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Генетические детерминанты липидных аберраций у больных гипертонической болезнью
В. В. Буряк, В. А. Визир, А. В. Демиденко

Цель работы – исследование генетических детерминант липидных аберраций у больных гипертонической болезнью (ГБ).

Материалы и методы. Обследовали 310 больных ГБ. Всем пациентам проведена идентификация однонуклеотидного 
полиморфизма аполипопротена Е (АпоЕ) и компонентов липидного спектра крови.
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Мета роботи – дослідження генетичних детермінант ліпідних аберацій у хворих на гіпертонічну хворобу (ГХ).
Матеріали та методи. Обстежили 310 хворих на ГХ. У всіх пацієнтів визначили однонуклеотидний поліморфізм аполіпо-
протеїну Е (АпоЕ) та компоненти ліпідного спектра крові.
Результати. Середні рівні загального холестерину (ЗХ), ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), ліпопротеїдів низької 
щільності (ЛПНЩ), тригліцеридів (ТГ) і коефіцієнта атерогенності (КА) становили 5,18 ± 0,08 ммоль/л, 1,32 ± 0,03 ммоль/л, 
3,06 ± 0,07 ммоль/л, 1,74 ± 0,05 ммоль/л та 3,21 ± 0,08 од. відповідно. У хворих на ГХ генетичний поліморфізм АпоЕ пред-
ставлений наявністю алелів E2 (13,26 %), E3 (93,87 %) та E4 (30,65 %), а також генотиповими варіантами E2/E2 (0,65 %), 
E2/E3 (10,97 %), E2/E4 (1,61 %), E3/E3 (57,74 %), E3/E4 (25,16 %) та E4/E4 (3,87 %). Порівняно з E2/E3 варіантом фіксували 
збільшення ЗХ і ЛПНЩ на 17,56 % (р < 0,05) та 25,70 % (р < 0,01) відповідно за наявності генотипу E2/E4, а також підвищення 
КА на 38,18 % (р < 0,05) в гомозиготних носіїв E4. Гіпертензивні носії алеля Е4 в гомозиготному варіанті характеризувалися 
елевацією сироваткового рівня ТГ на 20,23 % (р < 0,05) проти гомозигот за Е3, збільшенням ТГ і ЛПНЩ на 25,3 % (р < 0,05) 
та 25,33 % (р < 0,05) відповідно – проти E3/E4. Водночас порівняно з гетерозиготним варіантом Е2/Е4 спостерігали вірогідну 
редукцію концентрації ЗХ і ЛПНЩ на 12,90 % (р < 0,05) і 15,69 % (р < 0,001) відповідно у гомозиготних носіїв алеля E3, а 
також односпрямована динаміка аналогічних показників на 11,04 % (р < 0,05) і 11,48 % (р < 0,05) при верифікації генотипу 
Е3/Е4. Рівень ЛПВЩ не залежав від будь-якого варіанта генетичної гетерогенності АпоЕ.
Висновки. За даними верифікації однонуклеотидного поліморфізму АпоЕ, у хворих на ГХ найчастіше виявляють алель 
E3 (93,87 %) та його гомозиготний генотиповий варіант (57,74 %), в разі гетерозиготного варіанта ідентифікації переважає 
генотип E3/E4 (25,16 %). Наявність генотипу E2/E4 вірогідно асоціюється зі збільшенням сироваткової концентрації ЗХ 
і ЛПНЩ, а гомозиготний варіант за алелем E4 супроводжується елевацією рівнів ТГ, ЛПНЩ і КА.

