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На сьогоднi вiдомо, що амiнокислота ар-
гiнiн стимулює секрецiю iнсулiну, сомато-
тропного гормону та пролактину, якi опосе-
редованно беруть участь у регуляцiї спер-
матогенезу [1]. Крiм того, аргiнiну прита-
маннi цитопротективнi, антиоксидантнi, дез-
iнтоксикацiйнi, мембраностабiлiзуючi вла-
стивостi [2]. Проте основна мiсiя аргiнiну
в органiзмi — бути субстратом для синте-
зу оксиду азота [3, 4], який впливає на мо-
дуляцiю судин сiм’яникiв i тим самим дiє
на сперматогенез [5]. В експериментi було
показано, що аргiнiн стимулює процеси ро-
сту i дозрiвання статевих клiтин. Автори
пояснюють цей позитивний вплив покра-
щенням кровопостачання сiм’яникiв, пригнi-
ченням оксидативного апоптозу, стимуля-
цiєю пролiферацiї та диференцiацiї клiтин
яєчок в умовах застосування аргiнiну [6].

Середня добова потреба в аргiнiнi у лю-
дини складає 5,4 г [4]. При застосуваннi
неплiдними чоловiками з олiгозооспермiєю
4 г аргiнiну на добу протягом трьох мiсяцiв
у них вiдбувалося зростання концентрацiї
сперматозоїдiв у сiм’янiй рiдинi [7]. Пози-
тивний вплив аргiнiну на параметри спер-
мограм у неплiдних чоловiкiв спостерiгали
й iншi дослiдники [8, 9]. Вiдомо також, що
аргiнiн покращує й функцiю печiнки, роль
якої в метаболiзмi андрогенiв досить суттє-
ва [10, 11].

У той же час на сьогоднi не вiдомо,
як змiнюються рiвнi андрогенiзацiї, i як це
пов’язано з динамiкою функцiонального ста-
ну печiнки та параметрiв спермограм пiд
впливом терапiї L-аргiнiном iдiопатичних
патоспермiй у чоловiкiв. Вирiшення цих пи-
тань i стало метою нашого дослiдження.

МАТЕРIАЛИ ТА МЕТОДИ

Обстежено 20 чоловiкiв вiком 23–44 ро-
ки, якi перебували у неплiдному шлюбi бiль-
ше року. На пiдставi аналiзу анамнестичних
даних, клiнiчного та гормонального обсте-
ження у пацiєнтiв було встановлено iдiопа-
тичну неплiднiсть. Всiм обстеженим було
призначено препарат тивортин, дiючою ре-
човиною якого є L-аргiнiну аспартат [6], по
2 г двiчi на добу протягом трьох мiсяцiв.

У неплiдних чоловiкiв до та пiсля терапiї

проводили аналiз спермограм згiдно крите-
рiїв ВООЗ [12], дослiджували концентрацiю
фруктози в еякулятi [13]. Iмуноферментним
методом визначали в кровi рiвнi тестостеро-
ну (Т) та естрадiолу (Е2) (набори Алкор Бiо,
Росiя), глобулiну, що зв’язує статевi гормони
(ГЗСГ) (набори ELISA, США). Розрахову-
вали величини iндексу вiльного андрогену
(IВА) [14]. Крiм того, до та пiсля лiкуван-
ня бiохiмiчним методом дослiджували кон-
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центрацiю в кровi аланiнамiнотрансферази
(АЛТ), аспартатамiнотрансферази (АСТ) та
загального бiлiрубiну, якi характеризують
функцiональний стан печiнки [15].

Аналогiчно було обстежено 12 практи-
чно здорових чоловiкiв репродуктивного вi-
ку з нормозооспермiєю (НЗС), якi склали
контрольну групу.

Статистичну обробку даних здiйснюва-

ли методом варiацiйної статистики за до-
помогою стандартного пакету статистичних
розрахункiв. Вiрогiднiсть розбiжностей се-
реднiх величин визначали за t-критерiєм
Ст’юдента, парного тесту Вiлкоксона. Розбi-
жностi вважалися значущими при Р<0,05.
Данi наведенi як X ± SX . При порiвняльно-
му аналiзi визначених величин використову-
вався метод χ2.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

До терапiї у 45% пацiєнтiв була встанов-
лена олiгоастенозооспермiя (ОАстЗС), ко-
ли iснує зниження концентрацiї та рухли-
востi сперматозоїдiв вiдповiдно критерiїв
ВООЗ [10], а у 55% неплiдних чоловiкiв —
астенозооспермiя (АстЗС), або порушення
рухливостi спермiїв. Призначене лiкування
впродовж трьох мiсяцiв сприяло статисти-
чно значущому зростанню кiлькостi спер-
матозоїдiв в мiлiлiтрi еякуляту та вiдсо-
тку їх рухливих i активно рухливих форм
(табл. 1). Це вiдбувалося на тлi збiльшення
концентрацiї андрогензалежного показника
сiм’яної рiдини — фруктози [11]. Проте тера-
пiя L-аргiнiном не змiнювала середнiх зна-
чень Т порiвняно з показниками до терапiї
(табл. 2).

