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Вступ
На сьогодні цукровий діабет (ЦД) є гострою про-

блемою охорони здоров’я в усьому світі. Щороку спо-

стерігається невпинне зростання показників пошире-

ності та захворюваності на ЦД, зокрема серед дитячого 

населення. 

За оцінками, в усьому світі 1 211 900 дітей та пі дліт-

ків віком 0–19 років включно мають цукровий діабет 

© «Здоров’я дитини» / «Child’s Health» (« »), 2023

© Видавець Заславський О.Ю. / Publisher Zaslavsky O.Yu., 2023

Для кореспонденції: Мітюряєва-Корнійко Інга Олександрівна, доктор медичних наук, професор, завідувачка кафедри педіатрії № 4, Національний медичний університет імені О.О. Бого-

мольця, бульв. Т. Шевченка, 13, м. Київ, 02000, Україна; e-mail: ingamk19@gmail.com; контактний тел.: +380 (67) 321-13-10
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13, Kyiv, 02000, Ukraine; e-mail: ingamk19@gmail.com; contact phone: +380 (67) 321-13-10

Full list of authors information is available at the end of the article.

1-го типу. Крім цього, близько 108 200 дітей та підлітків 

віком до 15 років отримують цей діагноз вперше. Якщо 

розширити віковий діапазон осіб до 19 років, показник 

зросте до 149 500 дітей [3]. 

Діабет вважається складним хронічним захворю-

ванням. Несвоєчасна діагностика, неналежна медична 

допомога, недотримання рекомендацій дитиною та її 

родиною і факт наявності самої гіперглікемії можуть 

УДК 616.379-008.64-053.2:577.12 DOI: https://doi.org/10.22141/2224-0551.18.8.2023.1653

Мітюряєва-Корнійко І.О., Волосовець О.П., Кривопустов С.П., 
Полухіна М.О., Бурлака Є.А., Кривонос Ю.М., Ковальчук І.В. 
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ, Україна

Оцінка ефективності надання медичної допомоги 
дітям, хворим на цукровий діабет, 

у різних областях України протягом останніх 
20 років (2002–2021 рр.) мирного часу

Резюме. Актуальність. Зростаюча кількість дітей з цукровим діабетом (ЦД) створює глобальну еко-

номічну проблему в галузі охорони здоров’я, зокрема фінансовий тягар для системи охорони здоров’я країни 

та економічний стрес для сімей дітей, хворих на ЦД. Мета дослідження. Оцінити показники ефективнос-

ті надання медичної допомоги дітям, хворим на цукровий діабет, різних регіонів України протягом останніх 

20 років (2002–2021 рр.) мирного часу. Матеріали та методи. У статті наведені результати статистич-

ної оцінки та епідеміологічного аналізу даних Центру медичної статистики МОЗ України щодо показників 

інвалідності, рівня госпіталізації, показників надання стаціонарної допомоги серед дитячого населення про-

тягом 2002–2021 років. Статистична обробка результатів проводилася за допомогою програми MS Excel, 

 XLSTAT-Pro. Результати. Протягом 2002–2021 років найшвидшими темпами зростає показник первинної 

інвалідності внаслідок ЦД серед групи підлітків — у 4,1 раза; найменшими — у дітей молодшого шкільного віку — 

у 3,4 раза, а серед дітей 0–6 років — у 3,6 раза. Питома вага дітей-інвалідів унаслідок ЦД станом на 2017 рік 

становить 12 % серед вікової групи 0–6 років, 25 % — серед підлітків (15–17 років). Протягом 2013–2021 рр. 

рівень госпіталізації дітей, хворих на ЦД, збільшився з 1,27 до 1,35 на 1000 відповідного населення, а показник 

середньої тривалості лікування у стаціонарі зменшився на 19 %. Показник летальності від ускладнень цукрового 

діабету серед госпіталізованих дітей коливається та не має чіткої тенденції (у 2021 році становив 0,02 на 100 

госпіталізованих). Висновки. Аналіз ефективності надання медичної допомоги дітям, хворим на ЦД, протягом 

2002–2021 рр. в умовах зростання поширеності та захворюваності на ЦД показав стійкі тенденції: до колосаль-

ного зростання рівня первинної та загальної інвалідності, незначного підвищення рівня госпіталізації, зменшення 

середньої тривалості лікування у стаціонарі. Отримані результати свідчать про необхідність детального ви-

вчення причин, контролю та перегляду протокольних документів ведення таких хворих. 

Ключові слова: діти; цукровий діабет; інвалідність; госпіталізація; смертність
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мати серйозні ускладнення у вигляді мікросудинних 

та макросудинних порушень, що призводять до погір-

шення стану та втрати працездатності (інвалідності). 

Це є серйозною загрозою для якості життя дитини та 

її здоров’я. Вплив діабету на інвалідність опосередко-

ваний кількома класичними ускладненнями діабету і 

частково зумовлений самою гіперглікемією, що робить 

інвалідність показником сукупного впливу діабету на 

стан здоров’я як окремої людини, так і населення в ці-

лому [9]. 

Зростаюча кількість дітей з діабетом створює гло-

бальну економічну проблему в галузі охорони здоров’я, 

у тому числі фінансовий тягар для системи охорони 

здоров’я країни та економічний стрес для сімей з ді-

тьми, хворими на ЦД [10]. 

Одним з факторів, що може поліпшити ситуацію, 

є оцінка ефективності надання медичної допомоги ді-

тям, хворим на цукровий діабет. Це може показати про-

галини у системі охорони здоров’я країни з подальшою 

розробкою заходів для поліпшення ситуації з цукровим 

діабетом в Україні.

Мета дослідження: оцінити показники ефектив-

ності надання медичної допомоги дітям, хворим на 

цукровий діабет, різних регіонів України протягом 20 

років (2002–2021 рр.) мирного часу.

Матеріали та методи
У статті наведені результати статистичної оцінки та 

епідеміологічного аналізу даних Центру медичної ста-

тистики МОЗ України щодо показників інвалідності, 

рівня госпіталізації, показників надання стаціонарної 

допомоги серед дитячого населення протягом 2002–

2021 років. 

Статистична обробка результатів проводилася за 

допомогою програми MS Excel, XLSTAT-Pro. Дослі-

дження відповідає основним положенням Гельсінської 

декларації про етичні принципи медичних досліджень, 

що стосуються людських 

суб’єктів, Конвенції Ради 

Європи про права людини 

та біомедицину, рекоменда-

цій Комітету з біоетики при 

Президії НАМН України та 

відповідного засідання уні-

верситетського комітету з 

питань етики.

Результати
Серед дитячого населення 

в Україні за останні десятиліт-

тя спостерігається стійка тен-

денція зростання показників 

загальної та первинної інва-

лідності внаслідок ЦД. 

У 2021 році вперше інва-

лідами внаслідок ЦД визна-

но 1534 дитини, що стано-

вить 2,1 на 10 тисяч дитячого 

населення України 0–17 ро-

ків (первинна інвалідність). 

Порівняно з 2002 роком цей показник зріс колосально, 

на 250 % (з 0,6 до 2,1 на 10 тисяч відповідного насе-

лення). А загалом зареєстровано 10 617 дітей-інвалідів 

внаслідок ЦД, що становить 14,2 на 10 тисяч відповід-

ного населення (загальна інвалідність). Порівняно з 

2002 роком цей показник вражаюче зріс на 239 % (з 4,2 

до 14,2 на 10 тисяч відповідного населення) (рис. 1). 

При цьому показник первинної інвалідності про-

тягом 2002–2021 років збільшується у всіх вікових 

групах: серед дітей віком 0–6 років — у 3,6 раза, 7–14 

років — у 3,4 раза, у хворих віком 15–17 років — у 4,1 

раза (рис. 2). Також привертає увагу критичний підйом 

у 2005 році та падіння у 2008 році серед підлітків.

Слід зазначити, що протягом 2002–2021 років у ві-

ковій структурі загальної інвалідності внаслідок ЦД 

спостерігається явне помолодшання: зростає пито-

ма вага дітей-інвалідів 0–6 та 7–14 років та, навпаки, 

зменшується — серед підлітків 15–17 років (рис. 3).

 Найвищі показники загальної інвалідності вна-

слідок ЦД спостерігались серед дітей Харківської (19,4 

випадку на 10 тис. населення), Луганської (18,8), Тер-

нопільської (17,7), Львівської (17,3), Київської облас-

тей (16,5) та м. Києва (16,5), а найменші — Рівненської 

(10,6), Закарпатської (11), Кіровоградської (11,4), Чер-

нівецької (12), Сумської (12,7) та Херсонської (12,9) 

областей. Найвищі показники первинної інвалідності 

внаслідок ЦД спостерігались серед дітей Івано-Фран-

ківської (3,1), Чернігівської (3,0), Львівської (2,7), Лу-

ганської (2,5) та Волинської (2,5) областей, а найниж-

чі — у Сумській (1,3), Рівненській (1,4), Вінницькій 

(1,7) та Закарпатській (1,7) областях (рис. 4).

Протягом 2013–2021 років одночасно зі збільшен-

ням показників поширеності та захворюваності дітей 

на ЦД зростає рівень госпіталізації таких хворих. Як 

видно на рис. 5, у 2013 цей показник становив 1,27, 

у 2014 році знизився до 1,15, далі до 2019 року зріс до 

1,54, у 2020 — знизився до 0,98 (унаслідок зменшен-

Рисунок 1. Динаміка показників інвалідизації та первинної інвалідності 

внаслідок ЦД у дітей 0–17 років включно у 2002–2021 рр. (на 10 тисяч 

відповідного населення)
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ня госпіталізації дітей під 

час епідемії COVID-19), а з 

2021 року знову почав рости 

(1,35). 

За даними державного 

реєстру, у 2021 році частота 

госпіталізації дітей, хворих 

на цукровий діабет, станови-

ла 1,35 на 1000 відповідного 

населення. Найбільший 

рівень госпіталізації спо-

стерігався у м. Києві (2,49), 

Луганській (2,39), Терно-

пільській (2,13), Миколаїв-

ській області (2,094); най-

менший — у Волинській 

(0,79), Закарпатській (0,81), 

Одеській (0,87), Донецькій 

(0,91), Кіровоградській 

(0,95), Львівській (0,97), 

Запорізькій області (0,98) 

(табл. 1). 

Водночас спостерігаєть-

ся тенденція до зменшення 

середньої тривалості ліку-

вання у стаціонарі дітей з 

цукровим діабетом. Порів-

няно з 2013 роком кількість 

ліжко-днів у стаціонарі зни-

зилась на 19 % у 2021 році 

(табл. 2). Найбільше ліжко-

днів провели у стаціонарі 

хворі на ЦД діти у Хмель-

ницькій області (11,97), міс-

ті Києві (11,6), Харківській 

(11,08), Луганській (10,25) 

та Черкаській областях 

(10,06), а найменше — у Ки-

ївській (5,69), Вінницькій 

(7,15), Одеській (7,30), Сум-

ській (7,47), Волинській об-

ласті (7,63) (табл. 1). 

За даними державного 

реєстру за 2021 рік, леталь-

ність від ускладнень цукро-

вого діабету серед госпіта-

лізованих дітей віком 0–17 

років включно становила 

0,02 на 100 госпіталізованих. 

Протягом 2013–2021 років 

цей показник коливається 

та не має чіткої тенденції 

(табл. 3). 

Обговорення
Цукровий діабет — це 

складне хронічне захво-

рювання. Своєчасна діа-

гностика, належна кваліфі-

кована медична допомога, 

Рисунок 2. Порівняльна динаміка показника первинної інвалідності 

внаслідок ЦД серед дітей віком 0–6 років, 7–14 років та 15–17 років 

у 2002–2021 рр. (на 10 тисяч відповідного населення)

Рисунок 3. Вікова структура загальної інвалідності внаслідок ЦД серед 

дитячого населення України у 2002 та 2017 роках

Рисунок 4. Показник загальної та первинної інвалідності внаслідок ЦД 

серед дітей віком 0–17 років за областями у 2021 році (на 10 тисяч 

відповідного населення)
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дотримання рекомендацій 

дитиною та її родиною, ран-

нє виявлення та профілак-

тика ускладнень діабету або 

ризику їх появи є важливи-

ми для збереження здоров’я 

та якості життя таких паці-

єнтів у довгостроковій пер-

спективі [11, 12]. 

Аналіз даних статистики 

за 2002–2021 роки показав 

колосальне підвищення по-

казників загальної та пер-

винної інвалідності внаслі-

док цукрового діабету серед 

дитячого населення Укра-

їни. Крім того, у віковій 

структурі загальної інвалід-

ності внаслідок ЦД спосте-

рігається зростання питомої 

Рисунок 5. Динаміка частоти госпіталізації дітей віком 0–17 років включно, 

хворих на ЦД, у 2013–2021 рр. (на 1000 відповідного населення)

Адміністративна територія
Рівень госпіталізації (на 1000 

дитячого населення)

Середня тривалість лікування у 

стаціонарі (ліжко-дні)

УKPAЇHA 1,35 9,28

Вінницька 1,11 7,15

Волинська 0,79 7,63

Дніпропетровська 1,83 8,65

Донецька 0,91 9,62

Житомирська 1,16 8,61

Закарпатська 0,81 9,41

Запорізька 0,98 8,78

Івано-Франківська 1,30 9,67

Київська 1,36 5,69

Кіровоградська 0,95 9,34

Луганська 2,39 10,25

Львівська 0,97 9,63

Миколаївська 2,09 9,12

Одеська 0,87 7,30

Полтавська 1,48 9,06

Рівненська 1,01 7,87

Сумська 1,79 7,47

Тернопільська 2,13 8,19

Харківська 1,53 11,08

Херсонська 1,57 8,83

Хмельницька 1,49 11,97

Черкаська 1,70 10,06

Чернівецька 1,86 9,03

Чернігівська 1,35 8,77

м. Київ 2,49 11,60

Таблиця 1. Рівень госпіталізації та середня тривалість лікування у стаціонарі дітей, хворих на ЦД, 

у різних областях України у 2021 році
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ваги дітей-інвалідів 0–14 років та, навпаки, зменшення 

серед підлітків 15–17 років [13]. 

Однак показники інвалідності значно варіюють 

між різними областями України. Важливо зазначи-

ти, що на зростання інвалідизації внаслідок ЦД серед 

дитячого населення можуть впливати різні фактори. 

Обмежений доступ до медичної допомоги, необхід-

них ресурсів, комплаєнс між лікарями та пацієнтами, 

забезпеченість педіатрами та вузькими спеціалістами 

(наприклад, дитячими ендокринологами, офтальмо-

логами, неврологами тощо) у різних регіонах, забез-

печеність лікарень необхідними інструментальними 

чи лабораторними методами діагностики, препара-

тами, а також обізнаність щодо патології як серед 

медичного персоналу, так і серед населення можуть 

вплинути на діагностику ускладнень, їх належне лі-

кування і здатність хворих на ЦД дітей та їх сімей 

ефективно контролювати цей стан. Це, у свою чергу, 

може у подальшому відобразитись на показниках ін-

валідизації та ефективності надання медичної допо-

моги [12–16].

Що саме впливає на таку різницю у статистичних 

показниках серед різних областей України, потребує 

детального вивчення. Особливої уваги потребують об-

ласті, де при високих показниках захворюваності та 

поширеності патології визначалась мінімальна частота 

госпіталізації (Львівська, Донецька, Івано-Франків-

ська), а також де при низьких показниках захворюва-

ності виявлялась максимальна первинна інвалідність 

(Волинська) [13].

Висновки
1. Серед дитячого населення в Україні за останні 

десятиліття спостерігається стійка тенденція до зрос-

тання показників загальної та первинної інвалідності 

внаслідок ЦД.

2. Питома вага дітей-інвалідів внаслідок ЦД серед 

вікової групи 0–6 років протягом 2002–2017 років під-

вищилась з 10 до 12 %, а показник первинної інвалід-

ності протягом 2002–2021 років — у 3,6 раза.

3. Найбільша частка дітей-інвалідів внаслідок ЦД 

припадає на молодший шкільний вік (протягом 2002–

2017 років зросла з 61 до 63 %), а показник первинної 

інвалідності серед них зріс у 3,4 раза.

4. Протягом останніх десятиліть мирного часу 

(2002–2017 рр.) у групі підлітків (15–17 років) зафіксо-

вано зменшення питомої ваги дітей-інвалідів унаслідок 

ЦД з 29 до 25 % при збереженні тенденції до зростання 

показника первинної інвалідності протягом 2002–2021 

років — у 4,1 раза.

5. Особливої уваги потребують області, де при ви-

соких показниках захворюваності та поширеності па-

тології визначалась мінімальна частота госпіталізації 

(Львівська, Донецька, Івано-Франківська), а також де 

при низьких показниках захворюваності виявлялась 

максимальна первинна інвалідність (Волинська).

6. Налагоджена профілактична програма первин-

ної ланки надання медичної допомоги дітям визнача-

лась у м. Миколаєві, де при незначній поширеності та 

інвалідності спостерігались високі рівні госпіталізації, 

та у м. Вінниці, де при досить високих рівнях поши-

реності фіксувались низькі показники первинної ін-

валідності.

7. Аналіз ефективності надання медичної допомоги 

дітям усіх регіонів України за останні 8 мирних років 

(2013–2021) в умовах зростання поширеності (у 1,93 

раза) та захворюваності (у 1,8 раза) на ЦД показав стій-

кі тенденції: до незначного підвищення рівня госпіта-

лізації (усього на 6,3 %) та навіть зменшення на п’яту 

частину (19 %) середньої тривалості лікування у стаці-

онарі, що призвело до підвищення показника леталь-

ності від ускладнень госпіталізованих хворих дітей в 

середньому у 2,5 раза та протягом 20 років (2002–2021) 

колосального зростання рівня первинної та загальної 

інвалідності (на 250 та 239 % відповідно). Отримані 

результати свідчать про необхідність детального ви-

вчення причин, контролю та перегляду протокольних 

документів ведення таких хворих.

Конфлікт інтересів                                                                                               . Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-

кавленості при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Дослідження вико-

нано без грантової підтримки.

Таблиця 2. Динаміка середньої тривалості лікування у стаціонарі дітей, хворих на ЦД, 

у 2013–2021 рр.

Pік 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Середня тривалість лікуван-
ня у стаціонарі (ліжко-дні)

11,07 11,04 10,78 10,18 10,09 9,96 9,99 10,15 9,28

Таблиця 3. Летальність від ускладнень ЦД серед госпіталізованих дітей 

віком 0–17 років включно

Рік 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Померло у стаціонарі (абсолютна 
кількість)

1 3 3 1 2 6 3 – 2

Летальність на 100 госпіталізованих 0,01 0,03 0,03 0,01 0,02 0,05 0,03 – 0,02
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Інформація про внесок кожного автора. Мітюря-

єва-Корнійко І.О. — дизайн дослідження, аналіз отри-

маних даних, написання тексту статті; Волосовець О.П., 
Кривопустов С.П. — аналіз отриманих даних, напи-

сання тексту статті; Полухіна М.О., Бурлака Є.А. — збір 

матеріалу, аналіз отриманих даних, написання статті; 
Кривонос Ю.М. — аналіз отриманих даних; Коваль-

чук І.В. — збір матеріалу, аналіз отриманих даних.
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Evaluating the efficiency of medical care for children with diabetes mellitus 
in different regions of Ukraine over the past 20 years (2002–2021) of peacetime

Abstract. Background. The growing number of children with 

diabetes creates a global economic problem, including a financial 

burden on the country’s health care system and economic stress 

for families of children with diabetes. The purpose was to assess the 

effectiveness of medical care for children with diabetes in different 

regions of Ukraine over the last 20 years (2002–2021) of peace-

time. Material and methods. The article presents the results of 

statistical evaluation and epidemiological analysis of data from the 

Center for Medical Statistics of the Ministry of Health of Ukraine 

on the rates of disability, hospitalization, and inpatient care among 

the pediatric population in 2002–2021. Statistical processing of 

the results was carried out using MS Excel, XLSTAT-Pro. Results. 
During 2002–2021, an increase in the rate of primary disability 

due to diabetes mellitus was highest among adolescents — by 4.1 

times and lowest among primary schoolchildren — by 3.4 times; 

among children 0–6 years old, it increased by 3.6 times. The pro-

portion of children with disabilities due to diabetes as of 2017 is 

12 % among the age group of 0–6 years, and 25 % in adolescents 

(15–17 years). In 2013–2021, the hospitalization rate among chil-

dren with diabetes increased from 1.27 to 1.35 per 1,000 of the rel-

evant population, and the average length of hospital stay decreased 

by 19 %. The rate of mortality due to diabetes complications 

among hospitalized children varies and does not have a specific 

trend (in 2021, it was 0.02 per 100 in-patients). Conclusions. The 

analysis of the efficiency of medical care for children with diabetes 

during 2002–2021 in the context of increasing prevalence and in-

cidence of diabetes showed stable trends towards a huge increase in 

the level of primary and general disability, a slight increase in hos-

pitalization rates, and a decrease in the average length of hospital 

stay. These results call for a detailed study of the causes, control, 

and revision of protocol documents for the management of such 

patients.

