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СПИСОК ИСПОЛЬЗУЕМЫХ СОКРАЩЕНИЙ 

 

ВОПТ –  верхние отделы пищеварительного тракта 

ГЭР –      гастроэзофагеальный рефлюкс 

ГЭРБ –    гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 

ДГР –      дуоденогастральный  рефлюкс 

ДПК –     двенадцатиперстная кишка 

ЖКТ –     желудочно-кишечный тракт 

ИГХ –      иммуногистохимия 

МЭП –     межэпителиальные пространства 

НПС –     нижний пищеводный сфинктер 

НЭРБ –   неэрозивная рефлюксная болезнь 

ПБ –        пищевод Барретта 

ПЖП –    пищеводно-желудочный переход 

ПЖС –    пищеводно-желудочное соединение 

ПЯЛ –     палочкоядерные лейкоциты 

СО –        слизистая оболочка 

ФЭГДС – фиброэзофагогастродуоденоскопия 

ЭГДС –    эзофагогастродуоденоскопия 

Z-линия – зубчатая линия 

ЯБ –         язвенная болезнь 

ЯБДК –    язвенная болезнь 12-перстной кишки. 
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Введение 

Актуальность 

В настоящее время заболевания пищевода продолжают оставаться в центре 

внимания педиатров, детских гастроэнтерологов и эндоскопистов, однако многие 

вопросы морфологической диагностики патологии пищевода до конца не определены. 

По данным педиатров [62; 52] у каждого третьего ребенка с заболеваниями верхних 

отделов пищеварительного тракта диагностируется патология пищевода, а частота 

выявления воспалительных поражений пищевода возросла с 6,4% в 90-е годы до 22% 

[11;12]. Несмотря на достаточно большое число клинических исследований 

морфологические изменения в пищеводе при его патологии не изучены. 

Все авторы сходятся во мнении, что наибольший процент патологии пищевода 

наблюдается у детей школьного возраста и подростков [8], у детей младших 

возрастных категорий чаще говорят о рефлюксе не называя это состояние болезнью 

до полного формирования у ребенка к 5-7 годам пищеводно-желудочного сфинктера 

[20]. 

Частота разных эндоскопических форм и гистологических вариантов 

поражения пищевода точно не установлены и их показатели сильно варьируют 

[27;28;68]. Во многом это связано с используемыми методами диагностики. Диагноз 

гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ) основывается на пищеводных и 

внепищеводных клинических проявлениях и требует проведения 

фиброэзофагогастродуоденоскопии (ФЭГДС) с хромоэзофагоскопией и/или биопсией, 

а также определения кислотообразующей функции желудка (рН-метрия, бичастотная 

интрагастральная импедансометрия), суточного рН-мониторинга пищевода и желудка 

и, при подозрении на скользящую грыжу пищеводного отверстия диафрагмы, 

контрастной рентгеноскопии верхних отделов ЖКТ. 

Биопсия входит в стандарты диагностики болезней пищевода у детей, однако на 

практике к ней прибегают редко, а интерпретация обнаруженных гистологических 

изменений затруднена, поэтому в практической работе большинство детских 

патологоанатомов недостаточно информированы о патоморфологии ГЭРБ. В 

настоящее время установлены критерии морфологической оценки биоптатов 

пищевода, полученных у взрослых [23;24;48;49], и они используются при анализе 

изменений в пищеводе у детей без учета их анатомо-физиологических особенностей. 
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По литературным данным зона пищеводно-желудочного перехода (ПЖП) 

рассматривается и трактуется неоднозначно. По данным О.В. Зайратьянца [23], 

наличие цилиндрического эпителия в зоне пищеводно-желудочного перехода зоне 

рассматривается как проявление рефлюкса и метапластический процесс. По другим 

сведениям [68] кардиальная слизистая оболочка является нормальным 

проксимальным отделом слизистой оболочки желудка и может иметь протяженность 

от нескольких миллиметров до 3-4 см. Неоднозначная трактовка выявляемого при 

морфологическом исследовании железистого эпителия в переходной зоне связана с 

тем, что зона перехода у плодов и новорожденных не исследована. Морфологическая 

оценка слизистой оболочки пищеводно-желудочного перехода у плодов и 

новорожденных могла бы дать важные аргументы в этом споре, однако работ, 

посвященных данной проблеме мы не обнаружили. 

Особенно важным является решение этого вопроса для диагностики пищевода 

Барретта у детей. До сих пор в литературе нет единого взгляда на критерии диагно-

стики этого крайне опасного в плане развития аденокарциномы пищевода состояния. 

Поэтому данные о частоте пищевода Барретта как у взрослых, так и у детей значи-

тельно варьируют  [16;22;24;28]. 

В клинической практике у детей важно не только не пропустить, но и избежать 

неоправданной гипердиагностики пищевода Барретта. Ранняя диагностика пищевода 

Баррета необходима для формировании групп риска и дальнейшего клинического 

наблюдения. В тоже время неоправданная постановка такого диагноза может приве-

сти к необоснованным манипуляциям и длительному наблюдению с отрицательным 

психологическим воздействием на ребенка и его родителей. 

 

Цель исследования 

Изучить морфологические изменения слизистой оболочки зоны пищеводно-

желудочного перехода при гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у детей для 

улучшения качества ее диагностики.  
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Задачи исследования 

1. На основе морфологического исследования слизистой оболочки дистального 

отдела пищевода определить диагностические критерии гастроэзофагеальной 

рефлюксной болезни у детей. 

2. Охарактеризовать иммунокомпетентные клетки в многослойном плоском 

эпителии зоны пищеводно-желудочного перехода у детей. 

3. Разработать морфологические критерии поражения слизистой оболочки зоны 

пищеводно-желудочного перехода, выстланной цилиндрическим эпителием, у 

детей с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью. 

4. Изучить морфологические изменения слизистой оболочки зоны пищеводно-

желудочного перехода у плодов и новорожденных. 

5. Провести критический анализ и пересмотр дифференциально-диагностических 

критериев пищевода Барретта у детей. 

 

Научная новизна 

Установлены коррелирующие с результатами эндоскопического исследования 

морфологические диагностические критерии гастроэзофагеальной рефлюксной 

болезни у детей, которыми являются: расширение базального слоя эпителия, 

межклеточных пространств, повышение содержания внутриэпителиальных 

лимфоцитов, наличие эозинофилов, обнаружение язв и эрозий. 

При гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у детей в многослойном 

плоском эпителии выявлены изменения состава иммунокомпетентных клеток, 

которые характеризуются повышением количества CD3-положительных Т-

лимфоцитов и снижением антигенпрезентирующих CD1а-положительных клеток 

Лангерганса, что обусловлено нарушениями местного афферентного звена иммунного 

ответа. 

Основанием для диагностики пищевода Барретта не является выявление при 

исследовании биоптатов из зоны пищеводно-желудочного перехода у детей участков, 

выстланных цилиндрическим эпителием, так как в большинстве случаев это 

проявление гастроэзофагеальной рефлюксной болезни или инфекции H. pylori. 
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Установлено, что у всех плодов и новорожденных на границе многослойного 

плоского эпителия и слизистой оболочки тела желудка выявляется слизистая 

оболочка, покрытая цилиндрическим эпителием, которая имеет сходные 

иммуногистохимические характеристики с пищеводом Барретта и экспрессирует 

цитокератин СК7 и муцин MUC5A. 

 

Теоретическая и практическая значимость 

На основании морфологического исследования зоны пищеводно-желудочного 

перехода были пересмотрены, оценены и сопоставлены с результатами эндоскопиче-

ского исследования диагностические критерии гастроэзофагеальной рефлюксной бо-

лезни и пищевода Барретта у детей.  

Морфологическими диагностическими критериями гастроэзофагеальной ре-

флюксной болезни у детей, основанными на изменениях эпителиального пласта и со-

става его иммунокомпетентных клеток, являются расширение базального слоя и меж-

клеточных контактов, наличие эрозий и язв, увеличение количества лимфоцитов и 

клеток Лангерганса и наличие эозинофилов.  

При диагностике пищевода Барретта у детей следует учитывать результаты эн-

доскопического исследования и наличие бокаловидных клеток в биоптате, взятом 

выше пищеводно-желудочного перехода. 

Результаты исследования внедрены в работу патологоанатомических отделений 

Филатовской и Тушинской детских больниц Департамента здравоохранения г. Москвы 

и в Централизованном патологоанатомическом отделении Клинического центра 

Первого Московского государственного медицинского университета им. И.М. 

Сеченова, а также используются в лекционном курсе кафедры патологической 

анатомии №1 педиатрического факультета РНИМУ им. Н.И. Пирогова и кафедры 

патологической анатомии им. А.И. Струкова Первого Московского государственного 

медицинского университета им. И.М. Сеченова. 

 

Методология и методы диссертационного исследования 

Заключалась в системном подходе и комплексном анализе результатов морфо-

логических методов исследования и их обязательном сопоставлении с результатами 

эндоскопического метода исследования. Был проведен критический анализ научных 
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трудов отечественных и зарубежных ученых в области патоморфологии, педиатрии, 

гастроэнтерологии и эндоскопии, который потребовал дополнительного изучения зо-

ны пищеводно-желудочного перехода у плодов и новорожденных для решения во-

проса о приобретенных и имеющихся с рождения изменений и характеристик по-

кровного эпителия и слизистой оболочки. 

Материал для исследования получали из ДГКБ №13 им. Н.Ф. Филатова в пери-

од с 2007 по 2010 годы и Университетской детской клинической больницы Первого 

Московского государственного медицинского университета им. И.М. Сеченова в пе-

риод с 2011 по 2013 годы. 

При эндоскопическом исследовании проводили забор биоптатов слизистой 

оболочки пищевода на расстоянии 3 см и 0.5-1 см выше Z-линии. Гистологическую 

обработку биопсийного материала осуществляли с учетом особенностей работы с би-

оптатами желудочно-кишечного тракта полученных у детей. Использовали следую-

щие методы окраски: гематоксилин и эозин, комбинированная окраска PAS (ШИК-

реакция) (для выявления нейтральных муцинов и гликогена) с альциановым синим 

(рН 2,5) (для выявления кислых муцинов), для выявления в биоптатах H.pylori ис-

пользовали модифицированную окраску по методу Гимза. 

Нами были изучены 180 биоптатов пищевода, взятые на 3 и 0.5-1 см выше Z-

линии и эндоскопически удаленные и/или биопсированные полипы зоны пищеводно-

желудочного перехода, а также 112 биоптатов желудка (тела и антрального отдела) и 

двенадцатиперстной кишки, полученные от 90 детей с гастроэзофагеальной рефлюкс-

ной болезнью в возрасте от 7 до 16 лет.  

Иммуногистохимическое исследование проводили в соответствии с инструкци-

ями производителя на автостейнере фирмы «ДАКО» (Дания) с использованием мо-

ноклональных антител к CD3 (Clone LN10, RTU Novocastra) и CD7 (Clone LP15, RTU 

Novocastra) – Т-лимфоциты и CD1а (Clone MTB1, RTU Flex Dako) – дендритные ан-

тигенпрезентирующие клетки Лангерганса. 

Изучен аутопсийный материал пищевода и желудка, полученный от 35 плодов 

в сроке от 22 недель гестации, и новорожденных в возрасте до 7 дней. Большинство 

плодов было исследовано в связи с прерыванием беременности по медицинским по-

казаниям. Ни в одном случае не было отмечено пороков развития плодов и новорож-

денных, включая пороки желудочно-кишечного тракта, грыжи пищеводного отвер-

стия диафрагмы и диафрагмальные грыжи. Вскрытия были выполнены в 2008-2010 



 

9 

гг. в патологоанатомическом отделении Морозовской ДГКБ Департамента здраво-

охранения города Москвы. 

 

Положения выносимые на защиту 

1. Морфологическими критериями гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у 

детей, коррелирующими с результатами эндоскопического исследования, 

являются: расширение базального слоя эпителия, межклеточных пространств, 

повышение содержания внутриэпителиальных лимфоцитов, наличие 

эозинофилов, обнаружение язв и эрозий. 

2. При гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у детей в многослойном 

плоском эпителии пищевода выявлены изменения состава 

иммунокомпетентных клеток, которые обусловлены нарушениями местного 

афферентного звена иммунного ответа. 

3. Выявление при исследовании биоптатов из зоны пищеводно-желудочного 

перехода у детей участков, выстланных цилиндрическим эпителием, не 

содержащим бокаловидных клеток, не является основанием для диагностики 

пищевода Барретта. 

4. У всех плодов и новорожденных на границе многослойного плоского эпителия 

и слизистой оболочки тела желудка выявляется слизистая оболочка, покрытая 

цилиндрическим эпителием. 

 

Степень достоверности и апробация результатов исследования 

В работе использован уникальный биопсийный и секционный материал: были 

изучены 180 биоптатов пищевода, взятые на 3 и 0.5-1 см выше Z-линии и 

эндоскопически удаленные и/или биопсированные полипы зоны пищеводно-

желудочного перехода, а также аутопсийный материал пищевода и желудка, 

полученный от 35 плодов в сроке от 22 недель гестации, и новорожденных в возрасте 

до 7 дней. Для решения поставленных задач автором использован комплекс 

современных методов исследования: морфологических, морфометрических, 

иммуногистохимических с последующей статистической обработкой количественных 

данных. Полученные в ходе исследования цифровые данные были собраны в 

электронной таблице Microsoft Excel XP (Microsoft Corp., США) с использованием 
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программы «Statistica 8.0» и соблюдением общих рекомендаций для медицинских и 

биологических исследований. Перед началом статистической обработки была 

проведена проверка вариационных рядов на нормальность распределения с помощью 

метода Колмогорова-Смирнова. Для оценки средних показателей вычислялись 

медиана и межквартильный размах Me (L 25%; U 75%). Значимость различий между 

средними величинами и относительными показателями в группах сравнивали с 

помощью U-теста по методу Манна-Уитни и двухстороннего точного критерия 

Фишера. Корреляционный анализ проводили с учетом всех полученных в работе 

данных с использованием метода Pearson (r).  

Основные положения диссертации представлены в докладах на XVI, XVII и ХХI 

Конгрессах детских гастроэнтерологов России и стран СНГ "Актуальные проблемы 

абдоминальной патологии у детей" (Москва, 2009, 2010 и 2014), на всероссийской 

конференции с международным участием «100-летие российского общества 

патологоанатомов. Научные чтения, посвященные памяти член-корр., з.д.н. РФ, 

профессора Олега Константиновича Хмельницкого» (Санкт-Петербург, 2009), на 

Восьмом Российском Конгрессе «Современные технологии в педиатрии и детской 

хирургии» (Москва, 2009), на Пятнадцатой, Девятнадцатой и Двадцатой Российской 

Гастроэнтерологической Неделе (Москва, 2009, 2013 и 2014), на XXXIX Сессии 

ЦНИИГЭ «Междисциплинарный подход к гастроэнтерологическим проблемам» 

(Москва, 2013), на межкафедральной конференции на кафедре патологической 

анатомии №1 педиатрического факультета в ГБУ ВПО «Российский национальный 

исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова» (Москва, 2015). 

По материалам исследования опубликовано 11 научных работ, из них 3 в 

изданиях, рекомендованных ВАК РФ. 

 

Объем и структура диссертации 

Диссертация состоит из введения и четырех глав: обзор литературы, материалы 

и методы исследования, результаты собственных исследований, обсуждение полу-

ченных результатов и практические рекомендации; выводы и список литературы. Ра-

бота изложена на 120 страницах машинописного текста и проиллюстрирована 24 ри-

сунками и 18 таблицами. Библиографический указатель включает 197 источников (74 

отечественных и 123 иностранных). 
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Глава 1 
 

ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ 

 

Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) согласно определению ВОЗ 

— заболевание, характеризующееся развитием воспалительных изменений слизистой 

оболочки дистального отдела пищевода и/или характерных клинических симптомов 

вследствие повторяющегося заброса в пищевод желудочного и/или дуоденального 

содержимого. 

В 1999 r. ГЭРБ официально вошла в Международную классификацию болезней 

10-го пересмотра (рубрика К21) и подразделяется на ГЭРБ с эзофагитом (К21.0) и 

ГЭРБ без эзофагита (К21.1) 

К 21.0 Гастроэзофагеальный рефлюкс с эзофагитом. 

К 21.9 Гастроэзофагеальный рефлюкс без эзофагита. 

Клинические проявления ГЭРБ очень многообразны, могут характеризоваться 

как пищеводными, так и широким спектром внепищеводных симптомов. Течение 

заболевания в ряде случаев носит волнообразный характер, с периодами обострения и 

относительной ремиссии, когда ребенок не предъявляет жалоб. К тому же, трактовка 

жалоб детей, особенно младшего возраста, может быть неоднозначной. Имеет 

значение и то, что проведение инвазивных методов обследования – 

эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) и рНметрии – у клинически здоровых детей 

затруднительно с этической точки зрения. Тем не менее, их результаты необходимы 

для точной диагностики и сбора объективных эпидемиологических данных. Поэтому 

истинная распространенность ГЭРБ в детской популяции неизвестна, а разработка 

более четких критериев диагностики затруднительна.  

   Основываясь на материалах изученной литературы, стоит признать, что для 

выявления эзофагита считаются более объективными данные эндоскопического 

исследования. Большинство работ, освещающих распространенность ГЭРБ и 

эзофагитов у детей, базируется на результатах ЭГДС. 

К сожалению, научных работ с глубоким и современным морфологическим 

исследованием у детей чрезвычайно мало. 
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В ходе эндоскопического исследования есть возможность оценить состояние 

слизистой оболочки пищевода, а также степень выраженности моторных нарушений в 

области пищеводно-желудочного перехода.  

Для наиболее объективной оценки отечественные исследователи предлагают 

пользоваться эндоскопическими критериями G.Tytgat (1990) в модификации В.Ф. 

Приворотского [57;58;59]. 

 

СИСТЕМА ЭНДОСКОПИЧЕСКИХ ПРИЗНАКОВ ГЭР У ДЕТЕЙ 

Морфологические изменения. 

I степень 

Умеренно выраженная очаговая эритема и (или) рыхлость слизистой абдоминального 

отдела пищевода.  

II степень 

То же + тотальная гиперемия абдоминального отдела пищевода с очаговым 

фибринозным налетом и возможным появлением одиночных поверхностных эрозий, 

чаще линейной формы, располагающихся на верхушках складок слизистой.  

III степень 

То же + распространение воспаления на грудной отдел пищевода. Множественные 

(иногда сливающиеся) эрозии, расположенные не циркулярно. Возможна повышенная 

контактная ранимость слизистой.  

IV степень 

Язва пищевода. Синдром Барретта. Стеноз пищевода. 

Моторные нарушения. 

А. Умеренно выраженные моторные нарушения в области НПС (подъем Z-линии до 1 

см), кратковременное провоцированное субтотальное (по одной из стенок) 

пролабирование на высоту 1-2 см., снижение тонуса НПС. 

В. Отчетливые эндоскопические признаки недостаточности кардии, тотальное или 

субтотальное провоцированное пролабирование на высоту более 3 см с возможной 

частичной фиксацией в пищеводе. 

С. То же + выраженное спонтанное или провоцированное пролабирование выше 

ножек диафрагмы с возможной частичной фиксацией 
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Во многом данная классификация отражает принципы классификации 

эзофагитов у взрослых, которая была принята на Всемирном гастроэнтерологическом 

конгрессе в Лос-Анжелесе в 1994 году и используется наиболее широко.   

 

Лос-Анджелесская классификация рефлюкс-эзофагита. 

Степень A 

Одно (или более) поражение слизистой оболочки (эрозия или изъязвление) длиной 

менее 5 мм, ограниченное пределами складки слизистой оболочки. 

Степень B 

Одно (или более) поражение слизистой оболочки длиной более 5 мм, ограниченное 

пределами складки слизистой оболочки. 

