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Ïî ðåøåíèþ Ìåæäóíàðîäíîãî àãåíòñòâà ïî èçó÷åíèþ ðàêà Helicobacter pylori îòíåñåí ê êàíöåðîãå-
íàì ïåðâîé ãðóïïû. Ïîñêîëüêó ñ÷èòàåòñÿ, ÷òî êàíöåðîãåííûå ôàêòîðû îáëàäàþò ìóòàãåííûì ýôôåêòîì,
ìû ïðîâåëè öèòîãåíåòè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå 62 ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì íåàòðîôè÷åñêèì ãàñòðèòîì (40
èç êîòîðûõ èìåëè H. pylori-àññîöèèðîâàííûé ãàñòðèò) ìåòîäîì ó÷åòà ìèêðîÿäåð â ìóêîöèòàõ ïîêðîâ-
íî-ÿìî÷íîãî ýïèòåëèÿ ñëèçèñòîé îáîëî÷êè àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóäêà. Âûÿâëåíèå áàêòåðèàëüíûõ êëå-
òîê H. pylori â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå æåëóäêà (ÑÎÆ) îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ èììóíîöèòîõèìè÷åñêîãî
ìåòîäà, ïîçâîëÿþùåãî âèçóàëèçèðîâàòü áàöèëëÿðíûå è êîêêîâûå ôîðìû, à òàêæå îöåíèâàòü ñòåïåíü îá-
ñåìåíåííîñòè ÑÎÆ êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori. Â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ñ H. pylori-àññîöèèðîâàííûìè
ãàñòðèòàìè ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè â ÑÎÆ îêàçàëàñü äîñòîâåðíî áîëüøåé, ÷åì
â ãðóïïå ïàöèåíòîâ, ÑÎÆ êîòîðûõ íå áûëà èíôèöèðîâàíà H. pylori (P < 0.05). Âûñîêàÿ ñòåïåíü îáñåìå-
íåííîñòè êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori ñîïðîâîæäàëàñü çíà÷èìî ïîâûøåííûì óðîâíåì ìóêîöèòîâ ñ
ìèêðîÿäðàìè â ÑÎÆ. Â ñâÿçè ñ ýòèì è íà îñíîâå ñîâðåìåííûõ ïðåäñòàâëåíèé î êàíöåðîãåíåçå, â îñíîâå
êîòîðûõ ëåæàò ìóòàãåííûå èçìåíåíèÿ â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ, ïàöèåíòû ñ âûñîêîé îáñåìåíåííîñòüþ
êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori ìîãóò áûòü îòíåñåíû ê ãðóïïå ïîâûøåííîãî îíêîëîãè÷åñêîãî ðèñêà.

Ê ë þ ÷ å â û å ñ ë î â à: Helicobacter pylori, ìèêðîÿäðà, ïîêðîâíî-ÿìî÷íûé ýïèòåëèé æåëóäêà.