Keywords: children; diabetes mellitus; disability; hospitaliza-

tion; mortality
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Вступ
Гострі респіраторні інфекції дихальних шляхів, за да-

ними експертів ВООЗ, посідають перше місце в структу-

рі дитячої захворюваності, оскільки є висококонтагіоз-

ними, охоплюють усі вікові групи, а також спричиняють 

низку легеневих і позалегеневих ускладнень [1, 2, 6, 9]. 

Відомим є той факт, що близько 80,0 % випадків гострих 
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респіраторних інфекцій викликані вірусами, рідше за-

хворювання викликають вірусно-бактеріальні асоціації 

або ж атипові мікроорганізми (хламідії, мікоплазми) [3, 

5, 7, 10]. Щорічно в нашій державі на грип і гострі рес-

піраторні вірусні інфекції (ГРВІ) хворіє близько 25,0–

30,0 % населення, а в структурі інфекційної захворюва-

ності на ці недуги загалом припадає 75,0–90,0 % [3, 4, 8]. 

УДК 616.2-002.6-036.1+613.95 DOI: https://doi.org/10.22141/2224-0551.18.8.2023.1654

Буяк П.З.
Івано-Франківський національний медичний університет, м. Івано-Франківськ, Україна

Ретроспективний аналіз поширеності 
гострих респіраторних інфекцій у дітей 

Івано-Франківської області 

Резюме. Актуальність. У статті наведено сучасні дані про поширеність та особливості перебігу гострих 

респіраторних вірусних інфекцій у дитячому віці за даними ретроспективного аналізу медичної документації. 

Мета дослідження: проаналізувати епідеміологію та встановити особливості перебігу гострих респіратор-

них вірусних інфекцій у дитячому віці за даними ретроспективного аналізу медичної документації. Матеріали 
та методи. Ретельно вивчено виписки з медичних карт стаціонарних хворих з гострою респіраторною па-

тологією та статистичні звіти роботи отоларингологічного відділення комунального некомерційного підпри-

ємства «Івано-Франківська обласна дитяча клінічна лікарня Івано-Франківської обласної ради» за 2017–2022 

роки, що включали 1177 пацієнтів. Результати. До клінічних особливостей гострих респіраторних захворю-

вань госпіталізованих в отоларингологічне відділення дітей відносимо: вік дітей від 3 років (89,0 %), часту 

госпіталізацію в стаціонар (понад 4 рази на рік) у віці від 4 до 6 років; утруднене носове дихання (87,0 %), 

головний біль (72,0 %), підвищену температуру тіла понад 37,9 °С (37,0 %), гнійні виділення з носа (20,0 %), 

кашель (15,6 %), загальну слабкість (12,3 %). Середня тривалість захворювання до моменту надходження в 

стаціонар становила 8,0 ± 0,2 дня, а тривалість недуги після госпіталізації — 7,0 ± 0,1 дня відповідно. Вста-

новлено, що серед госпіталізованих у стаціонар питому частку становили хворі з патологією лор-органів, 

яка, найімовірніше, первинно була вірусною за походженням (75,0 %), при цьому переважно хворіли дівчатка 

(45,0 %), χ2 = 15,7; р < 0,05. Водночас частка комбінованих форм захворювань лор-органів з ускладненим пере-

бігом становила 25 %, і на ці недуги у відсотковому співвідношенні хворіло більше хлопчиків (60 %), χ2 = 18,9; 

р < 0,05. Пансинусит натомість частіше виникав на тлі супутньої хронічної патології (70,0 і 30,0 %; р < 0,05), 

χ2 = 32; p < 0,05. За всі роки спостереження серед госпіталізованих у стаціонар дітей з гострими респіратор-

ними захворюваннями переважали хворі вікової групи від 3 років. Більшість пацієнтів при цьому надходили в 

стаціонар у стані середньої тяжкості. В усіх дітей, які були госпіталізовані в стаціонар за звітний період, ми 

виявили ознаки респіраторного й інтоксикаційного синдромів. Висновки. Отримані дані потребують подаль-

шого вивчення й спостереження в динаміці з метою стратифікації чинників ризику розвитку IgA-васкуліту в 

дитячому віці.

Ключові слова: діти; гострі респіраторні інфекції; епідеміологія
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Водночас, попри здобутки вітчизняної та світової 

медицини, багато питань, пов’язаних з етіологією, па-

тогенезом, питання діагностики й лікування інфекцій 

верхніх дихальних шляхів залишаються вивченими 

недостатньо [3, 6, 11]. Поруч з цим у доступній нам 

літературі знаходимо недостатньо даних щодо поши-

реності гострих респіраторних захворювань верхніх 

дихальних шляхів у дітей по Івано-Франківській об-

ласті.

Метою даної роботи було встановити поширеність 

гострих респіраторних інфекцій серед дітей Прикар-

паття за даними ретроспективного аналізу медичної 

документації.

Матеріали та методи
Для реалізації поставленої нами мети проаналізо-

вано виписки з медичних карт стаціонарних хворих з 

гострою респіраторною патологією та статистичні зві-

ти роботи лор-відділення КНП «Івано-Франківська 

обласна дитяча клінічна лікарня Івано-Франківської 

обласної ради» за 2017–2022 роки, що включали 1177 

пацієнтів. Статистичну обробку отриманих даних про-

водили за допомогою пакета Statistica for Microsoft 10.0 

і Microsoft Excel.

Результати
За нашими даними, частота госпіталізації останні-

ми роками залишалася на стабільному рівні і лише в 

першій половині 2020 року почала зростати за рахунок 

уражень верхніх дихальних шляхів. Первинно вірусний 

характер уражень мав місце в 75 % випадків, переваж-

но хворіли дівчатка (45,0 %), χ2 = 15,7; р < 0,05. Частка 

ускладнених і комбінованих форм захворювань лор-

органів становила 25,0 %, на ці недуги у відсотково-

му співвідношенні хворіло більше хлопчиків (60,0 %), 

χ2 = 18,9; р < 0,05. Пансинусит натомість частіше ви-

никав на тлі супутньої хронічної патології (70 і 30 %; 

р < 0,05), χ2 = 32, p < 0,05.

Зазначимо, що серед дітей з гострими респіратор-

ними захворюваннями (ГРЗ), які потребували госпіта-

лізації в стаціонар, значна кількість належала до тих, 

які часто хворіють (4 і більше епізоди ГРЗ на рік) і ма-

ють супутню хронічну патологію, а це підтверджується 

також іншими дослідниками [5]. Так, хворі віком від 

4–5 років, які належали до цієї категорії, надходили в 

стаціонар частіше за дітей інших вікових груп (65,0 і 

35,0 %, p < 0,05), χ2 = 18, p < 0,05.

До клінічних особливостей ГРЗ у госпіталізова-

них дітей можемо віднести: утруднене носове дихання 

(87,0 %), головний біль (72,0 %), підвищену температу-

ру тіла понад 37,9 оС (37,0 %), гнійні виділення з носа 

(20,0 %), кашель (15,6 %), загальну слабкість (12,3 %). 

Середня тривалість захворювання до моменту надхо-

дження в стаціонар становила 8,0 ± 0,3 дня, а трива-

лість недуги після госпіталізації — 7,0 ± 0,1 дня відпо-

відно.

Aналізуючи звітну документацію лор-відділення 

КНП «Івано-Франківська обласна дитяча клінічна лі-

карня Івано-Франківської обласної ради», ми дійшли 

висновку, що серед гострих респіраторних інфекцій, 

які потребували госпіталізації в стаціонар, переважа-

ли ураження носової порожнини й приносових пазух, 

рідше відзначалися назофарингіти й тонзиліти (рис. 1).

Як бачимо з наведених на рис. 1 даних, у структурі 

діагнозів лор-органів за звітний період зустрічалися: 

гострий синусит верхньої щелепи (34,0 %), гострий 

синусит (21,1 %), інші синусити (16,2 %), гострий пан-

синусит (14,6 %) і гострі назофарингіти, тонзиліти й 

ларингіти (6,1 %). Проте вираженого превалювання 

якоїсь нозології при цьому не відзначено.

Частка дітей із супутньою хронічною патологією, у 

тому числі лор-органів, становила 37,5 %, і більше на ці 

недуги у відсотковому співвідношенні хворіло хлопчи-

ків (60 %), χ2 = 18,9; р < 0,05. За даними аналізу медич-

ної документації, 90,6 % обстежених було виписано з 

лор-відділення з одужанням, близько 6,0 % — з поліп-

шенням і 3,4 % — без змін у загальному стані.

Аналізуючи розподіл хворих за територіальними 

одиницями за звітний період, відзначаємо коливання 

показників госпіталізації дітей області з гострою респі-

раторною патологією верхніх дихальних шляхів після 

початку коронавірусної пандемії (табл. 1).

Як бачимо з наведених у табл. 1 даних, не відзна-

чено вірогідного приросту числа госпіталізованих за 

звітний період. Однак за останні два роки на цей по-

казник, на нашу думку, вплинули як пандемія корона-

вірусної хвороби, так і збільшення кількості внутріш-

ньо переміщених осіб в Івано-Франківській області в 

минулому році. 

Рисунок 1. Структура діагнозів найбільш 

поширених гострих респіраторних інфекцій 

верхніх дихальних шляхів (%) у госпіталізованих 

у лор-відділення дітей за 2017–2022 роки, 

n = 1177

34,0

16,214,6

14,1

21,1

Гострий синусит верхньої щелепи Інші синусити

Гострий пансинусит Назофарингіти, тонзиліти та ларингіти

Гострий синусит 
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Загальний стан обстежених хворих із гострими рес-

піраторними захворюваннями за звітний період відо-

бражений на рис. 2.

Розподіл даних на діаграмі (рис. 2) засвідчує, що за 

звітний період переважна більшість дітей з гострими 

респіраторними захворюваннями верхніх дихальних 

шляхів надходили в стаціонар у стані середньої тяжко-

сті. Натомість кількість пацієнтів у тяжкому й вкрай 

тяжкому стані за всі роки спостереження перебувала 

в межах статистичної похибки і не мала вірогідності 

(0,92 % випадків). Це, у свою 

чергу, імовірно пов’язано із 

своєчасністю надання медич-

ної допомоги й госпіталізацією 

дітей з ускладненими формами 

ГРЗ у профільне відділення.

Аналіз даних показав, що в 

структурі госпіталізованих ді-

тей, які хворіли на гострі рес-

піраторні інфекції, за усі роки 

спостереження переважали 

хворі вікової групи від 3 років, 

а це співвідноситься з літера-

турними даними [4, 5].

Найпоширеніші симптоми 

й синдроми при інфекційній 

патології верхніх дихальних 

шляхів подані на рис. 3.

Серед клінічних симптомів 

респіраторної патології верх-

ніх дихальних шляхів залежно 

від особливостей топічного 

ураження верхніх дихальних 

шляхів у дітей з ураженням но-

сової порожнини й приносо-

вих пазух у середньому частіше 

зустрічалися: утруднене носове 

дихання й аносмія (98,0 %), го-

ловний біль (83,3 %), фебриль-

на температура тіла (26,7 %), 

гнійні виділення з носа 

(21,7 %), кашель (11,3 %), за-

гальна слабкість (6,7 %). Серед 

госпіталізованих дітей з діа-

гнозом назофарингіту й тонзи-

літу найчастіше зустрічалися: 

біль у горлі (100 %), фебрильна 

температура тіла (65,6 %), ка-

шель (42,3 %) і загальна слаб-

кість (41,2 %). 

Таблиця 1. Розподіл госпіталізованих у лор-відділення дітей за період 

з 2017 по 2022 рік за місцем проживання (n =1177)

Адміністративно-

територіальна одиниця

Госпіталізовані з ГРЗ у лор-відділення, n (%)

Роки

2017 2018 2019 2020 2021 2022

Мешканці м. Івано-Фран-
ківська

81 (25,6) 56 (25,0) 46 (24,8) 21* (28,3) 56* (32,7) 87 (27,5)

Мешканці сіл Івано-Фран-
ківської області

146 (46,5) 109 (49,3) 88 (47,3) 38 (51,2) 77 (45,1) 135 (42,8)

Інші міста області 82 (25,9) 54 (24,2) 52 (28,0) 14 (18,3) 38 (22,2) 94 (29,7)

Інші міста України 6 (1,9) 6 (2,6) – 2 (2,3) 5 (2,7) –

Примітка: * — вірогідність різниці між кількістю госпіталізованих мешканців за 2020 і 2022 роки, p < 0,001.

Рисунок 2. Розподіл госпіталізованих дітей з гострими респіраторними 

захворюваннями за тяжкістю стану, n = 1177
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Рисунок 3. Особливості клінічної картини гострих респіраторних 

захворювань у дітей за даними ретроспективного аналізу медичної 

документації, n = 1177
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Обговорення
За визначенням, гострі респіраторні захворюван-

ня — це комплекс недуг, спричинених широким спек-

тром інфекційних збудників і поєднаних спільними 

особливостями епідеміології та патогенезу ураження 

дихальних шляхів, розвитком респіраторного й інток-

сикаційного синдромів. Саме респіраторний синдром є 

найбільш яскравим клінічним проявом цих патологіч-

них станів на відміну від низки інфекційних захворю-

вань зі схожою клінічною картиною (кір, скарлатина, 

дифтерія, менінгококцемія, ентеро- або ротавірусна 

інфекція) [1, 3, 12]. 

Анал із фахової літератури в Elsevier і Scopus за 

останні п’ять років з використанням пошукових слів 

«COVID-19», «коронавірусна хвороба 2019», «SARS-

CoV-2», «гострі респіраторні інфекції», «діти», «IgA- 

васкуліт» виявив 1134 результати за темою досліджен-

ня. Більшість наукових робіт, оглядів літератури й 

реферативних повідомлень надходила з країн Півден-

но-Східної Азії, Африки, Індонезії, де вибірка хворих 

вважається більш репрезентативною. Так, в одному з 

проспективних когортних досліджень з Філіппін ішло-

ся про визначення етіологічної структури респіратор-

них патогенів. Загалом у цільову вибірку хворих було 

включено 18 514 випадків гострих респіраторних ві-

русних захворювань, а зразки матеріалів було зібрано 

в 4735 пацієнтів. Найчастіше під час дослідження ви-

являли риновірус (22,2 %; 1052/4735) і респіраторно-

синцитіальний вірус (12,0 %; 566/4735). Серед домаш-

ніх патогенів превалювали ентеровірус (співвідношеня 

шансів (СШ) 1,8; 95% довірчий інтервал (ДІ) 1,1–2,8), 

метапневмовірус людини (СШ 2,1; 95% ДІ 1,4–3,2), 

риновірус (СШ 2,1; 95% ДІ 1,8–2,6) і респіраторно-

синцитіальний вірус (СШ 1,6; 95% ДІ 1,2–1,9). З усіх 

випадків ГРЗ лише 0,6 % потребували госпіталізації [4, 

13]. Останнім часом у наукових повідомленнях багато 

йшлося про маніфестацію ознак системних васкулітів 

у пацієнтів з коронавірусною хворобою в анамнезі (579 

статей у базі Pubmed/MEDLINE, 85 статей — у Scopus). 

У фокусі спостережень опинилося 36 пацієнтів із 

MIS-C (мультисистемний запальний синдром дитячо-

го віку), який найчастіше маніфестував із симптомами 

васкуліту. Середній вік обстежених хворих становив 

13 (1,1–17) років, з них 32,2 % пацієнтів жіночої статі 

(співвідношення чоловіків і жінок становило 2,3) [10]. 

Тривалість захворювання з початку коронавірусної 

хвороби і до маніфестації ознак васкуліту в більшості 

становила від одного тижня до п’яти. Саме пацієнти із 

MIS-C, на думку дослідників, є цільовою групою ризи-

ку щодо розвитку IgA-васкуліту (25,0 %) [8, 10, 14]. При 

цьому йдеться про спорадичний, випадковий характер 

появи пурпури Шенляйна — Геноха в пацієнтів з ко-

ронавірусною хворобою в анамнезі. Однак отримані 

дані подекуди суперечливі й потребують подальшого 

вивчення.

В Україні для позначення цих патологічних ста-

нів на практиці віднедавна використовують клінічну 

настанову, засновану на доказах, «Грип та гострі рес-

піраторні інфекції», яка ґрунтується на засадах дока-

зової медицини і МКХ 11-го перегляду, що базується 

на топічному (анатомічному) характері патологічних 

уражень верхніх дихальних шляхів [1, 3, 5]. Однак її 

принципів у нашому випадку не завжди дотримано, 

особливо на амбулаторному етапі спостереження.

Зазначимо також, що під час амбулаторного огля-

ду дітей з ознаками ГРЗ практично не проводиться 

молекулярно-генетична й серологічна діагностика 

етіологічної структури вірусної інфекції, а це суттєво 

ускладнює проведення подальшого аналізу отрима-

них даних. Виняток в цьому випадку становлять хіба 

що грип і коронавірусна інфекція, діагностувати які 

можна на підставі пулу методик, як-от: імунофермент-

ний аналіз (ІФА); імуноблотинг; реакція непрямої 

гемабсорбції; реакція ланцюгової полімеризації, або 

полімеразна ланцюгова реакція (ПЛР); вірусологічне 

біологічне дослідження (курячі ембріони, лабораторні 

тварини, клітинні культури, реакція нейтралізації); за 

наростанням титру специфічних антитіл у парних си-

роватках у динаміці (сироватка береться з проміжком у 

10–14 днів) — реакція непрямої гемаглютинації, реак-

ція гальмування гемаглютинації, реакція зв’язування 

комплементу тощо; флюороімунологічний метод з 

моноклональними антитілами; метод молекулярної 

гібридизації нуклеїнових кислот тощо [5, 15]. З усьо-

го вищенаведеного за результатами ретроспективного 

аналізу ми виявили лише використання ПЛР та ІФА (у 

25 % випадків). Відзначимо, що в структурі госпіталі-

зованих дітей, які хворіли на гострі респіраторні інфек-

ції, за усі роки спостереження переважала вікова група 

від 3 років, а це співвідноситься з літературними дани-

ми [1, 3, 5, 16]. Більшість пацієнтів при цьому надходи-

ли в стаціонар у стані середньої тяжкості. При цьому 

за звітний період не встановлено суттєвої різниці між 

госпіталізованими з обласного центру та із сільської 

місцевості, що може вказувати як на кращу доступність 

медичної допомоги, так і на пізнє звернення по ме-

дичну допомогу й самолікування вдома. На першому 

місці в усіх дітей, які буди госпіталізовані в стаціонар 

за звітний період, ми виявили ознаки респіраторного 

синдрому: утруднене носове дихання й аносмію, біль у 

горлі, кашель, гнійні виділення з носа, а також симп-

томи інтоксикації: загальну слабкість, головний біль, 

фебрильну або піретичну температуру тіла. Це коре-

лювало з літературними даними, доступними нашому 

спостереженню [2, 5, 17]. 