Степень C 

Поражение слизистой оболочки распространяется на 2 и более складки слизистой 

оболочки, но занимает менее 75% окружности пищевода. 

Степень D 

Поражение слизистой оболочки распространяется на 75% и более окружности 

пищевода. 

Известно, что большинство больных ГЭРБ (55%) не имеет эндоскопических 

признаков эзофагита, а среди больных эрозивной рефлюксной болезнью более чем у 

80% наблюдается эзофагит степеней А или В (отграниченные повреждениями 

слизистой оболочки более 5 мм длиной, расположенными на вершинах складок 

пищевода и не распространяющимися на межскладочные пространства). Эзофагит 

степени D (выраженный, с повреждениями слизистой оболочки, 

распространяющимися на межскладочные пространства и занимающие в сумме три 

четверти и более окружности пищевода) наблюдается только в 5-6% случаев 

эрозивной ГЭРБ. По данным некоторых исследований, доля больных НЭРБ в 

структуре ГЭРБ в последнее время увеличилась до 65-70% [88]. У детей частота 

эндоскопически негативной ГЭРБ составляла 56%, при наличии кислого рефлюкса 

эндоскопически негативная ГЭРБ обнаруживалась в 38% наблюдений, а при наличии 

щелочного рефлюкса - в 17,5% [4]. Яркие симптомы диспепсии, проявлявшиеся 

изжогой у 60% пациентов, отрыжкой у половины больных, тошнотой и рвотой у 30%, 

при эндоскопическом исследовании при этом были выявлены единичные эрозии в 

пищеводе лишь в 13%, у остальных детей был диагностирован катаральный эзофагит. 
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Проведение 24 рН-метрии выявило патологический гастроэзофагеальный рефлюкс у 

80% детей [16].  

Среди детей и подростков от 6 до 18 лет с патологией органов пищеварения 

эндоскопически позитивная ГЭРБ встречается в 30,4%. В её структуре катаральные 

эзофагиты занимают 81,8%, а эрозивно-язвенные эзофагиты – 18,2%. У детей с 

рефлюкс-эзофагитом степень А диагностировалась в 69,1%, степень В - в 28,2%, 

осложненная форма ГЭРБ в виде язвенных поражений пищевода составила 15,5% от 

всех деструктивных форм рефлюкс-эзофагита [75]. 

У детей с эрозивно-язвенным рефлюкс-эзофагитом полипы пищевода и 

кардиоэзофагеального перехода выявлены в 27,2% [75]. Непосредственной причиной 

формирования полипов пищевода считается гастроэзофагеальный рефлюкс, 

приводящий к хроническому воспалению слизистой оболочки пищевода и нарушению 

процессов репарации, пролиферации и регенерации эпителия [5]. За последнее 

десятилетие частота полипов кардио-эзофагеального перехода увеличилась с 0,2 % до 

6,2 %, эти новообразования сочетаются с эзофагитом и с линейной эрозии над 

полипом в 93 % и 63 % соответственно [107, 78]. Динамическое эндоскопическое 

наблюдение в течение 3-х лет за детьми с полипами пищевода и 

кардиоэзофагеального перехода показало, что    в 43,5% случаев произошел их 

регресс, в 43,5% случаев размеры оставались стабильными и в 13,0% наблюдался 

рост полипов, что послужило поводом для эндоскопической полипэктомии [75]. 

Частота рецидивирования полипов кардио-эзофагеального перехода после 

эндоскопической полипэктомии увеличивалась до 46 %. При длительном 

катамнестическом наблюдении показано, что факторами, способствующими 

возникновению рецидивов, являются: младший школьный возраст ребёнка, наличие 

воспалительных изменений полипа, прогрессирование эзофагита и нарушений 

моторики ВОПТ, нерегулярная лекарственная терапия после проведенного 

оперативного удаления полипа [78].  

В 2002 г. H.B. El-Serag и соавт. [102] оценили результаты ЭГДС 402 

неврологически здоровых лиц с симптомами ГЭРБ в возрасте 1,5–25 лет (средний 9,7 

года). Эрозивный эзофагит был выявлен у 139 (34,6%) пациентов. У 11 (2,7%) детей 

на основании наличия очагов атипичной слизистой оболочки в терминальном отделе 

пищевода был заподозрен пищевод Баррета. При дальнейшем гистологическом 
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исследовании биоптатов во всех 11 случаях выявлены признаки желудочной 

метаплазии, признаков кишечной метаплазии не обнаружено [102].  

С целью определения распространенности эрозивного эзофагита среди детей 

M.A. Gilger и соавт. в 2008г. [108] было проведено более масштабное исследование 

[108]. В работе использовались данные ЭГДС 7188 детей и подростков в возрасте до 

17 лет (средний 12,7±4,9 года). У 12,4% из них был выявлен эрозивный эзофагит. 

Оценивалась частота заболевания в различных возрастных группах (рис. 2.). Среди 

детей до 1 года эрозивный эзофагит был обнаружен в 5,5% случаев (29/531). С 

возрастом его частота увеличивалась и к 17 годам составила 19,6% (106/542). У 7,7% 

детей с эрозивным эзофагитом достоверно чаще, чем без него (2,5%), выявлялась 

грыжа пищеводного отверстия диафрагмы. Таким образом, было показано, что с 

возрастом вероятность развития эрозивных эзофагитов увеличивается; наличие грыжи 

пищеводного отверстия диафрагмы является фактором риска появления эрозий в 

пищеводе.  

Изучению частоты и распространенности неэрозивной и эрозивной ГЭРБ у 

детей по данным ЭГДС посвящен ряд исследований и в России. По данным Л.А. 

Семенюк [62], среди детей и подростков от 6 до 18 лет с патологией органов 

пищеварения у трети выявлена эндоскопически позитивная форма ГЭРБ, которая в 

24,8% наблюдений проявляется в форме катарального и в 5,6% – эрозивно-язвенного 

рефлюкс-эзофагита. С годами удельный вес хронических эзофагитов при 

гастроэнтерологической патологии растет: с 7,5% в 6–7-летнем возрасте до 35,7% в 

16–18-летнем.  Параллельно с этим установлено утяжеление течения патологии: с 11 

лет увеличивается выявляемость эрозивно-язвенного рефлюкс-эзофагита .  

         В исследовании Н.В. Лярской [39;42]  были оценены результаты 9472 ЭГДС 

детей    в возрасте до 15 лет (преобладающий возраст от 12 до 15 лет) за период с 2002 

по 2006 г. Был показан рост общего числа больных с рефлюкс-эзофагитами за 

исследуемый период: 2002 г. – 9%, 2003 г. – 11%, 2004 г. – 14%, 2005 г. – 22%, 2006 г. – 

23%. За 5 лет увеличился также удельный вес числа детей с рефлюкс-эзофагитами в 

возрасте от 0 до 7 лет – с 9 до 14,7%.  

Большинство исследователей отмечают, что клиническая картина ГЭРБ в 

разном возрасте отличается. По мере взросления симптомы болезни у детей 

становятся все более похожими на таковые у взрослых [25], для которых наиболее 

характерными жалобами при ГЭРБ считаются изжога и кислая отрыжка [29]. В работе 



 

16 

S.P. Nelson [141;142] исследовалась частота симптомов, ассоциированных с ГЭР, у 

детей и подростков в возрасте от 3 до 17 лет. В первые две группы вошли родители 

обследуемых в возрасте 3–9 лет и 10–17лет, а третью группу составили сами 

пациенты 10–17 лет. Оказалось, что дети младшего возраста наиболее часто 

жаловались на боль в животе (7,2%), реже – на регургитацию и изжогу (2,3 и 1,8% 

соответственно). Старшие дети со слов родителей наиболее часто отмечали изжогу 

(3,5%), реже – боль в животе и регургитацию (3 и 1,4%). В возрастной группе 10–17 

лет по оценке самих обследованных частота тех же жалоб была значительно выше: 

изжога – 5,2%, абдоминальная боль – 5%, кислая отрыжка и регургитация – 8,2%.  

S.K. Gupta и соавт. [112] определяли взаимосвязь жалоб и тяжести эзофагита у 

детей разных возрастов. Дети с характерными для ГЭРБ симптомами была разделены 

на две группы: 45 – с эрозивным эзофагитом и 45 – с эндоскопически негативной 

формой. Наиболее частыми жалобами были регургитация/рвота, абдоминальная боль 

и кашель. У детей 1–5 лет с эрозивным эзофагитом в сравнении со старшими детьми 

кашель, отставание в физическом развитии, регургитация/рвота встречались чаще, 

протекали тяжелее, а изжога наблюдалась редко .  

      Определению распространенности симптомов ГЭРБ среди подростков 14–18 лет 

было посвящено исследование T.S. Gunasekaran и соавт. [111]. Из числа опрошенных 

(1286) 56% отметили наличие у них хотя бы одного эзофагеального или 

респираторного симптома ГЭРБ. Частота пищеводных жалоб составила: изжоги – 

22%, регургитации – 21%, дисфагии – 15%. Среди респираторных симптомов 

наблюдались одышка (24%), затрудненное дыхание (20%) и кашель (18%). У 

подростков с эзофагеальными симптомами чаще, чем у обследованных только с 

респираторными жалобами, выявлялись и респираторные нарушения (52% против 

25%)[10].  

ГЭРБ может протекать с периодами обострения и ремиссии. Симптомы ГЭРБ у 

детей могут обостряться на фоне присоединения интеркуррентных заболеваний, 

например простудных или других инфекций. Факторами, приводящими к обострению 

ГЭРБ, являются также стресс, погрешности в диете, физические нагрузки, связанные 

с напряжением мышц передней брюшной стенки и переворотами туловища. По 

данным 48-часовой рН-метрии была определена значительная вариабельность 

характера и частоты рефлюксов даже в течение 2 сут подряд. L. Mahajan и соавт. [134] 

показали, что 8 из 26 обследованных до 17 лет имели противоречивые (норма и 
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патология) результаты в 1-е и 2-е сутки рН-мониторинга: у 5 были нормальные 

показатели в 1-е и патологические во 2-е сутки исследования, а у 3 – наоборот.  

Таким образом, ГЭРБ у детей характеризуется высокой частотой по сравнению 

с другими функциональными расстройствами. Распространенность ее увеличивается 

с возрастом. Родители не всегда способны адекватно оценить жалобы своего ребенка, 

особенно такие субъективные, как изжога. К тому же, сами дети часто не могут точно 

объяснить свои ощущения. Кроме того, большинство авторов отмечают, что 

клинические проявления ГЭРБ у детей отличаются от таковых у взрослых и разнятся 

в различном возрасте. Основной жалобой у детей младшего возраста является боль в 

животе, в то время как изжога при ГЭРБ выходит на первый план у подростков.  

Единого мнения относительно возрастной эволюции проявлений болезни 

начиная с первого года жизни нет. Данные о прогностической значимости 

патологической регургитации у младенцев и ее влиянии на формирование ГЭРБ у 

этих детей в старшем возрасте противоречивы и требуют дополнительных 

исследований.  

Сведения о частоте эзофагитов по результатам ЭГДС также различаются. 

Распространенность эрозивных форм колеблется от 12 до 36% [2, 3, 9]. Для многих 

исследований выборка пациентов представлена больными гастроэнтерологического 

профиля, тем самым часть детей с бессимптомным течением рефлюкс-эзофагита не 

учитывается.  

Неоднозначны и результаты рН-метрии в пищеводе. Данные могут различаться 

в течение двух последовательных суток рН-мониторинга. Кроме того, многими 

исследователями подтверждается отсутствие взаимосвязи выраженности 

клинических, эндоскопических и рН-метрических изменений. 

Все вышеперечисленное свидетельствует об отсутствии четких 

диагностических критериев ГЭРБ у детей и соответственно вызывает необходимость 

широкомасштабных исследований.  

Для более объективной оценки распространенности ГЭРБ у детей требуется 

разработка четких единых критериев диагностики с учетом различных вариантов 

течения заболевания в разных возрастных группах.  

Наиболее опасным осложнением хронического течения рефлюкс-эзофагита 

считается пищевод Баррета, который формируется у 0,4-2% населения. По данным 

разных авторов, синдром Баррета встречается у 8-20% больных рефлюкс-эзофагитом, 
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при этом в 30-40 раз повышается риск развития рака пищевода [65, 85]. По другим 

данным, из 700 биопсий, выполненным по результатам более 6 тыс проведенных 

ФГДС у детей, морфологические признаки пищевода Баррета были обнаружены у 1% 

[12]. Риск развития аденокарциномы пищевода в 4 раза выше у людей, перенесших в 

детстве пептический эзофагит [77].  

В патогенезе формирования ГЭР ключевую роль отводят нарушениям моторики 

верхнего и нижнего отделов пищеварительного тракта. У детей с рефлюкс-эзофагитом 

по сравнению с группой детей, страдавших хроническим гастродуоденитом, чаще 

выявлялась недостаточность нижнего пищеводного сфинктера (31,4% и 7,7% 

соответственно, р < 0,05), гастро-эзофагеальные рефлюксы (70,9% и 17,8%, р < 0,05) и 

дуоденогастральные рефлюксы (55,5% и 32,3%, р < 0,05) [75]. Среди детей с 

хроническим запором поражения пищевода и кардио-эзофагеального перехода 

обнаруживались в 45%, зависели от характера патологии толстой кишки и степени 

выраженности задержки стула, дуодено-гастральный рефлюкс диагностировался в 

77,2%, сопутствовал воспалительным изменениям ВОПТ, способствует развитию 

щелочного и смешанного ГЭР [97].  

Как это ни парадоксально, но развитию ГЭР может способствовать проведение 

эрадикационной терапии. При успешной эрадикации пропадает ощелачивающий 

эффект аммония, получаемого из мочевины с помощью уреазы H. pylori [163], 

соответственно, возрастает секреция соляной кислоты и накапливается кислое 

содержимое в желудке, что в сочетании со снижением перистальтической активности 

желудка, поддерживавшейся H. pylori, создает предпосылки для развития ГЭР. После 

эрадикации также снижается уровень сывороточного гастрина, который повышает 

тонус нижнего пищеводного сфинктера [14]. У взрослых мужчин развитие ГЭР после 

эрадикации происходит преимущественно при наличии выраженного фундального 

гастрита и нарастания веса, обуславливающего моторно-эвакуаторные нарушения, 

характерные для людей с избыточным весом [134]. После эрадикационной терапии 

язвенной болезни ДПК признаки ГЭРБ через 12 мес выявлялись с частотой 19%, 

через 24 мес. у 28%, через 36 мес. у 37% и через 48 мес. у 44% больных [136].  

Функциональные нарушения моторики ВОПТ (гастроэзофагеальные, 

дуоденогастральные, дуоденогастро-эзофагеальные рефлюксы) выявлялись у 57,1% 

детей с ЯБДК, как в стадии обострения, так и в стадии ремиссии [96, 23]. Было 

показано, что у детей хронические воспалительные заболевания ВОПТ, 
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ассоциированные с H. pylori, в 70% случаев сопровождаются моторно-эвакуаторными 

нарушениями гастродуоденальной зоны, а проведение эрадикационной терапии 

приводит к увеличению частоты и выраженности моторных дисфункций [14]. 

Отмечено, что по мере увеличения времени, прошедшего с момента эрадикации, 

частота возникновения сопутствующей ГЭРБ у детей с дуоденальными язвами 

неуклонно возрастает [55].  

Хорошо известно, что Н. pylori способен стимулировать кислотную продукцию 

в желудке, которая в сочетании с моторными нарушениями пищевода становится 

одним из решающих факторов в развитии рефлюкс-эзофагита [76]. С другой стороны, 

повышенная интрагастральная кислотность, независимо от Нр-статуса, является 

одним из доминантных факторов в патогенезе ГЭРБ у пациентов с язвенной 

болезнью, что требует адекватной антисекреторной терапии у данной категории 

больных [45;34].  

В оригинальном исследовании Вишневой Е.А., 2008 была проведена оценка 

соответствия стандартам и рекомендациям, основанным на базе доказательной 

медицины, которые используются при терапии патологии ВОПТ у детей и подростков 

(методом анкетирования педиатров гастроэнтерологов). Несоответствие стандартам 

при ГЭРБ составило 55%, при язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной 

кишки - 25% [17]. Только 40,8% детей с впервые выявленной в эндоскопическом 

центре ЯБ находились на стационарном обследовании и лечении, у 19.5% больных с 

ранее не диагностированным или не леченным в амбулаторных условиях язвенным 

процессом эндоскопически выявлена деформация луковицы ДПК,  

У половины детей отсутствовал контроль за результатами эрадикационной 

терапии, обнаруживалась низкая выявляемость семейного носительства Нр-инфекции 

и отсутствие системного подхода к ее эрадикации [96, 22]. Неполное назначение 

лекарственных средств при ГЭРБ выявлялось в 30-43% (антациды и прокинетики, 

соответственно), антибиотики в эрадикационной терапии ЯБ и хронического гастрита 

применялись лишь в 45,5% случаев. Комплекс терапии, проводимой подросткам при 

ЯБ желудка и двенадцатиперстной кишки, не включал консультативную помощь 

физиотерапевта и психоневролога. Также обнаружено частое назначение при 

заболеваниях ВОПТ у детей препаратов с недоказанной эффективностью. При ГЭРБ 

витамины применялись в 43,9%, пробиотики - в 21,7%. При ЯБ желудка и 

двенадцатиперстной кишки витамины назначались в 94,8%; ферменты - в 64,7%, 
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гепатопротекторы - в 17,2%. В терапии хронического гастрита ферменты 

использовались в 69,0%, гепатопротекторы - в 14,9% [17]. Выявленные факты вносят 

существенный вклад в хронизацию течения патологии ВОПТ, поскольку такие 

назначения приводят к очевидному снижению комплаентности из-за удорожания 

курса лечения и полипрагмазии. 

Установлена четкая взаимосвязь между частотой патологических состояний 

ВОПТ и периодами физиологического вытяжения: 6-7 лет, 9-10 лет и 12-14 лет [95]. 

По данным других исследователей, критическим периодом для возникновения 

поражений пищевода, является возраст от 12 до 15 лет. Именно в пубертатном 

периоде происходят интенсивные изменения в строении тела и внутренних органов, 

отмечается качественная перестройка нейроэндокринной регуляции, что значительно 

изменяет морфологические и физиологические соотношения отдельных органов и 

систем. Возникает дезинтеграция роста и созревания, приводящая к нарушению 

моторики желудочно-кишечного тракта и нижнего пищеводного сфинктера в 

частности [75]. Косвенным доказательством влияния физического развития, а именно 

периодов роста детей школьного возраста с рефлюкс-эзофагитом, гастродуоденитом и 

нарушениями моторики ВОПТ (ГЭР, ДГР), было обнаружение нестабильности 

шейного отдела позвоночника у 63% детей, наиболее часто встречавшейся при обоих 

видах рефлюксов -70% [27].  Бурный рост ребенка, диспропорции отдельных органов 

и систем организма отражаются в появлении симптомов недостаточности 

физиологических сфинктеров и дискинезии ВОПТ, в частности появлении ГЭР 

(тошнота, изжога, отрыжка воздухом и кислым, рвота пищей). В данной клинической 

ситуации целесообразно оценить физическое развитие ребенка, скорость прибавки 

роста и массы тела за период времени, предшествующий появлению жалоб. 

Морфологическое исследование традиционно входит в перечень 

диагностических мероприятий при ГЭРБ у детей, однако показания к его проведению 

и его использование в практической работе ограничены. 

Согласно последним рекомендациям по диагностике и лечению ГЭРБ у детей 

прицельная биопсия слизистой пищевода у детей с последующим гистологическим 

изучением материала проводится по следующим показаниям: 

1) расхождение между рентгенологическими и эндоскопическими данными в 

неясных случаях,  

2) при атипичном течении эрозивно-язвенного эзофагита, 
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3) при подозрении на метапластический процесс в пищеводе (барреттовская 

трансформация), 

4) папилломатоз пищевода, 

5) подозрение на малигнизацию опухоли пищевода. 

