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Міокіни є сигнальними молекулами, що виробляються скелетними м’язами у відповідь на фізичні 
навантаження та проявляють широкий спектр фізіологічних ефектів у різних органах і тканинах. 
Вони відіграють ключову роль у регуляції метаболічних процесів, модулюванні імунної відповіді та 
підтримці гомеостазу організму. Взаємозв’язок рівня фізичної активності та продукції міокінів 
визначає їхній терапевтичний потенціал у збереженні здоров’я серцево-судинної та нервової 
систем. Дослідження також показують, що певні види фізичної активності можуть активувати 
різні міокіни, що дає змогу цілеспрямовано впливати на певні аспекти метаболічного здоров’я. 
Дослідження свідчать про значний потенціал міокінів як терапевтичних маркерів для запобігання 
хронічним захворюванням, особливо у контексті кардіометаболічних розладів, включаючи гіпертонію, 
атеросклероз та серцеву недостатність.
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ВСТУП

Традиційно вважалося, що основна функція 
скелетних м’язів полягає лише в забезпеченні 
руху та підтриманні постави, а їх взаємодія з 
кістками зводиться до механічного наванта-
ження [1]. Скелетні м’язи здатні адаптуватися 
до різних фізіологічних умов – від гіпокінезії 
до підвищеної фізичної активності, при цьо-
му маса кісток змінювалася з м’язовою масою 
за тривалого ліжкового режиму, космічних 
польотів або регулярних фізичних вправ. 
Однак за останнє десятиліття накопичено 
значну кількість доказів того, що скелетні 
м’язи можуть впливати на метаболізм завдяки 
вивільненню розчинних факторів, відомих 
як міокіни [2]. 

У дослідників фізіології людини усвідом-
лення існування «фактора фізичних вправ», 
який здатен опосередковувати зміни в ін-
ших органах, серед яких печінка та жирові 
тканини, внаслідок фізичних навантажень, 
з’явилося понад 50 років тому. Було зро-

зуміло, що сигнальні шляхи від працюючих 
скелетних м’язів до інших органів не обме-
жуються нервовою системою. Наприклад, 
електрична стимуляція паралізованих м’язів 
у пацієнтів без еферентних або аферентних 
нервових імпульсів викликала ті самі фізіо-
логічні зміни, які спостерігалися у здоро-
вих людей. Це свідчило про те, що м’язи 
при скороченні виділяють один або кілька 
гуморальних чинників у кров. Їх називали 
«фактором м’язової роботи» або «фактором 
фізичних вправ» [3]. У 2000 р. було виявлено, 
що скелетні м’язи виробляють і виділяють 
інтерлейкін-6 (IL-6) у кров, що стало клю-
човим відкриття. Подальші дослідження 
показали, що IL-6 має численні метаболічні 
ефекти у різних системах організму, що іден-
тифікувало його як ендокринний фактор, а 
скелетні м’язи — як орган із ендокринними 
функціями [4].

З огляду на численні фізіологічні, метабо-
лічні та імунологічні ефекти фізичних вправ, 
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стало очевидним, що існує більше ніж один 
«фактор вправ». У 2003 р. був введений тер-
мін «міокіни» для позначення «цитокінів та 
інших пептидів, які виробляються, експресу-
ються і виділяються м’язовими волокнами і 
впливають на організм через авто-, пара- або 
ендокринні механізми» [5].

Деякі міокіни відповідають за забезпе-
чення енергією під час гострих фізичних 
навантажень. Вони також беруть участь у 
регенерації, диференціації і проліферації 
м’язів, незалежно від фізичних вправ. Під 
час останніх міокіни синтезуються усередині 
м›язів і забезпечують їх взаємодію з іншими 
органами, такими як мозок, жирові тканини, 
кістки, печінка, кишки, підшлункова залоза, 
судини та шкіра. Крім того, деякі міокіни 
мають протиракові властивості [6].

Міокіни включають пептиди, фактори 
росту, цитокіни та невеликі органічні кисло-
ти. Ці молекули можуть як позитивно, так 
і негативно впливати на функцію м’язів і 
загальний метаболізм. До них належать: 
міостатин (MSTN), β-аміноізомасляна кис-
ло та (BAIBA), METRNL (meteorine-like), 
міонектин, різні інтерлейкіни (IL-6, IL-8, IL-7 
і IL-15), іризин, фактор росту фібробластів-21 
(FGF21), мозковий нейротрофічний фактор 
(BDNF), інсуліноподібний фактор росту-1 
(IGF-1), інгібітор лейкемії (LIF) і білок, 
схожий на фолістатин-1 (FSTL-1) [2].

Скелетні м’язи є найпоширенішою тка ни-
ною в організмі здорових людей і стано вить 
близько 40% маси тіла [1]. Тому будь-яка ен-
докринна активність м’язів знач но впливає на 
фізіологію організму. Їх атрофія асоціюється 
з метаболічними порушеннями, що спостері-
гаються при різних клінічних станах, зокрема 
гіподинамії, діабеті, ожирінні, нирковій недо-
статності, хронічному обструктивному захво-
рюванні легень і онкопатологіях. Наприклад, 
у людей зі спинномозковою травмою (SCI) 
через параліч нижче від рівня ураження спо-
стерігається швидка втрата м’язів, зниження 
базального метаболізму та низька фізична 
активність, що значно підвищує ризик роз-

витку ожиріння, інсулінорезистентності та 
цукрового діабету [7].

