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Вступ

Екзема належить до категорії  найбільш розповсю-
джених дерматозів. Наявність цілої низки нез’ясова-
них механізмів розвитку, хронічно-рецидивуючий, тор-
підний до стандартних методів терапії перебіг, нерідка 
схильність до появи ускладнень і, відповідно, погір-
шення якості життя пацієнтів визначають медико-со-
ціальну актуальність дослідження цієї патології [4; 7]. 
Серед чинників, що сприяють ініціації екземи, іден-
тифікують розлади центральної та периферичної нер-
вової системи імунологічного стану, шлунково-киш-
кового тракту, порушення периферичного кровообігу, 
ендокринну патологію, вплив алергенів та інфекційних 
агентів [2; 6].

Сьогодні велика увага приділяється вивченню 
ролі оксиду азоту (NO) як універсального трансмітера 
у розвитку багатьох патологічних станів. Цей метабо-
літ викликає розслаблення гладких м’язів судин, бере 
безпосередню участь у захисті від патогенів, виконує 
нейромедіаторну функцію, регулює апоптоз і проліфе-
рацію клітин, відіграє важливу роль у розсортуванні 
секреторних та репродуктивних механізмів. Синтез 
NO відбувається шляхом окислення L-аргініну атомом 
кисню у присутності специфічного фермента – синтази 
оксиду азота (NOS). Залежно від структури та локалі-
зації розрізняють такі його ізоформи: ендотеліальна 
ізоформа синтази оксиду азоту (eNOS), нейрональна 
(nNOS) і макрофагальна (mNOS). Вони відрізняються 
між собою за механізмом дії та біозначенням. Тому 
їх поділяють на конститутивні та індуцибельні. Ней-
рональна є лише конститутивною, mNOS – індуци-
бельною, а eNOS у 80% випадків – конститутивною, 
а у 20% – індуцибельною [11; 17].

Доведено, що під час синтезу NO утворюються 
реактивні форми азоту, серед яких чільне місце посі-
дає S-нітрозотіол. Але слід ураховувати, що в про-
світі судин NO швидко інактивується (окислюється до 

нітритів і нітратів) розчиним киснем, супероксидним 
аміаком і гемоглобіном. Це попереджує дію метабо-
літа на значні відстані від місця його вивільнення, що 
робить його важливим локальним регулятором судин-
ного тонусу. За порушення або неможливості його 
утворення (при дисфункції ендотелія) цей процес не 
компенсується вивільненням NO інтактними ендоте-
ліальними клітинами прилеглої ділянки [18]. Основні 
функції NO пов’язані з тим, що він служить найбільш 
потужним з усіх відомих ендогенних вазодилятаторів. 
Установлено, що судини малого калібру синтезують 
більшу кількість цього метаболіта, ніж середнього 
та великого. Завдяки цьому NO регулює периферич-
ний опір і розподіл кровотоку в судинному мереживі. 
Оскільки він відповідає за судинній тонус, то пригні-
чення його синтезу або біодоступності призводить до 
вазоконстрикції [15].

Складність механізмів, що реалізують функціо-
нальний потенціал NO, полягає у різноспрямованому 
впливі метаболіта на перебіг патологічного процесу. 
Це накладає відбиток на інтерпретацію отриманих 
результатів, котра нерідко носить вельми дискусійний 
характер. Тому дослідження, присвячені вивченню ролі 
NO у розвитку дерматозів, мають спорадичний, розріз-
нений характер, а отримані дані часто досить супере-
чливі. Зокрема, наявне повідомлення [10], що вміст 
NO у сироватці крові хворих на псоріаз прямо коре-
лює з виразністю запального процесу у шкірі, а неак-
тивна фаза перебігу характеризується низьким рівнем 
метаболіта. Підкреслюється, що NO стимулює продук-
цію ендотеліального чинника росту епітеліальними 
клітинами шкіри, що сприяє ангіогенезу та зрослій 
проліферації кератиноцитів. Але результати іншого 
дослідження [12] демонструють, що саме за низьких 
концентрацій метаболіта відбувається підвищена про-
ліферація кератиноцитів. Існує думка [14], що при різ-
них патологічних процесах відсутня цілком позитивна 
або негативна дія NO за його однакової концентрації. 
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Наприклад, при алергічному запаленні його високий 
уміст здатний підтримувати еозинофілію та набряк 
тканин, але, з іншого боку, він гальмує виділення гіста-
міну опасистими клітинами.

