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ÕÅÌÈËÞÌÈÍÅÑÖÅÍÖÈß 
È ÌÅÕÀÍÎÝÌÈÑÑÈß ÊÐÎÂÈ 
ÁÅÐÅÌÅÍÍÛÕ ÆÅÍÙÈÍ È ÁÎËÜÍÛÕ 
Ñ ÒÐÎÔÎÁËÀÑÒÈ×ÅÑÊÎÉ ÁÎËÅÇÍÜÞ 
ÁÅÐÅÌÅÍÍÎÑÒÈ

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ èññëåäîâàíèé âûÿâèëè ïðèíöèïèàëüíóþ âîçìîæ-
íîñòü äèôôåðåíöèðîâàííîãî ðàñïîçíàâàíèÿ ïî ñòàòèñòè÷åñêèì ïðàâèëàì 
õàðàêòåðíûõ îñîáåííîñòåé íåëèíåéíûõ ïðîöåññîâ â ñèãíàëàõ ñïîíòàííîé 
õåìèëþìèíåñöåíöèè è ìåõàíîýìèññèè êðîâè ó áîëüíûõ ñ òðîôîáëàñòè÷åñ-
êîé áîëåçíüþ áåðåìåííîñòè. Îïðåäåëåíèå ñïîíòàííîé õåìèëþìèíåñöåíöèè 
ñûâîðîòêè êðîâè ìîæåò áûòü äîïîëíèòåëüíûì ïðîãíîñòè÷åñêèì êðèòåðèåì 
àãðåññèâíîñòè òå÷åíèÿ ïóçûðíîãî çàíîñà ñ ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ 100%, ñïåöè-
ôè÷íîñòüþ 89% è òî÷íîñòüþ 93%.

ВВЕДЕНИЕ

Трофобластическая болезнь бере-

менности (ТББ) — это сборное понятие, 

включающее группу доброкачественных 

и злокачественных новообразований тро-

фобласта. Наиболее часто в клинической 

практике встречается доброкачественная 

трофобластическая опухоль (ТОп) — пу-

зырный занос (ПЗ) (полный — в 72,2% 

случаев, частичный — в 5%) [1]. Присталь-

ное внимание онкогинекологов к этой 

доброкачественной опухоли обусловлено 

тем, что в 6,8–20% случаев после полного 

ПЗ и в 2,5–7,5% после частичного ПЗ раз-

виваются злокачественные ТОп, требую-

щие специальных методов лечения [2]. 

В последнее десятилетие большин-

ство пузырных беременностей благодаря 

ультразвуковому исследованию стали 

диагностироваться на ранних сроках 

(до 12 нед беременности). Вместе с тем 

при обследовании женщин в ранние 

сроки беременности полный ПЗ диагно-

стируется лишь в 40–60% случаев [3, 4].

Так как материал, полученный после 

медицинских абортов или абортов в ходу, 

не всегда морфологически исследуется, 

у части женщин диагноз злокачествен-

ной ТОп, инициированной нераспоз-

нанным ПЗ, устанавливается на поздних 

стадиях заболевания. 

Морфологически отличить выкидыш 

от частичного ПЗ также достаточно 

трудно при дисморфизме ворсинок хори-

она, но без характерной для частичного 

ПЗ гиперплазии трофобласта. В этих 

ситуациях необходимо использование 

вспомогательных методик: проточной 

цитометрии, флуоресцентной in situ 

гибридизации (FISH), молекулярного 

генотипирования [5]. 

Однако даже эти методы не позво-

ляют на ранних сроках отдифференци-

ровать ПЗ от триплоидного продукта 

зачатия, в этих ситуациях необходимы 

молекулярные исследования. 

Все вышеперечисленное свидетель-

ствует о необходимости поиска новых 

дополнительных диагностических ме-

тодов. Одним из таких подходов может 

быть применение методов исследования 

эмиссии крови — спонтанной хемилю-

минесценции (СХЛ) и механоэмиссии 

(МЭ). СХЛ — это явление спонтанной 

нестационарной эмиссии фотонов света, 

возникающее в результате ферментатив-

ных и свободнорадикальных химических 

реакций [6]. МЭ — это явление возбуж-

денной эмиссии заряженных частиц, 

которое возникает в результате фер-

ментативных и свободнорадикальных 

механохимических реакций [7]. 

