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МикроРНК – класс малых некодирующих РНК, играющих важную роль в регуляции трансляции и
деградации мРНК. Имеется много работ, свидетельствующих о важной роли микроРНК в патоге-
незе преэклампсии (ПЭ) – тяжелого и распространенного осложнения беременности. Проведен
обзор исследований, касающихся поиска микроРНК, ассоциированных с ПЭ. Обсуждаются воз-
можности использования микроРНК для ранней диагностики и профилактики ПЭ. Кратко рас-
смотрены гены-мишени микроРНК и наиболее перспективные предикторы ПЭ.

Ключевые слова: микроРНК, беременность, преэклампсия, биомаркеры.
DOI: 10.31857/S0016675819080162

Преэклампсия (ПЭ) – тяжелое патологиче-
ское состояние, возникающее после 20-й недели
беременности и исчезающее через несколько
дней после родоразрешения [1, 2]. ПЭ характери-
зуется высокой частотой материнской и детской
заболеваемости и смертности [1, 2]. Согласно
отечественным данным [2] ПЭ осложняет каж-
дую пятую–шестую беременность. Характерной
для ПЭ является триада основных симптомов: ар-
териальная гипертензия, протеинурия и отеки.
Их проявление может сильно варьировать. Не-
редко при ПЭ наблюдается неврологическая
симптоматика (головная боль, тошнота, рвота). В
1–1.5% случаев наступает эклампсия, которая ха-
рактеризуется потерей сознания, судорожным
синдромом и комой [1–3].

В зависимости от тяжести основных клиниче-
ских симптомов существуют различные вариан-
ты классификации ПЭ. Наиболее распростра-
ненной является классификация Американской
ассоциации акушеров и гинекологов [4, 5], в ко-
торой выделяют умеренную (легкую) ПЭ (АД ≥
≥ 140/90 мм. рт. ст. и протеинурия > 0.3 г/л в сут) и
тяжелую ПЭ (АД ≥ 160/110 мм. рт. ст., протеинурия >
> 5.0 г/л в сут) [1–5].

Патофизиологически ПЭ представляет собой
синдром полиорганной недостаточности с нару-
шением функции почек, печени, сосудистой и
нервной систем, фетоплацентарного комплекса
[2]. Существует много теорий возникновения
ПЭ, главная из которых постулирует наличие

двухэтапного процесса. На первом этапе наруша-
ются взаимоотношения между процессом инвазии
трофобласта в стенку матки и ремоделированием
спиральных маточных артерий, что приводит к ано-
мальному формированию плаценты, недостаточ-
ности ее кровоснабжения. На втором – в кровоток
беременной попадают плацентарные факторы,
вызывающие синдром системного воспалитель-
ного ответа и генерализованную эндотелиальную
дисфункцию, вследствие чего развивается поли-
органная недостаточность [2, 3].

Эта модель, однако, не объясняет все случаи
ПЭ, поскольку развитие этого осложнения бере-
менности может происходить и при нормальной
инвазии трофобласта [6]. Предполагается поэто-
му, что ПЭ может развиваться вследствие наличия
предсуществующей патологии. Во время беремен-
ности организм претерпевает ряд перестроек мета-
болизма, которые затрагивают все жизненно важ-
ные функции, что способствует обострению уже
имеющихся нарушений. Многие заболевания бе-
ременной могут влиять на процессы инвазии тро-
фобласта и приводить к патологическому форми-
рованию маточно-плацентарного комплекса [2, 3].

Несмотря на значительные достижения в ис-
следованиях ПЭ, ее ранняя диагностика и созда-
ние предиктивных тестов, позволяющих оценить
риск ПЭ, остаются актуальной проблемой. В на-
стоящее время многочисленные исследования
посвящены поиску различных молекулярно-ге-
нетических маркеров ПЭ [3, 5]. Одно из интен-
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сивно развивающихся направлений – изучение
микрорибонуклеиновых кислот (микроРНК).

ХАРАКТЕРИСТИКА микроРНК

МикроРНК – класс малых некодирующих мо-
лекул РНК длиной около 18–27 нуклеотидов, ос-
новной функцией которых является регуляция
процессов трансляции матричных РНК (мРНК)
[3, 7–10].

Биосинтез микроРНК представляет собой
многоступенчатый процесс, включает транскрип-
цию и процессинг в ядре, экспорт в цитоплазму и
формирование там зрелых молекул (рис. 1) (адап-
тировано из [7]). Гены, кодирующие микроРНК,
расположены в разных участках генома (интро-
ны, экзоны, 5'- и 3'-нетранслируемые последова-
тельности белок-кодирующих генов, межгенные
области). Гены микроРНК транскрибируются
РНК-полимеразой II в виде первичных тран-
скриптов – при-микроРНК длиной до нескольких
тысяч нуклеотидов, каждый из которых может со-
держать несколько микроРНК. Эти РНК подверга-
ются кэпированию, сплайсингу, полиаденилирова-
нию и образуют вторичные структуры, содержащие
“шпильки” длиной 60–70 нуклеотидов [7]. После
взаимодействия с белковым комплексом, вклю-

чающим протеины DGCR8 (DiGeorge double-
stranded RNA binding protein) и РНКазу III Drosha,
первичные микроРНК преобразуются в предше-
ственников микроРНК (пре-микроРНК), пред-
ставляющих собой “шпильки” с “липкими” 3'-кон-
цами размером в два–три нуклеотида. “Липкие”
концы пре-микроРНК распознаются комплексом
экспортин 5/ГТФаза RAN, который транспортирует
их в цитоплазму, где с помощью РНКазы III Dicer
пре-микроРНК разрезаются в области петель, что
приводит к формированию двухцепочечных
фрагментов РНК длиной около 18–27 нуклеоти-
дов (дуплексы микроРНК) [7].

Последние диссоциируют на две цепи, одна из
которых деградирует. Вторая цепь, зрелая мик-
роРНК, связывается с белком из семейства Argo-
naute (AGO) и включается в состав цитоплазмати-
ческого РНК-белкового комплекса (RNA-induced
silencing complex, RISC). В составе этого ком-
плекса микроРНК связывается с мРНК-мише-
нью. Как правило, микроРНК связывается с ком-
плементарным участком 3'-нетранслируемой об-
ласти мРНК, что приводит к расщеплению
последней белком AGO. При неполной компле-
ментарности происходит ингибирование транс-
ляции без деградации целевой мРНК. Одна моле-
кула микроРНК может взаимодействовать со

Рис. 1. Биогенез микроРНК (microRNA) (адаптировано из [7]). Pol II – РНК-полимераза II; при-микроРНК – пер-
вичная микроРНК; пре-микроРНК – предшественник микроРНК; Drosha и Dicer – РНК-эндонуклеазы; Exportin 5
(экспортин 5) – белок-переносчик пре-микроРНК; RISC (RNA-induced silencing complex) – РНК-индуцируемый
комплекс; AGO2 – белок из семейства Argonaute (AGO); ОРС – открытая рамка считывания.
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многими мРНК, а содержание каждой мРНК мо-
жет регулироваться несколькими микроРНК [7].