Установлено, що внаслідок оксидативного стресу, 
котрий спостерігається при алергодерматозах, зокрема 
при екземі та атопічному дерматиті, підвищується кіль-
кість супероксиданіону [3; 9]. Оскільки NO визначається 
одним із найпотужніших антиоксидантів, то саме зав-
дяки його здатності зв’язуватися із супероксиданіоном 
відбувається руйнування вільного метаболіту, розвиток 
гіпоксичного стану та судинної дисфункції. Ендотеліопа-
тія може викликати в мікроциркуляторному руслі зміни 
(поєднання спазму приносячих судин із підвищенням 
в’язкості крові, зменшення швидкості кровотоку, пору-
шення транскапілярного обміну), котрі мають велике зна-
чення у виникненні та перебігу алергодерматозів. У паці-
єнтів з атопічним дерматитом відзначається зменшення 
вмісту нітритів як у сироватці крові, так і в еритроцитах, 
підвищення рівня нітратів у сироватці та пригнічення 
активності супероксиддисмутази та глутатіонперокси-
дази у гемоелементах. Це свідчить про суттєві розлади 
окислювального шляху метаболізму L-аргініну (суб-
страту утворення NO), послаблення антирадикального 
захисту по ферментативному ланцюгу [19]. Доведено 
[14], що ступінь ураження шкіри при атопічному дерма-
титі істотно корелює з рівнем нітратів у сироватці крові. 
Також установлено вплив рівнів метаболітів ендогенного 
NO у хворих на справжню екзему на характер і тяжкість 
перебігу дерматозу [1; 13]. Однак спрямованість і межі 
цієї асоціації залишаються не окресленими. Окрім того, 
нез’ясована роль NO у розвитку екземи залежно від клі-
нічної форми дерматозу. Не відстежено участь його мета-
болітів у перебігу екземи. Не досліджено взаємозв’язок 
окремих складників, що характеризують стан NO-сис-
теми. Вирішення цих питань дасть змогу виділити пріо-
ритетні напрями терапії, що призначається.

Мета роботи – оцінити стан складових компонен-
тів системи NO у хворих на екзему залежно від клініч-
ного перебігу дерматозу.

Матеріали та методи

Під нашим спостереженням знаходилося 47 хво-
рих на екзему (27 чоловіків і 20 жінок) у віці від 18 до 
57 років. У кожному окремому випадку діагноз ставився 
на основі клінічного обстеження пацієнта з урахуван-
ням анамнестичних даних. Групу контролю утворили 
20 здорових осіб, схожих за статтю та віком. У 29 хво-
рих діагностовано інфекційну, а у 18 – істинну форму 
екземи. У 34 пацієнтів констатовано поширений пато-
логічний процес, а у 13 – обмежений. Гострий перебіг 
дерматозу встановлено у 19 хворих, підгострий – у 15, 
хронічний – у 13. Тривалість захворювання до 5 років 
мали 12 пацієнтів, 5–10 років – 11, 11–15 років – 14 
і 16–20 років – 10. У всіх хворих визначали вміст нітри-
тів нітратів, S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS 
у сироватці крові. 

Рівень нітритів досліджували з використан-
ням стандартного Griess-реактиву на спектрофо-
тометрі «СФ – 46» за довжини хвилі 540 нм [12]. 
Уміст нітратів визначали за допомогою бруци-
нового реактиву [16]. Принцип методу полягає 
у здатності NOS каталізувати перетворення L-аргі-
ніну на цитрулін і NO, котрий окислюється до ніт-
ритів і нітратів. Результати виражали в мкмоль/л. 
За вмістом нітритів і нітратів судили про активність 
eNOS та визначали за формулою: eNOS = сумарна 
NOS – mNOS. Результати виражали в ммоль/хв*мг  
білка. Рівень S-нітрозотіолу визначили за допомогою 
спектрофотометру «СФ – 46» на основі здатності NO 
окислювати сполуки, що містять SH-групи [8].

Статистичну обробку результатів дослідження 
проводили за допомогою загальноприйнятих у меди-
ко-біологічних дослідженнях параметричних і непа-
раметричних методів статистичного аналізу на пер-
сональному комп’ютері з використанням програм 
Statistica 6.0 (StatSoft, USA) та Microsoft Excel. Визна-
чали значення середньої арифметичної величини (M), 
середнього квадратичного відхилення (σ), помилки 
визначення середньої арифметичної (m). Рівень віро-
гідності розбіжностей (P) розрахували за допомогою 
критерія Стьюдента. У разі нерівномірного розподілу 
ознак вірогідність визначали з використанням непара-
метричного тесту Манна – Уітні [5].

