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ПОТЕНЦІЙНІ СИНДРОМ АСОЦІЙОВАНІ 
ДІАГНОСТИЧНІ БІОМАРКЕРИ ПРИ РОЗЛАДАХ 

СПЕКТРУ АУТИЗМУ У ДІТЕЙ
Каменщик А. В., Беленічев І. Ф.

Запорізький державний медико-фармацевтичний університет, м. Запоріжжя
anrdrei.kamens@gmail.com

Протягом останнього десятиліття спостерігається суттєве зростання поширеності розладів аутистично-
го спектру (РАС) у різних географічних регіонах світу. Ця тенденція свідчить про глобальне збільшення реє-
страції випадків. Зокрема, в Сполучених Штатах Америки зафіксовано підвищення показника поширеності 
від 2.47% до 3.14%. В Австралії зростання було також значним: поширеність збільшилася з 1.41% до 2.52%. 
Найбільш виражена динаміка зростання була відзначена в регіоні Близького Сходу, де показник суттєво зріс 
від 0.11% до 1.53%. (Li Q, Li Y, Liu B, Qian Li, Yanmei Li et.al., 2020; Shuang Qiu, Yuping Lu, Yan Li, Jikang, Shi, 
2020). Станом на жовтень 2023 року в електронній системі охорони здоров’я (ЕСОЗ) обліковано понад 20 ти-
сяч дітей з діагнозом «аутизм», порівняно з 7491 особою наприкінці 2017 року. Ця глобальна тенденція під-
тверджує критичну необхідність поглибленого вивчення молекулярно-патогенетичних механізмів, які ле-
жать в основі РАС з метою розробки таргетних діагностичних стратегій.

Мета дослідження: на підставі аналізу сучасних наукових публікацій визначити найбільш значущі та 
доступні потенційні діагностичні біомаркери, задіяних у розвитку та маніфестації РАС.

Матеріали та методи дослідження: було проаналізовано 173 наукових публікації впродовж останніх 
10 років, що стосувалися молекулярно-генетичних механізмів розвитку та регуляції генних сигнальних шля-
хів при РАС. З них було відібрано 47 найбільш релевантних щодо визначення таргетних діагностичних біо-
маркерів сучасних наукових публікацій.

Результати та обговорення. Визначений вплив вірусних інфекцій, перенесених у внутрішньоут-
робному періоді, що є значним об’єктом досліджень, оскільки вони корелюють із подальшими постнаталь-
ними проявами РАС. Зокрема, було визначено, що вірус краснухи інгібує конверсію ретинолу у ретіноєву 
кислоту, що призводить до порушення синапсів, блокування диференціації нейронів, потенціювання ней-
родегенерацїї. Цитомегаловірус Викликає гіперекспресію генів у нейронах, інгібує DYRK-кінази (потенціює 
апоптоз) та інгібує шлях SHH, що спричинює пригнічення росту нейронів, порушення дофамінових синап-
тичних шляхів, нейродегенерацію. Вірус простого герпесу підвищує продукцію активних форм кисню (ROS) 
у мікроглії, спричиняє деградацію ДНК у нейронах, що також призводить до нейродегенерації. SARS-CoV-2 
(CoVid-19) спричинює зниження рівнів IGF-1 регульованого шляхом IGF-1R/PI3K/AKT/mTOR, що викликає 
демієленізацію. 

Низка досліджень вказує на роль фероптозу — регульованої, неапоптотичної програми клітинної заги-
белі, що включає залізозалежне перекисне окислення ліпідів — у патогенезі РАС. У дітей з РАС виявлено 
підвищену експресію генів, пов’язаних із фероптозом (FRGs). Ідентифіковано два фероптоз-асоційовані мо-
лекулярні кластери з імунною гетерогенністю; Кластер 2 показав сильнішу імунну відповідь та більшу ін-
фільтрацію імунних клітин. Фероптоз стимулює Fe2+-залежне перекисне окислення ліпідів та активує шляхи 
аутофагії феритину. Це призводить до процесу феритинофагії та зниження рівня феритину. Одночасно ак-
тивний фероптоз може знижувати рівні трансферину, що порушує диференціацію нейронів.

Дезадаптивна поведінка (мовні, комунікативні, репетитивні порушення) асоційована з генетичними ва-
ріаціями в гені серотонінового транспортера (SERT, SLC6A4). Варіації у SLC6A4 призводять до порушення 
нейронального метаболізму та редукованого кліренсу серотоніну в мозку. Зміни рівня серотоніну спричиня-
ють дисрегуляцію 5HT2A-рецепторів у лобовій та тім’яній корі та інгібування 5HT1A-рецепторів у стріатумі.  
Зниження рівня триптофану (попередника серотоніну) призводить до зменшення експресії генів триптофа-
нового шляху. Цей феномен впливає на ферменти, залучені до кліренсу серотоніну, нейропротекції та акти-
вації NMDA-рецепторів. Спостережувані зміни супроводжуються підвищенням сироваткових рівнів BDNF 
(нейротрофічного фактору мозку).

