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Резюме
Учитывая высокий процент инвалидизации и смертности в результате перенесенного инсульта, в на-

стоящее время является перспективным поиск новых возможностей для улучшения ранней диагностики 
и оптимизации терапевтических подходов. В статье представлен обзор литературы, посвященной изучению 
NR2-антител к глутаматным N-метил-D-аспартат (NMDA) рецепторам в качестве биомаркера в остром 
периоде инсульта. Проведенный обзор показал, что данный биомаркер пригоден для определения нали-
чия ишемического процесса в мозге и степени разрушения мозговой ткани, как в первые часы инсульта, 
так и в динамике. Кроме того, анализ NR2-антител может быть информативен для контроля за течением 
заболевания в случае увеличения размеров очага, что может способствовать своевременной коррекции 
лечения и позволит улучшить эффективность проводимой терапии. Важным параметром можно считать 
прогностический потенциал NR2-антител, что может быть использовано для оптимизации персонифи-
цированного терапевтического подхода. Однако малочисленность исследований NR2-антител в остром 
периоде инсульта на сегодняшний день требует дальнейшего изучения данного биомаркера.
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цепторы, прогноз
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Введение
Инсульт по-прежнему остается ведущей при-

чиной тяжелой инвалидизации во всем мире [1], 
что, несомненно, требует поиска новых диагности-
ческих возможностей, способных улучшить ран-
нее распознавание инсульта, дифференцирование 
с транзиторной ишемической атакой (ТИА), а также 
ишемического (ИИ) и геморрагического инсульта 
(ГИ) между собой в первые часы от начала симпто-
мов. Существующие методы диагностики не всегда 
информативны и повсеместно доступны, поэтому 
срочно необходимы новые диагностические инстру-
менты, в том числе и для улучшения возможности 
отбора пациентов для дифференцированной терапии 
в острейшем периоде [2]. Наиболее перспективным 
для этой цели видится использование биомаркеров — 
веществ, которые можно измерить в организме или 
его продуктах, а изменение их концентрации способ-
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но отражать связь с заболеванием, при котором они 
исследуются [3]. Эти вещества, высвобождающие-
ся в периферическую кровь и цереброспинальную 
жидкость (ЦСЖ) во время церебрального повреж-
дения, могут являться индикаторами динамического 
процесса, происходящего в мозге, и могут не только 
помочь в идентификации и дифференцировании 
инсульта, но и быть полезными для установления 
стадии и объема ишемического поражения (напри-
мер, в качестве маркеров окончательно инфаркт-
ной ткани и потенциально жизнеспособной ткани, 
соответствующей полутени), а также для прогно-
зирования исходов ишемического инсульта, в том 
числе на фоне тромболитической терапии (напри-
мер, увеличение объема поражения, мониторинг 
терапевтического ответа и возможных побочных 
эффектов, связанных с лечением) [4]. Также надо 
учитывать, что оптимальные биомаркеры инсульта 
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должны обнаруживаться с помощью быстрых, не-
дорогих и надежных методов [5].

В последние годы ведется большое количество 
исследований по поиску биомаркеров, которые могли 
бы быть использованы в остром периоде инсульта. 
Однако данная проблема все еще остается на стадии 
исследований, и до сих пор не найдено вещества, 
которое можно было бы использовать в качестве 
быстро определяемого, доступного и информатив-
ного биомаркера в клинической практике.

Известно, что церебральная ишемия приводит 
к каскаду молекулярных событий, которые запу-
скаются вследствие снижения мозгового кровотока 
и последующей энергетической недостаточности. 
Эта энергетическая недостаточность приводит к ме-
таболическим нарушениям с изменениями уровня 
кислорода, метаболизма глюкозы и истощением 
энергетических запасов, что в свою очередь вызы-
вает высвобождение глутамата [6].

Высвобождение глутамата происходит, когда 
кровоснабжение нейронов уменьшается ниже по-
рогового уровня (ниже 20 мл / 100 г / мин) [7]. Сле-
дует отметить, что некроз нейронов возникает при 
кровотоке 17 мл / 100 г / мин, поддерживаемом в те-
чение 180 минут и более [8].