Результати та обговорення

Установлено, що у хворих на екзему спостеріга-
ється вірогідне збільшення вмісту нітритів до 28,03 ± 
1,57 мкмоль/л (у осіб групи контролю – 17,10 ± 1,28 
мкмоль/л; p < 0,05), нітратів – до 36,72 ± 2,12 мкмоль/л 
(у осіб групи контролю – 21,35 ± 1,43 мкмоль/л;  
p < 0,05), S – нітрозотіолу – до 0,47 ± 0,04 мкмоль/л 
(у осіб групи контролю – 0,28 ± 0,03 мкмоль/л; p 
< 0,05). Активність eNOS зменшувалася до 0,49 ±  
0,03 ммоль/хв * мг білка (у осіб групи контролю – 0,74 
± 0.06 ммоль/хв * мг білка; p < 0,05), а mNOS, навпаки, 
зростала до 0,84 ± 0,06 ммоль/хв * мг білка (у осіб 
групи контролю – 0,56 ± 0.04 ммоль/хв * мг білка;  
p < 0,05). Слід зазначити, що більш виразні зміни 
NO-потенціалу фіксуються при інфекційній формі 
екземи, ніж при істинній. Зокрема, піогенна сенсибілі-
зація призводить до збільшення вмісту S-нітрозотіолу 
до 0,54 ± 0,02 ммоль/л (при істинній екземі – 0,40 ±  
0,03 ммоль/л, p < 0,05), а активність mNOS – до 
0,9 ± 0,06 ммоль/хв * мг білка (у хворих на істинну 
екзему – 0,72 ± 0,02 ммоль/хв * мг білка, p < 0,05). 
Активність eNOS була вірогідною зменшеною до 0,38 ±  
0,02 ммоль/хв * мг білка (при істинній екземі – 0,60 
± 0,01 ммоль/хв * мг білка, p < 0,05). І лише більш 
істотне зростання рівнів нітритів – до 29,11 ± 1,46 
мкмоль/л і нітратів – до 38,15 ± 1,96 мкмоль/л не отри-
мало статистично вагомого підтвердження (у хворих 
на істинну екзему, відповідно, 26,98 ± 1,65 мкмоль/л;  
p < 0,05 і 34,68 ± 2,08 мкмоль/л; p < 0,05).
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Також констатовано, що вірогідно зрослі рівні 
нітритів і нітратів у хворих на екзему не залежать від 
виразності запальних явищ. Зокрема, концентрація 
нітритів при гострому перебігу дерматозу становить 
31,15 + 1,39 мкмоль/л (p < 0,05), підгострому – 27,96 ±  
1,60 мкмоль/л (p < 0,05), хронічному – 26,88 ±  
2,31 мкмоль/л (p < 0,05). Уміст нітратів сягає від-
повідно 37,95 ± 1,30 мкмоль/л (p < 0,05), 36,07 ±  
1,54 мкмоль/л (p < 0,05), і 35,72 ± 1,85 мкмоль/л (p < 
0,05). Рівень S-нітрозотіолу у хворих на підгостру 
екзему – 0,46 ± 0,04 ммоль/л. Також має співставний 
характер із концентрацією метаболіта у пацієнтів із 
гострим – 0,51 ±0,03 мкмоль/л (p < 0,05) і хронічним – 
0,43 ±0,02 мкмоль/л (p < 0,05) перебігом дерматозу. Вод-
ночас гострі запальні явища призводять до більш істот-
ного збільшення вмісту S-нітрозотіолу, ніж хронічні  
(p < 0,05). Привертає також увагу співставиме 
зростання рівнів метаболіта при підгострій і хронічній 
екземі (p < 0,05). Пригнічена активність eNOS не зале-
жить від виразності загальних явищ і становить: при 
гострому перебігу дерматозу – 0,47 ± 0,04 ммоль/хв * мг 
білка (p < 0,05), підгострому – 0,45 ± 0,02 ммоль/хв * мг  
білка (p < 0,05) і хронічному – 0,50 ± 0,04 ммоль/хв * мг  
білка (p < 0,05). Зросла активність mNOS сягає 
максимальних значень при гострій екземі – 0,92 ±  
0,05 ммоль/хв * мг білка, вірогідно перевищу-
ючи потенціал ферменту при підгострій – 0,80 ±  
0,03 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05) і хронічній – 0,71 ± 
0,02 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05).