Не викликає сумніву той факт, що діти раннього 

віку є найчастішою мішенню для респіраторних ін-

фекцій, особливо коли йдеться про вікову когорту до 

5 років [1, 6, 18]. Це можна пояснити відомими на за-

гал причинами, як-от: анатомо-фізіологічні характе-

ристики становлення верхніх дихальних шляхів у різні 

періоди життя дитини, особливості функціонування 

імунної системи в цей період, початок відвідування 

дитиною дошкільних закладів, часті контакти з ро-

весниками, а відповідно, обмін патогенами між собою 

тощо [5, 19]. Зазначимо, що на статистику пошире-

ності респіраторних захворювань у дитячій популяції 

загалом впливає той факт, що не всі батьки вчасно 

звертаються по медичну допомогу, надаючи перевагу 

самолікуванню вдома. 
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У сезон бурхливого розвитку епідемічного процесу 

на кшталт пандемій чи епідемій (осінь — рання весна) 

частота ГРЗ зростає і становить, за різними даними, 

20–30 % від загальної кількості населення, причому 

найвищий відсоток тих, хто захворів, припадає на вік 

3–14 років [2, 7, 20].

Висновки
1. Гострі запальні захворювання верхніх дихальних 

шляхів, за даними ретроспективного аналізу медичної 

документації, залишаються найпоширенішими в дитя-

чій популяції Івано-Франківської області, а їх пошире-

ність співвідноситься з даними по Україні, становлячи 

близько 75–90 % випадків. Привертає увагу невідповід-

ність між верифікацією діагнозу гострого респіратор-

ного вірусного захворювання і клінічною настановою, 

міжнародними рекомендаціями і МКХ 11-го перегля-

ду, тобто відсутність при встановленні діагнозу анато-

мічної локалізації патологічного процесу, особливо на 

амбулаторному етапі спостереження. Про етіологічну 

верифікацію діагнозу йдеться лише у 25,0 % випадків.

2. До клінічних особливостей госпіталізованих ді-

тей з ГРЗ відносимо: вік від 3 років (89,0 %), часту гос-

піталізацію в стаціонар (4 і більше рази на рік) у віці від 

4 до 6 років (p < 0,05). Залежно від топічного ураження 

верхніх дихальних шляхів у клініці превалювали: утруд-

нене носове дихання й аносмія (98,0 %) і головний біль 

(83,3 %) при синуситах; біль у горлі (100 %) й лихоман-

ка (65,6 %) при тонзилітах і фарингітах. Середня трива-

лість захворювання до моменту надходження в стаціо-

нар становила 8,0 ± 0,2 дня, а тривалість недуги після 

госпіталізації в середньому становила 7,0 ± 0,1 дня. 

3. У структурі діагнозів госпіталізованих у лор-

відділення дітей з гострими респіраторними захво-

рюваннями верхніх дихальних шляхів превалювали: 

гострий синусит верхньої щелепи (34,0 %) і гострий си-

нусит (21,1 %). Водночас частка комбінованих та усклад-

нених форм захворювань лор-органів становила 25 %, і 

більше на ці недуги у відсотковому співвідношенні хво-

ріло хлопчиків (60 %), χ2 = 18,9, р < 0,05. Пансинусит 

натомість частіше виникав на тлі супутньої та хронічної 

патології (70,0 і 30 %, р < 0,05), χ2 = 32, p < 0,05. За всі 

роки спостереження серед госпіталізованих у стаціонар 

дітей із ГРЗ переважали хворі вікової групи від 3 років. 

Більшість пацієнтів при цьому надходили в стаціонар у 

стані середньої тяжкості. На першому місці в усіх дітей, 

які буди госпіталізовані в стаціонар за звітний період, 

ми виявили ознаки респіраторного синдрому: утруд-

нене носове дихання, біль у горлі, кашель, гнійні виді-

лення з носа, а також симптоми інтоксикації: загальну 

слабкість, головний біль і лихоманку.

Конфлікт інтересів. А                                                                                               втор заявляє про відсутність 

конфлікту інтересів і власної фінансової зацікавленос-

ті при підготовці даної статті.
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Retrospective analysis of the prevalence of acute respiratory infections in children 
of the Ivano-Frankivsk region

Abstract. Background. The article presents modern data about 

the prevalence and peculiarities of the course of acute respiratory 

viral infections in a childhood based on retrospective analysis of 

medical records. The purpose of this article was to analyze the 

epidemiology and features of acute respiratory viral infections in 

children based on the retrospective analysis of medical records, and 

reports of the Public Health Center. Materials and methods. Ex-

tracts from the medical charts of inpatients with acute respiratory 

pathology and statistical reports of the work of the ENT depart-

ment of Ivano-Frankivsk Regional Children’s Clinical Hospital for 

2017–2022, which included 1,177 patients, were carefully studied. 

Results. The clinical features of acute respiratory infections in 

children hospitalized to the ENT department were as follows: age 

over 3 years (89 %), frequent admissions to the hospital (> 4 times a 

year) at the age of 4–5 years, nasal congestion (87.0 %), headache 

(72.0 %), body temperature above 37.9 °С (37 %), purulent nasal 

discharge (20 %), cough (15.6 %), general weakness (12.3 %). The 

average duration of the disease before hospitalization was 8.0 ± 0.2 

days, and after hospitalization, it was 7.0 ± 0.1 days. It was found 

that those hospitalized had mostly ENT pathology, which initially 

was more likely to be viral (75.0 %); moreover, predominantly girls 

were affected (45 %), χ2 = 15.7, p < 0.05. At the same time, the 

proportion of combined forms of ENT diseases with a complicated 

course was 25 %, and boys were more likely to be affected (60 %), 

χ2 = 18.9, p < 0.05. Pansinusitis, on the other hand, occurred more 

often against the background of secondary chronic pathology (70.0 

and 30.0 %, p < 0.05), χ2 = 32, p < 0.05. During all years of obser-

vation, the age group of 3 years and older prevailed among hos-

pitalized children with acute respiratory infections. Most patients 

were admitted to the hospital in a condition of moderate severity. 

In all children hospitalized during the reporting period, we have 

found signs of respiratory syndrome such as nasal congestion and 

anosmia, sore throat, cough, purulent nasal discharge, as well as 

symptoms of intoxication: general weakness, headache, fever. 

 Conclusions. The obtained data require further study and observa-

tion in the dynamics in order to stratify risk factors for the develop-

ment of IgA-vasculitis in a childhood.
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Сорокман Т.В., Сокольник С.В., Попелюк Н.О., Макарова О.В.
Буковинський державний медичний університет, м. Чернівці, Україна

Вітамін D як предиктор 
тяжкого перебігу запальних 

захворювань кишечника в дітей

Резюме. Актуальність. Запальні захворювання кишечника (ЗЗК) частіше розвиваються в дитячому віці, 

тривають упродовж усього життя, і частота їх стрімко зростає в індустріально розвинених країнах. Біль-

шість дослідників визначають вітамін D (VD) як ключовий регулятор шлунково-кишкового гомеостазу і 

вродженої імунної відповіді та біомаркер активності й тяжкості перебігу ЗЗК. Мета: визначити частоту 

виникнення дефіциту вітаміну D та його зв’язок із перебігом запальних захворювань кишечника у дітей. 

Матеріали та методи. У дослідження включено 36 дітей: 13 дітей із ЗЗК (основна група) та 23 дити-

ни групи порівняння із синдромом подразненого кишечника (СПК) та функціональним абдомінальним болем 

(ФАБ). Середній вік дітей становив 13,09 ± 2,28, медіана — 14,5 року; 63,6 % були хлопчики. Пацієнтів 

із ЗЗК оцінювали щодо клінічних проявів захворювання, локалізації захворювання (Паризька класифікація) 

та активності захворювання (PCDAI/PUCAI). СПК та ФАБ були діагностовані на основі Римських кри-

теріїв IV. Сироватковий 25-гідроксивітамін D (25(OH)D) оцінювали електрохемілюмінесцентним мето-

дом (Elecsys Vitamin D total, Cobas). Результати. Серед обстежених дітей переважав тяжкий перебіг ЗЗК 

(61,5 %). Вірогідної різниці в показниках маси тіла та зросту в цілому між групами не спостерігалося, що 

може бути пов’язано із невеликою тривалістю ЗЗК, однак у дітей із ЗЗК відзначалася  тенденція до зни-

ження показників фізичного розвитку. Серед досліджуваних груп спостерігалися значні відмінності в по-

казниках гемоглобіну, ШОЕ, С-реактивного протеїну, кількості тромбоцитів, фекального кальпротектину 

(p < 0,05). Концентрація VD у крові обстежених дітей коливалася від 39,9 до 10,8 нг/мл, при середньому 

показнику 21,8 ± 5,8 нг/мл. У 76,9 % дітей із ЗЗК концентрація VD у крові була зниженою, тоді як серед 

дітей групи порівняння тільки у 21,7 % його рівень був нижчим за норму. Діти, хворі на ЗЗК, характеризу-

валися вірогідно нижчими показниками концентрації VD у крові (середній показник 16,7 нг/мл). Нижчі рівні 

VD були пов’язані з жіночою статтю, ХК та ВК, а також із тривалістю хвороби більше ніж 3 роки та її 

тяжкістю. Виявлено зворотну кореляцію VD зі ступенем активності ЗЗК (ХК: r = –0,33; p = 0,01, та ВК: 

r = –0,38; р = 0,01) і тяжкістю перебігу (ХК: r = –0,35; p = 0,01, та ВК: r = –0,36; р = 0,01), показником 

С-реактивного протеїну (ХК: r = –0,39; p = 0,01, та ВК: r = –0,37; р = 0,01), рівнем фекального кальпро-

тектину (ХК: r = –0,42; p = 0,01, та ВК: r = –0,46; р = 0,01). Висновки. У більшості дітей (76,9 %), хворих 

на запальні захворювання кишечника, концентрація VD у крові є вірогідно нижчою щодо такої в дітей із 

функціональними захворюваннями шлунково-кишкового тракту. Нижчі рівні вітаміну D були пов’язані з жі-

ночою статтю, хворобою Крона та виразковим колітом, а також із тривалістю хвороби більше ніж 3 роки, 

ступенем активності та тяжким перебігом, що підтверджує роль вітаміну D як можливого предиктора 

тяжкості перебігу цих захворювань у дитячому віці.

Ключові слова: запальні захворювання кишечника; діти; вітамін D
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Вступ
Запальні захворювання кишечника (ЗЗК), за ви-

значенням Європейської організації з вивчення хво-

роби Крона (ХК) і коліту (ECCO) та Європейського 

товариства дитячих гастроентерологів, гепатологів 

та нутриціологів (ESPGHAN), є однією з найбільш 

складних проблем педіатричної гастроентерології з 

огляду на тяжкість перебігу та часту інвалідизацію [1]. 

Ця патологія частіше розвивається в дитячому віці, 

триває впродовж усього життя, і частота її стрімко 

зростає в індустріально розвинених країнах. Найвища 

поширеність ЗЗК була зареєстрована в Європі, США 

та Канаді [2–5]. Однак із початку ХХІ століття захво-

рюваність на ЗЗК і їх поширеність помітно зросли в 

країнах Азії, Африки та Південної Америки [6, 7]. На-

тепер ЗЗК розглядають як хронічний рецидивуючий 

запальний стан шлунково-кишкового тракту, який 

включає два основних захворювання: хворобу Крона 

і виразковий коліт (ВК). 

Останні дослідження значно поліпшили наші 

знан ня про патофізіологію ЗЗК, що призвело до зна-

чного прогресу в їх діагностиці та лікуванні. Зокрема, 

надано докази того, що патогенез ЗЗК пов’язаний 

із генетичною схильністю, кишковою мікробіотою, 

факторами навколишнього середовища, харчуван-

ням та імунологічними аномаліями [8–12]. Проте 

досі залишаються не вивченими питання щодо па-

тогенезу, перебігу захворювання та факторів кишко-

вого запалення в різних підгрупах пацієнтів із ЗЗК, 

які потребують подальшого дослідження [13–15]. Це 

стосується ініціації запального процесу в кишечнику. 

Відомо, що порушення кишкової бар’єрної функції 

викликає підвищену кишкову проникність люмі-

нальних антигенів і бактерій, що призводить до по-

рушення толерантності та початку запалення [16]. 

Більшість дослідників визначають вітамін D (VD) як 

ключовий регулятор шлунково-кишкового гомеоста-

зу та вродженої імунної відповіді [17]. Припускають, 

що VD може забезпечувати цілісність слизової обо-

лонки кишечника за допомогою таких механізмів, 

як регуляція слизу товстої кишки [18] і збереження 

структури кишкової стінки. Окремі дослідження вка-

зують на те, що роль VD головним чином полягає 

в його впливі на склад кишкової мікробіоти [19] та 

здатності посилювати експресію білка і значно при-

гнічувати вивільнення зонуліну, які відповідають за 

підвищення кишкової проникності. Це пов’язано з 

блокуванням імунних відповідей, потенційованих 

VD, включаючи експресію рецепторів VD та відпо-

відні імунні функції активованого VD. Активований 

VD стимулює секрецію нейтрофілами, макрофагами 

та клітинами, що вистилають епітеліальні поверхні, 

антибактеріальних пептидів із широкою антимікроб-

ною активністю, як-от кателіцидин і β-дефензин 

[20], пригнічує експресію антимікробного пептиду 

гепсидину, зменшуючи опосередкований феропор-

тином експорт внутрішньоклітинного заліза та обме-

жуючи проліферацію патогенів, які використовують 

залізо для росту. Інші дослідження спрямовані на ви-

явлення потенційних біомаркерів активності та тяж-

кості перебігу ЗЗК [21–24]. Одним із таких біомар-

керів вважається VD. Результати останніх наукових 

досліджень доводять регуляторний вплив вітаміну D 

на імунну систему, протимікробний захист і бар’єрну 

функцію шкіри та слизових оболонок.

Мета: визначити частоту виникнення дефіциту 

вітаміну D та його зв’язок із перебігом запальних за-

хворювань у дітей.

Матеріали та методи 
У дослідження включено 36 дітей: 13 дітей із ЗЗК 

(основна група) та 23 дитини становили групу по-

рівняння. Середній вік дітей становив 13,09 ± 2,28, 

медіана — 14,5 року; 63,6 % були хлопчики. Нижче 

наведено графічний дизайн проведеного досліджен-

ня (рис. 1).

Популяція дослідження була сформована за таки-

ми групами: хвороба Крона (ХК, n = 3), виразковий 

коліт (ВК, n = 8), синдром подразненого кишечни-

ка (СПК, n = 10) та синдром функціонального аб-

домінального болю (ФАБ, n = 10). Діагноз ЗЗК ба-

зувався на модифікованих критеріях Порто [25]. 

Пацієнтів із ЗЗК оцінювали щодо клінічних про-

явів захворювання, локалізації захворювання (Па-

ризька класифікація) та активності захворювання 

(PCDAI/PUCAI) [26]. СПК та ФАБ були діагносто-

вані на основі Римських критеріїв IV [27]. Давність 

захворювання розраховували від дати першої діа-

гностичної ендоскопії. Сироватковий 25-гідрокси-

вітамін D (25(OH)D) оцінювали електрохемілюмі-

несцентним методом (Elecsys Vitamin D total, Cobas). 

Діапазони сироваткового 25(OH)D 30–50 нг/мл 

вважалися оптимальними, 20–30 нг/мл були субоп-

тимальними. Концентрація нижче від 20 нг/мл вва-

жалася дефіцитом вітаміну D.

Дизайн дослідження передбачав дотримання 

принципів конфіденційності, концепцію інформова-

Рисунок 1. Графічний дизайн дослідження

Загальна когорта
(n = 36)

Клінічна оцінка з визначенням активності 
захворювання (PCDAI/PUCAI)

Лабораторне дослідження 
(ЗАК, кальпротектин, вітамін D)

Інструментальне дослідження 
(УЗД, ВКС з морфогістологічним дослідженням)

ХК
(n = 5)

ВК
(n = 8)

СПК 
(n = 1)

ФАБ
(n = 13)
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ної згоди й урахування основних положень GCР ІCH 

і Гельсінської декларації з біомедичних досліджень, 

де людина виступає їх об’єктом, та наступних її пере-

глядів (Сеул, 2008), Конвенції Ради Європи про права 

людини та біомедицину (2007) й позитивний висно-

вок локальної комісії з біомедичної етики. Протокол 

комісії з біоетики Буковинського державного медич-

ного університету № 10 від 17.11.2023 р.

Критеріями виключення були некласифікований 

запальний процес у кишечнику, неповні дані, при-

йом харчових добавок із VD, стероїдна терапія, орто-

педичні втручання та одночасний діагноз будь-якого 

іншого стану, який, як відомо, викликає синдром 

 мальабсорбції.

Середні величини подані у вигляді M ± m, де М — 

середнє значення показника, m — стандартна похиб-

ка середнього. Для виявлення вірогідної різниці між 

двома групами використовували U-критерій Ман-

на — Уїтні. Вірогідність відмінностей між відносни-

ми показниками у групах підтверджували за допомо-

гою критерію ксі-квадрат Пірсона. Різниця вибірок 

вважалася вірогідною при p < 0,05.

Результати
Клінічні та біохімічні профілі педіатричних паці-

єнтів із ЗЗК та СПК наведені в табл. 1, 2. У 5 пацієнтів 

(38,5 %) вперше виявлено ЗЗК. Середня тривалість 

ЗЗК становила 2,3 ± 0,8 року. Вірогідної різниці в 

показниках маси тіла та зросту в цілому між групами 

не спостерігалося, що може бути пов’язано із неве-

ликою тривалістю ЗЗК, однак у дітей із ЗЗК відзна-

чалася тенденція до зниження показників фізичного 

розвитку. Серед досліджуваних груп спостерігалися 

значні відмінності в показниках гемоглобіну, ШОЕ, 

С-реактивного протеїну, кількості тромбоцитів, фе-

кального кальпротектину (p < 0,05).

Варто зауважити, що середній рівень вмісту фе-

кального кальпротектину у дітей, хворих на СПК та 

ФАБ, становив 23,9 ± 2,7 та 24,6 ± 2,1 мг/кг відпо-

відно, що свідчить на користь відсутності запально-

го компонента в ланцюзі патологічних змін товстої 

кишки, що і є суттю цих нозологічних станів.

Розподіл пацієнтів за активністю запального про-

цесу в кишечнику наведено в табл. 3. Серед обстеже-

них дітей переважав тяжкий перебіг ЗЗК (61,5 %).

Таблиця 1. Статево-вікова характеристика та фізичні показники обстежених дітей

Показник ХК, n = 5 ВК, n = 8 СПК, n = 10 ФАБ, n = 13

Вік (роки) 13,7 ± 2,6 14,9 ± 2,2 12,6 ± 1,9 12,9 ± 1,7

Стать (хлопчики/дівчатка) 3/2 5/3 6/4 7/6

Зріст (см) 154,9 ± 8,4 152,6 ± 7,5 159,9 ± 11,1 158,4 ± 10,2

Маса тіла (кг) 51,5 ± 2,6 52,7 ± 3,1 55,9 ± 2,8 54,8 ± 2,2

Примітки: тут і в табл. 2–4, на рис. 3: ХК — хвороба Крона; ВК — виразковий коліт; СПК — синдром по-

дразненого кишечника; ФАБ — функціональний абдомінальний біль.

