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Резюме

Цель работы — установить закономерности изменений клеточного состава фундальных и пилорических желез при 
хроническом гастрите у детей. 

Материал и методы. Обследовано 213 больных 7–17 лет с хроническим Нр-ассоциированным гастритом. В гастро-
биоптатах определяли клеточный состав фундальных и пилорических желез. С помощью иммуногистохимического 
анализа определяли клетки, содержащие гастрин, соматостатин, пепсиногены I и II, кислый и нейтральный муцины. 
Результаты выражали в‰ из расчета на 1000 эпителиоцитов.

Результаты. По мере усиления воспаления в фундальных железах уменьшается количество главных и клеток, содер-
жащих пепсиногены І и ІІ, увеличивается число обкладочных, добавочных и эндокринных клеток. В пилорических 
железах нарастает пул эндокриноцитов, существенно падает количество обкладочных и клеток, иммунопозитивных 
к пепсиногену ІІ. Параллельно степени выраженности процесса наблюдается резкий рост D- и G-клеток и увеличение 
количества эпителиоцитов, содержащих кислый и нейтральный муцины.

Заключение. Хроническое воспаление слизистой оболочки желудка сопровождается значительной перестройкой 
клеточного состава ее желез.
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Summary

The aim of the work is to establish the regularities of changes in the cellular composition of the fundal and pyloric glands in 
chronic gastritis in children.

Material and methods. 213 patients aged 7–17 years with chronic Hp-associated gastritis were examined. The cellular 
composition of the fundal and pyloric glands was determined in gastrobioptates. Immunohistochemical analysis was used 
to determine cells containing gastrin, somatostatin, pepsinogens I and II, acidic and neutral mucins. The results were expressed 
in‰ per 1000 epithelial cells.

Results. As infl ammation increases in the fundal glands, the number of main and cells containing pepsinogens I and II 
decreases, the number of lining, additional and endocrine cells increases. In the pyloric glands, the pool of endocrinocytes 
increases, the number of lining cells and cells immunopositive to pepsinogen II signifi cantly decreases. Parallel to the severity 
of the process, there is a sharp increase in D- and G-cells and an increase in the number of epithelial cells containing acidic 
and neutral mucins.

Conclusion. Chronic infl ammation of the gastric mucosa is accompanied by a signifi cant restructuring of the cellular com-
position of its glands.

Keywords: chronic gastritis, gastric glands, cellular composition, children, adolescents

Confl ict of interest. Authors declare no confl ict of interest.

 Corresponding author:
Evgeny M. Spivak
spivak58@mail.ru

Evgeny M. Spivak, MD, professor of Pediatric department № 1; ORCID 0000–0002–8770–1007

Anatoly I. Khavkin, Doctor of Medical Sciences, Professor; Professor of the Department of Pediatrics with a Course in Pediatric 
Surgical Diseases; ORCID: 0000–0001–7308–7280

For citation: Spivak E. M., Khavkin A. I. Patterns of changes in cellular composition of the stomach in chronic gastritis in children and adolescents. Experimental 
and Clinical Gastroenterology. 2022;197(1): 24–30. (In Russ.) DOI: 10.31146/1682-8658-ecg-197-1-24-30

 Patterns of changes in cellular composition of the stomach 
in chronic gastritis in children and adolescents
 E. M. Spivak1, A. I. Khavkin2, 3

1  Yaroslavl State Medical University, Revolutionary Str., 5. Yaroslavl, 150000, Russia
2  Research Clinical Institute of Childhood of the Moscow Region», 62, Bolshaya Serpuhovskaya street, Moscow, 115093, Russia
3  Belgorod State Research University, Belgorod, Russia

https://doi.org/10.31146/1682-8658-ecg-197-1-24-30

Введение

Общепризнано, что диагностика хронического 
гастрита (ХГ) невозможна без морфологическо-
го исследования слизистой оболочки желудка 
(СОЖ). В клинической практике для его оценки 
используется визуально- аналоговая шкала, ко-
торая была разработана для взрослых пациентов 
и не учитывает анатомо- физиологические осо-
бенности гастродуоденальной системы в детском 
возрасте. Заключение по результатам патогисто-
логической картины СОЖ основывается на по-
луколичественных критериях, что может быть 
фактором, ограничивающим использование 
визуально- аналоговой шкалы в педиатрической га-
строэнтерологии. В этой связи особую значимость 
приобретает морфометрический анализ СОЖ, для 

чего предлагается измерять ее толщину, глубину 
ямок и шеек, высоту поверхностного эпителия, 
количество желез в отдельных областях. Однако 
указанные показатели очень вариабельны, имеют 
низкую специфичность, кроме того, в отношении 
их отсутствует нормативная база [1, 2].

