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Обоснование. Преэклампсия — мультисистемное осложнение беременности, обусловливающее повышенный риск 
материнских и перинатальных заболеваемости и смертности. Разработка недорогих и удобных методов диагностики 
преэклампсии и их совершенствование актуальны для точного прогнозирования, быстрого подтверждения диагноза 
и удобного мониторинга данной патологии.

Цель исследования — оптимизировать тест-систему для диагностики преэклампсии, основанную на связывании 
белков с красителем конго красным (CRD-тест).

Материалы и методы. В исследовании использованы 70 образцов мочи пациенток с преэклампсией (n = 25) 
и беременных женщин без клинических проявлений преэклампсии (n = 45). Образцы мочи окрашивали конго крас-
ным и рассчитывали показатель удержания красителя в образцах на мембране после отмывки. При необходимости 
перед окрашиванием образцы выравнивали по концентрации белка путем их концентрирования. Для отмывки образ
цов от не связавшегося с белком красителя применяли либо метанол, либо этанол. Сравнения эффективности четы-
рех вариантов CRD-тестов отличных по деталям пробоподготовки, окрашивания и отмывки, проводили с помощью 
ROC‑анализа в программе IBM SPSS Statistics 20.

Результаты. В качестве оптимизированной версии CRD-теста разработан экспресс-CRD-тест, показавший более 
высокую эффективность (площадь под ROC-кривой составила 0,9) в сравнении с тремя другими вариантами теста, 
площадь под ROC-кривой в которых варьирует в диапазоне 0,67–0,82. Экспресс-CRD-тест демонстрирует специфич-
ность 95 % при чувствительности 73 %, что указывает на перспективность применения данного метода в клинической 
диагностике для специфичного выявления преэклампсии.

Заключение. Оптимизация CRD-теста позволила разработать более эффективные протоколы для диагностики пре-
эклампсии по образцам мочи при помощи окрашивания конго красным (экспресс-CRD-тест) и упростить применение 
данного теста в клинической практике.
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BACKGROUND: Preeclampsia is a multisystem complication of pregnancy associated with an increased risk of mater-
nal / perinatal morbidity and mortality. In this regard, the development and following improvement of low-cost and convenient 
methods for diagnosis of preeclampsia is essential for accurate prediction, quick confirmation of the diagnosis and convenient 
monitoring of the pathology.

AIM: The aim of this study was to optimize a preeclampsia diagnosis test system based on the binding of proteins to the 
Congo red dye (CRD test).

MATERIALS AND METHODS: The study used 70 urine samples obtained from patients diagnosed with preeclampsia (n = 25) 
and from non-preeclampsia pregnant women (n = 45). The samples were stained with Congo red and the dye retention in the 
sample on the membrane after washing was calculated. Before staining, protein concentrations in the urine samples were 
equalized using centrifugal concentrators or the samples were used with the original protein concentrations. To wash the 
samples from the unbound dye, either methanol or ethanol was used. To compare the effectiveness of four CRD test variants 
differing in sample preparation, staining, and washing, ROC analysis was performed (IBM SPSS Statistics 20 software).

RESULTS: The express CRD test was designed as an optimization of the conventional CRD test. The effectiveness of the 
express test (the area under the ROC curve being 0.9) was higher than that of the other three test options (the area under the 
ROC curve ranges from 0.67 to 0.82). The developed express CRD test can provide 95% specificity and 73% sensitivity, which 
indicates the promise of using this method in clinical diagnostics for the specific detection of preeclampsia patients.

CONCLUSIONS: Optimization of the CRD test has provided more effective protocols for diagnosis of preeclampsia from 
urine samples using Congo red (express CRD test) and has simplified the routine application of this test in clinical practice.
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ОБОСНОВАНИЕ
Преэклампсия (ПЭ) — патология беременности и одна 

из основных причин материнских заболеваемости и смерт-
ности в мире [1]. Это заболевание возникает после 20-й не-
дели беременности и характеризуется артериальной ги-
пертензией, протеинурией, а также фетоплацентарной 
и полиорганной дисфункциями [2]. ПЭ ассоциирована с на-
рушением темпа развития плода, выраженным задержкой 
его роста и морфофункциональной дезадаптацией в пост-
натальном периоде [3]. Несмотря на длительную историю 
изучения ПЭ, ее этиология и патогенез остаются малопонят-
ными [4, 5], а терапия носит симптоматический характер. 