Нейропептид окситоцин (OT) та його рецептор (OXTR) є центральними в модуляції соціальної поведінки 
та емоційних зв’язків. Мутації генів циклу фолієвої кислоти можуть призводити до порушення метилуван-
ня та альтерацій у шляху OXTR, а також впливати на продукцію серотоніну та дофаміну. Метилування гену 
OXTR призводить до зниженої експресії OXTR у вентральному палідумі. Одночасно спостерігається підви-
щення рівня зв’язування OXTR у ядрах Мейнерта. Вентральний палідум є ключовою еферентною структурою 
мезолімбічного шляху винагороди. Зниження експресії OXTR у цій ділянці, у поєднанні зі змінами в рівнях 
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серотоніну та дофаміну, індукує дезорганізацію у сферах зорової уваги та обробки мотивованої поведінки. Ці 
порушення є характерними для клінічної картини РАС.

На підставі отриманих даних аналізу сучасних наукових джерел були встановлені біомаркери асоційо-
вані з проявами РАС згідно з анамнестичними даними та DSM-5. При дефіциті дофаміну (DA), незвичайних 
емоційних реакціях, тривожністі, інтрантальному вірусному впливі в анамнезі — ретиноєвий статус, BDNF, 
IGF-1, IgG до DA1/ DA2, маркери оксидативного стресу. При парасомніях, дефіциті заліза, затримці мовлен-
ня рівні феритину, трансферину, рівень дофаміну, вітаміну B6, нейронспецифічної енолази (NSE), маркерів 
оксидативного стресу. При наявності негативних соціальних ознак (уникненні зорового контакту, відсутності 
міміки) - рівні серотоніну, триптофану, фолатів, рівнві BDNF, рівні Вітаміну B6. При репетитивних ознаках 
(обсесивних інтересах, фіксації на частинах об’єктів) — окситоцин, гени фолатного циклу, рівень фолатів, рі-
вень вітаміну B6. При наявності когнітивних ознак (затримка навчання, гіперактивність, неуважність) — глу-
тамат плазми, рівні Mg, Zn, рівні NSE.

Висновки
1.	 Розлади спектру аутизму є результатом комплексного нейроімунометаболічного дисбалансу, який 

проявляється через дисрегуляцію ключових генних сигнальних шляхів.
2.	 Ідентифікація потенційно релевантних сироваткових біомаркерів створює об’єктивну основу для 

ранньої діагностики та моніторингу терапевтичної відповіді.
3.	 Визначення асоційованих з проявами РАС біомаркерів може слугувати обґрунтуванням для комбіно-

ваної фармакологічної модуляції, що є перспективним напрямком для розробки персоналізованих та ефек-
тивних програм лікування.

ПОКАЗНИКИ ПРОЦЕСІВ ВІЛЬНОРАДИКАЛЬНОГО 
ОКИСЛЕННЯ У ДІТЕЙ ТА ПІДЛІТКІВ З 

ЮВЕНІЛЬНИМ ІДІОПАТИЧНИМ АРТРИТОМ В 
ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД РІВНЯ ПСИХІЧНОГО ЗДОРОВ’Я 

В УМОВАХ ВІЙНИ В УКРАЇНІ
Кашкалда Д. А., Волкова Ю. В., Сухова Л. Л.

ДУ «Інститут охорони здоров’я дітей та підлітків НАМН України», м. Харків
da.kashkalda@gmail.com

Ювенільний ідіопатичний артрит (ЮІА) є найпоширенішим хронічним ревматичним захворюванням у 
дитячому віці і вважається аутоімунним станом. Патогенез ЮІА складний і включає генетичну схильність та 
фактори навколишнього середовища, що призводять до аберантної імунної відповіді. Стрес, якого нині за-
знають українські діти в умовах війни, може загострювати активність захворювання та ускладнювати ліку-
вання. Війна стала психотравмою для мільйонів наших громадян, серед яких десятки тисяч — діти і підлітки, 
які перебували й досі перебувають у зоні бойових дій. Сучасні соціальні особливості життя в поєднанні з ха-
рактерними для дітей підліткового віку несформованістю психічних процесів, відсутністю навичок саморегу-
ляції, а також високим рівнем конфліктності, збудливості, швидкою зміною настрою посилюють вплив війни 
на психічне здоров’я українських дітей.

При аутоімунних запальних захворюваннях, включаючи ЮІА, існує дисбаланс між продукцією активних 
форм кисню та їх нейтралізацією, що, як наслідок, призводить до оксидативного стресу. Але досі не з’ясована 
роль процесів вільнорадикального окислення (ВРО) у педіатричній популяції з ЮІА в залежності від психіч-
ного стану цих хворих, особливо в умовах війни. 

Тому метою даного дослідження э характеристика змін показників про- та антиоксидантних процесів 
у підлітків з ювенільним ідіопатичним артритом в залежності від рівня психічного здоров’я на тлі війни в 
Україні.

Матеріали та методи досліджень. Дослідження проведено у 81 пацієнта (46 хлопців і 35 дівчат) у віці 
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