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дним з завдань сучасної хі�

рургічної гастроентероло�

гії є не тільки забезпечення

хороших і відмінних без�

посередніх результатів, а й створен�

ня умов для ефективної реабілітації

пацієнтів у ранньому післяоперацій�

ному періоді, запобігання післяопе�

раційних ускладнень після ради�

кальних операцій на ПЗ з приводу

ХП і раку з переважним ураженням

головки ПЗ. Стандартна тактика ве�

дення таких хворих не завжди від�

повідає вимогам хірургів. Необхідне

не тільки вдосконалення існуючих

методів діагностики, лікування та

профілактики післяопераційних ус�

кладнень, а й впровадження нових

методів, основаних, насамперед, на

вивченні патогенезу та прогнозу

цих захворювань. Диференційна

діагностика ХП і раку ПЗ з переваж�

ним ураженням її головки є однією з

складних і важливих проблем хірур�

гічної панкреатології [1 — 3]. Особ�

лива важливість проблеми пов'язана

з тим, що рак ПЖ часто виявляють у

хворих на ХП, який розцінюють

сьогодні як передракове захворю�

вання [1, 2]. Низька частота виявлен�

ня раку ПЗ на тлі ХП у резектабель�

ній фазі свідчить про незадовіль�

ність існуючих алгоритмів і програм

диференційної діагностики захво�

рювань. В останні десятиліття широ�

ко впроваджують в клінічну практи�

ку такі сучасні методи діагностики,

як ультразвукове дослідження (УЗД),

ендосонографію, мультиспіральну

комп'ютерну томографію (МСКТ),

магніторезонансну томографію

(МРТ), ендоскопічну ретроградну

холангіопанкреатографію (ЕРХПГ),

черезшкірну пункцію ПЗ під кон�

тролем УЗД чи КТ з подальшим

дослідженням тканини, аспірацію

панкреатичного соку, використання

пухлинних маркерів тощо.

Ендотеліальна дисфункція є па�

тологічним станом, що виникає на

тлі порушення продукції ендо�

О Реферат
Проаналізовані результати хірургічного лікування 132 хворих, в тому числі 68 — з
приводу раку головки підшлункової залози (ПЗ) (у 46 — з жовтяницею) і 64 —
хронічного панкреатиту (ХП) з переважним ураженням головки ПЗ (у 16 — з жов'
тяницею). Розподіл хворих по групах здійснювали за максимальним значенням
класифікаційних функцій, що обчислювали за спеціальними формулами. Далі вив'
чали показники ендотеліальної дисфункції для проведення диференційної діагно'
стики. Визначений поріг VEGF = 346 пг/мл, за яким хворі розподілені на групи: ХП
і рак головки ПЗ. Ще більш точним був поріг за показником VEGF=248 пг/мл. Для
прогнозування тяжкості перебігу патологічного процесу, поряд з використанням
діагностичних даних, застосовували метод дерев класифікації. Панкреатодуоде'
нальна резекція за Whipple виконана у 23 хворих, за Traverso—Longmire — у 8, суб'
тотальна правобічна панкреатектомія за Fortner — у 3, гепатикоєюностомія за
Roux — у 8, дуоденозберігальна резекція за Бегером — у 6, її Бернський варіант —
у 7, операція за Фреєм — у 51. У 26 (19,7%) хворих мініінвазивні втручання для
відведення жовчі були остаточними через поширення основного патологічного
процесу та тяжкий загальний стан. Післяопераційні ускладнення виникли у 18
(13,6%) хворих, померли 3 (2,3%).
Ключові слова: хронічний панкреатит; рак головки підшлункової залози; дифе'
ренційна діагностика; математичні моделі.

