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Резюме. Целью исследования было изучение внутрисердечной гемодинамики у больных СД1 молодого воз-
раста и оценка целесообразности и эффективности применения L-аргинина для коррекции выявленных наруше-
ний. Материал и методы. Оценка систолической и диастолической функции левого желудочка (ЛЖ) проведена 
у 70 больных СД1 и у 30 лиц контрольной группы аналогичного возраста. Исследование проводили в дуплек-
сном режиме (сочетание 2-мерной ЭхоКГ и ДЭхоКГ). Традиционная терапия была дополнена L-аргинином (4,2% 
раствор препарата Тивортин, «Юрия-Фарм», Украина). Курс лечения составил 10 дней. Затем препарат назначал-
ся в виде питьевого раствора в течение 1 мес. Результаты. Полученные данные свидетельствуют о позитивном 
влиянии L-аргинина на функциональное состояние внутрисердечной гемодинамики у больных СД1 молодого 
возраста.
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сердца (ИБС), инфаркт миокарда (ИМ), арте­
риальная гипертензия (АГ) с  церебральными 
осложнениями, внезапная коронарная смерть 
вследствие развития автономной кардиальной 
нейропатии. Сосудистые изменения, приводя­
щие в дальнейшем к клиническим проявлени­
ям и развитию инвалидности, могут заклады­
ваться уже на самых ранних стадиях заболева­
ния. Поэтому актуальными являются вопросы 
ранней диагностики поражения сердца задолго 
до его клинических проявлений. В этом случае 

Среди осложнений сахарного диабета (СД) 
поражение сердечно-сосудистой системы 
представляет особый интерес, так как явля­
ется одной из основных причин повышенной 
смертности среди этого контингента больных. 
У больных СД в 2-3 раза чаще, чем в общей по­
пуляции, встречаются ишемическая болезнь 
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своевременное подключение корригирующей 
терапии способствовало бы отдалению сроков 
появления указанных осложнений СД (или их 
возможному устранению), что могло бы повы­
сить качество жизни больных и  продлить пе­
риод их трудоспособности в  наиболее актив­
ном возрастном периоде.

Согласно статистическим данным, измене­
ния в  сердечно-сосудистой системе, обуслов­
ленные диабетом, наблюдаются у  90-100% 
больных [1, 2]. Кардиальная патология у боль­
ных СД проявляется ИБС, АГ, автономной 
нейропатией и  кардиомиопатией. Диабетиче­
ская кардиомиопатия (ДКМП), возникающая 
у  больных СД как 1-го, так и  2-го  типа, ведет 
к нарушению функции левого желудочка и раз­
витию сердечной недостаточности. Поскольку 
раннее выявление и  лечение кардиомиопатии 
является важным звеном профилактики воз­
можной ИБС и  сердечной недостаточности, 
а  клинические проявления данной патологии 
сердца весьма скудны и неспецифичны, особен­
но на начальных стадиях развития, большую 
роль в  диагностике играют инструментальные 
методы исследования, позволяющие диагно­
стировать ДКМП на ранних стадиях [3-6].

В миокарде при СД возникают дистрофиче­
ские изменения, в  патогенезе которых имеют 
значение первичное нарушение метаболизма 
кардиомиоцита (обусловленное нарушением 
всех видов обмена), микроангиопатия, т.е. по­
ражение мелких артерий миокарда, нейропа­
тия, приводящая к нарушению регуляции сер­
дечного ритма, а также снижение «податливо­
сти» миокарда левого желудочка, связанное 
с  развитием интерстициального кардиоскле­
роза и  нарушением деятельности клеточных 
органелл, контролирующих транспорт ионов, 
особенно ионов Са2+.

Окислительный стресс играет важную роль 
в  нарушении эндотелийзависимой регуляции 
коронарного кровотока, а также в развитии пе­
риваскулярного фиброза и изменений в авто­
номных нервных волокнах и в сократительной 
системе миокарда [7].

