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В Україні, як і в цілому світі, існує проблема підвищеної захворюваності та інвалідизації дитячого 
населення. Та саме геморагічний васкуліт може стати цьому причиною внаслідок розвитку хроніч-
ної ниркової недостатності. Метою дослідження стало вивчення рівнів МСР-1 та S-нітрозотіолу у 
дітей з геморагічним васкулітом в залежності від ступеня важкості. Обстежено 39 дітей віком від 
4 до 17 років з діагнозом геморагічний васкуліт. Встановлено, що рівень МСР-1 в залежності від 
ступеня активності процесу зростав. Показники S-нітрозотіолу у дітей з легким та середньоваж-
ким перебігом захворювання перевищували результати у дітей контрольної групи, а у дітей з важ-
ким перебігом навпаки знижувались в порівнянні з дітьми групи контролю. Таким чином, неможливо 
виключити вплив прозапальних хемокінів на важкість ушкодження ендотелію судин та розвитку 
його дисфункції. 
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Вступ 
За даними багатьох авторів перше місце се-

ред системних васкулітів займає саме геморагі-
чний васкуліт (ГВ), його розповсюдженість сягає 
2-2,5 випадки на 10000 дитячого населення [1]. 
Як відомо, в Україні, як і в цілому світі, існує 
проблема підвищеної захворюваності та інвалі-
дизації дитячого населення, а згідно літератур-
них даних майже у 40% дітей з геморагічним ва-
скулітом розвивається нефрит на 4-6 тижні від 
маніфестації захворювання, який може спричи-
нити розвиток хронічної ниркової недостатності 
[2]. Саме тому це захворювання представляє 
досить серйозну медико-соціальну проблему, 
потребуючи поєднання медичних, фінансових та 
соціальних зусиль. 

Незважаючи на те, що на думку дослідників 
типовою гістопатологічною особливістю ГВ є пе-
риваскулярне скупчення нейтрофілів в ділянках 
ураження, так званий лейкоцитокластичний вас-
куліт, механізми, що лежать в основі лейкоцита-
рної інфільтрації і пошкодження ендотелію су-
дин до кінця не зрозумілі, а також фактори, ви-
значають тяжкість перебігу захворювання, за-
лишаються маловивчені [3]. Попередні дослі-
дження вказували на підвищення рівнів медіато-
рів запалення в сироватці крові, в тому числі 
фактору некрозу пухлини (TNF-α), інтерлейкіну-
6, трансформуючого фактору росту (TGF-β) і 
фактору росту ендотелію судин (VEGF). Цитокі-
ни хемотаксису (лейкоцитарні хемоаттрактан-
ти/активуючі фактори) так само відомі як хемокі-
ни, являють собою групу запаль-
них/імуномодулюючих поліпептидних факторів, 
які вивільняються різними клітинами, такими як 
макрофаги, моноцити, еозинофіли, нейтрофіли, 
фібробласти, ендотеліальні клітини судин, глад-

ком'язові клітини і тучні клітини в ділянках запа-
лення, що є важливим патогенним фактором 
ушкодження тканин при розвитку ГВ. Моноцита-
рний хемоатрактантний протеїн-1 (MCP-1, так 
само відомий як MCAF (скорочення від фактора 
активації і хемотаксису макрофагів)) являє со-
бою CC-хемокін, що продукується моноцитами / 
макрофагами, гладком'язовими клітинами, фіб-
робластами і клітинами ендотелію судин і викли-
кає міграцію клітин і адгезію клітин моноцитів, Т-
лімфоцитів і клітин-природних кілерів, а також 
опосередковують вивільнення гістаміну базофі-
лами [4]. Останнім часом все більше уваги при-
діляється ролі ендотеліальної дисфункції в роз-
витку органної патології, що призводить до ге-
модинамічних порушень в нирці [5]. Не менш 
важливим є той факт, що найбільш важливу 
роль у реалізації нефротоксичної дії протеїнурії 
грають моноцитарний хемотаксичний білок, фа-
ктор регуляції експресії і секреції нормальних Т-
лімфоцитів, а також трансформуючий фактор 
росту. Моноцитарний хемотаксичний білок, що 
синтезується канальцевим епітелієм під впли-
вом протеїнурії, дифундує в інтерстицій нирки і 
забезпечує накопичення в ньому моноцитів \ ма-
крофагів і лімфоцитів з формуванням запально-
го інфільтрату, потім МСР-1 стимулює продукцію 
клітинами інфільтрату медіаторів, що сприяють 
прогресуванню запалення і розвитку фіброзу в 
інтерстиціальної тканини нирки [6]. Роль хемо-
кинів була досліджена при багатьох ревматич-
них захворюваннях, таких як хвороба Кавасакі, 
хвороба Бехчета та ін., проте роль профіброген-
них медіаторів при ГВ у дітей недостатньо ви-
вчена.  

