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Огляд присвячено сучасним проблемам ранньої діагностики коагуляційних порушень у вагітних із 
прееклампсією – одним із найнебезпечніших ускладнень гестації, що супроводжується системними 
судинними, запальними та гемостазіологічними змінами. Метою дослідження було проаналізувати 
сучасні лабораторні маркери коагуляційних порушень у вагітних із прееклампсією. Щорічно  зро-
стає кількість досліджень, присвячених біомаркерам прееклампсії та ранній стратифікації ризику. 
Показано, що дисбаланс ангіогенних факторів і розвиток ендотеліальної дисфункції є провідними 
ланками патогенезу та передують клінічній маніфестації захворювання на кілька тижнів. Визначено 
найбільш діагностично й прогностично значущі показники ангіогенезу та маркери активації коа-
гуляційного каскаду. Висвітлено роль мікроРНК у регуляції плацентарної функції, перспективність 
дослідження епігенетичних маркерів, позаклітинної плацентарної ДНК, змін метаболічних шляхів і 
гліканових структур білків як чутливих індикаторів гіпоксії, запалення та міжклітинної дисфункції. 
У вагітних із тяжкою прееклампсією особливо інформативними є показники тромбоеластографії 
та ротаційної тромбоеластометрії, що дають змогу отримати повну картину стану системи 
гемостазу в реальному часі. Комплексне лабораторне обстеження із залученням стандартних і 
новітніх маркерів є ключовим для оптимізації ведення пацієнток і потребує подальшої стандар-
тизації та наукового уточнення.
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ВСТУП

Прееклампсія – полісистемний синдром, 
найскладніший та найнебезпечніший серед 
ускладнень вагітності, який характеризуєть-
ся різнобічним ураженням організму матері 
внаслідок специфічних судинних і гемо-
стазіологічних змін та є одним з провідних 
причин материнської, фетальної і неонаталь-
ної захворюваності та смертності [1–3]. За-
хворювання характеризується поліорганною 
дисфункцією, має варіабельний клінічний 
перебіг і часто маніфестує вже на пізніх 
стадіях, коли можливості профілактики та 
лікування суттєво обмежені. Прееклампсія 
частіше зустрічається у першовагітних та у 
жінок з анамнезом хронічної гіпертензії або 
у пацієнток, що використовували допоміжні 

репродуктивні технології. У групах першова-
гітних із прееклампсією переважають молоді 
жінки віком 20–25 років з раннім початком 
менархе [4]. Прееклампсія підвищує ризик 
розвитку артеріальної гіпертензії, ішемічної 
хвороби серця, інсульту та тромбоемболії 
легеневої артерії, а загальна смертність се-
ред жінок перевищує показники загальної 
популяції в 1,5 раза [5]. Наведений аналіз 
зумовлює потребу в пошуку нових, інфор-
мативних, релевантних критеріїв лабора-
торної діагностики прогнозування розвитку 
прееклампсії саме у першовагітних із метою 
вчасного проведення профілактичних заходів 
і зменшення ризику перинатальних та аку-
шерських ускладнень [6]. 

Метою дослідження було вивчення та 
аналіз літературних джерел, присвячених 
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питанням вивчення сучасних лабораторних 
маркерів коагуляційних порушень у вагітних 
з прееклампсією, які доступні в електронних 
наукометричних базах даних. 

За результатами пошуку оригінальних 
статей у наукометричних базах PubMed, Web 
of Science, Scopus здійснили ретроспектив-
ний аналіз відомостей наукової літератури, 
що вийшла друком за останні 7 років. Ма-
теріалами дослідження стали нормативно-
правові акти, керівні документи, результати 
досліджень, клінічні настанови, а також пу-
блікації і інформаційно-довідкові матеріали, 
присвячені питанням коагуляційних змін при 
прееклампсії. Простежено динаміку таких 
публікацій з сучасних проблем ранньої діаг-
ностики коагуляційних порушень у вагітних 
при прееклампсії.

Мультифакторіальний етіопатогенез пре
еклампсії та обмеженість традиційної 
діагностики
Етіопатогенез прееклампсія є мультифак-
торіальним, що включає генетичні, імуно-
логічні, ендокринні, материнські та плодові 
чинники. Нині сьогодні механізми розвитку 
прееклампсії вагітних залишаються недо-
статньо вивченими, що значно ускладнює 
можливості діагностики, прогнозування та 
розробки нових терапевтичних підходів до 
профілактики й лікування [7–9].

