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Резюме. Трипептид глутатион — небольшая тиольная молекула, защищающая организм от активных форм 
кислорода, старения, воздействия ксенобиотиков, разрушительного воспаления, различных форм клеточной 
смерти, многих заболеваний, являющихся ведущими причинами смертности во всем мире. Глутатион со-
держится во всех животных клетках, обеспечивая оптимальное функционирование в условиях воздействия 
различных неблагоприятных факторов внешней среды. В лекции рассматриваются строение и синтез глутати-
она в организме, его ключевая роль в формировании антиоксидантной защиты, в обеспечении детоксикации 
экзогенных и эндогенных ксенобиотиков. Обсуждается участие системы глутатиона в протекании процессов 
врожденного и приобретенного иммунитета, запрограммированной клеточной смерти, в пролиферации клеток, 
в процессах репарации и синтеза ДНК. Приводится перечень факторов, которые способны истощать систему 
глутатиона, что сопровождается снижением резервных возможностей клетки, вплоть до гибели. Обсуждается 
содержание глутатиона в продуктах питания и возможности транспорта его во внутреннюю среду из пищи. 
Рассматриваются изменения содержания глутатиона при различных способах его введения в организм. Автор 
ставил перед собой задачу показать читателю многообразие физиологических аспектов роли глутатиона, дать 
целостную картину значимости этой молекулы для организма, продемонстрировать важность и возможность 
профилактики истощения системы глутатиона. 
Ключевые слова: глутатион, антиоксидант, глутатионпероксидаза, детоксикация, глутатионтрансфераза, 
транспортеры глутатиона, профилактика заболеваний
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Abstract. Glutathione tripeptide is a small thiol molecule, which protects the body from reactive oxygen forms, aging, 
exposure to xenobiotics, destructive inflammation, various forms of cell death, and many diseases that are the leading 
causes of mortality worldwide. Glutathione is found in all animal cells. It ensures optimal performance under the effect 
of various adverse environmental factors. The report gives an overview of the structure and synthesis of glutathione in 
the body, its key role in the formation of antioxidant protection, detoxification of exogenous and endogenous xenobiotics. 
We discuss the participation of the glutathione system in the innate and acquired immune response processes, 
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programmed cell death, cell proliferation, DNA repair and synthesis. The article provides a list of factors that cause 
glutathione system depletion followed by a decrease in the reserve capacity of the cell, up to its death. The content of 
glutathione in food products and the possibility of its transport into the internal environment from food are discussed. 
Changes in the content of glutathione depending on the methods of its introduction into the body are considered. The 
objective was to provide the variety of physiological aspects of the role of glutathione, to give a complex impression 
of the importance of this molecule for the body, to demonstrate the significance and possibility of preventing depletion 
of the glutathione system. 
Keywords: glutathione, antioxidant, glutathione peroxidase, detoxifi cation, glutathione transferase, glutathione 
transporters, disease prevention

воздействием активных форм кислорода и оксида азота, ги-
подинамией, провоспалительными цитокинами, ликопином, 
бета-каротином, витамином D [4, 19, 44].

Являясь самой маленькой внутриклеточной тиольной 
молекулой, глутатион обладает высокой восстановительной 
способностью, обеспечивая антиоксидантную защиту орга-
низма. Глутатион (GSH) — это донор атомов водорода. Две 
молекулы GSH отдают по атому водорода, образуя димер 
(GSSG), который является окисленной формой глутатиона: 
2GSН → GSSG + 2Н•.  Концентрация GSSH в тканях не пре-
вышает 0,5–1% от GSH [4, 48].

Окисленный глутатион (GSSG) может быть вновь пре-
образован в две молекулы восстановленного GSH с помощью 
фермента глутатионредуктазы и NADP-H: GSSG + NАDP-Н + 
Н2 → 2GSН + NАDP-Н2.

Наиболее реактивной группой в молекуле глутатиона 
является сульфгидрильная группа остатка цистеина –SH, 
которая легко вступает в реакции одно- и двухэлектронного 
окисления, тиол-дисульфидного обмена, алкилирования и 
ацетилирования, обеспечивая многочисленные функции глу-
татиона в клетке [4, 42].

Являясь мощным антиоксидантом, глутатион взаимодей-
ствует напрямую со свободными радикалами, супероксидом, 
синглетным кислородом, радикалами гидроксила [7, 13].

