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✓ Резюме 

Цель работы: заключалось в исследовании полиморфизма C-786T в гене NOS3 в развитии 

гипертонических состояний во время беременности. Материалы и методы исследования: Для 

реализации поставленной цели и задач нами проведено исследование 104 беременных женщин, 

поступивших на стационарное лечение во II-III триместре, которые были разделены на три 

группы: Первая группа 43 беременных женщин с тяжелой преэклампсией, вторая группа 33 

беременнных с легкой преэклампсией, третья группа - 28 женщин гестационной гипертензией. 

Контрольная группа – 107 беременных женщин. Результаты: Генотип C/C полиморфизма C-

786T гена NOS3 статистически достоверно реже – в 51.9% случаев, был выявлен в основной 

группе (χ2=4.55; p=0.04; RR=0.78;95%CI:0.46-1.33; OR=0.55;95%CI:0.32-0.95), относительно 66.4% 

- в группе контроля, что указывает не его протективные свойства. Выводы: полученные 

результаты проведённого нами исследования позволяют сделать вывод о значимом вкладе 

неблагоприятных генотипических вариантов полиморфизма C-786T гена NOS3 

Ключевые слова: гипертензия, преэклампсия, ген.  
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✓ Resume 

The aim of the work: was to study the C-786T polymorphism in the NOS3 gene in the development of 

hypertensive conditions during pregnancy. Materials and methods of the study: To achieve the set goal 

and objectives, we conducted a study of 104 pregnant women admitted to inpatient treatment in the II-III 

trimester, who were divided into three groups: The first group of 43 pregnant women with severe 

preeclampsia, the second group of 33 pregnant women with mild preeclampsia, the third group - 28 women 

with gestational hypertension. The control group - 107 pregnant women. Results: The C/C genotype of the 

C-786T polymorphism of the NOS3 gene was statistically significantly less common - in 51.9% of cases - 

in the main group (χ2 = 4.55; p = 0.04; RR = 0.78; 95% CI: 0.46-1.33; OR = 0.55; 95% CI: 0.32-0.95), 

compared to 66.4% in the control group, which indicates its non-protective properties. Conclusions: the 

obtained results of our study allow us to conclude that the unfavorable genotypic variants of the C-786T 

polymorphism of the NOS3 gene make a significant contribution to the development of the disease. 

Key words: hypertension, preeclampsia, gene. 
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✓ Rezyume 

Ishning maqsadi: homiladorlik davridagi gipertenziv holatlarning rivojlanishida NOS3 genidagi 

C-786T polimorfizmini o'rganish edi. Tadqiqot materiallari va usullari: Belgilangan maqsad va 

vazifalarni amalga oshirish uchun II-III trimestrda statsionar davolanishga yotqizilgan 104 nafar 

homilador ayollarni uch guruhga bo‘lingan holda tadqiqot o‘tkazdik: Birinchi guruhga og‘ir 

preeklampsiya bilan og‘rigan 43 nafar homilador ayollar kiritildi. , ikkinchi guruh 33 homilador 

ayollar engil preeklampsya bilan, uchinchi guruh - 28 homiladorlik gipertoniya bilan ayollar edi. 

Nazorat guruhi – 107 nafar homilador ayollar. Natijalar: NOS3 genining C-786T polimorfizmining 

C/C genotipi statistik jihatdan sezilarli darajada kamroq tarqalgan - 51,9% hollarda va asosiy 

guruhda aniqlangan (ch2=4,55; p=0,04; RR=0,78;95) %CI:0,46-1,33; OR=0,55 ;95%CI:0,32-0,95), 

nazorat guruhidagi 66,4% ga nisbatan, bu uning himoya xususiyatlarini bildirmaydi. Xulosa: 

tadqiqotimiz natijalari NOS3 genining C-786T polimorfizmining noqulay genotipik variantlarining 

katta hissasi bor degan xulosaga kelishimizga imkon beradi. 

Kalit so'zlar: gipertoniya, preeklampsiya, gen. 

 

Актуальность 

   читывая   значимость   эндогенного   NO   для   поддержания   нормальной  эндотелиальной  

   функции, возможно, что полиморфизмы в гене, кодирующем фермент, синтезирующий NO 

(эндотелиальная NO-синтаза; eNOS), могут влиять на эндогенное образование NO [12,13] и 

способствовать развитие преэклампсии (ПЭ) и гестационной гипертензии.  