Стосовно розгляду впливу розповсюдженості 
патологічного процесу, то відзначено, що у хворих на 
поширену екзему відбуваються більш суттєві зміни 
складників NO-системи. Зокрема, при десемінованих 
вогнищах ураження вміст S-нітрозотіолу зростає до 
0,56 ± 0,04 мкмоль/л (при обмеженому патологічному 
процесі 0,41 ± 0,05 мкмоль/л; p < 0,05), активність eNOS 
зменшується до 0,40 ± 0,04 ммоль/хв * мг білка (при 
обмеженій екземі – до 0,6 ± 0,03 ммоль/хв * мг білка;  
p < 0,05), а mNOS зростає – до 0,94 ±  
0,05 ммоль/хв * мг білка (при обмеженій екземі до 0,70 ±  
0,04 ммоль/хв * мг білка; p < 0,05). І лише рівні нітри-
тів і нітратів не набувають рис вірогідності. Так, якщо 
при поширеній екземі вони становлять відповідно 
29,60 ± 1,48 мкмоль/л і 38,12 ± 1,99 мкмоль/л, то при 
обмеженій – 27,09 ± 1,55 мкмоль/л (p < 0,05) і 34,81 ± 
1,73 мкмоль/л (p < 0,05).

Також доведено, що тривалість захворю-
вання не впливає на рівні нітритів і нітратів. Так, 
в інтервалі до п’яти років концентрація нітритів 
становить 29,02 ± 1,30 мкмоль/л (середній уміст 
у всього контингенту хворих – 28,03 ± 1,57 мкмоль/л;  
p < 0,05), а нітратів – 38,04 ± 1,48 мкмоль/л (серед-
ній уміст у всього контингенту хворих – 36,72 ±  
2,12 мкмоль/л; p < 0,05), 5–10 років – відповідно 27,15 ±  
0,93 12 мкмоль/л (p < 0,05) і 34,90 ± 1,88 мкмоль/л  
(p < 0,05), 11–15 років – відповідно 28,01 ± 
1,14 мкмоль/л (p < 0,05) і 35,13 ± 1,95 мкмоль/л  
(p < 0,05), 16–20 років – відповідно 26,98 ±  

1,52 мкмоль/л (p < 0,05) і 37,16 ± 2,08 мкмоль/л  
(p < 0,05). Аналогічна тенденція простежена й сто-
совно рівня S-нітрозотіолу та активності eNOS і mNOS. 
Зокрема, у діапазоні до п’яти років уміст S-нітрозо-
тіолу становив 0,44 ± 0,03 ммоль/л (середній уміст 
у всього контингенту хворих – 0,47 ± 0,04 ммоль/л;  
p < 0,05), активність eNOS сягала 0,52 ±  
0,03 ммоль/хв * мг білка (середня активність у всього 
контингенту хворих – 0,49 ± 0,03 ммоль/хв * мг білка; 
p < 0,05), а mNOS – 0,77 ± 0,05 ммоль/хв * мг білка 
(середня активність у всього контингенту хворих – 
0,84 ± 0,06 ммоль/хв * мг білка; p < 0,05). За трива-
лості захворювання 5–10 років значення показників 
становили відповідно 0,48 ± 0,04 ммоль/л (p < 0,05), 
0,53 ± 0,03 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05) і 0,79 ±  
0,04 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05), 
11–15 років – відповідно 0,50 ± 0,04 ммоль/л (p < 0,05), 0,46 ±  
0,04 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05) і 0,90 ±  
0,08 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05), 
16–20 років – відповідно 0,45 ± 0,02 ммоль/л (p < 0,05), 0,47 ±  
0,03 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05) і 0,85 ±  
0,04 ммоль/хв * мг білка (p < 0,05).

Таким чином, ступінь глибини змін значень 
показників, що характеризують стан NO-системи, 
залежить від клінічної форми екземи, часткової роз-
повсюдженості патологічного процесу (концентрація 
S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS) та вираз-
ності запальних явищ (рівень S-нітрозотіолу і актив-
ність mNOS), але не консолідована з тривалістю 
захворювання незаангажованість підвищеного вмісту 
нітритів і нітратів свідчить про стабільну інтенси-
фікацію процесу окислення NO. Однак водночас 
зростання рівня S-нітрозотіолу (реактивної форми 
та донора азоту) демонструє посилення синтезу NO. 
Окрім того, відбувається перерозподіл NOS-потен-
ціалу. Підвищення активності mNOS (домінуючого 
його сегмента) підтверджує індукцію NO-системи. 
Отже, у хворих на екзему спостерігається напруже-
ний стан вазотропної активності за рахунок вазоди-
лататорної акцентуації.

