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Резюме. Предрасположенность к тромбозам является актуальной проблемой современной медицины и нуждается в разработке достоверных 
маркеров, обеспечивающих раннее определение тромбофилических состояний. Основной целью обзора является определение роли гомоцисте-
ина, как значимого независимого патогенетического фактора в развитии тромбофилических состояний и его роль в ранней диагностике тром-
бофилии на основании данных полученных в исследованиях последних лет. Для достижения поставленной цели был выполнен систематический 
поиск литературы в онлайн ресурсах PubMed, РИНЦ, MEDLINE, Cochrane Library. Было найдено 170 источников последних 10 лет, из которых 
для последующего анализа было отобрано – 70. В обзоре рассматриваются новые данные о роли и механизмах воздействия гипергомоцистеине-
мии на сосудистую стенку, факторы коагуляции как основа запуска каскада коагуляционных процессов. В статье приведены данные последних 
лет о роли гомоцистеина в глубокой дисфункции эндотелия, путем повышения тканевого фактора, индуцированием апоптоза, цитотоксично-
сти и провоспалительного эффекта. На основании приведенных аргументов авторами получены результаты, указывающие на агрессорную роль 
гомоцистеина во всех направлениях формирования тромба: повреждение и  сужение стенки сосуда, активация когауляционных факторов 
и ингибирование антикоагуляции, а также фибринолиза. Результаты позволяют сделать вывод о значимости гомоцистеина как независимого 
фактора тромбофилических состояний и  необходимости разработки мер ранней диагностики, профилактики гипергомоцистеинемии в свете 
снижения бремени тромбозов.
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Abstract. Susceptibility to thrombosis is a relevant problem of modern medicine and requires development of reliable markers that provide for early 
detection of thrombophilic conditions. Th e main purpose of the review is to determine the role of homocysteine as a signifi cant independent factor in 
development of thrombophilic conditions and its role in the early diagnosis of thrombophilia based on data obtained in recent studies. To achieve this goal, 
a systematic literature search was performed in the PubMed, RSCI, MEDLINE and Cochrane Library online resources. A total of 278 sources published 
within the last 5 years were found, of which 74 were selected for further analysis. Th e review considers new data on the role and mechanisms of the eff ect of 
hyperhomocysteinaemia on the vascular wall, coagulation factors as the basis for triggering the cascade of coagulation processes. Th e article presents recent 
data on the role of homocysteine in deep endothelial dysfunction, induction of the tissue factor, apoptosis induction and the proinfl ammatory eff ect. Based on 
the above arguments, we have obtained results indicating the aggressive role of homocysteine in all aspects of thrombus formation: damage and narrowing of 
the vessel wall, activation of coagulation factors and inhibition of anticoagulation as well as fi brinolysis. Th e results suggest the importance of homocysteine 
as an independent predictor of thrombophilic conditions and the need to develop measures for early diagnosis and prevention of hyperhomocysteinaemia 
for the reduction of thrombosis burden.
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Гипергомоцистеинемия (ГГЦ) активно привлек-
ла внимание ученых в шестидесятых годах прошлого 
столетия, когда высокие концентрации гомоцистина, 
являющимся димером гомоцистеина (ГЦ), обнаружи-
ли в моче детей с задержкой умственного развития[1]. 
Начиная с 90-х годов и по сегодняшний день споры 
вокруг ГГЦ как одного из ведущих предикторов атеро-
склероза не утихают. В последние годы широкое внима-
ние ученых привлекло воздействие ГЦ на формирова-
ние тромбофилических состояний, даже при отсуствии 
классических факторов риска тромбоза. Целью статьи 
явилось определение роли гомоцистеина, как значи-
мого независимого фактора в  развитии тромбофили-
ческих состояний и его предикторная роль в  ранней 
диагностике тромбофилии на основании данных полу-
ченных в исследованиях последних лет.

