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Резюме

Введение. Актуальной во всем мире остается проблема дифференциальной диагностики рака поджелудочной 
железы (РПЖ) и острого панкреатита. Имеющиеся клинические, лабораторные, инструментальные дооперационные, 
а зачастую и интраоперационные, в том числе и морфологические, данные далеко не всегда позволяют достаточно 
точно определить природу очагового поражения поджелудочной железы.

Цель исследования. Разработать метод ранней диагностики рака поджелудочной железы методом ИК-спектроско-
пии сыворотки крови.

Материалы и методы. Методом ИК-спектроскопии сыворотки крови обследовано 30 пациентов с заболеванием 
поджелудочной железы: 20 пациентов с острым панкреатитом, 10 пациентов с РПЖ. Группу контроля составили 
здоровые добровольцы (20 человек) без заболеваний поджелудочной железы.

Исследование проводили методом инфракрасной (ИК) спектроскопии образца крови пациента в области спек-
тров поглощения 1200–1000 см – 1 [31]. В качестве диагностических параметров выбрали отношения высот пиков 
полос поглощения друг на друга: 1165 / 1150 (Параметр 1), 1165 / 1090 (Параметр 2), 1165 / 1080 (Параметр 3), 1165 / 
1070 (Параметр 4), 1165 / 1050 (Параметр 5).

Результаты. Значения параметров ИК-спектров сыворотки крови больных с РПЖ достоверно ниже значений соот-
ветствующих параметров при остром панкреатите на 42% (П1), 54% (П2), 53% (П3), 59% (П4), 57% (П5) соответственно 
(p≤0.05). Такое резкое отличие ИК-спектроскопических параметров позволило визуализировать метод и создать 
дифференциально-диагностические профили болезней поджелудочной железы.

Выводы. Изменение содержания фосфорсодержащих соединений (АТФ, АДФ, АМФ) в крови при остром панкреатите 
и РПЖ вызывает изменения спектроскопических характеристик. Метод ИК – спектроскопии позволяет дифференци-
ровать данные заболевания поджелудочной железы. ИК-спектроскопические параметры позволяют сформировать 
дифференциально-диагностические образы рака поджелудочной железы и острого панкреатита и визуализировать 
математические расчеты. Предложенный способ является неинвазивным, то есть позволяет без внутреннего вмеша-
тельства в организм больного провести диагностику острого панкреатита и рака поджелудочной железы.
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Summary

Relevance. The problem of the diff erential diagnosis of pancreatic cancer (PCa) and acute pancreatitis remains relevant 
throughout the world. The available clinical, laboratory, instrumental preoperative, and often intraoperative, including 
morphological, data do not always allow us to accurately determine the nature of the focal lesion of the pancreas.

Purpose of the study. To develop a method for the early diagnosis of pancreatic cancer by the method of infrared spec-
troscopy of blood serum.

Materials and methods. By the method of infrared spectroscopy of blood serum, 30 patients with pancreatic disease were 
examined: 20 patients with acute pancreatitis, 10 patients with prostate cancer. The control group consisted of healthy 
volunteers (20 people) without diseases of the pancreas.

The study was carried out by infrared (IR) spectroscopy of a patient’s blood sample in the region of absorption spectra of 
1200–1000 cm –1 [31]. As diagnostic parameters, we chose the ratio of the heights of the peaks of the absorption bands on 
each other: 1165/1150 (Parameter 1), 1165/1090 (Parameter 2), 1165/1080 (Parameter 3), 1165/1070 (Parameter 4), 1165/1050 
(Parameter 5).

Results. The values   of the parameters of the IR spectra of the blood serum of patients with PCa are signifi cantly lower 
than the values   of the corresponding parameters in acute pancreatitis by 42% (P1), 54% (P2), 53% (P3), 59% (P4), 57% (P5), 
respectively (p≤0.05). Such a sharp diff erence in IR spectroscopic parameters allowed us to visualize the method and create 
diff erential diagnostic profi les of pancreatic diseases.

Conclusions. A change in the content of phosphorus-containing compounds (ATP, ADP, AMP) in the blood during acute 
pancreatitis and PCa causes changes in spectroscopic characteristics. The method of IR spectroscopy allows us to diff er-
entiate these diseases of the pancreas. IR spectroscopic parameters allow the formation of diff erential diagnostic images 
of pancreatic cancer and acute pancreatitis and visualize mathematical calculations. The proposed method is non-invasive, 
that is, it allows without internal intervention in the patient's body to diagnose acute pancreatitis and pancreatic cancer.

