
О Б З О Р

81

Вопросы детской диетологии, 2022, том 20, №4, с. 81–88
Pediatric Nutrition, 2022, volume 20, No 4, р. 81–88

DOI: 10.20953/1727-5784-2022-4-81-88

© Издательство «Династия», 2022
Тел./факс: +7 (495) 660-6004, e-mail: red@phdynasty.ru, www.phdynasty.ru

МикроРНК: проблемы консервации 
в сцеженном грудном молоке
С.Н.Лаврентьев1,2, А.С.Петрова1,2,3, М.В.Кондратьев1,2, А.С.Грызунова1,2, В.А.Краснова1,2, 
Н.И.Захарова2,3, Е.И.Кондратьева2,4, Н.Д.Одинаева2, А.И.Хавкин2,5,6

1Московский областной перинатальный центр Министерства здравоохранения Московской области, 
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Обзор посвящен вопросам сохранения качественных характеристик сцеженного грудного молока при различных спо-
собах его консервации. Разобщение матери с ребенком, госпитализированным в отделение реанимации и интенсивной 
терапии в связи с тяжелой патологией неонатального периода, коренным образом меняет взаимодействие диады 
мать–ребенок. Реализация грудного вскармливания, являющегося идеальным для новорожденного, часто встает под 
угрозу в связи с комплексом медико-социальных проблем. При этом обеспечение ребенка сцеженным грудным моло-
ком при условии сохранения лактации является проблемой технического характера, ложащейся на плечи персонала 
медицинских учреждений, в частности отделений реанимации и выхаживания новорожденных. На сегодняшний момент 
во многих учреждениях неонатального профиля организованы отделения грудного вскармливания с банками грудного 
молока, что позволяет решить данную проблему, однако данные современных исследований, посвященных составу 
грудного молока, ставят перед практикующими врачами новые задачи по сохранению качества грудного молока. 
Открытия, сделанные в последнее десятилетие, указывают на более расширенную структуру и более глубокое воз-
действие грудного молока на рост, созревание и формирование органов и структур новорожденного ребенка. Одной 
из важных биологически активных молекул считается микроРНК. Данные молекулы опосредуют экспрессию около 60% 
генов человека. Результаты, полученные в последние десятилетия, позволяют предположить прямое и опосредованное 
воздействие микроРНК на формирование и созревание плода внутриутробно, а также внеутробно, посредством пере-
дачи информации от матери к новорожденному через грудное молоко. Сохранение данных молекул при консервации 
грудного молока представляет собой значимую задачу, предполагающую углубление знаний о взаимодействии в систе-
ме мать–ребенок.
Ключевые слова: новорожденные, микроРНК, микробиота, экзовезикулы, хранение грудного молока, грудное вскарм-
ливание, сцеживание, технологии хранения
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Д анные многочисленных исследований указывают на 
бесспорное преимущество грудного вскармливания 

для роста, формирования и развития новорожденного и 
ребенка более старшего возраста. Грудное молоко уникаль-
но адаптировано как с точки зрения питательного состава, 
так и с точки зрения непищевых биоактивных факторов, 
которые способствуют выживанию и развитию новорожден-
ного [1]. Грудное молоко формирует состав микробной 
флоры, опосредованно влияя на функцию иммунной систе-
мы, непосредственно «обучает» иммунную систему пра-
вильно реагировать на микробные и антигенные воздей-
ствия [2]. 

Грудное молоко на сегодняшний момент определяется 
как сложная биологическая жидкость, содержащая не толь-
ко макро- и микронутриенты, материнские бактерии и виру-
сы, транслоцированные из толстой кишки, но также клетки и 
многообразие биологически активных соединений  – 
молекул-мессенджеров, обеспечивающих развитие ново-
рожденного в постнатальный период [3, 4]. Микробиота 
грудного молока, наличие секреторных иммуноглобулинов 
(sIgA), лейкоцитов, стволовых клеток, лизоцима, лактофер-
рина в грудном молоке и роль данных составляющих в фор-
мировании приобретенного и пассивного иммунитета ново-
рожденных, а также последующего формирования иммун-
ной системы давно и широко обсуждаются. Данные о сохра-
нении и воспроизводимости этих показателей при производ-
стве адаптированных молочных смесей и консервировании 
грудного молока основаны на системе знаний и большом 
количестве исследований, указывающих на возможность 
использования максимального числа компонентов при на-
личии препятствий для вскармливания младенца нативным 
грудным молоком.

