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МЕТИОНИН И ОБЩИЙ ГОМОЦИСТЕИН КРОВИ У ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИЕЙ В УСЛОВИЯХ ЭКСКРЕТОРНОЙ ДИСФУНКЦИИ ПОЧЕК

ФГБОУ ВО «Первый Санкт-Петербургский государственный медицинский университет им. акад. И.П. Павлова» 
Минздрава РФ, 197022, Санкт-Петербург, Россия

Роль почек в метаболизме и гомеостазе серосодержащих аминокислот велика, поэтому показатели метионина (Мет), 
общего гомоцистеина (оГци) и их соотношения могут иметь диагностическое значение при хронических заболеваниях 
почек, в том числе, в условиях артериальной гипертензии (АГ). Цель исследования – изучение соотношения Мет/оГци у 
пациентов с АГ в сочетании с хронической болезнью почек (ХБП). Использовали плазму крови 76 пациентов возрастом 
40-75 лет с АГ и дисфункцией экскреторной функции почек, подгрупп: 1- с протеинурией (n=37); 2- без протеинурии со 
скоростью клубочковой фильтрации (СКФ) < 90 мл/мин/1,73 м2 (n=39) и группу сравнения 3 – пациенты с АГ без экскре-
торной дисфункции почек (n=28). Значительно пониженный уровень Мет был в подгруппе 1. Уровни оГци были выше в 
подгруппах 1 и 2, чем в группе 3. Отношение Мет/оГци выявило различия подгрупп 1 – 2 с группой 3. Различий в уровнях 
Арг и Лиз не обнаружено. Выявлены положительные корреляции соотношения Мет/оГци с количеством эритроцитов, 
но не с уровнем гемоглобина. При ROC-анализе точки отсечения для соотношения Мет/оГци в сопоставлении с группой 
3 составили для подгруппы 1 – 3,08, а 2 – 3,36. При прогрессировании ХБП наблюдается повышение уровней оГци в крови 
и снижение содержания Мет. Снижение СКФ, в особенности при протеинурии, сопровождается понижением уровня 
Мет. Соотношение Мет/оГци выше 3,36 можно рассматривать в качестве минимально необходимого баланса между 
этими серосодержащими аминокислотами крови при ХБП и АГ.
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METHIONINE AND TOTAL HOMOCYSTEINE IN HYPERTENSIVE PATIENTS WITH RENAL EXCRETORY 
DYSFUNCTION
Pavlov First Saint Petersburg State Medical University of Minzdrav of Russia, 197022, Saint- Petersburg, Russia
The role of the kidneys in the metabolism and homeostasis of sulfur-containing amino acids is great, so the levels of methionine 
(Met), total homocysteine   (tHcy) and their ratios can be of diagnostic value in chronic kidney disease (CKD), in a course of the 
arterial hypertension (AH). The aim of the study was to evaluate the Met/tHcy ratio in hypertensive patients with CKD.
We used blood plasma of 76 patients aged 40-75 years with AH and the excretory dysfunction of the kidneys; subgroups: 1 – with 
proteinuria (n=37); 2 – without proteinuria with glomerular filtration rate (GFR) < 90 ml/min/1.73 m2 (n=39) and comparison 
group 3 – patients with AH without renal excretory dysfunction (n=28). Significantly lower Met levels were in subgroup 1. THcy 
levels were higher in subgroups 1 and 2 than in group 3. The Met/tHcy ratio revealed differences in subgroups 1and 2 vs group 
3. No differences were found in Arg and Lys levels. Positive correlations of the Met/tHcy ratio with the number of erythrocytes, 
but not with the level of hemoglobin, were revealed. In the ROC analysis, the cut-off points for the Met/tHcy ratio compared to 
group 3 were 3.08 for subgroup 1 and 3.36 for subgroup 2. With the progression of CKD, there is an increase in the levels of tHcy 
in the blood, and a decrease in the content of Met. A decrease in GFR, especially in a case with proteinuria, is accompanied by a 
decrease in the level of Met. The Met/tHcy ratio above 3.36 can be considered as the minimum of the balance between these sulfur-
containing amino acids contents in a blood necessary for hypertensive patients with CKD.
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Введение. При хронической болезни почек (ХБП) 
большое диагностическое значение имеют лабора-
торные технологии определения отклонений в экс-
креторной, эндокринной и метаболической функци-
ях почек [1-4]. Поскольку роль почек в метаболизме 
серосодержащих аминокислот велика, то при нару-
шении их метаболических и экскреторных функций, 
как правило, возникает гипергомоцистеинемия [5]. 
Для гомеостаза серосодержащих аминокислот боль-
шое значение имеют пути утилизации гомоцистеина 
(Гци), возникающего из аминокислоты метионина 
(Мет) в результате реакций трансметилирования в 
различных тканях. Так как большая часть Гци пре-
имущественно в печени подвергается реметилирова-
нию, остающиеся количества Гци доступны фермен-
тативному превращению в другие серосодержащие 
метаболиты в цистатиониновом пути, локализован-
ном преимущественно в тканях почек, печени, мозга 
и поджелудочной железы [6-7]. Оценка общего гомо-
цистеина (оГци) при ХБП даёт некоторое представ-
ление о нарушении метаболической функции почек 
[8]. В связи с тем, что Гци возникает из Мет и уровень 
оГци зависит от метаболизма Мет, возникает вопрос 
о диагностическом значении определения уровня 
Мет в крови. Средний уровень Мет в норме превы-
шает уровень оГци в плазме крови примерно в 5-6 
раз  [9]. Как показали модельные опыты на клеточ-
ных культурах при концентрациях Мет менее 25 мкМ  
клетки начинают переходить к апоптозу [10]. При 
пониженном содержании Мет в среде наблюдается 
гипометилирование жизненно важных метаболитов, 
вкючая нуклеиновые кислоты и гистоны. Помимо 
участия в этих эпигенетических реакциях, Мет ис-
пользуется при синтезе креатина, фосфатидилхоли-
на, нейромедиаторов и других метаболитов и гормо-
нов [9, 11-12]. 

