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Ðîçðîáëÿëè ìåòîä ìàòåìàòè÷íîãî ïðîãíîçóâàííÿ ã³ñòîòèïó ãåðì³íîãåííî¿ ïóõëèíè ÿº÷-
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ç íèõ â îäíó êîìïîçèö³þ. Ó ÿêîñò³ ïåðâèííèõ êëàñèô³êàòîð³â âèêîðèñòîâóâàëè ìîäåë³,
ùî ïîáóäîâàí³ íà îñíîâ³ äèñêðèì³íàíòíîãî àíàë³çó. Ðåçóëüòàòè òàêî¿ êëàñèô³êàö³¿ ïîêà-
çàëè âèñîêó òî÷í³ñòü.
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Âñòóï
Â îñòàíí³ äåñÿòèë³òòÿ çàãàëüíà çàõâîðþ-

âàí³ñòü íà ãåðì³íîãåíí³ ïóõëèíè ÿº÷êà (ÃÏß)
çá³ëüøèëàñÿ ó âñüîìó ñâ³ò³ [1], âêëþ÷àþ÷è
Óêðà¿íó [2].

² õî÷à ÃÏß º â³äíîñíî ð³äê³ñíèìè íîâîóò-
âîðåííÿìè, ñàìå öåé ð³çíîâèä íåîïëàç³¿ º íàé-
á³ëüø ïîøèðåíèì ñåðåä ÷îëîâ³ê³â â ïåð³îä³ â³ä
ñòàòåâîãî äîçð³âàííÿ äî 40 ðîê³â ³ ãîëîâíîþ
ïðè÷èíîþ îíêîëîã³÷íî¿ ñìåðòíîñò³ ó íèõ [3–5].

Êëàñè÷í³ ìåòîäè ìîðôîëîã³÷íîãî äîñë³-
äæåííÿ áóëè ³ çàëèøàþòüñÿ îñíîâîþ ä³àãíîñ-
òèêè ïóõëèí ëþäèíè, õî÷à ¿õ âèêîðèñòàííÿ
â ðÿä³ âèïàäê³â íå äàº ìîæëèâîñò³ âèð³øèòè
àêòóàëüí³ çàâäàííÿ ñó÷àñíî¿ îíêîëîã³¿. Âïðî-
âàäæåííÿ ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íîãî (²ÃÕ) äîñë³ä-
æåííÿ â ïîâñÿêäåííó ïðàêòèêó äîçâîëÿº ï³äíÿ-
òè ÿê³ñòü ä³àãíîñòèêè òà ë³êóâàííÿ ïóõëèí íà
íàéâèùèé ð³âåíü, ÿêèé â³äïîâ³äàº ñó÷àñí³é îí-
êîëîã³÷í³é êë³í³ö³ [6].

Ñó÷àñíà äîêàçîâà ìåäèöèíà íåìîæëèâà
áåç âèêîðèñòàííÿ ñòàòèñòè÷íèõ ìåòîä³â äîñ-
ë³äæåííÿ ³ áóäü-ÿêà íàóêîâà ðîáîòà ñóïðîâîä-
æóºòüñÿ âèçíà÷åííÿì ïîõèáêè âèì³ðþâàíü,
äîñòîâ³ðíîñò³ ð³çíèö³ çíà÷åíü, êîðåëÿö³éíèõ
âçàºìîçâ'ÿçê³â òà ³í. Àëå ïðèðîäí³ì ïðàãíåí-
íÿì íàóêè º ðîçøèðåííÿ ìåòîäè÷íèõ ìîæëè-

âîñòåé, ñåðåä ÿêèõ – ìàòåìàòè÷í³ ìåòîäè, ùî
çäàòí³ àâòîìàòèçóâàòè íå ò³ëüêè ä³àãíîñòèêó
ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó, à ùå é âèçíà÷àòè éîãî
ñòàä³þ ³ ïðîãíîç.

Ìåòîþ ðîáîòè áóëà ðîçðîáêà ìåòîäó
ìàòåìàòè÷íîãî ïðîãíîçóâàííÿ ã³ñòîòèïó ÃÏß
çà äàíèìè ²ÃÕ äîñë³äæåííÿ.

Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè
Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî íà ìàòåð³àë³ 61 âè-

äàëåíèõ â õîä³ îðõ³ôóí³êóëåêòîì³¿ ÿº÷îê, óðà-
æåíèõ ð³çíèìè ã³ñòîòèïàìè ÃÏß: ñåì³íîìîþ;
åìáð³îíàëüíèì ðàêîì (ÅÐ); ïóõëèíîþ æîâò-
êîâîãî ì³øêà ïîñòïóáåðòàòíîãî òèïó
(ÏÆÌÏÒ); òåðàòîìîþ ïîñòïóáåðòàòíîãî
òèïó, ÿêà ñêëàäàëàñü âèêëþ÷íî ç³ çð³ëèõ òêà-
íèí (ÒÏÒ çð³ëà); òåðàòîìîþ ïîñòïóáåðòàòíîãî
òèïó, ÿêà ìàëà â ñêëàä³ íåçð³ë³ òêàíèíí³ åëå-
ìåíòè (ÒÏÒ íåçð³ëà); òåðàòîìîþ ç ìàë³ãí³çà-
ö³ºþ ñîìàòè÷íîãî òèïó (ÒÌÑÒ), ñïåðìàòîöèò-
íîþ ïóõëèíîþ (ÑÏ), à òàêîæ íåîïëàç³ºþ ãåð-
ì³íîãåííèõ êë³òèí in situ (GCNIS). Ìàòåð³àë
äîñë³äæåííÿ òà ³ñòîð³¿ õâîðîáè áóëè îòðèìàí³
íà áàç³ Õàðê³âñüêîãî îáëàñíîãî êë³í³÷íîãî öåí-
òðó óðîëîã³¿ ³ íåôðîëîã³¿ ³ì. Â.². Øàïîâàëà.