ГЦ  – является серосодержащей аминокислотой, 
образующейся только в клетках организма животных, 
как промежуточный продукт процесса синтеза ци-
стеина из метионина [2, 3]. Физиологическая роль ГЦ 
заключается в поддержании на постоянном уровне со-
держания метионина, являющегося структурным ком-
понентом глутатиона и  источником сульфидов [4,  5]. 
ГЦ присуствующий в плазме находится в 3 состояни-
ях: свободный ГЦ в количестве 1-2 %, окисленный ГЦ 
20 % и 80 % ГЦ связанный с белками [6, 7].

Реметилирование ГЦ в  печени осуществляется 
под действием фермента гомоцистеин-метилтранс-
феразы. В  почках под воздействием цистатион-бе-
та-синтетазы (коферментом фермента является ви-
тамин В6) из ГЦ через ряд промежуточных стадий 
образуется цистеин, который экскретируется с мочой 
(рис. 1). После синтеза ГЦ либо удаляется из клеток 
синтеза в печень и другие клетки, либо подвергается 

ферментативным преобразованиям. ГЦ плазмы нахо-
дится в состоянии следования из мест синтеза к ме-
стам метаболизма. 

В обмене ГЦ огромная роль принадлежит витами-
нам и нутриентам. Фолиевая кислота и витамин В12 
участвуют в  реакции реметилирования ГЦ (рис.  2), 
катализируемым ферментами метилентетрагидра-
фолатредуктазой (МТГФР) и  метионин синтетазой, 
в то время как витамин В6 играет роль кофактора для 
цистатион-синтетазы. В  реакции реметилирования 
ГЦ донором метильной группы служит N5N10 – ме-
тилтетрагидрофолат, который образуется из тетраги-
дрофолата, источником которого является фолиевая 
кислота поступающие с пищей, при недостаточности 
которых развивается ГГЦ [8, 9].

ГГЦ  – это состояние при котором концентра-
ция ГЦ в плазме крови превышает 15 мкмоль/л [10, 
11]. Множество работ последних лет указывают, что 
спектр неблагоприятного воздействия ГГЦ на орга-
ны и системы еще более широкий [5, 12-16], а также 
неблагоприятно влияет на течение ишемической бо-
лезни сердца, гипертонической болезни, усиливает 
неблагоприятные эффекты от курения и гиперхоле-
стеринемии [11]. Особое внимание в исследованиях 
последних лет придается процессу усиления воспале-
ния при ГГЦ [17, 18]. В нескольких новых исследова-
ниях, была открыта роль ГГЦ в нарушении контроля 
качества за белками в  клетке, то есть дисбаланс со-
вокупности молекулярных механизмов, обеспечива-
ющих элиминацию дефектных белков в клетке. Как 
результат наблюдается снижение уровня шаперонов 
и  нарушение процессов аутофагии в клетке. Кроме 
того, установлено, что ГГЦ также приводит к  цито-
токсичности, агрегации белков и  апоптозу [13,  14]. 

Рисунок 1. Транссульфирование гомоцистеина.
Fugure 1. Transsulfonation of homocysteine.
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Учитывая новые данные о мультитоксическом дей-
ствии ГГЦ и при частом наличии коморбидных со-
стояний уровень ГЦ 10-15 мкмоль/л может призна-
ватся за умеренную ГГЦ [19, 20].

Так как метаболизм ГЦ осуществляется как в поч-
ках так и в печени, то методики определения ГЦ про-
изводятся как в плазме крови так и в моче. Понятие 
«общий гомоцистеин плазмы крови» представляет 
сумму концентраций восстановленной и окисленной 
формы аминотиола [4]. Основную роль в токсических 
эффектах ГГЦ играют окисленные формы ГЦ [21].

Определение ГЦ осуществляется при помощи 
нескольких методик: методом жидкостной хромо-
тографии, являющейся высокоточной методикой но 
мало использующейся из-за высокозатратности; им-
мунохимические методы, основанные на реакции ГЦ 
с  антителами, но требующие длительного периода 
для получения результатов и метод ферментативной 
циклической реакции, являющийся оптимальным по 
скорости определения и затратности и широко ис-
пользующимся на сегодняшний день [20].

