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Взаємозв’язок вітаміну D, гомоцистеїну та стоматологічних 
захворювань (огляд літератури)
О. І. Кутельмах

Вінницький національний медичний університет імені М. І. Пирогова, Україна

Мета роботи – виконати аналіз наукових публікацій щодо вивчення взаємозв’язку гіпергомоцистеїнемії та недостатності вітаміну 
D із хворобами порожнини рота.

Протягом останніх років особливу актуальність має вивчення впливу вітаміну D і гомоцистеїну (ГЦ) на метаболізм і ре-
гуляцію багатьох важливих фізіологічних процесів життєдіяльності людського організму. Але дані щодо впливу ста-
тусу вітаміну D і рівня ГЦ на розвиток стоматологічних патологій є обмеженими. Названі основні функції вітаміну D і 
гомоцистеїну (ГЦ) в організмі людини та механізми їхньої дії, підсумовані важливі звіти про вплив вітаміну D і ГЦ на порожнину  
рота.

Висновки. Недостатність вітаміну D і гіпергомоцистеїнемія викликають в організмі метаболічні відхилення, які є можливою при-
чиною ряду захворювань органів ротової порожнини. Вплив змін у статусі вітаміну D на стоматологічну патологію пояснюється 
передусім порушенням фосфорно-кальцієвого обміну, зокрема генетичного походження, а також пригніченням процесів імунітету. 
Вплив гіпергомоцистеїнемії на патогенез захворювань органів ротової порожнини може бути пов’язаний із дисрегуляцією генетич-
них процесів, оксидативним стресом, остеопорозом та ендотеліальною дисфункцією, що характерні для цього стану. Значення 
обох факторів – недостатності вітаміну D та, особливо, гіпергомоцистеїнемії – в патології окремих органів порожнини рота, нозо-
логічних форм і відповідних механізмів висвітлено в фаховій літературі недостатньо. Дані про участь у патогенезі стоматологічних 
захворювань одночасно обох факторів відсутні. Отже, необхідно вивчати цю проблему надалі, розглядаючи біохімічні, біофізичні, 
морфологічні, молекулярно-генетичні та клініко-епідеміологічні аспекти. Реалізація таких досліджень сприятиме забезпеченню 
стоматологічного здоров’я людини.

Взаимосвязь витамина D, гомоцистеина и стоматологических заболеваний (обзор литературы)
О. И. Кутельмах

Цель работы – провести анализ научных публикаций относительно изучения взаимосвязи гипергомоцистеинемии и недоста-
точности витамина D с болезнями полости рта.

В последние годы особую актуальность имеет изучение влияния витамина D и гомоцистеина (ГЦ) на метаболизм и регуля-
цию многих важных физиологических процессов жизнедеятельности человеческого организма. Однако данные о влиянии 
статуса витамина D и уровня ГЦ на развитие стоматологических патологий ограничены. Описаны основные функции вита-
мина D и гомоцистеина в организме человека и механизмы их действия, проведен обзор отчетов о влиянии витамина D и ГЦ  
на полость рта.

Выводы. Недостаточность витамина D и гипергомоцистеинемия вызывают в организме значительное количество метаболиче-
ских отклонений, которые являются возможной причиной ряда заболеваний органов полости рта. Влияние изменений в статусе 
витамина D на стоматологическую патологию объясняется в основном нарушением фосфорно-кальциевого обмена, в том 
числе генетического происхождения, а также угнетением процессов иммунитета. Влияние гипергомоцистеинемии на патогенез 
заболеваний органов ротовой полости может быть связан с дисрегуляцией генетических процессов, оксидативным стрессом, 
остеопорозом и эндотелиальной дисфункцией, характерными для этого состояния. В целом значение обоих факторов – не-
достаточности витамина D и особенно гипергомоцистеинемии – в патологии отдельных органов полости рта, нозологических 
форм и соответствующих механизмов освещено в научной литературе недостаточно. Данные об участии в патогенезе стомато-
логических заболеваний одновременно обоих факторов отсутствуют. Таким образом, необходимы дальнейшие исследования 
этой проблемы, включая биохимические, биофизические, морфологические, молекулярно-генетические и клинико-эпиде-
миологические аспекты. Реализация таких исследований будет способствовать обеспечению стоматологического здоровья  
человека.
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Interaction of vitamin D, homocystein and dental diseases
О. І. Kutelmakh

Over the past few years, the study of the influence of vitamin D and homocysteine (HC) on the metabolism and regulation of many important 
physiological processes in the life of the human body is particularly relevant. However, data on the influence of vitamin D and HC levels 
on the development of dental pathologies are limited. In this article, we discussed the main functions of vitamin D and homocysteine (НC) 
in the human body and their mechanisms and summarized the important reports on the effects of vitamin D and HC on the oral cavity.

