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Реферат
Мета. Вивчення морфологічних характеристик злоякісних пухлин великого сосочка дванадцятипалої кишки на влас-
ному матеріалі відділу патологічної анатомії та цитології Національного інституту хірургії та трансплантології імені О. 
О. Шалімова.
Матеріали і методи. В дослідження включили 82 пацієнти, яким було виконано панкреатодуоденектомію з приводу 
злоякісного новоутворення великого сосочка дванадцятипалої кишки за період 2019 – 2021 рр. з наступним проведен-
ням морфологічного аналізу видаленого матеріалу. Середній вік пацієнтів становив (61,1 ± 8,1) року.
Результати. Виявлено 8 різних гістологічних типів пухлин. Найбільш часто (84%) зустрічалися аденокарциноми пан-
креатобіліарного й інтестинального типів. Ці два варіанти були порівняні. За віком та статтю пацієнтів обидва типи 
зазначених пухлин статистично значущо не відрізнялися (р >0,05). Водночас за ступенем гістологічного диференцію-
вання та розповсюдженістю первинної пухлини між ними виявлена статистично значуща різниця: р = 0,039 та р = 0,003 
відповідно. Так, серед аденокарцином панкреатобіліарного типу в 1,9 разу частіше виявлено пухлини з низьким рівнем 
гістологічного диференціювання (G3), ніж серед аденокарцином інтестинального типу: 22,9 і 11,8%, та у 2,8 разу часті-
ше виявлено пухлини з більш розповсюдженим процесом (рТ3а–Т3b): 65,7 і 23,5% відповідно. Також у пацієнтів з адено-
карциномами панкреатобіліарного типу частіше виявляли позитивний статус регіонарних лімфатичних вузлів – 57,1%, 
ніж у пацієнтів з аденокарциномами інтестинального типу – 44,1%. 
Висновки. Злоякісні новоутворення великого сосочка дванадцятипалої кишки – це гетерогенна група пухлин. Най-
більш часто зустрічаються аденокарциноми панкреатобіліарного та інтестинального типів. Панкреатобіліарна адено-
карцинома як гістологічний тип більш агресивна, ніж інтестинальна аденокарцинома.

Ключові слова: злоякісні новоутворення великого сосочка дванадцятипалої кишки; ампулярна аденокарцинома; імуно-
гістохімія; аденокарцинома панкреатобіліарного типу; аденокарцинома інтестинального типу. 

Abstract
Objective. Studying of morphological characteristics of the duodenal papilla magna malignant tumors on the own material of 
the Division of Pathological Anatomy and Cytology of the Shalimov National Institute of Surgery and Transplantology.
Materials and methods. Into the investigation 82 patients were included, to whom pancreaticoduodenectomy was performed 
for duodenal papilla magna malignant tumors in 2019 – 2021 yrs with further conduction of morphological analysis of the spec-
imen excised. The average age of the patients have constituted (61.1 ± 8.1) yrs old.
Results. There were revealed 8 histological types of the tumors, most frequent of them – adenocarcinomas of pancreatobili-
ary and intestinal types. These two variants were compared. They did not differ for the age and gender (р>0,05), but statistically 
significantly differed for the histological differentiation degree and tumoral spread: р =0.039 and р = 0.003, accordingly. Thus, 
in the pancreatobiliary type of adenocarcinoma the tumors with low differentiation level (G3) were in 1.9 times more frequent, 
than in adenocarcinomas of intestinal type: 22.9 and 11.8%, and in 2.8 times more frequently the more spread tumors were re-
vealed (рТ3а–Т3b): 65.7 and 23.5%, accordingly. As well, in the patients with adenocarcinomas of pancreatobiliary type a pos-
itive status of regional lymph nodes was revealed more frequently – in 57.1%, than in patients with adenocarcinomas of intes-
tinal type – 44.1%.
Conclusion. Duodenal papilla magna malignant tumors – a heterogeneous group of tumors. Adenocarcinomas of pancreato-
biliary and intestinal types are the most prevalent. Pancreatobiliary adenocarcinoma, as a histological type, is more aggressive, 
than intestinal adenocarcinoma.