Причины развития ГГЦ. Множество факторов мо-
гут быть причиной ГГЦ: недостаточность фолиевой 
кислоты, витамина В12 и В6 [22,  23], также возраст, 
мужской пол, курение, потребление кофе, высокое 
кровяное давление, неблагоприятный липидный про-
филь, высокий креатинин, неправильное питание [24, 
25]. При изменении активности ферментов участву-
ющих в превращении ГЦ в цистеин, также возника-
ет повышение внутриклеточной концентрации ГЦ 
[24, 26]. Возможно повышение уровня ГЦ при заболе-
ваниях почек, связанное с нарушением его выведения 
[12]. С другой стороны физическая активность, уме-
ренное потребление алкоголя, хороший статус фо-
лиевой кислоты и витамина B12 обеспечивают более 
низкий уровень ГЦ [12, 24].

ГГЦ может развиваться вследствии наличия поли-
морфизмов и мутаций в генах наследственных тром-
бофилий [27, 28], основные из которых приведены 
в таблице 2.

Патологические эффекты ГГЦ. ГГЦ является триг-
гером таких заболеваний как атеросклероз, застойная 

Таблица 1
Причины развития гипергомоцистеинемии

Table 1
Causes of hyperhomocysteinaemia

Причины временной ГГЦ  ГГЦ на фоне заболеваний
Нерациональность пищевого поведения (переизбыток белка,
злоупотребление кофеинсодержащими напитками) 

Прием лекарственных препаратов
(метотрексат, карбамазепин, фенитоин и т. д.)

Изменение образа питания (веганство, фрукторианство и т. д.) Гипотиреоз (недостаточность функции щитовидной железы)

Гиподинамия (малоподвижный образ жизни) Сахарный диабет

Длительная никотиновая зависимость (табакокурение), алкоголизм Псориаз (неинфекционный дерматоз)

Недостаток витаминов группы В Дисфункция почек

Рисунок 2. Реметилирование гомоцистеина.
Figure 2. Remethylation of homocysteine.

Siberian Medical Review. 2023;(2):8-16

Роль гомоцистеина как  патогенетического фактора в развитии тромбофилических состояний 
Th e role of homocysteine as a pathogenetic factor in development of thrombophilic conditions

Абдуганиева Э. А.
Abduganieva E. A.



11

Научные обзоры / Scientific reviews

сердечная недостаточность, возрастная дегенерация 
желтого пятна, болезнь Альцгеймера и потеря слуха 
[21, 24]. Повышенный уровень ГЦ имел сильные пря-
мые корреляционные связи с высоким риском ише-
мической болезни сердца у пациентов с хронической 
почечной дисфункцией [30], а  также фиксировался 
при псориазе, диабете, онкологических заболеваниях 
[31]. Установлено что, нарушение метаболизма ГЦ, 
приводящее к повышению его концентрации в плаз-
ме крови, связано с перепроизводством свободных 
радикалов, индуцированным окислительным стрес-
сом, митохондриальными нарушениями, системным 
воспалением [32]. ГЦ является ярким примером 
биоактивного соединения высокая концентрация 
которого в организме могут провоцировать не толь-
ко свободнорадикальные процессы, но и, подавлять 
антиоксидантную систему [16, 33].

Нарушение метаболизма ГЦ может привести 
к  окислительно-восстановительному дисбалансу [34], 
что приводит к повышенному окислению белков, ну-
клеиновых кислот и углеводов и липопероксидации, 
которые, как известно, приводят к развитию реак-
ций цитотоксичности [5]. Как показали результаты 
одного из крупнейших международных исследова-
ний MONICA (Multinational Monitoring of Trends and 
Determinants in Cardiovascular Disease), в которое были 
включены 38 групп обследуемых из 21-й страны мира, 
классические факторы риска развития атеросклероза 
не могут полностью объяснить развитие сердечно-со-
судистых осложнений, так как их распространенность 
составляет около 15  % у женщин и  40  % у  мужчин. 
Вследствие этого, интенсивно продолжается поиск 
других причин атеротромбоза. К так называемой груп-
пе «новых» факторов риска и относится увеличение 
уровня ГЦ в  крови [14,  15]. На сегодняшний день 
определение ГЦ входит в национальные рекоменда-
ции по профилактике тромбофилии у  беременных, 

но относительно диагностики данных состояний у лиц 
с соматической патологией, рекомендации по опреде-
лению ГЦ только начинают внедряться. 