В настоящее время ПЭ диагностируют по артериальной 
гипертензии в сочетании с протеинурией, генерализован-
ными отеками и проявлениями полиорганной и фетопла-
центарной недостаточностей [6, 7]. При наличии исходной 
хронической артериальной гипертензии и нефропатии 
с протеинурией диагностика ПЭ может быть крайне за-
труднена. Как следствие, в клинической практике отсут-
ствуют быстрые и удобные лабораторные методы диа-
гностики этого осложнения беременности [8, 9], поэтому 
существует необходимость исследований, направленных 
на улучшение диагностических тестов ПЭ и поиск новых 
биомаркеров для точного прогнозирования, быстрого под-
тверждения диагноза и удобного мониторинга данного 
осложнения гестации. 

В 2014 г. I.A. Buhimschi и соавт. [10] показали воз-
можность диагностики ПЭ при помощи окрашивания 
белков мочи беременных амилоид-специфичным краси-
телем конго красным. Тест на окрашивание белков мочи 
для постановки диагноза ПЭ получил название Congo Red 
Dot  (CRD). При этом диагностический и прогностический 
потенциал теста CRD оказался выше, чем у диагностиче-
ских полосок, показывающих уровень креатинина и аль-
бумина в моче [10].

Цель работы — апробировать и оптимизировать тест-
систему для диагностики ПЭ, основанную на связывании 
белков мочи с красителем конго красным.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В работе использованы образцы мочи 70 беремен-

ных женщин, предоставленные НИИ АГиР им. Д.О. Отта 
и Родильным домом №  9 (Санкт-Петербург). В течение 
нескольких часов после взятия биоматериала образцы 
центрифугировали 20 мин при 4000 хg и температуре 4 °C, 
далее переносили в криопробирки аликвотами по 4  мл 
и замораживали при температуре −80 °C. Эксперимен-
тальную группу составили образцы женщин с ПЭ (n = 25). 
ПЭ была диагностирована на основании клинических ре-
комендаций Минздрава России «Преэклампсия. Экламп-
сия. Отеки, протеинурия и гипертензивные расстройства 
во время беременности, в родах и послеродовом периоде» 
2021 г. [12]. Согласно данным рекомендациям критериями 

постановки диагноза были систолическое артериальное 
давление более 140 мм рт. ст. и/или диастолическое арте
риальное давление более 90 мм рт. ст. после 20-й недели 
беременности независимо от уровня артериального дав-
ления в анамнезе в сочетании с протеинурией или хотя 
бы одним другим параметром, свидетельствующим о при-
соединении полиорганной недостаточности. Протеинурия 
с выделением мочи более 0,3  г/сут или потерей белка 
более 0,3 г/л в двух  порциях мочи, взятых с интерва-
лом 6 ч [12]. В группу контроля вошли женщины без кли-
нических проявлений ПЭ во время беременности, в родах 
и послеродовом периоде (n = 45).

Концентрацию белка в моче измеряли на анализаторе 
мочи LAURA Smaгt посредством диагностических полосок 
DekaPHAN Laura (Erba Mancheim, Чехия). Исследуемые 
группы были сопоставимы по возрасту и сроку беремен-
ности. Средние значения возраста и срока беременности 
на момент взятия биоматериала в основной группе соста-
вили 33,2 ± 3,63 лет и 33,9 ± 4,07 нед., в группе контроля — 
31,3 ± 4,19 лет и 35,2 ± 5,31 нед. (p = 0,0688 и p = 0,1562 со-
ответственно). Все женщины после получения в доступной 
форме информации о научном исследовании подписали 
информированное добровольное согласие на участие в нем. 
Исследование одобрено локальным этическим комите-
том НИИ АГиР им. Д.О. Отта (протокол № 97 от 27.06.2019).

