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РЕЗЮМЕ 
Целью работы явилась попытка обобщения имеющихся собственных и литературных данных по поиску биологических 
маркеров психических и неврологических заболеваний. С точки зрения потенциального биомаркера рассматривается мо-
ноаминоксидаза (МАО) тромбоцитов. Исследование первого эпизода шизофрении и тревожной депрессии показало, что 
МАО тромбоцитов может служить потенциальным биомаркером эффективности фармакотерапии этих расстройств. По-
вышение активности МАО в остром периоде (4–5 дней) после инсульта рассматривается как компенсаторная реакция, 
направленная на восстановление неврологических функций, тогда как повышение активности МАО через 4–5 месяцев 
после инсульта связано с выраженным нарушением неврологических функций; активность МАО может явиться потенци-
альным прогностическим биомаркером исхода ишемического инсульта. 
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ВВЕДЕНИЕ 
Биологические маркеры являются индикаторами 

болезненного состояния, поскольку связаны с пато-
физиологическими процессами. Они могут давать 
информацию и позволять проникнуть в глубинные 
подлежащие молекулярные механизмы заболевания. 
Несмотря на то что этиология шизофрении, депрес-
сий и других психических и неврологических забо-
леваний остается неизвестной, биомаркер или ком-
плекс биомаркеров, точно характеризующий клини-
ческий синдром или синдромы, может позволить 
улучшить диагностику, прогноз и оценить эффек-
тивность лечения, способствовать созданию новых 
терапевтических подходов, а также уяснению пато-
генетических механизмов этих заболеваний. 

Понимание молекулярных процессов при психи-
ческой и неврологической патологии является фун-
даментальным требованием для разработки диагно-
стических, дифференциально-диагностических 
и прогностических методов и высокого уровня те-
рапии. Биомаркеры, выделенные из свободно до-
ступных жидкостей организма – спинно-мозговая 
жидкость, сыворотка или плазма крови, моча или 
слюна, могут помочь идентификации субтипов бо-
лезни, способствовать прогнозу и мониторингу от-
вета на лечение, степени комплаентности к лечению 
и выявлению новых мишеней для фармакологиче-

ского воздействия. Такие биомаркеры могут также 
открыть возможность создания новых подходов 
к лечению ранних или предсимптоматических пери-
одов заболевания, чтобы улучшить исход или даже 
предотвратить развитие патологии. Достоверность 
информации, получаемой при помощи биомаркеров, 
которые могут детектировать ранние изменения и 
специфически коррелируют с обострением или про-
грессированием психического расстройства, явля-
ются важными для разработки тактики терапии. Ис-
пользуемые как прогностические параметры, био-
маркеры могут помочь выявлению лиц с высоким 
риском или подгруппы больных, которые могут 
быть включены в исследования для испытания но-
вых фармакологических препаратов. Кроме того, 
биомаркеры могут служить показателями эффек-
тивности терапии и стоимостной эффективности 
при применении превентивной терапии. Мы полага-
ем,  что системный подход,  в отличие от редукцио-
нистского, будет способствовать пониманию муль-
тифакторных аспектов как психических, так и 
неврологических заболеваний, что позволит уяснить 
патогенетические и патофизиологические механиз-
мы этих расстройств [1]. 

Всё это ставит задачу углубленного изучения па-
тофизиологических механизмов как психических, 
так и неврологических заболеваний. 
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Исследования, связанные с изучением активно-
сти ферментов нейромедиаторного обмена у боль-
ных психическим и неврологическими заболевани-
ями, единичны. В последние 5–8 лет в связи 
с расшифровкой генома человека публикуются ре-
зультаты изучения полиморфизма генов этих фер-
ментов. Эти генетические исследования, внося 
определенный вклад в изучение патогенетических 
механизмов этих расстройств, отвечают только на 
вопрос где?,  т.е.  в каких элементах гена могли бы 
проявиться нарушения. 