В свою чергу, лiкування статистично
значуще зменшувало рiвнi Е2 та ГЗСГ в кро-
вi. Це сприяло нормалiзацiї, вiдносно кон-
тролю, коефiцiєнту Т/Е2. Iндекс вiльних ан-
дрогенiв також зростав, але не досягав зна-
чень, характерних для практично здорових
осiб.

Необхiдно зазначити, що до терапiї се-
реднi показники печiнкових трансамiназ та
загального бiлiрубiну в групi неплiдних чо-
ловiкiв вiдповiдали значенням контролю
(табл. 2). Терапiя L-аргiнiном цi показники
не змiнювала. У той же час, до лiкуваня
значення АЛТ та АСТ були в межах норми
не в усiх пацiєнтiв, а тiльки у 60 та 70%, вiд-
повiдно. Пiсля лiкування показники печiнко-
вих трансамiназ вже у всiх пацiєнтiв вiдпо-
вiдали нормi (табл. 3). При цьому частота
нормалiзацiї значень АЛТ та АСТ була ста-
тистично значущою (χ2=7,66; Р<0,01 та
χ2=4,90; Р<0,05, вiдповiдно).

Вмiст бiлiрубiну вiдповiдав референ-
тним значенням норми в усiх неплiдних чо-
ловiкiв як до, так i пiсля терапiї.

Необхiдно зазначити, що до терапiї тiль-
ки у 45% пацiєнтiв рiвень Т в кровi був в ме-
жах референтних значень норми. Пiсля лi-
кування кiлькiсть таких осiб збiльшилась до
85%, а частота нормалiзацiї рiвня андрогену
в кровi була значущою (χ2=5,38; Р<0,05).
Такi позитивнi змiни рiвня Т в кровi, нор-

Т а б л и ц я 1
Параметри спермограм та концентрацiї фруктози в еякулятi у чоловiкiв

з iдiопатичною неплiднiстю до та пiсля терапiї L-аргiнiном

Показник
До терапiї
(n=20)

Пiсля терапiї
(n=20)

p

Об’єм еякуляту, мл 3,8± 0,3 3,6± 0,2 >0,05

Концентрацiя спермiїв, млн/мл 21,4± 3,9 46,9± 10,0 <0,05

Рухливi форми спермiїв,% 31,7± 4,7 46,3± 3,8 <0,05

Активно рухливi форми
спермiїв,%

16,2± 2,6 32,4± 3,0 <0,001

Патологiчнi форми спермiїв,% 73,4± 4,4 66,7± 3,6 >0,05

Фруктоза, ммоль/л 11,7± 1,0 15,3± 0,8 <0,01
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Т а б л и ц я 2
Динамiка гормонального статусу та показникiв функцiональної активностi печiнки

пiд впливом терапiї L-аргiнiном

Показник

Неплiдностi чоловiки
(n=20) Контроль

(n=12)

Значущiсть змiн

до терапiї пiсля терапiї P1 P2

Т, нмоль/л 12,6± 0,7 14,1± 0,5 20,2± 1,4 >0,05 <0,001

ГЗСГ, нмоль/л 44,4± 3,4 30,8± 2,5 26,3± 2,1 <0,01 >0,05

Е2, нмоль/л 0,16± 0,01 0,13± 0,01 0,15± 0,01 <0,05 >0,05

IВА,% 34,0± 4,4 45,8± 3,2 80,9± 7,6 <0,05 <0,001

Т/Е2, ум. од. 91,3± 8,4 112,4± 7,9 131,9± 10,7 >0,05 >0,05

АЛТ, ммоль/г·л 0,568± 0,080 0,457± 0,032 0,416± 0,042 >0,05 >0,05

АCТ, ммоль/г·л 0,403± 0,038 0,345± 0,020 0,360± 0,019 >0,05 >0,05

Бiлiрубiн заг.,
мкмоль/л

13,3± 0,8 12,7± 0,7 10,6± 0,8 >0,05 >0,05

П р и м i т к а. Р1 — значущiсть вiдмiнностей мiж показниками до та пiсля терапiї; Р2 — значущiсть
вiдмiнностей мiж показниками пiсля терапiї та контролем.