В лабораторной практике определение уровня 
Мет проводят крайне редко, несмотря на очевидную 
роль этой аминокислоты в метаболизме и в регуля-
ции эпигенетических процессов. Снижение скорости 
метилирования в тканях зависит не только от ингиби-
рующего влияния возрастания уровня оГци, но и от 
понижения уровня Мет ниже 25 мкМ во внеклеточ-
ной среде [10, 13]. В отдельных исследованиях пока-
зано, что у пациентов в период острой стадии инсуль-
та уровень Мет возрастает [14-15], в период же вос-
становления функционального состояния возникает 
значительное понижение уровня Мет в крови из-за 
его интенсивного использования в реакциях синтеза 
азотистых оснований, фосфолипидов при построе-
нии клеточных мембран, а также в эпигенетических 

реакциях. [16]. Синтез фосфатидилхолина из фос-
фоэтаноламина, вероятно, является самым мощным 
потребителем метильных групп Мет у взрослых мле-
копитающих и, следовательно, крупнейшим источни-
ком S-аденозилгомоцистеина – сильного ингибитора 
метилтрансфераз. Опасным результатом торможения 
активности метилтрансфераз является нарастание де-
миелинизации в нервной системе, усиливающейся в 
условиях нарастания уровня оГци, соответственно. 
Роль метаболической функции почек в поддержании 
оптимального соотношения Мет и оГци и диагности-
ческие параметры лабораторных показателей этих 
аминокислот до настоящего времени недостаточно 
изучены. 

Цель исследования: оценка соотношения Мет/оГ-
ци у пациентов с ХБП, выявление диагностического 
значения и целесообразности одновременного опре-
деления Мет и оГци.

Материал и методы. Сбор клинического ма-
териала осуществляли на базе клиник ФГБОУ ВО 
ПСПбГМУ им. И.П. Павлова Минздрава России. В 
исследование включены образцы крови от 76 паци-
ентов в возрасте 40-75 лет с артериальной гипертен-
зией (АГ), находившихся на стационарном лечении 
в клиниках терапевтического профиля. Критерием 
включения в исследование было наличие АГ (МКБ 10 
I10/ I11/ I12/ I13/ I15). Критериями исключения были: 
наличие заболеваний печени, онкогематологических 
и других онкопролиферативных заболеваний, острых 
нарушений кровообращения и воспалительных про-
цессов, а также состояние беременности. Пациенты 
были разделены на две подгруппы. Подгруппа 1 – 37 
пациентов с протеинурией свыше 150 мг/сут; подгруп-
па 2 – 39 пациентов, у которых протеинурия не была 
выявлена, а расчетная скорость клубочковой фильтра-
ции (рСКФ) была незначительно снижена и состав-
ляла 60-89 мл/мин/1,73 м2. Группу сравнения соста-
вили 28 пациентов такого же возраста с АГ без при-
знаков поражения почек (рСКФ > 90 мл/мин/1,73 м2,  
отсутствие протеинурии). Дополнительными крите-
риями исключения для группы сравнения были са-
харный диабет (нарушение толерантности к глюкозе 
допускалось) и дефицит фолиевой кислоты в плазме 
(менее 7 нМ). Демографические данные, факторы ри-
ска и основные общелабораторные показатели пред-
ставлены в табл. 1.

