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UROK-DAMAR XOSTOLIKLORININ PATOGENEZINDO
FIBRINOGEN GENININ POLIMORFiZMINiN ROLU
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Urak-damar xastaliklori (UDX), xiisusilo iiroyin isemik xostoliyi vo isemik insult, global saglamliq iiciin asas problemlor olaraq
qalir vo shomiyyatli doracods Sliim vo olillik sobobidir. Molekulyar genetika sahasindo, xiisusilo Genom Genis Assosiasiyasi
Todgiqatlar: (GWAS) ilo alds olunan nailiyyatlor, UDX-o meylliliyi tasir edon genetik amillori miioyyon edib. Osas markerlordon
biri fibrinogen genidir (FGB), G(-455)A polimorfizmi fibrinogen soviyyslorinin artmasi ilo oalagolondirilir, bu da tromboz vo
UDX iigiin ohomiyyoatli risk faktorudur. Arasdirmalar gostorir ki, FGB-455G/A polimorfizmi isemik iirok xostoliyi va insult
riskinin artmasi ilo baglidir, xiisusilo Asiya ohalisinda. Bu genetik markerlorin dyronilmasi yiiksok riskli soxslorin erkon miioyyon
edilmosino kdmok edir vo fardilosdirilmis profilaktika vo miialica strategiyalarina imkan verir. Umumilikde, UDX-o dair genetik
biliklor, xastoliklorin incidensiyasini azaltmaq vo naticalori yaxsilagdirmaq {igiin yeni hodofli miidaxilalor {igiin imkanlar agir.
Acar sozlor: iirok-damar xastoaliklori, gen, polimorfizm, fibrinogen

iris. Diinyada qan ddvrani sistemi xosto-

liklari on aktual saglamliq problemlorindon

birini toskil edir vo ohalinin 6liim struk-
turunda aparici yerlordon birini tutur.

21-ci asr oksor xroniki xostolorin, o ciimlodon
iirok-damar xostoaliklorinin toleyindo holledici rol
oynamalidir. Miiasir molekulyar genetikanin in-
san genomunun desifro edilmosindo oldo etdi-
yi nailiyyatlor yeni bir elmin-tibbi genomikanin
yaranmasinda komok etdi, burada osas yerlordon
biri genetik amillorin insanin patoloji soraitinin
formalagmasina genetik tosirinin arasdirilmasi ilo
mosguldur [1, 2].

Bu todqiqatlarda xiisusi yeri iirok-damar xaosto-
liklori tutur, ¢iinki onlar genis yayilmisdir, olilliyo
aparan agir gedisli vo inkisaf etmis 6lkalords ytliksok
Oliim nisbati ilo xarakterizo olunur [3, 4]. Eyni za-
manda, {iroyin isemik xostoliyi (UIX) vo isemik in-
sult kimi xastoliklora ¢ox diggat yetirilir. UDX-don
oliim strukturunda bu xastaliklor toxminon 85-90%
toskil edir. Problemin sosial shomiyyati son illordo
gonclordo infarkt vo insultlarin bas vermosi ten-
densiyasi ilo daha da artir. Bu baximdan, bu xasto-
liklorin 6yronilmasino hasr olunmus todqiqatlar xii-
susi aktualliq kasb edir.

Miixtalif tobiatli iirak xastoliklori vo metabolik
xostoliklor isloyon ohalinin saglamliginin keyfiyyo-
tini ohoamiyyatli doracodo azaldan genis yayilmis
patologiya olaraq qalir.

Komorbid xastaliklor xiisusiloa ¢atinlasir. Mono va
komorbid xastaliklorin, neyroendokrin vo metabo-
lik pozgunluqglarin tibbi profilaktikasi, probleminin
aktuallig1 tokco xostolorin ¢oxlugu ilo deyil, hom
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do xostolonmenin artmasi tendensiyasi molekulyar
xastaliklorin giymatlondirilmasine vahid yanagma-
larin olmamasi ilo miioyyon edilir, komorbid xosts-
liklarin erkon tibbi profilaktikas1 masalasinds gene-
tik risklor kdmok edacak.

Genetik todqiqatlar siirotlo tibb elmino daxil
edili. GWAS (Genom Genis Assosiasiyast Taod-
giqatlar1) genomun yiizlorlo vo minlorls nukleo-
tidlora boliinmasine asaslanan insan xastaliklorini
va genetik pozgunluglarint miisyyon etmok iiciin
bir iisuldur vo bu, onlarin spesifik xostoliklor ii¢iin
xarakterik olan spesifik ardicilligini tapmaga komok
edir [5, 6].

