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При початковому програмуванні адаптивної складової 
імунної пам’яті на ранніх стадіях онтогенетичного 

розвитку на організм плода і немовляти має великий вплив ан-
тигенна інформація, яка вперше надходить в організм дитини. 
Цей процес починається з 19 тижня антенатального розви-

тку, коли в організм плода через судини плаценти починають 
потрапляти синтезовані клітинами матеріалогенні імуноге-
ни (аллогія) та речовини, що надходять в організм матері 
ззовні, а також ксеногенні імуногени (ксеногени) [4–6]. 
Становлення та підтримка імунного гомеостазу протягом 

онтогенетичного розвитку забезпечуються дозріванням 
клітин імунної пам’яті (імуномеморіальних клітин), функ-
ціонування яких забезпечує оптимальну для організму 
вторинну імунну відповідь при повторному контакті з 
імуногеном [1–2]. 
У перші місяці після народження немовляти переважна 

більшість нових для його організму імуногенів утворюється 
в кишечнику при перетравлюванні їжі або презентується 
кишковою мікрофлорою, а тому нутригенне програмування 
набуває вирішального значення для своєчасної індукції та 

підтримування механізмів оральної толерантності [1].
Останнім часом суттєво зросла роль техногенного 

впливу на організм людини. Переважно напівсинтетична 
дієта матері-годувальниці призводить до розвитку атопії в 
новонародженої дитини, впливаючи на склад мікрофлори 
кишечника в бік збільшення умовно-патогенної флори і 
хвороботворних мікроорганізмів, що стимулюють лімфа-
тичну тканину кишечника. Доведено: стимуляція лімфоїдної 
тканини кишечника коменсалами і патогенами полегшує 
розвиток атопії в дітей, виявлено 13 можливих невірус-
них мікроорганізмів-індукторів алергічних захворювань. 
Вони включають пренатальні й перинатальні бактеріальні 
інфекції, котрі продукують ендотоксин 14 і впливають на 
інтестинальну мікрофлору.
У перші місяці після народження становлення імунного 

гомеостазу дитини опосередковується через накопичення 
в імунній пам’яті його організму інформації про імуноген-
ність: 1) лактогенних алогенів, синтезованих епітеліальними 
клітинами грудної залози матері; 2) нутриімуногенів, що 
утворюються при перетравленні нутриєнтів грудного мо-
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лока; 3) біоімуногенів, які презентуються мікрофлорою, 
що потрапляє з грудним молоком [2,7–11].
Отже, одним з основних епігенетичних факторів, що 

запобігають розвитку атопічних захворювань у дітей, є 
режим харчування матері протягом вагітності та году-
вання груддю, зменшення впливу негативних факторів на 
плід під час вагітності, грудне вигодовування немовляти. 
Чинники, що впливають на реалізацію генотипу людини 
під час життя, вивчає доволі молода, але вже популярна 
наука – епігенетика.
Епігенетика – біологія розвитку, або морфологiчнi та 

функцiональнi властивостi органiзму, які формуються 
послiдовно, запрограмованi геномом і змінюються пiд 
безпосереднiм впливом довкілля. Вплив на експресію (ак-
тивацію) гена здійснюється через процес транскрипції та 
стабільність мРНК, що пов’язані зі змінами структури ДНК 
у просторі. Геном ідентичний у клітинах різних типів про-
тягом усього життя, але під впливом довкілля активуються 
одні й «виключаються» інші гени.
Епігенетична регуляція експресії гена зумовлена змінами 

у структурі хроматину шляхом ковалентної модифікації 
ДНК і гістонів унаслідок впливу метилування ДНК на 
структуру хроматину, що є головним складовим епігенома. 
Метилювання ДНК і деацетилювання гістонів (інактива-
ція хроматину) зумовлюють пригнічення експресії гена. 
Деметилювання ДНК й ацетилювання гістонів (активація 
хроматину) індукують експресію гена.
Епігеном динамічний, варіює від клітин одного типу до 