Свыше 80 клинических и эпидемиологических ис-
следований подтвердили, что ГГЦ является одним из 
значимых, самостоятельных факторов риска раннего 
развития и быстрого прогрессирования атеросклеро-
за [5, 14, 15]. Исследования последних лет указывают 
на его роль в развитии тромбоза коронарных, цере-
бральных и  периферических артерий и может быть 
прогностическим маркером летального исхода при 
риске тромбозов [14, 35, 36].

Механизмы повреждения сосудистой стенки при 
ГГЦ. Процессы лежащие в основе повреждающего 
воздействия ГГЦ на эндотелиоциты стенки сосудов 
[12,  37], как механизма запуска каскада коагуляции 
многогранны. Например, продуктами метаболизма 
ГЦ являются гомоцистин, смесь дисульфидов и  ти-
олактона ГЦ, которые приводят к оголению субэн-
дотелиального матрикса и гладкомышечных клеток 
эндотелия. Тиолактон ГЦ присоединяясь к липопро-
теидам низкой плотности, поглощается макрофагами, 
которые затем объединяются в пенистые клетки слу-
жащие зарождающейся атеросклеротической бляшки 
[12, 26, 31]. Еще один путь повреждения сосудистой 
стенки индуцирование ГГЦ воспалительных реакций 
путем увеличения провоспалительных цитокинов 
и  подавления противовоспалительных цитокинов, 
что приводит к  ГЦ  – индуцированному клеточному 
апоптозу [38] и усиленной пролиферации гладкомы-
шечных клеток.

Следующим существенным механизмом в  разви-
тии тромбофилии может быть спазмогенное действие 
за счет блокирования сосудорасширяющего эффекта 
оксида азота (NO). Дефицит синтеза эндотелиаль-
ного NO развивается вследствии уменьшения экс-
прессии синтазы азота за счет действия продуктов 

Таблица 2
Генетические дефекты как причина ГГЦ*

Table 2
Genetic defects as a cause of hyperhomocysteinaemia*

Дефект в гене Механизм развития и клинические эффекты ГГЦ
1 CBS – кодирует синтез ферментов цистатионин-þ-синтетазы Развивается гомоцистеинурия, уровень ГЦ увеличивается десятикратно. 

В результате развивается задержка умственного развития и др. 
патологические изменения в организме ребенка.

2 MTHFR – кодирует ферменты фолатного цикла, переводящие 
фолиевую кислоту в 5-метилтетрагидрофолат

Нарушается функция 5-метилентетрагидрофолатредуктазы, 
вследствие чего развивается дисбаланс распределения фолатов
в эритроцитах. Увеличивается концентрация ГЦ и возрастает 
предрасположенность к тромбозам.

3 MTR – кодирует фермент 5-метилтетрагидрофолат-гомоцистеин-
S-метилтрансфераза и метионинсинтетаза

Нарушается функция 5-метилтетрагидрофолат-гомоцистеин-
метилтрансферазы – фермента, отвечающего за синтез метионина 
из гомоцистеина. Увеличивается концентрация ГЦ и возрастает 
предрасположенность к тромбозам.

4 MTRR – кодирует фермент, катализирующий ряд реакций, связанных 
с переносом метильной группы Также, MTRR способствует активации
гена MTR посредством восстановительного переметилирования

Нарушается обратное превращение гомоцистеина в метионин. 
Увеличивается концентрация ГЦ и возрастает предрасположенность 
к тромбозам.