Urok-damar xostoliklorinin vo agirlasmalarin
inkisafinda istirak eds bilon bir ¢ox geyri-spesifik
tohfo veron genlor var. Son texnoloji iraliloyislor
iirok-damar patologiyalarindan mosul olan me-
tabolik kaskad ilo olagoli miixtolif genetik vari-
antlart miioyyon etmoyo imkan verdi. Otraf miihit
amillorine moruz qaldiqda bozi genetik xiisusiy-
yotlor goriinmoyo baslayir: stress, asag fiziki ak-
tivlik vo s. Xostaliyin poligen variantlar1 agagida-
kilarla xarakterizo olunur: namizad genlor vo gen
birlogsmolori. Poligen sistemi meydana gotiron gen-
lor ayri- ayriliqda zoif tosir yaradir, lakin birlikde on
bdyiik riski miiayyon edirlor.

Bir cox xostoliklor, o ciimlodon {irok-damar
xastaliklori kompleks irsi vo ya multifaktorialdir,
inkisafi insan genlorinin vo otraf mihitin tosirlori-
nin qarsiliqlt tosiri ilo miioyyon edilir. Belo xosto-
liklara tirayin isemik xostaliyi, essensial hipertenzi-
ya (hipertoniya formalarindan biri) vo ateroskleroz
daxildir.
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Xosboxtlikdon, miiasir tibb bu mogsadlo xiisusi
olaraq hazirlanmis genetik testlor sayosindo bu
xostolikloro meylliliyi miioyyon etmoyi Oyrondi,
yani ndqto mutasiyalar1 (tok nukleoid polimorfizm-
lori) ilo tomsil olunan genetik pozgunluglarin miioy-
yon edilmosi [3, 4].

Bu baximdan, UDX-nin genetik mexanizmlori-
nin Oyranilmasi problemi kifayat qodor miirakkobdir
va bir ¢ox miuolliflor torofindon geyd olunan adekvat
yanasma va tohlil metodlarmin inkisafi ilo baghdir.
UDX-nin inkisafinda genetik mexanizmlarin rolunu
Oyronmok ticlin effektiv yanagmalardan biri xostoli-
yin patogenezina potensial olaraq on bdyiik tohfa
veron bir qrup genlorin miioyyonlosdirilmasi ilo
baglidir — bunlar namizod genlordir. Xastaliyin inki-
safina cavabdeh olan namizod genlorin miioyyon
edilmasi genetik pozgunluglarin moévcudlugunu
miloyyon etmoyo vo miivafiq olaraq golocok xosto-
liklorin mdveud irsi meyllorini, onlarin simptomlari
yaranmasindan ¢ox avval miioyyon etmoys imkan
verir. Oldo edilon molumatlara asason, hokimlor
xastaliyin erkon qarsisinin alinmasi yollarmi toyin
eda biloarlor.

Hal-hazirda molekulyar biologiyada genlorin bir
protein molekulunun qurulusu haqqinda molumat
dastyan DNT bolmolori oldugu miioyyon edil-
migdir. Bu vo digor funksional molekullar orqa-
nizmin inkisafini, bdylimoesini vo faaliyyatini
miloyyon edir. Genlor mutasiya proseslorino moaruz
gala bilor — nukleotid ardicilliginda hodoflonmis
va ya tosadiifi doyisikliklor. Bu mutasiyalar ziilalin
bioloji xiisusiyyatlorinin doyismasino gotirib ¢ixara
bilor ki, bu da organizmin miioyyon funksiyalarinin
pozulmasina gatirib ¢ixarir vo bununla da xastaliya
sobab olur [1].

Urok-damar xostoliklorin patogenezindo hemos-
taz faktorlari vo qanmn laxtalanmasi miihiim rol
oynayir. Hemostaz faktorlarmin UDX tezliyi ilo
olagosi Oyronilmis vo miioyyon edilmisdir ki,
fibrinogenin yiiksok saviyyaloari risk faktorlaridir vo
UiX-do inkisafinda miihiim rol oynayir [7].

Miixtoalif todqiqatlar siibut etdi ki, fibrinogendo
artim olarsa, iirok-damar epizodlar1 qagilmazdir.
Qan laxtalarmin omolo golmesindo osas genetik
faktorlardan biri fibrinogen (FGB) genidir [3].