Одно из открытий, посвященных качественному составу 
грудного молока, – данные о наличии в грудном молоке вне-

клеточных везикул, происходящих из эпителиальных клеток 
молочной железы, кишечника и бактерий и содержащих 
широкий спектр биологически активных веществ, имеющих 
функциональное значение для новорожденного. В части 
внеклеточных везикул были обнаружены микроРНК – малые 
некодирующие РНК со средней длиной 22–25 нуклеотидов, 
которые встречаются у растений, животных и вирусов. 

МикроРНК расположены во внутригенных и межгенных 
областях генома и образуют разнообразную и сложную сеть, 
регулирующую экспрессию [5]. Они транскрибируются РНК-
полимеразой II в виде длинных первичных транскриптов 
(первичные микроРНК  – pri-miRNA), которые содержат 
шпильки и фланкирующие последовательности. Зрелая ми-
кроРНК впоследствии включается в комплекс микроРНК-
индуцированного сайленсинга (микроРНК-индуцированный 
комплекс глушения – miRISC) и может связываться со спец-
ифической UTR (нетранслируемой областью) молекул мРНК 
(матричной РНК) с комплементарными сайтами, что гаран-
тирует подавление экспрессии генов посредством репрес-
сии трансляции или стимуляции деградации мРНК. 
МикроРНК-индуцированный комплекс глушения присоеди-
няется к 3’-нетранслируемой области целевых мРНК непол-
ным или полностью комплементарным образом [5, 6]. 

МикроРНК выступают в роли посттранскрипционного эпи-
генетического фактора и участвуют в развитии, дифферен-
цировке, пролиферации и метаболизме клеток, регуляции 
иммунного ответа [6–8]. Кроме того, показано, что ми-
кроРНК может играть важную регулирующую роль во взаи-
модействиях человека и микробиоты, поскольку кишечный 
эпителий, являясь мостом между кишечными микробами, 
способствует реализации их симбиоза с кишечной иммун-
ной системой при презентации антигена, стимуляции имму-
нитета 2-го типа, дифференцировки и созревания иммунных 
клеток в собственной пластинке слизистой оболочки и лим-
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This review focuses on the issues of preservation of the qualitative characteristics of expressed breast milk with different methods 
of its conservation. The separation of a mother from her child hospitalized in the intensive care unit due to severe neonatal 
pathology fundamentally changes the pattern of interaction in the mother-child dyad. The realization of breastfeeding, which is 
optimal for a newborn, is often complicated by a complex set of medical and social problems. At the same time, providing a child 
with expressed breast milk while maintaining lactation is a technical burden that is imposed on the staff of medical institutions, 
particularly the neonatal intensive care and nursing units. Today, many neonatal institutions have organized breastfeeding units 
with breast milk jars, which solves this problem, but current research on the composition of breast milk poses new challenges to 
practitioners in preserving the quality of breast milk. Discoveries made in the last decade point to a more expanded structure and 
profound impact of breast milk on the growth, maturation, and formation of organs and structures of the newborn. MicroRNA is 
one of the important biologically active molecules. These molecules mediate the expression of about 60% of human genes. The 
results obtained in recent decades suggest a direct and indirect effect of microRNAs on the formation and maturation of fetus in 
intrauterine and extrauterine conditions through the mother-to-child information transmission by breast milk. The preservation of 
these molecules during the conservation of breast milk represents a significant task that implies a deeper understanding of the 
interaction in the mother-infant system.
Key words: newborns, microRNA, microbiota, exovesicles, breast milk storage, breastfeeding, expressing milk, storage 
technologies
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фоидных тканях, связанных со слизистой оболочкой, и за-
пуском последующих иммунных ответов [5].

