
55СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ   |    № 1 (75) • 2014

ЛІКАРСЬКІ ЗАСОБИ

 ISSN 1727-5725

© Н. Б. Губергріц, І. В. Василенко, П. Г. Фоменко, О. О. Голубова, 
Е. М. Станіславська, 2014

В журнале «Сучасна гастроентерологія», № 1 
за 2013 г., была опубликована наша статья о 

клинической эффективности препарата «Док-
товит», который представляет собой комбина-
цию витаминов В5 и U, то есть является репа-
рантом [6]. В ней мы осветили динамику жалоб, 
психосоматического статуса больных, а также 
представили результаты классического моче-
винного дыхательного теста для диагностики 
Helicobacter pylori и эндоскопии. Мы пришли к 
выводу, что включение препарата «Доктовит» 
способствует уменьшению выраженности кли-
нических проявлений эрозивно-язвенных пора-
жений гастродуоденальной зоны, увеличению 
частоты их заживления и тенденции к улучше-
нию психосоматического статуса больных.

Продолжение нашего исследования заключа-
лось в оценке динамики в процессе лечения с ис-
пользованием препарата «Доктовит» гистологи-
ческих изменений слизистой оболочки  желудка.

Среди этиологических факторов хроническо-
го гастрита и эрозивно-язвенных изменений 
гаст родуоденальной зоны рассматривают влия-
ние хеликобактерной инфекции, внешней среды, 
курения, чрезмерного употребления алкоголя, 
соли, желчного рефлюкса [5]. Не выяснено пред-

положение о защитном действии овощей, фрук-
тов и витаминов в развитии хронического гаст-
рита и пептической язвы желудка [13, 15]. В 
этом отношении вновь важным становится 
включение в терапию репарантов.

В формировании гастроинтестинальной за-
щиты значительную роль играет слизеобразова-
ние, что связано со способностью поверхност-
ных и железистых эпителиоцитов продуциро-
вать муцины [9 — 11]. Эпителиальные муцины — 
это большая группа секретируемых и встроен-
ных в плазмолемму гликопротеинов. Секретор-
ные муцины формируют вязко-эластический 
слой — защитный барьер, предупреждающий по-
вреждение слизистой оболочки. Доказано уча-
стие муцинов в клеточной адгезии, миграции, 
дифференцировке [7].

В слизистой оболочке желудка, контактирую-
щей с различными веществами из внешней сре-
ды, развиты структуры эффективной защиты, в 
первую очередь иммунной системы, которая 
представлена межэпителиальными лимфоцита-
ми, лимфоцитами и плазмоцитами собственной 
пластинки, а также лимфатическими фоллику-
лами, которые активируются при развитии хро-
нического гастрита.

Базальная мембрана в желудке — фенестриро-
ванная. Это обеспечивает перемещение клеток 
иммунной системы между эпителием и соб-
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ственной пластинкой. Часть эпителиоцитов 
имеют отростки, проникающие через базальную 
мембрану в собственную пластинку, где они кон-
тактируют с клетками иммунной системы. Через 
отростки могут проходить макромолекулы, слу-
жащие сигналами иммуноцитов [12]. Межэпите-
лиальные лимфоциты могут принимать участие 
в регуляции регенераторных процессов. Кроме 
того, эти лимфоциты, как и другие лимфоциты, 
вероятно, передают «регенераторную информа-
цию» [4, 14].

Клетки, инфильтрирующие собственную пла-
с  тинку, представлены в основном плазмоцита-
ми, их втрое больше, чем лимфоцитов [3]. Плаз-
моциты в основном локализуются в межъямоч-
ном пространстве и валиках.

Активный хронический гастрит характеризу-
ется инфильтрацией эпителия собственной пла-
стинки полиморфноядерными лейкоцитами. 
Воз можны внутриэпителиальные абсцессы, 
вскрытие которых ведет к микроэрозиям. Ин-
фильтрация полиморфноядерными лейкоцита-
ми характеризуется повреждением эпителия, за-
тем происходит его регенерация [1].

При гастрите в поверхностных отделах слизи-
стой оболочки желудка на вершине валиков под 
эпителием часто расположены макрофаги с вы-
сокой активностью лизосомальных ферментов, 
реже их обнаруживают в области шеек желез, где 
они также могут повреждать эпителий [1].

В норме лишь единичные лимфоидные узел-
ки без светлых центров встречаются в пилори-
ческом отделе. Фолликулы со светлыми центра-
ми — признак хеликобактерной инфекции. 

При хроническом гастрите под действием фак-
торов внешней среды и иммунных реакций воз-
никают дистрофические изменения в эпителии, 
нарушается его обновление, что сопровождается 
снижением продукции муцина эпителием [1].

Язвенная болезнь желудка и двенадцати-
перстной кишки без признаков гастрита — чрез-
вычайная редкость. Антральный гастрит увели-
чивает риск язвенной болезни, фундальный 
гаст рит с атрофией — уменьшает. Риск дуоде-
нальной язвы у больных с атрофией антральной 
слизистой оболочки желудка возрастает почти в 
10 раз. Таким образом, имеется тесная связь 
между хроническим гастритом и язвенной бо-
лезнью [1, 2].