Abstract
Analyzed the results of surgical treatment of 132 patients, including 68 — for cancer of
the pancreatic head (in 46 — with jaundice) and 64 — chronic pancreatitis (CP) with a
primary lesion of the pancreatic head (16 — with jaundice). The distribution of patients
into groups was carried out with a maximum value of classification functions calculated
by special formulas. Next studied indicators of endothelial dysfunction for differential
diagnosis. A certain threshold of VEGF = 346 pg / ml, in which the patients were divid'
ed into groups: СP and cancer on the pancreatic head. It was even more accurate indi'
cator threshold VEGF = 248 pg / ml. To predict the severity of the pathological process,
along with the use of diagnostic data, using the method of classification trees.
Pancreatoduodenal resection for Whipple was performed in 23 patients, for Traverso—
Longmire — in 8, subtotal right sided pancreatectomy for Fortner — in 3, hepaticoje'
junostomy by Roux — in 8, duodenopreserving resection for Beger — in 6, her Bernese
option — in 7, operation Frey — in 51. In 26 (19.7%) patients, minimally invasive inter'
vention for removal of bile were spread through the final primary pathological process
and severe general state. Postoperative complications occurred in 18 (13.6%) patients,
died 3 (2.3%).
Keywords: chronic pancreatitis; cancer of the pancreatic head; differential diagnosis;
mathematical models.
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теліальних факторів. Це зумовлює

порушення функції органів і систем

організму на тлі дисбалансу між

продукцією судинорозширюваль�

них, ангіопротекторних, ангіопро�

ліферативних чинників, з одного

боку, і вмістом судинозвужувальних,

протромботичних, проліфератив�

них чинників, з іншого. Ендотелій

бере участь у регуляції тонусу судин,

проникності їх стінки, адгезії тром�

боцитів і лейкоцитів, ангіогенезі,

тромборезистентності, імунній від�

повіді, синтезі медіаторів запалення

та їх інгібіторів, а також здійснює

бар'єрну функцію. Важливою функ�

цією ендотелію є продукція оксиду

азоту (NО), що підтримує базальний

тонус судин і бере участь у вазодила�

тації у відповідь на дію різнома�

нітних стимулів. В останні роки у на�

уковій літературі з'явилися дослід�

ження, що свідчать про важливу

роль NО як поліфункціонального

регулятора структурних і метаболіч�

них процесів [1, 2]. За сучасними

уявленнями, хімічний медіатор NО

відіграє універсальну роль модуля�

тора фізіологічних функцій серце�

во—судинної, нервової, імунної, м'я�

зової, дихальної, травної та інших

систем організму. Цей месенджер

має відношення до багатьох пато�

логічних процесів, відповідає за то�

нус судин, міжклітинну комунікацію,

модуляцію нейротрансмісії, імунну

цитотоксичність, секрецію медіато�

рів і гормонів тощо. NО, поряд з тим,

є потенційно токсичною молеку�

лою, що відіграє негативну роль при

артеріальній гіпертензії, цукровому

діабеті, новоутвореннях, нейродеге�

неративних процесах, атероскле�

розі, цирозі печінки, захворюваннях

нирок і інших патологічних станах

організму [3]. Ця молекула може бу�

ти згубною як для клітин, включаю�

чи ракові, так і для внутрішньо�

клітинних патогенних мікроорга�

нізмів. В останні роки отримані чис�

ленні дані про метаболізм NО в жи�

вій клітині і структурі NО—синтази.

Встановлено, що NО діє як важли�

вий регулятор таких загальноклі�

тинних процесів, як експресія генів,

функціональна активність міто�

хондрій. В організмі NО синтезуєть�

ся з амінокислоти L—аргініну. Цей

процес представляє комплексну

окиснювальну реакцію, що каталі�

зується ферментом NО—синтазою

(NOS), яка є поліфункціональною

оксидоредуктазою та нагадує за дея�

кими властивостями систему цито�

хром—Р450—редуктазу [3]. У тепері�

шній час ідентифіковані три ізофер�

менти NОS, названі відповідно з ти�

пами клітин, в яких вони були впер�

ше виявлені [1 — 3]: нейрональна

(nNОS), індуцибельна (iNОS), або

макрофагальна (mNОS), і ендотелі�

альна (eNОS). Всі ізоформи NОS ка�

талізують утворення NО у відповідь

на рецепторну, хімічну, біологічну

або фізичну стимуляцію.