іншого, від однієї тимчасової точки життя організму до 
іншої. Наприклад, у процесі диференціювання Т-клітин 
спочатку деметилюється ген IFN-y, ген IL-4 метильова-
ний. При наступному диференціюванні у Тх2 ген IFN-y 
метилюється, ген IL-4 деметилюється. При деметилюванні 
гена IFN-y в Тх2 клітинах за допомогою 5-азацитидин 
відзначають збільшення синтезу IFN-y у мишей, що зумов-
лює резистентність до Leishmania major (працюють Тх1 з 
IFN-y). Метилювання гена IFN-y зумовлює резистентність 
до Trichuris muris (працюють Тх2 з IL-4) – інтенсивна екс-
пресія у CD4+клітинах гена IL7Rα [2].
Епігеномна характеристика алергічних захворювань
Зниження метилювання ДНК у локусі Тx2 клітин про-

тягом диференціювання з наївних Т-клітин корелює зі 
збільшенням ацетиляції гістонів і підвищенням експресії 
IL-4, IL-5 і IL-13 [2].
Інгібіція експресії Th2 локусу в Th1 клітинах пов’язана 

з репресією метилювання гістонів. Th1 продукують IFN-y, 
котрий індукує синтез IgG2 у В-клітинах; Th2 продукують 
IL-4, який індукує синтез IgG4 та IgE у В-клітинах; IL-4 ло-
кус гіперметильований у Th1 і «наївних» Т-клітинах, у по-
рівнянні з Th2-клітинами; IFN-y локус гіперметильований 
у Th2 клітинах. Диференціювання Th2 регулюється GATA3, 
котрий активується GATA6, що, своєю чергою, активується 
через IL-4R у наївних CD4+ клітинах. Передбачається, що 
GATA3 індукує всі епігенетичні модифікації, які зумов-
люють поляризацію наївних Т-клітин у Th2. Специфічний 
поліморфізм гена GATA3 пов’язаний зі збільшеним ризиком 
виникнення астми, атопічної екземи, алергічного риніту. 
Вважаємо, що дослідження поліморфізму названих генів і 

впливу довкілля на їхню активність (транскрипцію) допомо-
же у розробці методів первинної профілактики атопії в дітей.

Мета роботи
Дослідити розподіл негативних соціальних факторів 

серед дітей із різним ступенем тяжкості бронхіальної 
астми.
Пацієнти і методи дослідження
Обстежили 135 дітей віком від 6 до 14 років з атопічною 

бронхіальною астмою в поєднанні з атопічним дерматитом 
або алергічним ринітом. Здійснили дослідження серед 65 
дітей Запоріжжя (промислова загазована зона, періодичні 
викиди шкідливих речовин у повітря із підприємств мета-
лургійної та хімічної промисловості, що розташовані в 
центрі міста) та 70 дітей із Києва. З дослідження виключили 
пацієнтів із неатопічним механізмом розвитку бронхіальної 
астми, алергічного риніту й алергічного дерматиту, за наяв-
ності інших хронічних захворювань, що супроводжувались 
порушенням загального стану.
Катамнез оцінювали за даними історії розвитку (Ф N 112-У) 

та медичної карти дитини (Ф N026-У), витягів із медичних 
карт стаціонарних хворих (ФN 003-У), карти амбулаторно-
го хворого на алергозахворювання (ФN 025-У) та анкети 
для виявлення зв’язку між тяжкістю прояву бронхіальної 
астми та особливостями анамнезу життя і захворювання, 
котрі призвели до виникнення та ускладнення перебігу 
захворювання. 
Результати опрацювали за допомогою стандартних паке-

тів програм Microsoft Excel та Statistica for Windows.
Результати та їх обговорення
При поділі за тяжкістю бронхіальної астми найбільшу 

групу становили 56 дітей із легким перебігом (41,48%), у 
другу групу ввійшли 55 (40,74%) дітей із середньо-тяжкою 
формою, у третю – 24 (17,78%) пацієнти з тяжкою формою 
бронхіальної астми. Невелика різниця між групами за кіль-
кістю хворих, значна кількість випадків із тяжкою формою 
астми та порівняно невелика кількість дітей із легкою фор-
мою захворювання свідчать, що методи ранньої діагностики 
атопії розроблені недостатньо, внаслідок чого зберігається 
невідповідність між захворюваністю й кількістю звертань у 
спеціалізовані заклади охорони здоров’я (табл. 1).

