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Кириченко Л.Н.
ВЛИЯНИЕ ГУМОРАЛЬНЫХ И КЛЕТ ОЧНЫХ ФАКТ ОРОВ ИММУННОЙ ЗАЩИТЫ НА РАЗВИТ ИЕ ПЛАЦЕНТ Ы
ПРИ ГЕСТОЗАХ
Резюме. Одной с наиболее тяжелых форм патологий беременности, связанной с нарушением регуляторных механизмов
является гестоз, который проявляется полиорганной функциональной недостаточностью, развитием гипертензии и отеков
после 20 недель беременности. Заболеваемость на гестоз колеблется в разных странах от 2 до 14% всех случаев
беременностей. Он остается одной из основных причин материнской смертности и составляет в её структуре 25%. Чаще
гестоз развивается у женщин с соматическими заболеваниями, а также при первой беременности и у беременных
женщин старше 30 лет. Преждевременные роды при этой патологии наблюдаются в 25-41%, частота оперативного вмеша-
тельства составляет 40%. В статье проанализировано роль факторов иммунной защиты на формирование плаценты при
патологическом течении беременности.
Ключевые слова: плацента, иммунологические механизмы, гуморальные и клеточные факторы, гестоз.

Kyrychenko L.M.
INFLUENCE OF HUMORAL AND CELLULAR IMMUNE DEFENSE FACT ORS ON T HE DEVELOPMENT  OF THE
PLACENTA DURING GEST OZE
Summary. One of the most severe forms of pregnancy pathologies associated with the violation of regulatory mechanisms of
preeclampsia is that it manifests multiple organ functional impairment, development of hypertension and edema after 20 weeks of
pregnancy.The incidence of preeclampsia in the different countries varies from 2 to 14% of all pregnancies. It remains one of the major
causes of maternal mortality and in its structure it is 25%. Preeclampsia often develops in women with physical illnesses, as well as during
the first pregnancy and in pregnant women over 30 years. Preterm birth in this pathology is observed in 25-41%, the frequency of surgery
is 40%. The article analyzes the role of immune protection factors on the formation of the placenta in pathological pregnancy.
Key words: placenta, immunological mechanisms, humoral and cellular factors, preeclampsia.
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ЗАБЕЗПЕЧЕНІСТЬ ВІТАМІНОМ D ТА РИЗИК РОЗВИТКУ ПОРУШЕНЬ
СЕРЦЕВО-СУДИННОЇ СИСТЕМИ

Резюме. Вітамін D - учасник багаточисельних фізіологічних і патофізіологічних процесів в організмі і його роль не обме-
жується регуляцією кальцієвого гомеостазу. Як індикатор вітамінного статусу найчастіше використовують рівень 25-гідрок-
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сихолекальциферолу. 25-гідроксихолекальциферол сироватки не тільки предіктор здоров'я кісткової системи, але й також
- незалежний предіктор ризику виникнення серцево-судинної патології. Механізм покращення результатів серцево-судин-
ного захворювання вітаміном D залишається не зрозумілим, хоча потенційні гіпотези включають зниження регуляції ренін-
ангіотензин-альдостеронової системи, прямого впливу на серце та судини або покращення глікемічного контролю.
Ключові слова: вітамін D, серцево-судинна система.

Вступ
Відкриття рецепторів до активних метаболітів віта-

міну D3 в органах і тканинах розширило спектр його
фізіологічної дії, який полягає не тільки в контролі міне-
рального обміну, але й інших життєво важливих про-
цесів в організмі: регуляції білкового, ліпідного обмінів,
синтезу гормонів, ферментів, проліферації та дифе-
ренціації клітин, діяльності імунної системи [Hector, 2004]
й функціональної активності внутрішніх органів, у тому
числі [Thomas et al., 2008; Holick, 2007] шлунково-киш-
кового тракту, нервової і серцево-судинної систем
[Квашніна та ін., 2004; Апуховская и др, 1996].

Метою дослідження було проаналізувати дані нау-
кової літератури про взаємозв'язок між вмістом вітам-
іну D та розвитком порушень серцево-судинної систе-
ми та методи визначення забезпеченості вітаміном D.