Снижение содержания аденозинтрифосфата в ре-
зультате аноксии вызывает сбой энергетических про-
цессов в клетке, что приводит к накоплению ионов 
Na+ внутри нейронов и облегчению деполяризации 
клеточных мембран. Стимулированное деполяриза-
цией поступление Ca2+ приводит к облегчению вы-
деления глутамата, содержащегося во внутриклеточ-
ных везикулах, что ведет к повреждению нейронов 
[9]. Увеличение количества внеклеточной глутами-
назы, высвобождаемой из поврежденных нейронов, 
в свою очередь увеличивает гидролиз глютамина 
с образованием внеклеточного глутамата [10].

Глутамат является основным возбуждающим 
нейротрансмиттером центральной нервной системы 
(ЦНС) [11, 12], крайне необходимым для многочис-
ленных ключевых нейрональных функций. Глутамат 
накапливается в везикулах в пресинаптических тер-
миналях в пределах синапсов и затем высвобожда-
ется из этих везикул, связывается с глутаматными 
рецепторами, экспрессируемыми на постсинапти-
ческих мембранах, и активирует их, что в конечном 
итоге приводит к эффектам, которые необходимы 
для функционирования здорового мозга. Тем не ме-
нее избыток глутамата вызывает массовую гибель 
нейронов и повреждение головного мозга из-за экс-
айтотоксичности [13].

Гибель нейронов в клеточной культуре проис-
ходит при концентрации выше 10 мкмоль [14]. Дли-
тельная и чрезмерная стимуляция глутаматергиче-

ских рецепторов происходит, когда внеклеточный 
глутамат приближается к 100 мкмоль [15].

Это состояние обозначается как эксайтотоксич-
ность — длительная и чрезмерная (токсическая) 
стимуляция глутаматных рецепторов [16]. Когда 
запасы клеточной энергии падают, повышенное вы-
свобождение и нарушение поглощения глутамата 
опосредуют токсическое накопление внеклеточного 
глутамата, что приводит к чрезмерной стимуляции 
рецепторов глутамата и, как следствие, — к гибели 
нейронов [17].

Глутамат-опосредованная эксайтотоксичность 
является основным патологическим процессом, 
возникающим при ишемических процессах, по-
вреждающих мозг, как острых, так и хронических 
[13, 18, 19].

N-метил-D-аспартат (NMDA) рецепторы
NMDA-рецепторы экспрессируются преимуще-

ственно в нейронах ЦНС, хотя их экспрессия также 
присутствует в эпителиальных клетках головного 
мозга [20], олигодендроцитах [21] и в энтеральной 
нервной системе [22, 23].

N-метил-D-аспартат (NMDA) рецепторы яв-
ляются основными рецепторами в ЦНС, которые 
контролируют синаптическую пластичность [24], 
играют важную роль в развитии, обучении и памя-
ти [25]. Существует несколько типов и подтипов 
глутаматных рецепторов (GluR), которые принад-
лежат к двум основным семействам: ионотропные 
рецепторы глутамата (iGluR), которые являются 
рецепторами ионных каналов, и метаботропные 
рецепторы глутамата (mGluR), которые связаны 
с G-белком. Оба вида этих рецепторов активиру-
ются глутаматом [26].

NMDA-iGluR представляют собой гетерооли-
гомеры, состоящие из двух обязательных субъеди-
ниц NR1 и NR2, ответственных за инициирование 
многих форм синаптической пластичности в раз-
личных областях мозга [24]. Две глицин-связыва-
ющие NR1 субъединицы и две глутамат-связываю-
щие NR2 субъединицы собираются вместе, образуя 
гетеротетрамер [27, 28], который состоит из двух 
обязательных субъединиц NR1 и двух из четырех 
возможных субъединиц NR2: NR2A, NR2B, NR2C 
и NR2D. Субъединицы NR2 во взрослом головном 
мозге обычно представляют собой NR2A и NR2B, 
и отношение NR2B к NR2A уменьшается с возрастом 
у различных видов животных и людей. Состав NR2 
определяет свойства каналов NMDA-рецепторов 
и степень синаптической пластичности. Относи-
тельное преобладание NR2B в ювенильном мозге 
придает ему большую пластичность в сравнении 
с мозгом взрослого.
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Помимо субъединиц NR1 и NR2, существует 
также третья субъединица NR3, которая является 
регуляторной субъединицей, снижающей актив-
ность каналов NMDA-рецептора [29].