Таблиця 2. Лабораторний профіль обстежених дітей

Показник ХК, n = 5 ВК, n = 8 СПК, n = 10 ФАБ, n = 13

Гемоглобін (г/л) 112,6 ± 8,3 113,9 ± 7,1 136,7 ± 10,4* 135,9 ± 9,7**

Гематокрит (%) 35,6 ± 5,6 38,8 ± 3,9 40,4 ± 4,4 41,1 ± 3,4

Тромбоцити (Г/л) 313,8 ± 58,4 382,9 ± 99,3 265,3 ± 20,4 266,1 ± 21,5

Лейкоцити (Г/л) 8,4 ± 1,1 8,6 ± 1,8 6,2 ± 1,7 6,3 ± 1,9

ШОЕ (мм/год) 25,5 ± 3,1 26,9 ± 1,9 8,8 ± 1,1* 8,5 ± 1,3**

СРП (мг/л) 20,2 ± 2,7 22,5 ± 1,9 2,3 ± 0,9* 2,4 ± 0,8**

Альбумін (г/л) 42,5 ± 6,3 40,8 ± 3,6 46,9 ± 2,5 47,1 ± 2,5

Кальпротектин (мг/кг) 76,8 ± 12,9 79,6 ± 9,8 23,9 ± 2,7* 24,6 ± 2,1**

Примітки: * — різниця вірогідна в показниках між ЗЗК та СПК (p < 0,05); ** — різниця вірогідна в показ-

никах між ЗЗК та ФАБ (p < 0,05).

Таблиця 3. Розподіл пацієнтів за активністю запального процесу в кишечнику

Активність процесу, 

бали

ХК, n = 5 ВК, n = 8

Кількість Середній бал Кількість Середній бал

Легкий (10–34) 0 0 1 28,0

Середній (35–64) 2 38,9 ± 5,9 2 35,7 ± 6,3

Тяжкий (65 і більше) 3 75,4 ± 9,1 5 89,1 ± 11,2
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Концентрація VD у крові обстежених дітей двох 

груп коливалася від 39,9 до 10,8 нг/мл, при серед-

ньому показнику 21,8 ± 5,8 нг/мл. У 76,9 % дітей із 

ЗЗК концентрація VD у крові була зниженою, тоді 

як серед дітей групи порівняння тільки у 21,7 % його 

рівень був нижчим за норму. Діти, хворі на ЗЗК, ха-

рактеризувалися вірогідно нижчими показниками 

концентрації VD у крові (рис. 2), при цьому вірогід-

ної різниці в концентрації VD у дітей, хворих на ХК 

та ВК, не спостерігалося (рис. 3).

Аналіз концентрації VD у крові дітей, хворих на 

ЗЗК, виявив її залежність від тривалості та тяжкості 

перебігу (рис. 4).

Множинний регресійний аналіз показників VD 

показав, що стать, тривалість хвороби та нозологіч-

на форма хвороби були значущими факторами, які 

впливають на його рівень у крові цих дітей (табл. 4). 

Нижчі рівні сироваткового VD були пов’язані з жіно-

чою статтю, ХК та ВК, а також із тривалістю хвороби 

більше ніж 3 роки, її активністю та тяжкістю. Біль-

ше того, виявлено зворотну кореляцію VD зі ступе-

нем активності ЗЗК (ХК: r = –0,33; p = 0,01, та ВК: 

r = –0,38; р = 0,01) і тяжкістю перебігу (ХК: r = –0,35; 

p = 0,01, та ВК: r = –0,36; р = 0,01), показником 

С-реактивного протеїну (ХК: r = –0,39; p = 0,01, та 

ВК: r = –0,37; р = 0,01), рівнем фекального кальпро-

тектину (ХК: r = –0,42; p = 0,01, та ВК: r = –0,46; 

р = 0,01).

Обговорення
Значний прогрес за останні кілька десятиліть 

відчутно розширив наше розуміння патофізіології 

ЗЗК, особливо в галузі імунології, і розширив мож-

ливості для вивчення інших терапевтичних шляхів/

мішеней, зокрема ролі VD як імуномодулюючого 

фактора [28, 29]. Імуномодулюючий ефект VD змен-

шує проліферацію Т-лімфоцитів-хелперів і продук-

цію прозапальних цитокінів (переважно ІЛ-6, ІЛ-12, 

25(OH)D, нг/мл

16,7

29,9*

0 10 20 30

Основна група

Група 
порівняння

Рисунок 2. Концентрація вітаміну D (2 5(OH)D) 

у крові дітей

Примітка: * — p < 0,05.

Рисунок 3. Концентрація вітаміну D (25(OH)D) 

у крові дітей залежно від нозологічної форми 

хвороби

Примітка: * — p < 0,05.

25(OH)D, нг/мл

15,8

17,7

28,5*

30,8*

0 10 20 30 40

ХК

ВК

СПК

ФАБ

Рисунок 4. Концентрація вітаміну D (25(OH)D) 

у крові дітей із ЗЗК залежно від тривалості 

хвороби та тяжкості перебігу

25(OH)D, нг/мл

18,5

13,8

20,5

18,4

14,8

0 5 10 15 20 25

Середньої
тяжкості

Тяжкий

До 1 року

1–2 роки

Більше ніж 3 роки

Таблиця 4. Показники регресійного аналізу між вмістом VD у крові дітей відповідно до нозологічної 

форми, демографічних даних та лабораторних результатів

Показник Коефіцієнт SE Р 95% ДІ

ХК 6,733 2,899 0,05 1,197–11,356

ВК 5,497 2,112 0,05 4,267–5,678

Стать 2,989 1,344 0,01 0,511–6,455

Вік –0,089 0,215 0,67 –0,567–0,387

ШОЕ 0,034 0,167 0,78 –0,345–0,299

С-реактивний протеїн 2,349 1,988 0,05 1,019–7,564

Тяжкий перебіг 5,667 2,451 0,01 2,099–8,378

Тривалість більше ніж 
3 роки

4,561 2,311 0,01 1,389–6,772
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ІЛ-23), а також збільшує модулювання вродженої та 

адаптивної відповіді імунної системи. Усе це вказує 

на те, що дефіцит VD має багато клінічних наслідків 

для пацієнтів із ЗЗК. Натепер відбувається дискусія 

щодо значення VD для перебігу ЗЗК, оскільки до-

слідження продовжують показувати різні результа-

ти [31, 32]. У нашому дослідженні було виявлено, 

що ХК та ВК перебігають на фоні зниженого вмісту 

VD у крові пацієнтів. На сьогодні дослідники при-

пускають, що це може бути пов’язано з недостатнім 

перетравленням жиророзчинних сполук і меншим 

поглинанням VD через порожню та термінальну 

клубову кишку [33]. Зважаючи на те, що жодній ди-

тині у нашому дослідженні не проводилася резекція 

кишечника, що могло би спричинити порушення 

всмоктування широкого спектра поживних речо-

вин, можна припустити, що VD впливає на перебіг 

ЗЗК через інші механізми, зокрема імунний та по-

рушення проникності кишкового бар’єра для пато-

генів. Дослідження [34, 35] свідчать, що дефіцит VD 

може суттєво впливати на розвиток і перебіг ЗЗК, 

хоча остаточно не з’ясовано, чи є дефіцит причи-

ною ЗЗК, чи мальабсорбція після розвитку цих за-

хворювань пов’язана з дефіцитом VD і це впливає 

на перебіг ЗЗК. Z. Wu, D. Liu, F. Deng [36] встанови-

ли, що дефіцит VD був суттєво пов’язаний із вищим 

індексом PUCAI, частково балом Mayo та рівнями 

C-реактивного протеїну. Показник VD у пацієнтів із 

ХК та ВК був незалежним фактором ризику хірур-

гічного втручання на кишечнику. У нашому дослі-

дженні рівень VD був нижчий у пацієнтів із висо-

кою активністю та тяжким перебігом ЗЗК, зворотно 

корелював із рівнем С-реактивного протеїну та фе-

кального кальпротектину. Ці результати свідчать 

про те, що додавання VD у пацієнтів із ЗЗК може 

бути ефективним у зниженні маркерів запалення в 

сироватці крові та у пом’якшенні клінічних проявів 

захворювань. Добрими прикладами цього є дослі-

дження A. Sharifi et al. [37] і M. Bendix et al. [38]. Вче-

ні довели, що введення разової внутрішньом’язової 

дози 300 МО VD пацієнтам із легким та помірним 

ВК було пов’язано зі значним зниженням запаль-

них цитокінів ІЛ-12, IFN-γ та TNF-α без будь-якого 

зниження ІЛ-4 та ІЛ-10 у сироватці, та підтвердили 

інгібуючий ефект VD на імунну відповідь Т-хелперів 

через зниження концентрації TNF-α в сироватці 

крові.

Висновки 
1. У більшості дітей (76,9 %), хворих на запальні 

захворювання кишечника, концентрація VD у кро-

ві є вірогідно нижчою щодо такої в дітей із функці-

ональними захворюваннями шлунково-кишкового 

тракту. 

2. Нижчі рівні вітаміну D були пов’язані з жіночою 

статтю, хворобою Крона та виразковим колітом, а та-

кож із тривалістю хвороби більше ніж 3 роки, ступе-

нем активності та тяжким перебігом, що підтверджує 

роль вітаміну D як можливого предиктора тяжкості 

перебігу цих захворювань у дитячому віці.

Конфлікт                                                                                                інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-

кавленості при підготовці даної статті.

Інформація про фінансування. Дане дослідження 

не отримувало будь-якої фінансової підтримки.
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Vitamin D as a predictor of severe course 
of inflammatory bowel diseases in children

Abstract. Background. Inflammatory bowel diseases (IBD) 

develop in childhood more often, last throughout life, and their 

frequency is rapidly increasing in industrialized countries. Most 

researchers identify vitamin D (VD) as a key regulator of gastroin-

testinal homeostasis, an innate immune response and a biomarker 

for the activity and severity of IBD. The purpose was to determine 

the frequency of vitamin D deficiency and its relationship with 

the course of inflammatory bowel diseases in children. Materials 
and methods. The study included 36 patients: 13 with IBD (main 

group) and 23 children of the comparison group with irritable 

bowel syndrome and functional abdominal pain. The average age 

of children was 13.09 ± 2.28 years, with a median of 14.5 years; 

63.6 % were boys. Patients with IBD were evaluated for clinical 

disease manifestations, disease localization (Paris Classification) 

and disease activity (PCDAI/PUCAI). Irritable bowel syndrome 

and functional abdominal pain were diagnosed based on the Rome 

IV Criteria. Serum 25-hydroxyvitamin D (25(OH)D) was assessed 

by the electrochemiluminescence method (Elecsys Vitamin D to-

tal, Cobas). Results. Severe IBD prevailed among the examined 

children (61.5  %). There was no significant difference in overall 

body weight and height between the groups, which may be due to 

the short duration of IBD. However, children with IBD showed a 

tendency to lower physical development indicators. Significant dif-

ferences in hemoglobin, erythrocyte sedimentation rate, C-reac-

tive protein, number of platelets, fecal calprotectin were observed 

among the studied groups (p < 0.05). The concentration of VD in 

the blood of the examined children ranged from 39.9 to 10.8 ng/ml, 

with an average of 21.8 ± 5.8 ng/ml. In 76.9 % of patients with IBD, 

blood concentration of VD reduced, while only 21.7 % children in 

the comparison group had its level below the norm. Children with 

IBD were characterized by significantly lower levels of VD in the 

blood (average of 16.7 ng/ml). Lower levels of VD were associated 

with female sex, Chron’s disease (CD) and ulcerative colitis (UC), 

as well as disease duration of more than 3 years and disease severity. 

There was an inverse correlation between VD and the degree of IBD 

activity (CD: r = –0.33; p = 0.01; UC: r = –0.38; p = 0.01) and 

the severity of the course (CD: r = –0.35; p = 0.01; UC: r = –0.36; 

p = 0.01), the levels of C-reactive protein (CD: r = –0.39; p = 0.01; 

UC: r = –0.37; p = 0.01) and fecal calprotectin (CD: r = –0.42; 

p = 0.01; UC: r = –0.46; p = 0.01). Conclusions. In most children 

(76.9 %) with inflammatory bowel diseases, the concentration of 

VD in the blood is significantly lower than in those with functional 

gastrointestinal disorders. Lower vitamin D levels were associated 

with female sex, Crohn’s disease, and ulcerative colitis, as well as 

disease duration of more than 3 years, activity level, and severity, 

supporting the role of vitamin D as a possible predictor of severity 

of these diseases in childhood.

Keywords: inflammatory bowel diseases; children; vitamin D
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Малюкові кольки (МК) — це функціональний 

шлунково-кишковий розлад, який вражає до 25 % не-

мовлят протягом перших 3 місяців життя, з типовим 

піком поширеності у віці близько 6 тижнів [1]. Не-

зважаючи на те, що МК є доброякісним і зазвичай 

самовиліковним станом, вони є джерелом серйозних 

страждань як для немовляти, так і для батьків, родини, 

а також медичного персоналу [2]. 

Саме МК пов’язують з розвитком післяпологової 

депресії матері, раннім припиненням грудного вигодо-

вування, почуттям провини й розчаруванням батьків, 

синдромом струшеного немовляти, численними візи-

тами до лікаря, вживанням ліків, непотрібною зміною 

молочної суміші, довготерміновими несприятливими 

наслідками, такими як алергія, розлади поведінки й 

сну [3, 4].

Немає гендерної залежності щодо розвитку МК, а 

також вірогідної кореляції між типом вигодовування, 

гестаційним віком, соціально-економічним статусом 

і порою року [3, 4]. Незважаючи на десятиліття до-

сліджень, на цей момент патогенез МК залишається 
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недостатньо зрозумілим і вважається багатофактор-

ним, зокрема, мають місце порушення шляхів у цен-

тральній нервовій системі, психосоціальні причини 

(наприклад, неадекватні стосунки між дитиною та 

сім’єю, тривога), причини, пов’язані зі шлунково-

кишковим трактом, такі як алергія на коров’яче мо-

локо, гастроезофагеальний рефлюкс або порушення 

моторики шлунково-кишкового тракту. За останні де-

сятиліття інтерес до ролі мікробіому в патофізіології 

МК значно зріс. Було висловлено думку, що змінена 

мікробіота впливає на моторику кишечника й газо-

утворення, що призводить до колік [5]. Згідно з Rome 

Criteria IV 2016 року перспективним напрямком ве-

дення дітей з МК було застосування пробіотичних 

штамів [5].

Раннє дитинство має вирішальне значення для роз-

витку дитини і впливає на процес формування мікро-

біому і здоров’я протягом усього життя [6]. З моменту 

народження кишковий мікробіом (КМ) немовляти по-

чинає інтенсивно розвиватися, отримуючи вихідний 

набір бактерій від матері та факторів зовнішнього се-
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Сучасні підходи до лікування синдрому 
малюкових кольок 

Резюме. Малюкові кольки (МК) — це функціональний шлунково-кишковий розлад, який вражає до 25 % не-

мовлят протягом перших 3 місяців життя з типовим піком поширеності у віці близько 6 тижнів. Незважаючи 

на десятиліття досліджень, на цей момент патогенез МК залишається недостатньо зрозумілим і вважаєть-

ся багатофакторним. Cтан кишкового дисбактеріозу може відігравати певну роль у прояві симптомів МК, 

модулюючи різні нервові, ендокринні, імунні й гуморальні сигнальні шляхи. З огляду на те, що дисбактеріоз 

може відігравати значну роль у патогенезі МК, становить інтерес модуляція кишкового мікробіому, включ-

но з використанням пробіотиків. Згідно з рекомендаціями ESPGHAN 2023 для лікування синдрому малюкових 

кольок у немовлят на грудному вигодовуванні рекомендоване застосування L.reuteri DSM 17938 або B.lactis 

BB-12. Нововведенням була рекомендація щодо застосування саме B.lactis BB. Bifidobacterium animalis subsp. 

lactis (BB-12®) є добре відомим пробіотиком, який позитивно змінює склад кишкової мікробіоти та функцію 

імунної системи.
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редовища. Процес розвитку КМ є ключовим фактором 

у формуванні здорового імунного захисту організму, і 

збій у його адекватному розвитку може призвести до 

довготривалих небажаних наслідків у майбутньому [7]. 

Цікавим є факт, що розвиток КМ може відбуватися за 

різними сценаріями. Особливо якщо враховувати, що 

КМ у ранньому дитинстві швидко еволюціонує щодо 

бактеріального складу й різноманітності. Дослідження 

останнього десятиліття свідчать про зв’язок між тра-

єкторією КМ у маленьких дітей і дитячими кольками. 

Отже, є докази, які свідчать про значно підвищену 

відносну кількість H
2
-продукуючих бактерій у КМ 

дітей з кольками [8]. Було виявлено кілька таксонів, 

які значною мірою пов’язані з кольками: Acinetobacter, 

Lactobacillus iners [9], Clostridium, Lactobacillus і Klebsiella 

[10]. Крім того, фенотип кольок позитивно корелював 

з умістом Serratia, Vibrio і Pseudomonas [11]. Спосте-

рігалося зниження відносного вмісту біфідобактерій 

у середньому в 30 разів [9]. Крім того, було виявлено 

зв’язок МК у немовлят зі штучним вигодовуванням і 

Escherichia coli [12]. Іншим фактом, який переконливо 

вказує на зв’язок кишкового мікробіому з виникнен-

ням дитячих кольок, є здатність пробіотичних штамів 

значно покращувати симптоми дитячих кольок.

Ці зміни свідчать про те, що стан кишкового дис-

бактеріозу може відігравати певну роль у прояві симп-

томів МК, модулюючи різні нервові, ендокринні, 

імунні й гуморальні сигнальні шляхи [4, 5, 13].

З огляду на те, що дисбактеріоз може відігравати 

значну роль у патогенезі МК, існує інтерес до модуля-

ції КМ, включно з використанням пробіотиків. 

Згідно з рекомендаціями ESPGHAN 2023, для лі-

кування синдрому малюкових кольок у немовлят на 

грудному вигодовуванні можна рекомендувати L.reuteri 

DSM 17938 × 108 КУО на добу курсом щонайменше 21 

день або B.lactis BB-12 × 108 КУО на добу тривалістю 

21–28 днів [14]. Нововведенням була рекомендація 

щодо застосування саме B.lactis BB.

Bifidobacterium BB-12® (BB-12®) — це каталазоне-

гативна бактерія паличкоподібної форми, яка була 

депонована в банку клітинних культур Chr. Hansen у 

1983 році. На момент ізоляції BB-12® вважалася при-

належною до виду Bifidobacterium bifidum. Сучасні ме-

тоди молекулярної класифікації перекласифікували 

BB-12® як Bifidobacterium animalis, а пізніше віднесли 

до нового виду Bifidobacterium lactis. Згодом було по-

казано, що B.lactis не відповідає критеріям виду, і за-

мість цього вона була включена до Bifidobacterium 

animalis як підвид. Сьогодні BB-12® класифікується 

як Bifidobacterium animalis subsp. lactis. Незважаючи на 

зміну назви протягом багатьох років, штам BB-12® не 

змінився [15]. 

Геном BB-12® складається з однієї кільцевої хромо-

соми з 1 942 198 пар основ із 1642 генами, що кодують 

білки, 4 оперонами рРНК і 52 генами тРНК. Фізичне 

картування хромосоми BB-12® показало, що послідов-

ність геному була правильно зібрана (рис. 1). Одним з 

важливих способів використання інформації про по-

слідовність геному є те, що вона дозволяє порівнювати 

його з геномами інших організмів. З огляду на це стає 

зрозуміло, що BB-12® є унікальним штамом, який мож-

на відрізнити від усіх інших штамів на ринку, включно 

зі штамами, які настільки тісно споріднені, що мають 

ідентичні відбитки ДНК [15].

