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Введение. Хроническая ишемия головного мозга (ХИГМ) остается одной из наиболее актуальных 
проблем современной неврологии в связи с высокой распространенностью, прогрессирующим течением 
и ограниченными возможностями ранней диагностики. 

Цель. Проанализировать современные данные о наиболее перспективных биохимических маркерах 
хронической ишемии головного мозга, с фокусом на их диагностическую и прогностическую ценность, 
а также патогенетическую значимость.

Материалы и методы. Проведен систематический анализ научных публикаций за период 2015– 
2025 гг. с использованием баз данных PubMed, Scopus, Web of Science и Cyberleninka. 

Результаты. Проведён анализ современных направлений исследований биомаркеров ХИГМ. Выявлен 
комплекс высокоспецифичных маркеров, отражающих три ключевые патофизиологические оси: нейро­
нальное повреждение, активацию глии и нарушение целостности гематоэнцефалического барьера. Также 
систематизированы и охарактеризованы перспективные кандидаты на роль биомаркеров ХИГМ, представ­
ляющие интерес для дальнейшей валидации и клинического внедрения.

Заключение. Достигнут значительный прогресс в идентификации биомаркеров хронической ишемии 
мозга, при этом их стандартизованная валидация и клиническое внедрение остаются приоритетной зада­
чей. Параллельно продолжается поиск новых кандидатов и разработка многоуровневых диагностических 
панелей для ранней диагностики и персонализированной терапии ХИГМ.
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ХИГМ преимущественно встречается у паци­
ентов пожилого возраста и развивается на фоне 
длительно существующих факторов риска. Однако 
в последние годы, на фоне роста распространён­
ности ожирения, гиподинамии и хронического 
стресса, ХИГМ всё чаще выявляется у лиц средне­
го возраста. Таким образом, эта проблема выходит 
за рамки исключительно гериатрической практи­
ки, приобретая междисциплинарный характер и 
обуславливая необходимость в надежных инстру­
ментах для своевременного выявления заболева­
ния у разных категорий пациентов.

Современная диагностика ХИГМ основывает­
ся на комплексной оценке данных нейровизуали­
зации (МРТ), церебральной гемодинамики и ней­
ропсихологического тестирования [2–4]. При этом 
окончательный диагноз может быть установлен 
только при наличии нейровизуализационных при­
знаков ишемии, подтверждении цереброваскуляр­
ной патологии и прогрессирующей неврологиче­
ской дисфункции. Отсутствие любого из перечис­
ленных компонентов обследования лишает 

Введение
Хроническая ишемия головного мозга (ХИГМ) 

остается одной из наиболее актуальных проблем 
современной неврологии в связи с высокой рас­
пространенностью, прогрессирующим течением и 
ограниченными возможностями ранней и объек­
тивной диагностики [1]. 

В отличие от острых нарушений мозгового кро­
вообращения, ХИГМ представляет собой медлен­
но прогрессирующую дисфункцию, возникающую 
вследствие диффузного и/или мелкоочагового по­
вреждения мозговой ткани на фоне длительной 
церебральной гипоперфузии, ведущих к постепен­
ному нарастанию когнитивных и неврологических 
расстройств [2, 3]. 

Основными факторами риска развития ХИГМ 
являются артериальная гипертензия, атеросклеро­
тическое поражение церебральных артерий, нару­
шения венозного оттока, диабетическая микроан­
гиопатия, системные васкулиты и гематологиче­
ские нарушения, ассоциированные с тромбо- 
генезом.
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пациента возможности получения точного диагно­
за и назначения адекватной терапии. Существую­
щий подход является трудоемким и зачастую вы­
являет уже сформировавшиеся структурные изме­
нения, что ограничивает возможности 
досимптомной диагностики и раннего начала ней­
ропротекторной терапии.

В этой связи поиск надежных лабораторных 
биомаркеров, объективно отражающих ключевые 
патогенетические процессы при ХИГМ, приобре­
тает первостепенное значение. Такие биохимиче­
ские маркеры могут стать инструментом для до­
клинической диагностики, объективного монито­
ринга прогрессирования и оценки эффективности 
терапии при ХИГМ.

