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Вступ. Значне поширення ожиріння та метаболічного синдрому 

у світі протягом останніх двох десятиліть змусило ВООЗ вважати 

надмірну вагу неінфекційною пандемією. У 2017 році 22 мільйони 

дітей у віці до 5 років і 155 мільйонів у віці 5 – 17 років мали 

надлишкову вагу [1]. В Україні відбулося значне зростання 

поширеності ендокринних захворювань серед дітей – на 164,4% за 

даними Центру медичної статистики МОЗ України за 2018 р. 

Ожиріння в Україні зараз спостерігається у 101 тис. дітей з 

максимумом до 20%, який припадає на підлітковий вік. У 

Полтавській області поширеність ожиріння серед дітей до 13 років у 

2017 році становила 1,32 на 10000. Майже 60% дорослих з ожирінням 

починають відчувати проблеми із зайвою вагою ще в дитинстві та 

підлітковому віці. З огляду на цю ситуацію ООН включила показник 

2.2.b «Поширеність надмірної ваги серед дітей віком від 2 до 4 років» 

до переліку 50 показників, пов’язаних зі здоров’ям, які відстежуються 

та оцінюються експертною групою у всіх країнах світу для 
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визначення глобального прогресу у досягненні цілей сталого 

розвитку [2]. 

Актуальність теми. Наявність не однакових визначень 

метаболічного синдрому перешкоджає розвитку консенсусу щодо 

діагностичних критеріїв у дитячому віці. Метаболічний синдром 

поєднує в собі метаболічні та клінічні ознаки (маркери), які 

виявляються лише за наявності інсулінорезистентності. Всі 

компоненти метаболічного синдрому є давно встановленими 

медичними факторами ризику серцево-судинних захворювань: 

ожиріння, інсулінорезистентність, гіперінсулінемія, цукровий діабет 

2 типу, хронічна або гостра гіпертензія; гіперандрогенія у дівчаток; 

дисліпідемія; порушення нормального гемостазу (зниження 

фібринолітичної активності крові); мікроальбумінурія; гіперурикемія. 

Експерти Міжнародної федерації діабету рекомендують 

діагностувати метаболічний синдром у дітей старше 10 років з 

урахуванням таких критеріїв: наявність абдомінального ожиріння, 

гіпертонії, гіпертригліцеридемії, гіперглікемії та низького рівня 

холестерину, ліпопротеїдів високої щільності (ЛПВЩ). [3]. Було 

проведено дослідження, які включали перевірку діагностичної 

цінності окружності талії, систолічного та діастолічного 

артеріального тиску, тригліцеридів та глюкози серед хлопців та 

дівчат 12-19 років, з метою створення критеріїв діагностики 

метаболічного синдрому. Згідно з отриманими результатами, 

надійними критеріями діагностики метаболічного синдрому у дітей є 

ожиріння, гіпертонія, гіперглікемія, підвищений рівень тригліцеридів 

та низький рівень холестерину ЛПВЩ як для хлопчиків, так і для 

дівчаток. Враховуючи, що антропометричні параметри у дітей та 

підлітків залежать від віку та статі, для діагностики надмірної ваги 

рекомендовано використовувати перцентильні таблиці індексу маси 

тіла (ІМТ) пацієнтів відповідно до віку та статі. Досі немає єдиної 

думки щодо того, який ІМТ повинен асоціюватися із зайвою вагою та 

ожирінням. Діти та підлітки з ІМТ у діапазоні від 85-го до 90-го 

перцентиля мають ризик розвитку надмірної ваги. Деякі автори 

пропонують діагностувати надмірну вагу та ожиріння за допомогою 

ІМТ, рівного 90-му перцентилю, тоді як інші рекомендують 95-й 

перцентиль. Тому, безумовно, для діагностики надмірної ваги та 

ожиріння у дітей та підлітків доцільніше використовувати 

стандартизовані критерії ІМТ, при такому підході критерії надмірної 

ваги у дорослих відповідають ІМТ 25 кг/м
2
, ожиріння – 30 кг/м

2
, ці 

параметри чітко визначені, оскільки відповідають високому ризику 
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серцево-судинних захворювань. Досі немає чітких критеріїв 

надмірної ваги у новонароджених та дітей раннього віку. Тоді як 

надзвичайно важливо якомога раніше визначити предиктори 

метаболічного синдрому. Однак, останніми роками ВООЗ рекомендує 

також  використовувати ІМТ для виявлення немовлят із зайвою вагою 

[5]. Дослідження щодо визначення кількості новонароджених дітей із 

зайвою вагою на основі оцінок ІМТ обмежені. 