BB-12® є добре відомим пробіотиком, який пози-

тивно змінює склад кишкової мікробіоти і функцію 

імунної системи [17]. Ці властивості, імовірно, роблять 

його потенційно корисним для лікування МК. 

Так, першим дослідженням ефективності масляних 

крапель, які містять B.lactis BB, було рандомізоване по-

двійне сліпе плацебо-конт-

рольоване дослідження, у 

яке було залучено 80 не-

мовлят на грудному виго-

довуванні (віком 7 тижнів), 

у яких діагностували МК 

[18]. З лікувальною метою 

застосовували 1 мільярд 

КУО/добу масляних крапель 

 BB-12® або плацебо протя-

гом 28 днів.

Первинна кінцева точ-

ка дослідження — кількість 

немовлят, у яких спостері-

галось зниження середньої 

тривалості щоденного плачу 

на  50 % через 28 днів при-

йому пробіотика.

Вторинні кінцеві точки: 

кількість епізодів плачу, на-

стрій немовляти, кількість 

дефекацій і консистенція ка-

лових мас, склад КМ, імунні 

пептиди й коротколанцюго-

ві жирні кислоти.Рисунок 1. Атлас геному BB-12® [16]
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Результати основного дослідження: 80 % у групі 

 ВВ-12® і 32,5 % у групі плацебо показали зниження 

на  50 % у тривалості плачу після 28 днів лікування 

(рис. 2). 

Середня добова тривалість епізодів плачу була зна-

чно коротшою в групі BB-12® (табл. 1).

При порівнянні зміни середнього значення частоти 

випорожнень за добу відмінностей між групами дослі-

дження не спостерігалося. 

Значне збільшення кількості біфідобактерій було 

виявлено тільки у відібраних немовлят-респондерів, 

які отримували BB-12® (р < 0,05), а значне збільшення 

кількості протеобактерій — у пацієнтів, які увійшли до 

групи плацебо (р < 0,05).

Ще раніше було визначено, що BB-12® модулює 

проліферацію мононуклеарних клітин периферич-

ної крові людини й експресію цитокінів [19, 20] із за-

хисною дією проти шлунково-кишкових інфекцій у 

немовлят і дітей. У контексті МК ці ефекти можуть 

відповідати за сприятливе формування кишкового 

мікробіому. Загальновідомо, що позитивна модуля-

ція експресії людського бета-дефензину 2 (HBD-2), 

кателіцидину (LL-37) і секреторного імуноглобуліну 

A (sIgA) в просвіт кишечника справляє позитивний 

вплив на структуру кишкової мікробіоти й вироблення 

бутирату [21]. Ці ефекти є особливо актуальними при 

МК, коли має місце дисбактеріоз з підвищеною кіль-

кістю протеобактерій і зниженою — біфідобактерій зі 

зменшенням утворення бутирату [22, 23]. 

Саме в цьому дослідженні було виявлено, що 

 BB-12® здатна протидіяти всім цим явищам, пригнічу-

ючи зростання протеобактерій і сприяючи збільшенню 

біфідобактерій і виробленню бутирату в немовлят з 

кольками. Ці ефекти спостерігалися в переважної біль-

шості немовлят, зарахованих до групи BB-12®. 

Цікавим є факт, що зміна кількості біфідобактерій, 

спричинена лікуванням BB-12®, значно корелювала зі 

скороченням часу плачу.

Біфідобактерії не здатні виробляти бутират, але че-

рез перехресне годування інших коменсальних бакте-

рій вони можуть підвищити рівень бутирату, потенцій-

но впливаючи на багато аспектів фізіології кишечника 

[24 ]. Бутират є основним метаболітом КМ, здатний 

здійснювати широкий спектр корисних дій у кишеч-

нику і на позакишковому рівні [22]. Бутират модулює 

час кишкового проходження, вісцеральне й централь-

не сприйняття болю і кишково-мозкову вісь, а також 

виявляє потужну протизапальну дію [25–27].

Другим дослідженням ефективності масляних кра-

пель, що містять BB-12®, при кольках у малюків було 

рандомізоване подвійне сліпе плацебо-контрольоване 

дослідження за участю 192 китайських немовлят, які 

перебували на грудному вигодовуванні ( 12 тижнів), 

у яких спостерігався надмірний плач і занепокоєння 

[28]. З лікувальною метою застосовували 1 мільярд 

КУО/добу масляних крапель BB-12® або плацебо про-

тягом 21 дня.

Первинна кінцева точка дослідження — кількість 

немовлят, у яких спостерігалось зниження середньої 

тривалості щоденного плачу на  50 % через 21 день 

прийому добавок.

Вторинні кінцеві точки: час щоденного плачу й за-

непокоєння, кількість дефекацій і консистенція кало-

вих мас.

Пошукові кінцеві точки: якість життя, пов’язана зі 

здоров’ям (HRQoL), для батьків/опікунів, що визнача-

лась за допомогою модуля для вимірювання впливу на 

сім’ю PedsQLTM, тривалість сну, рівень секреторного 

імуноглобуліну A, кальпротектину, HBD-2, LL-37 і бу-

тирату в калових масах.

Рисунок 2. Частка немовлят, у яких 

спостерігалось зниження середньої тривалості 

щоденного плачу на  50 % через 28 днів прийому 

пробіотика (р < 0,0001)

80
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%
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Таблиця 1. Середня добова тривалість епізодів 

плачу, р = 0,0001

Лікування
Середня зміна порівняно 

з вихідним рівнем у хвилинах 

BB-12®  –129,9 ± 43,7
(діапазон: від –210,0 до –31,4)

Плацебо
–84,3 ± 51,4

(діапазон: від –192,8 до 22,1)
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Рисунок 3. Відсоток немовлят, у яких 

спостерігалося зменшення епізодів плачу/

занепокоєння на  50 % після 21-денного 

лікування, р < 0,0001
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Так, відсоток немовлят, у яких відбулося зменшення 

епізодів плачу/занепокоєння на  50 % після 21-денно-

го лікування, був значно вищим у групі BB-12® (61 %) 

порівняно з групою плацебо (22 %) у кінці лікування 

(рис. 3).

Було встановлено, що масляні краплі, які містять 

штам BB-12®, зменшують кількість щоденних епізодів 

плачу в немовлят (рис. 4).

Також спостерігалося виражене і значуще скоро-

чення часу плачу через 21 день лікування в групі  BB-12® 

порівняно з групою плацебо (рис. 5).

Середня тривалість щоденного сну значно збільши-

лась порівняно з вихідним рівнем до кінця лікування у 

групі BB-12® порівняно з групою плацебо (рис. 6).

Наприкінці лікування бали за шкалами «фізичне 

функціонування», «емоційне функціонування» і «со-

ціальне функціонування» для батьків/опікунів були 

значно вищими в групі батьків, діти яких приймали 

 ВB-12®, порівняно з групою плацебо (табл. 2).

Отже, підсумовуючи результати наведених дослі-

джень, можна говорити про клінічно значущу користь 

пробіотичного штаму B.animalis subsp. lactis BB-12® 

для зменшення основних клінічних проявів у немов-

лят з МК.

На ринку України штам B.animalis subsp. lactis 

 BB-12® представлений препаратом Лінекс дитячі кра-

плі з вітаміном D, який містить 10 мкг (400 МО) віта-

міну D
3
 (холекальциферолу) та 1 × 109 КУО живих ліо-

філізованих бактерій Bifidobacterium animalis subsp. lactis 

BB-12®. Додавання до раціону харчування біфідобакте-

рій BB-12®, що входять до складу препарату, є корис-

ним для підтримки фізіологічного балансу мікрофлори 

кишечника, зокрема при малюкових кольках.

Конфлікт інтересів. Не заявлений.

Рисунок 4. Середня кількість епізодів щоденного 

плачу в немовлят, р < 0,0001
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Рисунок 5. Середній час щоденного плачу 

(хв/добу) в немовлят, р < 0,0001
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Рисунок 6. Частка немовлят, у яких збільшилась 

тривалість щоденного сну, порівняно з вихідним 

рівнем, р < 0,001
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Таблиця 2. Вплив лікування на бали за шкалами для оцінки якості життя, пов’язаної із здоров’ям, 

для батьків/опікунів немовлят із МК

Показник BB-12® (n = 96) Плацебо (n = 96) P-значення

Фізичне функціонування

Вихідний рівень (середнє ± СВ) 43,1 ± 11,4 40,8 ± 13,3 0,814

Після лікування (середнє ± СВ) 56,8 ± 15,2 49,6 ± 12,5 0,011

Емоційне функціонування

Вихідний рівень (середнє ± СВ) 50,6 ± 10,6 51,6 ± 11,4 0,515

Після лікування (середнє ± СВ) 66,7 ± 15,1 59,5 ± 13,1 0,005

Соціальне функціонування

Вихідний рівень (середнє ± СВ) 42,7 ± 13,1 44,5 ± 11,4 0,770

Після лікування (середнє ± СВ) 57,8 ± 14,7 51,2 ± 16,2 0,024
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BB-12® є зареєстрованою торговою маркою 

Chr. Hansen, Данія.
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Modern approaches to the treatment of infantile colic syndrome

Abstract. Infantile colic (IC) is a functional gastrointestinal dis-

order, affecting up to 25 % of infants in the first 3 months of life, 

with a typical peak of prevalence at about 6 weeks of age. Despite 

decades of research, at present, the pathogenesis of IC remains 

poorly understood and is thought to be multifactorial. Gut dys-

biosis might play a certain role in the manifestation of IC symp-

toms, modulating various neural, endocrine, immune and hu-

moral signaling pathways. Given that dysbiosis could play a key 

role in the pathogenesis of IC, there is an interest in gut micro-

biota modulation, including the use of probiotics. According to 

the 2023  ESPGHAN guidelines, L.reuteri DSM 17938 or B.lactis 

BB-12 can be recommended for the treatment of infantile colic in 

breastfed babies. The innovation was the recommendation for the 

use of B.lactis BB. Bifidobacterium animalis subsp. lactis (BB-12®) 

is a well-known probiotic, which positively modulates the compo-

sition of the intestinal microbiota and the function of the immune 

system.

Keywords: infantile colic; treatment; probiotic; B.lactis BB
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Introduction
Throughout history, breastfeeding has been an integral 

part of infant care, providing optimal nutrition and im-

mune support while forging a strong bond between mother 

and child. However, modern lifestyles and societal changes 

have presented new challenges for breastfeeding mothers. 

In response to these challenges, modern approaches and 

trends in breastfeeding support have emerged to optimise 

the breastfeeding experience for both infants and mothers. 

These trends include information programmes, support 

groups, workplace support programmes for mothers, and 

other health initiatives.

Studies by V.V. Bila et al. [1] and R.V. Marushko et al. [2] 

demonstrate that breastfeeding provides a range of benefits 

for the growth, immunity, and development of the infant. It 

also has health benefits for the mother, including a reduced 

risk of premenopausal breast cancer, early weight loss from 
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pregnancy, and reduced risk of postpartum haemorrhage 

and osteoporosis. Multiple complex factors influence the 

decision to start and continue breastfeeding, including fac-

tors that are “external” to the woman, such as cultural be-

liefs. For many years, breastfeeding has been an integral part 

of life and, like any long-term practice, has been influenced 

by historical processes and the cultural context of different 

eras. O.O. Starets et al. [3], O.E. Abaturov and A.O. Tovar-

nytska [4] argue that the tradition of breastfeeding for women 

is closely linked to numerous factors, not only medical but 

also physical, emotional, and psychological. Consequently, 

the decision to breastfeed, as well as the act of breastfeeding 

itself, can be subject to socio-cultural stereotypes and preju-

dices. These negative implications about breastfeeding are 

one of the many components of cultural barriers that limit 

women and infants’ ability to reap the health benefits that 

breastfeeding can provide.

UDC DOI: https://doi.org/10.22141/2224-0551.18.8.2023.1656

A. Kachurenko, L. Levadna, A.  Horobets, Yu. Proshchenko, Ya. Kalinichenko
Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Modern baby breastfeeding trends

Abstract. Breastfeeding is a critical aspect of infant care that provides numerous benefits for both infants and mothers. 

The socio-cultural changes of the 21st century require optimisation of this practice and research into the physiological 

stages of milk secretion, including the hormonal regulation of lactation and factors that influence breast secretion, which 

is crucial for supporting breastfeeding and improving the overall well-being of infants and mothers. The purpose of the 

work was to investigate current views on breastfeeding support through a comprehensive review of the existing literature, 

with a particular focus on studies on the physiological stages of milk secretion during pregnancy and breastfeeding. We 

used bibliographic, analytical and regulatory search methods. The review contributes to the deepening of knowledge and 

understanding of breastfeeding, emphasising its importance for newborn care and maternal well-being. The material 

covers a wide range of factors that influence lactation as a physiological process and breastfeeding as a social practice. 

The findings highlight the physiological basis of the lactation process: the key role of prolactin and oxytocin in initiating 

and maintaining milk secretion, internal (hormonal imbalances, breast anatomy and surgery), and external factors such 

as the mother’s somatic condition, including gestational diabetes and polycystic ovary syndrome. The positive aspects of 

breastfeeding for both the child and the mother are analysed. The various positive effects of this practice on the child are 

considered, including the most favourable balance of nutrients in the mother’s milk, the formation of passive immunity 

and the maintenance of a healthy intestinal microbiota. Particular attention is paid to the changing views on infant 

feeding in light of social and economic changes in the early 21st century, including the growing role of artificial formula 

and the challenges of natural feeding in the workplace. Practical implications: it provides a basis for developing evidence-

based interventions to improve the breastfeeding experience and well-being of both infants and mothers while informing 

healthcare professionals, policymakers, and support groups.

Keywords: lactation; hormonal control; physiological stages; child’s immunity; factors of influence
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S.J. Grundy et al. [5] highlight the steady increase in 

breastfeeding prevalence in several countries following 

improved information campaigns, particularly at the pub-

lic health level. Nevertheless, the rates have varied across 

countries, largely due to economic and sociocultural diffe-

rences. The decision to initiate breastfeeding is complex and 

influenced by numerous factors: medical factors, formula 

marketing campaigns, socio-cultural and historical back-

grounds, limited social support for working parents, mental 

and/or physical health problems, history of sexual abuse or 

trauma, and gender identity. An understanding of the medi-

cal importance of breastfeeding and the factors that may af-

fect a woman’s willingness or ability to breastfeed is essential 

for prenatal counselling.

The main objective of this work is to comprehensively 

examine current trends in breastfeeding, with a particular 

focus on the physiological stages of milk secretion during 

pregnancy and breastfeeding, the hormonal control of lacta-

tion, and factors that may affect milk secretion. By conduc-

ting a thorough review of existing literature and research, 

this study provides an evidence-based view of optimising 

breastfeeding practices and promoting successful breast-

feeding for both infants and women.

Bibliographic, analytical methods, and regulatory search 

were used in the study to carry out the following. Literature 

review and synthesis: the information obtained as a result of 

the above literature search was synthesised and summarised. 

This allowed for a comprehensive study of current trends in 

breastfeeding, including measures to protect, encourage and 

support breastfeeding, and the impact on infant health and 

maternal well-being. The literature on social, cultural, and 

economic influences on breastfeeding was searched  using 

Web of Science, PubMed and Science Direct in periods 

spanning from 2014 to 2023. The queries included various 

combinations related to infant feeding type/process (breast-

feeding, breast milk, formula feeding, formula, artificial 

feeding, infant feeding, bottle feeding), behaviour (initia-

tion, continuation, cessation, stopping, duration, decision, 

choice, reason) and influences (social, cultural, economic, 

political, industrial, environmental, health care providers, 

public, health care). Studies examining social, cultural, and 

economic influences on breastfeeding at the public health 

level were included. Conversely, studies focusing on the 

physiological properties of breast milk, health impacts, and 

physiological complications/obstacles were excluded. The 

search for studies was limited to English and Ukrainian.

The study was initiated with a literature search in major 

databases (CINAHL, Cochrane Library, Psychology Da-

tabase, JSTOR, Web of Science, EMBASE and Ovid) to 

explore current trends in breastfeeding, the benefits, disad-

vantages, and possible barriers to long-term breastfeeding. 

Subsequently, the search was extended to Web of Science, 

PubMed and Science Direct to explore the broader social, 

cultural, and economic influences on breastfeeding. After 

applying the inclusion and exclusion criteria, a descriptive 

literature review and synthesis were conducted to consoli-

date and present the key findings and themes of the relevant 

studies. This systematic sequence of research methods en-

sured a robust study of current trends in breastfeeding and 

its implications for infant health and maternal well-being. 

Inclusion of quantitative and qualitative studies: both quan-

titative and qualitative studies were included in the article, 

as women’s experiences of breastfeeding are considered a 

vital aspect of understanding the impact and consequences 

of breastfeeding practices.

Exclusion of irrelevant material: studies that did not in-

clude the intervention and relevant outcomes were exclu-

ded (n = 1,387) to ensure that only the most relevant stu dies 

were included. Subsequently, a systematic and thorough 

appraisal of the selected materials was performed. This as-

sessment included a detailed study of the main research 

topics, their different directions, as well as the theoretical 

foundations and methodological features of the selected 

studies. The analysis resulted in a consolidated review of 

the scientific literature aimed at highlighting the complex 

interrelationship between physiological, social, cultural, 

and economic factors and breastfeeding practices. Thus, 

the systematic review considered a wide range of aspects re-

lated to the selected materials, including the main themes, 

research areas, theoretical frameworks, and methodologies 

of the studies. The result of this analysis was a comprehen-

sive review of the scientific literature aimed at covering the 

topic of breastfeeding.

Results
Breastfe eding is a natural aspect of infant care, provi ding 

essential nutrients and fostering a strong emotional bond 

between mother and child. However, in recent years, due to 

socio-cultural transformations, breastfeeding has undergone 

significant changes, mainly related to the use of formula 

milk. There are trends towards an increase in the use of ex-

clusive formula feeding and a decrease in the duration of ex-

clusive breastfeeding, which raises questions about whether 

breastfeeding will remain the mainstay of infant care. Nev-

ertheless, research shows that breastfee ding has many health 

benefits for infants, including optimal nutrition, protection 

against infections and reduced risk of chronic diseases. Re-

search on current trends in breastfee ding and its impact on 

infant and maternal health provides a deeper understanding 

of this practice, the physiological processes underlying lacta-

tion, its hormonal control, and other aspects.

Recent studies have examined the impact of lifestyle 

factors on milk secretion. Both internal and external factors 

have been identified as influencing lactation. Internal fac-

tors (hormonal imbalances and maternal health conditions, 

such as gestational diabetes) have been shown to influence 

lactation success. External factors, including support for 

breastfeeding and cultural beliefs about it, also play a signifi-

cant role. These findings are supported by a study by Feld-

man-Winter et al. [6], which emphasises the multifactorial 

nature of lactation and the importance of comprehensive 

support systems for successful breastfeeding.

Internal factors:

1. Hormonal imbalance: certain conditions, such as 

polycystic ovary syndrome, thyroid disease or certain medi-

cations, can disrupt the delicate hormonal balance neces-

sary for successful lactation.

2. Anatomy of the mammary glands: anatomical chan-

ges, such as insufficient glandular tissue, can affect lactation 

or the ability to breastfeed effectively. In particular, women 
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with larger mammary glands and more developed parenchy-

ma tend to have more productive lactation.

3. Maternal health: the general health and well-being of 

the mother, including her nutritional status and hydration, 

can have a significant impact on lactation.

4. Breast surgery: previous breast surgeries, especially 

those involving the milk ducts, can interfere with milk se-

cretion.

External factors:

1. Frequency of breastfeeding: frequent breastfeeding 

or pumping stimulates the mammary glands, signalling the 

need for more milk.

2. Fixation and positioning: proper fixation and posi-

tioning during breastfeeding ensures effective feeding and 

prevents discomfort or problems with both the breast in ge-

neral and the nipples in particular, which can interfere with 

feeding.

