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Резюме
Актуальность. Плацента является ключевым органом, определяющим условия внутриутробного развития плода и его 
нейропсихического здоровья. Она выполняет эндокринные, метаболические и барьерные функции, регулирует поступле-
ние кислорода, питательных веществ и гормонов, а также защищает плод от ксенобиотиков и патогенов. Цель обзора: 
определить взаимодействия плаценты и нервной системы плода и потенциальное влияние их нарушений на дальнейшее 
нервно-психическое развитие плода. Поиск литературы осуществляли в базах данных EMBASE, PubMed, Google Scholar, 
Medline. Нарушения плацентарных процессов приводят к гипоксии, воспалению и эндокринным дисбалансам, которые 
ассоциированы с задержкой роста плода, преждевременными родами и повреждением центральной нервной системы. 
Инфекционные поражения плаценты (хориоамнионит) дополнительно усиливают экспозицию цитокинов, вызывают 
эпигенетические изменения и связаны с риском психиатрических заболеваний, включая синдром дефицита внимания и 
гиперактивности, аутизм и шизофрению. Плацентарная недостаточность сопровождается ремоделированием кровотока, 
митохондриальной дисфункцией и активацией воспалительных каскадов, что способствует развитию глиоза и нарушению 
нейрональной дифференцировки. Эндокринная роль плаценты проявляется в синтезе нейростероидов (аллопрегнанолон, 
который играет многогранную роль при развитии центральной нервной системы), регуляции уровня глюкокортикоидов 
и транспорта гормонов щитовидной железы. Эти факторы критически важны для миелинизации нервных волокон, фор-
мирования синапсов и эмоционально-когнитивной устойчивости плода. Их дисбаланс ассоциирован с истончением коры 
головного мозга, нарушением сенсорной обработки и поведенческими расстройствами плода. Дополнительным механиз-
мом воздействия плаценты является субклеточный транспорт микроРНК и внеклеточных везикул, участвующих в эпиге-
нетической регуляции. Эти молекулы рассматриваются как перспективные биомаркеры раннего выявления когнитивных 
и моторных нарушений у плода.
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Summary
Introduction. The placenta is a key organ that determines the conditions of fetal development and neuropsychological health. It 
performs endocrine, metabolic, and barrier functions, regulates the supply of oxygen, nutrients, and hormones and protects the fetus 
from xenobiotics and pathogens. The aim of this review is to determine the interactions between the placenta and the fetal nervous 
system and the potential impact of their disorders on the further neuropsychological development of the fetus. The literature search 
was conducted in the Embase, PubMed, Google Scholar, and Medline databases. Placental process disorders lead to hypoxia, in-
flammation, and endocrine imbalances, which are associated with fetal growth restriction, preterm birth, and central nervous system 
damage. Placental infection (chorioamnionitis) further increases cytokine exposure, causes epigenetic changes, and is associated 
with the risk of psychiatric disorders, including attention deficit hyperactivity disorder, autism, and schizophrenia. Placental insuffi-
ciency is accompanied by blood flow remodeling, mitochondrial dysfunction, and activation of inflammatory cascades, which con-
tribute to the development of gliosis and impaired neuronal differentiation. The endocrine role of the placenta is manifested in the 
synthesis of neurosteroids (allopregnanolone, which plays a multifaceted role in the development of the central nervous system), 
the regulation of glucocorticoid levels, and the transport of thyroid hormones. These factors are critical for myelination, synaptic 
formation, and the emotional and cognitive stability of the fetus. Imbalances in these factors are associated with cortical thinning, 
impaired sensory processing, and behavioral disorders in the fetus. An additional mechanism of placental effect is the subcellular 
transport of microRNAs and extracellular vesicles involved in epigenetic regulation. These molecules are considered as promising 
biomarkers for early detection of cognitive and motor disorders in the fetus.
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Введение

Плацента является уникальным органом, который 
формируется во время беременности и обеспечива-
ет связь матери и плода. Она выполняет эндокринные 
функции, способствует адаптации организма к беремен-
ности на разных сроках и действует как селективный 
барьер, позволяющий свести к минимуму воздействие 
ксенобиотиков, патогенов и паразитов на развивающий-
ся плод. Несмотря на то что этот орган играет централь-
ную роль в нормальной беременности, плацента остаёт-
ся одним из наименее изученных органов [1, 2]. Плацен-
та способствует формированию нормальной нервной 
ткани и определяет особенности нервно-психического 
развития плода [3, 4]. Дети, пережившие плацентарную 

