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Гіпергомоцистеїнемія як маркер акушерської 
патології
О. В. Голяновський, О. В. Морозова, С. В. Фролов
Національний університет охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, м. Київ

У статті наведено останні наукові дані щодо внутрішньоклітинного метаболізму гомоцистеїну (ГЦ), причин під-
вищення його рівня і залучення до ініціації тромбозу. Крім того, гіпергомоцистеїнемія (ГГЦЕ) розглядається як 
етіологічний фактор репродуктивних порушень та акушерських ускладнень з необхідністю проведення своєчасної 
діагностики і терапії.
ГЦ утворюється у результаті трансметилювання метіоніну. Його метаболізм залежить насамперед від трьох фер-
ментів і кількох вітамінних кофакторів. Генетична аномалія цих ферментів або дефіцит цих вітамінів призводять до 
ГГЦЕ. Її зазвичай біологічно визначають показником натще >15 мкмоль/л, ГГЦЕ належить до вроджених гіперко-
агуляційних станів та є відомим фактором ризику розвитку судинних захворювань. Досліджень у цій галузі все ще 
мало, і повідомляють про обмежену кількість пацієнтів. 
Стосовно ускладнень в акушерській практиці, ГГЦЕ пов’язана із повторними викиднями, прееклампсією, відша-
руванням плаценти, тромбоемболічними подіями, дефектами нервової трубки із внутрішньоутробною загибеллю 
плода, а також затримкою росту плода. У разі визначення у крові високого рівня ГЦ необхідно провести аналізи для 
виявлення інших факторів ризику розвитку судинних і акушерських ускладнень. Гомоцистеїновий тест можна про-
водити як скринінг у практично здорових осіб для виявлення групи підвищеного ризику розвитку серцево-судинних 
захворювань і проведення профілактичних заходів щодо зниження цього ризику. 
Добавки метилфолату і вітамінів (В1, В6, В12) можуть знизити рівень ГЦ у плазмі крові, тому рекомендовані жінкам 
із ГГЦЕ преконцепційно (до настання вагітності). У цих пацієнток також бажано запобігати тромбоемболічним по-
діям під час вагітності шляхом лікування антикоагулянтами.
На фармацевтичному ринку України представлений нутріцевтичний препарат, який містить міо-інозитолу 500 мг, 
L-метилфолату 208 мкг, вітаміну D3 12,5 мкг (500 МО) і в якому L-метилфолат достовірно коригує рівні ГЦ у паці-
єнток з будь-яким рівнем засвоюваності фолатів, а міо-інозитол позитивно впливає на вуглеводний обмін та знижує 
ризик виникнення цукрового діабету вагітних. Даний засіб рекомендовано вживати по 1–2 капсули на добу. Ори-
гінальний комбінований склад дозволяє досягти можливості розширення терапевтичного спектра та показань до 
амбулаторного використання. Курс – від 3 до 6 міс. 
Ключові слова: гіпергомоцистеїнемія, гомоцистеїн, метіонін, вагітність, прееклампсія.

Hyperhomocysteinemia as a marker of obstetric pathology
O. V. Golyanovsky, O. V. Morozova, S. V. Frolov 