Не зважаючи на те, що найбільш характерними на-
слідками дефіциту вітаміну D є вплив на опорно-рухо-
вий апарат [Khazai et al., 2008], слід зважати і на те, що
1,25-ОН-D діє як стероїдний гормон. Молекулярний
механізм дії 1,25-ОН-D аналогічний іншим стероїдним
гормонам та полягає у взаємодії із специфічними ре-
цепторами в тканинах, що отримали назву вітамін D-
рецепторів (VDR). Дані рецептори широко представлені
в організмі та досліджені у 35 органах та тканинах орган-
ізму людини. Варто зазначити, що вони розташовані не
тільки в класичних органах-мішенях для вітаміну D -
кишечнику, нирках та кістках, але й в мозку, серці,
підшлунковій та паращитоподібних залозах, шкірі та
інших органах і тканинах [Holick, 2007]. Це свідчить про
те, що для кальцитріолу характерний широкий спектр
гормональних функцій. За сучасними даними, VDR
відносяться до "супер родини" рецепторів стероїдно-
ретиноїдно-тиреоїдних гормонів, функцією яких є мо-
дуляція транскрипції генів в клітинах-мішенях, а саме
першого етапу реалізації генетичної інформації в клітині,
в процесі якого відбувається біосинтез молекул інфор-
маційної РНК на матриці ДНК [Saramaki et al., 2009; Khazai
et al., 2008]. Тому класичні погляди на процеси, які ре-
гулює вітамін D в організмі людини, доповнюються су-
часними даними, які пояснюють дію вітаміну D на міне-
ралізацію кісток та транспорт кальцію в кишечнику мо-
дуляцією транскрипції генів в даних органах. В науковій
літературі описані нові функції вітаміну D, зв'язані з
модуляцією транскрипції генів, які впливають на врод-
жений імунітет, проліферацію раку та проліферацію
ендотелію [Holick, 2007]. Нещодавні докази демонстру-
ють, що у людей з дефіцитом вітаміну D частіше вини-
кають серцево-судинні захворювання (ССЗ). Механізм
захисної дії вітаміну D від розвитку ССЗ повністю не
з'ясований. Запропоновано декілька механізмів: нега-

тивне регулювання реніну, покращення еластичності
судин, зменшення рівня ПТГ та покращення глікеміч-
ного контролю [Judd, Tangpricha 2009].

Численні спостереження на початку 1980 та 1990
років показали, що більш висока смертність визнача-
лася у хворих на ІХС, які проживали на більшій відстані
від екватора. Інші дослідження показали, що смертність
від ІХС обернено пропорційна сумі годин сонячного
світла у Великій Британії. Дослідники довели, що вітамін
D-захисний фактор регулює рівні холестерину в сиро-
ватці крові. В низці досліджень рівень та смертність від
ІХС має сильні сезонні коливання з високими показни-
ками зимою, коли рівні вітаміну D є найнижчими. Та-
кож визначено, що артеріальний тиск (АТ) підвищував-
ся при збільшенні відстані від екватора, та припущено,
що вітамін D синтезований шкірою може відігравати
роль в регуляції АТ.

В Сполучених Штатах Америки National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES) (1988-1994, 2000-
2004) дослідили зв'язки між статусом вітаміну D та ССЗ.
За даними NHANES 1988-1994 років у людей з дефіци-
том вітаміну D (25-ОН-D менше ніж 20 нг/мл) відзна-
чалась більш висока розповсюдженість стенокардії,
інфаркту міокарда та раптової зупинки серця [Kendrick
et al., 2009]. У новому огляді NHANES за 2000-2004 роки
дефіцит вітаміну D (25-ОН-D менше ніж 20 нг/мл) був
зв'язаний з більшою поширеністю ІХС, серцевої недо-
статності та хвороб периферійних судин [Kim et al., 2008].
Захворювання периферійних артерій мають приблиз-
но 5 мільйонів американців, це пов'язано з високим
ризиком захворюваності та смертності від серцево-су-
динних хвороб. Фактори ризику встановлені для захво-
рювання периферійних артерій включають типові фак-
тори ризику атеросклерозу: дисліпідемію, цукровий діа-
бет, гіпертонію, паління та зменшену функцію нирок
[Scragg et al., 2007]. За даними NHANES за 1998-1994
роки серцево-судинні фактори ризику, такі як гіпертонія,
цукровий діабет, підвищений індекс маси тіла (>30),
підвищений рівень тригліцеридів та мікроальбумінурія,
були зв'язані з низьким статусом вітаміну D [Scragg et
al., 2007]. Розповсюдженність захворювань периферій-
них артерій також збільшувалась зі зниженням 25-ОН-D
[Melamed et al., 2008]. У людей без гіпертонії за даними
NHANES 1988-1994 років оптимальний статус вітаміну
D (>32 нг/мл) забезпечував 20% зниження динаміки
наростання АТ з віком [Judd et al., 2008]. Також була
встановлена тенденція до збільшення серцево-судин-
ної смертності в найнижчому квартилі 25-ОН-D.