Âñ³ äîñë³äæåíí³ ïóõëèíè áóëè ðîçïîä³ëåí³
çã³äíî ç ïàòîëîã³÷íîþ pTNM êëàñèô³êàö³ºþ
ÂÎÎÇ [7], ùî º âêðàé âàæëèâèì, òîìó ùî òî÷-
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íå ñòàä³þâàííÿ â³äïîâ³äíî äî ñó÷àñíèõ óÿâ-
ëåíü º ôóíäàìåíòàëüíèì [8].

Äëÿ á³ëüø íàî÷íîãî ïîð³âíÿííÿ ²ÃÕ õàðàê-
òåðèñòèê âñ³ ñïîñòåðåæåííÿ äîñë³äæåíèõ ÃÏß
áóëè ðîçä³ëåí³ çà ñòóïåíåì ïóõëèííî¿ ïðîãðåñ³¿.
Òàê, êåðóþ÷èñü ðTNM êëàñèô³êàö³ºþ, áóëè
ñôîðìîâàí³ íàñòóïí³ ãðóïè:

1. Ãðóïà 0 – ïðåäñòàâëåíà âèêëþ÷íî «÷è-
ñòèìè» ÒÏÒ, ÿê³ ñêëàäàëèñü ³ç äîáðå äèôå-
ðåíö³éîâàíèõ, çð³ëèõ òêàíèí. Ïóõëèíè äàíî¿
ãðóïè â³äïîâ³äàëè ñòàä³¿ T1N0S0.

2. Ãðóïà 1, ïðè ÿê³é ïóõëèíà áóëà îáìåæåíà
ÿº÷êîì ³ éîãî ïðèäàòêîì, áåç ³íâàç³¿ â êðîâî-
íîñí³ àáî ë³ìôàòè÷í³ ñóäèíè; ïðè öüîìó ïóõ-
ëèíà ìîãëà âðîñòàòè â á³ëêîâó, àëå íå ó âàã³-
íàëüíó îáîëîíêó, à ìåòàñòàçè ó ðå´³îíàðí³
ë³ìôàòè÷í³ âóçëè òà â³ääàëåí³ ìåòàñòàçè áóëè
â³äñóòí³; ñèðîâàòêîâ³ ïóõëèíí³ ìàðêåðè ìàëè
ð³çí³ çíà÷åííÿ. Ïóõëèíè äàíî¿ ãðóïè â³äïîâ³-
äàëè ñòàä³ÿì T1N0S0–2.

3. Ãðóïà 2, ïðè ÿê³é ïóõëèíà áóëà îáìåæå-
íà ÿº÷êîì ³ éîãî ïðèäàòêîì ç ³íâàç³ºþ â êðî-
âîíîñí³ àáî ë³ìôàòè÷í³ ñóäèíè, àáî ïóõëèíà
ïðîíèêàëà ÷åðåç á³ëêîâó îáîëîíêó ç óðàæåí-
íÿì âàã³íàëüíî¿ îáîëîíêè; ïðè öüîìó áóëè
íàÿâí³ ìåòàñòàçè ð³çíîãî ñòóïåíÿ ó ðå´³îíàðí³
ë³ìôàòè÷í³ âóçëè, ïðîòå â³ääàëåí³ ìåòàñòàçè
áóëè â³äñóòí³; ñèðîâàòêîâ³ ïóõëèíí³ ìàðêåðè
ìàëè ð³çí³ çíà÷åííÿ. Ïóõëèíè äàíî¿ ãðóïè
â³äïîâ³äàëè ñòàä³ÿì T2N1–3S0–2.

4. Ãðóïà 3, ïðè ÿê³é ïóõëèíà ïîøèðþâàëàñü
íà ñ³ì'ÿíèé êàíàòèê ç/áåç ³íâàç³¿ â êðîâîíîñí³
àáî ë³ìôàòè÷í³ ñóäèíè, ïðè öüîìó, áóëè íàÿâí³
ìåòàñòàçè ð³çíîãî ñòóïåíÿ ó ðå´³îíàðí³ ë³ìôà-
òè÷í³ âóçëè, à â³ääàëåí³ ìåòàñòàçè áóëè â³ä-
ñóòí³; ñèðîâàòêîâ³ ïóõëèíí³ ìàðêåðè ìàëè ð³çí³
çíà÷åííÿ. Ïóõëèíè äàíî¿ ãðóïè â³äïîâ³äàëè
ñòàä³ÿì T3N1–3S0–2.