NO є одним з найбільш потужних вазодила-
таторів. Проникаючи в ендотеліальні клітини і 
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судини гладких м'язів, NO активує циклічний 3'-, 
5'-гуанозинмонофосфат, знижує вміст внутріш-
ньоклітинного кальцію, опосередковує ефекти 
інших вазодилататорів (брадикініну, ацетилхолі-
ну, гістаміну та ін.). Пригнічує синтез ендотеліну- 
1, обмежує вивільнення норадреналіну . Крім 
ефекту вазодилатації, NO гальмує проліферати-
вні процеси в серці та судинах, надає коригую-
чий вплив на апоптоз, могутню протизапальну і 
антитромбогену дію, гальмує агрегацію і адгезію 
тромбоцитів, має антиоксидантні властивості [7]. 
Тому вивчення метаболітів оксиду азоту при ГВ 
має важливу діагностичну цінність. 

Мета дослідження 
Визначення рівнів МСР-1 та S-нітрозотіолу в 

якості діагностично-прогностичних критеріїв пе-
ребігу геморагічного васкуліту у дітей. 

Матеріали та методи дослідження 
Нами обстежено 39 дітей віком від 4 до 17 

років з діагнозом геморагічний васкуліт, які пе-
ребували на лікуванні в КЗОЗ «Харківська міська 
клінічна дитяча лікарня №16». Були виділені 3 
основні групи дітей з ГВ: 1 група - пацієнти з лег-
ким перебігом захворювання (n = 12), 2 група - 
діти із середньотяжким перебігом ГВ (n = 15) і 3 
група - з важким перебігом (n = 12). Діагноз за-
хворювання верифікували та встановлювали за 
допомогою загальноприйнятих клініко-
лабораторних та інструментальних показників 
згідно з протоколом МОЗ України №676 від 
12.10.2006 року «Клінічний протокол надання 
медичної допомоги хворим із васкулітом Шен-
лейн-Геноха (геморагічній васкуліт, пурпура Ше-
нлейна-Геноха) (ВШГ)». Контрольну групу скла-
ли 17 практично здорових дітей. Відповідно до 
класифікації ГВ проводився розподіл за форма-
ми захворювання: шкірна, шкірно-суглобова та 
шкірно-суглобова з абдомінальним і нирковим 
синдромами (змішана). Ступінь активності пато-
логічного процесу і тяжкість перебігу захворю-
вання оцінювалися за такими параметрами як 
клінічні прояви та дані лабораторних методів 
дослідження, а саме рівень лейкоцитів у пери-
феричній крові, ШОЕ, показники гострої фази 
запалення (серомукоид, глікопротеїди), гамма-
глобуліни, рівень циркулюючих імунних компле-
ксів (ЦІК) та фактор Вілебранда. Для досягнення 
мети нашого дослідження всім дітям основної та 
контрольної груп проводилося кількісне визна-
чення MCP-1 твердофазним імуноферментним 
методом ELISA за допомогою набору Bender 
Medsystems (Австрія) MCP-1 та визначення рів-
ня S-нітрозотіолу флюорометричним методом. 