Т а б л и ц я 3
Частота вiдповiдностi нормi показникiв гормонального статусу та печiнкових

трансамiназ до та пiсля терапiї L-аргiнiном,%

Показник

До терапiї Пiсля терапiї Статистичний показник

n % n % χ2 p

Т, нмоль/л 9 45,0 17 85,0 5,38 <0,05

ГЗСГ, нмоль/л 20 100,0 20 100,0 0 >0,05

АЛТ, ммоль /г·л 12 60,0 20 100,0 7,66 <0,01

АСТ, ммоль /г·л 14 70,0 20 100,0 4,90 <0,05

малiзацiя андроген-естрогенового балансу,
зменшення середнiх значень ГЗСГ, можли-
во обумовленi деяким позитивним впливом
препарату на функцiональний стан печiнки,
що спостерiгався.

Аналiз частоти нормалiзацiї параметрiв
спермограм показав, що при констатацiї до
лiкування як АстЗС, так i ОАстЗС iснує
позитивний вплив L-аргiнiну на концентра-
цiю i рухливiсть сперматозоїдiв (табл. 4).

Т а б л и ц я 4
Динамiка рiзних варiантiв патоспермiй пiд впливом терапiї L-аргiнiном,%

Характеристика
спермограми

До терапiї Пiсля терапiї Значущiсть змiн

n % n % χ2 p

АстЗС 11 55 5 25 4,14 <0,05

ОАстЗс 9 45 3 15 6,25 <0,05

НЗС — — 12 60 14,40 <0,001
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Т а б л и ц я 5
Динамiка показникiв андрогенiзацiї, печiнкових трансамiназ та параметрiв еякуляту

в залежностi вiд рiвня тестостерону в кровi до терапiї L-аргiнiном

Показник

Тестостерон <12,0 нмоль/л
(n=11)

Тестостерон >12,0 нмоль/л
(n=9)

до терапiї пiсля терапiї до терапiї пiсля терапiї

Т, нмоль/л 10,5± 3 13,3± 0,5* 15,1± 0,9 15,2± 0,9

Е2, нмоль/л 0,15± 0,02 0,14± 0,01 0,16± 0,02 0,13± 0,01

ГЗСГ, нмоль/л 47,4± 5,0 31,1± 3,8* 40,8± 4,3 30,5± 3,3

IВА,% 27,3± 5,2 43,3± 5,9* 42,3± 6,6 48,9± 5,3

Т/Е2, ум. од 84,7± 11,9 103,9± 8,2* 99,3± 12,1 122,9± 14,2*

АЛТ, ммоль/г·л 0,762± 0,114 0,576± 0,035* 0,332± 0,037 0,349± 0,032

АCТ, ммоль /г·л 0,493± 0,050 0,384± 0,020* 0,294± 0,031 0,298± 0,030

Кiлькiсть спермiїв, млн/мл 21,9± 6,6 34,7± 7,1* 20,8± 3,9 61,9± 19,9*

Рухливих форм спермiїв,% 32,0± 6,7 49,5± 6,1* 31,3± 6,8 42,3± 3,9

Активно рухливих форм
спермiїв,%

17,8± 4,4 34,7± 4,8* 14,1± 2,4 29,6± 3,4*

Фруктоза, ммоль/л 10,7± 1,0 14,5± 0,7* 12,9± 1,0 16,2± 1,5

П р и м i т к а. * — статистично значущi вiдмiнностi з показником до терапiї (Р<0,05 згiдно згiдно
парного тексту Вiлкоксона).

При цьому повна нормалiзацiя усiх пара-
метрiв сперми вiдбувалася у 60% пацiєнтiв.
Це свiдчить про значущiсть частоти вiднов-
лення фертилiзацiйної здатностi сперми пi-
сля трьохмiсячного лiкування L-аргiнiном
(χ2=14,40; Р<0,001).

Аналiз ефективностi терапiї в залежно-
стi вiд рiвня Т в кровi до лiкування (табл. 5)
показав, що у осiб з наявнiстю андрогено-
дефiциту (рiвень Т в кровi< 12,0 нмоль/л)
застосування L-аргiнiну сприяє значущому
зростанню рiвнiв Т, IBA, T/Е2 коефiцiєн-
ту на фонi зменшення показникiв АЛТ та
АСТ. У пацiєнтiв з нормоандрогенiєю лi-
кування збiльшувало лише спiввiдношення
T/Е2. Незалежно вiд показника андрогенi-
зацiї до терапiї, пiсля її завершення спосте-

рiгались позитивнi змiни концентрацiї спер-
мiїв, активацiя їх рухливостi. У пацiєнтiв
зi зниженим рiвнем Т в кровi до лiкування
це можна пояснити посиленням андрогенi-
зацiї органiзму, збiльшенням концентрацiї
енергозабезпечуючого фактора еякуляту —
фруктози, ймовiрно, за рахунок суттєвого
зниження (Р<0,05) пiдвищених до терапiї,
порiвняно з контролем, рiвнiв печiнкових
трансамiназ. При вiдсутностi андрогеноде-
фiциту позитивнi змiни параметрiв спермо-
грам пiд впливом терапiї L-аргiнiном, мо-
жливо, обумовленi антиоксидантними його
властивостями, а також покращенням кро-
вопостачанням яєчок [5, 9]. Однак це поло-
ження потребує уточнення.