5. Ãðóïà 4 õàðàêòåðèçóâàëàñü íàÿâí³ñòþ
ó ïàö³ºíòà â³ääàëåíèõ ìåòàñòàç³â. Ïðè öüîìó
ìåòàñòàçè ó ðå´³îíàðí³ ë³ìôàòè÷í³ âóçëè ìîãëè
áóòè â³äñóòí³; ñèðîâàòêîâ³ ïóõëèíí³ ìàðêåðè
ìàëè ð³çí³ çíà÷åííÿ. Ïóõëèíè äàíî¿ ãðóïè
â³äïîâ³äàëè ñòàä³ÿì T2–3N0–3S0–2.

Çàáàðâëåí³ çð³çè äîñë³äæóâàíî¿ ïóõëèííî¿
òêàíèíè ðåºñòðóâàëè çà äîïîìîãîþ ì³êðîñêî-
ïó Olympus BX-41TF (ßïîí³ÿ) ³ öèôðîâî¿ ôî-
òîêàìåðè Olympus C3040-ADU (ßïîí³ÿ). Îò-
ðèìàí³ ôîòîãðàô³¿ îáðîáëÿëè çã³äíî ç ðîçðîá-
ëåíîþ ìåòîäèêîþ (Ïàòåíò Óêðà¿íè íà âèíàõ³ä
¹ 119922. Ñïîñ³á ê³ëüê³ñíî¿ îö³íêè ð³âíÿ
ñâ³òëîñò³ òà â³äíîñíî¿ ïëîù³ åêñïðåñ³¿ ìàðêåð³â
ïðè ³ìóíîã³ñòîõ³ì³÷íîìó äîñë³äæåíí³ òêàíèí.
Îïóáë. 27.08.2019. Áþë. ¹ 16.) ³ îòðèìóâàëè
öèôðîâ³ ïîêàçíèêè â³äíîñíî¿ ïëîù³ (S %) åêñ-

ïðåñ³¿ ²ÃÕ ìàðêåð³â, ÿê³ íàäàë³ âèêîðèñòîâó-
âàëè äëÿ äîñÿãíåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè.

Äëÿ âèçíà÷åííÿ ã³ñòîòèï³â ÃÏß ìîæëèâå
âèêîðèñòàííÿ ð³çíèõ ñòàòèñòè÷íèõ ìåòîä³â
àíàë³çó. Òîáòî º ê³ëüêà ã³ñòîòèï³â ÃÏß ³ ðÿä
ïîêàçíèê³â (ïðåäèêòîð³â), çà äîïîìîãîþ ÿêèõ
âäàºòüñÿ ³äåíòèô³êóâàòè ö³ ã³ñòîòèïè. Çàñòî-
ñóâàííÿ òðàäèö³éíèõ ñòàòèñòè÷íèõ ìåòîä³â,
òàêèõ, íàïðèêëàä, ÿê äèñêðèì³íàíòíèé àíàë³ç,
ëîãðåãðåñ³ÿ, äåðåâà ð³øåíü, íåéðîíí³ ìåðåæ³
òà ³í., íå ïîêàçàëî âèñîêó òî÷í³ñòü êëàñèô³-
êàö³¿ ã³ñòîòèï³â ÃÏß. Öÿ îáñòàâèíà âî÷åâèäü
ïîâ'ÿçàíà ç äîñèòü âåëèêîþ ê³ëüê³ñòþ äîñë³ä-
æåíèõ ã³ñòîòèï³â ÃÏß (n=8) ³ íåâåëèêèì ÷èñ-
ëîì îá'ºêò³â àíàë³çó (n=61).

Ó ïîä³áíèõ âèïàäêàõ íàéá³ëüø âäàëèì
ð³øåííÿì ìîæå áóòè âèêîðèñòàííÿ àíñàìáëþ
êëàñèô³êàòîð³â, ÿêèé ïîáóäîâàíèé íà ïîñë³äîâ-
íîìó îá'ºäíàíí³ ê³ëüêîõ ç íèõ â îäíó êîìïîçè-
ö³þ. Ó ÿêîñò³ ïåðâèííèõ êëàñèô³êàòîð³â âèêî-
ðèñòîâóâàëè ìîäåë³, ùî ïîáóäîâàí³ íà îñíîâ³
äèñêðèì³íàíòíîãî àíàë³çó [9]. Áëîê-ñõåìà
àíñàìáëþ êëàñèô³êàòîð³â ïðåäñòàâëåíà íà
ðèñ. 1. Ó ÿêîñò³ ïðåäèêòîð³â âèêîðèñòîâóâà-
ëè: îäèí ìàðêåð [Êëàñèô³êàòîð 1 (CD-31, S
%) ³ Êëàñèô³êàòîð 5 (-catenin, S %)], äâà
ìàðêåðè [Êëàñèô³êàòîð 2 (Bax, S % + MMP-
9, S %) ³ Êëàñèô³êàòîð 4 (CD-31, S % + ÌÌÐ-
9, S %)] àáî òðè ìàðêåðè [Êëàñèô³êàòîð 3 (Ê³-
67, S % + Âàõ, S % + ÌÌÐ-9, S %)]. Â ö³ëîìó
äëÿ êëàñèô³êàö³¿ ôîðìè âèêîðèñòîâóâàëè 5 ìàð-
êåð³â.