Перед проведением теста CRD осуществляли вырав-
нивание концентрации белка в анализируемых образ-
цах в диапазоне 600–900 мкг/мл. Концентрацию белка 
в образцах измеряли методом Брэдфорда, используя 
набор Quick Start Bradford Protein Assay (Bio-Rad, США). 
В образцах мочи с низким содержанием общего белка 
производили концентрирование белка при помощи цен-
трифужных ультрафильтров VIVASPIN 6 с порогом отсе-
чения 5 кДа (Sartorius, Германия). Образцы с изначально 
высоким содержанием общего белка в моче разводили 
в буфере CRBB (Congo Red Binding Buffer), содержащем 
150 мМ хлорида натрия и 5 мМ фосфата калия при по-
казателе кислотности 7,4.

При выполнении теста CRD 20 мкл каждого образца 
смешивали с 2 мкл 0,2 % водного раствора красителя 
конго красного, инкубировали 60 мин с перемешивани-
ем со скоростью 800 оборотов в минуту при комнатной 
температуре, после чего наносили на нитроцеллюлозную 
мембрану Amersham Protran 0.45 NC (GE Healthcare, США) 
по две аликвоты объемом 5 мкл. Мембрану высушивали 
в течение 10 мин, смачивали в воде, а затем сканировали. 
Для отмывки не связавшегося с белком красителя, мем-
брану инкубировали по 1 мин в восходящей серии разве-
дений 50, 70 и 90 % метанола в объеме 50 мл при посто-
янном покачивании. После чего проводили окончательную 
отмывку мембраны в 90 % метаноле в течение 16 ч с одно-
кратной сменой метанола после первого часа процедуры. 
Затем мембрану последовательно отмывали нисходящей 
серией разведения 90, 70 и 50 % метанола и водой. После 
отмывки мембрану повторно сканировали.
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Для оценки интенсивности окрашивания пятен образ-
цов конго красным до и после отмывки в метаноле рас-
считывали показатель удержания конго красного в образ-
це на мембране (CRR). Для этого сканировали мембраны, 
после чего, используя программу Adobe Photoshop S5, 
объединяли сканы в одно изображение и затем в ImageJ 
переводили его в черно-белый цвет (8 бит) и вычитали 
фон (ball 50). Далее в ImageJ определяли яркость каждого 
пятна, данные экспортировали в Microsoft Excel 2016, где 
рассчитывали показатель CRR как отношение среднего 
значения яркости двух пятен на мембране после отмыв-
ки метанолом к среднему значению яркости тех же пятен 
на мембране до отмывки. Образцы тестировали трижды 
в независимых экспериментах. CRR образцов во всех по-
вторностях нормализовали по одному образцу с макси-
мальным значением показателя.

Тест CRD выполняли также с введением изменений 
в процедуры пробоподготовки, окрашивания образцов 
и отмывки красителя в образцах на мембране (табл.  1). 
В модифицированном варианте теста CRD (mCRD) смесь 
образцов с конго красным не инкубировали, а сразу 
наносили на мембрану, а вместо метанола использова-
ли этанол. Тесты CRD и mCRD проводили на образцах 

с выровненной концентрацией по белку. В случае исполь-
зования в тестах CRD и mCRD образцов без выравнивания 
концентрации данные модификации обозначали соответ-
ственно экспресс-CRD- и экспресс-mCRD-тест.

Средние значения CRR сравнивали двусторонним те-
стом рандомизации [13] при уровне значимости α = 0,05 
в программе Drosophila Courtship Lite v. 1.3. (Nikolai 
Kamyshev, 2006) [14]. Сравнительный анализ между груп-
пами по количественным признакам проводили с помо-
щью критерия Манна – Уитни. Статистически значимыми 
считали различия при р < 0,05. Для количественных при-
знаков рассчитывали среднее значение и стандартное 
отклонение. Определение чувствительности (доли истин
но положительных результатов в группе больных ПЭ) 
и специфичности (доли истинно отрицательных результа-
тов в контрольной группе) тестов проводили в программе 
IBM SPSS Statistics 20 посредством ROC-анализа (Receiver 
Operator Characteristic). Оптимальным порогом отсечения 
считали значения показателя CRR при специфичности те-
ста 95 %. Эффективность разных модификаций CRD-теста 
оценивали по величине площади под ROC-кривой  [15]. 
Рассчитывали также положительную прогностическую 
ценность (долю истинно положительных результатов 
в общей сумме положительных результатов теста) и отри
цательную прогностическую ценность (долю истинно отри
цательных результатов в общей сумме отрицательных ре-
зультатов теста) CRD-теста и его наилучшей модификации.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В настоящей работе с использованием образцов мочи 