Наразі в Україні стандартні коагуляційні 
тести є основою лабораторної діагностики, 
але їхня чутливість та специфічність для 
раннього виявлення та диференціації тяжко-
сті прееклампсії можуть бути обмеженими 
[10, 11]. Вони часто відображають зміни на 
пізніх стадіях захворювання або є недостат-
ньо інформативними для виявлення тонких 
порушень гемостазу, що передують клінічним 
проявам [12].

У зв’язку з цим актуальним є пошук та 
впровадження чутливих і специфічних біо-
маркерів, які б відображали патофізіологічні 
механізми прееклампсії – ендотеліальну 
дисфункцію, плацентарну ішемію, порушен-

ня ангіогенезу, запалення та оксидативний 
стрес. Ці обставини обґрунтовують необ-
хідність інтеграції новітніх, більш чутливих 
біомаркерів для покращення діагностики та 
прогностичної оцінки прееклампсії [12–15]. 
Саме тому окрім стандартних коагулограм-
них тестів, у клінічну практику активно 
впроваджуються новітні біомаркери, які да-
ють можливість раннього виявлення ризику 
прееклампсії до розвитку клінічних симпто-
мів, які дають змогу глибше зрозуміти й па-
тофізіологію та покращити клінічне ведення 
пацієнток. Ці інноваційні методи спрямовані 
на раннє виявлення прихованих порушень, 
прогнозування ускладнень та оптимізацію 
терапевтичних стратегій [14–16].

Ангіогенний дисбаланс як ключовий ме-
ханізм патогенезу прееклампсії

Ангіогенні фактори – білки, що регу-
люють процес ангіогенезу (формування 
нових кровоносних судин) та васкулогенезу 
(розвитку судин), і які відіграють критичну 
роль у розвитку плаценти, забезпечуючи її 
адекватну васкуляризацію та функціонування 
[14, 15]. У процесі розвитку вагітності най-
важливішими з них є:

Плацентарний фактор росту (PlGF) – 
проангіогенний фактор, що стимулює ріст та 
розвиток судин, проліферацію ендотеліаль-
них клітин та їх міграцію. PlGF продукується 
плацентою у великих кількостях і є важливим 
для її нормальної васкуляризації та перфузії 
[14, 15, 17].

Розчинна fms-подібна тирозинкіназа-1 
(sFlt-1) – антиангіогенний фактор, який 
діє як «пастка» або «рецептор-приманка», 
зв’язуючи циркулюючі проангіогенні факто-
ри, нейтралізує їхню біологічну активність, 
тим самим пригнічуючи ангіогенез [14, 15].

При нормальній вагітності існує делікат-
ний баланс між про- та антиангіогенними 
факторами. Вплив PlGF поступово зростає 
протягом І та ІІ триместрів, сягаючи піку між 
29-м та 32-м тижнями вагітності, після чого 
трохи знижується до терміну пологів [16, 17]. 
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Вплив sFlt-1 залишається відносно низьким 
протягом більшої частини вагітності [17, 18]. 
За даними Zeisler та співавт. [18], співвід-
ношення sFlt-1/PlGF ≥85 вважається досто-
вірним критерієм прееклампсії між 20-м та 
34-м тижнями вагітності (чутливість – 82%, 
специфічність – 95%).  Відповідно, співвідно-
шення sFlt-1/PlGF при фізіологічній вагітно-
сті є відносно низьким і стабільним до кінця 
ІІІ триместру [19, 20]. Порушення балансу 
ангіогенних факторів є фундаментальним 
механізмом у патогенезі прееклампсії. При 
цій патології спостерігається характерний 
дисбаланс, що передує клінічним проявам 
захворювання на кілька тижнів [19, 20].

Найбільш діагностично та прогностично 
цінним показником є співвідношення sFlt-1/
PlGF, яке при прееклампсії різко зростає. Цей 
дисбаланс є віддзеркаленням порушеного 
ангіогенезу та ендотеліальної дисфункції 
і може бути виявлений за кілька тижнів до 
клінічної маніфестації прееклампсії, що ро-
бить його потенційним маркером для ранньої 
діагностики [19–22]. 