* [29]
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перикисного окисления липидов, инициируемого 
ГЦ. Повреждающее действие ГЦ на стенку сосудов 
реализуется за счет прямого повреждающего дей-
ствия на сосуды продуктов ауто-окисления, усиле-
ния перекисного окисления липопротеинов низкой 
плотности, а  также угнетения синтеза ДНК в эндо-
телиоцитах. Кроме того, ГЦ способен запускать про-
лиферацию гладкомышечных клеток сосудов за счет 
продукции циклина А  [8,  36]. Все данные процессы 
сужают просвет сосудов, снижает гибкость стенки 
и способствуют запуску каскадов коагуляции [36]. 
Неблагоприятное воздействие ГЦ на гладкомышеч-
ные клетки вызывают изменения субклинической 
артериальной структуры. Механизмы действия ГЦ 
при этих эффектах включают повышенную пролифе-
рацию гладкомышечных клеток сосудов, окислитель-
ное повреждение, ухудшение эластичности стенок 
артерий, эндотелиальную дисфункцию и увеличение 
синтеза коллагена [36, 37].

Тромбофилия как результат ГГЦ. Как извест-
но, весомая доля сердечно-сосудистой смертности 
обусловлена развитием инфаркта миокарда, как 
результата тромбофилических состояний [39,  40]. 
Актуальным вопросом на сегодняшний день является 
поиск ассоциаций между повышенными уровнями ГЦ 
и тромбофилическими состояниями, а также смерт-
ностью по их причине [3]. Согласно J. Levy (2021), при 
исследовании 165 пациентов с тромбоэмболически-
ми и  гиперкоагуляционными проявлениями  – 84  % 
имели уровень ГЦ в сыворотке более 30  мкмоль/л, 
27 % уровень ГЦ выше 50 мкмоль/л и у 3 % уровень 
ГЦа составил более 100 мкмоль/л [41], что возмож-
но свидетельствует о связи между наличием ГГЦ 
и  тромбофилическими состояниями. Наблюдение 
за 587 респондентами в  течение в  среднем 4,6 лет, 
показало, что смертность среди лиц с уровнем 
ГЦ≥15.0 мкмоль/л составила 24,7  % в  сравнении 
с 3,8 % среди лиц, с уровнем ГЦ<9.0 мкмоль/литр [8].

Согласно данным Фремингемского исследова-
ния, доказана роль ГЦ в  патогенезе атеротромбоза, 
что позволило создать основу «гомоцистеиновой 
теории атеросклероза» [14,  21]. Данная теория так-
же получила подтверждение в  исследованиях British 
United Provident Study, Physicians Health Study, British 
Regional Heart Study, Trombo Study [42]. Как известно, 
атеросклероз это наиболее распространенный пато-
логический процесс, приводящий к развитию сердеч-
но-сосудистых катастроф, преимущественно тромбо-
филического генеза [43], следовательно, исследование 
роли ГЦ как предиктора тромбозов у пациентов с вы-
сокими тромбофилическими рисками создаст новые 
пути в профилактике тромбозов.

Согласно результатам исследований, повыше-
ние ГЦ на 5 мкмоль/л, в  совокупности с  увеличе-
нием уровня холестерина на 0,5 мкмоль/л дает рост 

тромботического риска на 30  % [10,  31]. К  сожале-
нию, шкала риска Фрамингема, известная как важ-
ный инструмент для прогнозирования ИБС у  боль-
ных с  известными факторами риска, такими как 
дислипидемия, гипертония, сахарный диабет и  ку-
рение, недооценивает риск ИБС у  пациентов с  ГГЦ 
[10, 11]. Согласно полученным данным, у пациентов 
со стенокардией напряжения повышение ГЦ чаще 
регистрируется в  группе пациентов с  замедлением 
коронарного кровотока, с  более повышенным ри-
ском развития тромбозов, что также может свиде-
тельствовать о  предикторной роли ГГЦ в  развитии 
тромбофилических состояний [10, 44, 45]. Ряд иссле-
дований подтверждает роль ГЦ как предиктора ише-
мических инсультов, повышенные концентрации ГЦ 
в плазме крови независимо связаны с риском разви-
тия первого ишемического инсульта у больных арте-
риальной гипертензией. Концентрации ГЦ в плазме 
≥5 мкмоль/л достоверно повышали риск первого 
ишемического инсульта [46-48].

