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Santrauka

Darbo tikslas. I$nagrinéti mokslinés literattiros duomenis
apie oksidacinio streso poveikj alerginiy dermatity eigai, ypa-
tinga démesj skiriant atopiniam dermatitui.

Tyrimo medZiaga ir metodai. Mokslinés literatiiros
paieska ir analizé atlikta naudojant PubMed medicinine
duomeny baze bei specializuoty paieska sistemoje Google
Scholar. Analizuoti 2014-2024 mety mokslinés spaudos duo-
menys. Atrinkti 152 straipsniai, analizei palikti 54 straipsniai
angly kalba, atsizvelgiant j prieinamumag, aktualumg, kalbg ir
iSleidimo data.

Literataros apzvalga. Oksidacinis stresas yra svarbus
veiksnys alerginiy dermatity patogenezei ir progresavimui.
Jis pasireiskia oksidanty susidarymu organizmo lgstelése ir jy

kaupimo bei neutralizacijos sutrikimais. Dazniausi oksidaci-
nio streso oksidantai yra reaktyvios deguonies junginiy mo-
lekulés, kurios dazniausiai yra vieno deguonies elektrono re-
dukcijos produktas. Tiesioginj reaktyviy deguonies junginiy
poveikj galima jvertinti naudojant tokius biozymenis, kaip
Slapimo 8-hidroksideoksigvanozinas, malondialdehidas, glu-
tationas, glutationo disulfatas. Sie Zymenys tiesiogiai koreliuo-
ja su alerginio kontaktinio ir atopinio dermatito ligy sunku-
mu. Alerginis kontaktinis dermatitas yra IV tipo padidéjusio
jautrumo imuninés sistemos reakcija j molekule, kuri patenka
ant jautrintos odos. Atopinis dermatitas yra labiausiai papli-
tusi létiné uzdegiminé odos liga, kuria sergant aktyvinamos
imunines lgsteles, skatindamos padidéjusig imunoglobulino
E gamyba. Alerginiy dermatity sukeltus simptomus galima
slopinti jvairiais badais, ta¢iau nedaug tyrimy nagrinéja, kaip
gydyti oksidacinio streso sukeltg bukle. Oksidacinio streso
jtaka alerginiy dermatity eigai slopina antioksidantai, pavyz-
dziui, vitaminai, fotoapsauga, kofermentas Q10, subalansuota
mityba, melatoninas bei flavonoidai.

I$vados. Oksidacinis stresas atlieka svarby vaidmenj aler-
giniy dermatity patogenezéje ir turi jtakos ligos buklés sunku-
mui ir progresavimui. Tai yra aktuali Siuolaikiniy moksliniy
tyrimy tema, nagrinéjami ir atrandami vis nauji biozymenys,
darantys jtaka alerginiy dermatity eigai. Reikalingi tolesni ty-
rimai siekiant i$siaiskinti gydymo ir progresavimo ypatumus.

Reik$miniai ZodZiai: oksidacinis stresas, atopinis derma-
titas, alerginis kontaktinis dermatitas, biozymenys.

IVADAS

Alerginiai dermatitai, apimantys tokias ligas kaip ato-
pinis dermatitas (AD) ir kontaktinis alerginis dermatitas
(KAD), turi didele jtaka Zzmoniy sveikatai ir gyvenimo koky-
bei. Atopinis dermatitas tai yra létiné, alerginé, uzdegiminé
odos liga, kuriai budingas intensyvus niezulys, egzeminiai
odos pazeidimai ir recidyviné eiga. Alerginis kontaktinis
dermatitas yra odos dirginima sukelianti liga, kuri i$sivysto
dél IV tipo padidéjusio jautrumo imuninés sistemos reakci-
jos j maza molekulg, arba hapteng [1].

Oksidacinis stresas (OS), palyginus su daugybés kity pa-
tofiziologiniy alerginiy dermatity mechanizmais, pasizymi
labai svarbiu veiksniu, didinan¢iu $iy ligy sunkuma ir jy
progresavima. Oksidacinis stresas apibréziamas kaip oksi-
danty susidarymas Zmogaus organizmo lastelése ir jy kau-
pimo bei neutralizacijos sutrikimas, dél ko pazeidziamos
lastelés ir audiniai [2]. Sergant alerginiu dermatitu, oksida-
cinis stresas paskatina uzdegima, sutrikdo odos barjering
funkcijg ir palengvina alergeny skverbimasi j organizma [3].
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Sergamumas alerginiais dermatitais didéja, taciau veiks-
mingy gydymo metody yra mazai. Dél to istirti oksidacinj
stresg ir jo jtaka $iy ligy eigai bei plitimui yra svarbu ieskant
naujy gydymo strategijy.

Sioje literatiiros apzvalgoje siekiama i$siaiskinti oksidacinio
streso poveikj alerginiy dermatity eigai. Kadangi duomeny apie
alerginj kontaktinj dermatitg stinga, Sioje literattiros apzvalgoje
daugiau démesio skiriama atopinio dermatito apzvalgai.

