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Вступ
Захворювання органів травлення посідають одне з 

провідних місць у структурі соматичної патології у ді-
тей, поступаючись лише захворюванням органів дихан-
ня [1, 2]. Поширеність функціональних гастроінтести-

 © 2024. The Authors. This is an open access article under the terms of the  Creative Commons Attribution 4.0 International License, CC BY,   which allows others to freely distribute the 
published article, with the obligatory reference to the authors of original works and original publication in this journal.

Для кореспонденції: Слюсар Наталія Анатоліївна, асистент, кафедра педіатрії № 2, Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, бульв. Тараса Шевченка, 13, м. Київ, 01601, 
Україна; e-mail: nataliia.sliusar.p2@gmail.com; тел.: +380 (96) 525-42-12
For correspondence: Nataliia Sliusar, Assistant, Department of Pediatrics  2, Bogomolets National Medical University, Taras Shevchenko boulevard, 13, Kyiv, 01601, Ukraine; e-mail:  
nataliia.sliusar.p2@gmail.com; phone: +380 (96) 525-42-12
Full list of authors information is available at the end of the article.

нальних розладів (ФГІР) серед дитячого населення, за 
даними різних авторів, становить 19–40 % [3, 4].

ФГІР знижують якість життя хворих та є економічним 
тягарем для системи охорони здоров’я [1, 2, 5, 6]. Клінічні 
прояви цієї групи захворювань, особливо абдомінальний 
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Резюме.  Актуальність. Медико-соціальна значущість функціональних гастроінтестинальних розладів 
(ФГІР) у дітей обумовлена їх поширеністю і впливом на якість життя хворих. Відповідно до біопсихосоціаль-
ної моделі ФГІР є гетерогенними захворюваннями, що виникають як результат комплексної взаємодії біологіч-
них, психоемоційних та психосоціальних факторів. Мета: на основі узагальнення наявних літературних даних 
висвітлити вплив нейротрансмітерів серотоніну та мелатоніну на перебіг ФГІР, асоційованих з порушеннями 
емоційно-вольової сфери, що обумовлені стресом, у дітей. Матеріали та методи. Розглянуто і проаналізо-
вано сучасну вітчизняну та міжнародну наукову літературу щодо впливу нейротрансмітерів серотоніну та 
мелатоніну на перебіг ФГІР, асоційованих з порушеннями емоційно-вольової сфери, що обумовлені стресом, 
у дітей. Для пошуку літературних джерел вивчались бази даних Scopus, PubMed, ResearchGate, Wiley Online 
Library, Google Scholar за 2016–2024 рр., загалом 98 джерел. Результати. Описано сучасні етіопатогенетичні 
чинники виникнення ФГІР у дітей із висвітленням ключових складових їх біопсихосоціальної моделі. Розглянуто 
вплив стресорів на розвиток психічних розладів у дітей з ФГІР, зокрема змін емоційно-вольової сфери. Проде-
монстровано роль нейротрансмітерів серотоніну та мелатоніну у регуляції настрою, емоцій, сну, поведінки, 
виникнення тривожності, депресії тощо. Висвітлено значення цих нейромедіаторів у механізмі виникнення 
гастроінтестинальних симптомів при ФГІР. Розглянуті сучасні підходи до менеджменту дітей із ФГІР, асо-
ційованими з порушеннями емоційно-вольової сфери, що обумовлені стресом. Виділено перспективний терапев-
тичний напрямок — використання саплементів певних нейротрансмітерів (зокрема, серотоніну та мелатоні-
ну) у дітей з цією патологією. Висновки. Проаналізовані дані літератури демонструють гетерогенність ФГІР 
у дітей та значення стресорів у їх розвитку. Нейромедіатори відіграють суттєву роль у формуванні відповіді 
на стрес та перебіг ФГІР, асоційованих з порушеннями емоційно-вольової сфери, що обумовлені стресом, у ді-
тей. Дані щодо ефективності саплементації серотоніну та мелатоніну при ФГІР у дітей нечисленні, тому 
існує необхідність у подальших дослідженнях з даної проблеми з метою поліпшення ефективності лікування та 
якості життя цих хворих.
Ключові слова:  діти; мелатонін; серотонін; стрес; триптофан; функціональні гастроінтестинальні роз-
лади; огляд
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біль, обумовлюють не тільки фізичне страждання пацієн-
та, але й спричиняють негативний вплив на психологіч-
ний клімат у родині та школі [3, 4]. Діти часто почувають-
ся сумними, пригніченими, вони потребують додаткових 
пояснень щодо симптомів їх захворювання [3, 4].

Для нашої країни нині це має особливе значення, 
адже в умовах триваючої війни, за даними дослідження 
Фундації Олени Зеленської рівня добробуту дітей  — 
«Індексу майбутнього» (2024), 44 % українських дітей 
мають ознаки посттравматичного стресового розладу 
та лише 6 з 10 дітей почуваються у безпеці, що, без-
умовно, сприяє прогресуванню у них такої психосо-
матичної патології, як ФГІР [7]. Про це ж свідчать і 
дослідження стану ментального здоров’я дітей під час 
війни науковців Національного медичного університе-
ту імені О.О. Богомольця [8, 9].

Діагноз ФГІР встановлюється відповідно до Рим-
ських критеріїв IV (2016), згідно з якими зазначена гру-
па захворювань є результатом взаємодії між психоло-
гічними факторами і зміненою фізіологією кишечника 
через вісь «головний мозок — кишечник» [4, 5, 10–13]. 
У Римських критеріях IV (2016) фразу «немає доказів 
запального, анатомічного, метаболічного або неоплас-
тичного процесу, які пояснюють симптоми суб’єкта» 
було замінено на «після відповідного медичного обсте-
ження симптоми не можна віднести до іншого захворю-
вання». Таке визначення ФГІР з метою підтвердження 
діагнозу дозволяє проводити вибіркове обстеження па-
цієнтів чи не проводити його взагалі [3, 11, 12, 14].

