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Ежегодно в мире более 357 000 человек заболевает раком мочевого пузыря (РМП) 
[1], в России — свыше 10000 [2]. В большинстве случаев РМП выявляется у пациентов 
старше 50 лет, при этом около 70% заболевших — мужчины [2, 3]. Более чем в 70% слу-
чаев выявляется поверхностный РМП. Современным стандартом лечения таких боль-
ных является трансуретральная резекция (ТУР) образования и  подлежащей стенки 
мочевого пузыря до мышечного слоя с последующим гистологическим исследованием 
биоптата. 

У большинства пациентов (50–80%) в течение года после проведенной ТУР раз-
вивается рецидив [3, 4]. Риск рецидивирования в  первую очередь связан с  низкой 
степенью дифференцировки опухоли, ее большими размерами и количеством новооб-
разований. Развитие рецидивов объясняется мультицентричностью поражения уроте-
лия, не выявленными в момент выполнения операции очагами карциномы in situ. Для 
своевременного выявления рецидивов рекомендовано выполнять цистоскопию и УЗИ 
мочевого пузыря каждые три месяца в течение первого года после оперативного ле-
чения [4, 5]. Цистоскопия, даже при использовании фиброцистоскопа, остается инва-
зивной и болезненной для пациентов процедурой. Кроме того, могут быть пропущены 
плоские опухоли, в частности, carcinoma in situ [3, 6]. 

Высокоспецифичным неинвазивным методом диагностики РМП является ци-
тологическое исследование мочи. Оно отличается высокой чувствительностью при 
диагностике низкодифференцированных опухолей (до 79%), но низкой чувствитель-
ностью при выявлении высокодифференцированного РМП (26%) [5]. Широкое при-
менение этого метода также ограничено ввиду недостатка хорошо подготовленных 
патоморфологов.

В связи с этим большие усилия прилагаются для разработки новых неинвазивных 
методов диагностики первичного рака мочевого пузыря и его рецидивов. «Идеальный» 
тест должен быть простым, быстрым, недорогим и  обладать почти 100%-й чувстви-
тельностью. Во многих исследованиях чувствительность онкомаркеров оказывалась 
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выше цитологического исследования при более низкой специфичности. Достижение 
высокой специфичности ценой снижения чувствительности считается допустимым, 
поскольку низкая специфичность может привести лишь к выполнению ряда ненуж-
ных цистоскопий. 

В настоящее время в клинической практике применяется ряд онкомаркеров: FISH, 
UroVision, BTA trak, BTA stat, NMP22 BladderChek, однако из-за недостаточной чув-
ствительности (табл. 1) ни один из них не стал стандартом диагностики РМП [6].

Таблица 1. Диагностическая ценность распространенных онкомаркеров

Тест Общая чувстви-
тельность, (%)

Чувствительность при 
низкодифференцирован-

ном РМП, (%)

Общая специ-
фичность, (%)

Экспресс-
диагностика

UroVysion® 68–100 66–70 65–96 Нет

Immunocyt/uCyt+™ 76–85 67–92 63–75 Нет

NMP22 Bladder Test 34–100 75–83 60–95 Нет

NMP22 
BladderChek 49–65 40–89 40–90 Да

BTA stat 52–78 61–65 69–87 Да

BTA trak 51–100 65–77 73–92 Нет

Материалы и методы. Целью нашей работы было определение диагностической 
ценности экспресс-теста NMP22 BladderChek (Matritech, США) при обследовании па-
циентов с подозрением на рак мочевого пузыря. Тест представляет собой качественное 
выявление в моче ядерных матричных белков 22-го типа (NMP22) с использованием 
моноклональных антител. Белки NMP22 образуют внутреннюю структурную сеть ядра 
и связаны с процессами репликации ДНК, синтезом РНК, регуляцией и коорди нацией 
экспрессии генов. В опухолевых клетках количество белков NMP22 увеличено, вслед-
ствие чего после гибели уротелиальных клеток они оказываются в моче в достаточной 
для их обнаружения концентрации. Проведение теста занимает 30 минут, не требует 
наличия дополнительного диагностического оборудования и  длительного обучения 
персонала.