В других случаях необходимость биопсии определяется индивидуально. 

Стандартные требования к биоптату включают в себя следующее: материал 

должен содержать эпителий, собственную пластинку и мышечную пластинку 

слизистой оболочки (СО) и быть ориентирован перпендикулярно для возможности 

правильной оценки толщины базального слоя, разрастания сосудов и удлинение 

стромальных сосочков. Для дифференциального диагноза предпочтительно наличие 2 

или 3 этих признаков, что нельзя выявить при неправильно ориентированной 

биопсии. У взрослых невозможность использования четко определяющихся 

гистологических критериев приводит к 50% чувствительности в диагностике 

эзофагита [115]. Исследователи обращают внимание на большую вероятность 

неравномерного повреждения СО пищевода, что не позволяет диагностировать 

изменения при гистологическом исследовании. Эзофагит может выявляться только 

при морфологическом исследовании, в то время как слизистая эндоскопически не 

изменена [165].  

Морфологические изменения при рефлюксе обычно представлены 

расширенными межклеточными пространствами, утолщением базального слоя за счет 

быстрой регенерации и "сосудистыми озерами". Последние представляют собой 

расширенные капилляры из-за длительного воздействия кислоты на слизистую 

оболочку, эндоскопически описываются как красные полоски и расцениваются как 

самые ранние эндоскопические признаки рефлюксной болезни. Преимущественно 

наблюдаются в зоне продолжения дорзальной складки желудка, и при сохраняющемся 

воздействии кислоты там же появляются первые эрозии [88]. 

Гистологическими критериями минимально выраженного эзофагита считаются 

удлинение сосочков и гиперплазия базальной зоны. Умеренный эзофагит 

диагностируется при наличии врастания сосудов в сосочки и наличие 1-15 

эозинофилов и /или нейтрофилов в большинстве полей зрения. Тяжелый эзофагит 

диагностируется при наличии эрозивных и язвенных поражений [165].  

Расширение межэпителиальных контактов является маркером повреждения 

эпителия пищевода. Агрессивный рефлюкс повреждает межклеточные 



 

22 

соединительные структуры, что ведет к расширению межклеточных пространств. 

Кислоточувствительная ноцицептивная модель рефлюкса рассматривает изжогу как 

болевой ответ на хемостимуляцию интраэпителиальных нервных окончаний, 

расположенных внутри или непосредственно сразу под многослойным плоским 

эпителием пищевода. Повреждающий кислый рефлюктат достигает и стимулирует эти 

нервные окончания как следствие повышенной проницаемости эзофагеального 

эпителия, которая в свою очередь, появляется в результате кислого повреждения 

пепсином кислотой эпителия. Эти процессы отражаются в расширении 

межэпителиальных пространств (МЭП) [170, 158]. Расширение МЭП встречается и в 

дистальном и в проксимальном отделах пищевода, является длительно 

сохраняющимся признаком, чувствительным маркером неэрозивной ГЭРБ [122, 125]. 

Установлено 4 класса МЭП в зависимости от их размера. Показано наличие 

значительной и независимой связи размеров МЭП с клиническими симптомами 

эзофагита, данными гистологического и морфометрического исследования [150]. По 

данным трансмиссионной электронной микроскопии 3-х месячный курс 

антисекреторной терапии ГЭРБ приводит к уменьшение размеров МЭП в 90%. Более 

длительный курс терапии значительно увеличивал пролиферацию эпителиальных 

клеток СО пищевода в группе пациентов с эрозивным эзофагитом [121]. Наиболее 

чувствительным, но слабо специфичным гистологическим маркером рефлюкса 

считаются реактивные изменения со стороны эпителия, характеризующиеся 

увеличением базального клеточного слоя больше чем на 15% толщины 

эпителиального слоя или удлинение сосочков до верхней трети эпителиального слоя. 

Эти изменения отражают увеличение слущивания многослойного эпителия СО 

пищевода. Длина сосочков нарастает из-за гибели клеток поверхностного слоя 

вследствие воздействия кислотного рефлюкса, в то время как базальноклеточная 

гиперплазия отражает репаративные процессы. Такие изменения отмечаются почти в 

50% биопсий пищевода, взятых у здоровых людей на уровне 2-3 см выше Z линии 

[123]. Характерные для рефлюкса гистологические изменения могут наблюдаться 

даже в том случае, когда при проведении эндоскопии СО выглядит неповрежденной 

[149].  

Повреждение сосудистого русла пищевода кислым рефлюксом высвобождает 

вазоактивные субстанции, которые способствуют развитию отека и миграции 

нейтрофилов и эозинофилов в зону воспаления. Для острого эзофагита нейтрофилы 
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(ПЯЛ) являются специфичным, но нечувствительным маркером, выявленным только у 

15-40% больных рефлюкс-эзофагитом [135]. Сочетание нейтрофилов, эозинофилов и 

баллонных клеток в утолщенной СО с удлиненными сосочками в биопсиях детей, 

страдающих рефлюкс-эзофагитом, расценивается как специфический маркер 

заболевания [123, 183]. Эозинофилы находят в биопсиях значительно чаще (в 19 - 63% 

случаев), но они мало специфичны, присутствуют почти у 33% здоровых взрослых. 

[145].  

У детей чувствительность и специфичность выявления эозинофилов в биоптате 

СО пищевода значительно выше, поскольку в неспецифической воспалительной 

реакции эозинофилы в детском возрасте не участвуют Эозинофилия СО пищевода 

описана как при эзофагите, ассоциированном с аллергией к белкам коровьего молока, 

так и при первичном рефлюкс эзофагите. Клиническое значение эозинофилов и их 

роль в патогенезе повреждения СО плохо изучена и до последнего времени является 

предметом дискуссии. Некоторые исследователи предполагают активную роль 

эозинофилов в воспалительном процессе эзофагита и подтверждают это наблюдение 

исчезновением симптомов и эозинофилов в СО пищевода при исключении коровьего 

молока из диеты или при приеме оральных стероидов, в обоих случаях предполагая 

патоэтиологическую роль эозинофилов. Плотность эозинофилов в СО может быть 

важна при проведении дифференциального диагноза между аллергическим и 

идиопатическим эозинофильным эзофагитом [155, 123]. Было показано, что по мере 

взросления (с 2 до 14 лет) детей с поражениями ВОПТ нарастает число фибробластов, 

количество эозинофилов, при этом клеточная плотность инфильтрата и число 

нейтрофилов в целом не изменяются [33].  

Интраэпителиальные Т лимфоциты, известные как cytokine-induced neutrophil 

chemoattractant или squiggle клетки, также считаются маркерами рефлюкс эзофагита 

[187, 151, 125]. У детей с тяжелым эзофагитом количество интраэпителиальных Т-

клеток было больше по сравнению со слабо выраженным эзофагитом и без 

морфологических признаков эзофагита, во всех исследуемых группах отмечалось 

повышение количества интраэпителиальных лимфоцитов в сравнении с контрольной 

группой, но корреляция между количеством интраэпителиальных лимфоцитов и 

выраженностью воздействия кислоты на СО пищевода отсутствовала [133]. .У 

взрослых больных с эзофагитом и /или гастритом, плотность клеточного инфильтрата 
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распределялась одинаково на всем протяжении ВОПТ независимо от пораженного 

органа, отражая диффузное воспаление [160]. 

Клетки Лангерганса (дендритные клетки) - антиген-презентирующие клетки 

иммунной системы эпителиального покрова, в пищеварительном тракте в норме 

присутствуют исключительно в эпителии пищевода [133] и выявляются с помощью 

моноклональных антител к CD1a. Индуцируют развитие контактного аллергического 

дерматита и реакцию отторжения кожного трансплантата [142], повышение плотности 

клеточного инфильтрата обнаружено у больных с ГЭРБ [171]. При проведении 

иммуносупрессивной терапии их количество уменьшается в эпителии десны [122], а в 

эксперименте - в эпителии СО пищевода мышей [37]. 

Обнаружение тучных клеток в СО пищевода позволяет дифференцировать ГЭР 

и эозинофильный эзофагит, при этом выявление тучных клеток часто совпадает с 

наличием эозинофилов [169]. Нейтрофильные лейкоциты также являются 

индикаторами степени воспаления. Определение количества эозинофилов и/или 

нейтрофилов в поле зрения используется для оценки тяжести эзофагита [133]. 

У взрослых больных обнаружено, что эрозивная форма ГЭРБ характеризуется 

повышением числа клеток пищевода, иммунопозитивных к NO-синтазе, эндотелину-

1, мелатонину и гипоплазией кальретинин-иммунопозитивных клеток. Неэрозивная 

форма ГЭРБ ассоциирована с гиперплазией клеток пищевода, иммунопозитивных к 

синтазе оксида азота и уменьшением количественной плотности кальретинин-

иммунопозитивных клеток, тогда как число эндотелин-1 и мелатонин-

иммунопозитивных эпителиоцитов пищевода не отличается от контрольных значений 

у больных хроническим гастритом [53]. 

Диссоциация между наличием хеликобактерного гастрита у большинства лиц с 

ГЭРБ и невысокой степенью микробного обсеменения дистального отдела пищевода 

(16%), на фоне замены плоского эпителия промежуточным и цилиндрическим (более 

чем у 80% больных), указывает на первичность морфологических изменений под 

влиянием рефлюкса. Лейкоцитарная, плазмоцитарная, лимфоцитарная и 

эозинофильная инфильтрация нижней части пищевода была более выражена при 

эрозивном, чем при катаральном эзофагите и коррелировала со степенью активности 

хеликобактерного гастрита. Показано, что катаральные и эрозивные изменения СО 

нижней части пищевода не ассоциируются, в большинстве своем, с хеликобактерной 

экспансией [46]. У взрослых больных с ЯБ двенадцатиперстной кишки в фазе 
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рецидива, сочетающейся с верифицированной ГЭРБ и клинически персистирующей 

изжогой в 93% и 89% выявлена слабая и умеренная инфильтрация СО нижней трети 

пищевода мононуклеарами и нейтрофилами [98]. У взрослых больных с ГЭРБ и 

ожирением недостаточность кардии и умеренно выраженный эзофагит встречались в 

70%, неизмененная СО пищевода обнаруживалась в 18%, при гистологическом 

исследовании дистрофические изменения диагностируются в 88%, эзофагит 0-I 

степени в 72% [11]. 

В 1950 г. английский ученый N. Barrett [78] впервые описал синдром, 

включающий грыжу пищеводного отверстия диафрагмы, пептическую язву пищевода 

и очаговые изменения слизистой оболочки дистального отдела пищевода. 

Первоначально автор считал, что обнаруженные изменения являются следствием 

порока развития пищевода, названного им "врожденный короткий пищевод". Но в 

последующем он отказался от этого предположения и принял термин "пищевод, 

покрытый цилиндрическим эпителием" (columnar lined esophagus), введенный P. 

Allison и соавт. [3, 8]. Термин "пищевод Барретта" (ПБ) был введен P. Allison и A. 

Jonstone в 1953 г. и до настоящего времени используется большинством зарубежных и 

отечественных авторов [1, 158].  

Несмотря на значительный прогресс в диагностике и лечении этого 

заболевания, ПБ по-прежнему вызывает большой интерес у исследователей. У детей 

ПБ встречается значительно реже, чем у взрослых больных. В связи с этим некоторые 

вопросы, посвященные этиологии, патогенезу, лечению и прогнозу при ПБ у детей, 

окончательно не определены [57, 60, 117].  

В настоящее время под ПБ принято понимать патологическое состояние, при 

котором происходит замещение эпителия пищевода (многослойного плоского 

неороговевающего) эпителием тонкокишечного и/или желудочного типа вследствие 

хронического воздействия повреждающих факторов при желудочно-пищеводном и 

щелочном рефлюксе [60, 78].  

С момента первого описания понятие ПБ претерпело существенные изменения 

[55]. Сначала за ПБ принимали обнаруженный в дистальном отделе пищевода 

эпителий желудка [7, 8, 60, 104]. В последнее время многие авторы считают, что 

диагноз ПБ правомочен только в случае обнаружения в дистальном отделе пищевода 

специализированного эпителия тонкокишечного типа [78]. Термин 

"специализированный цилиндрический эпителий" (specialized columnar mucosa) 
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наиболее часто используется в англоязычной литературе для характеристики ПБ [24, 

29, 39, 57, 60, 78, 104, 108].  

 

Согласно современным представлениям: 

1) диагноз ПБ не вызывает сомнений при обнаружении в пищеводе 

специализированного цилиндрического эпителия тонкокишечного типа; 

2) кардиальный тип метаплазии, простирающийся в пищеводе более 2 см от 

пищеводно-желудочного перехода, рассматривается как состояние, предшествующее 

ПБ; 

3) в случае обнаружения фундального типа метаплазии диагноз ПБ не ставится 

[24, 60, 78]. 

 

Морфологические признаки ПБ. 

До настоящего времени не утратила своей актуальности классификация ПБ по 

A. Paull [104, 108, 149]: 

1) фундальный тип метаплазии: в дистальном отделе пищевода определяются 

главные и париетальные клетки фундального отдела желудка, а кроме того, клетки, 

продуцирующие слизь; 

2) переходный или кардиальный тип метаплазии: в дистальном отделе 

пищевода обнаруживается эпителий кардиального отдела желудка, содержащий 

железы пилорического отдела желудка; 

3) специализированный цилиндрический тип метаплазии: в дистальном отделе 

пищевода обнаруживается эпителий, напоминающий эпителий тощей кишки, 

содержащий бокаловидные железистые клетки (Goblet cells).  

Замечено, что существует закономерность распределения различных типов 

барреттовской метаплазии на протяжении дистального отдела пищевода. Так, A. Paull 

и соавт. [104] обнаружили, что наиболее проксимальное расположение в пищеводе 

занимает специализированный цилиндрический тип эпителия, дистальное 

расположение характерно для фундального типа, а промежуточное — для 

кардиального (переходного) типа.  

Сочетание различных форм метаплазии эпителия на протяжении дистального 

отдела пищевода обнаружено у большинства пациентов [104]. Например, из 11 

больных с ПБ у 1 пациента выявлено одновременное сочетание всех 3 
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разновидностей метаплазии эпителия, у 5 пациентов отмечалось сочетание 2 типов 

метаплазии и лишь 1 форма метаплазии была у 5 больных [104]. Специальные 

исследования показали, что не существует прямой зависимости между степенью 

воспалительного процесса в пищеводе и типом метаплазии [104].  

У части больных специализированный цилиндрический тонкокишечный тип 

эпителия, кроме пищевода, обнаруживается и в желудке [24, 78]. Метаплазированный 

эпителий в желудке отличается от аналогичного типа метаплазии в пищеводе лишь 

клеточным составом [60, 78]. Так, специализированный цилиндрический тип 

метаплазии пищевода состоит из трех видов клеток: псевдоабсорбционных, 

бокаловидных и клеток, продуцирующих слизь [78]. В желудке специализированный 

цилиндрический тип метаплазии состоит из четырех видов клеток: к перечисленным 

выше добавляются еще и абсорбционные клетки тонкой кишки [11, 78].  

Результаты электронной микроскопии показали, что в норме бокаловидные 

клетки тощей кишки отличаются от аналогичных клеток при ПБ только морфологией 

слизистых гранул в цитоплазме клетки [60, 78].    

Псевдоабсорбционные клетки при ПБ отличаются от подобных клеток тонкой 

кишки лишь количеством и формой микроворсинок [60, 78]. В целом, 

специализированный тип цилиндрического эпителия при ПБ соответствует неполной 

кишечной метаплазии, так как содержит клетки, всасывающая способность которых 

недостаточна [60, 78].  

В работе D. Skinner и соавт. приведены гистологические характеристики 

эпителия с относительным и высоким риском малигнизации [60, 78, 129]. Переход 

специализированного тонкокишечного типа метаплазии в дисплазию, а дисплазия в 

аденокарциному описан в работах [60, 78, 129].  

ПБ по локализации метаплазированного эпителия в пищеводе может иметь 

мозаичное и сплошное расположение [104, 129]. Протяженность ПБ от желудочно-

пищеводного перехода у детей варьирует от 2 до 14 см (в среднем 5,4 см) [11, 24, 59. 

60, 104].  

В настоящее время, как в гистологической, так и в клинической литературе о 

строении  пищеварительного тракта много внимания уделяется пищеводно-

желудочному переходу.  

В анатомический перечень пищеводно-желудочного перехода, или комплекса 

(по определению Л.Л.Колесникова, Д.Б.Никитюка и Ю.М.Селина, 1997), отдельные 
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авторы включают наддиафрагмальный участок грудной части пищевода, пищевод в 

пределах пищеводного отверстия диафрагмы, брюшную часть пищевода и 

кардиальную часть желудка. 

Наддиафрагмальный сегмент имеет длину 3-4 см; с возрастом именно в этом 

сегменте формируется луковицеподобная ампула, возникающая в фазе вдоха при 

задержке дыхания и наличии содержимого в просвете пищевода. Однако 

анатомически, как подчеркивают Д.И.Тамулевичуте и А.М.Витенас (1986) [66] , 

указанный сегмент пищевода не существует. Именно на уровне этого отрезка 

пищевода чаще всего можно наблюдать эпифренальные дивертикулы, варикозно 

расширенные вены, терминальные рефлюкс-эзофагиты, грыжи, пептические язвы и 

стриктуры.  

Внутридиафрагмальный отрезок располагается в пищеводном отверстии 

грудобрюшной преграды. Его длина обычно 1-1,5 см, ширина зависит от дыхательных 

движений и состояния кардии. В этом участке обычно локализуются врожденные и 

приобретенные грыжи пищеводного отверстия диафрагмы, рефлюкс-эзофагиты, язвы, 

стриктуры, ахалазии, опухоли и другие органические повреждения. 

Брюшной сегмент - его длина крайне вариабельна. Этот участок пищевода 

называют преддверием, или физиологической кардией. Вместе с диафрагмой и 

кардией указанный отдел органа формирует единый механизм регулятора кардии. 

Слизистая оболочка в описываемом отрезке пищевода образует наряду с 

подслизистой основой ярко выраженные складки, способствующие смыканию кардии. 

Обычно они выражены на 2-3 см выше кардиальной вырезки. Их смыкание, а 

Ш.М.Мирганиев [14] даже пишет "сцепление", способствует формированию в 

дистальной части пищевода на поперечном срезе фигуры розетки ("mucosal rosette", 

"cardiac rosette"), являющейся, по существу, своеобразным "слизистым клапаном 

кардии". Когда-то этому образованию приписывали возможным "закупоривать" 

кардиальное отверстие, что в настоящее время разделяется далеко не всеми. Как и в 

области нижнего сфинктера, слизистая оболочка выстлана однослойным переходным 

эпителием, хорошо выражена  подслизистая основа с собственными железами 

пищевода и в нем же расположено мощное сосудисто-нервное сплетение с 

лимфатическими капиллярами, что обеспечивает хорошее кровоснабжение и 

иннервацию замыкательному устройству для предупреждения возникновения ГЭР.  
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Над розеткой кардии выделяют «Z-линию», которая в указанном отделе в 23% 

наблюдений ровная, а в 45% - волнистая. Это зубчатая линия, представляющая собой 

границу перехода бледно-розового по цвету плоского эпителия пищевода в обычно 

ярко-красный однослойный переходный эпителий желудка; чаще всего она лежит в 

зоне анатомической кардии. Однако, как пишут В.Ф.Байтингер (1994) и др., linea 

serrata (Z-линия) анатомически расположена обычно несколько выше кардии. 