Genetic determinants of lipid aberrations in patents with essential hypertension
V. V. Buriak, V. А. Vizir, О. V. Demidenko

Aim. To reveal the relationship between apolipoprotein E gene polymorphism and lipid spectrum modification in patients with 
essential hypertension.
Materials and methods. The lipid spectrum components and apolipoprotein E gene polymorphism were analyzed in 310 patients 
with essential hypertension.
Results. The mean plasma levels of total cholesterol, high and low density lipoproteins, triglycerides and the atherogenic index were 
5.18 ± 0.08 mmol/l, 1.32 ± 0.03 mmol/l, 3.06 ± 0.07 mmol/l, 1.74 ± 0.05 mmol/l and 3.21 ± 0.08, respectively. In patients with essential 
hypertension, the genetic polymorphism of apolipoprotein E was characterized by the alleles E2 (13.26 %), E3 (93.87 %) and E4 (30.65 %) 
presence. Based on single nucleotide polymorphism identification, there were defined the following genotypes: E2/E2 (0.65 %), E2/E3 
(10.97 %), E2/E4 (1.61 %), E3/E3 (57.74 %), E3/E4 (25.16 %) and E4/E4 (3.87 %). Individuals with E2/E4 genotype had higher levels of 
total cholesterol (+17.56 %, P < 0.05) and low density lipoproteins (+25.7 %, P < 0.01), and atherogenic index was increased (+38.18 %, 
P < 0.05) in E4/E4 carriers in comparison with E2/E3. Hypertonic E4/E4 carriers were found to have elevated plasma triglycerides 
(+20.23 %, P < 0.05) in comparison with E3/E3, as well as increased triglycerides (+25.3 %, p < 0.05) and very low density lipoproteins 
(+25.33 %, P < 0.05) in comparison with E3/E4 carriers. E3/E3 and E3/E4 carriers demonstrated decrease in total cholesterol (-12.9 %, 
P < 0.05) and (-11.04 %, P < 0.05), respectively, as well as low density lipoproteins (-15.69 %, P < 0.001) and (-11.48 %, P < 0.05), 
respectively, as compared to E2/E4. The plasma content of high density lipoproteins was not dependent on ApoE genotype.
Conclusions. In patients with essential hypertension, the most common allele is E3 (93.87 %) and the E3/E3 genotype 
(57.74 %), while the E3/E4 genotype is 25.16 %. Presence of the E2/E4 genotype is significantly associated with the elevated 
total cholesterol and low density lipoproteins plasma levels, whereas the E4/E4 genotype is accompanied by the increased 
triglycerides, low density lipoproteins levels and atherogenic index.
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Результаты. Средние уровни общего холестерина (ОХ), липопротеидов высокой плотности (ЛПВП), липопротеидов 
низкой плотности (ЛПНП), триглицеридов (ТГ) и коэффициента атерогенности (КА) составляли 5,18 ± 0,08 ммоль/л, 
1,32 ± 0,03 ммоль/л, 3,06 ± 0,07 ммоль/л, 1,74 ± 0,05 ммоль/л и 3,21 ± 0,08 ед. соответственно. У больных ГБ генетический 
полиморфизм АпоЕ представлен наличием аллелей E2 (13,26 %), E3 (93,87 %) и E4 (30,65 %), а также генотипическими 
вариантами: E2/E2 (0,65 %), E2/E3 (10,97 %), E2/E4 (1,61 %), E3/E3 (57,74 %), E3/E4 (25,16 %) и E4/E4 (3,87 %). В срав-
нении с E2/E3 вариантом отмечено увеличение ОХ и ЛПНП на 17,56 % (р < 0,05) и 25,70 % (р < 0,01) соответственно 
при наличии генотипа E2/E4, а также повышение КА на 38,18 % (р < 0,05) у гомозиготных носителей E4. Гипертензив-
ные носители аллеля Е4 в гомозиготном варианте характеризовались элевацией сывороточного уровня ТГ на 20,23 % 
(р < 0,05) против гомозигот по Е3, увеличением ТГ и ЛПНП на 25,3 % (р < 0,05) и 25,33 % (р < 0,05) соответственно – против  
E3/E4. Относительно гетерозиготного варианта Е2/Е4 отмечена достоверная редукция концентрации ОХ и ЛПНП на 
12,90 % (р < 0,05) и 15,69 % (р < 0,001) соответственно у гомозиготных носителей аллеля E3, а также однонаправленная 
динамика аналогичных показателей на 11,04 % (р < 0,05) и 11,48 % (р < 0,05) при верификации генотипа Е3/Е4. Уровень 
ЛПВП не зависел от какого-либо варианта генетической гетерогенности АпоЕ.
Выводы. По данным верификации однонуклеотидного полиморфизма АпоЕ, у больных ГБ чаще всего определяли 
аллель E3 (93,87 %) и его гомозиготный генотипический вариант (57,74 %), в случае гетерозиготного варианта иден-
тификации преобладает генотип E3/E4 (25,16 %). Наличие генотипа E2/E4 достоверно ассоциируется с увеличением 
сывороточной концентрации ОХ и ЛПНП, тогда как гомозиготный вариант по аллелю E4 сопровождается элевацией 
уровней ТГ, ЛПНП и КА.

