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РЕЗЮМЕ

Епіфіз виробляє важливий гормон мелатонін, рівень якого в крові вагітних знижується при плацентарній недостатності. Недостатньо 
вивченим залишається вплив дисфункції шишкоподібної залози на стан імунної системи вагітних та на ангіогенну активність плаценти 
під час вагітності.

МЕТА: встановити вплив розробленого нами способу немедикаментозної корекції функції епіфіза на стан цитокінової ланки імунної 
системи та на синтез плацентарного фактора росту (PlGF) у вагітних жінок з плацентарною недостатністю у вигляді затримки внутріш-
ньоутробного розвитку плода.

МАТЕРІАЛ І МЕТОДИ. Обстежено 46 вагітних з плацентарною недостатністю (ПН), що була реалізована у вигляді синдрому затримки 
внутрішньоутробного розвитку плода (ЗРП) в терміні вагітності 30-36 тижнів. Група була розподілена на дві підгрупи: з немедикамен-
тозною корекцією роботи епіфіза (n = 25) і без корекції (n = 21). Спосіб корекції включав комплекс заходів щодо дотримання режиму 
освітлення, активності та сну протягом 14 днів. Контрольну групу склали 20 жінок з неускладненим перебігом вагітності. У венозній 
крові вагітних імуноферментним методом визначали рівні мелатоніну, PlGF, TNF-α , IL-1-β, IL-6, IL-4, IL-10.

РЕЗУЛЬТАТИ. Встановлено, що концентрація мелатоніну в крові вагітних при затримці внутрішньоутробного розвитку плода досто-
вірно знижувалась, так само як і концентрація PlGF (p < 0,01). Також було виявлено достовірні відмінності у вагітних з плацентарною 
недостатністю, а саме – підвищення концентрацій прозапальних цитокінів TNF-α (p < 0,05), IL-1-β (p < 0,001) та IL-6 (p < 0,05), порів-
няно зі здоровими вагітними. Також в групі вагітних із ЗРП були підвищені порівняно з контролем рівні протизапальних цитокінів IL-4  
(p < 0,001) та IL-10 (p < 0,001).

Після застосування розробленого комплексу немедикаментозної корекції роботи шишкоподібної залози концентрація мелатоніну  
в крові у вагітних в підгрупі корекції достовірно підвищилась в порівнянні з підгрупою без корекції (p < 0,001), як і рівень PlGF  
(p < 0,05). У вагітних в підгрупі корекції спостерігалися вірогідно нижчі рівні прозапальних цитокінів TNF-α, IL-1-β та IL-6 (p < 0,01). 
Щодо протизапальних цитокінів, то під впливом розробленого комплексу було відзначено зниження рівня IL-4 та підвищення рівня 
IL-10 (p < 0,01).

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ
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ВИСНОВКИ. При застосуванні заходів, спрямованих на немедикаментозну корекцію функції шишкоподібної залози, у вагітних жінок з 
плацентарною недостатністю, реалізованою у вигляді затримки внутрішньоутробного росту плода, спостерігається підвищення кон-
центрації в плазмі крові мелатоніну, зниження рівнів прозапальних цитокінів та підвищення значень плацентарного фактору росту 
PlGF. Таким чином, ми вважаємо, що шишкоподібна залоза реалізує свій вплив на імунну систему через мелатонін, який модерує 
активність про- та протизапальних цитокінів, в результаті чого зменшується вплив запалення на тканину плаценти, що проявляється 
зростанням концентрації плацентарного фактору росту PlGF в крові вагітних.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: мелатонін; плацента; цитокіни; плацентарний фактор росту; затримка внутрішньоутробного росту плода

