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Реферат. Дослідження асоціації поліморфізмів гена ферменту фолатного циклу зі ступенем когнітивних та 
афективних порушень у пацієнтів у постковідному періоді. Шупрович А.А., Зінич О.В., Кушнарьова Н.М., 
Трофименко О.М., Комісаренко К.П. Останнім часом набули поширення молекулярно-генетичні дослідження, 
які продемонстрували значення процесів метилювання ДНК та гістонів в епігенетичній регуляції експресії генів. 
Метою цього дослідження було виявлення асоціації поліморфізмів гена ферменту фолатного циклу мети-
лентетрагідрофолатредуктази (МТГФР) зі ступенем когнітивних та афективних порушень та рівнем гомо-
цистеїну і фолієвої кислоти в сироватці крові в 41 пацієнта в постковідному періоді. Визначали гематологічні 
та лабораторні показники, концентрацію в сироватці крові С-реактивного білка, Д-димеру, гомоцистеїну та 
фолієвої кислоти. Поліморфізми МТГФР для мутацій С677Т та А1298С визначали методом полімеразної 
ланцюгової реакції в реальному часі. Згідно з варіантом генотипу МТГФР С677Т, обстежених пацієнтів 
розподілили на 3 групи: 1) 21 особа (ч/ж 10/11) з гомозиготним генотипом СС; 2) 17 осіб (ч/ж 12/5) з гетерозиготним 
генотипом СТ; 3) 3 особи з рецесивним гомозиготним генотипом ТТ (усі чоловіки). Через 6 місяців після закінчення 
гострої фази коронавірусної хвороби проводили анкетування пацієнтів з використанням опитувальників для оцінки 
психоемоційного стану: когнітивної функції, тривоги й депресії. Не виявлено достовірної різниці середніх оцінок 
когнітивної функції, тривоги й депресії між пацієнтами 1-ї та 2-ї групи. Особи 1-ї групи С677С, які мали додаткову 
рецесивну гомозиготну мутацію С1298С (група 1а, n=6), відрізнялись підвищеним рівнем гомоцистеїну, який проявляв 
високу негативну кореляцію з фолатом (r= -0,95). Малочисельна група осіб з рецесивним гомозиготним генотипом 
МТГФР Т677Т (група 3, усі чоловіки) відрізнялась старшим віком, наявністю серцево-судинних захворювань, цукрового 
діабету 2 типу (2 випадки з 3-ох), тяжчими проявами COVID-19, що примушує звернути увагу на потенційно 
підвищений ризик ускладнень у таких пацієнтів та потребує подальшого дослідження. Зафіксовано кореляційні 
взаємозв'язки між оцінками когнітивної функції, тривоги, депресії та рівнями гомоцистеїну і фолату в сироватці 
крові пацієнтів з різними генотипами МТГФР С677Т. Отже, застосування молекулярно-генетичного підходу 
дозволило звернути увагу на можливу схильність до гіпергомоцистеїнемії на тлі дефіциту фолієвої кислоти в осіб з 
різними комбінаціями  алелів гена МТГФР C677T та А1298С. 