The article presents the latest scientific data about the intracellular metabolism of homocysteine (HC), the reasons for its 
increased level and involvement in the initiation of thrombosis. In addition, hyperhomocysteinemia (HHC) is considered as 
an etiological factor of reproductive disorders and obstetric complications with the necessity for timely diagnosis and therapy.
HC is formed as a result of transmethylation of methionine. Its metabolism depends primarily on three enzymes and several 
vitamin cofactors. A genetic abnormality of these enzymes or a deficiency of these vitamins leads to HHC. It is usually biologi-
cally determined by a fasting index >15 μmol/l, HHC is a congenital hypercoagulable condition and is a known risk factor for 
the vascular diseases development. Studies in this area are still scarce and report on a limited number of patients.
Regarding complications in obstetric practice, HHC is associated with recurrent miscarriages, preeclampsia, placental 
abruption, thromboembolic events, neural tube defects with intrauterine fetal death, and fetal growth retardation. If a 
high level of HC is detected in the blood, it is necessary to carry out analyzes to identify other risk factors for the develop-
ment of vascular and obstetric complications. A homocysteine test can be performed as a screening in practically healthy 
individuals to identify a group at increased risk for the cardiovascular diseases development and to carry out preventive 
measures to reduce this risk.
Supplements of methylfolate and vitamins (B1, B6, B12) can reduce the HC concentration in the blood plasma, so they are rec-
ommended for women with HHC preconceptually (before pregnancy). In these patients, it is also desirable to prevent throm-
boembolic events during pregnancy by treatment with anticoagulants.
The pharmaceutical market of Ukraine presents a nutraceutical preparation that contains myo-inositol 500 mg, L-methylfolate 
208 μg, vitamin D3 12.5 μg (500 IU) and in which L-methylfolate reliably corrects HC levels in patients with any level of di-
gestibility folates, and myo-inositol has a positive effect on carbohydrate metabolism and reduces the risk of diabetes in preg-
nant women. This product is recommended to use 1-2 capsules per day. The original combined composition makes it possible 
to expand the therapeutic spectrum and indications for outpatient use. The duration of course is from 3 to 6 months.
Keywords: hyperhomocysteinemia, homocysteine, methionine, pregnancy, preeclampsia.
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Гіпергомоцистеїнемія (ГГЦЕ) – патологічний стан, 
своєчасна діагностика якого у переважної біль-

шості випадків дозволяє призначити просте, дешеве, 
ефективне і безпечне лікування, що знижує ризик ви-
никнення багатьох небезпечних для життя захворю-
вань і ускладнень [1].

Гомоцистеїн (ГЦ) – сірковмісна амінокислота, що 
синтезується в організмі з незамінної амінокислоти 
метіоніну за допомогою реакції трансметилювання, 
– при цьому метіонін спочатку переходить в «актив-
ний» метіонін. Далі метильна група з метіоніну пере-
носиться у з’єднання, яке піддається метилюванню з 
утворенням S-аденозилгомоцистеїну. Отриманий ГЦ 
здатний перетворюватися назад у метіонін – шляхом 
реметилювання або шляхом транссульфурації до цис-
теїну [2, 8, 13].

ГЦ не є структурним елементом білків, а тому не 
надходить в організм з їжею. Єдиним його джерелом 
є метіонін. Шляхи метаболізму ГЦ вимагають участі 
вітамінів (фолатів, вітамінів В6 і В12, флавінаденін-
динуклеотидів) у якості кофакторів або ферментних 
субстратів. Для перетворення надлишку ГЦ в меті-
онін необхідні високі концентрації активної форми 
фолієвої кислоти – 5-метилтетрагідрофолату. Основ
ним ферментом, що забезпечує перетворення фоліє-
вої кислоти в її активну форму, є 5,10-метилентетра-
гідрофолатредуктаза. Фермент цистатіонінсинтетаза 
необхідний для перетворення ГЦ у цистеїн шляхом 
реакції транссульфуризації. Кофактором цього фер-
менту є піридоксальфосфат (вітамін В6) [2, 8, 17].

ГЦ чинить токсичну дію на клітинному рівні. Спе-
ціальні механізми виведення ГЦ захищають клітини 
від його руйнівного впливу [4, 18]. У разі розвитку 
ГГЦЕ він накопичується у крові, а основним місцем 
пошкоджувальної дії стає внутрішня поверхня судин. 
ГГЦЕ призводить до пошкодження ендотеліальних 
клітин кровоносних судин, що створює передумови 
до розвитку тромбоутворення, особливо на тлі існу-
ючої гіпертензії. Механізм токсичної дії підвищено-
го рівня ГЦ у плазмі крові призводить до посилення 
агрегації тромбоцитів, гіперкоагуляції та порушення 
ендотелію судин [5–7]. 

Отже, ГГЦЕ несприятливо впливає на механізми 
регуляції судинного тонусу, ліпідного обміну і каскаду 
згортання крові з розвитком різних судинних захво-
рювань з високим ризиком тромботичних ускладнень. 
Крім того, ГЦ може негативно впливати на репродук-
тивну систему жінки і вільно проходить через плацен-
ту і може чинити тератогенну і фетотоксичну дію.