К настоящему времени идентифицировано
более 2000 микроРНК человека (http://www.mir-
base.org, Release 22). По разным оценкам, мик-
роРНК регулируют синтез более 30% всех белков
организма [8]. Благодаря этому микроРНК вовле-
чены практически во все биологические процес-
сы, включая пролиферацию, дифференцировку,
апоптоз, ангиогенез, иммунный ответ, эмбрио-
нальное развитие и другие [11].

МикроРНК синтезируются во всех клетках орга-
низма. Тем не менее профили экспрессии мик-
роРНК различаются между разными типами тканей
[12]. При различных патологических состояниях
содержание микроРНК в поврежденных тканях
существенно меняется [13–16]. Нарушения син-
теза микроРНК могут происходить до начала
клинических проявлений [55].

МикроРНК присутствуют как внутри, так и
вне клетки (т.н. внеклеточные или циркулирую-
щие микроРНК) [17]. Последние выходят из кле-
ток с белковыми комплексами, в составе апопто-
тических телец, экзосом или микровезикул [17].
МикроРНК присутствуют практически во всех
биологических жидкостях [12]. Их уровень меня-
ется соответственно содержанию аналогичных
РНК в тканях [12]. МикроРНК устойчивы к
РНКазам и стабильны во внеклеточной среде
[12]. С помощью рутинных лабораторных мето-
дов они могут быть определены количественно.
Все это делает микроРНК весьма перспективны-
ми для разработки новых методов обследования.
На сегодняшний день некоторые микроРНК уже
зарекомендовали себя как многообещающие
биомаркеры онкологических [15, 16], сердечно-
сосудистых [18, 19] и других заболеваний [13, 14].

Много исследований посвящено изучению ро-
ли микроРНК в развитии беременности.

МикроРНК И ОСЛОЖНЕНИЯ 
БЕРЕМЕННОСТИ

Учитывая важную роль плаценты в патогенезе
различных осложнений беременности, много-
численные исследования сосредоточены на изу-
чении плацентарных микроРНК.

Установлено, что в плаценте синтезируется
около 600 различных типов микроРНК. Некото-
рые микроРНК детектируются на протяжении
всей беременности (miR-30a*, 92b*, 100, 205, 218,
455-3p, 455-5p и др.) [20], другие – только на
определенных сроках беременности. В исследо-
вании Miura и соавт. [20] в первом триместре
идентифицированы пять микроРНК (miR-7-2*,
196a, 452, 548a-3p и 619), в третьем – 13 мик-
роРНК (miR-1, 23b*, 214*, 31*, 34a*, 135b, 141,
143*, 204, 375, 551b*, 629 и 934). Найдены мик-

роРНК, содержание которых меняется в течение
беременности. Выявлены 97 микроРНК, содержа-
ние которых значимо выше в первом триместре по
сравнению с таковым в третьем, и 94 микроРНК с
высоким содержанием в третьем триместре [21].

Функции этих микроРНК в настоящее время
активно изучаются. Установлены микроРНК, ко-
торые участвуют в регуляции различных функций
клеток трофобласта, таких как пролиферация
(miR-137, 141, 155, 376c, 378a-5p и 675), дифферен-
цировка (miR-17/92 и 424), миграция, инвазия
(miR-18a, 21, 34a, 29b, 137, 155, 376c и 378a-5p),
апоптоз (miR-18a, 29b, 101 и 182) и ангиогенез
(miR-15a, 15b, 16, 17/92, 29b, 126 и 155) [9]. Выяв-
лены микроРНК, мишенями которых являются
компоненты сигнальных путей NF-κB (Let-7) и
TGF-β (miR-181), ренин-ангиотензиновой системы
(miR-27a, 155, 199b и 429), мРНК эндотелиальной
синтазы оксида азота (NOS3) (miR-93, 155, 205, 224,
424, 451 и 491), антигена главного комплекса гисто-
совместимости класса I HLAG (miR-133a), интер-
лейкина 6 IL6 (miR-181, Let-7) [22].

Идентифицировано около 100 плацентоспе-
цифичных микроРНК, которые в норме синтези-
руются только в плаценте. Функциональное зна-
чение этих микроРНК точно не выяснено. Гены
большинства из них локализуются в кластере
C14MC 14-й хромосомы и в двух кластерах 19-й
хромосомы – C19MC и miR-371-3. Известно, что
кластеры C14MC и C19MC расположены внутри
импринтированных генов, продукты которых участ-
вуют в регуляции эмбрионального развития, кле-
точной дифференцировки, пролиферации, инвазии
и др. [9]. Гены этих кластеров экспрессируются с ма-
теринской хромосомы (С14МС) либо с отцовской
(С19МС) [9]. Содержание микроРНК, кодируемых
кластерами C19MC и miR-371-3, нарастает от пер-
вого к третьему триместру беременности [9].
МикроРНК кластера C14MC активно экспресси-
руются в первом триместре беременности с по-
степенным снижением синтеза в третьем три-
местре [9].

Установлено также, что профили микроРНК в
плаценте изменяются при патологии беременно-
сти (гестационный сахарный диабет, задержка
внутриутробного развития, невынашивание бе-
ременности, ПЭ и др.) [8, 9, 22, 23].

В ряде исследований плацентарные мик-
роРНК в норме обнаружены в плазме (или сыво-
ротке) крови беременных [20, 24–26]. Большинство
из них относятся к кластеру C19MC [20, 24–26]. Вы-
явлены микроРНК, концентрация которых снижа-
ется после родов (miR-135b, 141, 149, 154*, 204, 218,
299-5p, 323-3p, 411, 433, 487a, 498, 515-3p, 515-5p,
517a, 517c, 517*, 518b, 518c, 518e, 519a, 519d, 520a-
5p, 525-3p, 525-5p, 526b и 526b*) [20, 24, 26]. Най-
дены также микроРНК, которые присутствуют в
плазме крови беременных и отсутствуют у небе-
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ременных (miR-516-5p, 517*, 518b, 520a*, 520h, 525
и 526a) [26]. Идентифицированы микроРНК,
концентрация которых в сыворотке крови выше в
третьем триместре беременности по сравнению с
небеременными (miR-141, 145, 512-3p, 515-5p,
518a-3p, 518d, 518e, 519d, 519e*, 520d-5p, 521, 523,
524, 524*, 525-3p, 526a и 527) [25]. Показано, что
профиль внеклеточных микроРНК в плазме кро-
ви меняется по ходу беременности, отражая изме-
нения, происходящие в плаценте [20, 24, 26].

