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Резюме. Острый инфаркт миокарда (ОИМ) является потенциальным жизнеугрожающим 
осложнением ишемической болезни сердца и занимает ведущее место в структуре смертности 
населения. В последние годы совершенствуются методы ранней диагностики ОИМ и коморбидных 
состояний, которые могут играть важную роль в персонализированном подходе к терапии и 
прогнозировании исходов и осложнений. Большой интерес российских и зарубежных исследователей 
вызывает проблема разработки и внедрения в реальную клиническую практику новых 
чувствительных и специфичных биохимических и молекулярных биомаркеров ОИМ. Цель настоящего 
тематического обзора состоит в поиске, обобщении и систематизации результатов 
фундаментальных и клинических исследований роли микроРНК как чувствительных и специфичных 
молекулярных биомаркеров ОИМ. Авторами проведен поиск публикаций в базах данных PubMed, Web 
of Science, Scopus, Cochrane Library, Springer, ClinicalKey, Oxford Press, e-Library с использованием 
ключевых слов и их комбинаций. Были проанализированы публикации за 2009–2024 гг., включая 
оригинальные клинические исследования ОИМ. В результате этого обзора показано, что 
циркулирующие miR-1, miR-133а, miR-208а могут рассматриваться как перспективные молекулярные 
биомаркеры ОИМ. Представленный краткий обзор свидетельствует о том, что ранняя диагностика 
ОИМ имеет перспективы развития за счет разработки и внедрения в реальную клиническую 
практику новых лабораторных тестов, включая исследование уровня циркулирующих микроРНК в 
крови с первых часов развития острого коронарного синдрома.
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Abstract. Acute myocardial infarction (AMI) is a potential life-threatening complication of coronary heart 
disease and occupies a leading place in the mortality structure of the population. In recent years, methods of 
early diagnosis of AMI and comorbid conditions have been improved, which can play an important role in a 
personalized approach to therapy and prediction of outcomes and complications. The problem of developing 
and introducing new sensitive and specific biochemical and molecular biomarkers of AMI into real clinical 
practice is of great interest to Russian and foreign researchers. The purpose of this thematic review is to 
search, summarize and systematize the results of fundamental and clinical studies of the role of microRNAs as 
sensitive and specific molecular biomarkers of AMI. The authors conducted a search for publications in the 
databases PubMed, Web of Science, Scopus, Cochrane Library, Springer, ClinicalKey, Oxford Press, 
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e-Library using keywords and their combinations. Publications from 2009–2024, including original clinical 
studies of AMI, were analyzed. As a result of this review, it was shown that circulating miR-1, miR-133a, and 
miR-208a can be considered promising molecular biomarkers of AMI. The presented brief review indicates 
that the early diagnosis of AMI has prospects for development due to the development and introduction into 
real clinical practice of new laboratory tests, including the study of the level of circulating microRNAs in the 
blood from the first hours of the development of acute coronary syndrome.

Keywords: myocardial infarction, acute coronary syndrome, diagnosis, biomarker, blood, microRNA, 
personalized medicine

Введение. Ишемическая болезнь сердца (ИБС) является актуальной проблемой современного 
здравоохранения как в развитых [1, 2], так и в развивающихся странах [3]. Острый инфаркт миокарда 
(ОИМ) является потенциальной жизнеугрожающим осложнением ишемической болезни сердца (ИБС) 
и одной из ведущих причин смертности во всем мире [4, 5]. В последние годы совершенствуются 
методы ранней диагностики ОИМ и коморбидных состояний, которые могут играть важную роль в 
персонализированном подходе к терапии и прогнозировании исходов и осложнений [6]. Большой 
интерес российских и зарубежных исследователей вызывает проблема разработки и внедрения в 
реальную клиническую практику новых чувствительных и специфичных биохимических и 
молекулярных биомаркеров ОИМ. Наиболее изученными биомаркерами ОИМ, нашедшими широкое 
распространение в клинической практике, являются сердечные тропонины [7, 8]. Однако их роль 
преимущественно важна для диагностики и оценки тяжести ОИМ и в меньшей мере для прогноза 
исходов, особенно отдаленных. Это объясняет необходимость поиска новых биомаркеров ОИМ. К 
перспективным биомаркерам относят циркулирующие микроРНК, уровень которых в крови может 
меняться уже на ранних этапах развития заболевания. 

