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Злоякісні новоутворення  
гортаноглотки 
Злоякісні пухлини гортаноглотки ста-

новлять близько 3-5% усіх злоякісних ново-
утворень голови та шиї і асоційовані з агре-
сивним клінічним перебігом та несприятли-
вим прогнозом [1]. Найчастіше уражається 
грушоподібний синус, рідше – задня стінка 
гортаноглотки та ділянка надгортанника. 
Основним гістологічним варіантом є плос-
коклітинний рак, що становить понад 95% 
випадків [2]. 

За даними епідеміологічних дослі-
джень, рак гортаноглотки частіше виникає в 
чоловіків у віці 50-70 років та асоціюється з 
палінням і споживанням алкоголю, що ма-
ють синергетичний канцерогенний ефект 
[3]. Також доведено участь вірусу папіломи 
людини (HPV), особливо при локалізації 
утворень в ділянці задньої стінки гортаног-
лотки, хоча його роль значно менша, ніж в 
патогенезі пухлин ротоглотки [4]. 

Однією з особливостей новоутворень 
гортаноглотки є зазвичай пізнє виявлення: 
понад 70% пацієнтів звертаються за медич-
ною допомогою на III-IV стадії захворю-
вання, що пов'язано з неспецифічністю ран-
ніх симптомів і анатомічними особливостя-
ми ділянки розташування пухлини [5]. 
Симптоми включають дисфагію, односто-
ронню оталгію, відчуття чужорідного тіла в 
горлі, а також осиплість при залученні в 
процес гортані. Часто захворювання мані-
фестує вже з наявністю метастазів у регіо-
нарні лімфатичні вузли шиї [6]. 

Хронічне запалення слизової оболон-
ки гортаноглотки розглядають як потенцій-
ний ко-фактор канцерогенезу, особливо у 
пацієнтів з ларингофарингеальним рефлюк-
сом. Тривалий вплив шлункового вмісту, 
що містить кислоту, пепсин і жовчні кисло-
ти, сприяє ушкодженню слизової оболонки 
та активації онкогенних шляхів [7]. В 
останні десятиліття вивчення ролі рефлюкс-
асоційованого запалення в патогенезі HPC є 
важливим напрямком клінічних і фундаме-
нтальних досліджень. 

 
Ларингофарингеальний рефлюкс 
Ларингофарингеальний рефлюкс 

(ЛФР) – запальний стан тканин верхніх від-
ділів аеродайжестивного тракту, пов'язано-
го з прямим і непрямим впливом гастродуо-
денального вмісту, що може індукувати 
морфологічні та функціональні зміни. [8]. 
На відміну від класичного гастроезофагеа-
льного рефлюксу, при ЛФР пацієнти часто 
не мають печії, а основними симптомами є 
відчуття стороннього тіла в горлі, хроніч-
ний кашель, осиплість голосу і часті про-
чищення горла [9]. 

Фізіологічний антирефлюксний бар’єр 
є багатокомпонентною системою, що вклю-
чає тонус верхнього та нижнього стравохід-
них сфінктерів, бар’єрну функцію ніжок діа-
фрагми, вторинну перистальтику та буферні 
системи слини. Декомпенсація цих механіз-
мів призводить до патологічного закиду аг-
ресивного шлункового вмісту у проксималь-
ні відділи аеродайжестивного тракту. 
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При ЛФР ключову роль відіграє дис-
функція верхнього стравохідного сфінктера 
і порушення моторики стравоходу, що дає 
змогу шлунковому вмісту досягати гортані 
та глотки. Основним агентом ушкодження 
слизової оболонки гортані та гортаноглотки 
вважають пепсин, активний за pH ≤ 6, а та-
кож соляну кислоту і жовчні кислоти, які 
руйнують епітелій та ініціюють хронічне 
запалення [10]. Повторні епізоди кислого і 
некислого рефлюксу призводять до актива-
ції прозапальних цитокінів (IL-6, IL-8, TNF-
α), що сприяє фіброзу і гіперплазії слизової 
оболонки верхніх відділів аеродайджестви-
ного тракту [11]. 