Предполагается, что основным продуцентом
внеклеточных микроРНК при беременности явля-
ются клетки трофобласта [17]. Показано, что клетки
трофобласта генерируют экзосомы, микровезикулы
и апоптотические тельца, содержащие микроРНК
[17]. Также плацентарные микроРНК присутствуют
в крови беременных в комплексе с белками семей-
ства AGO или белками липидов высокой плотно-
сти [17].

При патологических состояниях беременно-
сти (гестационный сахарный диабет, невынаши-
вание беременности, ПЭ и других) отмечены су-
щественные изменения профиля внеклеточных
микроРНК [5, 8, 23].

МикроРНК И ПРЕЭКЛАМПСИЯ
В последние годы проведены многочисленные

исследования с целью выявления микроРНК, ассо-
циированных с ПЭ. За 11 лет после первой публика-
ции на эту тему опубликовано более 250 статей
[https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed], в которых
приведены данные о содержании микроРНК в
плацентарной ткани, материнском кровотоке,
пуповинной крови и эндотелиальных клетках пу-
повины [27–29]. Проводился поиск генов-мише-
ней микроРНК, ассоциированных с ПЭ [5, 7, 11,
30, 31]. Единичные работы посвящены изучению
микроРНК в качестве диагностических маркеров
[32–34]. На эту тему уже имеется несколько обоб-
щающих сообщений [5, 7, 11, 30, 31] и опублико-
ван систематический обзор результатов исследо-
ваний с марта 2007 г. по декабрь 2015 г. [35].

В настоящем обзоре обобщены данные по изу-
чению содержания микроРНК в плаценте и кро-
ви беременных при ПЭ с марта 2007 г. по сентябрь
2018 г. Суммированы результаты исследований,
в которых были использованы методы, позволя-
ющие одновременно анализировать большое
число микроРНК: ПЦР в реальном времени (для
≥10 микроРНК), микрочипы и секвенирование
следующего поколения NGS (next generation se-
quencing).

Плацентарные микроРНК,
ассоциированные с преэклампсией

Pineles с соавт. [36] впервые сообщили об из-
менении содержания плацентарных микроРНК в

случае ПЭ. Анализ 157 микроРНК показал, что у
пациенток с ПЭ повышено содержание семи
микроРНК (miR-210, 155, 181b, 182*, 200b, 154* и
183) [36]. С 2007 по 2018 г. опубликованы резуль-
таты 20 исследований, выполненных в разных
странах (табл. 1).

Целью всех исследований был поиск специ-
фических микроРНК, ассоциированных с ПЭ.
Дизайн этих исследований был различный.

В большинстве исследований (в 12) использо-
вали микрочипы с плотностью зондов от 158 до
1368. В шести работах был применен метод секве-
нирования следующего поколения (табл. 1).

Исследованные группы различались по числу
пациенток, клиническим проявлениям ПЭ и спо-
собу родоразрешения. Число больных варьирова-
ло от двух до 49, группы сравнения – от одной до
23. В ряде исследований включали пациенток с
симптомами умеренной ПЭ [4, 34, 36, 37, 39, 40,
42, 44, 47, 50, 53]. Другие работы выполнены толь-
ко на образцах женщин с тяжелой ПЭ [38, 41, 43,
45, 46, 48, 49, 52]. Во многих работах использова-
ли образцы плацентарной ткани, полученные по-
сле операции кесарева сечения, в единичных бы-
ли включены образцы плаценты после естествен-
ных родов [39, 41, 44]. В некоторых публикациях
нет сведений о способе родоразрешения [4, 36, 42,
45, 50].

Критерии отбора специфических микроРНК
также были различными. Почти во всех работах
указаны микроРНК, экспрессия которых изме-
нялась в 1.5 и более раз (FC (Fold Change) ≥ 1.5).
Только в некоторых исследованиях приведены
микроРНК с FC ≥ 2.0 [4, 36, 37, 41, 45, 49, 52].

В единичных работах проанализировано со-
держание плацентарных микроРНК в зависимо-
сти от тяжести и срока манифестации ПЭ. Так,
установлено, что при умеренной ПЭ повышено
содержание miR-518e и снижено miR-22, 29с, 29a.
При тяжелой ПЭ снижен уровень miR-518b и 30d
[4]. В работе Lykoudi и соавт. [53] анализировалось
содержание микроРНК в плаценте в зависимости
от времени возникновения ПЭ. Установлена ассо-
циация miR-124*, 130b, 423-3p, 431, 518a-5p и 544b с
ранней ПЭ (манифестация до 34 нед. беременно-
сти), и miR-423-3p – с поздней формой ПЭ (ма-
нифестация после 34 нед. беременности) [53].

Анализ литературы показывает, что, несмотря
на различный дизайн, изменения в содержании
микроРНК при ПЭ были выявлены во всех иссле-
дованиях и затрагивали в общей сложности 248
микроРНК, 64 из которых (25.8%) были зареги-
стрированы в двух и более исследованиях (табл. 1).
Для 38 микроРНК (15.3%) результаты совпадают
во всех исследованиях. Чаще всего встречалась
miR-210 (10 публикаций), в четырех обнаружена
miR-181a, в трех – найдены изменения для miR-34c,
193b, 363, 517c, 518e, 524 и 519e*. Изменения со-
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Таблица 1. Плацентарные микроРНК, ассоциированные с развитием преэклампсии (ПЭ)

Страна,
год [ссылка] Метод МикроРНК с повышенным 

содержанием
МикроРНК с пониженным 

содержанием

США, 2007
 [36]

ОТ-ПЦР РВ
(157 микроРНК)

154*, 155, 181b, 182*, 183,
200b, 210

–

Китай, 2009
 [37]

Микрочип
(677 зондов)

let-7f, 16, 20b, 26b, 27a, 29b, 30e, 
126, 141, 181a, 195, 222, 335, 450a, 
451, 486-3p, 519b-3p, 520g, 522, 565

214, 423-5p, 491-5p, 508-5p,
532-3p, 612, 658

Китай, 2009
 [38]

Микрочип
(455 зондов)

30a-3p, 152, 181a, 210, 296, 362, 
517*, 518b, 519e*, 584, 638

1, 10b, 18a, 18b, 19a, 32, 101, 126*, 
144, 150, 154*, 195, 218, 204, 223, 

363, 374, 377, 411, 450, 542-3p, 590, 
625

США, 2011
 [39]