Цель настоящего краткого обзора – анализ и систематизация результатов фундаментальных и 
клинических исследований роли микроРНК как чувствительных и специфичных молекулярных 
биомаркеров ОИМ.

Материалы и методы. Был проведен поиск англоязычных и русскоязычных публикаций в базах 
данных PubMed, Web of Science, Scopus, Cochrane Library, Springer, ClinicalKey, Oxford Press и 
e-Library. Поиск проводился с использованием ключевых слов и словосочетаний: инфаркт миокарда, 
острый коронарный синдром, диагностика, биомаркер, кровь, микроРНК, персонализированная 
медицина. Были проанализировали публикации, выпущенные с 2009 по 2024 годы, включая 
оригинальные клинические исследования с участием пациентов с ОИМ. В общей сложности 
проанализировали 241 публикацию, из которых были исключены дублирующие публикации и 
публикации с отрицательными результатами. Всего в настоящий обзор включено 40 исследований, 
отвечающих цели и критериям поиска. Исследования циркулирующих микроРНК проводились с 
использованием образцов крови, включая сыворотку, культивированных кардиомиоцитов. 
Циркулирующие микроРНК идентифицировались в качестве молекулярных биомаркеров развития 
ОИМ. 

Результаты. МикроРНК (miRNAs) — это малые некодирующие РНК, которые могут 
модифицировать экспрессию генов на посттрансляционном уровне. Они строятся, начиная с 3′- 
нетранслируемых регионов целевого мессенджера РНК и индуцируют деградацию или подавляют 
трансляционную эффективность специфических транскриптов. Известно, что miRNAs могут играть 
роль ключевых регуляторов роста сердца, сосудов и ангиогенеза. Исследования последних лет 
направлены на изучение циркулирующих miRNAs, изменение уровня которых может сигнализировать 
о развитии ИБС, ОИМ, сахарного диабета и других заболеваний [9–12].

Описано более 200 микроРНК, которые экспрессируются в миокарде у человека [13, 14]. К наиболее 
изученным относятся miR-1, miR-133a, miR-208a и miR-499 [9], которые имеют высокий уровень 
экспрессии в тканях сердца. Другие известные микроРНК экспрессируются как в миокарде, так и в 
скелетных мышцах: miR-1, miR-133a/b, miR-208b, miR-486 и miR-499 [15]. Показано, что miR-1, miR-
133а, miR-208а и miR-499 высвобождаются из поврежденного миокарда в системный кровоток, где 
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циркулируют в микровезикулах (экзосомах), что продемонстрировано на животной модели ОИМ 
(мыши). Это подтверждается результатами исследований других авторов, показавшими, что уровни 
циркулирующих miR-1, miR-133а, miR-208b и miR-499-5p быстро и значительно повышаются у крыс 
и взрослых свиней с ОИМ. У людей с ОИМ также повышаются уровни miR-1, miR-133, miR-208 и 
miR-499 (табл. 1).

