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Вступ

Бронхіальна астма (БА) — це хронічне запальне за�
хворювання дихальних шляхів, яке супроводжу�

ється симптомами гіперреактивності та формуванням
повністю або частково зворотної (спонтанної чи під впли�
вом терапії) варіабельної обструкції бронхів, зумовленої
специфічними та неспецифічними механізмами. В основі
патогенезу БА у дітей лежить системне алергічне запален�
ня дихальних шляхів та бронхіальна гіперреактивність.
На сьогодні відомо, що багатьом хронічним захворюван�
ням притаманне залучення у патологічний процес судин�
ної системи [1]. Хронічна гіпоксія, альвеолярна гіперкап�
нія, хронічний запальний процес бронхіального дерева,
дія бактеріальних і вірусних агентів обумовлють довго�
тривалу вазоконстрикцію, прискорення кровотоку, в
результаті чого зростає напруга зсуву, підвищуються
трансмуральний тиск і тонус судин. Це є основними чин�
никами, що призводять до пошкодження ендотелію,
неконтрольованої проліферації ендотеліоцитів та адвенти�
ціального шару, мускуляризації та гіперплазії стінок арте�
ріол, розвитку фіброзу. Тобто виникає ендотеліальна дис�
функція (за участі вищеназваних чинників) та ремодулю�
вання мікросудин малого кола кровообігу. Як результат,
підвищується судинний опір, знижується еластичність та
пружність судинного каркасу і бронхіального дерева [2].

У хворих на алергічну БА при проведенні бронхоско�
пії із біопсією, оцінюючи кровопостачання дихальних
шляхів, було відмічено більш високу щільність судин, ніж
у здорових людей, які не піддавалися впливу гіперкапнії,
гіпоксії або ацидозу, тобто факторам, які могли б поясни�
ти судинні відмінності [7]. Аналіз даних бронхіальної біо�
псії показав, що кількість судин, відсоток судинної площі,
а також число еозинофілів були збільшені у дітей, які
мали БА [6]. Також було відмічено підвищення васкуля�
ризації дихальних шляхів та еозинофілія у дітей з атопі�
єю, але без БА [5]. Таким чином, запальні та структурні
зміни можуть виникати на початку розвитку БА, а деякі з
цих патологічних вогнищ можуть бути пов'язані з атопією
навіть за відсутності симптомів БА. 

Визначений зв'язок між хронічним запальним проце�
сом та виникненням оксидативного стресу при БА, який
пов'язаний із гіпергомоцистеїнемією та проявляється

вивільненням вільних радикалів, що порушують роботу
судинного ендотелію та стимулюють його структурні
зміни. У процесі окислення гомоцистеїну утворюються
аніон О� і гідроксильний іон ОН�, які ініціюють перекис�
не окислення ліпідів, що призводить до пошкодження
ендотеліальних клітин та утворення окислених ліпопро�
теїдів плазми крові. Окислювальна модифікація ліпопро�
теїдів низької щільності сприяє утворенню пінистих клі�
тин, що, в свою чергу, стимулює оксидативний стрес.
Наявність алергічного компоненту, а саме поява медіато�
рів запалення (гістаміну, простагландину, брадикініну,
інтерлейкінів тощо), значно поглиблює дані зміни [8].

Оксидативний стрес впливає практично на всі ланки
метаболізму, а тканинна гіпоксія сприяє активації генів
сімейства HIF�1. Гіпоксія�індуцибельний фактор (hypo�
xia�inducible factor — HIF) вперше був ідентифікований
як регулятор експресії еритропоетину. Поряд з іншими
транскрипційними факторами, чутливими до гіпоксії,
HIF�1 вважається провідним транскрипційним регулято�
ром генів ссавців, відповідальних за реакцію на недостат�
ність кисню. Він активується у фізіологічно важливих
місцях регуляції кисневих шляхів, забезпечуючи швидкі
та адекватні відповіді на гіпоксію, і в першу чергу гени, що
регулюють процес ангіогенезу, — фактор росту ендотелію
судин (VEGF)[3]. Відомо, що VEGF є специфічним міоге�
ном ендотеліальних клітин судин і стимулює ангіогенез, а
в умовах патологічного процесу у великих концентраціях,
коли є дисбаланс між медіаторами запалення, сприяє на�
бряку і розширенню судин. VEGF збільшує проникність
мікросудин для білків плазми, що веде до набряку слизо�
вої оболонки та звуження діаметра дихальних шляхів [4].