Микрочип 
 (611 зондов)

и ОТ-ПЦР РВ

210 1, 34c, 139-5p, 328, 584, 500, 1247

США, 2011
 [40]

Микрочип
(820 зондов)

и ОТ-ПЦР РВ

223, 378, 431, 493, 496, 720 let-7e, 24, 30d, 145*, 146a, 146b-5p, 
181d, 495, 512-3p, 517a, 518b, 526b, 

539, 654-3p

Германия, 2011
[41]

ОТ-ПЦР РВ
(162 микроРНК)

let-7b, 21, 133b, 128a, 182*, 302c* –

Китай, 2011
 [4]

NGS (Solid) 125b, 126*, 130a, 141, 223, 517a, 517c, 
518e

22, 29c, 30d, 143, 518b, 525

Китай, 2012
 [42]

NGS (Illumina)
и ОТ-ПЦР РВ

(677 микроРНК)

10b, 18a, 19a, 20a, 22*, 126*, 142-3p, 
144*, 146b-5p, 185, 193b, 193b*, 210, 

451, 517c, 518c, 518f*, 519e*,
520a-3p, 525-5p, 526b*, 590-5p

224

США, 2012
 [43]

Микрочип
(894 зонда)

20b, 512-3p, 516a-5p, 524, 2277 34c, 146a, 151-3p, 192

США, 2013
 [44]

Микрочип
(847 зондов)

182*, 210 7, 101, 199b-5p, 128, 140-5p, 196b, 
218, 223, 363, 493, 520c-3p, 520f, 

551b

Корея, 2013
 [45]

Микрочип
(158 зондов)

25, 26a, 26b, 92b, 95, 191, 197, 198, 
202, 204, 342-3p, 296-5p, 296-3p

21, 223

Китай, 2014
 [46]

Микрочип
(184 зонда)

и ОТ-ПЦР РВ

17-3p, 30a-3p, 151, 193b, 210, 518b, 
524

17, 18a, 19b1, 92a1, 195, 223, 218, 
379, 411

Норвегия, 2014 [47] NGS (Illumina)
и ОТ-ПЦР РВ

210 223, 224, 1301

Китай, 2015
 [48]

Микрочип
(455 зондов)

17, 21, 96, 152, 135a, 181a, 182, 210, 
335, 451a, 516, 584

32, 126, 196, 377, 362-3p

Китай, 2015
 [49]

Микрочип 1, 16, 19b, 20a, 125b-1-3p, 181a, 182, 
210, 355, 424, 1469

29a-3p, 200c, 335, 363, 584, 744, 
1826

Китай, 2015
 [50]

NGS (Solid) 18a, 18b, 27a, 29a, 93, 126, 126*, 
130a, 135b, 142-3p, 149, 188-5p, 203, 
205, 224, 301a, 517c, 518a-3p, 518e, 

519d

–

Россия, 2016 [51] NGS
(Ion Torrent)

515-3p, 31, 210, 518a, 524, 518c, 520a, 
515-5p, 516a-5p, 519e*, 193b, 4532, 

518f, 527, 518e

let-7f, 1, 34c, 98, 135b, 195, 223
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Примечание (для табл. 1, 2). Приведены микроРНК, для которых FC ≥ 1.5, p < 0.05. Полужирным шрифтом выделены мик-
роРНК, для которых выявлена ассоциация с ПЭ в трех и более исследованиях; ОТ-ПЦР РВ – полимеразная цепная реакция
с обратной транскрипцией в реальном времени; NGS (next generation sequencing) – секвенирование следующего поколения.

Турция, 2017 [52] Микрочип
(1368 зондов)

– let-7b*, let-7f-1*, 10b*, 18b*, 21, 23, 
23c, 30c-1*, 33b*, 125a-3b, 191*, 
345, 370, 422a, 425*, 509-3-5p, 

513b, 550a, 614, 650, 662, 718, 933, 
1225-3p, 1273c, 1275, 1539, 2116*, 

3162, 3180-5p

Россия, 2018 [34] NGS
(Illumina)

– let-7c-5p, 127-3p, 423-5p, 519a-3p, 
532-5p, 539-5p, 629-5p

Греция, 2018 [53] Микрочип
(1211 зондов)

124*, 130b, 155*, 219-2-3p, 302c*, 
367*, 383, 423-3p, 431, 455-5p, 500a, 

518a-5p, 875-3p, 1183, 1197, 1204, 
1305, 1914, 1915, 3143, 3157, 3186-5p, 
3200-5p, 3616-5p, 3670, 3928, 3941

19a*, 30a, 103-2*, 126*, 412,
516a-3p, 542-3p, 544b, 548o, 548w, 
631, 663b, 885-3p, 1248, 3942, 3652, 

3943

Страна,
год [ссылка] Метод МикроРНК с повышенным 

содержанием
МикроРНК с пониженным 

содержанием

Таблица 1. Окончание

держания 29 микроРНК (miR-16, 20a, 20b, 26b,
27a, 30a-3p, 30d, 32, 101, 130a, 141, 142-3p, 146a,
152, 182, 182*, 218, 296, 377, 411, 423-5p, 431, 451,
516a-5p, 518a, 518c, 520a, 539 и 542-3p) обнаруже-
ны в двух независимых исследованиях (табл. 1).

Для 26 микроРНК (10.5%) получены противо-
речивые результаты. В шести из восьми публика-
ций обнаружено снижение уровня miR-223 при
ПЭ. Для miR-126* в трех из пяти исследований
показано ее повышение. Для miR-1, 18a, 21, 195,
518b и 584 ассоциация с ПЭ показана в четырех
публикациях, для miR-126, 224 и 335 – в трех пуб-
ликациях. О 14 микроРНК (miR-10b, 17, 18b, 19a,
29а, 135b, 146b-5p, 151, 154*, 204, 493, 512-3p, 517a,
525 и 590) сообщается в двух публикациях (табл. 1).

Внеклеточные микроРНК,
ассоциированные с преэклампсией

Впервые изменения профиля микроРНК в сы-
воротке крови при ПЭ были описаны в 2011 г. у
женщин третьего триместра беременности. Мето-
дом секвенирования были выявлены 22 микроРНК
[54] (табл. 2). Всего с 2011 по 2018 г. проведено 15 по-
добных исследований (табл. 2).