Широко изучались три клинически значимых полиморфизма гена eNOS: SNP в промоторной 

области (T-786C), SNP в экзоне 7, который приводит к замене аминокислоты (Glu298Asp), и 

переменное количество тандемных повторов (VNTR). в интроне 4 [14]. Хотя в нескольких 

предыдущих исследованиях изучали, связаны ли эти полиморфизмы с ПЭ, были получены 

неубедительные результаты. Например, в то время как одно исследование показало связь между 

вариантом Asp298 (полиморфизм Glu298Asp) и ПЭ [15], другое исследование не выявило связи 

[16]. Более того, в то время как одно исследование показало значительную связь варианта С 

(полиморфизм Т-786С) с ПЭ [17], другое исследование не выявило связи [15]. Часть этих 

несоответствий может быть результатом рассмотрения, ограниченного только одним 

полиморфизмом, а не комбинациями полиморфизмов [18,19], и обычно считается, что анализ 

комбинаций генетических маркеров в интересующей области (гаплотипы) может быть гораздо 

более информативным, чем тестирование эффекты генетических маркеров один за другим [19–

23]. 

Цель исследования: заключалось в исследовании полиморфизма C-786T в гене NOS3  в 

развитии гипертонических состояний во время беременности.  

 

Материал и метод исследования 

Для реализации поставленной цели и задач нами проведено исследование 104 беременных 

женщин, поступивших на стационарное лечение во II-III триместре, которые были разделены на 

три группы: Первая группа 43 беременных женщин с тяжелой преэклампсией, вторая группа 33 

беременных с легкой преэклампсией, третья группа - 28 женщин гестационной гипертензией. 

Контрольная группа – 107 беременных женщин с физиологическим течением гестационного 

периода. Возраст обследованных женщин находился в пределах от 19 до 41 года. Средний 

возраст беременных женщин в первой группы составило 29,450,79,  во второй 26,450,79, в 

третьей 27,450,79 а в контрольной – 28,180,69 лет.  

Материалом для исследования служили образцы ДНК больного c клинически установленным 

диагнозом преэклампсия. Нами было определено полиморфизм генов - C-786T в гене NOS3.  

Выделение ДНК из крови и ПЦР-анализ осуществляли наборами реагентов и тест-систем 

компании «Ампли Прайм Рибо-преп» (ООО «Некст Био», Россия).  Определение концентрации 

полученного препарата нуклеиновых кислот в пробах проводили спектрофотометрически на 

приборе NanoDrop-2000 (NanoDrop Technologies, США).  

 

Результат и обсуждение 

Аллель C статистически достоверно реже обнаруживали в основной группе (χ2=5.33; p=0.02; 

RR=0.88.;95%CI:0.59-1.30; OR=0.59;95%CI:0.38-0.92), относительно контрольной группы, где 

У
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его выявляли достоверно выше – в 79.9% случаев, что свидетельтсвует о наличии у него 

протективных свойств. Аллель T статистически достоверно выше – в 29.8% выявляли в основной 

группе (χ2=5.33; p=0.02; RR=1.14.;95%CI:0.70-1.86; OR=1.69;95%CI:1.08-2.64), по сравнению с 

20.1% в контрольной группе, что указывает на его негативное влияние в отношении исследуемой 

патологии. 

Генотип C/C полиморфизма C-786T гена NOS3 статистически достоверно реже – в 51.9% 

случаев, был выявлен в основной группе (χ2=4.55; p=0.04; RR=0.78;95%CI:0.46-

1.33;OR=0.55;95%CI:0.32-0.95), относительно 66.4% - в группе контроля, что указывает не его 

протективные свойства. 

Была установлена тенденция к преобладанию гетерозиготного генотипа C/T в основной 

группе, где он был обнаружен в 36.5% (χ2=2.17; p=0.15; RR=1.35;95%CI:0.79-2.31; 

OR=1.55;95%CI:0.87-2.77), по сравнению с 27.1% в контрольной группе. 

Выявляемость гомозиготного генотипа T/T была незначимо выше в основной группе, 

относительно группы контроля - 11.5% против 6.5% соответственно (χ2=1.61; p=0.21; 

RR=1.76;95%CI:0.85-3.67; OR=1.86;95%CI:0.71-4.88). 