Целью настоящего обзора литературы является 
систематизация и анализ современных данных о 
наиболее перспективных биохимических марке­
рах ХИГМ, с фокусом на их диагностическую и 
прогностическую ценность, а также патогенетиче­
скую значимость.

Материалы и методы 
Проведён систематический анализ публикаций 

о молекулярных маркёрах хронической ишемии 
головного мозга, извлечённых из баз данных 
PubMed, Scopus, Web of Science и CyberLeninka за 
период 2015–2025 гг.

Поиск осуществлялся по ключевым словам и их 
комбинациям, включая «chronic cerebral ischemia», 
«vascular cognitive impairment», «biomarkers», 
«neuroinflammation», «angiogenesis», а также их 
русскоязычные эквиваленты. 

В обзор включались оригинальные исследова­
ния, обзоры литературы, метаанализы и клиниче­
ские случаи, содержащие данные о биомаркерах 
ХИГМ. Исключались работы без доступа к полно­
му тексту, публикации, а также исследования, по­
свящённые исключительно острым формам нару­
шения мозгового кровообращения. Первоначально 
было отобрано 64 публикации, из которых после 
оценки полноты данных, методологической про­
зрачности и релевантности теме обзора были 
включены 16 источников. Критическая оценка 
проводилась с учётом наличия количественных 
данных, описания методов биохимического анали­
за, связи маркеров с клиническими проявлениями 
ХИГМ и статистической достоверности результа­
тов.

Результаты
Эффективный поиск и валидация биомаркеров 

любого заболевания, в том числе ХИГМ, зависят 
от глубокого понимания его патогенеза, который 
является фундаментом, определяющим стратеги­

ческие направления для идентификации объектив­
ных молекулярных индикаторов.

Формирование патологических изменений при 
ХИГМ происходит по мере развертывания взаи­
мосвязанных событий, начиная с глобальных фи­
зиологических сдвигов в кровоснабжении мозга и 
заканчивая стойкими метаболическими и струк­
турными повреждениями на клеточном и молеку­
лярном уровнях [5].

Патогенетические основы 
для поиска биомаркеров ХИГМ

ХИГМ развивается вследствие длительной це­
ребральной гипоперфузии, обусловленной макро- 
и микроангиопатиями. Стенозирующие процессы 
в магистральных артериях (атеросклероз, кальци­
ноз) и диффузное поражение мелких сосудов (ги­
пертоническая артериопатия, микроангиопатии) 
приводят к критическому снижению мозгового 
кровотока [6–9]. Эти сосудистые изменения лежат 
в основе каскада взаимосвязанных клеточно-моле­
кулярных нарушений, которые и формируют ми­
шени для поиска потенциальных биомаркеров [10].

Ключевым патогенетическим звеном ХИГМ 
является нейрональное повреждение, инициируе­
мое энергетическим дефицитом. Снижение синте­
за АТФ нарушает работу ионных насосов, приводя 
к деполяризации мембран, массивному выбросу 
глутамата и эксайтотоксичности. Неконтролируе­
мый вход ионов Ca²⁺ активирует протеазы (кальпа­
ины), липазы и нуклеазы, запуская механизмы 
программируемой клеточной гибели (апоптоз, пи­
роптоз, ферроптоз) [11–13]. Этот процесс усугу­
бляется окислительным стрессом и митохондри­
альной дисфункцией, что делает маркеры нейро­
нального и аксонального повреждения (такие как 
белки цитоскелета и рецепторов) перспективными 
для диагностики.

Дисфункция нейронов неизбежно вовлекает в 
патологический процесс клетки глии. Астроциты, 
находясь в состоянии хронического реактивного 
глиоза, утрачивают свои буферные и трофические 
функции, способствуя хронизации нейровоспале­
ния [4]. Олигодендроциты становятся мишенью 
для эксайтотоксичности и окислительного стрес­
са, что приводит к их гибели, демиелинизации и 
нарушению проведения нервных импульсов [12, 
14]. Активация микроглии по провоспалительно­
му фенотипу M1 с выбросом цитокинов (ФНО‑α, 
IL‑1β, IL‑6 и др.) формирует порочный круг само­
поддерживающегося нейровоспаления [15]. Учи­
тывая это, маркеры глиальной активации и воспа­
ления отражают важнейший компонент патофизи­
ологии ХИГМ и могут использоваться в 
диагностических целях.