FGB geni qlobulinler qrupuna aid olan fibrino-
gen ziilalinin beta polipeptid zoncirini kodlayir.
Fibrinogenin strukturu ilo bagli bir ne¢o model
tosvir edilmisdir. ilk model 1959-cu ilde Hall va
Slayter torafindon toklif edilmisdir fibrinogen uzun-
lagdirilmis bir molekul kimi tosvir olunur, uzun-
lugu 47.5 nm+2.5, ii¢ diilyiimo malikdir. Terminal

domenlori adlanan xarici iki dilyiin diametri 6,5 nm,
moarkozi domen iso 5 nm diametrdadir. Onlara qalin-
11 1,5 nm-don az olan bir iplo birlogir (Sakil) [8].
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Sakil. Fibrinogen geninin modeli [8]

Fibrinogen molekullar1 iki dost disulfidlo kor-
pllonmis Aa-, BB- vo y-zoncirlorindon ibarotdir.
Hor bir molekulda morkszi E domenina qivrilmis
qivrim seqmenti ilo baglanmis iki xarici D domeni
var [9, 10]. Ug fibrinogen zanciri 4.12-ci xromo-
somun uzun qolunda a, B vo vy ilo isaralonmis miix-
tolif genlor torofindon kodlanir [11]. B fibrinogen
geninin bir ne¢o polimorfizmi plazma fibrinogen
soviyyesi 1lo alagoadar olaraq saciyyalondirilmis vo
todqiq edilmisdir [12].

Stibutlar gostorir ki, ham fibrinogen vo onun
deqradasiya mohsullari, hom do fibrin ateroskle-
rotik piloklords toplanir vo bu yigilma plazmada-
k1 fibrinogen saviyyslorine miitonasibdir. Bundan
olavo, fibrinogen xiisusi reseptorlarla qarsiliqh
olagasi vo qanin 6zliiliiyiins tosiri ilo trombositlorin
yigilmasina tosir gdstorir [11].

Trombun omols golmasi prosesi birbasa trom-
bino baglidir. Trombin fermentinin tosiri altinda bu
ziilal fibrina gevrila vo qan laxtasi amalo gatira bilor.
Fibrinogen genin -455 mdvqeyinds guanin nukle-
otidinin (G) adenin nukleotidi (A) ilo avozlonmosi
varsa, bu genetik marker G(-455)A oamolo galir vo
bu voziyyotds fibrinogen ziilali doyisilir. Damar
divar1 zodolondikdo ganin laxtalanma prosesi ak-
tivlesir. Trombositlor yigilir (bir-birine yapisir)
vo trombun amolo golmasinin ilkin morhalasindo
zodolonmis orazini ohato edir.

B fibrinogen geninin polimorfizmlarinin plazma
fibrinogen soviyyalorina vo periferik arteriya xos-
tolik riskino tosir gostordiyi siibut edilmisdir [11].
Epidemioloji todgiqatlarin vo meta-analizlorin mo-
lumatlar1 gostorir ki, plazmada fibrinogenin yiiksok
soviyyalori UIX vo Mi-in artan riski ilo alaqodardir.
Plazmada fibrinogen soviyyasinin 1 g/l artmasi
UlX, insult vo damar 6liimii riskinin iki defodon
¢ox artmasi ilo olaqodardir [13].

Qan plazmasinda fibrinogenin yiiksok konsen-
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trasiyast MI-nin miistogil risk prediktoru hesab
olunur [14].

Miiasir adobiyyata gora, A allelinin dastyicilar
isemik insultun inkisafina, hom¢inin garin aortasi
anevrizmasinin yaranma ehtimalinin artmasina
osaslanir. Digqoto catdirmaq lazimdir ki, bir sira
tadqiqatcilar fibrinogen gen polimorfizimlorinin
arterial omolo golmo proseslorindo venoz tromb-
lardan daha boyiik rolunu gostoriblor. Fibrinogen
genin polimorfizmi hemostaz pozgunluglarinin
patogenezindo osaslt forqlora gotirib ¢ixarir, ona
goro do miixtalif profilaktika vo miialico tisullarinin
istifadosi tigiin tolob olunur [15].

Fibrinogen P genin tromboembolik xastaliys va
yuksok plazma fibrinogen soviyyalorino hossasliq
verdiyi bildirilmisdir vo yiiksok fibrinogen soviy-
yolori iiroyin igemik xostoliyinde mdvcud olan
tiimumi risk faktoru hesab edilmisdir [7].

G-455A polimorfizmi fibrinogen soviyyasinin
artmasi ilo liroyin isemik xostoliyinin patogenezi
ilo olagolondirilir. Bir neg¢o polimorfizm todqiqati
B-fibrinogen genin G-455A polimorfizminin tiroyin
isemik xostoliyi riski ilo olagesini arasdirdi, lakin
onlar ziddiyyaotli naticolor gostordi. Bir arasdirma
fibrinogen B genin G-455A polimorfizminin UDX
riskinin artmasi ilo alagoli oldugunu gdéstordi [3,
16].

