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Резюме.

Цель исследования – изучить показатели концентраций серосодержащих аминокислот и их метаболитов в сыво-

ротке крови у женщин с хирургической и естественной менопаузой и установить корреляционные взаимосвязи 

со степенью тяжести климактерического синдрома, уровнем гонадотропных и половых стероидных гормонов.

Материал и методы. Нами обследованы 192 женщины, из них 93 с хирургической менопаузой (I группа), 68 с 

естественной менопаузой (II группа), 31 в позднем репродуктивном и пременопаузальном возрастах (контроль-

ная группа). Пациенткам проводилось исследование содержания гомоцистеина (Hcy), цистеина (Cys), глутатиона 

(GSH) и цистеинилглицина (CysGly) в сыворотке крови методом высокоэффективной жидкостной хроматогафии 

(ВЭЖХ).

Результаты. Установлено, что у женщин с хирургической менопаузой медианное значение показателей гомоци-

стеина, цистеина, цистеинилглицина в 1,5 раза, на 17,0% и 23,2% соответственно выше, чем у женщин с есте-

ственной менопаузой, и в 2,2, 2,0 и 1,8 раза соответственно выше, чем у пациенток контрольной группы (p<0,05). 

Медиана концентрации глутатиона в крови у пациенток с хирургической менопаузой была снижена (на 26,7% 

(p<0,01), у пациенток с естественной менопаузой – на 16,2% ниже (p<0,05), чем у контрольной группы.

Нарастание степени тяжести климактерического синдрома (КС) по шкале Куппермана-Уваровой соответствовало 

увеличению Hcy, Cys, CysGly и уменьшению GSH в сыворотке крови обследованных женщин (p<0,01).

Заключение. Установленные прямые и обратные статистически значимые корреляционные связи между показате-

лями концентрации серосодержащих аминокислот (их производных) и гонадотропными, стероидными половыми 

гормонами и клиническими проявлениями климактерического синдрома свидетельствует об участии изученных 

показателей в развитии патологии менопаузального периода. 

Ключевые слова: овариэктомия, хирургическая менопауза, естественная менопауза, климактерический синдром, 

гормоны, гомоцистеин (Hcy), цистеин (Cys), цистеинилглицин (CysGly), глутатион (GSH).

Abstract.

Objectives. To study the indicators of the concentrations of sulfur-containing amino acids and their metabolites in the 

blood serum of women with surgical and natural menopause and to establish correlations with the severity of menopause 

syndrome, the level of gonadotropic and sex steroid hormones.

Material and methods. We examined 192 women, 93 of them with surgical menopause (group I), 68 with natural menopause 

(group II), 31 in late reproductive and premenopausal ages (control group). The patients underwent a study of the content 
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of homocysteine (Hcy), cysteine (Cys), glutathione (GSH) and cysteinylglycine (CysGly) in the blood serum by means of 

high performance liquid chromatography (HPLC).

Results. It has been found that in women with surgical menopause, the median value of homocysteine, cysteine, 

cysteinylglycine is 1.5 times, by 17.0% and 23.2%, respectively, higher than in women with natural menopause and 

2.2, 2.0 and 1.8 times, respectively, higher than in the control group patients (p<0.05). The median concentration of 

glutathione in the blood in patients with surgical menopause was reduced (by 26.7% (p <0.01)), in patients with natural 

menopause – by 16.2% lower (p<0.05) than in the control group.

The increase in the severity of the climacteric syndrome (CS) according to the Kupperman-Uvarova scale corresponded 

to an increase in Hcy, Cys, CysGly and a decrease in GSH in the blood serum of the examined women (p<0.01).

Conclusions. The established direct and inverse statistically significant correlations between indicators of the concentration 

of sulfur-containing amino acids (their derivatives) and gonadotropic, steroid sex hormones and clinical manifestations 

of climacteric syndrome testify to the participation of the studied indicators in the development of the menopausal period 

pathology. 

Key words: oophorectomy, surgical menopause, natural menopause, climacteric syndrome, hormones, homocysteine 

(Hcy), cysteine (Cys), cysteinylglycine (CysGly), glutathione (GSH).

