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В	обзоре	рассмотрена	роль	аминокислот	крови	в	патогенезе	и	клинике	ишемической	болезни	сердца.	
Учитывая	ключевую	роль	аминокислот	в	генезе	различных	заболеваний,	в	обзоре	обобщены	данные	о	влия-
нии	аминокислот	и	промежуточных	продуктов	их	обмена	на	генез	и	клинику	ишемической	болезни	сердца.
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Органические	 соединения,	 находящи-
еся	 в	цитоплазме	 живой	 клетки,	 представ-
лены,	 в	основном,	 белками.	 На	 их	 долю	
приходится	более	50	%	сухого	веса	клетки.	
Главными	 структурными	 компонентами	
белков,	 являются	 аминокислоты,	 опреде-
ляющие	 важнейшие	 свойства	 и	функции	
белков,	 в	том	 числе	 и	энзимов.	 История	
выделения	 отдельных	 аминокислот	 из	 ги-
дролизата	 белка	 восходит	 к	XIX	веку,	 ког-
да	впервые	был	выделен	глицин.	С	тех	пор	
были	 выделены	 и	описаны	 двадцать	 ами-
нокислот,	 с	наибольшей	 частотой	 встреча-
ющихся	в	белковых	молекулах.	Последним	
был	открыт	треонин,	впервые	выделенный	
W.	rose	 в	193	5г.	из	 гидролизатов	фибрина	
[34].	Позднее	в	отдельных	молекулах	были	
обнаружены	некоторые	редко	встречающи-
еся	 аминокислоты.	 Роль	 двадцати	 амино-
кислот	в	определении	конформации	белков,	
их	свойств	в	приложении	к	процессам	био-
химизма	миокарда	и	сосудистой	стенки	яв-
ляется	предметом	настоящего	обзора.

Каждая	 молекула	 аминокислоты	 со-
держит	 амино	–	 и	карбоксильную	 группы	
(–	NH2	и	–	cooH	соответственно).	Все	из-
вестные	аминокислоты,	кроме	глицина	и	та-
урина,	 имеют	 асимметрию,	 в	зависимости	
от	 стороны	 молекулы,	 к	которой	 прикре-
плена	аминогруппа,	обозначаемую	«L»	или	
«D».	В	нативных	белковых	молекулах	ами-
нокислотные	остатки	имеют	конфигурацию	
«L».	 Аминокислоты	 с	конфигурацией	 «D»	
образуются	 некоторыми	 штаммами	 бакте-
рий,	 не	 участвуют	 в	синтезе	 белков	 и	пеп-
тидов	 и	обладают	 способностью	 угнетать	
активность	ферментов.

Отдельные	 аминокислоты	 не	 синте-
зируются	 эндогенным	 путем	 и	для	 удов-
летворения	 анаболических	 потребностей	
организма	должны	поступать	извне.	Такие	
аминокислоты	обозначаются	как	незамени-
мые,	и	к	ним	относятся	лейцин,	изолейцин,	
лизин,	 метионин,	 фенилаланин,	 треонин,	
триптофан	и	валин.

К	 полузаменимым	 аминокислотам	 от-
носятся	 те,	 которые	образуются	в	организ-
ме,	 однако,	 в	количествах,	 недостаточных	
для	 удовлетворения	 естественных	 потреб-
ностей:	 аргинин,	 гистидин,	 цистеин	 и	тау-
рин	(в	детском	возрасте).

Некоторые	аминокислоты	обладают	по-
лифункциональностью	 за	 счет	 своего	 уча-
стия	в	конформации	белков,	полипептидов,	
влиянии	 на	 активность	 ферментов,	 гормо-
нов	 и	потому	 их	 роли	 в	организме	 до	 на-
стоящего	 времени	 считаются	 ключевыми.	
К	этим	 аминокислотам	 относят	 метионин,	
таурин,	 цистеин,	 лизин,	 аргинин,	 трипто-
фан	и	глутамин.