Уточнено, что весьма редко эта линия располагается в интра- или наддиафрагмальных 

сегментах пищевода. Это положение носит в медицине название "внутреннего 

короткого пищевода" (endobrachy-esophagus). От "короткого пищевода" отличается 

тем, что кардия расположена под диафрагмой и длина пищевода в пределах нормы. 

Было уточнено, что в месте такого перехода эпителий пищевода как бы 

обрывается, формируя нередко эпителиальный сосочек, образованный слизистой 

оболочкой и вдающейся в нее подслизистой основой, и как бы сползающий вглубь 

слизистой оболочки. Исследования свидетельствуют, что зубчатая линия видна без 

микроскопа на 90% препаратов; более дистально этот переход располагается с правой 

стороны пищеводно-желудочного перехода, чем с левой. Зубчатая линия в 66% 

случаев (164 препарата) залегает на уровне кардиального отверстия, в 29% (72 

препарата) - выше кардии до 3,4 см, а в 5% (12 препаратов) - ниже кардии на 2,3 см. 

По отношению к диафрагме эта линия находится в 85% случаев ниже диафрагмы, в 

13% - на ее уровне и лишь в 2% - выше диафрагмы. 

В гистологической номенклатуре выделяют кардиальные железы пищевода, 

которые для избегания двойственности рекомендованы для описания структур, 

связанных с кардиальной частью желудка. Тем самым признается существование 

кардии и дополнительно уже в разделе желудок выделяются кардиальные железы 

желудка и кардиальный экзокриноцит. 

В литературе можно встретить термины: esophagogastric transition (англ.), 

transition oesophagogastrique (фр.), Ubergangszone Osophagus-magen (нем.) - 

пищеводно-желудочный переход, esophago-gastric junction (англ.), la jounction 

oesophagogastrique (фр.) - пищеводно-желудочное соединение.  

Можно сделать вывод, что указанное соединение этих двух органов нацелено 

на предупреждение попадания содержимого желудка обратно в пищевод. 

Среди анатомических компонентов (кардиальная складка, угол Гиса, сфинктер, 

венозное сплетение в подслизистой основе и т. п.), которые участвуют в 
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формировании этого замыкающего устройства, наиболее значимым следует признать 

кардиальный сфинктер. Однако данные морфологов в этом отношении весьма 

различны и противоречивы: одни авторы утверждают, что в области кардиальной 

части имеется выраженный сфинктер, другие, наоборот, отрицают наличие 

морфологически выраженного сжимателя. 

Результаты исследования пищеводно-желудочного перехода на ранних стадиях 

эмбриогенеза человека позволили выявить ряд закономерно наблюдаемых стадий 

морфогенеза данной области: 1) стадия закладки; 2) стадия физиологической атрезии; 

3) стадия реканализации; 4) стадия начала гистогенеза; 5) стадия завершения 

гистогенеза. Наиболее опасной при воздействии неблагоприятных факторов внешней 

среды на организм при беременности следует считать стадию физиологической 

атрезии (5-6-я недели эмбриогенеза), которую можно определить как критический 

период в морфогенезе ПЖП. На более поздних этапах эмбриогенеза изучение 

пищеводно-желудочного перехода не проводилось. 

 

Краткие итоги обзора литературы 

Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) является одним из наиболее 

распространенных заболеваний, поражающих пищевод. В последние годы 

большинство зарубежных и отечественных исследователей отмечают рост 

заболеваемости ГЭРБ и увеличение частоты выявления таких серьезных ее 

осложнений, как пищевод Баррета и аденокарцинома пищевода [1, 27]. Известно, что 

вероятность развития пищевода Баррета и аденокарциномы напрямую зависит от 

длительности течения рефлюкс-эзофагита, первые симптомы которого отмечаются 

уже в детстве. Кроме того, в наше время и у детей нередко регистрируется желудочная 

и даже кишечная метаплазия слизистой оболочки пищевода [12, 13]. В связи со 

сказанным изучение распространенности ГЭРБ в детской популяции является 

актуальной проблемой гастроэнтерологии, сопровождаемой рядом трудностей.  

У детей ПБ встречается значительно реже, чем у взрослых больных. В связи с 

этим некоторые вопросы, посвященные этиологии, патогенезу, лечению и прогнозу 

при ПБ у детей, окончательно не определены [52, 60, 117].  

Из данного обзора видно, что существующие подходы и взгляды на СО ПЖП и 

определения ПБ, не в состоянии отразить необходимые для клинического применения 
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подходы в диагностике и лечении ГЭРБ и ее осложнений. Также очевидно, что ряд 

существенных вопросов, касающихся обнаружения и оценки переходной зоны, 

покрытой цилиндрическим эпителием, остаются до настоящего времени не 

изученными. 
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Глава 2 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

2.1. Материал исследования 

Материал для исследования получали из ДГКБ №13 им. Н.Ф. Филатова в 

период с 2007 по 2010 годы, и Университетской детской клинической больницы 

Первого Московского государственного медицинского университета им. И.М. 

Сеченова в период с 2011 по 2013 годы. 

 Для выявления заболеваний ВОПТ детям проводилось комплексное 

гастроэнтерологическое обследование, включающее фиброгастродуоденоскопию 

(ФЭГДС) с обязательным биопсийным исследованием. В исследование было 

включено 90 детей, у которых по результатам клинико-лабораторных исследований 

была диагностирована ГЭРБ. Все дети были в возрасте от 7 до 16 лет (46 мальчиков и 

34 девочки) и относились к младшей и старшей школьной возрастной категории. 

Большинство детей, включенных в исследование, были в возрасте 13-16 лет (49,5%). 

Дети в возрасте 10-12 лет составили 34,4%, а дети 7-9 лет – 16,1%. 

Эндоскопическое исследование проводилось детскими панэндоскопами 

“Olympus” и “Fudjinon”. Оценка эндоскопических изменений проводилась в 

соответствии с Лос-Анжелеской классификацией (1994 г.). Для проведения 

эндоскопических и морфологических сопоставлений были доступны протоколы 

эндоскопического исследования и записи эндоскопических исследований в цифровом 

формате. Проводилось совместное обсуждение полученных морфологических 

результатов исследования биоптатов и эндоскопичской характеристики зоны 

пищеводно-желудочного перехода. 

Биопсия слизистой оболочки пищевода бралась в двух точках - биопсия 1 

бралась на расстоянии 3 см выше Z-линии, биопсия 2 - на расстоянии 1 см выше Z-

линии. Обработка биопсийного материала проводилась с учетом особенностей работы 

с биопсиями желудочно-кишечного тракта, полученных у детей [64].  

Ограничения по количеству биоптатов были связаны с трудностью взятия 

биоптатов пищевода у детей. Взятие биоптатов проводилось по строгим показаниям и 

в соответствии с утвержденными рекомендациями. 
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Учитывая тот факт, что пищевод Барретта не был диагностирован в 

исследуемой группе детей, не было необходимости и показаний к увеличению 

количества биопсий согласно Сиэттлскому протоколу. 

 Использовали следующие методы окраски: гематоксилин и эозин, комбиниро-

ванная окраска PAS (ШИК-реакция) (для выявления нейтральных муцинов и гликоге-

на) с альциановым синим (рН 2,5) (для выявления кислых муцинов), для выявления в 

биоптатах H.pylori использовали модифицированную окраску по методу Гимза.  

При гистологическом исследовании слизистой оболочки пищевода оценивались 

дистрофические, регенераторные, воспалительные изменения, сосудистые нарушения 

и эрозивно-язвенные поражения. Дистрофические изменения оценивались по 

наличию расширенных межэпителиальных пространств, вакуолизации эпителия, 

появлению баллонных клеток и обнаружению крупных гранул кератогиалина. Оценка 

регенераторных изменений проводилась по наличию расширенного базального слоя, 

удлинения и увеличения сосочков. Воспалительные изменения оценивались по 

повышению содержания в эпителии уровня внутриэпителиальных лимфоцитов (ВЭЛ), 

появлению эозинофильных лейкоцитов (ЭЛ) в эпителиальном пласте, наличию 

воспалительной инфильтрации стромы и формированию в строме лимфоидных 

фолликулов. Выраженность указанных морфологических изменений измерялась в 

баллах. Проводилось сопоставление полученных морфологических данных с местом 

взятия биоптатов (1 или 2 точка взятия) и массой тела ребенка. Частота обнаруженных 

изменений оценивалась в зависимости от уровня взятия биопсии и массы тела 

ребенка. 

Иммуногистохимическое исследование проводили в соответствии с инструкци-

ями производителя на автостейнере фирмы «ДАКО» (Дания) с использованием мо-

ноклональных антител к CD3 (Clone LN10, RTU Novocastra) и CD7 (Clone LP15, RTU 

Novocastra) – Т-лимфоциты и CD1а (Clone MTB1, RTU Flex Dako) – дендритные ан-

тигенпрезентирующие клетки Лангерганса.  

Подсчет клеток в биоптатах слизистой оболочки пищевода проводился по 

цифровым фотографиям гистологических препаратов. Фотографии были получены на 

микроскопе Olympus BX31, оснащенным камерой с программным обеспечением 

Olympus, при увеличении объектива х40.  

Подсчет выполняли на экране монитора по сетке (24х18 клеток), на которую 

накладывалась фотография. Площадь одного поля подсчета составляла 0,14487 мм
2
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(длина 439 мкм, ширина 330 мкм, площадь 144870 мкм
2
). При размерах 

эпителиального пласта, занимающего 3/4, 2/3 или 1/2 площади фотографии 

полученное количество клеток на меньшую площадь затем перерассчитывали на 

полную площадь фотографии.  

Изучен аутопсийный материал пищевода и желудка, полученный от 35 плодов в 

сроке от 22 недель гестации, и новорожденных в возрасте до 7 дней. Большинство 

плодов было исследовано в связи с прерыванием беременности по медицинским по-

казаниям. Ни в одном случае не было отмечено пороков развития плодов и новорож-

денных, включая пороки желудочно-кишечного тракта, грыжи пищеводного отвер-

стия диафрагмы и диафрагмальные грыжи. Вскрытия были выполнены в 2008-2010 

гг. в патологоанатомическом отделении Морозовской ДГКБ Департамента здраво-

охранения города Москвы. 

Во время проведения аутопсии около трети дистальной части пищевода и желу-

док были иссечены, вскрыты по большой кривизне и в раскрытом виде фиксированы 

в 10% нейтральном забуференном формалине. Для гистологического исследования 

взяты участки пищевода и желудка в виде пластин ткани длиной 3-5 см и шириной 

0,3-0,5 см. Из каждого случая было исследовано 2-4 таких участка. Затем материал 

обрабатывали по стандартной гистологической методике и заливали в парафин. Сре-

зы толщиной 5 мкм окрашивали гематоксилином и эозином. Для выявления муцинов 

была использована комбинированная окраска PAS (ШИК-реакция) и альциановым 

синим (рН 2,5) (PAS+AB). Для иммуногистохимического исследования были выбра-

ны окраски с антителами к цитокератину CK7 (Clone OV-TL 12/30, RTU Flex Dako) и 

муцину MUC5A (Clone 45M1, 1:50 Novocastra). Выбор антител был обусловлен дан-

ными литературы о наиболее раннем и достоверном выявлении данных антигенов на 

ранних этапах эмбрионального и постнатального развития (Piazuelo M.B., 2004). Ци-

токератины являются составными частями промежуточных филаментов эпителиаль-

ных клеток. СК7 полипептид размером 54 кДа обнаруживается в эпителии бронхов, 

шейки матки, молочной железы и желчных протоков. В норме слабая экспрессия СК7 

в покровно-ямочным эпителии желудка снижается в дистальном направлении. При 

этом экспрессия СК20 имеет тенденцию к снижению в проксимальном направлении. 

Муцин MUC5AC экспрессируется также как и СК20 в фовеолярном эпителии желуд-

ка, но в отличие от СК20 его иммуногистохимическое выявление характеризуется бо-
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лее высокой воспроизводимостью результатов, указанные антитела также использу-

ются для диагностики пищевода Барретта (Ormsby A.H., 2000). 

Измерения длины кардиального отдела желудка были выполнены на микроскопе 

Axioskop 40 (фирмы «Zeiss», Германия), оснащенным цифровой камерой Axiocam 

MRC и программным обеспечением Axiovision 4.7. В тех случаях, когда островки ци-

линдрического эпителия были выявлены выше зоны перехода, измеряли расстояние 

от места перехода многослойного плоского эпителия пищевода в цилиндрический 

эпителий пищевода до проксимальных границ островков. Дистальную границу кар-

диального отдела желудка определяли по появлению трубчатых желез тела желудка. 

Точные измерения удалось провести в 18 наблюдениях. В 17 случаях, в которых 

аутолитические изменения не позволили выполнить точные измерения, была прове-

дена описательная характеристика строения зоны пищеводно-желудочного перехода. 

Определение индекса массы тела (ИМТ) проводили с учётом возраста и пола по 

рекомендованным нормам ВОЗ [130]. Степень избытка массы тела оценивалась по 

стандартному отклонению SDS индекса массы тела, являющемуся общепринятым 

критерием определения избыточной массы тела. Для вычисления этого параметра 

использовали программу Growth Analyser 3.5 (Dutch Growth Foundation). В качестве 

критерия оценки степени превышения массы тела у детей использовали 

рекомендованные ВОЗ значения SDS (Standard Deviation Score) (Табл. 2.1).  

Таблица 2.1.1  

Оценка массы тела в зависимости от SDS индекса массы тела 

 

Масса тела SDS по ИМТ 

Нормальная -0,99 – +0,99 

Избыточная (overweight) 1,00 – 1,99 

Ожирение (obesity) 
Умеренное 2,00 – 2,49 

Морбидное > 2,50 

 

При распределении детей по массе тела основную группу составили 50 детей с 

поражениями пищевода и избыточной массой тела (SDS +1,03+2,72). В группу 

сравнения были включены 40 детей с поражениями пищевода и нормальной массой 

тела (SDS -0,90+0,93).
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Таблица 2.1.2 

Общая характеристика исследованного материала 

 

Материал Локализация Количество наблюдений 

180 биоптатов пищевод 

на 2-3 и 0.5-1 см выше Z-

линии 

90 детей     

с гастроэзофагеальной рефлюкс-

ной болезнью  

в возрасте от 7 до 16 лет  

с избыточной и нормальной мас-

сой тела 

112 биоптатов желудок и двенадцатиперст-

ная кишка 

35 аутопсий пищевод и желудок 35 плодов и новорожденных  

в сроке от 22 недель гестации до 

7 суток жизни 

 

 

 

 

2.2. Методы исследования 

2.2.1. Гистологическое исследование 

Обработка материала осуществлялась по общепринятой методике. В 

большинстве случаев нам удалось организовать фиксацию биоптатов в жидкости 

Карнуа, которую мы предварительно подготовили и предедали в эндоскопические 

кабинеты. Кусочки ткани для гистологического исследования фиксировали согласно 

протоколу в жидкости Карнуа и заливали в парафин. Срезы толщиной 4-6 мкм 

подвергали дальнейшей обработке в зависимости от выбранного метода 

исследования.  

Помимо окраски препаратов гематоксилином и эозином были использованы 

стандартные, используемые в изучении патологии ЖКТ. 

 

2.2.2. Гистохимические методы исследования: пикрофуксином по Ван Гизон, 

ШИК-реакция и окраска альциановым синим (рН 2.5). 
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2.2.3. Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование. 

Иммуногистохимическое (ИГХ) исследование включало в себя набор 

моноклональных антител (см. Таблицу 2.2).  

 

 

Таблица 2.2. Характеристика использованных моноклональных антител для 

иммуногистохимического исследования. 

Антитело Клон  Разведение Фирма 

CD3/CD7 (Т-клетки ) LN10/LP

15 

RTU Novocastra 

CD1а (клетки Лангерганса) MTB1 RTU DAKO 

CК7 (цитокератин 7) OV-TL 

12/30 

RTU DAKO 

MUC5AC (муцин желудочный) 45M1 1:50 Novocastra 

 

Иммуногистохимическое исследование проводили на депарафинированных 

срезах толщиной 4 мкм с использованием моноклональных мышиных антител к CD1а 

(клетки Лангерганса) (готовый раствор, MTB1), CD3, антитела к крольчьему антигену 

CD3/CD7 (Т-клетки) (готовый раствор, клон LN10/LP15), антитела к мышиному 

моноклональному антителу CК7 (цитокератин 7) (готовый раствор, клон OV-TL 

12/30), мышиному моноклональному антителу MUC5AC (муцин желудочный) 

(разведение 1:50; клон 45M1PG-M1). 

В качестве демаскирующего приема применяли нагревание стекол со срезами в 

Tris буфере в водяной бане (t=98˚C в течение 30 мин). Эндогенная пероксидаза  была 

блокирована с помощью инкубации срезов с 3% перекисью водорода (15 мин.). 

Специфическое связывание выявляли с помощью вторичных кроличьих антител 

фирмы Labvision. Специфическое окрашивание проводили диаминобензидином 

(DAB, «Dako», Дания). Срезы докрашивали гематоксилином. В каждом случае 

применяли позитивный и негативный контроль исследования. В качестве 

отрицательных контролей брали образцы исследуемых срезов, которые подвергались 

стандартной процедуре иммуногистохимии, но без добавления первичных антител. 

Положительные контроли для каждого антитела выбирали в соответствии со 

спецификациями от фирмы производителя. 
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  Полученные в ходе исследования цифровые данные были собраны в электрон-

ной таблице Microsoft Excel XP (Microsoft Corp., США) с использованием программы 

«Statistica 8.0»   и соблюдением общих рекомендаций для медицинских и биологиче-

ских исследований.  

Перед началом статистической обработки была проведена проверка 

вариационных рядов на нормальность распределения с помощью метода 

Колмогорова-Смирнова. 

Для оценки средних показателей вычислялись медиана и межквартильный 

размах Me (L 25%; U 75%) 

Значимость различий между средними величинами и относительными 

показателями в группах сравнивали с помощью U- теста по методу Манна-Уитни и 

двухстороннего точного критерия Фишера.    

Корреляционный анализ проводили с учетом всех полученных в работе данных 

с использованием метода Pearson (r). 

При оценке достоверности выявленных различий между средними значениями 

выборок и достоверности выявленной корреляции рассчитывалась вероятность 

ошибки р. По общепринятой терминологии в аналитической статистике утверждения, 

имеющие вероятность ошибки р < 0,05, называются значимыми; утверждения с 

вероятностью ошибки р < 0,01 - очень значимыми, а утверждения с вероятностью 

ошибки р < 0,001 - максимально значимыми. Нулевая гипотеза отвергалась при 

значении порога доверительной вероятности р < 0,05. 
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Глава 3 

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ 

 

3.1. Морфологическая характеристика зоны пищеводно-желудочного перехода при 

гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у детей 

 

По данным эндоскопического исследования верхних отделов пищеварительно-

го тракта признаки эрозивного эзофагита были обнаружены у 18 из 90 детей с ГЭРБ 

(20%), полипы пищеводно-желудочного перехода были диагностированы в 11% слу-

чаев (у 10 из 90 детей) и у 69% детей (у 62 из 90 детей) была выявлена неэрозивная 

форма ГЭРБ (Рис. 1). По данным эндоскопического исследования ни в одном случае 

не были выявлены признаки пищевода Барретта. Длительно сохраняющиеся симпто-

мы диспепсии, несоответствие частоты поражений пищевода, диагностированных при 

проведении фиброгастродуоденоскопии, и выявленных жалоб у детей послужили по-

казанием к проведению морфологического исследования слизистой оболочки (СО) 

пищевода для верификации диагноза.  

 

Рис. 3.1.1. Структура эндоскопического диагноза у детей с гастроэзофагеальной 

рефлюксной болезнью 

Признаками повреждения эпителиальных клеток многослойного плоского эпи-

телия СО пищевода являлись дистрофические изменения: гиперхромия, деформация, 

неправильные очертания ядер, крупные гранулы кератогиалина в цитоплазме, вакуо-

лизация цитоплазмы вплоть до появления «баллонных клеток». К наиболее ранним 

диагностическим признакам поражения СО пищевода мы относили расширение меж-

клеточных пространств между клетками эпителиального пласта, возникающее в ре-
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зультате повреждения межклеточных соединений агрессивным содержимым желудка, 

попадающим в просвет пищевода при рефлюксе.  