94 Биохимия и молекулярная биология    Том 4. 2(7)/2025

Хроническая гипоперфузия и воспалительные 
медиаторы вызывают структурно-функциональ­
ные нарушения гематоэнцефалического барьера 
(ГЭБ). Ремоделирование плотных контактов эндо­
телия и дисфункция перицитов повышают прони­
цаемость ГЭБ. Это позволяет потенциально ней­
ротоксичным компонентам плазмы и иммунным 
клеткам проникать в паренхиму мозга, усугубляя 
повреждение [16]. Маркеры дисфункции ГЭБ и 
протеолитической активности (например, ма­
триксные металлопротеиназы) являются индика­
торами этого критического процесса.

Таким образом, патогенез ХИГМ представляет 
собой интегративный каскад, включающий ней­
рональное повреждение, глиальную активацию, 
демиелинизацию, нейровоспаление и дисфунк­
цию ГЭБ. Эти процессы сопровождаются высво­
бождением в межклеточное пространство специ­
фических белков, метаболитов и антигенов, кото­
рые могут диффундировать в ликвор и, преодо- 
левая ГЭБ, поступать в системный кровоток. 
Именно корреляция уровней этих веществ в плаз­
ме с их содержанием в ЦНС делает их перспек­
тивными объектами для лабораторной диагно­
стики, позволяя получить объективное отражение 
активности ключевых патологических процессов 
в мозге.

Ключевые биомаркеры хронического ишеми-
ческого повреждения нервной ткани 

Проведенный анализ литературы позволил си­
стематизировать ключевые биомаркеры ХИГМ в 
соответствии с их клеточным происхождением и 
вовлеченностью в основные патогенетические 
процессы. 

В представленных ниже разделах детально рас­
сматриваются нейрональные, глиальные и марке­
ры, повреждения ГЭБ и воспаления, представляю­
щие наибольший диагностический и прогностиче­
ский интерес.

Нейрон-специфические маркеры 
в диагностике ХИГМ

Повреждение нейронов и аксонов является цен­
тральным звеном патогенеза ХИГМ, что обуслав­
ливает диагностическую значимость биомаркеров 
нейронального происхождения. Наиболее пер­
спективными из них считаются белки цитоскелета, 
компоненты миелиновых оболочек и фрагменты 
рецепторов, а также аутоантитела к этим антиге­
нам [17].

Легкая цепь нейрофиламентов (NfL), являясь 
основным структурным компонентом аксонов, 
высвобождается в ликвор и периферическую 
кровь при нейроаксональном повреждении. Хотя 

NfL считается неспецифическим маркером, он де­
монстрирует высокую дифференциальную диа­
гностическую ценность. Исследования подтвер­
ждают его диагностическую значимость при диф­
ференциальной диагностике ишемической 
микроангиопатии и нейродегенеративных заболе­
ваний (AUC = 0,83) [18]. Важно, что уровень NfL 
в плазме коррелирует с данными нейровизуализа­
ции: выраженностью гиперинтенсивности белого 
вещества и количеством лакунарных очагов, а так­
же прогрессированием ишемии [19].

Таким образом, NfL представляет собой цен­
ный инструмент для объективной оценки тяжести 
и динамики нейроаксонального повреждения при 
ХИГМ.

Основной белок миелина (ОБМ) – ключевой бе­
лок миелиновой оболочки, стабилизирующий ее 
структуру и обеспечивающий связь цитоскелета с 
мембраной [20]. При демиелинизации, характер­
ной для ХИГМ, концентрация ОБМ повышается в 
ликворе и сыворотке крови. Показана тесная связь 
уровней ОБМ с выраженностью лейкоареоза по 
данным МРТ. Его диагностическая эффективность 
(AUC = 0,8761) превосходит другой известный 
маркер – нейрон-специфическую енолазу [21]. До­
полнительную информацию предоставляет опре­
деление аутоантител к ОБМ, уровень которых так­
же повышается у пациентов с ХИГМ, отражая 
активность процессов демиелинизации [22]. Это 
делает ОБМ и аутоантитела к нему перспективны­
ми маркерами для оценки повреждения белого ве­
щества при ХИГМ [22]. 