Материал исследования – плазма крови, взятой 
утром натощак из кубитальной вены в вакутейнеры 
с гепарином. Отделение форменных элементов крови 
путем центрифугирования (580 g, 15 мин) проводили 
в течение 1 ч после взятия крови. Образцы плазмы до 
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анализа хранили при температуре –80 ºС. Протокол 
исследования в соответствии с принципами Хель-
синкской декларации был одобрен Этическим коми-
тетом ПСПбГМУ им. И.П. Павлова.

Основные биохимические показатели определяли 
в клинико-диагностической лаборатории ПСПбГМУ 
им. И.П. Павлова с помощью стандартных наборов 
фирмы Roche для биохимического анализатора Cobas 
Integra 400 Plus (Германия). Расчет СКФ проводили 
по уровню креатинина крови с использованием фор-
мулы CKD-EPI, а суточную протеинурию оценивали 
фотометрическим методом. Определение концентра-
ции общего холестерина проводили с использованием 
наборов реактивов фирмы «Abbott Clinical Chemistry» 
(США). Концентрацию фолиевой кислоты определя-
ли методом конкурентного иммунохемилюминес-
центного анализа с использованием наборов реаген-
тов, согласно инструкции производителя (Beckman 
Coulter Inc., США) и иммуноанализатора Access 2 
Immunoassay System той же фирмы.

Концентрацию оГци в плазме осуществляли мето-
дом высокоэффективной жидкостной хроматографии 
(ВЭЖХ), как описано нами ранее [17,18]. Концентра-
цию аминокислот Мет, Арг и Лиз определяли мето-
дом ВЭЖХ [19].

Статистический анализ выполняли с использова-
нием пакета программ Statistica 10. Соответствие рас-
пределения данных нормальному закону оценивали 
с помощью критериев Шапиро-Уилка и Колмогоро-
ва-Смирнова. Распределение большинства перемен-
ных отличалось от нормального, поэтому данные в 
таблицах и в тексте представлены в виде медианы и 
межквартильного размаха (Me(Q1-Q3)). Для оценки 
межгрупповых различий в трех независимых выбор-
ках (подгруппы пациентов 1 и 2 и группа сравнения 
3) использован непараметрический критерий Краске-
ла-Уоллиса (количественные данные) и точный кри-
терий Фишера (категориальные данные). При необхо-
димости попарного сравнения использован тест Ман-
на-Уитни с поправкой Бонферрони при оценке уровня 
значимости. Оценка корреляционной связи между 
показателями проводилась с применением рангового 
коэффициента Спирмена. Критический уровень до-
стоверности нулевой статистической гипотезы при-
нимали равным 0,05.

Результаты. Данные табл. 1 показывают отсут-
ствие значимых различий между обследуемыми груп-
пами по возрасту, гендерному составу, частоте куре-
ния и уровню артериального давления. В подгруппе 
1 значительно чаще встречается сахарный диабет, 

Т а б л и ц а   1
Клинико-лабораторная характеристика обследованных пациентов 

Показатель (референсный интервал) Группа пациентов  
в целом (n=76) Подгруппа 1 (n=37) Подгруппа 2 (n=39) Группа сравнения   

(n=28) р*

Возраст, годы 56 (48-66) 56 (45-65) 56 (52-68) 60 (52-64) 0,37

Мужчины / Женщины 29 /47 14 /23 15 / 24 17 /11 0,065

Курение: да / нет 27 / 49 16 / 21 11 / 28 16 /12 0,054

САД, мм рт. ст. 140 (130-150) 138 (130-143) 140 (130-150) 130 (120-140) 0,20

ДАД, мм рт. ст. 80 (80-90) 85 (80-90) 80 (80-90) 80 (80-90) 0,35

Сахарный диабет или НТГ, n 28 20 8 5 0,0019

Глюкоза, мМ (3,9 – 6,1) 5,3 (4,9-6,0) 5,3 (4,9-6,1) 5,3 (4,9-5,7) 5,2 (5,0-5,6) 0,87