Цель настоящего исследования — оце-

нить информативность СХЛ и МЭ крови 

в ранней диагностике и прогнозировании 

агрессивности течения ПЗ.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

СХЛ и МЭ крови изучали в 5 группах 

женщин: 1-ю группу составили 18 жен-

щин с физиологической беременностью 

в I триместр (контроль); 2-ю — 10 жен-

щин с угрозой прерывания беременности 

в I триместр; 3-ю — 10 больных с пузырной 

беременностью (ПЗ); 4-ю — 10 больных 

со злокачественными ТОп, иницииро-

ванными ПЗ (ПТОп); 5-ю — 10 паци-

енток с хориокарциномой (ХК). У всех 

больных с ТОп диагноз морфологически 
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верифицирован. Так как наибольшую 

сложность представляет диагностирование 

ПЗ в ранние сроки, в исследуемые группы 

включены женщины с размерами матки 

до 12 нед беременности. Средние размеры 

матки в 1-й группе — 8,6±0,6 нед; во 2-й — 

8,7±0,3 нед; в 3-й — 9,7±0,1 нед; в 4-й — 

4,7±0,6 нед; в 5-й — 7,4±0,7 нед. Группы 

сравнимы по возрасту: средний возраст 

женщин 1-й группы составлял 25±1,0 года, 

2-й — 25±2,0 года, 3-й — 24±1,0 года, 4-й — 

27±3,0 года, 5-й — 29±3,0 года. 

СХЛ сыворотки крови измеряли 

в спектральном диапазоне 200–600 нм хе-

милюминометром ХЛМЦ-01 (Радиоза-

вод, Украина), соединенным с компью-

тером. Для каждой пациентки было 

получено 5 выборок сигналов СХЛ объе-

мом по 50 тыс. значений каждая. Иссле-

дование проводили согласно методике, 

изложенной в работе [8].

МЭ цельной крови регистрировали 

при помощи аппаратно-программного 

комплекса ТРА-3 (ЭПМ, Украина) со-

гласно методике [9]. Принцип работы 

устройств регистрации МЭ основан 

на трибоэлектризации, механической 

деформации биопробы с помощью зонда 

и одновременной регистрации кинетики 

радиоизлучения, а также последующей 

их оценке на основе измерения и расчета 

хаотических колебаний. Для каждой па-

циентки было получено 5 выборок сигна-

лов объемом по 50 тыс. значений каждая.

Нелинейный анализ сигналов СХЛ 

и МЭ больных с ТББ проводили с ис-

пользованием статистических параметров 

выборочного среднего значения (M), 

среднеквадратического отклонения (s), 

коэффициента асимметрии (A) и эксцесса 

распределения (E), энтропии по Шеннону 

(S), энергии (W), медианы (Me), нижнего 

(LowQ) и верхнего (HighQ) квартилей, 

среднеквадратического отклонения, под-

считанного для левой (sL) и правой (sR) ча-

стей распределения, а также их отношения 

(sL/sR) [10]. Для исследованных групп были 

вычислены средние значения показателей 

и построены доверительные интервалы 

по статистическому правилу 3 «сигм» 

(M – 3s, M + 3s), а также (M – 2s, M + 2s) 

и (M – 3m, M + 3m) на основе расчета вы-

борочного среднеквадратического откло-

нения (s) и ошибки среднего (m). Алгоритм 

распознавания состоял в анализе коли-

чества выходов значения исследованного 

показателя за доверительные интервалы, 

построенные для каждой из групп [11, 12]. 

Для численной обработки кривых 

СХЛ и МЭ крови использовали ори-

гинальные компьютерные программы 

Onco, MEDistrib и Microsoft® Excel 

2002 (©Microsoft Corporation, 1985–2001). 

Статистический анализ достоверности 

полученных данных проводили при по-

мощи t-критерия Стьюдента, используя 

компьютерную программу Statistica 6.0 с

предварительной проверкой гипотезы 

о нормальном законе распределения 

случайной величины по критерию Кол-

могорова — Смирнова. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В табл. 1 приведены значения пара-

метров кривых СХЛ в исследованных 

группах женщин.