Более половины всех опубликованных работ
посвящены изучению микроРНК плазмы в тре-
тьем триместре беременности (табл. 2). Размер
групп варьировал от семи до 67 человек. В выбор-
ки больных включали беременных с умеренной
ПЭ [50, 52, 54, 57, 60–62] или только с тяжелой
ПЭ [56]. Канадские ученые при изучении мик-
роРНК в сыворотке крови пациенток с умерен-
ной и тяжелой ПЭ обнаружили увеличение со-

держания микроРНК только в случае тяжелых
форм патологии [60].

В исследованиях [32, 33, 55, 58, 59, 63] измене-
ния профиля микроРНК в плазме или сыворотке
крови были выявлены до развития симптомов ПЭ
(табл. 2).

Многообещающие результаты получены для
сыворотки крови. Методом микрочипов у паци-
енток на 12–14-й нед., т.е. задолго до клиниче-
ской манифестации ПЭ, обнаружены изменения
в содержании 19 микроРНК [55] (табл. 2). Для
miR-144, 210, 520a и 1233 эти результаты были
подтверждены методом ПЦР в реальном времени
[55]. В работе Munaut и соавт. [33] для выявления
маркеров ПЭ в сыворотке крови были отобраны
17 микроРНК, в том числе miR-144, 210 и 1233.
Обнаружено, что на 24–36-й нед. в сыворотке
крови больных с ПЭ повышено содержание miR-
210, 210-5p, 574-5 и 1233. ROC-анализ показал, что
эти микроРНК могут быть использованы в каче-
стве досимптоматических маркеров ПЭ. Площадь
под ROC-кривой (AUC) для miR-210 составила
0.71 (95%ДИ:0.58–0.84), для miR-210-5p – 0.70
(95%ДИ:0.57–0.84), для miR-1233 – 0.67
(95%ДИ:0.54–0.80) [33]. В ретроспективном ис-
следовании Li и соавт. [32] десяти микроРНК
(miR-1, 152, 182, 183, 210, 328, 363, 377, 500 и 584)
на 20–24-й нед. предективными маркерами ПЭ
оказались miR-152 (AUC = 0.94, SE (стандартная
ошибка) = 0.026), miR-183 (AUC = 0.97, SE =
= 0.031) и miR-210 (AUC = 0.93, SE = 0.018).

В одном из первых исследований плазмы кро-
ви в первом триместре не удалось найти мик-
роРНК, ассоциированных с ПЭ [58]. В последую-
щей работе, однако, при анализе 754 микроРНК
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Таблица 2. Внеклеточные микроРНК, ассоциированные с развитием преэклампсии (ПЭ)

Примечание. н. – недели; тр. – триместр.

Страна, год 
[ссылка] Метод Срок

беременности
МикроРНК

с повышенным содержанием

МикроРНК
с пониженным 
содержанием

Сыворотка

Китай, 2011
 [54]

NGS (Solid) III тр. let-7a-star, let-7f-1-star, 29a, 125b, 
125a-5p, 136, 517b, 517c, 518e, 

519a, 519d, 520h, 520g, 521, 542-3p

let-7f, let-7d, 185, 223, 
320c, 1260, 1272

Италия, 2014
[55]

Микрочип
(754 зонда)

12–14 н. до ПЭ 25, 32, 152, 193a-3p, 204, 210, 215, 
296-5p, 518b, 520a, 650, 1233

15b, 126, 144, 335, 
376a, 668

Китай, 2015
 [32]

ОТ-ПЦР РВ
(10 микроРНК)

I, II тр. до ПЭ,
III тр.

152, 183, 210 (II, III тр.),
182 (III тр.)

–

Бельгия, 2016
[33]

ОТ-ПЦР РВ
(17 микроРНК)

24–36 н. до ПЭ 210, 210-5p, 574-5p, 1233 –

Плазма

Китай, 2012
 [56]

Микрочип
(821 зонд)

и ОТ-ПЦР РВ

37-40 н. 24, 26a, 103, 130b, 181a, 342-3p, 
574-5p

–

Китай, 2013
 [57]

NGS (Solid) III тр. 10a, 15b*, 18a, 19a, 21, 23a, 23b, 24, 
26b, 27a, 29a, 29b, 29c, 30a, 30b, 
34a, 99a, 100, 101, 114, 125a-5p, 
125b, 130a, 144, 144*, 145, 182, 
199a-5p, 221, 299a-5p, 378, 424, 
512-5p, 515-3p, 517c, 517b, 518b, 
518c, 519a, 519d, 519e, 520h, 521, 

525-3p

let-7f, 15b, 19b, 25, 
107, 185, 223, 451, 320c

США, 2014
 [58]

ОТ-ПЦР РВ
(63 микроРНК)

I тр. до ПЭ – –

Шотландия, 2015
[59]

ОТ-ПЦР РВ
(754 микроРНК)

16 и 28 н. до ПЭ 206 (28 н.) –

Китай, 2015
 [50]

NGS (Solid) III тр. 18a, 18b, 27a, 29a, 93, 126, 126*, 
130a, 135b, 142-3p, 149, 188-5p, 

203, 205, 224, 301a, 517c, 518a-3p, 
518e, 519d

–

Канада, 2015
[60]

ОТ-ПЦР РВ
(21 микроРНК)

Во время родов 29b-3p, 98, 155, 181a, 210, 222, 
296-3p

–

Бразилия, 2016
[61]

ОТ-ПЦР РВ
(84 микроРНК)

III тр. 885-5p –

Турция, 2017
[52]

Микрочип
(1368 зондов)
и ОТ-ПЦР РВ

32–40 н. 1183 let-7b*, let-7f-1*, 23c, 
425*

Бахрейн, 2017
[62]

ОТ-ПЦР РВ
(43 микроРНК)

III тр. 21, 155, 210, 215, 650 18a, 19b1

Англия, 2018
[63]

NGS
(Illumina)

I тр. до ПЭ let-7g, 221, 4433b 25, 10b, 99b, 143, 146b, 
151a, 182, 191, 486

Россия, 2018 [34] NGS
(Illumina)

III тр. let-7c-5p, 423-5p, 519a, 629-5p –
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методом ПЦР в реальном времени установлено,
что маркером ПЭ на 28-й нед. беременности мо-
жет быть miR-206 [59]. Методом секвенирования
в плазме крови 75 беременных в первом тримест-
ре выявлены 12 микроРНК, ассоциированных с
ПЭ [63]. Значительное повышение содержания в
плазме крови miR-423-5p на 11–13-й нед. беремен-
ности установлено у женщин, у которых позже
сформировалась ПЭ, и в работе отечественных ав-
торов [34]. Чувствительность теста составила 87.5%,
специфичность – 80%, точность – 87.5% [34].