Хронічне рефлюкс-асоційоване запа-
лення розглядають як фактор ризику розви-
тку дисплазії та карциноми в ділянці гортані 
та глотки. Згідно з даними експерименталь-
них досліджень, тривалий вплив пепсину в 
поєднанні з кислотою спричиняє генні му-
тації та посилює проліферацію епітеліаль-
них клітин [12]. У клінічних дослідженнях 
частота ЛФР у пацієнтів з передраковими 
захворюваннями та ранніми стадіями плос-
коклітинного раку гортані перевищує таку в 
контрольних групах більш ніж удвічі (OR = 
2,3; 95% ДІ 1,5-3,5) [13]. 

Велике популяційне дослідження, 
проведене Langevin та співавторами, пока-
зало, що наявність ЛФР у осіб, які не палять 
та не зловживають алкоголем, на 78% під-
вищує ризик розвитку плоскоклітинного 
раку гортані та гортаноглотки [14]. 

 
Діагностика ларингофарингеального  
рефлюксу 
Клінічна картина ларингофарингеа-

льного рефлюксу суттєво відрізняється від 
класичної гастроезофагеальної рефлюксної 
хвороби, оскільки домінуючою скаргою 
пацієнтів рідко виступає печія, що і зумо-
вило появу терміну «тихий рефлюкс». 
Симптоматика захворювання зумовлена 
безпосереднім подразненням слизової обо-
лонки гортані та гортанолотки агресивни-
ми компонентами шлункового вмісту і ма-
ніфестує насамперед інтермітуючою дис-
фонією та осиплістю голосу, що часто по-
силюються в ранковий час («ранковий го-
лос»). Типовим проявом є також відчуття 
стороннього тіла або «клубка» в горлі 

(globus pharyngeus), яке не пов’язане з при-
йомом їжі.  

Характерним також є хронічний не-
продуктивний кашель, що може провокува-
тися прийняттям горизонтального положен-
ня. Клінічну картину доповнюють нав’яз-
лива потреба у частому відкашлюванні че-
рез відчуття наявності слизу у глотці. Варто 
зауважити, що неспецифічність цих симп-
томів значно ускладнює диференційну діаг-
ностики, в тому числі і зі злоякісними ново-
утвореннями гортаноглотки.  

Найбільш поширені ендоскопічні зна-
хідки у пацієнтів з ЛФР включають: 

- у ротовій порожнині: еритема перед-
ньої стінки, еритема/набряк язичка, наліт на 
язику; 

- у порожнині глотки: еритема носог-
лоткової стінки з/без запальних грануляцій, 
еритема задньої ротоглоткової та гіпофари-
нгеальної стінки з/без грануляцій, гіпертро-
фія язикових мигдалин, контакт між епігло-
титом та язиковими мигдалинами, липкий 
слиз у глотці; 

- у задній комісурі та міжчерпалоподі-
бній ділянці гортані: еритема, гіпертрофія 
задньої комісури, еритема/набряк міжчер-
палоподібної ділянки; 

- голосові складки: густий ендоларин-
геальний слиз, еритема голосових складок, 
утворення голосових складок (гранульоми, 
вузлики, поліпи, набряк простору Рейнке). 

У більшості сучасних досліджень для 
оцінки тяжкості або наявності ознак ЛФР 
використовуються візуально-аналогові 
шкали (ВАШ). Найчастіше для діагностики 
та скринінгу ЛФР використовуються шкали 
RFS (Reflux finding score) та RSI (Reflus 
symptom index) [15-17]. 