За даними епідеміологічних досліджень Всесвітньої 
організації охорони здоров’я (ВООЗ), до основних типів 
неінфекційних захворювань (НІЗ), що позиціонуються 
як хронічні патологічні стани й мають тривалий перебіг, 
а також є результатом впливу комбінації генетичних, 
фізіологічних, екологічних, поведінкових факторів тощо 
і становлять до 80 % у структурі смертності, належать 
серцево-судинна патологія, онкологічні хвороби та хро-
нічні респіраторні захворювання, а також діабет, тягар 
яких є диспропорційно великим у країнах із низьким 
і середнім рівнем доходів, на які припадає понад три 
чверті летальних випадків від НІЗ у всьому світі (понад 
85 % серед осіб віком від 30 до 70 років) [1]. До серце-
во-судинних захворювань (ССЗ) атеросклеротичного 
ґенезу, які переважають у структурі загальної кардіо- 
васкулярної патології, належать ішемічна хвороба сер-
ця, церебро-васкулярна патологія, захворювання магі-
стральних судин і периферичних артерій, артеріальна 
гіпертензія (АГ) [2,3]. За сучасною концепцією ВООЗ, 
найголовнішим метаболічним фактором (враховуючи 
нейрогуморальні механізми реалізації) ризику перед-
часної смерті є саме підвищення артеріального тиску 
(АТ) (у кожної п’ятої особи), за яким ідуть надлишкова 
маса тіла, ожиріння, гіперглікемія [4].

Загальносвітовий показник поширення АГ у до-
рослих осіб у 2014 р. становив 22 % [5]. Враховуючи 
показники «офісного» АТ, глобальна поширеність АГ у 
2015 р. становила 1,13 млрд осіб, з них понад 150 млн – у 
країнах Центральної та Східної Європи [6]. Здійснивши 
багатофакторний аналіз загальної смертності, встанови-
ли: понад 7 % смертей у світі безпосередньо пов’язані 
з поєднанням АГ, тютюнопаління та високого рівня хо-
лестерину у крові [7]. Для пацієнтів з АГ щонайменше 
помірного рівня кардіо-васкулярного ризику або з уже 
наявною серцево-судинною патологією тільки зниження 
показників системного АТ не є оптимальним засобом ре-
дукції потенційного ризику фатальних ускладнень, тому 
ці особи потребують адитивного призначення статинів, 
приймання яких відповідає додатковому зниженню ри-
зику виникнення інфаркту міокарда (на 30 %) та інсульту 
(на 25 %) навіть за умови адекватного контролю АТ [8].

Безперечно, застосування гіполіпідемічних та анти-
гіпертензивних компонентів терапії у стратегії профілак-
тики ССЗ на загальнопопуляційному рівні є економічно 
вигідним і цілком обґрунтованим в осіб високого ризику 

[9–11], але чимала частина таких пацієнтів не досягає 
терапевтичних цілей [12,13]. Офіційні статистичні дані 
свідчать, що у 2016 р. в Україні наявність НІЗ (на частку 
яких припадав 91 % випадків загальної летальності 
при загальносвітовому показнику в 71 %) відповідала 
підвищенню ризику передчасної смерті в популяції віком 
30–70 років до 35 % і 16 % в осіб чоловічої та жіночої 
статі відповідно саме внаслідок кардіо-васкулярних 
захворювань (63 %), а безпосередньо АГ – у чоловіків і 
жінок у 35 % та 30 % відповідно, посідаючи друге місце 
після тютюнопаління та ожиріння [14].