Внутрішньоклітинний метаболізм гомоцистеїну і 
причини підвищення його рівня

ГЦ є перехрестям у метаболічному циклі сірко
вмісної незамінної амінокислоти метіоніну і резуль-
татом перетворення метіоніну за допомогою реакції 
трансметилювання. Реметилювання у метіонін, яко-
му піддається близько 50% ГЦ, каталізується меті-
онінсинтетазою (MS) за допомогою вітаміну В12 як 
кофактора. Метильний залишок, необхідний для цієї 
реакції, майже повністю утворюється у результаті ме-
таболізму тетрагідрофолієвої кислоти (THF). Тому 

так важливо надходження в організм достатньої кіль-
кості фолієвої кислоти з харчовими продуктами або 
вітамінних комплексів у формі харчових добавок.

За неможливості повного реметилювання ГЦ або 
перетворення його у цистеїн розвивається стан ГГЦЕ. 
ГГЦЕ сама по собі є багатофакторним процесом, що 
включає генетичні та негенетичні аспекти метаболіз-
му ГЦ. Механізми зміни кровоносних судин, пов’язані 
з ГГЦЕ, все ще недостатньо відомі, хоча дослідження 
на тваринах з’ясували деякі деталі. 

ГГЦЕ діє безпосередньо на стінки кровоносних 
судин, зокрема спричиняючи зміни в ендотелії [49]. 
Спостережувані ураження утворюються фіброзом 
судин і функціональними змінами ендотеліальних 
клітин. Ендотеліальні клітини вакуолізовані та ма-
ють тенденцію до десквамації, тим самим оголюючи 
субендотеліальний шар і активуючи тромбоутворен-
ня. Ці ураження відрізняються від тих, що спостері-
гаються внаслідок гіперхолестеринемії. Існує також 
гладком’язова клітинна гіперплазія з потовщенням 
позаклітинного матриксу та фрагментацією внутріш-
ньої еластичної мембрани. 

Ураження можуть бути результатом безпосередньо 
дії ГЦ: автоокиснення тіолових залишків молекули 
ГЦ вивільняє перекисні іони (вільні радикали), здатні 
змінювати клітинну структуру та метаболізм [35]. Ці 
шкідливі ефекти, пов’язані з вільними радикалами, що 
діють проти ендотеліальних клітин кровоносних су-
дин, називаються окиснювальним стресом [36].

Протягом життя концентрація ГЦ у крові посту-
пово збільшується. До статевого дозрівання рівні ГЦ 
у хлопчиків і дівчаток приблизно однакові (близько 
5 мкмоль/л). У період статевого дозрівання рівень ГЦ 
підвищується до 6–7 мкмоль/л, у хлопчиків це підви-
щення виражено сильніше, ніж у дівчаток. У дорос-
лих рівень ГЦ коливається у межах 10–11  мкмоль/
мл, у чоловіків цей показник зазвичай вище, ніж у 
жінок. З віком рівень ГЦ поступово підвищується, і у 
жінок швидкість цього підвищення вище, ніж у чоло-
віків. Поступове підвищення рівня ГЦ з віком пояс-
нюється зниженням функції нирок, а більш високий 
рівень ГЦ у чоловіків пояснюється більшою м’язовою 
масою. 

Рівень ГЦ у крові може підвищуватися з багатьох 
причин. Одним з факторів є підвищене надходження 
метіоніну з їжею. Тому під час вагітності додаткове 
вживання таблеток метіоніну, яке все ще практику-
ється деякими лікарями, повинно проводитися з обе-
режністю і під контролем рівня ГЦ. Найбільш части-
ми причинами підвищеного рівня ГЦ є авітамінозні 
стани. Організм особливо чутливий до нестачі фоліє-
вої кислоти і вітамінів В6, В12 і В1 [26] . 

Курці мають підвищену схильність до ГГЦЕ. Спо-
живання великої кількості кави є одним з найпотуж-
ніших факторів, що зумовлюють підвищення рівня 
ГЦ у крові. В осіб, які випивають більше 6 чашок кави 
на день, рівень ГЦ на 2–3 мкмоль/л вище, ніж у тих, 
хто не п’є кави. Передбачається, що негативний вплив 
кофеїну на рівень ГЦ пов’язаний зі зміною функції 
нирок, а з іншого боку, через взаємодію з вітаміном В6 
(зниження його рівня) [26].
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Рівень ГЦ часто підвищується при малорухли-
вому способі життя. Помірні фізичні навантаження 
сприяють зниженню рівня ГЦ при ГГЦЕ. Споживан-
ня невеликих кількостей алкоголю може знизити рі-
вень ГЦ, а велика кількість алкоголю сприяє зростан-
ню рівня ГЦ у крові (пригнічення MS ацетальдегіду, 
зниження рівня фолієвої кислоти, вітаміну В12 та/або 
вітаміну B6 ).