Abstract. Study of the association of polymorphisms of the folate cycle enzyme gene with the degree of cognitive 
and affective disorders in patients in the post-covid period. Shuprovych A.A., Zinych O.V., Kushnareva N.M., 
Trofymenko O.M., Komisarenko K.P. Recently, molecular genetic studies have become widespread, and demonstrated 
the importance of DNA and histone methylation processes in the epigenetic regulation of gene expression. The aim of this 
study was to detect the association of polymorphisms of the folate cycle enzyme gene methylenetetrahydrofolate reductase 
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(MTHGFR) with the degree of cognitive and affective disorders and the serum level of homocysteine and folic acid in 
41 post-covid patients. Hematological and laboratory indices, serum concentration of C-reactive protein, D-dimer, 
homocysteine and folic acid were determined. MTHGFR polymorphisms for C677T and A1298C mutations were 
determined by polymerase chain reaction in real time. According to the MTHGFR C677T genotype variant, the examined 
patients were divided into 3 groups: 1) 21 persons (male/female 10/11) with homozygous CC genotype; 2) 17 ones 
(male/female 12/5) with heterozygous CT genotype; 3) 3 persons with a recessive homozygous TT genotype (all men). Six 
months after the end of the acute phase of the coronavirus disease, patients were surveyed using questionnaires to assess 
the psycho-emotional state: cognitive function, anxiety and depression. No significant difference was found in the average 
scores of cognitive function, anxiety and depression in patients of group 1 and 2. Individuals of the group 1 C677C, who 
had an additional recessive homozygous C1298C mutation (group 1a, n=6), were characterized by an elevated level of 
homocysteine, which showed a high negative correlation with serum folate (r= -0.95). A small group of individuals with 
the recessive homozygous T677T genotype (group 3, all men) was distinguished by an older age, the presence of 
cardiovascular diseases, type 2 diabetes (2 cases out of 3), more severe manifestations of COVID-19, which forces us to 
pay attention to potentially increased risk of complications in such patients and requires further investigation. Correlation 
relationships between assessments of cognitive function, anxiety, depression and serum levels of homocysteine and folate 
in patients with different genotypes of MTHGFR C677T were recorded. Therefore, the use of a molecular genetic 
approach made it possible to pay attention to the possible predisposition to hyperhomocysteinemia in individuals who 
have a folic acid deficiency, and different combination of alleles of the MTHGFR gene C677T and A1298C. 

 
Молекулярно-генетичні дослідження останніх 

десятиліть показали, що процеси метилювання 
ДНК і гістонів є необхідним етапом нормальної 
регуляції генів. Ці процеси змінюють транс-
крипцію генів на епігенетичному рівні шляхом 
модифікації зв’язування факторів транскрипції 
або метильних груп, таким чином регулюючи 
експресію генів [1, 2, 3].  

Реакції метилювання залежні від джерел метилу, 
що утворюються в процесі функціонування 
фолатного циклу [4], ключовим ферментом якого є 
метилентетрагідрофолатредуктаза (МТГФР). По-
ширена мутація гена МТГФР С677T сприяє під-
вищенню рівня гомоцистеїну (ГЦ) в плазмі, 
особливо за умов дефіциту фолієвої кислоти (ФК) 
[5, 6, 7, 8]. Рецесивні мутації гена МТГФР Т677Т 
знижують активність ферментів фолатного циклу, 
на відміну від  гомозиготного генотипу С677С 
дикого типу [8, 9].  

Одним з наслідків захворювання на COVID-19 
є порушення функції нервової системи, зокрема 
когнітивні та психоемоційні розлади, які по-
в'язують з тромбоемболічними явищами через 
дефект обміну ГЦ. Довготривалі симптоми після 
COVID-19 включають втому, головний біль, 
когнітивне притуплення, психічні розлади, де-
пресію та тривожність [5, 10, 11, 12, 13]. 

Той факт, що після закінчення гострої фази 
COVID-19 у пацієнтів часто спостерігаються 
неврологічні порушення та психоемоційні від-
хилення, визначає актуальність опрацювання 
методів діагностики ознак, пов'язаних з роз-
витком таких порушень на різних рівнях [5, 12, 13, 
14]. Використання молекулярно-генетичних під-
ходів допоможе встановити значення полімор-
фізмів гена ключового ферменту фолатного 
циклу МТГФР як біомаркера для стратифікації 
груп ризику психоневрологічних наслідків 

COVID-19 і може враховуватися при призначенні 
профілактичного лікування, вітамінів та харчових 
добавок [15, 16, 17, 18]. 