Таблица 1 

Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов полиморфизма C-786T в 

гене NOS3 в группах пациентов с преэклампсией тяжёлой и лёгкой степеней 

А
л
л
ел

и
 

и
 

ге
н

о
ти

п
ы

  

Количество обследованных 

аллелей и генотипов 

 χ2   p   RR   95%CI  OR   95%CI Преэклампсия 

тяжёлой степени 

Преэклампсия 

лёгкой

степени 

n   %  n  %

C 59 68.6 50 75.8 0.94 0.34 0.91 0.52-1.59 0.70 0.34-1.44 

T 27 31.4 16 24.2 0.94 0.34 1.10 0.47-2.61 1.43 0.69-2.95

C/C 21 48.8 20 60.6 1.04 0.31 0.81 0.37-1.74 0.62 0.25-1.55 

C/T 17 39.5 10 30.3 0.70 0.42 1.31 0.61-2.81 1.50 0.58-3.93 

T/T 5 11.6 3 9.1 0.13 0.72 1.28 0.41-3.96 1.32 0.29-5.92

Проведено сравнение частот выявления аллелей и генотипов полиморфизма C-786T гена 

NOS3 между пациентами с преэклампсией с тяжёлой степенью и лёгкой степени.

Аллель C незначимо реже – в 68.6% выявляли при преэклампсии тяжёлой степени (χ2= 0.94; 

p=0.34; RR=0.91.; 95%CI:0.52-1.59; OR=0.70; 95%CI:0.34-1.44), относительно 75.8% при лёгкой 

степени данной патологии (табл. 4.5).

Аллель T незначимо чаще выявляли при преэклампсии тяжёлой степени – в 31.4% (χ2=0.94; 

p=0.34; RR=1.10;95%CI: 0.47-2.61; OR=1.43;95%CI:0.69-2.95) по сравнению с 24.2% в группе 

больных с преэклампсией лёгкой степени.

Генотип C/C полиморфизма C-786T гена NOS3 незначимо реже - в 48.8% обнаруживали при 

преэклампсии тяжёлой степени (χ2=1.04 ; p=0.31; RR=0.81;95%CI: 0.37-1.74; 

OR=0.62;95%CI:0.25-1.55), в противоположность 60.6% при преэклампсии лёгкой степени.

Гетерозиготный генотип C/T при преэклампсии тяжёлой степени обнаруживали уже 

незначимо превалировал – в 39.5% случаев (χ2=0.70; p=0.42; RR=1.31;95%CI:0.61-2.81; 

OR=1.50;95%CI:0.58-3.93), по сравнению с лёгкой степенью преэклампсии.

Генотип T/T выявляли незначимо чаще при тяжёлой степени исследуемой патологии (χ2=0.13; 

p=0.72; RR=1.28;95%CI:0.41-3.96; OR=1.32;95%CI:0.29-5.92), в отличие от лёгкой степени 

преэклампсии.

Распределение аллелей и генотипов полиморфизма C-786T гена NOS3 было исследовано 

среди пациентов с преэклампсией тяжёлой степенью и больных с гестационной гипертензией.

Аллель C весьма равномерно был распределен между исследуемыми группами, при этом 

незначимо превалировал при тяжёлой степени преэклампсии, где он был выявлен в 68.6% 

случаев (χ2= 0.10; p=0.76; RR=1.04; 95%CI:0.59-1.83; OR=1.12; 95%CI:0.55-2.30), относительно 

гестационной гипертензии при которой его выявляли в 66.1% случаев (табл. 5.1.6). Аллель T 

статистически незначимо реже обнаруживали в группе с преэклампсией тяжёлой степени 

(χ2=0.10; p=0.76; RR=0.96; 95%CI:0.42-2.22; OR=0.89; 95%CI:0.43-1.83).
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Таблица 2 

Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов полиморфизма C-786T в 

гене NOS3 в группах пациентов с преэклампсией тяжёлой степени и с гестационной 

гипертензией 

 

А
л
л
ел

и
 

и
 

ге
н

о
ти

п
ы

  

Количество обследованных 

аллелей и генотипов 

χ2 p  RR  95%CI OR  95%CI 
Преэклампсия 

тяжёлой 

степени 

Гестационная 

гипертензия 

n  %  n  %  

C 59 68.6 37 66.1 0.10 0.76 1.04 0.59-1.83 1.12 0.55-2.30 

T 27 31.4 19 33.9 0.10 0.76 0.96 0.42-2.22 0.89 0.43-1.83 

C/C 21 48.8 13 46.4 0.04 0.85 1.05 0.50-2.19 1.10 0.42-2.86 

C/T 17 39.5 11 39.3 0 1.00 1.01 0.47-2.13 1.01 0-0 

T/T 5 11.6 4 14.3 0.11 0.75 0.81 0.24-2.73 0.79 0.19-3.24 

 

