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БИОХИМИЧЕСКИЕ МАРКЕРЫ ИШЕМИИ ГОЛОВНОГО МОЗГА 
 
В настоящем обзоре обобщены и систематизированы результаты исследований за последние 25 
лет, посвященные биохимическим маркерам ишемии головного мозга и их роли в патогенезе ише-
мического повреждения. За этот период существенно углубилось понимание молекулярных меха-
низмов ишемического повреждения, что позволило выделить широкий спектр маркеров, отра-
жающих энергетический дефицит, оксидативный и нитрозативный стресс, воспалительную ак-
тивацию, нарушение структурной целостности нейронов и глии, а также дисфункцию гематоэ-
нцефалического барьера. Эти биомолекулы рассматриваются как ключевые индикаторы тяжес-
ти ишемического поражения, динамики вторичных повреждающих каскадов и потенциала к вос-
становлению нейрональных сетей. 
Особое внимание уделяется маркерам, связанным с митохондриальной дисфункцией, активацией 
NO-эргической системы, нарушением ионного гомеостаза и усилением воспалительных реакций, 
поскольку именно они демонстрируют высокую прогностическую значимость в отношении кли-
нических исходов. Систематизация данных о биомаркерах ишемии головного мозга, полученных в 
период с 2002 по 2025 год, позволяет глубже раскрыть механизмы патогенеза, повысить точ-
ность ранней диагностики, усовершенствовать стратификацию пациентов и оптимизацию мо-
ниторинга эффективности терапевтических вмешательств. Представленные данные подтвер-
ждают, что биохимические маркеры являются важным инструментом для оценки течения ише-
мического процесса и разработки персонализированных лечебных стратегий, направленных на 
улучшение долгосрочных неврологических результатов. 
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BIOCHEMICAL MARKERS OF CEREBRAL ISCHEMIA 
 
This review summarizes and systemizes the findings of studies published over the past 25 years focusing 
on biochemical markers of cerebral ischemia and their role in the pathogenesis of ischemic injury. 
Throughout this period, the understanding of the molecular mechanisms underlying ischemic damage has 
significantly deepened, enabling the identification of a broad spectrum of markers that reflect energy def-
icit, oxidative and nitrosative stress, inflammatory activation, structural impairment of neurons and glia, 
as well as blood-brain barrier dysfunction. These biomolecules are considered key indicators of the se-
verity of ischemic injury, the dynamics of secondary damaging cascades, and the recovery potential of 
neuronal networks. 
Particular attention is paid to markers associated with mitochondrial dysfunction, nitric oxide (NO)-ergic 
system activation, disrupted ion homeostasis, and enhanced inflammatory responses, as these specific 
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indicators demonstrate high prognostic value regarding clinical outcomes. Systematizing the data on cer-
ebral ischemia biomarkers gathered between 2002 and 2025 provides deeper insights into pathogenic 
mechanisms, increases the accuracy of early diagnosis, improves patient stratification, and optimizes the 
monitoring of therapeutic intervention efficacy. The presented data confirm that biochemical markers 
serve as an essential tool for evaluating the progression of the ischemic process and developing personal-
ized treatment strategies aimed at improving long-term neurological outcomes. 
 
Keywords: cerebral ischemia, biochemical markers, predictors. 

 
Введение. Ишемия мозга представляет 

собой одно из наиболее значимых патологи-
ческих состояний в неврологии, характери-
зующееся снижением кровоснабжения моз-
говой ткани и последующим энергетическим 
дефицитом [1, 2]. Этот процесс запускает ка-
скад биохимических изменений, включая 
окислительный стресс, митохондриальную 
дисфункцию и нарушение метаболизма ней-
ромедиаторов, что приводит к повреждению 
нейронов и глиальных клеток [2-4]. В после-
дние годы особое внимание уделяется изуче-
нию маркеров ишемии, позволяющих ран-
нюю диагностику и мониторинг тяжести по-
вреждения мозга [4]. Среди наиболее перспе-
ктивных биомаркеров выделяют S100B, 
GFAP, UCH-L1, а также микроРНК (miR-145, 
miR-210, miR-107), которые отражают сте-
пень нейронального и глиального поврежде-
ния [5-7]. Кроме того, изучение метаболичес-
ких изменений, таких как уровень оксида 
азота (NO), глутамата и продуктов окислите-
льного стресса, предоставляет дополнитель-
ные возможности для разработки целевых 
нейропротекторных стратегий [8, 9]. 

