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ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ АДЕНОГИПОФИЗА ДЕТЕЙ, УМЕРШИХ 
В ВОЗРАСТЕ ОТ 6 МЕСЯЦЕВ ДО 1 ГОДА ОТ ВИЧ-ИНФИЦИРОВАННЫХ МАТЕРЕЙ

Иммуногистохимическое исследование позволило нам оп
ределить в аденогипофизе детей, умерших в возрасте от 6 меся
цев до 1 года от ВИЧ-инфицированных матерей, снижение ин
тенсивности свечения тиреотропоцитов и адренокортикотропо- 
цитов, обработанных моноклональны м и антителами (МКА) к 
тиреотропном у горм ону (ТТГ) и адренокортикотропном у 
горм ону (АКТГ). Массивное разрастание стромы, увеличение 
относительного объема хромофильных клеток, за счет уменьше
ния хромофобных, данные иммуногистохимического исследова
ния указывают на глубокое функциональное истощение адено
гипофиза детей, умерших в возрасте от 6 месяцев до 1 года от 
ВИЧ-инфицированных матерей.
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Введение. Клю чевым звеном  адаптационно-ком пенсаторного м еханизм а эндокринной 
системы  организм а, как известно, является аденогипоф из. Н есм отря на очевидную  важ ность 
аденогипоф иза в становлении эндокринной системы  плода, его возрастная морф ология описа
на лиш ь в единичны х работах [3, 6, 12]. И звестно, что при хронической ф етоплацентарной н е
достаточности возникаю т состояние ф ункционального истощ ения, деком пенсация эндокрин
ны х органов плода, дистроф ия и деструкция секреторны х клеток. Эти процессы  являю тся не 
столько следствием  наруш ения обм ена вещ еств, сколько проявлением  перехода организм а к 
аварийной секреции из-за гиперстимуляции со стороны  регулирую щ их систем [3].

Н еуклонный рост инф ицирования ВИЧ ж енщ ин детородного возраста, заставил нас за
дум аться об особенностях развития ребенка на ф оне м атеринской ВИ Ч -инф екции, так как д ан 
ное обстоятельство, по-видимому, приведет к ком пенсаторны м  м орф ологическим  изменениям  
в организме ребенка в целом и эндокринной системе в частности [5, 7]. В доступной литературе 
данны х о им м уногистохим ических особенностях аденогипоф иза детей, ум ерш их в возрасте от 6 
м есяцев до  1 года, от ВИ Ч -инф ицированны х матерей, найти не удалось, поэтом у изучение д ан 
ной проблемы , на наш  взгляд, является весьма актуальным.

Целью настоящ его исследования явилось вы явление им м уногистохимических особен 
ностей аденогипоф иза детей ум ерш их в возрасте от 6 месяцев до  1 года от 
ВИ Ч -инф ицированны х матерей.

Материалы и методы исследования. М атериал собирался в период с 1998 по 
2011 гг. и предоставлен для изучения О десским патологоанатом ическим  бю ро. В исследуемую  
группу (группа Д-2) бы ли отобраны  13 детей, ум ерш их в возрасте от 6 м есяцев до  1 года, от м а
терей с серологически подтверж денной ВИ Ч -инф екцией. Д ля получения достоверны х данны х 
материал подбирался тщ ательно. П ричиной смерти детей наш ей исследуем ой группы  явились 
легочно-сердечная недостаточность, отек головного мозга и полиорганная недостаточность. 
Группу сравнения (группу Д -1) составили 12 случаев детей ум ерш их в возрасте до  6 м есяцев от 
ВИ Ч -инф ицированны х матерей. Ум ерш ие дети группы  сравнения погибли вследствие легоч н о
сердечной недостаточности, отека головного мозга и полиорганной недостаточности.

Аденогипоф из измерялся и взвеш ивался. Вы резались кусочки, которы е после спирто
вой проводки заливались в целлоидин-параф ин, и изготавливались срезы  толщ иной 5-6 мкм. 
Эти срезы  окраш ивали по м етоду ван Гизон и по м етоду М аллори.

И м муногистохимическое исследование производилось с использованием  непрям ого м е 
тода Кунса в модиф икации M. Brosm an (1979) [1]. А дренокортикотропны й гормон (АКТГ) и ти- 
реотропны й горм он (ТТГ) вы являли с помощ ью  моноклональны х антител (М КА) к А К Т Г  и ТТГ 
ф ирмы  Chem icon international (a Serological com pany)..