TYRIMO METODIKA

Mokslinés literatiiros paieska ir analizé atlikta naudojant
PubMed medicinine duomeny baze bei specializuotg paies-
ka sistemoje Google Scholar. Analizuoti 2014-2024 mety
mokslinés spaudos duomenys. Analizei palikti 54 straips-
niai, atsizvelgiant j prieinamuma, aktualumg, kalbg ir i$-
leidimo datg. Paieskai buvo naudoti raktiniai zodziai bei jy
deriniai jtraukiant bet neapsiribojant tokiais terminais kaip:
oxidative stress, allergic dermatitis, atopic dermatitis, allergic
contact dermatitis, reactive oxygen species.
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LITERATUROS APZVALGA

Oksidacinio streso mechanizmas

OS apibréziamas kaip laisvyjy radikaly susidarymas
zmogaus organizmo lastelése ir $iy junginiy kaupimo bei
neutralizacijos sutrikimas [4]. Laisvieji radikalai, jskaitant
reaktyvius deguoniesjunginius (angl. reactive oxygen species —
ROS), azoto deguonies junginius, yra indukuojami egzoge-
niniy ir endogeniniy veiksniy, tai yra fiziologiniy lasteliy
medziagy apykaitos produkty, kurie aktyvuoja imunines
lasteles — neutrofilus, makrofagus ir T limfocitus. Vykstant
patologiniams procesams laisvyjy radikaly susidaro dau-
giau nei neutralizuojama ir tai sukelia OS [5].

Umiai pakitus deguonies kiekiui organizme dél tokiy
procesy kaip hipoksija arba esant deguonies pertekliui, susi-
daro ROS. Dazniausiai ROS yra vieno deguonies elektrono
redukcijos produktas. Labiausiai paplites ir labai toksiskas
ROS, superoksido anijonas (O2-), susidaro kaip $alutinis
mitochondrijy kvépavimo produktas elektrony perna-
$os grandinéje, kuomet deguonis yra redukuojamas vienu
elektronu, itriakusiu mitochondrijy kvépavimo grandiné-
je [6]. Veikiant superoksido dismutazés fermentui, du su-
peroksido anijonai susijungia, taip sudarydami vandenilio
peroksida (H,0,), kuris yra maziau reaktyvus. Redukuojant
vandenilio peroksida vienu elektronu susidaro hidroksilo
radikalas (-OH), kuris yra labai kenksmingas ROS. Be to,
jis susidaro vykstant Haberio-Weisso arba Fentono reak-
cijoms ir pasizymi labai trumpu gyvavimo pusperiodziu
(10?s) [7]. Idéja, kad reaktyvus hidroksilo radikalas gali su-
sidaryti sgveikaujant superoksidui ir vandenilio peroksidui
(02-+H,0,»HO+ O,+HO-), buvo pasiillyta dar 1934 me-
tais profesoriaus F. Haberio moksliniame darbe. Atradus,
kad superoksido anijonas yra fiziologinis lasteliy metabo-
litas, greitai buvo pripazinta, kad Haberio—-Weisso reakcija
yra toksisky radikaly susidarymo priezastis [8]. Fentono
reakcija, kurios pavadinimas kilo i§ 1880 metais chemiko
H. J. H. Fentono moksliniy tyrimy, jrodo, kad parugstin-
tos gelezies ir H,O, miinyje susidaro hidroksilo radikalas
(Fe**+H 0 >Fe*+OH+OH) [9].

ROS susidarymui turi jtakos egzogeniniai ir endogeni-
niai veiksniai. Prie iSoriniy veiksniy priskiriama ultraviole-
tiné (UV) spinduliuoté, tabako dimai, tersalai, stresas, in-
fekcijos, alergenai, o vidiniai priklauso nuo mitochondrijy
aktyvumo, fermenty, pavyzdziui, nikotinamidadenindinu-
kleotido fosfato (NADP) oksidazés, jvairiy lasteliy sgveiky
[10]. Padidéjusi ROS koncentracija gali daryti nespecifing
zalg makromolekuliniams taikiniams. ROS sukelia negrjz-
tamg DNR, lipidy, fermenty, baltymy pazeidima, nes ok-
siduoja ir modifikuoja $iuos makromolekulinius taikinius
ir neleidzia jiems atlikti savo funkcijy [10]. ROS yra ypac
nestabilis ir tam, kad stabilizuotysi, jie pasisavina elektrony
i$ Salia esanc¢iy makromolekuliy, taip sukeldami jy pazeidi-
mus, o ilgainiui net ir apoptoze arba nekroze [11].

Lastelése egzistuoja biologinés antioksidacinés apsaugos
sistemos — antioksidantai, kurie gali bati skirstomi j pirminius
(ROS susidarymo prevencija), antrinius (ROS inaktyvatoriai)
ir tretinius (atkuriantys oksiduotas molekules); atsizvelgiant
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ju poveikj - j fermentinius ir nefermentinius; taip pat jie gali
buti skirstomi pagal veikimo mechanizma ir pagal atsiradimo
$altinj. Svarbiausi fermentiniai antioksidantai yra superoksi-
do dismutazé, katalazé, glutationo peroksidazé, glutationo re-
duktazé, o nefermentiniai — glutationas, vitaminas C (askorbo
ragstis), vitaminas E (a-tokoferolis), polifenoliai, kofermen-
tas Q10, melatoninas, karotenoidai [12]. Superoksido dis-
mutazés fermentai katalizuoja 02" { H,O,. Tuomet susidarusj
H,0, redukuoja glutationo peroksidazés fermentai, naudoda-
mi glutationg kaip kofaktoriy, sudarydami H,O ir oksiduota
glutationg. Glutationo reduktazé dalyvauja oksiduoto gluta-
tiono regeneracijoje. Aktyvéjant oksidacinei buklei, fermen-
tinis ir nefermentinis antioksidacinis atsakas didéja, stiprina
savo veiklg, kad neutralizuoty oksidacinj stresg [13].