Однако для уяснения патофизиологических ме-
ханизмов психических и неврологических заболева-
ний, для выявления нарушенных метаболических 
процессов и на этой основе разработки фармаколо-
гических препаратов с новыми свойствами и мише-
нями их действия нужен ответ на вопрос что?, т.е. 
необходима информация о подлежащих нейрохими-
ческих процессах. И на этот вопрос могут помочь 
ответить только биохимические исследования. 

В настоящей работе мы поставили целью рас-
смотреть роль одного из основных ферментов моно-
аминергического обмена – моноаминоксидазы как 
биомаркера психических и неврологических заболе-
ваний. 

Моноаминоксидаза. Одним из ферментов, 
представляющих интерес для психиатров и невроло-
гов, является моноаминоксидаза (МАО). Он служит 
основным ферментом, осуществляющим инактива-
цию биологически активных моноаминов – нейро-
медиаторов и нейромодуляторов. 

Моноаминоксидаза – это флавиновый фермент, 
катализирующий реакцию окислительного дезами-
нирования фенилалкиламинов (дофамин, норадре-
налин, адреналин, тирамин и др.), индолалкилами-
нов (серотонин, триптамин) и имидазолалкиламинов 
(гистамин). 

На основании ингибиторного анализа в организ-
ме млекопитающих и человека (в частности в го-
ловном мозге)  выявлено 2  основных типа МАО:  
МАО-А, которая ингибируется очень низкими кон-
центрациями хлоргилина, а ее субстратами являют-
ся серотонин и норадреналин; МАО-Б, которая ин-
гибируется депренилом, а специфическими субстра-
тами являются бензиламин и 2-фенилэтиламин [2]. 

В реакциях, катализируемых МАО, синтезиру-
ются такие токсические реакционно-активные со-
единения, как альдегиды, аммиак, а также перекись 
водорода. 

Прямое исследование активности МАО мозговой 
ткани больных не представляется возможным. Од-
нако в биологической психиатрии сформировалась 
гипотеза «периферических моделей центральной 
нервной системы» [3]. Согласно этой гипотезе, фер-
менты, рецепторы и другие биохимические компо-
ненты форменных элементов крови в значительной 
степени отражают особенности состояния биохими-
ческих систем головного мозга. Так, например, 
тромбоциты, в которых определяется активность 
МАО, обладают определенными чертами сходства 

с препаратами нервных окончаний мозга (синапто-
сомами) в отношении механизмов активного пере-
носа биогенных моноаминов, образования их ре-
зервных форм, функции резервных гранул и рецеп-
торов для моноаминов 

Психические заболевания 
Первый эпизод шизофрении. В настоящее время 

этиология психических заболеваний (шизофрении, 
депрессии) не известна. Эти заболевания почти 
наверняка является результатом комплексного вза-
имодействия между определенным количеством 
предиспозиционных генов и факторов среды. Мно-
гие исследования сфокусированы на идентификации 
при психических заболеваниях «генов риска» или 
генетического полиморфизма. Альтернативным 
подходом по отношению к генетическим исследова-
ниям является поиск маркеров заболевания – биоло-
гических маркеров (биомаркеров) [4]. 

Работ, связанных с изучением состояния биохи-
мических процессов у больных первого эпизода ши-
зофрении (ПЭШ), явно недостаточно, а получаемые 
результаты крайне противоречивы. 

При анализе литературы мы нашли только одну 
работу [5], в которой было показано, что у больных 
ПЭШ активность МАО тромбоцитов не отличалась 
от таковой у здоровых добровольцев. В литературе 
указывается, что при хроническом течении шизо-
френии активность МАО тромбоцитов у больных 
снижалась [6, 7]. 

