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по отношению к выборке с ИаГ и группе контроля. Это 
обусловлено прежде всего возрастанием скорости 
свободнорадикального окисления в опытной группе за 
счет снижения устойчивости тканей к окислительным 
процессам даже при исходно равном количестве прок-
сидантов в биоматериале исследуемых групп.

Выраженную интенсивность процессов перекис-
ного окисления липидов у пациентов с аГ в ассоциа-
ции с мН отражает значение светосуммы хемилюми-
несценции, которое на 14,0% превышает показатели 
группы контроля и на 8,0% – показатели группы с 
ИаГ.

Наличие положительной связи между пиковой сек-
рецией 6-сОмТ и тангенсом угла наклона тоже под-
тверждает это наблюдение. согласно литературным 
источникам, экзогенный м является мощным антиок-
сидантом, направленной ловушкой свободных ради-
калов [4]. В нашем исследовании получены факты, 
свидетельствующие о нарушении равновесия в сис-
теме «прооксиданты/антиоксиданты» с преоблада-
нием окислительных процессов. Для доказательства 
гипотезы о том, что снижение мелатонина может ин-
дуцировать избыточные окислительные реакции, был 
проведен множественный регрессионный анализ. Его 
результаты подтвердили правомочность предположе-
ния, так как итоговые значения коэффициентов детер-
минации демонстрируют не только наличие связи и ее 
направление, но и степень влияния независимой пе-
ременной, в данном случае метаболитов мелатонина, 
на исследуемые показатели свободнорадикального 
окисления.

Таким образом, в условиях сниженной пиковой 
секреции метаболитов мелатонина у пациентов с аГ 
и мН повышается активность прооксидантной сис-
темы и снижается уровень антиоксидантной защи-
ты, определяемой методом хемолюминесцентного 
анализа.

Ограничения исследования связаны с неодномо-
ментным забором крови для проведения хемилюми-

несцентного анализа и сбором мочи, что, вероятно, 
сказалось на силе корреляционной связи между иссле-
дуемыми показателями.
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Целью исследования было изучение роли оксида азота (NO) в формировании хронического гастродуоденита в сочетании 
с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью у детей в I–III стадиях полового развития. Установлено снижение количества 
NO в периферической крови в группе больных в сравнении со здоровыми детьми. Доказана связь изменений уровня NO у 
мальчиков с тяжестью морфологического поражения слизистой оболочки пищевода, желудка, двенадцатиперстной кишки. 
Установлены разнонаправленные изменения уровня NO в крови у мальчиков и девочек в зависимости от динамики полового 
созревания и тяжести воспалительного процесса.

Ключевые слова: оксид азота, половое созревание, хронический гастродуоденит, гастроэзофагеальная рефлюксная  
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Введение
среди заболеваний органов пищеварения, занимаю-

щих второе место в структуре хронической патологии у 
детей, устойчиво доминируют хронические воспалитель-
ные заболевания эзофагогастродуоденальной области, 
рассматриваемые в настоящее время как кислотозависи-
мые (КЗЗ) и составляющие до 65% от общего количества 
детей с гастроэнтерологической патологией [1,12,13].

Известно, что пик патологии верхних отделов пи-
щеварительного тракта (ВОПТ) приходится на период 
полового созревания [2, 4, 5, 7]. Несбалансированность 
и напряженность обменных процессов в пубертатный 
период, нестабильность вегетативной и эндокринной 
регуляций приводят к формированию морфофункци-
ональных изменений пищеварительного тракта, в том 
числе верхних его отделов [6, 11]. Более того, рассмат-
ривая пубертат как критический период онтогенеза, со-
пряженный с возрастными изменениями эндокринной 
системы в виде элементов гормональной дисрегуляции, 
не исключаем вероятность нарушения функционально-
го состояния эндотелия с развитием эндотелиальной 
дисфункции (ЭД), играющей немаловажную роль в об-
щем спектре триггерных факторов риска, влияющих на 
формирование КЗЗ. Эндокринная активность эндотелия 
зависит от его функционального состояния. с одной сто-
роны, эндотелий участвует практически во всех процес-
сах, определяемых как гомеостаз, гемостаз и воспале-
ние; с другой, это первый орган-мишень, наиболее рано 
реализующий многие звенья патогенеза разной патоло-
гии, в том числе заболеваний органов пищеварения. Ок-
сид азота (NO) относится к универсальным регуляторам 
физиологических функций организма, играет важную 
роль в развитии многих патофизиологических состоя-
ний [3, 8, 9, 14, 17]. Экспериментальные исследования 
показали, что NО нормализует микроциркуляцию, ока-
зывает антибактериальное действие, купирует инфек-
цию и воспаление, активизирует функцию макрофагов 
и пролиферацию фибробластов, а также стимулирует 
регенерацию тканей [10].