При забросе желудочного содержимого в просвет пищевода усиливалось слу-

щивание поверхностного слоя плоского эпителия, что приводило к гиперплазии гер-

минативных клеток базального слоя эпителия и его расширению, которое верифици-

ровали как утолщение базального слоя больше чем на 25% от толщины всего эпите-

лиального пласта. Постоянный контакт соляной кислоты с многослойным плоским 

эпителием СО пищевода приводил к удлинению сосочков, которые приближались к 

поверхности и достигали верхней трети эпителиального пласта. Увеличение количе-

ства сосочков – более 5 в поле зрения (при увеличении объектива х 40) также рас-

сматривалось как признак регенераторных изменений. Этот критерий был использо-

ван в случаях неправильной ориентации биоптата.  

Как воспалительные изменения СО пищевода трактовались в том случае, когда 

в эпителиальном пласте выявлялись сегментоядерные лейкоциты, чаще всего эозино-

филы, а также значительно увеличивалось количество интраэпителиальных лимфоци-

тов, которые в норме присутствуют в базальных отделах между клетками эпителия. У 

детей выявление эозинофильных лейкоцитов в биоптате СО пищевода считается вы-

соко чувствительным и специфичным признаком эзофагита, поскольку в норме эти 

клетки не должны обнаруживаться. Повышение числа внутриэпителиальных лимфо-

цитов, также как и обнаружение эозинофильных лейкоцитов, рассматривались как 

маркеры рефлюкс-эзофагита.  

При оценке морфологических изменений в биоптатах СО пищевода нами были 

оценены следующие морфологические критерии, которые мы разбили на группы в 

зависимости от того к каким общепатологическим процессам они относятся (табл. 

3.1.1). 

Таблица 3.1.1 

Морфологические критерии, использованные при оценке поражения СО пищевода 

Изменения Морфологические признаки 

Дистрофические 

Расширение межэпителиальных контактов 

Вакуолизация эпителия 

Появление баллонных клеток (баллонная дистрофия) 

Крупные гранулы кератогиалина 
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Регенераторные 

Удлинение сосочков  

Расширение базального слоя  

Увеличение количества сосочков 

Воспалительные 

Появление эозинофильных лейкоцитов  

Повышение уровня внутриэпителиальных лимфоцитов 

Лимфоплазмоцитарная инфильтрация стромы 

Лимфоидные фолликулы 

Сосудистые нарушения Сосудистые озера  

Повреждения целостности 

эпителиального пласта 

Эрозии  

Язвенные дефекты 

 

Проводилось сопоставление полученных морфологических данных с результа-

тами эндоскопического исследования, местом взятия биоптатов (1 или 2 точка взятия) 

и массой тела ребенка. Частота обнаруженных изменений оценивалась по частоте 

встречаемости основных морфологических признаков и выражалась в процентах 

(Таблицы 3.1.1-3.1.3). 

При сравнении полученных данных при эрозивной и неэрозивной формах ГЭРБ 

дистрофические изменения клеток - вакуолизация эпителия, вплоть до появления бал-

лонных клеток (баллонная дистрофия) - одинаково часто выявлялись у детей обеих 

групп на всех уровня взятия биопсии, что свидетельствовало о протяженности дис-

трофического процесса в СО дистального отдела пищевода  

Частота удлинения сосочков и расширение базального слоя совпадали по про-

центу обнаружения при эрозивных формах и имели разнонаправленный характер при 

неэрозивных формах ГЭРБ (p<0,01), что может свидетельствовать о разнородности 

этой группы и случаях находящихся на разных стадиях развития (Табл. 3.1.2). 

 

Таблица 3.1.2  

Сравнительный морфологический анализ поражения многослойного плоского эпите-

лия пищевода при эрозивных и неэрозивных формах ГЭРБ 

Критерий Эрозивный эзофагит Неэрозивный эзофагит 
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Дистрофические изменения 

эпителия 

36/36/100% 132/144/92% 

Расширение межэпителиаль-

ных пространств 

22/36/60% 79/144/55% 

Расширение базального слоя 

эпителиального пласта 

22/36/60%* 107/144/74%* 

Удлинение сосочков 22/36/60%* 68/144/47%* 

Увеличение количества сосоч-

ков 

29/36/80% 118/144/82% 

Внутриэпителиальные имму-

нокомпетентные клетки 

18/36/50% 76/144/53% 

Внутриэпителиальные эози-

нофилы 

5/36/13% 23/144/16% 

Обнаружение эрозий и язв 

 

36/36/100%* 0/144/0%* 

 

*p<0,01 

 

При сравнении результатов полученных на разных уровнях взятия биоптатов 

частота расширения межэпителиальных пространств и удлинения сосочков в ди-

стальном отделе пищевода у детей обеих групп возрастала с приближением к нижне-

му пищеводному сфинктеру (p<0,01), и соответственно уровням забора биопсии у де-

тей увеличивалась с 32% до 56% и с 33% до 81% соответственно (Табл. 3.1.3). 

Подобную же тенденцию мы отметили в отношении обнаружения мононуклу-

арной инфильтрации эпителиального пласта, которая возрастала с 32% до 56%. 

Таблица 3.1.3 

Сравнительный морфологический анализ изменений многослойного плоского эпите-

лия пищевода на разных уровнях взятия биоптатов 
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Критерий Над Z-линией На 2-3 см выше 

Дистрофические изменения эпите-

лия 

85/90/94% 78/90/87% 

Расширение межэпителиальных 

пространств 

50/90/56%* 29/9032%* 

Расширение базального слоя 

эпителиального пласта 

64/90/71% 49/90/54% 

Удлинение сосочков 73/90/81%* 30/90/33%* 

Увеличение количества сосочков 45/90/50% 39/90/43% 

Внутриэпителиальные иммуноком-

петентные клетки 

47/90/52%* 29/90/32%* 

Внутриэпителиальные эозинофилы 21/90/23% 14/90/16% 

Обнаружение эрозий и язв 36/90/40%* 0/90/0%* 

 

*p<0,01 

 

При сравнении данных в группах с избыточной и нормальной массой тела по-

лученные результаты соответствовали общей тенденции выявляемости морфологиче-

ских признаков (Табл. 3.1.4). Статистически значимые отличия были выявлены в ча-

стоте выявляемости регенераторных изменений, в частности удлинение сосочков, ко-

торые было обнаружено в биоптатах, взятых на разных уровнях, а также в повышении 

содержания мононуклеарных клеток в эпителиальном пласте непосредственно над 

зубчатой Z-линией у детей с избыточной массой тела. 



 

44 

Таблица 3.1.4 

Сравнительный морфологический анализ поражения многослойного плоского эпите-

лия пищевода на разных уровнях взятия биоптатов у детей с избыточной (ИМТ) и 

нормальной (НМТ) массой тела  

Критерий Над Z-линией На 2-3 см выше 

ИМТ НМТ ИМТ НМТ 

Дистрофические изменения эпите-

лия 

48/50/ 

96% 

36/40/90% 46/50/ 

92% 

32/40/81% 

Расширение межэпителиальных 

пространств 

28/50/ 

56% 

23/40/57% 15\50/ 

30% 

14/40/35% 

Расширение базального слоя 37/50/ 

74% 

27/40/67% 26/50/ 

51% 

23/40/58% 

Удлинение сосочков 43/50/ 

85%* 

30/40/76%* 19/50/ 

38%* 

11/40/27%* 

Увеличение количества сосочков 26/50/ 

52% 

19/40/48% 22/50/ 

43% 

17/40/42% 

Внутриэпителиальные иммуно-

компетентные клетки 

28/50/ 

56%* 

19/40/48%* 16/50/ 

32%  

12/40/31%  

Внутриэпителиальные эозинофилы 8/50/ 

15% 

4/40/10% 3/50/  6% 0/40/0% 

Обнаружение эрозий и язв 21/50/ 

42% 

15/40/38% 0/50/0% 0/40/0% 

 

*p<0,01 
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Рис. 3.1.2. Вакуолизция и баллонная дистрофия эпителия, пикноз и деформация ядер. 

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 400. 

 

 

 

 

Рис. 3.1.3. Расширение базального слоя, появление мелких зерен кератогиалина в 

цитоплазме эпителиоцитов верхних слоев. Окраска гематоксилином и эозином.         

Ув. Х 200. 
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Рис. 3.1.4. Удлинение сосочков, расширение базального слоя. Окраска 

гематоксилином и эозином. Ув. Х 400. 

 

 

 

Рис. 3.1.5. Увеличение количества сосочков на тангенциальном срезе, расширение 

базального слоя. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 200. 
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Рис. 3.1.6. Незначительное расширение межэпителиальных пространств и 

гиперплазия базального слоя. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. Х 400. 

 

 

 

Рис. 3.1.7. Выраженное расширение межэпителиальных пространств с наличием 

крупных округлых пустот в сочетании с гиперплазией базального слоя и повышением 

содержания внутриэпителиальных лимфоцитов и лимфо-гистиоцитарной 

инфильтрацией стромы. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 400 
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Рис. 3.1.8. Паретическое полнокровие сосудов соединительнотканных сосочков. 

Окраска гематоксилином и эозином. Ув. Х 200. 

 

 

 

 

Рис. 3.1.9. Незначительное расширение межэпителиальных пространств и очаговая 

лейкоцитарная инфильтрация эпителия. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 

400. 
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Рис. 3.1.10. Выраженные регенераторные и дистрофические изменения эпителия 

базального слоя и очаговое скопление эозинофилов. Окраска гематоксилином и 

эозином. Ув. Х 600. 

 

 

Рис. 3.1.11. Эрозия пищевода. Фибринозно-лейкоцитарный экссудат на поверхности, 

регенерирующий эпителий, анастомозирующие акантотические тяжи многослойного 

плоского эпителия. Окраска гематоксилином и эозином.  Ув. Х 400. 
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3.2. Иммуногистохимическая характеристика иммунокомпетентных 

клеток в многослойном плоском эпителии при гастроэзофагеальной 

рефлюксной болезни у детей 

 

Для уточнения характера воспалительных изменений в многослойном плоском 

эпителии СО пищевода у 40 детей было проведено иммуногистохимическое исследо-

вание с определением количества Т-лимфоцитов (CD3/CD7-позитивных) и клеток 

Лангерганса (CD1a-позитивных). Количество клеток определялось на стандартной 

площади (n=342 полей подсчета).  

Мы провели сравнительный анализ распределения клеток Лангерганса и Т 

лимфоцитов в СО пищевода у детей в зависимости от места взятия биоптата. 

Статистической обработке были доступны результаты подсчета биопсийного 

материала, взятого на уровне 3 см и 0.5-1.0 см выше Z линии: количество Т 

лимфоцитов у детей и клеток Лангерганса у детей представлены в таблицах (табл. 

3.2.1 и 3.2.2). 

 

Таблица 3.2.1 

Количество Т лимфоцитов в многослойном плоском эпителии слизистой оболочки 

пищевода у детей на уровне 3 см и 0.5-1.0 см выше Z-линии        (на площади 1 мм
2
) 

  

Группа 
Количество полей 

подсчета 
Ме  р 

Уровень 1 (3 см) N=127 176 0.004 

Уровень 2 (0.5-1.0 см) N=74 214  
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Таблица 3.2.2 

Количество клеток Лангерганса в многослойном плоском эпителии слизистой 

оболочки пищевода у детей на уровне 3 см и 0.5-1.0 см выше Z-линии (на площади 1 

мм
2
) 

Группа 
Количество полей 

подсчета 
Ме  р 

Уровень 1 (3 см) N=105 41 0.001 

Уровень 2 (0.5-1.0 см) N=36 21  

 

 

Нами выявлены статистически значимые различия в содержании Т-

лимфоцитов и клеток Лангерганса в зависимости от места взятия биоптата.  Причем, 

если количество Т-лимфоцитов в дистальном направлении увеличивалось, количество 

клеток Лангерганса наоборот уменьшалось. Столь неравномерное и 

разнонаправленное распределение количества клеток может отражать особенности их 

распределения в норме, это в первую очередь касается клеток Лангерганса, а также 

повышенную антигенную нагрузку в дистальных отделах по сравнению с 

расположенными проксимальнее отделами пищевода при рефлюксе желудочного 

содержимого. 

Мы провели сравнительный анализ результатов подсчета и содержания клеток 

в многослойном плоском эпителии пищевода в группах с наличием или отсутствием 

воспалительных (полип) и/или деструктивных (эрозии и язвы) поражений СО 

пищевода, которые были обнаружены при эндоскопическом исследовании.   

Первую группу (эрозивные формы ГЭРБ) составили 12 детей с полипами и/или 

эрозиями слизистой оболочки пищевода. Количество Т-лимфоцитов и клеток 

Лангерганса у них было определено на 155 полях подсчета. Вторую группу 

(неэрозивные формы ГЭРБ) составили остальные 28 детей без полипов и эрозий 

слизистой оболочки пищевода, количество Т-лимфоцитов и клеток Лангерганса у них 

было определено на 187 полях подсчета. Результаты подсчета Т лимфоцитов 

представлены в таблице 3.2.3. 
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Таблица 3.2.3  

Количество Т-лимфоцитов в многослойном плоском эпителии слизистой оболочки 

пищевода у детей с эрозивными и неэрозивными формами изменений пищевода в 

зависимости от уровня взятия биопсии (на площади 1 мм
2
) 

 

Группа 

Уровень биопсии, количество 

полей подсчета 

Ме (ДИ) Мин-макс р 

Эрозивные 

формы 

ГЭРБ 

Биопсия 1, N=55 239(175-290) 48 - 897 0.001 

Биопсия 2, N=33 435(262-532) 97 - 890 0.001 

Неэрозивны

е формы 

ГЭРБ 

Биопсия 1, N=72 138(104-179)
) 10 - 587 0.001 

Биопсия 2, N=41 159(124-207) 55 - 421 0.001 

 

 

 

У детей с неэрозивными формами ГЭРБ инфильтрация многослойного 

плоского эпителия Т-лимфоцитами повышалась незначительно в дистальном 

направлении и была практически одинакова на протяжении 3 см выше Z-линии. В 

группе с эрозивными формами ГЭРБ на обоих уровнях взятия биопсии плотность 

клеточного инфильтрата была статистически значимо выше, чем в группе с 

неэрозивными формами, что свидетельствовало о протяженности длительно текущего 

воспалительного процесса и о нарастании его интенсивности на уровне 0.5-1 см выше 

Z-линии (рис. 3.2.2). 

Повышенное количество Т лимфоцитов свидетельствовало о   повышении 

антигенной нагрузки и хроническом иммунном воспалении, сопутствующем 

полипозным образованиям и эрозиям СО пищевода у детей с избыточной и 

нормальной массой тела. Иммуногистохимические признаки активации клеточного 

звена иммунитета были не столь ярко выражены в тех случаях, когда СО пищевода 
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при эндоскопическом исследовании не имела воспалительных и деструктивных 

изменений (рис. 3.2.1). 

 

 

 

 
 

Рис. 3.2.1. Иммуногистохимическое окрашивание с моноклональным антителом CD3. 

Позитивное окрашивание цитоплазмы Т-клеток. Отмечается незначительное число 

внутриэпителиальных лимфоцитов (14 на площади 0,14 мм
2
). Иммунопероксидазная 

реакция. Ув. х 400. 

 



 

54 

 
 

Рис 3.2.2. Иммуногистохимическое окрашивание с моноклональным антителом CD3. 

Позитивное окрашивание цитоплазмы Т-клеток. Отмечается значительное увеличение 

числа внутриэпителиальных лимфоцитов (104 на площади 0,14 мм
2
). 

Иммунопероксидазная реакция. Ув. х 400. 

 

Состояние первичного звена неспецифического иммунного ответа было 

оценено по количеству антигенпрезентирующих клеток Лангерганса в  многослойном 

плоском эпителии слизистой оболочки пищевода детей первой и второй групп 

(группы с эрозивнывными и неэрозивными формами ГЭРБ)  (табл. 3.2.4). 

 

 

Таблица 3.2.4  

Количество клеток Лангерганса в многослойном плоском эпителии слизистой 

оболочки пищевода у детей с эрозивными и неэрозивными формами изменений 

пищевода в зависимости от уровня забора материала (на площади 1 мм
2
) 

 

Группа 
Уровень биопсии, количество 

полей подсчета 
Ме (ДИ) Мин-макс р 

Эрозивные Биопсия 1, N=45 46(35-55) 7 - 176 0.04 
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формы 

ГЭРБ 
Биопсия 2, N=22 21(14-28) 7 - 46 0.001 

Неэрозивны

е формы 

ГЭРБ 

Биопсия 1, N=60 35(28-46) 7 - 152 0.04 

Биопсия 2, N=14 
21 

(7-48) 
7 - 74  

 

 

 

На уровне 3 см над Z-линией у детей группы с эрозивными формами ГЭРБ ко-

личество клеток Лангерганса было статистически значимо выше по сравнению с 

детьми группы с неэрозивными формами, что возможно отражало место расположе-

ния полипа и/или эрозивного дефекта СО пищевода. С приближением к нижнему пи-

щеводному сфинктеру плотность клеточного инфильтрата снижалась у детей обеих 

групп (Табл. 3.2.4). 

Таким образом, антигенпрезентирующие клетки Лангерганса участвуют в пер-

вичном неспецифическом иммунном распознавании, повышение их количества в сли-

зистой оболочке пищеварительного тракта свидетельствует о течении активного вос-

палительного процесса, и часто сочетается с обнаружением полипозных образований 

и эрозивных дефектов (рис. 3.2.3 и 3.2.4). 

Наши данные были сопоставимы с количеством клеток Лангерганса в 

слизистой оболочке пищевода взрослых здоровых пациентов, которое составляет 30 

клеток на условную площадь 1 мм
2
. 
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Рис. 3.2.3. Иммуногистохимическое окрашивание с моноклональным антителом 

CD1а. Позитивное окрашивание цитоплазмы и отростков клеток Лангерганса. В 

эпителии обнаруживается клетки Лангерганса (2 на площади 0,14 мм
2
). 

Иммунопероксидазная реакция. Ув. х 400. 
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Рис. 3.2.4. Иммуногистохимическое окрашивание с моноклональным антителом 

CD1а. Позитивное окрашивание цитоплазмы и отростков клеток Лангерганса. В 

эпителии обнаруживается повышение количества клеток Лангерганса (19 на площади 

0,14мм
2
) с большим количеством отростков клеток, часть из которых на срезе 

выглядит в виде точек (поперечный срез). Иммунопероксидазная реакция. Ув. Х 400. 

 

Проведенное иммуногистохимическое исследование биоптатов слизистой 

оболочки пищевода выявило следующие особенности. Воспалительные и эрозивные 

поражения слизистой оболочки пищевода характеризуются статистически значимым 

повышением количества Т лимфоцитов в эпителиальном слое дистального отдела 

пищевода, соответствующем месту поражения. Также непосредственно вблизи 

месторасположения полипа и/или эрозивного дефекта слизистой оболочки пищевода 

увеличивается плотность инфильтрата антигенпрезентирующих клеток.  

Обращает на себя внимание, что при гистологическом исследовании 

повышение количества внутриэпителиальных лимфоцитов было выявлено только у 

1/3 детей, имеющих воспалительные и эрозивные поражения слизистой оболочки 

пищевода. 
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При диагностике воспалительного процесса в слизистой оболочке пищевода у 

детей иммуногистохимическое исследование является более информативным 

методом, чем световая микроскопия. 