Общий холестерин, мМ (3,1 – 5,2) 5,1 (4,2-5,8) 4,8 (3,9-5,6) 5,4 (4,5-5,9) 4,6 (3,9-5,4) 0,11

Гемоглобин, г/л (132-164) 127 (111-138) 114 (102-130) 133 (125-148) 134 (120-141) 0,000047

Эритроциты, *10^12/л  (4,1–5,1) 4,4 (3,9-4,8) 4,1 (3,7-4,4) 4,6 (4,3-5,0) 4,4 (4,2-4,9) 0,00076

Среднее содержание гемоглобина в 
эритроците, пг (24–33) 29,7 (26,7-31,0) 28,7 (26,2-30,9) 30,1 (28,5-31,0) 29,5 (27,7-30,9) 0,19

Креатинин, мкМ (53–115) 82 (71-100) 93 (65-120) 80 (72-93) 67 (61-73) 0,00014

рСКФ, мл/мин/1,73 м2 (>90) 75,3 (68,6-86,4) 72,8 (48,8-89,4) 76,7 (71,8-86,3) 97 (91-104) < 0,000001

Мочевина, мМ (2,5 – 7,3) 5,7 (4,4-8,5) 7,1 (4,6-10,2) 5,1 (4,1-5,9) 3,5 (3,2-4,5) 0,0037

Суточная протеинурия, г/сут 0,32 (0,13-2,08) 0,32 (0,13-2,08) Нет Нет -

Общий белок, г/л (65-85) 71,0 (66,5-74,0) 69,0 (64,0-73,0) 72,0 (68,0-77,5) 72,0 (67,5-73,8) 0,046

Общий билирубин, мкМ (3,4-20,5) 11,7 (8,1-15,5) 9,8 (7,5-13,1) 13,9 (9,2-17,6) 12,2 (7,8-13,7) 0,065

АСТ, Е/л (10-40) 18 (15-22) 18 (14-21) 18 (16-22) 18 (15-24) 0,82

АЛТ, Е/л (10-42) 15 (12-19) 15 (12-21) 15 (12-17) 16 (12-24) 0,77

П р и м е ч а н и е .  * – Данные представлены в виде медианы и квартилей. Достоверность различий между подгруппами пациентов и группой 
сравнения оценивали с помощью теста Краскела-Уоллиса (количественные данные) и точного критерия Фишера (категориальные данные).  
Результаты попарного сравнения (тест Манна-Уитни с поправкой Бонферрони) отражены в тексте. НТГ – нарушение толерантности к глю-
козе; САД – систолическое артериальное давление; ДАД – диастолическое артериальное давление; ИМТ – индекс массы тела; рСКФ – рас-
четная скорость клубочковой фильтрации; АСТ – аспартатаминотрансфераза; АЛТ – аланинаминотрансфераза.
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обратить внимание на то, что корреляция рСКФ с со-
отношением Мет/оГци выражена более значимо, чем 
с этими аминокислотами по отдельности. В отличие 
от серосодержащих аминокислот, уровни Лиз и Арг в 
подгруппе 1 не коррелировали с показателями функ-
ции почек.

Из данных табл. 1 следует, что более чем у 50% 
пациентов подгруппы 1 отмечались признаки нор-
мохромной анемии. Уровень гемоглобина и ко-
личество эритроцитов в этой подгруппе были до-
стоверно ниже, чем в подгруппах 2 и 3, тогда как 
показатель насыщения эритроцита гемоглобином 
не различался между подгруппами и укладывался 
в референсный диапазон. При рассмотрении связей 
уровней Мет и оГци с показателями состояния ге-
мопоэза обращает на себя внимание их достовер-
ные корреляции с количеством эритроцитов, но не 
с уровнем гемоглобина. Следует отметить, что наи-
более достоверную ранговую корреляцию показало 
именно соотношение Мет/оГци и только в подгруп-
пе 1 (рис. 3). 