К	 настоящему	 времени,	 в	связи	 с	ис-
пользованием	 новых	 методов	 хроматогра-
фии	 высоких	 разрешений,	 появились	 све-
дения	о	дисбалансе	аминокислот	и	их	связи	
с	клинической	 симптоматикой	 при	 различ-
ных	заболеваниях	и	воздействиях	ксеноби-
отиков.	 Нарушения	 в	обмене	 аминокислот	
описаны	 при	 железодефицитных	 анемиях	
[1],	заболеваниях	кожи	[4],	при	воздействии	
на	 организм	 цианидов	 [46],	 сероуглерода	
[3],	 остром	 и	хроническом	 поступлении	
в	организм	алкоголя	[7].

Обмен	 аминокислот	 при	 ишемиче-
ской	 болезни	 сердца	 изучается	 с	начала	 
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пятидесятых	 годов	 XX	столетия.	 В	экспе-
риментальных	 условиях	 в	зоне	 инфаркта	
миокарда,	развившемся	у	собак	после	пере-
жатия	 коронарной	 артерии,	 наблюдалось	
выраженное	 снижение	 спектра	 свободных	
аминокислот	крови	[42].	При	выраженном,	
прогрессирующем,	 кардиосклерозе	 в	ми-
окарде	 кроликов	 повышалось	 содержание	
фенилаланина	 и	тирозина	 [2],	 что	 было	
в	последующем	 установлено	 в	клинике	
у	больных	 ишемической	 болезнью	 сердца,	
причем	степень	повышения	уровня	амино-
кислот	 изменялась	 в	зависимости	 от	 кли-
нических	форм	коронарного	атеросклероза	
(стенокардия	 различных	 функциональных	
классов,	инфаркт	миокарда)	[5].

При	 анализе	 содержания	 свободных	
аминокислот	 в	сыворотке	 крови,	 выявля-
емых	 при	 помощи	 нисходящей	 бумажной	
хроматографии,	 у	больных	 коронарной	 не-
достаточностью	 концентрации	 аланина,	
аспарагиновой	 кислоты,	 валина,	 глутами-
новой	 кислоты,	 лейцина,	 изолейцина,	 се-
рина,	 треонина,	фенилаланина	 были	 выше	
в	сравнении	 с	показателями	 здоровых	
лиц.	 В	острую	 стадию	 инфаркта	 миокарда	
в	сыворотке	 крови	 больных	 снижалось	 со-
держание	 аспарагиновой	 и	глутаминовой	
аминокислот,	 а	также	 треонина	 и	валина,	
в	подостром	периоде	и	на	 стадии	реабили-
тации	 пациентов	 в	сыворотке	 повышалась	
концентрация	 аспарагиновой	 и	глутамино-
вой	аминокислот,	а	также	серина,	треонина,	
фенилаланина,	изолейцина	и	лейцина	[6].

С	унификацией	методов	анализа	амино-
кислот	 в	крови	 и	моче	 здоровых	 и	больных	
лиц	была	утрачена	разноречивость	в	резуль-
татах	ранних	исследований,	установлены	по-
пуляционные	уровни	нормальных	 значений	
содержания	 аминокислот	 в	зависимости	 от	
пола	и	возраста,	были	опубликованы	табли-
цы	 потребностей	 в	аминокислотах	 и	раз-
работаны	 качественные	 и	количественные	
критерии	необходимых	аминокислотных	до-
бавок	к	пищевым	продуктам	Национальным	
исследовательским	советом	по	аминокислот-
ным	потребностям	США.	Далее	будет	опи-
сана	 роль	 аминокислот	 и	промежуточных	
продуктов	 их	 обмена	 у	здоровых	 и	пациен-
тов	с	различными	заболеваниями,	учитывая	
их	ключевую	роль	в	организме.	Речь	пойдет	
о	метионине,	таурине,	цистеине,	лизине,	ар-
гинине	и	триптофане.

Метионин	является	ключевой	незамени-
мой	аминокислотой,	донатором	метильных	
групп	и	серы.	Принимает	активное	участие	
в	формировании	 всех	 тканей	 организма,	
обмене	 углеводов,	 жиров	 и	аминокислот,	
в	активации	 антиоксидантных	 и	детокси-
цирующих	 систем.	 Метионин	 служит	 эс-
сенциальным	предшественником	цистеина,	

трипептидаглутатиона,	 таурина	 и	посред-
ством	 цистеина	 участвует	 в	образовании	
инсулина	 и	коэнзима	 А.	 Процессы	 мети-
лирования	 (через	 S	–	 аденозилметионин)	
необходимы	 для	 экспрессии	 генов,	 равно-
весия	 симпато	–	 адреналовой	системы,	об-
разования	холина	и	ацетилхолина.	Наруше-
ния	 активности	 ферментов,	 участвующих	
в	метаболизме	метионина,	 приводят	 в	кли-
нике	к	проявлениям	остеопороза	и	нейроп-
сихической	патологии	[15,	35].