У кількох дослідженнях був проаналізованих статус
вітаміну D та віддалені наслідки серцево-судинної па-
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тології у людей з відсутніми ССЗ в анамнезі. Так розви-
ток інфаркту міокарда має обернено-пропорційний зв'я-
зок до рівня 25-ОН-D. Десятирічне дослідження вста-
новило, що у чоловіків з дефіцитом вітаміну D (25-ОН-
D менше ніж 15 нг/мл) та без супутніх ССЗ частота
виникнення інфаркту міокарду збільшувалася в два рази
[Giovannucci et al., 2008]. В іншому дослідженні при
дефіциті вітаміну D (25-ОН-D менше ніж 10 нг/мл) та
відсутніх ССЗ збільшувався ризик виникнення кардіо-
васкулярної патології протягом 5 років [Hector, 2004].
При обстеженні 3000 людей, яким проводили коронар-
ну ангіографію було встановлено, що на відміну від
оптимального рівня 25-ОН-D при дефіциті вітаміну D
(25-ОН-D менше ніж 10 нг/мл) ризик раптової коро-
нарної смерті протягом 7 років дослідження переважав
в 3-5 раз [Pilz et al., 2008]. У цій же вибірці при дефіциті
вітаміну D на 50% збільшувались фатальні інсульти.
Встановлено, що низькі рівні 25-ОН-D зв'язані з смер-
тністю, в тому числі і смертністю від ССЗ. Подібні ре-
зультати спостерігались у пацієнтів на гемодіалізі.

Ряд досліджень вивчали співвідношення між стату-
сом вітаміну D та виникненням гіпертонії. Так було по-
казано, що рівень активного метаболіту 1,25-ОН-D
обернено-пропорційно зв'язаний з рівнем АТ. При де-
фіциті вітаміну D (25-ОН-D менше ніж 15 нг/мл) вста-
новлено 3-6 кратне збільшення ризику розвитку гіпер-
тонії протягом 4 років дослідження. Подібний протек-
торний ефект оптимального статусу вітаміну D від роз-
витку гіпертонії було встановлено і в іншому дослід-
женні, проведеному на молодих жінках [Forman et al.,
2008]. Дослідники встановили, що статус вітаміну D
обернено-пропорційно зв'язаний з розвитком складо-
вих метаболічного синдрому, в тому числі і гіпертонії
[Hyppanen et al., 2008].

Враховуючи зв'язок вітаміну D з гіпертонією, дослі-
дники зосередили свою увагу на вітамін D як гіпотен-
зивний препарат. Дослідження проведене на жінках
похилого віку продемонструвало, що прийом 400 МО
вітаміну D з кальцієм протягом 8 тижнів зменшував
систолічний артеріальний тиск (САТ) на 9%. Krause та ін.
продемонстрували у людей з першою стадією гіпер-
тонії зменшення систолічного та діастолічного артері-
ального тиску (ДАТ) після 6 тижневої терапії ультрафіо-
летовим опроміненням. Так, у пацієнтів з гіпертонією,
яких піддавали дії ультрафіолетового опромінення 3 рази
на тиждень протягом 3 місяців, рівень 25-ОН-D підви-
щився на 180%, а АТ нормалізувався. Хоча декілька
досліджень в Данії, на Тайвані та у Великій Британії, що
проводились на людях похилого віку, не встановили
позитивного ефекту на АТ від прийому вітаміну D. Дос-
лідження, що проводилось в Сполучених Штатах, не
показало суттєвої різниці в САТ та ДАТ у жінок рандом-
ізованих по кальцію та вітаміну D протягом семирічно-
го спостереження [Lacroix et al., 2009]. Однак декілька
суперечливих моментів необхідно відмітити: викорис-
товувались відносно низькі дози вітаміну D (400 МО),

у більшості досліджуваних 25-ОН-D не наближався до
оптимальних рівнів (>30 нг/мл) та був низьким конт-
роль виконання призначень.