Епіфіз або шишкоподібна залоза людини – це залоза, функція 
якої полягає в забезпеченні циркадіанних та річних біологічних рит-
мів організму. Здійснення цієї функції епіфізом полягає у виділенні 
мелатоніну та серотоніну. Мелатонін (5-метокси-N-ацетилтриптамін), 
головний гормон епіфіза, є специфічною для цієї залози сполукою. 
Він належить до класу індолів, відповідно, легко проникає крізь ге-
мато-енцефалічний бар’єр [1]. Вважається, що мелатонін надходить 
у кровотік при підвищенні його рівня в шишкоподібній залозі шляхом 
пасивної дифузії за концентраційним градієнтом; також існує при-
пущення, що цей гормон секретується переважно у спинномозкову 
рідину [2]. Мелатонін вважається «гормоном сну» [3], втім, дослід-
ження останніх років говорять також про наявність у даного гормо-
ну антиоксидантної, нейропротекторної та імуномодулюючої дії [4].  
Мелатонін вважається одним з головних регуляторів запалення, ме-
таболізму вільних радикалів, а також механізмів клітинної смерті [5]. 
Вплив мелатоніну на імунну систему, зокрема, на її цитокінову ланку, 
описано багатьма авторами. Зокрема, відомо, що мелатонін знижує 
стрес-індуковане запалення, [6], зменшує залучення поліморфоя-
дерних лейкоцитів до осередку запалення [7, 8], модулює запальну 
відповідь при сепсисі шляхом зниження рівня IL-10 [9], пригнічує 
секрецію прозапальних інтерлейкінів IL-1-β та IL-6 [10], так само як 
і TNF-α [11]. Деякі дослідження говорять про зворотній регулюючий 
вплив цитокінів, а саме, IL-1-β, на секрецію мелатоніну [12-15]. За-
тримка росту плода (ЗРП), спровокована плацентарною недостатніс-
тю, супроводжується підвищенням рівнів прозапальних цитокінів та 
запуском механізмів запалення [16], тому можна очікувати, що мела-
тонін буде ефективним при ЗРП.

Рецептори до мелатоніну поділяються на мембранні і ядерні. У лю-
дини описано дві функціональні ізоформи мембранних рецепторів до 
мелатоніну: М1 та М2. Ці рецептори локалізуються в ЦНС (в гіпокамі, 
гіпоталамусі, корі головного мозку), сітківці ока, клітинах гранульози 
яєчника, жовтому тілі, коронарних артеріях, матці [17]. В матці люди-
ни присутні обидва види мелатонінових рецепторів [18]. Відомо про 
значну експресію рецепторів до мелатоніну в плаценті [18], і що їхня 
концентрація знижується при плацентарній недостатності та синдромі 
затримки внутрішньоутробного розвитку плода [19].

Мелатонін грає дуже важливу роль при вагітності: бере участь 
в успішній імплантації плідного яйця [20], активно продукується не 
лише шишкоподібною залозою, але й трофобластом та плацентою 
[20, 21], модулює оксидативний стрес під час вагітності [22], зокре-
ма, при прееклампсії [23, 24], і впливає на пологовий акт [25]. Ме-
латонін добре проникає крізь плацентарний бар’єр, і, як вважається 
деякими авторами, при екзогенному застосуванні у високих дозах 
може спричинити негативну дію на розвиток плода, структуру і функ-
цію його епіфіза [26]. Досить давно відомо, що материнський мела-
тонін інформує плід про пору року і час доби [27], а також впливає на 
циркадіанний ритм новонародженого [28]. В експерименті Takayama 
та ін. було встановлено, що здорові щури вірогідно частіше народжу-
ють в світлий час доби, тоді як у щурів, що перенесли пінеалектомію 
(в т.ч. пінеалектомію з наступним постійним введенням високих доз 

мелатоніну), освітлення переставало впливати на пологовий акт [25]. 
За іншими даними, мелатонін не спричинює будь-якого шкідливо-
го впливу на розвиток ембріонів мишей і щурів, навіть при введен-
ні екстремально високих доз 200 мг/кг/день [29]. Відомо однак, що 
мелатонін пригнічує активність простагландинсинтетази, тоді як про-
стагландини відіграють важливу роль в роботі ендокринної системи 
плода та його мікроциркуляції [30]. Враховуючи вищезазначене, ми 
вважаємо, що при вагітності слід вважати пріоритетними саме неме-
дикаментозні способи корекції роботи шишкоподібної залози.