ФГІР, що супроводжуються абдомінальним болем, 
є однією з найчастіших причин звернення дітей по 
медичну допомогу [12, 15–17]. Ця група функціональ-
них захворювань органів травлення характеризується 
наявністю хронічного, рецидивуючого болю в животі 
без біохімічних та/або структурних змін, що можуть 
пояснити наявні симптоми [4, 5, 11, 16]. До ФГІР, що 
супроводжуються абдомінальним болем, належать 
функціональна диспепсія (ФД), синдром подразнено-
го кишечника (СПК), функціональний абдомінальний 
біль органонеспецифічний та абдомінальна мігрень 
(АМ) [6, 14, 16, 18, 19].

Етіопатогенез цієї групи захворювань є багато-
факторним; патофізіологія ФГІР, що супроводжують-
ся абдомінальним болем, включає взаємодію низки 
факторів, як-от спадкової схильності, перенесених 
захворювань, психосоціального впливу, вісцеральної 
гіперчутливості, порушень моторної функції шлунка 
та кишечника, зміненої реакції центральної нервової 
системи (ЦНС), мікробіоти кишечника, порушень 
імунної функції слизової оболонки (СО) шлунка й ки-
шечника тощо [1, 2, 5, 6, 10, 12, 14, 18]. Різноманітність 
патофізіологічних механізмів виникнення ФГІР про-
демонстровано в дослідженнях A. Vernon-Roberts et al., 
C. Friesen et al., S. Heuckendorff et al., A. Karunanayake 
et al., Yu.V. Karulina [5, 16–18, 20].

Роль стресу у розвитку ФГІР у дітей
Розлади психіки та поведінки в дітей є актуаль-

ною проблемою сучасної педіатричної науки та прак-
тики [21]. За даними V.G. Maydannik, N. Thapar et al., 

M. Gordon et al., L. Keefer et al., B. Reed et al., ФГІР слід 
розглядати як групу біопсихосоціальних розладів, що 
включають дисфункцію органів системи травлення та 
порушення стану психічного здоров’я [12, 14, 19, 22, 
23]. Біопсихосоціальна модель ФГІР у дітей включає 
біологічні (порушення моторної функції шлунка та 
кишечника, вісцеральну гіперчутливість, зміну скла-
ду мікробіоти кишечника та порушення осі «головний 
мозок — кишечник»), психологічні (стрес, почуття 
тривоги, депресію, порушення харчової поведінки 
тощо) та соціальні (рівень освіти, доступ до медичної 
допомоги, фінансовий стан родини, культурні переко-
нання, соціальну підтримку тощо) аспекти [12, 14, 16, 
24, 25]. Вищезазначені фактори відіграють суттєву роль 
у виникненні та варіанті перебігу ФГІР у дітей, вплива-
ють на виникнення в них загострення захворювання, 
тривалість його симптомів та можуть бути причиною 
низької ефективності лікування [12, 16, 25].

Біопсихосоціальна модель ФГІР відображає її бага-
тогранну природу і передбачає мультидисциплінарний 
підхід до лікування цієї групи захворювань, містить 
вплив на всі компоненти зазначеної моделі, а саме: 
модифікацію способу життя, симптоматичну терапію, 
психологічну інтервенцію, вирішення на державному 
рівні проблеми соціальних детермінант здоров’я тощо 
[12, 23, 25].

Стрес може бути причиною загострення гастро-
інтестинальних симптомів при ФГІР, впливати на 
перебіг захворювання та поведінку дитини, а згодом 
викликати тривалу персистенцію хвороби, що у по-
дальшому відбивається на психосоціальному функціо-
нуванні пацієнта [16, 17, 26, 27]. Симптоми ФГІР час-
то асоціюються із супутніми психічними розладами [3, 
10, 14, 22]. До 50 % дітей із ФГІР мають клінічно зна-
чущу тривогу або депресію [14]. При ФГІР, що супро-
воджуються абдомінальним болем, у дітей найбільш 
поширеними варіантами порушень психоемоційного 
стану є підвищені рівні тривожності та соматизації [4, 
14, 24, 28, 29].

Психологічний стрес негативним чином впливає на 
перебіг ФГІР [16, 17, 22, 24]. Він може знизити поріг аб-
домінального болю, порушити секреторну та бар’єрну 
функції СО шлунка і кишечника, обумовити сповіль-
нення швидкості спорожнення шлунка та кишкового 
транзиту. Водночас посилення моторики шлунка та/
або кишечника може активувати висхідній вісцераль-
ний шлях, впливаючи на відповідні ділянки головного 
мозку (ГМ), та зумовити посилення інтенсивності аб-
домінального болю і зміну психічного функціонування 
хворого [12, 23, 26, 27, 30]. Зв’язок між функціональ-
ним захворюванням органів травлення та психологіч-
ним станом дитини вивчали N. Thapar et al., C. Friesen 
et al., S. Heuckendorff et al., O.P. Volosovets et al., L. Keefer 
et al., M. Cinquetti et al. [14, 16, 17, 21, 22, 25].

S. Sarkar et al., X. Yao et al. описали прояви триво-
ги та депресії для ізольованих і поєднаних варіантів 
ФГІР. Вони продемонстрували, що пацієнти з ФГІР 
мають більш високі рівні тривоги та депресії порівня-
но з контрольною групою, хворі з СПК — більш висо-
кий рівень тривожності порівняно з особами з ФД та 
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контрольною групою. Також при ФД і СПК спостері-
гається більш тяжкий ступінь депресії [31, 32].