Многочисленными исследованиями пока-

зано, что нарушения аминокислотного обмена 

вызывают у людей различные патологические 

состояния: увеличение риска кардиоваскулярных 

заболеваний, включая артериальную гипертен-

зию, развитие депрессии, усиление отрицатель-

ного действия алкоголя, дерматиты и длительно 

незаживающие повреждения кожи, расстройства 

детоксикации, миопатию, анемию, остеопороз и 

другие [1-3]. 

Вопрос о роли Hcy, Cys, GSH и CysGly в 

развитии различных заболеваний в настоящее 

время остается спорным и противоречивым. В 

литературе представлены данные о содержании 

серосодержащих аминокислот у женщин при 

физиологическом и осложненном течении бере-

менности и родов, у пациенток с доброкачествен-

ными заболеваниями молочных желез, при эндо-

кринном бесплодии у женщин с метаболическим 

синдромом [1, 4]. Достаточно интенсивно изучен 

вопрос о влиянии климактерического периода и 

роли гормон-замещающей терапии на уровень 

гомоцистеина как одного из предполагаемых па-

тогенных факторов в этом процессе [5].

Хорошо известно, что снижение уровня 

эстрогенов в период климакса является причи-

ной повышенного риска развития сердечно-со-

судистой патологии. У животных с удалёнными 

яичниками наблюдается высокий уровень Hcy, 

глюкозы, инсулина, малонового диальдегида и 

снижение антиоксидантной защиты: GSH, глюта-

тион пероксидазы, каталазы, супероксиддисму-

тазы [6]. 

Согласно данным литературы, серосодер-

жащие аминокислоты и их производные (цисте-

ин Cys, цистеиновая кислота (CA), цистатионин 

(Ctn), таурин (Tau), метионин (Met), гомоцисте-

ин (Hcy), глутатион (GSH) обладают широким 

спектром влияния на биологические процессы 

в организме. С наличием SH-группы связано 

осуществление таких процессов, как дыхание и 

окислительное фосфорилирование, работа боль-

шинства ферментов, а также регуляция прони-

цаемости мембран, синтез GSH, эндогенного 

сероводорода (H
2
S), креатинина и других биоло-

гически активных веществ [1, 7]. 

Условно заменимая аминокислота Cys яв-

ляется важным компонентом активного центра 

многих ферментов, играет важную роль в работе 

ферментов-антиоксидантов, служит лимитирую-

щим фактором синтеза основного антиоксиданта 

в клетках – глутатиона (γ-глутамил-цистеинил-

глицина), является предшественником таурина и 

эндогенного сероводорода [8]. 

Гомоцистеин – серосодержащая амино-

кислота, получается из метионина (Met) и ввиду 

своей цитотоксичности быстро метаболизирует-

ся благодаря двум метаболическим процессам 

– реметилированию и транссульфурированию. 

При реметилирования  Hcy превращается обрат-

но в Met, при участии ферментов, использующих 

витамины В
2
, В

9
, В

12
, U и производное холина – 

бетаин [9]. Благодаря транссульфурированию с 

участием двух В
6
- и Zn2+- зависимых ферментов 

– цистатионин-β-ситазы (CBS) и цистатионин-γ-

лиазы (CSE) – превращается в цистатионин, Cys, 

α-кетобутират, эндогенный сероводород, пируват, 

гомосерин и аммиак [10].
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Известно, что гипергомоцистеинемия 

(HHcy) – более информативный показатель сер-

дечно-сосудистой патологии, чем холестеролемия. 

Hcy является выраженным маркёром воспали-

тельных и аутоиммунных процессов, патологий 

беременности, остеопороза, атеросклероза, раз-

вития сердечной недостаточности и аритмии. 