В наших исследованиях у больных ПЭШ, напро-
тив, было выявлено достоверное, почти двукратное 
повышение активности этого фермента [8, 9]. Ана-
лиз данных об обмене моноаминов дает нам воз-
можность объяснения установленного факта повы-
шения активности тромбоцитарной МАО у больных 
ПЭШ до начала лечения.  Так,  M.  Laruelle,  A.  Abi-
Dargham [10] на основании результатов нейровизуа-
лизационных методов (PET и SPECT) исследований 
высказали положение о гиперактивации дофаминер-
гической нейротрансмиссии у больных ПЭШ. Это, 
естественно, сопровождается усилением выброса 
дофамина в синаптическую щель.  С другой сторо-
ны, у больных ПЭШ было выявлено снижение свя-
зывающей активности дофаминового транспортера, 
ответственного за обратный захват дофамина из 
синаптической щели в пресинаптическое окончание 
[11]. Это также способствует продолжению накоп-
ления избыточного количества дофамина в синапти-
ческой щели. Можно полагать, что установленное 
нами значительное повышение активности МАО 
у больных ПЭШ является компенсаторным и 
направлено на снижение концентрации дофамина 
в синаптической щели. Этот тезис поддерживается 
данными исследования [12], в котором был выявлен 
достоверно повышенный уровень гомованилиновой 
кислоты, продукт реакции дезаминирования дофа-
мина, катализируемой МАО, у больных ПЭШ по 
сравнению с контролем. Следует иметь ввиду, что 
химическая инактивация, т.е. дезаминирование мо-
ноаминов – нейромедиаторов, выделенных в синап-
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тическую щель, происходит в клетках нейроглии 
(астроцитах и микроглии), в которых локализована 
моноаминоксидаза [13, 14]. Повышение активности 
МАО, направленное на снижение повышенного 
уровня дофамина, в такой ситуации, с одной сторо-
ны,  является положительным явлением,  с другой –  
несет в себе целый ряд негативных последствий. Так 
было установлено достоверное снижение содержа-
ние серотонина в тромбоцитах больных ПЭШ [15]. 
Это может свидетельствовать как о снижении его 
синтеза, так и об активации дезаминирования под 
действием МАО. Таким образом, повышение актив-
ности МАО может вести к нарушению баланса меж-
ду нейромедиаторными моноаминами. Нельзя ис-
ключить, что, кроме нарушения активности МАО, 
изменение баланса между нейромедиаторными мо-
ноаминами может быть индуцировано нарушением 
активности компонентов глутаматергической си-
стемы [16]. 

Явления, связанные с повышением активности 
МАО, могут рассматриваться с нескольких точек 
зрения. Во-первых, это указывает на нарушение об-
мена моноаминов. МАО, обладая различным срод-
ством к дофамину и серотонину [17], дезаминирует 
их с разной скоростью. Можно полагать, что 
у больных ПЭШ изменяется не только их абсолют-
ная концентрация в головном мозге, но и баланс 
между этими моноаминами, присущий нормальному 
организму. Во-вторых, известно, что МАО является 
интегральным компонентом наружной митохондри-
альной мембраны. Нарушение активности фермента 
у больных ПЭШ указывает, что это патологическое 
состояние сопровождается повреждением мембран-
ных структур и появлением в крови токсических 
продуктов. В-третьих, повышение активности МАО 
сопровождается ростом продукции перекиси водо-
рода. Известно, что перекись водорода, образующа-
яся в реакциях дезаминирования, катализируемых 
МАО, является основным источником свободных 
радикалов в головном мозге [18, 19]. Следовательно, 
увеличение активности МАО у больных ПЭШ 
должно активировать свободнорадикальные реакции 
и процессы перекисного окисления липидов. В-
четвертых, продуктами реакции дезаминирования 
моноаминов, катализируемой МАО, являются ток-
сичные альдегид и аммиак. Повышение активности 
МАО ведет к росту продукции этих токсичных со-
единений, которые вносят свой вклад в усиление 
выраженности эндотоксикоза [8]. 