3. Stress and emotional well-being: high levels of stress 

or anxiety can hurt lactation. Creating a supportive environ-

ment for mothers is crucial for successful lactation.

4. Support and environment: a support network, inclu-

ding partners, family members and healthcare professionals, 

can have a significant impact on breastfeeding.

L. Cummins et al. [7] identified a correlation between 

maternal stress and breastfeeding outcomes in their study. 

The researchers concluded that increased stress levels are 

associated with lactation disorders. Breast milk is a dynamic 

and bioactive fluid that provides several benefits for the ba-

by’s immune system. The positive effects include:

— nutritional content: breast milk has the most optimal 

concentration of essential nutrients, proteins, fats and car-

bohydrates to meet the growth and development needs of 

the baby;

— antibodies and immunoglobulins: breast milk is rich 

in antibodies, immunoglobulins (IgA, IgG, IgM) and im-

mune factors that form the baby’s passive immunity (Fig. 1). 

These components help protect against infections, reduce 

the severity of illnesses and promote good health;

— probiotics: breast milk 

contains beneficial bacteria, 

probiotics, which contribute to 

the formation of a healthy gut 

microbiome in the baby, which 

is essential for a strong immune 

system and optimal digestive 

function;

— lower incidence of in-

fections: due to the protec-

tive properties of breast milk, 

breastfed babies have a lower 

risk of respiratory and gastroin-

testinal infections.

Studies of breastfeeding 

support interventions have 

shown a positive impact on 

breastfeeding initiation and 

continuation. I. Koksal et al. [8] 

demonstrated that breastfee-

ding support programmes, such 

as lactation counselling and 

support groups, improved breastfeeding outcomes. These 

findings highlight the importance of tailored support sys-

tems to meet the diverse needs of breastfeeding mothers.

A systematic review by M.D. Russell et al. [9] on the en-

docrine control of lactation showed that prolactin is essen-

tial for the development of alveoli in the mammary glands, 

which promotes milk synthesis. The sharp decline in oes-

trogen and progesterone levels after childbirth causes the 

release of prolactin, which stimulates the secretion of co-

lostrum and milk. A link has also been found between hor-

monal changes during pregnancy and lactation efficiency. 

Scientists have found that women with gestational diabetes 

have changes in their hormonal profile that lead to a delay in 

lactogenesis and reduced milk secretion.

Recent clinical studies have highlighted the impact of 

breast milk on infant immunity. The study by B. Dawod et 

al. [10] identified specific immune factors in breast milk that 

contribute to the development of the infant’s gut microbi-

ota. Scientists have shown that breast milk contains oligo-

saccharides and probiotics that promote the growth of be-

neficial bacteria in the baby’s gut. These results confirm the 

importance of breastfeeding, emphasising the significance 

of breast milk in the development of the immune system. 

The role of breast milk in preventing the development of 

certain diseases has also been studied. The impact of breast-

feeding on the percentage of cases of respiratory infections 

in infants was noted. It was found that breastfed infants had 

a significantly lower risk of respiratory illnesses compared to 

formula-fed infants. These results strongly support the pro-

tective effect of breastfee ding against infections.

Several researchers have studied innovative methods of 

breastfeeding support. A study of telemedicine interventions 

by A.I. Eidelman [11] evaluated the effectiveness of virtual 

lactation consultations and breastfeeding optimisation. The 

results showed that virtual consultations were as effective as 

face-to-face consultations in solving breastfeeding prob-

lems and increasing lactation duration. This result adds to 

the understanding of the need for quality communication 

Figure 1. Breast milk components
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and highlights the potential of telemedicine interventions in 

supporting breastfeeding. In addition, the impact of breast-

feeding support groups on lactation outcomes was investi-

gated. A systematic review by S. Sayres and L. Visentin [12] 

evaluated the effectiveness of mother-to-mother support 

programmes in initiating and continuing breastfeeding. It 

was found that mother-to-mother support interventions sig-

nificantly increased breastfeeding rates and improved moth-

ers’ confidence. These results highlight the important role of 

mother-to-mother support groups in strengthening moth-

ers’ breastfeeding attitudes.

Some studies have highlighted the role of cultural trends 

and social norms in shaping breastfeeding practices. Social, 

cultural, and economic factors have been found to have a 

significant impact. Y. Vandenplas [13] and R. Qiu et al. [14] 

highlighted that personal beliefs and societal norms about 

breastfeeding influence mothers’ decisions. K.L. Wester field 

et al. [15] found the impact of maternal employment and ac-

cess to lactation support in the workplace on breastfee ding 

duration. Some researchers have focused on breastfeeding 

experiences in different cultural contexts. In particular, on 

cultural practices and beliefs that influence breastfeeding 

decisions and feeding practices, highlighting the need for 

culturally sensitive breastfeeding support programmes. The 

economic aspects of breastfeeding have also been explored. 

A study by N.C. Rollins et al. [16] found a relationship be-

tween maternal employment and breastfee ding duration. 

According to the study, the length of maternity leaves and 

lactation support in the workplace are associated with an 

increase in the percentage of exclusive breastfeeding. These 

results draw attention to the impact of employer policies on 

breastfeeding outcomes.

Discussion
M. Sattari et al. [17] investigated the physiological stages 

of lactation during pregnancy and breastfeeding, which re-

vealed a complex interplay of hormonal factors. Prolactin, a 

hormone secreted by the pituitary gland, plays a crucial role 

in initiating and maintaining lactation. Increased levels of 

oestrogen and progesterone during pregnancy prepare the 

mammary gland for secretion. After childbirth, a decrease in 

these hormones and an increase in prolactin levels stimulate 

the production of colostrum, the first milk, which gradually 

turns into full milk over several days. The process of lacto-

genesis, in particular lactogenesis II, heralds the start of full 

milk secretion. This transition from colostrum to mature 

milk is regulated by hormones, and the timing and success 

of the transition are individual. Several factors, such as the 

mode of delivery, early skin-to-skin contact, and frequency 

of breastfeeding, influence the onset and course of lactogen-

esis II. Women with gestational diabetes often suffer from 

delayed lactogenesis II, which leads to a delay in the time of 

mature milk secretion. The endocrine control of lactation 

is mainly regulated by prolactin and oxytocin. Prolactin sti-

mulates the development of alveoli in the mammary glands, 

which plays a crucial role in milk secretion. Prolactin le vels 

are highest in the early postpartum period and gradually de-

crease thereafter. Oxytocin, which is released in response to 

sucking, triggers the release of milk, allowing the baby to ac-

cess the milk that is stored in the breast. It is worth noting 

that the positive feedback system between sucking and the 

release of oxytocin ensures the continuous release of milk. 

The mother-infant duo plays a crucial role in regulating the 

release of oxytocin, as the emotional bonding and comfort 

experienced during breastfeeding further stimulate oxytocin 

production. However, this feedback mechanism is affected 

by stress and anxiety, which can interfere with the release 

of oxytocin, potentially affecting milk production and milk 

flow.

Several internal and external factors affect milk secre-

tion. L.E. Carr et al. [18] identified that internal factors 

include hormonal imbalances, breast anatomy, and the 

presence of medical conditions such as gestational diabe-

tes. Women with gestational diabetes often experience in-

sulin resistance and hyperglycaemia, which can affect the 

hormonal regulation of lactation, leading to suboptimal se-

cretion. It should be added that maternal stress and anxiety, 

which are common in the postpartum period, also lead to 

changes in milk composition and quantity. In turn, I. Magro 

et al. [19] identified that external factors such as breastfee-

ding support and cultural beliefs about breastfeeding play a 

significant role in breastfeeding success. The authors of this 

study agree that adequate support from healthcare profes-

sionals, lactation consultants and support groups will have 

a positive impact on breastfeeding outcomes. Conversely, 

incorrect cultural beliefs and stigmatisation of breastfee ding 

in society will be a barrier to breastfeeding initiation and 

continuation. In addition, the availability and accessibility 

of maternity leave and workplace lactation support had a 

significant impact on breastfeeding continuation rates, with 

women with workplace support and longer maternity leave 

more likely to continue breastfeeding for the recommended 

six months.

Breast milk is the source of immunity for babies, pro-

viding a unique blend of essential nutrients, antibodies, im-

munoglobulins, and probiotics. These components play an 

important role in the development of the child’s immune 

system and protect against a wide range of infections. The 

presence of IgA in breast milk provides local protection in 

the baby’s intestines, protecting against gastrointestinal in-

fections. R. Omranipour and M. Vasigh [20] in their study 

demonstrated the protective effect of breastfeeding against 

respiratory tract infections, otolaryngological infections, 

gastrointestinal diseases, infectious diseases. The authors of 

this study agree that breastfed babies are at a lower risk of 

developing chronic diseases, such as asthma and other aller-

gic diseases, later in life. It is important to note the positive 

impact of breastfeeding on the health of infants. Exclusive 

breastfeeding during the first six months of life has been as-

sociated with a lower risk of childhood obesity, type 2 diabe-

tes, and cardiovascular disease in adulthood. Breastfee ding 

also plays a role in cognitive development. In particular, 

breastfeeding has been linked to higher scores on cognitive 

tests and improved academic performance in later years. 

The emotional bond during breastfeeding also contributed 

to a sense of security and attachment between mother and 

child, which had a positive impact on the child’s social and 

emotional development.

Although the positive effects of breastfeeding have large-

ly outweighed the negative, sporadic cases of potential risks 



37www.mif-ua.com, http://childshealth.zaslavsky.com.uaТом 18, № 8, 2023

Огляд літератури / Review of Literature

have been identified. In cases where the mother has been 

infected with certain diseases, breastfeeding may not be re-

commended. In particular, a study by M.L. Gianni et al. [21] 

showed that the transmission of infectious agents through 

breast milk can pose a threat to the health of the child. In 

such situations, alternative feeding methods or special pre-

cautions may be advised. In addition, as noted by I. Leve-

ne and F. O’Brien [22] in their study of measures to pro-

tect, promote and support breastfeeding, the appearance of 

 nipple discomfort or pain and breast engorgement may lead 

to some problems with breastfeeding. Although these issues 

are usually temporary and manageable, they can potentially 

affect breastfeeding and contribute to early weaning.

Various approaches have been used to improve breastfee-

ding practices. The authors of this study believe it is impor-

tant to assess their impact. In particular, as shown by S.A. van 

Dellen et al. [23], breastfeeding counselling has played a cru-

cial role in providing guidance and support to breastfeeding 

mothers, especially in the first days after childbirth. The au-

thors of this study agree with their importance, as counsel-

ling improved breastfeeding techniques, reduced maternal 

stress and increased the likelihood of exclusive breastfeeding. 

J. Fisher [24] notes in her commentary that support groups 

and programmes are effective in providing emotional and 

practical support to breastfeeding mothers. Such systems 

have been shown to foster a sense of community and en-

couragement and to empower women to overcome breast-

feeding challenges and maintain exclusive breastfeeding for 

a long time. S. Patel and Sh. Patel [25] studied lactation sup-

port programmes in the workplace. In particular, they found 

that dedicated lactation rooms and flexible pumping breaks 

had a positive impact on breastfeeding continuation rates 

among working mothers. Thus, such workplaces promote 

not only breastfeeding but also well-being. Healthcare ini-

tiatives, including the Baby Friendly Hospital Initiative and 

national breastfeeding promotion campaigns [26], have been 

associated with increased breastfeeding rates and improved 

breastfeeding practices. Notably, the Baby Friendly Hospi-

tal Initiative, in particular, increased the number of mothers 

starting breastfeeding during hospital stays.

Cultural beliefs, societal norms, and perceptions about 

breastfeeding in a society have a significant impact on breast-

feeding decisions and practices. In societies where breast-

feeding was culturally and socially accepted, mothers were 

more likely to initiate and continue breastfeeding [27, 28]. 

However, cultural misconceptions and taboos about breast-

feeding in some regions have acted as a barrier to breast-

feeding initiation and continuation. Economic factors, such 

as maternal employment and access to maternity leave, also 

influence the duration of breastfeeding [29]. Women with 

longer maternity leave and access to lactation support in the 

workplace are more likely to continue exclusive breastfee-

ding for the recommended six months. In addition, public 

health interventions that address social and economic in-

equalities have played a key role in promoting breastfeeding 

practices at the community level [30–32]. Such initiatives 

have been aimed at improving breastfeeding support and 

awareness among underserved populations, reducing the 

breastfeeding gap between different socioeconomic groups. 

The inclusion of both quantitative and qualitative research 

provided a holistic understanding of the experience and 

impact of breastfeeding. Quantitative studies have provided 

valuable information on breastfee ding rates, duration of ex-

clusive breastfeeding, and the relationship between breast-

feeding practices and infant health outcomes [33–36]. These 

studies have gathered evidence on the impact of different in-

terventions to support breastfeeding, helping to inform the 

development of effective strategies to promote breastfeed-

ing [37]. Qualitative studies have delved into the perspec-

tives and experiences of breastfeeding mothers, emphasising 

the emotional and social aspects of breastfeeding. Mothers’ 

experiences of breastfeeding were shaped by cultural norms, 

family support and societal attitudes towards breastfeed-

ing. The qualitative data enriched the understanding of the 

complex interplay between internal and external factors that 

influence breastfeeding practices.

E.C. Rhodes et al. [38] used mixed-method approaches 

to explore the multifaceted nature of breastfeeding practices. 

The combination of quantitative data on breastfeeding rates 

and health outcomes with qualitative insights into maternal 

experiences enriched the findings of this study. F. Dutheil 

et al. [39] combined quantitative data on breastfeeding rates 

with qualitative findings on mothers’ experiences of breast-

feeding. They identified barriers to breastfeeding and fac-

tors that influenced mothers’ decisions to continue or stop 

breastfeeding [40, 41]. The findings of both studies highlight 

the importance of combining quantitative and qualitative 

data to gain a deeper understanding of breastfeeding experi-

ences.

The study has important practical implications for 

breastfeeding promotion and maternal and child health. 

Considering the results of this study, evidence-based breast-

feeding support programmes can be developed at different 

levels, from family to national. In summary, this study pro-

vides valuable information on current trends in breastfee ding 

and its impact on infant health and maternal well-being. The 

findings reaffirm the crucial role of breastfeeding in promo-

ting optimal child health and development and recognise 

the importance of external factors that influence breastfee-

ding practices. The evidence-based recommendations from 

this study can pave the way for evidence-based interventions 

and policies that prioritise breastfeeding support, ultimately 

nurturing a healthier and happier future generation. Practi-

cal recommendations based on this research can therefore 

improve breastfeeding practices and promote the health of 

mothers and children.

Conclusions
Research on current trends in breastfeeding and its im-

pact on infant health and maternal well-being has provided 

valuable information and made a significant contribution to 

the field of maternal and child health. Empowering mothers 

with knowledge about the physiological processes of lacta-

tion and the importance of breastfeeding support can lead 

to a more successful and rewarding breastfeeding experi-

ence. In addition, recognising the positive impact of breast 

milk on the child’s immunity reinforces the importance of 

breastfeeding as a fundamental aspect of infant care.

The results of this study confirm the importance of 

hormonal regulation for successful lactation, with pro-
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lactin and oxytocin playing key roles in lactogenesis and 

milk secretion, respectively. The physiological stages of 

milk secretion during pregnancy and lactogenesis II after 

delivery have proven to be critical determinants of breast-

feeding success. Understanding these processes is impor-

tant for providing targeted support and interventions to 

breastfee ding mo thers. This study highlights the need for 

comprehensive support systems and culturally compe-

tent initiatives to improve breastfeeding outcomes. Breast 

milk is a source of immunity for infants, offering essential 

nutrients, antibodies and immunoglobulins that protect 

against infections and promote optimal health. The posi-

tive impact of breastfeeding on a child’s health and cogni-

tive development is clear, underscoring the importance of 

exclusive breastfeeding for the recommended six months. 

In addition, the impact of breastfeeding support measures, 

workplace lactation programmes and public health initia-

tives has been proven. The findings demonstrate the effec-

tiveness of these interventions in promoting breastfeeding 

initiation and continuation, highlighting the importance of 

adapted and accessible support systems.

The practical implications of this study lie in its po-

tential to inform healthcare providers, policymakers, and 

support groups to develop targeted strategies that prioritise 

breastfeeding support and create a supportive environment 

for breastfeeding mothers. While this study addresses im-

portant aspects of breastfeeding practices, further research 

is needed to explore emerging topics such as the impact 

of breastfeeding during health emergencies, the experi-

ence of breastfeeding in different cultural contexts, and the 

long-term health outcomes of breastfed infants in adult-

hood. Ongoing research and international collaboration 

will deepen the understanding of breastfeeding practices, 

guiding the development of evidence-based policies and 

interventions that will improve the health of mothers and 

children worldwide.
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Сучасні тенденції грудного вигодовування дітей

Резюме. Грудне вигодовування є критично важливим ас-

пектом догляду за немовлям, що забезпечує численні пере-

ваги як для немовлят, так і для матерів. Соціокультурні зміни 

ХХІ століття вимагають оптимізації цієї практики й дослі-

дження фізіологічних етапів секреції молока, включаючи 

гормональну регуляцію лактації та фактори, які впливають 

на секрецію грудей, що має вирішальне значення для під-

тримки грудного вигодовування та покращення загального 

самопочуття немовлят і матерів. Ця робота має на меті ви-

вчити сучасні погляди на підтримку грудного вигодовування 

шляхом всебічного огляду існуючої літератури з особливим 

акцентом на дослідженнях фізіологічних етапів секреції мо-

лока під час вагітності та годування груддю. Використовува-

лися бібліографічний, аналітичний методи та нормативний 

пошук. Цей огляд сприяє поглибленню знань і розумінню 

грудного вигодовування, підкреслюючи його важливість для 

догляду за новонародженим та благополуччя матері. Мате-

ріал охоплює широкий спектр факторів, що впливають на 

лактацію як фізіологічний процес і грудне вигодовування 

як соціальну практику. Отримані дані підкреслюють фізіо-

логічну основу процесу лактації: ключову роль пролактину 

та окситоцину в ініціюванні та підтримці секреції молока, 

внутрішні (гормональний дисбаланс, анатомія грудей та хі-

рургічне втручання), а також зовнішні фактори, такі як сома-

тичний стан матері, включаючи гестаційний період, діабет і 

синдром полікістозних яєчників. Проаналізовано позитивні 

сторони грудного вигодовування як для дитини, так і для ма-

тері. Розглянуто різноманітні позитивні наслідки цієї прак-

тики для дитини, зокрема сприятливий баланс поживних 

речовин у молоці матері, формування пасивного імунітету та 

підтримання здорової мікробіоти кишечника. Особливу ува-

гу приділено мінливим поглядам на вигодовування немов-

лят у світлі соціальних та економічних змін на початку ХХІ 

століття, включаючи зростаючу роль штучних сумішей і ви-

клики природного вигодовування на робочому місці. Прак-

тичні наслідки: це забезпечує основу для розробки науково 

обґрунтованих втручань щодо покращення досвіду грудного 

вигодовування та благополуччя як немовлят, так і матерів, 

одночасно інформуючи медичних працівників, політиків та 

групи підтримки.

Ключові слова: лактація; гормональний контроль; фізіо-

логічні стадії; імунітет дитини; фактори впливу
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Вступ
Основною метою генної терапії, спрямованої на мі-

кроРНК, є відновлення фізіологічного рівня активнос-

ті певної девіантної мікроРНК. Залежно від напрямку 

патогенної девіації експресії мікроРНК методологічно 

використовують два основних підходи: 1) відновлення 

вмісту за рахунок призначення екзогенних специфіч-

них мікроРНК або за рахунок активації експресії гена 

мікроРНК; 2) інгібування активності мікроРНК за ра-

хунок секвестрації патогенних мікроРНК або за раху-

нок індукції сайленсингу гена мікроРНК [45, 72].