Антиоксидантную функцию глутатион выполняет также в 
качестве кофермента глутатионпероксидазы. Как известно, 
этот фермент катализирует реакцию восстановления пере-
киси водорода и гидропероксидов до воды или спирта ROH. 
Надо отметить, что в настоящее время известно 7 изоформ 
глутатионпероксидаз [4], функция которых не ограничивается 
антиоксидантным эффектом. Например, 4-я изоформа при-
нимает участие в ингибировании воспалительных процессов 
путем влияния на липоксигеназы и циклооксигеназы [66]. 
Дефицит глутатионпероксидаз (который напрямую связан со 
снижением концентрации глутатиона) способствует развитию 
острого и хронического воспаления сердечно-сосудистой си-
стемы, кишечника, ускоряет формирование атеросклероза, 
увеличивает эмбриональную летальность [42].

В цепи глутатион–аскорбат–токоферол, которая входит в 
систему антиоксидантной защиты организма, глутатион игра-
ет ключевую роль, осуществляя восстановление окисленной 
аскорбиновой кислоты и токоферола [47]. 

ВВЕДЕНИЕ

Глутатион — это водорастворимый трипептид, образо-
ванный остатками трех аминокислот: глутаминовой кислоты, 
цистеина и глицина. Глутатион содержится во многих расти-
тельных, микробных и во всех животных клетках. Снижение 
его внутриклеточного содержания — важный фактор разви-
тия старения, болезни Альцгеймера, Паркинсона, аутизма, 
шизофрении, катаракты, макулярной дегенерации, глаукомы, 
остеопороза, канцерогенеза, ишемической болезни сердца, 
геморрагического и ишемического инсульта, атеросклероза, 
эмфиземы легких, хронической обструктивной болезни легких 
(ХОБЛ), бронхиальной астмы, муковисцидоза, иммунодефици-
та, вирусных инфекций и сахарного диабета [3, 5, 14, 20, 21]. 

Молярная концентрация глутатиона в животных клетках 
(1–10 мМ) выше, чем концентрация большинства органиче-
ских веществ [4]. Синтез глутатиона происходит в цитозоле, 
также его обнаруживают в ядре, митохондриях и эндоплазма-
тическом ретикулуме, куда он попадает путем внутриклеточ-
ного транспорта [53]. Главным органом синтеза глутатиона 
в организме является печень, которая обеспечивает до 90% 
всего циркулирующего глутатиона [48]. 

Цитозольный синтез GSH происходит в рамках двух АТФ-
зависимых реакций. Первую реакцию катализирует глутамат-
цистеинлигаза (другое ее название гамма-глутамилцистеин-
синтетаза), которая соединяет глутамат и цистеин. Вторую 
реакцию катализирует глутатионсинтетаза, которая соединяет 
гамма-глутамилцистеин и глицин, образуя глутатион. Скорость 
синтеза глутатиона лимитирует только глутаматцистеинлигаза. 
Регуляция активности этого фермента осуществляется, во-
первых, конкурентным ингибированием глутатионом по прин-
ципу отрицательной обратной связи, во-вторых, доступностью 
цистеина [4]. Физиологическая концентрация цистеина в клетке 
значительно меньше концентрации глутамата, и при диетиче-
ском дефиците аминокислот фиксируется снижение уровня 
глутатиона в плазме крови, а при повышении поступления ци-
стеина в организм уровень глутатиона нарастает [32].

СТРОЕНИЕ И БИОЛОГИЧЕСКАЯ РОЛЬ

Глутаматцистеинлигаза состоит из двух субъединиц, ко-
дируемых разными генами. Экспрессия их индуцируется 
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Важно помнить, что для нормального функционирова-
ния организма необходимо небольшое количество активных 
форм кислорода, которые участвуют в передаче сигналов в 
клетках [31]. Именно поэтому введение в организм избыточ-
ного количества глутатиона может приводить к неблагоприят-
ным последствиям.

Глутатион связан с энергетическим обменом в клетке. 
Его уровень критически важен для оптимального и эффек-
тивного окисления митохондриальных жирных кислот. При 
недостаточном содержании глутатиона окисление неэтери-
фицированных жирных кислот в митохондриях снижается, 
что было продемонстрировано в опытах как на животных, так 
и на людях [51]. Устранение дефицита глутатиона приводит к 
восстановлению нарушенного митохондриального окисления 
жирных кислот. 

В процессе окисления питательных веществ в митохонд-
риях образуются активные формы кислорода, которые могут 
повреждать сами митохондрии. При дефиците GSH возника-
ет митохондриальная дисфункция, которую можно устранить, 
корректируя уровень глутатиона [40].