AtsiZvelgiant j jy
poveikj

2. NEFERMENTINIAI
ANTIOKSIDANTAI

1. FERMENTINIAI
ANTIOKSIDANTAI a. Metaboliniai antioksidantai
Redukuotas glutationas, lipoidiné riig3tis,
L-argininas, Slapimo rgstis, kofermentas
Q10, melatoninas, bilirubinas, transferinas

Superoksido dismutazé - SOD
Katalaze - CAT

Glutationo peroksidazé - GPx
Glutationo reduktazé - GR b. Maistiniy medZiagy antioksidantai
‘Vitaminas C, E , karotenoidai, flavonoidai,
‘metalai: Mn, Se, Zn, omega-3 ir omega-5
polinesogios riebaly ragstys

ANTIOKSIDANTU
KLASIFIKACIJA

Pagal veikimo
mechanizmg

1. Katalizinés sistemos, skirtos neutralizuoti
arba nukreipti ROS — SOD, CAT, GPx

2. Metaly jony suriSimas/inaktyvacija,
sustabdo ROS susidaryma Harber-Weiss
reakeijos metu — feritinas, ceruloplazminas,
Katechinai

[ Pagal atsiradimo Saltinj ]

1. Endogeniniai antioksidantai —
bilirubinas, glutationas, lipoidiné rigstis,
N-acetilcisteinas, NADPH, NADH,
kofermentas Q10, Slapimo rugstis, fermentai
(SOD, CAT, GPx, GR)

2. Maistiniai antioksidantai —
vitaminas C, E, beta karotenas ir kiti
(

3. Save naikinantys ir grandines skaidantys
antioksidantai, sunaikinantys ROS — vitaminas
C, E, 3lapimo rigstis 3. Metalus suriSantvs antioksidantai —
albuminas (Cu), ceruloplazminas (Cu),
metalotionsinas (Cu), feritinas (Fe),
mioglobinas (Fe), transferinas (Fe)

4. Gesinantys ROS, ,.cheminés gaudyklés™
karotenoidai, antocianidinai

Pav. Antioksidanty klasifikacija
[Celia Maria Curieses Andres ir kt. 14]
Fig. Classification of antioxidants
[Celia Maria Curieses Andres et al. 14]

Tiesioginj ROS poveikj galima jvertinti matuojant biozy-
menis. Slapimo 8-hidroksideoksigvanozinas (8-OHdG) yra
oksidacinés DNR pazaidos ir jos tvarkymo bioZzymuo; ma-
londialdehidas (MDA), azoto oksidas ir 4-hidroksi-2-no-
nenalas yra galutiniai lipidy peroksidacijos produktai; pa-
zangiosios oksidacijos baltymy produktai (angl. advanced
oxidation protein products) ir pazangiosios glikacijos galuti-
niai produktai (angl. advanced glycation end products) susi-
daro dél baltymy oksidacijos [2].

ROS kaupimosi ir neutralizavimo sutrikimas, sukeliantis
oksidacinj stres, turi jtakos alerginiy dermatity isivysty-
mui ir jy eigos patiméjimui [3].

Kontaktinis alerginis dermatitas

Kontaktinis alerginis dermatitas (KAD) yra IV tipo pa-
didéjusio jautrumo imuninés sistemos reakcija j alergeng —
molekule, kuri yra mazesné nei 500 daltony, arba haptena,

patekusj ant jjautrintos odos [11]. Tai yra viena i$ dazniau-
siai diagnozuojamy uzdegiminiy odos ligy, kurig sukelia
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egzogeniniy medziagy poveikis. Dazniausia priezastis — ni-
kelis, kvapiosios medziagos arba lateksas. Sios medziagos
sukelia imuninj atsaka bei odos ir (arba) gleiviniy uzdegima
[15]. Pradiné KAD fazé jvyksta haptenui susijungus su bal-
tymu, sudarant hapteno ir baltymo kompleksa, kuris akty-
vuoja Langerhanso lasteles ir pradeda sensibilizacijos faze.
Tuomet antigena teikiancios lastelés sukelia ir aktyvuoja
T limfocity proliferacija. Esant pakartotiniam kontaktui
su antigenu, hapteno ir baltymo kompleksas perduodamas
T limfocitams. Citokinai, kuriuos i$skiria aktyvinti T lim-
focitai, aktyvina kitas lasteles bei didina odos kraujagysliy
pralaiduma, sukeldamos efektorine faze [11].

KAD paplitimas pasaulyje svyruoja nuo 1,7 % iki 6,3 %
priklausomai nuo amziaus grupés, aplinkos ir kity veiksniy.
KAD dazniau pasireiskia vasara dél aukstos oro tempera-
taros ir ultravioletinés spinduliuotés; pagyvenusiems zmo-
néms dél odos barjero funkcijos sutrikimo ir odos suploné-
jimo; moterims dél priezasciy, sietiny su kvepaly ir metaly
(pavyzdziui, papuosaly) naudojimu [16].

Alerginis kontaktinis dermatitas skirstomas j aminj ir lé-
tinj. Uminé forma daZniausiai pasireiskia eriteminémis pa-
pulémis ir ptslelémis, o sunkiais atvejais gali atsirasti ptsliy.
Leétiniam KAD budingi eriteminiai ir nieztintys odos pazei-
dimai, kurie gali turéti tokiy ilgalaikio uzdegimo pozymiy,
kaip lichenifikacija ir pleiskanojimas [17].

Yra pastebétas rysys tarp alerginio kontaktinio dermati-
to ir atopinio dermatito. Nors jis néra iki galo istirtas, taciau
vieno i$ stebimyjy tyrimy rezultatai parodé, kad 21,3 % paau-
gliy nuo 12 iki 16 mety amziaus, kuriems yra diagnozuotas
atopinis dermatitas, kartu pasireiské ir alerginis kontaktinis
dermatitas [18].