Таким образом, показатели экскреторной функции 
почек и количества эритроцитов могут коррелировать 
как отдельно с Мет и оГци, так и с их соотношени-
ем. Известно, что в норме соотношение Мет/оГци со-
ставляет у здоровых лиц около 5 – 6 [9]. Для группы 
сравнения с рСКФ > 90 мл/мин/1,73 м2 соотношение 
Мет/оГци составило 3,47 (2,82-5,94), а в подгруппе 

однако он у большинства пациентов носит компенси-
рованный характер, поскольку различий между груп-
пами по уровню тощаковой глюкозы не выявлено. 
Обнаруживаются ожидаемые различия по показате-
лям, характеризующим функцию почек, тогда как раз-
личия по показателям функции печени отсутствуют.

В табл. 2 представлены результаты определения 
аминокислот плазмы в исследуемых группах лиц. 
В значительном числе случаев (около 50% пациен-
тов и 25% лиц сравнительной группы) уровень Мет 
был ниже 25 мкМ, что, согласно современным дан-
ным, может приводить к существенному торможению 
трансметилирования, включая эпигенетические реак-
ции. Отмечен достоверно пониженный уровень Мет 
в подгруппе 1 (пациенты ХБП с протеинурией) отно-
сительно группы сравнения 3 (р=0,0063). Уровни оГ-
ци были выше в обеих подгруппах пациентов, чем в 
группе сравнения (см. табл. 2). Отношение Мет/оГци 
выявило достоверные различия между подгруппами 
пациентов и группой сравнения (р=0,0040 и р=0,0083 
для подгрупп 1 и 2, соответственно). Межгрупповых 
различий в уровнях аргинина (Арг) и лизина (Лиз) не 
обнаружено. 

Выявлены связи уровней аминокислот с важней-
шими характеристиками функции почек – рСКФ 
(рис. 1) и уровнем суточной протеинурии (рис. 2). 
Эти связи оказались достоверными только у паци-
ентов с ХБП и протеинурией (подгруппа 1). Следует 

Рис. 1. Корреляции рСКФ и уровней Мет (а), RS = 0,39; р=0,015; оГци (б), RS = -0,49; р= 0,0021 и их соотношения Мет/оГци (в), 
RS = 0,56; р=0,00026 в подгруппе 1.

Рис. 2. Корреляции log-преобразованного уровня суточной протеинурии с уровнями Мет (а), RS = -0,40; р=0,013; оГци (б),  
RS = 0,17; р=0,30 и их соотношения Мет/оГци (в), RS = -0,36; р=0,028 в подгруппе 1.
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триваемого соотношения Мет/оГци равное 3,08 (чув-
ствительность 68%, специфичность 60%) (рис. 4).

Все значения соотношения Мет/оГци ниже 3,08 на 
основании полученных данных следует рассматри-
вать с точки зрения патологических изменений мета-
болизма этих аминокислот. Использование уровней 
Мет и оГци по отдельности не позволяют построить 
достоверную диагностическую модель. Модель же 
с использованием подгруппы пациентов 2 вместо 
подгруппы 1 является достоверной (AUC = 0,716; 
p=0,003) и дает значение точки отсечения Мет/оГци 
равное 3,36 (чувствительность 61%, специфичность 
77%).

Обсуждение. Общепризнанным являются значи-
тельные нарушения обмена серососдержащих ами-
нокислот при ХБП. Они проявляются повышением 
уровня оГци, который весьма токсичен в отношении 
эндотелиоцитов и других клеток [7]. Незаменимая 
аминокислота Мет также оказывает значительное 
воздействие на состояние тканей. В одном из про-
спективных исследований 4156 пациентов обнару-
жено, что пониженные уровни Мет в плазме связаны 
с риском развития инфаркта миокарда [20]. Это со-
гласуется с результатами исследований на клеточных 
моделях, в которых показано, что клетки в культуре 
тканей переходят к апоптозу, если содержание Мет во 
внеклеточной среде падает ниже 25 мкМ [10]. В этом 
случае возникает эффект гипометилирования, веду-

Рис. 4. ROC-кривая диагностической способности показате-
ля Мет/оГци в модели «здоровый (группа 3) – больной ХБП 
(подгруппа 1)». Отмеченная на графике точка J определяет 
значение “Cut off” Мет/оГци, соответствующее 3,08.

Рис. 3. Корреляции количества эритроцитов и уровней Мет (а), RS = 0,40; р=0,014; оГци (б), RS = -0,35; р= 0,032 и их соотноше-
ния Мет/оГци (в), RS = 0,43; р=0,0075 в подгруппе 1.