Таким образом, цель настоящего исследования – 
оценить роль оксида азота в формировании кислото-
зависимых заболеваний у детей в начале пубертата с 
учетом тяжести поражения слизистой оболочки (сО) 
ВОПТ и стадии полового развития (сПР).

Материалы и методы исследования
Обследовано 76 больных, страдающих хроничес-

ким гастродуоденитом (ХГД) в сочетании с гастроэзо-

фагеальной рефлюксной болезнью (ГЭРБ), в возрасте 
от 8 до 15 лет, находившиеся на лечении в детском 
гастроэнтерологическом отделении городской боль-
ницы № 20 г. Ростова-на-Дону. Верификация диагноза 
проводилась по результатам общеклинического обсле-
дования, эзофагогастродуоденоскопии с проведением 
биопсии сО желудка и пищевода, обследованием на 
выявление Н. pylori методами ПЦР и ИФа; назначалось 
УЗИ органов брюшной полости. 

По результатам обследования больные были раз-
делены на 2 группы: I группа – 41 ребенок с поверх-
ностным гастродуоденитом (ПГД); II группа – 35 детей 
с эрозивным гастродуоденитом (ЭГД). Во всех случаях 
хроническая гастродуоденальная патология сочета-
лась с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью 
(ГЭРБ). 

Оценка сПР осуществлялась по критериям  
J. M. Tanner (1962) [11]. Исследование оксида азота в 
периферической крови проводилось методом иммуно-
ферментного анализа наборами фирмы «R&D» (сШа) 
в стандартизированных условиях, утром, натощак. 

Также проведено обследование 24 здоровых де-
тей 8–15 лет (15 мальчиков, 9 девочек, обучающихся 
в кадетском корпусе г. Ростова-на-Дону), включающее 
оценку стадии полового развития (сПР) и определение 
уровня NO в периферической крови. 

Родители пациентов были ознакомлены с целью и 
дизайном работы, дали информированное согласие на 
участие их детей в исследовании и публикацию его ре-
зультатов в открытой печати.

статистическую обработку полученных результатов 
проводили c помощью «Statistica 6» методами пара-
метрической и непараметрической статистики (крите-
рии стьюдента, манна-Уитни). Данные представлены 
в виде медианы, средней величины, ошибки средней, а 
также 25-го и 75-го перцентилей [ме (25–75%)]. Досто-
верным считали уровень значимости р<0,05.

Результаты исследования и их обсуждение
При распределении больных по полу было выявле-

но, что в I группе (ПГД+ГЭРБ) превалировали девочки 
(53,7%). Во II группе (ЭГД+ГЭРБ) преобладали маль-
чики (65,7%). Результаты эндоскопического обследо-
вания показали признаки активного хронического гас-
тродуоденита у всех наблюдаемых детей. У больных 
с ЭГД+ГЭРБ определяли поверхностные эрозии в сО 
антрального отдела желудка, луковицы двенадцати-
перстной кишки и постбульбарных отделов. У детей 
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выявлялись признаки ГЭРБ 1-й степени. Все пациен-
ты находились в стадии обострения заболевания.

Изучение анамнеза больных показало, что наследс-
твенная отягощенность по патологии органов пищева-
рения выявлялась у 71,3% детей. В 69,8% случаев име-
ла место патология перинатального периода (гестозы, 
угроза прерывания беременности, интранатальная па-
тология); на первом году жизни более половины детей 
(67,4%) получали раннее смешанное или искусственное 
вскармливание. 

При оценке жалоб не было выявлено статистичес-
ки значимых отличий клинических проявлений между 
детьми I и II групп. У всех пациентов (100%) выявлялся 
синдром абдоминальных болей, в 68,2% случаев свя-
занный с приемом пищи. Наиболее часто боли лока-
лизовались в эпигастральной и пилородуоденальной 
областях. Более чем у половины пациентов (58,2%) 
определялась сочетанная локализация болей.

