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Проведено изучение характера и степени участия вредных факторов производств соединений азотной группы в местных
механизмах ульцерогенеза, динамики гистологических показателей активности процессов репаративной регенерации в хо�
де лечения при дуоденальных язвах у 49 работников химического предприятия. Приведенные результаты доказывают су�
ществование особенностей морфогенеза язвенной болезни у работников производств соединений азотной группы, про�
являвшихся в виде выраженных нарушений трофики, цитопротекции и интенсивной воспалительной реакции. Назначение
современного противоязвенного лечения больным способствует ускорению морфологической ремиссии заболевания.
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THE HYSTO[MORPHOLOGIC CHARACTERISTIC OF DUODENUM ULCER OF WORKERS 
OF THE LARGE CHEMICAL ENTERPRISE WEST SIBERIA

Research of character and degree of participation of harmful factors in manufactures of connections of nitric group in local
mechanisms of ulcerogenesis, dynamics of histologic parameters of activity of processes reparative regenerations during tre�
atment of duodenum ulcers at 49 workers of the chemical enterprise is lead. Results prove existence of features morphoge�
nesis of duodenum ulcer in workers of manufactures of connections of the nitric group shown in the form of expressed inf�
ringements trophic function, citoprotection and intensive inflammatory reaction. Purpose modern antiulcer treatments to
patients promotes acceleration of morphological remission of disease.
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Среди болезней желудочно�кишечного тракта
на долю язвенной болезни (ЯБ) приходится
15�18 %. В России данное заболевание встре�

чается не менее чем у 8 % населения. ЯБ ежегодно
возникает впервые у 0,4�0,9 % населения и развива�
ется обычно в наиболее активном, работоспособном
возрасте. Продолжает расти количество осложнений,
а также численность больных ЯБ, резистентных к
проводимой терапии [1].

В настоящее время остаются недостаточно изу�
ченными вопросы о влиянии различных вредных про�

изводственных факторов, в том числе химических,
на механизмы возникновения и прогрессирования
ЯБ. Показано, что среди занятых на химических про�
изводствах работников, несмотря на профессиональ�
ный отбор их по состоянию здоровья при предва�
рительных медицинских осмотрах, регистрируются
повышенные уровни хронической заболеваемости ор�
ганов пищеварения, в том числе и ЯБ желудка и две�
надцатиперстной кишки [2, 3].

Так, систематическое воздействие токсических ве�
ществ (оксид углерода, ароматические амино� и нит�
росоединения, окислы азота и т.п.) на работников
может обусловить у язвенных больных развитие кис�
лородного голодания слизистой и последующие ре�
цидивы заболевания [4]. При гистологическом ана�
лизе слизистой оболочки желудка для хронической
свинцовой интоксикации характерна эозинофилия,
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сочетающаяся с ее эрозированием на фоне атрофичес�
кого гастрита и кишечной метаплазии; при воздейс�
твии соединений фтора отмечаются атрофические из�
менения слизистой оболочки желудка с инфильтрацией
тучными клетками и появлением микроабсцессов [5�7].

В настоящее время остается неясным, какие из
описанных изменений будут превалировать у паци�
ентов с ЯБ, имеющих производственный контакт с
соединениями азотной группы. Изучение динамики
гистологических показателей активности процессов
репаративной регенерации в ходе лечения при гас�
тродуоденальных язвах у работников химических про�
изводств соединений азотной группы необходимо для
понимания закономерностей развития ЯБ у данной
категории больных.

Цель работы – оценить эффективность терапии
язвенной болезни у работников производства соеди�
нений азотной группы по изменению показателей гис�
томорфологической активности процессов репаратив�
ной регенерации.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

Обследованы 49 больных (мужчин) язвенной бо�
лезнью двенадцатиперстной кишки (ЯБДПК). Из них,
40 человек были заняты в производствах соединений
азотной группы на КОАО «Азот» (г. Кемерово) и
являлись представителями основных профессий в
химических производствах: аппаратчики, слесари�
ремонтники, электромонтеры, машинисты насосных
установок. Средний возраст больных составлял 44 ±
3 года. У всех больных ЯБДПК была ассоциирова�
на с хеликобактер�пилори (Нр) инфекцией.