На рівень ГЦ впливає вживання низки ліків. Ме-
ханізм їхньої дії може бути пов’язаний із впливом на 
дію вітамінів, вироблення ГЦ, роботу нирок, рівень 
гормонів. Особливе значення мають:

• �метотрексат (антагоніст фолієвої кислоти, часто 
використовується для лікування псоріазу), 

• �протисудомні препарати (фенітоїн та ін., висна-
жують запаси фолієвої кислоти у печінці), 

• �закис азоту (препарат, що застосовується в анес-
тезії та наркозі пологів, інактивує вітамін В12), 

• �метформін (препарат, що застосовується для 
лікування цукрового діабету і синдрому полікіс-
тозних яєчників),

• �антагоністи Н2-рецепторів (впливають на всмок-
тування вітаміну В12), 

• �еуфілін (пригнічує активність вітаміну В6, час-
то використовується в акушерських стаціонарах 
для лікування гестозів). 

Ще одним фактором, що зумовлює підвищення 
рівня ГЦ, є деякі супутні захворювання. Найважливі-
ші з них – авітамінозні стани і ниркова недостатність. 
Захворювання щитоподібної залози, цукровий діабет, 
псоріаз і лейкоз можуть сприяти значному підвищен-
ню рівня ГЦ у крові.

 Через малорухливий спосіб життя після урбані-
зації та епідеміологічного переходу населення до ста-
ріння в останні десятиліття поширеність цукрового 
діабету (ЦД) 2-го типу швидко зростає серед молодих 
людей у всьому світі [32, 37]. Сьогодні багато країн, 
які розвиваються, страждають від зростаючого тягаря 
ЦД 2-го типу і пов’язаних з ним ускладнень, що мо-
жуть стати причиною ГГЦЕ.

Через фізіологічні та метаболічні зміни, які від-
буваються під час вагітності, щоб забезпечити плід 
необхідними поживними речовинами та киснем, роз-
виваються діабетичні стани, подібні до тих, що ви-
никають при ЦД 2-го типу [37]. У результаті поши-
реність гестаційного цукрового діабету (ГЦД), який 
перетворився на одне з найпоширеніших ускладнень 
вагітності та епідемію в усьому світі, зросла більш ніж 
на 30% у деяких країнах, включаючи країни, що роз-
виваються, за останнє десятиліття. На сьогодні гіпер-
глікемія розвивається під час кожної шостої вагітнос-
ті у всьому світі [34].

Однією з основних причин авітамінозних станів, 
що призводять до ГГЦЕ, є захворювання травного 
тракту, які супроводжуються порушенням всмокту-
вання вітамінів (синдром мальабсорбції). Цим пояс-
нюється більш висока частота судинних ускладнень 
за наявності хронічних захворювань травного трак-
ту, а також те, що при В12-авітамінозі частою при-
чиною смерті стає не анемія, а інсульти та інфаркти 
[26, 44].

Залучення гомоцистеїну до ініціації тромбозу
При функціональному дефіциті ферментів або 

зменшенні рівня вітаміну В12 ГЦ ще не виводиться 
поза клітиною, а піддається впливу ферменту циста-
тіонінсинтетази з каталітичною участю вітаміну В6 
і через проміжний продукт цистатіонін необоротно 
трансформується у цистеїн. Якщо обидві реакції не 
відбуваються всередині клітини, то ГЦ виводиться у 
міжклітинний простір і кровотік. Це своєрідна захис-
на реакція від токсичного впливу ГЦ на клітину. 