До сих пор споры вокруг использования ГЦ в ка-
честве маркера атеросклероза не утихают. При нали-
чии исследований подтверждающих роль ГЦ в  раз-
витии тромбофилий и их осложнений [51], имеются 
также исследования отрицающие данный факт [49]. 
Исследования направленные на отрицание роли ГГЦ, 
подтверждают его роль в  развитии тромбофилий, 
только при наличии врожденных изменений в генах 
тромбофилий предрасполагающих к ГГЦ [45, 50].

Механизмы воздействия ГЦ на развитие тромбо-
филических состояний можно обьяснить нескольки-
ми механизмами. Последние данные указывают, что 
эндотелиальные клетки чувствительны даже к  уме-
ренным концентрациям ГЦ, способного изменять 
свойство эндотелия сосудов с антикоагулянтного на 
прокоагулянтное[17, 21]. Окисленный димер ГЦ – го-
моцистин, способен активировать XII фактор, и сле-
довательно усиливается внедрение в  сосудистую 
стенку серо-содержащих субстанций, приводящих 
к возникновению протромботических состояний [8]. 
Также ГГЦ вызывает активацию V фактора и  тром-
боксана А2, способствующих усилению коагуляцион-
ных процессов. При этом нарушается высвобождение 
естественных ингибиторов коагуляции и  антиагре-
гантов – протеина С, ингибитора тканевого фактора, 
снижается гликозаминогликан зависимая активация 
антитромбина III и подавляется активность тромбо-
модулина [8, 21, 41]. Наряду с этим наблюдается повы-
шенная агрегация тромбоцитов вследствие снижения 
синтеза эндотелием релаксирующего фактора и  NO, 
а также усиленного высвобождения поврежденными 
эндотелиоцитами фактора Виллебранда. Эти атеро-
генные и  тромбофилические эффекты в  совокупно-
сти определяют хроническую эндотелиальную дис-
функцию при ГГЦ [21, 51].
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В последних исследованиях указывается, что 
в  плазме крови при повышении концентрации ГЦ 
повышается концентрация тканевого фактора. 
Повышение ключевого фактора внешнего пути коа-
гуляции связано со способностью ГЦ в  четыре раза 
увеличивать количество мРНК тканевого фактора 
[15,  36]. Низкая концентрация фактора VI в  плазме 
у больных с тяжелой ГГЦ, также указывает на увели-
чении вероятности гиперкоагуляционных состояний, 
в  дополнение ГГЦ приводит к  повышению в  крови 
мочевой кислоты, что вызывает снижение биодоступ-
ности NO и  усиливает эндотелиальную дисфункции 
[52].

Под действием ГЦ также повышается активность 
фактора V и  протромбина. Активация этих белков 
связана с воздействием ГЦ на протеин С. ГЦ значи-
тельно снижает активацию протеина С, путем конку-
рентного ингибирования тромбомодулин-тромбино-
вого взаимодействия, необходимого для активации 
тромбином протеина С. ГЦ также, способен вме-
шиваться в  процессы регуляции фибринолиза. Он 
снижает количество клеточных участков связанных 
с тканевым активатором плазминогена. Уменьшение 
активности тканевого плазминогена происходит в ре-
зультате конкурирующего взаимодействия ГЦ и тка-
невого активатора плазминогена с одними н теми же 
рецепторами посредством кофактора аннексина II, 
что ведет к  нарушению превращения плазминогена 
в  плазмин и  снижению фибринолитической актив-
ности [8]. Также ГЦ активирует клеточный гемостаз, 
путем усиления тромбогенеза за счет воздействия на 
тромбоциты (увеличение адгезии н агрегации, акти-
вации синтеза тромбоксана В) [8, 53]. Вышеуказанное 
свидетельствует о  множественных звеньях воздей-
ствия ГГЦ на каскад коагуляции и изменение его 
в сторону тромбофилии.