Результаты распознавания по стати-

стическому правилу «2s» представлены 

в табл. 2.

Распознавание заболевания в случаях 

сравнения групп пациенток «угроза пре-

рывания беременности — ПЗ» и «угроза 

прерывания беременности — злокаче-

ственные ТОп, инициированные ПЗ» без-

ошибочное. С клинической точки зрения 

распознавание групп «угроза прерывания 

беременности — ПЗ» имеет большую 

практическую ценность. 

Таблица 2 Результаты распознавания 
при помощи параметров кривых 
СХЛ сыворотки крови

Сравниваемые группы

Ч
ув

с
тв

и
те

л
ьн

о
с

ть
,

%

С
п

е
ц

и
ф

и
ч

н
о

с
ть

,

%

Т
о

ч
н

о
с

ть
,

%

Физиологическая беремен-
ность — угроза прерывания

60 92 81

Физиологическая беремен-
ность — ПЗ

92 88 90

Физиологическая беремен-
ность — ПТОп

100 88 92

Физиологическая беремен-
ность — ХК

100 67 80

Угроза прерывания— ПЗ 100 100 100
Угроза прерывания— ПТОп 100 100 100
Угроза прерывания— ХК 100 89 95
ПЗ — ПТОп 100 89 93
ПЗ — ХК 88 91 89
ПТОп — ХК 75 100 86

15–20% клинически распознаваемых 

беременностей спонтанно прерываются 

в течение I триместра (4). При ПЗ у 90% 

женщин наблюдаются маточные кро-

вотечения различной интенсивности 

и клиника самопроизвольного аборта. 

В большинстве случаев морфологическое 

исследование не проводится, что может 

стать причиной диссеминированных 

злокачественных ТОп, инициированных 

нераспознанным ПЗ. 

Высокая чувствительность, специ-

фичность и точность распознавания при 

сравнении групп «ПЗ — злокачественные 

ТОп, инициированные ПЗ» также сви-

детельствует о ценности определения 

СХЛ крови больных с ПЗ в качестве до-

полнительного прогностического теста 

агрессивности течения ПЗ. 

В табл. 3 приведены средние значе-

ния показателей кривых МЭ в исследу-

емых группах пациентов. 

Таблица 1 Параметры кривых СХЛ сыворотки крови (M ± m) 
Группы M s A E S W Me LowQ HighQ sL sR sL/sR

