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Цель исследования — установить закономерности изменения содержания метаболитов оксида азота в конденсате выдыхаемого 
воздуха (КВВ) у детей с различным уровнем контроля бронхиальной астмы, оцененного с использованием дневной и недельной шкал 
ACQ (Asthma Control Questionnaire).

Материалы и методы. Проанализировано суммарное содержание нитритов и нитратов в конденсате выдыхаемого воздуха у 61 
ребенка с различным уровнем контроля бронхиальной астмы, у части из них — в динамике заболевания. 

Результаты. У пациентов с абсолютным и полным контролем бронхиальной астмы, не получавших терапию глюкокортикостерои-
дами, суммарное содержание метаболитов оксида азота в КВВ было достоверно выше, чем у пациентов, получавших эту терапию. Уста-
новлена достоверная зависимость между суммарным содержанием метаболитов оксида азота в КВВ и уровнем контроля бронхиальной 
астмы у пациентов, получающих однотипную терапию (с включением глюкокортикостероидов).
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Aim of investigation is establishment of regularity of the nitrogen oxide metabolite content change in the exhaling air condensate (EAC) in 
children with a bronchial asthma control different level, assessed with a use of the ACQ day and week scales (Asthma Control Questionnaire).

Materials and methods. A summarized content of nitrites and nitrates in the exhaling air condensate in 61 infants with a bronchial asthma 
control different level is analyzed; it is analyzed in a disease dynamics in a part of them.

Results. A summarized content of the nitrogen oxide metabolites in the EAC in patients with an absolute and full control of a bronchial 
asthma, not receiving the glucocorticosteroid therapy, was trustworthy higher than in patients, receiving that therapy. A trustworthy dependence 
between a summarized content of the nitrogen oxide metabolites in the EAC and a level of a bronchial asthma control in patients, receiving a 
similar therapy (with the glucocorticosteroid inclusion), is established.
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Согласно современным согласительным докумен-
там, бронхиальная астма (БА) — хроническое забо-
левание респираторного тракта, целью терапии кото-
рого является контроль симптомов заболевания [1, 2]. 
Оценка уровня контроля, достигнутого в ходе терапии, 
рассматривается многими исследователями в качестве 
одной из важнейших проблем астмологии [3, 4]. В на-
стоящее время диагностика контроля астмы базирует-
ся прежде всего на субъективной оценке клинических 
симптомов, в связи с чем активно ведется поиск объ-
ективных критериев контроля данного заболевания [3]. 
Особое внимание при этом уделяется методам детек-
ции воспаления в шоковом органе (в респираторном 
тракте), так как именно воспаление, по мнению сов-
ременных исследователей, лежит в основе патогенеза 
данного заболевания [5, 6]. Купирование воспаления 
рассматривается в качестве одной из целей терапии 
астмы и в качестве основного способа достижения кон-
троля [7]. По заключению «Брюссельской декларации» 
[8], в настоящее время многие пациенты имеют некон-
тролируемое или плохо контролируемое течение забо-
левания. В том же документе отмечается, что имеется 
необходимость улучшения диагностики воспалительно-
го компонента с целью оптимизации проведения пос-
ледующей противовоспалительной терапии в условиях 
реальной клинической практики [8].

Среди потенциальных маркеров воспаления дыха-
тельных путей при БА особое место занимают оксид 
азота (NO) и стабильные продукты его метаболизма, 
в частности нитриты и нитраты. Современными иссле-
дованиями продемонстрировано, что содержание NO в 
выдыхаемом воздухе и его стабильных метаболитов в 
конденсате выдыхаемого воздуха (КВВ) отражает осо-
бенности воспалительного процесса в дыхательных пу-
тях [9—13]. В связи с этим многие авторы рассматрива-
ют определение NO в выдыхаемом воздухе в качестве 
потенциального метода объективизации уровня контро-
ля БА [14, 15]. Однако в последнее время появляются 
работы, в которых возможности метода мониторинга 
NO для контроля астмы оцениваются критически [16, 
17]. В основном это связано с недопониманием свобод-
но-радикальной природы NO и особенностей его мета-
болизма. В настоящее время установлено, что более 
точная оценка свободно-радикальных процессов в ор-
ганизме может быть проведена на основе определения 
суммарного содержания стабильных метаболитов NO, к 
числу которых относятся нитриты и нитраты жидких суб-
стратов и тканей воздушных путей, обнаруживаемые в 
КВВ человека.

Определению стабильных метаболитов оксида азота 
(нитратов и нитритов) в выдыхаемом воздухе у пациен-
тов с астмой с целью контроля заболевания посвящены 
единичные исследования [18, 19]. В настоящей работе 
предпринимается попытка исследования суммарного 
содержания метаболитов оксида азота в КВВ пациен-
тов детского возраста с различным уровнем контроля 
БА и определения потенциальной значимости данного 
метода для объективизации уровня контроля бронхи-
альной астмы.