Цель работы – обобщить информацию о 
биомаркерах, используемых для диагностики 
и прогноза ишемического повреждения моз-
га. 

Материалы и методы. Систематический 
анализ научных публикаций за период 2002–
2025 гг. проведен с использованием баз дан-
ных PubMed, Scopus, Web of Science, 
ResearchGate Business Solutions и 
Cyberleninka. Поиск выполнялся по ключе-
вым словам и их комбинациям (cerebral 
ischemia, biochemical markers, oxidative stress, 
nitrosative stress, S100B, GFAP, NSE, UCH-
L1) и соответствующим русскоязычным тер-
минам, что обеспечило широкий охват исс-
ледовательского материала. В обзор включа-
лись оригинальные экспериментальные и 
клинические работы, а также литературные 
обзоры, содержащие количественные данные 

о биохимических маркерах ишемического 
повреждения мозга, их диагностической или 
прогностической значимости. Первоначально 
было отобрано 85 публикаций, из которых 
были включены 46 источников. Критическая 
оценка проводилась на основе последовате-
льного анализа методологической коррект-
ности и прозрачности исследований, включая 
оценку дизайна, адекватности выборки, вос-
производимости и валидности применённых 
лабораторных методов, статистической обра-
ботки, полноты представления данных о био-
химических маркерах и соответствия полу-
ченных результатов заявленным целям 

Нейрон-специфические маркеры 
Нейрон-специфическая энолаза (NSE) 
NSE служит биомаркером повреждения 

нейронов, поскольку его высвобождение во 
внеклеточную среду происходит при гибели 
нервных клеток или разрушении миелина 
[10, 11]. Согласно исследованиям Ли Чжао, 
Селтик К. и их коллег, при гибели нейронов 
NSE высвобождается в спинномозговую жи-
дкость и кровь из ишемизированных или не-
кротических клеток, затем проходит через 
нарушенный гематоэнцефалический барьер и 
попадает в кровь, что делает его доступным 
для лабораторного определения [12].  

Повышенный уровень NSE в крови и 
спинномозговой жидкости коррелирует с вы-
раженностью повреждения нервных клеток 
головного мозга: чем значительнее повреж-
дение, тем выше уровень NSE в крови [10, 
11]. Это позволяет использовать его в качес-
тве надёжного биомаркера для диагностики 
ишемического поражения мозга и оценки 
степени повреждения. 

Исследование Каннингем Э. и её коллег 
показало, что уровень NSE в сыворотке кро-
ви у пациентов с ишемическим инсультом 
был значительно выше, чем у пациентов с 
геморрагическим инсультом, что указывает 
на его дифференциально-диагностическую 
значимость. Максимальные концентрации 
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NSE наблюдались через 48–96 часов после 
начала ишемии. Кроме того, авторами было 
установлено, что уровень NSE коррелирует с 
тяжестью повреждений головного мозга, что 
подтверждает его прогностическую ценность 
как предиктора неврологического исхода 
[13]. 

Таким образом, NSE является высокочув-
ствительным биомаркером нейронального 
повреждения при ишемии головного мозга, 
отражающим степень поражения нервной 
ткани и позволяющим прогнозировать тя-
жесть течения заболевания. Однако его при-
сутствие в эритроцитах и тромбоцитах тре-
бует учёта возможного гемолиза при интерп-
ретации результатов, а также комбинации с 
другими биомаркерами для повышения спе-
цифичности диагностики. 
Основной белок миелина (MBP) 
Нарушение метаболизма MBP связано с 

демиелинизацией и повреждением белого 
вещества мозга, что позволяет рассматривать 
его в качестве биомаркера структурной цело-
стности миелина при ишемическом повреж-
дении [14, 15]. 

Исследования Тюренкова И.Н. и других 
ученых показывают, что у пациентов с ост-
рым нарушением мозгового кровообращения 
уровень MBP в сыворотке крови повышается, 
что коррелирует с прогнозом ишемического 
повреждения мозга [16]. Таким образом, 
MBP может служить прогностическим био-
маркером, отражающим степень демиелини-
зации и позволяющим оценивать риск разви-
тия стойкого неврологического дефицита. 