Atopinis dermatitas

Atopinis dermatitas (AD) yra labiausiai paplitusi létiné
pasikartojanti uzdegiminé odos liga, kuria pasaulyje serga
iki 25 % vaiky ir apie 5 % suaugusiyjy [19]. AD simptomai
pasireiskia odos niezuliu, sausumu, egzeminiais odos pa-
zeidimais, galima matyti eriteminiy démiy ir papuliy, ku-
rios ilgainiui tampa neryskios, lichenifikuotos, su seroziniu
eksudatu. AD simptomai skirstomi j Gminius, potmius ir
létinius. Uminiams simptomams priklauso edematozinés,
eriteminés papulés ir plokstelés, puslelés ir kresuliai, poa-
miams - eritema, pleiskanojimas, o létiniams — storos ploks-
telés su lichenifikacijomis ir pleiskanojimu [20].

AD simptomai priklauso nuo amziaus grupés. Kadi-
kiams ant galvos odos, veido ir tiesiamyjy galaniy pavirsiy
atsiranda edematoziniy papuliy ir ploksteliy, kai kuriais
atvejais ir pusleliy, o vyresniems vaikams atsiranda bérimy
ant lenkiamyjy pavirs$iy. Suaugusiesiems AD dazniausiai
pasireiskia lenkiamosiose kino vietose, pavyzdziui, vidinése
alkiiniy, keliy srityse, kakle ir veide, sausesnés, pleiskanotos
ir sustoréjusios odos simptomais [21].

AD vyra genetiskai linkusi plisti liga ir tam jtakos turi
aplinkos veiksniai, odos barjero defektai, imuninés sistemos
sutrikimai ir padidéjes jautrumas. Gyvenimas industriali-
zuotoje vietoje bei sausas klimatas yra vieni i$ labiausiai is-
tirty veiksniy, kurie blogina ligos eiga [22].
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Odos barjero defektas gali atsirasti dél profilagrino geno
mutacijy. ISoriniame epidermio sluoksnyje triksta funk-
ciniy filagrino peptidy, dél to padidéja odos pralaidumas.
Tai lemia, kad j atopiska odg dazniau prasiskverbia iSoriniai
veiksniai, kurie yra zalingi keratonocitams. Pazeisti kerati-
nocitai gamina alarminus - interleuking (IL)-33, IL-25 ir
uzkrucio liaukos stromos limfopoetina (angl. thymic stromal
lymphopoietin). Sie alarminai aktyvina dendritines lasteles ir
jgimtas antro tipo limfoidines lgsteles (angl. type 2 innate
lymphoid cells), gaminancdias IL-5 ir IL-13, kurie aktyvuoja
eozinofilus ir Th2 lasteles [23].

Th2 ir kiti T lasteliy pogrupiai prisideda prie AD patoge-
nezés. Uminéje ir létinéje AD stadijoje pastebimas iskreiptas
Th2 atsakas, dél kurio padidéja IL-4, IL-5, IL-13, IL-31 akty-
vumas [24]. Sie antro tipo citokinai slopina barjerinius bal-
tymus ir lipidus, kas prisideda prie barjero disfunkcijos. Jie
taip pat aktyvina imunines Iasteles, pavyzdziui, eozinofilus ir
putligsias lgsteles, palengvina B lgsteliy izotipo pasikeitima,
taip skatindamos didesnj nei jprasta imunoglobulino E (IgE)
gaminimg. Padidéjes IgE kiekis yra susijes su alergine reakci-
ja, skatina uzdegimo ir niezéjimo simptomy blogéjima [25].

Pastaruoju metu vis dazniau kalbama, kad oksidacinis
stresas taip pat yra susijes su AD patogeneze. Pastebéta, kad
sergant AD, ypac ligai paiméjus, yra oksidacinio disbalanso
sutrikimy, kai padidéja oksidacinis aktyvumas ir sumazéja
antioksidacinis poveikis [26].

Oksidacinio streso poveikis
alerginiy dermatity eigai

Oksidacinis stresas yra svarbus alerginiy dermatity pa-
togenezéje ir turi didele jtaka jy eigai. Jis gali pazeisti ke-
ratinocitus, skatinti odos uzdegima ir sumazinti odos bar-
jerine funkcija. ISmatuoti OS galima nustatant periferinius
Zymenis, kurie turi prognostine reik§me ligos sunkumui,
progresavimui ir atsakui j gydymg. OS yra vertinamas pagal
daugelj slapimo ir kraujo serumo biozymeny [3].

OS sukelia stipry alerginio kontaktinio dermatito ei-
gos paiméjima. Tg jrodo labai aukstas glutationo disulfato
(GSSQ) ir glutationo (GSH) santykis, palyginti su vertémis
i$nykus dermatitui. Ankstyviausia lipidy peroksidacijos fazé
yra vandenilio redukcija, kai dehidrinant alkanus susidaro
alkadienai, t. y. vietoj dvigubyjy C=C jung¢iy - viengubo-
sios C-C jungtys. Sio proceso metu susidaro dieny konjuga-
tai, kurie yra OS Zymenys. Tam, kad dieny konjugatai neu-
tralizuotysi, glutationas oksiduojasi iki glutationo disulfato.
GSH kiekio sumazéjimas ir GSSG padidéjimas yra Iasteliy
oksidacinio streso ir bendro antioksidacinio pajégumo rodi-
Kklis. Oksidacinis stresas sukelia uzdegima, kuris pasireiskia
eritema, patinimu, niezuliu ir pasliy susidarymu [27].