У сучасному суспільстві стрес — це поширене яви-
ще [21, 33]. Він є потенційно небезпечним для здоров’я 
людини. Стрес активує гіпоталамо-гіпофізарно-над-
ниркову і симпатичну нервову системи та призводить 
до надмірної продукції вільних радикалів і необорот-
ного пошкодження клітин [14, 34–37]. Адаптивна ре-
акція на стресори є захисною щодо виживання люди-
ни. За обставин високої інтенсивності стресорів та/або 
довготривалості їх впливу на організм людини реакція 
на стрес може бути дезадаптивною (неадекватною або 
надмірною) [36–39]. Дезадаптивна реакція на стрес по-
гіршує стан здоров’я, викликає соматизовані реакції, 
обумовлює розвиток психосоматичних розладів, зо-
крема з боку органів травлення [16, 24, 29, 36, 39–41].

Для дитячого віку характерною є підвищена вразли-
вість до стресових факторів [34, 36, 39, 41–43]. Надмірна 
або тривала дія стресу в цей період життя людини може 
мати драматичні наслідки. Вплив частих, тривалих та/
або інтенсивних негативних переживань у дитинстві 
асоціюється з довгостроковими негативними наслід-
ками щодо стану здоров’я й у дорослому житті [36, 41, 
42]. Стрес може призводити до розладів емоційно-во-
льової сфери дитини — виникнення низки порушень 
психологічних і поведінкових станів, як-от емоційних 
реакцій, соціальних взаємодій, когнітивних функцій, 
настрою, загального самопочуття тощо [29, 39, 44, 45]. 
Це складний феномен психічного життя людини, який 
є сферою психіки, що пов’язана з переживанням дити-
ною свого ставлення до дійсності, людей, з якими вона 
спілкується, її діяльності тощо та відіграє значну роль в 
адаптації в зовнішньому середовищі [44, 45].

Роль емоцій і волі в розвитку дитини неможливо 
переоцінити. Маючи вплив на майже всі пізнавальні 
процеси, вони визначають, яким дитина бачить на-
вколишній світ і яким буде її сприйняття оточення в 
майбутньому [43, 44, 45]. Перші 25 років життя люди-
ни є надзвичайно вразливим періодом, протягом якого 
негативний досвід може несприятливо вплинути на її 
емоційний, поведінковий і когнітивний розвиток [42]. 
Стрес призводить до порушення поведінки, помилок 
у сприйнятті дійсності, пам’яті, процесів мислення, 
тимчасових психічних розладів, зокрема фобій, стра-
хів, розладів особистості, настрою, сну тощо [29, 36, 
41, 43, 45].

На сучасному етапі діти стикаються з такими жит-
тєвими подіями, які були невідомі попереднім поко-
лінням, що може сприяти формуванню в них певних 
психічних розладів [33, 40, 46]. Вони піддаються впли-
ву різноманітних психогенних факторів, як-от над-
мірне навчальне навантаження (інтенсивна шкільна 
програма, додаткові заняття, позашкільні гуртки), со-
ціальні (психологічний тиск з боку однолітків, булінг, 
соціальне відторгнення та/або конфлікти з іншими 
дітьми), сімейні стресори (складнощі у стосунках між 
батьками, їх розлучення, фінансові труднощі, виму-
шена зміна місця постійного проживання), травма-
тичні події (нещасний випадок, стихійне лихо, війна, 
насильство тощо), сучасні технології і соціальні медіа 

(цифрова залежність, кіберзалякування, переслідуван-
ня в інтернеті), медичні процедури та/або госпіталі-
зації через загострення хронічного захворювання, до-
рослішання та пов’язані з ним зміни в житті, вимоги 
відповідати соціальним стандартам, дисморфофобії 
та страх не відповідати очікуванням оточуючих тощо. 
Вищезазначене може бути причиною виникнення пси-
хічних розладів та/або захворювань у дитячому віці [25, 
26, 36, 38, 40, 41].

C.  Friesen et al., S.  Bradshaw et al. вивчили вплив 
стресу на фізичну складову здоров’я дітей різного віку, 
виділили внутрішні та зовнішні стресорні чинники, що 
сприяють виникненню у них абдомінального болю при 
ФГІР, та продемонстрували його різноплановий вплив 
не тільки на самого хворого, але й на всіх членів роди-
ни [16, 27].

Інтернет та соціальні мережі є визнаною причи-
ною виникнення стресу, який може обумовлювати 
розвиток ФГІР у дітей, що використовують ці медіа 
цифрової взаємодії [25, 40, 47, 48]. M. Cinquetti et al., 
M.A. Bekalu et al., A. Roeder зазначають, що викорис-
тання соціальних медіа є корисним для спілкування 
та розвитку дітей, а інтернет надає можливість подо-
лати бар’єри відстані та часу, дозволяє розширювати 
соціальні зв’язки та міжособистісну взаємодію [25, 46, 
49]. Водночас F. Karim et al., L.N. Wolfers et al. у своїх 
роботах демонструють асоціацію між інтенсивним ви-
користанням соціальних медіа та тривогою, почуттям 
самотності, депресією, самоушкодженням, суїцидаль-
ними думками серед дітей [50, 51]. M. Cinquetti et al. 
вивчили зв’язок між використанням смартфонів і по-
ширеністю ФГІР серед 1594 суб’єктів навчання (серед-
ній вік досліджуваних 12,87 року). Діти із залежністю 
від мобільного телефону мали більш значну пошире-
ність ФГІР порівняно з учасниками дослідження без 
такої залежності [25].

Натомість Е. Samuel et al. не виявили кореляції між 
часом, проведеним за екраном гаджета, та кількістю 
використовуваних соціальних медіаплатформ за добу 
з інтенсивністю абдомінального болю та вираженістю 
інших симптомів ФГІР у дітей. З огляду на кількість 
дітей, включених у це дослідження (загалом 59, з них 
26 із ФГІР та 33 здорових особи), існує необхідність 
у подальшому вивченні зазначеної проблеми [47]. 
B. Ariatama et al., B. Dresp-Langley et al. наголошують, 
що залежність від цифрових технологій утруднює до-
ступність серотоніну (5-гідрокситриптаміну, 5-НТ) че-
рез зниження активності серотонінергічної системи та 
обумовлює зміну циркадного ритму через дефіцит ме-
латоніну (N-ацетил-5-метокситриптаміну, MEL), що 
може призводити до виникнення ФГІР [52, 53].