Цель исследования — установить закономерности 

изменения суммарного содержания метаболитов окси-
да азота в КВВ у детей с различным уровнем контроля 
бронхиальной астмы.

Материалы и методы. Исследование выполнено на 
базе аллергологического отделения Детской городской 
клинической больницы №1 Н. Новгорода. Обследован 
61 ребенок с БА в возрасте от 6 до 17 лет. Все дети 
получали лечение в связи с обострением заболева-
ния, недостаточным уровнем контроля его в амбула-
торных условиях, а также в связи с проведением ал-
лергенспецифической иммунотерапии. 20 пациентов 
обследовано в динамике с интервалом 10 дней (всего 
выполнено 81 исследование). Верификация диагноза 
проводилась с учетом рекомендаций Национальной 
программы «Бронхиальная астма у детей. Стратегия 
лечения и профилактика» [1]. Среди обследованных 
пациентов 22 ребенка не получали терапии ингаляци-
онными (и/или системными) глюкокортикостероидами 
(ГКС) — «стероид-наивные» пациенты, 39 пациентов 
получали терапию ингаляционными ГКС, часть пациен-
тов по поводу купирования обострений БА получали и 
системные ГКС коротким курсом парентерально.

Помимо стандартного общеклинического, функцио-
нального и аллергологического обследования у паци-
ентов был оценен уровень контроля БА по тесту АCQ 
(укороченная версия) [20] и измерено суммарное со-
держание нитратов и нитритов в КВВ [12, 21]. Тест ACQ 
выполнялся по двум вариантам опросника, первый из 
которых позволял оценить субъективное восприятие 
симптомов астмы в течение предшествующей неде-
ли, второй — в течение предшествующих суток. При 
значении теста <0,7 балла астма рассматривалась как 
хорошо контролируемая, при значении теста >1,5 бал-
ла — как неконтролируемая, при значениях теста от 0,7 
до 1,5 балла — как недостаточно контролируемая [20]. 
В отдельную группу — абсолютного контроля заболе-
вания — были выделены дети, не имевшие на момент 
осмотра никаких жалоб (0,0 балла по шкале ACQ).

Сбор конденсата выполнялся в утренние часы с ис-
пользованием устройства сбора КВВ R-tube (Respira-
tory Research, США), исключающего загрязнение соби-
раемого конденсата слюной (рис. 1). 

Рис. 1. Процедура сбора конденсата выдыхаемого воздуха  
с использованием устройства R-tube

Содержание метаболитов оксида азота в конденсате выдыхаемого воздуха у детей ...
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Определение суммарного содержания стабиль-
ных метаболитов оксида азота (нитритов и нитра-
тов) в КВВ проводили фотометрическим методом 
Грисса—Илосвая в модификации И.А. Климанова и  
С.К. Соодаевой [12, 22]. Статистический анализ выпол-
нен с использованием программы Statgraphics, v. 5.

Результаты и обсуждение. Данные исследования 
суммарного содержания нитритов и нитратов в КВВ у 
пациентов с различным уровнем контроля БА без уче-
та проводимой терапии (табл. 1, 2) демонстрируют, что 
при группировке пациентов по уровню контроля, оце-
ненного с использованием недельной шкалы ACQ, раз-
личий в суммарном содержании нитритов и нитратов в 
КВВ не обнаруживается (табл. 2). При группировке па-
циентов с использованием дневной шкалы ACQ (симп-
томы БА в течение предшествующих суток) выявляется 
определенная тенденция к прогредиентному повыше-
нию суммарного содержания нитритов и нитратов в 
КВВ по мере снижения уровня контроля (табл. 1).

Результаты многочисленных исследований пока-
зывают, что метаболизм оксида азота у пациентов с 
астмой во многом зависит от проведения противовос-

палительной терапии, в частности от применения ГКС. 
Установлено, что под влиянием терапии ГКС уровень 
оксида азота в выдыхаемом воздухе и его метаболитов 
в КВВ снижается вследствие ингибирующего их влия-
ния на индуцируемую NO-синтазу [19, 23—25].

В связи с этим проведен анализ суммарного содер-
жания метаболитов оксида азота в КВВ у пациентов 
с астмой с учетом проводимой терапии. При форми-
ровании когорты больных были выделены: 1) группа 
пациентов, в момент обследования которых ГКС в те-
рапии заболевания еще не использовались («стероид-
наивные» пациенты), и 2) группа пациентов, в терапии 
которых использованы ингаляционные ГКС, у части па-
циентов — в сочетании с системными (парентерально 
вводимыми). 