Оцінка клінічних проявів у нашому 
дослідженні проводилася за допомогою 
індексу симптомів рефлюксу (RSI). Цей 
опитувальник включає оцінку пацієнтом 
вираженості 9 основних симптомів за 6-
бальною шкалою (від 0 – «проблема відсут-
ня» до 5 – «важка проблема»): осиплість 
голосу, необхідність «прочищати» горло, 
надлишок слизу в глотці, утруднене ковтан-
ня, кашель після їжі або в положенні лежа-
чи, утруднене дихання, набридливий ка-
шель, відчуття «клубка» в горлі та печія/ 
біль у грудях. Сумарний бал RSI > 13 при-
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йнято вважати результатом, що свідчить на 
користь ЛФР. 

Для об’єктивізації ендоскопічних змін 
гортані використовувалася шкала ознак ре-
флюксу (RFS). Оцінка проводилася під час 
відеоларингоскопії шляхом підсумовування 
балів за 8 специфічними ознаками: підскла-
дкова едема, облітерація шлуночків, ерите-
ма/гіперемія черпал, набряк голосових 
складок, дифузний набряк гортані, гіперт-
рофія задньої комісури, наявність грану-
льом/грануляцій та густий ендоларингеаль-
ний слиз. Пороговим значенням для підозри 
на ЛФР вважається сумарний бал RFS > 7. 

ВАШ є стандартизованим методом, 
що чудово себе демонструє при скринінгу 
ЛФР. Проте неспецифічність скарг пацієн-
тів та деяких ендоларингеальних проявів 
дещо знижують чутливість та специфічність 
цього методу. Крім того, дані, отримані при 
анкетуванні, важко застосовувати при вибо-
рі терапії ЛФР. 

Для виявлення ЛФР також використо-
вується 24 годинний рН-моніторинг, проте 
він не є загальновизнаним золотим стандар-
том діагностики ЛФР, головним чином – че-
рез відсутність стандартизованих систем оці-
нки та різноманітність конструктивних від-
мінностей самих систем моніторингу [17, 18].  

В значній кількості випадків діагнос-
тика ЛФР може бути покращена за допомо-
гою pH-імпедансного моніторингу. De 
Bortoli та співавтори (2012) відмітили, що 
діагноз ЛФР не підтверджувався при pH-
імпедансному моніторингу приблизно в 
40% випадків, які були клінічно діагносто-
вані як рефлюксний ларингіт [19].  

Головною перевагою рН моніторингу, 
окрім виявлення та кількісної оцінки епізо-
дів рефлюксу, є визначення якісних харак-
теристик рефлюктату: склад (газоподібний, 
рідкий або змішаний), типи (кислий, слабко 
кислий або некислий) та місце виникнення 
(у вертикальному або лежачому положенні). 
Виявлення особливостей ЛФР може сприя-
ти більш персоналізованому лікуванню з 
урахуванням доцільності інгібіторів про-
тонної помпи (ІПП) – кислий/слабко кислий 
проти лужного рефлюксу, а також часу 
прийому ліків – в залежності від характер-
ного часу виявлення рефлюксних епізодів у 
пацієнта [20, 21]. 

Проте сама процедура проведення 24-
годинного pH-моніторингу важко перено-
ситься пацієнтами. Проведення такого дос-
лідження потребує додаткових навичок ме-
дичного персоналу. Крім того, проведення 
pH-моніторингу у пацієнтів зі злоякісними 
новоутворення гортаноглотки може бути 
неможливим при певних локалізаціях пух-
лини, а інколи – несе ризики ятрогенії. 