Hcy повышает выработку свободных радикалов 

кислорода, повреждает стенки сосудов, усиливает 

тромбообразование, нарушает функциональную 

активность эндотелиальных клеток, участвует в 

развитии нейродегенеративных и психических 

заболеваний, подавляет трансметилирование и 

меняет структуру эпигенома [1, 6]. Многие пато-

логические процессы при HHcy не связаны не-

посредственно с Hcy, а являются следствием его 

регуляторной активности. Например, установле-

но, что S-аденозилгомоцистеин (SAH, продукт 

реакций трансметилирования) накапливается 

пропорционально Hcy и является ингибитором 

трансметилаз, т.е. вмешивается в формирование 

эпигенома (экспрессию генов) [1]. Hcy запускает 

воспалительный ответ в макрофагах путём инги-

бирования выработки цистатионин-γ-лиазой эн-

догенного сероводорода, что связано с гипермети-

лированием промотора гена CSE. Hcy подавляет 

активность и экспрессию также второго фермента  

транссульфурирования – CBS,  что увеличивает 

концентрацию Cys, Hcy и снижает уровень анти-

оксидантов – глутатиона и H
2
S [1, 10].

Глутатион – один из самых концентриро-

ванных восстановителей и низкомолекулярных 

антиоксидантов в клетке: неферментативно ней-

трализует свободные радикалы кислорода и азо-

та; восстанавливает α-токоферол (витамин Е); 

как электронный донор глутатион пероксидазы 

(GPx) участвует в обезвреживании перекисей и в 

том числе пероксинитрита (ONOO-);с помощью 

гамма глутамил трансферазы (GGT) осуществяет 

транспорт аминокислот в клетку, при этом вы-

рабатывается CysGly; наравне с Cys осущест-

вляет глутатионилирование белков и ксеноби-

отиков; необходим для синтеза лейкотриенов и 

простагландинов;участвует в образовании дезок-

сирибозы. Установлено, что сокращение синтеза 

этого трипептида на 30% достаточно для прекра-

щения нормального функционирования и гибели 

клеток [1, 11]. 

Исходя из вышеизложенного, изучение из-

менений группы серосодержащих аминокислот и 

их производных при различных физиологических 

и патологических состояниях представляет боль-

шой теоретический и практический интерес, так 

как в доступной литературе мы не нашли данных 

об исследовании серосодержащих аминокислот, 

кроме Hcy, у женщин с дефицитом эстрагенов.

Цель исследования – изучить показатели 

концентраций серосодержащих аминокислот 

и их метаболитов в сыворотке крови у женщин 

с хирургической и естественной менопаузой и 

установить корреляционные связи со степенью 

тяжести климактерического синдрома, уровнем 

гонадотропных и половых стероидных гормонов.

Материал и методы 

Исследования проводились на базе кафе-

дры акушерства и гинекологии учреждения об-

разования «Витебский государственный ордена 

Дружбы народов медицинский университет», 

НИЛ УО «Гродненский государственный меди-

цинский университет».

Концентрацию серосодержащих аминокис-

лот и их производных определяли у 192 женщин 

перименопаузального возраста. В I группу вклю-

чили 93 женщины с хирургической менопаузой, 

прооперированных по поводу доброкачествен-

ных заболеваний матки и придатков. Гистерэкто-

мия с тотальной овариоэктомией была проведена 

в 90,3% случаев, двусторонняя овариоэктомия – в 

9,7% случаев. Средний возраст женщин группы 

составил 50,8±3,3 года, длительность менопаузы 

– 1,0 (0,8; 1,7) год.

Во II группу вошли 68 женщин с естествен-

ной менопаузой длительностью 1,3 (1,0; 3,0) года. 

Средний возраст пациенток II группы – 50,5±3,1 

года. 

Контрольную группу составила 31 жен-

щина позднего репродуктивного и пременопау-

зального возрастов с сохраненной менструаль-

ной функцией и без менопаузальных симптомов. 

Средний возраст женщин данной группы соста-

вил 48,8±3,0 года.