Статистична обробка отриманих нами ре-
зультатів була проведена в пакеті StatSoft 
STATISTICA Version 8. Для вибірок з розподілом, 
які не відповідають закону Гаусса, визначали 

медіану (Me) і інтерквартильній розмах (Lq - ни-
жній квартиль; Uq - верхній квартиль). При порі-
внянні показників, які характеризувалися порів-
нянням більш 2 точок, використовували Н кри-
терій дисперсійного аналізу Краскла-Уолліса 
(KW). Рівень значимості визначали з урахуван-
ням поправки Бонферроні. Для оцінки статисти-
чної значущості відмінностей між двома незале-
жними групами використовували непараметри-
ческий U-критерій Манна-Уїтні (MW). Оцінку 
зв’язку між рядами показників проводили за до-
помогою методів рангової кореляції Спірмана (r). 
Результати вважалися статистично значущими 
при p < 0,05. 

Результати дослідження ті їх обговорення 
Серед обстежених дітей було 24 хлопчики, 

що склали 61,53% від загальної кількості обсте-
жених хворих та 16 дівчаток – 38,47% (p=0,016). 
Всі обстежені діти були розподілені на наступні 
вікові групи у відповідності до рекомендацій 
В.Г.Майданика, (2007): від 4 до 7 років – 24 
(61,53%), від 8 до 12 років – 8 (20,51%), від 13 до 
18 років – 7 (17,96%), при p=0,016, що свідчить 
про суттєве «омолодження» ГВ. У 21 дитини з 
ГВ (53,84%) встановлена шкірно-суглобова фо-
рма, у 8 (20,51%) обстежуваних дітей - шкірно-
суглобова з абдомінальним синдромом, у 6 
(15,38%) дітей основної групи встановили шкірну 
форму захворювання і у 4 (10,25%) дітей з ГВ - 
шкірно-суглобова з абдомінальним і нирковим 
синдромами. При цьому у п’яти з шістьох дітей зі 
шкірною формою захворювання встановлений 
рецидивуючий перебіг захворювання. Також слід 
відмітити, що майже у 70% обстежених хворих 
діагностований середньоважкий та важкий пе-
ребіг ГВ, що теж відображає особливості сучас-
ного перебігу даного захворювання у дітей. В 
анамнезі у 87% (р=0,013) пацієнтів зафіксовані 
перенесені раніше захворювання органів дихан-
ня та ЛОР-органів більше 2 разів на рік (бронхіт, 
пневмонія, отит, ангіна, хронічний декомпенсо-
ваний тонзиліт). 97% (р=0,000) хворих перенес-
ли дитячі інфекційні захворювання, у 85% 
(р=0,02) дітей, хворих на ГВ, мали місце алергі-
чні реакції (харчова, медикаментозна, побутова 
алергія). 

Представлені в табл. 1 показники відобража-
ють важкість перебігу ГВ. Аналізуючи відмінності 
між поділеними групами виявлені наступні ста-
тистично значущі дані: лейкоцити (MW U Test: 
p1-2=0,010, p1-3=0,000, p2-3=0,241), ШОЕ (MW U 
Test: p1-2=0,000, p1-3=0,000, p2-3=0,005), серомуко-
їд (MW U Test: p1-2=0,000, p1-3=0,366, p2-3=0,000), 
ЦІК (MW U Test: p1-2=0,000, p1-3=0,000, p2-

3=0,000), фактор Вілебранда (p1-2=0,000, p1-

3=0,000, p2-3=0,000). За такими показниками, як 
глікопротеїди та γ-глобуліни статистично значу-
щих відмінностей виявлено не було. 
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Таблиця 1 
Показники важкості перебігу геморагічного васкуліту (Me (Lq; Uq)) 

Показник Легкий перебіг ГВ Середньоважкий перебіг ГВ Важкий перебіг ГВ 
Лейкоцити, *109/л 5,85(5,10;6,90) 8,2(6,0;10,2) 9,1(7,2;12,3) 
ШОЕ, мм/ч 12(11;15) 20(18;20) 22(19;25) 
Серомукоїд, од. 5,1(4,3;6,3) 5,3(4,5;7,8) 9,7(7,6;10,4) 
Глікопротеїди,од. 0,439(0,343;0,494) 0,533(0,320;0,570) 0,533(0,417;0,601) 
ЦІК, у.о. 67(61;75) 87(78;97) 123(112;157) 
γ-глобуліни, % 18,7(17,3;19,8) 21,4(19,0;24,1) 20,5(17,0;22,7) 
Фактор Вілебранда, % 138,6(132,5;144,5) 169,5(159,0;175,5) 194,4(188,4;196,7) 