Зростання інсулінорезистентності у за-
гальній популяції підкреслює необхідність 
кращого розуміння її патогенезу. Скелетні 
м’язи є основною мішенню інсуліну, оскільки 
вони відповідають за понад 60% інсулін-сти-
мульованого виведення глюкози з кровообігу. 
Варто зазначити, що м’язи є одними з перших 
тканин, які розвивають інсулінорезистент-
ність, а дія інсуліну значно залежить від 
фізичної активності. М’язи відповідають на 
дію інсуліну через транслокації транспор-
терів глюкози (GLUT4) до саркоплазматичної 
мембрани. Міокіни так само впливають на 
метаболізм глюкози та ліпідів у всьому ор-
ганізмі, діючи на жирову тканину, печінку, 
підшлункову залозу та кишки [8].

Нині ідентифіковано понад 100 міокінів 
за допомогою протеомних методів і понад 
250 потенційних міокінів на основі аналізу 
геномних асоціацій (GWAS) та транскрипто-
міки. Останні огляди узагальнили дані щодо 
найкраще вивчених міокінів. Однією з най-
цікавіших біологічних властивостей міокінів 
є їх здатність модулювати дію інсуліну та 
метаболізм у специфічних клітинах, що, бе-
зумовно, має значний біомедичний потенціал. 
У цьому огляді висвітлюються досягнення 
у вивченні нових міокінів, які регулюються 
фізичною активністю та мають потенціал 
впливати на клітинний метаболізм. Також 
обговорюється можливість використання міо-
кінів як потенційних прогностичних біомар-
керів, які відображають зміни у метаболізмі 
всього організму, а також як перспективних 
терапевтичних методів застосування міокінів 
для лікування м’язових та метаболічних за-
хворювань [9].

Особливості секреції міокінів
Скорочення м’язів викликають численні 
фізіологічні та метаболічні адаптації в 
інших органах, які не опосередковуються 
нервовою системою. Тому вважається, що ці 
процеси можуть регулюватися міокінами – 
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факторами, які експресуються, виробляються 
і секретуються м’язовими волокнами під час 
фізичних вправ. Хоча міокіни загалом харак-
теризуються як цитокіни, що виділяються 
міоцитами, слід зазначити, що інші типи 
м’язових клітин також виявляють постійну 
експресію цитокінів [10].

Дослідження на культурах клітин, вклю-
чаючи міобласти C2C12, міобласти L6 та 
міотрубки, дають змогу виявити міокіни, 
що можуть бути специфічними для кон-
кретних клітинних типів. Виявлено, що 
міобласти – мезодермальні попередники 
міоцитів – відзначаються стійкою експре-
сією інтерлейкінів IL-8, IL-12, IL-15 і 
трансформуючого фактора росту β (TGF-β). 
Крім того, рівень експресії міокінів у міо-
бластах був нижчим, ніж у міотрубках. 
Цікаво, що деякі міокіни демонструють 
специфічну експресію, залежну від типу 
м’язових волокон. Наприклад, експресія IL-6 
сягала найвищого рівня у волокнах типу II 
як результат аеробних вправ. З іншого боку, 
було припущено, що експресія фактора 
росту ендотелію судин (VEGF) зосереджена 
переважно в субсарколемному саркоплазмі 
волокон типів I, IIa і IIb після аеробних вправ 
[11]we report that muscle-generated brain-
derived neurotrophic factor (BDNF.

Молекулярні механізми, які забезпечують 
виділення міокінів, схожі з молекулярними 
адаптаціями до фізичних вправ і здебільшого 
регулюються такими транскрипційними 
факторами, як γ-коактиватор 1-α рецептора, 
що активується проліфератором пероксисом 
(PGC-1α) і δ-рецептор, що активується 
проліфератором пероксисом (PPAR-β), а 
також метаболічними сенсорами, як-от 
5′-AMФ-активована кіназа (АМФК). Не-
давні дослідження показали, що актив-
ність міокінів здебільшого регулюється 
сигнальними шляхами, пов’язаними з білком 
PGC-1α [11]we report that muscle-generated 
brain-derived neurotrophic factor (BDNF. Його 
експресія індукується іонами кальцію, що ви-
вільняються під час фізичних вправ, а також 

енергією, отриманою з жирової тканини в 
умовах низьких температур [11]we report that 
muscle-generated brain-derived neurotrophic 
factor (BDNF.

Збільшення концентрації PGC-1α було 
виявлено як результат силових тренувань у 
молодих (10 тиж) і середнього віку (50 тиж) 
щурів. Встановлено, що PGC-1α індукує 
біогенез мітохондрій переважно під час ае-
робних тренувань у повільно скорочуваних 
м’язах, тоді як PGC-1α виділяється під 
час силових тренувань, що призводить до 
гіпертрофії м’язів. Збільшення вмісту PGC-
1α у м’язах саме по собі, без додаткових 
фізичних вправ, не викликало подібних 
ефектів, що підтверджено дослідженнями на 
трансгенних мишах із надекспресією PGC-1α 
[12]. Крім того, така надекспресія може при-
зводити до інсулінорезистентності та інших 
метаболічних порушень [13].