пациенток с ПЭ и группы контроля выполнена оценка 
эффективности оригинального CRD-теста для диагности-
ки ПЭ. Предложена также его модифицированная версия, 
оптимизированная к применению в клинической практике 
(mCRD-тест). В mCRD-тесте был исключен этап инкубации 
образцов с конго красным, что сократило время тестиро-
вания и снизило требования к техническому оснащению, 
а метанол для отмывки не связавшегося с белком кра-
сителя с мембраны заменен на менее токсичный этанол. 

В CRD-тесте в большинстве случаев пятна контроль-
ных образцов на мембране после длительной отмыв-
ки заметно бледнели (CRR < 0,5 для 82 % образцов), 
в то время как пятна образцов, взятых у женщин с ПЭ, 
сохраняли окраску разной интенсивности (рис. 1). В неко-
торых образцах с ПЭ значения показателя CRR превыша-
ли 1. В качестве отрицательного контроля для CRD-теста 

Таблица 1. Варианты теста CRD, отличные по пробоподготовке и процедуре окрашивания/отмывки
Table 1. CRD test options differing in sample preparation and staining / washing procedure

Вариант процедуры
Образцы инкубировали 1 час 

с красителем, отмывали краситель 
метанолом

Образцы не инкубировали с красителем, 
отмывали краситель этанолом

Концентрация белка в образцах выровнена CRD mCRD
Концентрация белка в образцах не выровнена экспресс-CRD-тест экспресс-mCRD-тест

Рис. 1. Нитроцеллюлозные мембраны с пятнами образцов 
мочи в смеси с конго красным до и после отмывки метанолом. 
Представлены репрезентативные данные CRD-теста по пяти 
контрольным образцам (1–5) и пяти образцам с преэкламп-
сией  (7–11), 6  — отрицательный контроль (Congo Red Binding 
Buffer, смешанный с конго красным), 12 — положительный кон-
троль (образец от группы преэклампсии)
Fig. 1. Nitrocellulose membranes with spots of urine samples 
mixed with Congo red before and after washing with methanol. 
Representative CRD data are shown for five controls (1–5) and five 
preeclamptic specimens (7–11), as well as Congo red binding buffer 
mixed with Congo red as the negative control (6) and a preeclamptic 
specimen as the positive control (12)
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использован буфер CRBB. Во всех экспериментах образец 
для отрицательного контроля отмывался полностью. В ка-
честве положительного контроля в каждом эксперименте 
использовали один и тот же образец мочи женщины с тя-
желой формой ПЭ. Этот образец во всех экспериментах 
стабильно сохранял интенсивную окраску после длитель-
ной отмывки метанолом. 

CRD-тест и mCRD-тест каждого образца выполнены 
трижды для проверки воспроизводимости результатов 
в независимых экспериментах. Для каждого образца 
в трех повторностях рассчитан CRR — показатель удержа-
ния конго красного в образце на мембране после отмыв-
ки. На рис. 2 показаны значения CRR в трех независимых 
экспериментах с CRD- и mCRD-тестами. В стандартном 
CRD‑тесте в первой повторности не выявлено отличий по-
казателей CRR в группах контроля и ПЭ. В mCRD-тестах 
CRR был выше в группе с ПЭ во всех трех повторностях 
(p < 0,05), что указывало на лучшую воспроизводимость 
результатов CRD-теста после введения модификаций про-
цедуры.

