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Введение. Дисплазия соединительной ткани (ДСТ) оказывает влияние на патогенез и течение многих 
заболеваний, в том числе и пищеварительной системы.

Цель исследования – определить характер и выраженность морфофункциональных изменений в слизи-
стой оболочке (СО) желудка у детей с хроническим гастритом (ХГ), развивающимся на фоне разной выра-
женности ДСТ.

Материал и методы. Обследованы 194 ребенка школьного возраста,  страдающих ХГ (101 пациент с 
легкой степенью ДСТ, 57 – с выраженной, и 36 пациентов без нарушения развития соединительной ткани 
(СТ). У всех пациентов проводилась эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС) с прицельной биопсией СО желуд-
ка с последующим их детальным гистологическим, морфометрическим и статистическим анализом. Нали-
чие и тяжесть ДСТ верифицировали по критериям Т. Милковска-Димитровой.

Результаты. У пациентов с ХГ на фоне ДСТ чаще встречались деструктивные изменения желудка. По 
мере увеличения степени тяжести дисплазии установлено уменьшение высоты эпителиального покрова, 
вплоть до уплощения и десквамации с обнажением собственной пластинки СО. Выявлено снижение защит-
ных свойств СО при сохранении агрессивных факторов желудочного сока, что способствует развитию 
деструктивных поражений.

Заключение. По мере нарастания степени выраженности диспластических изменений в соединительной 
ткани наблюдается рост частоты деструктивных процессов в слизистой оболочке желудка.
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Background. Connective Tissue Dysplasia (CTD) affects the pathogenesis and clinical course of many diseases, 
including those of the digestive system.

Objective – to determine the nature and severity of morph-functional changes in stomach mucous membrane in 
children with chronic gastritis associated with different CTD severity.

Material and methods. 194 school-age children with chronic gastritis were examined (101 patients with mild CTD, 
57 with severe and 36 patients without any connective tissue developmental disorders). Esophagogastroduodenoscopy 
with a targeted biopsy of the stomach, followed by detailed histological, morphometric and statistical analysis was 
performed for all patients. The presence and severity of CTD were verified according to the criteria of T. Milkovska-
Dimitrova.

Results. In patients with chronic CTD-related gastritis destructive changes in the stomach were more common. As 
the severity of dysplasia increases, there has been noted a decrease of the epithelial layer height up to its flattening 
and desquamation. We have revealed a decrease of the protective properties of mucosa in the presence of aggressive 
factors of gastric juice, that contributes to the destructive lesions development.

Conclusion. The incidence of destructive processes in the gastric mucosa increases alongside with the rise of the 
severity of the connective tissue dysplastic changes.
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Введение

Хронический гастрит – одно из наиболее рас-
пространенных и склонных к прогрессированию 
заболеваний человека. Предполагают, что бо-
лее половины населения мира страдает в той 
или иной степени данной патологией [1]. В клини-
ческой практике значение ХГ как серьезного за-
болевания недооценивается, хотя роль данной 
нозологии в патогенезе язвенной болезни и рака 
желудка очевидна [2]. Известно, что пептические 
язвы или рак желудка достаточно редко встреча-
ются без фонового хронического или атрофиче-
ского гастрита [1]. Несмотря на то, что основные 
этиологические факторы ХГ хорошо известны, 
все еще остаются нерешенными вопросы о роли 
микроорганизмов (не Helicobacter pylori) и виру-
сов в развитии воспаления СО желудка [3, 4], 
аутоиммунных факторов, генетических особен-
ностей пациента и окружающей среды на воз-
никновение и прогрессирование патологии [5-7].

Одним из модифицирующих факторов, спо-
собствующих своеобразному течению ХГ, яв-
ляется ДСТ [8, 9]. Для ДСТ характерны раз-
нообразные клинические проявления – от 
доброкачественных субклинических форм до 
полиорганной и полисистемной патологии, про-
гредиентное течение, а также клиническая сим-
птоматика, не укладывающаяся ни в одно из 
известных моногенных заболеваний СТ [10]. В 
основе формирования дисплазии лежат мутации 
наследуемых генов, кодирующих синтез и про-
странственную организацию коллагена, струк-
турных белков, белково-углеводных комплексов, 
ферментов и ко-факторов к ним [11]. Морфоло-
гически это проявляется неправильным форми-
рованием цепей коллагена, приводящих к об-
разованию аномальных триммеров коллагена, 
не выдерживающих должных механических на-
грузок. Изменениям подвергаются эластические 
фибриллы, гликопротеины и протеогликаны, 
продуцируемые фибробластами [12]. Установ-
ление влияния ДСТ на течение и патогенез ХГ 
у детей требуют разработки научно обоснован-
ных подходов лечения и управления данным 
заболеванием.

