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Резюме
В нашей работе поставлена цель определитьпоказатели секреции мелатонина у женщин в постменопаузе по сравнению с 
женщинами репродуктивного возраста.В исследовании приняли участие 40 женщин, из них 18, средний возраст которых 
составил 24,6+2,5 года, все они являлись интернами и ординаторами акушерами-гинекологами Южно-Уральского госу
дарственного медицинского университета города Челябинска. Остальные 22 женщины были в периоде постменопаузы, 
средний возраст - 56,2+4,8. При обследовании выявлено, что наиболее осложненный акушерско-гинекологический и 
соматический анамнез был характерен для женщин в постменопаузе. В группеучащихся установлена обратная корреляция 
средней силы между воздействиемсветав ночное время суток, наличием рациона с повышенной калорийностьюи утрен
ним уровнем 6-сульфатоксимелатонина в моче. Концентрация последнего и вечером, и утром не имела статистически 
значимых различий между группами.
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Summary
The purpose of our study to determine the indicators secretion of melatonin in postmenopausal women compared with women 
of reproductive age. The study involved 40 women, 18 of them, with an average age of 24,6+2,5 years, they were interns and 
residents, obstetricians, gynecologists, of the South Ural state medical University (Chelyabinsk). The remaining 22 women were 
in the postmenopausal period, the average age - 56,2+4,8. The most complicated obstetrical-gynecological and somatic history 
was typical for women in postmenopause. The study revealed an inverse correlation of the average force between exposure to 
light at night, the presence of a high calorie diet and in the morning to a level of 6-sulfatoxymelatonin in the urine of women in 
reproductive age. The concentration of the 6-sulfatoxymelatonin in the evening and in the morning had no statistically significant 
differences between groups.
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Введение
Мелатонин является основным гормоном эпифи

за, регулятором суточных ритмов, синтезирующимся из 
аминокислоты триптофана. Циркадный ритм секреции 
мелатонина генерирует водитель циркадного ритма, ко
торый находится в супрахиазменных ядрах гипоталаму
са. и синхронизация с суточным ритмом достигается в 
основном за счет внешнего цикла дня и ночи. Днем кон
центрация мелатонина в сыворотке крови остается низ
кой (10-20 пг/мл), но в ночное время она заметно растет 
(SO-120 пг/мл) и достигает своего максимума между по
луночью и 3-5 часами утра. Секреция мелатонина обычно

начинается в 9 часов вечера и прекращается в 7-9 часов 
утра. В моче обнаруживаются метаболиты мелатонина: 
6-сульфатоксимелатонин (80-90%) и 6-гид роке и глюку ро- 
нид (10-20%), которые соответствуют циркадному ритму, 
очень близкому ритму самого мелатонина [1].

В секреторной активности эпифиза выделяют три 
периода. Максимальная секреция мелатонина отмечена в 
детском возрасте. В 11-14 лет снижение продукции мела
тонина эпифизом «запускает» гормональные механизмы 
полового созревания. И еще одно значимое снижение ак
тивности железы совпадает по времени с наступлением 
менопаузы: резкое снижение мелатонина наблюдается в



возрастном периоде от 45 до 60 лет. По мере старения 
снижается не только базальный уровень, но и пики секре
ции мелатонина [2].

Мелатонин обладает уникальными биологическими 
эффектами: регулирует циркадные ритмы сна и бодр
ствования; повышая содержание гамма-аминомасляной 
кислоты и уровень серотонина в центральной нервной 
системе, оказывает антидепрессантный, противоопухо
левый эффект; обладает антиоксидантными свойствами; 
влияет на процессы адаптации при смене часовых поя
сов. Под воздействием мелатонина снижается выработ
ка гонадотропинов и чувствительность гипофиза к ним, 
что блокирует патологические процессы пролиферации в 
женской репродуктивной системе [3].