Таблиця 1
Вплив перинатальних факторів і перенесених 

інфекційних захворювань на перебіг 
бронхіальної астми в дітей (%)

Вид патології
Легкий 
перебіг,

n=56

Перебіг 
середньої 
тяжкості, 

n=55

Тяжкий 
перебіг, 

n=24
Загалом

Патологія вагітності:
 - загроза переривання;
 - ГРЗ під час вагітності

9,62%
2,96%
3,70%

8,88%
2,22%
8,88%

14,07%
8,14%
6,66%

32,59%
13,32%
19,25%

Патологія пологів:
 - кесарів розтин;

 - інше

5,92%
0,74%
5,92%

5,18%
-

5,18%

12,59%
2,23%

10,36%

23,69%
2,97%

21,46%
Раннє штучне 
вигодування 13,33% 14,07% 11,11% 38,51%

Перенесені хвороби:
 - ангіна;

 - вітряна віспа; 
 - кір;

 - грип;
 - епід. паротит;

 - вірусний гепатит

6,66%
2,22%

17,77%
0,74%
2,96%

-

5,92%
10,37%
1,48%
19,26%

-
1,48%

11,85%
15,55%
2,22%

19,26%
1,48%
0,74%

24,44%
36,14%
5,92%

56,29%
2,22%
2,96%
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Найбільшу кількість дітей із легким перебігом бронхіаль-
ної астми зареєстрували протягом 1 і 2 років захворювання 
(74,44%), 50,0% хворих на бронхіальну астму середньої 
тяжкості – на 3 році, з тяжкою формою – переважно на 5 
році захворювання (42,87%, р<0,01). При тривалості за-
хворювання до 1 року тяжких форм не виявили (рис. 1). 
Отже, більшість хворих не звертається за допомогою до 
алерголога на початку захворювання, а це ускладнює як 
епідеміологічні дослідження, так і лікування [2,3].

Рис. 1. Залежність тяжкості перебігу бронхіальної астми від 
тривалості захворювання.
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Вірогідної відмінності даних сімейного анамнезу при 
легкому, середньо-тяжкому і тяжкому перебігах бронхіаль-
ної астми при порівнянні катамнезу жителів Запоріжжя та 
Києва не виявили. Це свідчить про перевагу чинників до-
вкілля – епігенетичної регуляції – у формуванні тяжкості 
цього захворювання [2].
Серед впливових епігенетичних факторів слід відзначити 

соціальний стан пацієнтів і негативні медико-біологічні 
чинники [2–4]. За нашими результатами (табл. 1), тільки 
при тяжкому перебігу збільшується відсоток дітей з об-
тяженим перинатальним анамнезом (загроза переривання 
вагітності – 11 дітей (8,14%,), патологія пологів – 17 паці-
єнтів (12,59%,), а також в анамнезі з вітряною віспою – 21 
особа (15,55%), ангіною – 16 дітей (11,85%). 
Це пояснюється більш раннім початком і тривалим пере-

бігом за наявності несприятливих епігенетичних факторів, 
але відмінність недостатня (р>0,05), щоб використати їх як 
критерій тяжкості перебігу бронхіальної астми. 
Незважаючи на значний відсоток випадків, зв’язок між 

раннім штучним вигодовуванням, перенесеним грипом і 
тяжкістю перебігу бронхіальної астми не виявили.
Скринінгове обстеження з основними видами алергенів 

показало спектр сенсибілізації залежно від важкості перебі-
гу бронхіальної астми. Найбільший відсоток становили діти 
із супутньою сенсибілізацією до пилкових, побутових або 
пилкових та  епідермальних алергенів (107 дітей – 79,25%). 
Виявили підвищення рівня сенсибілізації відповідно до 
тяжкості перебігу бронхіальної астми незалежно від виду 
алергену (від 1,46 до 2,05 груп алергенів на одну дитину).
Аналіз відомостей про соціальний стан пацієнтів засвід-

чив, що кількість негативних психоемоційних факторів на 
одну дитину в середньому зростає відповідно до тяжкості 
перебігу атопії (неповна сім’я, профшкідливості та шкід-
ливі звички батьків, недостатнє матеріальне забезпечення). 

Парадоксально, але діти з важкою формою бронхіальної 
астми належать до сімей, бюджет яких перевищує прожит-
ковий мінімум у декілька разів (32,38%) або значно нижче  
(67,62%); не зареєстрували хворих із тяжкою формою за-
хворювання із так званого «прошарку» сімей середнього 
достатку (табл. 2). 