Содержание гомоцистеина (Hcy), цистеи-

на (Cys), глутатиона (GSH) и цистеинилглицина 

(CysGly) определяли в сыворотке крови методом 

обращенно-фазной ВЭЖХ с предколоночной де-

риватизацией и изократическим элюированием с 

помощью модифицированной методики. Исполь-

зовали HPLC Agilent 1200. Разделение проводили 

на колонках Zorbax Eclipse Plus С18, 2,1x150 мм, 

3,5 мкм. Использовались реактивы квалифика-

ции не ниже хч, стандарты определяемых соеди-

нений Aldrich, трижды дистиллированная вода, 
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растворители квалификации «для градиентной 

ВЭЖХ». При пробоподготовке использовалась 

центрифуга Biofuge Primo R+ с охлаждаемым 

ротором. Оценка полученных значений произво-

дилась программой Agilent ChemStation В.04.02 

путем сравнения результатов анализа исследуе-

мых биологических объектов со стандартной ка-

либровочной кривой искусственной смеси ами-

нокислот Aldrich (США) [12]. 

Гормональный профиль изучали, опреде-

ляя содержание в сыворотке крови фолликуло-

стимулирующего гормона (ФСГ), эстрадиола, 

прогестерона, при помощи стандартных наборов 

реактивов «Хозрасчетного опытного производ-

ства Института биоорганической химии Нацио-

нальной академии наук Беларуси», автоматиче-

ского гамма-счетчика «Гамма-12».

Степень тяжести климактерического син-

дрома (КС) оценивали с помощью модифици-

рованного менопаузального индекса (ММИ) 

Куппермана-Уваровой.  Пациентки I и II групп 

были разделены на подгруппы в зависимости от 

степени тяжести КС: 1-я и 4-я подгруппы – КС 

легкой степени тяжести (суммарный ММИ 27,0 

(24,0; 30,0) баллов и 23,5 (20,0; 30,0) балла соот-

ветственно); 2-я и 5-я подгруппы – КС средней 

степени тяжести (суммарный ММИ 39,0 (36,0; 

44,0) баллов и 38,5 (36,0; 43,0) балла соответ-

ственно); 3-я и 6-я подгруппы – КС тяжелой сте-

пени (суммарный ММИ 59,0 (59,0; 66,0) баллов и 

59,0 (59,0; 60,0) баллов соответственно) [13].

Статистическая обработка данных прово-

дилась с помощью пакета прикладных программ 

«STATISTICA 10.0», Microsoft Excel с использова-

нием модулей Basic Statistic/Tables, Nonparametrics. 

Характер распределения количественных данных 

осуществляли с помощью критерия Шапиро-Уил-

ка. В случае соответствия нормальному распреде-

лению результаты представляли как M±у, где М 

– среднее значение, у – стандартное отклонение. 

При сравнении двух групп по количественному 

признаку с нормальным распределением исполь-

зовали t-критерий Стьюдента для зависимых и не-

зависимых выборок.

Для сравнения количественного признака в 

трех и более независимых группах пользовались 

методом Крускала-Уоллиса. В случае выявления 

различий проводили попарное сравнение групп с 

помощью теста Манна-Уитни, применяя поправку 

Бонферрони. В случае распределения, отличного 

от нормального, результаты исследования пред-

ставляли в виде Ме (25%; 75%), где Ме – медиана, 

(25%; 75%) – верхняя и нижняя квартили. Для ана-

лиза взаимосвязи признаков применяли метод не-

параметрического корреляционного анализа (ран-

говая корреляция по Спирмену – R). Сравнение 

групп по качественным признакам проводилось с 

использованием классического критерия Хи–ква-

драт Пирсона или двустороннего точного крите-

рия Фишера. По T-критерию Фишера проверяли 

гипотезу о равенстве дисперсий. Во всех процеду-

рах статистического анализа критический уровень 

значимости р принимали равным 0,05.

Результаты и обсуждение

Изменения концентрации Hcy, Cys, GSH 

и CysGly в сыворотке крови представлены в та-

блице 1. У женщин с хирургической менопау-

зой медиана концентрации Hcy составила 9,39 

мкмоль/л, что в 1,5 раза (p<0,001) выше, чем у 

пациенток с естественной менопаузой и в 2,2 раза 

(p<0,001) выше, чем у женщин позднего репро-

дуктивного и пременопаузального возрастов.

Медианное значение концентрации Hcy у 

женщин с естественной менопаузой составило 

6,13 мкмоль/л, что в 1,4 раза (p<0,01) выше, чем у 

женщин контрольной группы. 