Таким образом, к настоящему времени накоп-
лено много данных о микроРНК в крови бере-
менных при ПЭ. В целом выявлено 120 внекле-
точных микроРНК, ассоциированных с ПЭ, 35
(29.2%) из них зарегистрированы в двух и более ис-
следованиях (табл. 2). Для пяти (4.2%) микроРНК
(miR-18a, 25, 126, 144, 182) получены противоречи-
вые результаты (табл. 2). Сходные изменения со-
держания отмечены для 30 (25.0%) микроРНК
(табл. 2). В пяти публикациях зарегистрирована
miR-210, в трех – miR-29a, 517c, 519a, 519d, в двух —
miR-let-7f, 15b, 21, 24, 27a, 29b, 125a-5p, 125b, 130a,
152, 155, 181a, 185, 215, 221, 223, 320c, 517b, 518b,
518e, 520h, 521, 574-5p, 650 и 1233.

Функции некоторых из микроРНК, 
ассоциированных с преэклампсией

Мы объединили результаты исследований по со-
держанию микроРНК в плаценте и крови беремен-
ных при ПЭ (табл. 3). Наиболее часто (в четырех и
более исследованиях) ассоциация с ПЭ выявлялась
для 21 микроРНК. Для 13 микроРНК (miR-18a, 29a,
126, 126*, 130a, 181a, 182, 210, 223, 335, 517c, 518b и
584) эти результаты совпадают с выводами систе-
матического обзора [35].

В табл. 3 указаны возможные молекулярные
мишени для выявленной 21 микроРНК. В табли-
цу включены результаты исследований на клет-
ках трофобласта и плаценты (линии JEG-3, HTR-
8/SVneo, ТСL-1 и др.) и эндотелия (линия
HUVEC).

Согласно данным литературы микроРНК мо-
гут влиять на процессы миграции и инвазии кле-
ток трофобласта в область спиральных артерий
матки (табл. 3). Для ПЭ характерна недостаточ-
ность инвазии трофобласта, которая приводит к
нарушениям перестройки спиральных артерий и
сниженному поступлению крови в ткани плацен-
ты, что ведет к развитию маточно-плацентарной
гипоксии и дисфункции эндотелия [99]. ПЭ со-
провождается изменением в содержании мик-
роРНК, которые ингибируют миграцию (miR-210
и 519d) и инвазию трофобласта (miR-181a, 210,
517c и 519d). В то же время ряд микроРНК, ассо-
циированных с ПЭ, способствуют миграции
(miR-195 и 21) и инвазии (miR-18a, 21, 195 и 223)

клеток трофобласта (табл. 3). В экспериментах
in vitro показано, что некоторые микроРНК влия-
ют на миграцию (miR-18a, 126, 29a, 152 и 223) и
инвазию (miR-29a) клеток эндотелия (табл. 3).

При ПЭ отмечаются изменения в содержании
микроРНК, регулирующих такие сопряженные
процессы морфогенеза как апоптоз и пролифера-
ция (табл. 3). Нарушение баланса между пролифе-
рацией и апоптозом может быть одним из механиз-
мов неполноценного ремоделирования артерий
матки и недостаточной инвазии трофобласта в
стенку матки [100]. Согласно данным литературы
микроРНК, ассоциированные с ПЭ, могут как
потенцировать, так и тормозить процессы проли-
ферации и апоптоза (табл. 3). Так, микроРНК
miR-21, 29a, 223 и 518b усиливают пролиферацию,
в то время как miR-18a, 126* и 210 ингибируют ее.
МикроРНК miR-29a участвует в активации апо-
птоза, miR-18a, 21 и 182, наоборот, подавляют
программируемую клеточную гибель (табл. 3).

Важная роль в патогенезе ПЭ отводится наруше-
ниям ангиогенеза [101]. Дисбаланс между про- и ан-
тиангиогенными факторами может приводить к на-
рушению формирования и строения сосудистой се-
ти плаценты и способствовать развитию ПЭ [101].
Ряд микроРНК, ассоциированных с ПЭ, прини-
мают участие в регуляции ангиогенеза (табл. 3). К
проангиогенным относятся микроРНК miR-21,
29a, 126, 27a и 130a, в то время как микроРНК
mir-152, 181a, 195 и 517c подавляют ангиогенез
(табл. 3).

Существенную роль в патогенезе ПЭ играют
нарушения функций эндотелия [1–3], которые
могут возникать вследствие поступления в мате-
ринский кровоток выделяемых плацентой “вос-
палительных” факторов [99]. К таким факторам
могут относиться микроРНК. Так, miR-195, 210,
335 и 584 способствуют возникновению дисфунк-
ции эндотелия (табл. 3). Интересно, что для miR-
195, 335 и 584 мишенью является мРНК эндоте-
лиальной синтазы оксида азота (NOS3) [48, 93].
Последняя катализирует образование оксида азо-
та (NO) из L-аргинина в клетках эндотелия. NO
участвует в инвазии трофобласта, развитии и
функционировании плаценты [48]. ПЭ сопро-
вождается снижением активности NOS3 [102] и
уровня синтеза NO эндотелиальными клетками
[103], что создает предпосылки для развития па-
тологии.

Таким образом, микроРНК, ассоциированные
с ПЭ, вовлечены в регулирование многих процес-
сов, важных для благоприятного протекания бе-
ременности. Вместе с тем, как следует из табл. 3,
данные об изменении уровня большинства мик-
роРНК при ПЭ весьма противоречивы. Это со-
гласуется с представлениями о том, что в норме при
беременности поддерживается определенный ба-
ланс между регуляторами инвазивной активности
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Таблица 3. МикроРНК, для которых выявлена ассоциация с преэклампсией (ПЭ) в четырех и более исследова-
ниях

МикроРНК Локус Плацента Плазма 
(сыворотка)

Гены, 
кодирующие 

мРНК-мишени
Эффект Ссылка

210 11p15.5 ↑ [36, 38, 39, 42, 44, 
46–49, 51]

↑[62, 32, 33,
55, 60]

EFNA3↓ Миграция Т↓, 
инвазия Т↓

 [64]

HOXA9↓ Инвазия Т↑,
миграция Т↑, 
миграция Э↓, 
ангиогенез Э↓

 [30, 49, 64]

KCMF1↓ Инвазия Т↓,
миграция Т↓

 [65]

ISCU↓ Инвазия Т↓,
миграция Т↓

 [66]

THSD7A↓ Инвазия Т↓  [67]
STAT6↓ Инвазия Т↓,

пролиферация Т↓, 
ДЭ↑

 [68]

HSD17B1↓ ДЭ↑  [42]
223 Xq12 ↑ [4, 40]