В	 отношении	 ишемической	 болезни	
сердца	особую	роль	играют	нарушения	об-
разования	 метионина,	 приводящие	 к	нако-
плению	в	крови	и	моче	его	предшественни-
ка	гомоцистеина.

При	 обследовании	 и	лечении	 пациен-
тов	с	гомоцистеинурией	было	обнаружено	
раннее	 и	бурное	 развитие	 атеросклероза	
у	молодых	лиц	[11,	20,	21,	37,	43].	В	1969г.	
впервые	 было	 опубликовано	 предположе-
ние,	что	гипергомоцист(е)инемия	является	
существенным	 фактором	 риска	 развития	
атеросклероза	 и	ишемической	 болезни	
сердца	[33].

Клинические	 исследования,	 проведен-
ные	 в	течение	 сорока	 последующих	 лет	
выявили	существенное	его	влияние	на	раз-
растание	клеток	гладкой	мускулатуры	с	по-
следующей	 эндотелиальной	 дисфункцией	
сосудов	и	развитием	артериальной	гиперто-
нией	 с	высоким	риском	 тромбозов	 [31,	 51,	
54].	 Когортные	 исследования	 подтвердили	
описанные	 результаты,	 более	 того,	 было	
установлено,	что	даже	умеренное	повыше-
ние	концентрации	гомоцист(е)ина	в	плазме	
является	 фактором	 риска	 раннего	 атеро-
склероза	[10,	16,	19,	56].

Термином	 «гомоцистеин»	 в	биохимии	
обозначают	 общую	 концентрацию	 свобод-
ного	 и	связанного	 с	белком	 гомоцистеина,	
гомоцистина	 (дисульфид	 гомоцистеина)	
и	тионолактонагомоцистеина.	 Этот	 пул	 из-
меряется	 доступными	 и	распространенны-
ми	 анализами	 [38].	 В	основе	 этих	 методов	
«золотым	 стандартом»	 остается	 высокоэф-
фективная	жидкостная	 хроматография	 с	ко-
эффициентом	разброса	результатов	от	1,1	до	
2,8	%	в	индивидуальных	замерах	и	от	2,1	до	
11,4	%	в	замерах	партии	образцов	[28,	45].

В	исследовательских	центрах	США	было	
установлено,	что	повышенные	уровни	гомо-
цистеина	могут	быть	 снижены	путем	доба-
вок	в	пищевые	продукты	фолиевой	кислоты	
и	витаминов	 группы	 В.	 В	девяти	 рандоми-
зированных	 контролируемых	 клинических	
исследованиях	 установлены	 клинические	
эффекты	 снижения	 уровня	 гомоцист(е)ина	
в	плазме	–	 смертность	 от	 ИБС	 у	мужчин	
снизилась	более,	чем	на	15	%,	у	женщин	на	
8	%	[10,	12,	25,	40,	41,	44].



INTERNATIONAL JOURNAL OF APPLIED  
AND FUNDAMENTAL RESEARCH 			№11,			2014

482  MEDICAL SCIENCES 
Причины	гипергомоцистеинемии	могут	

быть	 условно	 разделены	 на	 врожденные	
(ферментная	 недостаточность)	 и	приобре-
тенные	(факторы	риска).

К	 врожденным	 причинам	 относит-
ся	 генетически	 обусловленная	 недоста-
точность	 ряда	 ферментов,	 блокирующих	
превращение	 гомоцистеина	 в	метионин.	
К	упомянутым	 энзимам	 относятся	 циста-
тион	–	 β	–	 синтаза,	 метилтетрафолатре-
дуктаза,	 метионин	–	 синтаза.	 У	пациентов	
с	дефицитом	 отдельных	 энзимов	 из	 пере-
численных	в	раннем	возрасте	наблюдаются	
вегето	–	 сосудистые	 и	нейропсихические	
девиации	[22].