Особый интерес представляет группа марке­
ров, связанных с эксайтотоксичностью. NR2-
пептид представляет собой фрагмент NR2-субъе­
диницы NMDA-рецептора, который образуется 
при его кальпаин-опосредованном расщеплении в 
условиях хронической ишемии [23]. Эти фрагмен­
ты, преодолевая ГЭБ, индуцируют продукцию ау­
тоантител. 

Клинические исследования, представленные в 
систематическом обзоре [24], демонстрируют вы­
сокие диагностические характеристики NR2-мар­
керов. Чувствительность и специфичность опреде­
ления как самого NR2-пептида, так и аутоантител 
к нему, в исследованиях с участием пациентов с 
ХИГМ превышают 90%. Особую ценность пред­
ставляет выявленная зависимость концентрации 
аутоантител от стадии ХИГМ. На I стадии показа­
тели обычно остаются в референсных пределах, 
при переходе ко II стадии регистрируется значи­
мое повышение уровня аутоантител, тогда как на 
III стадии наблюдается снижение их концентра­
ции. Авторы связывают это с развитием выражен­
ных атрофических процессов в церебральных 



95Обзоры / Reviews

структурах и общим угасанием иммунного ответа 
у пациентов с далеко зашедшей патологией [24].

Это позволяет рассматривать аутоантитела к 
NR2-пептиду не только как диагностический, но и 
как прогностический маркер для стратификации 
стадии заболевания и мониторинга его прогресси­
рования.

Сывороточные маркеры хронической ишемии 
глиального происхождения

Реакция глиальных клеток на хроническую 
ишемию представляет собой значимый компо­
нент патогенеза ХИГМ. Маркеры астроцитарной 
активации и повреждения являются ценными ин­
дикаторами как самого патологического процес­
са, так и эффективности проводимых вмеша­
тельств.

Глиальный фибриллярный кислый белок 
(GFAP) – структурный белок промежуточных фи­
ламентов астроцитов, обеспечивающий их струк­
турную целостность и функциональную актив­
ность [4]. При ХИГМ наблюдается астроцитар­
ный глиоз, характеризующийся увеличением 
экспрессии GFAP. Уровень аутоантител к GFAP у 
пациентов с ХИГМ достоверно превышает пока­
затели здоровых лиц, но остается ниже, чем при 
остром инсульте, что отражает менее выраженное 
разрушение глиальных структур при хрониче­
ском процессе [5].

Особый интерес представляют данные о кор­
реляции уровней GFAP с цереброваскулярной 
реактивностью. Исследования показывают, что 
после стентирования сонной артерии концентра­
ции GFAP и S100B в сыворотке демонстрируют 
отрицательную корреляцию с улучшением гемо­
динамических параметров, регистрируемых ме­
тодом транскраниальной допплерографии [25]. 
Таким образом, умеренное повышение уровня 
аутоантител к GFAP отражает хроническую 
астроцитарную активацию, в то время как значи­
тельный рост может свидетельствовать о небла­
гоприятной динамике – трансформации в острое 
состояние или появлении новых ишемических 
очагов.

Белок S100B относится к семейству каль­
ций-связывающих белков и экспрессируется пре­
имущественно в астроцитах, хотя может продуци­
роваться и вне ЦНС, в частности в адипоцитах 
[26]. Несмотря на внецеребральные источники, 
его определение сохраняет диагностическую цен­
ность в контексте оценки церебральных наруше­
ний. Как отмечалось выше, уровень S100B демон­
стрирует обратную зависимость от улучшения 
церебральной гемодинамики после реваскуляри­
зирующих вмешательств [25]. Это позволяет рас­

сматривать комбинацию GFAP и S100B в качестве 
перспективного инструмента для мониторинга 
эффективности восстановления мозгового крово­
тока, особенно при использовании в комплексе с 
методами нейровизуализации.