↓ [38, 44–46, 51]
↑ [54, 57] STAT3↓ Выживаемость Т↑, 

инвазия Т↑
 [69]

GALNT1↓ –  [70]
ICAM1↓ Адгезия Э↓, ДЭ↓  [71]
EIF4E3↓, 
IGF1R↓

Пролиферация Э↑, 
миграция Э↑

 [72]

18a 13q31.3 ↑ [42, 50]
↓ [38, 46]

↑ [50, 57]
↓ [62]

ESR1↓ Инвазия Т↑,
апоптоз Т↓

 [73]

SMAD2↓ Инвазия Т↑  [46]
ER1↓ Апоптоз Т↓  [74]
HIF1A↓ Пролиферация Э↓, 

миграция Э↓
 [75]

181a 1q32.1, 9q33.3 ↑ [37, 38, 48, 49] ↑ [56, 60] IGF2BP2↓ Инвазия Т↓  [76]
VEGFR1↓ Ангиогенез Э↓  [77]
PROX1↓ Дифференцировка 

Э↓
 [78]

21 17q23.1 ↑ [43, 50]
↓ [45, 52]

↑ [57, 62] PDCD4↓ Пролиферация Т↑, 
инвазия Т↑,

миграция Т↑,
апоптоз Т↓

 [79]

PTEN↓ Ангиогенез Т↑,
пролиферация Т↑, 

инвазия Т↑,
миграция Т↑

 [79]

29a 7q32.3 ↑ [50]
↓ [49]

↑ [50, 54, 57] MCL1↓ Апоптоз Т↑  [80]
HBP1↓ Клеточный цикл 

Э↑, пролиферация 
Э↑, ангиогенез Э↑

 [81]

PTEN↓ Ангиогенез Э↑  [82]
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Примечание. ↑ – повышение; ↓ – снижение; Т – клетки трофобласта; Э – эндотелиальные клетки; ДЭ – дисфункция эндо-
телия; полужирным шрифтом выделены микроРНК, для которых данные разных авторов совпадают.

126* 9q34.3 ↑ [4, 42, 50]
↓ [38, 53]

↑ [50] DLK1↓ Пролиферация Э↓  [83]

517c 19q13.42 ↑ [4, 42, 50] ↑ [50, 54, 57] – Инвазия Т↓,
ангиогенез Т↓

 [84]

518b 19q13.42 ↑ [38, 46]
↓ [4, 40]

↑ [55, 57] RAP1B↓ Пролиферация Т↑  [85]

126 9q34.3 ↑ [34, 50]
↓ [48]

↑ [50]
↓ [55]

SPRED1↓, 
PIK3R2↓

Ангиогенез Т↑  [86]

VEGFA↑ Ангиогенез Э↑  [87]
CXCL12↓ Миграция Э↓  [88]

182 7q32.2 ↑ [48, 49] ↑ [32, 57]
↓ [63]

– Апоптоз Т↓  [36]

518e 19q13.42 ↑ [4, 50, 51] ↑ [50, 54] – – –
1 18q11.2, 

20q13.33
↑ [49]
↓ [38, 39, 51]

– – – –

25 7q22.1 ↑ [45]
↓ [57]

↑ [55]
↓ [63]

– – –

27a 19p13.12 ↑ [37, 50] ↑ [50, 57] SEMA6A↓ Ангиогенез Э↑  [89]
130a 11q12.1 ↑ [4, 50] ↑ [50, 57] GAX↓, HOXA5↓ Ангиогенез Э↑  [90]

S1PR2↓ ДЭ↓  [91]
152 17q21.32 ↑ [38, 48] ↑ [32, 55] HLAG↓ Цитолиз NK-кле-

ток ↑
 [92]

PlGF↓ Ангиогенез Э↓  [93]
ITGA5↓ Адгезия Э↓,

ангиогенез Э↓, 
миграция Э↑

 [93]

195 17p13.1 ↑ [37]
↓ [38, 46, 51]

– ACVR2A↓ Инвазия Т↑  [94]
NOS3↓ ДЭ↑  [93]
VEGFA Ангиогенез Э↓  [95]

335 7q32.2 ↑ [37, 48]
↓ [49]

↑–
↓ [55]

CALM1↓ –  [96]
NOS3↓ ДЭ↑  [48]

519d 19q13.42 ↑ [50] ↑ [50, 54, 57] MMP2↓ Инвазия Т↓,
миграция Т↓

 [97]

CXCL6↓, 
NR4A2↓, 
FOXL2↓

Инвазия Т↓,
миграция Т↓

 [98]

584 5q32 ↑ [38, 48]
↓ [39, 49]

– NOS3↓ ДЭ↑  [48]

МикроРНК Локус Плацента Плазма 
(сыворотка)

Гены, 
кодирующие 

мРНК-мишени
Эффект Ссылка

Таблица 3. Окончание
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трофобласта, пролиферативными и апоптозными
маркерами, про- и антиангиогенными фактора-
ми, сосудосуживающими и сосудорасширяющи-
ми факторами и другими [100]. Нарушение этого
равновесия приводит к развитию ПЭ. Остается,
однако, невыясненным, являются ли изменения
микроРНК причиной ПЭ или, наоборот, их нерав-
новесие – следствие патологии. Необходимы даль-
нейшие углубленные исследования причин нару-
шения экспрессии микроРНК при развитии ПЭ.

Данные разных авторов совпадают для восьми
микроРНК (miR-27a, 130a, 152, 181a, 210, 517c,
518e и 519d) (в табл. 3 выделены полужирным).
MiR-152 и 210 по крайней мере в двух исследова-
ниях продемонстрировали себя как предикторы
ПЭ (табл. 2). Они заслуживают специального рас-
смотрения.

miR-210

Повышение уровня miR-210 в плаценте и кро-
ви беременных с ПЭ отмечено практически во
всех проанализированных исследованиях [32, 33,
36, 38, 39, 42, 44–49, 51, 55, 60, 62].

Ген, кодирующий miR-210 (MIR210), локали-
зован на коротком плече хромосомы 11 (11p15.5) в
пределах интрона длинной некодирующей РНК
AK123483 [104]. В промоторе MIR210 располо-
жены сайты для связывания фактора гипоксии
1-альфа (HIF1α), который индуцирует экспрес-
сию miR-210 in vivo и in vitro как в плаценте, так и
в культуре клеток трофобласта и эндотелия [38,
105]. Экспрессия miR-210 может быть вызвана
фактором некроза опухоли альфа (TNFα), ядер-
ным фактором-каппа-В (NF-κB) и воздействием
на толл-рецепторы 3 (TLR3) [30].