Изменения в экспрессии субъединиц NMDA-
рецептора были продемонстрированы при различ-
ных неврологических расстройствах. В эксперимен-
те церебральной ишемии было выявлено, что экс-
прессия субъединицы NR2 повышается [30], тогда 
как экспрессия субъединицы NR1 подавляется [31].

Эмболическая или тромботическая окклюзия 
сосудов мозга стимулирует каскад нейротоксич-
ности, приводящей к повреждению гематоэнцефа-
лического барьера (ГЭБ), потеря целостности ко-
торого приводит к повреждению нейронов и глии. 
Кроме того, активированные тромбином сериновые 
протеазы вызывают расщепление синаптических 
NMDA-рецепторов [32], как субъединиц NR2A, так 
и NR2B [33, 34].

В результате повышенные концентрации пеп-
тидов, образующихся при расщеплении NMDA-
рецепторов, могут попасть в кровоток. Аномально 
высокие концентрации этих пептидных фрагментов, 
которые действуют как чужеродные антигены по-
сле выхода из мозга, инициируют иммунный ответ 
и выработку аутоантител [35].

В последние годы стало ясно, что массивное по-
вреждение головного мозга может вызывать не толь-
ко избыток глутамата, но и некоторых типов антител 
против рецепторов глутамата (NR-антитела), кото-
рые присутствуют в сыворотке крови (СК) и в ЦСЖ 
пациентов при различных неврологических заболе-
ваниях. Семейство NR-аутоантител представляется 
наиболее распространенным, мощным и опасным 
в отношении мозговой ткани, в связи с чем пред-
ставляет значительный интерес для изучения в на-

стоящее время. Высокий уровень в ЦНС различных 
типов NR-антител вследствие их интратекальной 
продукции обусловливает их свойства нарушать 
передачу сигналов нейронами и вызывать повреж-
дение головного мозга [26].

NR-антитела и в частности, их подтипы NR1 
и NR2 присутствуют у пациентов с различными 
неврологическими заболеваниями, как в СК, так 
и в ЦСЖ (табл. 1) [26]. Было установлено, что кон-
центрация NR2-антител в СК здоровых доброволь-
цев составляет в среднем 0,33 нг/мл (0,02–1,15 нг/
мл) [36].

Кроме того, ранее было выявлено, что доопе-
рационные концентрации NR2-антител в сыворот-
ке могут прогнозировать тяжелые нежелательные 
явления со стороны нервной системы после карди-
охирургических операций с использованием аппа-
рата искусственного кровообращения. У пациентов 
с повышенным уровнем NR2-антител ≥ 2,0 нг/мл 
до операции вероятность возникновения невроло-
гических осложнений после операции была почти 
в 18 раз выше, чем у пациентов с отрицательным 
тестом [37].

Также в литературе имеются данные о том, что 
уровень NR2-антител может прогнозировать выжи-
ваемость после сердечно-легочной реанимации. Так, 
повышенный уровень NR2-антител в СК через 1 час 
после сердечно-легочной реанимации коррелировал 
с более низкой 72-часовой выживаемостью [38].

Выявленный значимо более высокий уровень 
NR2-антител у новорожденных с перинатальной 
асфиксией в сравнении со здоровым контролем 
позволил исследователям говорить о возможности 
прогнозирования развития гипоксической ишеми-
ческой энцефалопатии после перенесенной пери-
натальной асфиксии [39].

Таблица 1
АНТИТЕЛА К NMDA-РЕЦЕПТОРАМ ПРИ НЕВРОЛОГИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ

Заболевание Подтип антител
Эпилепсия NR2
Анти-NMDA-рецепторный энцефалит NR1
Системная красная волчанка с нейропсихическими проявлениями и без них NR2
Паранеопластический энцефалит NR2
Herpes Simplex Virus энцефалит NR1/NR2
Дисфункция памяти и депрессия при синдроме Шегрена NR2
Медленно прогрессирующие когнитивные нарушения NR1/NR2
Мания NR2
Шизофрения NR1/NR2
Паранеопластическая мозжечковая атаксия mGluR1
Лимфома Ходжкина и лимбическая энцефалопатия (Синдром Офелии) mGluR5
Транзиторная ишемическая атака / инсульт NR2
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Таблица 2
ХАРАКТЕРИСТИКА ИССЛЕДОВАНИЙ NR2-АНТИТЕЛ, 

ВКЛЮЧЕННЫХ В ОБЗОР

Вид инсульта 
(размер выборки, чел.)