Метою дослідження була оцінка стану судинного
ендотелію у дітей, хворих на алергічну бронхіальну астму.

Матеріал і методи дослідження 

Обстежено 224 дитини, хворі на алергічну БА, віком
від 6 до 17 років. Верифікацію діагнозу БА проводили згі�
дно з наказом МОЗ України № 767 від 27.12.05р. за спе�
ціальністю «Дитяча алергологія» та з урахуванням реко�
мендацій «Глобальної ініціативи по бронхіальній астмі»
(Global Initiative for Asthma, GINA, 2010) та рекоменда�
цій, затверджених на ХІІ з'їзді педіатрів України (м. Київ,
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стеїну та VEGF за допомогою ІФА та проводилась ультрасонографія сонних та плечових артерій апаратом Philips
HD11 XE. У якості контрольної групи було обстежено 40 здорових дітей, яким було виконано весь спектр клінічного, біо!
хімічного та інструментального дослідження.
Результати. Встановлено, що у дітей з БА відбувається зміна структури ендотелію судин, котра проявляється
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ції, що проявлялось підвищенням їх рівня на 13,09% та 22,49% відповідно при потовщенні КІМ більше 1,3 мм.
Висновки. Встановлена наявність порушення функції судинного ендотелію у дітей, хворих на алергічну бронхіальну
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2010 р.). Усі дослідження та лікувальні заходи проводи�
лись за згодою хворих дітей та їхніх батьків. Гомоцистеїн
визначали методом рідинної хроматографії на апараті
Hewlett Packard (США) після послідовної обробки робо�
чого розчину трибутилфосфіном та парахлормеркурібен�
зоатом за методом О.О. Пентюка (2003). Судинний ендо�
теліальний фактор росту в сироватці крові визначали
методом імуноферментного аналізу (ELISA) з викори�
станням стандартних наборів фірми IBL International
(Німеччина). У якості контрольної групи було обстежено
40 здорових дітей, яким було виконано весь спектр клініч�
ного, біохімічного та інструментального дослідження.

Проведення спірометрії було обов'язковим для ви�
значення функції зовнішнього дихання усім дітям, хво�
рим на БА. При проведенні спірометрії використовувся
комп'ютерний спірограф Spirolab III® MIR (Італія). Уль�
трасонографія сонної та плечової артерії проводилось на
апараті Philips HD11 XE, у В�режимі із кольоровим доп�
плерівським картуванням потоків лінійним датчиком в
діапазоні 5–10 МГц, оптимально 7 МГц. Оцінювали тов�
щину комплексу інтима�медіа (ТКІМ) з обох боків та роз�
раховували показники приросту діаметра плечової артерії 
в абсолютних величинах та у відсотках, а також швидкіс�
ні та якісні показники ультрасонографії плечової артерії:
пікова систолічна та максимальна кінцева діастолічна
швидкості кровотоку (Vps та Ved), усереднена за часом
максимальна швидкість кровотоку (TAMX), усереднена 
за часом середня швидкість кровотоку (TAV), систоло�ді�
астолічне співвідношення (S/D), індекспульсації (PI),
індекс периферичного супротиву (RI), час прискорення 
(AT). Проводилась проба з реактивною гіперемією 
за методикою D. Celermajer у триплексному режимі 
(В�режим, кольорове допплерівске картування потоку,
спектральний аналіз допплерівського зсуву частот) на
максимальному збільшенні (режим ZOOM). Вимірювався
вихідний діаметр плечової артерії та її діаметр в перші 15
секунд після зняття манжети сфігмоманометра. 

Статистична обробка отриманих результатів проводи�
лася за допомогою програми IBMSPSS Statistics, версія 
20 (2013 р.), із застосуванням параметричних і непараме�
тричних методів оцінки отриманих результатів.

Результати дослідження та їх обговорення

Встановлено, що у хворих на БА дітей показники
спірометрії — ОФВ1, ФЖЄЛ, індекс Тиффно (ІТ) 
та ПОШВ — відрізнялись на (16,21–27,84)% від значень 
у здорових дітей та змінювались залежно від рівня кон�
тролю та ступеня важкості захворювання. Так, при
неконтрольованій БА ОФВ1, ФЖЄЛ, ІТ та ПОШВ були
у 1,3–1,44 разу нижчими, ніж при контрольованому 
її перебігу. Що стосується залежності даних спірометрії

від важкості БА, то при інтермітуючому перебігу ОФВ1,
ФЖЄЛ, ІТ та ПОШВ були у 1,3–1,58 разу вищими, ніж
при важкій персистуючій БА.

