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Стаття присвячена результатам досліджень трофобласта в терміні гес-
тації 9-12 тижнів. Дане дослідження є фрагментом серії імуногістохімічних 
досліджень трофобласта при TORCH-інфекції, які заплановано провести в 
різні терміни гестації.
Мета дослідження. Встановити особливості експресії металопротеїнази-2 у 
різних типах трофобласта імуногістохімічним методом на матеріалі абортів 
у терміні 9-12 тижнів при TORCH-інфекції порівняно зі спостереженнями 
без інфекційного процесу.
Матеріал і методи. Основну групу дослідження становили 24 спостереження 
TORCH-інфекції, а контрольну – 22 спостереження перерваної вагітності без 
ознак інфекційного процесу (аборти за соціальними показами). Дослідженню 
підлягав абортний матеріал 9-12 тижнів гестації. Методом комп’ютерної 
мікроденситометрії у спеціалізованій комп'ютерній програмі ImageJ оцінювали 
оптичну густину забарвлення, яку вимірювали імуногістохімічною методикою 
на металопротеїназу-2 з первинними антитілами та полімерною системою 
візуалізації антигену з використанням діамінобензидину виробника DAKO. 
Результати. Слід зазначити, що згідно з результатами імуногістохімічних 
досліджень з використанням методу комп’ютерної мікроденситометрії в 
термін гестації 9-12 тижнів,  найбільша експресія металопротеїнази-2 від-
значається в інвазивному трофобласті, найменша – у синцитіотрофобласті 
хоріальних ворсинок як при TORCH-інфекції, так і без інфекційного процесу, а 
проміжні показники відзначаються в цитотрофобласті хоріальних ворсинок 
та цитотрофобласті клітинних колонок. Експресія металопротеїнази-2 зни-
жується у всіх чотирьох типах трофобласта (цитотрофобласт хоріальних 
ворсинок; цитотрофобласт клітинних колонок; інвазивний цитотрофобласт 
у фрагментах ендометрія), при TORCH-інфекції за виключенням синциті-
отрофобласта хоріальних ворсинок.
Висновки. Слід зазначити, що згідно з результатами імуногістохімічних 
досліджень як при TORCH-інфекції, так і без інфекційного процесу з вико-
ристанням методу комп’ютерної мікроденситометрії в термін гестації 
9-12 тижнів, найбільша експресія металопротеїнази-2 відзначається в 
інвазивному трофобласті, найменша – у синцитіотрофобласті хоріальних 
ворсинок, а проміжні показники – у цитотрофобласті хоріальних ворсинок 
та цитотрофобласті клітинних колонок.
Експресія металопротеїнази-2 знижується у всіх типах трофобласта при 
TORCH-інфекції, за виключенням синцитіотрофобласта хоріальних ворсинок.

ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ КЛЕТОК ТРОФОБЛАСТА НА 
МАТЕРИАЛЕ АБОРТОВ В СРОКЕ 9-12 НЕДЕЛЬ БЕРЕМЕНОСТИ У ЖЕНЩИН НА 
ФОНЕ ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ ЖЕНСКИХ ПОЛОВЫХ ОРГАНОВ

