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Роль аргинина в физиологических процессах 
в норме и при патологических состояниях

Пути поступления аргинина:
1. Синтез в системе тонкого кишеч-

ника–почек из тонкокишечного глу-
тамина и глутамата, глутамина плазмы 
крови, пролина пищи, NH

3
 и CO

2
, образо-

ванных кишечной микрофлорой.
2. Деградация белков тела.
3. Поступление с пищей и всасывание 

в кишечнике.
4. Локальные механизмы ферментатив-

ной рециркуляции цитруллина. 
У млекопитающих существует мета-

болический путь для синтеза аргинина. 
У здоровых взрослых синтез аргинина 
не играет главной роли в регулировании 
его гомеостаза. Но при определенных 
условиях, вк лючая воспа ление, дис-
функции тонкой кишки или почек, эн-
догенный синтез не может обеспечить 
достаточного количества аргинина [1-3]. 
Для взрослого человека среднесуточная 
норма потребления L-аргинина с пищей 
составляет от 3 до 6 г [4]. Аргинин служит 
предшественником различных молекул, 
включая NO, креатин, мочевину, поли-
амины, L-пролин, L-орнитин, глутамат 
и агматин [1-3]. Транспорт аргинина через 
клеточную мембрану осуществляется ка-
тионным аминокислотным транспорте-
ром САТ-1/2 [1].

Эндотелиальный оксид азота
Оксида азота (NO) – важная вазореак-

тивная молекула, которая синтезируется 
из L-аргинина тремя изоформами NO-
синтазы (NOS): индуцибельной (iNOS) 
и двумя конституитивными – эндотели-
альной (eNOS) и нейрональной (nNOS). 
eNOS – основная изоформа NOS в нор-
мальной сосудистой стенке [5].

NO, синтезированный eNOS, выполняет 
целый ряд функций: 1) является одним 
из наиболее мощных вазодилататоров, 
релаксирующим фактором для гастроин-
тестинального тракта, дыхательных путей 
[5, 6]; 2) опосредует сосудорасширяющие 
эффекты эндотелийзависимых вазоди-
лататоров (ацетилхолина, брадикинина, 
гистамина и др.), тормозит образование 
эндотелиального сосудосуживающего 
фактора эндотелина-1 и высвобождение 
норадреналина окончаниями симпатиче-
ских нейронов, препятствует осуществле-
нию чрезмерных эффектов других вазо-
констрикторов (ангиотензина, тромбок-
сана A2). Благодаря этому NO принимает 
активное участие в регуляции сосудистого 
тонуса и кровотока, уровня  артериального 
давления (АД), системной и региональ-
ной гемодинамики; 3) стимулирует син-
тез эндотелиального фактора роста и ан-
гиогенез, но ингибирует пролиферацию, 
гипертрофию сосудов и миграцию глад-
комышечных клеток, препятствуя обра-
зованию неоинтимы (рис.); 4) подавляет 
(в небольших концентрациях) или усили-
вает (в больших концентрациях) апоптоз, 

угнетает синтез внеклеточного матрикса, 
чем поддерживает нормальную структуру 
сосудистой стенки; 5) оказывает мощное 
противовоспалительное и антитромбо-
генное действие; 6) обладает антиокси-
дантными свойствами, препятствует пато-
генным влияниям липопротеинов низкой 
плотности [1, 6].

Роль аргинина в патологических 
процессах

Основным последствием дефицита ар-
гинина в организме является снижение 
продукции NO.

Установлено, что ожирение связано 
с у меньшением прод у к ции NO, вы-
званной нарушением биодоступности 
его субстрата – аргинина; увеличение 
содержания аргинина в эндотелии пред-
отвращает гипертензию, вызванн у ю 
ожирением [7].

NO, продуцируемый в эндотелии со-
судов, отвечает за релаксацию гладких 
мышц и необходим для снижения АД. 
Любое улучшение функции эндотелия 
способствует профилактике сердечно-со-
судистых заболеваний (ССЗ). Применение 
L-аргинина существенно улучшало эндо-
телиальную функцию сосудов. У пациен-
тов с артериальной гипертензией прием L-
аргинина эффективно снижал как систо-
лическое, так и диастолическое АД (от 2,2 
до 5,4 мм рт. ст. и от 2,7 до 3,1 мм рт. ст. 
соответственно) [8].

Концентрация L-аргинина значительно 
уменьшается у женщин с гестационной 
гипертензией или преэклампсией. Было 
отмечено, что у беременных с преэкламп-
сией увеличиваются уровни супероксида, 
который связывает NO, что приводит 
к повышению АД. Поэтому увеличение 
продуцирования NO с  использованием 

L-аргинина может преодолеть эффекты 
супероксида и существенно снизить АД.

Эти данные получены в исследовании 
с участием более чем 600 тыс. пациен-
тов, у которых изменения показателей 
АД являются клинически значимыми, 
поскольку снижение систолического АД 
на 5 мм рт. ст. связано со снижением риска 
инсульта и ишемической болезни сердца 
на 14 и 9% соответственно [8].