Цель исследования – определить гистологи-
ческий характер и выраженность морфофункци-
ональных изменений в СО желудка у детей с ХГ, 
развивающихся на фоне невыраженной и выра-
женной ДСТ с последующим морфометрическим 
и статистическим анализом.

Материалы и методы

В учреждении здравоохранения «ГОДКБ» 
проведено комплексное клинико-лабораторное и 
инструментальное обследование 194 пациентов 
с морфологически верифицированным ХГ со-
гласно стандартам по обследованию и лечению 
детей в стационарных условиях, утвержденным 

Министерством здравоохранения Республики 
Беларусь. 

Для выполнения поставленной цели обсле-
дованные пациенты были  разделены на 3 груп-
пы: 1-ю (основную) группу составил 101 ребенок 
с ХГ, ассоциированным, согласно критериям  
Т. Милковска-Димитровой, с легкой ДСТ; во 2-ю 
(основную) группу входили 57 пациентов с ХГ,  ас-
социированным с умеренной и выраженной ДСТ. 
Группу сравнения составили 36 детей с ХГ без 
ДСТ. Сравниваемые группы пациентов сопоста-
вимы по основным исходным характеристикам.

Критерии включения в исследование: воз-
раст от 6 до 17 лет, добровольное согласие ро-
дителей на проведение обследования ребенка, 
включающее эндоскопическое исследование 
с биопсией СО желудка, а также наличие ХГ.  
Критерии невключения: сопутствующие имму-
нопатологические и другие заболевания, спо-
собные оказать влияние на течение основной 
нозологии, прием антибактериальных и нестеро-
идных противовоспалительных лекарственных 
средств в течение 4 недель до исследования, а 
также отказ законных представителей ребенка 
от участия в исследовании.

Пациентам, страдающим ХГ, проводилась 
ЭГДС в утренние часы с использованием эндо-
скопического оборудования фирмы «Olympus» 
типа Gif P30 (Япония) по стандартной методике 
одним и тем же специалистом с последующей 
прицельной биопсией СО области тела и ан-
трального отдела желудка.

Взятый биопсийный материал после фикса-
ции в жидкости Карнуа заключали в парафин и 
активировали по принципу «основные группы – 
группа сравнения», что дало возможность уста-
новить при изучении препаратов даже слабовы-
раженные изменения структурных компонентов 
СО желудка между группами. Изготовленные 
одномоментно из материала обследуемых ос-
новных групп и группы сравнения парафиновые 
срезы толщиной 5 мкм, окрашенные гематок-
силином и эозином, использовались для гисто-
логических исследований с последующей тща-
тельной морфометрией. Другая часть срезов 
толщиной 10 мкм применялась для определения 
в структурах СО желудка содержания гликопро-
теинов (окраска по методу Шабадаша), сиало- и 
сульфомуцинов (окраска альциановым синим 
при рН 1,0 2,5 по Spicer) и рибонуклеопротеи-
нов (окраска по Эйнарсону) [13]. Оценка их со-
держания проводилась путем визуального ана-
лиза. Определение основных морфологических 
параметров осуществлялось согласно критери-
ям «Модифицированной Сиднейской системы» 
полуколичественным способом по стандартной 
визуально-аналоговой шкале [14].

Наличие и тяжесть синдрома ДСТ верифици-
ровали по критериям Т. Милковска-Димитровой 
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с подтверждением лабораторным методом со-
держания гидроксипролина в сыворотке крови 
[15].

Цифровой материал, полученный при морфо-
метрической обработке гистологических срезов 
в контрольных и опытных группах, обрабатыва-
ли статистически, используя компьютерную про-
грамму Statistica, версия 10.0. Статистический 
анализ проводился с предварительной провер-
кой соответствия распределения рассматрива-
емых переменных нормальному (Гауссовскому) 
распределению с помощью теста Шапиро-Уи-
лка. К количественным признакам, имеющим 
распределение, отличное от нормального, при-
меняли непараметрические методы (U-критерий 
Манна-Уитни). При множественном сравнении 
использовали метод Краскела-Уоллиса. Резуль-
таты представлены в виде медианы (Ме) и меж-
квартильного размаха (LQ; UQ). За критический 
уровень статистической значимости принимали 
вероятность безошибочного прогноза, равную 
95% (р<0,05).