У женщин с хирургической менопаузой ме-

дианное значение Cys составило 150,12 (125, 11; 

203,62) мкмоль/л и на 17,0% статистически зна-

чимо превышало аналогичный показатель у жен-

щин с естественной менопаузой (124,55 (71,89; 

165,3) мкмоль/л, p<0, 01) и в 2 раза – показатель 

у женщин позднего репродуктивного и преме-

нопаузального возрастов (73,88 (63,64; 103,39) 

мкмоль/л, p<0,01). У женщин с естественным 

угасанием функции также имело место повыше-

ние уровня Cys на 40,7% по сравнению с группой 

контроля p<0,01.

Эстрогены, как известно, имеют выражен-

ные антиоксидантные свойства, и снижение их 

количества сопровождается ростом свободных 

радикалов кислорода и оксидантным стрессом, 

для которого характерно развитие HHcy [1]. В 

этой ситуации Hcy служит а) субстратом для син-

теза антиоксиданта – эндогенного серододорода,  

б) непосредственным предшественником Cys 

(лимитирующим фактором синтеза глутатиона) и 

в) наряду с Cys или глутатионом служит факто-

ром защиты SH-групп белков путём гомоцисте-

инилирования (аналогично присоединению GSH 

– S-глутатионилированию) [10].

Одной из основных функций GSH явля-
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ется перенос аминокислот в клетку с помощью 

γ-глутамилтрансферазы (GGT), в результате вне 

клетки остаётся дипептид – цистеинилглицин 

(CysGly), который под действием дипептидаз мо-

жет расщепляется до аминокислот [1]. Показано, 

что сывороточная GGT является фактором риска 

развития сердечно-cоcудистых заболеваний [14, 

15], что может быть связано с увеличением кон-

центрации продукта реакции – цистеинил-глици-

на (CysGly). CysGly, в силу наличия SH группы, 

участвует в превращении Fe3+ в Fe2+ и таким об-

разом  провоцирует формирование оксидантного 

стресса. Следствием этого является, например, 

рост окисленной формы липопротеидов низкой 

плотности и активация воспалительных процес-

сов, т.е. атерогенез [14, 15].

У женщин I группы уровень CysGly был 

на 23,2% (р<0,001 выше результата II группы и 

в 1,8 раза выше показателей группы контроля 

(р<0,001). У женщин контрольной группы уровень 

CysGly составил 44,58 (34,83; 54,30) мкмоль/л, что 

на 29,5% ниже показателя II группы. 

Полученный результат указывает, что на-

ряду с определением активности GGT можно из-

мерять уровень продукта его реакции – CysGly 

и использовать этот показатель как новый мар-

кёр уровня оксидантного стресса в организме. 

В данном случае рост концентрации CysGly у 

женщин при недостатке/отсутствии эстрогенов 

пропорционален изменению Hcy, который, как 

было показано ранее, является критерием роста 

провоспалительных и перекисных процессов при 

удалении яичников [16].

Важной серосодержащей аминокислотой 

является глутатион (GSH), являющийся мощным 

антиоксидантом. Как видно из данных, представ-

ленных в таблице 1, у женщин с хирургической 

и естественной менопаузой по сравнению с жен-

щинами позднего репродуктивного и пременопа-

узального возрастов имеет место статистически 

значимое снижение содержания глутатиона  в сы-

воротке крови. Так, у пациенток с естественной 

менопаузой медиана концентрации глутатиона- 

была на 16,2% ниже, чем в контрольной группе 

(p<0,05), а у пациенток с хирургической менопа-

узой – на 26,7% ниже (p<0,001). Такие изменения 

вполне соответствуют ситуации с повышенной 

активностью γ-глутамилтрансферазы, которая 

обычно наблюдается при различных неблагопри-

ятных условиях, сопровождающихся оксидант-

ным стрессом [14, 15].

Нами изучено содержание гомоцистеина, ци-

стеина, цистеинилглицина, глутатиона в сыворотке 

крови у пациенток с хирургической и естественной 

менопаузой в зависимости от степени тяжести КС 

по шкале Куппермана-Уваровой (табл. 2).  