Мы решили узнать насколько полученные нами данные по содержанию Т-

лимфоцитов сопоставимы с данными, приведенными в работе шведских авторов, 

которые описали лимфоцитарный эзофагит у взрослых. После перевода данных, 

приведенных в статье, на значения по содержанию Т-клеток в 1 квадратном мм 

площади эпителия пищевода мы получили в качестве диагностической границы 

значение содержания Т-лимфоцитов 276 в 1мм2. Под данный критерий, когда медиана 

содержания Т-лимфоцитов в 1мм2 превышала значение 276 подходят медианы, 

полученные у 6 детей. Полученные у них значения по двум точкам представлены в 

таблице 3.2.5. 
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Таблица 3.2.5 

Количество Т лимфоцитов в слизистой оболочке пищевода у детей с лимфоцитарным 

эзофагитом и у оставшихся детей в зависимости от уровня взятия биопсии (на 

площади 1 mm
2
) 

 

Группа 

Уровень биопсии, количество 

полей подсчета 

Ме  Мин-макс р 

ЛЭ Биопсия 1, N=48 318 110 - 897 0.001 

 Биопсия 2, N=26 476 104 - 890 0.001 

НЛЭ Биопсия 1, N=79 117 10 - 350 0.001 

 Биопсия 2, N=45 166 55 - 421 0.001 

 

 

При сравнении полученных у этих детей значений содержания клеток 

Лангерганса нами были получены следующие показатели. 

 

Таблица 3.2.6 

Количество клеток Лангерганса в слизистой оболочке пищевода у детей с 

лимфоцитарным эзофагитом и у оставшихся детей в зависимости от уровня взятия 

биопсии (на площади 1 mm
2
) 

 

Группа 

Уровень биопсии, количество 

полей подсчета 

Ме  Мин-макс р 

ЛЭ Биопсия 1, N=26 50 7 - 176 0.04 

 Биопсия 2, N=17 28 7 - 46 0.001 

НЛЭ Биопсия 1, N=69 41 7 - 152 0.04 

 Биопсия 2, N=19 14** 7 - 74 0.001 
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Полученные у этих детей данные статистически отличаются от значений, 

полученных при подсчетах у оставшихся обследованных детей по двум точкам взятия 

биоптатов. При этом сохранялась тенденция к повышению содержания Т-лимфоцитов 

в дистальном направлении при одновременном снижении содержания клеток 

Лангерганса. 
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3.3. Морфологические особенности зоны пищеводно-желудочного 

перехода у плодов и новорожденных 

 

Для того чтобы решить вопрос о существовании переходной зоны между 

многослойным плоским эпителием пищевода и слизистой оболочкой тела желудка мы 

изучили зону пищеводно-желудочного перехода при проведении вскрытий у плодов и 

новорожденных.  

Переходной зоной является слизистая оболочка, расположенная между много-

слойным плоским эпителием пищевода и слизистой оболочкой тела желудка. При ее 

отсутствии многослойный плоский эпителий пищевода непосредственно переходил в 

слизистую оболочку тела желудка. По характеристике эпителия железы оценивали 

как слизистые (син. кардиальные), смешанные (кардиальные железы, содержащие па-

риетальные клетки, кислотообразующий кардиальный тип) и главные (собственные 

железы желудка, фундальные). При этом смешанные железы по сравнению со слизи-

стыми формировали более прямые трубчатые структуры, в которых определялись от-

дельные париетальные клетки. Главные железы имели в своем составе главные и па-

риетальные клетки, были расположены более компактно и имели ровную трубчатую 

форму. 

Слизистая оболочка тела желудка у плодов и новорожденных четко 

определялась и всегда была отделена от эпителия пищевода переходной зоной . 

Общее количество и тип желез переходной зоны варьировал в зависимости от 

гестационного срока. В ранние сроки гестации она была представлена только 

поверхностным эпителием без желез (Рис. 3.3.1).  
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Рис. 3.3.1. Переходная зона у плода 22 недель гестации. Содержит высокие валики и 

не содержит желез. Окраска гематоксилином и эозином. Х 100. 

 

 

Рис. 3.3.2. Переходная зона у плода 24 недель гестации. Содержит высокие валики и 

слизистые железы. Окраска гематоксилином и эозином. Х 400. 
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Сформированные слизистые железы в составе переходной зоны можно было 

обнаружить начиная с 24 недель гестации (Рис. 3.3.2). В последующем в переходной 

зоне отмечалось преобладание слизистых желез. Ни в одном из исследованных 

случаев не было обнаружено переходной зоны, содержащей главные железы и 

воспалительной инфильтрации в собственной пластинке слизистой оболочки. 

Длина переходной зоны варьировала от 1021,88 µm до 2395,13 µm и в нашем 

исследовании ее средние значения составили 1696,64±452,1 µm. Обращало на себя 

внимание наличие высоких валиков и высокий цилиндрический эпителий этой зоны 

(Рис. 3.3.3). В 7 случаях у плодов в сроке гестации 22-28 недель имело место наличие 

островком цилиндрического эпителия в поверхностных отделах многослойного 

плоского эпителия пищевода (Рис. 3.3.4). Данные очаги обнаруживались в 

проксимальном направлении от места стыка многослойного плоского эпителия 

пищевода и слизистой оболочки желудка в среднем на участке протяженностью от 

487, 1 µm до 2752 µm (в среднем составив 1355, 7 ± 973,5 µm). Клетки островков 

содержали в цитоплазме кислые муцины, что подтверждалось результатами 

гистохимического окрашивания (Рис. 3.3.5). Островки реснитчатого эпителия на 

поверхности многослойного плоского эпителия были обнаружены у плодов в сроках 

22-24 недели гестации (Рис. 3.3.6). У плодов в сроке до 23 недель гестации переходная 

зона содержала участки, представленные только складками слизистой оболочки, 

покрытыми фовеолярным эпителием и не содержащими желез.  

У новорожденных таких участков нам не встретилось и переходная зона всегда 

содержала слизистые железы.  
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Рис. 3.3.3. Переходная зона у плода 24 недель гестации. Содержит высокие валики и 

слизистые железы. Окраска гематоксилином и эозином. Х 100. 

 
Рис. 3.3.4. Многослойный плоский эпителий у плода 23 недель гестации. В 

многослойном эпителии определяются островки, представленные высокими 

цилиндрическими клетками. Окраска гематоксилином и эозином. Х 400. 
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Рис. 3.3.5. Переходная зона у плода 23 недель гестации. Клетки островков 

цилиндрического эпителия содержат кислые муцины, обнаруживаемые по темно-

синему окрашиванию. Окраска комбинированная: шик-реакция с альциановым синим 

(pH2.5). Ув.х 400. 

 
Рис. 3.3.6. Многослойный плоский эпителий у плода 22 недель гестации. В 

поверхностных слоях обнаруживаются очаги, покрытые реснитчатыми клетками. 

Окраска гематоксилином и эозином.  Ув.х 400. 
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Рис. 3.3.7. Переходная зона у плода 24 недель гестации. Позитивное окрашивание 

покровно-ямочного эпителия в реакции с СК7. Иммунопероксидазная реакция.        

Ув. Х 400. 
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Рис. 3.3.8. Переходная зона у плода 24 недель гестации. Позитивное окрашивание 

клеток многослойного плоского эпителия в реакции с СК7 и островки 

цилиндрических клеток со слабым цитоплазматическим окрашиванием. 

Иммунопероксидазная  реакция. Ув. х 400. 

 

Рис. 3.3.9. Переходная зона у плода 22 недель гестации. Позитивное окрашивание 

клеток верхних слоев многослойного плоского эпителия в реакции с СК7. 

Иммунопероксидазная  реакция.  Ув. Х 400. 
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Рис. 3.3.10. Переходная зона у плода 22 недель гестации. Содержит высокие складки, 

покрытые высоким цилиндрическим эпителием позитивно окрашивающимся в 

реакции с антителом MUC5AC. Иммунопероксидазная  реакция.  Ув. Х 400.  

 

Рис. 3.3.11. Переходная зона у плода 24 недель гестации. В многослойном плоском 

эпителии определяются островки цилиндрических клеток и группы желез, позитивно 

окрашивающиеся в реакции с антителом MUC5AC. Иммунопероксидазная  реакция.  

Ув. Х 400 . 
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 Экспрессия СК7 обнаруживалась в покровно-ямочным эпителии пере-ходной 

зоны (Рис. 3.3.7). У плодов позитивное окрашивание отмечалось в шеечном отделе и в 

части клеток желез. Отмечалось снижение интенсивности окрашивания с 

увеличением срока гестации, а также в дистальном направлении. Помимо эпителия 

желудка экспрессия СК7 обнаруживалась в поверхностных слоях многослойного 

плоского эпителия пищевода. Интенсивность реакции и число слоев позитивно 

окрашенных клеток снижались с увеличением сроков гестации (Рис. 3.3.8 и 3.3.9). 

MUC5AC характеризовался высокой экспрессией в клетках фовеолярного 

эпителия переходной зоны (Рис. 3.3.10 и 3.3.11).  

Интенсивная реакция в складках, покрытых покровным эпителием, позволила 

обнаружить, начиная с 24 недели гестации, появление отдельных неокрашенных кле-

ток в базальных отделах переходной зоны. При PAS-реакции и окраске альциановым 

синим в клетках покровно-ямочного эпителия, расположенных на границе с много-

слойным плоским эпителием, у плодов обнаруживались кислые муцины, о чем свиде-

тельствует синевато-фиолетовое окрашивание цитоплазмы клеток. 

Длина зоны пищеводно-желудочного перехода не коррелировала со сроком ге-

стации. В тоже время, показатели средней длины переходной зоны у плодов были 

больше, чем у новорожденных, но эти отличия оказались статистически недостовер-

ными. Соотношение росто-весовых показателей плодов и новорожденных и длины 

переходной зоны представлено на диаграммах (Рис. 3.3.12). 
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Рис. 3.3.12. Диаграммы соотношения росто-весовых показателей плодов и 

новорожденных и длины кардии. 

 

На диаграммах хорошо просматривается повышение росто-весовых 

показателей с увеличением срока гестации, при этом длина переходной зоны не имеет 

такой тенденции и находится в строго очерченных границах. 
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3.4 Морфологическая характеристика слизистой оболочки зоны 

пищеводно-желудочного перехода, покрытой цилиндрическим эпителием, 

у детей с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью 

 

Результаты нашего исследования показали, что слизистая оболочка, покрытая 

цилиндрическим эпителием, была обнаружена в биоптатах, взятых на расстоянии 0.5-

1.0 см выше зоны зубчатой линии у 28 из 63 детей (44.4%) и ни в одном из биоптатов, 

взятых на 3.0 см выше зоны зубчатой линии. 

В Таблице 3.4.1 приведены основные морфологические характеристики, 

обнаруженные в биоптатах, покрытых цилиндрическим эпителием. Помимо 

цилиндрического эпителия, в этом же биоптате определялись участки многорядного 

(10 из 28 больных) и многослойного плоского эпителия (11 из 28 больных). Все три 

варианта эпителия были представлены в 5 из 28 случаев.  

 

 

Таблица 3.4.1 

 

Гистологические характеристики кардии 

 

Эпителий  

Цилиндрический 

Цилиндрический и многорядный 

Цилиндрический и многослойный 

плоский 

Цилиндрический, многорядный и 

многослойный плоский 

 

28 

10/28 

11/28 

5/28 
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Железы 

Слизистые 

Слизистые с наличием в составе 

париетальных клеток 

Оба варианта слизистых желез 

Главные железы 

Трубчатые железы с наличием 

бокаловидных клеток 

 

3/28 

7/28 

5/28 

4/28 

1/28 

Воспаление 

Лимфо-плазмоцитарная инфильтрация 

Признаки активности воспаления 

Лимфоидные скопления и лимфоидные 

фолликулы 

 

20/28 

8/28 

5/28 

 

 

Характеристика обнаруженных желез была следующей: у 3 из 28 больных 

обнаруживались разветвленные слизистые железы, у 7 из 28 обнаруживались 

слизистые железы, которые содержали в своем составе париетальные клетки, оба 

варианта желез были обнаружены у 5 больных, главные железы у 4 больных. В одном 

случае в составе трубчатых желез обнаруживались бокаловидные клетки. В 8 из 28 

случаев железы не определялись (рис.3.4.1-3.4.6). 

При проведении гистохимического исследования с помощью комбинированной 

окраски PAS+AB (pH2.5), которая позволяет проводить одновременное обнаружение 

нейтральных и кислых муцинов в 5 из 28 случаев в цитоплазме клеток определялось 

накопление кислых муцинов. В одном из этих наблюдений это накопление 

происходило в цитоплазме бокаловидных клеток, а в оставшихся случаях клетки 

сохраняли цилиндрическую форму и гистологические характеристики покровного 

цилиндрического эпителия с увеличенным объемом оптически пустой цитоплазмы 

при окраске гематоксилином и эозином (Рис. 3.4.7-3.4.9). 

Признаки хронического воспаления обнаруживались в участках покрытых 

цилиндрическим эпителием в подавляющем большинстве случаев (20 из 28), в 8 

случаях воспаление сопровождалось значительной примесью лейкоцитов в 
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инфильтрате. В 5 из 28 случаев было отмечено образование мелких лимфоидных 

скоплений и формирование лимфоидных фолликулов. 

В случаях с морфологическими признаками активности с целью выявления H. 

pylori нами была использована высокочувствительная ИГХ реакция. Ни в одном из 

случаев нам не удалось обнаружить H. pylori в биоптатах, покрытых цилиндрическим 

эпителием. 

Уреазный Де-нол тест направленный на экспресс диагностику H. pylori в 

антральном отделе желудка оказался положительным в большинстве случаев (23 из 28 

случаев). Морфологическое подтверждение теста в виде обнаружения хронического 

активного антрального хеликобактерного гастрита было получено у 12 больных. 

Сравнение по результатам эндоскопического исследование эрозивных и 

неэрозивных форм ГЭРБ показало редкое обнаружение кардиальной слизистой 

оболочки при эрозивной форме (7 из 28 случаев) по сравнению с неэрозивными 

формами.  

При сравнении с росто-весовыми параметрами, избыточная масса тела была 

отмечена у 17 из 28 больных. Всего из 63 больных, включенных в исследование, с 

избыточным весом было 37 детей (SDS +1,03+2,72) и 26 детей с нормальной массой 

тела (SDS -0,90+0,93).  
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Рис. 3.4.1. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода содержит участок 

многослойного плоского эпителия (в левом нижнем углу) и слизистую оболочку, 

покрытую цилиндрическим эпителием желудочного типа. В собственной пластинке 

умеренно выраженная лимфо-плазмоцитарная инфильтрация. Окраска 

гематоксилином и эозином. Ув. х 400.  
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Рис. 3.4.2. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода содержит участок 

многослойного плоского эпителия с умеренным акантозом и гиперплазией базального 

слоя. В собственной пластинке кистозно расширенные железы, выстланные 

цилиндрическим желудочным эпителием. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 

400.  

 

 

 

 

 



 

76 

 

Рис. 3.4.3. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода представлен 

слизистой оболочкой, покрытой многорядным эпителием желудочного типа. Окраска 

гематоксилином и эозином. Ув. х 400.  

 

 

Рис. 3.4.4. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода представлен 

слизистой оболочкой, покрытой многорядным эпителием желудочного типа с низким 

содержанием нейтральных муцинов. В собственной пластинке умеренно выраженная 
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лимфо-плазмоцитарная инфильтрация с примесью сегменто-ядерных лейкоцитов, 

инфильтрирующих эпителий. Окраска комбинированная: шик-реакция с альциановым 

синим(pH2.5). Ув. Х 600. 

 

 

 

Рис. 3.4.5. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода представлен 

слизистой оболочкой, покрытой цилиндрическим эпителием желудочного типа и 

слизистыми железами, содержащими обкладочные клетки. В собственной пластинке 

выраженный отек и минимальная лимфо-плазмоцитарная инфильтрация. Окраска 

гематоксилином и эозином. Ув. х 200. 
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Рис. 3.4.6. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода содержит участок 

многослойного плоского эпителия (в левом нижнем углу) и слизистую оболочку, 

покрытую цилиндрическим эпителием желудочного типа. В собственной пластинке 

умеренно выраженная лимфо-плазмоцитарная инфильтрация. Окраска 

комбинированная: шик-реакция с альциановым синим(pH2.5). Ув. х 200.  
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Рис. 3.4.7.Группы желез, в которых обнаруживаются одиночные мелкие 

бокаловидные клетки. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. х 600.  

 

 

Рис. 3.4.8.Группы желез, в которых обнаруживаются одиночные мелкие 

бокаловидные клетки. Окраска комбинированная: шик-реакция с альциановым 

синим(pH2.5). Ув. х 600.  
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Рис. 3.4.9. Биоптат из зоны пищеводно-желудочного перехода содержит участок 

многослойного плоского эпителия (в левом нижнем углу) и слизистые железы. В 

цитоплазме части клеток отмечается накопление кислых муцинов, обнаруживаемых 

по темно-синему окрашиванию. Окраска комбинированная: шик-реакция с 

альциановым синим(pH2.5). Ув. х 400. 

 

Результаты нашего исследования показали, что слизистая оболочка из зоны 

пищеводно-желудочного перехода может содержать участки, покрытые 

цилиндрическим эпителием у 44.4% детей при взятии у них биоптатов на участке 0.5-

1.0 см выше зубчатой линии. Помимо цилиндрического эпителия с приблизительно 

одинаковой частотой 37-39% в биоптатах может обнаруживаться многорядный и 

многослойный плоский эпителий. 

Биоптаты, покрытые цилиндрическим эпителием содержали следующие 

варианты желез: слизистые (10.7%), слизистые с наличием в составе желез 

париетальных клеток (25%), и главные железы (14.3%). Если отдельно 

охарактеризовать данную слизистую оболочку по биоптатам, содержащим участки 

многослойного плоского эпителия, т.е. слизистую непосредственного примыкающую 

к Z-линии, то характер желез в зоне перехода будет следующим слизистые (20%) и 

слизистые с наличием в составе желез париетальных клеток (10%) и оба варианта 

желез (30%). В остальных случаях помимо покровного эпителия железы в биоптатах 
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не определялись. Слизистую оболочку, состоящую из главных желез и 

непосредственно переходящую в многослойный плоский эпителий мы не 

обнаружили. 

Воспалительные изменения в слизистой оболочке из зоны пищеводно-

желудочного перехода выявлялись в 71.4% случаев. Хроническое воспаление было 

обнаружено в 42.9%, активное воспаление с преимущественным проникновением в 

эпителий и образованием скоплений на поверхности сегментоядерных лейкоцитов в 

28.6%, обнаружение лимфоидных фолликулов и лимфоидных скоплений в 17.9% 

случаев. 

Оказалось, что воспаление в подавляющем большинстве случаев (82.1%) 

наблюдалось при наличии H. pylori (p<0.001). Морфологически подтвержденный 

хеликобактериоз по результатам изучения биоптатов антрального отдела желудка 

наблюдался только в половине этих случаев. Активное воспаление с большим 

количеством лейкоцитов и обнаружение лимфоидных фолликулов и скоплений в 

подавляющем большинстве случаев также коррелировали с поражением антрального 

отдела желудка H. pylori, причем сам возбудитель в слизистой оболочке кардиального 

отдела не обнаруживался даже при применении ИГХ метода обнаружения 

возбудителя с использованием антител. Выраженность эндоскопических изменений 

не приводила к увеличению частоты обнаружения слизистой оболочки, покрытой 

цилиндрическим эпителием, которая обнаруживалась намного чаще при неэрозивных 

формах ГЭРБ (75% против 25% при эрозивных эзофагитах). 

В 8 из 28 случаях воспалительные изменения были минимальными. Некоторые 

авторы даже предлагают не рассматривать данные изменения как воспалительные и 

считают, что в зоне пищеводно-желудочного перехода слизистая оболочка может в 

норме иметь рассеянную лимфоцитарную инфильтрацию [9]. 