Метою дослідження було вивчен�

ня ролі ендотеліальної дисфункції у

механізмі формування ХП і раку ПЗ

з переважним ураженням її головки,

розробка й впровадження матема�

тичних моделей диференційної діа�

гностики і прогнозу при цих захво�

рюваннях.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
ДОСЛІДЖЕННЯ

Проаналізовані результати хірур�

гічного лікування 132 хворих, ос�

новні клініко—лабораторні харак�

теристики яких представлені у

табл. 1. Хворі розподілені на 5 груп:

1—ша група — контрольна (умовно

здорові, n=17), 2—га група — хворі

на ХП без жовтяниці (n=48), 3—тя

група — хворі на ХП з жовтяницею

(n=16), 4—та група — хворі на рак

ПЗ без жовтяниці (n=12), 5—та група

— хворі на рак ПЗ з жовтяницею

(n=56).

Всім пацієнтам проводили за�

гальноклінічні дослідження крові та

сечі, біохімічні дослідження крові; у

більшості з них досліджували вміст

онкомаркеру СА 19—9. Програма

дослідження стану ендотеліальної

дисфункції у хворих на ХП і рак ПЗ

передбачала: визначення у сиро�

ватці крові вмісту продуктів окис�

нення NО — нітритів (NO2), нітратів

(NO3), S—нітрозотіолу, еNOS та

іNOS, а також одного з токсичних

продуктів окиснювального дезамі�

нування амінокислот (L—глутаміну і

L—аспарагіну), пуринових азотис�

тих основ — аміаку (NН3). Вміст у си�

роватці крові NO2, NO3, S—нітрозо�

тіолу, активність еNOS та іNOS виз�

Òàáëèöÿ 1. Êë³í³êî-ëàáîðàòîðíà õàðàêòåðèñòèêà õâîðèõ, Me (Q
1
−Q

3
) 

Ïîêàçíèê 

ÕÏ ç ïåðåâàæíèì 

óðàæåííÿì ãîëîâêè ÏÇ 

(n=64) 

Ðàê ÏÇ (n=68) 
Äîñòîâ³ðí³ñòü 

â³äì³ííîñòåé 

Â³ê, ðîê³â (õ ± m) 52,2 ± 2 61,5 ± 1,4 ð=0,00024 

Ñòàòü ×/Æ 53/11 48/20 p=0,206 

²ÌÒ, êã/ì
2

 21 (20 – 26) 24 (21 – 28) p=0,537 

Á³ëü 64 12 N 

Æîâòÿíèöÿ 18 68 N 

Íåäîñòàòí³ñòü çîâí³øíüîñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿ ÏÇ 58 32 N 

Àñöèò 8 14 N 

Ñèìïòîìè óðàæåííÿ ÖÍÑ 4 8 N 

Ëåéêîöèòè êðîâ³, × 10
9

 â 1 ë 9,8 (5,4 – 11,6) 8,4 (5,5 – 10,2) p=0,234 

Çàãàëüíèé á³ë³ðóá³í, ìêìîëü/ë 27,4 (16,3 – 44,8) 87,7(66,4 – 311,3) ð=0,0001 

ÀËÒ êðîâ³, Îä/ë 78,6 (57,9 – 96,4) 154,6 (68,6 – 211,2) ð=0,001 

ÀÑÒ êðîâ³, Îä/ë 67,3 (44,5 – 88,5) 148,5 (53,2 – -189,4) ð=0,001 

Ãëþêîçà êðîâ³, ìîëü/ë 5,34 (5,3 – 12,1) 7,05 (5,9 – 12,3) N 

Êðåàòèí³í êðîâ³, ìêìîëü/ë 85,4 (76,4 – 111,5) 97,2 (81,8 – 123,9) ð=0,043 
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начали відповідно до рекомендацій

[4]; аміаку в сироватці крові — мето�

дом іонообмінної хроматографії на

іонітах. Після розподілу амінокис�

лот на іонітах реєстрацію їх кілько�

сті та аміаку здійснювали на автома�

тичному аналізаторі амінокислот

Т—339 (Чеська республіка). Для до�

слідження концентрації фактору

росту ендотелію судин (VEGF) кров

у пацієнтів забирали ранком, до їди з

ліктьової вени для отримання плаз�

ми без добавок, протягом 1 год про�

бірки з кров'ю доставляли в лабора�

торію. Концентрацію VEGF в плазмі

крові визначали з застосуванням на�

бору реактивів для твердофазного

імуноферментного аналізу "Human

VEGF Quantikine ELISA" ("R&D Syst�

ems", США).