Анализ уровня контроля БА у пациентов обеих групп 
продемонстрировал, что все дети, не получавшие в про-
цессе терапии ГКС, имели абсолютный или полный кон-
троль заболевания (вследствие этого они, возможно, и 
получали более мягкий вариант базисной терапии). 

На основании этих данных проведено сравнение 
суммарного содержания нитритов и нитратов в КВВ у 

Т а б л и ц а  1

Суммарное содержание нитритов и нитратов в Квв у пациентов с различным уровнем  
контроля Ба, оцененного по дневной шкале аСQ, мкмоль/л

Характеристики
Уровень контроля/уровень ACQ, баллы

1/0,0 (n=30) 2/0,0—0,75 (n=39) 3/0,75—1,5 (n=6) 4/>1,5 (n=4)

Среднее 4,83 6,02 7,48 7,55

Стандартное отклонение 2,78 2,41 3,04 3,61

Минимум—максимум 1,5—13,3 2,8—11,7 4,6—13,2 5,0—10,1

Статистика (ANOVA) F=2,56; р=0,061

Т а б л и ц а  2

Суммарное содержание нитритов и нитратов в Квв у пациентов с различным уровнем  
контроля Ба, оцененного по недельной шкале аСQ, мкмоль/л

Характеристики
Уровень контроля/уровень ACQ, баллы

1/0,0 (n=15) 2/0,0—0,75 (n=39) 3/0,75—1,5 (n=6) 4/>1,5 (n=4)

Среднее 5,02 5,50 6,39 6,52

Стандартное отклонение 2,47 2,82 2,58 2,62

Минимум—максимум 2,1—11,1 1,5—13,3 2,1—11,1 4,0—13,2

Статистика (ANOVA) F=1,09; р=0,36

Т а б л и ц а  3

Сопоставление суммарного содержания нитритов и нитратов в Квв у пациентов  
с абсолютным и полным контролем астмы с учетом характера терапии,  
n — количество исследований

Терапия
Контроль абсолютный Контроль полный

NO2+NO3, мкмоль/л Статистика NO2+NO3, мкмоль/л Статистика
ACQ день

Без ГКС 6,30±2,95 (n=15)
T=3,35; р=0,003

6,36±2,82 (n=27)
T=2,40; р=0,019

С ГКС 3,37±1,66 (n=15) 4,92±2,24 (n=45)

ACQ неделя

Без ГКС 5,64±2,50 (n=10)
T=3,24; р=0,008

6,23±2,77 (n=25)
T=2,37; р=0,022

С ГКС 2,88±0,64 (n=4) 4,58±2,35 (n=29)
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«стероид-наивных» пациентов с 
абсолютным/полным контролем БА 
и пациентов с абсолютным/полным 
контролем БА, получавших инга-
ляционные ГКС (табл. 3). Установ-
лено, что как при абсолютном, так 
и при полном контроле БА, оце-
ненной как по дневной, так и по 
недельной шкалам ACQ, уровень 
суммарного содержания нитритов 
и нитратов в КВВ был достоверно 
выше у пациентов, не получавших 
ГКС, по сравнению с пациентами 
другой группы.

Полученные результаты согла-
суются с литературными данны-
ми [9, 12], свидетельствующими о 
том, что метаболизм оксида азота 
под влиянием терапии ГКС в зна-
чительной степени редуцируется. 
Отметим, что при сопоставлении уровней метаболи-
тов оксида азота у пациентов с БА обязательным яв-
ляется учет характера проводимой терапии. 

Анализ индивидуальных значений суммарного со-
держания метаболитов оксида азота в КВВ у паци-
ентов с астмой, имевших в момент обследования аб-
солютный уровень контроля заболевания по шкале 
«ACQ-день»  (с учетом проводимой терапии), показал, 
что у «стероид-наивных» пациентов разброс индивиду-
альных значений суммарного содержания составил от 
2,7 до 13,3 мкмоль/л (рис. 2). Этот факт свидетельству-
ет, что абсолютный контроль заболевания возможен 
и при достаточно высоком содержании метаболитов 
оксида азота в КВВ. С одной стороны, это может отра-
жать сохраняющуюся персистенцию аллергического 
воспаления в дыхательных путях данных пациентов. 
Однако, с другой стороны, это может свидетельство-
вать о включении в процесс компенсационных меха-
низмов, механизмов саморегуляции, эндогенной брон-
хорелаксации за счет бронхорасширяющего действия 
оксида азота и его метаболитов. Полученные данные 
в определенной степени согласуются с результатами 
исследований И.А. Климанова, продемонстрировав-
шего рост содержания метаболитов оксида азота в 
КВВ у пациентов с астмой на фоне улучшения харак-

теристик контроля БА в процессе проведения реаби-
литационной терапии [12]. Индивидуальные значения 
суммарного содержания нитратов и нитритов в КВВ у 
пациентов с абсолютным контролем БА на фоне тера-
пии ингаляционными ГКС преимущественно не превы-
шают 6,0 мкмоль/л. 