Останнім часом пильну увагу дослідників привертає роль мела-
тоніну в регуляції ангіогенезу. Цікаво, що даний гормон по-різному 
впливає на ріст судин в умовах різних фізіологічних та патологічних 
процесів: в пухлинах, в атеросклеротичних бляшках, а також при ві-
кових ураженнях очей та в умовах гіпоксії мелатонін пригнічує нео-
васкуляризацію тканин, тоді як у виразці шлунку, в шкірі при шкірних 
захворюваннях, а також у фізіологічних умовах мелатонін, навпаки, 
посилює ангіонеогенез [31]. Більшість дослідників вважають, що ці 
ефекти мелатоніну викликані його взаємодією з васкулярним ендо-
теліальним фактором росту (vascular endothelial growth factor, VEGF) 
та рецепторами до нього [31], натомість досить мало відомо про вза-
ємодію мелатоніну та плацентарного фактору росту (placental growth 
factor, PlGF), який, хоч і належить до «родини» VEGF, є окремим  
і ключовим учасником процесу ангіонеогенезу при вагітності [32-34]. 
PlGF активно продукується ендометрієм, клітинами трофобласту  
і плаценти. При підвищенні концентрації PlGF спостерігається конвер-
тація VEGF в VEGF-2, наслідком чого є прискорення ангіогенезу [34]. 
У випадку ж пошкодження цього біохімічного процесу, PlGF активізує 
процес запалення, наслідком чого є ураження тканин, що клінічно 
проявляється у вигляді ускладнень вагітності, а саме: ранніх втрат 
вагітності, прееклампсії [35], а також затримки внутрішньоутробного 
росту плода [36]. Нашими попередніми дослідженнями встановле-
но, що при затримці внутрішньоутробного росту плода, в пуповинній 
крові знижується концентрація як мелатоніну, так і PlGF [37]. 

Значний науковий інтерес становить взаємодія мелатоніну зі 
стовбуровими клітинами плаценти, пуповини та плода, причому не 
тільки з позицій клітинної трансплантології, але і з точки зору аку-
шерства, як-от прискорення росту плода при затримці його внутріш-
ньоутробного росту. 

Враховуючи наведені вище дані, а також встановлені нами раніше 
факти щодо порушення сну у вагітних [38], зниження рівнів мела-
тоніну та змін концентрацій про- та протизапальних цитокінів на тлі 
плацентарної недостатності [39], ми припускаємо, що робота епіфізу 
шляхом секреції мелатоніну повинна відображатися на стані імунної 
системи та на ангіогенній активності плаценти у вагітних жінок, що  
і стало основною гіпотезою для даної роботи.

МЕТА ДОСЛІДЖЕННЯ – встановити вплив розробленого нами 
способу немедикаментозної корекції функції шишкоподібної залози 
на стан цитокінової ланки імунної системи та на синтез плацентою 
проангіогенних речовин у вагітних жінок з плацентарною недостат-
ністю у вигляді затримки внутрішньоутробного розвитку плода.
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Обстежено 46 жінок з одноплідною вагітністю (діапазон віку 
18-36 років, середній вік 29,3 ± 3,8 роки), яка ускладнилася пла-
центарною недостатністю, що була реалізована у вигляді синдрому 
затримки внутрішньоутробного розвитку плода в терміні вагітності 
30-36 тижнів (передбачувана маса плода нижча 10 перцентилі за 
УЗД) – дослідна група. Контрольну групу склали 20 жінок (діапазон 
віку 18-36 років, середній вік 28,2 ± 3,6 роки) з неускладненим пере-
бігом вагітності в тому ж терміні. Жінки з важкою екстрагенітальною 
патологією, надмірною вагою, імунними конфліктами та ознаками 
внутрішньоутробного інфікування плода не включалися до обстежу-
ваних груп. 