Conclusions. Vitamin D deficiency and hyperhomocysteinemia cause a significant amount of metabolic abnormalities in the body, 
which is a possible cause of a number of diseases of the oral cavity. Probably the effect of changes in the status of vitamin D on dental 
pathology is mainly due to a violation of phosphorous-calcium metabolism, including genetic origin, as well as inhibition of immune 
processes. Influence of hyperhomocysteinemia on the pathogenesis of oral cavity diseases can be related to the dysregulation of genetic 
processes, oxidative stress, osteoporosis, and endothelial dysfunction characteristic of this condition. In general, the importance of both 
factors – vitamin D deficiency and especially hyperhomocysteinemia in the pathology of individual organs of the oral cavity, nosological 
forms and related mechanisms – is insufficiently covered in the literature. There is no data on participation in the pathogenesis of dental 
diseases at the same time, both of these factors are absent at all. Thus, there is a need for further research in this direction with the use 
of modern biochemical, biophysical, morphological, molecularly-genetic and clinical-epidemiological studies, the implementation of which 
will contribute to the provision of dental human health.
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Захворювання порожнини рота людини набули чималого 
поширення та є не тільки медичною, але й соціальною 
проблемою. Ротова порожнина відіграє важливу роль у 
життєдіяльності організму, тому вивчення стану її струк-
турних одиниць у нормі та при патологічних відхиленнях 
посідає чільне місце в наукових дослідженнях учених 
усього світу. Патологічні зміни органів порожнини рота 
потребують коректного лікувально-профілактичного 
втручання, передумовою ефективності якого є глибокі 
пізнання відповідних етіопатогенетичних механізмів.

Визначено багато причин і факторів, що зумовлюють 
розвиток патологічних процесів у ротовій порожнині, вони 
можуть бути як самостійні, так і симптоматичні; окремі з 
них більш суттєво діють в ембріональному періоді життя 
людини, інші – в ювенільному, пубертатному, зрілому та 
у старості. До найбільш поширених захворювань органів 
ротової порожнини належать патологія твердих тканин 
зубів каріозного, некаріозного походження, ускладнений 
карієс (патологія ендодонта), патологія тканин пародонта, 
де особливе місце посідає генералізований пародонтит 
(ГП), а також самостійні й симптоматичні зміни на слизо-
вих оболонках порожнини рота (СОПР). Певний відсоток 
у цьому переліку становлять генетичні вади.

Протягом багатьох років вивчають фізіологічну роль 
вітамінів, зокрема вітамінів D і С, важливих для функ-
ціонування органів ротової порожнини. Особлива увага 
прикута до вітаміну D, що пояснюється двома причина-
ми. По-перше, виявлена надзвичайно висока (до 50 % від 
загальної популяції) поширеність у населення планети 
явної або прихованої D-вітамінної недостатності [2,39]. 
По-друге, встановлені нові дані щодо впливу вітаміну D 
на метаболізм і регуляцію багатьох важливих фізіологіч-
них процесів у різні періоди життєдіяльності людського 
організму, особливо на мінеральний і кістковий метабо-
лізм. Ще одним актуальним об’єктом сучасних наукових 
досліджень є гомоцистеїн (ГЦ) як важливий фізіологіч-
ний фактор і предиктор багатьох патологічних станів 
при гіпергомоцистеїнемії (ГГЦ). Привертають увагу 

зв’язки ГГЦ з остеопорозом, дефектами розвитку струк-
тур порожнини рота, оксидативним стресом та іншими 
процесами, що стосуються стоматологічної патології. Є 
поодинокі роботи, в яких виявлені порушення обміну 
вітаміну D при гіпергомоцистеїнемії [3,26,29,32,43,44].

Загалом дані щодо впливу статусу вітаміну D і рівня 
ГЦ на розвиток спадкових і набутих стоматологічних 
патологій є обмеженими. Тому є потреба детального 
аналізу відповідних експериментальних і клінічних робіт, 
що необхідно для планування наступних досліджень у 
цьому напрямі.

Мета роботи
Виконати аналіз наукових публікацій щодо вивчення 
взаємозв’язку гіпергомоцистеїнемії та недостатності 
вітаміну D із хворобами порожнини рота.

Метаболізм та значення вітаміну D
Будова вітаміну D. Перші відомості про вітамін D, або 

«вітамін сонячного світла» з’явилися в першій половині 
ХХ століття.

Цей вітамін в організмі перетворюється в гормональні 
форми, що мають широкий спектр біологічних власти-
востей. В умовах дефіциту або надлишку вітаміну D 
виникає низка порушень.