Ìíîãî÷èñëåííûìè èññëåäîâàíèÿìè â ïîñëåäíåå äåñÿ-
òèëåòèå äîêàçàíî è îáùåïðèçíàíà ðîëü õåëèêîáàêòåðíîé
èíôåêöèè â ïàòîãåíåçå õðîíè÷åñêîãî ãàñòðèòà, ÿçâåííîé
áîëåçíè è ðàêà æåëóäêà. Ïîêàçàíî, ÷òî ó ïàöèåíòîâ, èí-
ôèöèðîâàííûõ Helicobacter pylori, ðàê æåëóäêà âñòðå÷à-
åòñÿ â 4—6 ðàç ÷àùå, ÷åì ó íåèíôèöèðîâàííûõ (IARC...,
1994; Àðóèí, 1997), à ìàëèãíèçàöèÿ ÷àùå ïðîèñõîäèò â
àíòðàëüíîì îòäåëå æåëóäêà (Kivilioto et al., 1993). Ìåæäó-
íàðîäíîå àãåíòñòâî ïî èçó÷åíèþ ðàêà (ÌÀÈÐ) ïðèçíàëî
äîñòàòî÷íî äîêàçàòåëüíûì îòíåñòè H. pylori ê êàíöåðîãå-
íàì ïåðâîé ãðóïïû. Àáñîëþòíîå áîëüøèíñòâî êàíöåðîãå-
íîâ îáëàäàåò ìóòàãåííûì ýôôåêòîì (Õóäîëåé, 1999). Ìó-
òàãåííûé ýôôåêò â ïîïóëÿöèÿõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòîê ìëå-
êîïèòàþùèõ è ÷åëîâåêà óñòàíîâëåí è äëÿ èíôåêöèîííûõ
àãåíòîâ (â îñíîâíîì äëÿ âèðóñîâ è áàêòåðèé). Èíôåêöè-
îííûé ìóòàãåíåç èçó÷àåòñÿ íà ïðîòÿæåíèè íåñêîëüêèõ
äåñÿòèëåòèé (Èëüèíñêèõ è äð., 1984, 2005), à â ñâÿçè ñ àê-
òóàëüíîñòüþ õåëèêîáàêòåðèîçîâ íåñòàáèëüíîñòü ãåíîìà
èññëåäóåòñÿ è â êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèÿõ ìóêîöèòîâ ñëèçè-
ñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà (ÑÎÆ), ïîñêîëüêó ïðè èíôèöèðî-
âàíèè H. pylori îíè íåïîñðåäñòâåííî ïîäâåðãàþòñÿ åãî
íåáëàãîïðèÿòíîìó âîçäåéñòâèþ (Arabski et al., 2005).

Îäíèì èç íàäåæíûõ ìåòîäîâ âûÿâëåíèÿ ìóòàãåííûõ
ôàêòîðîâ ÿâëÿåòñÿ ìèêðîÿäåðíûé òåñò (Muller, Streffer,
1995). Ìèêðîÿäðà îáðàçóþòñÿ â ïðîöåññå äåëåíèÿ èç õðî-
ìîñîìíîãî ìàòåðèàëà, ïîòåðÿâøåãî êîíòàêò ñ âåðåòå-
íîì äåëåíèÿ. Îíè âêëþ÷àþò â ñåáÿ õðîìàòèí ëèáî àöåíò-
ðè÷åñêèõ ôðàãìåíòîâ, ëèáî öåëûõ õðîìîñîì (õðîìàòèä).

×àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè êëåòîê ñ ìèêðîÿäðàìè ñâèäåòåëü-
ñòâóåò î ÷àñòîòå âîçíèêíîâåíèÿ êëåòîê ñ èçìåíåííûìè
êàðèîòèïàìè. Ìèêðîÿäåðíûé òåñò ïîçâîëÿåò îöåíèâàòü
öèòîãåíåòè÷åñêóþ íåñòàáèëüíîñòü â êëåòî÷íûõ ïîïóëÿ-
öèÿõ in vivo, â òîì ÷èñëå è â ïîïóëÿöèÿõ ýïèòåëèàëüíûõ
êëåòîê æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà (Blakey et al., 1985;
Migliore et al., 1989; Ñû÷åâà è äð., 2003).