Висновки 

1. Ступінь глибини змін значень показників, що 
відображають стан NO-системи, залежить від клініч-
ної форми екземи, частково – від розповсюдженості 
патологічного процесу (концентрація S-нітрозотіолу, 
активність eNOS і mNOS) та виразності запальних 
явищ (рівень S-нітрозотіолу і активність mNOS), але 
не асоціюється з тривалістю захворювання.

2. У хворих на екзему спостерігається інтенсифі-
кація вазотропної активності вазодилататорно спрямо-
ваної дії, котра поєднується з посиленням окислення 
NO.

3. У хворих на екзему рівні нітритів, нітратів, 
S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS можуть ура-
ховуватись як додаткові критерії ефективності терапії, 
що призначається.
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Мета. Оцінити стан складових компонентів системи NO у хворих на екзему залежно від клінічного перебігу дерматозу.
Матеріали та методи. Під спостереженням знаходилося 47 хворих на екзему. У 29 хворих діагностовано інфекційну, а 

у 18 – істинну форму екземи. У 34 пацієнтів констатовано поширений патологічний процес, а у 13 –обмежений патологічний 
процес. Гострий перебіг дерматозу встановлено у 19 хворих, підгострий – у 15, хронічний – у 13. У всіх хворих визначали 
вміст нітритів нітратів, S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS у сироватці крові. 

Результати. Установлено, що ступінь глибини змін значень показників, що характеризують стан NO-системи залежить 
від клінічної форми екземи, частково – розповсюдженості патологічного процесу (концентрація S-нітрозотіолу, активність 
eNOS і mNOS) та виразності запальних явищ (рівень S-нітрозотіолу і активність mNOS), але асоціюється з тривалістю захво-
рювання. Отримані дані свідчать про напружений стан вазотропної активності у пацієнтів, що спостерігалися. 

Висновки. 
1. Ступінь глибини змін значень показників, що відображають стан NO-системи, залежить від клінічної форми екземи, 

частково – від розповсюдженості патологічного процесу (концентрація S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS) та вираз-
ності запальних явищ (рівень S-нітрозотіолу і активність mNOS), але не асоціюється з тривалістю захворювання.

2. У хворих на екзему спостерігається інтенсифікація вазотропної активності за рахунок вазодилататорно спрямованої 
дії, котра поєднується з посиленням окислення NO.

3. У хворих на екзему рівні нітритів, нітратів, S-нітрозотіолу, активність eNOS і mNOS можуть ураховуватись як додат-
кові критерії ефективності лікування.

Ключові слова: екзема, система NO, нітрити, нітрати, S-нітрозотіол, eNOS, mNOS.

Aim of the study. To assess the state of the components of the NO system in patients with eczema, relative to the clinical course 
of the dermatosis.

Materials and methods. 47 patients with eczema were observed. 29 patients were diagnosed with infectious and 18 with true 
eczema. In 34 patients the pathological process was widespread, and in 13 – it was limited. The acute course of dermatosis was 
observed in 19 patients, subacute – in 15, chronic – in 13. The content of nitrites, nitrates, S – nitrosothiol, eNOS and mNOS activity 
in blood serum was evaluated in all patients.

Results and discussion. It was observed that the degree of depth of changes in the values   of indicators characterizing the state of the 
NO system depends on the clinical form of eczema, partially on the prevalence of the pathological process (S-nitrosothiol concentration, 
eNOS and mNOS activity) and the severity of inflammatory phenomena (S-nitrosothiol level and mNOS activity). But is associated with 
the duration of the disease. The obtained data indicates a strenuous state of the vasotropic activity in the observed patients.

Conclusions. 
1. The degree of changes in the values   of indicators reflecting the state of the NO system depends on the clinical form of eczema, 

partly on the prevalence of the pathological process (concentration of S – nitrosothiol, activity of eNOS and mNOS) and the severity 
of the inflammatory process (level of S – nitrosothiol and activity of mNOS), but is not associated with the duration of the disease.

2. Patients with eczema have an intensification of vasotropic activity due to a vasodilation, which is combined with an increase 
in NO oxidation.

3. In patients with eczema, the levels of nitrites, nitrates, S-nitrosothiol, eNOS and mNOS activity can be taken into account as 
additional criteria for the effectiveness of the prescribed treatment.

Key words: eczema, NO system, nitrites, nitrates, S – nitrosothiol, eNOS, mNOS.
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