Виявлення пепсину в слині є ще од-
ним діагностичним методом, який дослі-
джувався в останнє десятиліття [23, 24]. 
Згідно з останнім систематичним оглядом, 
проведеним Guo та співавторами (2021), 
об'єднана чутливість і специфічність діаг-
ностики ЛФР за допомогою Peptest®  
(>16 нг/мл) становили 62% і 74%, відповід-
но [24]. Автори оцінювали чутливість, спе-
цифічність та прогностичну цінність Peptest 
щодо різних порогових значень пепсину в 
слині в порівнянні з моніторингом рН. За-
вдяки простоті, економічності та атравма-
тичності забору слини, аналіз пепсину в 
слині є перспективним методом діагностики 
ЛФР, в тому числі у пацієнтів зі злоякісни-
ми новоутвореннями. Не існує узгодженого 
порогового значення пепсину в слині як 
діагностичного маркера ЛФР, ймовірно, 
через значну варіабельність рівнів пепсину 
в слині, про які повідомляється в різних 
дослідженнях [24].  

Метою нашого дослідження стало 
вивчення доцільності виявлення пепсину 
слини в діагностиці ЛФР у пацієнтів зі зло-
якісними новоутвореннями гортаноглотки. 

 
Матеріали та методи 
Дизайн дослідження 
Було проведено проспективне одно-

центрове дослідження точності діагностич-
них методів на базі відділення онкопатоло-
гії ЛОР-органів Державної установи «Інсти-
тут отоларингології ім. проф. О.С. Коломій-
ченка Національної академії медичних наук 
України».  

Дослідження було сплановано як по-
рівняльне, із застосуванням парного дизай-
ну, де кожен пацієнт проходив повний цикл 
обстеження двома індексними тестами (Ві-
зуально-аналогові шкали та визначення пе-
псину слини) та референтним стандартом 
(24-годинний pH-моніторинг). Це дозволило 
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уникнути необхідності формування окремої 
контрольної групи, оскільки верифікація 
діагнозу проводилася шляхом зіставлення 

результатів індексних тестів з референтним 
стандартом у кожного окремого хворого 
(рис. 1). 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Дизайн дослідження.  
 
 
 
Характеристика когорти  
та умови участі 
У дослідженні взяли участь 50 пацієн-

тів, вік – від 51 до 76 років з гістологічно 
верифікованим діагнозом злоякісне ново-
утворення гортаноглотки ІІІ-ІV ст. 

Критерії включення: наявність у па-
цієнта гістологічно підтвердженого злоякіс-
ного новоутворення гортаноглотки ІІІ-ІV 
ст., згода пацієнта на участь у дослідженні. 

Критерії виключення: вік більше 80 
років, використання пацієнтом назо-
гастрального зонду, неможливість прове-
дення pH-моніторингу у пацієнта через ло-
калізацію пухлини, наявність тяжкої сома-
тичної патології, наявність у пацієнта фари-

нгостоми, відмова пацієнта від участі у дос-
лідженні. 

 
Індексні тести  
1. Візуально-аналогові шкали 

(ВАШ) 
Пацієнти були анкетовані з викорис-

танням візуально-аналогових шкал RSI та 
RFS. 

 Пороговими значеннями для позити-
вного результату вважалися RSI ≥ 13 балів 
та RFS ≥ 7 балів.  

2. Визначення пепсину слини 
Зразки слини збирали о 8:00 ранку на-

тщесерце, що, згідно з літературними дани-
ми, є оптимальним часом для виявлення 
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ЛФР [25]. Збір матеріалу проводили у стан-
дартні пробірки об'ємом 30 мл, що містили 
0,5 мл розчину лимонної кислоти для збе-
реження протеолітичної активності пепси-
ну. Отримані зразки центрифугували при 
4000 об/хв протягом 5 хвилин. Після 
центрифугування за допомогою автоматич-
ної мікропіпетки відбирали 80 мкл надоса-
дової рідини для проведення імунофермен-
тного аналізу. Для усунення упередженості 
оцінка наявності пепсину проводилася ла-
борантом «сліпим методом», без доступу до 
клінічних даних пацієнтів та результатів 
анкетування.» 

Референтний стандарт: 24-годинний 
рН-моніторинг 

У всіх пацієнтів подальша верифікація 
або виключення ЛФР була проведена за 
допомогою 24 годинного pH-моніторингу.  