недостаточность с последующей гипоксической ише-
мической энцефалопатией, автоматически относятся к 
красной зоне высокого риска постнатальной смерти и 
отставанию в развитии [5]. Поэтому в последнее вре-
мя активное внимание уделяется поиску возможностей 
ранней диагностики отклонений психомоторных нару-
шений, будь то шкалы нейрокогнитивных нарушений 
или новые биомаркеры повреждений, такие как специ-
фические микроРНК [6].

Понимание процессов формирования и функциони-
рования плаценты, как нормальных, так и патологиче-
ских, является ключом к определению причин плацен-
тарной недостаточности и её осложнений, таких как 
преэклампсия, задержка роста плода, отслойка плацен-
ты, которые являются значимыми факторами риска дол-
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госрочных неблагоприятных последствий, в том числе 
нервно-психических. 

Плацентарная недостаточность
Взаимодействие матери и плода опосредовано нор-

мальным развитием плаценты, которая в ходе эмбрио-
генеза обеспечивает плод кислородом, питательными 
элементами и субстратами для нормального роста [9]. 
Важнейшей функцией плаценты является доставка 
кислорода плоду, нарушение этого процесса приводит 
к гипоксии плода и делает невозможным его полно-
ценное внутриутробное развитие. Становление гема-
топлацентарного барьера начинается с момента инва-
зии трофобласта в эндометрий. После инвазии клетки 
трофобласта формируют синцитиотрофобласт — мно-
гоядерный синцитий, образованный слиянием клеток, 
богатый трансмембранными белками-переносчиками, 
которые будут обеспечивать перенос питательных ве-
ществ, а также цитотрофобласт — пул клеток, обе-
спечивающий постоянный рост и обновление клеток 
плаценты [10]. Нормальное функционирование клеток 
цитотрофобласта обеспечивают правильное формиро-
вание плаценты, которое включает ремоделирование 
спиральных артерий эндометрия, обеспечивающееся 
интерстициальными трофобластами, что способствует 
адекватному кровоснабжению плода. Нарушения этого 
процесса на ранних этапах развития плода могут при-
вести к преждевременному поступлению кислорода и к 
оксидативному стрессу незрелой плаценты [11]. Гибель 
клеток молодого трофобласта, подвергающегося атаке 
свободных радикалов кислорода, может быть причиной 
выкидышей [9]. 

На поздних этапах развития плода нарушение рас-
ширения спиральных артерий приводит к эклампсии 
и становлению HELLP синдрома у матери. Этот син-
дром является тяжёлым осложнением в акушерстве, 
возникает, как правило, в III триместре беременности, 
чаще на сроке 35 или более недель. Впервые синдром 
был описан в 1954 г. Дж.А. Притчардом. Его название 
определяется первыми буквами трёх симптомов: гемо-
лиза (Hemolysis), повышения активности ферментов пе-
чени (Elevated Liver enzymes) и тромбоцитопении (Lоw 
Platelet соunt). Для плода подобные осложнения означа-
ют рост в условиях гипоксии [12, 13]. Нарушения васку-
ляризации хориона, дифференцировки трофобласта и 
дисморфогенез ворсин — изменения, которые объеди-
няются под термином «плацентарная недостаточность» 
и обозначают функциональные и структурные повреж-
дения плаценты, при которых она не обеспечивает адек-
ватного снабжения плода кислородом и питательными 
веществами [14]. В ответ на низкое содержание кисло-
рода организм плода быстро адаптируется к новым ус-
ловиям. Однако процесс адаптации заключается в при-
оритизации функциональных систем, что в эмбриональ-
ном периоде является критичным [15]. Гипоксия плода 
приводит к перераспределению кровоснабжения, при 
котором бóльшая часть крови уходит в структуры голов-
ного мозга за счёт выделения аденозина и оксида азота в 
сосудах, но даже и в них формируются области-приори-
теты. Предпочтение в кровоснабжении отдаётся базаль-
ным ганглиям и серому веществу ствола головного моз-
га, т. к. кардиореспираторная поддержка, за которую от-

вечают вышеуказанные структуры, является важнейшей 
для выживания плода. Подобное перераспределение 
кровотока связывают с повышенным риском внутриже-
лудочковых кровотечений, а также со снижением пока-
зателей тестов нейропсихического развития у ребёнка в 
будущем [15]. Среди детей, у которых на фоне гипок-
сии произошло преимущественное расширение средней 
мозговой артерии, замечены значительные изменения в 
моторных и поведенческих навыках. Усиление скорости 
кровотока в средней мозговой артерии связывают с уча-
щением преждевременных родов [15–17]. 