Маркеры повреждения 
гематоэнцефалического барьера при ХИГМ

Нарушение целостности гематоэнцефаличе­
ского барьера (ГЭБ) является ранним и значимым 
звеном патогенеза ХИГМ. Наиболее изученными 
маркерами этого процесса выступают матрикс­
ные металлопротеиназы (ММР), повышенные 
уровни которых в сыворотке крови и ликворе ас­
социированы с развитием когнитивной дисфунк­
ции [27].

Матриксная металлопротеиназа-2 (MMP-2, 
желатиназа А) – цинк-зависимая эндопептидаза, 
играющая ключевую роль в ремоделировании вне­
клеточного матрикса [27]. Характерно, что этот 
фермент демонстрирует специфическую актива­
цию именно при хронической церебральной гипо­
перфузии, в отличие от острых ишемических по­
вреждений.

Экспериментальные данные на грызунах в мо­
дели двусторонней окклюзии сонных артерий 
(BCAS) демонстрируют резкое возрастание актив­
ности MMP-2 в 11,4 раза. Параллельно отмечается 
увеличение повреждения белого вещества в 3 раза 
и проницаемости ГЭБ в 4 раза, что подтверждает 
прямую связь между активностью MMP-2, демие­
линизацией и нарушением барьерной функции 
[28].

Клинические исследования подтверждают диа­
гностическую ценность MMP-2. В работе с уча­
стием 144 пациентов с церебральной микроангио­
патией выявлена корреляция уровней MMP-2, 
MMP-9 и TIMP-1 с выраженностью изменений 
белого вещества по шкале Fazekas. При этом кон­
центрации MMP-2 и его ингибитора TIMP-1 были 
ассоциированы с общим объемом гиперинтенсив­
ных очагов [27].

Особый интерес представляют результаты кли­
нического исследования Erhardt с соавт., где опре­
деление уровня MMP-2 в ликворе в комбинации с 
оценкой содержания N-ацетиласпартата (по дан­
ным 1H-ЯМР) и проницаемости ГЭБ (по МРТ) 
позволило достоверно диагностировать подкорко­
вую атеросклеротическую энцефалопатию. 
Двухлетнее наблюдение подтвердило высокую 
предсказательную точность этого диагностическо­
го алгоритма [29].

Таким образом, MMP-2 представляет собой не 
только специфический маркер дисфункции ГЭБ 
при ХИГМ, но и потенциальную терапевтическую 
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мишень для коррекции нарушений гематоэнцефа­
лического барьера.

Новые стратегии в поиске биомаркеров 
ХИГМ: от системных метаболитов 

до омикс-технологий

Помимо маркеров, отражающих повреждение 
конкретных клеточных популяций, перспективу 
представляют биомаркеры, характеризующие си­
стемные эффекты ХИГМ, а также подходы, осно­
ванные на высокопроизводительных технологиях. 
К ним относятся маркеры оксидативного стресса 
и нейропластичности, а также комплексные проте­
омные и микроРНК-профили, открывающие путь 
к персонализированной диагностике.

Биомаркеры системного метаболического 
стресса и компенсации

Ишемически-модифицированный альбумин 
(IMA) представляет собой структурно изменен­
ную форму сывороточного альбумина со снижен­
ной способностью связывать ионы металлов 
вследствие окислительной модификации N-конце­
вого участка молекулы [30]. При ХИГМ уровень 
IMA в сыворотке крови повышается приблизи­
тельно на 18% по сравнению с контролем, что от­
ражает активацию системного оксидативного 
стресса. ROC-анализ демонстрирует высокую чув­
ствительность (83,6%) при умеренной специфич­
ности (62,1%), что определяет его ценность как 
скринингового биомаркера. Однако отсутствие 
корреляции с выраженностью гипоперфузии огра­
ничивает его применение для стратификации тя­
жести ишемии [31]. 

Таким образом, IMA представляет значитель­
ный интерес для раннего выявления ХИГМ, но 
требует комбинации с другими маркерами для 
комплексной диагностической оценки.

Нейротрофический фактор мозга (BDNF) – 
ключевой регулятор нейрональной пластичности 
и процессов клеточной регенерации в ЦНС [32]. 
Исследования свидетельствуют о значительном 
снижении уровня BDNF у пациентов с ХИГМ, что 
отражает состояние нейротрофической недоста­
точности. 