И м муногистохимическое исследование проводилось в лю м инисцентном  микроскопе 
«Axioskor 40» с и спользованием  программ ного обеспечения Biostat. еxe.

О птическую  плотность им муноф лю оресценции определяли по м етоду Губиной-Вакулик 
Г.И. и соавторов (Губш а-Вакулик Г.1., Сорокш а 1.В., М арковський В.Д., К упрiянова Л.С., Сидо
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ренко Р.В. « С п о аб  ю лью сного визначення вм iсту антигену в бю л оп чн и х тканинах». П атент на 
корисну м одель № 46489 G01N  33/00, 24.12.2009. Бюл. № 4).

К омплекс гистологических, м орф ом етрических исследований проводился на м икроско
пе O lym pus BX-41 с использованием  программ  O lym pus D P-Soft (Version 3:1) и M icrosoft Excel
[4]. П лотность клеточны х элементов пересчиты валась при увеличении 400, в 10 ограниченны х 
полях зрения. Все циф ровы е данны е обрабаты вались м етодами м атем атической статистики с 
использованием  вариационного и альтернативного анализа [4]. При использовании методов 
альтернативной и  вариационной статистики вы числяли средню ю  ариф метическую  степень 
дисперсии, среднеквадратическое отклонение, средню ю  ош ибку разницы , вероятность р азли 
чия. Вероятность различия м еж ду двум я средним и при малы х вы борках определяли по таблице 
Стью дента с соблю дением  условия (n1+n2-2) [10]. П ри определении степени вероятности доп ус
кали точность р<0,05, что, как известно, соответствует Р>95,0%.

Результаты исследований. М икроскопически структурированность паренхим ы  н е
четкая, с трудом  удавалось визуализировать эпителиальны е тяж и, в ряде случаев разделенные 
сетью  синусоидны х капилляров и  ры хлой волокнистой соединительной тканью .

О бращ ало на себя внимание массивное разрастание периваскулярной соединительной 
ткани (рис. l).

«У» Ai 4L.-.T » ' 1/. .«(try . Ч Л̂ЯИЛ« ,» 1

Рис. 1. Аденогипофиз группы Д-2. Сеть полнокровных синусоидных капилляров с резко 
выраженным периваскулярным склерозом. Окраска по методу ванГизон. Х100

П ериф ерическая часть тяж ей бы ла заполнена преобладаю щ ей популяцией эндокрино- 
цитов -  хром оф ильны м и клетками, а срединное полож ение занимали клетки небольш ого 
размера с нечетким и границам и и  слабо окраш иваем ой цитоплазм ой (хромоф обные эндокри- 
ноциты).

Х ромоф ильны е клетки, по тропности их секреторны х гранул к красителям , бы ли разде
лены  на ацидоф ильны е и  базоф ильные эндокриноциты, и х соотнош ение составляло 4,3/1.

П опуляция клеток, секреторны е гранулы  которы х окраш ивались основны м и красите
лям и (базоф ильны е эндокриноциты ), встречались преим ущ ественно в передм едиальной и п е
реднелатеральной зонах.

О дним из представителей этой группы  явились тиреотропоциты  полигональной ф ормы  
с центрально располож енны м  овальны м  ядром . Секреторные гранулы  данной популяции к л е
ток чащ е вы являлись вдоль клеточной м ембраны. И нтенсивность свечени я тиреотропоцитов в 
препаратах аденогипоф иза обработанны х М КА к Т ТГ оказалась достоверно ниже, чем в группе 
Д - l (рис. 2), (табл. l).

Рис. 2. Слабое специфическое свечение в цитоплазме тиреотропоцитов в аденогипофизе детей группы Д-2.
Прямой метод Кунса с МКА к АКТГ, х600

А дренокортикотропоциты  определялись зачастую  в переднемедиальной области адено
гипоф иза и  им ели, как правило, полигональную  ф орму. Д ольчатое ядро, занимало центральное 
полож ение в клетке. Ц итоплазм а окраш ивалась в голубоваты й цвет. И нтенсивность свечения
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адренокортикотропоцитов в препаратах обработанны х М К А  к А К Т Г бы ла слабой (рисунок 3), 
соответственно показатель оптической плотности оказался ниже такового в группе Д -1 (табл. 1).