Таким образом, по современным представ­
лениям, поражение сердечной мышцы при диа­
бете обусловлено сочетанием диабетической 
автономной кардиальной нейропатии и  диа­
бетической микроангиопатии. В свою очередь, 
диабетическая микроангиопатия характери­

зуется утолщением базальной мембраны, от­
ложением в  ней иммунных комплексов, про­
лиферацией эндотелия вследствие нарушения 
обмена полисахаридов, повышением проница­
емости сосудистой стенки для белков плазмы 
и других макромолекул, увеличением количе­
ства гликированных белков и других макромо­
лекул в сосудистой стенке, снижением крово­
тока, что приводит к  гипоксии и  ухудшению 
питания эндотелия. Понятие «дисфункция 
эндотелия» ассоциируется со снижением био­
доступности NO (принято считать, что продук­
цию NO эндотелием in vivo достоверно отража­
ет состояние эндотелийзависимой вазомотор­
ной функции). Дисфункциональный эндоте­
лий, не образуя достаточных количеств NO, 
активно продуцирует цитокины и  молекулы 
клеточной адгезии. Дефицит NO способствует 
адгезии лейкоцитов к  эндотелию, пролифера­
ции ГМК и  тромбозу и  таким образом оказы­
вает провоспалительное/проатерогенное дей­
ствие. Основная защитная роль в  интактном 
эндотелии принадлежит оксиду азота (NO), 
обеспечивающему вазодилатацию, торможе­
ние экспрессии молекул адгезии и  агрегации 
тромбоцитов и  обладающему антипролифера­
тивным, антиапоптическим и антитромботиче­
ским эффектами. Синтез NO осуществляется 
при участии эндотелиальной NO-синтетазы 
(фермента, секретируемого клетками эндоте­
лия под воздействием ламинарного кровото­
ка), а также химических медиаторов, таких как 
ацетилхолин, стимулирующий рецепторы на 
мембране клеток эндотелия [8-12].

NO ингибирует процессы окисления 
ЛПНП, вмешивается в  воспалительные реак­
ции при атеросклерозе, ингибируя экспрес­
сию лейкоцитарных молекул адгезии и  ухуд­
шая таким образом прилипание лейкоцитов 
и  моноцитов к  эндотелию. Кроме того, NO 
предотвращает пролиферацию гладкомышеч­
ных клеток, агрегацию тромбоцитов и  синтез 
эндотелина [13].

Таким образом, нарушение синтеза NO 
и  развивающееся вследствие этого снижение 
его биологической активности — одна из при­
чин начала заболевания, его прогрессирова­
ния и  клинической манифестации кардиаль­
ных осложнений при СД [14].

Вследствие значительно большего риска 
развития сердечно-сосудистой патологии V E R T E
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больные СД требуют особого внимания кар­
диологов и  эндокринологов, более активного 
подхода к  терапии и  профилактике сосуди­
стых осложнений. Соответственно, лечение 
этой категории больных должно предусматри­
вать как воздействие на доказанные факторы 
риска развития сердечно-сосудистой патоло­
гии, так и  на коррекцию метаболических на­
рушений.

В последние годы возрос интерес к препара­
там, содержащим аргинин  [15-19]. L-аргинин 
принадлежит к  полунезаменимым кислотам, 
впервые выделен в  1886  году. В  1995  году 
признали, что аргинин  — продукт гидролиза 
белков, а  в  1910  году установили его строе­
ние. С едой взрослый человек потребляет 5,4 г 
аминокислоты, но биодоступность аргинина 
незначительна, потому что фермент аргина­
за в  слизистой оболочке тонкого кишечника 
разрушает его, и  только 50% потребляемого 
с  едой аргинина поступает в  воротную вену 
и в дальнейшем в круг кровообращения [20].

Оксид азота является главным соединени­
ем в регуляции сосудистого тонуса, микроцир­
куляции и  других жизненно важных процес­
сов. Главным источником оксида азота являет­
ся L-аргинин. В  настоящее время существует 
достаточное количество экспериментальных 
и  клинических работ, подтверждающих целе­
сообразность применения L-аргинина при за­
болеваниях, развитие которых сопровождает­
ся дефицитом NO.

Лечебно-профилактическое влияние L-арги­
нина на патогенетические проявления гипоксии 
и  эндотелиальной дисфункции характеризова­
лось увеличением синтеза оксида азота, умень­
шением процессов перекисного окисления 
липидов, восстановлением функции системы 
антиоксидантной защиты и  энергообеспечения 
митохондрий в печени [21, 22].

