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Изучены патоморфологические особенности двенадцатиперстной кишки при хроническом панкреатите 
паренхиматозной и дуктальной форм. При светооптическом исследовании дуоденальных биоптатов выяв-
лены катаральные, катарально-склерозирующие и склерозирующие изменения слизистой оболочки. Уста-
новлена значительная стереотипность структурных перестроек, включаюших диффузную дистрофию ки-
шечного эпителия, нарушение структуры и функции бруннеровых желез, склероз и лимфоплазмоцитарную 
инфильтрацию собственной пластинки. Ультраструктурные модификации эпителия двенадцатиперстной 
кишки заключались в расширении межклеточных пространств, деформации микроворсинок, деструкции 
цитоплазматических органелл, появлении крупных лизосом и миелоподобных образований, что отражало 
нарушение транспортных и метаболических процессов в энтероцитах. Показано, что спектр структурных 
изменений слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки при хроническом панкреатите включает пато-
логические и компенсаторные реакции, что патогенетически связано с развитием хронического патологиче-
ского процесса в поджелудочной железе.
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Pathomorphological features of duodenal mucosa have been studied in patients with parenchymatous and ductal 
forms of chronic pancreatitis. Light microscopical examination of duodenal biopsies revealed catarrhal, catarrhal-
sclerotic and sclerotic types of mucosal alterations. To a large degree, mucosal rearrangements were stereotypical, 
manifested by diffuse dystrophy of intestinal epithelium, structural and functional changes of Brunner’s glands, 
sclerosis and lymphoplasmocytic infi ltration of lamina propria. Ultrastructural modifi cations of duodenal epithelium 
included the dilation of intercellular spaces, deformation of microvilli, destruction of cytoplasmic organelles, and 
appearance of large lysosomes and myeloid bodies, which refl ected the disturbances of transport and metabolic 
processes in enterocytes. It has been shown that the spectrum of structural alterations of duodenal mucosa in chronic 
pancreatitis encompasses pathological and compensatory reactions associated with the development of the chronic 
pathological process in the pancreas.
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Хронический панкреатит в настоящее 
время относится к численно возрастаю-
щим видам патологии, что объективно 
связывают с распространением злоупо-
требления алкоголем, увеличением чис-
ла случаев заболеваний желчного пузыря 
и желчевыводящих путей, ростом вирус-
ных инфекций и, в определенной степени, 
с улучшением диагностики заболеваний 
поджелудочной железы вследствие усовер-
шенствования методов инструментального 
исследования. В экономически развитых 
странах число больных хроническим пан-
креатитом за последние десятилетия уве-
личилось в 1,5–2 раза и составило 6,5 % от 
числа всех заболеваний органов пищеваре-
ния, ежегодно регистрируются 8,5–10 но-
вых случаев заболевания на 100 000 насе-
ления [1, 3, 5, 7].

Одной из важнейших клинических ха-
рактеристик как острого, так и хроническо-

го панкреатита является то, что он протека-
ет не только с характерными поражениями 
поджелудочной железы, но и с комплексом 
местных и системных поражений [4, 5, 8]. 
Наименее изученными остаются вопросы 
сопряженной патологии органов панкреа-
тодуоденальной зоны. Тесная анатомо-фи-
зиологическая взаимосвязь поджелудочной 
железы и двенадцатиперстной кишки обу-
словливает вовлечение последней в патоло-
гический процесс у больных хроническим 
панкреатитом [6, 9, 10].

Несмотря на расширение клинических 
исследований по сочетанной панкреатоду-
оденальной патологии, структурно-функци-
ональные маркеры этих заболеваний опи-
саны лишь в виде отдельных наблюдений. 
Имеются единичные сообщения, в которых 
анализируются морфофункциональные на-
рушения двенадцатиперстной кишки при 
панкреатитах [6, 10].
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Цель данной работы – изучить пато-
морфологические особенности слизистой 
оболочки двенадцатиперстной кишки при 
хроническом панкреатите паренхиматозной 
и дуктальной форм на основе светооптиче-
ского и ультраструктурного исследования 
биоптатов.

