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ВМІСТ АМІНОКИСЛОТ У ПЛАЗМІ КРОВІ ХВОРИХ НА ХВОРОБУ ПАРКІНСОНА
Оскільки зміни вмісту амінокислот та їх похідних є од-

нією з причин виникнення патологічних процесів, пов’язаних 
з дисфункціями нервової системи, поглиблене вивчення цієї 
ланки метаболізму при хворобі Паркінсону (ХП) є доцільним. 
Було проведено визначення змісту комплексу амінокислот 
в плазмі крові хворих на ХП з різним ступенем важкості. 
Виявлені різниці в динаміці змін рівня нейроактивних 
амінокислот свідчить, що при прогресуванні ХП має місце 
не тільки феномен «ексайтотоксичності», а й формування 
дисбалансу між збуджувальними та гальмівними механіз-
мами з ознаками недостатності захисного гальмування, що 
обумовлює важкість захворювання. Деякі симптоми ХП мо-
жуть бути пов’язані з нейротоксичною дією збуджувальних 
нейромедіаторних амінокислот і гіпоактивністю гальмівних, 
а також зі зміною балансу лізину та гомоцистеїну.

Ключові слова: хвороба Паркінсона, дисбаланс аміно-
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На сьогоднішній день наукові дослідження свідчать 
про складні патогенетичні та структурно-метаболічні 
механізми розвитку хвороби Паркінсона (ХП) [1—3]. 
Незважаючи на їх фундаментальність, багато аспектів 
патогенезу хвороби залишаються недостатньо вивче-
ними. Останнім часом висловлюється припущення, що 
патогенез ХП пов'язаний не тільки з дефіцитом дофаміну 
в мозку. У основі низки симптомів (постуральних, пси-
хічних порушень, проявів периферичної вегетативної 
недостатності та ін.), що не реагують на препарати ле-
водопи, лежить не дофамінергична, а інша медіаторна 
недостатність [4].

Для удосконалення і адекватної підтримки раціо-
нальної патогенетичної терапії на протязі всього три-
валого (довічного) періоду захворювання необхідним 
є подальше вивчення різних ланок забезпечення гоме-
остазу та внутрішньоклітинного метаболізму в кореляції 
з клінічними проявами.

У діяльності головного мозку особливе значення 
мають амінокислоти. Ці сполуки прямо або опосеред-
ковано регулюють основні нервові процеси: збудження 
та гальмування, бадьорість та сон, агресію та тривогу, 
синаптичну пластичність, емоції, пам'ять [5, 6], власне 
ті явища, особливості яких багато в чому визначають 
поліморфність клінічної картини ХП.

Оскільки зміни вмісту амінокислот та їх похідних 
в організмі є однією з причин виникнення патологічних 
процесів, пов’язаних з дисфункціями нервової системи, 
психічними захворюваннями [7], при ХП поглиблене 
вивчення цієї ланки метаболізму є перспективним. 
Це положення підтверджується результатами робіт, що 
показали специфічність порушень змісту амінокислот, 
зокрема гомоцистеїну, в крові при ХП [8]. Проте такого 
роду дослідження є одиничними і не дозволяють по-
вною мірою і комплексно оцінити роль амінокислот 
в патогенезі захворювання.

Метою даного дослідження було вивчення вмісту 
глутамату, аспартату, γ-аміномасляної кислоти, гліцину, 
таурину, лізину та гомоцистеїну в плазмі крові хворих 
на ХП з різним ступенем важкості.
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Дослідження проведені на трьох групах хворих 
віком від 35 років з підтвердженим діагнозом ХП, які 
проходили обстеження й лікування у ДУ «Інститут не-
врології, психіатрії та наркології НАМН України». Першу 
групу становили 50 хворих з симптоматикою, що відпо-
відає стадіям 1—2 шкали Хена і Яра, у яких на момент 
обстеження захворювання не мало інвалідизуючого ха-
рактеру і не було потреби в постійному прийомі препа-
ратів леводопи. Другу групу склали 95 хворих, важкість 
захворювання яких відповідала стадіям 2,5—3 шкали 
Хена і Яра, з необхідністю в постійній терапії, але дози 
препаратів леводопи не перевищували 750 мг на 
добу (по леводопі), у пацієнтів цієї групи ускладнення 
терапії були або відсутні, або були виражені негрубо. 
До третьої групи увійшли 55 хворих з важкістю захво-
рювання, яка відповідає стадіям 3—5 шкали Хена і Яра 
з потребою у високих дозах препаратів леводопи і (або) 
вираженими суб’єктивно значущими та інвалідизуючи-
ми ускладненнями терапії.

