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Состояние эндотелий зависимой дилатации сосудов 
у детей с пиелонефритами в условиях 

оксидативного стресса  
ГУ «Республиканский научно-практический центр «Мать и дитя»

У 100  детей с пиелонефритами осуществлены исследования вазоактивных свойств эндотелия с 
помощью теста с реактивной гиперемией. У 80 % больных с пиелонефритами выявлена дисфункция 
эндотелия, у 20% – показатели теста с реактивной гиперемией соответствовали значениям у здо-
ровых детей. У детей с пиелонефритами с дисфункцией эндотелия выявили повышение активности 
оксидативного стресса. 
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Endothelium-dependent vasodilation at children with 
pyelonephritis at condition of oxydative stress
At 100 children with pyelonephritis the vasoactive properties of endothelium by the test of reactive 

hyperemia was studied. Endothelium dysfunction was founded at 80 % of ill persons and at 20% of ill 
persons endothelium dysfunction don’t appears. At children with pyelonephritis endothelium dysfunction 
increasing oxidative stress. 
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Распространенность микробно-воспалительных заболе-
ваний почек у детей не имеет тенденции к снижению 

и по-прежнему остается достаточно высокой (от 1,5% до 3,4%) 
[2]. 

Ранние сроки манифестации данной патологии и склон-
ность к хроническому течению обуславливают формирование 
у данной категории пациентов высокой инвалидности уже в тру-
доспособном возрасте. 

Прогрессирование микробно-воспалительных заболеваний 
почек у детей неминуемо приводит к развитию хронической по-
чечной недостаточности,  которая является одной из основных 
проблем практической нефрологии [2]. 

Изложенное выше указывает на необходимость разработ-

ки новых механизмов развития данной патологии и поиска эф-
фективных способов ее профилактики и коррекции.

Открытие эффектов оксида азота, в частности, его вазоак-
тивных и антимикробных свойств радикально изменило наши 
представления о патогенезе данного заболевания [1–4, 5]. 
Предполагается, что снижение продукции оксида азота эндоте-
лием или формирование его дисфункции с явлениями вазокон-
стрикции может привести к снижению эффективности элимина-
ции возбудителей из очага воспаления. 

Активация индуцибельной NO-синтазы, по данным ряда 
авторов [6,8], может приводить к доминированию цитотоксиче-
ских свойств оксида азота, развитию дисфункции эндотелия, а 
также к повреждению паренхимы внутренних органов.

Суммарная отягощенность ФР у больных пиелонефрита-
ми с дисфункцией эндотелия на 66,7% оказалась выше, чем 
у больных с пиелонефритами без дисфункции эндотелия, и на 
33% выше, чем у практически здоровых детей. Выявленные 
изменения подтверждаются реализацией отрицательных кор-
реляционных зависимостей между максимальным пульсовым 
кровотоком и содержанием гомоцистеина в  крови (p<0,03), а 
также со степенью отягощенности ФР (p<0,001). 

Выявленные изменения позволяют наметить пути профи-
лактики и патогенетической коррекции дисфункции эндотелия  
при изучаемой патологии.
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 Микромолярные концентрации ��������� NO������� , обра-
зующегося при участии индуцируемой формы NO-
синтазы, способны вызывать необратимые изме-
нения почечных канальцев, чашечек и лоханок. 
Цитотоксические эффекты оксида азота реализу-
ются через образование высокоточного соеди-
нения пероксинитрита – эффекторной молекулы 
окислительного стресса [6].  

Работы, преимущественно эксперименталь-
ного характера, косвенно указывают на то, что 
наиболее вероятными факторами, вызывающи-
ми снижение NO-синтазной активности эндотелио-
цитов посредством воздействия пероксинитрита, 
могут быть свободно радикальные [8] воздействия 
на эндотелий.  

Предполагается, что при действии инфекци-
онного агента в клетках ткани почек и в эндоте-
лии сосудов возникает каскад патобиохимических 
реакций, продуктами которых являются высокоак-
тивные молекулы со свойствами свободных ради-
калов, действие которых и приводит к их гибели. 

Целью работы является выяснение роли 
окислительного стресса в патогенезе развития 
дисфункции эндотелия у детей с пиелонефритами.

Материалы и методы 
Под наблюдением находилось 140 детей: 100 детей с пие-

лонефритами от 3 до 17 лет и 40 практически здоровых детей 
(контрольная группа). Группы обследованных детей не отлича-
лись между собой (р>0,05) по возрастному и массо-ростовому 
показателям. 