Диспепсический синдром диагностирован у 76,1% 
детей, который проявлялся тошнотой (62,1%), отрыж-
кой (49,8%), изжогой (28,5,7%), рвотой (21,7%).

синдром вегетативной дистонии определялся у 
всех больных (100%). Наиболее характерными сим-
птомами были головная боль (77,9%), повышенная 
утомляемость (69,8%), эмоциональная лабильность 
(57,5%), кардиалгии (24,8%).

У девочек превалировала I сПР (15 из 34, т. е. 
44,1%), а у мальчиков – II сПР (19 из 42, т. е. 45,2%).

Как показали исследования, уровень NO в перифе-
рической крови у здоровых детей зависел от пола, а 
именно: у мальчиков его значения были существенно 
ниже, чем у девочек (14,03±1,06 и 19,53±2,78 мкмоль/л 

соответственно, p<0,05), что имело большое значение 
для дифференцированного использования нормативов 
в исследуемых группах больных детей.

анализ содержания NO в периферической крови у 
больных в сравнении с установленными нормами вы-
явил статистически достоверное снижение его уров-
ня у больных с КЗЗ как у мальчиков, так и у девочек 
(p<0,001) (табл. 1). 

сравнительный анализ содержания NO в крови 
у девочек с ПГД±ГЭРБ и ЭГД±ГЭРБ не выявил до-
стоверных отличий уровня исследуемого показателя 
(11,28±1,16 и 10,89±1,51 мкмоль/л соответственно I и 
II группам, р>0,05). Однако изучение динамики NO об-
наружило достоверную тенденцию к снижению его ко-
личества в сравнении с нормой (р<0,05) от I к III сПР у 
девочек с ПГД±ГЭРБ (12,67±6,79 мкмоль/л; 10,13±4,98 
мкмоль/л; 10,09±0,64 мкмоль/л соответственно I, II, 
III сПР). У девочек с ЭГД±ГЭРБ динамика NO имела 
другой характер, а именно: I сПР характеризовалась 
наиболее низкими значениями показателя относитель-
но нормы (7,96±1,28 мкмоль/л; в сравнении с нормой –  
р<0,05) с последующим повышением его содержания 
во II сПР (10,37±0,61 мкмоль/л; в сравнении с нормой – 
р<0,05) и III сПР, приближающегося к норме (11,32±3,11 
мкмоль/л; в сравнении с нормой – р>0,05). 

Исследование содержания NO в крови у мальчи-
ков с ПГД+ГЭРБ и ЭГД+ГЭРБ выявило статистически 
значимые различия показателя в виде более высокого 
его уровня у больных II группы относительно I группы 
(p<0,05) на фоне общего снижения показателя в срав-
нении с нормой (p<0,05 и p<0,001 соответственно I и II 
группам) (табл. 2).

Таблица 1

Уровень оксида азота в периферической крови у мальчиков и девочек  
с кислотозависимыми заболеваниями, мкмоль/л

Оксид азота Мальчики Девочки
Здоровые Больные Здоровые Больные

N  15 42 9 34
Me 13,62 10,18 19,56 10,21

25-й перцентиль 11,39 9,18 14,67 7,73
75-й перцентиль 15,90 12,12 23,14 11,76

р р1<0,001 р2<0,001 р3>0,05

 Примечание: р – достоверность различий; р1 – здоровые и больные мальчики; р2 – здоровые и больные девочки; 
р3 – больные мальчики и девочки.

Таблица 2

Уровень оксида азота в периферической крови у мальчиков с учетом  
тяжести поражения слизистой оболочки эзофагогастродуоденальной  

области, мкмоль/л

Оксид азота I группа II группа Норма 
N  19 23  15

Me 9,92 10,28 13,62
25-й перцентиль 8,80 9,18 11,39
75-й перцентиль 10,99 14,12 15,90

р р1<0,05 р2<0,001 р3<0,05

 Примечание: р – достоверность различий; р1 – I и II группы; р2 – I группа и норма; р3 – II группа и норма.
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При анализе содержания оксида азота в перифери-
ческой крови у мальчиков с ПГД±ГЭРБ было установле-
но, что сниженное количество NO, достоверно отлича-
ющееся от нормы, определялось в I и II сПР (р<0,01 и 
р<0,05 соответственно). Отмечалась четкая тенденция 
к росту уровня NO к III сПР с приближением к норме 
(р>0,05). У мальчиков II группы динамика оксида азо-
та имела другую тенденцию, а именно: уровень NO в 
I сПР соответствовал норме (р>0,05), а во II сПР и III 
сПР отмечалось выраженное снижение его количества 
(в сравнении с нормой р<0,05) (табл. 3).