Keywords: duodenal papilla magna malignant tumors; ampullar adenocarcinoma; immunohistochemistry; adenocarcinoma of 
pancreatobiliary type; adenocarcinoma of intestinal type.

Злоякісні новоутворення великого сосочка дванадцяти-

палої кишки (ВСДК) становлять 0,2% всіх пухлин органів 

травлення та 6 – 9% всіх пухлин панкреатодуоденальної 

зони [1, 2]. За даними літератури приблизно у 15 – 17% па-

цієнтів панкреатодуоденектомію (ПДЕ) виконують з при-

воду пухлин ВСДК. За даними програми «Виживаність, епі-

деміологія та результати (The Surveillance, Epidemiology, 

and End Results – SEER, США) захворюваність на злоякісні 

новоутворення ВСДК становить 0,59 на 100 тис. населен-

ня [3]. Згідно з Національним канцер–реєстром України 
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за 2019 р. виявлено 220 нових хворих із злоякісними но-

воутвореннями ВСДК [4]. Незважаючи на відносно неве-

лику кількість пацієнтів із пухлинами ВСДК, вони станов-

лять окрему групу з огляду на особливості перебігу пух-

линного процесу цієї локалізації.

Зона ВСДК – це складне анатомічне утворення, що 

включає в себе стінку дванадцятипалої кишки, дисталь-

ну частину спільної жовчної протоки, дистальну частину 

головної протоки підшлункової залози та безпосередньо 

інтраампулярну частину ВСДК. Різні складові зони ВСДК 

мають слизову оболонку різної гістологічної будови, що 

зумовлює гетерогенність пухлинних процесів, які вини-

кають у цій зоні.

За даними літератури найбільш часта гістологічна фор-

ма злоякісного процесу в зоні ВСДК – аденокарцинома. 

В залежності від типу будови виділяють аденокарцино-

ми панкреатобіліарного, інтестинального та змішано-

го типів [5]. Також трапляються рідкісні форми злоякіс-

них пухлин, такі як залозисто–плоскоклітинна, плоско-

клітинна, дискохезивна карцинома, нейроендокринні 

пухлини, змішані нейроендокринні і ненейроендокрин-

ні неоплазії (MiNEN). Окрім відмінностей у гістологічній 

будові, різні типи пухлин ВСДК мають свої імуногістохі-

мічні особливості. 

Пухлини різних гістологічних типів мають відмінності 

за агресивністю, чутливістю до різних схем хіміотерапії та 

прогнозами щодо виживаності [6, 7]. Відповідно встанов-

лення точного гістологічного типу пухлини є основним 

фактором планування подальшого спостереження та лі-

кування. Також потрібно відмітити, що за даними літера-

тури прогноз при пухлинах ВСДК кращий, ніж при про-

токовій аденокарциномі підшлункової залози [8, 9], що зу-

мовлює необхідність більш ретельного дослідження пре-

паратів пухлин панкреатодуоденальної зони для встанов-

лення чіткої анатомічної локалізації процесу. 

Мета дослідження: вивчення морфологічних характе-

ристик злоякісних пухлин ВСДК на власному матеріалі від-

ділу патологічної анатомії та цитології Національного ін-

ституту хірургії та трансплантології імені О. О. Шалімова 

(НІХТ).

Матеріали і методи дослідження
За період 2019 – 2021 рр. у відділі патологічної анато-

мії та цитології НІХТ досліджено матеріал, отриманий 

при 405 ПДЕ, із них 365 (90,1%) були виконані з приводу 

злоякісних процесів. Серед останніх виявлено 87 (21,4%) 

злоякісних пухлин ВСДК, із яких у 82 (94,2%) – інвазив-

ний процес, решта була представлена аденомами ВСДК з 

ділянками аденокарциноми in situ, і вони не були вклю-

чені в дослідження.