Аргинин не только является предшествен­
ником NО, он оказывает ингибирующее вли­
яние на процессы развития атеросклероза 
и блокирует активацию и адгезию лейкоцитов 
к  эндотелию и  адгезию тромбоцитов, а  так­
же синтез протеинов адгезии Vcam1 МСР1. 
L-аргинин, оказывая антиоксидантное дей­
ствие, подавляет синтез эндотелина‑1, препят­
ствует избыточному накоплению внеклеточ­
ного матрикса. Препараты аргинина обладают 
значительным кардиопротекторным эффек­

том при неблагоприятном влиянии гипоксии, 
питуитриновом коронароспазме в  экспери­
менте [23].

В опытах на животных показано, что арги­
нин улучшает эндотелийзависимую вазодила­
тацию в  сосудах и  на уровне микроциркуля­
ции, и в плечевой артерии больных ИБС.

Противовоспалительное действие L-арги­
нина связано с ингибированием нейтрофилов, 
снижением образования провоспалительных 
цитокинов через NО-синтазный механизм.

Целью данной работы было изучение функ­
ционального состояния внутрисердечной ге­
модинамики у больных СД1 молодого возрас­
та, а также оценка целесообразности и эффек­
тивности применения L-аргинина для коррек­
ции выявленных нарушений.

Материал и методы

Оценку систолической и  диастолической 
функции левого желудочка (ЛЖ) проведе­
но у 70 больных СД1 и у 30 лиц контрольной 
группы аналогичного возраста. Исследование 
проводили в  дуплексном режиме (сочетание 
2-мерной ЭхоКГ и  ДЭхоКГ), который позво­
ляет изучать последовательно митральный 
и  трикуспидальный потоки крови и  характе­
ризовать наполнение обоих желудочков.

Результаты и их обсуждение

При анализе отношения пиковых показа­
телей Е/А, где Е  — ранний диастолический 
пик, А  — второй пик, образующийся в  позд­
ней диастоле во время сокращения предсер­
дий, изменений его величин у  больных СД 
по сравнению с  контрольной группой не вы­
явлено. Так, в  группе больных СД отноше­
ние Е/А составляло 1,55±0,14, в контрольной 
группе  — 1,49±0,03 (р>0,05). Сравнивая по­
казатели величины пика  Е (1,73±0,17  м/с) и 
пика А (1,46±0,19 м/с) с таковыми контроль­
ной группы (1,35±0,08  м/с и  0,9±0,08  м/с со­
ответственно), также достоверной разницы не 
выявили (р>0,05).

По результатам анализа длительно­
сти периода изоволюмической релаксации 
(IVRT), который у  больных СД был равен 
102,29±2,18  мс, а  в  контрольной группе  — 
82,33±1,32 мс (р<0,05), и времени замедления 
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(deceleration time DT) ЛЖ (225,87±6,21  мс) 
против 195,17±3,66  мс в  контрольной группе 
(р<0,05) установлено их увеличение.

Согласно нашим данным, у  46 (65,7%) из 
70  больных СД1 выявлены признаки диасто­
лической дисфункции ЛЖ, что составляет 
2/3 обследованных пациентов.

По результатам сравнительной характери­
стики показателей DT и  IVRT достоверная 
разница с  показателями контрольной группы 
была выявлена в  группе больных с  длитель­
ностью заболевания СД от 6 до 10 лет и более 
10 лет. Наиболее ранние достоверные измене­
ния показателя DT выявлены у больных, стра­
дающих СД более пяти лет. Интервал DT, ко­
торый отражает скорость снижения градиента 
давления ЛП-ЛЖ, удлиняется при повыше­
нии давления в аорте и замедлении миокарди­
альной релаксации. Таким образом, мы можем 
предположить, что данные изменения при­
сутствуют уже в начале заболевания СД, хотя 
клинически не проявляются. IVRT левого же­
лудочка определяется скоростью релаксации 
миокарда и  зависит от нагрузочных условий. 
Достоверное изменение IVRT отмечено у  па­
циентов с длительностью заболевания СД бо­
лее 5 лет.

Для иллюстрации применения препарата 
L-аргинина приводим клинический случай.

Больной В.И., 37 лет, болеет СД 17 лет. По 
результатам обследования HbA1c составил 
8,1%, показатели липидного обмена и  био­
химические показатели  — в  пределах нормы. 
Микро- и  макроангиопатия сосудов ниж­
них конечностей 2-й ст. Общий анализ крови 
и  мочи  — без патологических изменений. По 
данным эхокардиографии (ЭхоКГ) при оценке 
диастолической функции: период изоволюми­
ческого расслабления (IVRT) — 104 мс (боль­
ше нормы), фаза медленного диастолического 
наполнения (DT) — 124 мс (норма), пиковые 
отношения максимальной скорости раннего 
диастолического потока (PeakE) к  скорости 
тока, обусловленного систолическим пред­
сердия (Peak), Peak Е/Peak А = 0,8/1,5 = 0,53 
(меньше нормы). По этим показателям у боль­
ного диагностирована диастолическая дис­
функция ЛЖ.