Цель исследования — оценить динамику 
 гис тологических изменений слизистой оболоч-
ки желудка у больных с эрозивно-язвенными 
изменениями гастродуоденальной зоны под 
влиянием лечения с включением препарата 
«Доктовит».

Обследованы 32 больных с эрозивно-язвен-
ными поражениями желудка и/или двенадцати-
перстной кишки разной этиологии. Инфекция 
Helicobacter pylori диагностирована с помощью 
мочевинного дыхательного теста у 25 (78,1 %) 
больных. У остальных пациентов имело место 
указание на прием нестероидных противовоспа-
лительных средств.

Выполняли биопсию слизистой оболочки же-
лудка в участках дна, малой и большой кривиз-
ны, антрального и пилорического отделов же-
лудка. Для диагностики инфекции Helicobacter 
pylori срезы окрашивали по Гимзе. Оценивали 
количество Helicobacter pylori в слизи и в контак-
те с эпителием [1].

Для выполнения гистологического исследова-
ния биоптаты слизистой оболочки желудка фик-
сировали в 10 % нейтральном формалине. После 
парафиновой проводки срезы окрашивали гема-
токсилином и эозином. Для оценки степени про-
дукции муцина и его характера выполняли PAS-
реакцию, позволяющую выявить нейтральный 
желудочный муцин, окрашивали срезы альциа-
новым синим при рН = 2,5 для выявления кисло-
го несульфатированного муцина и при рН = 1 
для выявления кислого сульфомуцина. Для де-
тальной расшифровки углеводного состава му-
цина применяли лектинную гистохимию с пане-
лью из 8  лектинов, меченых пероксидазой. Ис-
пользовали следующие лектины: лектин зароды-
шей пшеницы (WGA), специфический к глюко-
замину, в меньшей степени — к сиаловым кисло-
там; лектин арахиса (PNA), специфический к 
D-галактозе и галактозамину; лектин виноград-
ной улитки (HPA), специфический к галактоза-
мину и глюкозамину; лектин сои (SBA), специ-
фический к D-галактозе и галактозамину; лектин 
бузины черной (SNA), специфический к сиало-
вым кислотам и галактозамину; лектин бобовни-
ка (LAL), специфический к L-фукозе; лектин 
омелы (VAL), специфический к галактозе; лек-
тин чечевицы (LCA), специфический к маннозе, 
глюкозе и глюкозамину. Связывание лектинов с 
рецепторами клеток зависит не только от соот-
ветствующих моносахаридов, но и от их взаимно-
го расположения, степени гликозилирования 
структур, возможности блокирования рецепто-
ров к отдельным углеводным детерминантам, 
чаще всего — сиаловыми кислотами [8].

Все больные получали ингибиторы протон-
ной помпы в стандартной дозе, а в случае выяв-
ления Helicobacter pylori — эрадикационную те-
рапию. Дополнительно всем пациентам был на-
значен «Доктовит» по 1 таблетке в день в тече-
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ние месяца. Для сравнения анализировали био-
птаты слизистой оболочки желудка 28 больных 
с аналогичной патологией, получавших такое же 
лечение, но без «Доктовита». Ниже описаны ре-
зультаты гистологического исследования после 
лечения, которые отличали группу, принимав-
шую «Доктовит», от группы сравнения.

В биоптатах слизистой оболочки желудка до 
лечения обнаружен хронический антральный 
гаст рит со слабой до умеренной атрофией желез 
(18 случаев), реже — до выраженной (14 случа-
ев), с умеренной до выраженной лимфоплазмо-
цитарной инфильтрацией во всех случаях. 
Встречались единичные межэпителиальные 
лимфоциты. Активность гастрита во всех случа-

ях была слабой до умеренной. Проявлением ак-
тивности были очаговые скопления нейтро-
фильных и эозинофильных лейкоцитов (рис. 1). 
Обнаружены лимфоидные фолликулы без цент-
ров размножения клеток (рис. 2). В большинстве 
пилорических желез наблюдалась высокая про-
дукция муцина, в области шейки желез — ее оча-
говое снижение до умеренной. В поверхностном 
эпителии также выявлено умеренное очаговое 
снижение продукции муцина (рис. 3). Отмечена 
низкая обсемененность Helicobacter pylori, мик-
роорганизмы располагались в просвете желу-
дочных ямок, редко выявляли единичные бакте-
рии в контакте с эпителием. В одном случае в 
препарате обнаружена желудочная ямка с ки-
шечной метаплазией эпителия как показатель 
далеко зашедшей атрофии желез (рис. 4).

Рис. 3. Слабая секреция муцина в поверхностном 
эпителии. PAS-реакция.  400

Рис. 1. Резко выраженная лимфоплазмоцитарная 
инфильтрация с примесью нейтрофилов, 
межэпителиальных лейкоцитов (признаки 
выраженного воспаления). Наличие кишечной 
метаплазии. Окраска гематоксилином и эозином. 