Bu meta-analizin tapitilari, FGB-455G/A poli-
morfizminin isemik insult vo lirok-damar xosto-
liklori tigiin genetik risk faktoru kimi potensial rolu-
nu vurgulayir. Xiisusilo, A alelinin isemik insult ilo
olagosi Asiya ohalisindo shomiyyatli olub, lakin
Qafgaz ohalisindo bu olago miisahido olunmayib,
bu da genetik hossasligda miimkiin etnik forqlori
gostorir. Bu naticalor, lirok-damar xostoliklorindo
genetik risk faktorlariin basa diisiilmosino doyor-
li dalil olave edir vo fordilogdirilmis risk prognoz-
lagdirilmas1 vo miialico strategiyalarina komok
edo bilor. Meta-analiz gostorir ki, FGB-455G/A
polimorfizmi isemik insult vo lirok-damar xosto-
liklorina gars1 hossasliga komok edir [17].
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SUMMARY

THE ROLE OF FIBRINOGEN GENE POLYMORPHISM IN THE
PATHOGENESIS OF CARDIOVASCULAR DISEASES

'Nazirova V.B., 2Ahmedova Z.G
!Special Treatment Health Complex, Baku, Azerbaijan,
’Azerbaijan State Advanced Training Institute for Doctors named after A.Aliyev,
Department of Therapy, Baku, Azerbaijan

Cardiovascular diseases (CVDs), particularly ischemic heart disease and ischemic stroke, remain major global health challenges,
contributing significantly to mortality and disability. Recent advances in molecular genetics, including Genome-Wide Association
Studies (GWAS), have identified genetic factors that influence CVD susceptibility. A key marker is the fibrinogen gene (FGB),
with polymorphisms like G (-455) A linked to increased fibrinogen levels, a major risk factor for thrombosis and CVD. Studies
have shown that the FGB-455G/A polymorphism is associated with higher risks of ischemic heart disease and stroke, especially
in Asian populations. Understanding these genetic markers enables early identification of high-risk individuals, paving the way
for personalized prevention and treatment strategies. Overall, genetic insights into CVDs offer new opportunities for targeted

interventions to reduce disease incidence and improve outcomes.

Keywords: cardiovascular diseases, gene, polymorphism, fibrinogen
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PE3IOME

POJIb ITIOJIMMOP®U3MA I'EHA ®PUBPUHOT'EHA B ITATOI'EHE3E
CEPIEYHO-COCYJIUCTBIX 3ABOJEBAHUI

'"Ha3zuposa B.B., 2Axmenona 3.I.
'Cneyuanvnoiii Oz0oposumenvhuiii Komnnexc, baxy, Azepbaiiocan;
?Azepbationcanckuil I'ocyoapemeennviii Mncmumym Ycosepuiencmeosanus Bpaueil umenu A.Anuesa,
kagedpa mepanuu, baky, Azepbatioxncan

Cepneuno-cocyaucteie 3aboneBanus (C33), B YaCTHOCTH HIIeMUYecKas 00Je3Hb CepAla U UIIeMUYSCKUN WHCYIBT, OCTAIOTCS
BOXHCUIIMMHU TPOOJIEMaMH  3APAaBOOXPAHCHUS, CYIIECTBEHHO CIOCOOCTBYS CMEPTHOCTH W WHBAIMIHOCTH. HemaBHue
JOCTIDKCHUSI B MOJICKYJSIDHOW TCHETHKE, BKIJIFOYas HCCICIOBaHUs acconuanuii mo Bcemy reHomy (GWAS), mo3sonwim
BBISIBUTh T€HETHUYCCKUE (DAKTOPBI, BIMSIONINE HA TPEAPACIIONIOKEHHOCTh K C33. OIHUM U3 KIFOUCBBIX MAPKEPOB SBJISCTCS TCH
¢udpunorena (FGB), momumopdusm G (-455) A KOTOPOTOo CBsI3aH C MOBBINICHHEM YPOBHsI PHOPUHOTEHA, YTO SBJISICTCS BAYKHBIM
(axTopom pucka Tpomb03a u C33. Mccnenosanus mokazand, yto momumoppusm FGB-455G/A cBsi3aH ¢ TOBBIIIICHHBIM PHCKOM
HIIEMAYECKOl OOJIe3HU cep/Iia M MHCYIbTa, OCOOCHHO cpenn HaceneHus As3un. [IoHMMaHHME 3THX TeHETHYECKUX MapKepoB
ITOMOTAeT paHHEH HICHTU(UKAIMH JIFOJCH ¢ BBICOKMM PHCKOM W OTKPHIBACT BO3MOXXHOCTH JJISi HHIIMBHITYaTH3MPOBAHHBIX
CTpaTeruii mpoUIakTUKU U JeueHust. B rienom, renernyeckoe nonumanue C33 OTKPhIBACT HOBBIC BO3MOXKHOCTH IS IICJICBBIX
BMEIIIATEIILCTB, KOTOPBIC MOTYT CHU3UTh 3a00JI€BAEMOCTh M YIIYUIIUTh PE3yJIbTAThI JICUCHHSL.
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