Лише малочисельні дослідження були проведені для
встановлення зв'язку між прийомом вітаміну D та ри-
зиком смертності від серцево-судинних захворювань.
Так, у одному з досліджень жінок щоденно рандомізу-
вали до 400 МО вітаміну D та 1000 мг кальцію, жодних
відмінностей з контрольною групою виявлено не було
[Lacroix et al., 2009]. В іншому дослідженні на людях
похилого віку, які отримували щоденну дозу вітаміну D
800 МО, не спостерігалось збільшення відсотку вижи-
вання від серцево-судинних захворювань на відміну від
контрольної групи. Нещодавній мета-аналіз 9 випадко-
вих контрольних досліджень встановив 8% зменшен-
ня смертності при доповненні  500 МО вітаміну D. У
цьому мета-аналізі тільки два дослідження повідомили
про серцево-судинну смертність, що наведені вище
[Lacroix et al., 2009].

Механізм захисної дії від розвитку ССЗ вітаміну D
повністю не з'ясований. Запропоновані моделі вклю-
чають вплив на систему ренін-ангіотензину, контроль
глікемії, запальні цитокіни, прямий вплив на судини,
регулювання рівня ПТГ та відкладання кальцію в гладкій
мускулатурі судин [Fitzpatrick et al., 2008; Hector, 2004].

Новаторська робота в Чиказькому університеті по-
вторно викликала інтерес до вітаміну D як гіпотензив-
ного засобу. У ній на тваринах встановлено, що
відсутність активації VDR призводить до підвищення
тонусу регуляції ренін-ангіотензинової системи з роз-
витком гіпертонії та гіпертрофії лівого шлуночка [Hector,
2004]. При введені 1,25-ОН-D мишам було продемон-
стровано пригнічення утворення реніну. Деякі наступні
дослідження продемонстрували, що регулювання віта-
міном D утворення реніну відбувається незалежно від
метаболізму кальцію, а 1,25-ОН-D суттєво пригнічував
транскрипцію реніну VDR-встановленим механізмом у
клітинних культурах. In vitro активізований 1,25-ОН-D
безпосередньо пригнічує генну експресію реніну [Yuan
et al., 2007]. Отже, 1,25-ОН-D   новий потужний ендок-
ринний регулятор ренін-ангіотензинової системи.

Підшлункова залоза містить VDR та  -гідроксилазу
для перетворення 25-ОН-D в 1,25-ОН-D. В ряді дослід-
жень було встановлено, що миші з дефіцитом вітаміну
D не продукують інсулін в достатній кількості. В інших
дослідженнях показано, що дефіцит вітаміну D пов'я-
заний з резистентністю до інсуліну та із зниженням сек-
реції інсуліну [Liu et al., 2009]. Також встановлено, що
низький статус вітаміну D був пов'язаний з ризиком діа-
бету та кращою чутливістю до інсуліну. У дослідженні
на фінських чоловіках та жінках з початковим рівнем
25-ОН-D > 28 нг/мл спостерігалось 40% зниження роз-
витку діабету 2 типу після 17 років спостереження. В
одному з досліджень був встановлений ефект допов-
нення вітаміну D (400 МО щоденно) при гіпоглікемічній
дієті у вигляді зменшення динаміки наростання рівня
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глюкози під час трирічного періоду на відміну від групи
плацебо. Всі ці дані свідчать, що вітамін D може відігра-
вати важливу роль в регулюванні глікемічного контро-
лю, який також може позитивно впливати на перебіг
серцево-судинних захворювань.

Деякі дослідження in vitro та in vivo оцінювали пряму
дію вітаміну D на серце, особливо у відповідь на по-
шкодження міокарда. Вони продемонстрували, що у
мишей без VDR погіршувались розслаблення та ско-
рочення міокарда та розвивалась гіпертрофія лівого
шлуночка. In vitro активізований 1,25-ОН-D регулює ріст
і проліферацію гладких м'язових клітин судин та кард-
іоміоцитів й інгібує утворення цитокінів лімфоцитами
[Hector, 2004].

Клінічні дослідження оцінили роль вітаміну D без-
посередньо на судини. Було продемонстровано значну
позитивну кореляцію між статусом вітаміну D та елас-
тичністю артерій, що вимірювалась в плечовій артерії
та негативну кореляцію між швидкістю хвилі аорталь-
ного поштовху. Обидва результати вказують на змен-
шення еластичності судин. Вітамін D інгібував проф-
іброзні маркери in vitro, використовуючи мезенхімальні
мультипотентні клітини, припускаючи, що вітамін D може
мати прямий вплив на судини у відповідь на пошкод-
ження. Хворі на діабет, що приймали 100000 МО вітам-
іну D, мали суттєве покращення ендотеліальної функції
та зменшення АТ. Нещодавнє дослідження доповнен-
ня вітаміну D людям з серцевою недостатністю показа-
ло значне зменшення рівня запальних цитокінів, залу-
чених в патофізіологію серцевої недостатності
[Schleithoff et al., 2006].