Keywords: IR spectroscopy, diagnosis, pancreatic cancer, acute pancreatitis

Ранняя диагностика заболеваний – ва жна я про-
блема современной медицины. Наиболее остро 
стоит вопрос диагностики злокачественных но-
вообразований.

Показатель заболеваемости злокачественными 
новообразованиями неуклонно растет, например, 
в 2016 г. в Российской Федерации впервые выявлено 
599 348 случаев злокачественных новообразований. 
Прирост данного показателя по сравнению с 2015 г. 
составил 1,7%. Показатель активного выявления 
злокачественных новообразований составил 22,4% 
(2015 г. – 21,0%). Максимальные показатели несво-
евременной диагностики отмечаются при новоо-
бразованиях поджелудочной железы [1–3].

Рак поджел удочной железы (РПЖ) предста в-
ляет собой гру ппу первичных злокачественных 
опу холей, которые локализуются в протоках и аци-
нусах поджелудочной железы [4]. Существуют раз-
личные виды опу холей поджел удочной железы, 
но в  95% сл у чаев встречается а денокарциномы. 
В  80% слу чаев они локализу ются в  головке орга-
на. Средний возраст пациентов составляет 55 лет. 
Опу холь в 1,5–2 чаще выявляется у мужчин, чем 
у женщин [5].

Основными факторами риска возникновения 
аденокарцином являются: ку рение, хронические 
па нк реат и т ы в  а на м не зе, д л и тел ьно тек у щ и й 
с а харный диабе т (в  основном у  женщин) [6,7]. 
Средний размер опу холи к  моменту первой диа-
гностики составляет 5 см.

Начальные симптомы РПЖ (снижение массы 
тела, слабость, утомляемость, боли в животе, тош-
нота, рвота, анорексия) – неспецифичны. По мере 

прогрессирования заболевания симптоматика ста-
новится более выраженной. Только у 30% больных 
диагноз устанавливается в  течение 2 мес. после 
манифестации заболевания. Медиана выживае-
мости составляет 16 недель. Однолетняя выжива-
емость отмечается у 17% больных, 5-летняя – у 1% 
пациентов [8].

Диагноз основывается на оценке данных анам-
неза и физикального осмотра, а также на результа-
тах определения маркеров РПЖ;   эндоскопической 
ультрасонографии, КТ, МРТ брюшной полости, 
ретроградной эндоскопической холангиопанкреа-
тографии, лапароскопии, аспирационной биопсии 
[9–13].

Ис пол ь зова н ие ком п ью терной томог рафи и 
органов брюшной полости для скрининга РПЖ 
явл яется дорогим методом. Ультразву кова я то-
мография – более дешевый и  дост у пный метод 
для практического здравоохранения, однако ви-
зуа лиза ци я под жел удочной железы при непод-
готовленном к и шеч н и ке и  у  т у ч н ы х бол ьн ы х 
явл яе тся непростой за дачей да же д л я опытно-
го специа листа. Использование сывороточны х 
маркеров могло быть дешевым и досту пным для 
диагностики раннего РПЖ, однако строго специ-
фичных маркеров для РПЖ риска не существует. 
Сыворотка крови представляет собой наиболее 
подходящий биологический материал для изме-
рени я оп у холевы х маркеров в  связи с  относи-
тельно легкой дост у пностью для многократных 
заборов. Маркер CA19–9 используется дл я диа-
гностики и мониторинга РПЖ более 20 лет и в на-
стоящее время считается «золотым стандартом». 
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Чу вствительность СА19–9 и  специфичность ва-
рьиру ют от 70 до 90%. От 5 до 10% населения не 
экспрессирует Lewis антигены и, таким образом, 
оп у холевые клетки не буд у т нести на мембране 
антиген. Повышенные уровни маркера могут быть 
при панкреатите, холангите, других воспалитель-
ных заболеваниях и злокачественных новообразо-
ваниях. Кроме того, по данным японского Регистра 
рака поджел удочной железы (Pancreatic Cancer 
Registry), только половина опу холей размером ме-
нее 2 см проявляются повышением уровня СА 19–9 
[54]. В настоящее время ведется активный поиск 
опу холевоассоциированного маркера для РПЖ, 
который обладал бы более высокой специфично-
стью и чувствительностью по сравнению с СА19–9. 
Также исследу ются маркеры СА-242, СА 125, СА 
72–4, АФП, Тu М2-РК, СА 50, уровень которых по-
вышается при раке поджелудочной железы [14–21].