Низкая сатурация плода вместе с плацентарной не-
достаточностью приводят к митохондриальному по-
вреждению и вторичному оксидативному стрессу. Ре-
активные формы кислорода повреждают клеточные 
структуры и способствуют высвобождению молекул, 
ассоциированных с повреждением, что определяет тем-
пы секреции воспалительных цитокинов. Попадание 
цитокинов в кровоток плода приводит к активации глии 
и преобладанию глиоза над процессами развития ней-
ронов [18]. 

Опасность инфекционных заболеваний
При инфекционных заболеваниях во время бере-

менности увеличение концентрации воспалительных 
медиаторов приводит к изменению содержания транс-
портёров аминокислот в плаценте. При этом снижается 
концентрация аминокислот, необходимых для синтеза 
нейротрансмиттеров, таких как серотонин. Цитоки-
новая экспозиция приводит к эпигенетическим изме-
нениям в клетках как плаценты, так и развивающейся 
нервной ткани, уменьшается секреция нейротрофинов, 
особенно нейротрофического фактора роста, который 
играют важную роль в развитии нервной ткани [19, 20]. 
Продукция цитокинов при стерильном воспалении, вы-
званном окислительным стрессом, не сформирует та-
кую же экспозицию цитокинов, как при инфекционном 
заболевании. Потому инфицирование представляет со-
бой значительно бóльшую опасность. Хориоамниониты, 
которые могут быть вызваны как инфекциями TORCH, 
так и грибковыми и бактериальными возбудителями ми-
кробиоты цервиковагинального тракта, приводят к по-
ражению плаценты и выделению воспалительных мар-
керов, поступающих в кровоток плода. Анализ развития 
детей, подвергшихся подобному воздействию, вывил 
снижение их когнитивного и моторного развития [21]. 
Хориоамниониты, перенесённые во время беременно-
сти, также связывают с психиатрическими заболевания-
ми детей в будущем. Примерами могут служить шизоф-
рения, синдром дефицита внимания и гиперактивности 
(СДВГ), расстройства аутистического спектра (РАС), 
для которых плацентарная недостаточность является 
одним из главных звеньев патогенеза [22]. Воспаление 
может быть вызвано также иммунной реакцией организ-
ма матери на чужеродную ткань плодовой части плацен-
ты. Однако реакция отторжения плода чаще приводит к 
общей задержке развития плода, чем к изолированному 
повреждению центральной нервной системы [23]. 

Риски, ассоциированные с недоношенностью плода
В конечном итоге недостаточность плаценты как 

первичная, так и вторичная может привести к преж-
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девременным родам. За последние годы число недоно-
шенных беременностей не снижается (а в некоторых 
странах увеличивается), однако прогресс неонатальной 
службы приводит к увеличению общей выживаемости 
таких новорождённых [24]. Недоношенные дети пред-
расположены к осложнениям в неонатальном периоде. 
Дыхательная недостаточность вследствие недоразвития 
лёгочной ткани может привести к гипоксическо-ишеми-
ческому повреждению нервной ткани после рождения и 
стать причиной тяжёлой энцефалопатии и детского це-
ребрального паралича. Это обусловлено тем, что созре-
вание олигодендроцитов, отвечающих за миелинизацию 
аксонов, происходит только на 23–32-й неделе внутриу-
тробного развития. Именно этот период является крити-
ческим для развития повреждений перивентрикулярно-
го белого вещества головного мозга [25]. 

Другой формой патологии, ассоциированной с преж-
девременными родами, являются внутрижелудочко-
вые кровоизлияния, которые встречается у 21,9% не-
доношенных детей. Эти формы патологии приводят к 
повреждениям мозга, самым критическим из которых 
является детский церебральный паралич [26]. Среди 
недоношенных детей частота возникновения болезней 
аутистического спектра в 3,3 раза больше, чем в общей 
популяции, также повышена частота возникновения 
СДВГ [27].