Дослідження було схвалене на засіданні Етичної комісії вищого 
державного навчального закладу України «Буковинський державний 
медичний університет» (протокол № 3 від 30.03.2017 р.), і проводи-
лося з дотриманням вимог The Code of Ethics of the World Medical 
Association (Declaration of Helsinki, редакція 2013 р.) для експеримен-
тів за участю людей. Всі пацієнтки підписували інформовану згоду на 
участь в дослідженні.

Дослідна група була випадковим чином розподілена на дві під-
групи: підгрупа з немедекаментозною корекцією функції шишкопо-
дібної залози (n = 25), і підгрупа без корекції (n = 21). Термін вагітнос-
ті між підгрупами вірогідно не відрізнявся, і складав 34,3 ± 1,8 тижнів 
в підгрупі корекції, і 35,0 ± 2,0 тижнів в підгрупі без корекції. Вагітні, 
включені нами до підгрупи немедикаментозної корекції роботи шиш-
коподібної залози на тлі плацентарної недостатності, виконували на-
ступні рекомендації:

1. Повна відмова від використання ламп «білого» світла в при-
міщенні для сну.

2. Обмеження використання ґаджетів (смартфони, комп’ютери
тощо) та перегляду телевізора після 21-ї години.

3. Не менш ніж 8-годинний нічний сон (за винятком епізодів
пробудження).

4. Відхід до сну не пізніше, ніж о 22:00, бажано, в один і той
же час.

5. Відмова від прийому препаратів для покращення сну, зокре-
ма, седативних ліків.

Розроблений нами комплекс заходів не включав в себе прийом 
мелатоніну через наявні в світовій літературі повідомлення про мож-
ливу тератогенну та фетотоксичну дію екзогенного мелатоніну на 
плід [26]. Даний спосіб немедикаментозної корекції мав на меті ак-
тивізацію шишкоподібної залози пацієнток. Тривалість застосування 
комплексу заходів становила 14 днів. Пацієнтки не отримували іншо-
го лікування, спрямованого на покращення функції плаценти.

Рівні мелатоніну, плацентарного фактора росту та цитокінів ви-
значали у венозній крові, яку забирали в пробірки типу “Vacutainer” 
шляхом однократної венепункції периферійної вени натще о 8 годині 
ранку. З метою отримання плазми забрану кров центрифугували при 
кімнатній температурі протягом 5 хвилин з прискоренням 1000 xg. 
Для визначення концентрації мелатоніну та PlGF імуноферментним 
методом використовували діагностичні набори Melatonin ELISA та 
PlGF ELISA (IBL, Німеччина). Концентрацію прозапальних цитокінів, 
зокрема, фактор некрозу пухлин-α (TNF-α), інтерлейкін-1-β (IL-1-β), 
інтерлейкін-6 (IL-6), а також протизапальні цитокіни – інтерлейкін-4 
(IL-4) та інтерлейкін-10 (IL-10) визначали імуноферментним методом 
за допомогою відповідних діагностичних наборів (Вектор-Бест, Укра-
їна). Дослідження проводили на апаратному імуноферментному ана-
лізаторі з термошейкером StatFax 1904 (Awareness Technology, Inc., 
США). Результати оброблені статистично за допомогою програмного 
пакету MedCalc (MedCalc Software, Бельгія), з використанням Welch-
test для неоднакових вибірок. Дані представлені у вигляді M ± m. Від-
мінності вважалися достовірними при значеннях p < 0,05.

Рівень мелатоніну, цитокінів та PlGF в крові обстежених вагітних. 
Результати вимірювання рівнів досліджуваних показників до рандо-
мізації дослідної групи представлені в табл. 1.

Як видно з таблиці, у вагітних жінок з плацентарною недостат-
ністю спостерігалося вірогідне  зменшення  концентрації мелатоніну 
в плазмі крові (p = 0,0003), порівняно зі здоровими вагітними. Крім 
того, в дослідній групі відзначено вірогідне (p < 0,001) підвищення 
рівня IL-1-β, у порівнянні з контролем. Інші прозапальні цитокіни,  
а саме TNF-α та IL-6, також були підвищені в крові жінок дослідної 
групи (p < 0,05), порівняно з нормою. 