Данные, представленные в таблице 2, сви-

детельствуют о том, что у пациенток с хирурги-

ческой и естественной менопаузой при нараста-

нии степени тяжести КС увеличивались уровни 

гомоцистеина, цистеина и уменьшалось содержа-

ние глутатиона. 

У женщин 3-ей подгруппы, имеющих КС 

тяжелой степени, медианное значение количе-

ства гомоцистеина и цистеина было в 1,5 и 1,1 

раза соответственно выше, чем у женщин 2-ой 

подгруппы с КС средней степени тяжести, в 1,5 

и 1,2 раза выше соответственно, чем у женщин 

1-ой подгруппы с КС легкой степени тяжести, в 

3,1 и в 2,2 раза соответственно выше (р<0,01), 

Таблица 1 – Содержание серосодержащих аминокислот и их производных в сыворотке крови у 

обследованных женщин (Мe (25%; 75%))

Показатели,

мкмоль/л

Группы обследованных женщин

I группа (n=93) II группа (n=68)
Контрольная 

группа (n=31)

Гомоцистеин (Hcy)
9,39

(7, 47; 12,14)*, **

6,13

(4,8; 8,67) *

4,35

(3,47; 5,76)

Цистеин (Cys)
150,12

(125, 11; 203,62)*, **

124,55

(71,89; 165,3)*

73,88

(63,64; 103,39)

Цистеинилглицин (CysGly)
82,34

(65, 91; 99,61)*, **

63,26

(42,0; 92,28)*

44,58

(34,83; 54,30)

Глутатион (GSH)
3,99

(2, 76; 5,26)*, **

3,91

(2,93; 5,55)*

4,75

(3,60; 6,25)

Примечание: Р – вероятность справедливости нулевой гипотезы: * – при сравнении с контрольной группой 

(U-критерий Манна-Уитни); ** – при сравнении со II группой (U-критерий Манна-Уитни).
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чем у женщин контрольной группы.

Концентрация производного глутатиона – 

Cys-Gly – у женщин изменялась в зависимости от 

тяжести климактерического синдрома. У пациен-

ток 2-ой подгруппы медиана содержания Cys-Gly 

в сыворотке крови была в 1,9 раза выше, чем в 

группе контроля (p<0,01) и на 4,3% выше, чем у 

женщин 1-ой подгруппы (p<0,01). Аналогичная 

ситуация отмечалась и у пациенток с естествен-

ной менопаузой 5-ой подгруппы – показатель 

Cys-Gly был выше в 1,9 и 1,7 раза по сравнению 

с группой контроля (p<0,01) и пациентками с лег-

ким течением климактерического синдрома (4-я 

подгруппа), (p<0,01). При этом статистически 

значимых различий в содержании Cys-Gly между 

пациентками 2-ой и 3-ой, 5-й и 6-й подгрупп не 

выявлено (р>0,05).

Низкие значения показателя содержания 

глутатиона отмечались в 3-й, 5-й и 6-й подгруппах 

женщин: 3,54 (2,76; 6,16) мкмоль/л, 3,1 (2,82; 5,2) 

мкмоль/л и 2,65 (2,0; 2,93) мкмоль/л соответствен-

но. Медианное значение концентрации глутатиона 

в сыворотке крови у женщин 3-й подгруппы было 

в 2,2 раза ниже по сравнению с женщинами кон-

трольной группы (p<0,01), на 14,3% ниже, чем у 

женщин 2-ой подгруппы (p<0,01) и на 14,9% ниже, 

чем у женщин 1-ой подгруппы (р<0,01). 

У пациенток 6-й подгруппы медианное зна-

чение глутатиона было 1,8 раза (р<0,01) ниже дан-

ного показателя у женщин контрольной группы, 

на 14,5% (p<0,001) ниже аналогичного показателя 

у пациенток 4-ой подгруппы и на 34,4% ниже по-

казателя у пациенток 5-ой подгруппы (p<0,001).