Залежність від інтернету може супроводжуватися 
безсонням. Порушення сну асоціюються з погіршен-
ням самопочуття, зниженням шкільної успішності, 
психічними розладами тощо [46, 53]. У пацієнтів із 
ФГІР порушення сну є характерним, що сприяє поси-
ленню абдомінального болю та вираженості інших га-
строінтестинальних симптомів [16, 40, 48]. За даними 
C. Friesen et al., J. Jansen et al., дітям із ФГІР, що супро-
воджуються абдомінальним болем, притамані коротка 
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тривалість та зниження якості сну, часті нічні пробу-
дження [16, 54]. S. Xu et al. зазначають, що порушення 
сну є фактором ризику виникнення ФГІР [55].

У дослідженнях C.G. Schiopu et al., V.A. Ortega et al., 
N. Dhopatkar et al., C.A. Simpson et al. було показано, 
що мікробіота кишечника (сукупність усіх мікроорга-
нізмів, які колонізують кишечник та мають значний 
вплив на стан здоров’я людини) відіграє суттєву роль у 
траєкторії розвитку стресової осі [30, 37, 56, 57]. Остан-
німи роками вивчення мікробіоти кишечника стало 
одним з основних напрямків досліджень при ФГІР у 
дітей як можливого фактора впливу на вісь «головний 
мозок — кишечник» [12, 14, 30, 58].

Одним зі шляхів, яким мікробіота кишечника впли-
ває на мозково-кишкову взаємодію, є її участь в син-
тезі 5-НТ — критично важливого регулятора сигналів 
осі «головний мозок — кишечник», який бере участь у 
модуляції стану основних функцій органів травної сис-
теми [30, 40].

Вплив похідних триптофану  
на перебіг ФГІР

5-НТ є метаболітом амінокислоти триптофан [59–
63]. Він відіграє роль ключового нейромедіатора ЦНС 
та регуляторного гормону, що контролює широкий 
спектр фізіологічних функцій організму людини, як-
от настрій, тривожність, пізнання, навчання, пам’ять, 
сон, апетит тощо [30, 61, 64, 65]. Дефіцит 5-НТ може 
призводити до виникнення таких патологічних станів, 
як депресія, шизофренія, аутизм тощо [66]. Близько 
95  % периферичного 5-НТ синтезується в ентерохро-
мафінних (ентероендокринних) клітинах (ЕК) і в під-
групі нейронів ентеральної нервової системи (ЕНС). 
Лише 5  % 5-НТ продукується іншими типами клітин 
(ентеральними нейронами, епіфізом, тромбоцитами 
тощо) [59, 60, 65–67].

W. Roth et al. дослідили роль 5-НТ щодо нейроген-
них моторних патернів травної системи та продемон-
стрували, що механічна деформація ЕК, спричинена 
скороченням кишкової стінки, є стимулом для продук-
ції 5-НТ цими клітинами, а не навпаки; вивільнення 
5-HT є каталітичним кроком ініціації перистальтики 
[68]. Тривала активація ЕК здатна викликати вісце-
ральну гіперчутливість за відсутності провокаційного 
запального епізоду, сприяти зміні поведінки, подібній 
до тривоги, яка нормалізується при блокуванні серо-
тонінергічної сигналізації [61, 65]. C.G. Schiopu et al., 
E. Tao et al. повідомляють, що у ранньому віці ЕК ві-
діграють суттєву роль у розвитку СПК, спричиненого 
стресом, через їх гіперплазію, збільшення продукції 
5-НТ та вісцеральну гіпералгезію при зазначеному роз-
ладі [30, 61].

5-НТ бере участь у регуляції роботи органів трав-
лення, особливо моторної функції кишечника, секре-
ції ферментів, вазодилатації, сприйнятті болю/нудоти 
тощо [13, 30, 58, 62, 66]. Так, D.J.  Keating et al. пока-
зали, що ендогенний 5-НТ не потрібен для генерації 
основних нейрогенних рухових патернів, принаймні 
в товстому кишечнику, але, ймовірно, він діє як мо-
дулятор частоти його скорочень [67]. 5-НТ регулює 

функцію органів травлення опосередковано шляхом 
активації відповідних рецепторів (5-HTR), розташо-
ваних на внутрішніх і зовнішніх аферентних нервових 
волокнах підслизової оболонки, м’язових сплетень, 
ентероцитах і гладком’язових клітинах шлунка та ки-
шечника. Завдяки мультимодальній ролі зазначеного 
нейромедіатора його фізіологічні ефекти відрізняють-
ся залежно від виду рецепторів, на які він впливає [61, 
67–69]. Існує 7 типів 5-HTR (5-HT

1–7
R), і щонайменше 

14 їх підтипів локалізуються в кишечнику та ГМ [61, 62, 
65, 66]. Діючи на 5-HT

4
R, 5-НТ стимулює продукцію 

електролітів та води ентероцитами, келихоподібними 
клітинами — слизу; діючи на 5-HT

1A
R, індукує адгезію, 

міграцію та дегрануляцію тучних клітин, стимулює 
протизапальну дію моноцитів та дендритних клітин 
[61, 66].