При выполнении исследования соблюда-
лись этические нормы, соответствующие прин-
ципам Хельсинкской Декларации (Word Medical 
Association Declaration of Helsinki, 2008), ICH 
GCP (Руководству по надлежащей клинической 
практике) и нормативным требованиям Нацио-
нального стандарта РБ (ГОСТа 16504-81).

Результаты и обсуждение

У пациентов с ХГ на фоне выраженной ДСТ 
при гистологическом исследовании, согласно 
критериям Модифицированной Сиднейской си-
стемы, в сравнении с пациентами 1-й основной 
группы и группы сравнения отмечалась более 
выраженная и активная воспалительная реак-
ция в СО фундального и антрального отделов 
желудка (табл. 1).

Атрофические изменения во всех анализи-
руемых группах выявлялись лишь в единичных 

Таблица 1. – Выраженность (в баллах) морфологических изменений, согласно Хьюстонскому усо-
вершенствованию критериев Сиднейской системы, в слизистой оболочке желудка обследованных 
детей, Me (LQ; UQ)
Table 1. – Point assessment of morphological changes, according to Huston modernization of Sydney 
Criteria, in stomach mucous membrane of examined children, Me (LQ; UQ)

случаях и статистически значимых различий не 
установлено (Н=0,3, р=0,8).

У детей из группы сравнения эпителий СО 
желудка слегка набухший, отмечалась неодно-
родность однослойного столбчатого эпителия 
желудка в плане выраженности тинкториальных 
свойств. Иногда в его эпителиоцитах наблюда-
лись явления микровакуолизации и снижение 
оксифильных свойств цитоплазмы. На поверх-
ности эпителия в пленке слизи изредка выявля-
лись структурно-измененные десквамированные 
эпителиоциты. Ядра эпителиоцитов удлиненной 
формы с крупноглыбчатым, расположенным в 
периферической части кариоплазмы, хромати-
ном. Как правило, отчетливо в ней выделялись 
ядрышки. В одних участках СО эпителий набух-
ший, его эпителиоциты переполнены секретом, 
содержащим гликопротеины (ГП) и сиаломуци-
ны (СМ), в других – уплощен и в редких случа-
ях вследствие десквамации мог отсутствовать. 
Собственная пластинка СО при этом инфиль-
трирована лимфоцитами, плазмоцитами, иногда 
эозинофилами. В данных участках при низком 
содержании ГП и СМ или их отсутствии выяв-
лялись дефекты СО в виде микроэрозий, запол-
ненных в виде узкой полоски грануляционной 
тканью либо клеточным детритом. В прилежа-
щей к эрозии СТ часто имела место выраженная 
фибробластическая пролиферация. Шеечные 
экзокриноциты собственных и пилорических 
желез, как главные, так и париетальные, отли-
чались сниженными тинкториальными свойства-
ми. Среди шеечных экзокриноцитов встречались 
митотически делящиеся формы. Париетальные 
экзокриноциты отличались полиморфизмом и 
микровакуолизированной цитоплазмой (рис. 1).  
В главных экзокриноцитах имело место сниже-
ние базофильных свойств, сопровождаемое 
иногда потерей полярности.

Апикальные отделы эпителиоцитов донного 
и пилорического отделов желудка перегруже-

Показатель
Группа сравнения 

(1, n=36)

1-я основная группа 

(2, n=101)

2-я основная 

группа (3, n=57)
р1-2 р2-3 р1-3

Фундальный отдел желудка

Активность воспаления 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 1,0) 1,0 (0,0; 1,0) р>0,05 0,0405 0,0025

Выраженность воспаления 0,0 (0,0; 0,0) 0,0 (0,0; 1,0) 1,0 (0,0; 1,0) р>0,05 р>0,05 0,005

Антральный отдел желудка

Активность воспаления 1,0 (1,0; 2,0) 1,0 (1,0; 2,0) 2,0 (1,0; 2,0) р>0,05 р>0,05 0,0194

Выраженность воспаления 1,0 (1,0; 1,5) 1,0 (1,0; 2,0) 2,0 (1,0; 2,0) р>0,05 р>0,05 0,0078
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ны ГП. Их много в области комплекса Гольджи 
эпителиоцитов, в составе поверхностной слизи 
и в мукоцитах собственных и пилорических же-
лез. Следует подчеркнуть, что у детей из группы 
сравнения защитная функция СО практически 
не изменялась, что подтверждается наличием 
большого количества ГП.