Так как концентрирование проб мочи для CRD-теста 
является трудоемкой и дорогостоящей процедурой, пред-

принята попытка оценить применение CRD- и mCRD-тестов 
на неконцентрированных образцах мочи (в экспресс-
CRD- и экспресс-mCRD-тесте, соответственно). На рис. 3 
показаны значения показателя CRR в трех независимых 
экспериментах.

Для оценки эффективности модификаций CRD-теста 
проведен ROC-анализ данных, объединенных по трем 
повторностям. Результаты анализа показали (рис. 4), 
что оптимизация CRD-теста на концентрированных про-
бах позволяет увеличить эффективность теста на 23,2 %. 
Площадь под ROC-кривой в mCRD-тесте составила 0,824 
против 0,669 в CRD-тесте (табл. 2). Эффективность экс-
пресс-тестов для диагностики ПЭ превышала эффектив-
ность тестов на концентрированных пробах, но только 
в случае инкубирования проб с красителем и исполь-
зованием метанола для отмывки (экспресс-CRD-тест). 
Площадь под ROC-кривой в экспресс-CRD-тесте состави-
ла 0,9 (табл. 3) и превысила соответствующий показатель 
в CRD-тесте на 34,3 %. ROC-анализ показал, что наиболее 
эффективными вариантами для тестирования ПЭ являются 
mCRD-тест и экспресс-CRD-тест, при этом эффективность 
второго больше на 9,8 %. 

Рис. 2. Диаграммы рассеяния и размаха значений показателя удержания конго красного в CRD- и mCRD-тестах в трех повтор-
ностях. К1, К2, К3 и К1_мод, К2_мод, К3_мод — группы контроля в CRD- и mCRD-тестах (n = 36 в каждой группе); ПЭ1, ПЭ2, ПЭ3 
и ПЭ1_мод, ПЭ2_мод, ПЭ3_мод — группы больных преэклампсией в тех же тестах (n = 20 в каждой группе). Диаграмма размаха 
показывает медиану, нижний и верхний квартили и выбросы. Показатели удержания конго-красного в образце на мембране нор-
мализованы по максимальному значению показателя. Для каждого эксперимента указана вероятность ошибочного отклонения 
от нулевой гипотезы, по данным двустороннего теста рандомизации
Fig. 2. Scatter and range diagrams of Congo red retention values in CRD and mCRD tests in triplicate. K1, K2, K3 and K1_mod, K2_mod, 
K3_mod are comparison groups in CRD and mCRD tests, respectively (n = 36); PE1, PE 2, PE 3 and PE1_mod, PE2_mod, PE3_mod are 
groups of patients with preeclampsia in the same tests (n = 20). The plots show the median, lower and upper quartiles, and outliers. 
CRRs  are normalized to the maximum CRR value. For each experiment, the probability of erroneously rejecting the null hypothesis is 
shown (two-tailed randomization test)
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Рис. 3. Диаграммы рассеяния и размаха значений показателя удержания конго красного в экспресс-CRD- и экспресс-mCRD-тестах 
в трех повторностях. эК1, эК2, эК3 и эК1_мод, эК2_мод, эК3_мод — группы контроля в CRD- и mCRD-вариантах экспресс-теста 
(n = 43 в каждой группе); эПЭ1, эПЭ2, эПЭ3 и эПЭ1_мод, эПЭ2_мод, эПЭ3_мод — группы больных преэклампсией в тех же тестах 
(n = 25 в каждой группе). Во всех экспериментах средние значения показателя удержания конго красного были меньше в группе 
контроля, чем в группе преэклампсии, по данным двустороннего теста рандомизации (p < 0,05). Диаграмма размаха показывает 
медиану, нижний и верхний квартили и выбросы. Показатели удержания конго-красного в образце на мембране нормализованы 
по максимальному значению показателя. Для каждого эксперимента указана вероятность ошибочного отклонения от нулевой 
гипотезы, по данным двустороннего теста рандомизации
Fig. 3. Scatter and range diagrams of Congo red retention values in express CRD and express mCRD tests in triplicate. eK1, eK2, eK3 and 
eK1_mod, eK2_mod, eK3_mod are comparison groups in the express variants of CRD and mCRD tests, respectively (n = 43); ePE1, ePE2, 
ePE3 and ePE1_mod, ePE2_mod, ePE3_mod are groups of patients with preeclampsia in the same tests (n = 25). In all experiments, the 
mean congo red retention values were lower in the comparison group compared to the preeclampsia group (two-tailed randomization test, 
p < 0.05). The plots show the median, lower and upper quartiles, and outliers. CRRs are normalized to the maximum CRR value. For each 
experiment, the probability of erroneously rejecting the null hypothesis is shown (two-tailed randomization test)
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Рис. 4. ROC-кривые, характеризующие чувствительность и специфичность CRD-теста и его модификаций при различных порогах 
отсечения показателя удержания конго красного. Чем ближе кривая к левому верхнему углу на плоскости, тем выше значения 
чувствительности и специфичности теста
Fig. 4. ROC curves showing the sensitivity and specificity of the CRD test and its modifications at different Congo red retention cut-off 
thresholds. The closer the curve is to the upper left corner on the plot, the higher the sensitivity and specificity of the test are
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CRD-тест рассмотрен как альтернатива диагностиче-
ских полосок для выявления ПЭ. Основным недостатком 
применения полосок является вероятность получить лож-
ноположительный результат, что обусловливает низкую 
специфичность метода [16]. mCRD-тест и экспресс-CRD-
тест демонстрируют 95,3 % специфичность при значениях 
чувствительности 33,3 и 73,3 % соответственно с порого-
вым CRR < 6,9. Следовательно, экспресс-CRD-тест более 
эффективен, чем другие модификации для специфичного 
выявления ПЭ. В то же время экспресс-CRD-тест демон-
стрирует умеренную чувствительность, что указывает 
на опасность получения ложноотрицательных результа-
тов при его использовании. Умеренно высокие значения 
негативной и позитивной прогностических ценностей 
(86,0 и 90,2 % соответственно) также указывают на необхо-
димость дальнейшего совершенствования метода для по-
вышения прогностической значимости этого недорогого 
и простого теста.