У всех больных детей осуществлена оценка NO-синтазной 
активности эндотелия сосудов, изучены функциональное со-
стояние почек, метаболизм  оксида азота, активность окисли-
тельных процессов по концентрации продуктов  перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) и  антиоксидантной защиты (АОЗ) в 
плазме крови. В качестве маркеров окислительного стресса 
оценивали концентрацию диеновых конъюгатов, оснований 
Шиффа и α-токоферола в плазме крови путем использования 
общепринятых методов на спектрофлуориметре «F-4010» фир-
мы «Hitachi» [7]. 

Состояние эндотелия оценивали в тесте с реактивной ги-
перемией по степени максимального увеличения пульсового 
кровотока (∆ПКмакс.) в предплечье в первые 2 минуты восста-
новления кровотока после 4-х минутной компрессии плечевой 

артерии, которая достигалась путем наложения на плечо ман-
жеты тонометра  и повышения в ней давления на 50 мм рт. ст., 
превышающего значения систолического артериального давле-
ния у обследуемого. 

В качестве контроля использовали оценку степени приро-
ста кровотока в предплечье у детей в ответ на прием нитрогли-
церина (0,01мг/кг), который характеризует состояние эндоте-
лий независимых или миогенных механизмов вазодилатации 
сосудов предплечья [1,5]. 

Увеличение пульсового кровотока в предплечье менее 10% 
трактовали как снижение NO-синтазной активности эндотелия 
и констатировали наличие у пациентов дисфункции эндотелия. 
Данное заключение было правомочным при обнаружении уве-
личения пульсового кровотока в предплечье на 19% и больше 
после приема нитроглицерина, что свидетельствовало о сохра-
нении гуанилатциклазного или эндотелий-независимого меха-
низма дилатации сосудов [1]. 

Полученные результаты обработаны статистически с ис-
пользованием методов параметрической и непараметрической 
статистики: критерия ����������������������������������������Mann������������������������������������-�����������������������������������Whitney����������������������������, ��������������������������t�������������������������-критерия Стьюдента, кор-
реляционного анализа по Spearmann при уровне значимости 

p���������������������������������������������<0,05 и представлены в виде средней и средне-
квадратичного отклонения (M±STD).

Результаты и обсуждение 
По результатам теста с реактивной гипе-

ремией установлено (рисунок 1), что у детей 
основной группы с пиелонефритами на фоне 
различной активности воспалительного процесса 
максимальный прирост пульсового кровотока в 
предплечье на первых двух минутах после окклю-
зии был ниже (7,3±4,80%), чем у здоровых детей 
(19,9±4,46%, p<0,001), свидетельствуя о дис-
функции эндотелия. Прирост пульсового кровото-
ка в предплечье после приема нитроглицерина у 
детей обеих групп соответствовал нормативным 
данным.

Показано, что в основной группе 80 % паци-
ентов с пиелонефритами (1-я опытная группа, n = 
80) имеют патологически низкие значения мак-
симального пульсового кровотока (5,2±2,35%), а 
у 20% детей (2-я опытная группа, ����������������n��������������� = 20) его ока-
зались выше (15,4±3,3%, p<0,001) (рисунок 1). 

Максимальный прирост пульсового кровото-
ка в предплечье у детей с пиелонефритами 1-й 
опытной группы был ниже (p<0,001), а во 2-й 

Рисунок 1 - Максимальный прирост пульсового кровотока в предплечье у пациен-
тов с пиелонефритами (ПН) с дисфункцией эндотелия (ДЭ)

Условные обозначения: *** – различия  опытной и контрольной групп с ве-
роятностью ошибки р<0,001;  # # – различия  1-й подгруппы с контрольной группой 
с вероятностью ошибки p<0,01.

Рисунок 2 – Уровень диеновых коньюгатов в крови у пациентов  
с пиелонефритами (ПН) с дисфункцией эндотелия (ДЭ)

Условные обозначения: *** – различия  опытной и контрольной групп с ве-
роятностью ошибки р<0,001;  # # – различия  1-й подгруппы с контрольной группой 
с вероятностью ошибки p<0,01; º º – различия  2-й подгруппы с опытной группой с 
вероятностью ошибки p<0,01.
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опытной группе  не отличался(�������������������������������p������������������������������>0,05) от значений в контроль-
ной группе (рисунок 1). 