Мета роботи – визначення асоціації поліморфіз-
мів гена ферменту фолатного циклу метилентетра-
гідрофолатредуктази для мутацій C677Т та А1298С 
зі ступенем когнітивних та афективних порушень та 
рівнем гомоцистеїну і фолієвої кислоти в сироватці 
крові пацієнтів у постковідному періоді. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ ДОСЛІДЖЕНЬ 

Це дослідження проведено з дотриманням ос-
новних положень про права людини та біомедицину 
Конвенції Ради Європи, Гельсінської декларації 
Всесвітньої медичної асоціації (1964-2008 рр.), а 
також наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 
Дослідження дозволено комісією з питань етики та 
деонтології ДУ «Інститут ендокринології та обміну 
речовин ім. В.П. Комісаренка НАМН України». 

До дослідження включено 41 пацієнта, які 
перенесли COVID-19 у середній та тяжкій формі, 
що потребувало стаціонарного лікування (про-
водилось на базі ДУ «ТМО Міністерства внутріш-
ніх справ України», м. Київ), з них 16 жінок і 
25 чоловіків, медіана віку 52,0±15,2 року (M±σ).  

Діагноз COVID-19 підтверджено тестуванням 
методом полімеразної ланцюгової реакції (вірус 
ідентифіковано) згідно з Протоколом МОЗ України 
(наказ від 17.09.2020 № 2116). Критерієм вклю-
чення в дослідження було гостре захворювання на 
коронавірусну інфекцію терміном не більше ніж 
7 днів, вік старше 18 років та підписання інфор-
мованої згоди на участь у дослідженні. Критерієм 
виключення були наявність діагностованої депресії 
чи іншого психічного захворювання в будь-якій 
період до включення пацієнта в дослідження; 
прийом антидепресантів чи інших препаратів, що 
впливають на рівень серотоніну, наявність 
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злоякісного утворення в анамнезі, більше ніж 
5 років до початку дослідження.   

Тривалість госпіталізації становила 
14,59±6,86 дня. 7 осіб страждали на цукровий 
діабет 2 типу, 23 особи – на гіпертонічну хворобу 2-
3 ступеня, серцева недостатність 1-2 ступеня зафік-
сована у 21 пацієнта. Двобічна пневмонія діагносто-
вана в більшості пацієнтів (36 випадків), у решти 
однобічна пневмонія. Легенева недостатність 
0/1/2/3 ступеня виявлена відповідно у 24/7/5/3 па-
цієнтів. Оксигенотерапію отримували 20 осіб. Са-
турація кисню після лікування становила 
92,71±0,63%. Гормональну терапію кортикостерої-
дами (дексаметазон) призначали 15 хворим. 

Виконували загальні гематологічні та лабора-
торні аналізи. У сертифікованих лабораторіях 
м. Києва в сироватці крові пацієнтів визначали 
рівні С-реактивного білка, Д-димеру (маркер 
тромбоутворення та фібринолізу), концентрацію 
гомоцистеїну та фолієвої кислоти (ФК) імуно-
ферментними методами з використанням від-
повідних наборів реактивів, згідно з інструкцією 
виробника («DRG Instruments GmbH», Німеч-
чина). За допомогою полімеразної ланцюгової 
реакції в реальному часі (GeneProof PCR test) 
визначали поліморфизми метилентетрагідрофо-
латредуктази (МТГФР). Для мутації С677Т ви-
значали генотипи: СС – нормальний генотип: 
СТ – гетерозигота; ТТ – гомозигота. Для му-
тації MTHFR А1298С визначали генотипи: 
АА – нормальний генотип: АС – гетерозигота; 
СС – гомозигота. 

Варіанти генотипу (поєднання алелів гена), 
що впливають на зміну функції ферменту, що 
ним кодується, інтерпретували таким чином: 

- алель нейтральний – нормальна активність 
ферменту, 

- гетерозигота за мутантним алелем – нормаль-
на або знижена активність ферменту, 

- гомозигота за рецесивним алелем – значно 
знижена активність ферменту. 