Перспективным методом морфометрии может 
явится оценка клеточного состава желез СОЖ, 
особенно в тех случаях, когда наряду со световой 
микроскопией применяется иммуногистохимиче-
ский анализ [3–5]. Тем не менее, данные по коли-
чественным характеристикам клеточных субпопу-
ляций фундальных и пилорических желез у детей 
при хроническом воспалении СОЖ практически 
отсутствуют.
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Цель исследования – установить закономерно-
сти изменений клеточного состава фундальных 

и пилорических желез при хроническом гастрите 
у детей.

Материал и методы

Обследовано 213 больных 7–17 лет с верифици-
рованным ХГ, в том числе 111 мальчиков и 102 
девочки.

Для морфологического исследования использо-
вались материалы гастробиоптатов СОЖ из тела 
и антрального отдела. Срезы толщиной 5–10 мкм 
окрашивали гематоксилин- эозином и шифф-йод-
ной кислотой с альциановым синим (PAS-реакция).

Результаты оценивались по стандартной 
визуально- аналоговой шкале с оценкой обсеменён-
ности Нр, активности и выраженности воспаления 
(по степени нейтрофильной и лимфоплазмоци-
тарной инфильтрации соответственно), атрофии 
и кишечной метаплазии.

Определяли основные субпопуляции клеток 
желез тела желудка и антрального отдела (главные, 
париетальные, эндокринные, добавочные) в‰ (аб-
солютное число клеток каждого пула из расчета на 
1000 эпителиоцитов желез СОЖ).

У 50 детей проведено иммуногистохимическое 
исследование гастробиоптатов (аппарат «Ventana 

Bench Mark XT», фирма «Roche», Швейцария). 
Применялись наборы моноклональных антител 
к гастрину, соматостатину, пепсиногенам I и II, 
кислому и нейтральному муцинам (фирмы «Dako» 
и «Roche»). Количество эпителиоцитов, продуци-
рующих соответствующие субстраты, выявлялось 
по методике C. R. Taylor, R. Cote [6].

В качестве референсной базы использовали дан-
ные морфометрического анализа СОЖ без призна-
ков воспаления.

Статистическая обработка цифрового мате-
риала проводилась с применением программы 
«Statistica 10». Рассчитывали средние величины 
(М), их ошибки (m), стандартное отклонение (SD). 
Вариационные ряды анализировались на соответ-
ствие закону нормального распределения с помо-
щью признака Шапиро – Уилка. Статистическая 
значимость различий в зависимости от его харак-
тера определялась по критериям Стьюдента или 
Манна – Уитни, в случае относительных величин (% 
и‰) с помощью углового преобразования Фишера.

Результаты и их обсуждение

Установлено, что воспалительный процесс сопро-
вождается значительной перестройкой клеточного 
состава желез СОЖ как в теле, так и в антральной 
области.

В фундальных железах (таблица 1) по мере уси-
ления воспаления наблюдается резкое уменьше-
ние числа главных клеток, которое при выражен-
ном процессе составляет лишь 40,5% от нормы. 
Параллельно нарастает количество париетальных 
и добавочных клеток. Наибольшим количествен-
ным изменениям подвержен пул эндокриноцитов, 
число которых уже при незначительном воспале-
нии возрастает более чем вдвое, а при выраженном 
в 3,5 раза.

В антральном отделе (таблица 2) также, как 
и в теле, в наибольшей степени нарастает пул эн-
докриноцитов: при выраженном воспалительном 
процессе он увеличивается по отношению к ре-
ференсным значениям практически вдвое, что 
сопровождается существенным снижением пари-
етальных клеток. Количество добавочных клеток 
уменьшается параллельно нарастанию степени 
воспаления (максимально на 24,1% при выражен-
ном воспалении).