Äëÿ êîìïëåêñíîãî âèâ÷åííÿ ÃÏß äîñë³ä-
æóâàëè åêñïðåñ³þ ²ÃÕ ìàðêåð³â, ïðåäñòàâëå-
íèõ ó òàáë. 1.

Îñê³ëüêè ïðèíöèïè ïîáóäîâè âñ³õ ïåðâèí-
íèõ êëàñèô³êàòîð³â ñõîæ³, çóïèíèìîñÿ ò³ëüêè
íà çàãàëüíèõ ïðèíöèïàõ ³ ìåòîäàõ äèñêðèì³-
íàíòíîãî àíàë³çó ñòîñîâíî âèð³øåííÿ êîíêðåò-
íîãî çàâäàííÿ. Ïðîöåäóðè äàíîãî àíàë³çó çâî-
äÿòüñÿ äî âèçíà÷åííÿ äèñêðèì³íàíòíèõ ïðå-
äèêòîð³â (çì³ííèõ, ÿê³ º íàéá³ëüø ³íôîðìàòèâ-
íèìè ç òî÷êè çîðó çàâäàíü êëàñèô³êàö³¿), ïî-
áóäîâè êàíîí³÷íèõ äèñêðèì³íàíòíèõ ³ êëàñè-
ô³êàö³éíèõ ôóíêö³é [10].

Ïðè öüîìó íåîáõ³äíî âðàõîâóâàòè ðÿä îá-
ìåæåíü ïðè çàñòîñóâàíí³ äèñêðèì³íàíòíîãî
àíàë³çó. Çîêðåìà íåäîïóùåííÿ ìóëüòèêîë³íå-
àðíîñò³ âõ³äíèõ ïîêàçíèê³â, ùî îçíà÷àº íà-
ÿâí³ñòü ñèëüíèõ êîðåëÿö³éíèõ çâ'ÿçê³â ì³æ ïðå-
äèêòîðàìè. Òîìó ïðè ïîáóäîâ³ êîæíîãî êëà-
ñèô³êàòîðà ïåðåâ³ðÿëè íàÿâí³ñòü òàêèõ çâ'ÿç-
ê³â, ³, â ðàç³ íåîáõ³äíîñò³, ïðåäèêòîðè â³äáèðà-
ëè â³äïîâ³äíî äî öüîãî ïðèíöèïó. Ïðè â³äáîð³
ïðåäèêòîð³â íå âðàõîâóâàëè ¿õ â³äõèëåííÿ â³ä
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çàêîíó íîðìàëüíîãî ðîçïîä³ëó, îñê³ëüêè äèñ-
êðèì³íàíòíèé àíàë³ç ðîáàñò äî ïîðóøåííÿ öüî-
ãî îáìåæåííÿ.

Âèá³ð äèñêðèì³íàíòíèõ çì³ííèõ ç óñüîãî
÷èñëà ïðåäèêòîð³â (²ÃÕ ìàðêåð³â) çä³éñíþâà-
ëè çà äîïîìîãîþ ïîñë³äîâíîãî â³äáîðó «ç âèê-

ëþ÷åííÿì». Òîáòî, ñïî÷àòêó â ìîäåëü âêëþ-
÷àëè âñ³ âèâ÷åíí³ ìàðêåðè, à ïîò³ì ïîñë³äîâíî
âèäàëÿëè ò³, ÿê³ äàâàëè íàéìåíøèé âíåñîê â
äèñêðèì³íàö³þ ç óðàõóâàííÿì ¿õ ñòàòèñòè÷íî¿
çíà÷óùîñò³ òà íàäì³ðíîñò³ äëÿ êëàñèô³êàö³¿ íà
îñíîâ³ F-ñòàòèñòèêè.

№
Первинне
антитіло

Клон Виробник

1.
Mo a-Hu Ki-67

Monoclonal Antibody
MIB-1 «DAKO», Данія

2.
Rb a-Hu Bax

Polyclonal Antibody
«Thermo Fisher Scientific Inc.», США

3. Mo a-Hu Bcl-2 Monoclonal Antibody 100/D5 «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

4.
Mo a-Hu p53

Monoclonal Antibody
DO-7 «DAKO», Данія

5.
Rb a-Hu E-cadherin
Monoclonal Antibody

EP700Y «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

6.
Rb a-Hu beta Catenin
Monoclonal Antibody

E247 «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

7.
Rb a-Hu MMP1

Polyclonal Antibody
«Thermo Fisher Scientific Inc.», США

8.
Rb a-Hu MMP3

Polyclonal Antibody
«Thermo Fisher Scientific Inc.», США

9.
Rb a-Hu MMP9

(92kDa Collagenase IV)
Polyclonal Antibody

«Thermo Fisher Scientific Inc.», США

10.
Mo a-Hu TIMP1

Monoclonal Antibody
102D1 «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

11.
Mo a-Hu CD31

Monoclonal Antibody
JC/70A «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

12.
Mo a-Hu CD34

Monoclonal Antibody
QBEND/10 «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