У хворих на БА дітей ТКІМ (1,07±0,02 мм) була
достовірно більшою (на 13,22%, р < 0,001) порівняно із
показником здорових дітей (табл. 1). Слід зазначити, що
проба із реактивною гіперемією показала, що у дітей з БА
приріст діаметра судини (7,42±0,06%) був на 53,43% мен�
шим, ніж у здорових дітей, що вказує на порушення ендо�
телійзалежної вазодилятації.

Порівнюючи значення ТКІМ при різних варіантах
перебігу БА, встановлено, що при інтермітуючому пере�
бігу БА вона була у 1,25 разу меншою від показника при
важкому персистуючому перебігу захворювання (табл. 1).

Розглядаючи залежність показників ультрасонографії
сонних артерій від рівнів контролю БА, було встановлено,
що ТКІМ на 35,72% при контрольованому перебігу та на
42,73% при неконтрольованому перевищує даний показ�
ник здорових дітей (табл. 2). 

Порівняльний аналіз між ТКІМ та маркерами ендоте�
ліальної дисфункції, такими як гомоцистеїн та VEGF,
показав, що значення біохімічних маркерів на 13,09% 
та 22,49% відповідно більше при потовщенні КІМ більше
1,3 мм, ніж значення ТКІМ здорових дітей (табл. 3).

При проведенні ультрасонографії плечової артерії
було виявлено, що TAMX у пацієнтів із БА становив
8,46±0,07, а РІ — 10,14±0,09, що на 42,22% та 32,75%
відповідно більше, ніж у здорових дітей. Значення SD 
у дітей з БА становили 27,89±0,16, на відміну від здоро�
вих дітей, у яких він склав 36,36±0,83, що на 23,3% біль�
ше. Встановлено, що SD та RI мають вищі на 20,63%
показники при середньоважкому перебігу (31,95±0,28 та
0,97±0,001 відповідно), ніж при інших ступенях важ�
кості; TAV і TAMX мають достовірну різницю між показ�
никами при інтермітуючому (7,95±0,29 та 8,36±0,21 від�

Таблиця 1
Показники ультрасонографії сонної артерії у хворих 

на бронхіальну астму дітей залежно від ступеня
важкості захворювання

Таблиця 2
Показники ультрасонографії сонної артерії у хворих

на бронхіальну астму дітей залежно від рівня
контролю захворювання

Таблиця 3
Товщина комплексу інтима#медіа у дітей, хворих на

бронхіальну астму, порівняно із маркерами
дисфункції ендотелію
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повідно) та персистуючому важкому перебігу (9,89±0,72 та
7,28±0,3) у 19,62% та 17,09%. Відмічено зміни даних
показників залежно від рівня контролю: збільшення
TAMX та SD на 7% у дітей, хворих на БА із неконтрольо�
ваним перебігом, та групи дітей без БПЗТ порівняно 
із дітьми, хворими на БА, які мали контрольований пере�
біг захворювання (табл. 4).

Проаналізувавши залежність показників ультрасоно�
графії плечової артерії від рівня гомоцистеїну у дітей, хво�
рих на БА, ми встановили, що SD, TAV та PІ більші на
18,76%, 12,99% та 37,26% відповідно у дітей із середньою
формою ГГЦ від таких у здорових дітей (табл. 5).

Нами проведено зіставлення вмісту VEGF у сироватці
крові хворих на БА дітей із показниками ультрасонографії
плечової артерії (табл. 6).

Результати такого співставлення засвідчили, що індек�
си PІ, SD та TAV відрізнялись на (4,52–16,11)% у хворих
на БА дітей при рівні VEGF 500–1000 пг/мл порівняно 
з тими, які мали нормальний його вміст.

Висновки
1. У дітей, хворих на алергічну БА, відмічається зміна

структури ендотелію судин, що проявляється потовщан�
ням КІМ порівняно із здоровими дітьми на 13,22%. Із зни�
женням можливості контролю над захворюванням показ�
ник ТКІМ зростає від 0,98±0,06 мм при контрольованому
до 1,1±0,03 мм при неконтрольованому варіантах БА.