Биома‑
териал

Уровень анти-NMDA-NR2-антител 
и выявленные связи

Место 
проведения 

исследо-
вания

Авторы, год
[источник]

ИИ (70),
КГ (200) СК

▪ повышен, максимальная концентра-
ция при ИИ через 9–12 часов;
▪ прямая связь с тяжестью ИИ;
▪ наиболее благоприятное течение 
с хорошим восстановлением нарушен-
ных функций при нормализации уров-
ня NR2-антител к третьему дню

Москва, 
Россия

Гусев и др., 
1996 [40]

ИИ (23),
ТИА (14),
ГИ (18),
КГ (30)

СК

▪ повышен при ТИА, ИИ и ГИ, 
максимальная концентрация при ИИ 
через 9–12 часов, нет пика при ГИ — 
примерно одинаково повышен в первые 
72 часа;
▪ при ИИ и ТИА выше, чем при ГИ;
▪ при ИИ выше, чем при ТИА;
▪ прямая связь объемом инфаркта;
▪ концентрация выше при локализации 
инфаркта в кортикальной зоне 
(объемом более 25 см3)

Санкт-
Петербург, 

Россия

Dambinova 
et al., 2002 

[35]

ИИ (31),
ТИА (56),
ГИ (18),
КГ (230)

СК

▪ повышен при ТИА, ИИ и ГИ, 
максимальная концентрация при ИИ 
через 9–12 часов, при ГИ через 
3–6 часов;
▪ при ИИ и ТИА выше, чем при ГИ;
▪ прямая связь с объемом инфаркта;
▪ прямая связь с тяжестью ИИ

Санкт-
Петербург, 

Россия

Dambinova 
et al., 2003 

[41]

Острый ИИ или ТИА (55),
острый ИИ или ТИА + 
предшествующий ИИ в пе-
риод ≤ 6 месяцев (35),
острый ИИ или ТИА + 
предшествующий ИИ в пе-
риод ≥ 6 месяцев (30),
КГ (109)

СК

▪ повышен при остром ИИ в первые 
72 часа по сравнению с контролем;
▪ выше у женщин, чем у мужчин;
▪ наиболее высокий при остром ИИ 
при наличии предшествующих ИИ 
в период ≤ 6 месяцев, при остром ИИ 
при наличии предшествующих ИИ ≥ 6 
месяцев выше, чем при остром ИИ 
без предшествующих инсультов;
▪ при повышении на одну единицу 
риск развития ИИ увеличивается 
в 2,5 раза

Декейтер, 
Джорджия, 

США

Weissman 
et al., 2011 [45]

ИИ (101),
КГ (100) Плазма

▪ повышен при ИИ в первые 72 часа, 
наибольшая концентрация в период 
1–12 часов;
▪ прямая связь с объемом кортикально-
го инфаркта инфаркта (объемом 
до 200 мл)

Кеннесо, 
Джорджия, 

США

Dambinova 
et al., 2012 

[42]

ИИ (49),
ГИ (23),
КГ (52)

СК

▪ повышен при инсульте в первые 
72 часа, наибольшая концентрация 
в период 1–12 часов;
▪ при ИИ выше, чем при ГИ

Клуж-
Напока, Ру-

мыния

Stanca et al., 
2015 [33]
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Вид инсульта 
(размер выборки, чел.)