Миші з надекспресією PGC-1α характе-
ризувалися підвищеним вмістом цитохромів 
C, оксидази цитохрому II та оксидази цито-
хрому IV і мали покращені функціональні 
показники, наприклад, збільшення пікового 
споживання кисню VO2 і здатність долати 
довші дистанції з вищою швидкістю під час 
бігу на біговій доріжці [14].

Миші з специфічним нокаутом PGC-1α у 
скелетних м’язах мали знижену витривалість 
та інші ознаки патологічної гіподинамії. 
Збільшення експресії генів, що кодують 
ферменти окисного фосфорилювання, було 
виявлено у литкових м’язах, що свідчило про 
покращення метаболізму ліпідів. Водночас 
чутливість до інсуліну та засвоєння глюкози 
залишалися незмінними у трансгенних 
мишей порівняно з контрольними [13].

Окрім реакцій, опосередкованих PGC-1α, 
важливим компонентом фізичних вправ є 
виснаження енергетичних запасів і відповідна 
активація AMФK, яка реагує на концен-
трації AМФ/AДФ (аденозинмонофосфату/
аденозиндифосфату). Біогенез мітохон-
дрій, координований процес, який вима-
гає транскрипції генів ядерного та мі-

Ендокринна функція скелетних м’язів



ISSN 2522-9028 Фізіол. журн., 2025, Т. 71, № 3 123

тохондріального геномів, стимулюється 
зміною метаболічного гомеостазу внаслідок 
тренувань. Це зрушення активує основні сиг-
нальні шляхи АМФК, MAPK (мітогенактиво-
вана протеїнкіназа) та PKA (протеїнкіназа A), 
а також підвищує вміст Ca2+ у цитоплазмі, 
впливаючи на експресію міокінів [15]. Зміни 
в окиснювальній здатності мітохондрій разом 
зі збільшенням їхньої кількості та активності 
ферментів мітохондрій у відповідь на фізичні 
вправи вважаються основним чинником 
адаптації до фізичних навантажень [16].

Іризин
Іризин, один із найважливіших міокінів, був 
відкритий у 2012 р. Це фрагмент білка, що 
відщеплюється і секретується, із домену типу 
III фібронектину (FNDC5), регульованого 
коактиватором γ-рецептора PGC1-α у м’язах 
[17]. Амінокислотна послідовність іризину 
висококонсервативна в більшості видів 
ссавців (включаючи людей) і експресується 
майже у всіх тканинах і органах еукаріотів, 
зокрема у великій кількості в скелетних 
м’язах. Одне з досліджень показало, що 
експресія FNDC5 у м’язовій тканині була 
майже в 200 разів вищою, ніж в адипоцитах 
[18]. Нещодавно Leger та співавт. [19] виявили, 
що FNDC5/іризин може експресуватися лише 
у швидких м’язових волокнах (гомілковий 
м’яз), а не в повільних м’язових волокнах 
(камбалоподібний м’яз), але цей механізм 
потребує подальшого аналізу. 

Іризин відіграє важливу регуляторну роль 
у підтримці здоров’я організму, включаючи 
інгібування розвитку хронічних захворювань 
і модулювання функції імунних клітин [20].
Цей міокін є одним із ключових факторів, 
який виражено індукується фізичними 
вправами. Помірні за інтенсивністю вправи 
на біговій доріжці збільшують вміст іризину 
в гомілкових і камбалоподібних м’язах ми-
шей приблизно на 50% [21]. Після 8 тиж 
плавальних вправ він значно підвищився у 
скелетних м’язах мишей [22]. У дослідженні 
Kang та співавт. [23] встановлено, що дієта 

з високим вмістом жирів значно знижувала 
вміст іризину в сироватці крові у щурів 
лінії SD. Експресія іризину пригнічувалася 
ожирінням і, ймовірно, була пов’язана із 
викликаними цим негативними ефектами. 
Низькоінтенсивні плавальні вправи впро-
довж 8 тиж підвищували рівень іризину в 
сироватці на 39,6% порівняно з групою, 
яка дотримувалася дієти з високим вмістом 
жирів. Це вказує на позитивну роль іризину 
у регуляції та попередженні ожиріння за 
допомогою фізичних вправ.

Вплив фізичних вправ на секрецію іризину 
також залежить від їх типу. Аеробні, силові, 
вібраційні вправи, а також електростимуляція 
скелетних м’язів підвищують експресію 
іризину в міокарді, причому найбільш 
виражений ефект спостерігається від силових 
вправ. Секреція іризину, викликана фізич-
ними вправами, також була описана у чис-
ленних клінічних дослідженнях. Boström 
та співавт. [24] помітили, що вміст іризину 
в плазмі крові підвищувався після 10 тиж 
регулярних фізичних вправ. В іншому 
дослідженні показано, що 12 тиж помірних 
силових вправ значно підвищували вміст 
іризину в сироватці крові у літніх жінок 
порівняно з тими, хто не займався фізичними 
вправами, а також що періодичні тренування 
покращували м’язову функцію [25].