Характерно, что BDNF обладает исключитель­
но высокой специфичностью (93,1%) при относи­
тельно низкой чувствительности (41,8%), что 
определяет его роль как подтверждающего, а не 
скринингового маркера [31, 32]. 

Комбинация BDNF с высокочувствительными 
маркерами, такими как IMA, вероятно, позволит 
создать сбалансированную диагностическую па­
нель, компенсирующую ограничения отдельных 
показателей.

Протеомные профили сыворотки 
как маркер при ХИГМ

Протеомный анализ крови с использованием 
высокоразрешающей масс-спектрометрии откры­
вает новые возможности для комплексной оценки 
ХИГМ [33]. Пилотное исследование Kaysheva A.L. 
с соавт. выявило увеличение на 60% количества 
идентифицируемых белков в плазме пациентов с 
ХИГМ по сравнению с контрольной группой, что 
свидетельствует о системном характере патологи­
ческого процесса. Сформированный диагностиче­
ский профиль включает 44 белка, из которых 13 
демонстрируют статистически значимое увеличе­
ние, а 31 белок идентифицирован исключительно 
у пациентов с ишемией.

Среди наиболее значимых выделяются не­
сколько функциональных групп, в частности, апо­
липопротеины (APOE, APOA2, APOA4, APOL1) с 
увеличением уровней в 3,3-5,58 раз, белки систе­
мы свертывания (HRG, SERPINC1, VTN, 
SERPIND1) и острой фазы воспаления (SERPINA1, 
ORM1), а также компоненты системы комплемен­
та (C5, C9, C1R) [33]

Следует подчеркнуть, что выявленные измене­
ния протеомного профиля крови пациентов с 
ХИГМ отражают наличие системной вазопатии и 
метаболического стресса. В целом, полученные 
данные являются предварительными и требуют 
независимой валидации на более репрезентатив­
ных когортах, прежде чем указанные белки смогут 
рассматриваться как потенциальные биомаркеры 
ХИГМ. Валидация выявленного белкового профи­
ля по отдельным белкам может привести к созда­
нию простой и эффективной системы ранней диа­
гностики и мониторинга ХИГМ на основе ИФА 
или ИХЛА.

Сывороточные микроРНК как биомаркеры 
патогенеза ХИГМ

Исследования последних лет все чаще указыва­
ют на ключевую роль микроРНК в патогенезе 
ХИГМ, что открывает перспективы для их исполь­
зования в качестве диагностических и прогности­
ческих биомаркеров. Молекулы микроРНК демон­
стрируют высокий потенциал благодаря своей 
стабильности в биологических жидкостях, в част­
ности в плазме крови в составе экзосом, и актив­
ному участию в регуляции фундаментальных про­
цессов, лежащих в основе ХИГМ: нейровоспале­
ния, повреждения белого вещества, окислитель- 
ного стресса и дисфункции гематоэнцефалическо­
го барьера.

Как показывают исследования, специфические 
профили микроРНК тесно ассоциированы с клю­
чевыми проявлениями ХИГМ. Например, в работе 
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Zhang J. с соавт. показано, что уровень экзосомаль­
ной miR-124-3p в плазме достоверно повышен у 
пациентов с ХИГМ и демонстрирует сильную от­
рицательную корреляцию с церебральным крово­
током в ишемизированных зонах. Это позволяет 
рассматривать miR-124-3p в качестве независимо­
го диагностического маркера и предиктора риска 
развития ХИГМ [34]. 

Исследование Zhu Y. с колл. обнаружило, что 
уровень miR-218 в сыворотке повышен у пациен­
тов с ишемическим повреждением белого веще­
ства, а его экспрессия коррелирует с тяжестью 
когнитивных нарушений и уровнем воспалитель­
ных факторов [35]. Подавление miR-218 в экспе­
риментальной модели снижало уровень нейровос­
паления и повреждение белого вещества, улучша­
ло когнитивные функции, что указывает на ее 
прямую роль в патогенезе через таргетинг гена 
SOCS3 и модуляцию пути SOCS3/STAT3 в микро­
глие.