Вітамін D має кілька форм. Їх називають кальцифероли, 
та представлені вони переважно у вигляді двох речовин: 
ергокальциферолу (вітаміну D2), що надходить з їжею, 
і холекальциферолу (вітаміну D3), який синтезується у 
шкірі під впливом ультрафіолетових променів. За між-
народною класифікацією, до препаратів групи «Вітамін 
D та аналоги» належать також альфакальцидол, дигід-
ротахістерол, колекальциферол і парикальцитол. Крім 
того, є такі аналоги вітаміну D, як доксеркальциферол, 
максакальцитол і фалекальцитріол.

В організмі людини обидві ці речовини послідовно 
перетворюються в активні форми: в печінці під дією 
ферментів відбувається їх перетворення у 25-гідрокси-
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кальциферол (кальцидіол) – 25(ОН)D, а потім у нирках 
у більш активний метаболіт – 1,25(OH)2D. Є багато 
відомостей про залежність активних форм вітаміну D 
від функціонального поліморфізму генів VDR (рецептор 
вітаміну D) і VDBP (транспортний білок вітаміну D). 
Найбільш точним індикатором забезпечення організму 
вітаміном D вважають рівень у сироватці крові 25-гід-
роксихолекальциферолу (25(ОН)D), а також показники 
фосфорно-кальцієвого обміну.

Запропоновані анкетні способи визначення забезпе-
ченості організму вітаміном D, що полягають у вста-
новленні якості харчування та тривалості перебування 
просто неба [15].

Біологічні функції вітаміну D. Регуляція вітаміном D 
метаболізму кальцію та фосфору в організмі доведена в 
дослідженнях багатьох науковців. Механізм дії: гормо-
нальні форми вітаміну D зв’язуються зі специфічним 
внутрішньоклітинним рецептором клітин-мішеней, 
утворений комплекс на генетичному рівні стимулює 
експресію білків, що зв’язують кальцій і транспортують 
його з кишечника у кров. Подібно кальційтріол діє в 
нирках (стимулює реабсорбцію кальцію та фосфатів із 
первинної сечі), а також у кістках. Як відомо, лише при 
нормальному вмісті кальцію та фосфатів у крові відбу-
вається ріст і розвиток кісток і зубів у дітей. В умовах 
недостатності вітаміну D у дітей виникає рахіт, у людей 
зрілого віку – остеопороз. Добова доза вітаміну D:

– для дорослих – 2,5–5,0 мкг;
– для вагітних жінок – 10,0 мкг;
– для матерів, що годують грудьми, – 10,0 мкг;
– для дітей залежно від віку та статі – 2,5–10,0 мкг (для 

грудних дітей – 7,5–10,0 мкг).
Виявилося, що функція «вітаміну сонячного світла» не 

обмежена лише контролем кальцій-фосфорного обміну, 
він також позитивно впливає на інші фізіологічні процеси 
в організмі: стимулює імунну систему та кровообіг м’я-
зової тканини, покращує функцію серця, кишечника та 
нирок [20]. Доведена необхідність вітаміну 1,25(OH)2D 
для нормального функціонування ендокринних залоз. 
Численні наукові праці свідчать про позитивний вплив 
холекальциферолу на репродуктивну функцію жінок і 
чоловіків. Вітамін D бере участь у синтезі прогестерону, 
естрадіолу, естрогену, позитивно впливає на фолікуло-
генез, підготовку міометрію до імплантації ембріона, 
стимулює сперматогенез. Доведена роль «сонячного віта-
міну» в поліпшенні функцій епідермісу, зокрема в онов-
ленні волосяних фолікулів через рецептори до вітаміну D 
тощо. Вітамін D важливий для нормального метаболізму 
глюкози, безпосередньо впливає на інсулін-продукуючі 
клітини підшлункової залози, на міоцити та жирові клі-
тини. Експериментально доведено, що холекальциферол 
поліпшує еритропоез і підвищує рівень гемоглобіну, 
має нейропротекторну дію на тканини головного мозку 
[29]. Виявлені, але до кінця нез’ясовані протимікробні 
властивості вітаміну D, пов’язані зі стимуляцією синтезу 
антибактеріальних пептидів, включаючи катетиліцин 
(CAMP) і b-дефенсини 2 і 3 [34].