Морфологічне дослідження складалося з макроскопіч-

ного та безпосередньо гістологічного. Макроскопічне до-

слідження видаленого органокомплексу проводили за 

спеціальним алгоритмом: опис, пошук лімфатичних вуз-

лів за групами, оцінка країв резекції, розсічення голов-

ки підшлункової залози та стінки дванадцятипалої киш-

ки із встановленням чіткої локалізації процесу у ВСДК. 

Підготовку до гістологічного дослідження проводили 

стандартно: після фіксації фрагментів тканини у нейтраль-

ному забуференому 10% розчині формаліну їх опрацьо-

вували за загальноприйнятою гістологічною методикою 

для отримання парафінових блоків. З отриманих парафі-

нових блоків готували тканинні зрізи товщиною 5 мкм і 

забарвлювали їх гематоксиліном і еозином за стандарт-

ною процедурою. 

Оцінка морфологічної структури базувалася на вияв-

ленні атипових клітинних структур, притаманних різним 

типам злоякісних новоутворень ВСДК. Для панкреатобі-

ліарного типу пухлин характерні залозисті структури ок-

руглої або сплющеної, кутастої форми, переважно дрібні 

та середнього розміру, побудовані з кубічного або цилін-

дричного епітелію з округлим ядром, світлою або світло–

еозинофільною цитоплазмою. Інтестинальний тип аде-

нокарциноми характеризується залозистими структура-

ми дещо більшого розміру, побудованими з псевдострати-

фікованого атипового епітелію з овальним або витягну-

тим ядром, більш насиченою еозинофільною цитоплаз-

мою. Внаслідок цих ядерно–цитоплазматичних особли-

востей загальну будову аденокарциноми інтестинально-

го типу зазвичай описують як «темноклітинну».

Окрім встановлення типу первинної пухлини, оціню-

вали додаткові показники, такі як ступінь гістологічно-

го диференціювання (G), наявність лімфоваскулярної 

та периневральної інвазії, розповсюдженість первинної 

пухлини (рТ), статус регіонарних лімфатичних вузлів 

(pN) та країв резекції (R). Ступінь гістологічного дифе-

ренціювання встановлювали в залежності від розміру пух-

линних комплексів та наявності ділянок солідного рос-

ту. Лімфоваскулярну інвазію оцінювали як наявність клі-

тин пухлини у просвіті судин мікроциркуляторного рус-

ла, периневральну – як наявність клітин пухлини у пери-

невральних просторах навколо інтра– та екстрапанкре-

атичних нервів. Розповсюдженість первинної пухлини 

та статус регіонарних лімфатичних вузлів встановлюва-

ли згідно з 8–ю редакцією правил TNM–стадіювання для 

пухлин ВСДК [10]. Для матеріалу, видаленого при ПДЕ, оці-

нювали такі краї резекції: по перешийку підшлункової за-

лози, по спільній жовчній протоці, по ложу верхніх бри-

жових артерії та вени. Якщо пухлину виявляли на відстані 

менше ніж 1 мм від краю, останній вважали позитивним.

Враховуючи наявність видалених органокомплексів з 

морфологічно неоднозначною будовою, були використа-

ні імуногістохімічний метод, антитіла CDX2 (клон DAK–

CDX2, Dako), Cytokeratin 7 (клон OV–TL 12/30, Dako), 

Cytokeratin 20 (клон KS20.8, Dako), EMA (клон E29, Dako), 

MUC2 (клон BSB–45, Bio SB), MUC5AC (клон 45M1, Dako) та 

система візуалізації Dako EnVision Flex. Для панкреатобі-

ліарної аденокарциноми більш притаманний імунофе-

нотип СК7+/EMA+, для інтестинальної – CK20+/CDX2+/

MUC2+. Змішані імунофенотипи класифікували як пере-

важно панкреатобіліарний або переважно інтестиналь-

ний тип [11]. 
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Для статистичного опрацювання результатів викори-

стано пакет програм Statistica 13. Результати описового 

аналізу кількісних параметрів наведені як оцінка вибірко-

вого середнього (Mean) і стандартного відхилення (SD), 

а також як медіана (Median), верхній і нижній квартилі 

[Q1–Q3]. Статистичну значущість відмінностей оціню-

вали за допомогою t–критерію Ст’юдента або непараме-

тричного U–критерію Манна–Вітні для незалежних ви-

бірок, ураховуючи розподіл даних. Різницю за якісними 

ознаками оцінювали за допомогою критерію 2 Пірсона. 

