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Изучали динамику изменений морфофункционального состояния цитоплазматических гранул тучных 
клеток во время беременности в нёбной миндалине. Для исследования применяли электронно-микроскопи-
ческий анализ и программу Biovision. Отмечено, что цитоплазматические гранулы тучных клеток построены 
упорядочено из белковой основы, ассоциированной с полисахаридным комплексом, с которым контактиру-
ют биогенноактивные вещества: гистамин, серотонин и другие. Под влиянием JgE гранулы освобождаются 
от гистамина, после чего кольцевидный план строения гранул дезинтегрируется и цитоплазматическая гра-
нула разрушается, превращаясь в вакуоли.
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Studied dynamics, of changes morphofunctional, conditions cytoplasmatic granules of mast cells during 
pregnancy in palatine tonsil. To research applied the electronmicroscopical analysis and program Biovision. It is 
marked that cytoplasmatic granules of mast cells it constructed, ordered from an abbuminous basis associate with 
polysaccharides a complex to with contect histamin serotonin and enzymes. Under infl uence JgE of a granules are 
released from histamine them annular the plan of structure of granules disintegration and cytoplasmatic granules 
collapses, turning in vacuoles.
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Тучные клетки обнаруживаются почти 
во всех органах и тканях. Они участвуют во 
многих физиологических реакциях, выде-
ляя разнообразные биологически активные 
вещества [5, 11–16].

Тучные клетки реагируют на гипоксиче-
скую гипоксию выбросом биологически ак-
тивных веществ, эффект действия которых 
зависит от ткани, в которой локализованы 
тучные клетки. Маркером тучной клетки 
является гистамин [1, 4, 7, 8].

Однако они могут выделять и большое 
количество медиаторов, среди которых могут 
быть лейкотриены С4, Д4, Е4, простоглан-
дин Д, гепарин, триптаза [5]. Тучными клет-
ками выделяется коллагеназа, что приводит 
к повреждению соединительной ткани, осо-
бенно в легких [10]. Выделяемый тучными 
клетками гистамин в легких повышает ка-
пиллярную проницаемость, повреждает ка-
пиллярную стенку и усиливает деполимери-
зацию основного вещества соединительной 
ткани, что сказывается на газотранспортной 
функции аэрогематического барьера [11, 12].

Гистамин модулирует активность мно-
гих клеток, принимающих участие в им-

мунном воспалении, и оказывает влияние 
на клеточные иммунные реакции [10, 13].

Цель исследования – проанализировать 
морфологические изменения, происходящие 
в гранулах тучных клеток соединительной 
ткани липидами у беременных при обостре-
нии во время герпес-вирусной инфекции.

Материалы и методы исследования
Исследования проводились на биопсийном мате-

риале нёбных миндалин 20 беременных, перенесших 
обострение герпес-вирусной инфекции. Контролем 
была группа из 15 здоровых беременных на базе аку-
шерского отделения клиники Дальневосточного на-
учного центра физиологии и патологии дыхания СО 
РАМН. Все исследования были проведены с учетом 
требований Хельсинской декларации Всемирной ас-
социации «Этические принципы проведения науч-
ных медицинских исследований с участием челове-
ка» с поправками 2000 г. и «Правилами клинической 
практики в Российской Федерации», утвержденными 
Приказом Министерства РФ от 19.06.2003 г., № 266.

Биопсийный материал фиксировался в 2 % па-
раформальдегиде на какодилатном буфере рН 7,4. 
Заливка осуществлялась в аралдит-эпоне. Срезы из-
готовлялись на микротоме LKB-8800 (Швеция) и рас-
сматривались под электронным микроскопом, обору-
дованным компьютерной системой анализа.
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Электроннограммы анализировались с помощью 

программного обеспечения Biovision. Компьютер 
AMD IBM PS (USA) сопряжен с камерой «Pixera» – 
модель PVC 100с (USA), позволяющая работать по 
программе Biovision (Version 2, West Medica GMBH, 
Austria).

Выбранные кадры калибровались по размерам 
10 см300 пикселей/дюйм и вводились в программу 
сканирования (Biovision). После этого производили 
калибровку по ранжированию объекта. В настоящем 
исследовании взят в расчет ранж (фаза плотнос-
ти) – 60 пикселей. Титр антител к вирусу герпеса и 
JgE определяли иммуноферментным методом на 
спектрофотометре «Stat-Fax-2100» (USA).