Низьке співвідношення sFlt-1/PlGF (на-
приклад, ≤38) має високу негативну про-
гностичну цінність, що дає змогу з високою 
ймовірністю виключити розвиток прееклам-
псії в найближчий тиждень і зменшити ча-
стоту госпіталізацій. Високе співвідношення 
(наприклад, >85 для ранньої прееклампсії 
або >110 для пізньої прееклампсії) має ви-
соку позитивну прогностичну цінність для 
підтвердження діагнозу прееклампсії. Що 
вище співвідношення, то тяжчим є перебіг 

прееклампсії. Зростаюче співвідношення 
прогнозує розвиток тяжких форм прееклам-
псії, HELLP-синдрому, еклампсії, необхідно-
сті термінового розродження, передчасних 
пологів та відшарування плаценти [20–22]. 
Повторні вимірювання надають інформацію 
про динаміку захворювання та ефективність 
терапії [23, 24]. За рекомендаціями NICE 
(2021), вимірювання sFlt-1/PlGF рекомендо-
ване для уточнення діагнозу у пацієнток із 
сумнівними клінічними проявами ПЕ [25].

Транскриптомні маркери прееклампсії: 
роль плацентарних miRNA
Транскриптоміка – це новий науковий на-
прямок  на перетині молекулярної біології та 
генетики, яка вивчає повний набір транскриптів 
(РНК-молекул), які синтезуються у клітині чи 
організмі за певних умов. Такі дослідження  
дають змогу аналізувати активність генів у 
відповідь на зовнішні чи внутрішні фактори, 
порівнювати різні клітинні стани. У наукових 
метааналізах та оглядах відмічається діагно-
стична цінність мікроРНК, коротких некоду-
ючих РНК, що регулюють експресію сотень 
генів, пов’язаних із інвазією трофобласту, 
гіпоксією, апоптозом, запаленням та ангіо-
генезом. Транскриптоміка сукупність цих 
вивчає цих РНК-молекул. МікроРНК – корот-
кі некодуючі РНК, що регулюють експресію 
сотень генів, пов’язаних із інвазією трофоб-
ласту, гіпоксією, апоптозом, запаленням та 
ангіогенезом. Плацента у стані стресу вики-
дає у кров матері унікальний набір miRNA, 
упакованих у позаклітинні везикули (EVs). 

Таблиця 1. Ключові miRNA, пов’язані з прееклампсією

miRNA Основна роль Значення для прееклампсії
miR-210 Гіпоксичний регулятор Зростає при плацентарній ішемії; маркер ранньої 

прееклампсії
miR-155 Медіатор запалення Підвищений при тяжкій формі; асоційований із 

ендотеліальною дисфункцією
miR-21 Регулятор апоптозу Порушення трофобласто-ендотеліальної взаємодії
miR-34a Контроль проліферації Підвищений при недостатній інвазії трофобласту
miR-141 Трофобластспецифічний Порушення нормальної плацентації
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Ці везикули містять плацентарноспецифічні 
miRNA з кластера C19MC [26, 27].

МікроРНК активно досліджуються як 
перспективні біомаркери для діагностики 
прееклампсії, оскільки мають низку важ-
ливих переваг порівняно з традиційними 
біохімічними маркерами, такими як висока 
стабільність в крові (мікровезикули, екзо-
соми); тканинна та патогенетична специфіч-
ність; можливість раннього виявлення (у 
І триместрі вагітності); висока аналітична 
чутливість; та дають змогу відрізняти ранню 
та пізню прееклампсію [27].

Епігенетичні маркери: позаклітинна ДНК 
(cfDNA)
Позаклітинна плацентарна ДНК – фрагмен-
ти ДНК, які вивільняються у кров матері 
внаслідок підвищеного апоптозу та некрозу 
трофобласту. Під час вагітності в крові матері 
є як материнська cfDNA, так і плацентарна 
(переважно трофобластичного походжен-
ня), яку часто називають фетальною cfDNA 
(cffDNA). При прееклампсії її вміст і власти-
вості змінюються, що робить cfDNA важли-
вим епігенетичним біомаркером.