Використовували інструмен�

тальні методи дослідження: УЗД,

МСКТ з контрастуванням і без тако�

го, ендоскопічну езофагогастродуо�

деноскопію (ЕЕГДС), ЕРХПГ, МРТ та

відеолапароскопію — за показання�

ми.

Статистичне опрацювання отри�

маних результатів дослідження про�

ведене з використанням методів ва�

ріаційної статистики за програмою

"Біостатистика". Відмінності між ви�

борками вважали статистично зна�

чущими при р<0,05.

Розробку математичної моделі

диференційної діагностики об'єм�

них утворень головки ПЗ здійснюва�

ли в декілька етапів. Першим етапом

для виділення хворих на рак ПЗ ви�

користовували 31 клініко—лабора�

торний та інструментальний показ�

ник, отриманий в перші дні після

госпіталізації хворого в клініку. Дру�

гим етапом (до операції) вивчали

показники ендотеліальної дисфунк�

ції. Третім етапом, поряд з викорис�

танням діагностичних даних, для

вирішення завдань прогнозу вико�

ристовували метод дерев класифіка�

ції.

РЕЗУЛЬТАТИ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Прогнозування діагнозу (рак ПЗ

— ХП) може бути здійснене різними

методами багатовимірного статис�

тичного аналізу, вибір яких буде виз�

начатися шкалою вимірювання, за�

коном розподілу використаних по�

казників, наявністю статистичних

зв'язків між ними. Тому першим ета�

пом проведений аналіз з викорис�

танням методів описової статисти�

ки. При порівнянні достовірності

відмінностей центральних тенден�

цій показників у хворих на ХП та рак

ПЗ встановлено, що вони не одно�

рідні за віковим складом. Так, при

раку ПЗ вік хворих (61,5 ± 1,4) року

був значимо більшим, ніж при ХП —

(52,2 ± 2) роки, відмінності достовір�

ні за критерієм Манна—Уїтні (р=

0,00024). Тому були сформовані од�

норідні за віком групи, що включали

47 хворих на ХП і 53 — на рак ПЗ.

Значущі (p<0,05) відмінності вияв�

лені (за критерієм Манна—Уїтні)

тільки для 9 показників: кількість

сегментоядерних нейтрофільних

гранулоцитів, лімфоцитів, вміст фіб�

риногену А, загального білірубіну та

його фракцій, глюкози крові, білка в

сечі, діаметр спільної жовчної про�

токи (СЖП). Для графічної ілюст�

рації цих співвідношень викорис�

тані пелюсткові діаграми, побудо�

вані для стандартизованих значень

показників за формулою: 

Застосування стандартизованих

показників та їх середніх дозволило

представити результати в одному

масштабі (від —1 до +1), зберігаючи

співвідношення між ними.

При побудові системи прогнозу�

вання наявності у хворого раку ПЗ

розглядали різні статистичні мето�

ди: дискримінантний аналіз, дерева

класифікації, логит—регресію тощо.

Найбільш відповідним методом для

такої структури даних був дискри�

мінантний аналіз. При цьому досяг�

нута висока точність апостеріорної

класифікації (табл. 2) навіть при ви�

користанні тільки трьох показників:

вміст прямого білірубіну, кількість

лімфоцитів і вік хворих. Зменшення

кількості предикторних показників

до трьох зумовлене їх мультиколіне�

арністю (високим рівнем кореля�

ційних зв'язків), наприклад, загаль�

ний білірубін — прямий білірубін —

непрямий білірубін — діаметр СЖП,

і прагненням зменшити кількість

предикторів при збереженні точ�

ності прогнозу.