Коррекция ГГЦ и эффективность терапии. Как 
упоминалось, ГЦ признан независимым предикто-
ром атеросклероза [54], так как принимает участие 
на всех стадиях патоморфоза атеротромбоза, начи-
ная с поражения сосудистой стенки и заканчивая 
выраженным атеросклерозом с пристеночных тром-
бообразованием [55]. Известно, что снижение ГЦ 
достоверно снижает сердечно-сосудистый риск [56]. 
На сегодняшний день проводятся исследования на-
правленные на разработку способов уменьшения па-
тологических эффектов ГЦ при ГГЦ [57, 58]. Лечение 
данного состояния фолиевой кислотой и витаминами 
группы В представляется эффективным в профилак-
тике развития атеросклероза, сердечно-сосудистых 
заболеваний и  инсультов [20,  41]. Данные метаана-
лиза 12 клинических исследований показали сни-
жение уровня ГЦ на 25  %, может быть достигнуто 
при назначении 0,5–5,7 мг/сутки фолиевой кислоты; 
дополнительное снижение на 7  % достигается при 

дополнительном назначении витамина В12 (0.02-1 
мг/день) [24]. Сочетание нескольких витаминов, 
включающих фолиевую кислоту (0,65 мг/день), ви-
тамин В6 (10 мг/день), и витамин В4 (0.4 мг/день) 
эффективно снижает уровень ГЦ у  больных легкой 
и промежуточной гомоцистеинемией [41, 59, 60].

При коррекции низкого уровня витамина В12 
и  фолиевой кислоты у  165 пациентов с  сердечно-
сосудистыми событиями в анамнезе и ГГЦ как един-
ственным фактором тромботического риска, удалось 
достичь отсуствия рецидива тромбофилических со-
стояний в  течении последующих 4 лет. Авторы по-
лагают что коррекция наиболее эффективна у  лиц 
с  промежуточной (30-100 мкмоль/л) и  тяжелой 
(≥100 мкмоль/л) ГГЦ [59].

Методы коррекции ГГЦ в  целях профилактики 
развития ГЦ-ассоциированных тромбофилических 
состояний остается нерешенным вопросом[24], но 
однозначно то, что ГГЦ может расцениваться одним 
из основных составляющих тромбофилических со-
стояний. Исходя из полученных данных, определение 
ГЦ следует назначать всем пациентам с ранним разви-
тием тромбофилических состояний. При уровне ГЦ 
выше 15 мкмоль/л пациенту должны быть проведены 
ряд исследований (витаминно-нутритивный статус, 
статус курения, исследования генетических маркеров 
ключевых ферментов обмена ГЦ и т. д.), устанавлива-
ющих этиопатогенез развития ГГЦ и назначена соот-
ветствующая терапия. 

Заключение
Таким образом ГГЦ, может развиться на фоне фе-

нотипических факторов (пол, возраст, повышенный 
прием кофе и  алкоголя, курения, различных изме-
нений в  организме, включая недостаток некоторых 
витаминов, таких как В6, В12, фолиевой кислоты), 
при наличии дефектов в генах белков участвующих 
в метаболизме ГЦ, а также на фоне различных забо-
леваний. Результаты обзора подтверждают, что ГГЦ 
является независимым патогенетическим фактором 
тромбоза, что основывается на многочисленных па-
тологических эффектах ГГЦ на сосудистую стенку, 
установленные исследованиями последних лет, вклю-
чающие действие ГЦ как провоспалительного агента 
(индуцирование провоспалительных и  подавление 
противовоспалительных факторов), нарушение окис-
лительно-восстановительного баланса в  эндотелио-
цитах (нарушение целостности интимы, повышение 
уровня окислительного стресса, митохондриальных 
нарушений, стимулирование клеточного апоптоза, 
проявления эффектов цитотоксичности), стимули-
рование сосудистого спазма (блокирование эффектов 
вазодилятаторов, повышение ригидности сосуди-
стой стенки), а также эффектах ГГЦ индуцирующих 
некоторые факторы коагуляции, а также ингиби-
рующие факторы антикоагуляции и  фибринолиза. 
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Вышеизложенное позволяет определить значимую 
независимую патогенетическую роль ГЦ в  развитии 
тромбофилических состояний и обозначить необхо-
димость включения скрининга на ГЦ в рекоменда-
ции по профилактике тромбофилических состояний, 
а также разработки эффективных методов коррекции 
ГГЦ как способа ранней профилактики тромбозов.
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