Среди работников химических производств было
сформировано 4 группы (гр.) с учетом особенностей
условий труда в химических производствах по ре�
зультатам аттестации рабочих мест и производствен�
ного контроля за последние 3 года [8]. В первую
группу (1 гр.) вошли 16 больных, подвергавшихся в
течение всей смены интермиттирующему воздействию
концентраций вредных неорганических веществ (ам�
миак, моно� и диоксид азота, нитрат аммония). Вто�
рую группу (2 гр.) составили 13 больных, постоян�
но контактировавших в течение всей смены с неор�
ганическими и органическими веществами, такими как
метан, метанол, моноэтаноламин, циклогексан, гидра�
зин. Третью группу (3 гр.) составили 11 больных, не
имевших контакта с соединениями азотной группы,
но имевших контакт с другими производственными
факторами (шум, микроклимат, вибрации). В четвер�
тую группу (4 гр.) вошли 9 больных ЯБДПК, не имев�
ших контакт с вредными производственными факто�
рами, но имевших однообразные с больными первых
трех групп материальные и социальные условия ра�
боты, которые присущи данному производству.

Для изучения влияния химического производс�
тва на состояние слизистой оболочки гастродуоде�
нальной зоны были сформированы дополнительно
две группы здоровых лиц. В 5 группу вошли 10 здо�
ровых работников изучаемых химических производств,
подвергавшихся воздействию аналогичных условий
труда с больными 2 гр., сопоставимых по полу, воз�
расту и стажу работы. В 6 группу были включены
14 практически здоровых лиц, сопоставимых по по�
лу и возрасту и не работавших на химическом пред�
приятии. Применение метода случайной выборки в
комплектовании групп исследования и контроля обес�
печило адекватную репрезентативность больных по
полу, возрасту в рассматриваемых группах и досто�
верную сравнимость результатов проведенных исс�
ледований.

Больные данных групп при поступлении в стаци�
онар получали антисекреторную и эрадикационную те�
рапию, основанную на рекомендациях Маастрихско�
го консенсуса III [9, 10]. Перед исследованием всем
больным подробно объясняли цель, задачи, возмож�
ные результаты и побочные эффекты эрадикационной
терапии, создавалась мотивация проведения лечения.

Для получения информации о морфологическом
состоянии желудка и двенадцатиперстной кишки, в
том числе их слизистой оболочки, для всесторонней
характеристики гастродуоденальной язвы и периуль�
церозных тканей всем больным проводилось рентге�
но�эндоскопическое обследование. Гастробиопсию
осуществляли, как правило, из края язвы, из пери�
ульцерозной зоны (2�3 см отступя от края язвы) и
из интактной зоны слизистой оболочки в пределах
анатомической области, а также после заживления
язв из зоны формирования постъязвенного рубца, око�
лорубцовой зоны и из антрального отдела желудка.
Биоптаты фиксировали в 10 % нейтральном форма�
лине по Лилли, обезвоживали в спиртах возрастаю�
щей концентрации и заключали в парафин. Гистоло�
гические срезы окрашивали гематоксилином�эозином,
реактивом Шиффа (ШИК�реакция), основным ко�
ричневым по М.Г. Шубичу [11] и прочным зеленым
по В.Ю. Голофеевскому (лизосомально�катионный
тест) [12].

Данный набор гистологических методов позво�
лил оценить структуру различных участков слизис�
той оболочки по классификации Ц.Г. Масевича [13]
и Л.Б. Берлина с соавт. [14], рекомендациям В.Ю. Го�
лофеевского [12] с учетом данных модифицирован�
ной Сиднейской классификации хронического гас�
трита, а также состояние ее резистентности (секреция
нейтральных гликозаминогликанов), трофики (туч�
ные клетки, их функционально�морфологическое сос�
тояние), выраженность воспалительной реакции.

Количественный анализ осуществлялся метода�
ми стереоморфометрии по Г.Г. Автандилову [15] с
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применением окулярных сеток (клеточные элемен�
ты стромы слизистой оболочки) полуколичественным
способом подсчета клеток в единице площади (1 мм2)
продольного гистологического среза.

Больные подписывали информированное согла�
сие на участие в исследовании, одобреннном этичес�
ким комитетом ГОУ ВПО «КемГМА Росздрава».