 
Статистичний аналіз 
Діагностичну цінність індексних тес-

тів оцінювали шляхом побудови таблиць 
спряженості. Були розраховані чутливість, 
специфічність, позитивна (ППЦ) та негати-
вна (НПЦ) прогностична цінність. Для кіль-
кісної оцінки точності отриманих показни-
ків були розраховані 95% довірчі інтервали 
(ДІ) з використанням точного методу Клоп-
пера-Пірсона, який є доцільним для малих 
вибірок. 

 

Результати 
 
Характеристика пацієнтів  
та поширеність ЛФР 
У дослідженні взяли участь 50 пацієн-

тів з гістологічно підтвердженим раком гор-
таноглотки III-IV стадії. За результатами 
референтного стандарту, 24-годинного рН-
моніторингу ЛФР було діагностовано у 31 
пацієнта, що становить поширеність 62% у 
досліджуваній когорті (табл. 1 та 2). 

Отримані нами показники чутливості, 
специфічності та позитивної прогностичної 
цінності корелюють з даними сучасної літе-
ратури [22-24].  

На сьогоднішній день немає стандар-
тизованих протоколів для відбору слини для 
діагностики ЛФР. Враховуючи данні дослі-
дження Na та співавторів (2016), яке проде-
монструвало найбільший рівень песину 
слини у пацієнтів з підтвердженим ЛФР 
після пробудження, а не після прийому їжі – 
відбір біоматеріалу у пацієнтів обох груп 
проходив о 8:00 натщесерце [25].  

Варто уваги, що за даними Hayatt та 
співавторів, для пацієнтів з гастроезофагеа-
льно рефлюксною хворобою (ГЕРХ) харак-
терні найвищі рівні пепсину слини після 
прийому їжі [26]. 

Результати визначення пепсину слини 
представлено в табл. 3 та 4. 

 
Таблиця 1 

Результати анкетування ВАШ та pH моніторингу 

Результат  
pH моніторингу 

Кількість пацієнтів 
RSI/RFS+ RSI/RFS - Всього 

pH моніторинг + 21 10 31 
pH моніторинг - 6 13 19 

Всього 26 24 50 
 
 

Діагностична цінність анкетування за 
шкалами RSI/RFS та тесту на пепсин у сли-
ні була оцінена шляхом побудови таблиць 
спряженості. Були розраховані такі діагнос-
тичні показники: 

1) чутливість: можливість правильно 
ідентифікувати пацієнтів з підтвердженим 
ЛФР; 

2) специфічність: здатність правильно іден-
тифікувати пацієнтів, у яких ЛФР не підтверджено; 

3) позитивна прогностична цінність 
(PPV): ймовірність наявності ЛФР при по-
зитивному результаті тесту; 

4) негативна прогностична цінність 
(NPV): Ймовірність відсутності ЛФР при 
негативному результаті тесту. 
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Таблиця 2 
Діагностичні показники ВАШ 

Показник Значення 

Чутливість 67,7% 

Специфічність 68,4% 

Позитивна прогностична цінність 77,8% 

Негативна прогностична цінність 56,5% 
 
 

1. Чутливість: Показує частку пацієнтів із фактично підтвердженим ЛФР, у яких ан-
кети дали позитивний результат (підозру). 

Чутливість =
TP

TP + FN
 =

21
21 + 10

 =
21
31

 ≈  0,677 (або 67,7%) 

 
2. Специфічність: Показує частку пацієнтів, у яких ЛФР не підтверджений, і анкети 

дали негативний результат (відсутність підозри).  
Специфічність =

TN
TN + FP

 =
13

13 + 6
 =

13
19

 ≈  0,684 (або 68,4%) 
 
3. Позитивна прогностична цінність (Positive Predictive Value, PPV): Показує ймо-

вірність того, що ЛФР дійсно присутній, якщо анкети дали позитивний результат (підозру). 
PPV =

TP
TP + FP

 =
21

21 + 6
 =

21
27

 ≈  0,778 (або 77,8%) 

 
4. Негативна прогностична цінність (Negative Predictive Value, NPV): Показує ймо-

вірність того, що ЛФР дійсно відсутній, якщо анкети дали негативний результат (відсутність 
підозри). 