Вместе с  тем, акт уа льной явл яется проблема 
дифференциальной диагностики РПЖ и острого 
панкреатита (ОП). Данные литерат у ры показы-
ва ют, что к линическ ие, лабораторные, инстру-
ментальные дооперационные, а зачас тую и интра-
операционные, в  том числе и  морфологические, 
данные да леко не всегда позволяют достаточно 
точно определить природу очагового поражения 
поджелудочной железы. Поэтому вопрос хирурги-
ческой тактики при отсутствии морфологического 
подтверждения рака во время операции остается 
открытым [22–23].

В этой ситуации, как гипердиагностика, так и не-
дооценка патологии могут привести к серьезным 
последствиям: выполнению ненужной расширен-
ной панкреато-дуоденальной резекции по поводу 
па нкреатита, который можно лечить консерва-
тивно, или смерти больного при не диагностиро-
ванном оп у холевом процессе без оперативного 
лечения [24–26].

Анатомическое расположение поджелудочной 
железы определяет объективные трудности при 
полу чении материала для морфологической вери-
фикации диагноза, зачастую опу холь развивается 
на фоне предшеству ющего панкреатита, или же 
развитие рака приводит к вторичному изменению 
окружающей паренхимы [27]. Это обуславливает 
дополнительные трудности, искажая характерную 
эндосонографическую картину и изменяя клини-
ческое течение заболевания

Имее тся ряд работ, посвященны х изу чению 
обмена веществ при РПЖ и панкреатите. Обмен 
веществ у пациентов с РПЖ, панкреатитом и в кон-
троле исследовали методами непрямой калориме-
трии и биоимпеданса. Показано, что при раннем 
РПЖ повышалось окисление жира и понижалось 
окисление углеводов, а при панкреатите все было 
наоборот. Не установлено различий в окислении 
белка, но при прогрессировании РПЖ окисление 
белка увеличивалось [28–30].

Метаболиты обмена веществ опу холевого про-
цесса поджелудочной железы – белки, жиры, угле-
воды в крови могут быть определены с помощью 
метода ИК-спектроскопии [31], поэтому данный 
метод можно использовать для диагностики РПЖ 
с целью поиска биологических маркеров данного 
заболевания на ранних стадиях, когда клиническая 
картина еще не определена.

Это подтверждается нашими [32–39] и  миро-
выми исследованиями, причем имеются только 
единичные зарубежные работы, посвященные из-
у чению методом ИК-спектроскопии биох имии 
поджелудочной железы при неоплазии и доставке 
лекарств к ней при воздействии химиотерапевти-
ческих агентов [40–42].

Цель исследования: разработка метода ранней 
диагностики рака поджелудочной железы методом 
ИК-спектроскопии сыворотки крови.

Материалы и методы

Исследование было проведено у 30 пациентов: 20 
пациентов с острым панкреатитом, 10 пациентов 
с раком поджелудочной железы, диагноз которым 
был предварительно поставлен с использованием 
клинических методов диагностики. Гру ппу кон-
троля составили здоровые добровольцы (20 чело-
век) без заболеваний поджелудочной железы.

Исследование проводили методом инфракрас-
ной (ИК) спектроскопии образца крови пациента 
в  области спектров поглощения 1200–1000  см– 1 
[31]. Определяли высоту пиков полос поглощения 
с  ма ксим у ма ми при 1165, 1150, 1090, 1080, 1070, 
1050 см– 1. В качестве диагностических параметров 
выбрали отношения высот пиков полос поглоще-
ния друг на друга: 1165 / 1150 (Параметр 1), 1165 / 

1090 (Параметр 2), 1165 / 1080 (Параметр 3), 1165 / 
1070 (Параметр 4), 1165 / 1050 (Параметр 5).