AD serganciy pacienty organizme smarkiai pakinta $la-
pimo 8-hidroksideoksigvanozino, nitrity, nitraty bei seleno
kiekiai, o jy zenklus padidéjimas nustatomas ligai paiméjus
arba pacienta hospitalizuojant. Sie Zymenys tiesiogiai ko-
reliuoja su ligos sunkumu [28]. Slapimo 8-OHdG yra ok-
siduotas nukleozidas ir oksidacinés deoksiribonukleorags-
ties (DNR) pazaidos biozymuo. Pazeidus ir atstacius DNR,
8-OHdG issiskiria su §lapimu, todél jo kiekis gali atspindéti
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oksidacinés DNR pazaidos mastg. Taip pat didesnis AD ser-
ganciy pacienty $lapimo 8-OHdG kiekis yra susijes su di-
desne astmos i$sivystymo rizika [29].

Labiausiai OS pazeidziamos biomolekulés yra lipidai,
ypa¢ polinesociosios riebaly ragstys, turincios daugybe
dvigubyjy anglies-anglies (C=C) jung¢iy. ROS, pavyzdziui,
hidroksilo radikalas, prijungia vandenilj i§ polinesociyjy
ragséiy, todél susidaro nestabilas lipidy radikalai (L-). Vé-
liau, reaguojant su deguonimi, susidaro lipidy peroksidiniai
radikalai (LOO-), kurie i$ kitos lipidy molekulés prijungia
kita vandenilj ir sudaro stabilesnius junginius - lipidy hi-
droperoksidus (LOOH). Vykstant $iam procesui, vadina-
mam lipidy peroksidacija, tiek lipidy hidroperoksidai, tiek
lipidy peroksilo radikalai gali skilti sudarydami antrinius
produktus [30]. MDA yra pagrindinis ir geriausiai istirtas li-
pidy peroksidacijos metu susidarantis junginys, pasizymintis
mutageniniu ir toksiniu poveikiu [31]. MDA yra OS biozy-
muo, kuris atlieka svarby vaidmenj atopinio dermatito dia-
gnostikai ir ligos eigai. 2016 metais atliktas atvejo ir kontrolés
tyrimas parodé, kad AD serganciy pacienty kraujo serume
yra didesnis lipidy peroksidacijos Zymens — malondialdehido
kiekis ir mazesnis kiekis antioksidacines funkcijas turinciy vi-
taminy A, C ir E, palyginti su kontroline pacienty grupe [26].

Lipidy oksidacija sukelia DNR, lasteliy fermenty bei las-
teliy membrany strukttry disfunkcija, dél kurios yra pazei-
dziami epidermio keratinocitai. Sie vidulasteliniai poky¢iai
histomorfologiskai pasireiskia kaip epidermio edema bei
pazeistas raginis sluoksnis. Vieni svarbiausiy lipidy yra ke-
ramidai, kurie atsako uz odos barjero funkcijos palaikyma
zmogaus organizme. Keramidai yra sudaryti i$ sfingozino ir
riebaly ragsties ir jie sintetinami raginiame sluoksnyje ke-
ratinizacijos metu. Epidermio barjero pagrindiné funkcija
yra alergeny ir infekcijy sukéléjy patekimo i organizmg ri-
bojimas bei transepiderminio vandens netekimo prevenci-
ja. Tyrimai parodé, kad odos barjero pazeidimy vietose yra
reik$émingai maziau su odos barjero funkcija susijusiy tokiy
baltymy, kaip filagrinas-2, korneodesmozinas, desmoglei-
nas-1, demokolinas-14 ir transglutaminazé-3 [32]. Tyrimai
taip pat jrodé, kad OS, kurj inicijuoja iSoriniai tersalai, tie-
siogiai pazeidzia odos barjera. Pastebéta, kad AD serganciy
pacienty odos bioptatuose dinitrofenilhidrazino (DNP), ok-
sidacinio baltymy pazeidimo Zymens, kiekis yra padidéjes
AD pazeidimuose ir koreliuoja su ligos sunkumu. Taip pat
pastebéta, kad DNP intensyviau susidaro pavirSiniame ragi-
niame sluoksnyje, nei gilesniame sluoksnyje, o tai rodo, kad
oksidaciné pazaida gali buti susijusi su aplinkos oksidanty
poveikiu. Taigi, padidéjes ROS kiekis, susidares dél aplinkos
terSaly ir ultravioletiniy spinduliy, gali sukelti oksidacing
baltymy pazaidg raginiame epidermio sluoksnyje, dél to su-
trinka odos barjero funkcija ir paiméja AD [33].

AD sergan¢iy pacienty oksidacinio streso $altinis gali
bati aplinkos, fizinis ir psichologinis. Zinoma, kad jvairts
oro tersalai, tokie kaip tabako diimai, lakieji organiniai jun-
giniai ir azoto dioksidas, yra AD rizikos veiksniai ir sunki-
na ligos eigg. Irodyta, kad arilo angliavandeniliy receptoriy
(angl. aryl hydrocarbon receptor, AhR) ir arilo angliavan-
deniliy receptoriy branduolio translokatorius (angl. aryl
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hydrocarbon receptor nuclear translocator) atlieka svarby
vaidmenj keratinocituose. AhR ligavimas sukelia ne tik OS,
bet ir nuo ligando priklausomg antioksidacinj atsaka. Aplin-
kos tersalai, pavyzdziui, cigare¢iy dimai, susijungia su AhR
ir sukelia ROS gamyba, DNR pazaidas ir uzdegiminiy cito-
kiny gamyba, dél to sutrinka odos barjero funkcija ir imuni-
né reguliacija ir kyla odos uzdegimas [34].