Было обнаружено, что miR-1 ухудшает аритмогенез после перенесенного ОИМ, за счет подавления 
выработки функциональных белков (GJA1 и KCNJ2), усугубляет реперфузию сердца, ассоциируется с 
нарастанием тяжести ОИМ. Кроме того, miR-1 участвует в регуляции пути AMPK (AMP-activated 
protein kinase / АМФ-активируемая протеинкиназа), способствуя апоптозу кардиомиоцитов [16]. 
Уровень ее экспрессии значимо повышается после острой окклюзии коронарной артерии. Пиковая 
гиперэкспрессия miR-1 (более чем в 100–200 раз) достигается в течение первых 6–18 часов после 
начала ОИМ, после чего ее экспрессия снижается и достигает исходного уровня через 3 дня. Эти 
результаты подтверждают, что этот молекулярный биомаркер может быть более информативным при 
ОИМ у людей по сравнению с уровнем тропонина и мышечного варианта креатинкиназы (МВ-КК) в 
крови. Уровень экспрессии циркулирующей miR-1 положительно коррелирует с размером ОИМ [9] и 
отрицательно коррелирует с нарушением сердечного ритма, но не с сывороточным уровнем МВ-КК и 
тропониновым тестом. Кроме того, экспрессия циркулирующей miR-1 положительно коррелировала с 
уровнем МВ-КК и размером ОИМ [17]. Ai J. и соавт. (2010) обнаружили гиперэкспрессию miR-1 со 
значительным повышением ее плазменного уровня у пациентов с ОИМ, при этом гиперэкспрессия 
miR-1 отрицательно коррелировала с аритмогенезом, но не со значением тропонинового теста и 
отношением МВ-КК к тропониновому индексу [18]. Все эти результаты позволяют предположить, что 
циркулирующая miR-1 может быть предиктивным («повреждающим») биомаркером тяжести 
ишемического повреждения миокарда у пациентов с ОИМ и ассоциированных с ОИМ нарушений 
сердечного ритма. 

Циркулирующая miR-133 описана как протективный биомаркер, который может защищать 
кардиомиоциты от ишемического и реперфузионного повреждения миокарда у пациентов с ОИМ [19], 
поскольку быстрый рост ее уровня в крови продемонстрирован в течение первого часа после ОИМ на 
животной модели (крысы) [20] с достижением пика к третьему часу от появления первых симптомов 
заболевания. При этом показано, что уровень циркулирующей miR-133a может повышаться в 1 000 раз 
по сравнению с исходным уровнем [20], а уровни циркулирующих miR-133a и miR-133b 
увеличиваются в среднем в 13 и 5 раз соответственно через 6 часов от развития ОИМ [21]. Роль 
циркулирующей miR-133 (в том числе, miR-133a и miR-133b) как биомаркера ОИМ подтверждена у 
людей [13]. Так, описано 4,4-кратное увеличение уровня miR-133a в плазме у пациентов с ОИМ и 
положительная корреляция с уровнем тропонина [20]. Эти результаты сопоставимы с исследованиями 
miR-133a и miR-133b в плазме, гиперэкспрессия которых найдена у пациентов с острым коронарным 
синдромом (ОКС) в течение первых 10-ти часов от появления первых симптомов, то есть раньше по 
сравнению с повышением уровня тропонина [22]. Таким образом, исследование уровня 
циркулирующей miR-133 может улучшить раннюю диагностику ОИМ в реальной клинической 
практике.

Известно, что miR-208 экспрессируется в миокарде и регулирует нормальную экспрессию 
кардиальных генов, участвует в патофизиологических механизмах ремоделирования миокарда и 
развитии кардиосклероза [23, 24]. Гипоэкспрессия miR-208 в миокарде является предиктором ОИМ и 
реперфузионного повреждения миокарда за счет воздействия на р21 [25]. Кроме того, miR-208a 
является специфичной кардиальной микроРНК, поэтому несердечные повреждения и заболевания не 
оказывают существенного влияния на уровень ее экспрессии. Это объясняет использование miR-208a 
как высокочувствительного молекулярного биомаркера для ранней диагностики ОИМ у людей. 

В целом, паттерн со значительной гиперэкспрессией циркулирующих miR-1, miR-133а, miR-208а в 
плазме является высокочувствительным и специфичным биомаркером ОИМ. Кроме того, у пациентов 
на ранней стадии развития ОИМ описана гиперэкспрессия и других циркулирующих микроРНК (miR-
19b-3p, miR-134-5p и miR-186-5p) в плазме и положительная корреляция уровня этих биомаркеров с 
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уровнем тропонина. Интересно, что пиковая гиперэкспрессия всех вышеперечисленных микроРНК 
диагностируется у пациентов с ОИМ раньше достижения пикового повышения тропонинового теста 
[14]. 