1 Физиологическая 
беременность

509,5 ± 
0,6

69,9 ± 
0,4

-1,66 ± 
0,01

2,06 ± 
0,02

3,350 ± 
0,002

0,0522 ± 
0,0003

527,9 ± 
0,6

508,2 ± 
0,1

553,4 ± 
0,4

84,6 ± 
0,5

49,1 ± 
0,2

0,584 ± 
0,002

2 Угроза пре ры ва ния 
беременности

501,7± 
0,4*

73,0 ± 
0,4*

-1,74 ± 
0,01*

2,24 ± 
0,01*

3,297 ± 
0,003*

0,0576 ± 
0,0003*

517,1 ± 
0,4*

508,0 ± 
0,02*

545,9 ± 
0,2*

89,1 ± 
0,5*

49,7 ± 
0,2*

0,559 ± 
0,002*

3 ПЗ 555,8 ± 
2,5*#

55,0 ± 
0,9*#

-1,93 ± 
0,03*#

3,91 ± 
0,15*#

3,251 ± 
0,011*#

0,0543 ± 
0,0007*#

572,1 ± 
2,1*#

545,2 ± 
2,9*#

589,2 ± 
1,8*#

65,5 ± 
1,1*#

39,1 ± 
0,7*#

0,596 ± 
0,004*#

4 ПТОп 565,9 ± 
3,7*#°

61,9 ± 
1,3*#°

-1,70 ± 
0,04°

2,85 ± 
0,18*#°

3,402 ± 
0,022*#°

0,0456 ± 
0,0010*#°

584,2 ± 
3,9*#°

554,4 ± 
4,3*#

606,4 ± 
4,0*#°

73,2 ± 
1,3*#°

46,0 ± 
1,3*#°

0,626 ± 
0,010*#°

5 ХК 537,7 ± 
3,3*#°´

61,3 ± 
0,9*#°

-1,64 ± 
0,02#°

2,35 ± 
0,14*°´

3,364 ± 
0,011#°

0,0475 ± 
0,0005*#°

556,0 ± 
3,0*#°´

525,8 ± 
3,6*#°´

579,6 ± 
2,9*#°´

72,4 ± 
1,1*°

45,4 ± 
0,7*#°

0,628 ± 
0,003*#°

Примечание: * — статистически достоверные отличия по отношению к пациенткам с физиологической беременностью, # — к пациенткам с угрозой 
прерывания беременности, ° — к пациенткам с ПЗ, ´ — к пациенткам со злокачественными ТОп, инициированными ПЗ, p < 0,05.

Таблица 3 Параметры кривых МЭ крови (M ± m)
Группы M s A E S sL sR sL/sR

1 Физиологическая бе-
ременность

495,7 ± 0,1 35,4 ± 1,3 5,63 ± 0,24 91,79 ± 5,59 2,713 ± 0,047 24,2 ± 1,2 46,3 ± 1,5 2,15 ± 0,04

2 Угроза прерывания 
беременности

496,0 ± 0,1* 28,0 ± 1,1* 6,05 ± 0,25 106,87 ± 6,14 2,571 ± 0,036* 18,3 ± 0,9* 37,8 ± 1,4* 2,14 ± 0,04

3 ПЗ 513,6 ± 0,2*# 34,4 ± 0,9# 4,27 ± 0,22*# 159,85 ± 14,41*# 1,223 ± 0,025*# 22,3 ± 0,6# 80,5 ± 3,5*# 4,02 ± 0,21*#

4 ПТОп 513,8 ± 0,4*# 31,9 ± 1,0*# 4,84 ± 0,20*# 198,34 ± 15,47*# 1,104 ± 0,033*#° 19,5 ± 0,6*° 85,3 ± 3,7*# 4,75 ± 0,24*#°
5 ХК 514,3 ± 0,2*#° 31,4 ± 0,8*#° 5,11 ± 0,25#° 207,72 ± 18,02*# 1,047 ± 0,026*#° 19,3 ± 0,6*° 83,6 ± 3,6*# 4,68 ± 0,23*#°

Примечание: * — статистически достоверные отличия по отношению к пациенткам с физиологической беременностью, # — к пациенткам с угрозой пре-
рывания беременности, ° — к пациенткам с ПЗ, p < 0,05. 
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Результаты распознавания с исполь-

зованием доверительных интервалов, по-

строенных по статистическим правилам 

«3s», «2s», «3m», показаны в табл. 4. 

Таблица 4 Результаты распознавания при 
помощи показателей кривых 
МЭ крови

Сравниваемые группы

Ч
ув

с
тв

и
те

л
ьн

о
с

ть
,

%

С
п

е
ц

и
ф

и
ч

н
о

с
ть

,

%

Т
о

ч
н

о
с

ть
,

%

Физиологическая бе-
ременность — угроза 
прерывания

56 88 76

Физиологическая бере-
менность — ПЗ

100 100 100

Физиологическая бере-
менность — ПТОп

100 100 100

Физиологическая бере-
менность — ХК

100 100 100

Угроза прерывания — ПЗ 100 100 100
Угроза прерывания — 
ПТОп

100 100 100

Угроза прерывания — ХК 100 100 100
ПЗ — ПТОп 90 58 71
ПЗ — ХК 67 100 85
ПТОп — ХК 70 88 71

Анализ исследованных выборок сви-

детельствует о том, что использованный 

метод позволил безошибочно отличить 

пациенток с физиологической и угрозой 

прерывания беременности от больных 

с ПЗ, ПТОп и ХК. В других случаях ошибка 

распознавания была более су щест венной 

и колебалась в пределах от 10 до 44%. 

Использованные диагностические тесты 

выявили среди больных с опухолями тро-

фобласта характерные дифференциальные 

особенности нелинейных процессов 

МЭ крови у больных с ХК с ошибкой 30%.

Как и при исследовании СХЛ крови 

женщин с физиологической и угрозой пре-

рывания беременности сигналы МЭ ха-

рактеризовались наиболее сопоставимыми 

величинами.