Материал и методы исследования
В период с 1998 по 2007 г. проанализировано 

138 клинических наблюдений хронического панкреа-
тита. По классификации Б.М. Даценко и А.П. Марты-
ненко (1984) [2] все пациенты были разделены на две 
группы: 1-я группа – 68 пациентов с паренхиматоз-
ной формой хронического панкреатита (43 мужчины 
и 25 женщин в возрасте от 26 до 76 лет); 2-я группа 
– 70 пациентов с дуктальной, или протоковой формой 
(35 мужчин и 35 женщин в возрасте от 21 до 80 лет). 
Длительность заболевания в исследуемых группах 
составляла от 5 до 10 лет. 

Хронический панкреатит являлся основным 
заболеванием у преобладающего числа пациентов 
обеих групп. Наиболее часто панкреатит сочетался 
с заболеваниями органов пищеварения – патологи-
ей желчевыводящей системы (24 наблюдения в 1-й 
и 45 – во 2-й группе), хроническим гастритом (25 
и 52 случая), язвенной болезнью двенадцатиперстной 
кишки (2 и 14 случаев соответственно). Во 2-й груп-
пе 7 пациентов страдали циррозом печени.

Терапевтическая коррекция хронического пан-
креатита в исследуемых группах проводилась оди-
наково и была направлена на купирование болевого 
синдрома, воспалительных изменений в гепатопан-
креатодуоденальной зоне, предотвращение их про-
грессирования, ликвидацию субъективных проявле-
ний патологического процесса.

Биоптаты слизистой оболочки брали из лукови-
цы и нисходящего отдела двенадцатиперстной кишки 
во время эндоскопического исследования, проводив-
шегося с диагностической целью до начала лечения 
в 1–2-е сутки после поступления в стационар. Изуче-
но 92 образца ткани при хроническом паренхиматоз-
ном и 17 – при дуктальном панкреатите. 

Образцы двенадцатиперстной кишки фиксиро-
вали в 10 %-м растворе нейтрального формалина, 
обезвоживали в спиртах возрастающей концентра-
ции, заливали в парафин. Гистологические срезы 
толщиной 5–7 мкм окрашивали гематоксилином 
и эозином в комбинации с реакцией Перлса, по ван 
Гизону, PAS-методом. Для получения ультратонких 
срезов образцы ткани фиксировали в 4 %-м парафор-
мальдегиде, постфиксировали в 1 %-м четырехокиси 
осмия, после дегидратации заливали в смесь эпона 
и аралдита. Полутонкие срезы окрашивали азуром 
II, ультратонкие – контрастировали уранилацета-
том и цитратом свинца. Исследования парафиновых 
и полутонких срезов проводили в универсальном 
микроскопе Leica DM 4000B. Микрофотографии 
получали с использованием цифровой фотокамеры 
Leica DFC 320 и компьютерной программы Leica 
Qwin V3.0. Ультратонкие срезы анализировали 
в электронном микроскопе JEM 1400 (Jeol, Япония) 
при ускоряющем напряжении 80 кВт. Результаты из-
мерений выражали в виде средних значений и срав-
нивали по критерию Стъюдента. 

Результаты исследования 
и их обсуждение

На основании патоморфологического 
анализа биоптатов выделено три типа (ста-
дии) структурных изменений слизистой 
оболочки двенадцатиперстной кишки – 
хронические катаральные, катарально-
склерозирующие и склерозирующие. При 
этом ультраструктура слизистой оболочки 
двенадцатиперстной кишки при различных 
формах хронического панкреатита характе-
ризовалась стереотипными изменениями, 
в значительной степени определявшимися 
интенсивностью и распространением пато-
логического процесса в стенке органа.

У пациентов 1-й группы признаки хро-
нического катарального повреждения сли-
зистой оболочки двенадцатиперстной киш-
ки найдены в 36 % случаев, во 2-й группе 
они встречались несколько реже – в 29,4 % 
наблюдений. Независимо от формы хрони-
ческого панкреатита такие изменения чаще 
находили в биоптатах больных с алкоголь-
ной этиологией.