В исследовании приняли участие 63 пациента с подозрением на опухоль мочевого 
пузыря. У 42 пациентов по данным УЗИ имелось объемное образование в мочевом пу-
зыре размерами от 5 до 65 мм. У 21 пациента поводом для обследования стали эпизоды 
безболевой макрогематурии. Средний возраст пациентов составил 58,8±11,8  лет (от 
27 до 102 лет). Мужчин было 42, женщин — 21. Всем пациентам были выполнены УЗИ 
мочевого пузыря и цистоскопия. В случае выявления новообразования производилась 
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трансуретральная резекция стенки мочевого пузыря с отступом от края новообразо-
вания на 1 см с последующим гистологическим исследованием полученного матери-
ала. Переходноклеточный рак мочевого пузыря был диагносцирован у 46 пациентов: 
у 24 больных выявлен поверхностный рак (стадия Т1) и у 22 — мышечноинвазивный 
(стадия T2 у 15 и T3 у 7 больных). Признаки метастазирования в регионарные лим-
фатические узлы были у двух пациентов. Отделанные метастазы отсутствовали у всех 
пациентов. У 17 больных данных о наличии злокачественнох новообразования полу-
чено не было: у 8 пациентов был выявлен хронический цистит, у 4 — переходноклеточ-
ная папиллома, у 2 — уретероцеле и 3 — доброкачественная гиперплазия предстатель-
ной железы. Всем пациентам до проведения цистоскопии был выполнен тест NMP22 
BladderChek. Использовался образец мочи, полученный непосредственно перед вы-
полнением теста. В момент проведения теста у пациентов отсутствовала макрогема-
турия и пиурия.

Результаты и  обсуждение. Качественный экспресс-тест NMP22 BladderChek 
(Matritech) уже нашел клиническое применение в ряде стран (США, Германия, Испа-
ния, Южная Корея). Для диагностики РМП используется также количественное вы-
явление белков NMP22 в моче методом ИФА набором NMP22 Bladder Cancer Test того 
же производителя. К  2010 году насчитывалось 41 крупное исследование, касающее-
ся диагностической ценности этих тестов, с  общим числом участвовавших больных 
13 885 [7]. Несмотря на достаточно большой опыт использования этих тестов, данные 
об их диагностической ценности остаются противоречивыми. По данным различных 
исследователей, чувствительность тестов колеблется в  широких пределах: от 34,6 до 
100% для NMP22 Bladder Cancer Test и от 49,5 до 65,0% для NMP22 BladderChek [8–10] 
(табл. 1). Специфичность тестов находится в пределах 60,0–95,0%, и 40,0–89,8% соот-
ветственно [11–14]. 

В нашем исследовании тест NMP22 BladderChek оказался положительным у  31 
из 46 больных с подтвержденным раком мочевого пузыря. Общая чувствительность 
составила 67,3%. Чувствительность оказалась невысокой (50%) при поверхностном 
раке мочевого пузыря. При мышечноинвазивном раке чувствительность была значи-
тельно выше — 86,4%: тест был положительным у 12 из 15 пациентов со стадией T2 и 
у всех 7 пациентов со стадией T3. Чувствительность теста нарастала с уменьшением 
степени дифференцировки и составила 44,4%, 66,6 и 81,3% для опухолей со степенью 
дифференцировки G1, G2 и G3 соответственно. Зависимость чувствительности теста 
от степени инвазии и дифференцировки представлена в табл. 2.

Таблица 2. Чувствительность теста NMP22 ВladderChek в зависимости от критериев T и G

Показатели
G1 G2 G3 Итого

абс. % абс. % абс. % абс. %

T1 9 44,4 11 45,4 4 75 24 50

T2 – – 8 87,5 7 71 15 80

T3 – – 2 100 5 100 7 100

Итого 9 44,4 21 66,6 16 81,3 46 67,3
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 В нашем исследовании тест NMP22 Bladderchek продемонстрировал высокую 
специфичность  — 94,1%, превысившую специфичность УЗИ (76,5%). Единственный 
ложноположительный результат теста был зафиксирован у пациентки с хроническим 
циститом. Чувствительность УЗИ мочевого пузыря составила 95,7% (2 ложноотрица-
тельных результата). У одного из этих пациентов тест NMP22 Bladderchek оказался по-
ложительным. При проведении трансуретральной резекции подозрительных участков 
стенки мочевого пузыря был диагносцирован переходноклеточный рак мочевого пу-
зыря T1NoMoG2. 