Встановлено, що певні генетичні маркери асоційова-
ні з підвищенням ризику ССЗ, але нині їхнє практичне за-
стосування не рекомендоване у клінічній практиці через 
відсутність погодженого консенсусу щодо того, які саме 
гени та відповідні однонуклеотидні поліморфізми мають 
бути включені до генетичної панелі та який метод слід ви-
користовувати для розрахунку генетичного ризику. Але 
можливість використання цих маркерів як предикторів 
кардіо-васкулярних подій поряд із традиційними факто-
рами ризику доведено в майже половині досліджень у 
цій галузі, зокрема показана ефективність генетичного 
скринінгу при гіперхолестеринемії як ключового фактора 
розвитку ССЗ [15]. Тому наступні дослідження мають 
на меті оцінити потенціал широкого спектра генетичних 
чинників для оптимізації прогнозування ризику ССЗ.

Як відомо, ліпіди плазми крові циркулюють в асоці-
ації з різними протеїнами, зокрема аполіпопротеїнами 
[15]. За сучасними настановами з питань дисліпідемії, 
для діагностики специфічних генетично зумовлених 
гіперліпідемій розглядають доцільність генотипування 
аполіпопротеїну Е (АпoE) [16–18], що є одним із ключо-
вих регуляторів рівня ліпідів плазми крові [19] і найчасті-
ше представлений трьома ізоформами (АпоЕ2, АпоЕ3 та 
АпоЕ4). З позиції біомедицини, технологічна революція, 
що нині відбувається у сфері охорони здоров’я, щодо 
зміни уявлень про етіопатогенез і лікування захворювань 
людства, пов’язана з досягненнями в галузях біології, 
фармакології, молекулярної медицини та генетики [20].

Молекулярно-генетичні дослідження у світі су-
часного пошуку новітніх детермінант неінфекційних 
захворювань, що підтверджується сталою динамікою 
патентування аналогічних розробок за попередні 5 років, 
можна вважати своєчасними й актуальними, оскільки 
на загальнодержавному рівні більш-менш фундамен-
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тальні дослідження з цього питання не здійснювали. За 
останні 10 років у фахових наукових виданнях України 
трапляються поодинокі публікації [21] щодо цього пи-
тання, а отже потенційно воно має наукову новизну та 
практичну цінність.

Отже, враховуючи глобальні настанови з профілак-
тики ССЗ, що передбачають застосування заходів щодо 
елімінації або мінімізації впливу факторів ризику цієї 
патології на загальнопопуляційному й індивідуальному 
рівнях [22], доцільним та актуальним є визначення осо-
бливостей генетичного поліморфізму АпоЕ у хворих на 
гіпертонічну хворобу (ГХ) для оптимізації прогнозування 
та лікування дисліпідемії.

Мета роботи
Визначити генетичні детермінанти ліпідних аберацій у 
хворих на гіпертонічну хворобу.

Матеріали і методи дослідження
Обстежили 310 повнолітніх осіб із верифікованою ГХ 
[8], які протягом 2018–2019 рр. перебували на стаціо-
нарному лікуванні або під амбулаторним спостережен-
ням в умовах КНП «Міська лікарня № 7» Запорізької 
міської ради. Залучаючи хворих у дослідження, ви-
користали критерії: вік понад 18 років, верифікована 
гіпертонічна хвороба, підписана інформована згода. 
Критерії виключення: вторинні артеріальні гіпертензії, 
патологічні стани, що впливають на метаболізм холес-
терину (крім цукрового діабету), попереднє приймання 
гіполіпідемічних засобів, наявність супутньої хвороби 
Альцгеймера.