К	 приобретенным	 причинам,	 т.е.	 фак-
торам	 риска	 гипергомоцистеинемии,	 от-
носится	недостаточность	питания,	курение	
сигарет,	 прием	 некоторых	 лекарств,	 при-
надлежность	 к	мужскому	 полу,	 сахарный	
диабет,	 хроническая	 почечная	 недостаточ-
ность,	 злокачественные	 новообразования	
молочной	железы,	придатков	и	поджелудоч-
ной	железы	[8,	26,	32,	50].

Нутрициальная	 недостаточность	 фо-
лиевой	 кислоты	 и	витаминов	 группы	 В,	
эфиров	–	 кофакторов	 в	метаболизме	 гомо-
цистеина	 является	 причиной	 умеренного	
повышения	 уровня	 последнего	 в	плазме	
у	населения	США	в	целом	[44]	и	признаны	
самым	сильным	предиктором	повышенного	
уровня	 гомоцистеина.	 Компоненты	 табач-
ного	 дыма,	 поступая	 в	организм,	 тормозят	
синтез	пиридоксина	и	тем	самым	снижают	
в	плазме	 концентрацию	 витамина	 В6,	 что	
в	свою	очередь	приводит	к	гипергомоцисте-
инемии	[39].

Прием	 метотрексата,	 эуфиллина	 также	
приводит	к	повышению	уровня	гомоцисте-
ина,	 когда	 дальнейшее	 превращение	 по-
следнего	тормозится	при	процессах	метабо-
лического	распада	этих	лекарств	[51].

Патогенетическая	 роль	 гомоцистеина	
в	развитии	ишемической	болезни	сердца

Основные	факторы	участия	 гомоцисте-
ина	в	генезе	ИБС	установлены	эксперимен-
тально.	Высокое	содержание	гомоцистеина	
в	плазме	 ускоряет	 окисление	 липопротеи-
дов	 низкой	 и	очень	 низкой	 плотности,	 тем	
самым	 усиливает	 развитие	 атеросклероза,	
изменяет	 коагуляционный	 каскад	 и	повы-
шает	 тромбогенность	 крови	 [23,	 24].	 Го-
моцистеин	 с	участием	 гомоцистеинтиоло-
лактона	 оказывает	 invitro	 и	invivo	 прямое	
повреждающее	 воздействие	 на	 эндоте-
лиальные	 клетки,	 приводя	 к	нарушениям	
эндотелиального	 фактора	 вазодилатации,	
повышению	давления	крови	на	стенки	сосу-
дов	и	усилению	имбибиции	их	липопроте-
идами	[29,	47].	Повышенные	уровни	гомо-
цистеина	усиливают	перекисное	окисление	

липидов	 через	 генерацию	 перекиси	 водо-
рода	 и	супероксидных	 радикалов	 [55].	По-
мимо	перечисленных	факторов,	повышение	
уровня	 гомоцистеина	 стимулирует	 разрас-
тание	 гладкомышечных	 клеток	 сосудистой	
стенки,	 усугубляя	 сужение	 кровеносного	
русла	[48,	49].

Проведенные	 популяционные	 исследо-
вания	 показали,	 что	 связь	 между	 гиперго-
моцистеинемией	 и	риском	 развития	 ИБС	
носит	линейный	характер	с	относительным	
риском	 увеличения	 уровня	 гомоцистеина	
в	1,3–1,4	на	5	мкмоль/л	[10,	16,	41].

Другие	аминокислоты	влияющие	на	со-
стояние	сосудистой	стенки.