Микробиота кишечника и микроРНК взаимодействуют 
друг с другом для регулирования экспрессии генов хозяина, 
а молекулы микроРНК обладают широким спектром воздей-
ствия на иммунную систему кишечника и играют важную 
роль в патогенезе заболеваний кишечника [9, 10]. 
Большинство фекальных микроРНК происходит из эпители-
альных клеток кишечника, особенно из Hopx-
экспрессирующих клеток (Homeodomain-only protein – белок, 
состоящий только из гомеодомена). Например, ми-
кроРНК-101, -515-5p, -876-5p, -325, -1253, -1224-5p, -1226-5p 
и -623 модулируют и способствуют росту специфических 
бактерий в кишечнике [9, 11, 12]. Кроме того, фекальные 
микроРНК являются потенциальными биомаркерами кишеч-
ных заболеваний, таких как колоректальный рак и воспали-
тельные заболевания кишечника [13, 14]. Следовательно, 
отношения между микроРНК, кишечной микробиотой ки-
шечника и иммунитетом хозяина являются решающими для 
гомеостаза или биоценоза желудочно-кишечной среды [15].

Наиболее богатой РНК и микроРНК жидкостью организ-
ма является грудное молоко [16–19]. В грудном молоке за-
регистрировано 1400 зрелых микроРНК. Показано, что экзо-
сомы, несущие в себе микроРНК, являются особым подклас-
сом большого спектра экзосом грудного молока и представ-
ляют собой важные эпигенетические мессенджеры, особен-
но актуальные в период постнатального развития [1, 20]. 
Говоря об основной биологической роли микроРНК грудного 
молока, необходимо выделить две гипотезы: по одной из них 
микроРНК способны оказывать воздействие на организм 
новорожденного ребенка, при этом являясь функциональ-
ной единицей эпигенетической регуляции генов, другая ги-
потеза гласит о непосредственно нутритивной функции 
данных биологических агентов. 

В пользу функциональной роли микроРНК грудного моло-
ка свидетельствуют исследования, показывающие, что со-
держание микроРНК в молоке млекопитающих изменяется в 
ответ на внешние и внутренние стимулы. Так, преждевре-
менные роды приводят к изменению профиля микроРНК 
грудного молока в отличие от родов в срок, что, предположи-
тельно, может играть защитную роль для недоношенных 
детей [21–23]. Изменения профиля микроРНК грудного мо-
лока млекопитающих также могут быть вызваны инфекцией 
и питанием матери [24, 25]. 

Таким образом, сохранение биологической активности 
микроРНК грудного молока является значимой проблемой и 
активной областью научных исследований [26, 27].

Установлено, что экзосомы молока, включая экзосомы, 
переносящие микроРНК, передают, с точки зрения биоло-
гии, огромный массив данных, происходящих из высококон-
сервативного генома, во время лактации от матери к ново-
рожденному. Количество и состав экзосом весьма изменчи-
вы при различных состояниях, выявлена зависимость уров-
ней экспрессии микроРНК, определяемых в экзосомах груд-
ного молока, от срока гестации, фаз лактации (молозиво, 
зрелое молоко), факторов окружающей среды (ожирение, 
аллергическая сенсибилизация) и гормонального фона (ок-
ситоцин, пролактин, мелатонин). Установлено, что, проявляя 

свое биологическое действие, экзосомы грудного молока 
участвуют в формировании слизистого и антимикробного 
барьера кишечника. Кроме того, содержащиеся в экзосомах 
микроРНК способны снижать степень локального воспале-
ния стенки кишечника, что подчеркивает их возможное ис-
пользование в профилактике и терапии некротизирующего 
энтероколита. 

Грудное вскармливание является неотъемлемой частью 
формирования взаимоотношений ребенка и матери в бли-
жайший послеродовый период. К сожалению, не все роды 
проходят гладко и существуют причины, способствующие 
раннему разобщению матери и ребенка. При этом концеп-
ция оказания помощи новорожденному указывает на необ-
ходимое разобщение, отсрочку и прерывание грудного 
вскармливания. В сложившихся условиях поддержка грудно-
го вскармливания и создание механизмов обеспечения до-
тации грудного молока новорожденному ребенку, находяще-
муся в критическом состоянии, приобретают все большее 
значение. Существующие системы для сцеживания и сохра-
нения грудного молока предполагают сохранение энергети-
ческой составляющей наряду с поисками возможных меха-
низмов стабилизации биологически активных компонентов 
грудного молока. Не последнее значение имеет и предотвра-
щение микробной обсемененности консервируемого грудно-
го молока. Иные причины разработки вопросов длительного 
сохранения сцеженного грудного молока включают потреб-
ность глубоко недоношенных новорожденных в длительном 
проведении зондового питания, а также проблемы с лакта-
цией у матерей новорожденных детей и детей более старше-
го возраста. 