Согласно исследованию Ли Чжао и его 
коллег, в головном мозге интактных взрос-
лых крыс отмечается низкая базальная эксп-
рессия мРНК MBP. На ранних стадиях ише-
мического повреждения уровень мРНК MBP 
ниже контрольных значений, однако к 7-м 
суткам этот показатель начинает прогрессив-
но возрастать, существенно превышая пока-
затели контроля [17]. В работе Инчжу Чэнь и 
его коллег показано, что содержание самого 
белка MBP резко снижается на 2-е и 4-е сут-
ки ишемии, однако частично восстанавливае-
тся к 7-му дню и возвращается к контроль-
ным значениям через 2 недели [18]. Данная 
динамика подтверждает, что ишемическое 
повреждение белого вещества головного мо-
зга носит транзиторный характер, а патоло-
гические изменения развиваются гетерох-

ронно на разных стадиях процесса. Это поз-
воляет использовать MBP как биомаркер для 
мониторинга динамики демиелинизации и 
ремиелинизации, а также для прогнозирова-
ния сроков и полноты восстановления функ-
ций белого вещества. 

Таким образом, MBP является перспекти-
вным биомаркером повреждения миелина 
при ишемии головного мозга, отражающим 
как острую демиелинизацию, так и последу-
ющие процессы репарации. Его определение 
в сыворотке крови может служить предикто-
ром тяжести поражения белого вещества и 
отдалённых неврологических исходов, одна-
ко требует дальнейшего изучения для стан-
дартизации и валидации в клинической прак-
тике. 
Убиквитинкарбокси-концевая гидролаза 

L1 (UCH-L1) 
В условиях ишемического повреждения 

нарушение целостности нейрональных мем-
бран сопровождается высвобождением UCH-
L1 во внеклеточное пространство, что делает 
его доступным для определения в сыворотке 
крови [13, 19]. 

Исследования Кралевича И. и его коллег 
показывают, что уровень UCH-L1 повышает-
ся в сыворотке крови у пациентов с ишеми-
ческим повреждением мозга, что позволяет 
рассматривать его в качестве биомаркера 
нейронального повреждения [20]. При этом 
показано, что повышенные уровни UCH-L1 
(в комбинации с GFAP) позволяют диффере-
нцировать окклюзию крупных и мелких со-
судов, что имеет прогностическое значение 
для выбора терапевтической стратегии и 
оценки риска неблагоприятного исхода [19, 
20]. 

Однако в отличие от GFAP, который явля-
ется более специфичным для глиального по-
вреждения, UCH-L1 экспрессируется не то-
лько в нейронах центральной нервной систе-
мы, но и в периферических тканях, поэтому 
его специфичность для поражений ЦНС ос-
тается предметом дальнейшего изучения. Не-
смотря на это, высокая чувствительность 
UCH-L1 к нейрональному повреждению и 
его корреляция с тяжестью ишемического 
инсульта делают этот белок перспективным 
биомаркером для оценки объёма поражения 
и прогнозирования неврологических исхо-
дов, особенно в сочетании с другими марке-
рами, такими как GFAP и NSE. 
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Глиальные маркеры 
S100β 
S100B представляет собой кальций-

связывающий пептид, преимущественно экс-
прессируемый астроцитами в центральной 
нервной системе как в физиологических 
условиях, так и при различных неврологиче-
ских заболеваниях. Помимо ЦНС, он также 
обнаруживается в адипоцитах, хондроцитах, 
клетках Лангерганса эпидермиса и клетках 
меланомы [21]. В здоровом мозге взрослого 
человека белок S100B выполняет трофичес-
кую функцию, стимулируя удлинение нейри-
тов и нейропластичность, а также участвует в 
регуляции внутриклеточного гомеостаза 
Ca²⁺, контроле воспалительных процессов и 
защите от окислительного повреждения [22]. 
Однако при ишемическом повреждении его 
избыточная продукция ассоциируется с пато-
логическими процессами, что позволяет рас-
сматривать S100B в качестве биомаркера 
глиальной активации и воспалительного пов-
реждения. 