ВИСНОВКИ

1. Терапiя L-аргiнiном протягом трьох мi-
сяцiв чоловiкiв з iдiопатичними пато-
спермiями призводить до збiльшення
концентрацiї сперматозоїдiв та поси-
лення їх рухливостi на тлi зменшен-

ня рiвнiв естрадiолу та глобулiну, що
зв’язує статевi гормони, збiльшення iн-
дексу вiльного андрогену, концентра-
цiї фруктози в еякулятi.

2. Збiльшення концентрацiї фруктози
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у сiм’янiй рiдинi пiсля лiкування
L-аргiнiном, ймовiрно, пов’язано з по-

кращенням андроген-естрогенового ба-
лансу та iндексу вiльного андрогену.
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Дослiджено параметри спермограм, рiвнi тестостерону, естрадiолу, глобулiну, що зв’язує ста-
тевi гормони, аланiнамiнотрансферази, аспартатамiнотрансферази, загального бiлiрубiну в кровi
та концентрацiю фруктози в еякулятi у чоловiкiв з iдiопатичною неплiднiстю до та через три
мiсяцi терапiї L-аргiнiном. Встановлено, що в результатi лiкування вiдбувається збiльшення
концентрацiї сперматозоїдiв та посилення їх рухливостi на тлi зростання концентрацiї фруктози
в еякулятi, iндексу вiльного андрогену та тестостерон-естрадiолового спiввiдношення.

К л ю ч о в i с л о в а: iдiопатичнi патоспермiї, андрогенний статус, параметри спермо-
грам, печiнковi трансамiнази, лiкування, L-аргiнiн.

60 Проблеми ендокринної патологiї № 2, 2013



Клiнiчна ендокринологiя

ДИНАМИКА ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ СЕМЕННИКОВ И ПЕЧЕНИ
У БЕСПЛОДНЫХ МУЖЧИН ПОД ВЛИЯНИЕМ ТЕРАПИИ L-АРГИНИНОМ

Бондаренко В.А., Скорняков Е.И., Алексеева И.И., Зайцева Л.И.. Кошель С.П.,
Овчаренко Л.Б., Сахнюк Т.В.

ГУ «Институт проблем эндокринной патологии им. В.Я. Данилевского НАМН Украины»,
г. Харьков

admin@ipep.com.ua

Исследованы параметры спермограмм, уровни тестостерона, эстрадиола, глобулина, свя-
зывающего половые гормоны, аланинаминотрансферазы, аспартатаминотрансферазы, общего
билирубина в крови и концентрации фруктозы в эякуляте у мужчин с идиопатичеким бесплоди-
ем до и через три месяца терапии L-аргинином. Установлено, что после завершения лечения
происходит увеличение концентрации сперматозоидов и усиление их подвижности на фоне
возрастания концентрации фруктозы в эякуляте, индекса свободного андрогена и тестостерон-
эстрадиолового соотношения.

К л ю ч е в ы е с л о в а: идиопатическая патоспермия, андрогенный статус, параметры
спермограмм, печеночные трансаминазы, лечение, L-аргинин.

THE DYNAMICS OF THE FUNCTIONAL STATE OF THE TESTES AND LIVER IN
INFERTILE MENS UNDER THE INFLUENCE OF L-ARGININE THERAPY

V.A. Bondarenko, E. I. Skornyakov, I.İ. Alekseeva, L. I. Zaytseva, S. P. Koshel,
L. B. Ovcharenko, T.V. Sakhnyuk

SI «V. Danilevsky Institute of Endocrine Pathology Problems of the NAMS of Ukraine», Kharkiv
admin@ipep.com.ua

It was studied the parameters of spermogram levels of testosterone, estradiol, sex hormone binding
globulin, alanine aminotransferase, aspartate aminotransferasre, total bilirubin in the blood and the
concentration of fructose in the semen of men with idiopathic infertility before and three months
later L-arginine therapy. Found that the result of treatment is an increase in sperm concentration of
fructose in the ejaculate, free androgen index values and ratio of testosterone-estradiol.

K e y w o r d s: idiopathic pathospermias, androgenic status, parameters of spermogram, liver
transaminases, treatment, L-arginine.
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