Òàáëèöÿ 3.  Ñòàí åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ ó õâîðèõ íà ÕÏ ³ ðàê ÏÇ 

Âåëè÷èíà ïîêàçíèêà â ãðóïàõ )mx( ±  

Ïîêàçíèê 

1-é (n=17) 2-é (n=48) 3-é (n=16) 4-é (n=12) 5-é (n=46) 

NÍ
3
, íìîëü/ë 23,1 ± 1,6 36,2 ± 2,6* 38,2 ± 3,4* 47,8 ± 3,2* 59,3 ± 4,2* 

NÎ
2
, ìêìîëü/ë 14,7 ± 1,2 21,4 ± 1,3* 25,8 ± 1,7* 28,4 ± 1,6* 35,7 ± 2,1* 

NÎ
3
, ìêìîëü/ë 24,6 ± 1,5 31,8 ± 1,5* 40,6 ± 2,3* 46,3 ± 2,2* 57,4 ± 3,7* 

S-í³òðîçîò³îë, ìêìîëü/ë 0,23 ± 0,02 0,32 ± 0,03* 0,80 ± 0,07* 0,38 ± 0,04* 0,89 ± 0.07* 

åNÎS, ïìîëü/(õâ × ìã á³ëêà) 0,58 ± 0,04 0,77 ± 0,06* 0,95 ± 0,08* 1,04 ± 0,09* 1,23 ± 0,11* 

³NÎS, ïìîëü/(õâ × ìã á³ëêà) 0,38 ± 0,03 0,63 ± 0,05* 0,75 ± 0,06* 0,27 ± 0,03* 0,21 ± 0,02* 

VEGF, ïã/ìë 125,9 ± 10,6 212,2 ± 9,5* 268,1 ± 16,04* 431,9 ± 22,03* 872,6 ± 76,55* 

Ïðèì³òêà.  * - ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â â³ðîã³äíà ó ïîð³âíÿíí³ ç òàêèìè ó êîíòðîë³ (ð < 0,05). 

Òàáëèöÿ 2.  Òî÷í³ñòü àïîñòåð³îðíî¿ êëàñèô³êàö³¿ ìåòîäîì 

äèñêðèì³íàíòíîãî àíàë³çó 

Ìàòðèöÿ êëàñèô³êàö³¿:  

ðÿäè – ãðóïè, ùî ñïîñòåð³ãàëè; ñòîâïö³ - ïðîãíîçîâàí³ ãðóïè 

Çàõâîðþâàííÿ 

×àñòîòà ïðàâèëüíèõ 

çá³ã³â,% 

ÕÏ  

(ê³ëüê³ñòü õâîðèõ) 

Ðàê ÏÇ  

(ê³ëüê³ñòü õâîðèõ) 

ÕÏ 74,5 38 13 

Ðàê ÏÇ 82,1 12 55 

Ðàçîì … 78,8 50 68 
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x
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−
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Прогнозування наявності у хво�

рого раку ПЗ здійснювали після об�

числення класифікаційних функцій.

Вибір групи (ХП чи рак ПЗ) попе�

редньо визначали, виходячи з вста�

новлення максимального значення

класифікаційних функцій, які об�

числювали за формулами:

YХП = —16,75 — 0,0035 × білірубін
прямий + 0,42 — лімфоцити + 0,4 ×
вік;
Yрак ПЗ = —18 — 0,0083 × білірубін
прямий + 0,36 — лімфоцити + 0,44 ×
вік.

Порядок показників у класифі�

каційних функціях відповідав вне�

ску кожного предиктора в процес

класифікації. Точність отриманої

моделі прогнозу перевірена на тес�

товій виборці з 20 хворих (у 8 — рак

ПЗ, у 12 — ХП), точність моделі про�

гнозування у яких становила 74%.

Таким чином, з огляду на те, що

хворі на ХП становлять групу ризику

виникнення раку ПЗ, проблема ди�

ференційної діагностики за наяв�

ності об'ємного утворення переваж�

но в головці ПЗ є актуальною для ви�

бору лікувальної тактики. Для ви�

ключення раку ПЗ у хворих на ХП

першим етапом доцільно викорис�

товувати доступну математичну мо�

дель диференційної діагностики

(загальна точність 78,8%), розробле�

ну на основі доступних клініко—ла�

бораторних та інструментальних

критеріїв.

За результатами дослідження ста�

ну ендотеліальної дисфункції у хво�

рих на ХП і рак ПЗ виявлене підви�

щення в плазмі крові рівня нітритів,

нітратів, S—нітрозотіолу, активності

еNОS. Поряд з цим, перебіг ХП су�

проводжувався підвищенням актив�

ності іNОS, тоді як при раку ПЗ цей

показник був значно меншим, ніж у

контролі (табл. 3). Оцінка показ�

ників ендотеліальної дисфункції

при ХП характеризувалась збіль�

шенням вмісту нітритів — на 45,5 і

75,5%; нітратів — на 29,2 і 65,0%; S—

нітрозотіолу — на 39,1 і 247,8%; ак�

тивності еNОS — на 32,7% і 65,5%;

іNОS — на 63,7 і 97,3%, відповідно в

умовах перебігу хвороби без жовтя�

ниці та за наявності такої.

