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Статтю присвячено комплексному аналізу впливу різноманітних несприятливих перина-
тальних чинників на формування та функціонування імунної системи новонароджених 
дітей. Детально розглянуто фізіологічні особливості становлення імунологічної реактив-
ності в неонатальний період, включно зі специфікою розвитку клітинних, фагоцитарних і 
гуморальних показників імунітету. 
Проаналізовано основні перинатальні чинники ризику, що негативно впливають на імун-
ний статус дітей, а саме: морфофункціональна незрілість, внутрішньоутробна гіпоксія, 
екстрагенітальна патологія матері, зокрема автоімунні захворювання та недиференційова-
на дисплазія сполучної тканини. 
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Висвітлено сучасні можливості використання специфічних біомаркерів для ранньої діагнос-
тики дисплазії сполучної тканини й асоційованих імунних порушень. Детально розглянуто 
роль матриксних металопротеїназ та їхніх тканинних інгібіторів як ключових ферментів 
позаклітинного матриксу, що беруть участь у реструктуризації компонентів сполучної тка-
нини, морфогенетичних перетвореннях, запальних реакціях і модуляції імунобіологічної 
резистентності організму. Обґрунтовано діагностичний і прогностичний потенціал дослі-
дження балансу між металопротеїназами та їхніми інгібіторами для виявлення порушень 
метаболізму сполучної тканини та імунологічних відхилень у неонатальний період.
Підкреслено необхідність комплексного підходу до оцінки імунного статусу новонародже-
них з урахуванням перинатального анамнезу для своєчасного виявлення імунологічних 
порушень і профілактики подальших ускладнень. Обґрунтовано актуальність донозологіч-
ної діагностики імунних відхилень відповідно до концепції превентивної медицини, що 
передбачає виявлення патологічних змін на ранніх оборотних стадіях. 
Окреслено перспективні напрями подальших досліджень, включно з визначенням кліні-
ко-лабораторних маркерів дисплазії сполучної тканини, встановленням інформативних 
перинатальних предикторів змін імунологічних показників та розробкою алгоритмів про-
гнозування диспластикозалежної патології у дітей раннього віку. 

Ключові слова: новонароджені, імунна система, перинатальні чинники, недиференційова-
на дисплазія сполучної тканини, імунологічний статус, неонатальний період.

Вступ. Сучасна неонатологія характе-
ризується переходом до персоналізованої 
моделі медичного супроводу, що передба-
чає впровадження інноваційних техноло-
гій для забезпечення оптимального розви-
тку імунної резистентності та покращення 
прогнозів за перинатальних патологій 
[1; 2; 3]. Імунна система в період ново-
народженості відзначається унікальними 
характеристиками, зумовленими специ-
фікою антенатального розвитку та проце-
сами адаптації до умов зовнішнього серед-
овища після народження [4; 5; 6; 7; 8].

Особливістю формування імунної 
системи є нерівномірний розвиток 
окремих її складових, що спричиняє 
транзиторну недостатність імунної від-
повіді навіть за фізіологічного пере-
бігу вагітності. Це визначає підвищену 
вразливість новонароджених до різно-
манітних негативних впливів, особливо 
в контексті акушерських ускладнень і 
материнської патології.

Поглиблене вивчення механізмів 
впливу перинатальних факторів на 

становлення імунітету в новонародже-
них залишається актуальним науко-
вим завданням, оскільки порушення 
імунного статусу в неонатальному віці 
можуть стати предикторами хронічних 
захворювань у подальшому. Доклінічна 
діагностика імунних девіацій відповідає 
концепції превентивної медицини та 
дає змогу виявляти патологічні зміни на 
оборотних стадіях.

Мета роботи – проаналізувати 
сучасні наукові дані щодо впливу осно-
вних несприятливих перинатальних 
чинників на формування імунної сис-
теми новонароджених дітей та обґрун-
тувати необхідність ранньої діагностики 
імунологічних порушень.

Матеріали та методи. Опрацьовано 
вітчизняні та іноземні наукові публіка-
ції за останні 15  років, відібрані з баз 
даних PubMed, Scopus, Web of Science, 
Google Scholar. 

Для досягнення мети використано 
бібліосемантичний метод та метод 
структурованого аналізу.
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1)	бібліосемантичний метод перед-
бачав системний аналіз попередніх 
досліджень, наукових джерел літера-
тури, електронних ресурсів за допо-
могою спеціалізованого програмного 
забезпечення для виявлення прихова-
них зв’язків, тенденцій і ключових кон-
цепцій на основі співвідношення слів 
та термінів, що дало змогу визначити 
актуальність вивчення впливу пери-
натальних чинників на імунологічні 
показники в неонатальний період;

2)	метод структурованого аналізу 
застосовано для систематизації неспри-
ятливих перинатальних чинників за 
категоріями й узагальнення інформації 
шляхом розподілу досліджуваної про-
блеми на логічні складові блоки для 
порівняльного вивчення та формулю-
вання цілісних висновків. 