Новая наука -  биоритмология ввела важное в кли
ническом плане понятие «д еси н хр он оз» , под которым по
нимают неблагополучие организма, патологический син
дром, сопровождающий рассогласованность циркадных 
ритмов [4].Маркером степени десинхроноза служит ко
личество и ритм продукции мелатонина в течение суток. 
Установлено, что чем тяжелее протекает какое-либо со
матическое заболевание, или наступает его обострение, 
тем меньше становится продукция мелатонина, тем боль
ше сглаживается разница между ночной и дневной про
дукцией^].Нарушение секреции мелатонина клинически 
проявляется усталостью, недомоганием, нарушением 
сна, нередко обострением хронических заболеваний или 
даже их возникновением. Примером возникшего десин
хроноза может служить состояние «Джет Лаг», вызывае
мое перелетом на дальние расстояния со сменой часовых 
поясов [6].

Учитывая всю важность роли мелатонина в жизни 
современного человека, изучение секреции мелатонина у 
женщин как репродуктивного возраста, так и в периоде 
постменопаузы является важным и недостаточно изучен
ным вопросом. Кроме того, в нашей Челябинской обла
сти с затяжными зимами до сих пор нет региональных 
норм содержания гормона эпифиза в женском организме, 
что и определило цель данной работы.

Цель исследования - определитьпоказатели секре
ции мелатонина у женщин в постменопаузе по сравне
нию с женщинами репродуктивного возраста.

Материалы и методы
Проведено одномоментное (поперечное) исследова

ние. Набор материала осуществлялся в течение зимнего 
периода: с декабря 2012 года по февраль 2013 года вклю
чительно.

Разработаны критерии включения в 
исследование:согласие женщины на участие в исследова
нии; молодые женщины в возрасте 18-35 лет, находящие
ся в фазе ранней пролиферации менструального цикла; 
женщины в периоде естественной, хирургической или 
индуцированной постменопаузы до 65 лет.Критериями 
не включения в исследование являлись: отказ от участия 
в исследовании; возраст пациенток менее 18 лет, более 65 
лет; наличие гормональной контрацепции и второй фазы 
менструального цикла; наличие беременности или трех

месяцев после ее завершения, период лактации; прием 
заместительной гормональной терапии; наличие ночных 
дежурств в течение 2-3 дней до забора порций мочи.

В исследовании приняли участие 40 женщин, кото
рые были разделены на две группы. Группа 1 - 1 8  жен
щин, средний возраст которых был 24,6±2,5 года; данная 
группа на 100% состояла из интернов и ординаторов 
акушеров-гинекологов Южно-Уральского государствен
ного медицинского университета города Челябинска. 
Группа 2 - 2 2  женщины 56,2±4,8 летв периоде постме
нопаузы.

Клинические методы исследования включали за
полнение специальной клинической карты, которая со
держала медико-социальные данные: возраст, профессия, 
соматические заболевания, акушерско-гинекологический 
анамнез, антропометрические данные, учитывались 
факторы риска, снижающие уровень мелатонина. В ра
боте применялись лабораторные методы исследования: 
определение метаболита мелатонина- 6-сульфатоксиме- 
латонина в моче (оборудование - HOA-PnaepSUNRISE, 
США; реактив BUHLMANN6-suIfatoxymelatoninELISA, 
Швейцария). Забор вечерней порции мочи осуществлял
ся дважды - перед сном в 23.00 и утром в 06.00. Стати
стическая обработка данных осуществлялась с помощью 
программ Statistica 6.0, SPSS-13.0, определяли вид рас
пределения признаков: при правильном распределении 
средние величины описывали в виде среднего и стан
дартного отклонения, при отличном от нормального -  с 
помощью медианы и интерквартильного размаха от 25 
до 75 перцентилей.Относительные величины анализи
ровались с помощью проверки нулевой статистической 
гипотезы о равенстве относительных частот в двух попу
ляциях, а для анализа влияния факторов риска снижения 
уровня мелатонина на значения 6-сульфатоксимелатони- 
на в утренней и вечерней порциях мочи был применен 
коэффициент ранговой корреляции Спирмена[7].