Как указывалось выше, нами было проведено ис-
следование активности МАО у больных ПЭШ [8, 9]. 
При этом регрессионный анализ показал достовер-
ную связь показателя – МАО с показателем тяжести 
заболевания PANSS. Факторный анализ выявил, что 
в состав первого фактора входит показатель МАО и 
показатель тяжести заболевания PANSS. Было уста-
новлено,  что МАО и PANSS  связаны положитель-
ной корреляционной связью. Т.е. с усилением тяже-
сти заболевания можно ожидать увеличение показа-
теля МАО. Эти данные позволяют с достаточной 

степенью уверенности считать, что МАО является 
специфическим компонентом патогенетических ме-
ханизмов первого эпизода шизофрении. 

Если до начала лечения величина PANSS имела 
значение 81,4 балла, то после проведенной антипси-
хотической терапии с использованием рисперидона 
(3–6 мг/день в течение 45 дней) эта величина сни-
жалась до 58. При этом активность МАО тромбоци-
тов достоверно снижалась (р=0,04) по сравнению со 
значениями этого фермента до начала лечения. Од-
нако эти величины были достоверно выше тех,  что 
были в контрольной группе, т.е. нормализация ак-
тивности МАО и метаболизма в целом не происхо-
дила [20]. На это, кстати, указывают результаты ис-
следования С.А. Ивановой и др. [21], которые уста-
новили, что у больных хронической шизофренией 
на фоне выраженного клинического улучшения по-
сле антипсихотической терапии метаболические 
процессы, в частности один из важнейших фермен-
тов – глюкозо-6-фосфатдегидрогеназа, оставались 
глубоко нарушенными. 

Статистический анализ показал положительную 
корреляционную связь между величинами активно-
сти МАО тромбоцитов и величинами PANSS как до, 
так и после антипсихотической терапии [20]. 

Тревожная депрессия. Депрессия является одной 
из наиболее распространенных болезней человека 
и одной из основных причин потери трудоспособно-
сти в мире [22, 23]. Заболеваемость депрессией воз-
растает во всех регионах мира. Согласно проведён-
ному по инициативе Всемирного Банка прогнозу 
глобального бремени болезней, депрессии к 2020 г. 
должны выйти на второе место после сердечно-
сосудистых заболеваний среди основных причин 
нетрудоспособности [24]. Однако в Европе уже 
к концу 2000-х годов депрессии стали основной 
причиной утраты трудоспособности [25]. За послед-
ние 10 лет ежегодно около 5–7% населения в миро-
вой популяции переносит большой депрессивный 
эпизод,  а в будущем прогнозируется,  что 1  из 6  че-
ловек в той или иной степени будет страдать от де-
прессии [26]. Депрессия также выступает фактором 
риска многих серьезных соматических заболеваний. 
Она усугубляет их течение и создает риск развития 
осложнений и преждевременной смерти [23, 27]. 
Депрессии превратились в большую медико-
социальную проблему, которая в ближайшие годы 
будет только обостряться. Поэтому всестороннее 
исследование депрессии и патогенетических меха-
низмов этого заболевания становится одной из глав-
ных задач медицинской науки. Прогнозирование и 
оценка эффективности лечения депрессии по важно-
сти выдвигаются на первый план. 

Больные депрессией с симптомами тревоги, па-
тогенетические механизмы которых тесно перепле-
тены, представляют собой особый случай лечения 
с необходимостью выбора препаратов, которые об-
ладают как тимоаналептическим, так и выраженным 
анксиолитическим действием [28]. 
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Внедрение в клиническую практику антидепрес-
сантов с избирательным спектром действия на серо-
тонинергическую систему – ингибиторов или акти-
ваторов обратного захвата серотонина – может зна-
чительно повысить эффективность лечения больных 
и улучшить качество их жизни. Однако это требует 
уточнения показаний к применению того или иного 
препарата, изучения клинической и метаболической 
картины в процессе лечения и нейрохимических 
механизмов их действия и в целом патогенетиче-
ских механизмов этого эндогенного заболевания. 