А.В. Гошовская, И.С. Давиденко, С.М. Ясниковская, А.А.Теслюк, О.Р. Панченко

Статья посвящена результатам исследований трофобласта в срок 
гестации 9-12 недель. Данное исследование является фрагментом серии 
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иммуногистохимических исследований трофобласта при TORCH-инфекции, 
которые запланировано провести в различные сроки гестации. 
Цель исследования - в различных типах трофобласта иммуногистохи-
мическим методом установить особенности экспрессии металлопроте-
иназы-2 на материале абортов в сроке 9 -12 недель при TORCH-инфекции 
по сравнению с наблюдениями без инфекционного процесса.
Материал и методы. Основную группу исследования составили 24 на-
блюдений женщин с TORCH-инфекцией, а контрольную - 22 наблюдений 
прерванной беременности без признаков инфекционного процесса (аборты 
по социальным показаниям). Исследованию подвергался абортный мате-
риал 9-12 недель гестации. Методом компьютерной микроденситометрии 
в специализированной компьютерной программе ImageJ оценивали опти-
ческую плотность окраски, которую выполняли иммуногистохимической 
методикой на металлопротеиназе-2 с первичными антителами и полимер-
ной системой визуализации антигена с использованием диаминобензидина 
производителя DAKO. 
Результаты. Следовательно обозначить, что согласно результатам 
иммуногистохимических исследований с использованием метода компью-
терной микроденситометрии в срок гестации 9-12 недель, самая большая 
экспрессия металлопротеиназы-2 отмечается в инвазивном трофобласте, 
наименьшая - в синцитиотрофобласте хориальных ворсинок, как при 
TORCH-инфекции, так и без инфекционного процесса, а промежуточные 
показатели отмечаются в цитотрофобласте хориальных ворсинок и ци-
тотрофобласте клеточных колонок. Экспрессия металлопротеиназы-2 
снижается во всех четырех типах трофобласта (цитотрофобласт 
хориальных ворсинок; цитотрофобласт клеточных колонок; инвазивный 
цитотрофобласт в фрагментах эндометрия), при TORCH-инфекции кроме 
синцитиотрофобласта хориальных ворсинок.
Выводы. Следовательно указать, что согласно результатам иммуно-
гистохимических исследований как при TORCH-инфекции, так и без ин-
фекционного процесса с использованием метода компьютерной микро-
денситометрии в срок гестации 9-12 недель, самая большая експресия 
металлопротеиназы-2 отмечается в инвазивном трофобласте, наимень-
шая - в синцитиотрофобласте хориальных ворсинок, а промежуточные 
показатели отмечаются в цитотрофобласте хориальных ворсинок и 
цитотрофобласте клеточных колонок.
Экспрессия металлопротеиназы-2 снижается во всех типах трофобласта 
при TORCH-инфекции, исключая синцитиотрофобласт хориальных ворсинок.

IMMUNOHISTOCHEMICAL STUDY OF TROPHOBLAST CELLS USING ABORTION 
MATERIAL IN THE GESTATION PERIOD 9-12 WEEKS OF PREGNANCY IN WOMEN 
AGAINST THE BACKGROUND OF INFLAMMATORY DISEASES OF THE FEMALE 
GENITAL ORGANS

A.V. Hoshovska, I.S. Davydenko, S.M. Yasnikovska, A.A Tesliuk, O.R. Panchenko

Key words: 
metalloproteinase-2,  
trophoblast,  TORCH 
infection.

Abstract. This article is devoted to the results of studies of trophoblast during 
the gestation of 9-12 weeks. This study is a fragment of a series of immunohis-
tochemical studies of trophoblast with TORCH infection, which are scheduled 
to be carried out at different gestational dates.  
Purpose of the study – in various types of trophoblast using the immunohisto-
chemical method to establish the features of the expression of metalloprotein-
ase-2 using abortion material in gestation period 9-12 weeks of pregnancy with 
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TORCH infection compared with observations without an infectious process.
Material and methods. The main group of the study consisted of 24 observations 
of TORCH infection, and the control group - 22 observations of an aborted 
pregnancy without signs of an infectious process (abortion for social reasons). 
The study examined abortion material 9-12 weeks of gestation.   The method 
of microdensitometry in a specialized computer program ImageJ evaluated the 
optical density of the color, and an immunohistochemical procedure was per-
formed on metalloproteinase-2 with primary antibodies and a polymer antigen 
imaging system using DAKO diaminobenzidine.
Results. According to the results of immunohistochemical studies using computer 
microdensitometry at a gestational age of 9-12 weeks, the very expression of 
metalloproteinase-2 is observed in the invasive trophoblast, the smallest - in the 
syncytotrophoblast of the choric villi, both with TORCH infection and without 
an infectious process, and intermediate values are noted in chorionic villus 
cytotrophoblast and cell column cytotrophoblast.  Infection, the expression of 
metalloproteinase-2 is reduced in all four types of trophoblast (cytotrophoblast 
of chorionic villi; cytotrophoblast of cell columns; invasive cytotrophoblast 
in endometrial fragments),  with TORCH except for syncytotrophoblast of 
chorionic villi.
Conclusions. According to the results of immunohistochemical studies using 
computer microdensitometry at a gestational age of 9-12 weeks, both with 
TORCH infection and without an infectious process, the largest expression of 
metalloproteinase-2 is observed in invasive trophoblast, the smallest - in the 
syncytiotrophoblast of chorionic villi, and intermediate indices are noted  in 
the cytotrophoblast of chorionic villi and the cytotrophoblast of cell columns.
The expression of metalloproteinase-2 decreases in all types of trophoblast with 
TORCH infection, excluding the syncytiotrophoblast of chorionic villi.