Вміст іризину регулюються не лише 
тривалими тренуваннями. Дослідження 
показали, що у м’язах і системі кровообігу 
він збільшується відразу після гострих 
фізичних вправ. Вміст іризину в сироватці 
підвищувалися у 1,2 раза після гострих вправ 
як у здорових осіб, що не займалися спортом, 
так і у тренованих осіб із переддіабетом [26].

Температура навколишнього середовища 
під час фізичних вправ також впливає на 
секрецію іризину. постерігалося більш 
виражене підвищення вмісту іризину в 
сироватці після 3 год вправ помірної інтен-
сивності при 32°C порівняно з 16°C [27]. 
Цікаво, що при дуже низьких температу-
рах, наприклад під час зимового плавання, 
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вміст іризину в сироватці плавців значно 
знижувалися після вправ [28]. Хоча було пока-
зано, що експресія іризину зростає у відповідь 
на ізольоване холодове стимулювання, вищі 
температури можуть бути сприятливішими 
для експресії іризину в умовах фізичних 
вправ. Це, ймовірно, пов’язано з різницею у 
тканинній специфічності джерела іризину та 
механізмом індукції [27].

Регуляторний ефект іризину в організмі 
пов’язаний із активацією імунних механізмів. 
Зниження вмісту іризину спостерігається 
при різноманітних захворюваннях, зокрема 
ожирінні, раку, атеросклерозі та діабеті [23]. 
Прогресування цих захворювань тісно пов’я-
зане із запальними та імунними реакціями. 
Наразі вважається, що іризин, індукований 
фізичними вправами, активно регулює функ-
цію макрофагів, впливаючи на запальні та 
імунні відповіді [29].

Іризин впливає на функцію макрофагів 
через регуляцію клітинної активності, фаго-
цитозу, антиоксидантної здатності, поля-
ризації та апоптозу. Більшість експериментів 
щодо вивчення дії іризину проводилися 
в умовах in vitro. Надмірне накопичення 
активних форм кисню (АФК) спричиняє 
окиснювальне пошкодження макромолекул 
клітини, що призводить до некрозу клітин. 
Було встановлено, що іризин знижує вміст 
АФК і стимулює проліферацію макрофагів 
дозозалежним чином, підвищуючи їх фаго-
цитарну активність. Макрофаги, стиму-
льовані ліпополісахаридами, обробляли 
іризином. Останній пригнічував індуковане 
ліпополісахаридом підвищення вмісту міто-
хондріальних АФК, ефективно зменшував 
вироблення вільних радикалів у макрофагах і 
значно знижував вміст шкідливого H2O2 [30].

АФК можуть інгібувати ядерну трансло-
кацію фактора Nrf2 (ядерний p45-пов’язаний 
еритроїдний фактор фактор 2), руйнуючи 
редокс-гомеостаз у макрофагах і сприяючи 
прозапальній відповіді макрофагів M1 
[31]. Індукція іризину сприяла підвищенню 
експресії внутрішньоклітинних антиок си-

дантних і протизапальних факторів Nrf2 і 
гемоксигенази-1 (HO-1). Одночасно було 
значно знижено експресію та секрецію 
білка HMGB1 (високомобільний білок 1-ї 
групи), який є ядерним ДНК-зв›язуючим 
білком, що регулює транскрипцію генів та 
сприяє репрограмуванню макрофагів до 
прозапального фенотипу M1 [32]. Іризин 
регулює експресію ключових факторів 
антиоксидантного сигнального шляху Nrf2/ 
HO-1/HMGB1, інгібує диференціацію макро-
фагів до прозапального фенотипу M1 і 
посилює антиоксидантний механізм активо-
ваних макрофагів [33].

Також було  підтверджено, що іризин 
модулює експресію фенотипових маркерів 
у макрофагах і сприяє їхній диференціації. 
Він знижує вміст маркера макрофагів M1 
CD86 у макрофагах, стимульованих ліпопо-
лісахаридами, одночасно підвищуючи вміст 
маркерів макрофагів M2 CD163 і CD206. Це 
стимулює поляризацію макрофагів із M1 
до M2 і спричиняє протизапальний ефект 
[34]. Інші дослідження показали, що іризин 
сприяє диференціації макрофагів M0 і M1 до 
фенотипу M2 через шлях активації АМФК 
(AMФ-активована протеїнкіназа) [35]. Ви-
ко ристання малоінтерферуючої РНК для 
АМФК-α блокувало активацію АМФК. siRNA 
для АМФК-α значно пригнічувала індуко-
вану іризином зміну фенотипу макрофагів 
до M2, підтверджуючи, що поляризація M2, 
інду кована іризином, пов’язана з активацією 
АМФК [35].

Крім того, іризин здатний інгібувати апоптоз 
макрофагів. Встановлено, що він приг нічує 
індуковану окисненими ліпопр отеїдами низької 
щільності (oX-LDL) ядерну транслокацію 
фактора транс крипції 6 (ATF6) і зворотно 
регулював підвищення вмісту білка CHOP (C/
EBP гомологічний білок), фосфорилювання 
кінази PERK (R-протеїнкіназоподібна кі наза 
ендоплазматичного ретикулума) і фосфо-
рилювання фактора ініціації трансляції elF2α 
(еукаріотний фактор ініціації 2). Також було 
підвищено експресію інгібітора апоптозу 
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BCL-2 (В-клітинна лімфома 2), що знижу ва ло 
апоптоз макрофагів у in vitro [36]. 