Опосередкований вплив вітаміну D3 на функцію сер-
цево-судинної системи може бути пов'язаний з регу-
ляцією холекальциферолом ліпідного обміну. Відомо,
що в патогенезі захворювань серцево-судинної систе-
ми важливу роль відіграє порушення ліпідного обміну
в організмі, при цьому ступінь прояву аритмії корелює
зі ступенем накопичення його в мікросомальних мем-
бранах лізофосфатидилхоліну [Апуховская и др., 1996].
Крім того, вважається, що розвиток атеросклерозу по-
чинається в ранньому віці. А прискорений розвиток ате-
росклерозу може лежати в основі збільшення ризику
серцево-судинних захворювань, який зв'язаний з деф-
іцитом вітаміну D. Зміни в сполучній тканині артеріаль-
ної стінки та супутнє відкладання ліпідів, а також пору-
шення ліпідного обміну відіграють суттєву роль у ме-
ханізмі розвитку цього захворювання. У той же час вста-
новлено, що у дітей з D-гіповітамінозом відмічаються
значні зміни ліпідного обміну, структурно-функціональ-
них властивостей ліпопротеїдів, які корелювали з по-
рушенням функції серцево-судинної системи. А рівні
1,25-ОН-D обернено-пропорційно корелюють з рівнем
холестерину та ліпопротеїдів низької щільності (ХС
ЛПНЩ) та тригліцеридами (ТГ). Є деякі припущення, що
вітамін D переносить частинки ліпопротеїдів в клітини
судинної стінки та атеросклеротичні бляшки, де відбу-

вається перетравлення активних форм макрофагами.
Вітамін D - важливий прогормон для кишкового

всмоктування кальцію для мінералізації кістки. Оскіль-
ки рецептори вітаміну D є в багатьох тканинах, допус-
кають інші потенційні функції вітаміну D. Перехресні
дослідження вказують на те, що дефіцит вітаміну D
пов'язаний з ризиком розвитку ССЗ, включаючи гіпер-
тонію, раптову зупинку серця та ІХС. Початкові проспек-
тивні дослідження також продемонстрували, що дефі-
цит вітаміну D збільшує ризик виникнення розвитку
гіпертонії або раптової коронарної смерті у людей з існу-
ючою серцево-судинною патологією. Дуже мало про-
спективних клінічних досліджень було проведено, щоб
дослідити ефект доповнення вітаміну D на наслідки
серцево-судинних захворювань. Механізм покращення
перебігу ССЗ при прийомі вітаміну D залишається не
зрозумілим, хоча потенційні гіпотези включають зни-
ження регуляції ренін-ангіотензин-альдостеронової си-
стеми, прямого впливу на серце та судини або покра-
щення глікемічного контролю [Judd, Tangpricha, 2009].

До недавнього часу лише декілька досліджень сто-
сувалися проблеми розповсюдженості дефіциту вітам-
іну D в дитячій популяції, але ще менше розглядається
питання патогенетичного зв'язку низьких рівнів вітамі-
ну D з ризиком розвитку ССЗ. За даними двох дослід-
жень NHANES за 2001-2004 роки встановлено, що у
молодих людей ризик розвитку ускладнень серцево-
судинної патології, таких як серцевий напад та інсульт
пов'язаний з дефіцитом вітаміну D.