2. Про наявність дисфункції ендотелію у дітей, хворих
на БА, свідчить зростання індексів SD, PІ та ТАМХ 
у 1,33–1,73 разу відповідно порівняно з показниками здо�
рових дітей, що також змінювались залежно від контролю
та важкості захворювання.

3. Існує чітка відповідність ультрасонографічних
індексів вмісту гомоцистеїну та VEGF щодо розвитку
ендотеліальноїдисфункції, що проявляється підвищен�
ням їх рівня на 13,09% та 22,49% відповідно при потов�
щенні КІМ більше 1,3 мм. Відмічалось також зростання
індексів SD і TAV у 1,29 та 1,18 разу відповідно, у дітей із
середньою формою ГГЦ.

Таблиця 4
Показники ультрасонографії плечової артерії у хворих 

на бронхіальну астму дітей залежно від рівня контролю захворювання

Таблиця 5
Вміст гомоцистеїну у сироватці крові хворих на бронхіальну астму 

дітей залежно від показників ультрасонографії плечової артерії

Таблиця 6
Вміст судинного ендотеліального фактора росту у сироватці крові дітей, хворих на бронхіальну астму,

залежно від показників ультрасонографії плечової артерії
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Состояние сосудистого эндотелия у детей с аллергической бронхиальной астмой
В.М. Дудник, Е.В. Хромых 
Винницкий национальный медицинский университет им. М.И. Пирогова
Целью нашего исследования была оценка состояния сосудистого эндотелия у детей, больных аллергическую бронхиальную астму.
Материалы и методы. Обследовано 224 ребенка, больных аллергической БА в возрасте от 6 до 17 лет. Определялось содержание гомоцистеина 
и VEGF с помощью ИФА (ELISA) и проводилась ультрасонографиясонных и плечевыхартерийаппаратомPhilips HD11 XE.В качествеконтрольнойгруп*
пыбылиобследованы 40 здоровыхдетей, которымбылвыполнен весь спектр клинического, биохимического и инструментальногоисследования.
Результаты. Нами было установлено, что у детей, больных аллергической БА, отмечается изменение структуры эндотелия сосудов, которая про*
является утолщением КИМ (1,07±0,02 мм)  по сравнению со здоровыми детьми на 13,22% и имеет зависимость от изменения уровня контроля, 
а именно возрастает от 0,98±0,06 мм при контролируемом — до 1,1±0,03 мм при неконтролируемом вариантах БА. Определено соответствие уль*
трасонографических индексов содержанию гомоцистеина и VEGF по развитию эндотелиальной дисфункции, что проявлялось повышением их уров*
ня на 13,09% и 22,49% соответственно при утолщении КИМ более 1,3 мм.
Выводы. Установлено наличие нарушения функции сосудистого эндотелия у детей, больных аллергической бронхиальной астмой, на основе
изучения содержания гомоцистеина и VEGF, показателей ультрасонографии сонных и плечевых артерий.
Ключевые слова: бронхиальная астма, дети, эндотелиальная дисфункция

SOVREMENNAYA PEDIATRIYA. 2015.1(65):63�66; doi 10.15574/SP.2015.65.63
Vascular endothelial state in children with allergic bronchial asthma
V.M. Dudnik, K.V. Khromykh 
Vinnitsa National Medical University named after M.I.Pirogov
The aim of our study was to assess the state of the vascular endothelium in children with allergic asthma.
Materials and Methods. The study involved 224 childrenwithallergicasthma, aged 6 to 17 years. The leves of homocysteineandVEGF were determinedusingim*
munoassay (ELISA)andperformedcarotidultrasonographyandultrasonographyof brachialarteriesusing machinePhilips HD11 XE.As a controlgroupwereexam*
ined 40 healthychildrenwhounderwenttheentirespectrumofclinical, biochemicalandinstrumentalstudy.
Results. We have found that in children with allergic asthma, marked changes in the structure of vascular endothelium, which is manifested by thickening IMC
(1,07±0,02 mm) compared with healthy children at 13.22% and is dependent on changes in the level of control: increases from 0,98±0,06 mm at a controlled —
up to 1,1±0,03 mm with uncontrolled asthma variants. Accordance ultrasonographic indices homocysteine and VEGF on the development of endothelial dys*
function, manifested increasing their level to 13.09% and 22.49% respectively in the thickening IMC more than 1.3 mm.
Keywords: asthma, children, endothelial dysfunction
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