Патогенетическая значимость микроРНК при 
ХИГМ выходит за рамки простой ассоциации, по­
скольку они интегрированы в сложные регулятор­
ные сети, контролирующие нейроиммунные взаи­
модействия. Биоинформатический анализ, прове­
денный Zhao M. с соавт., позволил 
идентифицировать miR-216b-5p как ключевую 
иммунорегуляторную микроРНК, нацеленную на 
ген RASGRP1, который участвует в передаче сиг­
налов Т-клеточного рецептора и пути Ras/MAPK. 
Предполагается, что ось miR-216b-5p/RASGRP1 
может быть новой иммунорегуляторной мишенью 
при ХИГМ [36]. 

Более того, исследование Jiang W.R. с соавт. 
подчеркивает, что в патогенез ХИГМ вовлечены 
целые сети конкурирующих эндогенных РНК 
(ceRNA), где циркулярные РНК могут «захваты­
вать» микроРНК, тем самым влияя на экспрессию 
их генов-мишеней, многие из которых связаны с 
иммунными и воспалительными путями. Это сви­
детельствует о том, что дисрегуляция специфиче­
ских микроРНК является важным компонентом 
общего нарушения экспрессии генов, управляю­

щего нейровоспалением и когнитивной дисфунк­
цией при ХИГМ [37].

Таким образом, накопленные данные позволяет 
рассматривать микроРНК (такие как miR-124-3p, 
miR-218, miR-216b-5p) в качестве высокоинформа­
тивных и многофункциональных биомаркеров 
ХИГМ. Они не только отражают тяжесть гипопер­
фузии и структурного повреждения мозга, но и 
непосредственно участвуют в регуляции ключе­
вых патогенетических механизмов, в первую оче­
редь нейровоспаления. Дальнейшее изучение их 
роли и регуляторных сетей открывает путь к раз­
работке новых стратегий диагностики, прогнози­
рования и патогенетической терапии ХИГМ.

Заключение
Проведенный анализ подтверждает, что наибо­

лее перспективными для ближайшего внедрения в 
клиническую практику являются биомаркеры ней­
роаксонального повреждения (NfL) и демиелини­
зации (ОБМ), обладающие высокой корреляцией с 
данными нейровизуализации. Маркеры глиальной 
активации (GFAP) и дисфункции ГЭБ (MMP-2) 
важны для оценки патогенетических механизмов 
и эффективности терапии при ХИГМ.

Продолжается активный поиск новых биомарке­
ров ХИГМ, что подчеркивает сохраняющуюся по­
требность в совершенствовании диагностики, в том 
числе ее дифференциального компонента. Перспек­
тивы связаны с разработкой комплексных диагно­
стических панелей, интегрирующих маркеры струк­
турного повреждения (нейрональные, глиальные), 
показатели системного метаболического стресса 
(IMA) и нейропластичности (BDNF), а также инно­
вационные протеомные и микроРНК-профили.

Такой многоуровневый подход в будущем по­
зволит не только выявлять ХИГМ на доклиниче­
ской стадии, но и определять индивидуальные 
патогенетические особенности для подбора персо­
нализированной терапии.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об от­
сутствии конфликта интересов
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BIOCHEMICAL MARKERS OF CHRONIC CEREBRAL ISCHEMIA
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Background. Chronic cerebral ischemia (CCI) remains one of the most pressing issues in modern neurology 
due to its high prevalence, progressive course, and limited opportunities for early diagnosis.

Objective. To review current data on the most promising biochemical biomarkers of chronic cerebral ischemia, 
with particular attention to their diagnostic and prognostic performance and pathogenetic significance.

Materials and methods. A systematic analysis of scientific publications from 2015 to 2025 was conducted 
using the PubMed, Scopus, Web of Science, and Cyberleninka databases. 

Results. An analysis of current research directions on biomarkers for CCI was performed. A panel of highly 
specific biomarkers delineating three principal pathophysiological domains – neuronal injury, glial activation, and 
blood–brain barrier disruption – was identified. Promising candidate markers for CCI, prioritized for further validation 
and potential clinical implementation, have been systematically catalogued and characterized.

Conclusion. Comprehensive biomarker analysis enhances the diagnostic accuracy of CCI. A promising 
direction is the development of multicomponent diagnostic panels for early disease detection and personalized 
therapeutic approaches.
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