Tabako diimai yra ROS susidarymo organizme priezastis
bei yra susije su AD i$sivystymu ir KAD patméjimu. Rakant
plauciuose molekulinis deguonis redukuojamas j superoksi-
do anijona, $is véliau redukuojamas iki hidroksilo radikalo,
dél to kyla uzdegimas ir sutrikdoma odos barjeriné funkcija.
Be to, tabako dimuose esantys metalai taip pat yra OS veiks-
niai. Tabako lapuose randami sunkiyjy metaly pédsakai, pa-
vyzdziui, chromo, nikelio, geleZies, vario, yra KAD iritantai
bei dalyvauja Fentono reakcijoje taip sukeldami OS [35].

UV spinduliai yra viena i§ ROS susidarymo odoje prie-
zas¢iy. Ultravioletine spinduliuote sudaro trys komponen-
tai: UVA (bangos ilgis 320-400 nm), UVB (bangos ilgis
280-320 nm) ir UVC (bangos ilgis 100-280 nm). Manoma,
kad UVC spinduliuoté yra pavojingiausia, taciau, priesingai
nei UVA ir UVB, ja visi$kai sugeria ozono sluoksnis, dél to
jos poveikis odai yra nereik$mingas [36]. ROS, tokie kaip
H,0, ir OH, ant odos susidaro po 15 minuciy UV spinduliy
kaitros ir jy kiekis toliau didéja pirmasias 60 minuciy UV
spinduliuotéje [33]. ROS susidaro fotonams absorbuojant
endogenines fotosensibilizatoriy - citochromy, riboflavino,
hemo ir porfirino molekules. Suzadintas fotosensibilizato-
rius véliau reaguoja su deguonimi, todél susidaro superok-
sido anijonas. Superoksido dismutazé pavercia O,- | H,0,,
kuris lengvai pereina per lgsteliy membranas kartu su Fe(II)
ir Cu(II) ir skatina hidroksilo radikalo susidaryma [7]. Taip
UV spinduliuotés paskatintas ROS susidarymas sukelia ok-
sidacines baltymy pazaidas, lipidy peroksidacija, dél ko su-
trinka odos barjero funkcija ir patiméja AD [3].

Psichologinis stresas yra dar viena gerai Zinoma OS prie-
zastis, sukelianti odos barjero funkcijos sutrikimus, bei yra
daznas AD paiméjimo veiksnys [37]. Psichologinis stresas
sukelia endogeniniy kortikosteroidy kiekio padidéjima, ku-
ris sutrikdo ne tik barjerine odos funkcijg, bet ir odos epi-
dermio antimikrobine apsauga. Atsizvelgiant j prasta miego
rezima, psichosocialing nastg ir bloga daugelio AD sergan-
¢iy pacienty gyvenimo kokybe, nustatytas rysys tarp AD ir
depresijos. AD sergantiems pacientams yra 59 % didesné
tikimybé susirgti depresija [38].

Nauji biozymenys

Praktikoje yra identifikuojami nauji biozymenys, tokie
kaip bilirubinas, karbonilo molekulés, modifikuotos amino-
ragstys. Ne visi i$ $iy biozymeny yra pakankamai istirti.

Bilirubinas pasizymi stipriu antioksidaciniu ir apsaugi-
niu poveikiu. Redukcijos ir oksidacijos disbalansas ir padi-
déjes ROS kiekis lemia bilirubino oksidacijg. Oksidaciniai
bilirubino metabolitai, vadinamieji biopirinai (angl. urinary
biopyrrins, UBP), greitai i$siskiria su $lapimu. Padidéjusi
bilirubino oksidacija koreliuoja su padidéjusiu $lapimo bio-
piriny kiekiu, dél to jis yra priskiriamas OS bioZymenims.
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UBP kiekj padidina stresas, jskaitant psichologinj ir sociali-
nj stresa, ir atopinis dermatitas. Tikétina, kad AD serganciy
pacienty bilirubinas oksiduojasi j dipirol-monopirol-aldehi-
da (angl. dipyrrole-monopyrrole-aldehyde), dél to siekiant
tiksliai jvertinti AD ligos sunkumg svarbu sukurti priemo-
nes, kuriomis bity galima nustatyti dipirol-monopirol-al-
dehido kiekj organizme [39].

Dél OS susidariusiy ROS perteklius reaguoja su balty-
mais ir sukelia jy oksidacinj pazeidimg. Pazangiosios oksi-
dacijos baltymy produktai yra pripazjstami kaip nauji OS
biozymenys, kurie susidaro baltymams sgveikaujant su oksi-
dantais. Sio proceso metu susidariusiy karbonilo molekuliy
(angl. carbonyl moieties) kiekis padidéja sergant AD ir kore-
liuoja su ligos sunkumu [40]. Dabartiniai tyrimai rodo, kad
modifikuotos aminoragstys, tokios kaip 6-nitrotriptofanas
ir nitrotirozinas, galéty bati potencialas bioZzymenys, taciau
esamy tyrimy nepakanka $iam ry$iui jrodyti [41].

Oksidacinio streso sukelty
dermatito simptomy slopinimas

Alerginius dermatitus galima gydyti jvairiais badais (pa-
vyzdziui, topiniais gliukokortikosteroidais, antihistamini-
niais preparatais, fototerapija), labai nedaug tyrimy nagri-
néja, kaip gydyti OS sukeltg bukle.