Нами проведено исследование больных тревож-
ной депрессией. Состояние больных в соответствии 
с МКБ-10 оценивалось как депрессивный эпизод 
в качестве самостоятельного заболевания (F32.1) 
и в структуре рекуррентного депрессивного рас-
стройства (F33.1). Основным признаком для вклю-
чения в исследование было преобладание в структу-
ре депрессии тревожного аффекта. 

Использование специального комплекса биохи-
мических и нейрохимических показателей, разрабо-
танного в лаборатории патологии мозга Московско-
го НИИ психиатрии [8, 29], позволило выявить 
у больных тревожной депрессией значительные 
нарушения нейромедиаторного, моноаминергиче-
ского обмена и признаки эндогенной интоксикации. 

До начала лечения у больных достоверно почти 
в 2 раза (на 94%) была повышена активность МАО 
тромбоцитов по сравнению с контрольной группой. 
Уровень средних молекул достоверно превышал 
контрольные величины почти в 2 раза (на 86%). 
Кроме того, у больных были значительно нарушены 
функциональные свойства альбумина, что косвенно 
указывает на нарушение конформации альбумина 
сыворотки крови у больных тревожной депрессией. 
У больных, получавших тианептин (37,5 мг/день), 
уже через 2 недели после начала лечения наблюда-
лось достоверное снижение активности МАО тром-
боцитов. 

S. Kasper выдвинута гипотеза, согласно которой 
депрессия и тревога контролируются не абсолютны-
ми уровнями серотонина и норадреналина, а «балан-
сом» в их содержании и активности этих систем [30]. 
Это означает,  что тревога и депрессия связаны с 
нарушениями в регуляции обмена этих моноаминов. 

Концепция баланса согласуется с тем фактом, 
что ядра шва, центр серотонинергической системы 
в головном мозге и Locus coeruleus, центр норадре-
нергической системы, являются взаимосвязанными 
и взаимозависимыми структурами [31]. 

Мы полагаем, что концепция «баланса», предло-
женная S. Kasper, базируется на положениях, выска-
занных и экспериментально доказанных профессо-
ром Е.А. Громовой в середине 70-х годов XX столе-
тия. По Е.А. Громовой [31], серотонинергическая 
и норадренергическая системы находятся в реци-
прокных взаимоотношениях, т.е. активация одной 
системы ведет к торможению другой и наоборот, 
и что эмоциональная реактивность в значительной 
мере определяется балансом этих активностей. Се-

ротонину и норадреналину отводится особая роль 
в патогенетических механизмах тревоги и депрессии 
в связи с их модулирующими функциями. Актив-
ность этих моноаминергических систем контроли-
руется другими нейромедиаторными системами, 
например, ГАМК-ергической [33]. Более того, лю-
бой из этих нейромедиаторов инициирует каскад 
процессов, который вызывает у больных тревогу 
и постепенно формирует у них депрессивное состо-
яние [34]. Нарушение регуляции серотонинергиче-
ской системы способствует гиперактивации норад-
ренергической системы, в результате чего может 
усиливаться депрессивная симптоматика [30]. 

Представляет теоретический и практический ин-
терес вопрос, какие биохимические механизмы за-
действованы в нарушении баланса между серото-
нинергической и норадренергической системами. 
Анализ данных клинико-биохимических и экспери-
ментальных исследований, проведенный на моделях 
депрессии [35], в совокупности с результатами 
наших исследований позволил нам предложить воз-
можный нейрохимический механизм этих наруше-
ний при тревожной депрессии. 

Снижение уровней серотонина и норадреналина 
может быть вызвано следующими причинами. 
Установлено, что повышенный уровень кортизола, 
наблюдаемый при депрессиях, повышает активность 
фермента – триптофан-пирролазы, который перево-
дит обмен триптофана (предшественник в синтезе 
серотонина) на другие пути обмена, в частности на 
кинурениновый путь [36], что вызывает снижение 
уровня биосинтеза серотонина [37]. С другой сторо-
ны, усиленная секреция кортизола повышает актив-
ность фермента – тирозин-трансаминазы, что может 
приводить к уменьшению объема фракции тирози-
на, идущего на биосинтез катехоламинов, и снижать 
содержание последних, в том числе и уровень нора-
дреналина [38]. 