При аналізі показників ендо�

теліальної дисфункції у хворих 4—ї

та 5—ї груп виявлене збільшення

рівня у сироватці крові нітратів — на

93,1 і 142,8%, нітритів — на 88,2 і

133,3%, S—нітрозотіолу — на 65 і

286,9%, еNОS — на 79,3 і 112% на тлі

пригнічення активності іNОS — на

29 і 44,8%. При дослідженні актив�

ності окиснювальної системи NО—

синтази виявлене збільшення кон�

центрації аміаку у сироватці крові

хворих на рак ПЗ більш ніж удвічі.

Це свідчило про виникнення ендо�

генної інтоксикації та порушення

механізмів знешкодження аміаку,

високий рівень якого може бути

прогностично значущим критерієм

при оцінці тяжкості перебігу хворо�

би. В усіх хворих рак ПЗ супровод�

жувався більш високою концент�

рацією в сироватці крові нітритів,

нітратів, S—нітрозотіолу у порів�

нянні з такою у хворих на ХП (р<

0,05).

Особливістю перебігу ХП і раку

ПЗ було значне підвищення рівня

S—нітрозотіолу при ускладнених

формах, що супроводжувались жов�

тяницею. Так, у хворих 2—ї групи він

становив (0,32 ± 0,03) ммоль/л, 3—ї

групи — підвищувався до (0,80 ±

0,07) ммоль/л. Аналогічну динаміку

вмісту у сироватці крові S—нітро�

зотіолу спостерігали у хворих на рак

ПЗ. Ці результати свідчили, що S—

нітрозотіол може бути прогностич�

ним критерієм виникнення усклад�

нень у вигляді жовтяниці, як при ХП,

так і раку ПЗ. Активність іNОS підви�

щувалася при ХП і суттєво знижува�

лася при раку ПЗ, що може бути важ�

ливим критерієм в диференційній

діагностиці цих захворювань.

Рівень у сироватці крові VEGF як

маркера пошкодження ендотелію

був на 26,3% вищим у хворих 3—ї

групи у порівнянні з таким у хворих

2—ї групи (р<0,05). Подібну тенден�

цію спостерігали у хворих на рак ПЗ

(відповідно на 102%, р<0,05), у них

середній рівень VEGF у сироватці

крові був значно вище, ніж у хворих

на ХП.

ХП і рак ПЗ поєднані з формуван�

ням ендотеліальної дисфункції, що

проявляється накопиченням ток�

сичних продуктів обміну нітритів,

нітратів, аміаку та інших, це корелює

з тяжкістю перебігу хвороби і на�

явністю обтураційної жовтяниці.

Можна припустити, що прогностич�

но значущим показником в дифе�

ренційній діагностиці ХП і раку ПЗ

може бути не тільки активність

іNОS, а й рівень S—нітрозотіолів та

VEGF у крові. Найбільш інформатив�

ним показником у диференційній

діагностиці ХП і раку ПЗ є вміст

VEGF. При порівнянні середніх по�

казників у хворих на ХП і рак ПЗ

встановлений пороговий рівень

VEGF, що дорівнював у середньому

346 пг/мл, це дозволяло розділяти ці

дві групи хворих та провести дифе�

ренційну діагностику. Для оцінки

адекватності запропонованої моделі

використовували величину площі

під ROC—кривою (AUC — Area under

the ROC curve) з її 95% довірчим

інтервалом (ДI). Модель вважали

адекватною, якщо AUC достовірно

перевищувала значення 0,5. 

При цьому вибирали оптималь�

не значення рівня (порогу) показ�

ника прогнозування моделі, виходя�

чи з співвідношення чутливості й

специфічності.