У першому дослідженні американські вчені проана-
лізували розповсюдженість дефіциту (25-ОН-D < 15 нг/
мл) та недостатності (25-ОН-D 15-29 нг/мл) вітаміну D
та асоційовані з цим фактори ризику ССЗ серед дітей
та підлітків США. Репрезентативну вибірку склали 6275
дітей та підлітків у віці від 1 до 21 років. Серед усіх
учасників дослідження у 9% був встановлений дефі-
цит вітаміну D, у 61% - недостатність. В перерахунку на
популяцію дефіцитом вітаміну страждали 7,6 млн. дітей
та підлітків США, а недостатність вітаміну D мала місце
у 50,8 млн. Лише 4% дітей та підлітків отримували пре-
парати вітаміну D в дозі 400 МО/добу протягом 30 днів.
Багатофакторний аналіз показав, що дефіцит 25-ОН-D
набагато частіше діагностувався у більш дорослих учас-
ників, у жінок та у чорношкірих і латиноамериканців.
Достовірно частіше дефіцит 25-ОН-D зустрічався у
білошкірих осіб з ожирінням, а також в учасників, що
споживають молоко менше 1 разу на тиждень та про-
водять більше 4 годин на добу за переглядом теле-
візора або працюючи за комп'ютером. Навпаки, прийом
препаратів вітаміну D знижував частоту дефіциту на
60%. Встановлено, що у дітей та підлітків з дефіцитом
вітаміну D достовірно частіше зустрічається підвищена
концентрація ПТГ, високий САТ, знижений вміст каль-
цію та холестерину ліпопротеїдів високої щільності (ХС
ЛПВЩ) в сироватці крові при порівнянні з особами, що
мають нормальний вітамінний статус. Отже, встановле-
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но, що порушення вітамінного статусу вже в дитячому
віці асоційовано з несприятливими факторами ризику
кардіоваскулярної патології, а саме з високим АТ, зни-
женням ЛПВЩ, підвищенням концентрації ПТГ. Всі ра-
зом дані негативні зрушення можуть прискорювати роз-
виток несприятливих наслідків у вигляді ранньої мані-
фестації ССЗ у осіб молодого віку [Kumar et al., 2009].

Друге дослідження вивчало існування зв'язку між
низьким рівнем 25-ОН-D в сироватці та підвищеними
факторами ризику ССЗ і розповсюдженням метаболіч-
ного синдрому в популяції підлітків США 12-19 років.
Американські вчені провели перехресний аналіз 3577
підлітків. У 17,6% учасників виявлено ожиріння; у 16,4%
- абдомінальне ожиріння; у 6,4% - артеріальна гіпертен-
зія; у 2,5% - підвищення рівня глюкози натще; у 20,7% -
знижений ХС ЛПВЩ; у 21,9% - підвищення ТГ. У 5,9%
пацієнтів діагностовано метаболічний синдром. Лише
3,3% підлітків приймали препарати вітаміну D протягом
попереднього місяця в середній дозі 509,4 МО/день.
Середнє значення 25-ОН-D склало 24,8 нг/мл. Середнє
значення 25-ОН-D було вище у підлітків, що приймали
препарати вітаміну D, нижче - в учасників з ожирінням
або абдомінальним ожирінням. Крім того, показники 25-
ОН-D були нижче у пацієнтів з високим АТ, низьким
вмістом ХС ЛПВП і метаболічним синдромом. Середнє
значення САТ та глюкози натще також були вище у
підлітків з низькою концентрацією 25-ОН-D. Не встанов-
лено суттєвого зв'язку між вмістом вітаміну D та рівнем
ДАТ, концентрацією ТГ. Багатофакторний аналіз залеж-
но від рівня вітаміну D показав виражені кореляції кон-
центрації 25-ОН-D сироватки з показниками індексу маси
тіла, периметру талії, САТ, глюкози натще, ХС ЛПВЩ, ТГ.
Розповсюдженість виникнення факторів ризику ССЗ була
достовірно вище серед учасників з низькими значення-
ми вітаміну D. У підлітків з самою низькою концентра-
цією 25-ОН-D сироватки (<15,0 нг/мл) частіше всього
реєструвалось ожиріння (30,7%; p<0,001), абдомінальне
ожиріння (26,9%; p<0,001), артеріальна гіпертензія (11,2%;
p=0,01), гіперглікемія натще (6,4%; p=0,1), підвищений
ХС ЛПВП (29,9%; p<0,001) та метаболічний синдром
(14,6%; p<0,001). Дане дослідження вперше представи-
ло ознаки, які підтверджують асоціацію між рівнем віта-
міну D та факторами високого ризику ССЗ у осіб підлітко-
вого віку. Доведено, що низька концентрація 25-ОН-D в
сироватці крові мала сильний взаємозв'язок з абдомі-
нальним ожирінням, високим АТ, гіперглікемією натще
та метаболічним синдромом. Отримані результати уз-
годжуються з раніше отриманими даними про взаємоз-
в'язок дефіциту вітаміну D з високим ризиком ССЗ у
дорослих [Jared et al., 2009].