Вступ. Стаття присвячена результатам досліджень 
трофобласта в терміні гестації 9-12 тижнів. Дане 
дослідження є черговим (другим) фрагментом серії 
імуногістохімічних досліджень трофобласта при 
TORCH-інфекції, які заплановано провести в різні 
терміни гестації [1]. На 9-12-му тижнях вагітності 
визначаються такі типи трофобласта, які доступні 
для масових досліджень: 1) синцитіотрофобласт хо-
ріальних ворсинок; 2) цитотрофобласт хоріальних 
ворсинок; 3) інвазивний цитотрофобласт у фрагментах 
ендометрія [3]; 4) цитотрофобласт клітинних коло-
нок (розташовується між хоріальними ворсинками у 
вигляді нерегулярних груп клітин – осередків різної 
форми та розмірів). Позитивну чітку експресію ан-
тигену металопротеїнази-2 (МП-2) дає трофобласт 
різних типів у нормі, що є підставою для імуногісто-
хімічних досліджень МП-2 у даній структурі [1,8]. 
Дослідження інвазивного цитотрофобласта пов’язані 
з його важливістю та значенням при формуванні мат-
ково-плацентарного кровообігу [2, 7]. Слід зазначити, 
що  у трофобласті в ранні терміни гестації важливо 
враховувати той факт, що зміни в ньому можуть бути 
навіть без розвитку типового запального процесу [10].

Однак на даний час не встановлені особливості 
експресії МП-2 у різних типах трофобласта  в різні 
терміни гестації при TORCH-інфекції .

Мета дослідження. Встановити особливості екс-

пресії МП-2 при TORCH-інфекції у різних типах 
трофобласта у терміні 9-12 тижнів гестації імуно-
гістохімічним методом порівняно зі спостереженнями 
без інфекційного процесу.

Матеріал і методи. Основну групу дослідження 
становили 24 спостереження з TORCH-інфекцією, а 
контрольну – 22 спостереження перерваної вагітності 
без ознак інфекційного процесу (аборти за соціаль-
ними показами). Дослідженню підлягав абортний 
матеріал 9-12 тижнів гестації. Матеріал фіксували 
22-24 години у 10% нейтральному забуференому 
розчині формаліну, проводили етанолову дегідратацію 
та заливку в парафін. З використанням діамінобен-
зидину виробника DAKO на серійних гістологічних 
зрізах завтовшки 5мкм виконували імуногістохімічну 
методику на МП-2 з первинними антитілами та по-
лімерної системою візуалізації антигену. 

Цифрові копії зображення отримували за допомо-
гою мікроскопа Delta Optical Evolution 100 (плана-
хроматичні об'єктиви) та цифрової камери Olympus 
SP-550UZ. Цифрові зображення аналізували в спеціа-
лізованій для гістологічних досліджень комп'ютерній 
програмі ImageJ (1.48v, вільна ліцензія, W.Rasband, 
National Institute of Health, USA, 2015), зокрема, про-
водили комп’ютерну мікроденситометрію, оцінку 
оптичної густини забарвлення здійснювали (у ді-
апазоні від «0» до «1») на підставі логарифмічних 
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перетворень величини яскравості (у градаціях від 
«0» до «255») [4]. Обрахунок середньої арифметичної 
та її похибки для оптичної густини, порівняння між 
групами дослідження здійснювали непараметричним 
методом Mann-Whitney (комп'ютерна програма PAST 
3.25, вільна ліцензія, O.Hammer, 2019) [6].

Результати дослідження та їх обговорення. До-
слідження імуногістохімічних препаратів візуально 
показало, що позитивне (коричневе) забарвлення на 
МП-2 у цитоплазмі різних типів трофобласта носить 
дрібно- або великогранулярний характер і різний 
ступінь забарвлення (рис.1-3). 

Насиченість гранулами та різний ступінь за-
барвлення цитоплазми трофобластів є об’єктивним 
підґрунтям для проведення кількісних досліджень, 
наприклад, комп’ютерної мікроденситометрії, яка і 
була виконана в даному дослідженні. Розподіл гранул, 
які позитивно профарбовуються на МП-2, та різниця 
в їхній хаотичній локалізвції особливо добре видно 
на прикладі трофобласта, який вкриває поверхню 
хоріальних ворсинок (див. рис.1). 