Установлено, что miR-210 нарушает пролифера-
цию, миграцию и инвазию клеток трофобласта [64].
Идентифицированы гены-мишени miR-210, про-
дукты которых могут регулировать эти процессы
(табл. 3). Так, одной из мишеней miR-210 является
мРНК гена эфрина А3 (EFNA3), продукт которого
играет важную роль в миграции клеток. Действи-
тельно, у женщин с ПЭ содержание EFNA3 в пла-
центе снижено [64], что может приводить к тор-
можению миграции трофобласта, способствуя
развитию патологии [3].

MiR-210 может ингибировать инвазию и ми-
грацию клеток трофобласта в связи с негативным
влиянием на мРНК генов ISCU (ген протеина, со-
бирающего железосерный кластер в митохондри-
ях) [66] и KCMF1 (ген модулирующего фактора
активности калиевых каналов 1-го типа) [65].

MiR-210 подавляет экспрессию гена, кодиру-
ющего домен 7A тромбоспондина 1-го типа
(THSD7A), следствием чего может быть ингиби-
рование инвазивных свойств трофобласта [67].

Повышение уровня miR-210 подавляет синтез
гомеобоксного белка A9 HOXA9 – транскрипци-
онного фактора, играющего значимую роль в ан-
гиогенезе [3, 30, 49, 64].

Показано, что miR-210 участвует в инактива-
ции гена активатора транскрипции STAT6 системы
JAK-STAT [68], снижение уровня которого может
приводить к ингибированию синтеза IL-4, что в
свою очередь нарушает пролиферацию и инвазию
трофобласта [100]. Ингибирование синтеза IL-4
может также привести к развитию синдрома си-
стемного воспалительного ответа и дисфункции
эндотелия, характерных для ПЭ [3, 68].

Еще одной экспериментально подтвержденной
мишенью miR-210 является мРНК гена фермента
гидростероид-(17ß)-дегидрогеназы (HSD17B1), син-
тезируемой плацентой и ответственной за конвер-
сию эстрона в 17-β-эстрадиол. Снижение уровня
17-β-эстрадиола ассоциировано с маточно-пла-
центарной и системной вазоконстрикцией, кото-
рая потенцирует развитие дисфункции эндотелия
и ПЭ [106].

Таким образом, miR-210 блокирует экспрес-
сию многих генов, ответственных за регуляцию
процессов миграции, инвазии трофобласта, а
также ангиогенеза и функций эндотелия, и впол-
не может рассматриваться в качестве ключевого
патогенетического фактора в развитии ПЭ.

miR-152
Для miR-152 характерно повышение уровня в

плаценте и кровотоке у беременных при ПЭ [32,
38, 48, 55]. MiR-152 относится к консервативному
семейству микроРНК – miR-148/152. Ген MIR152
расположен в локусе 17q21.32 в первом интроне
гена, кодирующего субъединицу зета-2 коатоме-
ра (COPZ2) [https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/
51226]. Показано, что экспрессия miR-152 в эндо-
телиальных клетках пупочной вены и плаценты
находится под контролем таких факторов как ги-
поксия, провоспалительные цитокины и ангио-
генные факторы [93].

Установлено, что miR-152 уменьшает адгезию
эндотелиальных клеток, снижает ангиогенный
потенциал и усиливает миграцию эндотелиаль-
ных клеток [93]. MiR-152 у лабораторных мышей
нарушает васкуляризацию плаценты и ведет к за-
держке развития плода [93].

Одной из мишеней miR-152 является ген HLAG
[92]. Продукт этого гена защищает клетки тро-
фобласта от лизиса натуральными киллерами и
способствует формированию толерантности им-
мунной системы матери к плоду [100]. Снижен-
ный уровень мРНК HLAG выявлен в плаценте
при ПЭ [100]. Гиперэкспрессия miR-152 в клетках
трофобласта уменьшает содержание антигена
HLAG и усиливает опосредованный натуральны-
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ми киллерами цитолиз клеток трофобласта,
вследствие чего они не способны полноценно ре-
моделировать спиральные маточные артерии
[100].

Другой механизм действия miR-152 может
быть связан с подавлением трансляции интегри-
на α5 (ITGA5) [93]. Действие miR-152 на мРНК
ITGA5 проявляется в ингибировании адгезии и
ангиогенеза эндотелиальных клеток, активации
миграции клеток [93]. Интегрин α5 совместно с
интегрином β1 образует рецептор для фибронек-
тина, взаимодействие которого с α5β1 приводит к
активации сигнальных путей, важных для про-
цессов ангиогенеза [100].

MiR-152 является также негативным регулято-
ром плацентарного фактора роста (PlGF) – гли-
копротеина, который во время беременности
синтезируется в клетках трофобласта и обеспечи-
вает формирование сосудов плаценты и васкуля-
ризацию ее ворсин [93]. При беременности,
осложненной ПЭ, уровень PlGF снижен [93].

Таким образом, повышение уровня miR-152
может нарушать миграцию и инвазию трофобла-
ста, а также снижать ангиогенез в плаценте.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение ассоциаций микроРНК с ПЭ начато

сравнительно недавно. Тем не менее уже найдены
микроРНК, которые могут быть связаны с разви-
тием ПЭ. Показано, что профиль микроРНК в
плаценте и кровотоке беременных с ПЭ может за-
висеть от тяжести ПЭ, времени манифестации
патологии, срока беременности, этнических фак-
торов и других причин. Имеются доказательства
перспективности изучения циркулирующих мик-
роРНК как предикторов ПЭ. Однако результаты
исследований носят противоречивый характер.
Дальнейшие исследования микроРНК являются
актуальными и могут способствовать уточнению
молекулярных механизмов развития ПЭ, поиску
новых биомаркеров и персонифицированному ле-
чению этого грозного осложнения беременности.

Исследование проведено при финансовой
поддержке темы фундаментальных научных ис-
следований № 0558-2017-0056.

Настоящая статья не содержит каких-либо ис-
следований с использованием в качестве объекта
животных.

Настоящая статья не содержит каких-либо ис-
следований с участием в качестве объекта людей.

Авторы заявляют, что у них нет конфликта ин-
тересов.
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MiRNAs Associated with Preeclampsia
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MicroRNA is a class of small non-coding RNAs that play an important role in the mRNA regulation trans-
lation and degradation. Recent studies have reported the implication of miRNAs in the development of pre-
eclampsia (PE) – the severe and common pregnancy complication. The purpose of this review is to analyze
the current knowledges on miRNAs associated with PE. The possibilities of miRNA for early diagnosis and
prevention of PE are discussed. Targets of these miRNAs are briefly described. The most promising PE pre-
dictors are identified.
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