Генотип C/C полиморфизма C-786T гена NOS3 среди пациентов с преэклампсией тяжёлой 

степени был выявлен незначимо чаще – в 48.8% (χ2=0.04; p=0.85; RR=1.05; 95%CI:0.50-2.19; 

OR=1.10;95%CI:0.42-2.86), по сравнению с 46.4%. Генотип C/T был распределен между 

исследуемыми группами практически в равных долях с крайне незначительным 

превалированием в группе пациентов с преэклампсией тяжёлой степени – где он был обнаружен 

в 39.5% (χ2=0; p=1.00; RR=1.01; 95%CI:0.47-2.13; OR=1.01.; 95%CI:0-0), и в и в 39.3% среди 

больных с гестационной гипертензией. Генотип T/T незначимо преобладал в 14.3 % в группе с 

преэклампсией тяжёлой степени (χ2=0.11; p=0.75; RR=0.81; 95%CI:0.24-2.73; OR=0.79; 

95%CI:0.19-3.24), в группе с гестационной гипертензией – в 11.6%  

Было проведено исследование частот выявления алелелй и генотипов среди больных с 

преэклампсией тяжёлой степени и в группе контроля.  

Полиморфизма C-786T гена NOS3 аллель C статистически достоверно был ниже в 68.6% (χ2= 

4.38; p=0.04; RR=0.86; 95%CI:0.42-1.77; OR=0.55; 95%CI:0.31-0.96) (табл. 4.7). Аллель T среди 

больных с преэклампсией тяжёлой степени выявляли в 31.4% случаев, что было статистически 

достоверно выше (χ2=4.38; p=0.04; RR=1.17; 95%CI:0.79-1.73; OR=1.82; 95%CI:1.04-3.19), чем в 

контрольной группе 

Таблица 3 

Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов полиморфизма C-786T в 

гене NOS3 в группах пациентов с преэклампсией тяжёлой степени и в группе контроля 

А
л
л
ел

и
 

и
 г

ен
о
ти

п
ы

  Количество обследованных 

 аллелей и генотипов  

χ2 p  RR  95%CI OR  95%CI Преэклампсия 

 тяжёлой степени  
Контроль 

n  %  n   %  

C 59 68.6 171 79.9* 4.38 0.04 0.86 0.42-1.77 0.55 0.31-0.96 

T 27 31.4 43 20.1* 4.38 0.04 1.17 0.79-1.73 1.82 1.04-3.19 

C/C 21 48.8 71 66.4* 3.97 0.05 0.74 0.28-1.96 0.48 0.24-0.99 

C/T 17 39.5 29 27.1 2.23 0.15 1.46 0.54-3.91 1.76 0.84-3.69 

T/T 5 11.6 7 6.5 1.08 0.30 1.78 0.43-7.32 1.88 0.57-6.19 

Примечание: * - статистически достоверные изменения, по сравнению с больными с 

преэклампсией тяжёлой степени 

 

Генотип C/C полиморфизма C-786T гена NOS3 статистически достоверно реже выявлен при 

преэклампсии тяжёлой степени – в 48.8% (χ2=3.97; p=0.05; RR=0.74; 95%CI:0.28-1.96; 

OR=0.48;95%CI:0.24-0.99), относительно контрольной группы – где его обнаруживали в 66.4%.  
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Была выявлена тенденция к превалированию гетерозиготного генотипа C/T в группе больных 

с преэклампсией тяжёлой степени, где он был выявлен с частотой 39.5% (χ2=2.23; p=0.15; 

RR=1.46; 95%CI:0.54-3.91; OR=1.76.; 95%CI:0.84-3.69), относительно 27.1% в группе контроля. 

Генотип T/T незначимо чаще – в 11.6% случаев был выявлен среди пациентов с 

преэклампсией тяжёлой степени (χ2=1.08; p=0.30; RR=1.78; 95%CI:0.43-7.32; OR=1.88; 

95%CI:0.57-6.19), в то время как в группе контроля – с частотой в 6.5%. 

 

Заключение 

Таким образом, полученные результаты проведённого нами исследования позволяют сделать 

вывод о значимом вкладе неблагоприятных генотипических вариантов полиморфизма C-786T 

гена NOS3 (ассоциирующих с эндотелиальной дисфункции сосудов) в механизме развитие 

преэклампсии.  
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