Контрольну групу складали 50 осіб, які не мали 
ознак нейродегенеративного захворювання, психічних 
розладів та значущої соматичної патології, достовірно 
не відрізнялися за статтю та віком від пацієнтів.

Вміст у плазмі крові амінокислот глутамату, аспар-
тату, гліцину, таурину, лізину, гомоцистеїну визначали 
методом рідинної хроматографії на автоматичному 
амінокислотному аналізаторі ААА Т-339 (Чехія) у ре-
жимі гідролізатів. Після відділення еритроцитарної 
маси плазму депротеїнизували додаванням сульфо-
саліцилової кислоти у співвідношенні 10 : 1 з наступ-
ним центрифугуванням при 2000 об/хв протягом 
20 хвилин. Отриману надосадову рідину наносили на 
пробовідбірник автоматичного аналізатору амінокис-
лот. Для проведення калібрувальних тестів, а також 
кількісної оцінки хроматограм використовували про-
мислові стандартні розчини амінокислот виробництва 
фірми «Lachema» з набору реактивів до автоматич-
ного аналізатора амінокислот. Вміст γ-аміномасляної 
кислоти (ГАМК) у плазмі крові визначали після її ви-
ділення хроматографічним методом Carmona et al. [9] 
на колонках з катіонообмінною смолою Dowex 50Wx4, 
200—400 mesh, натрієва форма, параметри колонки 
d = 4 мм, h = 75 мм. Після екстракції хлорною кислотою 
та нейтралізації до рН 3,0 зразок пропускали скрізь 
колонку. Після промивання колонки водою ГАМК елюї-
рували 8 мл 0,025 М натрій-цитратного буфера, рН 4,5. 
Для кількісного визначення ГАМК проводили реакцію 
з нінгідрином. Флюоресценцію вимірювали при до-
вжині хвилі збудження 380 нм і флюоресценції 450 нм. 
Математичний аналіз отриманого цифрового матеріалу 
здійснювали за допомогою комп'ютерного пакета для 
обробки й аналізу статистичної інформації Statistica 
6.0. Для перевірки гіпотез щодо рівності генеральних 
середніх двох незалежних, незв’язаних вибірок ви-
користовували t-критерій Стьюдента з попередньою 
перевіркою нормальності розподілу варіант.
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У плазмі крові хворих на ХП виявлено зміни вмісту 
глутамату (табл. 1). Так, у пацієнтів I групи рівень цієї амі-
нокислоти статистично достовірно збільшувався на 27 % 
порівняно з контролем й залишався зниженим на 39 % 
і 62 % порівняно відповідно з II і III групами. У пацієнтів 
з ХП II групи підвищення вмісту глутамату порівняно 
з контролем складало 76 %, а III групи — 107 %. Вміст 
аспартату при цьому мав тенденцію до недостовірного 
підвищення в середньому на 16 % у хворих порівняно 
з контролем.

Таблиця 1
Вміст глутамату та аспартату у плазмі крові хворих 

на хворобу Паркінсона в залежності від важкості 
захворювання (М ± m)

Показник Контроль
Групи хворих

I II III

Глутамат 106,7 ± 9,2 135,6 ± 12,7* х187,9 ± 19,0* х219,6 ± 20,9*

Аспартат 6,19 ± 0,54 6,92 ± 0,70 7,25 ± 0,74 7,38 ± 0,75

Примітка: вміст виражений у мкмоль/л; * — достовірність 
порівняно з контролем (p < 0,05); х — достовірність порівняно 
з I стадією хвороби (p < 0,05)

Отримані результати свідчать, що перехід від легкої 
стадії ХП до більш важкої супроводжується підвищеним 
викидом медіаторів збудження, зокрема глутамату. 
Останніми роками широко використовується термін 
«глутаматна ексайтотоксичність», що означає гіпер-
стимуляцію медіаторами збудження NMDA-рецепторів 
N-метил-D-аспартату, які провокують дилатацію каль-
цієвих каналів, масивне надходження кальцію в клі-
тини з подальшою активацією протеаз і фосфоліпази. 
При цьому підвищення рівня іонів кальцію досягається 
двома шляхами: скрізь систему кальцієвих каналів 
NMDA-рецепторів та активацією фосфоінозитидного 
циклу з вивільненням кальцію з ендоплазматично-
го ретикулума. У фізіологічних умовах активація 
NMDA-рецепторів і запуск каскаду реакцій фосфоінози-
тидного циклу збільшують адаптаційні можливості клі-
тини, ініціюють тривалу модифікацію іонної провідності, 
експресію ключових генів тощо [10]. Однак значний 
надлишок кальцію паралізує роботу нервової клітини. 
Його накопичення в мітохондріях сприяє роз’єднанню 
процесів тканинного дихання та окисного фосфорилу-
вання. Наслідком цього є, як правило, зниження енерге-
тичних можливостей нейроцитів і стимуляція процесів 
вільнорадикального окислення. Одночасна активація 
кальцій-залежних протеїназ і гідролаз швидко призво-
дить до деградації макромолекул, що робить клітину 
нежиттєздатною. В основі прогресування ХП, на нашу 
думку, лежить крім іншого тривала патологічна стимуля-
ція глутаматних рецепторів і розвиток вище наведених 
наслідків при цьому.