Іризин сприяє інфільтрації тканин мак-
ро фагами. У мишей з модельованим ніко-
тиніндукованим атеросклерозом, викли-
каній нікотином у мишей, підвищувалася 
інфільтрація тканин макрофагами і прог-
ресувало захворювання. Натомість, піс-
ля лікування іризином було виявлено, 
що він інгібує інфільтрацію макрофагів 
ак ти вацією PTEN (гомолог фосфатази і 
тен зину) через рецептор інтегрину αVβ5, 
приг нічуючи PI3K (фосфоінозитид 3-кі-
нази) і сприяючи підвищенню регуляції 
інгі бітора P27. Це значно зменшувало ніко-
тиніндуковану інфільтрацію тканин мак ро-
фагами і пригнічувало прогресування атеро-
склерозу через шлях αVβ5/PI3K/P27 [37]. 
Іризин може посилювати функцію імунних 
клітин, особливо макрофагів, що є корисним 
для відновлення при багатьох хронічних 
захворюваннях.

Вміст циркулюючого іризину зменшується 
з віком, водночас у крові він пов’язаний зі 
співвідношенням м’язової маси до загальної 
маси тіла та сили м’язів у представників 
обох статей. Крім того, у групі пацієнтів із 
саркопенією вміст циркулюючого іризину 
нижчий, ніж у осіб без цього стану. Отже, 
вміст іризину в сироватці крові може бути 
використаний як біологічний маркер м’язової 
дисфункції для незалежного прогнозування 
розвитку саркопенії [38].

Інтерлейкіни
Члени родини інтерлейкінів є білками або 
глікопротеїнами з низькою молекулярною 
масою. Встановлено, що IL-6 і фактор, що 
інгібує лейкемію (LIF), які належать до ро-
дини IL-6, а також два інших інтерлейкіни, 
IL-10 і IL-15, що виділяються м’язами, здій-
снюють протизапальну функцію та позитивно 
впливають на організм [39].

Показано, що їх секреція регулюється 
різними видами фізичних вправ. IL-6 може 
виділятися зі скелетних м’язів і жирової тка-

нини в кров та проявляти ендокринний ефект. 
Він також відомий як ліпоміокін [40] і має 
метаболічні та протизапальні властивості. 
Northoff і співавт. [41] відзначили, що IL-6 
може бути основним системним цитокіном, 
що виділяється після інтенсивного фізичного 
навантаження, та асоціюється з реакцією 
гострої фази метаболізму гепатоцитів після 
фізичних вправ. Дослідження сироватки 
крові у 17 марафонців до та після тренування 
показало, що вміст IL-6 був значно під-
вищеним після вправ. Дослідники на той 
час дійшли висновку, що IL-6 має більш 
прорегенеративний вплив, ніж класичний 
прозапальний ефект. Подальші дослідження 
показують, що збільшення вмісту IL-6 після 
фізичних вправ головним чином пов’язане 
з секрецією скелетними м’язами [42]. Вва-
жається, що IL-6 запускає протизапальний 
каскад, індукуючи продукцію протизапаль-
них цитокінів IL-10 і IL-1ra (антагоніст 
рецепторів IL-1), та інгібуючи продукцію 
прозапальних цитокінів IL-β і фактора некро-
зу пухлини α (TNF-α) [43]. Крім того, IL-6 ві-
діграє позитивну роль у регуляції росту і роз-
витку м’язів. Інтенсивне скорочення м’язів 
індукує вивільнення IL-6 зі скелетних м’язів 
і його вивільнення в кровообіг. Підвищення 
вмісту IL-6 корелює з типом, тривалістю, 
інтенсивністю та кількістю м’язів, задіяних 
у фізичних навантаженнях. [44].

Подібно до іризину, IL-6, що виробляєть-
ся скелетними м’язами, впливає на перебіг 
хронічних захворювань. Ожиріння, викликане 
дієтою з високим вмістом жирів, інгібує 
експресію IL-6 у скелетних м’язах. Експресія 
IL-6 значно підвищилася у скелетних м’язах 
щурів, які перебували на дієті з високим 
вмістом жирів, але які виконували вправи з 
опором (підйом по сходах) та аеробні вправи 
на біговій доріжці протягом 12 тиж [45].

Крім того, було доведено, що LIF, як член 
родини IL-6, виділяється під час силових і ви-
тривалих тренувань [46]. Показано, що 8 тиж 
інтервального тренування значно підвищили 
вміст білка LIF у м’язах литкового м’яза 
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мишей [47] і відновили атрофію литкового 
м’яза. Інші дослідники виявили, що вміст LIF 
у м’язах значно підвищується після одного 
циклу тренувань із високим опором для 
квадрицепсів. Проте експресія LIF, індукована 
фізичними вправами, зростає лише у скелетних 
м’язах, але не в плазмі [48]. Це свідчить про 
те, що LIF виділяється авток- та паракринно 
міофібробластами. LIF, що виділяється зі ске-
летних м’язів у відповідь на фізичні вправи, 
сприяє проліферації міобластів через авток- та 
паракринну секрецію, що позитивно впливає 
на збільшення м’язової маси.