По данным иммуногистохимического анализа 
(таблица 3) установлено, что в теле желудка по мере 
усиления воспаления наблюдается значительное 
уменьшение числа клеток, содержащих пепсиноге-
ны I и II (Pg I и Pg II), возрастает число эпителиоци-
тов с низким количеством Pg-содержащих гранул 
как в фундальных, так и в пилорических железах.

Известно, что главные клетки являются наибо-
лее специализированным типом эпителиоцитов 
СОЖ и для их окончательной дифференцировки 

при миграции из генеративной зоны требуется 
значительное время [6–8]. При хроническом вос-
палении в СОЖ увеличивается скорость клеточ-
ного обновления, в ходе которого формируется 
большее количество менее специализированных 
клеток, прежде всего добавочных. В этих условиях 
уменьшение секреции пепсиногена направлено на 
снижение агрессивной составляющей желудочно-
го сока, что проявляется ростом главных клеток 
с низким Pg-содержащих гранул в цитоплазме. 
Целесообразной защитно- приспособительной 
реакцией при действии на СОЖ повреждающих 
факторов (соляная кислота, пепсин, гистамин) 
является усиление продукции муцина. Это мо-
жет быть обеспечено увеличением числа шеечных 
мукоцитов.

Данные предположения подтверждаются ре-
зультатами морфометрии. Число добавочных 
клеток в фундальных железах достоверно увели-
чивается по мере усиления воспаления (на 23,4%). 
По результатам иммуногистохимического анализа 
еще более значимо (на 56,3%) нарастает доля эпи-
телиоцитов, содержащих кислый муцин (MUC 
6). Одновременно количество добавочных клеток, 
иммунопозитивных к PgII, обнаруживает резкое 
(почти двукратное) снижение. Это отражает про-
цесс муцинизации СОЖ и торможение продукции 
пепсиногенов в условиях текущего хронического 
воспаления.

В здоровой СОЖ определяется небольшой пул 
D-клеток. Уже при незначительном воспалении 
имеет место кратное увеличение их числа (в 5,56 
и 2,34 раза соответственно). Дальнейшее прогрес-
сирование процесса приводит к еще большему 
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Клетки
Воспалительный процесс в антральном отделе желудка

Нет Незначительный Умеренный Выраженный

Фундальные железы

Содержащие Pg I 772 ± 44 720 ± 46 563 ± 48** 508 ± 44**

Содержащие Pg II 715 ± 39 667 ± 41 596 ± 42 426 ± 41***

Мало Pg-гранул 0 13 ± 7 33 ± 6*** 50 ± 11***

D-клетки 16 ± 3 89 ± 13*** 129 ± 14*** 130 ± 23***

Клетки с MUC5 15 ± 3 15 ± 3 21 ± 5 24 ± 5

Клетки с MUC6 229 ± 29 242 ± 21 286 ± 22 358 ± 11*

Пилорические железы

Мало Pg-гранул 0 0 60 ± 8*** 99 ± 11***

D-клетки 50 ± 11 117 ± 24* 253 ± 24*** 225 ± 21***

G-клетки 131± 16 244 ± 23*** 416 ± 34*** 409 ± 33***

Клетки с MUC5 32 ± 5 48 ± 6 51 ± 5* 43 ± 3*

Клетки с MUC6 505 ± 22 525 ± 42 532 ± 42 589 ± 21*

Таблица 1.
Клеточный состав фундаль-
ных желез при хроническом 
гастрите у детей в зависимо-
сти от степени воспалитель-
ного процесса,‰

Примечание:
*** – р < 0,005.

Table 1.
Th e cellular composition of 
the fundic glands in chronic 
gastritis in children
depending on the degree of the 
infl ammatory process, ‰

Клетки
Воспалительный процесс в теле желудка

Нет Незначительный Умеренный Выраженный

Главные 464 ± 11 309 ± 5*** 256 ± 8*** 188 ± 15***

Париетальные 193 ± 10 229 ± 5*** 242 ± 7*** 256 ± 18***

Добавочные 282 ± 11 324 ± 8*** 338 ± 8*** 348 ± 19***

Эндокринные 61 ± 3 140 ± 5*** 165 ± 7*** 211 ± 15***

Таблица 2.
Клеточный состав желез 
пилорических при хрониче-
ском гастрите у детей в зави-
симости от степени воспали-
тельного процесса,‰

Примечание:
* – р < 0,05;
** – р < 0,01;
*** – р < 0,005.

