
Кримський терапевтичний журнал

Оригинальные исследованияОригинальные исследования

УДК 616.33-002.446-002.2-092-08.

Морфофункциональные особенности тучных клеток 
слизистой оболочки желудка при хронических эрозиях

Т.Д. Звягинцева, Я.К. Гаманенко
Харьковская медицинская академия последипломного образования.

Ключевые слова: хронические эрозии желудка, тучные клетки, мелатонин

зучение  морфофункциональной 
организации АПУД-системы при 
заболеваниях  желудочно-кишеч-

ного  тракта  (ЖКТ) в  настоящее  время 
привлекает внимание исследователей. Бо-
лее  50-ти  типов  эндокринных  клеток 
(апудоцитов), включенных в эту систему 
располагаются  в  различных  органах,  в 
том числе и в слизистой оболочке желуд-
ка (СОЖ). Апудоциты продуцируют био-
генные  амины  и  пептидные  гормоны 
ЖКТ аналогично продуцируемым биоло-
гически активным веществам эпифизом. 
Широкий спектр синтезируемых ими ве-
ществ, в том числе и мелатонина опреде-
ляет их важную роль в поддержании го-
меостаза [5,6,8,11].

И

Функционально мелатонин-продуциру-
ющие апудоциты являются составной ча-
стью АПУД-системы и отделом диффуз-
ной нейроэндокринной системы (ДНЭС), 
как универсальной системы адаптации на 
клеточном уровне. Выяснение многих во-
просов  функционирования  АПУД-систе-
мы  связано  с  разработкой  объективных 
методов  исследования  серотонин-содер-
жащих клеток в СОЖ [2,4,10].

Исследования  in vitro и  на  животных 
позволили  выяснить  механизмы  регуля-
ции синтеза мелатонина эпифизом. Трип-
тофан  захватывается  пинеалоцитом,  за-
тем происходит его трансформация в се-
ротонин,  а  из  серотонина  в  мелатонин. 
Клетки, синтезирующие мелатонин и его 
главный  предшественник  серотонин  об-
наружены и в СОЖ [3,7,12].

Мелатонину  и  его  предшественнику-
серотонину в последнее время уделяется 
пристальное  внимание,  как  возможному 
фактору, влиляющему на возникновению 
хронических  эрозий  СОЖ.  По  мнению 
ряда  авторов,  серотонин  как  регулятор 
местного  гомеостаза  и  гомеокинеза,  на 
уровне  гемомикроциркуляции  проявляет 
многофазовое  действие  в  механизмах 
возникновения  хронических  эрозий 
СОЖ. В последние годы рецепторы к ме-
латонину  обнаружены  в  неэндокринных 
клетках ЖКТ - тучных клетках (ТК). 

Анализ литературных источников сви-
детельствует  о  том,  что  ТК  обладают 
способностью  не  только  синтезировать 
биогенные амины, но и поглощать их из 
окружающей среды. Механизм высвобо-
ждения серотонина из ТК по морфологи-
ческим,  биохимическим и  физиологиче-
ским показателям сходен с механизмами 
секреции  медиаторов  гормонов  из  раз-
личных эффекторных клеток СОЖ. Био-
логически  активные  вещества,  выделяе-
мые  ТК,  оказывают  непосредственное 
влияние  на  уровень  микроциркуляции, 
проницаемость сосудистой стенки желуд-
ка и принимают участие в процессах ре-
генерации СОЖ.  Общепризнанно  счита-
ют, что они могут образовываться из лим-
фоцитов, мононуклеарных элементов со-
единительной ткани [1,8]. 

Тесная функциональная связь ТК с па-
тологическими процессами в  СОЖ дик-
тует необходимость поиска путей контро-
ля за их участием при образовании ХЭЖ. 

До  настоящего 
времени  функци-
ональная роль ТК 
в организме окон-
чательно не уста-
новлена,  однако 
существуют  раз-
личные  точки 
зрения на их био-

логическую  роль.  Детальное  изучение 
гормональной  функции  этих  клеток  мо-
жет  дать  более  полное  представление  о 
межклеточных  механизмах  адаптации  и 
компенсации  функциональных 
расстройств, возникающих в СОЖ. 

Целью  настоящего  исследования  яв-
ляется  проведение  морфометрического 
анализа  тучноклеточной  популяции  у 
больных с хроническими эрозиями СОЖ 
при терапии мелатонином.

Материал и методы 
исследования

Обследовано 96 больных с  ХЭЖ - 63 
мужчины (65,6%), 33 женщины (34,4%), в 
возрасте  25-50 лет (средний возраст со-
ставил  32,4+12,1).  Контрольную  группу 
составили 15 практически здоровых лиц. 

Все пациенты предварительно прошли 
общетерапевтическое  обследование  для 
исключения  соматических  заболеваний, 
осложнением  которых  часто  являются 
вторичные эрозии СОЖ.

При  поступлении  и  после  окончания 
курса терапии (14±2 дня) всем больным 
проводилась  фиброгастродуоденоскопия 
(ФГДС) с помощью аппарата ХР-20, фир-
мы «OLIMPUS» с биопсией по стандарт-
ной методике. 