Доведено, що у звичайних умовах існує стабільна рів-
новага між активністю глутаматергічної та ГАМК-ергічної 
нейротрансмітерних систем [5]. Але за умов підвище-
ного вивільнення глутамату та аспартату збільшується 
захисне інгібування ЦНС, яке забезпечують такі нейро-
медіаторні амінокислоти як ГАМК, гліцин, таурин.

У хворих на ХП спостерігалося достовірне зниження 
вмісту ГАМК в плазмі крові порівняно з контролем, най-
більш виразне у хворих III групи, а саме на 59 %. Слід 
зазначити, що вміст ГАМК у цих пацієнтів залишався 

достовірно зниженим й порівняно з I і II групами відпо-
відно на 35 % і 27 % (табл. 2).

Основним шляхом утворення ГАМК у тканинах мозку 
та стінках мозкових артерій є синтез з глутамінової кис-
лоти. Підвищення вмісту глутамату та зниження ГАМК 
у плазмі крові хворих на ХП свідчить про інгібування 
цього шляху метаболізму глутамату та активацію інших. 
Крім того, значне зниження гальмівних амінокислот 
відображає неефективність захисних механізмів галь-
мування.

У процесах компенсації порушеної церебраль-
ної гемодинаміки важлива роль також належить 
ГАМК-ергічній системі, яка є одним з основних ланок 
нейрохімічної регуляції мозкового кровообігу в нормі 
та патології. Судинні ефекти ГАМК обумовлені гальму-
ванням симпатичних та активацією парасимпатичних 
центрів ЦНС, впливом на судинні ГАМК-рецептори. 
Завдяки цьому ГАМК та її агоністи знижують церебро-
васкулярний опір, особливо при підвищеному тонусі 
артерій [5].

Що стосується рівня гліцину у плазмі крові обстежу-
ваних хворих, то спостерігалося незначне недостовірне 
збільшення у хворих I і II груп. У пацієнтів Ш групи вміст 
гліцину достовірно знижувався порівняно з контролем 
на 21 %, а порівняно з I і II стадіями в середньому на 
26 % (див. табл. 2).

Таблиця 2
Вміст γ-аміномасляної кислоти, гліцину та таурину в плазмі 

крові хворих на хворобу Паркінсона в залежності від 
важкості захворювання (М ± m)

Показ-
ник Контроль

Групи хворих

I II III

ГАМК 5,03 ± 0,47 3,21 ± 0,31* 2,85 ± 0,31* х, хх2,08 ± 0,40*

Гліцин 210,8 ± 18,3 224,6 ± 18,3 230,2 ± 25,1 х, хх167,4 ± 16,5*

Таурин 104,2 ± 9,4 93,2 ± 8,8 85,3 ± 8,4* х74,5 ± 7,9*

Примітка: вміст виражений у мкмоль/л; * — достовірність 
порівняно з контролем (p < 0,05); х — достовірність порівняно 
з I стадією хвороби, хх — достовірність порівняно з II стадією 
хвороби (p < 0,05)