13.
Rb a-Hu PLAP

Monoclonal Antibody
SP15 «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

14. Rb a-Hu OCT4 Polyclonal Antibody «Thermo Fisher Scientific Inc.», США

15.
Mo a-Hu MCT

Monoclonal Antibody
AA1 «DAKO», Данія

16.
Mo a-Hu PD-L1

Monoclonal Antibody
22C3 «DAKO», Данія

Òàáëèöÿ 1. Ïàíåëü ïåðâèííèõ àíòèò³ë

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ

Ðèñ. 1. Ñòðóêòóðíà ñõåìà àíñàìáëþ êëàñèô³êàòîð³â äëÿ âèçíà÷åííÿ ã³ñòîòèïó ÃÏß



13

ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ² ÊË²Í²×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ. 2019. ¹ 3 (84)

Òàêèì ÷èíîì äëÿ Êëàñèô³êàòîðà 1 áóëà
îòðèìàíà äèñêðèì³íàíòíà ôóíêö³ÿ, ÿêà ì³ñòèòü
ò³ëüêè îäèí ïîêàçíèê (CD-31, S %). Ïðè öüîìó
ñòàòèñòèêà Ó³ëêñà äëÿ äèñêðèì³íàíòíî¿ ôóíê-
ö³¿ äîð³âíþâàëà =0,303 ïðè F=123,97 ³ ð<0,000,
ùî îçíà÷àº ¿¿ ñòàòèñòè÷íó çíà÷óù³ñòü.

Êëàñèô³êàö³þ îá'ºêò³â çà ã³ñòîòèïàìè ÃÏß
(1 ãðóïà – ÅÐ àáî ñåì³íîìà; 2 ãðóïà – âñ³ ³íø³
ôîðìè) çä³éñíþâàëè ï³ñëÿ îá÷èñëåííÿ äëÿ êîæ-
íî¿ ãðóïè êëàñèô³êàö³éíèõ ôóíêö³é F11 òà F12:

F11 = -9,07+8,62 (CD-31, S %);
F12 = -1,34+2,47 (CD-31, S %).

Ïðè öüîìó ó ïàö³ºíòà ïðîãíîçóâàëè òó ôîð-
ìó îíêîëîã³¿, êâàë³ô³êàö³éíà ôóíêö³ÿ ÿêî¿ áóëà
íàéá³ëüøîþ. Òîáòî, ÿêùî F11 > F12, òî îá'ºêò
êëàñèô³êóâàëè ÿê 1 ãðóïó (ÅÐ àáî ñåì³íîìà).
² íàâïàêè, ÿêùî F12 >F11, òî ÿê âñ³ ³íø³ ôîðìè
ÃÏß. Çàäëÿ ïðîñòîòè ìîæíà ðîçãëÿäàòè íå
êîæíó êëàñèô³êàö³éíó ôóíêö³þ, à ¿õ ð³çíèöþ:

 Çâ³äñè âèïëèâàº, ùî ïðèíàëåæí³ñòü äî ÅÐ
àáî ñåì³íîìè âèçíà÷àºòüñÿ óìîâîþ (CD-31,
S %)1,26 %). Ó äàíîìó âèïàäêó Êëàñèô³êà-
òîð 1 ïðîñòî âñòàíîâëþº ïîðîãîâå çíà÷åííÿ
ïî ïîêàçíèêó (CD-31, S %). Ïðè öüîìó
òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿ ñòàíîâèòü 100 %. Íà-
î÷íî öå ìîæíà áà÷èòè íà ãðàô³êó ðîçñ³þâàí-
íÿ (ðèñ. 2).

Äëÿ Êëàñèô³êàòîðà 2 áóëà îòðèìàíà äèñ-
êðèì³íàíòíà ôóíêö³ÿ íà îñíîâ³ äâîõ ïîêàçíèê³â
(ÌÌÐ-9, S %) ³ (Âàõ, S %). Ïðè öüîìó ñòàòè-
ñòèêà Ó¿ëêñà äëÿ äèñêðèì³íàíòíî¿ ôóíêö³¿ äî-
ð³âíþâàëà =0,281 ïðè F=396,28 ³ ð<0,000, ùî
îçíà÷àº ¿¿ ñòàòèñòè÷íó çíà÷óù³ñòü. Ïðî âíå-
ñîê çì³ííèõ â äèñêðèì³íàö³þ ìîæíà ñóäèòè çà
êîåô³ö³ºíòàìè ôàêòîðíî¿ ñòðóêòóðè àáî âåëè-
÷èí³ ñòàíäàðòèçîâàíèõ êîåô³ö³ºíò³â ïðè çì³ííèõ
â äèñêðèì³íàíòí³é ôóíêö³¿ (òàáë. 2).

ßê âèäíî, îáèäâà ïîêàçíèêè äàâàëè ïðè-
áëèçíî îäíàêîâèé âíåñîê ó äèñêðèì³íàö³þ.

Êëàñèô³êàö³éí³ ôóíêö³¿ â öüîìó âèïàäêó (F21 –
äëÿ ÅÐ òà F22 – äëÿ ñåì³íîìè) ìàëè âèãëÿä:
F21 = -52,78-14,14 (Âàõ, S %)+3,9 (ÌÌÐ-9, S %);
F22 = -11,41+4,83 (Âàõ, S %)-0,09 (ÌÌÐ-9, S %).