Аналізуючи клініко-анамнестичні та демографічні 
характеристики обстежених осіб, виявили, що середній 
вік хворих на ГХ і тривалість анамнезу захворювання 
становили 56,11 ± 0,68 [54,78; 57,45] року та 6,51 ± 0,48 
[5,57; 7,44] року відповідно; рівні систолічного АТ 
(САТ) і діастолічного АТ (ДАТ) – 141,33 ± 1,34 [138,7; 
143,96] мм рт. ст. і 87,62 ± 0,79 [86,06; 89,17] мм рт. ст.  
відповідно; переважали чоловіки – 177 (57,1 %) осіб. 
Крім того, середній рівень загального холестерину 
(ЗХ), ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ), ліпо-
протеїдів низької щільності (ЛПНЩ), ліпопротеїдів 
дуже низької щільності (ЛПДНЩ), тригліцеридів (ТГ) 
та коефіцієнта атерогенності (КА) відповідав значен-
ням 5,18 ± 0,08 [5,02; 5,34] ммоль/л, 1,32 ± 0,03 [1,27; 
1,37] ммоль/л, 3,06 ± 0,07 [2,92; 3,2] ммоль/л, 0,79 ± 0,02 
[0,75; 0,83] ммоль/л, 1,74 ± 0,05 [1,64; 1,83] ммоль/л та 
3,21 ± 0,08 [3,05; 3,38] од. відповідно.

Рівень системного АТ визначали за результатами 
вимірювання «офісних» показників САТ і ДАТ за мето-
дикою Короткова [23] та за рекомендаціями Європей-
ського співтовариства кардіологів [8]. Для визначення 
однонуклеотидного поліморфізму АпоЕ та компонентів 
ліпідного спектра в усіх пацієнтів натще брали зразки 
крові з вени. Серед показників ліпідного спектра за допо-
могою клінічного біохімічного автоматичного аналізатора 
«Cobas с311» діагностичної лабораторії «Брайт-Біо» 
(м. Запоріжжя, Україна) та відповідних реактивів визна-
чили сироваткові рівні ЗХ, ЛПВЩ та ТГ. Рівень ЛПДНЩ 
верифікований за співвідношенням [ТГ/2,2], ЛПНЩ – за 

формулою [ЗХ-ЛПВЩ-ЛПДНЩ] і КА – за формулою  
[(ЗХ-ЛПВЩ)/ЛПВЩ] [24]. Варіанти генетичного полімор-
фізму АпоЕ верифікували, використовуючи ампліфіка-
тор «Thermal Cycler CFX96TM Real-Time PCR Detection 
Systems», а також SNP-ідентифікатори (rs7412 та 
rs429358) в умовах навчального медико-лабораторного 
центру Запорізького державного медичного університету 
на базі кафедри мікробіології, вірусології та імунології. 
Наявність відповідного генотипу АпоЕ визначали на 
підставі порівняння результатів однонуклеотидного полі-
морфізму [25]. Ідентифікацію лабораторних параметрів 
виконали в рамках чинних програм спільних наукових 
досліджень із кафедрою внутрішніх хвороб 2 Запорізь-
кого державного медичного університету.

Статистично результати опрацювали, використову-
ючи рекомендовані для медико-біологічних досліджень 
методики [26], які відповідають критеріям доказової 
медицини, із застосуванням статистичного пакета 
ліцензійної програми Statistica for Windows 13 (StatSoft 
Inc., № JPZ804I382130ARCN10-J). Дані наведені як 
середнє арифметичне та стандартна помилка, а також 
95 % довірчий інтервал. Значущими вважали відмінності 
при р < 0,05.

Результати
Встановили, що у хворих на ГХ генетичний полімор-
фізм АпоЕ представлений наявністю алелів E2 (n = 41, 
13,26 %), E3 (n = 291, 93,87 %) та E4 (n = 95, 30,65 %) 
(табл. 1).

