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дислипидемии и кардиоваскулярной патологии. Рекомендаци-
ями по рациональному питанию можно объяснить меньшее по-
требление жиров женщинами опытной группы. 
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Поиск новых препаратов, обладающих иммуностимули-
рующим действием актуален и в настоящее время. Иммуно-
стимулирующие свойства L-аргинина были показаны в ряде 
работ [Поплавская Э.Э. и др., 2009]. Однако недостатком L-
аргинина является достаточно быстрый его метаболизм. Дру-
гим недостатком L-аргинина является его гидрофильность, 
ограничивающая поступление в клетку. Устранение этого не-
достатка возможно путем присоединения к L-аргинину веще-
ства с гидрофобными свойствами, облегчающими проникнове-
ние в ткани. Вероятно, по этой причине в мире синтезировано 
много производных аргинина, содержащих различные гидро-
фобные радикалы. Среди них есть соединения с N-ацильными 
радикалами по α-аминогруппе, которые давно предлагались в 
качестве различных лекарственных препаратов [1-6]. 

По данным литературы L-аргинин ацилируют традицион-
ным методом - взаимодействием его с галогенангидридами 
карбоновых кислот в органическом или водно-органическом 
растворителе в присутствии акцептора кислоты. В этих услови-
ях всегда получаются Nα-моноацильные производные с выхо-
дом не выше 75% или Nα, NG-диацильные производные со 
значительно более низким выходом, несмотря на большой из-
быток галогенангидрида карбоновой кислоты.

На кафедре общей и биоорганической химии ГрГМУ под 
руководством профессора Н.А. Кравчени найден новый метод 
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получения N-моноацил-L-аргининов в несколько раз превы-
шающий по эффективности известные методы. При этом ацил 
входит в гуанидиновую компоненту. Суть синтеза заключается 
во взаимодействии L-аргинина или его соли с высшей карбоно-
вой кислотой в смеси Н2SO4, H2S2O7, H2S3O10 (олеум). При 
соотношении L-аргинин: карбоновая кислота: олеум, 1:1,05:1,2-
1,5 (в перерасчете на свободный SO3), реакция практически за-
канчивается количественно за 30 минут при температуре 55-
65°С. N-моноацил-аргинин выделяют, кристаллизуют из соот-
ветствующего растворителя и получают хроматографически 
чистый продукт. Таким образом синтезировали шесть 7(8)-N-
ациларгининов, где ацил - предельный радикал, содержащий 8-
18 атомов углерода. Одно из полученных соединений (NG-
октаноил-L-аргинин) исследовали с целью выявления возмож-
ных иммуностимулирующих свойств.

Предварительно были проведены эксперименты по изуче-
нию острой токсичности данного соединения, которую опреде-
ляли на 10 белых беспородных мышах (самцах) массой 30 г. 
Вводимая доза изучаемого соединения составляла 6 г/кг массы 
тела животного. С помощью металлического зонда внутриже-
лудочно животному дважды вводили по 0,5 мл взвеси исследу-
емого вещества с интервалом 25 мин. Мыши помещались в от-
дельные клетки, и за ними проводилось наблюдение. В после-
дующем мыши наблюдались еще в течение 2 недель. За этот 
период не отмечалось гибели подопытных животных, не было 
также каких-либо других проявлений токсичности, что свиде-
тельствует о низкой токсичности изучаемого соединения.

Оценка иммуностимулирующего действия NG-октаноил-
L-аргинина производилась по определению фагоцитарной ак-
тивности нейтрофилов крови с помощью стафилококка [7]. В 
лунку плоскодонного планшета вносили 50 мкл свежей гепари-
низированной крови, 50 мкл взвеси однодневной культуры 
стафилококка и 50 мкл раствора NG-октаноил-L-аргинина в 
концентрации 1 мг/мл, кроме этого также проводили исследо-
вания изучаемого препарата в концентрации 0,1 и 0,01 мг/мл. 
Полученная смесь ресуспензировалась и инкубировалась в 
термостате в течение 60 мин при t=+37ºC. Далее выполнялись 
мазки, которые фиксировались 96% спиртом и потом окраши-
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вались по Романовскому. Определяли фагоцитарный индекс и 
фагоцитарное число. Результаты представлены в таблице.

Таблица.
Показатели фагоцитарной активности нейтрофилов крови 

человека при инкубации с NG-октаноил-L-аргинином в различ-
ных концентрациях (n=15).
Группы Фагоцитарный индекс Фагоцитарное 

число
контроль 71,4±2,95 8,3±0,24
препарат в концентрации 
1 мг/мл 89,2±1,61* 15,4±0,64*
препарат в концентрации 
0,1 мг/мл 86,7±1,43* 13,3±0,61*
препарат в концентрации 
0,01 мг/мл 83,3±1,25*  ++ 12,2±0,66*  ++

Примечание: *- различия достоверны с показателями кон-
трольной группы (p<0,05), ++- различия достоверны относи-
тельно концентрации препарата 1 мг/мл.

Таким образом, синтезированное соединение NG-
октаноил-L-аргинин в концентрации от 1,0 мг/мл до 0,01 мг/мл 
повышает in vitro фагоцитарную активность нейтрофилов кро-
ви человека, и тем самым обладает иммуностимулирующим 
действием. Поэтому работа по дальнейшему изучению ациль-
ных производных L-аргинина представляется нам весьма пер-
спективной в плане возможного получения новых лекарствен-
ных препаратов с иммуностимулирующими свойствами.
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