Т а б л и ц а  2
Уровни аминокислот в плазме обследованных пациентов 

Показатель (референсный интервал)
Группа пациентов 

в целом
(n=76)

Подгруппа 1 
(n=37)

Подгруппа 2 
(n=39)

Группа сравнения 
(3)  (n=28) р*

Общий гомоцистеин, мкМ (<10,9) 10,3 (7,0-14,9) 10,5 (7,0-15,2) 10,2 (6,9-14,3) 8,0 (5,4-10,8) 0,059

Метионин, мкМ (6-40) 24,9 (21,1-28,0) 23,2 (19,9-26,6) 25,6 (22,1-28,1) 27,9 (25,0-33,1) 0,013

Мет /оГци 2,62 (1,60-3,54) 2,60 (1,35-3,67) 2,82 (1,87-3,31) 3,47 (2,82-5,94) 0,0081

Аргинин, мкМ (32-138) 67,0 (58,0-81,5) 66,6 (58,1-78,1) 67,3 (58,8-82,2) 78,0 (60,7-93,0) 0,44

Лизин, мкМ (83-255) 208 (167-234) 193 (161-217) 219 (182-248) 182 (147-227) 0,048

П р и м е ч а н и е . * – Данные представлены в виде медианы и квартилей. Достоверность различий между подгруппами пациентов и группой 
сравнения оценивали с помощью теста Краскела-Уоллиса. Результаты попарного сравнения (тест Манна-Уитни с поправкой Бонферрони) 
отражены в тексте.

1 с протеинурией оно оказалось достоверно ниже – 
2,60 (1,35-3,67; р=0,040) (табл. 2). При ROC-анализе 
определено значение точки отсечения для рассма-
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щий к дестабилизации генома. Содержание Мет в 
плазме или сыворотке крови по данным ведущих ру-
ководств по клинической лабораторной диагностике 
может колебаться в очень широких пределах от 6 до 
40 мкМ [21]. При рассмотрении же однородных групп 
пациентов или динамики Мет у отдельных пациентов 
уровень этого показателя в плазме крови, взятой нато-
щак, группируется в узком диапазоне концентраций 
[22-25]. В свете современных данных, в случае со-
держания Мет во внеклеточных средах ниже 25 мкМ, 
следует ожидать неблагоприятные условия для про-
явления активности трансметилаз. 

Ткани почек оказывают значительное влияние на 
уровень оГци в плазме крови, так как путь утилиза-
ции этого метаболита путем транссульфирования в 
организме ограничен тканями почек, печени, мозга 
и поджелудочной железы [26]. Этот метаболический 
путь, по-видимому, нарушается параллельно сни-
жению СКФ, в особенности, если наблюдается про-
теинурия (см. табл. 2, рис. 1). Следует отметить, что 
возрастание уровня оГци при ХБП, не может быть 
компенсировано в достаточной мере за счет ремети-
лирования Гци в Мет в реакциях, катализируемых 
метилентетрагидрофолатредуктазой (МТГФР) [27], 
что наблюдается при прогрессировании ХБП [28]. 
Отчасти это можно объяснить тем, что при ХБП нару-
шается образование почечного фактора стимуляции 
реабсорбции и всасывания фолиевой кислоты в ки-
шечнике [29]. Реметилирование Гци с образованием 
Мет представлено, прежде всего, в ткани печени. Как 
показывают многочисленные исследования, несмо-
тря на сохранение метаболической функции печени, 
при нарушении функций почек реакций реметилиро-
вания часто недостаточно для нормализации уровня 
оГци. В нашем исследовании показано, что при ХБП 
наблюдается коррелирующее с СКФ понижение уров-
ня Мет в системном кровотоке. За счет этого у лиц с 
одновременным повышением уровня оГци и сниже-
нием содержания Мет может наблюдаться системное 
полиорганное торможение реакций метилирования. 
Данное исследование показало, что у пациентов с 
АГ и рСКФ > 90 мл/мин/1,73 м2 соотношение Мет/
оГци составило 3,47 (2,82-5,94), а уровень Мет у них 
колебался в пределах 27,9 (25,0-33,1) мкМ, тогда как 
у пациентов в подгруппе 1 с ХБП и протеинурией 
уровни Мет были достоверно ниже, а соотношение 
Мет/оГци составило в среднем 2,62 (1,60-3,54). Со-
гласно ROC-анализу, у пациентов с ХБП и протеину-
рией наблюдается уровень Мет/оГци ниже 3,08 (рис. 
4), а в группе пациентов без протеинурии, но с СКФ 
< 90 мл/мин/1,73 м2 наблюдается соотношение Мет/
оГци менее 3,36. Таким образом, при прогрессирова-
нии ХБП наблюдается не только повышение уровней 
оГци в крови, но и снижение содержания Мет. Эти 
лабораторные показатели характеризуют роль почек 
в обеспечении условий гомеостаза серосодержащих 
аминокислот. 