При визначенні чутливості і спе�

цифічності моделі прогнозування

на основі показника ендотеліальної

дисфункції VEGF у 132 хворих (рак

головки ПЗ — у 68; ХП з переважним

ураженням головки ПЗ — у 64) пло�

ща під ROC—кривою (AUC) станови�

ла 0,764 (0,95 ДІ 0,683 — 0,845).

Поріг VEGF, який у середньому ста�

новив 346 пг/мл, та дозволив розді�

ляти хворих на групи, визначали за

критеріфєм Парето. Чутливість мо�

делі становила 72,1%, специфічність

— 75%, загальна точність — 72,7%.

Ще більш точним поріг за показ�

ником VEGF, який у середньому ста�

новив 248 пг/мл, був при порівнянні

груп хворих на рак ПЗ і умовно здо�

рових осіб: площа під ROC—кривою

(AUC) становила 0,943 (0,95 ДІ 0,892

— 0,994); чутливість становила

86,8%, специфічність — 82,4%, за�

гальна точність — 82,3%.

Приблизно таким саме точним

був цей критерій і при порівнянні

хворих на ХП і умовно здорових

осіб: площа під ROC—кривою (AUC)

становила 0,866 (0,95 ДІ 0,764 —

0,968); чутливість становила 84,4%,

специфічність — 76,5%, загальна
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точність — 81,5% за порогового се�

реднього значення VEGF 155 пг/ мл.

Наступним етапом для прогнозу�

вання перебігу основного патоло�

гічного процесу, поряд з викорис�

танням даних діагностичних дослід�

жень, було застосування методу де�

рев класифікації. Модель дерев кла�

сифікації організована на основі

ієрархічної структури, що склада�

ється з вузлів прийняття рішень. У

кожному вузлі на підставі оцінки

значень показників приймається

рішення для віднесення до класу

об'єкта (в нашій ситуації про розпо�

діл хворих до 2 — 5—ї груп). На кож�

ному етапі розгалуження, як прави�

ло, формується у вузлі, ділить безліч

об'єктів (пацієнтів) на дві частини.

Ліва частина вузла — це група, в якій

правило виконується; права — в якій

правило не виконується. Перевага�

ми методу дерев класифікації є на�

очність графічної інтерпретації от�

риманих результатів, можливість ви�

користання непараметричних по�

казників (тобто, виміряних з вико�

ристанням будь—якої шкали) і до�

сить висока точність прогнозуван�

ня. При вирішенні цього завдання

найбільшу точність класифікації,

тобто, якість збігу моделі з вихідни�

ми даними, показав метод дис�

кримінантного одновимірного роз�

галуження (р<0,05). Апріорі ймовір�

ність приналежності хворих до груп

оцінювали за навчальною вибіркою

(n=78). Ціну помилки класифікації

встановлювали однаковою для кож�

ної групи, оскільки кількість

пацієнтів в кожній групі майже од�

накова.

Розроблене дерево класифікації:

у кожному вузлі класифікації наведе�

на кількість хворих, яких класифікує

даний вузол, і гістограми, що ілюст�

рують якісне співвідношення між

хворими різних груп. Дерево міс�

тить три вузли розгалуження і чоти�

ри термінальних вершини. Точність

класифікації становила 89%, ціна

крос—перевірки — 82,6%, що можна

вважати хорошими показниками

якості моделі. Як випливає з отрима�

ної моделі дерева класифікації, по�

казник VEGF, насамперед, роз�

поділяє хворих за критерієм ПЗ —

ХП — рак ПЗ, а відмінності щодо на�

явності жовтяниці у хворих визна�

чали за вмістом S—нітрозотіолу.

Лікування хворих було комплек�

сним.