Биома‑
териал

Уровень анти-NMDA-NR2-антител 
и выявленные связи

Место 
проведения 

исследо-
вания

Авторы, год
[источник]

ТИА (20),
КГ (20) СК ▪ повышен у женщин в 2 раза по 

сравнению с контролем
Москва, 
Россия

Klimenko 
et al., 2016 

[46]

ИИ (84),
ТИА (36),
КГ (20)

Плазма

▪ повышен при ИИ в первые 72 часа, 
наибольшая концентрация в период 
1–12 часов;
▪ при ИИ выше, чем при ТИА;
▪ при поражении КБ выше, чем ВББ;
▪ прямая связь с объемом ишемии

Санкт-
Петербург, 

Россия

Дамбинова 
и др., 2017 

[43]

ИИ (30),
КГ (30) СК ▪ повышен в первые 24 часа на 38 % 

при ИИ по сравнению с контролем
Москва, 
Россия

Skalny et al., 
2017 [47]

Примечание: ИИ — ишемический инсульт; КГ — контрольная группа; ТИА — транзиторная ишемическая атака; ГИ — ге-
моррагический инсульт; СК — сыворотка крови; КБ — каротидный бассейн; ВББ — вертебрально-базилярный бассейн.

Учитывая данные о способности NR2-антител 
отражать степень повреждения мозговой ткани, нами 
был проведен анализ литературы на предмет изуче-
ния NR2-антител в качестве биомаркера в остром 
периоде инсульта. Поиск проводили в базах данных 
PubMed, Scopus, ELibrary. В качестве ключевых слов 
при проведении поиска использовали: NR2-антитела/
NR2-antibodies, NMDA-рецепторы/NMDA-receptors, 
глутамат/glutamate, инсульт/stroke. Уделяли внима-
ние определению периода наибольшей (пиковой) 
концентрации NR2-антител в крови, возможности 
его использования для дифференцирования ИИ и со-
стояний, его имитирующих, ИИ и ТИА, ИИ и ГИ, 
связи биомаркера с объемом очага в головном моз-
ге, тяжестью неврологического дефицита и функ-
циональным исходом. Количество исследований, 
посвященных изучению NR2-антител при остром 
нарушении мозгового кровообращения, невелико. 
Нам удалось найти всего 10 подходящих работ, про-
веденных в период с 1996 по 2017 годы (табл. 2).

Уровень NR2-антител и его колебания
Повышение уровня NR2-антител в крови по 

сравнению со здоровым контролем было обнару-
жено в большинстве проанализированных иссле-
дований как при ишемическом поражении мозга 
(в том числе ТИА) [40–47], так и при геморраги-
ческом [35, 41, 44]. При этом максимальная кон-
центрация при ИИ появлялась в период от 1 до 12 
часов от начала симптомов [40, 42–44] или в пери-
од от 9 до 12 часов [35, 41]. Так, С. А. Дамбиновой 
и соавторами (2002, 2003) был выявлен пик кон-
центрации при ИИ, который приходился на период 
9–12 часов (с максимальной концентрацией 7,90 ± 
1,23 нг/мл) [35, 41]. 

При ГИ пик концентрации NR2-антител в кро-
ви определялся в период от 3 до 6 часов [41] или от 
1 до 12 часов от начала симптомов [44], или же был 
одинаково повышен на протяжении первых 72 часов 
[35] (от 1,65 ± 0,15 до 1,72 ± 0,12 нг/мл) с последую-
щим постепенным снижением. Это может отражать 
различную скорость разрушения ГЭБ при ИИ и ГИ.

Кроме того, была выявлена большая степень 
повышения уровня NR2-антител в крови в остром 
периоде ИИ и при ТИА у женщин по сравнению 
с мужчинами [45, 46].

Повышение уровня NR2-антител было отмече-
но и в крови пациентов с сахарным диабетом без 
инсульта по сравнению со здоровым контролем 
(3,0 ± 1,9 против 1,57 ± 0,8 нг/мл, р = 0,0008) [36]. 
Однако у пациентов с артериальной гипертензией 
уровни NR2-антител не были связаны ни с систо-
лическим артериальным давлением, ни с диасто-
лическим артериальным давлением, ни с длитель-
ностью артериальной гипертензии, ни с индексом 
массы тела, ни с тяжестью ретинопатии или дис-
липидемией [48].