Взаємозв’язок статусу вітаміну D із патологією. Не-
достатність вітаміну D є глобальним питанням охорони 
здоров’я. Від дефіциту цього вітаміну страждають понад 
мільярд дітей і дорослих у світі, тому, за даними ВООЗ, 
цей дефіцит набув статусу пандемічного [20]. В Україні 
патології, що пов’язані з порушенням обміну речовин, до 
яких належить і названа проблема, діагностують у 945 із 
кожних 10 000 населення [7]. Нормальний рівень вітаміну 
D у плазмі крові зареєстровано тільки в 4,6 %, відносна 
недостатність – у 13,6 %, дефіцит – у 81,8 % жителів 
України. Лише у 6,1 % жінок різного віку відзначають 
нормальний рівень вітаміну D [7]. Негативні прояви 
дефіциту вітаміну D описані в наукових працях багатьох 
світових учених. Недостатність вітаміну D викликає 
порушення мінералізації кісткової тканини, підвищує 
ризик розвитку остеопорозу й переломів і в людей, і в екс-
периментальних тварин, зумовлює прогресування таких 
захворювань кісткової системи, як рахіт, остеомаляція. 
Останні результати генетичних, дієтологічних й епіде-
міологічних досліджень пов’язують дефіцит вітаміну 
D в ендокринній системі з такими захворюваннями, як 
гіпертонія, серцево-судинна недостатність, атеросклероз, 
гіперпаратиреоз. Низькі рівні сироваткового вітаміну D у 
дитинстві зумовлюють схильність до цукрового діабету 
1 і 2 типів і розсіяного склерозу. Недостатність вітаміну 
D і його рецепторів завжди виявляють при хворобі Аль-
цгеймера та Паркінсона [29,47]. Описали 16 різних видів 
злоякісних пухлин, розвиток яких корелює з низькою ін-
соляцією, а їхня поширеність підвищується при дефіциті 
вітаміну D [8]. Оскільки рецептори до вітаміну D знахо-
дяться в скелетних м’язах, то дефіцит може призводити 
до слабкості проксимальних м’язів і виникнення артриту 
[20]. Вітамін D сприяє послабленню запальних реакцій 
при аутоімунних хворобах (ентероколітах, ревматоїдних 
артритах, системному вовчаку, еритематозі та псоріазі), 
що пояснюється його здатністю знижувати активність 
прозапальних і підвищувати останню у протизапальних 
цитокінів. Є повідомлення, що дефіцит вітаміну D є 
«незвичайною причиною» лихоманки, важкої гемолітич-
ної анемії та тромбоцитопенії [27]. Недостатність віта-
міну D пригнічує як вроджений, так і набутий імунітет, 
спричинюючи грип, гострі респіраторні вірусні інфекції, 
туберкульоз. Доведений взаємозв’язок недостатності 
в організмі холекальциферолу та хронічної ниркової, 
печінкової недостатності [46].

Встановили вплив дефіциту вітаміну D на перебіг 
вагітності. Недостатність вітаміну D асоціюється з під-
вищенням імовірності розвитку гестаційного діабету, 
прееклампсії, еклампсії, бактеріального вагінозу та інших 
бактеріальних інфекцій. У вагітних жінок з низьким рів-
нем 25(OH)D є підвищений ризик передчасних пологів і 
народження дітей із низькою вагою, а через знижену кон-
центрацію вітаміну D у грудному молоці підвищується 
частота виникнення рахіту. Відзначимо, що задовільний 
рівень 25(OH)D у другому триместрі вагітності позитив-
но впливає на його рівень у материнському молоці під 
час грудного вигодовування [37].
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Взаємозв’язок вітаміну D, гомоцистеїну та стоматологічних захворювань (огляд літератури)

Експериментальними дослідженнями доведено: 
при низьких концентраціях кальцитріолу як найбільш 
активної форми вітаміну D у вагітних мишей зменшу-
ється кількість потомства жіночої статі, не впливаючи 
на кількість чоловічої, але вага новонароджених самців, 
а також довжина деяких кісток їхнього скелета менша 
від норми [23].

Останні епідеміологічні та експериментальні до-
слідження показали: низький рівень вітаміну D тісно 
пов’язаний із надмірним вживанням кофеїновмісних та 
алкогольних напоїв, недостатньо мінералізованої столо-
вої води, курінням, гіподинамією, а можливо й підвище-
ним рівнем загальної смертності [20]. Експериментально 
доведено, що статичне магнітне поле індукує гіповітамі-
ноз вітаміну D [23]. У надмірних концентраціях вітамін 
D (375 мкг/добу) проявляє токсичну дію, що призводить 
до гіперкальціємії, гіперкальційурії, нефрокальцинозу та 
кальцифілаксії.

Зв’язок вітаміну D зі стоматологічними захворюван-
нями. Виникнення стоматологічних патологій, як відомо, 
тісно пов’язане з багатьма відхиленнями, що відбувають-
ся в окремих органах, тканинах і системах організму. Але 
фактор кореляційного впливу вітаміну D на різноманітні 
стоматологічні захворювання ще не достатньо висвітле-
ний у світовій науковій літературі.