Áàêòåðèàëüíûå êëåòêè H. pylori ñóùåñòâóþò â äâóõ
âàðèàíòàõ — â âèäå ñïèðàëåâèäíûõ ôîðì («êðûëî ÷àé-
êè») è â âèäå êîêêîâûõ ôîðì (Janas et al., 1995; Saito et al.,
2003; Willen et al., 2003). Êîêêîâûå ôîðìû H. pylori ïî
ñðàâíåíèþ ñî ñïèðàëåâèäíûìè ôîðìàìè ïåðåíîñÿò áîëåå
øèðîêèé äèàïàçîí pH (Nilsson et al., 2002) è áîëåå óñòîé-
÷èâû ê íåáëàãîïðèÿòíûì ôàêòîðàì è àíòèáèîòèêàì
(Axon, Moayyedi, 1996; Brenciaglia et al., 2000), ïðè ýòîì
îíè íå óòðà÷èâàþò âèðóëåíòíîñòü (Sisto et al., 2000; She
et al., 2003). Ïðåâðàùåíèå ñïèðàëåâèäíûõ ôîðì H. pylori
â êîêêîâûå â ÑÎÆ, âîçìîæíî, òàê æå êàê è â êóëüòóðàëü-
íîé ñðåäå, îáóñëîâëåíî íàêîïëåíèåì òîêñè÷åñêèõ ïðî-
äóêòîâ èõ æèçíåäåÿòåëüíîñòè (Taneera et al., 2002). Òðàíñ-
ôîðìàöèÿ H. pylori èç ñïèðàëåâèäíûõ ôîðì â êîêêîâûå
ñîïðîâîæäàåòñÿ èçìåíåíèÿìè â ìåòàáîëèçìå ëèïèäíîãî
îáìåíà H. pylori (Shimomura et al., 2004), à òàêæå ìîæåò
áûòü èíèöèèðîâàíà àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà, ãåíå-
ðèðóåìûìè ñàìèìè áàêòåðèàëüíûìè êëåòêàìè H. pylori
(Park et al., 2004). Ïîñëåäíåå îáñòîÿòåëüñòâî ïðåäñòàâëÿ-
åòñÿ îñîáåííî âàæíûì, ïîñêîëüêó àêòèâíûå ôîðìû êèñ-
ëîðîäà, ÿâëÿÿñü ìóòàãåííûì ôàêòîðîì, ìîãóò ñòàòü ïðè-
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÷èíîé öèòîãåíåòè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòè ìóêîöèòîâ
ÑÎÆ (Park et al., 2004; Arabski et al., 2005). Òàêèì îáðà-
çîì, âïîëíå îïðàâäàííûì áóäåò ïðåäïîëîæåíèå î òîì,
÷òî îáñåìåíåííîñòü ÑÎÆ áàêòåðèàëüíûìè êëåòêàìè
H. pylori äîëæíà ñîïðîâîæäàòüñÿ ïîâûøåííîé öèòîãåíå-
òè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòüþ ìóêîöèòîâ ïîêðîâíî-ÿìî÷íî-
ãî ýïèòåëèÿ, à ÷àñòîòà öèòîãåíåòè÷åñêèõ íàðóøåíèé â
êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöèÿõ ìóêîöèòîâ ìîæåò áûòü ñâÿçíà ñî
ñòåïåíüþ îáñåìåíåííîñòè ÑÎÆ êîêêîâûìè ôîðìàìè
H. pylori.

Â íàñòîÿùåì ñîîáùåíèè ìû ïðèâîäèì ðåçóëüòàòû
èçó÷åíèÿ öèòîãåíåòè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòè â êëåòî÷íûõ
ïîïóëÿöèÿõ ïîêðîâíî-ÿìî÷íîãî ýïèòåëèÿ àíòðàëüíîãî îò-
äåëà æåëóäêà ó ïàöèåíòîâ ñ äèàãíîçîì H. pylori-àññîöèè-
ðîâàííûé íåàòðîôè÷åñêèé ãàñòðèò, èìåþùèõ ðàçëè÷íóþ
ñòåïåíü îáñåìåíåííîñòè êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori.
Èçó÷åíèå óðîâíÿ öèòîãåíåòè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòè
H. pylori â ÑÎÆ îñóùåñòâëÿëîñü ñ ïîìîùüþ èììóíîöè-
òîõèìè÷åñêîãî ìåòîäà, ïîçâîëÿþùåãî âèçóàëèçèðîâàòü
êîêêîâûå ôîðìû, à òàêæå îöåíèâàòü ñòåïåíü îáñåìåíåí-
íîñòè ÑÎÆ êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori.