Table 2.
Th e cellular composition of the 
pyloric glands in chronic gas-
tritis in children, depending 
on the degree of the infl amma-
tory process,‰

Клетки
Воспалительный процесс в антральном отделе желудка

Нет Незначительный Умеренный Выраженный

Париетальные 61 ± 13 41 ± 6*** 30 ± 5* 17 ± 4***

Добавочные 694 ± 13 617 ± 13** 573 ± 10*** 527 ± 12***

Эндокринные 245 ± 11 339 ± 13*** 396 ±10*** 461 ± 11***

Таблица 3.
Результаты иммуногистохи-
мического анализа клеточ-
ного состава желез желудка 
при хроническом гастрите 
у детей в зависимости от 
степени воспалительного 
процесса,‰

Примечание:
MUC5 – нейтральный муцин;
MUC6 – кислый муцин;

* – р < 0,05;
** – р < 0,01;
*** – р < 0,005.

Table 3.
Results of immunohistochem-
ical analysis of the cellular 
composition of the gastric 
glands in chronic gastritis in 
children, depending on the 
degree of the infl ammatory 
process, ‰

нарастанию количества D-клеток, максимально 
в 8,13 и 5,06 раза.

В отношении популяции D-клеток при хрониче-
ском воспалительном процессе СОЖ в специаль-
ной литературе приводятся прямо противополож-
ные данные. У взрослых пациентов, в большинстве 
работ, констатируется их снижение, что сопрово-
ждается уменьшением плазменной концентрации 
соматостатина. После успешной антихеликобак-
терной терапии эти показатели демонстрируют 
обратную динамику [9–11]. Уменьшение количе-
ства D-клеток, регистрируемое у лиц среднего 
и старшего возраста при Нр-ассоциированном ХГ, 

рассматривается как следствие воздействия инфек-
та. Другие исследователи, сообщают об увеличении 
числа D-клеток у детей или отсутствии значимых 
изменений данного пула [12–15].

Количество G-клеток при наличии воспаления 
в СОЖ увеличивается [12, 16]. Считается, что де-
фицит соматостатина в этих условиях приводит 
к нарушению контроля данной популяцией эндо-
криноцитов, что ведет к гипергастринемии [10, 13].

Известно, что D и G-клетки влияют друг на дру-
га. На мембранах G-клеток расположены рецеп-
торы к соматостатину (SSTR2). D-клетки, в свою 
очередь, имеют рецепторы для гастрина (CCK2R). 
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Посредством соматостатина они паракринно ока-
зывают тормозящее воздействие на G-клетки че-
рез специфический рецептор SSTR2. Избыточный 
уровень гастрина приводит к увеличению синтеза 
и секреции соматостатина D-клетками [17–19].

Детальный анализ количества эпителиоцитов, 
иммунопозитивных к гастрину и соматостатину 
в антральном отделе желудка при различных сте-
пенях процесса у детей с ХГ, позволил установить, 
что резкий прирост обоих клеточных пулов, до-
стигающий максимума при умеренном воспале-
нии, затем сменяется некоторым их снижением 
(в среднем на 11,1% для соматостатина и на 1,7% 
для гастрина). Следовательно, можно предполо-
жить, что по мере прогрессирования хронического 
процесса на  каком-то этапе возникает уменьшение 
синтетического потенциала, что в первую очередь 
затрагивает популяцию D-клеток.

Основываясь на результатах морфометрии, мы 
полагаем, что указанная диссоциация между пу-
лами D- и G-клеток у детей является результатом 
опережающего уменьшения числа эндокриноци-
тов, продуцирующих соматостатин, на фоне бо-
лее сохранной популяции клеток, секретирующих 
гастрин.