Подібно до IL-6 і LIF, експресія IL-10 і 
IL-15 із родини інтерлейкінів індукується 
фізичними вправами та відіграє важливу 
роль у організмі. IL-10 має кілька протиза-
пальних властивостей. Експериментально 
встановлено, що вміст IL-10 у сирова-
тці крові діабетичних щурів з діабетом 
підвищився після тренувань, що інгібувало 
експресію прозапальних факторів TNF-α і 
TGF (трансформуючий фактор росту), у тка-
нинах нирок та покращувало стан патологічно 
уражених тканин нирок у хворих щурів [49].

Також у клінічних випробуваннях було 
помічено, що фізичні вправи підвищують 
вміст IL-10. Після 12 тиж фізичних вправ 
помірної інтенсивності було відзначено 
втрату маси та підвищення вмісту IL-10 у 
сироватці крові у людей із ожирінням. Під-
вищені концентрації значно корелювали з 
експресією ліпокаліну, а також зі зменшен ням 
вмісту прозапального фактора TNF-α [50].

Було встановлено, що концентрація IL-
15 у сироватці крові жінок, що не зай малися 
спортом, знизилася нижче від базо вого 
рівня після першого тренування з висо-
коінтенсивним круговим навантаженням. 
Після 15 тренувань вона підвищилася, а 
резистентність до інсуліну зменшилася. Рап-
тово надмірна інтенсивність викликала зни-
ження вмісту IL-15, проте він підвищувався 
після адаптації та демонстрував значний 
позитивний вплив на організм [51].

Вміст IL-15 зростає разом із фізичною 

підготовкою та залежить від інтенсивності 
вправ. Він також пов’язаний зі вмістом 
жіночих статевих гормонів. Порівняно з 
жінками з ожирінням у постменопаузі, 12 
тиж регулярних вправ із опором підвищили 
вміст IL-15 та знизили жирову масу у жінок 
із ожирінням у пременопаузі [52].

Нейротрофічний фактор мозку
Нейротрофічний фактор мозку (Brain deri-
ved neurotrophic factor, BDNF) — це білок, 
що кодується геном BDNF. BDNF скла-
дається переважно з β-складчастої струк-
тури, вторинної структури, містить три 
дисульфідні зв’язки. Синтезується він у 
вигляді попередника нейротрофічного фак-
тора мозку (pro-BDNF) [53].

Pro-BDNF розщеплюється внутрішньо- і 
позаклітинно до зрілого BDNF (mBDNF, 
або BDNF). mBDNF вибірково активує 
рецептор тропоміозин-кінази B (TrkB) [54]
що призводить до підвищеної фосфориляції 
TrkB. TrkB переважно знаходиться в мозку, 
але в меншій кількості також є у скелетних 
м’язах, де фосфориляція активує шлях 
Ras-MAPK і, зрештою, CREB (зв’язуючий 
елемент відповіді cAMP) [55]. CREB сприяє 
виживанню нейрональних клітин, підсилює 
синаптичну пластичність та нейрогенез 
підвищенням експресії генів BDNF і анти-
апоптотичного білка BCL-2 [56].

BDNF бере участь у регуляції функцій 
мозку та скелетних м’язів. Він широ ко 
розповсюджений у центральній та пери-
феричній нервовій та ендокринній сис-
темах, а також у тканинах кісток і хрящів. 
Експресується BDNF у ненейрогенних тка-
нинах, включаючи скелетні м’язи, і може 
транспортуватися із периферії до мозку 
через гематоенцефалічний бар’єр. Водночас 
BDNF, секретований мозком, також може 
пот рапляти в периферичну кров через гема то-
енцефалічний бар’єр, що корелює зі змінами 
його вмісту у сироватці [57].

Доведено, що фізичні вправи сприяють 
індукції BDNF, що допомагає зрозуміти, як 
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вправи сприяють нейророзвитку. У нещо-
давно опублікованому дослідженні вста-
новлено, що вміст pro-BDNF і mBDNF у 
плазмі значно підвищувався після аеробних 
вправ. Експресія pro-BDNF була вищою у 
м’язах, особливо в м’язових волокнах типу 
I, тоді як експресію mBDNF у м’язах не 
виявлено. Припускається, що збільшення 
циркулюючого mBDNF після вправ може 
частково бути результатом розщеплення 
pro-BDNF, який вивільняється скелетними 
м’язами, а частково — через нерви та інші 
тканини [58].

Встановлено зв’язок між когнітивними 
функціями та функціями скелетних м’язів. 
У пацієнтів, які перебували на гемодіалізі, 
спостерігається кореляція між зниженням 
когнітивних функцій та втратою м’язової ма-
си, причому BDNF у м’язах відіграє важ ли ву 
роль [59]. Фізичні вправи підвищують вміст 
BDNF у скелетних м’язах, плазмі та мозку, 
що значно покращує функцію мозку. У до-
клінічних випробуваннях фізичне тренування 
підвищувало вміст BDNF у корі головного 
мозку, смугастому тілі та гіпокампі мишей, 
пригнічувало нейроапоптотичні шляхи в корі 
великого мозку, стимулювало вивільнення 
дофаміну та покращувало когнітивні функції 
[60].