На підставі ідентифікації однонуклеотидного по-
ліморфізму АпоЕ верифікували генотипові варіанти: 
E2/E2 (n = 2, 0,65 %), E2/E3 (n = 34; 10,97 %), E2/E4 
(n = 5; 1,61 %), E3/E3 (n = 179; 57,74 %), E3/E4 (n = 78; 
25,16 %) та E4/E4 (n = 12; 3,87 %). Отже, у хворих на ГХ 
виявили домінанту гомозиготних варіантів АпоЕ (n = 193; 
62,26 %), більшість із них мала алель Е3 і генотип  
Е3/Е3 (92,75 %). Ця тенденція зберігалася незалежно від 
статі та віку пацієнтів, але повний спектр генотипів АпоЕ 
притаманний тільки особам віком від 60 до 74 років, 
які становили третину групи спостереження (n = 105; 
33,87 %). З іншого боку, гетерозиготні індивідууми так 
само характеризувалися наявністю переважно алеля 
Е3 (n = 112; 95,73 %), але варіанта генотипу Е3/Е4 
(n = 78, 66,67 %).

Вміст компонентів ліпідного спектра не мав статис-
тично значущої різниці залежно від наявності гомо- чи 
гетерозиготних варіантів поліморфізму АпоЕ, але спо-
стерігали тенденцію до збільшення рівнів ЗХ, ЛПНЩ і КА, 
а також редукції вмісту ЛПВЩ від Е2 до Е3 та Е4. Вагомі-
ші розбіжності показників ліпідного спектра встановили 
залежно від наявності специфічного фенотипового 
варіанта АпоЕ. Так, порівняно з E2/E3 варіантом зафік-
сували збільшення ЗХ і ЛПНЩ на 17,56 % (р < 0,05) та 
25,7 % (р < 0,01) відповідно за наявності генотипу E2/E4, 
а також підвищення показника КА на 38,18 % (р < 0,05) 
у гомозиготних носіїв E4. Гіпертензивні носії алеля Е4 
в гомозиготному варіанті характеризувалися елевацією 
сироваткового рівня ТГ на 20,23 % (р < 0,05) проти гомо-
зигот за Е3, збільшенням ТГ і ЛПНЩ на 25,3 % (р < 0,05) 
та 25,33 % (р < 0,05) відповідно – проти E3/E4. Порівняно 
з гетерозиготним варіантом Е2/Е4 спостерігали вірогідну 
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редукцію концентрації ЗХ і ЛПНЩ на 12,9 % (р < 0,05) 
і 15,69 % (р < 0,001) у гомозиготних носіїв алеля E3, а 
також односпрямовану динаміку відповідних показників 
на 11,04 % (р < 0,05) і 11,48 % (р < 0,05) при верифікації 
генотипу Е3/Е4. Відзначимо, що у хворих на ГХ рівень 
ЛПВЩ не залежав від будь-якого варіанта генетичної 
гетерогенності АпоЕ.

Обговорення
Аналізуючи клініко-демографічні дані пацієнтів, встано-
вили, що серед гіпертензивних пацієнтів переважають 
чоловіки. Це можна пояснити як особливостями вибірки, 
так і збільшенням поширеності захворювання у них. 
Середній вік хворих на ГХ загалом відповідає загаль-
новідомим епідеміологічним даним з АГ, зіставний із 
загальносвітовим показником [23]. Тривалість анамнезу 
захворювання порівняно з попередніми дослідженнями 
[27] має тенденцію до зменшення та майже не зміню-
ється з віком за результатами регресійного аналізу, що 
за наявності популяційної вибірки більшої статистичної 
потужності можна пояснити тільки незадовільним ста-
ном питання щодо своєчасності верифікації підвищеного 
АТ, пізнім зверненням пацієнтів за допомогою тощо, 
зумовлюючи погіршення прогностичних характеристик 
або збільшенням відсотка пацієнтів з уперше діагнос-
тованою гіпертензією. Середні значення системного 
АТ відповідають критеріям формування ізольованої 
систолічної АГ І ступеня. Враховуючи вік пацієнтів, це 
можна аргументувати ініціацією процесів атерогенезу 
магістральних артерій. Крім того, виявлені біохімічні 
аберації підтверджують асоціацію АГ із формуванням 
несприятливого ліпідного профілю зі збільшенням його 
атерогенного потенціалу.