Підвищений рівень ГЦ спричинює пошкодження 
судинної тканини, порушуючи коагулянтний баланс. 
При цьому ГЦ може чинити як пряму цитотоксичну 
дію на ендотелій, так і пошкоджувати його іншими 
молекулами. При цьому збільшується витрата окси-
ду азоту, який використовується для нейтралізації 
ГЦ. Неутилізований ГЦ піддається автоокисненню 
з утворенням H2O2, супероксиду і гідроксильних 
радикалів, які пошкоджують ендотелій. Крім того, 
під впливом ГЦ відбувається надмірне розростання 
гладком’язових клітин судинної системи [49].

Підвищений рівень ГЦ спричинює активацію тром-
боцитів і гіперагрегацію. Характерним є підвищення 
рівня агоніста агрегації тромбоцитів і судинозвужу-
вального тромбоксану А2. Сам ГЦ володіє прокоагу-
лянтними властивостями, зумовлюючи активацію XII 
фактора, V фактора і тканинного фактора. Іншими 
можливими механізмами є зниження активності анти-
тромбіну III та ендогенного гепарину, як у кровообігу, 
так і на ендотелії, а також зниження вмісту тромбомо-
дуліну на поверхні внутрішньої оболонки судини [42].

Гіпергомоцистеїнемія як етіологічний фактор ре-
продуктивних порушень і акушерських ускладнень

ГЦ вільно проходить через плаценту і може чи-
нити тератогенну і фетотоксичну дію. Доведено, 
що ГГЦЕ є однією з причин аненцефалії і незагоєння 
кістковомозкового каналу. Аненцефалія призводить 
до стовідсоткової смертності, а «spina bifida» – до роз-
витку у дитини серйозних неврологічних проблем, 
включаючи моторний параліч, довічну інвалідність і 
передчасну смерть [19, 39]. Не можна виключати пря-
мий токсичний вплив надмірного рівня ГЦ на нерво-
ву систему плода.

З огляду на особливості фізіологічної адаптації 
системи гемостазу до вагітності, переважна більшість 
генетичних і набутих форм тромбофілії клінічно про-
являються під час гестаційного процесу, причому, як 
виявилося, не тільки у формі тромбозу, але й у формі 
типових акушерських ускладнень. 

Процес імплантації, інвазії трофобластом і по-
дальшого функціонування плаценти видається бага-
тоетапним процесом ендотеліально-гемостазіологіч-
ної взаємодії зі складною регуляцією, яка об’єктивно 
порушується тромботичною тенденцією і в разі гене-
тичних дефектів згортання. Причому ці порушення 
можуть проявлятися на всіх термінах вагітності, по-
чинаючи з моменту зачаття. 

Мікротромбоутворення і порушення мікроцир-
куляції при ГГЦЕ призводять до низки акушерських 
ускладнень. Порушення плацентарної функції у цьо-
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му випадку виникає у результаті мікротромбозу у 
ретроплацентарному просторі і судинах плаценти, 
супутньої тромбофілії та дисбалансу між тромбок-
саном А2 і простацикліном, що призводить до спазму 
спіральних артерій і різкого підвищення опору су-
динного русла матки [4–6].

Порушення плацентації і фетоплацентарного кро-
вообігу (зміна якості спіральних артерій і порушен-
ня процесу їхньої інвазії у трофобласт) може бути 
причиною репродуктивної недостатності на ранніх 
термінах: викидень і безпліддя у результаті дефектів 
імплантації ембріона. На більш пізніх термінах вагіт-
ності ГГЦЕ є причиною розвитку хронічної фетопла-
центарної недостатності і хронічної гіпоксії плода. 
Це призводить до синдрому затримки росту плода і 
народження дітей з низькою масою тіла зі зниженням 
функціональних резервів усіх систем життєзабезпе-
чення новонародженого та розвитку низки усклад-
нень у неонатальний період [7] .

ГГЦЕ може бути однією з причин розвитку генера-
лізованої мікроангіопатії, ендотеліальної дисфункції 
[46, 47] у другій половині вагітності, що проявляєть-
ся у формі пізнього гестозу: прееклампсії та еклампсії 
[9, 14, 23]. ГГЦЕ характеризується розвитком тяжких, 
часто неконтрольованих станів, які за медичними по-
казаннями можуть призвести до раннього перериван-
ня вагітності. Народження незрілої або недоношеної 
дитини у таких випадках супроводжується високою 
перинатальною смертністю і значним відсотком нео-
натальних ускладнень [4–6].