Согласно рекомендациям Европейской ассоциации мо-
лочных банков (EMBA) [28], если собственное молоко мате-
ри недоступно для новорожденного, предпочтение следует 
отдавать донорскому грудному молоку, а не адаптированной 
молочной смеси. В данном случае существует ряд ограниче-
ний для использования донорского грудного молока. 
Донорство должно быть безопасным, а само сцеженное 
грудное молоко должно сохранить максимум питательных 
веществ и биологически активных элементов на более дли-
тельный срок. На сегодняшний день для длительного сохра-
нения сцеженного грудного молока разработаны различные 
методики, обладающие несомненными преимуществами, но 
не лишенные при этом недостатков. Одним из наиболее 
предпочтительных описанных методов является метод 
Гельдера (62,5°С, 30 мин), к сожалению, не идеальный из-за 
несовершенной эффективности инактивации патогенов в 
молоке и вредного воздействия на белки и другие иммуно-
активные компоненты, переносимые с молоком [29, 30]. 
Кроме того, в практике часто используется метод ультра-
фиолетового облучения, метод обработки высоким давлени-
ем (HPP) [31], а также метод высокотемпературной кратков-
ременной пастеризации (HTST) [29, 32, 33]. Метод обработ-
ки высоким давлением, по-видимому, дает наилучшие ре-
зультаты с точки зрения минимального воздействия на пита-
тельные вещества и биологические компоненты, в том числе 
лактоферрин, лизоцим, иммуноглобулины (классы А, М и G), 
цитокины, лизоцим, лактоферрин, цитокины (EGF, TGF-β1 и 
TGF-β2, IL-6, IL-8, TNF-α, IL-12, IL-17 и IFN-γ), α- и δ-токоферол 
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[31–39], содержащиеся в молоке, при сохранении эффектив-
ности инактивации микроорганизмов [37, 40]. 

К сожалению, описанные методы консервации грудного 
молока могут быть финансово затратны, а также требуют 
обучения специалистов с целью соблюдения технологии для 
достижения поставленного результата. При этом заморажи-
вание сцеженного грудного молока, в комплексе с определе-
нием микробиологической безопасности, является приемле-
мой альтернативой, не уступающей по эффективности вы-
шеописанным методам.

Существующие методы обработки и консервирования 
сцеженного грудного молока и молочных смесей не контро-
лируются на предмет сохранения и биодоступности экзо-
сом, содержащих микроРНК. Несмотря на то, что микроРНК 
обнаруживаются в высоких концентрациях в молоке живот-
ных, при анализе уровней экспрессии микроРНК в молоч-
ных смесях для детского питания обнаружено всего не-
сколько зрелых видов микроРНК, которые экспрессируются 
на гораздо более низких уровнях, чем в нативном грудном 
молоке человека. В физиологических условиях неповреж-
денная двухслойная структура везикул защищает содержи-
мое везикулы от деградации рибонуклеазами и пищевари-
тельными ферментами [41]. Исследования, проведенные in 
vitro, доказали, что экзосомы грудного молока и их содер-
жимое могут оставаться стабильными в смоделированных 
условиях желудка или воздействия ферментов поджелудоч-
ной железы и в дальнейшем с помощью эндоцитоза могут 
быть поглощены клетками кишечника [42]. При этом время 
хранения и условия предшествующей обработки в значи-
тельной мере влияют на концентрацию и целостность вези-
кул грудного молока. Решающим условием является темпе-
ратура. Установлено, что в необработанном грудном моло-
ке, хранящемся при температуре -80°C или +4°C, происхо-
дит гибель клеток, повреждение или загрязнение везикул. 
Сохранение грудного молока при температуре 4°C в тече-
ние 4 нед. приводит к снижению концентрации экзосом до 
49 ± 13% от показателей нативного грудного молока [43]. 
Вторым по значимости является обработка молока перед 
замораживанием. Так, в эксперименте [44] показано, что 
при проведении центрифугирования для удаления жира и 
клеточных фрагментов перед замораживанием снижается 
количество апоптотических телец, загрязняющих экзосомы. 
Обработка ультразвуком приводит к мгновенному разруше-
нию экзосомной мембраны с истощением экзосомальных 
РНК более чем на 98% и уменьшением количества экзосом 
на 20% [45]. При этом нагрев консервированного грудного 
молока в микроволновой печи также может вызывать раз-
рушение структур экзосом и выход микроРНК с последую-
щей деградацией РНКазами [46, 47]. Пастеризация сцежен-
ного грудного молока также нарушает целостность экзосом 
[48]. Наконец, проведение ферментации разрушает целост-
ность экзосом in vitro, а содержание белка и уровни экс-
прессии микроРНК в экзосомах молочного происхождения 
при этом также снижаются [49–51]. Важно отметить, что 
способы выделения экзосом из грудного молока весьма 
многообразны и использование различных методик приво-
дит к неоднозначным результатам. Исходя из вышесказан-
ного, область изучения данной тематики весьма значима 