Частота виявлення генотипів та алелей гена АпоЕ 
у хворих на ГХ загалом відповідає загальнопопуляцій-
ному рівню та узгоджується з відомими раніше даними 
[19]. Так, за результатами аналізу однонуклеотидного 
поліморфізму наявність алелів Е2, Е3 і Е4 виявили 
у 13,26 %, 93,87 % та 30,65 % хворих відповідно, що 
підтверджує переважну поширеність єдиного «нор-
мального» алеля Е3 в загальній євразійській популяції 
на рівні понад 70 % [28,29]. Спроба верифікації так 
званих «мутантних» алелів АпоЕ потребує розши-
рення діапазону групи спостереження. Як наслідок, 
співвідношення виявлених варіантів генотипу Е2/
Е2, Е2/Е3, Е2/Е4, Е3/Е3, Е3/Е4 та Е4/Е4 становило  

0,006 : 0,110 : 0,016 : 0,577 : 0,252 : 0,039. Різниця частоти 
генетичного поліморфізму АпоЕ оцінена як вірогідна 
(р = 0,001) за результатами розрахунку критерію Пірсона 
(χ2). Незважаючи на генетичну гетерогенність популяції, 
переважали гомозиготні варіанти комбінації алелів 
(62,26 %), серед них 92,75 % становив генотип Е3/Е3. 
Аналогічну ситуацію спостерігали у групі гетерозиготних 
носіїв алелів АпоЕ, а генотип Е2/Е2 зафіксований лише 
в поодиноких випадках у представників обох статей. 
Така закономірність розподілу алелів і генотипів АпоЕ 
у хворих на ГХ зберігалася незалежно від віку та статі, 
чим можна підтвердити клінічну одноманітність, кількісну 
достатність і репрезентативність наведеної вибірки. 
Відзначимо також наявність повного спектра полімор-
фізму АпоЕ тільки в осіб похилого віку, що потребує 
продовження вивчення для можливого пояснення фе-
номена. Наведені особливості можуть бути специфічною 
ознакою тільки гіпертензивних хворих.

Оскільки не встановили вірогідну різницю показни-
ків ліпідного спектра в обстежених осіб між гетеро- та 
гомозиготними варіантами генотипів АпоЕ, можна припу-
стити, що тип наслідування не впливає на формування 
ліпідних аберацій. З іншого боку, не виявили вірогідну 
різницю між цими показниками, враховуючи окремі типи 
алелів, що свідчить про необхідність підсилення статис-
тичної потужності результатів шляхом збільшення обсягу 
вибірки. Однак спостерігали тенденцію до підвищення 
рівнів ЗХ, ЛПНЩ та КА, а також редукції вмісту ЛПВЩ 
від Е2 до Е3 та Е4, що частково узгоджується з попере-
дніми даними [21,30] і підтверджує наявність найбільш 
атерогенного потенціалу сироватки в носіїв алеля Е4, а 
наявність алеля Е2 асоціюється з відносно сприятливим 
профілем метаболізму ліпопротеїдів.

Враховуючи низький відсоток виявлення генотипу 
Е2/Е2 у хворих на ГХ, асоційовані з ними показники 
виключені з наступного статистичного аналізу. Однак 
наявність альтернативних варіантів генотипу АпоЕ зумо-
вила суттєвіші відмінності показників, які досліджували. 
Так, генотип Е2/Е4 виявився найнесприятливішим за 
показником ЛПНЩ (менше – за рівнем ЗХ) порівняно 
іншими гетерозиготами і з найпоширенішим гомозигот-
ним варіантом Е3/Е3, що підтверджує показаний раніше 
атерогенний потенціал комбінації алелів Е2 та Е4 [21,28]. 
Щодо рівня ТГ і значень КА, найбільш «агресивною» 
виявилася гомозиготна комбінація алеля Е4. Це вказує 
на підвищення атерогенного потенціалу сироватки крові 
у хворих на ГХ унаслідок гіпертригліцеридемії та асоці-