Результаты и обсуждение
Возраст наступления менархе у женщин 1 и 2 групп 

был практически одинаковым (13,9±3,0и 13,5±1,5 лет 
соответственно). Индекс массы тела (ИМТ) у обследо
ванных 1 группы соответствовал норме и составил 21,9 
±3,1, при этом соотношение окружности талии к окруж
ности бедер (ОТ/ОБ) было 0,74 ±0,05 (норма). Антропо
метрические данные женщин 2 группы соответствовали 
небольшому избытку массы тела: ИМТ 27,0±3,8, ОТ/ОБ 
0,80±0,06. С наступлением менопаузы у 60% женщин 
масса тела увеличилась на 4,4±2,7кг, а у 40% не измени
лась. Беременности в анамнезе были только уженщин 2 
группы - от 3 до 7; родов - от 1 до 2; медицинских абортов 
- от 1 до 4. Менопауза у обследованных женщин наступи
ла несколько раньше, чем в женской российской популя
ции, в 49,3±4,5лет. Модифицированный менопаузальный 
индекс (ММИ) выявил наличие легкой степени климакте
рических расстройств и составил 17,9±10,3 баллов.

При анализе гинекологического и соматического 
анамнеза было установлено, что у женщины 2 группы 
миома тела матки (р=0,01), сердечно-сосудистые забо



Таблица 1.Данные гинекологического и соматического анамнеза женщин 1 и 2 групп

Показатель 1 группа 
N (%)

2 группа 
N (%)

Миома матки 1 (5,6) 10(45,5)*
Патология шейки матки 4 (22,2) 7(31,8)
Кисты яичников 0 4(18,2)
Заболевания молочных желез 2(11,1) 5 (22,7)
Патология центральной нервной системы 1 (5,6) 4(18,2)
Остеохондроз 4 (22,2) 9 (40,9)
Сердечно-сосудистые заболевания 1 (5,6) 9 (40,9)*
Гипертоническая болезнь 0 5 (22,7)*
Патология желудка и кишечника 2(11,1) 6 (27,3)
Заболевания щитовидной железы 3(16,7) 7(31,8)
Варикозная болезнь 2(11,1) 2(9,1)
Заболевания почек 1 (5,6) 0
Заболевания глаз 3(16,7) 3 (13,6)

Таблица 2. Уровень 6-сульфатоксимелатонина в моче обследованных женщин

Группы Вечерняя порция мочи Утренняя порция мочи
M±SD
(нг/мл)

Me (от 25 до 75 
перцентиля) (нг/мл)

M±SD (нг/мл) Me (от 25 до 75 
перцентиля) (нг/мл)

1 группа 2,32±1,5 1,82(1,40-2,92) 17,85±16,6 14,66 (0,14-35,52)
2 группа 3,93±6,1 1,87(1,45-3,59) 22,38±15,4 29.72 (4,88-35,72)

Таблица 3. Факторы риска недостаточности мелатонина

Факторы риска 1 группа 
N (%)

2 группа 
N (%)

Ночной свет 4 (22,2) 3(13,6)
Кофеин 5 (27,8) 6 (27,3)
Курение 2(11,1) 0
Лекарства (НПВП, резерпин, прозак, 
дексаметазон, Э-адреноблоакторы, витамин В12)

2(11,1) 5 (22,7)

Алкоголь, выпитый около 19 часов 1 (5,6) 2(9,1)
Рацион с повышенной калорийностью 3(16,7) 4(18.2)
Голод после 19 часов 6 (33,3) 2(9,1)

левания (р=0,019) и гипертоническая болезнь (р=0,044) 
встречались чаще, чем в 1 группе (таб. №1).

Уровень 6-сульфатоксимелатонина мочи имел тен
денцию к увеличению в 2 раза у женщин в постменопау- 
зепо сравнению с учащимися (р=1,0 по методу Манна- 
Уитни) (таб. №2).