A.  A.  Gomaa та співавтори повідомили, що 31% 
пацієнток, у яких розвивається відшарування пла-
центи, мають ГГЦЕ (після тестування навантаження 
метіоніном) порівняно з 9% у контрольній групі, що 
є значною різницею [36]. H. J. Joo та співавтори спо-
стерігали, що у 26% пацієнток, які мали гіпертензію 
без будь-якої супутньої прееклампсії, було виявлено 
ГГЦЕ через 3  міс після вагітності [35]. Ці два авто-
ри виключили зі своїх досліджень будь-яке відшару-
вання плаценти, яке розвинулося на тлі прееклампсії, 
хоча розвиток прееклампсії може бути пов’язаний з 
ГГЦЕ. Отже, ймовірно, що серед пацієнток, у яких 
відшарування плаценти розвинулося на тлі пре-
еклампсії, частота ГГЦЕ також буде підвищеною. 

Часто спостерігається поєднання спадкової або 
набутої форм ГГЦЕ з підвищенням рівня антитіл до 
фосфоліпідів (кардіоліпіну). При цьому утворення 
таких антитіл можна розглядати як вторинну авто
імунну реакцію. У деяких випадках утворення ан-
титіл до фосфоліпідів (кардіоліпіну) не пов’язано з 
ГГЦЕ (захворювання сполучної тканини, вживання 
деяких препаратів, вірусні та бактеріальні інфекції, 
злоякісні новоутворення). 

Доведено роль ГЦ у порушенні репродуктивної 
функції у жінок, а також вплив ГГЦЕ у поєднанні з 
підвищенням рівня антитіл до фосфоліпідів (карді-
оліпіну) на підвищення ризику плацентарної недо-
статності порівняно з ефектом самої ГГЦЕ або анти-
фосфоліпідним синдромом. Це свідчить про можливе 
потенціювання патологічного впливу ГЦ і антитіл до 
кардіоліпіну [10, 11]. 

Отже, ГГЦЕ є самостійним багатофакторним станом 
ризику розвитку ускладнень вагітності з елементами кас-
кадного самопосилення. З огляду на тяжкість можливих 
наслідків ГГЦЕ, рекомендується перевіряти рівень ГЦ у 
всіх жінок, які готуються до вагітності. В обов’язковому по-
рядку перевіряти рівень ГЦ у пацієнток з попередніми аку-
шерськими ускладненнями і у жінок, чиї родичі перенесли 
інсульти, інфаркти і тромбози у віці до 45–50 років [15].

Діагностика гіпергомоцистеїнемії
Для діагностики ГГЦЕ визначають рівень ГЦ у 

плазмі крові. Нормальний вміст ГЦ у плазмі крові 
становить 5–12  мкмоль/л. Легкий ступінь ГГЦЕ – 
15–30 мкмоль/л, середній ступінь – 31–100 мкмоль/л 
і тяжкий ступінь – більше 100 мкмоль/л [49].

У кровотоці мінімальна частка (3%) ГЦ є вільною; 
більша частина (75%) пов’язана з білками (переважно 
з альбуміном), а решта (22%) існує у формі дисульфі-
ду. Концентрацію у плазмі крові зазвичай визначають 
за допомогою високоефективної рідинної хроматогра-
фії, але імунологічний аналіз може замінити її [19]. 

Можна виявити приховану аномалію метаболізму 
ГЦ, виконавши тест навантаження метіоніном (0,1 г/
кг) і вимірявши рівні ГЦ через 6 год. Це може дозво-
лити діагностувати потенційну «непереносимість ме-
тіоніну» та помірну ГГЦЕ. Тому, коли говорять про 
ГГЦЕ, необхідно зазначати метод її визначення. Тест 
навантаження є більш чутливим для виявлення ГГЦЕ. 
ГГЦЕ зазвичай виявляють (у невагітних жінок) за зна-
ченням натще >15 мкмоль/л або >51 мкмоль/л після 
навантаження метіоніном – обидва показники відпо-
відають значенням вище 97,5 процентиля [27, 44]. 

У разі виявлення у крові високого рівня ГЦ необ-
хідно провести аналізи для визначення інших факто-
рів ризику розвитку судинних і акушерських усклад-
нень. Гомоцистеїновий тест можна проводити як 
скринінг у практично здорових осіб для виявлення 
групи підвищеного ризику розвитку серцево-судин-
них захворювань і проведення профілактичних захо-
дів щодо зниження цього ризику [19, 20]. 