Найпоширенішими серотоніновими рецепторами, 
що локалізуються в кишечнику, є 5-HT

3
R, 5-HT

4
R та 

5-HT
7
R [58, 62, 65, 66]. Діючи на 5-HT

3
R аферентних 

волокон блукаючого нерва, 5-НТ зумовлює виник-
нення вагусних реакцій. Впливаючи на 5-HT

3
R афе-

рентних волокон спинномозкових нервів та/або ЕНС, 
5-НТ бере участь у фізіологічних реакціях, пов’язаних 
з емоціями, пізнанням, пам’яттю, відчуттям болю. Ді-
ючи на 5-HT

7
R дендритних клітин, 5-НТ посилює 

ступінь запального процесу в організмі [58, 65, 66]. 
N.M.  Barnes et al. дослідили роль серотонінергічної 
системи у виникненні хронічного болю, що здійсню-
ється шляхом впливу 5-НТ на рецептори еферентних 
шляхів спинного мозку, які беруть участь у проноци-
цептивних ефектах і антиноцицепції [69].

Одним з механізмів виникнення абдомінального 
болю у хворих із ФГІР є вплив 5-НТ на мікробіоту ки-
шечника, що обумовлює стимуляцію мезентеріальних 
сенсорних, вагусних та спінальних аферентних волокон 
ЦНС [61, 65]. 5-НТ є одним із найбільш вивчених ней
ромедіаторів, що бере участь у розвитку СПК [61, 62]. У 
більшості робіт, присвячених СПК, прикладом яких є 
дослідження, що проведені K.G. Margolis et al., W. Roth 
et al., G. Fakhfouri et al., вивчалися рецептори 5-HT

3
R та 

5-HT
4
R, оскільки саме їх активація може впливати на 

настрій, моторну функцію шлунка і кишечника та ви-
никнення абдомінального болю [58, 68, 70].

В огляді T. Guzel et al. було описано, що підвищення 
рівня 5-НТ у плазмі крові викликає посилення мото-
рики кишечника та зумовлює розвиток СПК з діареєю, 
зниження — СПК із запором [66]. M. Kurin et al., на-
впаки, продемонстрували, що хворі на СПК із запором 
мають вищі постпрандіальні рівні 5-НТ у сироватці 
крові [71]. У свою чергу, I.S.  Vahora et al. відмічають, 
що високий рівень 5-НТ не є специфічним для різних 
підтипів СПК [62]. S.A.  Najjar et al. зазначають, що 
концентрації 5-НТ у плазмі натще не відрізняються у 
порівнюваних групах, а саме хворих на СПК та конт
рольній (здорові особи) [65].

У низці досліджень описано порушення метабо-
лізму 5-НТ в осіб із психічними розладами [13, 28, 
35, 72]. Дослідження N. Israelyan et al. на тваринних 
моделях продемонструвало роль 5-НТ у патогенезі 
таких захворювань, як функціональний запор, депре-
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сія [72]. J.M. Hollier et al. виявили підвищений рівень 
тривожності, схильність до депресії, соматизації та 
катастрофізації мислення у дітей з СПК [28]. Нато-
мість A.Y.  Thijssen et al. не встановили жодних змін 
рівнів 5-НТ, спричинених симптомами тривоги чи 
депресії [63].

5-НТ є попередником MEL — нейрогормону, який 
головним чином синтезується епіфізом із 5-НТ відпо-
відно до циклу «світло — темрява» [73, 74, 75]. У тем-
ний час доби MEL плазми крові має переважно епіфі-
зарне походження, однак, на думку F. Söderquist et al., 
Z.  Zhao et al., R.  Vaccaro et al., його рівень протягом 
світлого часу доби має периферичне походження, що 
пояснюється пригнічувальною дією світла на продук-
цію зазначеного індоламіну епіфізом [74–76]. За дани-
ми L. Molcan et al., отриманими на тваринних моделях, 
використання штучного світла вночі призводить до по-
рушення синтезу MEL, що негативним чином впливає 
на стан здоров’я через хронорозлад [77].

У кишечнику MEL виробляється навіть у світ-
лий час доби, коли його синтез епіфізом є зниженим 
[73–75]. У дослідженнях K. Repova et al., A.N. Bezerra 
et al., Z. Zhao et al., проведених на тваринних моделях, 
експериментальна пінеалектомія призводила до зни-
ження рівня MEL у плазмі крові, але не до повної його 
ерадикації, і це свідчить про те, що епіфіз є важливим, 
але не єдиним джерелом MEL [35, 73, 75].

MEL також може продукуватися клітинами екстра-
епіфізарних тканин. В оглядах F. Söderquist et al., A. 
Miranda-Riestra et al., L. Pham et al. було описано, що 
цей індоламін синтезується в кишечнику, сітківці ока, 
печінці, плаценті, щитоподібній та підшлунковій за-
лозах, тимусі, селезінці, нирках, серці, шкірі тощо [74, 
78, 79].

У шлунку та кишечнику екстрапінеальний MEL ви-
робляється ЕК (які також синтезують 5-HT), натураль-
ними клітинами-кілерами та мікробіотою кишечника 
[35, 74, 80]. Як зазначають A.N. Bezerra et al., R. Vaccaro 
et al., P.K. Pal et al., продукція МЕL ЕК перевищує таку 
епіфізом у декілька сотень разів [73, 76, 80]. Продукція 
5-НТ та MEL ентерохромафінними клітинами шлунка 
та кишечника має подібний біосинтез, їх попередни-
ком є триптофан, але фізіологічні ефекти 5-НТ та MEL 
часто є антагоністичними [74, 76].

Щодо впливу на перистальтику шлунка та кишеч-
ника, MEL є інгібітором 5-НТ. Стимулюючи 5-НТ

4
R, 

він викликає розслаблення гладкої мускулатури зазна-
чених органів, а діючи на 5-HT

3
R — її скорочення [74]. 

R. Vaccaro et al. на тваринних моделях продемонстру-
вали, що спастичні скорочення клубової кишки щурів, 
спричинені 5-НТ, припиняються дією MEL [76].