Метаболізм кальцію та фосфору має важливий вплив 
на розвиток і функціонування органів ротової порожни-
ни, найбільше зубів, в яких знаходиться більша частка 
кальцію. У результаті аліментарного дефіциту кальцію 
або недостатнього його засвоєння відбувається зниження 
рівня цього мінералу у крові. Відповідно, компенсатор-
но активуються системи, що «вимивають» кальцій із 
кісткової тканини, а також із твердих тканин зубів. Тому 
залежно від періодів життя в ротовій порожнині можуть 
відбуватися певні порушення процесів мінералізації зубів 
тимчасового та постійного прикусу, періоду та послі-
довності їх прорізування, формування емалі й дентину, 
що призводить до некаріозної патології чи раннього 
ураження зубів каріозним процесом.

Дослідження, що здійснені в різних країнах, довели 
ефективність застосування вітаміну D для зменшення 
поширеності карієсу [22,24,37]. Окремі публікації свід-
чать, що рівні вітаміну D у матерів і карієс раннього ди-
тинства в дітей можуть бути взаємопов’язані [30,37,39]. 
На взаємозв’язок між карієсом і рівнем вітаміну D, 
можливо, впливає расова генетична приналежність. Зо-
крема, генетичні дослідження взаємозв’язку рецептора 
гена вітаміну D – VDR і поширеності карієсу, що здійс-
нені в різних країнах (Чехія та США) не підтверджують 
цей взаємозв’язок, а науковці Канади, Туреччини і КНР 
стверджують протилежне [14,18,21,37].

Відомо про здатність вітаміну D знижувати рівень 
загального холестерину, котрий, як свідчать експери-
ментальні дослідження, негативно впливає на структуру 
емалі зачатків зубів в ембріонів мишей [24]. Опубліковані 
результати досліджень показали зв’язок між зниженою 
щільністю альвеолярної кісткової тканини, остеопоро-

зом, втратою зубів і дефіцитом вітаміну D, який може 
впливати на ризик розвитку запально-деструктивних 
захворювань пародонта через вплив на мінеральну 
щільність кісток або через імуномодулювальні ефекти, 
а також зумовлювати частіше виникнення остеонекрозів 
альвеолярних кісток. Це підтверджено й результатами 
експериментів, що проведені на мавпах і щурах [19,25].

Доведений взаємозв’язок генералізованого паро-
донтиту та гена вітаміну D –VDR, але китайські вчені 
стверджують: поліморфізм цього гена не пов’язаний з 
ризиком виникнення ГП у людей монголоїдної раси [25]. 
Опубліковано доповіді про можливий вплив вітаміну D 
на зміни в СОПР з особливим акцентом на аутоімунні за-
хворювання: хронічний рецидивний афтозний стоматит, 
системний червоний вовчак, анемія Адісона–Бірмера, 
синдроми Бехчета та Шегрена [39]. Дослідження Спін-
дера і Ескоти (2014) показали, що дефіцит вітаміну D у 
ВІЛ-позитивних пацієнтів підвищує ризик перорального 
кандидозу [16]. Недостатність і дефіцит «сонячного ві-
таміну» виявили в пацієнтів зі злоякісними пухлинами 
ротової порожнини, а фізіологічні концентрації вітаміну 
D відіграють певну роль у процесі їх лікування [8]. Ос-
танні наукові праці в галузі зубної імплантології довели 
вплив вітаміну D, імобілізованого на титанових імплан-
тах, на індуковане формування кістки навколо останніх 
[30,36]. Позитивний вплив «сонячного вітаміну» вивчали 
і з погляду ендодонтії. Експериментально дослідження 
свідчать про стимуляцію репаративного дентину після 
застосування комбінованого засобу, що містив вітамін D, 
на вічка кореневих каналів молярів у щурів [28].

Гіпергомоцистеїнемія як предиктор патологічних змін 
в організмі людини

Біологічні аспекти гомоцистеїну. Гомоцистеїн – сірко-
вмісна, непротеїногенна амінокислота, яка надходить із 
їжею в незначних кількостях, а в основному утворюється 
в організмі внаслідок деметилування незамінної аміно-
кислоти метіоніну. У плазмі крові найбільше (70–80 %) 
ГЦ знаходиться у білковозв’язаній формі, дещо менша 
кількість (20–30 %) циркулює у вигляді гомоцистину та 
дисульфіду гомоцистеїн-цистеїну, близько 1 % перебуває 
у вільній формі, а найменше (0,3 %) – у формі тіолактону 
ГЦ.

У нормі вміст ГЦ у крові людей протягом життя різний. 
До періоду статевого дозрівання рівні гомоцистеїну в різ-
ностатевих осіб приблизно однакові (майже 5 мкмоль/л). 
У період статевого дозрівання рівень ГЦ підвищується 
до 6–7 мкмоль/л, у жіночому організмі це підвищення 
менш виражене, ніж у чоловічому. У дорослих людей 
рівень ГЦ становить 10–11 мкмоль/л, у чоловіків цей 
показник зазвичай вищий, ніж у жінок. Фізіологічно 
надалі відбувається поступове підвищення рівня ГЦ, і 
в чоловіків швидкість цього наростання менша, ніж у 
жінок. На коливання рівня ГЦ із віком впливає зниження 
екскреторної функції нирок, і вищі рівні ГЦ у чоловіків 
пояснюються більшою м’язовою масою тіла [32].