Хоча патогенез метаболічного синдрому не вивчений до кінця, 

вважається, що резистентність до інсуліну та запалення є головними 

його ланками. Оцінка інсулінорезистентності повинна враховувати не 

тільки рівень інсуліну, але і порівнювати його з рівнем глюкози. 

Гіперінсулінемія на тлі нормоглікемії зазвичай свідчить про наявність 

інсулінорезистентності [4]. Припускають, що накопичення вільних 

жирних кислот у печінці, адипоцитах, скелетних м’язах та 

підшлунковій залозі при ожирінні призводить до порушення прийому 

інсуліну та подальшої стійкості до нього[6]. Резистентність до 

інсуліну в печінці призводить до зменшення його впливу на 

пригнічення вироблення глюкози [7]. Вважається, що підвищена 

доставка вільних жирних кислот до печінки призводить до 

нечутливості печінки до інгібуючого впливу інсуліну на секрецію 

ліпопротеїдів дуже низької щільності (ЛПНЩ) та надпродукції 

багатих тригліцеридами частинок ЛПНЩ [8]. Підвищений 

артеріальний тиск при метаболічному синдромі є вторинним щодо 

гіперінсулінемії через такі механізми, як активність симпатичної 

нервової системи, затримка натрію в нирках та ріст гладких м’язів [8]. 

Інсулін має судинорозширювальну дію на ендотелій [9], 

відповідальну за вироблення оксиду азоту (потужний 

судинорозширювальний засіб). Дисфункція ендотелію та порушення 

вазодилатації часто виникають на тлі інсулінорезистентності. 

Вважається, що запальні цитокіни вивільняються з 

дисфункціональних адипоцитів, таких як моноцитарний 

хемоаттрактантний білок-1 та фактор некрозу пухлини альфа, 

сприяючи міграції макрофагів до цих жирових тканин та подальшому 

збільшенню продукції цитокінів [10]. Крім того, зниження рівня 

адипонектину, яке спостерігається при ожирінні, може призвести до 

посилення запалення в жировій тканині. 

Надмірна вага та ожиріння визначаються як домінантні 

синдроми, поряд із порушенням метаболізму глюкози, дисліпідемією 

та гіпертонією. Ряд досліджень показав, що у дітей із надмірною 

вагою та ожирінням спостерігаються метаболічні порушення, 
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включаючи високий рівень циркулюючих рівнів тригліцеридів, 

інсуліну, С-пептиду та IL-6, а також низький рівень ЛПВЩ [11-13]. 

Інші розлади, пов’язані з метаболічним синдромом, включають 

жировий гепатоз, синдром полікістозних яєчників та прозапальні 

захворювання. Профілактика та лікування метаболічного синдрому 

можуть здійснюватися шляхом модифікації способу життя, 

поведінкових втручань, фармакологічних та хірургічних втручань за 

необхідності. 

