


היא  { HSCH2CH2CH(NH2)CO2H} הומוציסטאין 

אשר נבדלת ממנה , חומצת אמינו הומולוגית לציסטאין

הביוסינטזה של חומצת האמינו  . בהוספת קבוצת מתיל

כאשר למערכת , מתילציה של מתיונין-כוללת דה

האנזימתית האנושית יש את היכולת למחזר אותה למתיונין  

,  B6או ציסטאין בהתאם לצורך וזאת בעזרת ויטמינים 

B12 וחומצה פולית    . 
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Homocysteine and Atherosclerosis 

 
נעשתה סקירת ספרות כוללת של התקופה והועלה בה מחקרים רבים ולא תלויים  { 1} 1998במאמר משנת 

אשר מצאו קשר חיובי ומובהק בין רמות הומוציסטאין בדם לבין היווצרות של תהליך ארתרוסקלרותי  

 :בעורקים

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Homocysteine and Atherosclerosis(2) 

 
באותו מאמר הועלתה היפותזה פתופיזיולוגית אשר הסתמכה על 

עדויות אמפיריות שגורסת כי הומוציסטאין פועל במנגנון של פגיעה  

הומוציסטאין בדם אינו  . בתפקוד האנדותל ואקטיבציה של טסיות

אינרטי והוא עובר באופן כמעט מיידי אוטואוקסידציה ויוצר תוצרי  

מבחינה  . חמצון רבים אשר פוגעים בתאי האנתודל בכלי הדם

, Cמוריד פרוטאין , 12-ו 5קרישתית מעלה הומוציסטאין פקטור 

כמו כן הועלו  . TFמדכא ביטוי של תרומבומודולין ומשרה ביטוי של 

המושרים על ידי הומוציסטאין מחומצן  , מנגנונים נוספים לפגיעה

חמצון  , היפרפלסיה של השריר החלק בדופן כלי הדם: אשר כללו

LDL במחקר . שתורמים גם הם להתפתחות האתרומה, וליפידים

נגרמה הומוציסטאינמיה  { 2}שנעשה באותה שנה ופורסם בלנסט 

מלאכותית ואקוטית אצל מתנדבים בריאים ונבדק תפקוד האנתודל  

שלהם בעזרת מדידת יכולת ההרחבה של העוקרים שלו במנגנון תלוי  

המחקר הראה כי במצב של רמות הומוציסטאין  . ולא תלוי אנתודל

ומכך  , גבוהות בדם הרחבת כלי הדם במנגנון תלוי האנדותל נפגעה

הסיקו החוקרים שהומוציסטאין פוגע באופן ישיר ומיידי בתפקוד  

אדרבא ואדרבא היא הנותנת כאשר מדובר בפגיעה  , האנדותל

 .  כרונית
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-מטא JAMAהתפרסם ב 2002-שנים מאוחר יותר ב 4

אנאליזיס דומה שבדק את הקשר בין רמות הומוציסטאין  

המאמר אשרר . {3}בדם לבין מחלת לב איסכמית ושבץ 

את עובדת היות ההומוציסטאין גורם חשוב ובלתי תלוי  

אך מסקנת החוקרים  , להתפתחות מחלות כלי דם ולב

הייתה שלאחר תקנון כל הערפלנים וההטיות הרלוונטיות  

אך  , אומנם עדיין מובהקת, השפעת ההומוציסטאין

התגלתה כהרבה פחות חזקה משנטען מלכתחילה  

בעזרת עיבודים סטטיסטיים הגיעו החוקרים  . בספרות

למספרים המבטאים יותר נאמנה את הקשר המתמטי בין  

הורדת ערכי ההומוציסטאין בדם לבין ירידה בשיעור  

 .  מחלות הלב האיסכמיות

מביאה   25%-נמצא כי הורדה של ערכי ההומוציסטאין ב

בסיכוי להתפתחות של מחלת לב  11%לירידה של 

 .איסכמית
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פורסם בעיתון איגוד הקרדיולוגיה האירופאי מאמר סקירה גדול אשר בחן את הקשר בין   2009בשנת 

לחץ  : במאמר נבחנה הפתוגנזה בשלושה צירים. {4}הומוציסטאין לבין מחלת קורונרים אתרוסקלרוטית 

 .דיספונקציה של האנדותל ומנגנון טרומבוטי, חמצוני על כלי הדם

תיאולקטון אשר -הומוציסטאין עובק בדם אוטואוקסידציה להומוציסטין והומוציסטאין  :מנגנון לחץ חמצוני

אשר מושרית על ידיהם מוסיפה   ADMAכמו כן עלייה ב. אשר פוגעים בכלי הדם ROSמחוללים יצירת 

סינתאז אשר מטה את   NOהומוציסטאין גורם גם לניתוק . גם היא לעומס החימצוני שפועל על כלי הדם

כך שגם נפגע מנגנון יצירת נוגדי חמצון וגם נוצר עודך נוסף , NOהאנזים לעבר יצירת סופראוקסיד במקום 

 .  של חומרים מחמצנים פעילים

יש פגיעה של הומוציסטאין במנגנון { 2}כמו שהוראה במחקר בלנסט  :מנגנון הדיספונקציה של האנדותל

סינתאז דבר  NOשל  uncoupelingהומוציסטאין פועל במנגנון . הדילטציה של כלי הדם התלוי באנדותל

,  של האנזים L-Arginineהומוציסטאין גורם לירידת הסובסטראט . המוביל לפגיעה חמורה בייצור שלו

  NOשהוא מעכב ישיר של , ADMAוכמו כן הוא מאקטב את האנזים הנגדי אשר הופך את הארגינין ל

 .  סינתאז

הוא מעכב את ביטוי . הומוציסטאין מוגבר בדם הוכח מחקרית כגורם פרוטרומבוטי: מנגנון פרוטרומבוטי

,  12ו 10, 5, 2בנוסף הוא מקדם יצירת פקטורי קרישה . TFהטרומבומודולין בכלי הדם ומעלה את ביטוי ה

 . Cופרוטאין  3על חשבון הורדת האקטיבציה של אנטיטרומבין 



Homocysteine and Atherosclerosis – Pathogenesis(2) 
.  פאקטורים במטבוליזים של הומוציסטאין-הם קו 6-ו B12חומצה פולית וויטמינים , כפי שהוזכר לעיל

ג ליום מורידה את שיעור ההומוציסטאין  "תוספת תזונתית של חומצה פולית במינון של חצי עד חמישה מ

.  7%-ביום מורידה את שיעור ההומוציסטאין בעוד כ B12ג "מ 1-וצריכה נוספת של כ 30%-25%-בדם ב

עם התחלת הטיפול והורדת ההומוציסטאין בדם מתחילה קסקדה של תהליכים המביאה לשיפור בתפקוד  

 .  רגרסיה של הפלאק התרשתי וירידה בלחץ החמצוני, NO-עלייה בזמינות ה, האנדותל



 

הומוציסטאין הוא גורם סיכון קרדינלי לתחלואה ותמותה של  

 מחלות לב וכלי דם מחד, אך מאד קל לאיזון ולטיפול מאידך.
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