Рис. 3. Слабое специфическое свечение адренокортикотропоцитов в аденогипофизе группы Д-2.
Прямой метод Кунса с МКА к АКТГ, х600

Обсуждение результатов. Как свидетельствую т данны е литературы , увеличение о т
носительного объем а хром оф ильны х клеток за счет ум еньш ения хром оф обны х, вы явленное в 
данной исследуем ой группе, является подтверж дением  напряж ения ком пенсаторны х возм ож 
ностей аденогипоф иза [8].

П о-видимому, в наш ем  случае дети, ум ерш ие в возрасте от 6 месяцев до 1 года от ВИ Ч- 
инф ицированны х матерей, не бы ли подверж ены  наруш ению  развития аденогипоф иза в эм 
бриогенезе, но испы ты вали вы сокое ф ункциональное напряж ение длительны й период вр ем е
ни, вклю чая и внутриутробны й период, что привело к напряж ению , а в последую щ ем  и к сры ву 
адаптационно-ком пенсаторны х возм ож ностей аденогипоф иза, так  как известно, что длитель
ное действие повреж даю щ его ф актора (длительно текущ ий поздний токсикоз, сердечно
сосудистая патология, проф вредности и др.) м ож ет привести к угнетению  (иногда резкому) 
ф ункционального состояния аденогипоф иза [2, 9, 11, 12]. Д анны е им м уногистохим ического и с
следования свидетельствую щ ие о прогрессивном  сниж ении интенсивности свечения тиреотро- 
поцитов и адренокортикотропоцитов, такж е являю тся подтверж дением  того, что ф ункциональ
ное состояние аденогипоф иза детей, ум ерш их в возрасте от 6 м есяцев до 1 года от ВИЧ- 
инф ицированны х м атерей, находится в состоянии угнетения (табл.).

Таким образом, в аденогипоф изе детей, ум ерш их в возрасте от 6 м есяцев до 1 года от 
ВИ Ч -инф ицированны х матерей, мы вы явили глубокое ф ункциональное истощ ение, проявив
ш ееся м ассивны м разрастанием  стромы, увеличением  относительного объема хром оф ильны х 
клеток, за счет ум еньш ения хромоф обны х, а такж е сниж ение интенсивности свечения тирео- 
тропоцитов и адренокортикотропоцитов обработанны х М К А  к Т ТГ и АКТГ.

Таблица

Оптическая плотность иммунофлюоресценции гормонов 
в клетках аденогипофиза (условные единицы)

Группы сравнения АКТГ ТТГ

Д-1 0,137±0, 008 0,152±0, 005

Д-2 0,117±0, 004* 0,112±0, 003*

* Р<0,05 по сравнению с Д-1.

Выводы. И м муногистохимический м етод исследования позволил нам определить в 
аденогипоф изе детей, умерш их в возрасте от 6 м есяцев до 1 года от В И Ч -инф ицированны х м а
терей, сниж ение интенсивности свечения тиреотропоцитов и адренокортикотропоцитов обра
ботанны х М КА к Т Т Г  и АК ТГ. М ассивное разрастание стромы; увеличение относительного объ
ема хром оф ильны х клеток, за счет ум еньш ения хромоф обны х; сниж ение интенсивности свече
ния тиреотропоцитов и адренокортикотропоцитов обработанны х М КА к ТТ Г и А К ТГ, сви д е
тельствует о глубоком  ф ункциональном  истощ ении аденогипоф иза детей, ум ерш их в возрасте 
от 6 м есяцев до 1 года от ВИ Ч -инф ицированны х матерей.
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IMMUNOHISTOCHEMICAL FEATURES OF ADENOHYPOPHYSIS CHILDREN DIED AT 
THE AGE OF 6 MONTHS TO 1 YEAR FROM HIV-INFECTED MOTHERS

Immunohistochemical study allowed us to identify reduction 
light intensity tireotropotsitov and adrenokortikotropotsitov treated 
with monoclonal antibody to TSH and ACTH in the adenohypophy
sis of dead children of 6 months to 1 year from HIV-infected moth
ers. On account of a massive expansion of the stroma and increasing 
the relative amount chromofilic cells due to reducing the chromo
phobe cells the immunohistochemical studies indicate a profound 
depletion of anterior pituitary gland function of children who died 
at the age of 6 months to 1 year old from HIV-infected mothers.
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