Розуміння факторів, що викликають міжіндивіду-

альні й внутрішньоіндивідуальні відмінності в ефек-

тивності метаболізму ліків, необхідне для практики 

персоналізованої або точної медицини, а також для 

сприяння ефективній розробці ліків. Експресія фер-

ментів, що метаболізують лікарські засоби, контролю-

ється регуляцією транскрипції ядерними рецепторами 

й факторами транскрипції, епігенетичною регуляцією, 

такою як метилювання ДНК та ацетилювання гісто-

нів, а також посттрансляційною модифікацією. Крім 

таких механізмів регуляції, нещодавні дослідження по-

УДК 616-085.27:575:577.213/.216 DOI: https://doi.org/10.22141/2224-0551.18.8.2023.1657
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Дніпровський державний медичний університет, м. Дніпро, Україна

Медикаментозна регуляція мікроРНК

Резюме. У науковому огляді наведено механізми медикаметозної регуляції мікроРНК в організмі людини. 

Для написання статті здійснювався пошук інформації з використанням баз даних Scopus, Web of Science, 

MEDLINE, PubMed, Google Scholar, EMBASE, Global Health, The Cochrane Library. Зазначено, що для віднов-

лення зниженої функціональної активності мікроРНК застосовують замісну терапію, використовуючи мо-

дифіковані синтетичні аналоги ендогенних мікроРНК і лікарські засоби, що підсилюють продукцію власних 

мікроРНК організму. Автори підкреслюють, що численні дослідження підтвердили ефективність мікроРНК-

замісної терапії. Відомо, що серед інгібіторів мікроРНК виділяють кілька груп лікарських засобів: антимі-

кроРНК-олігонуклеотиди, мікроРНК-пастки, імітатори мікроРНК, які запобігають зв’язуванню мікроРНК; 

пептидо-нуклеїнові кислоти, інгібітори малих молекул. Автори показують, що експресія ферментів, які ме-

таболізують лікарські засоби, контролюється регуляцією транскрипції ядерними рецепторами і факторами 

транскрипції, епігенетичною регуляцією, такою як метилювання ДНК та ацетилювання гістонів, а також 

посттрансляційною модифікацією. Підкреслено, що урсодезоксихолева кислота модулює експресію деяких мі-

кроРНК. Відомо, що й пробіотичні бактерії мають здатність модулювати рівень експресії генів мікроРНК. 

Застосування пробіотиків супроводжується зміною експресії численних генів організму, що беруть участь у 

регуляції запальної відповіді, алергічних реакцій, обміну речовин та інших біологічних процесів. Отже, у су-

часній науці інтенсивно вивчається потенціал використання лікарських засобів, що відновлюють вміст мі-

кроРНК або інгібують активність мікроРНК для терапії мікроРНК-залежних станів. Результати наукових 

досліджень підтвердили терапевтичний ефект урсодезоксихолевої кислоти й пробіотичних препаратів через 

вплив на активність генерації мікроРНК при захворюваннях гепатобіліарної системи. Отже, упровадження 

в клінічну практику лікарських засобів, що мають здатність модулювати вміст та експресію конкретних 

мікроРНК, безумовно, відкриє нові перспективи в лікуванні хворих із захворюваннями гепатобіліарної системи.

Ключові слова: мікроРНК; мімікратори мікроРНК; антимікроРНК-олігонуклеотиди; мікроРНК-пастки; 

інгібуючі імітатори мікроРНК; урсодезоксихолева кислота; пробіотичні препарати; гепатобіліарна система; 

огляд
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казали, що мікроРНК (міРНК), ендогенні 22-нуклео-

тидні некодуючі РНК, які регулюють експресію генів 

за допомогою репресії трансляції та деградації мРНК, 

роблять значний внесок у посттранскрипційну регу-

ляцію ферментів, що метаболізують ліки. Охоплюва-

ні галузі: у цьому огляді узагальнено поточні знання 

щодо miRNAs-залежної регуляції ферментів, що мета-

болізують лікарські засоби, і факторів транскрипції, 

а також їх фізіологічного та клінічного значення. Ми 

також описуємо нещодавні досягнення в досліджен-

нях miRNA-залежної регуляції, які показують, що на-

явність псевдогенів, однонуклеотидних поліморфізмів 

і редагування РНК впливає на націлювання miRNA. 

Думка експерта: непохитним фактом є те, що miRNAs 

є критичними факторами, що викликають між- і вну-

трішньоіндивідуальні відмінності в експресії фер-

ментів, які метаболізують лікарські засоби. Розгляд 

miRNA-залежної регуляції був би корисним інстру-

ментом для оптимізації персоналізованої та точної ме-

дицини [57].

Лікарські засоби, 
що відновлюють вміст мікроРНК

Для відновлення зниженої функціональної актив-

ності мікроРНК застосовують замісну терапію, вико-

ристовуючи модифіковані синтетичні аналоги ендо-

генних мікроРНК, і лікарські засоби, що підсилюють 

продукцію власних мікроРНК організму [35].

Аналоги ендогенних мікроРНК
Аналоги ендогенних мікроРНК, або мімікратори 

мікроРНК (miR-mimic), є невеликими модифікова-

ними РНК-дуплексами, які в клітині процесингують-

ся в одноланцюгові мікроРНК, завантажуються на 

комплекс RISC і в подальшому індукують трансляцію 

мРНК-мішеней. У РНК-дуплекс синтетичної miR-

mimic направляюча нитка повністю ідентична кон-

кретній природній мікроРНК, а пасажирська нитка 

модифікована і, як правило, пов’язана з аксесуарною 

молекулою, такою як холестерин. Наявність структури 

холестерину сприяє поглинанню молекули miR-mimic 

клітинами організму [79]. Численні дослідження під-

твердили ефективність мікроРНК-замісної терапії [74].

Одним з перших аналогів ендогенної мікроРНК 

для лікування раку печінки був препарат MRX34, що 

містить штучну miR-34a [25]. Група дослідників фірми 

Mirnarx Therapeutics, Inc., помістивши синтетичні мо-

лекули miR-34a у ліпосому, досягла ефективного погли-

нання препарату клітиною організму [11]. На підставі 

клінічного дослідження ефективності застосування 

препарату MRX34 у хворих із гепатоцелюлярною кар-

циномою (ГЦК) M.S. Beg і співавтори [14] показали, 

що мікроРНК-терапія має виражену протипухлинну 

активність і характеризується задовільною переноси-

містю після адекватної премедикації дексаметазоном.

Малі молекули, що підсилюють DICER-
опосередковану обробку мікроРНК

Скринінг колекції 2000 схвалених FDA препаратів 

за допомогою аналізу GFP дозволив G. Shan і співавто-

рам [75] ідентифікувати малу фторхінолонову молекулу, 

яка має здатність індукувати DICER-опосередковане 

дозрівання мікроРНК. Дана молекула отримала назву 

«еноксацин» (enoxacin), механізм дії якого полягає в 

тому, що його молекула посилює взаємодію між про-

теїном, який зв’язує чутливий до трансактивації регіон 

(trans-activation-responsive region RNA binding protein — 

TRBP), і молекулою РНК, найбільше полегшуючи 

процес біогенезу мікроРНК. Еноксацин посилює про-

дукцію виключно мікроРНК, які мають протипухлин-

ну активність [55].

Також встановлено, що рубон (rubone) має здат-

ність специфічно активувати генерацію miR34a у клі-

тинах ГЦК і різко інгібує зростання пухлини. Z. Xiao та 

співавтори [86] вважають рубон провідним кандидатом 

для подальшого дослідження як нового класу терапев-

тичного методу лікування ГЦК.

З продуктів фотореакції нафталін-1,4-діону з аце-

тиленом було ідентифіковано універсальний актива-

тор мікроРНК. Даний малий молекулярний активатор 

має виражений активуючий вплив на експресію зрілих 

miR-1, miR-122 [75]. 

Лікарські засоби, що інгібують 
активність мікроРНК

Гіперекспресія мікроРНК супроводжує більшість 

інфекційних і запальних захворювань, у зв’язку з чим 

методи інгібування функціональної активності мі-

кроРНК посідають особливе місце в генній терапії [76]. 

Серед інгібіторів мікроРНК виділяють кілька груп лі-

карських засобів: антимікроРНК-олігонуклеотиди, мі-

кроРНК-пастки, імітатори мікроРНК, які запобігають 

зв’язуванню мікроРНК; пептидо-нуклеїнові кислоти, 

інгібітори малих молекул [35].

АнтимікроРНК-олігонуклеотиди
АнтимікроРНК-олігонуклеотиди (anti-miRNA oli-

gonucleotide — AMO) — це антисмислові олігонуклео-

тиди, які є одноланцюжковими РНК з нуклеотидною 

послідовністю абсолютно комплементарної послідов-

ності таргетної РНК. АнтимікроРНК-олігонуклеотиди, 

або антисмислові антагомери, викликають специфіч-

ний нокдаун мікроРНК. Взаємодія AMO з мікроРНК 

призводить до запобігання зв’язуванню мікроРНК з 

таргетною мРНК і/або рекрутування рибонуклеази з 

подальшим розщепленням молекули мікроРНК [48]. 

Однак для того, щоб AMO справили ефективну дію, 

вони повинні бути доставлені до цільової клітини. 

Оскільки молекули AMO швидко деградують під дією 

сироваткових рибонуклеаз, використовуються моди-

фіковані AMO, молекулам яких притаманний високий 

рівень стабільності [76]. Залежно від характеру хіміч-

них модифікацій молекул розрізняють такі класи ASO: 

1) antagomiR — таргетні одноланцюгові антимікроРНК, 

кон’юговані з холестерином; 2) LNA-antimiR — таргет-

ні одноланцюгові антимікроРНК із замкнутими нукле-

отидами або LNA (locked nucleic acid)-мономерами; 

3) крихітні LNA-антимікроРНК (рис. 1).

Перше покоління модифікованих AMO — 

antagomiR — являє собою полімери 2’-O-метил-
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модифікованих нуклеотидів РНК, з’єднаних фосфо-

ротіоатними зв’язками, які мають 3’-холестериновий 

хвіст, що полегшує процес поглинання клітиною [46]. 

Друге покоління модифікованих AMO — antimiR — це 

аналоги 2’O-метоксиетилу із замкнутими нуклеоти-

дами. Замикаючі модифіканти нуклеїнової кислоти 

(LNA), які є біциклічною нуклеїновою кислотою, ха-

рактеризуються більш високим афінітетом до тар-

гетних мікроРНК. Третє покоління — крихітні LNA, 

послідовність яких відповідає 8 нуклеотидам seed-

ділянки мікроРНК [76].

15-нуклеотидний miR-122 DNA/LNA-PS AMO мі-

равірсен (Miravirsen, SPC3649), розроблений фірмою 

Santaris Pharma, планується використовувати при лі-

куванні гепатиту C [59]. Механізм дії міравірсену по-

даний на рис. 2.

Випробування першої фази (NCT00688012, 

NCT00979927) показали, що міравірсен чинить свою 

Рисунок 1. Класи ASO [15]

Рисунок 2. Механізм дії препарату міравірсен [78]: 1) miR-122, що експресується гепатоцитами, є 

важливим фактором макроорганізму для вірусу HCV, оскільки спрямовує протеїн AGO2 у ділянку 5’-

UTR вірусного геному. Зв’язування комплексу Ago2-miR-122 з ділянкою 5’-UTR захищає РНК HCV від 

дії рибонуклеази; 2) міравірсен — це антисмисловий олігонуклеотид — antimiR, який пов’язує та інгібує 

мікроРНК miR-122, тим самим протидіючи інфікуванню організму вірусом HCV



43www.mif-ua.com, http://childshealth.zaslavsky.com.uaТом 18, № 8, 2023

Теоретична медицина / Theoretical Medicine

дію дозозалежним способом, але не виявляє дозоза-

лежної токсичності [49]. Випробування другої фази 

(NCT01200420) продемонструвало добрий профіль 

безпеки, ефективності й переносимості міравірсену 

[42]. Вважають, що міравірсен стане препаратом вибо-

ру у хворих на хронічний гепатит С, викликаний віру-

сом HCV 1-го генотипу, у яких терапія пегільованими 

інтерферонами в поєднанні з рибавірином не дала очі-

куваного ефекту.

МікроРНК-пастки
Згідно із сучасними уявленнями існує кілька кла-

сів некодуючих РНК (НКРНК), що несуть сайти 

зв’язування з мікроРНК, за рахунок яких вони й пере-

шкоджають зв’язуванню мікроРНК із цільовою мРНК. 

Молекули НКРНК даних класів несуть численні MRE 

і можуть взаємодіяти одночасно з різними мікроРНК. 

Дані молекули за здатність секвеструвати мікроРНК 

отримали назву «мікроРНК-пастки» або «мікроРНК-

губки» (miRNA sponges) [12].

Розрізняють природні й синтетичні мікроРНК-

пастки. Природні (ендогенні) мікроРНК-пастки, та-

кож звані конкуруючими ендогенними РНК (competing 

endogenous RNA — ceRNA/кеРНК), наявні в людини як 

ендогенно транскрибовані псевдогени, довгі НКРНК і 

циркРНК. Транскрипти кеРНК конкурують за сайти 

зв’язування мікроРНК і регулюють експресію один 

одного в мережах взаємодій кеРНК (ceRNA networks — 

ceRNET). Виділяють два типи відношень між різними 

кеРНК і ceRNET, що визначають їх вплив на актив-

ність мікроРНК. Перший тип — прямі, конкурентні 

відношення, у яких дві чи більше кеРНК несуть MRE 

для однієї чи кількох загальних мікроРНК, другий — 

опосередковані відношення, у яких кеРНК не мають 

спільних таргетних мікроРНК, але пов’язані між со-

бою спільною кеРНК. Наприклад, якщо існує прямий 

зв’язок між кеРНК1 і кеРНК2, то зміна рівня експресії 

кеРНК1 впливає на рівень експресії кеРНК2, а якщо 

існує опосередкований зв’язок між кеРНК1 і кеРНК2 

через кеРНК3, то зміна рівня експресії кеРНК1 має мі-

німальний вплив на рівень експресії [73]. Інформація 

про кЕРНК подана в базі даних TargetScan (http://www.

targetscan.org/) [70].

Синтетичні мікроРНК-пастки — це РНК-продукти 

генно-інженерних технологій, що мають здатність ін-

гібувати активність мікроРНК. Вони являють собою 

плазмідні або вірусні вектори, які містять від 4 до 10 

мікроРНК-зв’язувальних сайтів, розділених невели-

кими нуклеотидними спейсерами (рис. 3). Кількість 

сайтів зв’язування мікроРНК і довжина спейсерної ді-

лянки є критичними факторами, що визначають функ-

ціональну активність мікроРНК-пасток [12].

Кожна синтетична пастка мікроРНК пригнічує 

кілька різних мікроРНК. Відмінною властивістю мі-

кроРНК-пасток є пролонгованість їхньої дії [76]. Для 

підвищення ефективності дії мікроРНК-пасток були 

проведені різні модифікації їх молекул [44] і розро-

блено спеціальний генератор і тестер мікроРНК-пас-

ток (miRNAsong, http://www.med.muni.cz/histology/

miRNAsong/), який дозволяє випробовувати кон-

струкції мікроРНК-пасток у 219 видів, що охоплюють 

35828 мікроРНК послідовностей [13]. Зокрема, було 

згенеровано мікроРНК-пастки зі збільшеною кіль-

кістю сайтів зв’язування [29]; із зміненою структурою 

сайтів зв’язування, що характеризуються наявністю 

нуклеотидних «опуклостей» [30]; з розміщенням двох 

сайтів мікроРНК-зв’язування в одноланцюжковій ді-

лянці петлі стебла молекули (Tough Decoys) [40]; з 

Рисунок 3. Механізм дії мікроРНК-пасток [15]

Примітка: СС — сайти зв’язування мікроРНК.
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оптимізованим спейсером, що запобігає утворенню 

вторинної структури молекули [44]; зі вставкою анти-

смислової послідовності (20–40 нуклеотидів) таргетної 

мікроРНК [71].

G. Xu та співавтори [87] продемонстрували ефек-

тивність інгібування експресії miR-21 аденовірус-

ним вектором — мікроРНК-пасткою, що містить 

тандем з восьми сайтів зв’язування miR-21, у кліти-

нах HepG2 ГЦК.

Однак і до цього часу не створено лікарських засо-

бів на основі мікроРНК-пасток, призначених для ліку-

вання захворювань гепатобіліарної системи. 

Інгібуючі імітатори мікроРНК
Інгібуючі імітатори мікроРНК, або транскрипти, що 

маскують мікроРНК-зв’язуючий сайт мРНК-мішені 

(miR masking), являють собою модифіковані одно-

ланцюгові РНК, комплементарні нуклеотидній послі-

довності мРНК. Інгібуючі імітатори мікроРНК син-

тезуються як одноланцюгові 2’-O-метилмодифіковані 

олігорибонуклеотиди, які мають досконалу компле-

ментарність до мікроРНК-зв’язуючого сайту 3’-UTR 

білок-кодуючої мРНК-мішені. На відміну від AMO, 

які безпосередньо зв’язуються з цільовою мікроРНК, 

імітатори мікроРНК зв’язуються з мРНК-мішенню. 

Маскування мікроРНК-зв’язувального сайту мРНК-

мішені просторово роз’єднує мікроРНК і мРНК-

мішені [56, 82]. Зокрема, W.-Y. Choi, A.J. Giraldez, 

A.F. Schier [24] продемонстрували, що miR-masking 

пригнічує активність miR-430, яка пригнічує експре-

сію TGF-β, головного фактора розвитку фіброзу, у тому 

числі тканини печінки. 

Пептидо-нуклеїнові кислоти
Пептидо-нуклеїнові кислоти (ПНК), відкриті в 

1991 році, є аналогами нуклеїнових кислот з електро-

нейтральним псевдопептидним кістяком [19, 37, 64]. 

Мономірні ланки ПНК складаються з N-(2-аміноетил) 

гліцинового остова й гетероциклічної (пуринової 

або пірамідинової) основи, які пов’язані ацетильним 

лінкером. Отже, ПНК — це гібрид олігонуклеотиду 

й пептиду [10]. ПНК, особливо у вигляді кон’югатів 

з клітинно-пенетруючим пептидом, мають висо-

ку ефективність зв’язування з РНК. Молекула ПНК, 

зв’язуючись з мікроРНК-мішенню, запобігає її вза-

ємодії з комплексом RISC [52].

M.M. Fabani та M.J. Gait [31] синтезували кілька 

ПНК, що мають здатність зв’язуватися з miR-122 у 

клітинах ГЦК людини і первинних гепатоцитах щу-

рів. Дані олігонуклеотидні аналоги пригнічували ак-

тивність miR-122 більш ефективно, ніж стандартні 

2’-О-метил-олігонуклеотиди. Автори, підкреслюючи 

терапевтичний потенціал антимікроРНК дії ПНК, по-

казали, що інгібування miR-122 може бути досягнуто 

шляхом кон’югації антисмислової ПНК з пептидом 

R6-пенетратином, що проникає в клітину.

Однак досягнення ефективної внутрішньоклі-

тинної концентрації немодифікованих ПНК є до-

сить складним завданням, яке до цього часу не ви-

рішене [64]. 

Малі молекулярні інгібітори специфічних 
мікроРНК

Малі молекулярні інгібітори специфічних мі-

кроРНК (small molecule inhibitors to target specific 

miRNA — SMIR) мають переважний вплив на тран-

скрипцію попередників мікроРНК і процес матура-

ції мікроРНК. Інгібітори групи SMIR впливають що-

найменше на три різних етапи біогенезу мікроРНК: 

1) транскрипцію; 2) матурацію (DICER-асоційовані 

події) і 3) ефекторну взаємодію miRISC з мРНК-

мішенню [55, 85].