СМ выявлялись в виде следов в шеечных эк-
зокриноцитах и в мукоцитах пилорических желез. 
Сульфомуцины в виде фоновой окраски обнару-
жены в основном веществе СТ. Значительное их 
содержание выявлено в цитоплазме тканевых 
базофилов СО. Содержание рибонуклеопротеи-
нов в поверхностно-ямочном эпителии невысо-
кое. Низкое их содержание и в мукоцитах пило-
рических и дуоденальных желез.

Рисунок 1. – Биоптат СО дна желудка пациента с 
ХГ без нарушения развития соединительной тка-
ни. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400 
Figure 1. – Bioptate of the mucous membrane of the fundus of the stomach 
of patient with chronic gastritis without connective tissue disorders. 
Hematoxylin and eosin stain. Volume 400

У детей, страдающих ХГ в сочетании с ДСТ, 
картина структурных изменений в СО желудка 
была более разнообразной по степени выражен-
ности (рис. 2-3).

У пациентов 1-й основной группы чаще встре-
чались эрозивные поражения, иногда сопрово-
ждаемые атрофическими процессами, захваты-
вающими собственные и пилорические железы. 
В целом картина структурных изменений весьма 
пестрая и неодинаковая у разных пациентов.

У пациентов 2-й основной группы поверх-
ностный эпителий желудка зачастую становился 
набухшим или приобретал уплощенную форму. 
Цитоплазма эпителиоцитов подвергалась ми-
кровакуолизации, оксифильные свойства снижа-
лись. Ядра многих эпителиоцитов подвергались 
пикнозу. Нередко наблюдались явления десква-
мации эпителиоцитов с обнажением подэпите-
лиальной стромы. Ее кровеносные капилляры, 
как правило, расширялись, переполнялись кро-
вью, что приводило к развитию отечности. По-

Рисунок 2. – Биоптат СО дна желудка пациента с ХГ на фоне 
легкой ДСТ. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400 
Figure 2. – Bioptate of the mucous membrane of the fundus of the stomach 
of patient with chronic gastritis with mild connective tissue dysplasia. 
Hematoxylin and eosin stain. Volume 400

Рисунок 3. – Биоптат СО дна желудка пациента с ХГ на фоне 
выраженной ДСТ. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 400 
Figure 3. – Bioptate of the mucous membrane of the fundus of the stomach 
of patient with chronic gastritis with severe connective tissue dysplasia. 
Hematoxylin and eosin stain. Volume 400

следнее сопровождалось инфильтрацией лим-
фоцитами и плазмоцитами, захватывая либо 
верхнюю часть собственной пластинки СО, либо 
распространяясь по всей ее толщине.

Нередко встречались эрозивные поражения 
СО. Прилежащий к ним эпителий уплощён. Эро-
зии изнутри выстилались тонкой полоской грану-
ляционной ткани, под которой отмечалась выра-
женная фибробластическая пролиферация.

У дна желудочных ямочек среди шеечных эк-
зокриноцитов отмечались митотически делящи-
еся формы. Располагающиеся вокруг шеек соб-
ственных желез и их тел париетальные клетки 
отличались полиморфизмом с оксифильной, за-
частую микровакуолизированной цитоплазмой. 
Встречаемые между ними мукоциты отлича-
лись низким содержанием секреторных гранул. 
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Таблица 2. – Структурные показатели экзокриноцитов донного отдела желудка у детей с хрониче-
ским гастритом, по данным морфометрии, Me (LQ; UQ)
Table 2. – Structural indexes of exocrinocytes of the fundal part of the stomach in children with chronic gastritis according 
to morphometry, Me (LQ; UQ)

Главные экзокриноциты были неодинаковыми 
по выраженности базофильных свойств цито-
плазмы. У клеток со сниженными базофильными 
свойствами отсутствовала полярность. Наличие 
в апикальном отделе гранул зимогена низкое. 
Хроматин в их ядрах становился крупноглыбча-
тым, а ядрышки выделялись неотчетливо.