Говоря	 о	роли	 лизина	 в	патогенезе	
атеросклеротического	 повреждения	 ар-
териальных	 сосудов,	 необходимо	 начать	
с	аскорбата,	 называемого	 также	 витами-
ном	С,	 который	 необходим	 для	 выработки	
коллагена,	 главного	 компонента	 соедини-
тельной	ткани,	наиболее	широко	представ-
ленного	в	организме.	Витамин	С	участвует	
в	анаболизме	 энзима	 лизилгидроксилазы,	
обеспечивающего	 связь	 лизина	 с	полоска-
ми	 коллагена	 в	структуре	 соединительной	
ткани.	 Недостаточность	 витамина	 С	при-
водит	 к	ослаблению	 коллагеновых	 нитей	
за	 счет	 разрыва	 лизиновых	 связей.	В	свою	
очередь	 ослабление	 коллагена	 приводит	
к	поражению	соединительной	ткани,	кожи,	
зубов,	волос,	стенок	артерий.	Крайняя	сте-
пень	выраженности	недостаточности	вита-
мина	 С	в	клинике	 обозначается	 как	 цинга,	
при	 которой	 невозможно	 восстановление	
коллагена,	в	результате	чего	стенки	артерий	
покрываются	 трещинами	 с	последующими	
разрывами	 и	кровотечениями,	 приводящи-
ми	к	фатальному	исходу	[13,	14,	30].

Лизин	формирует	 связи	между	 транса-
миназами	и	пиридоксальфосфатом,	так	как	
несет	 в	своем	 составе	 две	 аминогруппы:	
одна	 влияет	 на	 пептидную	 связь	 с	белка-
ми	трансаминаз,	другая	сохраняет	резервы	
и	целостность	пиридоксальфосфата.	Лизин	
участвует	 в	образовании	 коллагена,	 укре-
плении	сосудистой	стенки,	в	формировании	
карнитина,	 способствует	 утилизации	 жир-
ных	кислот	для	энергетического	потенциа-
ла	клеток	и	сохранения	иммунной	реактив-
ности	организма	[36,	53].

При	 разрыве	 стенок	 артерий,	 коллаге-
новые	 нити,	 связанные	 друг	 с	другом	 по-
средством	лизина,	отделяются	и	выступают	
в	просвет	 сосудов,	 как	 и	остатки	 лизина,	
и	омываются	циркулирующей	кровью.	Ли-
попротеин	 А,	 специфическая	 форма	 хо-
лестерина,	 присутствующий	 в	кровотоке,	
располагает	рецепторами	к	лизину,	связыва-
ется	с	ним	и	проникает	в	толщу	интимы	со-
судов,	 таким	 образом	 запускается	 процесс	 
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атеросклероза.	С	течением	времени	отложе-
ния	 комплекса	 в	сосудистую	стенку	нарас-
тают	с	образованием	бляшки,	уменьшается	
внутренний	 диаметр	 артерии,	 снижается	
кровоснабжение	 органов,	 в	это	 же	 время	
весьма	 вероятен	 разрыв	 атеросклеротиче-
ской	бляшки,	что	приводит	к	атеротромбо-
зу,	 вызывающему	 инфаркты	 миокарда	
и	внезапную	 смерть.	 Эксперименты	 про-
веденные	на	 лабораторных	мышах	показа-
ли,	что	у	животных,	обладающих	в	составе	
крови	лизином,	неспособным	к	связям	с	ли-
попротеином	 А,	 наблюдается	 пятикратное	
снижение	 образования	 атеросклеротиче-
ских	бляшек	[9,	52].	Аналогичные	по	своей	
направленности	 результаты,	 опубликован-
ные	 ранее,	 создали	 основу	 единой	 теории	
патогенеза	 сердечно-сосудистых	 заболева-
ний	 человека,	 опубликованную	 L.	Pauling	
в	1989	году,	 требующей	 отдельных	 обзора	
и	анализа.

Аргинин.	Потребности	 организма	 в	ар-
гинине	 превышают	 способности	 к	его	 эн-
догенному	синтезу,	 в	связи	с	этим	аргинин	
рассматривается	как	полузаменимая	амино-
кислота.	 Аргинин	 служит	 предшественни-
ком	оксида	азота,	влияющего	на	агрегацию	
и	адгезивную	 способность	 тромбоцитов,	
снижая	 способность	 к	тромбообразова-
нию	и	уменьшая	 сосудистую	реактивность	
атеросклеротически	 измененных	 артерий	
и	способствует	 формированию	 коллагена	
в	стенках	сосудов	[17,	18,	27].

В	отношении	двух	последних	аминокис-
лот	 необходимы	 дальнейшие	 исследования	
для	уточнения	их	изменений	у	больных	ИБС.
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