 

Таблиця 2 
Статистичні характеристики показників МСР-1 та S-нітрозотіолу у дітей з геморагічним васкулітом 

Показник Статистичні показники 1 гр. 2 гр. 3 гр. Контроль KW 

МСР-1, нг/мл 
Me 
Lq 
Uq 

875,5 
780,6 
940,4 

1280,6 
1050,6 
1390,4 

2310,4 
2020,4 
2690,7 

370,6 
350,3 
400,0 

H =50,99, p=0,0000 

S-нітрозотіол, 
ммоль/л 

Me 
Lq 
Uq 

0,64 
0,58 
0,71 

0,54 
0,48 
0,66 

0,13 
0,08 
0,21 

0,33 
0,28 
0,36 

H =44,42, p=0,0000 

 

Після проведеного аналізу статистичних ха-
рактеристик показників МСР-1 встановлено, що 
рівень MCP-1 в залежності від ступеня активнос-
ті процесу у пацієнтів 1 групи склав 
875,5(780,6;940,4) нг/мл, 2 групи – 
1280,6(1050,6;1390,4) нг/мл і 3 групи – 
2310,4(2020,4;2690,7) нг/мл, що статистично до-
стовірно вище в порівнянні з дітьми групи конт-
ролю (KWH =50,99, p=0,0000; MW U Test: p1-

2=0,000, p1-3=0,000, p2-3=0,000, pc-1=0,000, pc-

2=0,000, pc-3=0,000). 
Статистична обробка результатів рівня S-

нітрозотіолу, як метаболіту оксиду азоту, дала 
наступні результати: у дітей 1 та 2 груп медіана 
склала 0,64(0,58;0,71) та 0,54(0,48;0,66) ммоль/л 
відповідно, що перевищує результати, які вста-
новлені у дітей контрольної групи. Та навпаки, у 
дітей 3 групи медіана склала 0,13(0,08;0,21) 
ммоль/л, що значно нижче в порівнянні з дітьми 
групи контролю (таб.2). Міжгруповий аналіз по-
казав статистично достовірну різницю між трьо-
ма основними групами та групою контролю 
(KWH =44,42, p=0,0000; MW U Test: p1-2=0,092, 
p1-3=0,000, p2-3=0,000, pc-1=0,000, pc-2=0,000, pc-

3=0,000). 
У хворих 1 групи виявлені достовірні позити-

вні кореляційні зв'язки між рівнями ЦІК, ШОЕ, 
гамма-глобулінів і показниками S-нітрозотіолу (r 
= + 0,72, r = + 0,38, r = + 0,35 відповідно при p 
<0,05) між рівнями ШОЕ, ЦІК, глікопротеїдами, 
фактором Вілебранда та МСР-1 (r = + 0,55, r = + 
0,34, r = + 0,44, r = + 0,34 відповідно при p 
<0,05). У хворих 2 групи виявлена позитивна ко-
реляція рівнів серомукоїдів і показників S-
нітрозотіолу (r = + 0,35, при p <0,05), між рівнями 
ШОЕ, фактором Вілебранда та МСР-1 (r = + 
0,52, r = + 0,52, відповідно при p <0,05). У дітей 3 
групи виявлена пряма кореляція між рівнями 
ШОЕ, глікопротеїдів, ЦІК і показниками МСР-1 (r 
= + 0,58, r = + 0,68, r = + 0,42, відповідно, при p 
<0,05), а також визначається зворотній кореля-
ційний зв'язок між рівнями ШОЕ, серомукоїдів, 
МСР-1 і показниками S-нітрозотіолу(r = - 0,36, r = 
- 0,30, r = - 0,47 відповідно при p <0,05). 