Усиление контролирующей функции сомато-
статина в условиях гиперфункции G-клеток под-
тверждается еще одним фактом. При отсутствии 
воспаления в слизистой оболочке антрального 
отдела абсолютное большинство D-клеток явля-
ются клетками закрытого типа, которые не имеют 
цитоплазматических выростов, обращенных в на-
правлении интрагастрального пространства. По 
мере усиления воспаления резко увеличивается 
количество D-клеток открытого типа: в фундаль-
ных железах в 3,6 раза, в пилорических в 3,2 раза.

Установлено, что на апикальной поверхности 
D-клеток открытого типа имеется рецептор, анало-
гичный таковому у G-клеток (CaSR). Посредством 
этих сенсорных структур ими считывается инфор-
мация об уровне кислотности в полости желудка 
[20]. Увеличение числа D-клеток, зарегистрирован-
ное нами у детей и подростков с ХГ, по-видимому, 

отражает необходимость получения дополнитель-
ной информации об уровне рН для усиления кон-
троля за G-клетками.

Причинами увеличения количества париеталь-
ных клеток в теле желудка являются следующие. 
Гипергастринемия ведет к увеличению числа ги-
стаминсодержащих клеток (ECL), имеющих со-
ответствующие рецепторы (CCK-2). Увеличение 
их количества, сопровождающееся повышением 
секреции гистамина, стимулирует париетальные 
клетки посредством Н2-рецепторов, расположен-
ных на их базальной мембране.

Другой механизм, имеющий, вероятно, меньшее 
значение, заключается в непосредственной сти-
муляции париетальных клеток гастрином путем 
связывания с рецептором CCK-2 [21].

Клиническим отражением гиперплазии пула 
париетальных клеток у детей и подростков с ХГ 
является гиперацидность, которая определяется 
при рН-метрии у абсолютного большинства из них.

Естественным ограничителем активности пари-
етальных клеток в теле желудка, тормозящим их 
кислотообразующую функцию, служит соматоста-
тин. Увеличение общего числа D-клеток и D-клеток 
открытого типа отражает усиление их контроли-
рующей функции в отношении секреции соляной 
кислоты париетальными клетками.

При исследовании гастробиоптатов с исполь-
зованием визуально- аналоговой шкалы у наших 
пациентов часто выявлялись морфологические 
признаки атрофии СОЖ (37,6%). Этот факт в соче-
тании с падением числа главных клеток нередко 
трактуется как проявления атрофического гастри-
та. Однако, в ранее проведенных нами исследова-
ниях, было показано, что клеточный состав желез 
СОЖ характеризуется высокой пластичностью. 
Регресс воспаления сопровождается увеличением 
количества главных клеток в фундальных желе-
зах, уменьшением или исчезновением признаков 
атрофии [22–2518]. Такая динамика характерна для 
неопределенной атрофии, которая связана с появ-
лением смешанной клеточной инфильтрации и оте-
ком СОЖ, сопутствующих ее воспалению [1, 26, 27].

Выводы

1. Возникновение воспаления в слизистой оболоч-
ке желудка приводит к значительной перестрой-
ке ее клеточного состава. По мере усиления 
процесса, в фундальных железах происходит 
уменьшение количества главных, увеличение 
обкладочных, добавочных и особенно эндо-
кринных клеток. В пилорических железах резко 
нарастает пул эндокриноцитов, на фоне чего 
существенно падает количество обкладочных 
клеток. По данным иммуногистохимического 
анализа, в теле желудка с ростом степени воспа-
ления снижается число эпителиоцитов, содер-
жащих пепсиногены І и ІІ. В антральной области 

при незначительном процессе определяется 
увеличение числа клеток, иммунопозитивных 
к пепсиногену ІІ, но при умеренном и особенно 
выраженном воспалении их количество сни-
жается.

2. Хроническое воспаление сопровождается актива-
цией эндокринной функции желез слизистой обо-
лочки желудка, что морфологически проявляется 
резким ростом в них числа D- и G-клеток параллель-
но степени выраженности процесса. Увеличение 
муцинпродуцирующей способности выражается 
нарастанием количества эпителиоцитов, иммуно-
позитивных к кислому и нейтральному муцинам.
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