Проведення аналізу на ГЦ показано при ЦД, у 
тому числі й за наявності ГЦД, зважаючи на його 
схильність до судинних ускладнень [16, 37].

Ураховуючи тяжкість можливих наслідків ГГЦЕ 
під час вагітності, рекомендують перевіряти рівень 
ГЦ усім жінкам, які готуються до вагітності [21]. В 
обов’язковому порядку визначають рівень ГЦ у паці-
єнток з попередніми акушерськими ускладненнями 
(синдром втрати плода, звичне невиношування, пре-
еклампсія, відшарування плаценти в анамнезі) і у жі-
нок, родичі яких мали інсульти, інфаркти і тромбози 
у віці до 45–50 років [3, 22, 24].

Терапія гіпергомоцистеїнемії
 Попередня преконцепційна (до настання вагіт-

ності) діагностика і терапія ГГЦЕ може суттєво змен-
шити вірогідність розвитку тяжких ускладнень пере-
бігу вагітності (синдром втрати плода, вроджені вади 
розвитку нервової трубки плода, звичні викидні, пре-
еклампсія, ГЦД, відшарування плаценти, затримка 
росту плода) [45, 48–50].
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 Традиційні методи ведення тромбофілічних ста-
нів під час гестації (у тому числі зниження рівня 
ГЦ) значно покращують прогноз вагітності у жінок 
з факторами ризику викидня. Останні дослідження 
свідчать, що своєчасна корекція ГГЦЕ дозволяє різ-
ко знизити агресію організму вагітної щодо функції 
плаценти і в деяких випадках повністю усунути тром-
бофілічний стан без призначення препаратів низько-
молекулярних гепаринів [40, 42]. 

 Профілактичне вживання помірних доз фолієвої 
кислоти і вітамінів групи В дозволяє підвищити по-
ріг активації системи гемостазу і знизити ризик по-
рушення функції плаценти [12]. У пацієнток із більш 
тяжким станом ГГЦЕ лікування препаратами фолі-
євої кислоти і вітамінами групи В (В6, В12, В1) дове-
ло свою ефективність, зменшуючи гомоцистеїнурію, 
рівень цистеїну на 50%, що приводить до зменшення 
кількості судинних розладів [12, 29, 38–40, 51].

L-метилфолат – це найбільш біологічно активна 
форма фолієвої кислоти, достовірно коригує рівні ГЦ 
у пацієнток з будь-яким рівнем засвоюваності фоліє-
вої кислоти [43]. Крім того, L-метилфолат може дола-
ти гематоенцефалічний бар’єр і є домінуючою мікро-
нутрієнтною формою фолату, яка циркулює у плазмі 
крові і бере участь у біологічних процесах. Необхід-
ний для підтримки здоров’я серцево-судинної, нерво-
вої і репродуктивної систем, а також для правильного 
клітинного ділення. 

L-метилфолат підвищує периферійну чутливість 
до інсуліну, підтримуючи стабільність фолатемії і, 
отже, відновлюючи нормальні рівні ГЦ на тлі ГГЦЕ 
[37]. На відміну від фолієвої кислоти, L-метилфолат 
володіє більш високою біодоступністю, не має лікар-
ського і харчового впливу, має високу абсорбцію і 
стійкість. 

Міо-інозитол – це вітаміноподібні циклічні по-
ліоли, які належать до сімейства вітамінів групи В, 
виробляються печінкою, нирками та мозком людини. 
Він природним чином міститься у свіжих фруктах та 
овочах, зернових, бобових та горіхах [30, 31]. Міо-іно-
зитол описують як вторинний месенджер і сенсибілі-
затор інсуліну, який покращує гомеостаз глюкози та 
відіграє важливу роль у регуляції рівня глюкози [32].