Уровень мелатонина в сыворотке крови 
определяли иммуноферментным методом 
с  использованием  стандартного  набора 
реактивов IBL (производства Германии).

В полученных гистологических препа-
ратах выделяли III степени контаминации 
H.  pylori СОЖ,  обозначаемые  количе-
ством (+). Слабая контаминация (+) до 20 
микроорганизмов в поле зрения, средняя 
(+ +) до 50 микроорганизмов в поле зре-
ния, высокая (+ + +) более 50 микроорга-
низмов в поле зрения.

Для выявления ТК препараты окраши-
вали  толуидиновым-синим  с  последую-

Формула 1: 
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щим  микрофотографированием  в  свето-
вом микроскопе «OLIMPUS» ВХ-41. Для 
определения уровня морфофункциональ-
ной активности ТК использовали следую-
щие формулы (Формула 1).

Статистическую обработку результатов 
проводили с использованием стандартно-
го пакета программ Statgraphics.

Больным  назначалось  дифференциро-
ванное лечение в зависимости от содер-
жания  мелатонина  в  сыворотке  крови и 
моче. 

Пациенты  I группы  -  35  человек  (24 
мужчин  и  11  женщин,  средний  возраст 
31+0,7 года) у которых концентрация ме-

латонина в сыворотке крови и моче соот-
ветствовали  группе  контроля  получали 
стандартную терапию (ланзап 30  mg два 
раза в день, амоксициллин 1000  mg два 
раза  в  день,  кларитромицин  по  500  mg 
два раза в день).

Пациенты  II группы -  61 человек  (39 
мужчин и 22 женщины, средний возраст 
36+0,4 года) с учетом выявленных значи-
тельно сниженных изменений уровня ме-
латонина в сыворотке крови и моче, по-

мимо  антихеликобактерной  терапии  по-
лучали  мелаксен  однократно  вечером  в 
дозе 6  mg за 1 час до сна в течение 12 
дней.

Эффективность  назначенной  терапии 
оценивали  по  нормализации  клинико-
морфологических  показателей,  частоте 
исчезновения эрозивного дефекта, норма-
лизации  уровня  мелатонина  крови  и 
мочи,  эрадикации  H.  pylori,  отсутствии 
рецедивов в последующем.

Результаты и обсуждение

У I группы -35 (36,5%) больных - хро-

нические  эрозии  СОЖ  были  выявлены 
впервые, а у II группы – 61 (63,5%) - за-
болевание  характеризовалось  хрониче-
ским, а также рецидивирующим течени-
ем с преобладающей частотой рецидивов 
2 раза в год.

При ФГДС у 66 (68,4%) больных хро-
нические эрозии СОЖ обнаружены в ан-
тральном  отделе,  а  у  остальных  30 
(31,6%)  в  антральном  и  фундальных 

отделах. При  проведении  объективного 
обследования  установлено,  что  в  обеих 
группах  исчезновение  болевых  ощуще-
ний при пальпации наступало позже, чем 
исчезновение  субъективных  болей  (  у 
больных  после  стандартной  терапии  в 
среднем на 7,0±2,2 день, а при дополни-
тельном назначении  мелатонина  в  сред-
нем на 2,3±1,8 день (р<0,05)).

После  проведенного  курса  терапии  у 
больных  II группы  содержание  уровня 
мелатонина  в  сыворотке  крови  и  моче 
восстанавливалось до нормальных пока-
зателей.  Эрадикация  H.  pylori была  до-
стигнута  у  84  человек  (87,25%).  У  12 
больных снизилась с  III степени (+ + +) 
до I (+).

При комплексном изучении морфомет-
рических  показателей  активности  ТК 
было выявлено, что у больных  I группы 
до и после лечения ТК равномерно рас-
пределены по всему собственному слою 
СОЖ. 

Они  имеют  веретенообразную,  реже 
овальную форму (рис 1). 

В  цитоплазме  обнаруживается  пыле-
видная  зернистость,  локализующаяся  на 
полюсах клетки. Ядро расположено бли-
же к центру и окружено тонкой,  иногда 
прерывающейся цепочкой гранул (рис 2). 
Относительная плотность ТК в СОЖ со-
ставила 4,48±0,31 экземпляров в мм². 

У  больных  II группы  морфометриче-
ские  показатели  активности  ТК  суще-
ственно отличались от показателей боль-
ных I группы (таб.1). Установлено, что до 
лечения  в  собственном  слое  СОЖ  ТК 
распределены  неравномерно,  местами 
формируя  гнездные  скопления  (рис3). 
Форма ТК чаще овальная, реже веретено-
образная.  В цитоплазме визуализируется 
пылевидная зернистость в большом коли-
честве,  локализующаяся  диффузно  по 
всей цитоплазме клеток. Ядра имеют экс-
центричное  расположение  и  окружены 
крупными,  интенсивно  окрашенными 
гранулами (рис 4). 