Полу ченные данные были обработаны с помо-
щью пакетов прикладных программ Statistica 6.0 
и  Microsoft  Excel с  использованием методов од-
номерной статистики. Результаты представлены 
в виде М±m, где М – среднее арифметическое, m – 
стандартная ошибка среднего. Достоверность раз-
личий средних значений определяли по t – крите-
рию Стьюдента, используя поправку Бонферрони. 
Парные вну тригрупповые и межгрупповые срав-
нения средних определяли также по критериям 
Вилкоксона и Манна– Уитни. Выборки считались 
принадлежащими к разным генеральным совокуп-
ностям при p≤0,05.

Результаты исследования

Результаты компьютерной математической обработ-
ки ИК – спектров крови приведены в таблице (Таб. 1).

Ка к видно из п редста вленны х в  таблице ре-
зультатов, при остром панкреатите по сравнению 

с нормой значения параметров ИК-спектров сыво-
ротки крови изменяются следующим образом: уве-
личиваются значения параметров 1 и 5, на 31% (П1), 
на 56% (П5); уменьшаются значения параметров 
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2, 3, 4 на 22% (П2) (p≤0.05), на 18% (П3) (p≤0.05), 
на 5% (П4).

Для гру ппы пациентов с  РПЖ значения пара-
метров ИК-спектров по сравнению с контрольной 
гру ппой уменьшаются на 24% (П1) (p≤0.05), 64% 
(П2) (p≤0.05), 61% (П3) (p≤0.05), 60% (П4) (p≤0.05), 
33% (П5).

Абсолютно достоверное отличие значений пара-
метров ИК-спектров сыворотки крови от острого 
панкреатита наблюдаются при РПЖ: значения всех 

пяти параметров ниже на 42% (П1), 54% (П2), 53% 
(П3), 59% (П4), 57% (П5) соответственно (p≤0.05).

На основании полученных данных построены диф-
ференциально – диагностические профили «острого 
панкреатита» и «рака поджелудочной железы»:

Как видно из рисунка 1 диагностические «обра-
зы болезней» принципиально отличаются – меня-
ется объем геометрической фигуры – площадь фи-
гуры острого панкреатита в разы больше площади 
профиля рака поджелудочной железы.

Рисунок 1.
Динамика изменения пара-
метров ИК-спектров
крови пациентов с заболе-
ваниями поджелудочной 
железы

Figure 1.
Th e dynamics of changes 
in the parameters of the IR 
spectra
the blood of patients with 
pancreatic diseases

Параметр 1 Параметр 2 Параметр 3 Параметр 4 Параметр 5
Группа контроля 0,54 ± 0,06 1,4 ± 0,15 1,34 ± 0,09 0,82 ± 0,05 0,64 ± 0,15 Control group
Группа пациентов 
с острым 
панкреатитом

0,71 ± 0,20 1,09 ± 0,11 1,10 ± 0,10 0,78 ± 0,32 1,00 ± 0,32
A group of patients 

with acute 
pancreatitis

Группа пациентов 
с раком поджелу-
дочной железы

0,41 ± 0,07* 0,50± 0,30* 0,52± 0,23* 0,32± 0,11* 0,43± 0,23* Pancreatic Cancer 
Patient Group

Parameter 1 Parameter 2 Parameter 3 Parameter 4 Parameter 5

Таблица 1
Изменение параметров 
ИК – спектров крови при 
заболеваниях поджелудоч-
ной железы

Примечание:
* – различия достовер-
ны с группой пациентов 
с острым панкреатитом 
(р≤0,05)

Table 1
Changing the parameters of 
the IR – spectra of blood in 
diseases of the pancreas

Note:
* – the diff erences are 
signifi cant with a group 
of patients with acute 
pancreatitis (p≤0.05)

Обсуждение полученных результатов

Метод ИК-спектроскопии сыворотки крови ос-
нован на изменении спектральных характеристик 
крови больного в зависимости от наличия и вида 
патологии.

Аналитически информативными показателями 
в  данном методе являются полосы поглощения 
ИК-спектра, соответствующие связям фосфор-кис-
лород (Р-О) фосфорсодержащих соединений [31].

Так, в работе [43] отмечено, что в роли фосфор-
содержащих веществ, имеющих пики полос по-
глощения с  максимумами в  области ИК-спектра 
1200 –1000  см-1 мог у т выст у пать н у к леозидтри- 
(ди, моно)-фосфорные кислоты и их производные, 
а именно, АТФ, АДФ, АМФ, а также неорганические 
фосфаты.