для дальнейшего развития способов консервации грудного 
молока, как с целью сохранения и использования донорско-
го молока, так и в методиках возможного обогащения экзо-
сомами, содержащими микроРНК, адаптированных молоч-
ных смесей для новорожденных [52, 53].

Заключение
Формирование единого подхода к консервации грудного 

молока, с возможностью сохранения максимального количе-
ства питательных веществ и биологически активных компо-
нентов, с целью создания индивидуальных банков грудного 
молока является первостепенной задачей научных коллек-
тивов по всему миру. Решение данной проблемы позволит 
многократно расширить способы естественного, с биологи-
ческой точки зрения, воздействия на формирующийся орга-
низм. При этом изучение профиля экспрессии и возможно-
сти сохранения микроРНК грудного молока может быть ис-
пользовано в иных областях медицинского знания. 
Определение профиля экспрессии микроРНК, грудного мо-
лока матерей новорожденных, рожденных в критическом 
состоянии, может послужить иному взгляду на формирова-
ние и развитие системы мать–новорожденный в контексте 
взаимоотношений триады мать–плацента–плод как есте-
ственного результата рождения ребенка, и последующему 
изменению эпигенетического ландшафта как системы пи-
щеварения, так и иных функционально активных мишеней 
органов и систем для микроРНК грудного молока.
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Н О В О С Т И  М Е Д И Ц И Н Ы

Состояние желудочно-кишечного тракта при сахарном диабете 1 типа

Сахарный диабет 1 типа  – это хроническое аутоиммунное заболевание, которое возникает в результате разрушения 
инсулин-продуцирующих бета-клеток поджелудочной железы. Среди всех заболеваний эндокринной системы СД1 является 
наиболее значимой медико-социальной проблемой у детей и подростков. У больных с сахарным диабетом, риск развития 
желудочно-кишечных расстройств повышен. Поражение ЖКТ может быть результатом осложнения основного заболевания 
или возникать в результате общих аутоиммунных патогенетических механизмов. Известно, что при СД1 поражается весь 
желудочно-кишечный тракт от ротовой полости и пищевода к толстой кишке и аноректальной области. В связи с этим, сим-
птомы, которые испытывают пациенты, могут значительно различаться. Частые жалобы могут включать сухость во рту, 
жажду, дисфагию, раннее насыщение, изжогу, рефлюкс, запор, боль в животе, тошноту, рвоту и диарею. Плохой гликеми-
ческий контроль ухудшает течение патологии ЖКТ. Гастроэнтерологические заболевания отягощают течение диабета. 
Раннее выявление коморбидных заболеваний и вмешательство могут предотвратить осложнения и потенциальное негатив-
ное влияние на качество жизни пациентов.

Бадмаева А.А., Шестакова М.Д., Лагно О.В. 
Состояние желудочно-кишечного тракта при сахарном диабете 1 типа. 

Вопросы диетологии. 2020; 10(4): 36–44 DOI: 10.20953/2224-5448-2020-4-36-44