Согласно исследованиям Т. Мори и его 
коллег, воспалительные процессы в клетках 
головного мозга при ишемии связаны с уско-
ренной активацией глии под влиянием S100B 
в периинфарктной области, что способствует 
усугублению повреждения тканей [23, 24, 
25]. Авторы показали, что у мышей с гиперэ-
кспрессией S100B наблюдается положитель-
ная корреляция между реактивным глиозом 
вдоль границы ишемического повреждения и 
отсроченным расширением зоны поражения, 
тогда как у контрольных животных эта взаи-
мосвязь не выявлена [25]. Данный факт подт-
верждает прогностическую значимость 
S100B как биомаркера, отражающего степень 
реактивного глиоза и позволяющего предска-
зывать динамику расширения зоны ишемиче-
ского повреждения. 

Таким образом, S100B является перспек-
тивным биомаркером активации астроцитов 
и нейровоспаления при ишемии головного 
мозга, а его уровень в крови может служить 
предиктором прогрессирования ишемическо-
го поражения и неблагоприятного исхода. 
Однако ввиду экспрессии S100B за предела-
ми ЦНС его специфичность к церебральной 
ишемии ограничена, что требует комплекс-
ной интерпретации с другими биомаркерами. 
Глиальный фибриллярный кислый белок 

(GFAP) 

При ишемическом повреждении происхо-
дит нарушение проницаемости гематоэнце-
фалического барьера, что способствует диф-
фузии GFAP в спинномозговую жидкость, а 
затем его попаданию в кровоток, что делает 
его доступным для лабораторного анализа 
[26]. 

Исследование Вундерлих М.Т. и его кол-
лег показало, что концентрация GFAP в кро-
ви начинает повышаться примерно через 12 
часов после начала ишемического инсульта и 
достигает максимума через 48 часов. Ученые 
также обнаружили, что транзиторная ишемия 
головного мозга не вызывает повышения 
GFAP, если не происходит ишемическая ги-
бель клеток и некроз [6]. Следовательно, 
GFAP можно использовать в качестве биома-
ркера необратимого некротического повреж-
дения. 

Исследования Амалии Л. и её коллег по-
казали, что степень разрушения тканей мозга 
напрямую коррелирует с концентрацией 
GFAP в сыворотке крови, что подтверждает 
его прогностическую значимость как предик-
тора объёма инфаркта и тяжести неврологи-
ческого дефицита [27].  

Хаусман Р. обнаружил, что GFAP может 
присутствовать в посмертных образцах мозга 
как у людей, так и у грызунов при ишемии, 
что подтверждает его роль в диагностике не-
обратимого повреждения нервных клеток 
даже в терминальных состояниях [6]. 

Таким образом, GFAP является биомарке-
ром, верифицирующим необратимое некро-
тическое повреждение астроцитов. Однако 
он остаётся диагностически «слепым» в пер-
вые часы от начала патологического процес-
са ввиду латентного периода около 12 часов, 
что исключает его применение в экстренной 
и неотложной медицинской помощи для ран-
ней диагностики. Вместе с тем высокая про-
гностическая ценность GFAP в отношении 
объёма поражения и исхода заболевания де-
лает его ценным инструментом для монито-
ринга течения ишемического инсульта в по-
дострой фазе и оценки эффективности ней-
ропротективной терапии. 

Маркеры окислительного стресса 
Азотистые соединения (NO, пероксинит-

рит) 
Оксид азота (NO) является важнейшей си-

гнальной молекулой, участвующей в регуля-
ции церебральной гемодинамики, нейрона-
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льной передачи и воспалительных реакций, а 
его метаболиты в крови и тканях рассматри-
ваются как биомаркеры нитрозативного 
стресса при ишемии головного мозга. NO 
синтезируется ферментативным путём из L-
аргинина под действием NO-синтаз (NOS): 
нейрональной (nNOS), индуцибельной 
(iNOS) и эндотелиальной (eNOS), а также 
неферментативным путем восстановления 
нитритов [28, 29].  