Останніми роками увагу медичної спільноти привер-
тає синдром гіпергомоцистеїнемії (ГГЦ) – підвищення 
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вмісту в плазмі крові загального ГЦ, що асоціюється з 
серцево-судинною патологією та нирковою недостат-
ністю. ГГЦ – доволі поширене явище серед населення 
всіх країн світу. До ГГЦ призводить точкова мутація 
гена метилентетрагідрофолатредуктази – ферменту, 
залежного від вітаміну В2, та інші генетичні вади [1,5]. 
Часто причиною ГГЦ є вітамінодефицитні стани, що 
викликані харчовою або функціональною недостатністю 
фолієвої кислоти (вітаміну В9), вітамінів B6, B12 та В2, 
коферментні форми яких беруть безпосередню участь 
у метаболізмі ГЦ. Останні дослідження свідчать, що 
підвищену схильність до ГГЦ мають курці [10]. Рівень 
ГЦ збільшується при гіподинамічному способі життя, 
надмірному вживанні напоїв із високим вмістом кофеїну, 
що пов’язано зі зміною видільної функції нирок, чи алко-
голю [17]. Споживання невеликих кількостей спиртного 
чи пива може знижувати рівень ГЦ [31]. Застосування 
деяких медикаментозних препаратів (циклоспорин, суль-
фасалазин, метотрексат, теофілін, нікотинова кислота) за 
різними механізмами також спричиняє ГГЦ. Обмін ГЦ 
вивчають під час генетичних досліджень (наприклад, 
наявності дефектних генів, що відповідають за обмін 
ГЦ), прямим визначенням рівня загального ГЦ у плазмі 
крові або в слині, анкетним методом. Останній метод 
описаний у роботі японських дослідників і полягає в 
дослідженні харчування та виявленні недостатності в 
раціоні продуктів, багатих вітамінами В6, В9 та В12 [15].

Слід відзначити специфічну реакцію організму на 
метаболізм ГЦ під час вагітності. Зниження рівня ГЦ в 
організмі жінки відбувається зазвичай на межі першого 
й другого триместрів вагітності, що сприяє плацентар-
ному кровообігу. Надалі концентрація ГЦ залишається 
відносно стабільно низькою. Після пологів рівень ГЦ 
нормалізується протягом кількох днів. Загалом ГЦ у 
фізіологічних концентраціях є важливим фактором 
функціонування живого організму.

Взаємозв´язок ГГЦ із патологічними станами. Біохі-
мічною основою патогенетичної дії ГГЦ є порушення 
процесів метилування та інших обмінів. Так, гіпометилу-
вання призводить до порушення синтезу адреналіну, кре-
атину, холіну, фосфоліпідів, дезінтоксикаційної функції 
печінки, дисрегуляції функції білків, нуклеїнових кислот 
тощо. Крім того, для ГГЦ характерні інші відхилення: 
активація оксидативного стресу (в результаті аутооксида-
ції ГЦ), ендотеліальна дисфункція, стимуляція розвитку 
атеросклерозу, процесів тромбогенезу, порушення обміну 
сірководню тощо.

Найбільша кількість робіт присвячена зв’язку ГГЦ 
із серцево-судинною патологією, зокрема атероскле-
розом та його ускладненнями: ішемічною хворобою 
серця, інфарктом міокарда, інсультом, ураженням судин 
оклюзивного характеру. Сформульовані «гомоцистеї-
нові парадокси»: якщо у клінічних умовах не завжди 
простежується зв’язок між ГГЦ і серцево-судинними 
захворюваннями, то в умовах експерименту висновки 
однозначні – ГГЦ негативно впливає на функціонування 
серцево-судинної системи. Досі не з’ясована причина 

виникнення ГГЦ при серцево-судинній патології та нир-
ковій недостатності.