Развитие нарушений метаболических функций по-
чек с понижением соотношения Мет/оГци в конечном 
итоге вызовет торможение метилирования различных 
субстратов. Мы показали, что снижение СКФ, в осо-

бенности при протеинурии сопровождается пониже-
нием уровня Мет, при этом соотношение Мет/оГци 
снижается с очень высокой статистической значимо-
стью. Наибольшее влияние снижение указанного со-
отношения может оказать на ткани нервной системы, 
в которых использование метильных групп особенно 
велико. В частности, метилирование является кри-
тическим этапом при биосинтезе миелина [14]. Из-
вестно, что не только гипометилирование вследствие 
снижения уровня Мет и повышения уровня Гци, но 
и гиперметилирование приводят к патогенетическим 
последствиям при сердечно-сосудистых заболеваниях 
вследствие нарушений эпигенетических реакций ме-
тилирования ДНК и белков [9, 20, 30, 31]. 

Одновременное определение уровней Мет и оГци 
не часто используют в лабораторной медицине. Не-
смотря на очевидную метаболическую взаимосвязь 
этих серосодержащих аминокислот, их совместное 
определение и анализ связей с другими метаболиче-
скими изменениями проводятся редко. В данной ра-
боте показана связь этих показателей с функциональ-
ным состоянием тканей почек. Данные литературы 
свидетельствуют о том, что, в отличие от серосодер-
жащих аминокислот, нарушение гомеостаза других 
аминокислот при прогрессировании АГ с развитием 
экскреторной дисфункции почек, связано, как прави-
ло, с ухудшением трансмембранного переноса, а не 
внутриклеточного метаболизма [13, 32, 33]. В данном 
исследовании показано, что сдвиг в содержаниии Мет 
и оГци в крови выражен в большей мере, чем – Арг 
или Лиз. На уровень серосодержащих аминокислот 
наряду с трансмембранным транспортом оказывает 
влияние также и метаболическая функция почек. Как 
показано в настоящей работе, по мере снижения СКФ 
и прогрессирования протеинурии поддержание ба-
ланса Мет/оГци в крови выше 3,08 затрудняется. Для 
практического определения нарушения метаболиче-
ской функции почек можно использовать показатель 
Мет/оГци, отражающий состояние метаболических 
путей метилирования и реметилирования в организ-
ме. Диагностическое значение Мет и оГци и их соот-
ношения в крови при патологических состояниях, со-
провождающихся гиперметилированием, ещё пред-
стоит изучить. Так как коррекцию заторможенного 
пути реметилирования Гци в Мет проводят, дозируя 
приём фолиевой кислоты и бетаинов, лабораторный 
критерий достижения соотношения Мет/оГци выше 
3,36 при содержании метионина выше 25 мкМ можно 
считать целевой характеристикой для ведения паци-
ентов с нарушением баланса серосодержащих амино-
кислот. Таким образом, в настоящей работе приведе-
ны количественные характеристики метаболической 
функции почек в отношении Мет и оГци при ХБП. 

Выводы. При прогрессировании ХБП наблюдается 
как повышение уровня оГци, так и снижение уровня 
Мет. Снижение соотношения Мет/оГци ниже 3,08 ха-
рактерно для пациентов с ХБП и протеинурией, а для 
пациентов со снижением СКФ ниже 90 мл/мин/1,73 м2  
это соотношение в большинстве случаев ожидается 
ниже 3,36. Одновременное повышение оГци и сниже-
ние уровня Мет в крови выражено в большей степе-
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ни у пациентов с протеинурией и коррелирует с ней. 
Нарушение метаболической функции почек при ХБП 
сопровождается значительным влиянием на соотно-
шение Мет/оГци, что предопределяет нарушение ус-
ловий трансметилирования в различных тканях. 
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