Таблица 1. 
Паттерн циркулирующих микроРНК при инфаркте миокарда

МикроР-
НК

Дизайн  
исследования Ткань Общая характеристика 

выборки Эффекты Автор (год)

Клинические исследования

miR-126 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы 

Гиперэкспрессия miR-126 яв-
ляется биомаркером повреж-
дения коронарных сосудов и 
повышенного сердечно-сосу-

дистого риска

Zampetaki A. et 
al., 2012 [26]

miR-197 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

Гиперэкспрессия miR-197 
является биомаркером ОИМ

Zampetaki A. et 
al., 2012 [26]

miR-223 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

Гиперэкспрессия miR-223 
является биомаркером ОИМ

Zampetaki A. et 
al., 2012 [26]

miR-21
miR-92a Случай-контроль Кровь (плазма)

Взрослые пациенты с 
ОИМ и здоровые добро-

вольцы

Гиперэкспрессия Bonauer A. et al., 
2009 [27]

miR-21 и Loyer X. et al., 
2014 [28]

miR-92a является биомарке-
ром повреждения коронар-

ных сосудов

miR-223
miR-155
miR-205
miR-147

Случай-контроль Кровь
(сыворотка)

Взрослые пациенты с 
ОИМ и здоровые добро-

вольцы

miR-223, miR-155, miR-205 и 
miR-147 принимают участие 
в воспалении эндотелиаль-

ных клеток

Liu G. et al., 2009 
[29]

Son D.J. et al., 
2013 [30]

[Du F. et al., 2014 
[31]

 Tabet F. et al., 
2014 [32] 

[Wei Y. et al., 
2015 [33]

miR-33 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

miR-33 увеличивает раз-
мер бляшек и содержание 

липидов

 Rayner K.J. et al., 
2010 [34]

miR-1 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

Гиперэкспрессия miR-1 со-
впадала с прогрессированием 

ОИМ

Li Y.Q. et al., 
2013 [35]

miR-133a Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы 

Гиперэкспрессия miR-133a 
совпадала с прогрессирова-

нием ОИМ

Li Y.Q. et al., 
2013 [35]

miR-208b Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы 

Гиперэкспрессия miR-208b 
совпадала с прогрессирова-

нием ОИМ

Li Y.Q. et al., 
2013 [35]

miR-499 Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы 

Гиперэкспрессия miR-499 
совпадала с прогрессирова-

нием ОИМ

Li Y.Q. et al., 
2013 [35]

miR-19b-3p Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы 

Гиперэкспрессия miR-19b-3p 
в плазме положительно связа-

на с cTnI при ОИМ

Wang G.K. et al., 
2010 [20]

miR-134-5p Случай-контроль Кровь (плазма)
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

Гиперэкспрессия miR-134-5p 
в плазме положительно связа-

на с cTnI при ОИМ

Wang G.K. et al., 
2010 [20]
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miR-186-5p Случай-контроль Кровь (плазма) 
Взрослые пациенты с 

ОИМ и здоровые добро-
вольцы

Гиперэкспрессия miR-186-5p 
в плазме положительно связа-

на с cTnI при ОИМ

Wang G.K. et al., 
2010 [20]

Доклинические исследования

miR-1 Экспериментальное 
исследование Кровь (плазма) Животная модель окклю-

зии-реперфузии (свиньи)

Gidlöf O. et al., 
2011 [36]

Гиперэкспрессия miR-1 была 
максимальной на 120 минуте 

реперфузии миокарда

Jayawardena E. et 
al., 2022 [37]

miR-133a Экспериментальное 
исследование Кровь (плазма) Животная модель окклю-

зии-реперфузии (свиньи)
Gidlöf O. et al., 

2011 [36]
Гиперэкспрессия miR-133a 
была максимальной на 120 

минуте реперфузии миокарда

miR-208b Экспериментальное 
исследование Кровь (плазма) Животная модель окклю-

зии-реперфузии (свиньи)
Gidlöf O. et al., 

2011 [36]
Гиперэкспрессия miR-208b 
была максимальной на 120 

минуте реперфузии миокарда

miR-499-
5p

Экспериментальное 
исследование

Культивирован-
ные кардиомио-

циты

Животная модель инфар-
кта миокарда (крысы)