Значимость МЭ крови для прогнози-

рования агрессивности течения ПЗ значи-

тельно меньше: чувствительность — 90%, 

специфичность — 58% и точность — 71%. 

В настоящее время основной диа-

гностический критерий развития злока-

чественной ТОп, инициированной ПЗ, — 

уровень хорионического гонадотропина 

в сыворотке крови больных (FIGO-ВОЗ, 

2002). В разрабатываемых в 2012 г. Евро-

пейских рекомендациях по диагностике 

и лечению ТББ предлагается контролиро-

вать уровень ХГЧ в сыворотке крови еже-

недельно до нормализации уровня, а затем 

ежемесячно в течение 6 мес после эваку-

ации полного ПЗ. Четких рекомендаций 

лечебной тактики у больных с низкими 

и следовыми уровнями ХГЧ сегодня нет.

В связи с этим в качестве молекуляр-

ных факторов прогноза агрессивности 

течения ПЗ предлагают определение: 

KI 67, c-erbB-2, Mcl-1, теломеразной 

активности, апоптотических индексов.

Определение СХЛ сыворотки крови 

может быть дополнительным прогно-

стическим признаком агрессивности 

течения ПЗ с чувствительностью 100%, 

специфичностью 89% и точностью 93%.

ВЫВОДЫ

1. Анализ исследованных выборок 

СХЛ и МЭ крови свидетельствует о том, 

что использованные диагностические 

тесты позволяют безошибочно отличать 

пациенток с физиологической беремен-

ностью и пациенток с угрозой прерывания 

беременности в I триместр от больных 

с ПЗ, злокачественными ТОп, иниции-

рованными ПЗ, и ХК.

2. Проведенные исследования позволи-

ли показать принципиальную возможность 

дифференцированного распознавания 

по статистическим правилам характерных 

особенностей нелинейных процессов в сиг-

налах СХЛ и МЭ крови у больных с ТББ. 

3. В исследованных группах пациенток 

с физиологической беременностью и угро-

зой прерывания беременности в I триместр 

зарегистрированы наиболее сопоставимые 

величины в параметрах стохастичности 

сигналов СХЛ и МЭ крови. 

4. Определение СХЛ сыворотки крови 

может быть дополнительным прогности-

ческим критерием агрессивности течения 

ПЗ с чувствительностью 100%, специфич-

ностью 89% и точностью 93%.
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Õåì³ëþì³íåñöåíö³ÿ òà ìåõàíîåì³ñ³ÿ êðîâ³ 
âàã³òíèõ æ³íîê ³ õâîðèõ ³ç òðîôîáëàñòè÷íîþ 
õâîðîáîþ âàã³òíîñò³
Н.П. Ціп, Л.І. Воробйова, В.Е. Орел, А.В. Романов, 
Н.М. Дзятковська

Національний інститут раку, Київ

Резюме. У результаті проведених досліджень виявили 

принципову можливість диференційного розпізнавання за ста-

тистичними правилами характерних особливостей нелінійних 

процесів у сигналах спонтанної хемілюмінесценції та механо-

емісії крові у хворих з трофобластичною хворобою вагітності. 

Визначення спонтанної хемілюмінесценції сироватки крові 

може бути додатковим прогностичним критерієм агресивності 

перебігу міхурового заносу з чутливістю 100%, специфічністю 

89% та точністю 93%.

Ключові слова: трофобластична хвороба вагітності, спон-

танна хемілюмінесценція та механоемісія крові.

Chemiluminescence and mechanoemission blood 
levels of pregnant women and patients with 
gestational trophoblastic disease 
N.P. Tsip, L.I. Vorobyova, V.E. Orel, A.V. Romanov, 
N.N. Dzyatkovskaya

National Cancer Institute, Kyiv

Summary. Studies have revealed the possibility of recognition the 

characteristic features of nonlinear processes in the signals sponta-

neous chemiluminescence and mechanoemission levels in patients 

with gestational trophoblastic disease. Measurement of  spontane-

ous chemiluminescence blood levels may be an additional predictor 

of hydatidiform mole behavior with sensitivity of 100%, specificity 

89% and accuracy of 93%.

Key words: gestational trophoblastic disease, spontaneous che-

miluminescence and mechanoemission blood levels.