Відмінності вважали статистично значущими, якщо зна-

чення р перевищували 0,05.

Результати
Серез 82 хворих, включених у дослідження, чоловіків 

було 42, жінок – 40. Середній вік хворих становив (61,1 

± 8,1) року.

Парафінових блоків на 1 хворого виготовлено у серед-

ньому (12,1 ± 3,4), у 25% хворих – менше 10 парафінова-

них блоків на одного хворого, у 75% – більше 15 парафі-

нових блоків на одного хворого.

Лімфатичних вузлів у 1 хворого досліджено у середньо-

му (15,1 ± 6,6), у 25% хворих – менше 10 лімфатичних вуз-

лів у одного хворого, у 75% – більше 18 лімфатичних вуз-

лів у одного хворого.

У залежності від гістологічної будови виявлено 8 різ-

них гістологічних типів пухлин (табл. 1). Загалом час-

тота аденокарцином панкреатобіліарного й інтести-

нального типів (див. рисунок) становила 84%: 42,7 і 41,5% 

відповідно. 

Проведено аналіз клініко–патологоанатомічних ха-

рактеристик аденокарцином панкреатобіліарного й ін-

тестинального типів, які виявляли найчастіше (табл. 2).

Досліджені типи аденокарцином статистично значу-

що не відрізнялися за віком та статтю хворих (р > 0,05). 

Водночас за ступенем гістологічного диференціювання 

та розповсюдженістю первинної пухлини між цими ти-

пами аденокарцином спостерігалась статистично зна-

чуща різниця (р < 0,05). Серед аденокарцином панкреа-

тобіліарного типу у 1,9 разу частіше виявляли пухлини з 

низьким рівнем гістологічного диференціювання (G3), 

ніж серед аденокарцином інтестинального типу – 22,9 і 

11,8% відповідно, та у 2,8 разу частіше виявляли пухлини 

з більш розповсюдженим процесом (рТ3а–Т3b) – 65,7 і 

23,5% відповідно. Також у пацієнтів з аденокарциномами 

панкреатобіліарного типу в 1,3 разу частіше, ніж у паці-

єнтів з аденокарциномами інтестинального типу, виявля-

ли позитивний статус регіонарних лімфатичних вузлів – 

57,1 і 44,1% відповідно, проте різниця за цим показником 

була статистично незначуща.
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Обговорення
Згідно з даними літератури 15 – 17% ПДЕ виконують 

з приводу пухлин ВСДК. Ми отримали дещо більший по-

казник виконаних ПДЕ з приводу пухлин ВСДК – 21,4%. 

Цілком ймовірно, що частота виявлення пухлин ВСДК 

більша загальноприйнятої в літературі. Частина пухлин 

цієї локалізації при місцево–розповсюдженому процесі 

клінічно маскується під рак головки підшлункової зало-

зи. Навіть у разі виконання ендоскопічної біопсії не завж-

ди, коли базуватися тільки на даних морфології, можна 

встановити, чи то пухлина ВСДК, чи то пухлина головки 

підшлункової залози. Це пов’язано з тим, що один із двох 

найчастіших гістологічних типів раку ВСДК, а саме пан-

креатобіліарний тип, гістологічно й імуногістохімічно 

подібний до протокової аденокарциноми підшлункової 

залози. Це пов язано також із тим, що панкреатобіліар-

на аденокарцинома ВСДК розвивається з кінцевих відді-

лів головної протоки підшлункової залози у зоні ампули 

ВСДК і, таким чином, біологічно подібна до протокової 

аденокарциноми підшлункової залози. 