 Недавні дослідження продемонстрували, що до-
бавки міо-інозитолу справляють інсуліносенсибілі-
зувальний ефект, знижують резистентність до інсу-
ліну під час і після вагітності. У кількох систематич-
них оглядах було проінформовано про сприятливий 
вплив міо-інозитолу на зниження частоти ГЦД у ва-
гітних, що дає можливість разом з метилфолатом про-
філактувати розвиток ГГЦЕ [25, 33]. Також справляє 
вазопротекторний ефект, зменшуючи прояви ендоте-
ліальної дисфункції, перешкоджає ремоделюванню 
судин, профілактує серцево-судинні захворювання 
[33, 34, 41].

Крім того, завдяки впливу міо-інозитолу на ар-
теріальний тиск [52], деякі дані свідчать про те, що 
міо-інозитол є життєво важливим для інсуліну та по-
кращення функції ендотелію судин. Це можна вико-
ристовувати як допоміжну терапію при різних мета-
болічних захворюваннях, таких, як ендотеліальні роз-

лади та інсулінорезистентність [16, 37]. Нещодавній 
систематичний огляд продемонстрував значне зни-
ження систолічного та діастолічного артеріального 
тиску за допомогою добавок міо-інозитолу [52].

Вітамін D3 відіграє ключову роль у кальцієво-фос-
форному обміні і впливає на мінеральну щільність 
кісток. Дефіцит вітаміну D пов’язаний з ризиками для 
здоров’я, включаючи серцево-судинні захворювання, 
онкопроцеси, метаболічний синдром, розсіяний скле-
роз, ЦД, проблеми з психічним здоров’ям [53]. Висо-
кий відсоток людей репродуктивного віку відчувають 
дефіцит вітаміну D, який є важливим компонентом, 
що регулює кальцієвий гомеостаз і багато інших клі-
тинних функцій – це також сприяє нормалізації рівня 
ГЦ у плазмі крові [28].

 Резонним є питання про те, чи додавати антико-
агулянтну терапію до вживання вітамінів при ГГЦЕ. 
Призначати антикоагулянтну терапію рекомендова-
но пацієнткам із вродженою гіперкоагуляцією, якщо 
її вчасно можна виявити [42]. Ця профілактика поля-
гає у лікуванні низькомолекулярним гепарином про-
тягом вагітності. Однак, на відміну від вроджених гі-
перкоагуляційних станів, терапія ГГЦЕ вітамінними 
добавками у переважній більшості випадків здатна 
нормалізувати як рівень ГЦ, так і коагуляційний по-
тенціал крові. Отже, зникає необхідність призначати 
антикоагулянтну терапію під час вагітності пацієнтці, 
у якої рівень ГЦ нормалізувався за допомогою віта-
мінних добавок [41]. 

На фармацевтичному ринку України представле-
ний нутріцевтичний препарат Таймика (ТОВ ВТФ 
«Фармаком», м. Харків, Україна), який рекомендова-
но вживати по 1–2 капсули на добу. Даний засіб міс-
тить міо-інозитолу 500  мг, L-метилфолату 208  мкг, 
вітамін D3 12,5 мкг (500 МО), у якому L-метилфолат 
достовірно коригує рівні ГЦ у пацієнток з будь-яким 
рівнем засвоюваності фолатів, а міо-інозитол пози-
тивно впливає на вуглеводний обмін та знижує ризик 
виникнення ЦД вагітних. Оригінальний комбінова-
ний склад дозволяє досягти можливості розширення 
терапевтичного спектра та показань до амбулаторно-
го використання. Курс – від 3 до 6 міс. 

ВИСНОВКИ
Отже, з наведеного вище можна зробити висновок 

про нагальну необхідність проведення дослідження 
гомоцистеїнового профілю серед жінок репродуктив-
ного віку і вагітних високого ризику, а також пацієн-
тів клініки судинної патології. Це є реальним шансом 
діагностичного, терапевтичного та прогностичного 
успіху у боротьбі з акушерськими ускладненнями і з 
більшістю судинних патологій.

Використання харчових добавок з комплексом віта-
мінів (метилфолат, міо-інозитол і вітамін D3) до раціо-
ну жінок як до настання вагітності (преконцепційно), 
так і під час вагітності буде сприяти нормалізації рівня 
гомоцистеїну у крові та профілактувати тяжкі акушер-
ські ускладнення, пов’язані з судинними і тромботич-
ними порушеннями (викидні, передчасні пологи, пре-
еклампсія, плацентарна дисфункція, затримка росту 
плода, передчасне відшарування плаценти). 
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