Askorbo ruggsties ir a-tokoferolio papildy vartojimas su-
mazina OS sukelta KAD bikle. KAD remisijos metu glutatio-
no disulfato ir glutationo santykis labai sumazéja, taciau nepa-
siekia normalaus lygio, kas rodo létinj OS. Askorbo ragstis ir
a-tokoferolis yra labai svarbiis nefermentinés antioksidacinés
sistemos komponentai. Siy vitaminy kiekis odoje sumazéja
veikiant UV spinduliuotei, kuri generuoja laisvuosius radika-
lus [42]. Vitaminas E yra pagrindinis lipofilinis antioksidan-
tas plazmos lipoproteinuose ir lgsteliy membranose. Jis stabi-
lizuoja odos barjerinius lipidus ir apsaugo nuo peroksidacijos
[43]. GSH ir vitaminas C naudojami a-tokoferolio sintezei i$
a-tokoferolio radikaly. Vitamino C papildai padidina vitami-
no E kiekj kraujyje, o pastarasis palaiko ir padidina GSH kie-
kj keratinocituose dél y-glutamilcisteino sintezés. Vitaminy
E ir C papildy vartojimas skatina GSH kiekio padidéjimg ir
GSSG/GSH santykio normalizavimasi, taip sumazinamas OS
ir jo lemiama KAD bukleé [44].

Esminé prevenciné ir gydomoji priemoné, apsauganti
nuo oksidacinio streso, yra fotoapsauga nuo saulés spin-
duliy poveikio odos pavirsiui. Vietinio poveikio apsaugi-
niai kremai (angl. sun protection factor, SPF) nuo saulés yra
veiksmingas budas apsisaugoti nuo Zalingy UV spinduliy.
Svarbu pasirinkti SPF filtra, kuris apsaugo ir nuo UVB, ir
nuo UVA spinduliy. UVA spinduliai gali prasiskverbti giliau
j oda ir sukelti oksidacine Zalg, kuri ilgainiui turi jtaka aler-
giniy dermatity isivystymui [45].

Kofermentas Q10 yra nataraliai organizme gaminamas
antioksidantas. Dél ultravioletiniy spinduliy poveikio ir
kity OS sukelian¢iy veiksniy kofermento Q10 kiekis orga-
nizme gali labai sumazéti. Kofermentas Q10, dar vadina-
mas ubichinonu, yra riebaluose tirpus, i vitaminus panasus
benzochineno junginys, kuris zmogaus organizme endo-
genigkai sintetinamas i§ tirozino. Jis yra stiprus lipofilinis
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antioksidantas, gebantis neutralizuoti laisvuosius radikalus
ir regeneruoti redukuotg vitamino E formg. Kofermentas
Q10 taip pat slopina lipidy peroksidacija biologinése mem-
branose ir apsaugo mitochondrijy baltymus bei DNR nuo
OS. Antioksidanto papildy paros dozé priklauso nuo indi-
kacijy. Paprastai sveikatos sutrikimy neturintiems Zmonéms
sitloma 30-100 miligramy paros dozé, o tokiomis létinémis
ligomis kaip AD sergantiems Zzmonéms paros dozé gali siek-
ti 60-1200 miligramy [46].

Tyrimai rodo, kad OS i$sivystymui turi jtakos nesubalan-
suota mityba, pavyzdziui, mazas vaisiy ir darzoviy vartojimas,
gausus cukraus vartojimas, apdorotas maistas. Vitamino E,
beta karoteno, folio raggsties ir gelezies suvartojimas su maistu
ir maisto papildais yra susijes su mazesne AD rizika [47].

Melatoninas yra hormonas, kurj daugiausiai gamina kan-
koréziné liauka. Jis pasizymi citoprotekciniu, imunomodulia-
ciniu ir antiapoptoziniu poveikiu [48]. Sis hormonas taip pat
yra vienas galingiausiy nattraliy antioksidanty, tiesiogiai vei-
kiantis ir neutralizuojantis laisvuosius radikalus. Melatoninas
stimuliuoja svarbius antioksidacinius fermentus - superoksi-
do dismutaze, glutationo peroksidaze ir glutationo reduktaze,
kurios apsaugo lasteliy membranas nuo lipidy peroksidacijos
[49]. Be to, melatoninas neutralizuoja dél ultravioletiniy spin-
duliy susidariusius ROS. Alerginiais dermatitais sergantiems
pacientams melatonino papildai mazina uzdegiminius citoki-
nus, lipidy peroksidus ir ROS kiekj [50].

Flavonoidai yra mazos molekulinés masés augaliniai
metabolitai, pasizymintis placiu poveikiu, jskaitant antiok-
sidacinj, antibakterinj, antivirusinj, uzdegimg slopinantj ir
antialerginj poveikj [51]. Flavonoidy antioksidacinis po-
veikis yra pagrjstas aromatiniy hidroksilo grupiy gebéjimu
perduoti H* jong laisviesiems radikalams, taip sudarydami
stabily flavonoidinj radikalg [52]. Kvercetinas yra polifeno-
linis flavonoidas, randamas maisto produktuose, jis slopina
histamino issiskyrimg i§ bazofily ir putliyjy lasteliy bei uz-
degima skatinanciy citokiny iSskyrima, pavyzdziui, IL-4 bei
IL-13 [53]. Be to, kvercetinas padidina antioksidacinj poveikj
turinc¢iy fermenty kiekj - superoksido dismutazés, katalazés
ir glutationo peroksidazés. Maza flavonoidy koncentracija
galima pasiekti vartojant flavonoidy turintj maistg — lapines
darzoves, svogtinus, obuolius, uogas bei citrusinius vaisius.
Svarbu pazymeéti, kad didelis flavonoidy kiekis gali turéti ir
zalinga poveikj dél farmakologiniy savybiy. Kai kurie flavo-
noidai gali veikti kaip prooksidantai, gamindami ROS. Sie-
kiant i§vengti pernelyg didelio ROS susidarymo, flavonoidy
dozés neturéty bati didesnés uz tas, kurios pasisavinamos
su vegetarine mityba. Tyrimuose pastebéta, kad po dviejy
meénesiy trukmeés vegetarinés dietos, pasizymincios gausiu
flavonoidy turinc¢io maisto produkty vartojimu, sumazéjo
eozinofily skai¢ius ir AD aminé buklé [54].