Микроскопически слизистая оболочка 
двенадцатиперстной кишки сохраняла об-
щий план строения, характеризуясь высо-
кими ворсинками и значительной глубиной 
крипт. Обращала на себя внимание дис-
трофия кишечного эпителия в сочетании 
с гиперплазией и гиперсекрецией бокало-
видных клеток, бруннеровых желез, реже 
клеток Панета. Энтероциты эпителиального 
пласта сохраняли цилиндрическую форму, 
местами располагались псевдомногорядно. 
В строме нерезко выраженный отек и гипе-
ремия сопровождались лимфоплазмоцитар-
ной инфильтрацией с примесью эозинофи-
лов, что более характерно для дуктальной 
формы панкреатита.

На ультраструктурном уровне дуоде-
нальный эпителий характеризовался ми-
нимальными нарушениями в сочетании 
с усилением функциональной активности 
энтероцитов. Базальная мембрана диффе-
ренцировалась в виде четкой, непрерыв-
ной полоски тонкофибриллярного стро-
ения. Всасывающие энтероциты в целом 
сохраняли нормальное строение, были со-
единены по латеральной поверхности по-
средством десмосом и сложной системы 
интердигитаций. Межклеточные проме-
жутки выглядели достаточно узкими. Апи-
кальную поверхность всасывающих эн-
тероцитов формировали многочисленные 
высокие микроворсинки, покрытые сло-
ем гликокаликса. Крупные ядра овальной 
формы в базальной части клеток содержа-
ли диспергированный хроматин и ядрыш-
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ки с хорошо выраженным гранулярным 
и фибриллярным компонентами.

Бокаловидные экзокриноциты были 
представлены в большом количестве и име-
ли довольно крупные размеры. Цитоплазма 
переполнена тесно расположенными секре-
торными гранулами, ядра резко уплощены 
и оттеснены в базальные отделы клетки. 
Гландулоциты бруннеровых желез чаще 
характеризовались признаками гиперсе-
креции и содержали обилие секреторных 
пузырьков, что могло приводить к дефор-
мации апикальной плазмолеммы с утратой 
микроворсинок. В некоторых эпителио-
цитах профили цитоплазматической сети 
были слегка расширены.

В строме слизистой оболочки двенадца-
типерстной кишки определялась клеточная 
инфильтрация, основу которой составляли 
лимфоидные и плазматические клетки. Из 
других клеточных элементов соединитель-
ной ткани выявляли макрофаги с разноо-
бразными лизосомами и фагосомами в ци-
топлазме, периваскулярно располагались 
тучные клетки с множеством гранул, часть 
из которых были опустошены, изредка 
встречались лейкоциты. 

Микроциркуляторное русло слизистой 
оболочки характеризовалось большим чис-
лом капилляров, часть из которых были 
заполнены эритроцитами или содержали 
мелкозернистую субстанцию. В эндотели-
оцитах ядра с преимущественным содержа-
нием эухроматина иногда имели глубокие 
инвагинации нуклеолеммы. В перинуклеар-
ной зоне цитоплазмы определялись немно-
гочисленные канальцы цитоплазматической 
сети, единичные мелкие митохондрии, от-
дельные элементы пластинчатого комплек-
са. Периферические отростки цитоплазмы 
эндотелиальных клеток, формирующие ка-
пиллярную стенку, в большом количестве 
содержали пиноцитозные везикулы.

Прогрессирование патологического про-
цесса в слизистой оболочке двенадцатиперст-
ной кишки приводило к развитию ката-
рально-склерозирующих изменений, которые 
преобладали в обеих группах и определялись 
у 56 % больных с хроническим паренхима-
тозным панкреатитом и у 47,1 % пациентов 
с дуктальной формой заболевания.

Кишечные ворсинки в дуоденобиопта-
тах варьировались по высоте, часто были 
деформированы, крипты укорочены и ча-
стично редуцированы. Нарастала степень 
дистрофии эпителия и желез, в эпителиаль-
ном слое сокращалось число секретообра-
зующих клеток. В собственной пластинке 
наблюдали разрастание утолщенных пуч-
ков коллагеновых волокон, начинающееся 
с глубоких отделов стромы.