Для вивчення психоемоційного стану пацієн-
тів використовували анкетування згідно з Госпі-
тальною шкалою тривоги і депресії (The Hospital 
Anxiety and Depression Scale, HADS) [19].  

Когнітивну функцію визначали із застосу-
ванням тестів для оцінки когнітивних функцій 
лікарем загальної практики (The General Practi-
tioner Assessment of Cognition (GPCOG) [20]. 

Результати анкетування оцінювали за від-
повідною шкалою в балах:  

1. Когнітивна функція (9 – добре, 5-8 – незнач-
ні порушення; 0-4 – значні порушення).  

2. Тривожність (0-7 – норма; 8-10 – субклініч-
на тривога; 11 і вище – клінічна тривога). 

3. Депресія (0-7 – норма; 8-10 – субклінічна де-
пресія; 11 і вище – клінічна депресія). 

Усі обстежувані підписували «Інформовану 
добровільну згоду пацієнта на проведення діагнос-
тики, лікування та на проведення операції та 
знеболювання» відповідно до Наказу Міністерства 
охорони здоров’я від 14 лютого 2012 року, роз-
робленого на основі Гельсінської декларації 1975 р. 
та її зміненого та доповненого варіанта 2000 р. 
Дослідження виконували в рамках наукової тема-
тики відділу вікової ендокринології та клінічної 
фармакології ДУ «Інститут ендокринології та об-
міну речовин ім. В.П. Комісаренка НАМН Украї-
ни», затвердженої комісією з біоетики, протокол 
№ 35/2- КЕ від 01.04.2021 р.  

Статистичну обробку результатів проводили 
за допомогою стандартних пакетів статистичних 
розрахунків МеdStatv.5.2 (Copyright 2002-2019, 
freeware). Для всіх включених в аналіз кількісних 
параметрів проведено перевірку гіпотези щодо 
відповідності фактичного розподілу кожного з 
досліджуваних показників критеріям нормаль-
ного розподілу Шапіро-Вілка. Враховуючи, що 
дані відповідали нормальному розподілу, різ-
ницю показників до та після лікування оцінювали 
з використанням t-критерію Стьюдента та вва-
жали достовірною при p<0,05. Кількісні дані 
представлені як середнє арифметичне значення та 
стандартна похибка середнього значення (M±m). 
Кореляцію між показниками в групах пацієнтів з 
різними генотипами оцінювали за допомогою 
коефіцієнта кореляції Пірсона (r) [21]. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 
Порівняння клініко-лабораторних показників у 

групах пацієнтів з гомозиготним домінантним 
генотипом МТГФР в положенні 677 (СС) (група 
1) та з гетерозиготним генотипом (СТ) (група 2) не 
виявило статистично достовірної різниці між двома 
групами пацієнтів за жодним з досліджених 
показників: вік, тривалість госпіталізації, гемато-
логічні показники (кількість еритроцитів, лейко-
цитів, тромбоцитів, рівень гемоглобіну, гематокрит, 
швидкість осідання еритроцитів), % сатурації 
кисню, рівні маркерів тромбоутворення/фібри-
нолізу (Д-димеру) та запального статусу (С-реак-
тивний білок), концентрація загального білка 
сироватки крові, загального холестерину, білі-
рубіну, активність печінкових ферментів, рівні 
глікемії натще, азот сечовини, креатинін сироватки 
крові (p>0,05) (результати не представлені). 

Ураховуючи численні дані літератури про 
взаємозв'язки поліморфізмів генів фолатного 
циклу з когнітивними, афективними та психо-
неврологічними розладами [20, 21, 22, 23, 24, 25], 
ми провели порівняльний аналіз показників 
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когніції, депресії та тривоги в 41 пацієнта в пост-
ковідному періоді залежно від генотипу С677Т. 