У клінічному дослідженні Håkansson та 
співавт. [61] спостерігали значне підвищення 
вмісту BDNF у сироватці крові та поліпшен-
ня когнітивних функцій у здорових літніх 
людей після 35 хв фізичної активності. Таке 
підвищення позитивно впливало лише на 
здорових літніх людей, але й на пацієнтів 
із хворобою Паркінсона. Відомо, що вміст 
BDNF знижується у таких пацієнтів, а 
прог ресування симптомів корелює з цим 
показником. У пацієнтів із хворобою Пар-
кінсона після гострих аеробних вправ вміст 
mBDNF підвищувався на 12%, що посилювало 
нейропластичність і покращувало фізичну 
працездатність [62].

Цікаво, що дані останніх досліджень 
показали, що м’язовий міокін іризин може 

модулювати вміст BDNF. Циркулюючий 
іризин та вміст BDNF у гіпокампі змінюються 
залежно від інтенсивності фізичних вправ, 
сягаючи піку при помірному навантаженні, 
що позитивно впливає на функцію мозку. 
Іризин, секретований скелетними м’язами у 
кров індукував експресію BDNF у гіпокампі 
[63].

Аеробні вправи помірної інтенсивності 
індукують підвищення вмісту BDNF, покра-
щують когнітивні функції та відіграють за-
хисну роль для нервів мозку. Однак надмірне 
фізичне навантаження може мати зворотний 
ефект. У шеститижневому тесті поступо-
вого максимального навантаження значно 
знизився вміст BDNF у сироватці крові та 
об’єм правої ділянки гіпокампа [64].

Вплив BDNF залежить від режиму та 
інтенсивності фізичних вправ. Відомо, що він 
бере участь у регуляції імунних відповідей, 
головним чином сприяючи поляризації 
макрофагів [65]. Після обробки макрофагів 
мишей рекомбінантним BDNF BDNF сти-
мулював експресію фосфорильованого Rac1, 
що впливає на деполімеризацію актину 
та підвищує міграцію клітин, що посилює 
фагоцитоз і зменшує запальні стимули в 
макрофагах [66].

BDNF проявляє протизапальні ефекти, 
посилюючи фагоцитарну активність макро-
фагів через сигнальний шлях Rac1. Крім того, 
він може сприяти переходу макрофагів від 
фенотипу M1 до M2. В одному дослідженні 
вектор BDNF вводили дорослим мишам 
лінії C57 із травмою спинного мозку на рів-
ні десятого грудного хребця. У цих тварин 
спостерігали вищу частку макрофагів фено-
типу M2 порівняно з контролем. Це покра-
щувало запальне мікросередовище, посилю-
вало нейропротекторний ефект і сприяло 
відновленню рухових функцій після травми 
[65].

Бі та співавт. спостерігали підвищення 
вмісту BDNF у сироватці та зниження вмісту 
білка STAT3 і його фосфориляції у мишей із 
діабетіндукованим атеросклерозом (DMAS). 
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Перевищення експресії BDNF зменшувало 
експресію маркерів макрофагів M1 та підви-
щувало таку маркерів M2 [67]. BDNF індукує 
диференціацію макрофагів мишей до типу 
M2 інгібуванням шляху STAT3, зменшуючи 
таким чином DMAS. BDNF може регулювати 
імунну відповідь, посилюючи фагоцитарну 
активність макрофагів і сприяючи їхній 
диференціації до фенотипу M2.

Фібробластні фактори росту
Фібробластні фактори росту (Fibroblast 
growth factors, FGFs) є структурно спорідне-
ною сім’єю з 22 молекул. Вони зв’язуються з 
чотирма високоафінними, лігандозалежними 
рецепторами тирозинкінази FGF (FGFR1-4). 
Активація FGFR стимулює диференціацію, 
міграцію та виживання клітин [68]acting 
through binding to transmembrane tyrosine 
kinase receptors (FGFRs. FGF2 та FGF21, 
які є членами сім’ї FGFs, експресуються у 
скелетних м’язах і можуть секретуватися 
для впливу на інші тканини, відіграючи роль 
міокінів.

FGF2 у великій кількості наявний у 
гомогенатах м’язової тканини та може 
секретуватися міотрубками, які культи-
вуються in vitro [69]. Повідомляється, що 
м’язова тканина вивільняє FGF2 після травм 
і інтенсивних фізичних навантажень. Три-
валі аеробні тренування стимулюють екс-
пресію FGF2 більше, ніж інші види вправ. 
У доклінічному дослідженні 6-тижневі 
безперервні аеробні тренування призвели 
до значно вищої експресії гена FGF2 та 
зменшення міокардіального фіброзу у старих 
щурів порівняно з високоінтенсивними 
інтервальними тренуваннями [70]. Натомість 
у річному рандомізованому дослідженні 
жінкам у постменопаузі, які зазвичай були фі-
зично неактивними, але залишалися здорови-
ми до 50–74 років, пропонувалося виконувати 
150 або 300 хв аеробних вправ на тиждень. 
Результати показали, що 300 хв інтенсивних 
аеробних вправ на тиждень сприяли більш 
вираженому збільшенню експресії FGF2 у 

сироватці крові [71]. Експресія FGF2 явно 
регулюється часом і типом вправ.