Проведенный нами корреляционный ана-

лиз между серосодержащими аминокислотами и 

результатами ММИ показал слабую прямую за-

висимость между концентрацией Hcy в сыворот-

ке крови и степенью выраженности нейровегета-

Таблица 2 – Содержание серосодержащих аминокислот и их производных в сыворотке крови 

у обследованных женщин в зависимости от степени тяжести климактерического синдрома по шкале 

Куппермана-Уваровой (Мe (25%; 75%)) 

Обследованные

 пациентки

Гомоцистеин 

(Hcy),

мкмоль/л

Цистеин (Cys),

мкмоль/л

Цистеинилглицин 

(CysGly),

мкмоль/л

Глутатион 

(GSH),

мкмоль/л

I группа

(n=93)

1 подгруппа 

(n=30)

9,01

(6,98; 12,16)*

143,1

 (118,52; 203,07)*

80,49

(64,4; 91,38)*

4,16 

(2,57; 5,26)*

2 подгруппа 

(n=54)

9,18

(7,54; 10,18) *,**

152,84

(128,83; 06,49)*,**

84,11

(70,4; 104,08) *,**

4,13

(3,24; 5,25) *,**

3 подгруппа 

(n=9)

13,61

(10,2; 16,87) 

*,**,***

166,2

 (133,15; 351,5) *,**

74,74

 (52,36; 114,4) *

3,54

 (2,76; 6,16) 

*,**,***

II группа

(n=68)

4 подгруппа 

(n=37)

5,79

 (4,6; 7,24) *

112,51 

(67,08; 146,46) *

48,52

 (38,12; 74,3) *

4,04

(3,23; 5,71) *

5 подгруппа 

(n=28)

7,31

 (5,17; 9,49) *,**

128,95 

(92,52; 197,7) *,**

82,66 

(46,15; 95,86) *,**

 3,1

(2,82; 5,2) *,**

6 подгруппа 

(n=3)

5,33 

(3,82; 17,9) *

124,55

 (81,1; 254,3) *,***

68,57 (49,37; 

102,85) *,***

2,65 

(2,0; 2,93) 

*,**,***

Контроль-

ная группа 

(n=31)

Без 

проявлений 

КС 

4,35

(3,47; 5,76)

73,88

(63,64; 103,39)

44,58

(34,83; 54,30)

4,75

(3,60; 6,25)

Примечание: * – статистически значимые (p<0,01) различия при сравнении уровня серосодержащих ами-

нокислот и их метаболитов у женщин с КС и женщин контрольной группы,** – при сравнении показателей у 

женщин с КС легкой и средней тяжести (р<0,05), *** – при сравнении уровня серосодержащих аминокислот и их 

метаболитов у женщин с КС средней и тяжелой степени (р<0,05).
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тивных (R=0,24, р<0,05), психоэмоциональных 

(R=0,25, р<0,05) проявлений КС, метаболических 

нарушений (R=0,28, р<0,05), общим значением 

ММИ (R=0,22, р<0,05).

Была выявлена слабая обратная зависи-

мость между GSH и нейровегетативными нару-

шениями (R=-0,27, р<0,05) и общим значением 

ММИ (R=-0,24, р<0,05).

Следовательно, у женщин с хирургической 

и естественной менопаузой при нарастании сте-

пени тяжести клинических проявлений КС отме-

чаются дефицит GSH и повышение уровней Hcy, 

Cys, CysGly, что свидетельствует о снижении фак-

торов антиоксидантной защиты и росте оксидант-

ного стресса по мере увеличения тяжести данной 

патологии. Особенно это касается цистеинил-гли-

цина, так как из литературы известно, что уровень 

GGT в сыворотке крови имеет пропорциональную 

зависимость с уровнем С-реактивного белка [15].

Нами проведен корреляционный анализ 

между серосодержащими аминокислотами и их 

метаболитами (табл. 3).

Установлено, что уровни Hcy и Cys пато-

генетически взаимосвязаны с показателями GSH 

и CysGly, о чем свидетельствуют статистически 

значимые корреляционные связи с данными по-

казателями (р<0,01).