Обстежених пацієнтів було розподілено на 
групи згідно з визначеним варіантом генотипу 
МТГФР С677Т, залежно від поєднання алелів 
гена C/T (цитозин/тіамін) у положенні 677:  

 група 1 з гомозиготним генотипом С677С 
(нормальний генотип) – 21 пацієнт (ч/ж 10/11), 
з них 3 особи з ЦД 2 типу; 

 група 2 з гетерозиготним генотипом 
С677Т – 17 пацієнтів (ч/ж 12/5), з них 2 особи з 
ЦД 2 типу; 

 група 3 з гомозиготним рецесивним гено-
типом Т677Т (група високого ризику ) – 3 пацієнти, 
усі чоловіки, з них 2 особи з ЦД 2 типу. 

Методом анкетування оцінювали показники 
когнітивної функції, тривожності та депресії в 1-
й групі пацієнтів з гомозиготним домінантним 
генотипом МТГФР С677С та в 2-й групі з гетеро-
зиготним генотипом С677Т (рис. 1).  

Отримані результати не дозволили виявити 
достовірних відмінностей середніх значень когні-
тивних і психоемоційних показників між групами 
1 і 2 з генотипами С677С та С677Т (р>0,05). 

 

 
* – достовірність різниці показників між групами 1 і 2. 

Рис. 1. Показники когнітивної функції, тривоги та депресії за даними анкетування (в балах)  
у групах пацієнтів з домінантним гомозиготним генотипом МТГФР С677С (група 1, n=21)  

та з гетерозиготним генотипом С677Т (група 2, n=17) 

 
До групи 3 (рецесивні гомозиготи Т677Т) по-

трапило всього 3 особи, що дозволило провести 
лише описовий аналіз. Хворі цієї групи на тлі 
гомозиготного рецесивного генотипу МТГФР 
Т677Т мали рівні гомоцистеїну в сироватці крові 
в межах норми, а концентрація фолієвої кислоти 
була помірно знижена. Два пацієнти з таким 

генотипом страждали на цукровий діабет 2 типу, 
мали гіпертонічну хворобу ІІ ступеня, серцеву 
недостатність ІІ ступеня; COVID-19 супроводжу-
вався двобічною пневмонією та відносно низькою 
сатурацією кисню, призначенням дексаметазону. 
Характерним для двох випадків був дуже високий 
рівень Д-димеру (897 і 1300 нг/мл), що вказує на 
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ризик тромбофілії, а також спостерігався підви-
щений рівень С-реактивного білка (45 мг/л) – 
ознака гострого запального процесу; були під-
вищені показники ШОЕ і тромбоцитів. 

З даних літератури відомо, що на функціону-
вання фолатного циклу та прояви психіатричних 
розладів, крім поліморфізму МТГФР С677Т, чи-
нять вплив також однонуклеотидні поліморфізми 
в позиції гена А1298С [23, 25]. При цьому обидва 
поліморфізми корелюють з рівнями гомоцистеїну 
та фолату в сироватці крові, а оцінка концентрації 
ГЦ вважається потенційним прогностичним біо-
маркером як кардіоваскулярного ризику, так і 
тяжкості COVID‐19 [9]. 

Аналіз поєднань алелей МТГФР С677Т та 
А1298Т в обстежених групах пацієнтів показав, що 
в групі 1, гомозиготній за цитозином С677С, було 4 
випадки гомозиготності А1298А, 11 випадків з гете-
розиготним алелем А1298С та 6 випадків з гомози-
готним рецесивним алелем С1298С. У гетерозигот-
ній групі 2 по МТГФР С677Т виявлено однакове 
число випадків гомозиготності за аденіном А1298А 
(8 осіб) та гетерозиготності А1298С (8 осіб), і жод-
ного випадку гомозиготності за тіаміном Т1298Т.  