В метаболизме эндогенных и экзогенных ксенобиотиков 
главную роль играют глутатионтрансферазы, катализируя ре-
акции конъюгации, восстановления, изомеризации и др. [48]. 
Многочисленные глутатионтрансферазы объединены в три 
семейства: цитозольные, митохондриальные и микросомаль-
ные. Некоторые из них вовлечены в синтез простагландинов 
и лейкотриенов, тестостерона и прогестерона, в деградацию 
тирозина [4].

Процессы детоксикации идут во всех клетках, особен-
но активны они в печени, где происходит обезвреживание 
электрофильных ксенобиотиков почти всех классов. Эти 
ксенобио тики представляют собой различные вещества: пе-
стициды, лекарства, продукты курения, краски, канцерогены 
и мутагены. Присоединение к ним глутатиона способствует 
снижению токсичности за счет уменьшения их активности и 
приводит к более быстрому выведению этих соединений из 
организма, так как увеличивается их гидрофильность.

Еще в 1980-х годах считалось, что детоксикация экзоген-
ных ксенобиотиков — это основная функция глутатионтранс-
фераз. В настоящее время уже очевидно, что первоначаль-
ной функцией глутатионтрансфераз является участие в ме-
таболизме токсичных эндогенных веществ. Уже у прокариот 
глутатионтрансферазы выполняют конъюгирование GSH c 
вторичными метаболитами оксидативного стресса — альде-
гидами, хинонами, эпоксидами [42]. 

Глутатион играет ключевую роль во многих формах запро-
граммированной клеточной смерти, включая апоптоз, некро-
птоз, ферроптоз и аутофагию [8, 25, 30, 55]. Апоптоз иници-
ируется и запускается семейством каспаз. Снижение соотно-
шения GSH/GSSG в клетке предшествует активации каспаз 
и считается ранним событием прогрессирования апоптоза в 
ответ на различные стимулы [28, 35]. В некоторых случаях 
истощение GSH не только запускает одну форму запрограм-
мированной гибели клеток, но также может инициировать не-

сколько форм гибели клеток. Эти различные формы гибели 
клеток могут инициироваться одновременно или последова-
тельно, а затем взаимодействовать друг с другом [23, 27, 68].

Глутатион принимает непосредственное участие в проли-
ферации клеток. Так, при недостаточном содержании GSH в 
ядре клеточный цикл останавливается на фазе G1. В начале 
клеточной пролиферации GSH создает необходимую окисли-
тельно-восстановительную среду для стимуляции разложе-
ния хроматина. Ядерный глутатион необходим для контроля 
деградации ядерного белка с помощью ядерной протеасомы 
[2, 30, 55].

Нормальное протекание процессов врожденного и при-
обретенного иммунитета не обходится без GSH. Иммунные 
клетки для ликвидации патогенного агента используют актив-
ные формы кислорода, для сдерживания этого процесса в 
рамках инфекционного очага и предотвращения избыточного 
воздействия на окружающие ткани используется глутатион. 
Кроме того, он важен для регуляции таких процессов, как про-
лиферация Т-лимфоцитов, фагоцитарная активность поли-
морфно-ядерных нейтрофилов, функции дендритных клеток 
[41, 54, 64, 65]. 

Глутатион необходим клеткам для восстановления повреж-
денных участков ДНК, белков и других биомолекул. Синтез и 
репарация поврежденной ДНК идет при участии фермента ри-
бонуклеотидредуктазы (RNR). Система GSH-глутатионредук-
таза является донором электронов для этого фермента, тем 
самым поддерживая синтез и репарацию ДНК [30, 62].

Глутатион является первым защитным барьером для хру-
сталика, роговицы, сетчатки, кожи, легких и слизистой обо-
лочки кишечника [46, 50]. 

Таким образом, глутатионовый статус — это показатель 
жизнеспособности клеток. Когда происходит истощение сис-
темы глутатиона, функциональность и резистентность клеток 
резко снижается, вплоть до гибели.

ФАКТОРЫ, ИСТОЩАЮЩИЕ СИСТЕМУ ГЛУТАТИОНА

Различные экзогенные и эндогенные факторы физиче-
ской или химической природы способны истощать систему 
глутатиона. Вирусные инфекции [36], различные излучения 
[52], в том числе ультрафиолетовое [24], токсины, включая 
алкоголь, тяжелые металлы, воспаление, средства бытовой 
химии и диетический дефицит глутатиона и его предшествен-
ников приводят к снижению концентрации восстановленного 
глутатиона [6, 43].