Збільшення знань про фактори ризику, пов’язані з розвитком 

ожиріння у дітей, призводить до кращого розуміння етіології цього 

розладу. Особливо важливо виявити генетичні фактори ризику, які 

схильні до метаболічного синдрому та ожиріння, це дасть можливість 

розробляти нові терапевтичні стратегії та персоналізовану медицину 

на основі молекулярної діагностики. Серед факторів, що негативно 

впливають на обмін речовин, що призводять до його розладів та 

ожиріння, є генетичні, пренатальні, харчові, соматичні, психогенні та 

інші [14]. Не останню роль відіграє явище імпринтингу їжі, яке 

визначає процеси проліферації та диференціації клітин, формування 

органів і систем, їх розміри, структуру та функціональні умови, 

активність ферментних систем, експресію генів, що кодують 

ферменти, рецепторні білки, визначаючи характер і спрямованість 

обмінних процесів, харчування у внутрішньоутробний період і перші 

роки життя визначає смакові уподобання людини протягом усього 

життя. Вага при народженні є не тільки предиктором перинатального 

здоров’я, але й психомоторним розвитком, ростом і формуванням 

органів і систем у зрілому віці. Як низька, так і надмірна вага при 

народженні пов'язані з підвищеним ризиком акушерських та 

неонатальних ускладнень, а також метаболічних та серцево-судинних 

розладів у подальшому житті [15-16]. Надмірний ІМТ та збільшення 

ваги під час вагітності, особливо перед пологами, тісно пов'язані з 

акушерськими та материнськими ризиками [17-18]. Високий приріст 

ваги під час вагітності пов'язаний із збільшенням ваги дитини при 

народженні та ризиком ожиріння в подальшому житті. Існують також 

важливі генетичні та екологічні фактори, що впливають на вагу 

дитини при народженні, включаючи гени, пов’язані з ожирінням 

матері та дитини [19-21]. Дослідження генетичних асоціацій виявили 

кілька однонуклеотидних поліморфізмів, які пов’язують генетичні 

ознаки із підвищеним ризиком ожиріння. Однак вивчення впливу 

факторів зовнішнього середовища на експресію генів для сприяння 

озогенному фенотипу все ще недостатнє. Епігенетичні механізми, 
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такі як метилювання ДНК, були запропоновані як фактори, що 

спричиняють несприятливі фенотипи [22, 23]. Попередні дані 

свідчать про те, що ожиріння матері може мати значний вплив на 

надлишок ваги у новонароджених, змінюючи метилювання ДНК 

потомства епігенетичним шляхом. Поки невідомо, як на мінливість 

метилювання ДНК впливають міжособистісні біологічні варіації, 

етнічний та гендерний склад, а також специфічні характеристики 

функції органів та системи [24, 25]. Визначення пренатальних та 

екологічних факторів, які впливають на експресію генів та синтез 

білків за допомогою метилювання ДНК, є важливим для оцінки 

ризику ожиріння та його несприятливих наслідків для 

новонароджених.  

Отже, ожиріння та його ускладнення розвиваються в наслідок 

несприятливого поєднання способу життя, генетичних та 

психологічних факторів. Генетичні фактори включають 

однонуклеотидний поліморфізм генів, що кодують регуляторні білки, 

прозапальні цитокіни, які беруть участь у регуляції складу тіла.  

У регуляції апетиту беруть участь численні посередники, такі як 

інсулін, шлунково-кишкові пептиди (пептид Y, холецистокінін, 

глюкагоноподібний пептид-1), грелін, який стимулює апетит, лептин, 

який знижує апетит і збільшує витрати енергії. Лептин, гормон, що 

синтезується в білих адипоцитах, а також в інших органах, контролює 

споживання їжі та витрати енергії за допомогою центральних та 

периферичних механізмів. Ген рецептора лептину (LEPR) біологічно 

пов'язаний з ожирінням. Під час вагітності лептин виробляється 

жировою тканиною матері та плода, а також плацентою, причому 

рівні лептину в пуповині і сироватці крові позитивно корелюють з 

вагою при народженні [29, 31]. Є кілька поліморфізмів у гені LEPR, 

які беруть участь у механізмі ожиріння, серед найбільш вивчених 

однонуклеотидний поліморфізм Q223R [27-31].  

Ген GR (NR3C1) - це ген глюкокортикоїдного рецептора, 

розташований на короткому плечі 5 хромосоми. Цей ген кодує 

глюкокортикоїдний рецептор, який може функціонувати як фактор 

транскрипції в промоторі генів. Цей рецептор зазвичай присутній у 

цитоплазмі, але транспортується до ядра після зв’язування ліганду. 

Він бере участь у запальних реакціях, проліферації та 

диференціюванні клітин у тканинах-мішенях. Мутації цього гена 

пов'язані з генералізованою стійкістю до глюкокортикоїдів. 

Альтернативний сплайсинг GR призводить до варіантів транскриптів, 

що кодують різні ізоформи [33]. Глюкокортикоїди діють через 
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глюкокортикоїдний рецептор, що робить його важливим фактором 

опосередкування ефекту кортизолу. Хоча концентрацію 

глюкокортикоїдів можна виміряти в плазмі, їх функціональний вплив 

на тканини-мішені залишається важко передбачити, тоді як 

індивідуальна чутливість до їх впливу, ймовірно, досить стабільна. 

Отже, ми можемо припустити значний вплив поліморфізму гена GR 

на зміни чутливості до глюкокортикоїдів та відповідного перебудови 

складу тіла та метаболічних змін. 

Мета дослідження. Проаналізувати наявність клінічних та 

генетичних детермінант  метаболічного синдрому у матерів та їх 

новонароджених  

Матеріали і методи. Нами було проведене поперечне 

дослідження 42 пар матерів та новонароджених, що включало 

вивчення їх антропометричних, клінічних та лабораторних 

показників та, зокрема, 2 типів генетичних поліморфізмів (LEPR, 

поліморфізм rs1137101 та GR, поліморфізм BClI). Основну групу 

складали 15 пар мати-дитина, у яких жінка страждала на ожиріння 

(ІМТ (індекс маси тіла) більше 30), у групу порівняння входило 27 

пар мати-дитина, де жінка мала зайву вагу (ІМТ більше 25) . 