Результаты исследования 
и их обсуждение

Тучные клетки отличаются значитель-
ным полиморфизмом. Их форма может 
быть овоидной, веретеновидной, а иногда 
даже отростчатой. Плоскую форму чаще 
приобретают тучные клетки, располагаю-
щиеся по ходу кровеносных сосудов [1, 4]. 
В цитоплазме тучных клеток содержится 
большое количество цитоплазматических 
гранул довольно крупных размеров. Элек-
тронно-микроскопические исследования 
тучных клеток указывают на полиморфизм 
их гранулярного аппарата. По наблюдениям 
ряда авторов [9, 14] тучные клетки содержат 
темные, гомогенного характера гранулы 
и одновременно более 60 % гранул имеют 
зернистый характер. Вероятно, это связано 
с процессом дегрануляции тучных клеток, в 
ходе которого цитоплазматические гранулы 
приобретают поэтапное изменение своей 
структуры [9]. Основу гранул тучной клет-
ки с химических позиций составляет поли-
сахаридно-белковый комплекс (гепарин-бе-
лок), на который приходится 65 % общего 

веса гранул. Ассоциация между гепарином 
и белком очень прочная. Сульфатные груп-
пы гепарина взаимодействуют с аминогруп-
пами аргинина ‒ основного белка цитоплаз-
матических гранул [7, 9]. Гистамин связан 
с белковой группой менее прочно. Связь 
белка с гепарином остается прочной даже 
после трехкратного замораживания-оттаи-
вания. Вероятно, это обусловлено прочной 
ковалентной связью гепарина с белком [7]. 
Учитывая прочную связь гепарина с белком 
можно объяснить подавление протеолити-
ческой активности со стороны химазы, ко-
торая до определенного времени остается в 
качестве структурного белка. Таким обра-
зом, гепарин выступает в роли ингибитора 
протеолитической активности и предохра-
няет цитоплазматические гранулы от ау-
толитического расщепления. Слабо ассо-
циированным компонентом в этой системе 
остается гистамин. Он может вытесняться 
из комплекса при воздействии веществ, об-
ладающих большим сродством к гепарину.

Однако в связи с бурным развитием им-
мунологии было установлено, что тучные 
клетки имеют на своей поверхности специ-
фические рецепторы для связи с JgE. На туч-
ной клетке фиксируются комплексы JgE-ан-
титела, которые сохраняются длительный 
срок – до 28 дней. Длительное пребывание на 
поверхности тучной клетки комплекса JgE-
антитело стимулирует внутриклеточный се-
креторный процесс, проявляющийся, прежде 
всего, в секреции из клетки гистамина [5, 7]. 

Нами установлено, что при обострении 
герпес-вирусной инфекции, по мере нарас-
тания титра антител к вирусу герпеса, коли-
чество JgE в периферической крови нарас-
тает (таблица).

Активность JgE в крови беременных, перенесших обострение герпес-вирусной инфекции

Титр антител к вирусу герпеса

JgE ме/мл
1:3200 1: 6400 1:12 800 Контроль

128,0 ± 0,3
р < 0,001

191,0 ± 0,5
р < 0,001

382,0 ± 0,8
р < 0,001 48,1 ± 0,9

Реакция антигена с фиксированными на 
тучных клетках JgE-антителами вызывает 
активизацию клетки, в результате чего и 
развивается дегрануляция. После прекра-
щения действия стимулирующего фактора 
выход секрета в экстрацеллюлярное про-
странство прекращается, клетка возвраща-
ется в состояние покоя [5]. Таким образом, 
процесс дегрануляции при этом представ-
ляет не патоморфологическую реакцию, а 
одну из важных форм клеточного ответа 
на возникающий стимул, в данном случае 
на JgE. 

Несмотря на обширную литературу, ос-
вещающую важную роль тучных клеток в 
метаболизме тканевых систем организма, 
имеется мало сведений, раскрывающих 
механизм формирования секреторной ак-
тивности и характер морфологических из-
менений гранулярного аппарата при этом 
процессе.

Нами предприняты исследования, на-
правленные на изучение строения гранул 
тучных клеток. Используя метод компью-
терного анализа, раскрывающего по плот-
ности физико-химические структуры, мож-
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но определить динамику формирования 
гранул и их освобождение от содержимого 
в окружающую среду. 

Рис. 1. Тучная клетка в соединительной ткани 
нёбной миндалины. Беременная перенесла 

вспышку герпес-вирусной инфекции с титром 
антител к вирусу герпеса 1:3200. 

Отчетливо видна активизация гранул.
Нормальный план строения (а). 

Дезинтеграция волокнистых структур – 
нарушен кольцевой план расположения 

цитоплазматических гранул (б). 
Электронная микроскопия. Увеличение – 40000. 

Ранж – 60 пикселей

При нарастании титра антител к виру-
су герпеса отмечается повышение содер-
жания в периферической крови JgE (см. 
таблицу), который неминуемо вступает в 
контакт с рецепторами мембран тучных 
клеток. Контакт JgE c тучными клетками 
порождает цепь физико-химических реак-
ций, в основе которых в первую очередь 
должна активизироваться протеолитиче-
ская реакция в гранулах. Гранулы тучных 
клеток в состоянии покоя имеют строго 
упорядоченную структуру.