Для статистического анализа материала использо�
вался пакет прикладных программ Statistica 6.1 (ли�
цензионное соглашение BXXR006B092218FAN11).
При обработке данных, имеющих нормальное рас�
пределение, применяли методы параметрической ста�
тистики: t�критерий Стъюдента (t) для зависимых и
независимых выборок. Критическое значение уров�
ня статистической значимости при проверке нулевых
гипотез принималось равным 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Как свидетельствуют представленные материалы
проведенного исследования, формирование язвы у
всех групп больных сопровождалось развитием пе�
риульцерозных воспалительных явлений, морфоло�
гически достоверно подтверждающихся лейкопеде�
зом, тканевым лейкоцитозом (табл.). Ульцерогенез
сопровождался умеренной эозинофильной реакцией,
угнетением механизмов гуморальной регуляции тка�
невого жизнеобеспечения слизистой оболочки и дос�
таточно выраженной супрессией ее резистентности по
данным ШИК�реакции. При этом удалось заметить,
что из отраженных выше изменений максимальная
выраженность происходила в группах больных, имев�
ших производственный контакт с вредными факто�
рами производств соединений азотной группы (1 и
2 гр.). В первую очередь, это выражалось в подав�
лении цитопротективной состоятельности слизистой
оболочки через депрессию муцинообразования. Так
установлено, что у больных 1 и 2 гр. концентрация
муцина в клетках покровно�ямочного эпителия на
58,5 ± 7,3 % ниже, чем в 5 и 6 гр. (р1�5 = 0,0000;
р2�5 = 0,0000) и на 30,3 ± 5,2 % – чем в 3 и 4 гр.
(р1�3 = 0,062; р2�3 = 0,051; р1�4 = 0,053; р2�4 = 0,059).

В первые дни рецидива язвенной болезни уда�
лось зарегистрировать максимальную степень сни�
жения трофического потенциала ткани. Количество
тучных клеток зафиксировано в гастробиоптатах боль�
ных 1 и 2 гр. на 57,2 ± 9,3 % ниже от аналогично�
го уровня в 5 и 6 гр. (р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000),
по отношению к рассматриваемому показателю в 3
и 4 гр. эта величина оказалась меньше на 28,1 ±
7,7 % (р1�4 = 0,055; р2�4 = 0,051; р1�3 = 0,087; р2�3 =
0,068).

Обращает на себя внимание высокое содержание
эозинофильных гранулоцитов в строме гастродуоде�
нальной слизистой оболочки у пациентов 1 гр. и, осо�

бенно, 2 гр. В частности, в области язвы их содер�
жание составило в 1 гр. 10,3 ± 0,8 %, во 2 гр. – 12,4 ±
0,9 %, по сравнению с 3 гр. (5,3 ± 0,6 %; р1�3 = 0,0000;
р2�3 = 0,0000), 4 гр. (5,2 ± 0,6 %; р1�4 = 0,0000; р2�4 =
0,0000), здоровыми лицами, работающими на хими�
ческих производствах (4,4 ± 0,3 %; р1�5 = 0,0000;
р2�5 = 0,0000), и здоровыми людьми, не работавши�
ми на химических производствах (4,2 ± 0,3; р1�6 =
0,0000; р2�6 = 0,0000).

Выраженность лимфоцитарной инфильтрации у
больных 1 и 2 гр. оказалась более высокой, по ин�
тенсивности примерно в 2 раза превышала таковую
в 3 и 4 гр. и в группах здоровых лиц. Так, в 1 и 2 гр.
объемное содержание лимфоцитов в области язвы
составило 8,2 ± 0,9 % и 8,7 ± 1,1 %, по сравнению
с 3 и 4 гр. (5,3 ± 0,7 % и 6,5 ± 0,9 %; р1�3 = 0,0000;
р2�3 = 0,0000) и здоровыми людьми (3,7 ± 0,4 % и
3,9 ± 0,4 %; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000).

Приведенные результаты доказывают существо�
вание особенностей морфогенеза язвенной болезни
у работников производств соединений азотной груп�
пы, проявлявшихся в виде выраженных нарушений
трофики, цитопротекции и интенсивной воспалитель�
ной реакции. Данные особенности воспалительной ре�
акции, состояния стромы и резистентности слизис�
той оболочки гастродуоденальной зоны наибольшим
образом выражены у больных 2 гр., подвергавших�
ся в процессе работы комбинированному действию
соединений азота и органических растворителей.