Як правило, серцево-судинна патологія найчастіше
виникає під час або після п'ятого десятиріччя життя,
але її провісники з'являються вже у дитинстві. Тривалі
дослідження показують, що рівні факторів ризику в
дитинстві прогнозують виникнення серцево-судинної
патології в зрілому віці. Суттєвий зв'язок між вітаміном

D та факторами ризику ССЗ в дитячій популяції при-
пускає, що значне насичення вітаміном D потенційно
зменшує ризик ССЗ в дитинстві та підлітковому віці і
знижує ризик розвитку серцево-судинної патології в
зрілому віці. На відміну від дорослих, мало відомо про
зв'язки між вітаміном D та факторами ризику виник-
нення серцево-судинної патології у дітей.

Крім того, доведена роль нестачі кальцію з розвит-
ком цілого ряду захворювань, зв'язаних з порушенням
його біологічної функції. Епідеміологічні дослідження
вказують на зв'язок між низьким рівнем кальцію та підви-
щеним ризиком розвитку гіпертонії та преекламсії. Існує
негативна кореляція між рівнем споживання кальцію та
АТ. Певне значення в цьому можуть мати гормони, які
беруть участь в кальцій-фосфорному обміні. Наприк-
лад, сезонне коливання АТ корелює з сезонними коли-
ваннями рівня вітаміну D [Norman, 2008]. Припускають,
що при низькій концентрації кальцію в сироватці
збільшується його вміст всередині м'язових клітин су-
дин, що призводить до збільшення м'язового опору.

Низький статус вітаміну D викликає зміни в міне-
ральному метаболізмі та міокардіальну дисфункцію, що
може бути провокуючим чинником у патогенезі серце-
вої недостатності.

Результати дослідження по визначенню окремих
показників мінерального гомеостазу та D-вітамінної
забезпеченості організму у дітей з вегетативними дис-
функціями свідчать про наявність у них D-гіповітаміно-
зу, порушень кальцієвого обміну на тлі гіпомагнемії.

Було проведено незалежне дослідження (NHANES
за 2001 і 2006 роки) зв'язку рівня 25-ОН-D сироватки,
ПТГ та кальцію з формуванням факторів ризику ССЗ у
підлітків (12-19 років). Багатофакторний аналіз пока-
зав, що 25-ОН-D сироватки мав обернено-пропорцій-
ний зв'язок з САТ та прямо-пропорційний зв'язок з
рівнем ХС ЛПВЩ. Вміст ПТГ має обернено-пропорцій-
ний зв'язок з рівнем ТГ в крові. Рівень кальцію має
прямо-пропорційний зв'язок з вмістом інсуліну натще,
глюкозою після навантаження, ТГ, ХС ЛПВЩ, ХС ЛПНЩ.
Зазначено, що більш високі рівні кальцію були найбільш
послідовно зв'язані з несприятливими факторами ри-
зику ССЗ у підлітків, ніж 25-ОН-D або рівні ПТГ. Таким
чином, ці результати передбачають, що зміна рівнів
кальцію може бути більш надійним маркером для фак-
торів ризику ССЗ у підлітків [Williams, 2011].

Оцінка забезпеченості вітаміном D3 повинна про-
водитися не непрямим шляхом по визначенню вмісту
фосфору, кальцію та активності лужної фосфатази в
крові, а методом прямого визначення метаболітів віта-
міну D3. Найбільш надійним методом оцінки екзоген-
ної забезпеченості вітаміном D3  є визначення в крові
вмісту 25-оксихолекальциферолу (25-ОН-D) [Norman,
2008]. Це пов'язано з тим, що він має доволі тривалий
період напіввиведення - біля 15 днів, хоча рівень си-
роваткового 25-ОН-D не показує кількість вітаміну D,
збереженого в інших тканинах [Prentice et al., 2008].
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Циркулюючий 1,25-ОН-D є не надійним індикатором
вітамін D забезпеченості, так як має короткий період
напіввиведення - 15 годин, його концентрація в 1000
раз менша (пг/мл в порівнянні нг/мл) та тісно врівно-
важується ПТГ, кальцієм та фосфором. Його рівень змен-
шується лише після виникнення суттєвого дефіциту віта-
міну D [Hector, 2004].