FGF21, на відміну від FGF2, експресується 
на дуже низькому рівні у скелетних м’язах 
за нормальних умов. Фізичні вправи сти-
мулюють м’язи до вироблення FGF21, який 
вивільняється в кровотік, збільшуючи вміст 
FGF21 у сироватці [72]. Вивільнення FGF21 
регулюється різними типами фізичних наван-
тажень. Після 8 тиж поступового тренування 
з опором вміст FGF21 у камбалоподібних 
м’язах у мишей з ожирінням значно зріс, 
що покращило м’язову силу [73]. Вміст 
FGF21 істотно підвищився у сироватці крові 
людини, а також у плазмі та м’язах мишей 
після одноразового гострого фізичного на-
ван таження [74]. Метааналіз 2020 р. показав, 
що циркулюючий вміст FGF21 досягає 
піку через годину після гострого фізичного 
навантаження у суб’єктів, які виконували 
вправи на витривалість, опір, комбіновані 
вправи та інтервальні тренування [75]. 

FGF активують різні сигнальні шляхи, 
зокрема AMPK, NF-κB та інші. Серед них 
FGF2 і FGF21 секретуються скелетними 
м’язами та відіграють роль міокінів. Вони 
переважно впливають на поляризацію макро-
фагів і мають імуномодулююче значення у 
різних захворюваннях, серед яких пухлини 
та хронічний панкреатит [76].

FGF21 є важливим регулятором росту 
м’язів, запалення, системного метаболіз му 
та передчасного старіння. Було виявлено, 
що він покращує протизапальну активність 
[78]. В одному з досліджень рекомбінантний 
людський фібробластний фактор росту 21 
(rhFGF21) використовували для лікування 
мишей із оклюзією середньої мозкової 
артерії. Порівняно з контрольною групою 
кількість CD68+- та CD86+-макро фагів 
у групі із терапією rhFGF21 була знач-
но знижена, а rhFGF21 інгібував транс-
формацію макрофагів у фенотип М1 та 
відігравав протизапальну роль. Це сприяє 
функціональному відновленню орга ніз-
му після інсульту [79]. FGF21 регулює 
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поляризацію макрофагів через сигнальний 
шлях m-TOR. Спостерігали також значне 
зниження експресії як маркера М1 iNOS, так 
і маркера М2 CD206 у макрофагах мишей 
з хронічним панкреатитом, які отримували 
лікування FGF21. Цей процес можна забло-
кувати інгібіторами m-TOR. 

FGF21 покращує стан підшлункової 
залози при хронічному панкреатиті, змен-
шуючи кількість макрофагів типу М1 і 
М2 через сигнальний шлях m-TOR. FGF21 
також сприяє поляризації макрофагів через 
шляхи AMФK та NF-κB (підсилювач легкого 
ланцюга ядерного фактора κ-активованих 
В-клітин). Було виявлено, що FGF21 ак-
тивує гепатичний АМФКα і знижує рівень 
фосфорилювання NF-κB у тканині печінки 
старіючих мишей. Додаткові дослідження за 
допомогою експериментів in vitro показали, 
що FGF21 індукував фосфорилювання 
АМФКα, спричинене ендотоксинами, і приг-
нічував вміст p-NF-κB/NF-κB у макрофагах, 
сприяючи поляризації з М1 до М2 [80]. 

FGF21 збільшує експресію макрофагів 
М2, але знижує М1, та має протизапальний 
ефект, зменшуючи ушкодження печінки 
внаслідок старіння. FGF21 сприяє поляризації 
макрофагів типу М2 через різні сигнальні 
шляхи та відіграє важливу регуляторну роль 
при різних хронічних захворюваннях. 

ВИСНОВКИ

1.Скелетними м’язами виділяється понад 100 
різних міокінів, що проявляють широкий 
спектр фізіологічних ефектів. 

2. Міокіни, що виробляються під впливом 
фізичних вправ, беруть участь у підтриманні 
гомеостазу, впливаючи на адаптивні процеси 
організму. 

3. Дослідження впливу міокінів на функ-
ції організму за різних рухових режимів та 
інтенсивності вправ створює підґрунтя для 
оптимізації програм відновлення здоров’я.
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ENDOCRINE FUNCTION OF SKELETAL 
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Myokines are signaling molecules produced by skeletal 
muscle in response to exercise and exert a wide range of 
physiological effects in various organs and tissues. They play 
a key role in regulating metabolic processes, modulating the 
immune response, and maintaining homeostasis of the body. 
The relationship between the level of physical activity and 
the production of myokines determines their therapeutic 
potential in maintaining cardiovascular and nervous system 
health. Studies also show that certain types of physical activity 
can activate different myokines, which allows for targeted 
effects on certain aspects of metabolic health. Studies indicate 
significant potential for myokines as therapeutic targets for 
improving health and preventing chronic diseases, especially 
in the context of cardiometabolic disorders, including 
hypertension, atherosclerosis, and heart failure.
Key words: myokines; endocrine function; skeletal muscle 
physiology; physical activity; metabolic homeostasis; immune 
mechanisms; insulin resistance; interleukins; regeneration; 
cognitive dysfunctions; sarcopenia.
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