Не смотря на то, что частота общеизвестных фак
торов риска снижения мелатонина в обеих группах не 
имела статистически значимых различий, у молодых 
женщин была выявлена средней силы обратная корреля
ция показателей утренней концентрации 6-сульфатокси
мелатонина в моче и воздействием света в ночное время 
суток (коэффицентСпирменаг=-0,60; р=0,017), а также 
наличием рациона с повышенной калорийностью (г = 
-0,59; р = 0,02). Кроме того в этой группе выявлена по
ложительная корреляционная связь средней силы между 
вечерним уровнем 6-сульфатоксимелатонина в моче и 
наличием голода с 19 часов вечера до сна (г = 0,54; р = 
0,039). Во 2 группе женщин такая закономерность от
сутствовала (таб. №3).

При планировании нашего исследования мы вы
брали метод порционного забора мочи перед сном и по
сле пробуждения женщин для того, чтобы установить 
характер циркадности и разницы концентрации мелато

нина в зависимости от времени суток. В большинстве 
опубликованных исследований применялся метод суточ
ного сбора мочи. При этом у женщин в менопаузе уста
новлена закономерность снижения секреции мелатонина 
при наличии климактерического синдрома. Исследова
ние, проведенноеЛ.И. Мальцевой и Е.А. Гафаровой [8], 
установило, что уровень мелатонина сульфата в суточной 
моче у больных с тяжелым климактерическим синдромом 
составил 35,09±3,5 нг/мл, при климактерическом синдро
ме средней степени тяжести - 44,01 ±7,92 нг/мл, при этом 
легкая степень расстройств соответствовала 45,91± 12,42 
нг/мл, что было в 1,7 раза меньше по сравнению со здо
ровыми женщинами. В нашем исследовании уровень 
6-сульфотоксимелатонина утренней порции мочи у жен
щин с климактерическим синдромом легкой степени со
ставил 22,38±15,4 нг/мл (Me = 29,72; интерквартильный 
размах от 4,88 до 35,72), что оказалось существенно ниже 
суточного уровня секреции мелатонина у аналогичной 
группы женщин города Казани. Видимо, такие результа
ты обусловлены разными методологическими подходами 
в определении метаболита мелатонина в моче. Для более 
полного понимания особенностей секреции мелатонина 
у женщин в постменопаузе нашего региона необходимо 
провести не только сезонные исследования, но изучить



показатели секреции мелатонина в группах с более тяже
лым течением климактерия.

Кроме того, наше исследование привело к неожидан
ным результатам: при одинаковой концентрации 6-суль- 
фатоксимелатонина в вечерней порции мочи, что можно 
объяснить его естественным расходом в течение светлого 
времени суток, уровень в утренней порции у молодых 
женщин оказался сопоставимым с уровнем пациенток в 
постменопаузе. По данным литературы секреция мела
тонина эпифизом у людей достигает своего максимума в 
возрасте 5-10 лет, по мере взросления концентрация ме
латонина несколько уменьшается, после чего его уровень 
остается достаточно стабильным до 35-40 лет, а затем 
медленно снижается, и к 70 годам ночная концентрация 
мало отличается от дневной [1]. Возможно, полученные 
нами результаты обусловлены особенностями образа 
жизни молодых женщин.Клинические интерны и ордина
торы кафедры акушерства и гинекологии нашего универ
ситета имеют много ночных дежурств, а следовательно 
периодически подвергаются воздействию света в ночное 
время суток, что могло повлиятьна суточную секрецию 
мелатонина. Учитывая эти особенности, мы предлага
ем выделитьновое понятие -  «десинхронозучащихся».В 
связи с полученными данными целесообразно рекомен
довать интернам и ординаторам нашего университета 
мероприятия по повышению секреции мелатонина (нор
мализация режима дня, рациональное питание; возмож
но, прием препаратов мелатонина). Кроме того для раз
работки более детальных и обоснованных рекомендаций 
необходимо провести сравнительный анализ группы уча
щихся с учащимися того же возраста, которые не имеют 
ночных дежурств.

Выводы
Таким образом, на основании проведенного иссле

дования можно сделать следующие выводы:
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