Фізіологічні ефекти MEL різноманітні. Він відіграє 
провідну роль у регуляції циклу «сон — неспання» та 
інших біологічних процесів, що перебігають в організ-
мі людини і пов’язані зі зміною дня та ночі, порою року 
тощо [35, 74, 80–82]. Циркадні ритми є важливим ре-
гулятором процесів травлення та всмоктування пожив-
них речовин, бар’єрної функції ентероцитів, моторної 
функції шлунка та кишечника тощо [80, 83]. За дани-
ми S. Fowler et al., швидкість потоку слини та рівень її 

секреції змінюються протягом доби; секреція соляної 
кислоти парієтальними клітинами шлунка, активність 
дисахаридаз, стан моторної функції органів травлення 
також демонструють добові коливання [83].

S. Fowler et al., M.K. Hyun et al., J.M. Colombo et al. 
відмічають, що особи з хронічним безсонням мають 
більшу поширеність захворювань органів травлення 
[83–85]. J.K. Park et al. з’ясували, що хворі з ФД частіше 
скаржаться на порушення сну порівняно з контроль-
ною групою [86]. A. Oh et al. зазначають, що проблеми 
з настанням та тривалістю сну мають майже 75 % дітей 
із ФГІР, відмічається їх зв’язок із гастроінтестинальни-
ми симптомами, включно з абдомінальним болем [48]. 
За даними S. Tordjman et al., S.B. Ahmad et al., дітям з 
психічними розладами притаманний дефіцит MEL 
та клінічні прояви його наслідків; при застосуванні в 
них саплементів MEL відбувається відновлення циклу 
«сон — неспання», що позитивно впливає на стан ро-
зумового розвитку, інтелектуальні здібності, поведінку, 
настрій цих пацієнтів [82, 87].

Окрім модуляції циркадних ритмів, MEL має імуно-
регуляторну, протизапальну, антиоксидантну, нейро-
протекторну, плейотропну, апоптичну, антиноцицеп-
тивну, антидепресивну, анксіолітичну дію, стимулює 
нейрогенез тощо [35, 75, 76, 78, 82, 87]. MEL зменшує 
прояви окиснювального стресу шляхом запобігання 
утворенню та/або нейтралізації після утворення віль-
них радикалів, викликаного стресом [34, 76, 80, 87]. Він 
проявляє синергетичну антиоксидантну дію з такими 
антиоксидантами, як вітамін С, вітамін Е, глутатіон та, 
за даними K. Repova et al., J. Cipolla-Neto et al., є більш 
ефективним, ніж вітамін С, α-ліпоєва кислота, ресве-
ратол щодо запобігання окисному пошкодженню ДНК 
[35, 81].

Завдяки здатності цього нейрогормону поліпшу-
вати емоційний стан хворих із психічними розладами 
Z. Zhao et al. рекомендують його використання як са-
племента при лікуванні зазначеної патології [75]. За ре-
зультатами роботи I. Sundberg et al., у пацієнтів моло-
дого віку підвищений рівень MEL у слині після ланчу 
(денний рівень) асоціювався з наявністю тривожного 
розладу [88].

З огляду на протизапальну, антиоксидантну, анти-
ноцицептивну дію тощо MEL визнається як терапев-
тичний варіант при низці захворювань органів трав-
лення [48, 73, 80, 89]. Він бере участь у регулюванні 
моторної функції шлунка та кишечника: чинить збуд-
ливу або гальмівну дію на гладку мускулатуру (ефект 
залежить від дози) [74, 83]. S. Fowler et al. зазначають, 
що низькі дози саплементів MEL прискорюють киш-
ковий транзит, а високі — усувають цей ефект [83]. 

Поява гастроінтестинальних симптомів у частини 
пацієнтів із ФГІР асоційована з прийомом їжі [75, 80]. 
Утворення MEL в шлунку та кишечнику, ймовірно, 
регулюється прийомом та складом їжі, а не впливом 
циклу «світло — темрява»; підвищена продукція за-
значеного нейрогормону у світлий час доби, за даними 
S. Fowler et al., може бути асоційована з вираженістю 
гастроінтестинальних симптомів ФГІР, зокрема при 
ФД [83].
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F. Söderquist et al. показали, що денний рівень MEL 
(у слині після прийому їжі) позитивно корелює із симп-
томами СПК у хворих молодого віку [74]. D.M. Minich 
et al., K.-H. Chen et al. у своїх дослідженнях продемон-
стрували потенційну користь призначення саплементів 
MEL при лікуванні СПК у дорослих, що призводило до 
зменшення ступеня тяжкості перебігу захворювання та 
інтенсивності абдомінального болю, підвищення якос-
ті життя пацієнтів [89, 90].

Ключовим субстратом для синтезу 5-НТ та MEL в 
організмі людини є триптофан, який разом зі своїми 
метаболітами відіграє ключову роль у нормальному 
функціонуванні травної, імунної, нервової систем, 
виникненні реакцій на стрес тощо [34, 59, 63, 80]. 
Ферментативний механізм синтезу триптофану в ор-
ганізмі людини відсутній. Це обумовлює необхідність 
споживання зазначеної незамінної амінокислоти у 
достатній кількості з їжею [59, 61, 68]. До продуктів 
з високим вмістом триптофану належать м’ясо, пти-
ця, риба і морепродукти, гриби, сир, яйця, горіхи, 
насіння, пророщені зернові культури, бобові, соєві 
продукти, овочі, фрукти, ягоди тощо [60, 68]. Відпо-
відно до рекомендацій Всесвітньої організації охоро-
ни здоров’я, добова норма споживання триптофану 
становить 4 мг/кг/день для дорослих, для дітей віком 
до 7 років — 1 г [91].