Весомый вклад в снижение уровня серотонина 
и норадреналина в головном мозге вносит и моно-
аминоксидаза. Установлены факты, что моноами-
ноксидаза тромбоцитов отражает активность этого 
фермента в головном мозге [39]. Можно полагать, 
что под влиянием высоких уровней кортизола мо-
жет повышаться активность МАО. Это было выяв-
лено в нашем исследовании: дезаминирующая ак-
тивность у больных тревожной депрессией была 
повышена приблизительно в 2 раза по сравнению 
с контролем. Следует отметить, что МАО дезамини-
рует серотонин и норадреналин с различной скоро-
стью [17],  что в разной степени при тревожной де-
прессии может изменять их концентрацию в тканях 
и нарушать баланс в содержании. 

Выводы по разделу 
1. Обращает на себя внимание, что изменения 

исследованных параметров – активности МАО 
и содержание средних молекул – при первом эпизо-
де шизофрении и тревожной депрессии очень схо-
жи. В настоящее время сложно объяснить, с чем это 
связано. Можно предположить, что с генетическими 
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факторами. Можно полагать, что в основе лежат не 
нарушения каких-либо отдельных генов, а сложные 
перекрестные взаимодействия множества генов. 
В результате мы имеем схожие метаболические 
нарушения при различных симптомокомплексах. 
Уяснить эти процессы, вероятно, возможно с точки 
зрения системного подхода [1]. Одинаковые изме-
нения активности МАО при этих патологиях можно 
объяснить следующим. Нейромедиаторные, моно-
аминергические изменения преимущественно связа-
ны при шизофрении с дофамином, а при депрессии 
– с серотонином. Можно полагать, что дезаминиру-
ющее действие МАО при шизофрении в основном 
направлено на дофамин, а при депрессии – на серо-
тонин и отчасти на норадреналин. 

2. Таким образом, несмотря на значительное 
клиническое улучшение у больных с первым эпизо-
дом шизофрении и тревожной депрессией сохраня-
ется значительное нарушение метаболических про-
цессов. Полученные результаты указывают, что мо-
ноаминоксидаза тромбоцитов может служить по-
тенциальным биомаркером эффективности фарма-
котерапии эндогенных психических расстройств. 

Неврологические заболевания 
Ишемический инсульт. Известно, что восстанов-

ление и компенсация нарушенных функций после 
очаговой патологии мозга (в частности при ишемиче-
ском инсульте), связаны с различными механизмами 
нейропластичности, реализуемыми на разных струк-
турных уровнях ЦНС (молекулярном, синаптиче-
ском, клеточном). При фокальной ишемии мозга 
один из патогенетических механизмов, влияющих на 
процессы нейропластичности, связан с изменением 
метаболизма биогенных моноаминов, таких как серо-
тонин и дофамин [40]. В качестве интегральной 
оценки изменения метаболизма моноаминов в прак-
тике клинических исследований может использовать-
ся активность моноаминоксидазы (МАО) тромбоци-
тов, отражающая активность МАО в головном мозге 
[39]. Выраженная активация процессов дезаминиро-
вания серотонина и дофамина посредством МАО 
выявлена в разных структурах мозга на эксперимен-
тальной модели ишемического инсульта [41]. Изме-
нение активности МАО, вероятно, является одним из 
патогенетических факторов, влияющих на процессы 
нейропластичности при ишемическом инсульте. 

Нами исследована активность МАО тромбоцитов 
в остром периоде ишемического инсульта (3–5-е сутки 
заболевания) и определены клинико-биохимические 
корреляции активности МАО с функциональным ис-
ходом заболевания к 21-м суткам [42]. 