Хоча немає погоджених оптимальних показників 25-
гідроксихолекальциферолу (25-ОН-D) в сироватці крові
забезпеченість вітаміном D (за Gomez, 2003) при рівні
25-ОН-D більше 40нг/мл (>100 нмоль/л) у дітей необ-
хідно вважати достатньою, а рівень кальцидіолу 20-40нг/
мл (50-100 нмоль/л) - вважати D-гіповітамінозом, кон-
центрацію 25-ОН-D 10-20нг/мл (25-50 нмоль/л) - D-
вітамінною недостатністю, D-вітамінний дефіцит - мен-
ше 10нг/мл (<25 нмоль/л) та D-гіпервітаміноз - більше
88нг/мл (220 нмоль/л) [G?mez et al., 2003]. Дефіцит
вітаміну D, на думку багатьох експертів, встановлюєть-
ся при рівні 25-ОН-D менше ніж 20 нг/мл (50 нмоль/
л), але може виникати і при більш високих рівнях 25-
ОН-D (30-35 нг/мл) [Sandy et al., 2009]. У дослідженнях,
що були проведені пізніше, повернулися до оцінки
дефіциту вітаміну D, використовуючи біомаркери, що
більш зрозуміло пояснюють рівні 25-ОН-D відносно
кальцієвого гомеостазу та функції вітаміну D. До мар-
керів входили ПТГ, абсорбція кальцію та мінеральна
щільність кісток [Hollis, Wagner, 2005]. Абсорбція каль-

цію в кишечнику оптимізувалась при рівні 25-ОН-D вище
32 нг/мл [Heaney, 2003]. Показники ПТГ починають підви-
щуватися при рівні 25-ОН-D нижче 31 нг/мл. Отже, Hollis
пропонує спростити класифікацію, яка не зручна в
клінічній практиці, виділяючи дефіцит вітаміну D при
показниках 25-ОН-D нижче 32 нг/мл (80 нмоль/л), оп-
тимальний статус вітаміну D при показниках 25-ОН-D
вище 32 нг/мл (80 нмоль/л) та D-гіпервітаміноз - більше
100нг/мл (250нмоль/л) [Hollis, 2005].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. У результаті багаточисельних наукових дослід-
жень останніх років проведених серед дорослого на-
селення, встановлена роль дефіциту вітаміну D у ви-
никненні різноманітних захворювань, в тому числі і
кардіоваскулярних.

2. Внаслідок дослідження науково-теоретичного
матеріалу було встановлено, що єдиним надійним
маркером, який дозволяє відрізнити дефіцит кальцію
від недостатності вітаміну D є 25-ОН-D.

Механізми виникнення серцево-судинної патології
у дітей та підлітків з дефіцитом вітаміну D потребують
більш глибокого дослідження. Також недостатньо об-
ґрунтована необхідність застосування та адекватні дози
вітаміну D з метою профілактики серцево-судинних
захворювань.
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Ониськова О.В.
ОБЕСПЕЧЕННОСТ Ь ВИТАМИНОМ D И РИСК РАЗВИТИЯ НАРУШЕНИЙ СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТОЙ СИСТ ЕМЫ
Резюме. Витамин D - участник многочисленных физиологических и патофизиологических процессов в организме и его
роль не ограничивается регуляцией кальциевого гомеостаза. В качестве индикатора витаминного статуса наиболее часто
используют уровень 25-гидроксихолекальциферола. 25-гидроксихолекальциферол сыроватки не только предиктор здоро-
вья костной системы, но и также - независимый предиктор риска возникновения сердечно-сосудистой патологии. Меха-
низм улучшения результатов сердечно-сосудистого заболевания витамином D остается не понятным, хотя потенциаль-
ные гипотезы включают снижения регуляции ренин-ангиотензин-альдостероновой системы, прямого влияния на сердце и
сосуды или улучшения гликемичного контроля.
Ключевые слова: витамин D, сердечно-сосудистая система.

Oniskova O.V.
PROVISION OF VIT AMIN D AND RISK OF DEVELOPMENT  DISFUNCTION OF CARDIOVASCULAR SYSTEM
Summary. Vitamin D, known mainly for its role in calcium homeostasis, is now thought to be involved in various physiologic and
pathologic processes in the human body. 25-Hydroxyvitamin D levels are the most commonly measured indicator of vitamin D status.
Serum 25-hydroxyvitamin D is not only a predictor of bone health but is also an independent predictor of risk for cardiovascular
diseases. The mechanism for how vitamin D may improve cardiovascular disease outcomes remains obscure; however, potential
hypotheses include the down regulation of the renin-angiotensin-aldosterone system, direct effects on the heart and vasculature or
improvement of glycemic control.
Key words: Vitamin D, cardiovascular system.
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