Нами изучена взаимосвязь между серосо-

держащими аминокислотами и уровнем половых 

гормонов. Выявленные статистически значимые 

корреляционные связи представлены в таблице 4.

Установлено, что уровни Hcy, Cys и Cys-

Gly находятся в статистически значимой слабой 

прямой корреляционной связи с гонадотротопи-

нами (p<0,01) и слабой прямой корреляционной 

связи с эстадиолом и прогестероном (p<0,01).  

Меньшая степень корреляции была выяв-

лена между глутатионом (GSH) и фолликулости-

мулирующим гормоном (R=0,21, р=0,02). 

Необходимо отметить, что содержание Hcy 

в сыворотке крови зависит от типа менопаузы, 

уровня эстрадиола. Подтверждением этого явля-

ется наличие статистически значимой обратной 

корреляционной связи между уровнем Hcy и ти-

пом менопаузы (R=-0,42, р<0,01).

Установлена статистически значимая об-

ратная корреляционная связь между Hcy и эста-

диолом (R=-0,31, р<0,001), что подтверждает 

данные, полученные в экспериментах на живот-

ных, с результатами нашей работы.

Заключение 

1. У женщин с хирургической и естествен-

ной менопаузой по сравнению с женщинами 

пременопаузального возраста отмечается ста-

тистически значимое увеличение концентрации 

гомоцистеина, цистеина, цистеинилглицина и 

уменьшение концентрации глутатиона, свиде-

тельствующее о развитии процессов свободнора-

дикального окисления и оксидантного стресса в 

условиях дефицита эстрогенов. 

2. Хирургическое выключение функции 

яичников сопровождается достоверно большей 

степенью изменений серосодержащих аминокис-

лот и их метаболитов по сравнению с естествен-

ным угасанием функции яичников.

3. Установленные прямые и обратные ста-

тистически значимые корреляционные связи 

между показателями концентрации серосодер-

жащих аминокислот (их производных) и гонадо-

тропными, стероидными половыми гормонами и 

клиническими проявлениями климактерического 

синдрома свидетельствуют об участии изучен-

ных показателей в развитии патологии менопау-

зального периода. 

Таблица 3 – Коэффициенты корреляции Спирмена между серосодержащими аминокислотами и 

их метаболитами 

Показатели 

серосодержащих 

аминокислот у 

обследованных женщин 

Коэффициенты корреляции Спирмена между серосодержащими аминокислотами 

и их метаболитами

Гомоцистеин 

(Hcy), мкмоль/л

Цистеин (Cys), 

мкмоль/л

Цистеинилглицин 

(CysGly), мкмоль/л

Глутатион (GSH),

мкмоль/л

Гомоцистеин (Hcy) –
0,57

p<0,01

0,60

p<0,01

-0,15

p<0,01

Цистеин (Cys)
0,57

p<0,01
–

0,73

p<0,01

-0,23

p<0,01

Примечание: Р – вероятность справедливости нулевой гипотезы.
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4. Впервые показано, что для оценки уров-

ня оксидантного стресса можно использовать 

уровень цистеинил-глицина.
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Таблица 4 – Коэффициенты корреляции Спирмена между показателями серосодержащих амино-

кислот и уровнем гонадотропных и половых стероидных гормонов у обследованных пациенток

Показатели гонадотропных и 

половых стероидных гормонов у 

пациенток с хирургической 

и естественной менопаузой

Коэффициенты корреляции Спирмена между серосодержащими 

аминокислотами и содержанием гонадотропных 

и половых стероидных гормонов

Гомоцистеин (Hcy), 

мкмоль/л

Цистеин (Cys), 

мкмоль/л

Цистеинилглицин 

(CysGly), мкмоль/л

Фолликулостимулирующий 

гормон (ФСГ)

0,28

p<0,01

0,26

p<0,01

0,24

p<0,01

Эстрадиол
-0,31

p<0,01

-0,27

p<0,01

-0,26

p<0,01

Прогестерон
-0,24

p<0,01

-0,26

p<0,01

-0,26

p<0,01

Примечание: Р – вероятность справедливости нулевой гипотезы.
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