Таблиця 2
Поділ пацієнтів за особливостями 

соціального стану (%)

Соціальні фактори

Перебіг

Легкий 
(n=56)

Середньо-
тяжкий 
(n=55)

Тяжкий 
(n=24)

Профшкідливість роботи батьків - 20,45%* 52,39%*
Сімейний бюджет нижче 
прожиткового мінімуму 
(1176 грн. на людину, 

з 01.01.2015 по 30.11.2015)
33,33% 46,36%* 67,72%*

Неповна сім’я 2,44% 29,54%* 34,09%
Шкідливі звички батьків 17,77% 29,54%* 34,09%

Площа житла на 1 людину 
в сім’ї менше 21 м² 15,55% 31,81%* 74,54%*

Напружене психо-емоційне 
тло в сім’ї 10,63% 40,91%* 52,27%

Кількість негативних соціальних 
факторів у середньому на 1 дитину 1,15* 1,57* 2,04*

Родини без матеріальних проблем 42,55% 43,18% 52,38%
Благополучні сім’ї 40,42%* 13,63% 19,04%

Вища освіта 48,93%* 37,77% 35,71%

Примітка: * – p>0,05 (рівень значущості відмінностей оціню-
вали за допомогою t-критерію Стьюдента для відносних величин).

Сімейний бюджет нижче прожиткового мінімуму (1176 грн. 
на людину, з 01.01.2015 по 30.11.2015 р.) на 34,56% часті-
ше визначили серед запоріжців, ніж серед киян; зв’язок зі 
ступенем тяжкості перебігу бронхіальної астми не виявили. 
Однак 76% пацієнтів із Запоріжжя та 100% із Києва – діти з 
тяжкою формою бронхіальної астми, які походять із родин, 
де площа житла на 1 людину становить менше ніж 21 м², 
квартири – на першому або останньому поверхах будинку, 
у двох випадках – приватний будинок із пічним опаленням. 
Наявність полівалентної гіперсенсибілізації (зокрема до 
грибкових алергенів); фінансова неспроможність поліпши-
ти умови проживання – домінуючі епігенетичні фактори, що 
зумовлюють формування тяжкої форми бронхіальної астми.
Результати свідчать: негативне психоемоційне тло, не-

спроможність купити якісні медикаменти, поліпшити умови 
проживання, а також постійне надлишкове навантаження 
екзоалергенами екзотичної їжі, небажання забезпечити 
адекватні елімінаційні заходи із профілактики загострень 
бронхіальної астми врешті призводять до погіршення стану 
дитини, яка хвора на атопічну  бронхіальну астму.
Кількість дітей із тяжким  перебігом захворювання в 

сім’ях, де батьки мають вищу освіту, суттєво менша в по-
рівнянні з середньо-тяжким і легким перебігом. Це свідчить, 
на нашу думку, про корисність освітньої роботи медиків 
щодо необхідності обстеження та своєчасного лікування 
хвороб у дітей.
У галузі створення продукції здорового харчування в 

Україні інтенсивно розробляються рецептури та техно-
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логія виробництва харчових продуктів, що відповідають 
принципам здорового «екологічного» харчування за такими 
напрямами: збагачення харчових продуктів дефіцитними 
харчовими речовинами (харчові волокна, вітаміни, макро- і 
мікроелементи, у тому числі йод, залізо, кальцій); харчові 
продукти зниженої калорійності, зі зниженим вмістом жирів 
(передусім жирів тваринного походження), простих цукрів 
та солі; створення харчових продуктів заданого хімічного 
складу, зокрема для підвищення неспецифічної резистент-
ності організму людини до впливу несприятливих факторів 
довкілля; спеціалізовані продукти дитячого харчування, 
дієтичні (лікувальні та профілактичні) та функціональні 
продукти. 
Враховуючи загальнодержавне значення якісного харчуван-

ня населення, зокрема дитячого, Верховною Радою України 
ухвалений Закон «Про безпечність та якість харчових про-
дуктів», 1998, № 19, ст. 98, який щороку переглядається і до-
повнюється новими критеріями безпечності (2008–2012 рр.). 
Також в установленому порядку затвердили рекомендовані 
рівні споживання харчових і біологічно активних речовин.
Однак обсяги виробництва такої продукції поки не відпо-