Результати. Фізіологічні особливості 
імунної системи новонароджених дітей. 
На сьогодні відомо, що формування 
імунної системи в онтогенезі є чітко 
детермінованим процесом, що почи-
нається на ранніх етапах ембріогенезу. 
Диференціювання стовбурових клітин 
ініціюється в жовтковому мішку, а зго-
дом – у печінці, селезінці, тимусі та кіст-
ковому мозку [6; 9]. Критичним етапом 
імуногенезу є міграція Т-лімфоцитів до 
тимуса на 7–8-му тижні внутрішньоу-
тробного періоду, де відбуваються про-
цеси їхньої диференціації.

Т-клітинна ланка імунітету. Попу-
ляція тимоцитів зароджується рано, а 
пул наївних Т-лімфоцитів має обмежені 
функціональні здатності, що проявля-
ється схильністю до толерантності. Для 
новонароджених навіть за умови фізіо-
логічної адаптації характерними є зни-
жена кількість Т-лімфоцитів-хелперів 

за адекватної кількості цитотоксичних 
Т-клітин, що призводить до зменшення 
імунорегуляторного індексу порівняно 
з дорослими та дітьми старшого віку. 
Важливою особливістю є домінування 
Т-хелперів другого типу над першим, 
що має фізіологічне значення для забез-
печення толерантності до материнських 
антигенів під час гестації, проте одно-
часно підвищує схильність до інфекцій-
них захворювань у неонатальний період 
[6; 9; 10; 11; 12].

В-клітинна ланка імунітету. Рівень 
В-лімфоцитів у новонароджених ниж-
чий порівняно зі старшими віковими 
категоріями, при цьому їхня здатність 
до трансформації в плазматичні клі-
тини та синтезу антитіл обмежена. 
В-лімфоцитарна система є ключовим 
компонентом адаптивного імунітету, 
забезпечуючи антитілоопосередкований 
захист організму [5; 6; 13; 14; 15].

Продукція природних антитіл розпо-
чинається ще в антенатальний період і 
становить первинну лінію захисту від 
вірусних та бактеріальних патогенів 
до формування адаптивних антитіл [9; 
15]. На відміну від адаптивних, при-
родні антитіла є антигеннезалежними 
та представлені переважно імуноглобу-
лінами (Ig) класів М, А та G. Пасивний 
імунітет новонароджених забезпечу-
ється переважно материнськими Ig G.

Новонароджені здатні продукувати 
власні Ig всіх класів, однак ефектив-
ність антитілоутворення залежить від 
ступеня зрілості імунної системи, а 
концентрація антитіл варіює відповідно 
до віку дитини. Продукція фетальних 
Ig перебуває на низькому рівні за від-
носно стабільного вмісту В-лімфоцитів. 
Сироваткова концентрація Ig A, Ig M та 



51Український журнал екстремальної медицини ім. Г. О. Можаєва                  № 2, 2025

Ig G демонструє пряму кореляцію з гес-
таційним віком, що пояснюється обме-
женою здатністю плода до внутріш-
ньоутробного синтезу власних антитіл 
через відсутність антигенної стимуляції. 
Потенціал антигеннезалежного синтезу 
зростає паралельно зі збільшенням гес-
таційного терміну, відображаючи онто-
генетичні закономірності дозрівання 
гуморальної ланки.

Щодо Ig G, то їхня концентрація у 
фетальній циркуляції до 28-го тижня 
гестації залишається мінімальною вна-
слідок незрілості механізмів транспла-
центарного транспорту. Активний пере-
нос материнських Ig G через плаценту 
суттєво посилюється після 30–32-го 
тижня вагітності [9; 16; 17; 18]. Отже, 
рівень циркулюючих Ig G є чутливим 
маркером функціонального стану фето-
плацентарної системи протягом антена-
тального розвитку.

Природжений неспецифічний імуні-
тет формує система мононуклеарних 
фагоцитів, нейтрофілів і натуральних 
кілерів, що є клітинною складовою, 
а також гуморальні фактори, а саме: 
гострофазові білки, система компле-
менту, інтерферони. Провідні фахівці 
з дитячої імунології відзначають, що 
фагоцитарна ланка характеризується 
найбільшою стабільністю показників та 
меншою сприйнятливістю до загрозли-
вих перинатальних впливів, хоча окремі 
дослідження виявили знижену функ-
ціональну активність цієї складової в 
неонатальний період [9; 11; 19].