Относительная  плотность  ТК  в  СОЖ 
составляет 12,4±0,74 экземпляров в мм².
Согласно  результатам  проведеного  мор-
фометрического исследования, у больных 
II группы после проведенной терапии ТК 
сохраняли  гнездные  неравномерные 
скопления по  всему собственному слою 
СОЖ (рис 5). В их цитоплазме обнаружи-
вается  умеренное  количество  пылевид-
ной  зернистости,  локализующейся  пре-
имущественно  у  полюсов  клетки.  Ядро 
чаще расположено в центре клетки, окру-
жено тонкой цепочкой гранул (рис 6).От-
носительная плотность ТК в СОЖ соста-
вила 5,21±0,44 экземпляров в мм².
Как видно из Табл. 1 , средний диаметр и 
объём ТК, их ядер, цитоплазмы и показа-
тель ЯЦК достоверно ниже по сравнению 
с аналогичными показателями больных II 
группы до лечения. При этом по сравне-
нию  с  показателями  больных  I группы 
достоверных различий нет, что говорит о 
положительной динамике лечения и ста-

Табл. 1
Основные морфометрические показатели ТК СОЖ больных I и II группы.

I группа II группа (до лечения) II группа
(после лечения)

Средний d клетки, мкм³
Средний v клетки, мкм³

8,04±0,03
305,45±13,01

9,02±0,042
349,68±11,72*

8,08±0,032
322,68±12,81ˇ

Средний d ядра, мкм³
Средний v ядра, мкм³

0,32±0,001
7,57±0,061

0,37±0,0021
7,73±0,024*

0,31±0,001
7,59±0,062ˇ

Средний v цитоплазмы 297,88±9,42 341,35±8,46* 314,59±8,72ˇ
ЯЦИ 0,025±0,0007 0,021±0,00063* 0,024±0,00069ˇ

* р<0,05 по сравнению больных II группы до лечения с I группой. 
ˇ р<0,05 по сравнению больных II группы после лечения с больными II группы до лечения

Рис. 1: СОЖ больного с ХЭ I группы (до и 
после лечения).Окраска толуидиновым си-
ним (Ув. Х400)

Рис. 4: ТК больного с ХЭ I группы (до и по-
сле лечения). Окраска толуидиновым синим 
(Ув. х900)

Рис. 3: СОЖ больного с ХЭ II группы (до ле-
чения). Окраска толуидиновым синим (Ув. 
Х400)

Рис. 2: ТК больного с ХЭ I группы (до и по-
сле лечения). Окраска толуидиновым синим 
(Ув. х900)
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билизации  морфометрических  показа-
телей.

Таким образом,  результаты гистологи-
ческого исследования свидетельствуют о 
целесообразности  использования  в  кли-
нической  практике  морфометрического 
анализа  показателей  ТК,  так  как  они 
поглощают  мелатонин  из  крови  или  из 
межклеточного пространства и переносят 
его к участкам, где он реализует свои эф-
фекты,  активно  участвуя  в  эндогенных 
механизмах патогенеза ХЭЖ. 

Выводы

 Комбинированная  терапия  с  при-

менением  мелаксена  отчетливо  улуч-
шает  клинико-морфологические  пока-
затели,  нормализует  уровень  мелато-
нина в сыворотке крови и моче.

 Патогенетический подход к лечению 
больных  с  ХЭЖ  способствует  более 
глубокой ремиссии и улучшению каче-
ства жизни больных. 
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Морфофункциональні особливості тучних клітин слизистої оболонки 
шлунку при хронічних ерозіях

Т.Д. Звягинцева, Я.К. Гаманенко
Гормон мозкової залози епіфіза - мелатонін привертає увагу дослідників, зокрема як лікарський засіб з 
широкими клінічними можливостями. Екстрапеніальний мелатонін може діяти як типовий гормон, 
досягаючи далеко розташованих кліток-мішеней,  циркулюючи в  кровотоку.  До теперішнього часу 
доведено, що клітки СОЖ мають рецептори до мелатоніну. В цьому випадку деякі неендокринні клі-
тки, такі як ТК можуть поглинати мелатонін з крові або міжклітинного простору для перенесення 
його до ділянок, де він реалізує свої ефекти.

Morphological-functional features corpulence cells of mucous membrane of 
stomach in chronics erosions.

T.D. Zvyagintseva, Y.C. Gamanenko.
The hormone of cerebral gland of epiphysis melatonin comes into notice of researchers, including as medica-
tion with wide clinical possibilities.
Extrapenialis can operate as typical hormone, achieving the far located cages-targets, circulating in a blood 
stream. It is well-proven to the present time, that the cells have receptors to melatonin. In this case some un 
endocrine cells, such as corpulence cells, can take in melatonin from the blood or intercellular space for its 
transfer to the areas, where it will realize the effects. 

Рис. 5: СОЖ больного с ХЭ II группы (после 
лечения). Окраска толуидиновым синим 
(Ув. Х400)

Рис. 6: ТК больного с ХЭ II группы ( после 
лечения). Окраска толуидиновым синим 
(Ув. х900)
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