На фоне интенсивной инсулинотерапии 
назначен L-аргинин (4,2% раствор препара­
та Тивортин, «Юрия-Фарм», Украина). Курс 

лечения составил 10 дней. Затем препарат на­
значался в виде питьевого раствора. Дозиров­
ка Тивортина  — по две мерные ложки 3 раза 
в день. Курс составил 30 дней.

Через 3 месяца больному проведено ЭхоКГ, 
по данным которой показатели диастолической 
функции составили: IVRT  — 98  мс (норма), 
DT — 129 мс (норма), пиковые отношения со­
хранены Е/А = 1,1/0,9 = 1,2 (норма). У  боль­
ного не выявлено нарушений диастолической 
функции, отмечается нормализация вышеука­
занных показателей, то есть нормализация про­
цессов релаксации левого желудочка.

Выводы

1.	 Полученные нами данные свидетельству­
ют о  позитивном влиянии L-аргинина на 
функциональное состояние внутрисердеч­
ной гемодинамики у больных СД1 молодо­
го возраста.

2.	 Продолжение исследований клинико-фар­
макологических свойств L-аргинина и  его 
производных как перспективных лекар­
ственных средств будет способствовать эф­
фективному лечению и улучшению состоя­
ния больных сахарным диабетом.
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L-аргінін у лікуванні пацієнтів із цукровим 
діабетом і діабетичною кардіоміопатією

Ю.Б. Бельчіна, Л.К. Соколова
ДУ «Інститут ендокринології та обміну речовин ім. В.П. Комісаренка 
НАМН України» 

Резюме. Метою дослідження було вивчення внутрішньосерцевої 

гемодинаміки у хворих на ЦД1 молодого віку та оцінка доцільності 

й ефективності застосування L-аргініну для корекції виявлених 

порушень. Матеріал і методи. Оцінку систолічної та діастолічної 

функції лівого шлуночка (ЛШ) здійснено в  70 хворих на ЦД1 

і  в  30  осіб контрольної групи аналогічного віку. Дослідження 

проводили в  дуплексному режимі (поєднання 2-мірної ЕхоКГ 

і ДЕхоКГ). Традиційну терапію доповнювали L-аргініном (4,2% 

розчин препарату Тивортин, «Юрія-Фарм», Україна). Курс 

лікування становив 10 днів. Потім препарат призначали у вигляді 

питного розчину протягом 1 міс. Результати. Отримані дані 

свідчать про позитивний вплив L-аргініну на функціональний стан 

внутрішньосерцевої гемодинаміки у хворих на ЦД1 молодого віку.

Ключові слова: цукровий діабет, діабетична кардіоміопатія, 

міокард, діастолічна дисфункція, ендотелій, L-аргінін.

L-arginine in the treatment of patients with 
diabetes mellitus and diabetic cardiomyopathy

Yu.B. Belchina, L.K. Sokolova
Institute of Endocrinology and Metabolism. V.P. Komissarenko of the NAMS 
of Ukraine 

Abstract. The aim of the study was to study the functional state of 

intracardiac hemodynamics in young patients with type 1 diabetes 

(T1D), and to evaluate the expediency and efficiency of L-arginine use 

to correct the revealed disorders. Materials and methods. Assess-

ment of systolic and diastolic functions of the left ventricle (LV) was 

performed in 70 patients with T1D and in 30 controls of the same age. 

The study was carried out in a duplex mode. Traditional therapy was 

supplemented with L-arginine (4.2% solution of Tivortin, Yuriya-Pharm, 

Ukraine). The course of treatment consisted of 10 days. Then the drug 

was administered in the form of a drinking solution for 1 month. Re-
sults. The data obtained testify to the positive effect of L-arginine on 

the functional state of intracardiac hemodynamics in patients with T1D 

of young age.

Keywords: diabetes mellitus, diabetic cardiomyopathy, myocar-

dium, diastolic dysfunction, endothelium, L-arginine.
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