Вплив чільних несприятливих перина-
тальних чинників на імунологічні показ-
ники новонароджених. Морфофункці-
ональна незрілість. Серед найбільш 
досліджених перинатальних факторів, 

що впливають на імунний статус, виді-
ляють морфофункціональну незрілість 
організму новонародженого. У перед-
часно народжених дітей спостерігається 
зниження кількості та функціональ-
ної активності нейтрофілів, моноцитів, 
натуральних кілерів, а також порушення 
продукції антитіл. Діти зі сповільненням 
внутрішньоутробного росту та недостат-
ністю живлення демонструють знижену 
кількість Т-хелперів та дисбаланс проза-
пальних і протизапальних цитокінів, що 
створює передумови для інфекційно-
запальних ускладнень [2; 8; 9].

Внутрішньоутробна гіпоксія. Неспри-
ятлива роль антенатальної гіпоксії в 
дестабілізації імунологічних параметрів 
після народження не викликає сумнівів. 
У дітей на тлі гіпоксичного впливу вияв-
ляється зниження кількості та функ-
ціональної активності Т-лімфоцитів, 
порушення співвідношення їхніх суб-
популяцій, зменшення фагоцитарної 
активності нейтрофілів і моноцитів.

Екстрагенітальна патологія матері. 
Проведені дотепер дослідження пока-
зують, що материнські автоантитіла та 
прозапальні цитокіни проникають через 
плаценту, впливаючи на імунітет ново-
народжених. У дітей від матерів із сис-
темним червоним вовчаком, ревматоїд-
ним артритом та іншими автоімунними 
захворюваннями підвищений ризик 
девіацій імунологічних показників. 
Материнські автоантитіла G циркулю-
ють у дитини 6–12 місяців, впливаючи 
на дозрівання лімфоцитів і формування 
адаптивного імунітету [20; 21; 22].

У дітей від матерів з алергією наявна 
підвищена активність Т-  лімфоцитів-
хелперів 2-го типу, гіперпродукція Ig E 
та інтерлейкінів алергічного профілю 
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[4; 5; 13], що зумовлює схильність до 
ранньої атопічної маніфестації.

Недиференційована дисплазія спо-
лучної тканини (НДСТ) матерів та 
імунна система в новонароджених. Увагу 
науковців останнім часом привертає 
взаємозв’язок НДСТ з імунними пору-
шеннями. Ця патологія є некласифіко-
ваною формою спадкового порушення 
структурно-функціональної організації 
сполучної тканини внаслідок мутацій 
ферментів або генів білків позаклітин-
ного матриксу. Для неї характерні гете-
рогенність, прогредієнтний перебіг і 
мультисистемне ураження [23; 24].

Розповсюдженість сполучної тка-
нини в організмі й онтогенетична спо-
рідненість її компонентів з імунними 
клітинами зумовлюють імунні пору-
шення у дітей. Це спричиняє розвиток 
імуноопосередкованих станів та підви-
щену схильність до інфекційно-запаль-
них захворювань. Із НДСТ асоціюються 
інфекційний, алергічний та автоімун-
ний синдроми [25; 26; 27].

Поширеність НДСТ становить близько 
33 % у породілей, 10–20 % серед дітей 
шкільного віку в Європі, а в регіонах 
України – значно вище. Сучасні публіка-
ції висвітлюють переважно акушерський 
аспект, демонструючи обтяження пере-
бігу вагітності й пологів [12; 23; 26].

Вираженість проявів НДСТ зале-
жить від генетичної детермінованості та 
впливу перинатальних і екзогенних чин-
ників. У неонатальний період зовнішні 
маркери НДСТ мінімальні, їхня репре-
зентативність корелює з віком дитини, 
що ускладнює ранню клінічну іденти-
фікацію.

Біомаркери НДСТ. Міжнародні дослі-
дження визначають специфічні протеолі-

тичні ферменти позаклітинного матриксу 
як маркери НДСТ. Для детекції порушень 
метаболізму сполучної тканини у ново-
народжених доцільно досліджувати вміст 
матриксних металопротеїназ (ММП) 
та їхніх тканинних інгібіторів (ТІМП) у 
сироватці крові [28; 29; 30].

Відомо, що ММП – родина екстра-
целюлярних цинк-залежних ендопепти-
даз, що деградують компоненти позаклі-
тинного матриксу. Сімейство охоплює 
28 ферментів, 24 з яких експресуються 
в тканинах людини, а саме: колагенази, 
желатинази, стромелізини, матрилізини 
та мембранні форми [28; 29; 30].