Àáî àíàëîã³÷íî:

 Òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿ ñòàíîâèëà 100 %.
Íà ãðàô³êó ðîçñ³þâàííÿ (ðèñ. 3) ïîêàçàíà
ë³í³ÿ, ùî çàäàíà äèñêðèì³íàíòíîþ ôóíêö³ºþ,
ÿêà ðîçä³ëÿº ÅÐ ³ ñåì³íîìó.

Êëàñèô³êàòîð 3 ³ éîãî äèñêðèì³íàíòíà ôóíê-
ö³ÿ áóëè ïîáóäîâàí³ íà îñíîâ³ òðüîõ ïîêàçíèê³â:
(Ki-67, S %), (ÌÌÐ-9, S %) ³ (Âàõ, S %). Ñòà-
òèñòèêà Ó¿ëêñà äëÿ äèñêðèì³íàíòíî¿ ôóíêö³¿ äî-
ð³âíþâàëà =0,134 ïðè F=53,89 ³ ð<0,000.

Âèõîäÿ÷è ç êîåô³ö³ºíò³â ôàêòîðíî¿ ñòðóê-
òóðè (òàáë. 3), ìîæíà ãîâîðèòè, ùî îñíîâíó













³íø³ óñ³ 0,
ñåì³íîìà àáî ÅÐ 0,

S%) 31,-CD(87,573,71211 FFF

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ













ñåì³íîìà 0,
ÅÐ 0,

 S%) ,9(4S%) ,(1937,412221 MMPÂàõFFF

Ðèñ. 2. Ãðàô³ê ðîçñ³þâàííÿ äëÿ (CD-31, S %) ³ (ÌÌÐ-9, S %)
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ðîëü ó äèñêðèì³íàö³¿ â Êëàñèô³êàòîð³ 3 â³ä³ãðà-
þòü (Ki-67, S %), ïîò³ì (MMP-9, S %) ³ ëèøå
â ìàëîìó ñòóïåí³ (Bax, S %).

Êëàñèô³êàö³éí³ ôóíêö³¿ â öüîìó âèïàäêó
(F31 – äëÿ ÏÆÌÏÒ ³ F32 – äëÿ ÒÏÒ, ÒÌÑÒ,
ÑÏ òà GCNIS) ìàëè âèãëÿä:
F31 = -21,88+2,59 (Ki-67, S %)+1,25 (ÌÌÐ-9,
S %)-7,51 (Âàõ, S %);
F32 = -1,61+0,063 (Ki-67, S %)+0,4 (ÌÌÐ-9, S %)-
1,48 (Âàõ, S %).

Àáî:

 Òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿ ñòàíîâèëà 100 %.
Îñê³ëüêè äèñêðèì³íàíòíà ôóíêö³ÿ äëÿ Êëà-
ñèô³êàòîðà 3 ÿâëÿº ñîáîþ ïëîùèíó â òðèâè-
ì³ðíîìó ïðîñòîð³, òî ãðàô³÷íî ¿¿ ìîæíà óÿâè-
òè ëèøå ë³í³ºþ (ïðîåêö³ºþ â äâîì³ðíîìó ïðî-
ñòîð³) íà ãðàô³êó ðîçñ³þâàííÿ (ðèñ. 4), ÿêà
ðîçä³ëÿº ÏÆÌÏÒ ³ ÒÏÒ, ÒÌÑÒ, ÑÏ òà
GCNIS.

Êëàñèô³êàòîð 4 ³ éîãî äèñêðèì³íàíòíà ôóí-
êö³ÿ ïîáóäîâàí³ íà îñíîâ³ äâîõ ïîêàçíèê³â (CD-
31, S %) òà (ÌÌÐ-9, S %). Ñòàòèñòèêà Ó¿ëêñà

äëÿ äèñêðèì³íàíòíî¿ ôóíêö³¿ äîð³âíþâàëà
=0,2266 ïðè F=35,83 ³ ð<0,000.

Êîåô³ö³ºíòè ôàêòîðíî¿ ñòðóêòóðè íàâå-
äåí³ â òàáë. 4. Âèäíî, ùî îñíîâíó ðîëü â
äèñêðèì³íàö³¿ íà öüîìó ð³âí³ â³ä³ãðàâàâ (CD-
31, S %).

Êëàñèô³êàö³éí³ ôóíêö³¿ â öüîìó âèïàäêó
(F41 – äëÿ ÒÏÒ ³ F42 – äëÿ ÒÌÑÒ, ÑÏ òà
GCNIS) ìàëè âèãëÿä:
F41 = -5,63+14,25 (CD-31, S %)+0,037
(ÌÌÐ-9, S %);
F42 = -3,87-2,49 (CD-31, S %)+0,5 (ÌÌÐ-9, S %).