NPV =
TN

TN + FN
 =

13
13 + 10

 =
13
23

 ≈  0,565 (або 56,5%) 

 
 

Таблиця 1 
Результати визначення пепсину слини 

Результат визначення пепсину 
Кількість пацієнтів 

ЛФР + (n = 31) ЛФР – (n = 19) 

Позитивний тест на пепсин True positive (TP) = 23 FP = 4 

Негативний тест на пепсин False negative (FN) = 8 TN = 15 

 

Таблиця 2 
Діагностичні показники для визначення пепсину слини 

Показник Значення 

Чутливість 74,2% 

Специфічність 78,9% 

Позитивна прогностична цінність 85,2% 

Негативна прогностична цінність 65,2% 
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1. Чутливість: Показує частку пацієнтів із фактично підтвердженим ЛФР, у яких тест 
на пепсин дав позитивний результат. 

Чутливість =
TP

TP + FN
 =

23
23 + 8

 =
23
31

 ≈  0,742 (або 74,2%) 

2. Специфічність: Показує частку пацієнтів, у яких ЛФР не підтверджений, і тест на 
пепсин дав негативний результат (відсутність підозри). 

Специфічність =
TN

TN + FP
 =

15
15 + 4

 =
15
19

≈  0,789 (або 78,9%) 

3. Позитивна Прогностична Цінність (Positive Predictive Value, PPV): Показує ймо-
вірність того, що ЛФР дійсно присутній, якщо тест на пепсин дав позитивний результат. 

PPV =
TP

TP + FP
 =

23
23 + 4

 =
23
27

 ≈  0,852 (або 85,2%) 

4. Негативна Прогностична Цінність (Negative Predictive Value, NPV): Показує 
ймовірність того, що ЛФР дійсно відсутній, якщо тест на пепсин дав негативний результат. 

NPV =
TN

TN + FN
 =

15
15 + 8

 =
15
23

 ≈  0,652 (або 65,2%) 
 

 
 
 
Обговорення 
У проведеному дослідженні оцінюва-

лась діагностична точність визначення пеп-
сину в слині як маркера ларингофарингеа-
льного рефлюксу (ЛФР) у когорти пацієнтів 
зі злоякісними новоутвореннями гортаног-
лотки. Отримані результати демонструють, 
що тест на пепсин має вищу чутливість 
(74,2% проти 67,7%) та специфічність 
(78,9% проти 68,4%) порівняно з традицій-
ним анкетуванням за шкалами RSI та RFS. 

Низька специфічність візуально-
аналогових шкал (RSI/RFS) у нашій вибір-
ці, ймовірно, зумовлена феноменом «пере-
хресної симптоматики». Пацієнти з пухли-
нами гортаноглотки часто скаржаться на 
дисфагію, відчуття стороннього тіла, ка-
шель та зміну голосу, що є класичними 
пунктами опитувальника RSI. Це призво-
дить до хибно позитивних результатів ан-
кетування, оскільки симптоми основного 
онкологічного захворювання інтерпрету-
ються як прояви рефлюксу. Натомість ви-
явлення пепсину є об’єктивним біохіміч-
ним маркером, на який не впливає 
суб’єктивне сприйняття симптомів пацієн-
том, що пояснює вищу прогностичну цін-
ність цього методу (PPV 85,2%). 