Эндокринное и барьерное влияние плаценты
Помимо доставки кислорода и питательных веществ, 

плацента берёт на себя эндокринную, синтетическую и 
барьерную функции, защищая плод от излишнего влия-
ния гормонов матери. Глюкокортикоиды имеют особое 
значение в созревании органов плода и при нормальной 
беременности уровень кортизола в крови плода строго 
регулируется. Однако стрессовые состояния матери и 
нарушения со стороны плаценты усиливают влияние ги-
поталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси на плод. 
Избыточная экспозиция глюкокортикоидов влияет на 
формирование нейронных связей, приводя к истонче-
нию коры мозга [28]. Влияние кортизола захватывает ча-
сти головного мозга, ответственные за эмоциональную 
адаптацию и стрессовые реакции, а дисбаланс в этих 
структурах создают условия для психической хрупкости 
ребёнка [29]. 

Однако, кроме гормонов матери, плод получает так-
же гормоны, синтезированные исключительно плацен-
той — нейростероиды. Это эндогенные стероиды, ко-
торые во взрослом состоянии продуцируются клетками 
мозга, а в эмбриональном периоде их основной источ-
ник — плацента. Классическим их представителем яв-
ляется аллопрегнанолон, который стимулирует развитие 
нейронов, формирование синапсов и миелинизацию. 
Аллопрегнанолон стимулирует деление клеток за счёт 
активации CREB1. Этот белок в качестве гомодимера 
связывается с сАМР-чувствительным элементом, фос-
форилируется несколькими протеинкиназами и инду-
цирует транскрипцию генов в ответ на гормональную 
стимуляцию цАМФ-пути. Альтернативный сплайсинг 
этого гена приводит к образованию нескольких вари-
антов транскрипта, кодирующих различные изоформы. 
Влияние этого гормона также связано с нейропротек-
тивным действием за счёт увеличения числа митохон-

дрий в клетках, снижая тем самым риск оксидативного 
стресса и апоптоза. Для такого действия аллопрегна-
нолон индуцирует каскады Ca2+/CREB, NRF1-TFAM за 
счёт действия на рецепторы γ-аминомасляной кислоты 
(GABA) астроцитов [30–33]. При гипоксии секреция 
нейростероидов усиливается, однако этого недостаточ-
но для полной компенсации повреждений мозга [34–36]. 
Созданная в эксперименте недостаточность плацентар-
ного аллопрегнанолона привела к изменению белого 
вещества мозжечка в эксперименте на мышах, а так-
же к нарушениям аутистического спектра у потомства 
мужского пола [37]. Другие эксперименты выявили на-
рушения соматосенсорной коры и плотности распреде-
ления пирамидальных нейронов у потомства женского 
пола [38]. Материнский стресс во время беременности 
может также привести к уменьшению секреции нейро-
стероидов, что приведёт к торможению миелинизации 
нейронов как в антенатальном,  так и в постнатальном 
периоде [39]. Очевидно, что аллопрегнанолон — один 
из ключевых гормонов развития нервной ткани, синте-
зируемый плацентой. 

Гормонами аналогичной значимости можно считать 
также материнские гормоны щитовидной железы. Эти 
гормоны поддерживают развитие гипоталамо-гипофи-
зарно-щитовидной оси в тот период эмбриогенеза, когда 
недоразвитая щитовидная железа ребёнка не способна 
синтезировать трийодтиронин и тироксин [40]. Значи-
мое уменьшение концентраций гормонов щитовидной 
железы приводит к снижению общего интеллектуально-
го фона, крайним проявлением которого является крети-
низм [41]. Самый известный плацентарный гормон — 
хорионический гонадотропин человека (ХГЧ) может 
напрямую влиять на уровень гормонов щитовидной 
железы. Для ХГЧ и тиреотропного гормона характерно 
двухсубъединичное строение, и α-субъединица является 
неспецифической для гормонов данной группы. Этой 
особенностью строения обусловлен гипертиреоз у бере-
менных, т. к. ХГЧ своей неспецифичной субъединицей 
активирует рецепторы тироксинсвязывающего глобули-
на [42]. При патологии и при нормально протекающей 
беременности ХГЧ способен регулировать уровень по-
ступающих к плоду трийодтиронина (Т3) и тироксина 
(Т4). Более того уровень ХГЧ напрямую влияет на ког-
нитивные показатели ребёнка 1–3 года жизни [43]. Одна-
ко пока нет достоверного объяснения, как именно ХГЧ 
влияет на нервно-психическое развитие ребёнка. Пола-
гают, что ХГЧ влияет на развитие плода опосредованно 
за счёт взаимодействия ХГЧ и тироксинсвязывающего 
глобулина во II триместре беременности [44]. Кроме 
секреции ХГЧ плацента может регулировать уровень 
поступающих Т3 и Т4 за счёт изменений концентраций 
белков-транспортёров этих гормонов [45]. 