Àáî:

 Òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿, ùî îòðèìàíà íà îñ-
íîâ³ öèõ âèðàæåíü, ñêëàëà 100 %. Íà ãðàô³êó

Маркери
Канонічна кореляція між маркерами

та дискримінантною функцією

Ki-67, S % 0,779

MMP-9, S % 0,399

Bax, S % -0,073

Òàáëèöÿ 3. Êîåô³ö³ºíòè ôàêòîðíî¿
ñòðóêòóðè















GCNIS ÑÏ, ÒÌÑÒ, ÒÏÒ, 0,
ÏÆÌÏÒ 0,

03,6

)985.06753228203231

(Bax, S%)

 , S%(MMP, S%) (Ki,,FFF

Показник Коефіцієнт

Bax, S % -1,7246

MMP-9, S % 1,631

Òàáëèöÿ 2. Ñòàíäàðòèçîâàí³ êîåô³ö³ºíòè
äèñêðèì³íàíòíî¿ ôóíêö³¿

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ















GCNIS ÑÏ, ÒÌÑÒ, 0,
ÒÏÒ 0,

)946.03174167614241  , S%(MMP, S%)(CD,,FFF

Маркери
Канонічна кореляція між маркерами

та дискримінантною функцією

MMP-9, S % 0,313

CD-31, S % -0,815

Òàáëèöÿ 4. Êîýô³ö³ºíòè ôàêòîðíî¿
ñòðóêòóðè

Ðèñ. 3. Ãðàô³ê ðîçñ³þâàííÿ äëÿ (Âàõ, S %) ³ (ÌÌÐ-9, S %)



15

ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ² ÊË²Í²×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ. 2019. ¹ 3 (84)

















íåçð³ë³ ÒÌÒ 0,
çð³ë³ ÒÏÒ 0,

131285251 %)catenin, S(,FFF 

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ

ðîçñ³þâàííÿ (ðèñ. 5) ïîêàçàíà ë³í³ÿ, ùî çàäà-
íà äèñêðèì³íàíòíîþ ôóíêö³ºþ, ÿêà ðîçä³ëÿº
ÒÏÒ ³ ÒÌÑÒ, ÑÏ òà GCNIS.

² íàðåøò³, îñòàíí³é Êëàñèô³êàòîð 5. Â³í
ðîçä³ëÿº ÒÏÒ, ÿê³ ñêëàäàëèñü âèêëþ÷íî ç³
çð³ëèõ òêàíèí, ³ ÒÏÒ, ÿê³ ìàëè â ñêëàä³ íåçð³ë³
òêàíèíí³ åëåìåíòè. Äèñêðèì³íàíòíà ôóíêö³ÿ
ì³ñòèëà ò³ëüêè îäèí ïðåäèêòîð – (-catenin, S %).
Ñòàòèñòèêà Ó¿ëêñà â öüîìó âèïàäêó äîð³âíþ-
âàëà =0,064 ïðè F=204,8 ³ ð<0,000.

Ðèñ. 4. Ãðàô³ê ðîçñ³þâàííÿ äëÿ (Ki-67, S %) ³ (ÌÌÐ-9, S %)

Êëàñèô³êàö³éí³ ôóíêö³¿ äëÿ Êëàñèô³êàòîðà 5
(F51 – äëÿ ÒÏÒ, ÿê³ ñêëàäàëèñü âèêëþ÷íî ç³
çð³ëèõ òêàíèí, ³ F52 – äëÿ ÒÏÒ, ÿê³ ìàëè â ñêëàä³
íåçð³ë³ òêàíèíí³ åëåìåíòè) ìàëè âèãëÿä:

F51 = -29,1+13,3 (-catenin, S %);
F52 = -1-0,31 (-catenin, S %).

Àáî:

Ðèñ. 5. Ãðàô³ê ðîçñ³þâàííÿ äëÿ (CD-31, S %) ³ (ÌÌÐ-9, S %)
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Гістотип ГПЯ
Матриця класифікації

Відсоток
вірних,%

ЕР Семінома ПЖМПТ
ТПТ
зрілі

ТПТ
незрілі

ТМСТ, СП,
GCNIS

ЕР 100 13 0 0 0 0 0

Семінома 100 0 13 0 0 0 0

ПЖМПТ 100 0 0 9 0 0 0

ТПТ зрілі 100 0 0 0 10 0 0

ТПТ незрілі 100 0 0 0 0 6 0

ТМСТ, СП,
GCNIS

100 0 0 0 0 0 10

Всього 100 13 13 9 10 6 10

Òàáëèöÿ 5. Ìàòðèöÿ àïîñòåð³îðíî¿ êëàñèô³êàö³¿ ã³ñòîòèï³â ÃÏß
ç âèêîðèñòàííÿì ðîçðîáëåíîãî àíñàìáëþ êëàñèô³êàòîð³â

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÀ ²  ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ

Çâ³äêè âèïëèâàº, ùî ïðèíàëåæí³ñòü äî ÒÏÒ,
ÿê³ ñêëàäàëèñü âèêëþ÷íî ç³ çð³ëèõ òêàíèí, àáî
ÒÏÒ, ÿê³ ìàëè â ñêëàä³ íåçð³ë³ òêàíèíí³ åëå-
ìåíòè, âèçíà÷àëè óìîâîþ (-catenin, S %)
 2,16 %. Â äàíîìó âèïàäêó Êëàñèô³êàòîð 5
òàê ñàìî, ÿê ³ Êëàñèô³êàòîð 1 âñòàíîâëþâàâ
ïîðîãîâå çíà÷åííÿ ïî ïîêàçíèêó (-catenin,
S %). Ïðè öüîìó òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿ ñòàíî-
âèëà 100 %, ùî ìè áà÷èìî íà ãðàô³êó ðîçñ³þ-
âàííÿ (ðèñ. 6).