відають потребам населення. Тому мінімум, який  можемо 
запропонувати, – почати з просвітницької роботи щодо 
дієти, передусім у жіночих консультаціях, де можна роз-
містити інформаційні листки з «10 табу» для перинатальної 
профілактики атопії у немовлят шляхом уникнення аллогії 
та надходження ксеногенів. 
Так, із раціону харчування вагітної жінки потрібно ви-

лучити такі поширені через неконтрольовану рекламу ксе-
ногени, як жувальні цукерки, пастилу, чіпси (кукурудзяні та 
картопляні), солодкі газовані напої, ковбасно-сосисочні ви-
роби, майонез, кетчупи та інші соуси та супові «заправки», 
локшину швидкого приготування, розчинні супи, розчинне 
картопляне пюре, розчинні соки тощо. Не може бути й мови 
про вживання вагітною алкоголю та куріння сигарет. 
Названі чинники разом із несприятливим впливом забруд-

неного довкілля можуть негативно впливати на епігеном 
дитини та формувати надалі «матрицю» розвитку алергіч-
них захворювань, особливо в екологічно несприятливих 
регіонах. Вагітна жінка повинна вживати тільки ті продукти, 
що не містять консервантів, підсилювачів смаку, ГМО про-
тягом усієї вагітності та періоду грудного вигодовування.
До речі, в дітей із сільських районів визначили меншу по-

ширеність IgE-зумовлених захворювань, ніж у дітей із міст. 
Отже, виїзд на тривалий час до санаторної зони або еколо-
гічно чистої сільської місцевості під час вагітності – також 
позитивний фактор впливу на епігеном майбутньої дитини.
Отже, здорове та раціональне харчування, постійні фі-

зичні вправи, прогулянки на свіжому повітрі, дотримання 
режиму сну та активного дозвілля – це профілактика гі-
поксичних і гемодинамічних змін плода під час вагітності.
Максимальне усунення впливу шкідливих факторів і за-

хист здоров’я майбутньої дитини забезпечать:
1) перехід до безпечнішої роботи під час вагітності, що 

дасть змогу виключити такі негативні епігенетичні фактори, 
як профшкідливості (визначено законодавством України);

2) заборона застосування праці жінок на важких роботах 
і на роботах зі шкідливими або небезпечними умовами 
праці. Тимчасове переведення вагітної на іншу працю (не 
обумовлену трудовим договором);

3) заборона залучення до роботи в нічний час, наднормо-
вої праці вагітних жінок;

4) на прохання вагітної жінки власник чи уповноваже-
ний ним орган зобов’язаний встановлювати їй неповний 
робочий день або неповний робочий тиждень з оплатою 
пропорційно відпрацьованому часу або залежно від обсягу 
виконаних робіт. 
Висновки
Результати свідчать про перевагу факторів довкілля – 

епігенетичної регуляції – у формуванні тяжкості атопічних 
захворювань у дітей [2].
Серед впливових епігенетичних факторів відзначимо: 
- соціальний стан пацієнтів – кількість негативних психо-

емоційних чинників на одну дитину в середньому зростає 
відповідно до тяжкості перебігу атопії (неповна сім’я, 
профшкідливості та згубні звички батьків, недостатнє ма-
теріальне забезпечення); 

- негативні медико-біологічні фактори (при важко-
му перебігу збільшується відсоток дітей з обтяженим 
перинатальним анамнезом (загрозою переривання вагіт-
ності, патологією пологів), перенесеними інфекційними 
захворюваннями в анамнезі (передусім віруси сімейства 
Herpesviridae та Str. Haemolyticus (pyogenes) групи А).
Враховуючи викладене, необхідно використовувати прин-

ципи епігенетичного підходу для розробки профілактичних 
заходів на рівні держави та регіонів. Ці принципи запобіга-
тимуть розвитку атопічних захворювань у дітей, зокрема із 
відповідними організаційними заходами щодо поліпшення 
контролю якості харчової продукції, розробки раціональних 
підходів до режиму праці, відпочинку й харчування вагіт-
них жінок, яке повинно виключити вплив та вживання нею 
ксенобіотиків як дієвого засобу первинної профілактики 
атопії в майбутньої дитини. Це дасть змогу зменшити рівень 
сенсибілізації плода, запобігти її формуванню та знизити 
рівень захворюваності на атопію в дітей.
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