Исследования Т. Мацуи и Т. Асано де-
монстрируют сложную временную динамику 
активации NOS-изоформ, которая имеет про-
гностическое значение для оценки тяжести 
ишемического повреждения. Ученые показа-
ли, что на ранних стадиях ишемии активиру-
ется eNOS, способствуя вазодилатации и 
нейропротекции, тогда как iNOS начинает 
экспрессироваться через 4–24 часа после ок-
клюзии, проявляя нейротоксические свойст-
ва. Концентрация NO в поражённом полуша-
рии достоверно повышается через 15–30 ми-
нут и повторно через 3–4 часа после окклю-
зии, а также отмечается дополнительный 
рост после реперфузии. Таким образом, ран-
ний выброс NO является биомаркером защи-
тного ответа, тогда как длительная активация 
iNOS и связанное с ней повышение уровня 
NO в крови могут служить биомаркером вос-
палительного повреждения и предиктором 
ухудшения тканевой деструкции [30]. 

Данные Х. Моро и его коллег свидетельс-
твуют о том, что чрезмерная активация nNOS 
и iNOS является ключевым звеном постише-
мического повреждения. На ранних стадиях 
преимущественно активируется nNOS, обус-
ловливая избыточную продукцию NO, что 
запускает каскад нейротоксических эффек-
тов: оксидативный стресс, митохондриаль-
ную дисфункцию и апоптоз. На поздних эта-
пах индуцируется iNOS, усиливая нитрозати-
вный стресс и деструкцию тканей. Оценка 
активности этих изоформ и уровня NO в кро-
ви может рассматриваться как биомаркер 
стадии и тяжести ишемического процесса 
[31]. 

При избыточной продукции NO возникает 
аберрантное S-нитрозилирование – неселек-
тивная модификация тиольных групп белков, 
приводящая к мисфолдингу, агрегации мак-
ромолекул, нарушению транскрипции и ней-
рональной дегенерации [9]. Образование S-
нитрозилированных белков в крови может 

служить биомаркером нитрозативного пов-
реждения и предиктором необратимой ней-
родегенерации. 

Особую биомаркерную значимость имеет 
пероксинитрит (ONOO⁻), образующийся при 
взаимодействии NO с супероксидом O₂⁻. 
Этот высокореакционный метаболит легко 
проникает через липидные мембраны, ини-
циирует перекисное окисление и нитрацию 
тирозиновых остатков, нарушая клеточную 
сигнализацию [9]. Пероксинитрит активирует 
матриксные металлопротеиназы, разрушает 
плотные межклеточные контакты и дестаби-
лизирует гематоэнцефалический барьер [31]. 
Кроме того, он инактивирует аконитазу и 
супероксиддисмутазу (SOD), усиливая окси-
дативный стресс и способствуя NO-
зависимому апоптозу [9]. Таким образом, 
определение уровня пероксинитрита и его 
метаболитов в крови может служить биомар-
кером нарушения целостности ГЭБ и предик-
тором прогрессирования ишемического пов-
реждения. 

Таким образом, NO, его метаболиты, ак-
тивность NOS-изоформ и уровень перокси-
нитрита представляют собой перспективные 
биомаркеры ишемического повреждения го-
ловного мозга, отражающие различные ста-
дии нитрозативного стресса, степень воспа-
лительной активации и тяжесть структурных 
нарушений, однако их клиническое примене-
ние требует дальнейшей стандартизации ме-
тодов измерения и валидации в широких 
клинических исследованиях. 
Супероксиддисмутаза  
SOD является перспективным прогности-

ческим биомаркером, отражающим антиок-
сидантный потенциал мозга и его способ-
ность противостоять ишемическому повреж-
дению. Определение уровня SOD1 и SOD2 в 
крови позволяет оценить редокс-статус орга-
низма и прогнозировать течение постишеми-
ческого периода [32].  

Высокий уровень SOD1 ассоциирован с 
благоприятным исходом и рассматривается 
как биомаркер резистентности к ишемии.  
Однако в условиях избыточной продукции 
оксида азота, характерной для ишемии и ре-
перфузии, NO-опосредованное S-
нитрозилирование белок-
дисульфидизомеразы приводит к агрегации 
SOD1 и утрате его ферментативной активно-
сти. Снижение активности SOD1 или появле-
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ние его агрегированных форм в крови служит 
ранним биомаркером нитрозативного стресса 
и предиктором прогрессирования нейродеге-
неративных процессов [33, 34].  