Висновки 
Підвищення рівнів МСР-1 у всіх дітей хворих 

на геморагічний васкуліт, в порівнянні з дітьми 
групи контролю свідчить про безпосереднію 
участь цього хемокіну в патогенезі ГВ, а саме 
посилення міграції лейкоцитів та формування 
периваскулярних інфільтратів з подальшим 
ураженням судинної стінки. Зростання рівня 
МСР-1 в залежності від ступеня важкості може 
вказувати на ступінь ураження судинного ендо-
телію в залежності від активності патологічного 
процесу. Зниження показників S-нітрозотіолу у 
дітей з важким перебігом ГВ свідчить про висна-
ження регуляторних властивостей організму в 
цілому. А наявність зворотної кореляції між по-
казниками МСР-1 та S-нітрозотіолу може свідчи-
ти про вплив прозапальних хемокінів на важкість 
ушкодження ендотелію судин та розвитку його 
дисфункції. 

Перспективи подальших розробок 
В рамках нашого дослідження планується 

розробити алгоритм прогнозу та діагностичної 
значимості визначення МСР-1 та S-нітрозотіолу 
в сироватці крові, вимірювання товщини компле-
ксу інтима-медіа та ендотелійзалежної дилатації 
плечової артерії для моніторингу перебігу гемо-
рагічного васкуліту. 
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Реферат 
ОЦЕНКА ИНФОРМАТИВНОСТИ ПОКАЗАТЕЛЕЙ МСР-1 И S-НИТРОЗОТИОЛА В КАЧЕСТВЕ ДИАГНОСТИЧЕСКИ-
ПРОГНОСТИЧЕСКИХ КРИТЕРИЕВ ТЕЧЕНИЯ ГЕМОРРАГИЧЕСКОГО ВАСКУЛИТА У ДЕТЕЙ 
Яворович М.В. 
Ключевые слова: геморрагический васкулит, дети, хемокины, метаболиты оксида азота, патогенез. 

В Украине, как и во всем мире, существует проблема повышенной заболеваемости и инвалидиза-
ции детского населения. Однако, именно геморрагический васкулит может стать этому причиной, 
вследствие развития хронической почечной недостаточности. Целью исследования стало изучение 
уровней МСР-1 и S-нитрозотиола у детей с геморрагическим васкулитом в зависимости от степени 
тяжести. Обследовано 39 детей в возрасте от 4 до 17 лет с диагнозом геморрагический васкулит. Ус-
тановлено, что уровень МСР-1 в зависимости от степени активности процесса повышался. Показате-
ли S-нитрозотиола у детей с легким и среднетяжелым течением заболевания превышали результаты 
детей контрольной группы, а у детей с тяжелым течением наоборот снижались по сравнению с деть-
ми группы контроля. Таким образом нельзя исключить влияние провоспалительных хемокинов на тя-
жесть повреждения эндотелия сосудов и развития его дисфункции. 

Summary 
EVALUATION OF INFORMATIVE VALUE OF MCP-1 AND S-NITROSOTHIOLS INDICATORS AS DIAGNOSTIC AND PROGNOSTIC 
CRITERIA OF HEMORRHAGIC VASCULITIS IN CHILDREN 
Yavorovich M. V. 
Key words: hemorrhagic vasculitis, children, chemokines, nitric oxide metabolites, pathogenesis. 

In Ukraine, as well as throughout the world, there is a problem of increased morbidity and disability 
among the children. However, it is a hemorrhagic vasculitis which may result in such consequences due to 
the development of chronic renal failure. The aim of the study was to investigate the levels of MCP-1 and S-
nitrosothiols in children with hemorrhagic vasculitis depending on its severity. The study involved 39 children 
aged 4 to 17 years with a diagnosis of hemorrhagic vasculitis. The level of MCP-1 was established to in-
crease depending on the activity of the morbid process. Indicators of S-nitrosothiols in the children with mild 
and moderate course of the disease exceeded the results of the control group, and the children with severe 
clinical course conversely decreased when compared with the children of the control group. Thus we can not 
exclude the influence of pro-inflammatory chemokines on the severity of the vascular endothelium damage 
and the development of its dysfunction. 