Как почечный, так и нейрогенный меха-
низмы обусловливают развитие гипертен-
зии при ожирении [9]. В частности, уси-
ленный симпатический отток (sympathetic 
outf low), хроническая активация ренин-
ангиотензин-альдостероновой системы 
(РААС), окислительный стресс и сниже-
ние доступности NO, особенно в почках, 
могут привести к патогенезу артериальной 
гипертензии, связанной с ожирением. Су-
ществуют данные, подтверждающие, что 
перенос L-аргинина при ожирении умень-
шается. Нарушение транспорта L-арги-
нина может снизить биодоступность NO 
и тем самым усилить окислительный 
стресс и симпатический отток, вызвать 
активацию РААС и усилить последующие 
прогипертензивные эффекты симпатиче-
ской нервной системы и РААС – порочный 
круг, ведущий к гипертензии. Соответст-
венно, стратегии лечения, которые увели-
чивают содержание аргинина и образова-
ние NO, вероятно, будут эффективны при 
гипертензии, связанной с ожирением [7].

У пожилых людей возрастает перифе-
рическое сопротивление, и артерии те-
ряют способность эффективно дилатиро-
вать из-за эндотелиальной дисфункции. 
Эта сосудистая сенесценция повышает 
риск развития ССЗ при старении [4]. NO, 
 высвобождаемый эндотелиальными клет-
ками в ответ на напряжение сдвига, играет 

ключевую роль в поддержании сосудистой 
стенки в нормальном состоянии, ингиби-
руя воспаление, клеточную пролифера-
цию и тромбоз. Эндотелиальная дисфунк-
ция, связанная со старением, может быть 
результатом уменьшения образования NO. 
Экспрессия клетками сосудов хемокинов, 
цитокинов и молекул адгезии увеличива-
ется, что приводит к привлечению лейко-
цитов, агрегации тромбоцитов и инициа-
ции атеросклеротического процесса [4, 10].

Напряжение сдвига, вызванное вязкой 
природой кровотока, активирует eNOS по-
средством фосфорилирования. NO диф-
фундирует в клетки гладкой мускулатуры 
сосудов и индуцирует релаксацию гладких 
мышц [11], регулируя таким образом регио-
нальный кровоток. При старении может 
снижаться доступность NO, что приводит 
к ослаблению вазодилатации и изменению 
региональной циркуляции и перфузии тка-
ней [4]. Уменьшение количества субстрата 
может ограничивать скорость и снижать 
образование NO, а впоследствии – эндоте-
лийзависимую вазодилатацию.

При катаболических состояниях хи-
рургического или травматического про-
исхож дения, при которых ускоряется 
рост и восстановление, аргинин может 
стать условно незаменимой аминокис-
лотой. В настоящее время изу чается 
возможность использования L-арги-
нина в комплексном лечении «болезней 
возраста» для защиты сосудистой сети 
от разрушительных последствий старе-
ния и болезней [4].

L - а р г и н и н  с т и м у л и р у е т  с е к р е -
цию раз ли чны х гормонов, вк люча я 
 соматотропный гормон (GH), инсулин, 
 глюкагон, адрена лин, норадрена лин 
и пролактин [12]. Инсулин, в свою оче-
редь, стимулирует экспрессию САТ-1 
и транспорт L-аргинина в эндотелиаль-
ные клетки. Поэтому у больных диабетом 
снижается содержание L-аргинина и NO 
в клетках сосудов [13].

К линические исследования свиде-
тельствуют о влиянии L-аргинина на аг-
регацию тромбоцитов. Так, при введе-
нии L-аргинина в течение 7 дней для 
лечения периферических артериальных 
обструктивных заболеваний наблюдали 
ингибирование спонтанной, коллаген- 
и аденозиндифосфорно (АДФ)-индуци-
рованной агрегации тромбоцитов. Те-
рапия этой аминокислотой уменьшала 
способность тромбоцитов к агрегации 
у пациентов с гиперхолестеринемией, 
инсулиннезависимым диабетом и арте-
риальной гипертензией. Положительный 
эффект от L-аргинина наблюдался также 
при острой коронарной недостаточно-
сти. Препарат улучшал эндотелиальную 
функцию и ингибировал АДФ-индуци-
рованную агрегацию тромбоцитов [14].

Таким образом, полученные результаты 
демонстрируют, что L-аргинин может мо-
дифицировать гемостаз путем ингибиро-
вания коагуляции и активации фибри-
нолиза.

Л.К. Соколова

Аргинин – это ключевой метаболит на конечном этапе белкового и других видов обмена 
азотсодержащих соединений, а также незаменимый компонент важнейших регуляторных 
систем человека и других млекопитающих. Без его участия невозможна системная и локальная 
регуляция тонуса гладкомышечного слоя стенки сосудов, бронхов, кишечника. Аргинин 
обеспечивает эффективность лизосомально-килинговой системы фагоцитов, участвует в регуляции 
пролиферативных процессов, функции матриксобразующих клеток мезенхимальной линии  
[1-3]. Анализ причин нарушения биодоступности аргинина является одним из необходимых условий 
понимания патогенетических механизмов развития и разработки методов профилактики и лечения 
серьезнейших заболеваний человека, в первую очередь атеросклероза – одного из основных 
факторов, уменьшающих продолжительность жизни.