Інгібітори miR-21

Першим ідентифікованим специфічним SMIR 

був діазобензол (diazobenzene), який має здатність ін-

гібувати матурацію попередників онкоасоційованої 

 miR-21 [38]. Надмірна генерація miR-21 спостеріга-

ється при ГЦК, раку молочної залози, підшлункової 

залози, яєчників, гліобластомі, колоректальному раку 

та багатьох інших злоякісних первинних пухлинах [22]. 

У клітинах HeLa під дією діазобензолу знижується екс-

пресія  miR-21 та pri-miR-21 на 78 і 87 % відповідно [38]. 

Y. Naro та співавтори [58] відкрили новий SMIR — ари-

ламід (aryl amide), що має здатність селективно інгі-

бувати miR-21. Необхідно відзначити, що аміногліко-

зидні антибіотики, такі як канаміцин і стрептоміцин, є 

специфічними інгібіторами мікроРНК-21 [17, 26].

Інгібітори miR-122

D.D. Young і співавтори [89] ідентифікували кілька 

SMIR, що не отримали назву, селективно інгібуючих 

miR-122, які, на думку авторів, мають добрий терапев-

тичний потенціал при лікуванні вірусного гепатиту С 

і ГЦК.

Урсодезоксихолева кислота 
Урсодезоксихолева кислота (УДХК) є третинною 

жовчною кислотою, яка утворюється в гепатоцитах і 

клітинах кишечника. Урсодезоксихолева кислота ха-

рактеризується широким діапазоном механізму дії. 

УДХК надає гепатопротекторну [16, 61], протихолеста-

тичну, літолітичну [9], протизапальну, цитопротектор-

ну й антифібротичну [65], антиапоптотичну, антиокси-

дантну дію [9, 16]. 

Нещодавно було встановлено, що УДХК модулює 

експресію деяких мікроРНК [20, 21, 43, 66, 69]. Так, 

R.E. Castro та співавтори [20, 21] показали, що УДХК 

впливає на активність генерації miR-21, miR-34a. Мі-

кроРНК miR-21 виступає як інгібітор фактора тран-

скрипції АР-1 і рецепторів PPARα, що визначають рі-

вень активності запалення при неалкогольній жировій 

хворобі печінки [66]. МікроРНК miR-21, модулюючи 

експресію гена PDCD4, сприяє проліферації та реге-

нерації гепатоцитів [88]. УДХК через індукцію експре-

сії miR-21 посилює активність проліферації та рівень 

життєздатності гепатоцитів після часткової гепатек-

томії [20, 66]. R.E. Castro та співавтори [21] встанови-

ли, що УДХК-опосередковане підвищення експресії 

miR-34а зменшує експресію SIRT1, що, у свою чергу, 

сприяє ацетилюванню фактора транскрипції p53 і по-
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силенню апоптозу клітин печінки. Урсодезоксихолева 

кислота спричиняє зниження експресії miR-34а, що 

обумовлює пригнічення апоптозу гепатоцитів при не-

алкогольній жировій хворобі печінки [21].

Групою вчених під керівництвом T. Sakamoto [69] 

було опубліковано дані дослідження, що свідчать про 

вплив УДХК на експресію мікроРНК при первинному 

біліарному цирозі печінки. Автори показали, що тера-

пія УДХК супроводжується індукцією генерації 35 мі-

кроРНК і пригніченням генерації 23 мікроРНК.

За результатами власного дослідження, у дітей з 

функціональними розладами жовчного міхура і сфінк-

тера Одді урсодезоксихолева кислота чинить позитив-

ний вплив на скорочувальну функцію жовчного міхура 

і сприяє підвищенню рівня експресії мікроРНК-378f у 

сироватці крові [1, 2, 6, 7]. Нами було запропоновано 

гіпотезу: під дією УДХК відбувається диференціація 

фібробластів у гладком’язові клітини стінки жовчно-

го міхура за рахунок підвищення рівня експресії мі-

кроРНК-378. Результати експериментального дослі-

дження мишей підтвердили запропоновану гіпотезу. 

Виявлено, що після дії УДХК відзначаються гістоло-

гічні ознаки гіперплазії лейоміоцитів і зростання ядер-

ної активності фібробластів м’язової оболонки стінки 

жовчного міхура мишей. Ультраструктурні зміни глад-

ких міоцитів м’язової стінки жовчного міхура експери-

ментальних мишей вказуються на зміни їх скоротливої 

діяльності на внутрішньоклітинному рівні [3–5].

Пробіотичні бактерії
Бактерії мікробіому кишечника беруть активну 

участь у регуляції експресії генів макроорганізму, у 

тому числі генерації мікроРНК [33, 83]. Не дивно, що 

й пробіотичні бактерії мають здатність модулювати 

рівень експресії генів мікроРНК. Застосування про-

біотиків супроводжується зміною експресії численних 

генів організму, що беруть участь у регуляції запальної 

відповіді, алергічних реакцій, обміну речовин та інших 

біологічних процесів [34, 39, 41].

Основним імуномодулюючим ефектом пробіотич-

них препаратів є інгібування запальної реакції за ра-

хунок пригнічення експресії прозапальних генів, що 

беруть участь у рекогніції патоген-асоційованих мо-

лекулярних структур, трансдукції запального сигналу, 

розвитку патофізіологічних ефектів [50, 63].

Показано, що бактерії Lactobacillus rhamnosus 

Gorbach — Goldin (LGG) пригнічують активність екс-

пресії TLR4 і p38 MAPK за рахунок впливу на генерацію 

імунотропних мікроРНК: miR-146a, miR-155 [36]. Про-

біотичні бактерії Escherichia coli Nissle 1917 сприяють 

протизапальній продукції miR-146a, що є компонен-

том петлі зворотного зв’язку ТLR-опосередкованого 

запалення. Відомо, що експресія miR-146a індукується 

збудженням LPS рецептора TLR4, синтетичним аго-

ністом тріацильованим ліпопептидом Pam3CSK4 ре-

цептора TLR2, флагеліном рецептора TLR5. Порушен-

ня TLR активує адаптерні молекули TRAF6 та IRAK1, 

які збуджують фактор транскрипції NF-κB. Активація 

фактора NF-κB індукує експресію прозапальних генів 

і генерацію miR-146a, яка, у свою чергу, пригнічує екс-

пресію мРНК IRAK1 і TRAF6 [68].

H. Zhao та співавтори [91] встановили, що при-

значення пробіотичних бактерій LGG мишам з екс-

периментальним алкогольним ураженням печінки 

супроводжується пригніченням генерації ключового 

мікроРНК-компонента патогенезу даного захворю-

вання — miR122a. Цікаво відзначити, що зниження 

генерації miR122a сприяло збільшенню експресії гена 

оклюдину в слизовій оболонці кишечника і, як наслі-

док, нормалізації парацелюлярної проникності. 

Застосування пробіотичних бактерій має вираже-

ний вплив на генерацію мікроРНК, які регулюють про-

дукцію цитокінів. Згідно з результатами дослідження 

впливу бактерій Lactobacillus plantarum Z01 на експре-

сію мікроРНК курчат-бройлерів (Arbor Acres), вико-

наного групою вчених під керівництвом X. Zhao [23], 

пробіотики викликають широкий спектр мікроРНК-

асоційованих ефектів, які переважно відповідають екс-

пресії генів прозапальних цитокінів (рис. 4).

Також встановлено, що призначення мишам з екс-

периментальним декстран-індукованим колітом бак-

терій Escherichia coli Nissle 1917 модулює активність 

експресії мікроРНК, що визначають продукцію деяких 

цитокінів. Зокрема, спостерігається інгібування про-

дукції miR-150, miR-155, miR-223, що індукують про-

запальну цитокінову відповідь [67].

Рисунок 4. Вплив пробіотичних бактерій Lactobacillus plantarum Z01 на генерацію мікроРНК 

[23, модифікація]
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Ключовою метою пробіотиків, асоційованою з їх-

ньою протизапальною дією, вважають механізми екс-

пресії IL-10, і, ймовірно, пробіотик-асоційована ак-

тивація експресії IL-10 реалізується за рахунок зміни 

генерації мікроРНК. A. Demont та співавтори [28] про-

демонстрували зміни структури мікроРНК-транскрип-

тому людських мононуклеарних клітин периферичної 

крові після стимуляції різними живими й термічно об-

робленими пробіотиками (табл. 1). Авторами встанов-

лено, що пробіотик-асоційовані флуктуації структури 

транскриптому пов’язані з підвищенням продукції 

 IL-10 мононуклеарними клітинами. Зокрема, термічно 

оброблені бактерії Lactobacillus paracasei Nestlé Culture 

Collection (NCC) 2461 індукують секрецію IL-10, ви-

кликаючи підвищення концентрації в супернатанті до 

4556 ± 1926 пг/мл зі значень, рівних 6,8.

МікроРНК, індуковані пробіотиками, впливають 

і на синтез імуноглобулінів. Так, призначення про-

біотичних бактерій Enterococcus faecium NCIMB 10415 

експериментальним поросятам супроводжується поси-

ленням генерації miR-423-5p і пов’язаним з ним зни-

женням імуноглобулінів за рахунок зниження експресії 

гена легкого імуноглобулінового ланцюга лямбда 1.

Прийом пробіотиків годувальницею істотно впли-

ває на структуру мікроРНК-транскриптому грудного 

молока. Встановлено, що прийом поєднання LGG, 

Bifidobacterium animalis subsp. lactis Bb-12 і Lactobacillus 

acidophilus La-5 викликає зміну структури пред-

ставництва мікроРНК у грудному молоці, зокрема, 

відносне зниження вмісту miR-574-3p, let-7d-3p, 

 miR-340-5p і miR-218-5p [77]. Проведений метааналіз 

ефективності прийому пробіотичних засобів під час 

вагітності показав, що пробіотичні засоби вірогідно 

знижують ризик розвитку алергічних захворювань у 

дітей у постнатальний період [60, 62]. Можливо, що 

пробіотик-індукована зміна мікроРНК-транскрип-

тому грудного молока є тим самим механізмом, за-

вдяки якому запобігає розвитку алергічної патології 

в дитини. Зокрема, продемонстровано, що з розви-

тком атопічного дерматиту асоційовано високий рі-

вень експресії miR-22-3p, miR-146b-5p, miR-21-5p, 

 miR-375, let-7F-5p і низький рівень експресії miR-21-

3p і miR-146b-5p [51].

Ефективність застосування пробіотичних препара-

тів продемонстрована при лікуванні багатьох захворю-

вань гепатобіліарної системи (табл. 2) [18, 81].

Таблиця 1. Експресія мікроРНК у пробіотикостимульованих людських мононуклеарних клітинах [28]

Живі пробіотичні бактерії Термічно оброблені пробіотичні бактерії

Підвищення рівня 

експресії

Зниження рівня 

експресії

Підвищення рівня 

експресії

Зниження рівня 

експресії

МікроРНК
Ступінь 

змін
МікроРНК

Ступінь 

змін
МікроРНК

Ступінь 

змін
МікроРНК

Ступінь 

змін

1 2 3 4 5 6 7 8

miR-144-3p 53,047 miR-197-3p –2,007 miR-30a-3p 150,942 miR-18a-5p –2,275

miR-9-5p 50,723 miR-18a-5p –2,057 miR-491-5p 118,263 miR-130a-3p –2,868

miR-148a-3p 49,290 miR-30c-5p –2,059 miR-9-5p 50,723 miR-539-5p –3,145

miR-100-5p 34,995 miR-328-3p –2,070 miR-27b-3p 45,557 miR-29b-3p –4,294

miR-100-5p 34,944 miR-193a-3p –2,109 miR-139-5p 40,176 miR-501-5p –4,442

miR-523-3p 26,359 miR-1275 –2,370 miR-101-3p 39,009 miR-148a-3p –4,580

miR-642a-5p 22,424 miR-148a-3p –2,402 miR-526b-5p 37,788 miR-342-5p –4,725

miR-652-3p 19,960 miR-31-5p –2,508 miR-100-5p 34,995 miR-1227-3p –5,500

miR-18a-5p 16,956 miR-95-3p –2,586 miR-362-5p 33,864 miR-221-3p –6,308

miR-125a-3p 14,922 miR-200b-3p –2,712 miR-103-3p 33,566 miR-483-5p –6,411

miR-1231-3p 14,447 miR-432 –2,752 miR-339-5p 30,687 miR-432 –6,427

miR-22-3p 12,654 miR-34a-5p –2,993 miR-31-5p 29,653 miR-26a-5p –6,929

miR-221-3p 10,560 miR-638 –3,004 miR-532-5p 27,195 miR-92a-3p –6,992

miR-330-3p 10,288 miR-509-5p –3,650 miR-523-3p 26,359 miR-518a-3p –7,362

miR-155-5p 9,971 miR-545-3p –3,671 miR-642a-5p 22,424 miR-27a-3p –9,878

miR-411-5p 9,444 miR-26a-5p –3,984 miR-652-3p 19,960 miR-505-3p –10,100

miR-486-3p 9,171 miR-27a-3p –6,601 miR-210-3p 19,887 miR-30c-5p –12,811

miR-133a-3p 8,313 miR-577 –7,205 miR-423-5p 19,633 miR-3118 –18,215

miR-7028-3p 8,257 miR-1249-3p –8,346 miR-501-3p 17,681 miR-502-5p –18,842

let-7a-5p 7,741 miR-505-3p –8,353 miR-148a-3p 16,478 miR-627-5p –20,700

miR-361-5p 5,993 miR-503-3p –8,359 miR-671-3p 15,813 miR-598-3p –28,711
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Висновки
Отже, аналіз даних про зміну концентрації мі-

кроРНК у процесі розвитку захворювань гепатобі-

ліарної системи і визначення функціональної ролі 

мікроРНК у регуляції клітинних процесів спільно до-

зволяють передбачити конкретні мікроРНК, порушен-

ня експресії яких може бути одним з факторів розвитку 

патологічних процесів. У сучасній науці інтенсивно 

вивчається потенціал використання лікарських засо-

бів, що відновлюють вміст мікроРНК або інгібують 

активність мікроРНК для терапії мікроРНК-залежних 

станів. 

Результати наукових досліджень підтвердили тера-

певтичний ефект урсодезоксихолевої кислоти й про-

біотичних препаратів через вплив на активність гене-

рації мікроРНК при захворюваннях гепатобіліарної 

системи. Дослідження медикаментозного управління 

активністю продукції деяких мікроРНК за допомогою 

урсодезоксихолевої кислоти являє собою новітній на-

прямок терапії захворювань гепатобіліарного тракту. 

Цілком імовірно, що ефективність пробіотичної тера-

пії при лікуванні запальних та онкологічних захворю-

вань гепатобіліарної системи значною мірою обумов-

лена пробіотик-асоційованими модуляціями генерації 

мікроРНК. 

Отже, упровадження в клінічну практику лікар-

ських засобів, що мають здатність модулювати вміст та 

експресію конкретних мікроРНК, безумовно, відкриє 

нові перспективи в лікуванні хворих із захворювання-

ми гепатобіліарної системи.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-

ність конфлікту інтересів та особистої фінансової за-

цікавленості при підготовці даної статті.

Закінчення табл. 1

1 2 3 4 5 6 7 8

miR-16-5p 5,895 miR-3118 –8,765 miR-132-3p 14,970 miR-130a-3p –31,629

miR-21-5p 5,099 miR-1244 –11,042 miR-125a-3p 14,922 miR-30a-3p –51,340

miR-526b-5p 4,475 miR-571 –11,467 miR-190a-5p 14,724

miR-1-3p 3,997 miR-127-3p –12,837 miR-411-5p 14,456

miR-200b-3p 3,964 miR-539-5p –12,892 miR-1231-3p 14,447

miR-92a-3p 3,947 miR-769-5p –14,478 miR-344d-3p 14,371

miR-27b-3p 3,447 miR-29b-3p –15,122 miR-495-3p 12,970

miR-130a-3p 3,419 miR-34a-5p –19,458 miR-223-3p 12,394

miR-636 3,394 miR-598-3p –22,429 miR-16-5p 10,291

miR-362-5p 3,220 miR-103-3p –25,956 miR-1275 10,049

miR-187-3p 3,042 miR-34a-5p –26,273 miR-100-5p 9,942

miR-148a-3p 2,926 miR-125b-5p –28,571 miR-574-3p 9,034

let-7a-5p 2,896 miR-16-5p –30,393 miR-185-5p 8,954

miR-199a-3p 2,847 miR-130a-3p –31,668 miR-17-5p 8,909

miR-1290 2,740 miR-433-3p –32,432 miR-100-5p 8,782

miR-29b-3p 2,671 miR-485-3p –33,203 miR-7028-3p 8,725

miR-16-5p 2,534 miR-30a-3p –53,414 miR-339-3p 8,424

miR-708-5p 2,526 miR-450a-5p –57,982 miR-29b-3p 7,484

miR-130a-3p 2,503 miR-708-5p –60,486 let-7a-5p 7,458

miR-1305 2,491 miR-100-5p –70,142 miR-125b-5p 7,105

miR-221-3p 2,455 miR-324-5p –75,581 miR-486-3p 6,934

miR-132-3p 2,430 miR-138-5p –95,606 miR-425-5p 6,715

miR-96-5p 2,364 miR-660-5p 6,712

miR-664-3p 2,359 miR-132-3p 6,704

miR-210-3p 2,313 miR-192-5p 6,622

miR-146a-5p 2,198 let-7a-5p 6,616

miR-92a-3p 2,194 miR-708-5p 6,434

miR-190a-5p 2,083 miR-296-5p 6,260

miR-519a-3p 2,060 let-7a-5p 6,070

miR-132-3p 2,060 miR-142-5p 6,034
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Drug regulation of microRNA

Abstract. The scientific review provides the mechanisms of drug 

regulation of microRNA in the human body. To write the article, in-

formation was searched using Scopus, Web of Science, MEDLINE, 

PubMed, Google Scholar, Embase, Global Health, The Cochrane 

Library databases. To restore the reduced functional activity of mi-

croRNAs, replacement therapy is used, with modified synthetic 

analogs of endogenous microRNAs, and drugs that enhance the 

production of the body’s own microRNAs. The authors state that 

numerous studies have confirmed the effectiveness of miRNA re-

placement therapy. It is known that there are several groups of drugs 

among miRNA inhibitors: anti-miRNA oligonucleotides, miRNA 

traps, miRNA mimics that prevent miRNA binding; peptide nu-

cleic acids, small-molecule inhibitors. The authors suggest that the 

expression of drug-metabolizing enzymes is controlled by nuclear 

receptors and transcription factors, epigenetic regulation such as 

DNA methylation and histone acetylation, and post-translational 

modification. It is emphasized that ursodeoxycholic acid modulates 

the expression of some miRNAs. It is known that probiotic bacteria 

can modulate the expression level of miRNA genes. The use of pro-

biotics is accompanied by a change in the expression of nume rous 

genes of the body involved in the regulation of the inflammatory 

response, allergic reactions, metabolism and other biological pro-

cesses. Thus, modern science is intensively studying the potential 

of using drugs that restore miRNA content or inhibit miRNA acti-

vity for the therapy of miRNA-dependent conditions. The results of 

scientific research confirmed the therapeutic effect of ursodeoxy-

cholic acid and probiotic preparations due to the effect on the acti-

vity of miRNA generation in hepatobiliary diseases. Therefore, the 

introduction into clinical practice of drugs than can modulate the 

content and expression of specific miRNAs will certainly open new 

perspectives in the treatment of patients with hepatobiliary diseases.

Keywords: microRNA; miRNA; miR; miR mimics;  anti-miRNA 

oligonucleotides; miRNA sponges; miR masking; ursodeoxycholic 

acid; probiotic preparations; hepatobiliary system; review
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