У травній системі метаболізм триптофану відбу-
вається 2 основними шляхами: кінуреніновим та се-
ротоніновим. 90–95  % спожитої амінокислоти пере-
творюється на кінуренін, кінуренову, ксантуренову, 
хінолінову та піколінову кислоти через кінуреніновий 
шлях. 1–2  % триптофану перетворюється в 5-НТ і 
MEL. До 5 % триптофану може метаболізувати мікро-
біота кишечника [59, 60, 68, 91]. Здійснюючи модулю-
ючий вплив на складові осі «головний мозок — кишеч-
ник», зазначена амінокислота позитивно впливає на 
стан здоров’я дитини та сприяє її нормальному розви-
тку [59, 60, 91].

Порушення метаболізму триптофану є поширеним 
у пацієнтів із ФГІР [91]. Коменсальні мікроорганіз-
ми порожнини рота, стравоходу, шлунка, кишечника 
впливають на доступність триптофану в кишечнику і 
розглядаються як рушійна сила, що впливає на мета-
болізм цієї амінокислоти [30, 59, 91]. З іншого боку, ен-
догенні та бактеріальні метаболіти триптофану мають 
суттєвий вплив на мікробний склад кишечника, мікро-
бний метаболізм, інтерфейс мікробіому та їх взаємодію 
між собою [68, 91]. 

Мікробіота кишечника може формувати метабо-
лічні шляхи триптофану за допомогою прямих та/або 
непрямих механізмів, модулюючи фізіологічні реакції 
та поведінку хазяїна, зокрема функціонування імунної 
та травної систем, метаболічні процеси, а також нерво-
вий розвиток, тривогу та депресивну поведінку [30, 91]. 
K. Gao et al., A. Agus et al. зазначають, що певні штами 
Lactobacillus і Bifidobacterium можуть безпосередньо пе-
ретворювати триптофан у 5-НТ [59, 91].

L.C.  Rankin et al. на тваринних моделях показали, 
що дефіцит триптофану, який надходить в організм з 
їжею, негативно впливає на склад, кількість, різнома-

ніття коменсальної мікробіоти кишечника, що є най-
більш вираженим в клубовій кишці, де відбувається 
основне всмоктування поживних речовин [92].

На сьогодні продовжуються експерименти, по-
кликані дослідити мікроорганізми, що метаболізують 
триптофан, а також пов’язані з ними біохімічні шляхи 
утворення його метаболітів. Розуміння метаболічного 
шляху зазначеного нейромедіатора та дослідження ролі 
його похідних в розвитку та/або перебігу різних захво-
рювань є перспективним напрямком щодо досягнення 
потенційних терапевтичних цілей при низці хвороб ди-
тячого віку [59, 60, 91].

Сучасні погляди на лікування ФГІР  
у дітей

За даними M.  Gordon et al., станом на 2023 рік 
не було видано жодних міжнародних рекомендацій 
щодо лікування ФГІР, які супроводжуються абдомі-
нальним болем, у дітей [19]. Однак у 2022 році члени 
NASPGHAN та ESPGHAN спільно з методологічною 
підтримкою відділу «Biomedical Evidence Synthesis and 
Translations to practice» (BEST) Unit at the University of 
Central Lancashire (редакційний центр групи Cochrane 
Gut) розпочали спільну роботу щодо створення наста-
нови з лікування ФГІР у дітей [19].

На сучасному етапі методи лікування ФГІР, що су-
проводжуються абдомінальним болем, у дітей мають 
низку обмежень. Доказова база щодо менеджменту 
дітей із зазначеною патологією невелика, тому бага-
то пропозицій щодо їх лікування базуються на дослі-
дженнях у дорослих [1, 10, 13, 14, 16, 22]. Очікувано, 
що не всі діти реагують на запропоновані методи лі-
кування ФГІР, що супроводжуються абдомінальним 
болем, які використовуються у дорослих. Через біо-
психосоціальний характер ФГІР, що супроводжуються 
абдомінальним болем, кожна дитина має унікальний 
набір патофізіологічних факторів і по-різному реагує 
на лікування [14, 16]. Запорукою поліпшення ефектив-
ності лікування цієї групи захворювань є використання 
його нефармакологічної складової, як-от модифікація 
способу життя, включно з призначенням лікувального 
харчування та психологічної інтервенції, які не завжди 
доступні через брак медичних працівників суміжних 
спеціальностей [11, 14, 16, 22].

При ФГІР, що супроводжуються абдомінальним 
болем, у дітей найбільш оптимальним є поєднання не-
фармакологічної (зокрема, модифікації способу жит-
тя — лікувальне харчування та психологічна інтервен-
ція) та фармакологічної складової лікування [6, 11, 19, 
35, 48].

Розуміння значення впливу стресу на виникнення 
та перебіг зазначеної патології є важливим для розроб-
ки ефективних підходів до її лікування, як-от стратегія 
управління стресом, яка сприятиме нівелюванню на-
слідків його впливу, усуненню гастроінтестинальних 
симптомів, поліпшенню якості життя дитини [11, 14, 
16, 22, 23, 27, 35].

Незважаючи на те, що дієтичні фактори відіграють 
важливу роль у розвитку ФГІР, переваги дієтичних 
модифікацій залишаються суперечливими [16, 59]. За 
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даними N. Thapar et al., до 93 % дітей із ФГІР ідентифі-
кували принаймні один продукт та/або вид продуктів 
як причину загострення гастроінтестинальних симп-
томів [14].

Більшість досліджень, у яких вивчалась роль харчу-
вання у перебігу ФГІР, стосувалися СПК, а щодо ФД, 
АМ та функціонального абдомінального болю органо-
неспецифічного дані поодинокі [14, 62]. Низка робіт, у 
яких досліджувались як діти, так і дорослі з СПК, по-
казала позитивний вплив використання дієти з низь-
ким вмістом FODMAP або специфічного зменшення 
фруктанів у раціоні, який виражався в нівелюванні 
гастроінтестинальних симптомів [14, 16, 62, 71]. Однак 
дієта з низьким вмістом FODMAP є складною і перед-
бачає обов’язкове включення в мультидисциплінарну 
команду дитячого дієтолога [16].