Численні наукові дослідження вітчизняних і закор-
донних учених показали, що ГГЦ асоційована з низкою 
інших захворювань: цукровим діабетом, псоріазом, 
остеопорозом, гепатитами, хворобами Альцгеймера і 
Паркінсона [29] тощо, і кількість таких хвороб постійно 
збільшується. Патогенетичний механізм виникнення 
окремих захворювань, як-от цукрового діабету, пан-
креатиту, гіпертонії, атеросклерозу реалізується через 
взаємозв’язок ГЦ і сірководню (H2S). H2S – це молекула, 
що існує не довго, але є надзвичайно активним газовим 
трансмітером. Основними джерелами ендогенного H2S у 
тканинах є L-цистеїн і L-гомоцистеїн. Експериментально 
встановлено, що підвищення рівня ГЦ у плазмі крові 
обернено корелює з концентраціями ендогенного H2S, 
який бере участь у процесі розширення судин і передачі 
нервових імпульсів. Є експериментальні підтвердження 
особливості метаболізму H2S у тварин різної статі з 
різною насиченістю організму статевими гормонами, а 
також гендерний вплив ендогенного сірководню на ендо-
теліальну дисфункцію [33]. Експериментально та клініч-
но доведено, що підвищення вмісту ГЦ у сироватці крові 
негативно впливає на мінеральну щільність кісткової 
тканини (в основному на кальцієво-фосфорний обмін), 
що призводить до формування локального чи системного 
сенільного остеопорозу або остеопенічного синдрому 
кісток тільки опорно-рухового апарату. При таких пато-
логіях визначили взаємозв’язок між ГЦ і інтерлейкінами: 
підвищені рівні прозапальних цитокінів і гомоцистеїну 
обернено корелюють з рівнями протизапальних регулято-
рів. За даними деяких науковців, остеопороз «молодшає», 
його діагностують навіть у молодих людей обох статей 
віком 40–45 років [26]. Слід зауважити, що такі зміни 
відсутні у структурі кісток черепної коробки [32].

Досконалість органістичної та системної структури 
індивідуума та їх функціонування надалі залежить 
від стабільності фізіологічних процесів у період вну-
трішньоутробного розвитку. Тому розуміння процесів 
метаболізму, зокрема ГЦ пренатального і, безумовно, 
раннього постнатального періоду є важливою передумо-
вою загального здоров’я людини. ГГЦ – один із маркерів 
негативного прогнозу перебігу вагітності як для матері, 
так і для дитини. Під час вагітності підвищені рівні ГЦ 
зумовлюють виникнення ендотеліальної дисфункції, 
результатом якої є зниження релаксуючої функції глад-
ких м’язових клітин артеріальних судин, що спричиняє 
патологічну вазоконстрикцію і, як наслідок, порушення 
плацентарного кровообігу. Порушення функції плаценти 
може бути причиною спонтанних абортів, передчасних 
пологів, народження немовлят із затримкою росту та 
зі зниженою масою тіла, коли стандартне відхилення 
ваги новонароджених становить 15–16 % від загальної 
середньостатистичної норми, та мертвонароджених, 
дефектів розвитку плода, інші патології вагітних, про 
які свідчать численні наукові праці в акушерсько-гіне-
кологічній галузі. Поодинокі повідомлення свідчать про 
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здатність ГЦ впливати на генетичний хромосомний код, 
що призводить до народження немовлят із синдромом 
Дауна [39] та іншими спадковими вадами.

Взаємозв´язок гіпергомоцистеїнемії та патологічних 
процесів ротової порожнини. Значенню ГЦ у розвитку 
конкретних видів патології ротової порожнини присвя-
чена незначна кількість публікацій.

Дуже важливими, але кількісно обмеженими є ре-
зультати досліджень про генетичний ракурс гіпергомо-
цистеїнемії. Вивчені поліморфізми в генах МТRR, що 
кодує фермент метіонін синтазу редуктази і МТR (кодує 
метіонін синтазу) [23], які беруть участь у метаболізмі го-
моцистеїну та відіграють важливу роль в обміні фолієвої 
кислоти та вітаміну В12. Так, алельні зміни в гені МТRR 
тісно асоціюються з виникненням гострого початкового 
карієсу тимчасових зубів, а зміни в гені МТR мають сум-
нівний взаємозв’язок із каріозним процесом [9].

Ще одне генетичне дослідження, що присвячене 
вивченню карієсу зубів у дітей віком від 3 до 12 років, 
вивчало кілька нових генів, серед них ACTN2, MPPED2, 
EDARADD, EPHA7 і ZMPSTE24. Відомо, що полімор-
фізм гена ACTN2 пов’язаний із серцево-судинними 
патологіями, що викликані гіпергомоцистеїнемією, а 
поліморфізм гена MPPED2 порушує зв’язування з іонами 
деяких металів, зокрема кальцію, також асоційований із 
ГГЦ. Результати цих досліджень підтверджують функці-
ональну роль змін у геномах ACTN2 і MPPED2 в органі-
зації амелобластів під час амелогенезу як тимчасових, так 
і постійних зубів, першому належить пріорітет.

Не доводять, але і не відкидають факт впливу на 
розвиток карієсу геномних порушень в алелях генів 
EDARADD, EPHA7, ZMPSTE24 [40]. З поліморфізмом 
гена EDARADD тісно пов’язана ектодермальна дис-
плазія – порушення у внутрішньоутробному періоді 
тканинних похідних шкірної ектодерми, в тому числі 
зубів і СОПР, а гени EPHA7 і ZMPSTE24 теж відіграють 
важливу роль у процесах ембріонального розвитку. Але 
даних про асоціації останніх із гіпергомоцистеїнемією 
немає.