Продолжение на стр. 38.

Рис. Действие аргинина и NO в стенке кровеносного сосуда

В эндотелии eNOS окисляет аргинин до NO и цитруллина. NO противодействует воспалительному процессу (в данном случае 
вызванному напряжением сдвига), ингибируя адгезию моноцитов, формирование тромба и релаксируя нижележащий слой 
гладкомышечной мускулатуры.

Ингибиторы тромбоцитовПросвет сосуда

Рецепторзависимые 
агонисты эндотелийассо-

циированного NO
Ингибиторы 

адгезии моноцитов

↑цГМФ

↑[Cai
2+]

Эндотелиоциты

Расслабление гладких мышц и ингибиция роста

Напряжение 
cдвига

O2+ L-аргинин NO+ L-цитруллин
eNOS

Ca2+ , ФАД 
НАДФ, СD4

Гуанилатциклаза 
ГТФ → цГМФ



38

МІЖДИСЦИПЛІНАРНІ ПРОБЛЕМИ
ПОГЛЯД ФАХІВЦЯ

№ 11-12 (432-433) • Червень 2018 р. 

L-аргинин регулирует множественные 
метаболические пути, связанные с обменом 
жирных кислот, глюкозы, аминокислот 
и белков посредством передачи сигналов 
в клетках и экспрессии генов. Кроме того, 
аргинин регулирует перекрестные взаи-
модействия между адипоцитами и мыш-
цами и распределение энергии посредством 
секреции цитокинов и гормонов. Арги-
нин усиливает экспрессию и активность  
аденозинмонофосфат-активированной 
протеинкиназы, тем самым модулируя 
липидный обмен и энергетический ба-
ланс в сторону уменьшения количества 
триацилглицеринов. Все больше данных 
свидетельствуют в пользу того, что прием 
аргинина эффективно уменьшает количе-
ство белой жировой ткани у крыс с ожире-
нием и пациентов с ожирением и сахарным 
диабетом 2 типа. Таким образом, аргинин 
можно использовать для профилактики 
и лечения ожирения и связанного с ним 
метаболического синдрома [15].

L-аргинин также используется клет-
ками иммунной системы и может помочь 
снизить уровень инфицирования, осо-
бенно в ситуациях, которые связаны с на-
рушением иммунной функции, такими 
как хирургическое вмешательство или 
серьезное заболевание [16]. Доказано, что 
для пациентов, длительное время находя-
щихся на стационарном лечении, терапия 
L-аргинином значительно снижает воз-

можность заражения внутрибольничной 
инфекцией и возникновение инфекци-
онных осложнений, включая пневмонию, 
абсцесс брюшной полости, септический 
шок, фасцит и инфекции мочеполовой си-
стемы. У пациентов, принимавших препа-
раты аргинина, количество CD

4
 Т-клеток 

значительно увеличивалось [8].
L-аргинин способствует синтезу белка 

и ускоряет заживление ран, усиливая син-
тез пролина, что важно для образования 
коллагена, а также синтез полиамина, сти-
мулирующий рост клеток, их пролифера-
цию и дифференцировку [17]. L-аргинин 
также стимулирует высвобождение не-
скольких анаболических гормонов, таких 
как инсулин, гормон роста и инсулинопо-
добный фактор роста [18].

Выводы
Структура молекулы L-аргинина пред-

полагает его участие в большом  количестве 
к леточных процессов. Он  находится 
в активных участках многих белков. Его 
структура благоприятна для связывания 
фосфатного аниона и поэтому катализи-
рует реакции фосфорилирования. Арги-
нин играет важную роль в поддержании 
заряда многих белков. Он способствует 
детоксикации аммиака, секреции гормо-
нов и участвует в поддержании иммун-
ной системы. Превращение аргинина 
в NO способствует лечению различных 
физио логических патологий, таких как 
ССЗ, заболевания периферических сосу-

дов, эректильная дисфункция, атероскле-
роз, головные боли, связанные с сосудами 
мозга, боли в груди, путем усиления ва-
зодилатации. Аргинин ускоряет синтез 
белков, контролирует истощение тканей 
у людей с миопатией, а также стимули-
рует продуцирование спермы. L-аргинин 
может оказывать комплексное воздействие 
на тромбоциты, коагуляцию и фибрино-
литические системы [19, 20].

Таким образом, следует у читывать 
большой терапевтический потенциа л  
L-аргинина и продолжать изучение воз-
можностей его использования в комплекс-
ной терапии при прогрессировании сосу-
дистой дисфункции, связанной со старе-
нием и ССЗ. Особое внимание необходимо 
уделить способности L-аргинина модули-
ровать сосудистую воспалительную и си-
стемную гормональную среду, что, в свою 
очередь, может оказать положительное 
влияние на эндотелиальную функцию со-
судов.
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