Снижение активности SOD2 при гиперг-
ликемии является биомаркером, поскольку 
SOD2 представляет собой основной митохо-
ндриальный антиоксидантный фермент, ней-
трализующий супероксид-анион, избыточная 
продукция которого возрастает в условиях 
повышенного уровня глюкозы. Потеря акти-
вности SOD2 приводит к усилению оксида-
тивного стресса, повреждению митохондриа-
льной ДНК и подавлению аутофагии, что 
усугубляет ишемическое повреждение мозга 
[36].  

В отличие от GFAP, который появляется в 
крови лишь через 12–48 часов и отражает 
необратимый некроз астроцитов, SOD позво-
ляет оценивать антиоксидантный статус на 
более ранних этапах, что делает его ценным 
биомаркером для раннего прогнозирования 
исхода и мониторинга оксидативно-
го/нитрозативного дисбаланса [35]. 

 Глутатион (GSH) 
GSH представляет собой биомаркер окси-

дативного стресса, отражающий состояние 
антиоксидантной защиты нейронов при ише-
мии головного мозга. Хигаши Й. с коллегами 
показали, что нейрональный глутатион игра-
ет ключевую роль в защите нейронов от пов-
реждения, снижая окислительный стресс в 
гиппокампе [37].  

Ко Дж. И. и его коллеги установили, что 
ишемически-индуцированное снижение GSH 
способствует дополнительному увеличению 
продукции активных форм кислорода и на-
рушению гомеостаза цинка, что усугубляет 
вторичное повреждение тканей [37, 38].  

В работе Д. Э. Брагина и его коллег пока-
зано, что концентрация GSH в тканях голов-
ного мозга изменяется в зависимости от зоны 
ишемического поражения: в ишемическом 
ядре она значительно снижается, тогда как в 
зоне пенумбры, напротив, возрастает. При 
этом авторами выявлены дифференциальные 
изменения в разных клеточных популяциях: 
в нейронах пенумбры концентрация GSH 
существенно повышается, тогда как в астро-
цитах наблюдается умеренное снижение [38].  

Таким образом, мониторинг уровня GSH в 
биологических жидкостях может служить 
биомаркером жизнеспособности нейронов в 

зоне ишемической пенумбры и предиктором 
эффективности эндогенных антиоксидант-
ных механизмов. 

МикроРНК (miRNA) 
Исследования показывают, что уровень 

микроРНК в плазме крови закономерно из-
меняется как у пациентов с ишемическим 
инсультом, так и на экспериментальных мо-
делях церебральной ишемии [12]. 

К. С. Ган и его коллег выявили значитель-
ное повышение экспрессии циркулирующей 
miRNA-145 у пациентов с ишемическим ин-
сультом по сравнению с контрольной груп-
пой, что подтверждает её роль в сосудистых 
изменениях и позволяет рассматривать ее как 
биомаркер эндотелиальной дисфункции [44]. 

Исследование Оуяна И.-Б показало, что 
уровень miRNA-210 в крови пациентов с 
ишемией головного мозга был значительно 
ниже, особенно на 7-й и 14-й день после на-
чала заболевания [45]. 

Чжунбао Ян с коллегами установили, что 
уровень miR-107 повышен как в тканях моз-
га, так и в плазме крови пациентов с острым 
ишемическим инсультом. При этом концент-
рация miRNA-107 в плазме резко увеличива-
лась параллельно с ростом уровня глутамата, 
что свидетельствует о ее участии в механиз-
мах эксайтотоксичности и позволяет рассма-
тривать её как биомаркер нейронального по-
вреждения [46]. 

Заключение. Изучение биохимических 
маркеров ишемии мозга – перспективное на-
правление в диагностике и прогнозировании 
неврологических нарушений. Маркеры, 
включая S100B, GFAP, UCH-L1 и микроРНК 
(miRNA-145, miRNA -210, miRNA-107), поз-
воляют оценить степень нейронального и 
глиального повреждения, а также разрабаты-
вать стратегии нейропротекции. Понимание 
механизмов окислительного стресса, мито-
хондриальной дисфункции и дисрегуляции 
NO-сигналинга открывает новые терапевти-
ческие подходы, включая антиоксиданты, 
регуляторы микроРНК и метаболическую 
коррекцию. Интеграция экспериментальных 
и клинических данных способствует ранней 
диагностике и персонализированной терапии, 
повышая эффективность лечения и снижая 
риск тяжелых последствий. 
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