Застосування cfDNA при прееклампсії 
має важливе діагностичне та прогностичне 
значення, оскільки її вміст відображає сту-
пінь плацентарного ушкодження та корелює 
з тяжкістю клінічного перебігу захворю-
вання. Визначення частки плацентарної 
cfDNA відкриває можливості для раннього 
прогнозування розвитку прееклампсії та 
стратифікації ризику ще до появи клінічних 
проявів. Аналіз метилювання cfDNA дає 
змогу ідентифікувати гени, асоційовані з 
патологічною плацентацією, що поглиблює 
розуміння молекулярних механізмів захво-
рювання. Водночас метод придатний для 
динамічного моніторингу стану вагітної, а 
підвищення частки плацентарної cfDNA може 
розглядатися як ранній маркер затримки росту 
плода та розвитку плацентарної недостатно-
сті [28, 29].

Метаболомічні профілі при прееклампсії
Метаболоміка – напрям біомедичних дослід-
жень, який вивчає сукупність усіх малих молекул 
(метаболітів) у біологічних рідинах і тканинах 
(кров, сеча, плацента тощо) для раннього вияв-
лення та прогнозування розвитку прееклампсії. 
Ці дослідження дають змогу визначити глобальні 
зміни в метаболічних шляхах при прееклампсії. 
Метаболомічні моделі дійсно здатні прогноз-
увати прееклампсію, і це один із найактивніших 
напрямів сучасної пренатальної медицини. 

Для прееклампсії характерні специфічні 
метаболічні патерни, що відображають сис-
темні порушення судинної регуляції, енерге-
тичного обміну та оксидативного гомеостазу 
[30]. Зниження вмісту аргініну асоціюється 
з порушенням NO-залежної вазодилатації 
та розвитком ендотеліальної дисфункції. 
Підвищення концентрації розгалужених амі-
нокислот, зокрема лейцину та ізолейцину, а 
також фенілаланіну, розглядається як прояв 
метаболічного стресу та дисрегуляції аміно-
кислотного обміну. Одночасно відзначається 
зростання маркерів оксидативного стресу, 
зокрема ізопростанів, що свідчить про актива-
цію процесів перекисного окиснення ліпідів. 
Порушення ліпідного профілю, включаючи 
зміни вмісту церемідів і сфінголіпідів, відо-
бражає дисбаланс мембранної стабільності 
та сигналінгу. Виявляються також ознаки 
перебудови енергетичного метаболізму з ак-
тивацією катаболічних процесів у циклі три-
карбонових кислот та β-окиснення жирних 
кислот, що свідчить про адаптаційно-патоло-
гічні зміни клітинного енергозабезпечення.

Багато клінічних досліджень показали, що 
зміни метаболічного профілю матері виникають 
задовго до клінічних симптомів, метаболомічні 
моделі здатні прогнозувати прееклампсію за 
8–12 тиж до появи симптомів, тому метабо-
ломіка може використовуватись для раннього 
скринінгу ризику прееклампсії [31, 32].

Глікомічні зміни як відображення імунно-
запального фенотипу прееклампсії
Глікоміка – новий напрям біомедичних до-
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сліджень, що вивчає структуру, склад і функції 
всіх вуглеводних ланцюгів (гліканів) в організ-
мі, які тонко реагують на запалення, гіпоксію 
та порушення міжклітинної взаємодії.

При прееклампсії формуються характерні 
зміни глікозилювання, що сприяють розвитку 
прозапального мікрооточення та плацентарної 
дисфункції. Зниження галактозилювання іму-
ноглобуліна G (IgG) асоціюється з посиленням 
прозапального імунного профілю та системною 
активацією запалення. Порушення сіалювання 
впливають на регуляцію ангіогенезу, клітинної 
адгезії та судинного ремоделювання, поглиблю-
ючи ендотеліальну дисфункцію. Модифікації 
N-гліканів плацентарних білків розглядаються 
як чутливі індикатори дисфункції трофобласту 
та маркери порушеної плацентації.

Глікоміка дозволяє розрізнити різні фено-
типи прееклампсії: метаболічний, плацентар-
ний, імунний [32, 33].