Серотонин — производное катехоламинов, влия-
ние которого на эмбриогенез было изучено при анали-
зе приёма антидепрессантов, каннабиноидов, алкого-
ля, опиатов во время беременности. Все эти вещества 
разными путями влияют на серотониновый путь, но 
если во взрослом головном мозге естественным источ-
ником серотонина является ядро шва, то для плода та-
ким источником служит плацента [46]. Плацентарный 
серотонин играет роль и как эндокринный фактор, и 
как паракринный, т. к. рецепторы к серотонину есть и 
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развития, включая развитие детского церебрального па-
ралича, СДВГ и аутистических расстройств [22]. Эндо-
кринная функция плаценты напрямую влияет на струк-
турную и функциональную зрелость мозга. Нарушения 
секреции нейростероидов, щитовидных гормонов и ре-
гуляции уровней глюкокортикоидов влияют на созрева-
ние нейронов, миелинизацию и формирование синапсов 
[28, 30, 40]. Аллопрегнанолон, продуцируемый плацен-
той, критически важен для нормального развития коры, 
мозжечка и эмоциональных центров мозга плода. Дефи-
цит этих веществ или их дисбаланс ведёт к истончению 
коры, сенсорным и поведенческим нарушениям. Таким 
образом, гормональный фон, заданный плацентой, фор-
мирует долгосрочную траекторию психоневрологиче-
ского здоровья в будущем [40].

Дополнительный уровень влияния осуществляется 
через субклеточный транспорт РНК и посредством вне-
клеточных везикул, участвующих в эпигенетической 
регуляции. Эти молекулы способны модулировать рабо-
ту генов, влияющих на развитие мозга, а также иммун-
ную реактивность матери и плода. При воспалении или 
стрессе профиль этих молекул меняется, усиливая риск 
нейропсихиатрических расстройств. МикроРНК, выде-
ляемые плацентой, уже рассматриваются как потенци-
альные биомаркеры будущих когнитивных и поведен-
ческих нарушений [54–56].  Практическая значимость 
заключается в том, что уже сегодня возможно рассма-
тривать плаценту как мишень для профилактики когни-
тивных и психиатрических расстройств, а выявленные 
молекулы (нейростероиды, микроРНК) — как потенци-
альные биомаркеры ранней диагностики.

Дополнение научного реактора. Как указали авто-
ры, вопросы формирования психической жизни плода 
определяют этические трудности нейрокритической по-
мощи новорождённым [4]. Поэтому нужно определить, 
что сегодня известно о психической жизни ребёнка до 
рождения. Первым указал на значение памяти рожде-
ния Отто Ранк, ученик и сподвижник З. Фрейда, кото-
рый опубликовал собственные наблюдения в моногра-
фии «Травма рождения» в 1924 г. [57]. Анализ и обоб-
щение современных данных пренатальной психологии 
позволяют заключить, что эмоциональное восприятие 
и дородовая память неродившегося ребёнка являются 
реальностью [58]. Эмоциональные переживания мате-
ри, воспринятые и зафиксированные в памяти плода, со-
ставляют бессознательное человека, и воспринимаются 
им как его собственные. Эти бессознательные чувства 
могут управлять мышлением, эмоциями и поведением 
после рождения в течение всей жизни человека [58]. 
Серьёзные психосоциальные стрессы во время беремен-
ности, негативное отношение матери и окружающих к 
неродившемуся ребёнку могут оставить глубокий след 
в его бессознательной памяти и нарушить его психиче-
ское и физическое развитие [59, 60]. Они не могут быть 
изъяты из клеточной памяти. После рождения по мере 
роста ребёнка полученная травма начинает проявляться 
в виде психологических и психосоматических наруше-
ний нормального функционирования человека, а вместе 
с ним его семьи и окружающих людей [61]. Значение 
эмоциональных впечатлений, полученных ребёнком до 
рождения, для всей его последующей жизни трудно пе-
реоценить. Усилия психотерапевтов могут лишь осла-