Из 25 обследованных больных с первым в 
анамнезе ишемическим полушарным инсультом 
умеренное или хорошее восстановление неврологи-
ческих функций в течение острого периода заболе-
вания (1–21-е сутки) наблюдалось у 72% больных. У 
64% больных ишемическим инсультом на 3–5-е сут-
ки заболевания было выявлено значительное повы-
шение активности МАО тромбоцитов по сравнению 
с группой контроля (р<0,00001). 

Полученные результаты свидетельствует о вы-
раженной активации процессов дезаминирования 
у больных ишемическим инсультом, вероятно, 
в ответ на повышение уровня моноаминов в остром 
периоде заболевания. При реперфузии мозга на раз-
личных моделях экспериментального ишемического 
инсульта было установлено повышение уровня про-
дуктов дезаминирования дофамина и серотонина 
(гомованиллиновой и 5-оксииндолуксусной кислот, 
соответственно) [41]. Выявленное нами повышение 
активности МАО тромбоцитов, которая может от-
ражать активность МАО в головном мозге, приво-
дит к снижению уровня катехоламинов и серотони-
на, что, вероятно, является одной из компенсатор-
ных реакций, направленных на стабилизацию го-
меостаза в остром периоде ишемического инсульта.  

Реализация этого компенсаторного механизма 
сопряжена с лучшим функциональным исходом за-
болевания, что подтверждается достоверными свя-
зями показателей активности МАО и неврологиче-
ского дефицита больных ишемическим инсультом. 
Значимые сильные корреляции (противоположные 
по знаку) наблюдались между показателями актив-
ности МАО на 3–5-е сутки заболевания и значения-
ми суммарного балла по шкалам неврологического 
дефицита (NIHSS) и функционального восстановле-
ния больных (Bartel  Index)  на 21-е сутки болезни.  
Регресс неврологического дефицита, сопровождав-
шийся уменьшением суммы балов по шкале NIHSS 
и увеличением суммы баллов по шкале Bartel Index, 
ассоциировался с увеличением активности МАО. 
Результаты регрессионного анализа также свиде-
тельствовали о наличии достоверной отрицательной 
связи изменения активности МАО на 3–5-е сутки 
заболевания и восстановления неврологических 
функций к 21-м суткам после ишемического ин-
сульта [42]. 

Таким образом, повышение активности МАО 
в остром периоде ишемического инсульта связано 
с реализацией одной из гуморальных компенсатор-
ных реакций, направленных на стабилизацию го-
меостаза организма больного и на обеспечение 
условий для более лучшего восстановления невро-
логических функций. Повышенная активность МАО 
тромбоцитов в остром периоде инсульта может рас-
сматриваться в качестве потенциального биологиче-
ского маркера положительного функционального 
исхода заболевания на 21-е сутки ишемического 
инсульта. 

Репаративные процессы зрелой ткани мозга, 
определяющие функциональный исход очаговой 
патологии ЦНС, зависят от различных компенса-
торных реакций, которые базируются на особенно-
стях состояния метаболизма мозга.  В связи с этим 
выявление биохимических маркеров, связанных с 
процессами, снижающими нейропластичность ткани 
мозга, является одним из актуальных направлений 
исследований в области клинической нейрореабили-
тологии. Не менее важным является изучение про-
цессов, связанных с восстановлением нарушенных 
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функций. 
Известно, что непосредственное участие в мета-

болизме нейронов и нейроглии принимают биологи-
чески активные вещества – моноамины, например, 
такие как серотонин, дофамин, норадреналин, ги-
стамин, адреналин [43, 44]. Ключевым ферментом, 
участвующим в удалении (дезаминировании) или 
снижении концентрации моноаминов при физиоло-
гических условиях, является моноаминоксидаза. 
В реакциях, катализируемых МАО, образуются ве-
щества, потенциально обладающие нейротоксиче-
ским действием, стимулирующие усиление каскад-
ных метаболических реакций окислительного стрес-
са (ОС) и, следовательно, способствующие нейроде-
струкции и нейродегенерации ткани мозга [29, 45]. 