Наиболее интересные материалы, конкретно от�
вечающие на поставленные перед исследованием воп�
росы, получены при оценке динамики количества
стромальных клеток и показателей резистентности
слизистой оболочки в процессе рубцевания язв на
фоне проводимого лечения. После окончания анти�
секреторной и эрадикационной терапии, основанной
на рекомендациях Маастрихского консенсуса III, ре�
паративная регенерация сопровождалась обратным
развитием воспалительной инфильтрации в 1 и 2 гр.
больных (р = 0,0000), а восстановление муцинооб�
разования было достигнуто только у больных 1 гр.
(р = 0,0000), нормализация трофики – у больных
3 гр. (р = 0,0000). Динамика периульцерозных вос�
палительных явлений выразилась в однонаправлен�
ной закономерности. Она заключалась в быстром,
по сравнению с контролем, уменьшении лейкоцитар�
ной инфильтрации слизистой оболочки, главным об�
разом, области язвы, снижении содержания лимфоци�
тов и эозинофилов. Опять же, сравнительный анализ
выявил ухудшение скорости динамики уменьшения
названных клеточных элементов в слизистой обо�
лочке во 2 гр. против 1 гр. (р = 0,0000), в 3 гр. по
сравнению с динамикой в 4 гр. (р = 0,057). Таким
образом, можно сделать вывод, что динамика пери�
ульцерозных воспалительных явлений на фоне ле�
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чения идет менее интенсивно у больных язвенной
болезнью – работников производств соединений азот�
ной группы (1 и 2 гр.), особенно у больных 2 гр.,
подвергавшихся в процессе работы комбинированно�
му действию соединений азота и органических рас�
творителей.

Что касается применения противоязвенной тера�
пии на восстановление трофики и гуморальной ре�

гуляции слизистой гастродуоденальной зоны, то на�
иболее выраженный эффект зарегистрирован у боль�
ных 3 гр., не имевших контакта во время работы с
соединениями азотной группы, но имевших контакт
с другими производственными факторами (шум, мик�
роклимат, вибрации). Надо отметить, что к концу
лечения количество тучных клеток в 1 мм2 гистоло�
гического препарата в 1 гр. в 1,5 раза превышала

ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

СИ

ДНТ

ПОТ

Показатели

Лимфоциты
(%)

Нейтрофилы
(%)

Эозинофилы
(%)

Тучные клетки
(%)

ШИК�реакция
(усл. ед.)

Лимфоциты
(%)

Нейтрофилы
(%)

Эозинофилы
(%)

Тучные клетки
(%) 

ШИК�реакция
(усл. ед.)

СОГДЗ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

ИЗ

ОЯ

1 гр.
(n = 16)

6,5 ± 0,7

8,2 ± 0,9

6,1 ± 0,8

8,8 ± 0,8

8,5 ± 0,9

10,3 ± 0,8

8,7 ± 1,6

5,9 ±1,7

5,9 ± 0,7

4,7 ± 0,6

3,4 ± 0,6*

3,9 ± 0,5*

4,3 ± 0,5*

5,0 ± 0,7*

5,7 ± 0,7*

6,2 ± 0,8*

10,9 ± 1,9

10,1 ± 1,8

7,0 ± 0,6

6,6 ± 0,5*

2 гр.
(n = 13)

6,3 ± 0,8

8,7 ± 1,1

6,5 ± 0,8

9,3 ± 0,7

9,1 ± 0,8

12,4 ± 0,9

7,8 ± 1,8

4,2 ± 1,5

5,5 ± 0,6

4,2 ± 0,5

4,5 ± 0,6

5,8 ± 0,8*

5,8 ± 0,7

6,6 ± 0,8,*

6,3 ± 0,8*

7,9 ± 0,9*

8,6 ± 1,7

6,7 ± 2,0

5,8 ± 0,5

4,9 ± 0,6

3 гр.
(n = 11)

4,4 ± 0,5

5,3 ± 0,7

3,9 ± 0,9

7,7 ± 0,9

4,1 ± 0,4

5,3 ± 0,6

9,4 ± 1,7

6,1 ± 1,4

6,3 ± 0,8

5,6 ± 0,6

3,7 ± 0,8

4,2 ± 0,9

3,8 ± 0,5

4,6 ± 0,5*

4,4 ± 0,7

4,8 ± 0,7

12,8 ± 2,1

10,7 ± 1,7*

7,3 ± 0,8

6,8 ± 0,8

4 гр.
(n = 9)

4,2 ± 0,4

6,5 ± 0,9

3,6 ± 0,6

4,2 ± 0,5

4,5 ± 0,5

5,2 ± 0,6

9,9 ± 2,0

7,9 ± 1,8

6,6 ± 0,7

5,0 ± 0,7

3,3 ± 0,5

3,5 ± 0,4

3,7 ± 0,4

3,5 ± 0,4*

4,2 ± 0,6

4,0 ± 0,7

11,0 ± 1,9

11,0 ± 1,8

6,9 ± 0,6

6,4 ± 0,8

5 гр.
(n = 10)