Ураховуючи ці морфологічні складнощі встановлення 

діагнозу, потрібно брати до уваги всі можливі клінічні по-

дробиці: ендоскопічну, рентгенологічну картину, особли-

вості морфологічної будови. Якщо мова йде про оцінку 

матеріалу, видаленого під час ПДЕ, дуже важливу роль ві-

діграє макроскопічна оцінка резектованого органокомп-

лексу. На цьому етапі дуже важливо за чітким алгоритмом 

проводити дослідження, для того щоб чітко виявити ана-

томічну локалізацію онкологічного процесу та взяти для 

подальшого гістологічного дослідження найбільш інфор-

мативні фрагменти тканини.

Отримані дані щодо розподілу пухлин ВСДК за гісто-

логічним типом дають підставу для того, щоб виділити 

дві великі групи хворих: з панкреатобіліарними та інтес-

тинальними аденокарциномами. У нашому дослідженні 

кількісно ці групи були майже однакові, а загалом таких 

пацієнтів було 84%. Диференціальна діагностика цих двох 

гістологічних типів пухлин важлива, оскільки вони мають 

різний прогноз щодо перебігу захворювання та потребу-

ють різних схем хіміотерапії. Якщо дані морфологічного 

дослідження сумнівні, окрім гістологічного дослідження, 

може бути використане імуногістохімічне.

Потрібно знати, що, крім двох найбільш частих гістоло-

гічніх типів пухлин ВСДК, зустрічаються рідкісні форми. 

Залозисто–плоскоклітинна та суто плоскоклітинна кар-

циноми займають особливе місце. По–перше, сам факт 

виникнення плоскоклітинної карциноми у незвичному 

місці, по–друге, у разі необхідності призначення хіміоте-

рапії на метастатичний плоскоклітинний компонент має 

бути використана відповідна схема. Дискохезивна карци-

нома так само рідкісна форма раку ВСДК, морфологічно 

подібна до дискохезивної карциноми шлунка, може імі-

тувати фіброз та запальний процес. Світлоклітинна аде-

нокарцинома – це пухлина, що складається із залозистих 

структур, які побудовані з клітин із дуже рясною оптично 

порожньою цитоплазмою, скоріше за все вона відносить-

ся до панкреатобіліарного типу, адже аденокарциноми з 

подібною будовою зустрічаються у підшлунковій залозі. 

Нейроендокринні та змішані нейроендокринні і неней-

роендокринні пухлини (MiNEN) характеризуються ней-

роендокринним компонентом різного ступеня злоякіс-

ності і потребують відповідних протоколів спостережен-

ня та хіміотерапевтичного лікування.

Дуже важливо, щоб із гістологічним матеріалом, отри-

маним із пухлин панкреатобіліарної зони, працювали лі-

карі–патологоанатоми, які мають достатній досвід робо-

ти з даним типом патології. Це буде запорукою значного 

підвищення точності діагностики.

Висновки
1. Злоякісні новоутворення ВСДК – це гетерогенна гру-

па пухлин. 

2. Найбільш часто зустрічаються аденокарциноми пан-

креатобіліарного й інтестинального типів. 

Мікрофото. 
Гістологічна будова аденокарциноми панкреатобіліарного (А) і інтестинального (Б) типів. 

Забарвлення гематоксиліном і еозином. 200.

А Б
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3. Панкреатобіліарна аденокарцинома являє собою 

більш агресивний гістологічний тип, ніж інтестинальна 

аденокарцинома.

Етичне твердження. Всі процедури, до виконання 

яких були залучені учасники дослідження, відповідали 

етичним стандартам інституційного дослідницького ко-

мітету Національного інституту хірургії та транспланто-

логії імені О. О. Шалімова, а також Гельсінській деклара-

ції 1964 р. із змінами та доповненнями або порівнянним 

етичним стандартам.

Фінансування. Зовнішні джерела фінансування і під-

тримки не залучались. Гонорари або інші компенсації не 

виплачувались.

Внесок авторів. Всі автори зробили однаковий вне-

сок у цю роботу.

Конфлікт інтересів. Автори, які взяли участь у цьо-

му дослідженні, заявили, що у них немає конфлікту інте-

ресів щодо цього рукопису.

Згода на публікацію. Всі автори прочитали і схва-

лили остаточний варіант рукопису та дали згоду на йо-

го публікацію.
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