Функціональна оцінка гемостазу при пре-
еклампсії
Тромбоеластографія (TEG) та ротаційна 

тромбоеластометрія (ROTEM) – сучасні ме-
тоди дослідження гемостазу, як дають змогу 
оцінити процес згортання крові в реальному 
часі. Показники К-часу (clot formation time), 
MA (maximum amplitude) та LY30 (lysis after 
30 min) є зміненими при прееклампсії: спо-
стерігається укорочення часу згортання та 
зниження фібринолізу [34–36]. За результата-
ми останніх досліджень, у вагітних з тяжкою 
прееклампсією показники TEG виявилися 
більш інформативними порівняно з класич-
ною коагулограмою [37]. Тромбоеластогра-
фія та тромбоеластометрія дають унікальну 
функціональну оцінку всієї системи гемоста-
зу в реальному часі, на відміну від статич-
них лабораторних тестів. Параметри TEG/
ROTEM відображають тяжкість прееклампсії 
і можуть використовуватися для моніторингу 
та як прогностичні маркери захворювання. Це 
дає можливість виявляти гіперкоагуляційний 
стан, характерний для прееклампсії, та оці-
нювати ризик тромботичних ускладнень або 
кровотеч більш комплексно, що є критично 
важливим для індивідуалізованого ведення 

 Таблиця 2. Методи дослідження сучасних біомаркерів прееклампсії

Група маркерів
Конкретний 

показник
Основні методи  

дослідження
Тип матеріалу

Чутливість/
Особливості

Ангіогенні  
маркери

sFlt-1, PlGF Імуноферментний аналіз 
(ELISA), Хемілюмінесцентний 
аналіз (ECLIA, Roche), 
Імунотурбідиметрія

Плазма/серум Висока 
специфічність, 
стандартизовані 
пороги

Транскриптоміка 
(miRNA)

miR-210, miR-
155, miR-21, 
miR-34a, miR-141

RT-qPCR, Next-generation 
sequencing (NGS), мікрочіпи

Плазма, 
екзосоми, пла-
цента

Висока чутливість, 
раннє виявлення

Епігенетика 
(cfDNA)

Кількість 
плацентарної 
cfDNA, профілі 
метиловання

qPCR, цифрова PПЛР 
(ddPCR), Bisulfite sequencing, 
NIPT-платформи

Плазма Неінвазивний 
аналіз, рання 
діагностика

Метаболоміка Амінокислоти, 
ліпіди, органічні 
кислоти

LC-MS/MS, GC-MS, NMR-
спектроскопія

Плазма, сеча Створення 
багатопарамет
ричних моделей

Глікоміка Глікани білків 
(IgG, плацентар-
ні протеїни)

LC-MS, MALDI-TOF, 
глікопротейновий профайлінг

Плазма, 
плацента

Відображає імунні 
та ангіогенні зміни
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пацієнток, особливо у випадках тяжкої форми 
прееклампсії або при необхідності хірургіч-
ного втручання [37, 38].

Методологічні та клінічні проблеми до-
слідження та  інтерпретації сучасних біо-
маркерів
З точки зору сучасних настанов, моніторинг 
гемостазіологічних маркерів входить до ре-
комендованих підходів до спостереження ва-
гітних групи ризику, що дає змогу проводити 
раннє втручання та покращувати материнські 
й перинатальні результати [39, 40]. Саме тому 
комплексне обстеження системи гемостазу, 
що включає як стандартні, так і новітні лабо-
раторні маркери, є ключовим для ефективно-
го ведення вагітних з прееклампсією [41, 42]. 
Такий підхід забезпечує своєчасне виявлення, 
моніторинг та персоналізовану корекцію 
коагуляційних порушень, що безпосередньо 
впливає на покращення материнських та пе-
ринатальних наслідків [43–45].

Аналізуючи наукові публікації, ми звер-
нули увагу на низку проблемних питань при 
дослідженні біомаркерів прееклампсії, осо-
бливо ангіогенних факторів, що пов’язане 
з деякими методологічними, клінічними та 
біологічними проблемами. Так, ангіогенні 
маркери, такі як sFlt-1, PlGF та VEGF, можуть 
мати різну діагностичну цінність залежно від 
фенотипу хвороби. Це ускладнює створення 
універсального порогового значення. Також 
є інші проблемні питання дослідження ангіо-
генних біомаркерів прееклампсії: гестаційна 
залежність показників, недостатня абсолютна 
специфічність, відсутність стандартизації та 
складність визначення універсальних порогів 
значень та питання їх клінічної корисності 
[46, 47].