Наші дані узгоджуються з результата-
ми метааналізу Guo та співавторів [24], які 
вказали на помірну чутливість тесту на пеп-
син у загальній популяції, проте наше дос-
лідження підкреслює критичну важливість 

цього методу саме для онкологічних хво-
рих. У пацієнтів з раком гортаноглотки про-
ведення «золотого стандарту» діагностики – 
24-годинного pH-імпедансного моніторингу 
– часто ускладнене через анатомічні особ-
ливості (стеноз, набряк, пухлинна інфільт-
рація), виражений блювотний рефлекс або 
загальний тяжкий соматичний стан. У таких 
випадках неінвазивний збір слини стає єди-
ною доступною альтернативою для верифі-
кації ЛФР. 

Наше дослідження має кілька обме-
жень. По-перше, вибірка пацієнтів (n=50) є 
відносно невеликою, що пов’язано з рідкіс-
ністю даної патології, проте достатньою для 
отримання статистично значущих виснов-
ків. По-друге, на сьогодні відсутній міжна-
родний консенсус щодо порогового значен-
ня (cut-off value) концентрації пепсину для 
встановлення діагнозу, а також оптимально-
го часу забору слини. У нашій роботі ми 
використовували ранковий забір натщесер-
це, спираючись на дані Na та співавторів 
[25], хоча деякі автори (Hayat та співавтори 
[26]) пропонують постпрандіальний збір. 
Подальша стандартизація протоколів забору 
матеріалу є необхідною умовою для широ-
кого впровадження методики. 

Підсумовуючи, визначення пепсину 
в слині є перспективним, неінвазивним та 
точнішим методом діагностики ЛФР у 
пацієнтів з раком гортаноглотки порівня-
но з клінічним анкетуванням, що дозволяє 
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рекомендувати його включення до алгори-
тму обстеження цієї складної категорії 
хворих. 

 
Висновки 
У пацієнтів із поширеним раком гор-

таноглотки (III-IV ст.) визначення концент-
рації пепсину в слині демонструє вищу діа-
гностичну точність порівняно зі стандарт-
ними клінічними шкалами. Чутливість та 
специфічність методу становили 74,2% та 
78,9% відповідно, проти 67,7% та 68,4% для 
комбінації шкал RSI/RFS. 

Використання опитувальників RSI та 
RFS у даної категорії хворих має обмежену 
інформативність через нашарування симп-
томів основного онкологічного захворюван-

ня, що знижує специфічність анкетування. 
 Тест на пепсин є ефективним неінва-

зивним інструментом діагностики ларинго-
фарингеального рефлюксу і може слугувати 
альтернативою 24-годинному pH-
моніторингу, особливо у пацієнтів із вира-
женим набряком в ділянці гортаноглотки, 
дисфагією або тяжким соматичним стату-
сом, які мають протипоказання до інвазив-
них процедур. 

 Метод є перспективним для вклю-
чення до алгоритмів обстеження онкологіч-
них хворих, проте потребує подальших ба-
гатоцентрових досліджень для стандартиза-
ції протоколів забору матеріалу та визна-
чення уніфікованих порогових значень кон-
центрації пепсину. 
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ДІАГНОСТИЧНА ТОЧНІСТЬ ВИЗНАЧЕННЯ ПЕПСИНУ СЛИНИ ДЛЯ ДІАГНОСТИКИ  
ЛАРИНГОФАРИНГЕАЛЬНОГО РЕФЛЮКСУ У ПАЦІЄНТІВ З РАКОМ ГОРТАНОГЛОТКИ 

Малєєв ДО, Заболотний ДІ 
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А н о т а ц і я  

Актуальність: Ларингофарингеальний рефлюкс (ЛФР) є поширеним супутнім захворюванням у 
пацієнтів зі злоякісними новоутвореннями гортаноглотки (ЗНГ) і розглядається як ко-фактор канцерогене-
зу. Діагностика ЛФР у цій популяції ускладнена, оскільки методи з найвищою чутливістю, такі як 24-
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годинний рН-моніторинг, є інвазивними, погано переносяться пацієнтами та часто протипоказані. В той 
же час, зручні у використанні візуально-аналогові шкали (ВАШ) не мають достатньої діагностичної чут-
ливості та специфічності, що спонукає до пошуку нових методів діагностики ЛФР 

Мета: Оцінити та порівняти діагностичну точність визначення пепсину в слині та візуально-
аналогових шкал (Reflux symptom index (RSI); Reflux finding score (RFS) для діагностики ЛФР у пацієнтів 
зі злоякісними новоутвореннями гортаноглотки. 