Ìàòåðèàë è ìåòîäèêà

Èññëåäîâàíèå ìèêðîÿäåðíûì ìåòîäîì â êëåòî÷íûõ
ïîïóëÿöèÿõ ìóêîöèòîâ, à òàêæå èììóíîöèòîõèìè÷åñêîå
èññëåäîâàíèå áàêòåðèàëüíûõ êëåòîê H. pylori áûëî ïðî-
âåäåíî â ãàñòðîáèîïòàòàõ, ïîëó÷åííûõ ïðè ýçîôàãîãàñò-
ðîäóîäåíîôèáðîñêîïèè ñ îäíîâðåìåííîé áèîïñèåé ÑÎÆ
îò 40 ïàöèåíòîâ ñ äèàãíîçîì õðîíè÷åñêèé H. pylori-àññî-
öèèðîâàííûé íåàòðîôè÷åñêèé ãàñòðèò è 22 ïàöèåíòîâ ñ
õðîíè÷åñêèì íåàòðîôè÷åñêèì ãàñòðèòîì áåç èíôèöèðî-
âàíèÿ H. pylori. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî äèàãíîçû áûëè âåðè-
ôèöèðîâàíû ìîðôîëîãè÷åñêèì ìåòîäîì, à òàêæå è òî îá-
ñòîÿòåëüñòâî, ÷òî âñå îáñëåäîâàííûå ïàöèåíòû, ñóäÿ
ïî ãèñòîëîãè÷åñêèì çàêëþ÷åíèÿì, èìåëè îäèíàêîâóþ
ñëàáóþ ñòåïåíü âîñïàëåíèÿ ÑÎÆ. Âîçðàñò îáñëåäîâàí-
íûõ ïàöèåíòîâ êîëåáàëñÿ îò 20 äî 48 ëåò è ñîñòàâèë â
ñðåäíåì 37 ëåò. Ìåòîä èíñòðóìåíòàëüíîé äèàãíîñòèêè
âêëþ÷àë â ñåáÿ îáÿçàòåëüíîå âûïîëíåíèå ýçîôàãîãàñòðî-
äóîäåíîôèáðîñêîïèè ñ îäíîâðåìåííîé áèîïñèåé ñëè-
çèñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà. Ýíäîñêîïè÷åñêîå èññëåäîâà-
íèå âûïîëíÿëè ïî îáùåïðèíÿòîé ìåòîäèêå, â ïðîöåññå
êîòîðîé îöåíèâàëè ñîñòîÿíèå ñëèçèñòîé îáîëî÷êè: ñòå-
ïåíü âûðàæåííîñòè âîñïàëåíèÿ, ãèïåðïëàçèþ ñêëàäîê è
íàëè÷èå àòðîôè÷åñêèõ èçìåíåíèé ãàñòðîäóîäåíàëüíîé
ñëèçèñòîé îáîëî÷êè. Ïðèöåëüíóþ áèîïñèþ ïðîâîäèëè èç
àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóäêà. Áèîïñèéíûé ìàòåðèàë ÑÎÆ
èñïîëüçîâàëè äëÿ ïðîâåäåíèÿ ãèñòîëîãè÷åñêèõ, èììó-
íîöèòîõèìè÷åñêèõ è ðóòèííûõ öèòîëîãè÷åñêèõ èññëåäî-
âàíèé.

Äëÿ âûÿâëåíèÿ ñïèðàëåâèäíûõ è êîêêîâûõ ôîðì
H. pylori èñïîëüçîâàëè èììóíîöèòîõèìè÷åñêèé ìåòîä.
Áèîïòàòû ÑÎÆ, ïîëó÷åííûå ïðè âûïîëíåíèè ôèáðîýçî-
ôàãîãàñòðîäóîäåíîñêîïèè ñ ïðèöåëüíîé áèîïñèåé, îòïå-
÷àòûâàëè íà îáåçæèðåííûå ïðåäìåòíûå ñòåêëà òîíêèì
ñëîåì. Öèòîëîãè÷åñêèå ìàçêè, ôèêñèðîâàííûå ñìåñüþ
ñïèðòà ñ àöåòîíîì (1 : 1) â òå÷åíèå 10 ìèí, âûñóøèâàëè
íà âîçäóõå è èíàêòèâèðîâàëè ýíäîãåííóþ ïåðîêñèäàçó â
1%-íîì àçèäå íàòðèÿ (Merck, Ãåðìàíèÿ) â òå÷åíèå 30 ìèí.
Ïðîìûâàëè â äâóõ ñìåíàõ áèäèñòèëëèðîâàííîé âîäû è
îñòàâëÿëè íà 5 ìèí â Òðèñ-NaCl (pH 7.6). Äî íàíåñåíèÿ
ïðåèììóííîé ñâèíîé ñûâîðîòêè (Novocastra, Ôðàíöèÿ)
ïîëå äëÿ èììóíîöèòîõèìè÷åñêîãî àíàëèçà ëîêàëèçîâûâà-