Дієтична інтервенція є перспективною складо-
вою комплексного лікування як захворювань органів 
травлення, так і психічних розладів [59, 60]. В обсер-
ваційному дослідженні C. Lassale et al. було показано, 
що здорове харчування, уникнення прозапальної дієти 
з високим вмістом насичених жирів, очищених вугле-
водів, ω-6 жирних кислот тощо сприяють запобіганню 
розвитку депресії [93]. Рандомізоване контрольоване 
дослідження N. Parletta et al. продемонструвало змен-
шення симптомів депресії у дорослих, які дотримува-
лися середземноморської дієти [94].

Мікробіологічні харчові саплементи — пробіотики 
можуть бути одним з ефективних та безпечних мето-
дів дієтичної інтервенції при веденні дітей, хворих на 
ФГІР, і на сьогодні продовжує зростати кількість дослі-
джень, що присвячені доцільності їх використання при 
захворюваннях органів травлення у дітей та дорослих 
[14, 16, 30].

P. Rahmani et al., О. Jadresin et al. показали, що ви-
користання L.  reuteri призвело до зменшення інтен-
сивності та тривалості абдомінального болю при ФД, 
СПК і АМ у дітей та поліпшення якості життя [95, 
96]. V.  Dipasquale et al. отримали зменшення симпто-
мів ФГІР у дітей при призначенні їм саплементів MEL 
у поєднанні з LGG [97]. Водночас результати дослі-
дження F.C.L.  Ding et al. щодо використання пробіо-
тиків з метою зменшення абдомінального болю при 
ФД і СПК були суперечливими та неоднозначними 
[6]. M. Maragkoudaki et al. взагалі не виявили різниці у 
частоті зменшення епізодів абдомінального болю при 
ФГІР у дітей між групами, що отримували пробіотики 
або плацебо [98].

Пробіотики можуть позитивно впливати на функ-
ціональний стан як ЦНС, так і органів травлення [30]. 
Так, L. Matis et al. показали ефективність застосування 
у дітей з тривожними розладами збалансованої дієти в 
поєднанні з пробіотиками, що сприяло відновленню 
порушених функцій органів травлення, зменшувало 
прояви психічних розладів та поліпшувало якість жит-
тя [64].

Дані щодо ефективності фармакологічної корекції 
(спазмолітики, прокінетики, кислотознижуючі, анти-
депресанти тощо) ФГІР у дітей на сьогодні мають різ-
носпрямований характер [6, 14, 16, 48].

Висновки
Однією з актуальних медико-соціальних проблем 

педіатрії сьогодення є ФГІР, поширеність яких зрос-
тає через виклики сучасності та суттєво знижує якість 
життя хворих. Дитяче населення є найвразливішою ка-
тегорією громадян України щодо впливу та наслідків 
війни і пов’язаного з нею стресу. У зв’язку з цим існує 
необхідність у подальших дослідженнях, спрямованих 
на розробку підходів щодо лікування ФГІР, асоційова-
них з порушеннями емоційно-вольової сфери, що обу-
мовлені стресом, у дітей, які б мали модулюючий вплив 
на вісь «головний мозок — кишечник». Триптофан та 
його метаболіти 5-НТ, MEL можуть розглядатися як 
саплементи при комплексному лікуванні зазначеної 
патології.

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про відсут-
ність конфлікту інтересів та власної фінансової заці-
кавленості при підготовці даної статті.
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The effect of neurotransmitters on the course of functional gastrointestinal disorders associated  
with emotional volitional disturbances caused by stress in children

Abstract.  Background. The medico-social significance of func-
tional gastrointestinal disorders (FGID) in children is due to their 
prevalence and impact on the quality of life of patients. According to 
the biopsychosocial model, FGID are heterogeneous diseases that 
arise as a result of a complex interaction of biological, psychoemo-
tional, and psychosocial factors. Objective: based on the gene
ralization of available literature data, to highlight the influence of 
serotonin and melatonin neurotransmitters on the course of FGIR 
associated with emotional volitional disturbances caused by stress in 
children. Materials and methods. Modern domestic and interna-
tional scientific literature on the influence of serotonin and mela-
tonin on the course of FGIR associated with emotional volitional 
disturbances caused by stress in children was reviewed and analyzed. 
To search for literary sources, the Scopus, PubMed, ResearchGate, 
Wiley Online Library, and Google Scholar databases were studied 
for 2016–2024, a total of 98 sources. Results. Modern etiopathoge-
netic factors for the occurrence of FGIR in children are described, 
with the key components of their biopsychosocial model highligh
ted. The influence of stressors on the development of mental disor-
ders in children with FGIR, in particular emotional and volitional 

changes, is considered. We have demonstrated the role of serotonin 
and melatonin in the regulation of mood, emotions, sleep, beha
vior, anxiety, depression, etc. The importance of these neurotrans-
mitters in the occurrence of gastrointestinal symptoms in FGIR is 
highlighted with modern approaches to the management of chil-
dren with FGIR associated with emotional volitional disturbances 
caused by stress being considered. A promising therapeutic direction 
is identified — the use of supplements of certain neurotransmitters 
(in particular, serotonin and melatonin) in children with this pa-
thology. Conclusions. The analyzed literature data demonstrate the 
heterogeneity of FGIR in children and the importance of stressors 
in their development. Neurotransmitters play a significant role in 
the formation of the response to stress and the course of FGIR as-
sociated with emotional volitional disturbances caused by stress in 
children. Data on the effectiveness of serotonin and melatonin sup-
plementation in children with FGIR are few, so there is a need for 
further research on this issue in order to improve the effectiveness of 
treatment and the quality of life of these patients.
Keywords:  children; melatonin; serotonin; stress; tryptophan; 
functional gastrointestinal disorders; review