Підвищення рівня гліцину при легкій та середній 
важкості ХП свідчить про включення компенсаторних 
механізмів захисного гальмування [11]. Цю амінокис-
лоту розглядають як можливий регулятор порушень 
вегетативних функцій [12]. Є дані про активний вплив 
гліцину на гіпоталамічні механізми вазомоторної регу-
ляції. Наявність невеликих кількостей гліцину в авто-
номних гангліях і тканинах деяких органів припускає 
можливість його участі в периферійних регуляторних 
механізмах [13]. Гліцин виконує роль гальмівного не-
йромедіатора, контролюючи процеси формування 
тонкої моторики пластичних процесів і тонусних ре-
акцій поперечно-смугастої мускулатури. Основна маса 
гліцину зосереджена у спинному мозку, де амінокислота 
опосереднює постсинаптичне вивільнення (гальмуван-
ня) мотонейронів. З цих обґрунтувань гліцин доцільно 
використовувати у комплексній корекції для усунення 
підвищеного м’язового тонусу. Слід зазначити, що ре-
гуляція NMDA-рецепторів також здійснюється гліцином. 
Амінокислота має власний сайт у складі більшості глу-
таматних збуджувальних рецепторів.
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У плазмі крові хворих на ХП виявлено зниження 
вмісту таурину. Для пацієнтів I групи воно було недо-
стовірним порівняно з контролем. При середньому 
та важкому прояві хвороби зменшення рівня таурину 
складало відповідно 18 % і 29 % порівняно з конт ролем. 
У хворих III групи рівень таурину залишався достовірно 
зниженим й порівняно з I групою на 20 % (див. табл. 2).

Таурин є багатофункціональною амінокислотою, 
основними біологічними властивостями якої є стабілі-
зація нейрональних і синаптичних мембран, вплив на 
розподіл поза- та внутрішньоклітинних потоків іонів 
кальцію, осморегуляцію, антиоксидантний потенціал [5]. 
Таурин пригнічує нейрональну збудливість, викли-
каючи гіперполяризацію. Зменшення вмісту таурину 
у хворих на ХП супроводжується зміною перелічених 
вище ефектів.

Виявлені різниці в динаміці змін рівня нейроак-
тивних амінокислот свідчить, що при прогресуванні 
ХП, особливо на пізніх стадіях, бере участь не тільки 

феномен «ексай тотоксичності», а й формування дис-
балансу між збуджувальними та гальмівними механіз-
мами з ознаками недостатності захисного галь мування. 
Недостатність гальмівних, особливо ГАМК-ергічних, за-
хисних механізмів на фоні підвищеного викиду збуджу-
вальних амінокислот визначає важкість стану даного 
контингенту хворих.

До функціонально активних амінокислот головного 
мозку останнім часом відносять лізин і гомоцистеїн. 
Становило інтерес оцінити їх вміст у плазмі крові хворих 
на ХП (табл. 3).

Спостерігали дефіцит лізину в обстежуваних хворих. 
Так, в I групі хворих зниження вмісту лізину складало 
12 % й було недостовірним порівняно з контролем. 
На середніх стадіях хвороби рівень зменшувався на 
33 %, а в випадках важких проявів ХП — на 44 %, порів-
няно з контролем. Ці результати залишалися достовірно 
зниженими й порівняно з хворими I групи відповідно 
на 24 % і 36 %.

Таблиця 3
Вміст лізину та гомоцистеїну в плазмі крові хворих на хворобу Паркінсона 

в залежності від важкості захворювання (М ± m)

Показник Контроль
Стадія хвороби

I II III

Лізин 210,7 ± 17,4 185,6 ± 14,2 х140,9 ± 13,6* х118,2 ± 9,5*

Гомоцистеїн 9,53 ± 0,86 10,05 ± 0,85 х19,46 ± 1,77* х, хх29,55 ± 2,91*

Примітка: вміст виражений у мкмоль/л; * — достовірність порівняно з контролем (p < 0,05); х — достовірність порівняно 
з I стадією хвороби

Відомо, що порушення метаболізму лізину ви-
кликає деструктивні процеси у нервовій тканині [14]. 
Високий вміст залишків лізину в ядерних білках мозку 
дає можливість передбачати, що ця амінокислота має 
модулюючі властивості по відношенню до основних 
фізіологічних процесів у клітинах, зокрема, процесів 
проліферації, диференціювання та апоптозу [15]. У до-
слідженнях нейротропної дії L-лізину в умовах стресу 
був встановлений анксіолітичний ефект (зниження 
тривоги), пов'язаний з нейротрансмітерними та гор-
мональними відповідями [16]. Тому, можна припустити, 
що у формуванні тривожного стану та симпатичного 
збудження у хворих на ХП бере участь спостережуваний 
дефіцит лізину.

Рівень гомоцистеїну, навпаки, зазнавав достовірно-
го суттєвого підвищення при середньому та важкому 
перебігу ХП відповідно в 2 і 3 рази порівняно з контр-
ольною групою. Ці показники залишалися достовірно 
підвищеними й порівняно з даними хворих I групи, де 
рівень гомоцистеїну практично дорівнював значенням 
конт ролю. При важкому перебігу ХП вміст амінокислоти 
був також статистично достовірно збільшеним й порів-
няно з показниками II групи, а саме на 52 % (табл. 3).