ОБСУЖДЕНИЕ
Несмотря на то, что ПЭ  — одна из основных причин 

материнских заболеваемости и смертности, ее этиология 
и патогенез по-прежнему остаются не раскрытыми [4, 5]. 
Патофизиологические процессы, способствующие возник-
новению гипертензии и протеинурии, как полагают иссле-
дователи, начинаются задолго до клинических проявлений 
этих заболеваний, что препятствует прогрессу в исследо-
вании ПЭ [17]. В отсутствие точных методов диагностики, 
позволяющих идентифицировать патологический процесс 
в его начальной фазе, невозможно с уверенностью про-
гнозировать развитие болезни. Более того, поскольку кли-
нические признаки и симптомы ПЭ неспецифичны, есть 
вероятность, что ПЭ является отражением более широко-
го спектра состояний, сопровождающихся гипертензией 
и протеинурией [18, 19]. 

На основе данных I.A. Buhimschi и соавт. о том, 
что моча беременных с ПЭ содержит амилоидные агре-
гаты [20], диагностируемые при помощи CRD-теста [10], 
в настоящем исследовании выполнены оценка эффектив-
ности вышеупомянутой методики и расчет показателя CRR. 
В работе I.A. Buhimschi и соавт. CRD-тест демонстрировал 
специфичность 85,0 % при чувствительности 85,9 %  [10]. 
При этом описываемый в настоящей статье CRD-тест по-
зволяет проводить высокоспецифичную диагностику  ПЭ, 

но только в модифицированном варианте (без концен-
трирования проб) и в ущерб чувствительности диагно-
стики. При специфичности 85,0 % CRD‑тест обеспечивает 
чувствительность 36,7 %, а экспресс-CRD-тест — 78,7 %. 
Расхождение в эффективности CRD-тестов в двух иссле
дованиях, возможно, связано с разными способами кон-
центрирования образцов. I.A. Buhimschi и соавт. [10] при-
меняли лиофилизацию проб, в то время как в настоящей 
работе использованы центрифужные пробирки для кон-
центрирования белков. 