Було проаналізовано концентрацію ГЦ та ФК 
в сироватці крові пацієнтів з різними алелями 
МТГФР у положеннях 677 та 1298. Ми звернули 
увагу, що серед пацієнтів групи 1 з генотипом 
С677С були особи, які мали рецесивний гомозигот-
ний генотип С1298С (n=6). У цих пацієнтів був під-
вищений рівень ГЦ (Ме 21,8 (5,76-26,3) мкмоль/л) 
порівняно з групою 1 (Ме 10,62 (4,8-17,4) мкмоль/л) 
та групою 2 (Ме 10,55 (4,61-16,6) мкмоль/л).  

Тому ми виділили окрему підгрупу С677С 1а, 
де середній рівень ГЦ був достовірно вищий за 
такий у групі 1 (рис. 2). У цій підгрупі спосте-
рігалась дуже висока зворотна кореляція між 
рівнями ГЦ та фолату (r=-0,95), на відміну від 
решти груп (r=-0,28; r=-0,09). Це змушує при-
пустити, що наявність рецесивної гомозиготної 
мутації С1298С, навіть за умов нормального 
генотипу С677С, негативно впливає на ремети-
лювання гомоцистеїну, що може спричиняти 
гіпергомоцистеїнемію на тлі дефіциту фолієвої 
кислоти. Середня забезпеченість фолатом у цих 
групах практично не відрізнялась між собою 
(p>0,05) (рис. 2).  

 

   
 
* – достовірність різниці показників між групами 1 і 1а (p<0,05). 

Рис. 2. Рівні гомоцистеїну та фолієвої кислоти в групах пацієнтів  
з домінантним гомозиготним генотипом МТГФР С677С (група 1 n=15),  

з комбінацією  С677С + рецесивний гомозиготний генотип С1288С (група 1а, n=6)  
та з гетерозиготним генотипом С677Т (група 2, n=17) 
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Проведено аналіз кореляційних взаємозв'язків 
між рівнями ГЦ та фолату і психоемоційними 
показниками в пацієнтів розглянутих груп.  

Показники когнітивної функції мали невисоку 
кореляцію з рівнями ГЦ і фолієвої кислоти, 
причому в групі 1 коефіцієнти кореляції були 
протилежні за знаком щодо таких у групах 1а і 2. 
У гомозигот С677С (група 1) виявлено 
негативний зв'язок між тривогою і депресією та 

рівнем фолату, тоді як у гетерозиготній групі 2 
С677Т ці показники негативно корелювали  не з 
ФК, а з ГЦ (табл.).  

Оцінки тривоги й депресії мали високу 
позитивну кореляцію між собою в групах 1 і 1а 
(відповідно r=0,80 та r=0,99), а також негативну 
кореляцію з когнітивною функцією (у групі 1 – 
r= -0,60 та r= -0,71; у групі 2 – r= -0,63 та r= -0,44), 
що є зрозумілим. 

 

Кореляційні зв'язки між рівнями ГЦ та фолату й даними тестування  
щодо ступеня когніції, депресії та тривоги в групах пацієнтів  

залежно від варіанту генотипу МТГФР С677Т (коефіцієнт кореляції Пірсона r) 

Показники 
Гомоцистеїн Фолієва кислота 

гр 1 гр 1а гр 2 гр 1 гр 1а гр 2 

Фолієва кислота -0,28 -0,95 -0,09 1 1 1 

Когніція -0,31 0,33 0,38 0,29 -0,32 -0,15 

Тривога 0,34 0,38 -0,39 -0,48 -0,57 0,26 

Депресія 0,07 0,38 -0,48 -0,36 -0,58 0,18 

 
Отже, кореляційний аналіз вказує на наявність 

взаємозв'язків між рівнем продукту фолатного 
циклу – гомоцистеїну, коферменту фолатного 
циклу – фолієвої кислоти та когнітивними й пси-
хоемоційними показниками, що по-різному про-
являлось у двох групах пацієнтів з різними гено-
типами МТГФР С677Т. Цілком природно, що 
наявність тривоги та депресії погано впливає на 
когнітивні здібності, що пояснює досить сильний 
зворотний зв'язок між цими величинами. Можна 
припустити, що ця різниця між двома групами 
може бути пов'язана з різними патофізіоло-
гічними механізмами порушення психічних про-
цесів, які різною мірою опосередковані над-
лишком гомоцистеїну або дефіцитом фолієвої 
кислоти та вітаміну В12 [26, 27].  