Також у наукових публікацій розглядаються 
проблемні питання вивчення, інтерпрета-
ції та застосування епігенетичних маркери 
прееклампсії, зокрема позаклітинна ДНК 
(cfDNA/cffDNA). Аналіз та інтерпретація 
епігенетичного профілю cfDNA потребують 
високої складності обробки даних і великої 

вибірки, щоб бути репрезентативними. Іс-
нують серйозні методологічні обмеження в 
дослідженнях cfDNA при прееклампсії, що 
зумовлює необхідність великих вибірок, 
узгодження гестаційних термінів та стан-
дартизованих методів аналізу, контролю на 
результати дослідження інших впливових 
факторів (маса тіла, супутні захворювання, 
інші біомаркери) [48, 49]. 

Застосування тромбоеластографії (TEG) 
та ротаційної тромбоеластометрії (ROTEM) 
при прееклампсії дає цінну інформацію про 
коагуляційний статус, але теж пов’язане з 
низкою методологічних і клінічних проблем, 
так коагуляційний статус у вагітних змі-
нюється протягом вагітності і може швидко 
змінюватися при прееклампсії, лабораторні 
показники TEG/ROTEM чутливі до гіпово-
лемії, гемодинамічних змін, антикоагулян-
тів, епідуральної анестезії та крововтрати. 
Тому потрібна висококваліфікована оцінка 
результатів, особливо при комплексних коа-
гулопатіях при прееклампсії [50, 51].

Сучасні дослідження свідчать, що тра-
диційні клініко-лабораторні критерії (ар-
теріальна гіпертензія, протеїнурія) відобра-
жають вже маніфестну стадію патологічного 
процесу, тоді як молекулярні зміни розви-
ваються значно раніше. У цьому контексті 
перспективним напрямком є поглиблене 
вивчення новітніх лабораторних маркерів, 
здатних відображати ранні патофізіологічні 
механізми захворювання, що зумовить пере-
хід від реактивної тактики (лікування після 
клінічної маніфестації) до прогностичної, 
персоналізованої та превентивної медицини, 
дасть можливість створення високоточних 
алгоритмів для прогнозування прееклампсії 
ще до 12–14 тиж гестації. 

Перспективи дослідження новітніх лабо-
раторних маркерів при прееклампсії пов’язані 
з інтеграцією цих маркерів у математичні 
прогностичні моделі із застосуванням алго-
ритмів машинного навчання. Комбінування 
біомаркерів із клінічними, ультразвуковими 
та гемодинамічними показниками дають 

Новітні лабораторні маркери коагуляційних порушень у вагітних з прееклампсією



ISSN 2522-9028 Фізіол. журн., 2026, Т. 72, № 3 79

of endothelial dysfunction represent key pathogenetic 
mechanisms and precede the clinical manifestation of the 
disease by several weeks. The most diagnostically and 
prognostically significant indicators of impaired angiogenesis 
and markers of coagulation cascade activation have been 
determined. The role of microRNAs in the regulation of 
placental function has been highlighted, along with the 
перспективність of studying epigenetic markers, cell-free 
placental DNA, alterations in metabolic pathways, and glycan 
structures of proteins as sensitive indicators of hypoxia, 
inflammation, and intercellular dysfunction. In pregnant 
women with severe preeclampsia, thromboelastography 
and rotational thromboelastometry have proven particularly 
informative, allowing comprehensive real-time assessment of 
the functional state of the hemostatic system. Comprehensive 
laboratory evaluation incorporating both conventional and 
novel markers is crucial for optimizing patient management 
and requires further standardization and scientific refinement.
Key words: preeclampsia; laboratory biomarkers; hemostasis; 
coagulation disorders.
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The review addresses current challenges in the early diagnosis 
of coagulation disorders in pregnant women with preeclampsia, 
which is one of the most dangerous complications of gestation, 
characterized by systemic vascular, inflammatory, and 
hemostatic alterations. The study aimed to analyze modern 
laboratory markers of coagulation disorders in pregnant 
women with preeclampsia. A steady annual increase in the 
number of studies devoted to preeclampsia biomarkers and 
early risk stratification has been identified. It has been shown 
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