ММП синтезуються клітинами 
мононуклеарно-фагоцитарної системи, 
ендотеліоцитами, епітеліальними та 
гладком’язовими елементами. Вони 
беруть участь у реструктуризації спо-
лучної тканини, морфогенезі, запаленні 
а також регулюють апоптоз, проліфера-
цію, диференціацію клітин та імунобіо-
логічну резистентність організму.

ТІМП контролюють активність ММП, 
пригнічуючи кілька класів ферментів без 
високої специфічності. Баланс співвід-
ношення ММП/ТІМП підтримує гоме-
остаз метаболізму сполучної тканини, 
а його порушення спричиняє розвиток 
патологічних станів. 

Таким чином, до моменту наро-
дження імунна система новонародже-
ного є функціонально компетентною, 
але морфофункціонально незрілою, зі 
зміщеним балансом у бік толерантності, 
що обумовлює підвищену сприйнятли-
вість до інфекцій та ризик аллоімунних 
реакцій.

Висновки:
1.	Імунна система новонародже-

них характеризується транзиторною 



53Український журнал екстремальної медицини ім. Г. О. Можаєва                  № 2, 2025

недостатністю імунної відповіді, що 
зумовлює підвищену вразливість до 
несприятливих перинатальних впливів, 
зокрема морфофункціональної незрі-
лості, внутрішньоутробної гіпоксії, хро-
нічної соматичної та автоімунної пато-
логії у матерів, НДСТ тощо.

2.	Сполучнотканинна дисплазія у 
матерів і новонароджених асоціюється 
з імунними порушеннями через онто-
генетичну спорідненість компонентів 
сполучної тканини та імунних клітин, 
створюючи передумови для маніфеста-
ції імуноопосередкованих захворювань.

3.	З метою ранньої діагностики 
НДСТ та асоційованих імунних пору-
шень науково обґрунтовано дослі-
дження матриксних металопротеїназ 

та їхніх тканинних інгібіторів для сво-
єчасного виявлення груп ризику серед 
новонароджених.

4.	Донозологічна діагностика імун-
них порушень потребує комплексного 
підходу з урахуванням перинатального 
анамнезу, що відповідає концепції пре-
вентивної медицини щодо ідентифіка-
ції патології на оборотних стадіях і про-
філактики хронічних захворювань.

5.	Перспективними напрямами 
подальших досліджень є визначення 
клініко-лабораторних маркерів НДСТ 
у новонароджених, встановлення пери-
натальних предикторів імунологічних 
змін і розробка алгоритмів прогнозу-
вання диспластикозалежної патології в 
ранньому віці.
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Chumak O. Yu., Haydash I. S., Shabelnyk O. І., Frolova I. V., Haydash I. А. The role of 
unfavorable perinatal factors in the development of the immune system in newborns (review 
of literature) 

The article is devoted to a comprehensive analysis of the impact of various adverse perinatal 
factors on the formation and functioning of the immune system of newborns. The physiological fea-
tures of the development of immunological reactivity in the neonatal period, including the specifics 
of the development of cellular and humoral components of immunity, are considered in detail. 

The main perinatal risk factors that negatively affect the immune status of children are ana-
lyzed, namely: morphofunctional immaturity, intrauterine hypoxia, extragenital pathology of the 
mother, in particular autoimmune diseases and undifferentiated connective tissue dysplasia. 

The current possibilities of using specific biomarkers for the early diagnosis of connective 
tissue dysplasia and associated immune disorders are highlighted. The role of matrix metal-
loproteinases and their tissue inhibitors as key enzymes of the extracellular matrix involved 
in the restructuring of connective tissue components, morphogenetic transformations, inflam-
matory reactions, and modulation of the body’s immunobiological resistance is discussed in 
detail. The diagnostic and prognostic potential of studying the balance between metallopro-
teinases and their inhibitors for detecting connective tissue metabolism disorders and immu-
nological abnormalities in the neonatal period is substantiated.

The need for a comprehensive approach to assessing the immune status of newborns, tak-
ing into account perinatal history, for the timely detection of immunological disorders and 
prevention of further complications is emphasized. The relevance of preclinical diagnosis of 
immune abnormalities in accordance with the concept of preventive medicine, which involves 
the detection of pathological changes at early reversible stages, was substantiated. 

Promising areas for further research are outlined, including the identification of clinical 
and laboratory markers of connective tissue dysplasia, the establishment of informative peri-
natal predictors of changes in immunological parameters, and the development of algorithms 
for predicting dysplasia-related pathology in young children. 

Key words: newborns, immune system, perinatal factors, undifferentiated connective tissue 
dysplasia, immunological status, neonatal period.
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