В исследовании J. D. Weissman и соавторов (2011) 
определяли уровень NR2-антител в первые 72 часа 
в СК пациентов с острым ИИ или ТИА в зависимо-
сти от предшествующих ИИ в период ≤6 месяцев / ≥6 
месяцев. Они обнаружили, что уровень NR2-антител 
был выше у пациентов, имевших в анамнезе пере-
несенный ИИ в период ≤6 месяцев по сравнению 
с пациентами, перенесшими ИИ в период ≥6 ме-
сяцев или без предшествующих инсультов. Кроме 
того, у мужчин с острым инсультом, но без пред-
шествующего инсульта в анамнезе было только не-
значительное повышение уровня NR2-антител по 
сравнению с здоровым контролем (р = 0,25), но при 
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повторном остром ИИ, предшествующих ИИ в пе-
риод ≤ 6 месяцев от первого ИИ, было значительное 
повышение по сравнению с контрольной группой 
(р < 0,05) [45]. Это может свидетельствовать о том, 
что повреждение ГЭБ после перенесенного ИИ со-
храняется длительно (более 6 месяцев).

По данным С. А. Дамбиновой и соавторов (2003, 
2012), при концентрации NR2-антител > 1,8 нг/мл 
в СК чувствительность анализа для ИИ составила 
100 %, для ТИА — 98 %, специфичность для ИИ 
и ТИА — 89 % [41], при концентрации ≥ 1,0 мкг/л 
для ИИ — 92 %, специфичность — 96 % [42].

Таким образом, данный биомаркер может давать 
информацию о наличии ишемического поражения 
мозга, отражать степень повреждения мозга в остром 
периоде ИИ, а также, учитывая эти возможности, 
может быть использован для определения изменений 
состояния мозговой ткани в динамике и контроля 
эффективности терапии.

Связь уровня NR2-антител с объемом и лока-
лизацией очага

Во всех работах, оценивающих взаимосвязь 
уровня NR2-антител с объемом очага поражения 
при инсульте (по данным нейровизуализирующих 
методов: компьютерная и/или магнитно-резонансная 
томография), была определена положительная связь 
[35, 41–43] с объемом очага на диффузионно-взве-
шенном изображении (DWI) (r = 0,79, р < 0,0001) 
[41]. Также было выявлено, что концентрация NR2-
антител была ниже у пациентов с инфарктами, лока-
лизованными в задней области мозга, и значительно 
выше при инфарктах в кортикальной зоне [35, 42]. 
В работе С. А. Дамбиновой (2017) было обнаружено, 
что при поражении каротидного бассейна уровень 
NR2-антител выше, чем при поражении вертебраль-
но-базилярного бассейна [43].

Следовательно, данный маркер целесообразно 
использовать для оценки масштабности пораже-
ния ткани головного мозга при инсульте, однако 
делать выводы о локализации очагов по концен-
трации NR2-антител не представляется достаточно 
обоснованным.

Уровень NR2-антител как показатель тяжести 
инсульта и прогностический маркер

Была определена прямая связь уровня NR2-
антител с тяжестью состояния по шкале инсуль-
та Национального института здоровья (National 
Institutes of Health Stroke Scale, NIHSS) в остром 
периоде инсульта (r = 0,91, р < 0,0001) [41].

Кроме того, степень повышения NR2-антител 
имела прогностическое значение. В работе Е. И. Гу-
сева (1996) наиболее благоприятное течение инсуль-

та с хорошим восстановлением нарушенных функ-
ций наблюдалось, когда к третьему дню развития 
заболевания наблюдалась стабильная нормализация 
уровня NR2-антител [40].

Также было замечено, что у пациентов в со-
стоянии ступор-комы не наблюдалось повышения 
уровня NR2-антител в первые дни ИИ, что, веро-
ятно, отражало развитие иммунодефицитного со-
стояния, при этом снижение уровня NR2-антител 
до субнормальных значений было крайне неблаго-
приятным прогностическим признаком, как правило, 
приводившим к смерти пациента [40]. Анализируя 
уровень NR2-антител и сопоставляя его с клиниче-
ским течением заболевания, можно также предпо-
лагать срыв процессов ауторегуляции в мозге при 
несоответствии тяжести состояния и концентрации 
NR2-антител, что может являться плохим прогно-
стическим признаком.