Статистичну обробку отриманих результатів проводили за 

допомогою пакету прикладних програм STATA (США, номер ліцензії 

№71606281563). Було використано середнє значення (M), стандартне 

відхилення (SD). Гіпотези про рівність загальних засобів 

перевірялись за допомогою одностороннього та двостороннього t-

критерію Стьюдента. Відносні значення порівнювали за допомогою 

критерію χ2 (хі-квадрат). 

Результати дослідження. На початку дослідження ми 

проаналізували зв'язок між окремими факторами, що характеризують 

соматичний стан жінки та ожиріння. Істотних відмінностей у 

соматичному статусі (наявність шкідливих звичок, алергічних, 

спадкових, ендокринологічних, онкологічних, серцево-судинних, 

шкірних захворювань) серед жінок досліджуваних груп не було. У 

матерів  з надлишковою вагою проблема викидня була значно 

частішою (р = 0,01). Дослідження стану новонароджених показало, 

що діти від матерів з метаболычним синдромом відрізнялися вищими 

перцентилями ваги при народженні, порівняно з контрольною групою 

(60,9 ± 7,7 та 49,75 ± 4,5, відповідно, p = 0,05). Наступним кроком 

було визначення частоти окремих варіантів генетичного 

поліморфізму серед 42 жінок та їх дітей. (Таблиці 1, 2) 

 



166 
 

 

Таблиця 1 

Стратифікація матерів та їх новонароджених відповідно до 

варіантів поліморфізму гену LEPR, n (%) 

Варіан

ти 

геноти

пів 

Матері з 

ІМТ ≥30 

(n=15) 

Матері з 

ІМТ ˂30 

(n=27) 

р Новонаро

джені від 

мам з 

ІМТ ≥30 

(n=15) 

Новонарод

жені від 

мам з ІМТ 

˂30 (n=27) 

p 

GG  3 (20,0) 5 (18,5) 0,911 3 (20,0) 6 (22,2) 0,596 

AG 7 (46,7) 12 (44,4) 0,572 8 (53,3) 11 (40,7) 0,322 

AA 5 (33,3) 10 (37,0) 0,542 4 (26,7) 10 (37,0) 0,467 

 

Таблиця 2 

Стратифікація матерів та їх новонароджених відповідно до 

варіантів поліморфізму гену LEPR, n (%) 

 

Варі

анти 

гено

типів 

Матері з 

ІМТ ≥30 

(n=15) 

Матері з 

ІМТ ˂30 

(n=27) 

р Новонаро

джені від 

мам з ІМТ 

≥30(n=15) 

Новонаро

джені від 

мам з ІМТ 

˂30 (n=27) 

p 

CC 10 (66,7) 10 (37,0) 0,064 8 (53,3) 13 (48,1) 0,500 

CG 4 (26,7) 11 (40,7) 0,285 4 (26,7) 12 (44,4) 0,466 

GG 1 (6,7) 5 (18,5) 0,287 3 (20,0) 2 (7,4) 0,235 

Як видно, розподіл усіх трьох варіантів генотипів гена LEPR та 

GR серед матерів із надмірною вагою та ожирінням та їхніх дітей був 

приблизно однаковим. У нашому дослідженні не було виявлено 

зв'язку між варіантами поліморфних генів та ожирінням у матерів та 

розподілом варіантів поліморфізму серед їхніх дітей. Незважаючи на 

те, що носії новонароджених генотипів GG та GA LEPR мають значно 

вищий індекс маси тіла, і вплив поліморфізму LEPR rs1137101 на 

ІМТ та масу тіла при народженні залежить від наявності/відсутності 

домінантного алелю LEPR у матерів,. 

Коли ми продовжили вивчати фактори ризику можливого 

впливу поліморфізмів гена LEPR та GR на вагітність та пологи у 

жінок досліджуваних груп, ми виявили, що генотип GG гена GR був 

пов'язаний з більш частою потребою в госпіталізації (p = 0,012), 

стрімкими пологами (р = 0,01), обвиттям пуповини навколо шиї 

плода (р = 0,01). Виявлені асоціації можна пояснити спотвореною 
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чутливістю глюкокортикоїдних рецепторів до дії кортикостероїдів, 

що є прогностично несприятливим у процесі підготовки 

гормональної системи жінки до пологів. 