В экспресс-CRD-тесте порог отсечения при 95,0 % спе
цифичности более чем в 4 раза меньше, чем в CRD‑тесте 
(CRR 30,5 против 6,9), что существенно снижает коли-
чество ложноположительных результатов. Вероятно, 
при отсутствии этапа концентрирования исключены воз-
можности спонтанной агрегации белков и, следовательно, 
неспецифического связывания с красителем. 

Результаты показывают необходимость оптимизации 
методики и увеличения выборки, что позволит делать бо-
лее точные заключения об эффективности разрабатыва-
емого теста. Перспективным направлением также станет 
долгосрочное исследование сроков беременности, подхо-
дящих для диагностирования ПЭ при помощи экспресс-
теста. I.A. Buhimschi и соавт. выявили [10], что у женщин 
с тяжелой формой ПЭ CRR значительно выше в период 
более чем за 10 нед. до клинического проявления ПЭ, чем 
у женщин с легкими формами ПЭ. Таким образом, CRR 
может служить маркером тяжелой ПЭ.

Настоящее исследование подтверждает, что в боль-
шинстве случаев моча беременных с ПЭ характеризует-
ся конгофилией. Согласно гипотезе, выдвинутой в 2014 г. 
I.A. Buhimschi и соавт. [10], конго красный в образце мочи 
беременной с ПЭ связывается с амилоидными агрегата-
ми. К настоящему времени точная причина их появления 
при ПЭ не установлена [11]. Происходит ли формирование 
этих структур в крови беременной, почках или плацен-
те — неизвестно [11]. Тем не менее, детекция амилоид-
ных агрегатов в моче может свидетельствовать о разви-
вающихся воспалительных процессах при беременности 
или указывать на наличие скрытых патологий, способных 
проявиться в послеродовом периоде или через несколько 
лет после беременности, поэтому обнаружение амилоид-
ных структур в моче при беременности заслуживает осо-
бого внимания и вызывает необходимость комплексного 
обследования организма женщины.

Таблица 2. Эффективность CRD-теста и его модификаций
Table 2. The effectiveness of the CRD test and its modifications

Вариант теста Площадь под ROC-кривой Асимптотическая значимость* Асимптотический 
95 % доверительный интервал

CRD-тест 0,67 0,00 0,584–0,754
mCRD-тест 0,82 0,00 0,758–0,890
экспресс-CRD-тест 0,90 0,00 0,845–0,945
экспресс-mCRD-тест 0,80 0,00 0,735–0,872

Примечание: * согласно нулевой гипотезе истинная площадь под ROC-кривой равна 0,5.
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ВЫВОДЫ
1.	 Оптимизация CRD-теста позволила разработать более 

эффективный протокол диагностики ПЭ по образ-
цам мочи при помощи окрашивания конго красным 
(экспресс-CRD-тест) и упростить применение данного 
теста в клинической практике.

2.	 Экспресс-CRD-тест обеспечивает 95 % специфичность 
при чувствительности 73 %, что делает его перспектив-
ным подходом для проверки диагноза «ПЭ», полученного 
в результате использования диагностических полосок.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
За последние 20 лет выявлены новые потенциальные 

биомаркеры для диагностики ПЭ. К современным диагно-
стическим подходам относятся определение уровней фак-
тора роста эндотелия сосудов и плацентарного фактора 
роста  [21] с расчетом соотношения активности раствори-
мой fms‑подобной тирозинкиназы‑1 и уровня плацентар-
ного фактора роста в плазме крови [22], протеомное про-
филирование мочи при помощи масс-спектрометрии [20], 
а также диагностика тяжелых форм ПЭ посредством 
индуцируемой флуоресценции тиофлавина-Т в моче и сы-
воротке крови беременных [23]. В сравнении с вышепере-
численными методами тест, предложенный I.A. Buhimschi 
и соавт. в 2014 г. [10], признан наиболее дешевым и удоб-
ным для использования в клинической практике. Однако 
необходима дальнейшая оптимизация CRD-теста для уве-
личения его чувствительности при сохранении специфич-
ности, в особенности для выявления у беременных жен-
щин ПЭ в сочетании с другими состояниями, также харак-
теризуемыми гипертензией и протеинурией.
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