При старении уровень восстановленного глутатиона сни-
жается, а окисленного повышается [42, 59, 67]. Это ухудше-
ние гомеостаза GSH может участвовать, наряду с другими 
физиологическими явлениями, в развитии возрастных забо-
леваний.

Таким образом, окислительное истощение глутатиона мо-
жет опережать его синтез. В таких ситуациях организму край-
не важна возможность получения глутатиона из экзогенных 
источников. Закономерно возникают вопросы о наличии и ко-
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личестве глутатиона в пище, возможности транспортировки 
этого вещества из желудочно-кишечного тракта в плазму кро-
ви и его межорганной транспортировки.

СОДЕРЖАНИЕ ГЛУТАТИОНА В ПИЩЕ

Глутатион является обычной составляющей питания че-
ловека, так как входит в состав всех клеток животных, дрож-
жей и многих растений [4, 7, 42, 49]. Источники питания чело-
века содержат как восстановленный, так и окисленный глу-
татион. Общее содержание глутатиона (GSH+GSSG) в 100 г 
свежей печени около 200 мг, в 100 г мяса — около 50 мг, в 
растительных продуктах его содержание колеблется от 1 до 
28 мг на 100 г продукта [1, 6]. 

Т.Л. Пилат и соавт. (2012) приводят списки продуктов, ко-
торые содержат не только глутатион, но и инактивирующие 
его вещества (GRU). Авторы также указывают продукты, ко-
торые содержат только глутатион, или только его инактивато-
ры, или и то, и другое [6].

Например, в списке продуктов, содержащих только глу-
татион (GSH+GSSG), на первом месте стоит вареная спар-
жа — 916 нмоль/г общего GSH. В этом списке также мясные 
продукты, в том числе телячья отбивная и жареный биф-
штекс — 774 и 434 нмоль/г соответственно, овощи (цвет-
ная капуста, брокколи, томаты, морковь, огурец и др.) — в 
среднем 200 нмоль/г, фрукты (апельсины, персики) — 237 
и 241 нмоль/г и т.д. В списке продуктов, содержащих только 
GRU (где GRU определялось как количество GSH, реагиру-
ющее с образцом пищи, нмоль/г пищи), на первом месте мо-
локо и некоторые молочные продукты, далее идут черешня, 
черника, чернослив, из напитков — чай, кофе и др. Доста-
точно обширен список продуктов, содержащих глутатион и 
вещества, его инактивирующие. Авторы отмечают, что све-
жие фрукты и овощи в основном содержат больше глутатио-
на, чем GRU, хотя количество глутатиона сильно варьирует. 
Зерновые продукты, такие как кукуруза и обогащенный белый 
хлеб, содержали GRU и очень мало GSH. А вот рис, овсянка 
и цельный белый хлеб имели относительно высокий уровень 
GSH и низкий — GRU.

ТРАНСПОРТ ГЛУТАТИОНА

Каким образом глутатион из пищи доставляется во вну-
треннюю среду организма? Известно, что кишечные эпители-
альные клетки имеют специальный транспортер для глутати-
она и способны импортировать его из просвета кишечника в 
интактном виде [42, 66]. Параллельно этому процессу энте-
роциты с помощью ферментов гамма-глютамилтрансферазы 
и дипептидазы осуществляют гидролиз глутатиона до амино-
кислот, которые затем транспортируются внутрь клетки, где 
из них вновь синтезируется глутатион.

Для внутриклеточного транспорта глутатиона через вну-
тренние мембраны используются дикарбоксилатный и ок-
соглутаратный транспортеры [53]. Межорганный транспорт 

глутатиона осуществляется с помощью трех групп белков: 
белками множественной лекарственной резистентности, по-
липептидами, транспортирующими органические анионы, и 
белками, связывающими Ral [15, 16]. Глутатион, который син-
тезируется в гепатоцитах, транспортируется в плазму крови, 
жидкости эпителиальной выстилки и экзокринные секреты 
(например, желчь, в неизменном виде, без деградации) [10, 
15, 17]. В печени крыс примерно половина GSH высвобожда-
ется в плазму крови, а половина переходит через мембрану 
канальцев в желчь [16]. 