Таблиця 1. Показники ліпідного спектра плазми крові залежно від варіантів генотипу аполіпопротеїну Е у хворих на гіпертонічну хворобу

Компоненти  
ліпідного  
спектра

Варіанти генотипів АпоЕ Δ, %
E2/E3 (n = 34) E2/E4 (n = 5) E3/E3 (n = 179) E3/E4 (n = 78) E4/E4 (n = 12)
1 2 3 4 5

ЗХ, ммоль/л 5,01 ± 0,22 [4,58–5,45] 5,89 ± 0,27 [5,36–6,42] 5,13 ± 0,11 [4,91–5,34] 5,24 ± 0,16 [4,93–5,56] 5,65 ± 0,36 [4,96–6,35] Δ1-2 +17,56 (р < 0,05)
Δ2-3 -12,9 (р < 0,05)
Δ2-4 -11,04 (р < 0,05)

ЛПНЩ, ммоль/л 2,84 ± 0,21 [2,44–3,25] 3,57 ± 0,08 [3,41–3,73] 3,01 ± 0,10 [2,82–3,2] 3,16 ± 0,14 [2,88–3,45] 3,55 ± 0,36 [2,83–4,26] Δ1-2 +25,7 (р < 0,01)
Δ2-3 -15,69 (р < 0,001)
Δ2-4 -11,48 (р < 0,05)

TГ, ммоль/л 1,80 ± 0,19 [1,48-2,12] 2,19 ± 0,58 [1,06–3,32] 1,73 ± 0,07 [1,6–1,86] 1,66 ± 0,09 [1,48–1,83] 2,08 ± 0,15 [1,78–2,38] Δ3-5 +20,23 (р < 0,05)
Δ4-5 +25,3 (р < 0,05)

ЛПДНЩ, ммоль/л 0,82 ± 0,07 [0,67–0,96] 0,99 ± 0,26 [0,48–1,51] 0,79 ± 0,03 [0,73–0,85] 0,75 ± 0,04 [0,67–0,83] 0,94 ± 0,07 [0,81–1,08] Δ4-5 +25,33 (р < 0,05)
КA, од. 2,96 ± 0,24 [2,49–3,43] 3,51 ± 0,33 [2,88–4,15] 3,19 ± 0,12 [2,96–3,41] 3,24 ± 0,16 [2,93–3,55] 4,09 ± 0,44 [3,22–4,96] Δ1-5 +38,18 (р < 0,05)
ЛПВЩ, ммоль/л 1,35 ± 0,07 [1,22–1,49] 1,33 ± 0,09 [1,14–1,51] 1,33 ± 0,04 [1,26–1,4] 1,31 ± 0,05 [1,22–1,4] 1,16 ± 0,08 [1,01–1,31]
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йованої з нею елевації ЛПДНЩ. Відсутність вірогідних 
відмінностей ЛПВЩ у хворих із різними генотипами 
АпоЕ дає змогу припустити, що останній не відіграє клю-
чову роль у метаболізмі антиатерогенних компонентів 
ліпідного спектра або рівень ЛПВЩ є незалежною від 
варіанта наслідування категорією.

Висновки
1. За даними верифікації однонуклеотидного полі-

морфізму АпоЕ, у хворих на ГХ найчастіше виявляють 
алель E3 (93,87 %) та його гомозиготний генотиповий 
варіант (57,74 %), у разі гетерозиготного варіанта іден-
тифікації переважає генотип E3/E4 (25,16 %).

2. Наявність генотипу E2/E4 вірогідно асоціюється 
зі збільшенням сироваткової концентрації ЗХ і ЛПНЩ, 
а гомозиготний варіант за алелем E4 супроводжується 
елевацією рівнів ТГ, ЛПНЩ і КА.

Перспективи подальших досліджень. Досліджен-
ня впливу генетичного поліморфізму АпоЕ на формуван-
ня дисліпідемії у хворих на ГХ сприятиме розробленню 
відповідної прогностичної моделі, а також диферен-
ційному підходу до вибору гіполіпідемічної терапії для 
оптимізації лікування порушень ліпідного обміну.
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