  400

Рис. 4. Кишечная метаплазия в слизистой 
оболочке желудка с выраженным воспалением. 
Окраска гематоксилином и эозином.  400

Рис. 2. Крупный лимфоидный фолликул 
в слизистой оболочке желудка. Окраска 
гематоксилином и эозином. 400
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После проведенного лечения в биоптатах 
слизистой оболочки желудка отмечена умерен-
ная гиперплазия ямочного эпителия, в одном 
наблюдении ямки были извитые. Лимфоплаз-
моцитарная инфильтрация во всех случаях была 
слабой (рис. 5), лишь в одном случае после лече-
ния она снизилась от выраженной до умерен-
ной. В пилорических железах определялось оча-
говое умеренное снижение продукции муцина, 
тогда как в поверхностном эпителии секреция 
муцина была высокой вплоть до избыточной 
(рис. 6). Helico bacter pylori ни в одном случае 
пос ле лечения не определялся.

Результаты лектинной гистохимии после ле-
чения показали, что включение препарата «Док-

товит» в комплексную терапию способствует 
улучшению состава желудочной слизи. Так, по-
сле лечения выявлено увеличение содержания в 
слизи глюкозамина, который связывался с WGA, 
D-галактозы, галактозамина (PNA, SBA); галак-
тозамина и глюкозамина (HPA), галактозы 
(VAL), L-фукозы (LAL). Реже у больных встре-
чалось увеличение содержания маннозы (LCA), 
сиаловых кислот (SNA) (рис. 7).

Углеводные детерминанты, по данным гисто-
химического исследования, после лечения с 
включением препарата «Доктовит» встречались 
не только в апикальном крае клеток, но и в надъ-
ядерной зоне, что является свидетельством ак-
тивации процесса продукции слизи.

Рис. 5. Слабая воспалительная инфильтрация 
в слизистой оболочке желудка после лечения. 
Окраска гематоксилином и эозином.  400

Рис. 7. Лектинная гистохимия: А — до лечения. Снижение содержимого фукозосодержащих 
углеводов в покровноямочном эпителии. Связывание железистым эпителием лектина бобовника 
(LAL).  200; Б — после лечения. Связывание фукозоспецифического лектина бобовника (LAL): 
умеренное — мукоидными шеечными клетками и более интенсивное — париетальными клетками. 

200

Рис. 6. Значительное повышение секреции 
муцина покровноямочным эпителием после 
лечения. PAS-реакция.  400

БА
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«Доктовіт»: ефективність на рівні гістології
Автори обстежили хворих з ерозивно-виразковими змінами гастродуоденальної зони до і після ліку-
вання з включенням репаранта «Доктовіт». Отримані після лікування дані свідчать про поліпшення 
морфологічної картини слизової оболонки шлунка: в жодному випадку не виявлено лімфоїдних фолі-
кулів у слизовій оболонці. Установлено зниження вираженості запальної клітинної інфільтрації власної 
пластинки слизової оболонки. Зникнення лімфоїдних фолікулів може бути пов’язане з поліпшенням 
стану епітелію внаслідок підвищення його компенсаторної репаративної регенерації. Про поліпшення 
стану епітелію шлунка після лікування, особливо покривноямкового, який першим контактує з чинни-
ками зовнішнього середовища, свідчить підвищення його муцинпродукувальної функції з поліпшен-
ням якості слизу.

Ключові слова: «Доктовіт», активність гастриту, репарація, шлунковий слиз, лектинна гістохімія.

Полученные данные свидетельствуют об 
улучшении морфологической картины слизис-
той оболочки желудка после лечения — ни в 
одном случае не выявлено лимфоидных фол-
ликулов в слизистой оболочке. Установлено 
снижение выраженности воспалительной кле-
точной инфильтрации собственной пластинки 
слизистой оболочки. Исчезновение лимфоид-

ных фолликулов связано с улучшением состоя-
ния эпителия за счет повышения его компенса-
торной репаративной регенерации. Об улучше-
нии состояния эпителия желудка после лече-
ния, особенно покровно-ямочного, который 
первым контактирует с факторами внешней 
среды, свидетельствует и повышение его му-
цинпродуцирующей функции с улучшением 
качества слизи.
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Doktovit and its efficiency on the histology level
The authors have examined patients with erosive and ulcerative gastroduodenal changes before and after 
treatment with inclusion of the reparant Doktovit. The data, obtained after the treatment, indicated an 
improvement of morphological state of the gastric mucosa: in no one case the lymphoid follicles in the muco-
sa haven't been revealed. The reduction in the severity of inflammatory cell infiltration in the lamina propria 
of the mucosa was also demonstrated. The elimination of lymphoid follicles may be associated with the 
improved state of the epithelium by its increasing compensatory reparative regeneration. The increasing of 
mucin-producing function with the better quality of mucus can also be the evidence of improved state of the 
gastric epithelium after treatment, especially of the superficial-foveolar epithelium, which contacts with envi-
ronmental factors in the first turn.

Key words: Doktovit, activity of gastritis, reparation, gastric mucus, lectin histochemistry.
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