ИЗМЕНЕНИЕ СОДЕРЖАНИЯ ГЛУТАТИОНА В ОРГАНИЗМЕ 
ПРИ РАЗЛИЧНЫХ СПОСОБАХ ЕГО ВВЕДЕНИЯ

Эффективность применения глутатиона в пищевых добав-
ках очень противоречива. Так, у животных были продемон-
стрированы неплохие результаты применения глутатиона, 
которые сопровождались противоканцерогенным эффектом 
[60], улучшением иммунного статуса [29], усилением детокси-
кационной функции [38]. 

В то же время у людей эффективность применения пе-
рорального глутатиона спорна. Исследователи связыва-
ют это с количеством и активностью кишечного фермента 
γ-глутамилтранспептидазы, который расщепляет глутатион 
[9, 69]. 

Все же есть шестимесячное рандомизированное двойное 
слепое плацебо-контролируемое исследование, которое по-
казало, что пероральный прием глутатиона в дозе 250 или 
1000 мг/день приводил к значительному увеличению запасов 
глутатиона в организме у 54 некурящих взрослых [58]. В то же 
время показаны неплохие результаты применения сублинг-
вального глутатиона [22, 61]. Авторы продемонстрировали, 
что с сублингвальной лекарственной формой трипептид GSH 
непосредственно ассимилируется через слизистую оболочку 
щеки. Применение глутатиона (450 мг в сутки) сублингвально 
приводило к увеличению GSH в плазме крови. Кроме этого, 
вторичным эффектом применения глутатиона было значи-
тельное повышение в плазме крови витамина Е. 

Исходя из приведенных выше исследований, можно пред-
положить, что пищевой глутатион частично всасывается че-
рез слизистую оболочку ротовой полости, частично — желу-
дочно-кишечного тракта. Часть его гидролизуется кишечным, 
а также печеночным ферментом γ-глутамилтранспептидазой.

ВЛИЯНИЕ РАЗЛИЧНЫХ ДИЕТ 
НА ГОМЕОСТАЗ ГЛУТАТИОНА

Средиземноморская диета, которая характеризуется вы-
соким потреблением овощей, фруктов, зелени, оливкового 
масла первого отжима, злаков, бобовых, орехов, умеренным 
потреблением красного вина, рыбы, молочных продуктов, 
показала обратную взаимосвязь с уровнем GSSG и, соот-
ветственно, с увеличением отношения GSH/GSSG незави-
симо от семейных и генетических факторов [26]. В другом 
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исследовании приверженность средиземноморской диете 
взрослых мужчин и женщин продемонстрировала прямую 
взаимосвязь с уровнем GSH и обратную взаимосвязь с 
GSSG [18]. Расчеты были проведены с поправкой на воз-
раст, индекс массы тела, пол, расу и наличие хронических 
заболеваний в анамнезе.

Диета DASH, которая была разработана для лечения и 
профилактики гипертонии, способствует повышению уровня 
GSH в плазме крови [11, 12, 57]. Эта диета включает потреб-
ление в день 5 порций свежих овощей и фруктов, 7 порций 
углеводов (в виде цельного зерна, бобовых), 2 порций мяса 
и 2 молочных продуктов, орехов и семян — 2–3 порции в не-
делю. В диете делается акцент на сниженное потребление 
насыщенных жиров и натрия.

Анализ влияния вегетарианских диет показал противоре-
чивые результаты: в ряде исследований было зарегистриро-
вано увеличение GSH в плазме крови, в основном это каса-
лось лиц, имеющих хронические заболевания и сниженный 
исходный уровень глутатиона [34, 63], другие исследования, 
наоборот, демонстрировали его снижение [39], либо отсутст-
вие изменений [33, 37, 56]. Такие неоднозначные результаты 
вегетарианского питания, скорее всего, связаны с возможным 
аминокислотным дефицитом, нарушающим синтез GSH. 

Рационы питания, характерные для современного город-
ского населения и содержащие недостаточные количества 
свежих овощей и фруктов, могут сопровождаться снижением 
уровня GSH в плазме крови [45].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Оптимальное функционирование системы глутатиона в 
организме непосредственно связано с резервами здоровья, 
профилактикой многих заболеваний, замедлением процессов 
старения и увеличением продолжительности жизни. Поддер-
жание нормального уровня глутатиона возможно при оптими-
зации питания, особенно в тех случаях, когда под воздействи-
ем неблагоприятных факторов происходит истощение анти-
оксидантных систем организма. Необходимы исследования, 
которые бы изучали эффекты включения в рацион продуктов, 
содержащих глутатион и, наоборот, исключение из рациона 
питания продуктов, его разрушающих, во время окислитель-
ного стресса и других неблагоприятных воздействий на орга-
низм.
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