ëè ãèäðîôîáíûì êàðàíäàøîì (DakoCytomation, Äàíèÿ).
Ïî îêîí÷àíèè èíêóáàöèè ñ ïðåèììóííîé ñûâîðîòêîé
(30 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå) íàíîñèëè ïîëèêëî-
íàëüíûå êðîëè÷üè àíòèòåëà (NCL-HPp, Novocastra, Ôðàí-
öèÿ), íàïðàâëåííûå ïðîòèâ àíòèãåíîâ êëåòî÷íîé ñòåíêè
H. pylori, è èíêóáèðîâàëè ïðåïàðàòû â òå÷åíèå 1 ÷ ïðè
37 °Ñ. Ïî çàâåðøåíèè ìå÷åíèÿ ïåðâûìè àíòèòåëàìè ïðå-
ïàðàòû ïðîìûâàëè â äâóõ ñìåíàõ áóôåðà ïî 5 ìèí è íàíî-
ñèëè ñâèíûå áèîòèíèëèðîâàííûå àíòèòåëà (DakoCytoma-
tion, Äàíèÿ), íàïðàâëåííûå ïðîòèâ êðîëè÷üèõ àíòèòåë. Ñî
âòîðûìè àíòèòåëàìè ïðåïàðàòû èíêóáèðîâàëè â òå÷åíèå
30 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå. Ñëåäóþùèì ýòàïîì
èììóíîöèòîõèìè÷åñêîé ïðîöåäóðû, êîòîðîìó ïðåäøåñò-
âîâàëà îòìûâêà ïðåïàðàòîâ â äâóõ ñìåíàõ áóôåðà, ÿâëÿ-
ëîñü íàíåñåíèå íà 30 ìèí ïðè êîìíàòíîé òåìïåðàòóðå ñè-
ñòåìû âèçóàëèçàöèè, ñîñòîÿùåé èç ðàñòâîðèìîãî êîìï-
ëåêñà àâèäèí—áèîòèíèëèðîâàííàÿ ïåðîêñèäàçà õðåíà
(DakoCytomation, Äàíèÿ). Â êà÷åñòâå ñóáñòðàòà äëÿ ïðîÿâ-
ëåíèÿ èììóíîöèòîõèìè÷åñêîé ðåàêöèè èñïîëüçîâàëè
3,3�-diaminobenzidine (ÄÀÁ) â ôîðìàòå îò ôèðìû Novo-
castra (Ôðàíöèÿ). Äëÿ êîíòðàñòèðîâàíèÿ ïðåïàðàòû ïîä-
êðàøèâàëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðàñèòåëÿ ÖèòîÑòåéí-ÃÊ
(Äèàõèì, Àáðèñ, Ðîññèÿ). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èñ-
ïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå ïåðâûõ àíòèòåë ïîëèêëîíàëüíûõ
êðîëè÷üèõ ðåçóëüòàò èììóíîöèòîõèìè÷åñêîé âåðèôèêà-
öèè H. pylori-èíôåêöèè ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâîâàë ðå-
çóëüòàòó, êîãäà âàðèàíòîì ïåðâûõ àíòèòåë ÿâëÿëèñü ïîëè-
êëîíàëüíûå êðîëè÷üè àíòèòåëà îò ôèðìû Novocastra
(Ôðàíöèÿ).