Известно, что полоса поглощения при 1165 см1 
является частью спектра нуклеозидтрифосфатов 
(аденозинтрифосфата АТФ, гуанозинтрифосфата 
ГТФ, у ридинтрифосфата УТФ, тимидинтрифос-
фата ТТФ), при 1150  см-1 частью спектра ну кле-
озиддифосфатов (а денозиндифосфата А ДФ, г у-
анозиндифосфата ГДФ, у ридиндифосфата УДФ, 
тимидиндифосфата ТДФ), при 1070 см1 – является 
частью спектра монофосфатов (аденозинмонофос-
фата АМФ, гуанозинмонофосфата ГМФ и др.) [43].

В  настоящем исследовании установлено, что 
пара метр 1 (1165/1150) для пациентов с  острым 
панкреатитом выше по сравнению с нормой на 31%, 

у пациентов с РПЖ ниже на 24%. Такое изменение 
вызвано нарушением энергетического обмена при 
заболеваниях поджелудочной железы, и как видно 
по динамике изменений параметров, выбранные 
нозологии характеризу ются абсолютно разным 
изменением фосфорсодержащих продуктов: при 
остром панкреатите у величивается количество 
АТФ, снижается содержание АДФ, при РПЖ наобо-
рот, количество АДФ нарастает на фоне снижения 
концентрации АТФ. Причем для острого панкреа-
тита это незначительные изменения, тогда как для 
рака они достоверны.

Сни жение значений пара ме т ра 4 (1165/1070) 
при остром панкреатите и  РПЖ на 5% и  60% со-
отве тс твенно, свиде тельствуе т об у вели чении 
содержания АМФ в крови больных на фоне АТФ. 
Причем при остром панкреатите эти изменения 
нес у щественны, а  д л я РПЖ достоверны и  ярко 
выра жены.

Таким образом, при РПЖ сильно нарушен энер-
гетический обмен: возрастает концентрация АДФ 
и АМФ на фоне снижения количества АТФ.

Такие изменения концентраций фосфорсодержа-
щих соединений в сыворотке крови, приводят к пре-
образованию структуры ИК-спектра биологического 
образца, а именно крови, математическая обработка 
которого позволяет выявить эти изменения и рас-
считать прогностические параметры, позволяющие 

Группа пациентов
с острым панкреатитом

Группа пациентов с раком
поджелудочной железы

Параметр 1
1,5

1

0

0,5 Параметр 2

Параметр 3Параметр 4

Параметр 5
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диагностировать тот или иной вид заболевания под-
желудочной железы, а прием визуализации болезней 
с  помощью дифференциально-диагностических 

профилей обеспечит врачу простот у и  скорость 
обследования пациентов с  заболеваниями подже-
лудочной железы.

Выводы

1. ИК-спектры сыворотки крови больных с забо-
леваниями поджел удочной железы, а  именно 
с острым панкреатитом, с РПЖ отличаются от 
ИК-спектров здоровых людей.

2. При остом панкреатите у величиваются значе-
ния параметров 1 и 5, на 31% (П1), на 56% (П5); 
уменьшаются значения параметров 2,3,4 на 22% 
(П2) (p≤0.05), на 18% (П3) (p≤0.05), на 5% (П4).

3. При РПЖ значения параметров ИК-спектров по 
сравнению с контрольной группой уменьшаются 
на 24% (П1) (p≤0.05), 64% (П2) (p≤0.05), 61% (П3) 
(p≤0.05), 60% (П4) (p≤0.05), 33% (П5).

4. Достоверное отличие значений всех пяти па-
раметров ИК-спектров сыворотки крови при 
РПЖ от острого панкреатита на 42% (П1), 54% 

(П2), 53% (П3), 59% (П4), 57% (П5) соответственно 
(p≤0.05) позволяет дифференцировать данные 
заболевания.

5. При РПЖ происходит нару шение энергетиче-
ского обмена, а именно, по сравнению с нормой 
возрастает концентрация АДФ и АМФ на фоне 
снижения количества АТФ.

6. Метод создания дифференциально-диагности-
ческ и х профи лей, основа нный на использо-
вании значений параметров ИК-спектров при 
разных физиологических состояниях, позволяет 
визуализировать математические расчеты и сде-
лать метод ИК-спектроскопии сыворотки крови 
удобным для врача-специалиста в его клиниче-
ской и лабораторной практике.
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