Проте синцитіотрофобласт містить виключно 
дрібні гранули, які мають хоч і чітке, але порівняно 
слабке профарбовування. Насиченість гранулами 
цитоплазми синцитіотрофобласта відзначалась до-
статньо високою (багато на одиницю площі). Інша 
картина відзначалась у цитотрофобласті хоріальних 
ворсинок – приблизно в рівному співвідношенні в 
цитоплазмі сильно профарбовані гранули,  які зазви-
чай мають найбільші або середні розміри, а також  
світлі дрібні гранули. Два види гранул у цитоплазмі 
доволі рівномірно розподіляються у цитотрофобласті 
хоріальних ворсинок, що є віддзеркаленням про-
цесів дозрівання вільозного трофобласта. Оптична 
густина забарвлення синцитіотрофобласта в нормі 
і при TORCH-інфекції, як видно з даних таблиці,   
має найнижчі середні показники серед усіх типів 
трофобласта. Слід зазначити, що одночасно при 
TORCH-інфекції суттєво знижується оптична гус-
тина забарвлення на МП-2 (табл.) – у середньому 
на 18,64%. Ці дані  вказують на зниження експресії 
МП-2 при TORCH-інфекції.

Слід відзначити щодо цитотрофобласта клітин-
них колонок (рис.2), що розподіл і характер гранул 
МП-2 по цитоплазмі у цьому типі трофобласта є дуже 
подібним до вищеописаних особливостей гранул у 
цитоплазмі цитотрофобласта хоріальних ворсинок. 
Найбільш високою серед усіх типів трофобласта в 
терміні 9-12 тижнів є насиченість гранулами цитоп-
лазми інвазивного цитотрофобласта.  Отже, оптична 
густина забарвлення на МП-2 знижується в серед-
ньому на  24,5% (p<0,05). 

Найбільш інтенсивне забарвлення на МП-2 від-
значено в цитоплазмі інвазивного цитотрофобласта 
(див. рис. 3; табл.). 

Отже, при TORCH-інфекції експресія МП-2 зни-
жується у всіх типах трофобласта, за виключенням 
синцитіотрофобласта хоріальних ворсинок.

Рис.1.TORCH-інфекція.Фрагменти хоріальних вор-
синок. Імуногістохімічна методика на металопро-
теїназу-2 (полімерна система детекції антигену, 

пероксидазна мітка та ДАБ). Об.20х. Ок.10х

Рис. 2. TORCH-інфекція. Фрагмент клітинної ко-
лонки (у полі зору майже всі клітини відносяться до 
цитотрофобласта). Імуногістохімічна методика на 

металопротеїназу-2 (полімерна система детекції 
антигену, пероксидазна мітка та ДАБ). Об.20х. Ок.10х

Рис. 3. TORCH-інфекція. Термін гестації 9 тижнів. 
Фрагмент ендометрія з інвазивним трофобластом. 
Імуногістохімічна методика на металопротеїназу-2 
(полімерна система детекції антигену, пероксидазна 

мітка та ДАБ). Об.20х. Ок.10х
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Таблиця 
Оптична густина забарвлення (в.од.опт.густ.) цитоплазми різних типів трофобласта при застосуванні 

імуногістохімічної методики на металопротеїназу-2 при TORCH-інфекції (M±m)

Типи трофобласта
Основна група

(TORCH-інфекція)
n=24

Контрольна група,
n=22

Цитотрофобласт хоріальних ворсинок 0,246±0,0019
P=0,005

0,308±0,0015

Синцитіотрофобласт хоріальних вор-
синок

0,119±0,0014
P>0,05

0,119±0,0014

Цитотрофобласт клітинних колонок 0,246±0,0022
P=0,006

0,321±0,0017

Інвазивний цитотрофобласт 0,324±0,0022
P<0,001

0,418±0,0024

Висновки
1. Зміни в трофобласті при визначенні металопро-

теїнази-2 можуть слугували діагностичним критерієм 
розвитку різних форм дисфункції плацентарного 
комплексу.

2. Найбільша експресія металопротеїнази-2 від-
значається в інвазивному трофобласті в термін гес-
тації 9-12 тижнів як при TORCH-інфекції, так і без 
інфекційного процесу згідно з результатами імуно-
гістохімічних досліджень з використанням методу 
комп’ютерної мікроденситометрії, проміжні показ-
ники відзначаються в цитотрофобласті хоріальних 
ворсинок та цитотрофобласті клітинних колонок, а 
найменша експресія – у синцитіотрофобласті хорі-
альних ворсинок. 

3. Експресія металопротеїнази-2 знижується у всіх 
типах трофобласта при TORCH-інфекції, за виклю-
ченням синцитіотрофобласта хоріальних ворсинок.

Перспективи подальших досліджень поляга-
ють у дослідженні експресії металопротеїнази-2 при 
TORCH-інфекції в інші терміни гестації з подальшим 
узагальненням інформації.
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