 К безусловным преимуществам экспресс-теста NMP22 BladderChek следует от-
нести простоту его выполнения. Ни в одном из 63 случаев проведения теста у нас не 
возникло трудностей при интерпретации его результатов. Использование экспресс-
тестов, в частности теста NMP22 Bladderchek, не требует наличия сложного лабора-
торного оборудования, что существенно расширяет возможности их клинического 
применения. Помимо теста NMP22 Bladderchek, в клинической практике используется 
экспресс-тест BTA stat (Polymedco), в  основе которого лежит обнаружение антигена 
опухоли мочевого пузыря CFHrp [15]. По данным литературы, чувствительность теста 
BTA stat в целом аналогична чувствительности теста NMP22 Bladderchek и составляет 
52,5–78,0% при специфичности 69,0–87,1% [16–19]. К  ложноположительным резуль-
татам обоих тестов могут приводить воспалительные заболевания мочевого пузыря, 
мочекаменная болезнь, проведенная ранее БЦЖ-терапия [20–22]. 

Более высокой чувствительностью, чем экспресс-тесты, обладает иммунологиче-
ский тест ImmunoCyt/uCyt+ (Diagnocure), представляющий собой иммунофлуорес-
центный анализ с использованием смеси трех моноклональных антител: М344, LDQ10 
и  19A211. Тест      ImmunoCyt/uCyt+ используется только в  тандеме с  цитологическим 
исследованием мочи. Чувствительность комбинации этих методов составляет 81,0–
89,3% [23–25] при специфичности 61,0–77,7% [29, 30]. Широкое использование теста 
ImmunoCyt/uCyt+ ограничивает необходимость использования флуоресцентного 
микроскопа. Однако при наличии требуемого оборудования выполнить тест сможет 
специалист с  минимальным опытом проведения цитологических исследований. Ре-
зультаты, полученные в небольших лабораториях, в целом соответствовали результа-
там, полученным в крупных специализированных центрах [23, 27]. 

Другой м етодикой цитологического исследования с использованием иммунофлу-
оресценции является тест UroVysion® (Abbott Molecular). В тесте UroVysion использует-
ся многоцелевой набор для флуоресцентной in situ гибридизации (FISH) цетромер 3-й, 
7 и 17-й хромосом и локуса 9p21 9-й хромосомы, что позволяет визуально оценивать 
количество копий хромосом и  специфических последовательностей ДНК в  клеточ-
ном ядре [28, 29, 30]. По последним данным чувствительность и специфичность теста 
UroVysion® находятся в пределах 68,6–100% и 65,0–96,0%, соответственно [7, 29]. Это 
превышает чувствительность цитологического исследования. Поскольку метод FISH-
гибридизации позволяет обнаруживать изменения, происходящие в ядре клетки, на 
его результаты не оказывают влияние доброкачественные заболевания мочевого пузы-
ря, что явля ется безусловным преимуществом данной методики. К недостаткам теста 
UroVysion® относятся необходимость получения материала методом смыва со стенок 
мочевого пузыря, высокая стоимость и необходимость оснащения лаборатории доро-
гостоящим оборудованием.
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Таким образом, внедрение в  клиническую практику новых неинвазивных диа-
гностических тестов способно улучшить диагностику у пациентов с раком мочевого 
пузыря, повысив специфичность и чувствительность таких методик, как цитологиче-
ское исследование мочи и УЗИ мочевого пузыря. Так, полученная в нашем исследо-
вании высокая специфичность теста NMP22 BladderChek превысила специфичность 
ультразвукового исследования. В отличие от таких трудоемких тестов, как UroVysion® 
и ImmunoCyt/uCyt+, выполнение экспресс-тестов не требует лабораторного оборудо-
вания, что делает возможным их широкое клиническое применение. Наш опыт вы-
полнения экспресс-теста NMP22 BladderChek подтвердил простоту использования 
данного теста. Невысокая чувствительность экспресс-тестов при диагностике поверх-
ностного рака мочевого пузыря была подтверждена нами для экспресс-теста NMP22 
BladderChek. Вследствие этого их использование возможно только в тандеме с цисто-
скопическим исследованием, которое остается «золотым стандартом» обследования 
пациентов с подозрением на рак мочевого пузыря. Тест NMP22 BladderChek проде-
монстрировал высокую чувствительность при диагностике инвазивного рака мочево-
го пузыря, что в совокупности с высокой специфичностью делает целесообразным его 
использование в качестве дополнительного метода обследования таких пациентов.
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