Відомо, що в пацієнтів із запально-деструктивними 
захворюваннями пародонта визначають підвищений 
вміст ГЦ як у плазмі крові, так і у слині [11,39], особливо 
в осіб похилого й старечого віку (збільшений у понад 2 
рази від норми), що агресивно діє на тканини, знижу-
ючи захисні властивості порожнини рота, й ускладнює 
перебіг хронічного генералізованого пародонтиту (ХГП) 
[2,4,6,11,25,39,41,48,49].

На прямий зв’язок ГГЦ із хронічним пародонтитом 
вказують дослідження інших авторів, які стверджують, 
що консервативна терапія ХГП, зменшуючи запальний 
процес у пародонті, супутньо призводить до зниження 
рівня гомоцистеїну у плазмі крові, слині чи в ротовій рі-
дині. Високі рівні ГЦ у плазмі, сечі та вторинній слині, що 
викликає гіперсалівацію, наявні у хворих на рецидивний 
афтозний стоматит і симптоматичний атрофічний глосит, 
а також при синдромі палаючого рота (один із синонімів 
глосодинії) [42–45].

Слід зауважити, що сполуки екзогенного сірководню 
в м’якому зубному нальоті й ендогенного H2S з іонами 
металів призводять до виникнення виразок на яснах 
при хронічних інтоксикаціях солями ртуті, свинцю 
чи вісмуту. Сульфід вуглецю є однією із переважних 
летючих сполук сірки, що вироблені оральними бакте-
ріями. У дослідженнях Йошіди і співавт. (2009, 2010) 
розроблена та оцінена система виявлення продукуван-
ня сірководню оральними бактеріями з L-цистеїну за 
допомогою трихлористого вісмуту, визначено пріори-
тетну роль у біосинтезі великої кількості токсичного 
метаболіту H2S у ротовій порожнині Fusobacterium 
nucleatum [48,49].

На зв’язок метаболізму ГЦ і функціональних особли-
востей СОПР вказують дані, що наведені в дослідженнях 
А. К. Сіберта і співавт. (2017). Дослідники показали, 
що вітамін В12, доданий у зубну пасту, потрапляє в 
кровообіг і зменшує рівень гомоцистеїну у плазмі крові 
[38]. Відомо, що у хворих на плоску форму лейкоплакії 
рівень гомоцистеїну у крові перевищує норму, а введен-
ня в комплексну терапію фолатів ефективно впливає 
на регенеративний процес у слизовій оболонці ротової 
порожнини [1].

Наявні відомості про можливу роль ГГЦ у виникненні 
вроджених краніофаціальних дефектів (розщілин верх-
ньої губи і твердого піднебіння) [12]. При системному 
червоному вовчаку та хворобі Бехчета, як відомо, ви-
никають патологічні зміни на СОПР, реєструють також 
гіпергомоцистеїнемію [13,35,39]. Обсерваційні дослі-
дження показують, що гіпергомоцистеїнемія є сильним 
фактором ризику розвитку остеопорозного руйнування 
кісток загалом, але не вивчено біологічний механізм 
впливу гомоцистеїну на кісткову тканину, зокрема ще-
лепи та зуби, що свідчить про необхідність уваги до цих 
фактів з боку стоматологів.

Висновки
1. Недостатність вітаміну D і гіпергомоцистеїнемія 

викликають в організмі чималу кількість метаболічних 
відхилень, які є можливою причиною низки захворювань 
органів ротової порожнини.

2. Імовірно, вплив змін у статусі вітаміну D на стома-
тологічну патологію пояснюється передусім порушенням 
фосфорно-кальцієвого обміну, в тому числі генетичного 
генезу, а також пригніченням процесів імунітету.

3. Вплив гіпергомоцистеїнемії на патогенез захворю-
вань органів ротової порожнини може бути пов’язаний 
з дисрегуляцією генетичних процесів, оксидативним 
стресом, остеопорозом та ендотеліальною дисфункцією, 
що характерні для цього стану.

4. Загалом значення обох факторів – недостатності 
вітаміну D і гіпергомоцистеїнемії – в патології окремих 
органів порожнини рота, нозологічних форм і відповід-
них механізмів висвітлено в фаховій літературі недо-
статньо. Дані про участь у патогенезі стоматологічних 
захворювань одночасно обох факторів взагалі відсутні.
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Перспективи подальших досліджень. Необхідно 
вивчати цю проблему надалі, розглядаючи біохімічні, 
біофізичні, морфологічні, молекулярно-генетичні та 
клініко-епідеміологічні аспекти. Реалізація таких до-
сліджень сприятиме забезпеченню стоматологічного 
здоров’я людини.
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