При электронной микроскопии базаль-
ная мембрана эпителия местами выглядела 
набухшей, имела разреженную структуру 
и была слегка утолщена, иногда отмечали 
усиление ее извилистости. В эпителиаль-
ном слое обнаруживали очаги межкле-
точного отека, что выражалось в резком 
расширении межклеточных пространств 
и нарушении взаимосвязи латеральных по-
верхностей соседних энтероцитов, главным 
образом в средней и нижней частях клеток 
при сохранении апикальных комплексов 
клеточных контактов. Плазмолеммальные 
отростки при этом располагались свобод-
но, иногда формировались узкие выступы 
в виде межклеточных мостиков. В расши-
ренных интерцеллюлярных пространствах 
визуализировались единичные лимфоид-
ные клетки, изредка выявлялись лейкоциты 
и эритроциты.

Микроворсинки всасывающих энтеро-
цитов располагались несколько хаотично 
и были деформированы, толщина слоя гли-
кокаликса над ними варьировалась. Клеточ-
ные ядра иногда приобретали выраженную 
изрезанность контуров, наблюдалась повы-
шенная конденсация хроматина вдоль ну-
клеолеммы, расширение перинуклеарных 
пространств. В цитоплазме клеток сохра-
нялось большое число полиморфных мито-
хондрий, отдельные из них с очагами про-
светвления матрикса и деструкции крист. 
Наблюдалось расширение цистерн грану-
лярной цитоплазматической сети и элемен-
тов пластинчатого комплекса, которые при-
обретали вид вакуолей. В супрануклеарных 
отделах энтероцитов нередко встречались 
крупные лизосомы, остаточные тельца 
с миелиноподобными структурами.

Интенсивность секретообразования 
в экзокриноцитах варьировалась: в одних 
клетках цитоплазма была перерастянута 
обильным секреторным материалом, в дру-
гих – число секреторных гранул уменьшено, 
они выглядели полиморфными, различаясь 
по размеру и электронной плотности содер-
жимого. В очагах желудочной метаплазии 
эпителиоциты были лишены микровор-
синок и содержали характерные гранулы 
мукоида. В свободной от них цитоплазме 
дифференцировались небольшие округлые 
митохондрии с редкими кристами, отдель-
ные профили цитоплазматической сети 
и фрагменты пластинчатого комплекса.

В эпителиальном слое регулярно об-
наруживали энтероциты с признаками де-
генерации, отличающиеся повышенной 
прозрачностью ядра и цитоплазмы, де-
структивными изменениями митохондрий. 
Цитоплазматическая сеть подвергалась 
фрагментации с дегрануляцией мембран. 
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Реже в эпителии встречались клетки с элек-
тронно-плотной цитоплазмой, внутрикле-
точная организация которых практически 
не идентифицировалась.

Наиболее значительной перестройке 
слизистая оболочка двенадцатиперстной 
кишки подвергалась в случаях склерозиру-
ющего повреждения. Такие изменения ред-
ко обнаруживали в биоптатах 1-й группы 
(8 % наблюдений), тогда как во в 2-й группе 
частота их встречаемости составила 23,5 % 
случаев.

Микроскопически характерным было 
выраженное истончение слизистой оболоч-
ки, сглаживание поверхностного рельефа за 
счет резкого укорочения кишечных ворсин, 
неглубокие и редуцированные в количестве 
крипты. Эпителий подвергался частичной 
десквамации вследствие несостоятельно-
сти клеточных контактов с подлежащей 
базальной мембраной. Высота эпителиаль-
ного пласта снижалась, при этом отмечали 
гипоплазию бокаловидных экзокриноци-
тов, клеток Панета, нечеткость щеточной 
каймы и нарушение полярности каемчатых 
энтероцитов. Бруннеровы железы в состоя-
нии атрофии часто были представлены оди-
ночными мелкими ацинусами. В собствен-
ной пластинке сохранялись очаги нерезко 
выраженного полнокровия, интенсивность 
лимфоплазмоцитарной инфильтрации ва-
рьировалась от слабой до умеренной. По-
всеместно наблюдалось разрастание пучков 
коллагеновых волокон, наиболее значитель-
ное в глубоких отделах стромы.

На ультраструктурном уровне нараста-
ла гетерогенность клеток эпителия ворсин 
и крипт. На протяжении всего эпителиаль-
ного пласта выявлялись энтероциты как 
с относительно сохраненной ультраструк-
турой, так и клетки с дистрофическими 
изменениями различной степени выражен-
ности, вплоть до полной деструкции. Зна-
чительная часть популяции всасывающих 
клеток характеризовалась уменьшением 
объема надъядерной цитоплазмы, вслед-
ствие чего они приобретали низкую куби-
ческую форму. Цилиарный аппарат клеток 
чаще сохранен, но микроворсинки дефор-
мированы и расположены менее регуляр-
но. Количество митохондрий в цитоплазме 
энтероцитов имело тенденцию к сокраще-
нию, цистерны цитоплазматической сети 
и элементы пластинчатого комплекса были 
частично редуцированы, везикулярные ча-
стицы единичны.