Таким образом, проведенные исследования дока-
зывают факт участия оксида азота в патогенезе КЗЗ 
у детей в начале пубертата. Выявленный дефицит 
уровня NO в периферической крови у детей, стра-
дающих хронической воспалительной патологией 
эзофагогастродуоденальной области, относительно 
разработанных нормативов, вероятно, приводит к 
развитию ишемии сО желудочно-кишечного тракта, 
повышению её проницаемости, изменению продукции 
гастроинтестинальных гормонов, что обеспечивает 
нарушение секреторной функции желудка, протек-
тивных свойств сО ВОПТ, способствует развитию 
воспалительно-деструктивного процесса в сО эзо-
фагогастродуоденальной области, что согласуется с 
данными U. Forstermann (2006) [15] и S. J. Konturek et. 
al. (2007) [16]. Более высокие показатели оксида азота 
у мальчиков с эрозивным поражением ВОПТ в срав-
нении с ПГД+ГЭРБ, остающиеся, тем не менее, ниже 
нормы, не исключают вероятности парадоксального 
эффекта NO, когда избыток NO угнетает барьерную 
функцию сО [18] и может быть маркером усиления 
катаболических реакций и деструктивного компонента 
воспалительного процесса в сО эзофагогастродуоде-
нальной области. следует отметить, что у девочек с 
КЗЗ в отличие от мальчиков не выявлено зависимости 
уровня NO от тяжести морфологических изменений 
сО ВОПТ, что, вероятно, обусловлено особенностя-
ми функции половых гормонов в период становления 
пубертата и их неоднозначным влиянием на эндок-
ринную активность эндотелия у детей разного пола. 
Разнонаправленная динамика оксида азота в крови у 
девочек и мальчиков в зависимости от сПР и тяжести 
воспалительного процесса в сО ВОПТ также доказы-
вает связь маркеров эндотелиальной дисфункции с 
активностью половых гормонов в сложном процессе 

Таблица 3

Уровень оксида азота в периферической крови у мальчиков в I и II группах  
в зависимости от стадий полового развития, мкмоль/л

I группа II группа
Показатели Норма I СПР II СПР III СПР I СПР II СПР III СПР

N 15 11 4 3 4 15 4
Me 13,62 9,92 8,99 10,08 14,12 12,12 9,54

25-й перцентиль 11,39 8,80 7,52 9,91 11,65 10,28 8,63
75-й перцентиль 15,90 10,99 14,46 12,50 14,68 12,54 10,28

р р1<0,01 р2<0,05 р3>0,05 р4>0,05 р5<0,05 р6<0,05

 Примечание: р –  достоверность различий; р1 – I сПР и норма, I группа; р2 – II CПР и норма, I группа;  
р3 – III сПР и норма, I группа; р4 – I сПР и норма, II группа; р5 – II сПР и норма, II группа;  
р6 – III сПР и норма, II группа.

нейроэндокринной перестройки организма в начале 
пубертата в процессе формирования КЗЗ. 

Таким образом, выявлены достоверные различия 
уровня NO в периферической крови у здоровых детей 
I–III сПР в зависимости от пола.

Установлено, что у детей, страдающих воспали-
тельными заболеваниями ВОПТ и находящихся в I–III 
стадиях полового развития, имеет место статистически 
значимое снижение уровня NO в крови в сравнении с 
нормой.

Доказано, что у мальчиков достоверное изменение 
уровня NO в крови связано с тяжестью морфологичес-
кого поражения сО ВОПТ. 

Установлены разнонаправленные изменения уров-
ня NO в периферической крови у мальчиков и девочек 
в зависимости от сПР.  
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Abstract. The current of genital endometriosis is accompanied by increase TGF-β content in blood and peritoneal liquid. The risk 
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борьбу со спаечным процессом. На основании изуче-
ния различных аспектов данной проблемы выдвинута 
масса гипотез об этиологии и патогенезе образования 
спаек. согласно классической теории травма брюши-

ны приводит к экссудации фибриногена с последую-
щим образованием фибринозных сращений в брюш-
ной полости, в которые проникают фибробласты и 
превращают сращения в фиброзные спайки. Однако 
травмирование брюшины не всегда приводит к образо-
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