3,7 ± 0,4

3,5 ± 0,6

4,4 ± 0,3

12,0 ± 1,9

7,5 ± 0,5

3,7 ± 0,4

3,5 ± 0,6

4,4 ± 0,3

12,0 ± 1,9

7,5 ± 0,5

6 гр.
(n = 14)

3,9 ± 0,4

3,4 ± 0,5

4,2 ± 0,3

11,4 ± 2,3

7,7 ± 0,5

3,9 ± 0,4

3,4 ± 0,5

4,2 ± 0,3

11,4 ± 2,3

7,7 ± 0,5

р1�3 = 0,0000; р1�4 = 0,0000;р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р1�5 = 0,0000;р2�5 = 0,0000; р3�5 = 0,0106

р1�3 = 0,0000; р2�3 = 0,0000; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р3�5 = 0,0000; р4�5 = 0,0000

р1�4 = 0,0000; р2�3 = 0,0000;р2�4 = 0,0000; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р1�4 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р1�3 = 0,0000; р1�4 = 0,0000; р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р1�3 = 0,0000; р1�4 = 0,0000; р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р > 0,05

р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р3�5 = 0,0110

р1�6 = 0,0011;р2�5 = 0,0003

р1�5 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р4�5 = 0,0003

р > 0,05

р1�2 = 0,0000; р2�4 = 0,0001; р2�5 = 0,0000

р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р1�3 = 0,0172; р3�4 = 0,0000

р2�4 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р2�3 = 0,0000

р1�4 = 0,0000; р2�3 = 0,0000; р2�4 = 0,0000; р2�5 = 0,0000; р1�5 = 0,0000

р2�4 = 0,0000; р2�5 = 0,0000

р2�5 = 0,0000

р2�5 = 0,0009; р2�3 = 0,0000

р2�5 = 0,0000

Примечание: * изменения по сравнению с соответствующими показателями до и после лечения достоверны (р ≤ 0,05), 
СИ � сроки исследования, ДНТ � до начала терапии, ПОТ � после окончания терапии, ИЗ � интактная зона, ОЯ � область язв.

Таблица 
Характеристика стромальных клеток и резистентности слизистой оболочки гастродуоденальной зоны (СОГДЗ) 

в первые дни рецидива язвенной болезни и после окончания лечения в группах исследования (М ± m)
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аналогичный показатель во 2 гр. Таким образом,
восстановление трофического потенциала клетки на
фоне лечения хуже всего происходило в группе боль�
ных, подвергавшихся в процессе работы комбини�
рованному действию соединений азота и органичес�
ких растворителей (2 гр.).

Подводя итог морфологическим исследованиям
следует отметить, что течение язвенной болезни у
лиц, имевших контакт с соединениями азотной груп�
пы, сопровождалось наиболее тяжелыми, по сравне�
нию с течением данного заболевания у лиц, не имев�
ших данного контакта, расстройствами резистентнос�
ти слизистой оболочки, особо выраженными пери�
ульцерозными воспалительными, в том числе аллер�
гическими, явлениями, крайне серьезными повреж�
дениями механизмов гуморальной регуляции и тро�
фики. Вместе с тем, получены данные, что современ�
ное противоязвенное лечение оказывает стимулиру�
ющее влияние на течение репаративной регенера�
ции, нормализует цитопротективную состоятельность
слизистой оболочки, уменьшает воспалительную ре�

генерацию, восстанавливает местные регуляторные
механизмы.

ВЫВОДЫ:

1. Нарушения трофики, цитопротекции и интенсив�
ная воспалительная реакция наиболее выражены
в группе больных, имевших производственный
контакт с соединениями азота и органических рас�
творителей.

2. Назначение современного противоязвенного ле�
чения больным, имевшим профессиональный кон�
такт с соединениями азотной группы, способству�
ет ускорению морфологической ремиссии забо�
левания. Однако наименее отчетливый эффект
лечения отмечен у больных, подвергавшихся в
процессе работы комбинированному действию со�
единений азота и органических растворителей,
что обосновывает необходимость особого подхо�
да к больным данной группы при осуществлении
лечебно�профилактических мероприятий.
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