У детей с пиелонефритами, имеющих дисфункцию эндоте-
лия, отмечено увеличение (по сравнению с контролем) в кро-
ви уровня ДК до 5,17±1,66 нM/мл (1,45±0,64 нM/мл, p<0,01) 
(рисунок 2), ОШ - до 198,4±143,1 EД/мл (135,0±16,7 EД/мл, 
p<0,01) (рисунок 3) и снижение одного из основных факторов 
антиоксидантной защиты - α-токоферола до 17,7±2,27 нM/л 
(21,8±2,98 нM/л, p<0,01) (рисунок 4). 

У детей с пиелонефритами без дисфункции эндотелия 
концентрация продуктов перекисного окисления липидов и 
α-токоферола не отличалась от значений в контрольной группе 
(p>0,05). 

Таким образом, у преобладающей группы детей с пиело-
нефритами имеет место снижение вазоактивных свойств сосу-
дистого эндотелия важное значение в патогенезе возникающих 
клинических синдромов приобретает нарушение эндотелий-
зависимой дилатации сосудов. 

Снижение образования ����������������������������    NO��������������������������     эндотелием приводит к вы-
раженной периферической вазоконстрикции и гипоперфузии 

тканей может вносить дополнительный вклад в 
патогенез нарушений при пиелонефритах. 

Повышение концентрации продуктов пере-
кисного окисления липидов и снижение уровня 
антиоксидантов отражает наличие окислительно-
го стресса как патогенетического фактора воз-
никновения дисфункции эндотелия сосудов при 
пиелонефритах. 

Выявленная  закономерность подтвержда-
ется обнаружением в группе больных с дисфунк-
цией эндотелия корреляционных зависимостей 
(по критерию Spearman Rank) между максималь-
ным пульсовым кровотоком с содержанием дие-
новых конъюгатов (p<0,001), оснований Шиффа  
(p<0,001) и α-токоферола в  крови (p<0,001). 

Как известно, источниками образования 
активных форм кислорода при заболеваниях 
инфекционно-воспалительной природы являются 
преимущественно лейкоциты, повышенное ско-
пление которых отмечается в зоне повреждения 
[3,4]. 

Наряду с «дыхательным взрывом» в лей-
коцитах, возможно повышенное образование 
активных форм кислорода в реакция образова-
ния простагландинов, катехоламинов, а также в 
результате повышения восстановленности дыха-
тельной цепи митохондрий из-за несоответствия 
доноров и акцепторов электронов вследсвие 
местных расстройств микроциркуляции в тканях 
при воспалении. 

Вследствие активации индуцибельной NO-
синтазы в макрофагах и образования избыточ-
ных количтв NO возникают условиях для нара-
ботки пероксинитрита – мощного прооксиданта, 
индуктора нитрозативного стресса. 

Таким образом, по результатам теста с ре-
активной гиперемией установлено, что у 80% 
детей с  пиелонефритами наблюдается снижение 
эндотелий-зависимой дилатации  сосудов. По-
следнее сопровождается увеличением диеновых 
конъюгатов, оснований Шиффа и снижением 
α-токоферола в плазме крови. 

Наличие дисфункции эндотелия у детей с пие-
лонефритами требует дополнительной коррекции 
нарушений кровообращения как фактора, усугу-
бляющего течение основного заболевания.
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Рисунок 4 – Уровень α-токоферола в крови у пациентов  
с пиелонефритами (ПН) с дисфункцией эндотелия (ДЭ)

Условные обозначения: *** – различия  опытной и контрольной групп с ве-
роятностью ошибки р<0,001;  # # – различия  1-й подгруппы с контрольной группой 
с вероятностью ошибки p<0,01; º º – различия  2-й подгруппы с опытной группой с 
вероятностью ошибки p<0,01.

Рисунок 3 - Уровень оснований Шиффа в крови у пациентов  
с пиелонефритами (ПН) с дисфункцией эндотелия (ДЭ)

Условные обозначения: *** – различия  опытной и контрольной групп с веро-
ятностью ошибки р<0,001;  # # – различия  1-й подгруппы с контрольной группой 
с вероятностью ошибки p<0,01; º º – различия  2-й подгруппы с опытной группой с 
вероятностью ошибки p<0,01.