У больных (27 человек), перенесших ишемиче-
ский инсульт,  на 4–5-м месяце заболевания во всех 
случаях был выявлен двигательный (диссоцииро-
ванные гемипарезы) и сенсорный неврологический 
дефицит различной степени тяжести [46]. 

Изменение активности МАО тромбоцитов 
в группе больных ишемическим инсультом с раз-
личной тяжестью нарушения неврологических 
функций было неоднородным. Усиление активности 
МАО было выявлено в 37% случаев (10 больных), 
а снижение МАО – в 30% случаев (8 больных), у 
остальных больных активность МАО не изменялась. 
В отличие от вариантов снижения и нормальной 
активности МАО, повышение активности этого 
фермента по сравнению с нормой было неблагопри-
ятно для восстановления неврологических функций. 
Повышение активности МАО явилось независимым 
фактором, влияющим на тяжесть неврологического 
дефицита больных ишемическим инсультом. По 
данным логистической регрессии наблюдалась до-
стоверная положительная регрессионная связь пока-
зателей тяжести очагового неврологического дефи-
цита (суммарный балл NIHSS) и активности МАО 
тромбоцитов [46]. 

В настоящем исследовании показано, что в груп-
пе больных с различной тяжестью очагового невро-
логического дефицита вследствие перенесенного 
ишемического инсульта выявлено три варианта ак-
тивности МАО тромбоцитов: повышение, снижение 
и нормальная активность этого фермента. По срав-
нению с группой контроля достоверное изменение 
активности МАО выявлено у 67% больных. Одним 
из аспектов, связанных с изменением активности 
MAO у больных, перенесших ишемический ин-
сульт, является дисбаланс нейромедиаторов – серо-
тонина и норадреналина, так как МАО, обладая раз-
личным сродством к серотонину и норадреналину, 
дезаминирует их с различной скоростью [17]. Как 
свидетельствуют результаты нашей работы, лишь 
вариант повышения активности МАО у больных 
ишемическим инсультом был связан с выраженным 
нарушением неврологических функций. Вероятно, 
в условиях хронического оксидантного стресса 
накопление нейротоксических продуктов моноами-
ноксидазной реакции, таких как альдегиды, аммиак 

и перекись водорода, вызывает дополнительное рез-
кое усиление процессов перекисного окисления 
белков и липидов и, соответственно, увеличение 
деструктивных изменений нейрональной ткани моз-
га. 

Повышение активности МАО тромбоцитов мож-
но рассматривать как потенциальный прогностиче-
ский биохимический маркер, связанный с наруше-
нием процессов нейропластичности ткани мозга 
[46]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Таким образом, на основании наших исследова-

ний возможно сделать вывод, что моноаминоксида-
за тромбоцитов может служить потенциальным 
биомаркером эффективности фармакотерапии пси-
хических заболеваний (первого эпизода шизофре-
нии и тревожной депрессии), а также потенциаль-
ным прогностическим биомаркером исхода ишеми-
ческого инсульта. 
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ABSTRACT 
The aim of the study was to summarize our and literature data on the searching biological markers of mental and neurologic 

diseases. We considered platelet monoamine oxidase (MAO) activity as a potential biomarker. Investigation of the first episode of 
schizophrenia and anxious depression showed that platelet MAO activity could serve as potential biomarker of the efficiency of 
pharmacotherapy of these disorders. Increase of MAO activity in the acute period (4–5 days) after ischemic insult was considered 
as a compensatory reaction directed at the recovery of neurologic functions whereas increase of MAO activity 4–5 months after the 
insult was connected with pronounced disturbances of neurologic functions. Thus platelet MAO activity could serve as a potential 
prognostic biomarker of the outcome of the ischemic insult. 

Keywords: biomarkers, systems biology, platelet monoamine oxidase, first episode of schizophrenia, anxious depression, is-
chemic insult, efficiency of pharmacotherapy, prognosis. 
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