Отримані результати можна пояснити наступним чином. По-
перше, як вже було згадано, мелатонін продукується плацентою, 
отже, при плацентарній недостатності його продукція знижена.  
По-друге, мелатонін модулює імунну відповідь, зокрема, знижує 
продукцію прозапальних цитокінів [40], тому при плацентарній недо-
статності спостерігаємо підвищення рівнів саме прозапальних цито-
кінів, порівняно з тими ж показниками у здорових вагітних. Стосовно 

Рис. 1. Порівняння концентрацій мелатоніну в плазмі крові вагітних 
жінок з плацентарною недостатністю без корекції («Мелатонін_
ПН», n = 21), вагітних жінок з підгрупи корекції («Мелатонін_крові_
ПН_корекція», n = 25) та групи контролю («Мелатонін контроль», 
n = 20)..

Примітки: * – p < 0,05 порівняно з контролем, ** – p < 0,001 
порівняно з підгрупою без корекції

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

ВАГІТНІ  
З ПЛАЦЕНТАРНОЮ 
НЕДОСТАТНІСТЮ 

 (N = 46)

ВАГІТНІ 
КОНТРОЛЬНОЇ 
ГРУПИ (N = 20)

МЕЛАТОНІН (ПГ/МЛ) 126,9 ± 14,9* 231,3 ± 21,6

TNF-α (ПГ/МЛ) 10,1 ± 1,4* 5,6 ± 1,5

IL-1-β (ПГ/МЛ) 14,7 ± 2,1** 4,0 ± 0,9

IL-6 (ПГ/МЛ) 6,9 ± 1,0* 2,7 ± 1,0

IL-4 (ПГ/МЛ) 6,0 ± 0,5* 3,7 ± 0,6

IL-10 (ПГ/МЛ) 11,4 ± 1,5** 4,7 ± 3,2

PLGF (ПГ/МЛ) 118,3 ± 12,9* 230,0 ± 30,0

Таблиця 1. Рівні мелатоніну, цитокінів та PlGF в плазмі крові вагітних 
жінок з плацентарною недостатністю та в контрольній групі.

Примітки: * – p < 0,05, ** – p < 0,001 в порівнянні з групою контролю.

*, **
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TNF-α, наші дані співпадають з даними літератури, адже відомо, що 
рівні даного фактора зростають за наявності затримки внутрішньо-
утробного росту плода та прееклампсії [41, 42]. 

В свою чергу, рівні протизапальних цитокінів у жінок з плацентар-
ною недостатністю також виявилися підвищеними, порівняно зі здоро-
вими вагітними: IL-10 – в 2,4 рази (p < 0,001) і IL-4 в 1,6 рази (p < 0,01).

Наші результати частково підтверджуються даними літератури. 
Дослідження M. Al-Azemi та співавт. (2017) також виявило у вагіт-
них із затримкою внутрішньоутробного розвитку плода підвищення 
рівнів прозапальних цитокінів, а саме IL-6, TNF-α, IL-12, однак рівень 
IL-10 знижувався [43]. Як ми вважаємо, підвищення рівнів протиза-
пальних цитокінів, виявлене в нашому дослідженні, є ознакою залу-
чення компенсаторних можливостей організму, за допомогою яких 
знижується ризик передчасних пологів.

Концентрація в плазмі крові плацентарного фактору росту (PlGF) 
у жінок з групи з плацентарною недостатністю також була вірогідно 
нижчою (p < 0,01), ніж у вагітних контрольної групи. Зниження кон-
центрації PlGF (у порівнянні з контролем, p < 0,01), в плазмі крові ва-
гітних жінок, включених в дослідну групу, свідчить про уповільнення 
ангіонеогенезу.