К тому же J. D. Weissman с коллегами (2011) 
представили данные о том, что при увеличении 
уровня NR2-антител на одну единицу риск инсульта 
увеличивался в 2,5 раза [45].

Таким образом, можно сказать, что уровень NR2-
антител может быть полезен в качестве средства для 
мониторинга осложнений и эффективности терапии, 
возможности оценивания перспективы реабилита-
ционного потенциала и прогнозирования исхода 
инсульта, а также может рассматриваться как фак-
тор риска инсульта.

Возможность использования уровня NR2-
антител для дифференцирования ТИА, ИИ и ГИ

Количество работ, исследовавших возможность 
применения уровня NR2-антител для дифференци-
рования ИИ от других состояний, а также ИИ и ГИ, 
очень малочисленно.

С. А. Дамбинова и соавторы (2002, 2003, 2017) 
обнаружили значимо более высокий уровень NR2-
антител у пациентов с ТИА и ИИ по сравнению 
со здоровым контролем, пациентами без инсульта, 
но с артериальной гипертензией / атеросклерозом 
и пациентами с ГИ. При этом при ИИ уровень NR2-
антител был выше, чем при ТИА [35, 41, 43].

D. M. Stanca с коллегами (2015) определили, что 
уровень NR2-антител был значительно более высо-
ким при ИИ, чем при ГИ. Тем не менее авторы сде-
лали вывод о том, что NR2-антитела не могут быть 
использованы в качестве биомаркера, способного 
отличить ИИ и ГИ, однако при комбинации с опре-
делением глиального фибриллярного кислого белка 
они могут способствовать дифференцировке этих 
двух состояний в первые 12 часов после инсульта 
с чувствительностью и специфичностью 94 % и 91 % 
соответственно [44].
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Ориентируясь на имеющиеся исследования, мож-
но говорить лишь о том, что уровень NR2-антител 
способен отражать ишемическое поражение мозга, 
однако исключить геморрагический процесс, ос-
новываясь на значениях этого показателя, не пред-
ставляется возможным. Данные исследователей [44] 
показывают, что необходима дальнейшая работа по 
изучению дифференциально-диагностических воз-
можностей оценки NR2-антител, и вполне возмож-
но включение этого биомаркера в диагностическую 
панель наряду с другими биомаркерами, совместное 
определение которых может стать информативным.

Обсуждение
Поиск новых лабораторных диагностических 

маркеров при инсульте, несомненно, на сегодняш-
ний день представляется весьма перспективным 
направлением.

Определение уровня NR2-антител в крови явля-
ется относительно малозатратной и быстровыполни-
мой процедурой. Проведенный анализ литературы 
показал, что NR2-антитела можно считать подхо-
дящим веществом на роль биомаркера инсульта, 
особенно ишемического. Имеющиеся в литерату-
ре данные позволяют говорить о перспективности 
применения NR2-антител для определения наличия 
ишемического процесса в мозге и степени разруше-
ния мозговой ткани, как в первые часы от развития 
инсульта, так и в динамике. Кроме того, анализ NR2-
антител может быть информативен для контроля за 
течением заболевания в случае увеличения размеров 
очага, что может способствовать своевременной 
коррекции лечения, а значит, позволит улучшить 
эффективность проводимой терапии. Важным па-
раметром можно считать прогностический потен-
циал NR2-антител, что может быть использовано 
для оптимизации персонифицированного терапев-
тического подхода.

Однако количество проведенных исследований 
по изучению NR2-антител при инсульте и ТИА не-
велико на сегодняшний день, объем выборок почти 
во всех представленных исследованиях небольшой, 
а их структура различна. Вероятно, что исследова-
ние данного биомаркера в однородных и объемных 
группах пациентов сможет получить более одно-
значные результаты.

Заключение
Учитывая высокий диагностический потенциал 

NR2-антител, необходимо продолжение исследо-
ваний по изучению этого биомаркера, возможно, 
с включением его в диагностическую панель вместе 
с другими веществами, подходящими на роль био-
маркеров при инсульте. Вероятно, что совместное 
применение нескольких маркеров позволит более 

точно определять необходимые для улучшения ди-
агностики параметры, а также даст более четкую 
картину диагностической ценности каждого био-
маркера в отдельности.
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