В ході дослідження акушерсько-гінекологічного статусу жінок 

було встановлено, що при генотипі GG LEPR ерозія шийки матки 

зустрічалася достовірно частіше (р = 0,003). Відомо, що лептин є 

прозапальним цитокіном, який регулює дозрівання 

імунокомпетентних клітин та складних внутрішньоклітинних 

сигнальних систем, пов’язаних із запаленням, а люди з ожирінням 

мають вищі концентрації лептину в сироватці крові. Цей факт 

потребує подальшого вивчення у більшої групи пацієнтів [32]. 

Серцево-метаболічні порушення у вигляді змін при аускультації 

серця (аритмія, функціональний шум), які можна пояснити 

зниженням адаптаційних можливостей серцево-судинної системи, 

частіше фіксувалися в гомозиготних носіїв алелю G гена GR (р = 

0,003) [33].  

Отже, наше дослідження не виявило асоціацій поліморфізму 

LEPR та гена GR із ожирінням у матерів та надмірною вагою у їхніх 

дітей, але виявило несприятливий вплив поліморфних варіантів на 

акушерські та гінекологічні особливості матері, пологи та адаптація 

немовлят у ранньому неонатальному періоді. Подальші дослідження 

необхідні для визначення факторів ризику ожиріння та генетичної 

складової у розвитку серцево-метаболічних розладів з метою 

подальшого впровадження персоналізованих методів лікування дітей 

та розробки більш ефективних реабілітаційних програм. 

Висновки. З початком 1970-х років у розвинутих країнах світу 

спостерігаються дуже високі та зростаючі показники рівня надмірної 

ваги та ожиріння серед дітей, підлітків та дорослих. В останні роки 

було проведено ряд наукових досліджень, що доводять вплив 

дитячого ожиріння на ранні та довгострокові наслідки для здоров’я. 

Ряд досліджень показав, що у дітей із надмірною вагою та ожирінням 

спостерігаються метаболічні порушення, включаючи високий рівень 

тригліцеридів, інсуліну, С-пептиду та IL-6, а також низький рівень 

ЛПВЩ. Поширеність ожиріння пов'язана з важкими соматичними 

захворюваннями : цукровий діабет 2 типу, гіпертонія, ішемічна 

хвороба серця, атеросклероз, рак та інші. Однак, чіткі ранні критерії, 

що є предикторами розвитку метаболічного синдрому у дітей, ще не 

визначені. Серед факторів, що негативно впливають на обмін 

речовин, що призводять до його розладів та ожиріння, є генетичні, 

пренатальні, харчові, соматичні, психогенні та інші. 
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Ми вирішили звернути свою увагу на генетичні фактори, як 

найраніше провісники майбутніх порушень обміну речовин. Аналіз 

поліморфізму генів LEPR та GR серед матерів та їх новонароджених 

може бути важливим компонентом у прогнозуванні метаболічних 

порушень та ожиріння. 

Проведене нами дослідження не виявило асоціації поліморфізму 

генів LEPR та GR з ожирінням у матерів та надмірною вагою у їхніх 

дітей, але виявило несприятливий вплив поліморфних варіантів на 

акушерський та гінекологічний статус матерів, пологову діяльність та 

адаптацію немовлят у ранньому неонатальному періоді. 
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Type 1 diabetes mellitus is an autoimmune disease in genetically 

predisposed individuals. It leads to the destruction of pancreatic β-cells 

and subsequent development of absolute insulin deficiency [5]. 

The World Health Organization (WHO) and the United Nations 

(UN) have identified diabetes mellitus (DM) as the most dangerous 

challenge to the entire world community in the 21st century. According to 

the UN and WHO, every 7 seconds 1 patient dies from diabetes mellitus; 

every 10 seconds 12 people get sick; about 4,600,000 patients die 

annually. Also annually more than 1 million diabetic patients have lower 

limb amputations, more than 600 thousand patients lose sight completely, 

about 500 thousand people with diabetes mellitus start receiving renal 

replacement therapy due to chronic renal failure every year [21]. 

The number of patients with diabetes in the world for the past 10 

years has increased more than in 2 times according to recent literature 

data. And to the end of 2015 this number reached 415 million people. 

According to the forecasts of the International Diabetes Federation 642 

million people will suffer from diabetes mellitus in 2040. [11] 

We should notice one historical fact. There was a meeting of 

representatives of WHO, the International Diabetes Federation, leading 

specialists in the field of diabetes from European countries, members of 

the governments of these countries, representatives of public organizations 