в самой плаценте [47]. Значимость этого нейротранс-
миттера подтверждается тем, что его уровень строго 
регулируется синцитиотрофобластом [48]. Вмешатель-
ство в серотониновую систему приводит к изменениям 
со стороны как плаценты, так и головного мозга плода. 
На фоне приёма антидепрессивных препаратов группы 
селективных ингибиторов обратного захвата серотони-
на происходит перераспределение пресинаптических и 
постсинаптических рецепторов серотонина [49]. При-
ём каннабиноидов определяет изменения метаболизма 
триптофана, приводя к повышению содержания серото-
нина за счёт уменьшения активности моноаминоксида-
зы и увеличения триптофангидроксилазы [50]. Прена-
тальный стресс у мышей изменял их поведение через 
моделирование синтеза серотонина: мыши, подвер-
женные сильному стрессу, избегали взаимодействия с 
другими мышами, у них снижалась исследовательская 
активность [51]. Серотонинергические пути влияют на 
формирование таламокортикальных путей, префрон-
тально-лимбические связи, а также на гипоталамо-гипо-
физарно-адренокортикальную ось. Нарушения работы 
этих путей определяют риски развития СДВГ, РАС, де-
прессии и тревожных расстройств [52]. Было доказано 
влияние серотонина на формирование преэклампсии у 
беременных за счёт повышения сосудистого тонуса и 
избыточной агрегации тромбоцитов [53].

Субклеточный трафик плаценты
Кроме эндокринного пути для клеток существует 

другой способ взаимодействия: везикулярная передача 
фрагментов ДНК и разных типов РНК. Установлено, что 
внеклеточные везикулы, содержащие в себе фетальные 
микроРНК, могут влиять на материнскую иммунную, 
сердечно-сосудистую и другие системы в результате 
эпигенетических изменений [54]. Физиологическая роль 
везикул ещё не полностью изучена, но уже известно, 
что они играют важную роль в коагуляции, созревании 
ретикулоцитов, становлении иммунитета, развитии эм-
бриона, в том числе нормальном функционировании его 
нервной системы [55]. Синцитиотрофобласт высвобож-
дает большое количество микроРНК в кровоток матери и 
плода, модулируя материнский иммунный ответ против 
чужеродных тканей плода. Было выявлено, что материн-
ская иммунная активация является фактором риска для 
таких заболеваний, как РАС, шизофрения и биполярное 
аффективное расстройство [56]. В ответ на различные 
внешние изменения плацента секретирует специфиче-
ские микроРНК и тРНК. Это открытие свидетельствует 
о возможности использования этих субклеточных фраг-
ментов как биомаркеров ранней токсичности для плода.

Заключение 
Плацента играет центральную роль в нейропсихи-

ческом развитии плода. Она регулирует поступление 
кислорода и питательных веществ в мозг плода, обе-
спечивает его гормональной поддержкой и защищает 
от избыточного воздействия стрессовых и воспалитель-
ных факторов. Плацентарная недостаточность приводит  
к хронической гипоксии, перераспределению кровотока 
в мозге и повреждению областей, ответственных за эмо-
ции и моторику плода [10, 14]. Эти процессы увеличива-
ют риск задержек речевого, поведенческого и моторного 
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бить их влияние. Принимая положения перинатальной 
психологии об эмоциональном восприятии и памяти 
ещё не родившегося ребёнка, члены семьи и её окруже-
ние должны контролировать свои мысли и чувства, свои 
слова и поведение, чтобы не вносить в память плода 
негативные впечатления. Они могут сознательно обога-
щать его позитивной информацией с самой ранней фазы 
его жизни. Вот почему так важно осознать, что беремен-
ность и роды — это уникальное время для первичной 
профилактики нарушений психического и физического 
здоровья ребёнка [58, 59].
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