В пилорическом отделе при поверхностном 
эрозивном гастрите поверхностный эпителий на 
верхушке валиков становился плоским, места-
ми подвергался десквамации. В поверхностной 
слизи, как и в дне желудка, встречались десква-
мированные, структурно-измененные эпителио-
циты. Эпителиоциты в желудочной ямочке были 
менее подвержены структурным изменениям. 
Собственная пластинка СО обильно инфиль-
трирована лимфоцитами и плазматическими 
клетками. Концевые отделы пилорических же-
лез существенно не изменялись в размерах. Их 
мукоциты были умеренно заполнены секретом и 
приобретали ячеистую структуру.

Наблюдаемые эрозии зачастую заполнены 
клеточным детритом или выполнены грануляци-
онной тканью с подлежащей СТ, инфильтриро-
ванной лимфоцитами, плазматическими клетка-
ми и реже – нейтрофилами.

Содержание ГП в поверхностных эпителио-
цитах и в поверхностной слизи снижено. Мало их 
и в области комплекса Гольджи эпителиоцитов. 
В мукоцитах пилорических желез их содержание 
незначительно увеличено.

Сиаломуцины в цитоплазме шеечных эпите-
лиоцитов выявлялись в небольших количествах. 
В мукоцитах пилорических желез они не наблю-

дались. Последние отличались и низким содер-
жанием рибонуклеопротеинов.

По данным морфометрии, у пациентов 1-й и 
2-й основных групп высота однослойного столб-
чатого поверхностного и ямочного эпителия в 
донном отделе уменьшена (табл. 2).

Согласно морфометрическим исследовани-
ям, имело место достоверное уменьшение не 
только периметра, площади, но и объема клеток 
и их ядер. Ядерно-цитоплазматическое соотно-
шение в клетках увеличено (табл. 2).

Схожая, но менее выраженная картина изме-
нений наблюдалась в эпителиоцитах пилориче-
ского отдела. Высота однослойного столбчатого 
поверхностного и ямочного эпителия в пилори-
ческом отделе, по данным морфометрии, умень-
шена у пациентов 2-й основной группы (табл. 3).

Выводы

При морфологическом исследовании у паци-
ентов с ДСТ чаще выявляются деструктивные 
изменения СО желудка. У детей с выраженной 
ДСТ отмечалась более выраженная и активная 
воспалительная реакция в СО фундального и ан-
трального отделов желудка по сравнению с паци-
ентами без нарушения развития СТ. Происходит 
уменьшение высоты эпителиального покрова, 
особенно в донном отделе, вплоть до уплощения 
и десквамации с обнажением собственной пла-
стинки СО желудка. Количество вновь синтези-
рованных мукоидных гранул в области комплекса 
Гольджи эпителиоцитов желудка уменьшается, 
что приводит к снижению содержания ГП и СМ не 
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Таблица 3. – Структурные показатели экзокриноцитов пилорического отдела желудка у детей с хроническим 
гастритом, по данным морфометрии, Me (LQ; UQ)
Table 3. – Structural indexes of exocrinocytes of the pyloric part of the stomach in children with chronic gastritis according to 
morphometry, Me (LQ; UQ)

Показатели
Группа сравнения 

(1, n=36)
1-я основная 

группа (2, n=101)
2-я основная 

группа (3, n=57)
р1-2 р1-3 р2-3

Высота поверхностного однослойного  
столбчатого эпителия, мкм

14 
(12; 17)

10 
(10; 12)

10 
(7; 11)

0,0002 0,0001 0,0282

Высота ямочного столбчатого эпителия, мкм
18

 (17; 18)
20 

(18; 22)
15,5

 (9; 18)
0,2 0,0016 0,0001

Высота экзокриноцитов пилорических желез, мкм
16 

(14,5; 18,5)
16 

(15; 17)
14 

(13; 16)
0,6 0,0207 0,06
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только в СО, но и в поверхностной слизи. Переста-
ли выявляться в мукоцитах пилорических желез и 
СМ. Все перечисленное выше свидетельствует о 
том, что у детей с ХГ, сочетанным с ДСТ, проис-

ходит уменьшение защитного слоя СО в желудке, 
что способствует развитию в ней деструктивных 
процессов. Таким образом, установлено, что на-
личие у пациентов ДСТ усугубляет течение ХГ.
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В руководство вошли общие и частные вопросы 
оказания медицинской помощи в детской гастроэн-
терологии, рекомендованы алгоритмы диагности-
ки, профилактики, лечения заболеваний. Представ-
лено поражение органов пищеварения у детей при 
туберкулезе, отражено состояние лекарственного 
обеспечения у больных данного профиля. Приведена 
законодательная база оказания медицинской помо-
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