Белково-полисахаридные волокна в 
норме тесно связаны с гепарином, гиста-
мином, серотонином и другими компо-
нентами цитоплазматической гранулы, 
располагаясь концентрическими слоями 
(рис. 2) и имея боковые связи, удержива-
ющие их в строго упорядоченном положе-
нии. Контакт клетки с JgE вызывает цепь 
реакций, вероятно в первую очередь про-
теолитической активности, что приводит к 
дезинтеграции упорядоченного кольцевид-
ного расположения волокон и нарушает 
их связь друг с другом (рис. 3, 4). В этот 
момент наиболее слабо ассоциированный 
с белково-гепариновой структурой гиста-
мин высвобождается и уходит за пределы 
гранулы. Таким же путем гранулы могут 
выделять серотонин и ферменты.

Рис. 2. Тучная клетка в соединительной ткани нёбной миндалины. Беременная перенесла 
обострение герпес-вирусной инфекции (титр антител – 1:6400). 

Крупным планом представлено строение цитоплазматических гранул. Между волокнами – 
мостики, связывающие их в пределах кольца (а). Гранула выполнила секреторную активность 

и превратилась в аморфный комок. В центре сохраняются единичные волокна (б). 
Электронная микроскопия. Увеличение – 80000. Ранж – 60 пикселей

В работающей тучной клетке при элек-
тронно-микроскопическом исследовании 
с применением программы Biovision можно 
увидеть, что после освобождения цитоплаз-
матических гранул от активных веществ, 
белково-полисахаридная основа дезорга-

низуется, принимая форму либо комочков 
(см. рис. 2), либо кольцевидных образова-
ний (рис. 1, 5). Последние либо разрушают-
ся протеолитическими ферментами, либо 
покидают пределы тучной клетки, остав-
ляя вместо себя вакуолеобразные пустоты 
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(см. рис. 1, 5), что не наблюдается в поко-
ящихся тучных клетках (рис. 6). Процесс 
дегрануляции зависит от агрессивности 
инфекции и количества JgE в крови бере-
менной. При титре антител к вирусу герпе-
са 1:3200 тучная клетка содержит на 90 % 
гранулы слабо активные (рис. 6), что на-
блюдается у беременных, не болевших на 
протяжении всего периода гестации. При 

титре антител к вирусу герпеса 1:6400 и осо-
бенно при титре 1:12800, когда в организме 
беременной резко нарастает содержание 
JgE, в тучных клетках отмечается бурная 
реакция перестройки гранул, направлен-
ная на освобождение их содержимого и 
разрушение кольцевидной структуры во-
локон, вплоть до их полного уничтожения 
(см. рис. 5).

Рис. 3. Тучная клетка в соединительной ткани 
нёбной миндалины. Беременная перенесла 
вспышку герпес-вирусной инфекции (титр 

антител – 1:3200). 
Гранулы на различной стадии активности. 
Нормальный план строения (а). Начальные 
этапы активизации (б). Электронная 
микроскопия. Увеличение – 60000. 

Ранж – 60 пикселей

Рис. 4. Тучная клетка в соединительной ткани 
нёбной миндалины. Беременная перенесла 
обострение герпес-вирусной инфекции 

с титром антител 1:12800. 
В поле зрения гранулы тучной клетки 
в состоянии высокой активизации. 

Увеличение × 60000. Ранж – 60 пикселей

Рис. 5. Тучная клетка в соединительной ткани нёбной миндалины. Беременная перенесла 
обострение герпес-вирусной инфекции с титром антител к вирусу герпеса 1:12800.

Общий план строения цитоплазматических гранул находится на различных стадиях активизации. 
Половина из них уже выполнила выделение секрета, превративших в вакуоли. 

Электронная микроскопия. Увеличение ×20000. Ранж – 60 пикселей
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Рис. 6. Тучная клетка в соединительной ткани 
нёбной миндалины у беременной, 

не болевшей в течение периода гестации 
герпесом (контроль). 

Подавляющее большинство 
цитоплазматических гранул проявляют слабую 

активность. Электронная микроскопия. 
Увеличение ×20000. Ранж – 60 пикселей

Выводы
Электронно-микроскопическое иссле-

дование тучных клеток с применением про-
граммы Biovision позволяет одновременно 
оценивать плотность структур и показы-
вать, что гранулы тучных клеток в процес-
се активизации под влиянием JgE проходят 
этапы перестройки, в ходе которых можно 
отчетливо оценить их структурную орга-
низацию. Гранулы тучных клеток в состо-
янии покоя принимают кольцевидный план 
расположения белково-полисахаридных 
волокон, контактирующих друг с другом. 
В процессе воздействия на клетку JgE коль-
цевидный план строения цитоплазматиче-
ских гранул теряет свою строгую органи-
зацию, разрушается связь волокон друг с 
другом, как и упорядоченный кольцевид-
ный их план расположения.

По мере освобождения гранул от биоло-
гически активных веществ (гистамин, серо-
тонин, интерлейкины) гранулы подвергаются 
дезинтеграции и разрушению, на первых эта-
пах принимая вид уплотненных комкообраз-
ных структур, которые затем разрушаются 
протеолитическими ферментами, а на их ме-
сте остаются вакуолеобразные пустоты.
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