Гипоэкспрессия miR-499-5p 
является молекулярным био-
маркером прогрессирования 

ОИМ

[Li Y. et al., 2016 
[38]

miR-223-
3p

Экспериментальное 
исследование

Культивирован-
ные кардиомио-

циты

Животная модель инфар-
кта миокарда (крысы)

Гиперэкспрессия miR-223-3p 
способствует апоптозу карди-

омиоцитов

Zhang Z. et al., 
2020 [39] 

Обсуждение. Ранняя диагностика ОИМ у пациентов с ОКС чрезвычайно важна. Однако, несмотря 
на многолетнее изучение и разработку клинико-лабораторных биомаркеров (прежде всего, 
исследования уровня тропонина и МВ-КК в крови), которые внедрены в реальную клиническую 
практику, имеет перспективы дальнейшего улучшения. Представленный описательный обзор 
убедительно демонстрирует, что исследование паттернов циркулирующих микроРНК в крови у 
пациентов с предполагаемым ОИМ может повысить качество диагностики этого серьезного и 
потенциально фатального сердечно-сосудистого заболевания на ранних стадиях его развития и таким 
образом улучшить специализированную медицинскую помощь и снизить уровень летальности и 
инвалидизации. Важной находкой настоящего обзора являются доказательства того, что уровни 
циркулирующих микроРНК, которые преимущественно экспрессируются в миокарде, могут 
значительно (в десятки и сотни раз) резко нарастать с первых часов развития ОИМ и опережать 
достижение пиковых уровней ранее известных лабораторных биомаркеров этого сердечно-
сосудистого заболевания. Таким образом, циркулирующие микроРНК (рис. 1) являются не только 
перспективными, но и надежными (чувствительными и специфичными) биомаркерами ОИМ. Их 
значение в диагностике, оценке степени тяжести и прогноза ОИМ, прежде всего, объясняется 
возможностью быстрого обнаружения изменения экспрессии циркулирующих микроРНК в образцах 
крови.
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Рис. 1. Паттерн циркулирующих микроРНК при остром инфаркте миокарда у людей (А)  
и экспериментальных животных (Б)

Рассмотренная привлекательная методология определения новых молекулярных биомаркеров ОИМ 
характеризуется низкой инвазивностью и относительной простотой высокопроизводительных систем 
детекции, обработки и анализа полученных результатов. Кроме того, циркулирующие микроРНК 
проявляют замечательную стабильность при многократных циклах замораживания-оттаивания и 
демонстрируют согласованные профили экспрессии у отдельных людей [40]. Это объясняет растущее 
число доклинических и клинических исследований роли микроРНК в развитии ишемии миокарда и 
реперфузионном повреждении, поскольку траектория экспрессии некоторых микроРНК (miR-1, miR-
19b-3p, miR-21, miR-33, miR-92a, miR-126, miR-133a, miR-134-5p, miR-147, miR-155, miR-186-5p, miR-
197, miR-205, miR-208b, miR-223, miR-499) у пациентов с ОИМ имеет очень быстрый темп, начиная с 
первого часа от дебюта заболевания. Доклинические исследования на животной модели ОИМ и 
культуре кардиомиоцитов свидетельствует о том, что и другие микроРНК (miR-1, miR-133a, miR-208b, 
miR-223-3p, miR-499-5p) могут в будущем быть включены в диагностические панели для 
последующего внедрения в реальную клиническую практику.

Заключение. Представленный краткий обзор свидетельствует о том, что ранняя диагностика ОИМ 
имеет перспективы развития за счет разработки и внедрения в реальную клиническую практику 
новых лабораторных тестов, включая исследование уровня циркулирующих микроРНК в крови с 
первых часов развития ОКС. 
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