Нижче наводимо дані обстежень вагітних з підгрупи, де протягом 
14 днів після первинного обстеження використовувалась немедика-
ментозна корекція роботи шишкоподібної залози, та жінок з підгрупи 
без проведення немедикаментозної корекції. Результати порівняння 
рівнів мелатоніну між підгрупами представлені на рис. 1.

Як показано на рис. 1, у вагітних жінок, що отримували розро-
блений нами комплекс заходів, спрямований на активізацію роботи 
шишкоподібної залози, спостерігалося вірогідне підвищення рівня 
мелатоніну в плазмі крові, порівняно зі вагітними без корекції: 160,0 
± 22,6 пг/мл, в підгрупі без корекції – 18,3 ± 6,0 пг/мл (p < 0,001). 
Втім, концентрація мелатоніну не досягала значень контрольної гру-
пи (231,3 ± 21,6 пг/мл, p < 0,05 при порівнянні групи з корекцією та 
контрольної групи). 

Порівняння результатів визначення рівнів цитокінів в плазмі крові 
вагітних жінок з ПН, зокрема, між підгрупою корекції та підгрупою 
без корекції, наведені в табл. 2.

Нам вдалося виявити, що рівні всіх прозапальних цитокінів, що 
визначались, а саме TNF-α, IL-1-β та IL-6, були вірогідно нижчими 
в підгрупі корекції, ніж в підгрупі вагітних, які не піддавалися дії за-
ходів, спрямованих на активізацію роботи шишкоподібної залози. 
Таким чином, можна відзначити модулюючий вплив мелатоніну на 
прозапальну ланку імунітету. Вірогідної різниці в значеннях проза-
пальних цитокінів в плазмі крові вагітних, що були включені до під-
групи корекції, та контрольної групи здорових вагітних, виявлено не 
було.

Рівні ж протизапальних цитокінів у крові жінок з підгрупи ко-
рекції змінювалися по-різному, порівняно з підгрупою вагітних  
з плацентарною недостатністю, які не піддавалася дії розробленого 
нами комплексу заходів: IL-10 – підвищувався в 4,3 рази (p < 0,01),  
а IL-4 – знижувався в 1,6 рази (p < 0,01).

Ми також відстежили концентрації плацентарного фактору росту 
(PlGF) в плазмі крові вагітних жінок з плацентарною недостатністю, 
що піддавалися дії комплексу немедикаментозної корекції роботи 
шишкоподібної залози. Результати представлені на рис. 2.

На рис. 2 показано, що рівень PlGF в підгрупі корекції склав 151,8 
± 26,9 пг/мл, в підгрупі без корекції – 84,8 ± 9,5 пг/мл (p < 0,05),  
а в контрольній групі – 230,0 ± 30,0 пг/мл. Іншими словами, нами 
встановлено зниження концентрації PlGF в 2,7 рази (у порівнянні зі 
здоровими вагітними, p < 0,01), в крові вагітних жінок, включених  
в підгрупу без немедикаментозної корекції. Натомість, в плазмі крові 
вагітних, які піддавалися дії комплексу немедикаментозних заходів, 
спрямованих на покращення роботи шишкоподібної залози, концен-
трація PlGF була вірогідно вищою, порівняно з підгрупою без корекції 
(p < 0,05), і вірогідно не відрізнялася від значень контрольної групи.

Слід зазначити, що використання мелатоніну для лікування за-
тримки росту плода – в цілому не нова ідея. Щоправда, більшість по-
дібних досліджень проводяться на тваринах. Зокрема, в нещодавніх 
роботах, які присвячені цій проблемі, використовувалися лаборатор-
ні миші [44, 45], затримка розвитку плода модулювалася штучним 
чином, наприклад, шляхом введення мишам кадмію [45], а мелатонін 
вводився тваринам порівняно високими дозами, наприклад, 5 мг ме-
латоніну на 1 мл питної води [44], викликаючи при цьому прискорен-
ня росту плодів. В медичній же практиці фахівці частіше зосеред-
жуються на вивченні нейропротекторної дії екзогенного мелатоніну 
на плід при затримці його внутрішньоутробного росту [46]. Нам не 

Рис. 2. Порівняння концентрацій PlGF в крові вагітних жінок з пла-
центарною недостатністю без корекції («PlGF без корекції», n = 21), 
підгрупи вагітних жінок з плацентарною недостатністю та з немеди-
каментозною корекцією функції епіфізу («PlGF_ПН_корекція», 
n = 25), та контрольної групи («PlGF_контроль», n = 20).