Òàêèì ÷èíîì, àíñàìáëü êëàñèô³êàòîð³â
äîçâîëèâ ³äåíòèô³êóâàòè äîñë³äæåí³ ã³ñòîòè-
ïè ÃÏß. Ïðî àäåêâàòí³ñòü ³ òî÷í³ñòü ìîäåë³,
ÿêà çàñíîâàíà íà àíñàìáë³ êëàñèô³êàòîð³â,
ìîæíà ñóäèòè çà ðåçóëüòàòàìè àïîñòåð³îðíî¿
êëàñèô³êàö³¿. Òîáòî, ÿêùî ââàæàòè ïðèíà-
ëåæí³ñòü çðàçê³â äî ôîðì íåâ³äîìî¿ ÃÏß, ³
ïðîãíîçóâàòè ¿¿ çà äîïîìîãîþ îòðèìàíèõ êëà-

ñèô³êàö³éíèõ ôóíêö³é. Ðåçóëüòàòè òàêî¿ êëàñè-
ô³êàö³¿ ïî âñ³é âèá³ðö³ (61 çðàçîê) ïîêàçàëè
âèñîêó òî÷í³ñòü êëàñèô³êàö³¿ â ö³ëîìó (100 %)
³ îêðåìî çà ôîðìàìè (òàáë. 5).

Çàëèøàºòüñÿ ïèòàííÿ ç âèçíà÷åííÿì ÒÌÑÒ,
ÑÏ, GCNIS. Àëå âîíî â äàíèé ìîìåíò íå
ìîæå áóòè âèð³øåíå ÷åðåç ìàëó ÷èñåëüí³ñòü
öèõ ãðóï. Òàêèì ÷èíîì, ç 61 çðàçêà ïðàâèëüíî
áóâ êëàñèô³êîâàíèé ò³ëüêè 51, ³ çàãàëüíà òî÷í³ñòü
êëàñèô³êàö³¿ ñêëàëà 51/61*100 %=83,6 %.

Ï³äñóìîâóþ÷è, ñë³ä ñêàçàòè, ùî âñ³ ãà-
ëóç³ ñó÷àñíî¿ ìåäèöèíè ñëóæàòü íå ò³ëüêè
àðåíîþ äëÿ çàñòîñóâàííÿ ìàòåìàòè÷íèõ
ìåòîä³â, à é ñòàþòü äæåðåëîì íîâèõ ìàòå-
ìàòè÷íèõ çàäà÷. Â íàø³é ðîáîò³ çðîáëåíà
ñïðîáà çàñòîñóâàííÿ ìàòåìàòè÷íîãî ìåòî-
äó äëÿ âèð³øåííÿ çàâäàíü ä³àãíîñòèêè ã³ñòî-
ëîã³÷íîãî òèïó ÃÏß.

Ðèñ. 6. Ãðàô³ê ðîçñ³þâàííÿ äëÿ (-catenin, S %) òà (ÌÌÐ-9, S %)
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Ñ.Í. Ïîòàïîâ, À.Â. Àðñåíüåâ, Í.È. Ãîðãîëü, Î.Í. Ïëèòåíü, Ä.È. Ãàëàòà
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Ðàçðàáàòûâàëè ìåòîä ìàòåìàòè÷åñêîãî ïðîãíîçèðîâàíèÿ ãèñòîòèïà ãåðìèíîãåííîé îïóõîëè ÿè÷êà
ïî äàííûì èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ. Íàèáîëåå óäà÷íûì ðåøåíèåì ñòàëî èñïîëüçî-
âàíèå àíñàìáëÿ êëàññèôèêàòîðîâ, êîòîðûé ïîñòðîåí íà ïîñëåäîâàòåëüíîì îáúåäèíåíèè íåñêîëüêèõ
èç íèõ â îäíó êîìïîçèöèþ. Â êà÷åñòâå ïåðâè÷íûõ êëàññèôèêàòîðîâ èñïîëüçîâàëè ìîäåëè, ïîñòðîåí-
íûå íà îñíîâå äèñêðèìèíàíòíîãî àíàëèçà. Ðåçóëüòàòû òàêîé êëàññèôèêàöèè ïîêàçàëè âûñîêóþ òî÷-
íîñòü.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåðìèíîãåííûå îïóõîëè ÿè÷êà, ìàòåìàòè÷åñêîå ïðîãíîçèðîâàíèå, èììóíîãè-
ñòîõèìèÿ.

S.M. Potapov, O.V. Arseniev, N.I. Gorgol, O.M. Pliten, D.I. Galata
PREDICTION OF THE TESTICULAR GERM CELL TUMOR HISTOTYPE

During the past decades testicular germ cell tumor sickness rate rose up worldwide. Although these
tumors are relatively rare kind of pathology, exactly this type of neoplasia is most common among young
men and gives to this problem social significance. The natural tendency of science is the expansion of
methodological capabilities, among which there are mathematical methods which can automatize not only
the diagnosis of the pathological process, but also determine its stage and prognosis. The aim of the work
was to develop a method of mathematical prediction of testicular germ cell tumor histotype according to
immunohistochemical investigation. The most successful solution was the use of set of classifiers, which
is built on the consistent combination of several of them into one composition. Models based on discriminant
analysis were used as primary classifiers. The results of this classification showed high accuracy.

Keywords: testicular germ cell tumors, mathematical prediction, immunohistochemistry.
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