По результатам нашего исследо вания основным фактором, ответственным за 

развитие воспалительных изменений в слизистой оболочке пищеводно-желудочного 

перехода у детей является H. pylori. В последнее время обсуждается вопрос о 

возможной связи антихеликобактерной терапии с развитием и прогрессированием 

воспаления этой зоны. Есть даже точка зрения, согласно которой H. pylori 

препятствует развитию рефлюкс-эзофагита путем снижения выработки соляной 

кислоты [11]. Данная точка зрения не поддерживается большинством исследователей. 

С другой стороны по данным многих отечественных авторов в детской популяции 
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высокий уровень инфицированности H. pylori [1] и большинство детей в нашем 

исследовании не стали исключением. Поэтому данная связь может отражать ситуацию 

в исследуемой популяции. Помимо H. pylori в нашем исследовании мы отметили 

связь обнаружения воспалительных изменений в слизистой оболочке пищеводно-

желудочного перехода  с избыточной массой тела ребенка. В этом наши денные 

согласуются с данными об увеличении длины кардии у больных с центральным типом 

ожирения в результате попадания и длительного нахождения желудочного сока в зоне 

пищеводно-желудочного перехода [11]. Мы не обнаружили повышения обнаружения 

слизистой оболочки, покрытой цилиндрическим эпителием у больных с эрозивными 

вариантами ГЭРБ по сравнению с неэрозивными. 
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Глава 4 

ОБСУЖДЕНИЕ ПОЛУЧЕННЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ 

 

Наши данные согласуются с существующей точкой зрения о незначительной 

информативности сопоставления результатов макроскопического (эндоскопического) 

и микроскопического исследования, которое на сегодняшний день остается «золотым 

стандартом» диагностики (Hassal et al 2000; Циммерман Я.С., Вологжанина Л.Г. 2006; 

Yousef M.M. et al. 2006).  

При эндоскопическом исследовании эзофагит был диагностирован у 56% детей 

основной группы и у 67% детей группы сравнения, но гистологическое исследование 

выявило иную картину поражения СО пищевода. Дистрофические изменения СО 

пищевода носили распространенный характер, обнаруживались у большинства детей 

и не зависели от массы тела. Дисрегенераторные изменения СО пищевода выявлялись 

у половины детей обеих групп, признаки хронического воспаления встречались менее 

чем у половины детей, и частота их также не зависела от массы тела ребенка. Наши 

данные согласуются с результатами исследования, в котором у детей с кислым ГЭР 

(65%), смешанным ГЭР (34%), щелочным ГЭР (68%) и физиологическим ГЭР (94%) 

при выявлялись морфологические признаки эзофагита 0-I степени [58]. Слабая и 

умеренная инфильтрация СО нижней трети пищевода мононуклеарами и 

нейтрофилами обнаружена у 90% взрослых больных с верифицированной ГЭРБ и 

клинически персистирующей изжогой [98]. У взрослых больных с ГЭРБ и ожирением 

дистрофические изменения диагностируются в 88%, эзофагит 0-I степени в 72% [11], 

что в целом совпадает с нашими данными. 

Частота всех изученных изменений СО пищевода убывала в проксимальном 

направлении и была максимальной в непосредственной близости к нижнему 

пищеводному сфинктеру. Также мы можем утверждать, что в дистальном отделе 

пищевода редко встречались характерные признаки острого воспалительного 

процесса, при этом вблизи нижнего пищеводного сфинктера частота выявляемых 

признаков среди детей основной группы была несколько выше, чем у детей группы 

сравнения (различия статистически незначимы).  

Результаты примененной бальной оценки совпадали с ранее проведенными 

морфологическими исследованиями СО пищевода. У подавляющего большинства 
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детей, имевших эндоскопический диагноз эзофагит, изменения СО пищевода, 

расценивавшиеся как норма, минимальные или слабо выраженные встречались у 86 - 

95% детей независимо от массы тела.  

Похожие данные были получены при морфологическом исследовании СО 

желудка, в котором отсутствовала взаимосвязь между воспалительными изменениями 

и выраженностью клинической симптоматики, характер морфологических изменений 

не зависел от клинического варианта функциональной диспепсии [105, 91, 101]. 

Морфологические изменения отсутствовали в 79,1% биопсий ДПК, взятых во время 

эндоскопического исследования у детей при необъяснимой рвоте, абдоминалгиях, 

подозрении на кислотозависимые заболевания, ГЭР, железодефицитную анемию и 

болезнь Крона; лямблии были обнаружены у 4,9%, умеренное хроническое 

воспаление у 6,5% и увеличение количества внутриэпителиальных лимфоцитов у 

3,9% детей [161].  

При эрозивном эзофагите умеренно выраженные и тяжелые изменения СО 

пищевода среди детей основной группы достигали 38%, что подтверждало 

необходимость выполнения алгоритмов терапии эрозивно-язвенных процессов ВОПТ. 

Проведенное иммуногистохимическое исследование воспалительных и эрозивных 

изменений СО пищевода показало статистически значимое повышение количества Т 

лимфоцитов в эпителиальном слое дистального отдела пищевода, соответствующем 

месту поражения. К сожалению, существует очень мало публикаций, содержащих 

абсолютные количественные данные, только в единичных приводится площадь 

подсчета, а в остальных она не оговаривается, что делает невозможным 

сравнительный анализ представленных результатов исследований [126, 133],. Тем не 

менее в литературе поддерживается точка зрения об увеличении количества Т-клеток 

при хроническом воспалении СО пищевода у детей [133]. 

Также непосредственно вблизи месторасположения полипа и/или эрозивного 

дефекта СО пищевода увеличивалась плотность инфильтрата 

антигенпрезентирующих клеток Лангерганса. Наши данные (46-21 клетка на 1мм
2
) 

сопоставимы с количеством клеток Лангерганса в СО пищевода взрослых здоровых 

пациентов, которое составляет 30 клеток на условную площадь 1 мм2 [126]. 

Количество клеток Лангерганса было повышено у 48% больных с ГЭРБ, 31% больных 

с раком пищевода, 32% больных, не страдавших ГЭРБ и у 19% здоровых взрослых 

(методика подсчета клеток не представлена) [81;171]. При рутинном гистологическом 



 

85 

исследовании повышение количества внутриэпителиальных лимфоцитов 

обнаруживалось лишь у 1/3 детей с воспалительными и эрозивными поражениями СО 

пищевода. Полученные результаты подтверждают существование хронического 

воспаления при наличии полипов и/или эрозии СО пищевода. Было показано, что у 

13% детей наблюдалось образование полипов, явившийся поводом для 

эндоскопической полипэктомии [75], после которой в течение 8 лет полипы 

рецидивировали у 46% детей [80]. Эти данные позволяют рекомендовать обязательное 

иммуногистохимическое исследование биоптатов полипов и эрозий с целью 

определения интенсивности воспалительного процесса. 

Таким образом, обнаруженные морфологические признаки свидетельствовали о 

наличии постоянного невысокого рефлюкса желудочного содержимого в просвет 

пищевода у детей обеих групп, что находило свое отражение в существенном 

преобладании регенераторных процессов над воспалительными. Обнаруженные 

морфологические изменения, вероятно, могут носить обратимый характер, поскольку 

они совпадали с выявленными привычками питания у детей обеих групп, 

подавляющее большинство которых не придерживалось диетических рекомендаций и 

не соблюдало режим питания.  

У детей с избыточной массой тела морфологические признаки рефлюкс-

эзофагита обнаруживались в 1,5 чаще, чем у детей с нормальной массой тела (78 и 

52% соответственно, различия статистически не значимы), что в дальнейшем может 

трансформироваться в ГЭРБ у взрослых с ожирением. Согласно данным литературы 

гистологические признаки рефлюкс-эзофагита были обнаружены у 65% детей с 

нормальной массой тела, у 69% детей с избыточной массой тела и у 68% детей с 

ожирением (P > 0.05). Мультивариантный анализ не выявил связи между ГЭРБ и 

возрастом детей и SDS ИМТ [141]. В другом исследовании рефлюкс-эзофагит также 

обнаруживался практически с одинаковой частотой у детей с избыточной и 

нормальной массой тела (23.9% и 24.5%, соответственно) [112]. У детей с избыточной 

массой тела, имевших клинические симптомы ГЭРБ и принимавших 

антирефлюксную терапию, морфологические признаки рефлюкс-эзофагита 

встречались статистически значимо в 4 раза чаще, чем у детей без клинических 

симптомов и соответственно не принимавших антрефлюксные препараты [112].  

Наши результаты близки с данными Elitsur Y , обнаружившим среди 738 детей 

отсутствие связи между ГЭРБ, возрастом и SDS ИМТ, при этом морфологические 
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признаки рефлюкс-эзофагита одинаково часто встречались у детей с нормальной, 

избыточной массой тела и ожирением (65%, 69% и 68% детей соответственно, 

p > 0,05). 

Мы предполагали, что наличие переходной зоны в эмбриональном периоде 

будет свидетельствовать в пользу ее желудочного происхождения. Её отсутствие 

указывало бы в пользу метапластической природы возникновения переходной зоны 

после рождения. 

Хотя хорошо сформированная слизистая оболочка тела желудка 

обнаруживалась во всех исследованных случаях, она всегда была отграничена от 

многослойного плоского эпителия пищевода переходной зоной. Эти данные 

согласуются с данными других авторов, в которых у взрослых в 99% случаев 

обнаруживалась кардиальная слизистая оболочка, длина которой достигала     33 мм 

[8]. В исследовании у детей кардиальная слизистая оболочка была обнаружена во всех 

случаях и её средняя длина составила 1.8 мм [10]. В группе из 59 детей без пищевода 

Барретта переходная зона была обнаружена во всех случаях, при этом в 59% случаев 

она состояла из слизистых желез и в 41% случаев из смешанных желез [7]. Ни в 

одном случае многослойный плоский эпителий не переходил сразу в слизистую 

оболочку тела желудка. Используя PAS окраску, Kilgore с соавторами показали 

наличие слизистых и смешанных желез в дистальных отделах переходной зоны. Ни 

один ребенок в этом исследовании не имел признаков гастроэзофагеальной 

рефлюксной болезни или пищевода Барретта [9]. Все эти данные свидетельствуют в 

пользу желудочного происхождения переходной зоны. Вариабельность в длине и 

структуре переходной зоны отражают пластичность и динамический характер зоны 

пищеводно-желудочного перехода. 

Все вышеперечисленное и результаты нашей работы позволяют сделать 

заключение, что кардиальная слизистая оболочка, переходная зона и зона пищеводно-

желудочного перехода являются синонимами и что эта зона появляется до рождения в 

процессе эмбрионального развития и является желудочной по своему 

происхождению. 

Согласно противоположным взглядам кардиальная слизистая оболочка является 

результатом метаплазии многослойного плоского эпителия пищевода, которая 

возникает в результате нарушения работы нижнего пищеводного сфинктера под 

воздействием заброса кислого желудочного содержимого [2-4]. Наличие такой 
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метаплазированной слизистой оболочки всегда сочеталось с наличием 

воспалительной инфильтрации эозинофильными лейкоцитами и плазматическими 

клетками собственной пластинки кардиальной слизистой оболочки [4]. 

В нашем исследовании воспаление в переходной зоне отсутствовало. По 

данным других авторов [7] воспаление обнаруживалось чаще в переходной зоне, 

содержащей слизистые железы, по сравнению с переходной зоной с наличием 

смешанных желез. Эти данные могут свидетельствовать в пользу предположения о 

влиянии гастроэзофагеального рефлюкса на формирование слизистых желез в 

переходной зоне. Возможно, смешанные железы могут быть более чувствительны к 

воздействиям, оказываемым на них кислотой или инфекционными агентами. 

Воспаление в слизистой оболочке может приводить к потере париетальных клеток и 

последовательной убыли смешанных желез. В любом случае отсутствие воспаления в 

переходной зоне до рождения свидетельствует против метапластической теории 

возникновения кардиальной слизистой оболочки. Её возникновению в желудке не 

противоречат данные о возможном участии гастроэзофагеального рефлюкса в 

образовании кардиальной слизистой оболочки. Chandrosoma с соавторами [84] не 

смогли обнаружить кардиальную слизистую оболочку у 9 из 11 больных в возрасте до 

19 лет без рефлюкса, в то время как мы смогли показать ее наличие у плодов, у 

которых рефлюкс не может играть определяющую роль. 

Существуют сложности в определении гистологического строения кардиальной 

слизистой оболочки. По мнению некоторых исследователей кардиальная слизистая 

оболочка не должна содержать париетальных клеток в составе желез [5], в то время 

как большинство считают наличие отдельных париетальных клеток в составе 

слизистых желез характерным гистологическим признаком кардиальной слизистой 

оболочки [8]. В нашем исследовании мы смогли показать, что переходная зона у 

плодов содержит слизистые железы и их количество увеличивается со сроком 

гестации. Наши данные согласуются с данными других авторов [10], которые 

показали незрелость желез кардиальной слизистой оболочки до рождения по 

результатам обнаруживаемых в эпителии переходной зоны муцинов. Следует 

подчеркнуть, что характер обнаруживаемой экспрессии СК7 и MUC5AC во многом 

напоминает изменения, наблюдаемые при гастроэзофагеальной рефлюксной болезни 

и пищеводе Барретта [6, 7]. 



 

88 

Возникает вопрос, как называть обнаруженную в зоне пищеводно-желудочного 

перехода слизистую оболочку? Слизистая оболочка зоны пищеводно-желудочного 

перехода, покрытая цилиндрическим эпителием кажется нам достаточно громоздким 

названием. Термин «кардия», хотя и вызывает много споров и дискуссий [2, 4], 

является по нашему мнению предпочтительным. 

Для решения вопроса о природе кардии были предприняты попытки ее 

изучения у добровольцев. При изучении 80 добровольцев в Швеции кардиальная 

слизистая оболочка была обнаружена у 48 (60%) [10]. 

Еще дальше пошли исследователи из Хьюстона. В качестве добровольцев они 

привлекли медицинских работников. Из 226 участников исследования кардиальная 

слизистая оболочка была обнаружена у 191 добровольца (84.5%). Активный кардит 

был обнаружен у 58 участников исследования (30.4%), хронический кардит у 133 

(69.6%), кишечная метаплазия у 29 (15.2%), и панкреатическая метаплазия у 25 (13%) 

[5]. 

В нашем исследовании в 8 из 28 случаев обнаружения слизистой оболочки, 

покрытой цилиндрическим эпителием, из-за небольшого объема биоптата нам не 

удалось обнаружить желез. Мы также не можем полностью исключить, что в зоне 

пищеводно-желудочного перехода у детей может располагаться зона, представленная 

исключительно желудочными ямками и не содержащая желез. Такую же картину мы 

могли наблюдать при изучении пищевода плодов. Эта зона заслуживает получить 

название особой переходной зоны. 

Для того, чтобы выявлять патогенетические связи нужно вначале определиться, 

какова природа кардии. 

Если стать на позицию, что кардия всегда является результатом метаплазии 

многослойного плоского эпителия в результате ГЭРБ, то мы вынуждены перейти к 

проблеме ПБ. 

Если в качестве классического определения ПБ использовать обнаружение 

цилиндрического эпителия в дистальных отделах пищевода, то все наши случаи 

можно рассматривать как случаи ПБ и тогда в нашем исследовании частота 

встречаемости ПБ составит 44.4%. В этом наши данные совпадают с данными, 

полученными Герасимовой Н.В. с соавт., которые при обследовании 109 детей с 

длительно незаживающими дефектами нижней трети пищевода и Z-линии 
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обнаружили желудочную и кишечную метаплазию у 24 (22.02%) и 26 (23.85%) детей 

соответственно. 

Если использовать критерии, требующие обязательного присутствия 

бокаловидных клеток, то в нашем исследовании ПБ может быть диагностирован 

только в одном наблюдении, т.е. в 1.58% случаев. 

Если учитывать функциональные характеристики слизи и обнаружение кислых 

муцинов в цитоплазме цилиндрических клеток то всего таких случаев с учетом случая 

с позитивным окрашиванием цитоплазмы бокаловидных клеток в нашем 

исследовании будет 5 и процент обнаружения ПБ возрастет до 7.9%.  

Согласно принятому на сегодняшний день определению ПБ диагноз должен 

быть обязательно первоначально установлен эндоскопически, а потом подтвержден 

гистологически. В нашем исследовании эндоскопист не обнаружил эндоскопических 

признаков ПБ у больного, у которого при гистологическом исследовании была 

обнаружена кишечная метаплазия. Формально с учетом отсутствия эндоскопических 

данных диагноз ПБ не правомочен, тем более что при повторном эндоскопическом 

исследовании в повторно взятых множественных биоптатах кишечная метаплазия не 

была обнаружена.  

Ситуация резко измениться, если признать существование кардиального отдела 

желудка как нормальной переходной зоны, расположенной на границе пищевода и 

желудка. Это место перехода давно и хорошо известно эндоскопистам, во всех 

руководствах по эндоскопии в норме можно видеть участок розовой кардии, видимый 

при смыкании пищеводного сфинктера и протяженность такой слизистой может 

достигать 1.5 см, а по некоторым данным последних лет, отдельные эндоскописты 

рассматривают как норму ее протяженность даже до 3-4 см, но при этом граница 

зубчатой линии всегда ровная, а слизистая оболочка кардии не имеет признаков 

поражения. 

Что нам дает вся эта дискуссия?! Все равно нам приходится использовать 

термин «кардит» (рефлюкс - кардит, хронический кардит). В гистологическом 

заключении мы даем описание, характеризуя покровный эпителий, железы, 

воспаление, метаплазию и другие возможные изменения. Если в биоптате 

обнаруживается помимо цилиндрического еще и многослойный плоский эпителий 

можно рекомендовать использовать обозначение «биоптат, взятый из зоны 
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пищеводно-желудочного перехода», который будет подразумевать наличие двух 

вариантов эпителия в одном биоптате. 

Что это дает в практическом плане для гастроэнтеролога и какое отношение это 

имеет к тактике последующего наблюдения? В практической работе патологоанатом 

не всегда имеет в распоряжении результаты и протокол эндоскопического 

исследования. И в связи с этим в нашем единственном случае обнаружения кишечной 

метаплазии нами был поставлен диагноз ПБ. Можно поэтому предположить, что 

критерий в виде обнаружения бокаловидных клеток выбран с учетом 

вышеописанного сценария, когда необходимо выделить группы больных, требующие 

последующего динамического наблюдения с регулярным проведением 

эндоскопических исследований и взятием множественных биопсий. По поводу 

использования дополнительных гистохимических критериев, то позитивно 

окрашивающиеся цилиндрические клетки получили название псевдобокаловидных и 

не были приняты в качестве критерия постановки ПБ. 

Если включать в группу для последующего постоянного наблюдения все случаи 

обнаружения метаплазии, включая случаи желудочной метаплазии, как рекомендуют 

некоторые авторы, то количество больных подходящих под эти критерии резко 

возрастет. Это может оказать необоснованную нагрузку в том числе и финансовую на 

систему здравоохранения, а также ляжет тяжелым психологическим грузом излишней 

настороженности на пациента и лечащего врача. При обзоре работ, посвященных 

проблеме ПБ у детей следует обратить внимание на работу Мухаметовой Е.М. [53]. 

Показанием к биопсии являлись воспалительные изменения слизистой оболочки 

нижней трети пищевода и Z-линии: изменения, которые визуально трактовались как 

эрозии линейной, округлой, овальной или неправильной формы, очаги атипичной 

слизистой оболочки. Для морфологического исследования во время ЭГДС брали 

биоптаты из дистального отдела пищевода по схеме: 4 фрагмента, расположенные на 

12, 3, 6, 9 «часах» на 2 см выше Z- линии, а также из отдельных очагов измененной 

слизистой. 