Отримані результати узгоджуються з даними 
літератури про те, що підвищений рівень гомо-
цистеїну може чинити негативний вплив на 
судинну та нервову систему, зокрема в пацієнтів 
з COVID-19. Повідомляється про наявність асо-
ціації між дефектним метаболізмом ГЦ, пов'я-
заним з поліморфізмом гена МТГФР, та тяжкістю 
перебігу й смертністю від COVID-19, зокрема 
через розвиток тромбоемболічних ускладнень 
[21]. Припускають, що ці порушення мозкового 
кровообігу збільшують ризик неврологічних по-
рушень, когнітивних та психоемоційних від-
хилень у пацієнтів у постковідному періоді. 
Іншою причиною гіпергомоцистеїнемії може 
бути дефіцит фолієвої кислоти [8, 9, 22]. 

У нашому дослідженні, враховуючи неве-
ликий розмір вибірки та різний статевий склад 
досліджуваних груп пацієнтів, отримані резуль-
тати щодо зв’язку поліморфізмів МТГФР C677T і 
А1298С з неврологічними проявами та когнітив-
ними можливостями мають попередній характер, 
проте дають привід говорити про доцільність 
визначення алелей гена МТГФР C677T та 
А1298С, у поєднанні з анкетуванням, з метою 
стратифікації груп підвищеного ризику психонев-
рологічних ускладнень у постковідному періоді. 

ВИСНОВКИ 
1. Генотипування пацієнтів у постковідному 

періоді та розподіл на групи з різними генотипами 
метилентетрагідрофолатредуктази С677Т (1 – го-
мозиготна СС, 2 – гетерозиготна СТ, 3 – гомози-
готна ТТ) не виявило достовірних відмінностей 
між цими групами щодо оцінок когнітивної 
функції, тривоги й депресії, отриманих методом 
анкетування. 

2. У гомозиготній групі С677С виявлено нега-
тивний зв'язок між тривогою і депресією та рівнем 
фолату, тоді як у гетерозиготній групі С677Т ці 
показники негативно корелювали з рівнем гомо-
цистеїну, а не фолієвої кислоти. Забезпеченість 
фолатом у цих групах достовірно не відрізнялась. 

3. Виявлено, що особи групи С677Т, які мали ре-
цесивну гомозиготну мутацію С1298С, відрізнялись 
підвищеним рівнем гомоцистеїну, причому рівні 
гомоцистеїну і фолієвої кислоти проявляли дуже 
високу негативну кореляцію між собою (r=-0,95). 
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4. До рецесивної гомозиготної групи Т677 Т 
увійшло 3 особи, які мали старший вік, цукровий 
діабет 2 типу, серцево-судинні захворювання, 
низький рівень фолату, високий рівень Д-димеру 
та С-реактивного білка, високі рівні тромбоцитів 
та швидкості осідання еритроцитів, що вказує на 
потенційно більший ризик ускладнень у таких 
пацієнтів. 

У перспективі планується дослідити взаємо-
зв’язки між поліморфізмами МТГФР і клінічними 
характеристиками на більшій вибірці пацієнтів 
різної статі та віку, у тому числі окремо в осіб з 
цукровим діабетом 2 типу та з ожирінням у пост-
ковідному періоді. Крім того, будуть досліджені 
інші поліморфізми  генів, що мають відношення 
до модуляції активності ферментів фолатного 
циклу, такі як мутації гена метіонінсинтетази MС 
2756 та редуктази метіонінсинтетази МСР А66G.  
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