ISVADOS

Oksidacinis stresas tapo aktualia $iuolaikiniy moksliniy
tyrimy tema. Nagrinéjami ir atrandami vis nauji biozyme-
nys, turintys jtakos alerginiy dermatity eigai. Oksidacinis
stresas atlieka svarby vaidmenj alerginiy dermatity patoge-
nezéje ir yra susijes su ligos sunkumu ir progresavimu, o tai
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galima nustatyti remiantis periferiniais Zymenimis. Alergi-
nio kontaktinio dermatito atveju labai padidéja glutationo
kiekis ir sumazéja glutationo disulfato kiekis, o atopinio
dermatito atveju nustatomi padidéje $lapimo 8-hidroksi-
deoksigvanozino, malondialdehido, lipidy hidroperoksidy
kiekiai. Vienas i$ veiksniy, didinanciy reaktyviy deguonies
junginiy kiekj, yra rakymas, dél kurio atsiranda uzdegimas
ir sutrinka odos barjeras, o tai tmina atopinj dermatita. To-
dél atopinio dermatito prevencijai svarbu vengti rakymo.
Kitas svarbus atopinio dermatito eigos patiméjimo veiksnys
yra psichologinis stresas. Kokybiskas miegas ne tik skatina
stipraus antioksidanto melatonino gamyba, bet ir mazina
psichologinj stresa. Taigi, su oksidaciniu stresu susijusio
atopinio ir alerginio kontaktinio dermatito galima i§vengti
ripinantis subalansuota, turin¢ia daug antioksidanty mity-
ba bei vengiant aplinkos tersaly, ultravioletiniy spinduliy,
psichologinio streso.

Gauta: 2024 05 07 Priimta: 2024 09 07

Santrauka

THE IMPACT OF OXIDATIVE
STRESS ON THE COURSE OF
ALLERGIC DERMATITIS

Monika Vaskovié, Violeta Kvedariené

Darbo tikslas. I$nagrinéti mokslinés literatiiros duo-
menis apie oksidacinio streso poveikj alerginiy dermati-
ty eigai, ypatinga démesj skiriant atopiniam dermatitui.

Tyrimo medziaga ir metodai. Mokslinés literataros
paieska ir analizé atlikta naudojant PubMed medicini-
ne duomeny baze bei specializuoty paieska sistemoje
Google Scholar. Analizuoti 2014-2024 mety mokslinés
spaudos duomenys. Atrinkti 152 straipsniai, analizei
palikti 54 straipsniai angly kalba, atsizvelgiant j prieina-
muma, aktualumg, kalbg ir isleidimo data.

Literatiiros apzvalga. Oksidacinis stresas yra svar-
bus veiksnys alerginiy dermatity patogenezei ir pro-
gresavimui. Jis pasireiskia oksidanty susidarymu or-
ganizmo lastelése ir jy kaupimo bei neutralizacijos
sutrikimais. Dazniausi oksidacinio streso oksidantai
yra reaktyvios deguonies junginiy molekulés, kurios
paprastai yra vieno deguonies elektrono redukcijos pro-
duktas. Tiesioginj reaktyviy deguonies junginiy poveikj
galima jvertinti naudojant tokius biozymenis, kaip §la-
pimo 8-hidroksideoksigvanozinas, malondialdehidas,
glutationas, glutationo disulfatas. Sie Zymenys tiesiogiai
koreliuoja su alerginio kontaktinio ir atopinio dermatito
ligy sunkumu. Alerginis kontaktinis dermatitas yra IV
tipo padidéjusio jautrumo imuninés sistemos reakcija
i molekule, kuri patenka ant jjautrintos odos. Atopinis
dermatitas yra labiausiai paplitusi létiné uzdegiminé
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odos liga, kuria sergant aktyvinamos imuninés lastelés,
skatindamos padidéjusia imunoglobulino E gamyba.
Alerginiy dermatity sukeltus simptomus galima slopin-
ti jvairiais budais, ta¢iau nedaug tyrimy nagrinéja, kaip
gydyti oksidacinio streso sukelta bukle. Oksidacinio
streso jtaka alerginiy dermatity eigai slopina antioksi-
dantai, pavyzdziui, vitaminai, fotoapsauga, kofermentas
Q10, subalansuota mityba, melatoninas bei flavonoidai.

Isvados. Oksidacinis stresas atlieka svarby vaidmenj
alerginiy dermatity patogenezéje ir turi jtakos ligos ba-
klés sunkumui ir progresavimui. Tai yra aktuali $iuolai-
kiniy moksliniy tyrimy tema, nagrinéjami ir atrandami
vis nauji biozymenys, darantys jtaka alerginiy dermatity
eigai. Reikalingi tolesni tyrimai siekiant i$siaiskinti gy-
dymo ir progresavimo ypatumus.

Reik$miniai zodzZiai: oksidacinis stresas, atopinis
dermatitas, alerginis kontaktinis dermatitas, biozymenys.
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