При подозрении на пищевод Барретта проводилась хромоэндоскопия с 

прицельной биопсией. Для этого при проведении ЭГДС через распылительный 

катетер на слизистую оболочку наносился краситель – 2-3% раствор Люголя или 0,5% 

раствор метиленового синего. Очаги метаплазии визуализировались как 

неокрашенные при окрашивании раствором Люголя или окрашивались в синий цвет 
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при окраске метиленовым синим. Пищевод Барретта диагностировали при выявлении 

метаплазии желудочного или кишечного типа. Были проанализированы данные ЭГДС 

у 3041 ребенка в возрасте от 1 до 18 лет (средний возраст 12±3,9 лет), обследованных 

в УДКБ Первого МГМУ им. И.М.Сеченова за период 2004-2008 гг. по поводу 

различных заболеваний органов ЖКТ. 

Группу исследования составили 117 детей в возрасте от 6 до 18 лет (средний 

возраст 13,82±2,21 лет), страдающих ГЭРБ. У 13 пациентов (14,9%) была выявлена 

метаплазия слизистой оболочки пищевода (пищевод Барретта): в десяти случаях 

(11,5%) – по желудочному типу, в трех (3,4%) – по кишечному типу. 

По данным Семенюк Л.А. [63] было показано, что уже в детском возрасте 

формируются предпосылки для развития пищевода Барретта и неопластических 

процессов. Это такие как: желудочная (13,6%) и тонкокишечная (3,6%) метаплазия 

слизистой оболочки пищевода, лейкоплакия (4,5%), дисплазия (6,8%), 

Исследования выполнялись в течение 2000 – 2004 г.г. Под наблюдением 

находилось 3694 детей в возрасте от 6 до 18 лет. Основная (1-я) группа насчитывала 

110 человек (рис. 1, табл. 1). В нее вошли дети от 6 до 17 лет с эрозивным (74,5%) и 

эрозивно-язвенным (25,5%) рефлюкс-эзофагитом. Большинство составили мальчики – 

61,8% (68 чел.), а девочки – 38,2% (42 чел.).  

Хроническое воспаление в слизистой оболочке пищевода приводит к 

нарушению процессов репарации, пролиферации и регенерации эпителия. 

Метаплазии слизистой оболочки пищевода диагностированы у 17,2% детей с 

эрозивно-язвенным рефлюкс-эзофагитом. В  13,6 % случаев это была метаплазия по 

желудочному типу, а в 3,6% случаев – по тонкокишечному типу. Половина всех 

случаев метаплазии диагностирована нами благодаря применению 

эзофагохромоэндоскопии с 5% раствором Люголя. 

У 6,8% пациентов 7 – 18 лет с эрозивно-язвенным рефлюкс-эзофагитом имели 

место диспластические изменения слизистой оболочки пищевода первой степени, у 

4,5% – сформировались очаги лейкоплакии.  

Нарушения процессов репарации, пролиферации и регенерации эпителия 

пищевода у детей служат основой для неопластических процессов в будущем. 

Осложнения гастроэзофагеальной рефлюксной болезни в виде язвенных 

поражений пищевода развиваются у 15,5% детей с деструктивными формами 

рефлюкс-эзофагита. На фоне эрозивно-язвенного рефлюкс-эзофагита формируются 
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предпосылки для развития пищевода Барретта и неопластических процессов в виде 

метаплазии по желудочному типу (13,6 %) и  тонкокишечному типу (3,6%), дисплазии 

первой степени (6,8%) и лейкоплакии (4,5%). 

По данным Герасимовой Н.В. [16] были подробно изучены истории болезней 

2668 детей, поступивших в РДКБ за 2001-2004 годы в отделение гастроэнтерологии, а 

также анализ результатов 8143 исследований ВОПТ, выполненных за указанный 

период времени в отделении эндоскопической хирургии РДКБ. В основное 

исследование было включено 109 детей, у которых в процессе обследования были 

выявлены эрозии в пищеводе и признаки метаплазии эпителия. Диагноз ставился на 

основании эндоскопического исследования с биопсией слизистой оболочки пищевода 

и последующим гистологическим исследованием.  

В результате гистологического исследования биоптатов слизистой оболочки 

нижней трети пищевода и Z-линии было выявлено у 59 (54,1%) детей эрозии, у 24 

детей (22%) - желудочная метаплазия, и у 26 детей - кишечная метаплазия (23,8%) 

В результате эндоскопического исследования у 85 детей (77,98%) были 

выявлены единичные дефекты, а у 24 (22,02%) – множественные. Следует особо 

отметить, что четких эндоскопических различий между эрозиями и метаплазиями не 

существует, метаплазия слизистой оболочки пищевода наиболее часто скрывается под 

маской длительно незаживающих дефектов нижней трети пищевода и Z-линии, 

трактуемых эндоскопистами как хронические эрозии, толерантные к проведению 

полноценнойинтенсивной лекарственной терапии. 

Тщательный анализ эндоскопической картины позволил обнаружить, что при 

осмотре слизистой оболочки нижней трети пищевода и Z-линии эрозии определялись 

в виде линейных или клиновидных (расширенных на дистальном конце) участков 

ярко-красного цвета протяженностью от 5 до 15 мм. В 78% случаев по всей 

поверхности эрозии определись либо вкрапления фибрина, либо полоска фибрина, 

располагающаяся по длиннику эрозии. Края дефекта были четкими, ровными, иногда 

«подрытыми». По границе эрозии определялось утолщение окружающего эпителия 

слизистой оболочки пищевода, по-видимому, связанного с перифокальным отеком и 

воспалением. Эрозии визуально были как бы приподняты над поверхностью 

окружающей слизистой оболочки. 

Последние публикации показывают, что первоначальный риск развития 

аднокарциномы пищевода на фоне ПБ был явно переоценен. Поэтому внимание 



 

93 

исследователей направлено на отнесение в группу риска больных с признаками 

дисплазии и на разработку критериев постановки диагноза дисплазии на фоне ПБ. 

Что же касается истинной частоты встречаемости ПБ у детей, то следует 

обратить внимание на две работы. Одна из работ была проведена в нескольких 

американских центрах с привлечением специалистов экспертов эндоскопистов и 

морфологов. В этой работе, в которой осуществлялся постоянный контроль и анализ 

критериев эндоскопических и морфологических заключений частота ПБ составила 

0.12%. Кишечная метаплазия была обнаружена в 1 случае из 840 детей, включенных в 

исследование. Эндоскопически ПБ был заподозрен в 12 случаях (1.43%) и 

подтвержден морфологически только в одном из них. 

Эти данные подтвердила публикация голландских специалистов, которые 

провели анализ всех доступных в базах данных публикаций, посвященных ПБ у детей 

(всего таких было обнаружено 148). После этого для анализа были отобраны 

полнотекстовые статьи на английском языке. В этих публикациях всего было описано 

176 больных детей с диагнозом ПБ. Диагноз ПБ на основании эндоскопической 

картины был установлен у 69 из 176, на основании результатов морфологического 

исследования у 21 и на основании эндоскопических данных с последующим 

морфологическим подтверждением только у 86 больных (49%). Следует подчеркнуть, 

что у 45 больных имелись предрасполагающие к развитию ПБ тяжелые 

анатомические и неврологические нарушения. 

В части публикаций было невозможно точно охарактеризовать использованные 

критерии для постановки ПБ и привести их в соответствие с современными 

критериями. Результаты такого рестроспективного анализа показали варьирование 

частоты встречаемости ПБ у детей в широких пределах от 0.3 до 4.8%. 

Следует подчеркнуть, что в первом цитируемом исследовании не были 

включены случаи врожденных аномалий пищевода и дети с тяжелыми 

неврологическими нарушениями. Для них должны существовать свои критерии и 

лечебные подходы, о чем достаточно подробно было сказано в работах Алхазова и 

Разумовского. При изучении проблемы ПБ в хирургическом стационаре за 5-летний 

период наблюдения за 78 больными с патологическим ГЭР пищевод Барретта был 

выявлен у 16 детей (20,5% случаев). Причем диагноз ПБ был установлен на 

основании данных морфологического исследования биоптатов, а результаты 

эндоскопического исследования во всех случаях были отрицательными. 
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Морфологическое исследование биоптатов выявило, что из 16 детей с ПБ у 6 - 

обнаружен фундальный тип метаплазии (1-й тип), у 11 детей - кардиальный тип 

метаплазии (2-й тип) и у 8 детей - специализированный цилиндрический тип или 

кишечная метаплазия тонкокишечного типа (3-й тип). Таким образом, если судить 

только на основании обнаружения кишечной метаплазии ПБ был диагностирован у 

10.3% детей. Процент обнаружения ПБ у данной категории больных выше, чем в 

общей популяции. Результаты эндоскопического исследования при хирургической 

патологии не всегда могут оказаться четко визуализируемыми. Настороженность в 

отношении желудочной метаплазии может быть оправдана и ее обнаружение можно 

рассматривать как фактор риска. 

У детей без данной патологии диагноз ПБ должен ставиться с особой 

осторожностью. Крайняя редкость данной патологии требует повторного анализа 

эндоскопических и морфологических данных для окончательного диагноза ПБ. 

Решение о проведении агрессивной лечебной тактики и тем более принятие решения 

о проведении оперативного лечения должны рассматриваться как крайняя мера у 

детей, учитывая отсутствие на сегодняшний день данных (из-за крайне низкого числа 

доказанных случаев) о степени вероятности его возможной опухолевой 

трансформации.  

В заключении, наше исследование показывает, что кардия, содержащая 

слизистые железы и слизистые железы с париетальными клетками, часто 

обнаруживается у детей в зоне ПЖП при отсутствии макроскопически видимых 

изменений в характеристике и месте расположения зубчатой линии, что может 

свидетельствовать о ее присутствии как варианте гистологической нормы. Нельзя 

также полностью исключить, что ее появление связано с хеликобактериозом. 

Полученные нами данные, показывают связь состава желез и воспаления с 

инфицированностью H. pylori. Характер эндоскопических изменений и активный 

эрозивный эзофагит в меньшей степени были связаны с частотой обнаружения 

кардии. Хотя и не исключают, что повреждение и регенерация, связанные с 

рефлюксом, могут определять морфологическую характеристику кардии. В этом 

отношении нам кажется интересным более частое обнаружение кардии у больных с 

избыточной массой тела, что с одной стороны может указывать на связь с рефлюксом, 

а с другой стороны указывать на необходимость дальнейшего поиска факторов, 
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которые могут быть ответственны за развитие патологических изменений в зоне 

пищеводно-желудочного перехода у детей. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

Проведенное морфологическое исследование показало, что дистрофические 

изменения СО пищевода носили распространенный характер, обнаруживались у 

большинства детей и не зависели от массы тела. Регенераторные изменения слизи-

стой оболочки пищевода выявлялись у половины детей обеих групп, признаки хрони-

ческого воспаления встречались менее чем у половины детей, и частота их также не 

зависела от массы тела ребенка  

Частота всех изученных изменений СО пищевода убывала в проксимальном 

направлении и была максимальной в непосредственной близости к нижнему пище-

водному сфинктеру. Эти морфологические признаки свидетельствовали о наличии 

постоянного невысокого рефлюкса желудочного содержимого в просвет пищевода у 

детей, что находило свое отражение в существенном преобладании регенераторных 

процессов над воспалительными.  

Морфологические признаки рефлюкс-эзофагита у детей с избыточной массой 

тела обнаруживались в 1,5 чаще, чем у детей с нормальной массой тела (78 и 52% со-

ответственно, различия статистически не значимы), что в дальнейшем может транс-

формироваться в ГЭРБ, описанную у взрослых с ожирением. При эрозивном эзофаги-

те умеренно выраженные и тяжелые изменения СО пищевода среди детей достигали 

20%, что свидетельствует об очаговости поражения и в большей степени обусловлено 

местом взятия биоптата.  

Проведенное иммуногистохимическое исследование воспалительных и 

эрозивных изменений СО пищевода показало статистически значимое повышение 

количества Т лимфоцитов в эпителиальном слое дистального отдела пищевода, 

соответствующем месту поражения. Также непосредственно вблизи 

месторасположения полипа и/или эрозивного дефекта слизистой оболочки пищевода 

увеличивалась плотность инфильтрата антигенпрезентирующих клеток Лангерганса. 

При рутинном гистологическом исследовании повышение количества 

внутриэпителиальных лимфоцитов обнаруживалось лишь у 1/3 детей с 

воспалительными и эрозивными поражениями СО пищевода.  

При эндоскопическом обнаружении полипов и эрозий слизистой оболочки 

пищевода всем детям показано иммуногистохимическое исследование биоптатов 
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полипов и эрозий с целью определения активности текущего воспалительного 

процесса. Диспансерное наблюдение за динамикой состояния слизистой оболочки 

пищевода у этой группы детей должно включать помимо эндоскопического и 

иммуногистохимическое исследование биоптата слизистой оболочки. 

Наше исследование показало, что слизистая оболочка переходной зоны имеет 

желудочное происхождение и появляется до рождения в процессе нормального 

эмбрионального развития. Нами выявлено наличие островков цилиндрического 

эпителия и участки, содержащие реснитчатые клетки на поверхности многослойного 

плоского эпителия пищевода, что свидетельствует о неравномерном созревании 

многослойного плоского эпителия, которое продолжается вплоть до рождения. Важно 

подчеркнуть, что для периода новорожденности как раз характерны рефлюксы, 

которые могут быть ответственными за окончательное формирование переходной 

слизистой оболочки и ее  изменений в период постнатального развития.  Эти участки 

незрелого эпителия можно рассматривать как зоны возможной трансформации как в 

направлении многослойного плоского, так и цилиндрического эпителия. 

Наше исследование показывает, что переходная слизистая оболочка, покрытая 

цилиндрическим эпителием,   содержащая слизистые железы и слизистые железы с 

париетальными клетками, часто обнаруживается у детей в зоне пищеводно-

желудочного перехода при отсутствии макроскопически видимых изменений в 

характеристике и месте расположения зубчатой линии, что может свидетельствовать о 

ее присутствии как варианте гистологической нормы. Нельзя также полностью 

исключить, что ее появление связано с хеликобактериозом. Полученные нами данные, 

показывают связь состава желез и воспаления с инфицированностью H. pylori. 

Характер эндоскопических изменений и активный эрозивный эзофагит в меньшей 

степени были связаны с частотой обнаружения кардии. Хотя и не исключают, что 

повреждение и регенерация, связанные с рефлюксом, могут определять 

морфологическую характеристику кардии. В этом отношении нам кажется 

интересным более частое обнаружение кардии у больных с избыточной массой тела, 

что с одной стороны может указывать на связь с рефлюксом, а с другой стороны 

указывать на необходимость дальнейшего поиска факторов, которые могут быть 

ответственны за развитие патологических изменений в зоне пищеводно-желудочного 

перехода у детей. 
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Если в качестве классического определения ПБ использовать обнаружение 

цилиндрического эпителия в дистальных отделах пищевода и стать на позицию, что 

кардия всегда является результатом метаплазии многослойного плоского эпителия в 

результате ГЭРБ, то в нашем исследовании частота встречаемости ПБ составит 44.4%. 

Если использовать критерии, требующие обязательного присутствия бокаловидных 

клеток, то в нашем исследовании ПБ может быть диагностирован только в одном 

наблюдении, т.е. в 1.58% случаев. Если учитывать функциональные характеристики 

слизи и обнаружение кислых муцинов в цитоплазме цилиндрических клеток, то всего 

таких случаев с учетом случая с позитивным окрашиванием цитоплазмы 

бокаловидных клеток в нашем исследовании будет 5 и процент обнаружения ПБ 

возрастет до 7.9%.  

Согласно принятому на сегодняшний день определению ПБ диагноз должен 

быть обязательно первоначально установлен эндоскопически, а потом подтвержден 

гистологически. В нашем исследовании эндоскопист не обнаружил эндоскопических 

признаков ПБ у больного, у которого при гистологическом исследовании была 

обнаружена кишечная метаплазия. Формально с учетом отсутствия эндоскопических 

данных диагноз ПБ не правомочен, тем более что при повторном эндоскопическом 

исследовании у этого ребенка в повторно взятых множественных биоптатах кишечная 

метаплазия не была обнаружена.  

В практической работе патологоанатом не всегда имеет в распоряжении 

результаты и протокол эндоскопического исследования. Можно поэтому 

предположить, что критерий в виде обнаружения бокаловидных клеток выбран с 

учетом вышеописанного сценария, когда необходимо выделить группы больных, 

требующие последующего динамического наблюдения с регулярным проведением 

эндоскопических исследований и взятием множественных биопсий. По поводу 

использования дополнительных гистохимических критериев, то позитивно 

окрашивающиеся цилиндрические клетки получили название псевдобокаловидных и 

не были приняты в качестве критерия постановки ПБ. 
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ВЫВОДЫ 

 

1. Морфологические проявления гастроэзофагеальной рефлюксной болезни у де-

тей характеризуются регенераторными и дистрофическими изменения эпители-

ального слоя слизистой оболочки пищевода. 

 

2. При эрозивных формах рефлюкс-эзофагита у детей с избыточной массой тела 

его морфологические признаки статистически значимо чаще выявляются на 

уровне 1 см выше Z-линии по сравнению с уровнем 3 см выше Z-линии.  

 

3. При локализации рефлюкс эзофагита на уровне 1 см выше Z-линии   в эпители-

альном пласте повышается количество внутриэпителиальных CD3-позитивных 

Т-лимфоцитов и снижается количество антигенпрезентирующих CD1а-

позитивных клеток Лангерганса, что свидетельствует о повышенной антиген-

ной нагрузке при гастроэзофагеальной рефлюксной болезни.  

4. Эрозивные поражения и полипы слизистой оболочки дистального отдела пи-

щевода у детей с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью характеризуются 

статистически значимым повышением количества CD3-позитивных Т-

лимфоцитов и антигенпрезентирующих  CD1а-позитивных клеток Лангерганса. 

 

5. Слизистая оболочка переходной зоны, покрытая цилиндрическим эпителием, 

всегда выявляется у плодов и новорожденных в норме, что подтверждает ее 

формирование до рождения в процессе нормального эмбрионального развития. 

По гистохимическим и иммуногистохимическим характеристикам зона пище-

водно-желудочного перехода соответствует таковой при пищеводе Барретта у 

взрослых. 

 

6. Слизистая оболочка переходной зоны, покрытая цилиндрическим эпителием и 

содержащая слизистые железы без или с париетальными клетками, статистиче-

ски значимо чаще обнаруживается в зоне пищеводно-желудочного перехода у 

детей, инфицированных H.pylori и имеющих избыточную массу тела. 
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7. Пищевод Барретта, полностью соответствующий принятым на сегодняшний 

день диагностическим морфологическим и эндоскопическим критериям, у де-

тей встречается крайне редко – менее чем в 2% наблюдений и должен рассмат-

риваться в детском возрасте как диагноз исключения. 
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ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ 

 

1. При проведении эндоскопического исследования верхних отделов пищеварительного 

тракта у детей следует рекомендовать взятие и последующее морфологическое изучение 

биоптатов слизистой оболочки пищевода на 1 и 3 см выше Z-линии для уточнения и объ-

ективизации обнаруженных изменений. 

2.  Морфологическими критериями диагностики гастроэзофагеальной рефлюксной болез-

ни в детском возрасте являются расширение базального слоя и межклеточных контак-

тов, наличие эрозий и язв, увеличение количества лимфоцитов и клеток Лангерганса и 

наличие эозинофилов. 

3.  Диспансерное наблюдение за динамикой состояния слизистой оболочки пищевода при 

эндоскопическом обнаружении полипов и эрозий слизистой оболочки пищевода должно 

включать морфологическое и иммуногистохимическое исследование биоптатов полипов и 

эрозий с целью определения активности текущего воспалительного процесса.  
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