Примітки: * – p < 0,01 порівняно з контролем, ** – p < 0,05 
порівняно з підгрупою без корекції

*, **

Мелатонін без корекції Мелатонін корекція Мелатонін контроль P1GF без корекції P1GF ПН корекція P1GF контроль
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ПІДГРУПА БЕЗ КОРЕКЦІЇ
(N = 21)

ПІДГРУПА КОРЕКЦІЇ
(N = 25)

КОНТРОЛЬНА ГРУПА 
(N = 20)

15,3 ± 3,0* 7,1 ± 1,3** 5,6 ± 1,5TNF-α (ПГ/МЛ)

15,4 ± 3,3* 7,3 ± 1,7** 4,0 ± 0,9IL-1-β (ПГ/МЛ)

35,0 ± 4,8* 5,9 ± 1,4** 2,7 ± 2,0IL-6 (ПГ/МЛ)

11,6 ± 4,9 5,3 ± 0,6** 3,7 ± 0,6IL-4 (ПГ/МЛ)

2,8 ± 0,5 11,9 ± 2,0** 4,7 ± 3,2IL-10 (ПГ/МЛ)

Таблиця 2. Рівні TNF-α, IL-1-β та IL-6  
в плазмі крові вагітних жінок  
досліджуваних груп.

Примітки:  
* – p < 0,01 порівняно з контролем,  
** – p < 0,01 порівняно з підгрупою без 
корекції



144 Клітинна та органна трансплантологія    Том 8, № 2, листопад 2020

ОРИГІНАЛЬНІ ДОСЛІДЖЕННЯ

вдалося знайти публікацій, які б описували такий же або подібний 
до застосованого нами спосіб немедикаментозної корекції функції 
шишкоподібної залози, зокрема, на тлі вагітності у жінок.

Перспективним напрямком досліджень є вивчення взаємодії ме-
латоніну зі стовбуровими клітинами. Нещодавно опубліковані праці 
свідчать, що цей гормон справляє проліферативний та протизапаль-
ний вплив на отримані з жирової тканини мезенхімальні стовбурові 
клітини [47], прискорює проліферацію та модулює диференціацію 

нервових стовбурових клітин [48], і навіть повертає втрачені під 
впливом TNF-α «стовбурові» властивості мезенхімальним клітинам 
кісткового мозку [49]; отже, мелатонін може покращувати результати 
трансплантації стовбурових клітин.  Враховуючи таку дію мелатоніну 
на стовбурові клітини, ми вважаємо, що розроблений нами спосіб 
корекції функції епіфізу може підвищити ефективність виділення, 
банкування та подальшого застосування стовбурових клітин, отри-
маних з плаценти та пуповинної крові.

ВИСНОВКИ

При застосуванні заходів, спрямованих на немедикаментозну корекцію функції шишкоподібної залози, у вагітних жінок з плацентарною 
недостатністю, реалізованою у вигляді затримки внутрішньоутробного росту плода, спостерігається підвищення концентрації в плазмі кро-
ві мелатоніну, зниження рівнів прозапальних цитокінів та підвищення значень плацентарного фактору росту. Таким чином, ми вважаємо,  
що шишкоподібна залоза реалізує свій вплив на імунну систему через мелатонін, який модерує активність про- та протизапальних цитокінів, 
в результаті чого зменшується вплив запалення на тканину плаценти, що проявляється зростанням концентрації плацентарного фактору 
росту PlGF в крові обстежених вагітних.
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