Матеріали та методи: У проспективному дослідженні діагностичної точності взяли участь 50 па-
цієнтів з гістологічно верифікованим раком гортаноглотки III-IV стадії. Усім пацієнтам було проведено 
анкетування за шкалами RSI/RFS (індексні тести), аналіз слини на пепсин (індексний тест) та 24-годинний 
рН-моніторинг (референтний стандарт). 

Результати: ЛФР було підтверджено у 31 (62%) пацієнта. Визначення пепсину слини продемонст-
рувало чутливість 74.2% (95% ДІ: 55.4%-88.1%) та специфічність 78.9% (95% ДІ: 54.4%-94.0%). Ці показ-
ники перевищували точність комбінованих шкал RSI/RFS (чутливість 67.7% [95% ДІ: 48.6%-83.3%]; спе-
цифічність 68.4% [95% ДІ: 43.4%-87.4%]).  

Висновки: Визначення пепсину в слині є перспективним, неінвазивним діагностичним методом ви-
явлення ЛФР у пацієнтів з раком гортаноглотки, що демонструє вищу діагностичну точність порівняно зі 
шкалами симптомів. Цей метод потребує подальшої валідації у більших дослідженнях. 

Ключові слова: 24-годинний рН-моніторинг; ларингофарингеальний рефлюкс; пепсин; слина; рак 
гортаноглотки. 

 
 
 
 
 
DIAGNOSTIC ACCURACY OF SALIVARY PEPSIN EVALUATION FOR THE DIAGNOSIS OF 
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A b s t r a c t  

Background: Laryngopharyngeal reflux (LPR) is a common comorbidity in patients with malignant neo-
plasms of the laryngopharynx and is considered a co-factor in carcinogenesis. Diagnosing LPR in this population 
is challenging because methods with the highest sensitivity, such as 24-hour pH monitoring, are invasive, poorly 
tolerated by patients, and often contraindicated. Meanwhile, user-friendly visual analog scales (VAS) lack suffi-
cient diagnostic sensitivity and specificity, necessitating the search for new methods of LPR diagnosis. 

Objective: To evaluate and compare the diagnostic accuracy of salivary pepsin determination and clinical 
scales (Reflux Symptom Index [RSI]; Reflux Finding Score [RFS]) for diagnosing LPR in patients with malignant 
neoplasms of the laryngopharynx. 

Materials and Methods: A prospective diagnostic accuracy study included 50 patients with histologically 
verified stage III-IV laryngopharyngeal cancer. All patients underwent assessment using RSI/RFS scales (index 
tests), salivary pepsin analysis (index test), and 24-hour pH monitoring (reference standard). 

Results: LPR was confirmed in 31 (62%) patients. Salivary pepsin evaluation had a sensitivity of 74.2% 
(95% CI: 55.4%88.1%) and specificity of 78.9% (95% CI: 54.4%–94.0%). These values exceeded the accuracy of 
the combined RSI/RFS scales (sensitivity 67.7% [95% CI: 48.6%–83.3%]; specificity 68.4% [95% CI: 43.4%–
87.4%]). 

Conclusions: Salivary pepsin evaluation is a promising, non-invasive diagnostic method for detecting LPR 
in patients with laryngopharyngeal cancer, demonstrating higher diagnostic accuracy compared to clinical scales. 
This method requires further validation in larger studies. 

Keywords: 24-hour pH monitoring; laryngopharyngeal reflux; pepsin; saliva; laryngopharyngeal cancer. 
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