Бокаловидные клетки обнаруживались 
достаточно редко, отличались полиморфиз-
мом и уменьшением числа секреторных 
гранул, что указывало на нарушение про-
цесса секретообразования. Гландулоциты 

бруннеровых желез также характеризова-
лись уменьшением численности гранул 
секрета и признаками дегенерации в виде 
фрагментации мембранных органелл, по-
явления крупных вакуолей, лизосом и оста-
точных телец.

В собственной пластинке слизистой 
оболочки наряду с элементами полиморф-
ноклеточного инфильтрата нередко встре-
чались крупные фибробласты. Увеличива-
лось количество волокнистых компонентов 
стромы, утолщенных пучков коллагеновых 
фибрилл.

Отмечены различия в ультраструктур-
ной организации эндотелиальной выстилки 
кровеносных капилляров. Эндотелиоциты 
одних микрососудов имели признаки вы-
сокой функциональной активности: мно-
жество коротких выступов и инвагинаций 
люминальной плазмолеммы, обилие пи-
ноцитозных везикул в цитоплазме. В пе-
ринуклеарном пространстве дифференци-
ровались структуры цитоплазматической 
сети, небольшой пластинчатый комплекс, 
округлые митохондрии, иногда с локально 
просветленным матриксом. В других ми-
крососудах пиноцитозная активность эндо-
телиоцитов была заметно снижена. Микро-
везикулы в электронно-плотной цитоплазме 
обнаруживали намного реже, апикальная 
клеточная мембрана имела сглаженный ре-
льеф с редкими выступами и неглубокими 
инвагинациями.

Таким образом, результаты иссле-
дования показали, что при хроническом 
панкреатите происходит постоянное во-
влечение в патологический процесс две-
надцатиперстной кишки. Изменения ее сли-
зистой оболочки регистрируются на всех 
уровнях структурной организации, сопро-
вождаясь нарушением транспортных и ме-
таболических процессов в энтероцитах.

Кишечный эпителий отличается высо-
кой скоростью обновления, динамически 
тесно связанной с функциональным со-
стоянием органов пищеварения. Одним из 
механизмов компенсаторных изменений 
эпителия, оказывающих стимулирующее 
действие на клеточную пролиферацию, яв-
ляется панкреатобилиарная секреция [6, 
10]. Можно полагать, что нарушение по-
ступления панкреатического секрета в две-
надцатиперстную кишку в условиях хрони-
ческого панкреатита приводит к атрофии 
эпителия и реактивному склерозу стромы, 
которые лежат в основе склерозирующего 
поражения слизистой оболочки.

Заключение
Спектр структурных изменений две-

надцатиперстной кишки при хроническом 
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панкреатите включает патологические и, 
вместе с тем, компенсаторные реакции, 
что патогенетически связано с развитием 
хронического патологического процесса 
и нарушением экзокринной функции под-
желудочной железы. Такой характер струк-
турной реорганизации слизистой оболочки, 
имеющий фенотип хронического дуодени-
та различной степени выраженности, по-
видимому, можно определить как панкре-
атическую дуоденопатию, основу которой 
составляет первично дистрофически-атро-
фический процесс.

В дуоденобиоптатах при хроническом 
паренхиматозном и дуктальном панкреати-
те доминируют катарально-склерозирую-
щая и склерозирующая формы изменений 
слизистой оболочки, характеризующиеся 
диффузной дистрофией кишечного эпи-
телия, нарушением структуры и функции 
бруннеровых желез, умеренной лимфоплаз-
моцитарной инфильтрацией и склерозом 
собственной пластинки. Интенсивность 
структурных перестроек более значительна 
при хроническом дуктальном панкреатите, 
чаще сопровождающемся атрофией желез, 
фиброзом стромы и, в ряде случаев, присо-
единением воспалительной реакции.
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