Амінокислота гомоцистеїн є продуктом деметилю-
вання метіоніну, її надлишок в організмі є фактором 
ризику розвитку деменції [17]. Є дані щодо здат-
ності гомоцистеїну викликати тонічну стимуляцію 
NMDA-глутаматних рецепторів головного мозку та 
запуск всього патологічного глутамат-кальцієвого 
каскаду [18]. Особливо звертають увагу результати спо-
стережень Rogers J. D., Sanchez-Saff on A., Frol A. B., що 

терапія леводопою призводить до підвищення рівня 
гомоцистеїну за рахунок метилювання леводопи та до-
фаміну катехол-о-метилтрансферазою [19].

У наших дослідженнях рівень гомоцистеїну у плазмі 
крові збільшувався в залежності від важкості захво рю-
ван ня та, відповідно, давності терапії. На ранніх стадіях 
ХП, тобто у пацієнтів I групи, гіпергомоцистеїнемії не 
виявлялося. Можливо, гіпергомоцистеїнемія є вторин-
ною щодо прогресування ХП, терапевтичних втручань 
та ускладнень терапії.

Таким чином, деякі симптоми ХП можуть бути 
пов’язані з нейротоксичною дією збуджувальних ней-
ромедіаторних амінокислот і гіпоактивністю гальмів-
них, а також зі зміною балансу лізину та гомоцистеїну. 
Отримані нами результати ставлять питання, по-перше, 
про своєчасну корекцію вмісту досліджуваних аміно-
кислот у пацієнтів з метою сповільнення прогресування 
хвороби. Корекція рівнів глутамату, аспартату, ГАМК, 
гліцину, таурину, гомоцистеїну, лізину є патогенетично 
обґрунтованим і необхідним компонентом терапії ХП. 
На нашу думку, діагностика зсувів амінокислотного 
складу у плазмі крові повинна проводитися на самих 
ранніх строках ХП з наступною корекцією. По-друге, 
з метою пошуку шляхів профілактики прогресування 
ХП необхідно звернути увагу на своєчасне інгібування 
глутаматного механізму впливу на нейрони, перш за все, 
через блокування NMDA-рецепторів. Також необхідні 
подальші дослідження, мета яких — виявлення мета-
болічних порушень, які обумовлені терапевтичними 
втручаннями і пошук профілактичних в їх відношенні 
підходів.
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Содержание аминокислот в плазме крови больных 

болезнью Паркинсона

Поскольку изменения содержания аминокислот и их 
производных являются одной из причин возникновения па-
тологических процессов, связанных с дисфункциями нервной 
системы, углубленное изучение этого звена метаболизма при 
болезни Паркинсона является целесообразным. Было проведе-
но определение содержания комплекса аминокислот в плазме 
крови больных болезнью Паркинсона с разной степенью тя-
жести. Выявленные отличия в динамике изменений уровней 
нейроактивных аминокислот свидетельствует о том, что при 
прогрессировании болезни Паркинсона отмечается не только 
феномен «эксайтотоксичности», но и формирование дисбаланса 
между возбуждающими и тормозными механизмами с при-
знаками недостаточности защитного торможения, что опред-
еляет тяжесть заболевания. Некоторые проявления болезни 
Паркинсона могут быть связаны с нейротоксическим действием 
возбуждающих нейромедиаторных аминокислот и гипоактив-
ностью тормозных, а также с изменениями баланса лизина 
и гомоцистеина.

Ключевые слова: болезнь Паркинсона, дисбаланс амино-
кислот.
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The content of aminoacid in blood serum 

of the patients with Parkinson’s disease

As changes of content of aminoacid and their derivates are one 
of the reasons of origin of pathological processes, which are related 
to dysfunctions of the nervous system, the deep study of this link 
of metabolism at Parkinson’s disease is expedient. It was conducted 
the determination of content of the complex of aminoacid in 
blood serum of the patients with Parkinson’s disease with the dif-
ferent degree of severity. The exposed diff erences in the dynamics 
of changes of levels of neuroactive aminoacid testifi es that at the 
progressing of Parkinson’s disease there is not only the phenomenon 
of "XI-toxicity", but it is also marked the forming of the disbalance 
between the excitant and inhibitor mechanisms with the signs of in-
suffi  ciency of the protective braking, that determines the severity 
of the disease. Some displays of Parkinson’s disease can be related 
to the neurotoxic action of excitant neuromediative aminoacid and 
hypoactivity of inhibitory, and also with the changes of the balance 
of lysine and homocystein.

Key words: Parkinson’s disease, disbalance of aminoacid.