Пациенты, получавшие в составе комплексной тера-
пии ГКС, имели разный уровень контроля, что позволи-
ло сопоставить у них суммарное содержание нитритов 
и нитратов (табл. 4 и 5). 

У пациентов с различным уровнем контроля БА, 
однородных по характеру проводимой терапии, сум-
марное содержание нитритов и нитратов в КВВ име-
ет достоверные различия (табл. 6). При этом в целом 
у пациентов с абсолютным/полным уровнем контроля 
суммарное содержание нитритов и нитратов в КВВ до-
стоверно ниже, чем у пациентов с неполным уровнем 
контроля или с его отсутствием. Данные закономернос-
ти характерны как при группировке пациентов по уров-
ню контроля с использованием дневной шкалы ACQ, 
так и при группировке пациентов с использованием не-
дельной шкалы ACQ. 

Обращает на себя внимание отсутствие достовер-
ных различий суммарного содержания нитритов и 
нитратов в КВВ между группами пациентов с непол-

N
O

2+
N

O
3, 

мк
мо

ль
/л

Рис. 2. Сопоставление индивидуальных параметров суммарного содержания нитри-
тов и нитратов в КВВ у пациентов с БА, получающих ГКС (2) и не получающих ГКС 
(1), в период абсолютного контроля БА, оцененного по дневной шкале ACQ (ACQ-день 
составляет 0,0 баллов)

Т а б л и ц а  4

Суммарное содержание нитритов и нитратов в Квв у пациентов с различным уровнем  
контроля Ба на фоне терапии ингаляционными ГКС, оцененного по дневной шкале аСQ, 
мкмоль/л

Характеристики
Уровень контроля/уровень ACQ, баллы

1/0,0 (n=15) 2/0,0—0,75 (n=30) 3/0,75—1,5 (n=7) 4/>1,5 (n=4)

Среднее 3,37 5,69 7,97 7,55

Стандартное отклонение 1,66 2,11 3,06 3,61

Минимум—максимум 1,6—8,1 2,8—11,1 4,6—13,2 5,0—10,1

95% доверительный интервал 2,57—4,17 5,12—6,25 6,80—9,14 5,36—9,73

Статистика (ANOVA) F=8,41; р=0,0001
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ным контролем и отсутствием контроля БА при оцен-
ке как по дневной, так и по недельной шкалам ACQ. 
При этом у пациентов с частичным контролем БА при 
оценке по дневной шкале ACQ среднее значение сум-
марного содержания нитратов и нитритов в КВВ даже 
чуть выше, чем у пациентов с отсутствием контроля 
БА. Схожие закономерности были отмечены И.А. Кли-
мановым с соавт., обратившими внимание на то, что 
у пациентов с тяжелым течением БА уровень метабо-
литов оксида азота в КВВ ниже, чем у пациентов с бо-
лее легким течением заболевания [12]. 

Заключение. Суммарное содержание нитритов и 
нитратов в конденсате выдыхаемого воздуха у детей с 
бронхиальной астмой зависит от варианта проводимой 
терапии (наличие/отсутствие глюкокортикостероидов), 
что должно быть учтено при оценке результатов подоб-
ных исследований. 

У пациентов, получающих однотипную терапию, 
установлена зависимость между суммарным содер-
жанием метаболитов оксида азота в конденсате вы-
дахаемого воздуха и уровнем контроля заболевания, 
оцененного по дневной и недельной шкалам ACQ. Это 
свидетельствует о том, что определение уровня сум-
марной концентрации нитритов и нитратов в конден-
сате выдахаемого воздуха может быть использовано 
для дополнительной характеристики и объективизации 

уровня контроля бронхиальной астмы, получения «па-
тогенетического портрета» пациента. 
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Т а б л и ц а  5

Суммарное содержание нитритов и нитратов в Квв у пациентов с различным уровнем  
контроля Ба на фоне терапии ингаляционными ГКС, оцененного по недельной шкале аСQ, 
мкмоль/л

Характеристики
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Т а б л и ц а  6

Статистическая значимость различий  
суммарного содержания нитритов и нитратов в Квв  
у пациентов с различным уровнем контроля Ба,  
оцененного по дневной шкале ACQ (в числителе)  
и по недельной шкале ACQ (в знаменателе),  
на фоне терапии ингаляционными ГКС

Группы
Коэффициент межгруппового 
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по Multiple Range Test

Достоверность 
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