За наявності дистального блоку

жовчовивідних шляхів та тривалої

жовтяниці обмежувались проведен�

ням УЗД, МСКТ та МРТ, ЕРХПГ. До�

цільність застосування кожного ме�

тоду доопераційної декомпресії за

наявності обтураційної жовтяниці

визначали за основними чинника�

ми: рівень загального білірубіну та

його фракцій, стан хворого, інфор�

мативність діагностичної методики,

можливість трансформації діагнос�

тичної процедури в ефективне ліку�

вальне втручання, безпека методу

(імовірність виникнення усклад�

нень та їх тяжкість), його технічна

складність. На підстваві аналізу на�

копиченого нами досвіду рекомен�

дуємо дотримувати такої схеми ви�

конання лікувально—діагностичних

мініінвазивних інструментальних

втручань при ХП і раку ПЗ з преваж�

ним ураженням її головки: аналіз

клініко—лабораторних даних, УЗД

(з холецистостомією або без неї),

МСКТ, ЕРХПГ (з ЕПСТ та стентуван�

ням жовчних проток чи без таких),

лапароскопія чи лапаротомія (з хо�

лецистостомією). Якщо можливості

мініінвазивних методів декомпресії

жовчних проток вичерпані або об�

межені, після передопераційної під�

готовки хворому виконували лапа�

ротомію з застосуванням одного з

методів інтраопераційного жов�

човідведення (табл. 4).

Методи дренування жовчних

проток для тимчасового або оста�

точного відведення жовчі застосо�

вані у 39 хворих при обтураційній

жовтяниці. З 62 хворих, оперованих

з приводу обтураційної жовтяниці, у

39 (62,9%) — виконані втручання

після попередньої декомпресії білі�

арної системи, у 23 (37,1%) — при

гострій жовтяниці (до 10 діб) та

рівні загального білірубіну не біль�

ше 150 мкмоль/л — без декомпресії.

Панкреатодуоденальна резекція

за Whipple віконана у 23 хворих, за

Traverso—Longmire — у 8, субтоталь�

на правобічна панкреатектомія за

Fortner — у 3, гепатикоєюностомія

за Roux — у 8, дуоденозберігальна

резекція за Бегером — у 6, її Бернсь�

кий варіант — у 7, операція за Фреєм

— у 51. У 26 (19,7%) хворих мініінва�

зивні втручання для відведення

жовчі були остаточними через по�

ширення основного патологічного

процесу та тяжкий загальний стан.

Після операції ускладнення виникли

у 18 (13,6%) хворих, померли 3

(2,3%).

ВИСНОВКИ
1. Використання математичних

моделей диференційної діагности�

ки і прогнозу дозволяють з високою

точністю виявляти хворих на рак за

наявності об'ємного утворення в го�

ловці ПЗ. Поряд з використанням

даних клініко—лабораторних та

інструментальних досліджень, для

вирішення питань щодо діагности�

ки раку головки ПЗ та ХП слід засто�

совувати запропонований метод по�

будови дерев класифікації, точність

якого становила 89%, ціна крос—пе�

ревірки   82,6%, що можна вважати

хорошими показниками якості мо�

делі.

2. Мініінвазивні ендоскопічні, че�

резшкірні (під контролем УЗД), віде�

олапароскопічні та лапаротомні (з

використанням мінідоступу) деком�

пресивні втручання є ефективним

способом відновлення жовчовідто�

ку при обструкції біліарної системи

на тлі раку головки ПЗ та ХП. Ці ме�

Òàáëèöÿ 4. Ñïîñîáè â³äâåäåííÿ æîâ÷³ ó õâîðèõ ïðè îáòóðàö³éí³é 

æîâòÿíèö³ ïóõëèííîãî òà íåïóõëèííîãî ãåíåçó 

Ê³ëüê³ñòü õâîðèõ 

Ñïîñ³á äðåíóâàííÿ æîâ÷íèõ ïðîòîê 

àáñ. % 

ÅÐÕÏÃ, ÅÏÑÒ, ñòåíòóâàííÿ 21 53,9 

Õîëåöèñòîñòîì³ÿ ï³ä êîíòðîëåì ÓÇÄ 3 7,7 

Õîëåöèñòîñòîì³ÿ ï³ä êîíòðîëåì â³äåîëàïàðîñêîï³¿ 10 25,6 

Õîëåöèñòîñòîì³ÿ ç âèêîðèñòàííÿì ëàïàðîòîìíîãî ì³í³äîñòóïó 5 12,8 

Ðàçîì … 39 100 
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тодики дозволяють досить швидко й

ефективно усунути обтураційну

жовтяницю і холангіт, виконати

оперативне втручання в найбільш

сприятливих умовах, особливо за

тривалої жовтяниці, у плановому по�

рядку, а у пацієнтів літнього віку та за 

тяжких супутніх захворювань вони є

альтернативою хірургічному ліку�

ванню.
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