Êîëè÷åñòâåííóþ îöåíêó êîêêîâûõ ôîðì H. pylori
ïðîâîäèëè ïî ÷åòûðåì ñëåäóþùèì ãðàäàöèÿì, êàê ýòî
áûëî îïèñàíî íàìè ðàíåå (Êðàâöîâ è äð., 2006): 1) êîêêî-
âûå ôîðìû H. pylori íå âûÿâëÿþòñÿ (íå âñòðå÷àþòñÿ íè â
îäíîì èç ïðîñìîòðåííûõ ïîëåé çðåíèÿ); 2) êîêêîâûå ôîð-
ìû åäèíè÷íûå (íàáëþäåíèå, ïðè êîòîðîì áàêòåðèàëüíàÿ
êëåòêà-êîêê îáíàðóæèâàåòñÿ â îäíîì èç ïÿòè ïîëåé çðå-
íèÿ, íî íå â êàæäîì ïîëå çðåíèÿ); 3) êîêêîâûå ôîðìû
H. pylori ïðèñóòñòâóþò (â êàæäîì ïðîñìîòðåííîì ïîëå
çðåíèÿ âñòðå÷àþòñÿ êîêêè H. pylori, è êîëè÷åñòâî èõ íå
ïðåâûøàåò 10 % îò âñåõ íàáëþäàåìûõ ôîðì H. pylori —
ñïèðàëåâèäíûõ è êîêêîâûõ); 4) êîêêîâûå ôîðìû H. pylori
îáíàðóæèâàþòñÿ â çíà÷èòåëüíîì êîëè÷åñòâå (ïðàêòè÷å-
ñêè âî âñåõ ïîëÿõ çðåíèÿ, è äîëÿ èõ ïðåâûøàåò 10 % îò
âñåõ ôîðì H. pylori — ñïèðàëåâèäíûõ è êîêêîâûõ).

Èññëåäîâàíèå ìèêðîÿäåð ïðîâîäèëè ðåòðîñïåêòèâíî.
Äëÿ ýòîãî áûëè îòîáðàíû è âíîâü èñïîëüçîâàíû öèòîëî-
ãè÷åñêèå ìàçêè-îòïå÷àòêè îò ãàñòðîáèîïòàòîâ èç àíòðàëü-
íîãî îòäåëà æåëóäêà, ïîëó÷åííûå â ïåðèîä ñ 2000 ïî
2003 ã. è ïðåäíàçíà÷åííûå äëÿ ðóòèííûõ öèòîëîãè÷åñêèõ
èññëåäîâàíèé. Ýòè öèòîëîãè÷åñêèå ìàçêè-îòïå÷àòêè âû-
ñóøèâàëè íà âîçäóõå, ôèêñèðîâàëè ýòàíîëîì (96 %) â òå-
÷åíèå 5 ìèí è îêðàøèâàëè àçóðîì 2—ýîçèíîì ïî Ðîìà-
íîâñêîìó. Îò êàæäîãî ïàöèåíòà áûë ïîëó÷åí îäèí ðóòèí-
íî îêðàøåííûé öèòîëîãè÷åñêèé ïðåïàðàò, â êîòîðîì
àíàëèçèðîâàëè ìàêñèìàëüíîå êîëè÷åñòâî ìóêîöèòîâ ïî-
êðîâíî-ÿìî÷íîãî ýïèòåëèÿ. Â ñðåäíåì ó êàæäîãî ïàöèåí-
òà áûëî èññëåäîâàíî 500 ìóêîöèòîâ ÑÎÆ. Â ïîêàçàòåëü
«êëåòêè ñ ìèêðîÿäðàìè» âêëþ÷àëè ìóêîöèòû, èñïîëüçóÿ
ñëåäóþùèå êðèòåðèè: íå äîïóñêàëîñü íàëîæåíèÿ êëåòîê
äðóã íà äðóãà, îñíîâíîå ÿäðî è ìèêðîÿäðî áûëè ðàñïîëî-
æåíû â öèòîïëàçìå è íàõîäèëèñü â îäíîì îïòè÷åñêîì
ïîëå; õàðàêòåð îêðàøèâàíèÿ õðîìàòèíà ìèêðîÿäåð ñîîò-
âåòñòâîâàë èëè áûë ÷óòü áëåäíåå îêðàñêè îñíîâíîãî ÿäðà;
ìèêðîÿäðà èìåëè îêðóãëóþ èëè îâàëüíóþ ôîðìó; ãðàíè-
öû ìèêðîÿäåð ÷åòêî î÷åð÷åíû è îòäåëåíû îò ÿäðà êëåòêè.
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×àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè â
ñëèçèñòîé îáîëî÷êå àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóäêà ìû
îïðåäåëÿëè â ñëåäóþùèõ ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ: ïåðâóþ
ãðóïïó ñîñòàâèëè 22 ïàöèåíòà ñ íåàòðîôè÷åñêèì õðî-
íè÷åñêèì ãàñòðèòîì áåç èíôèöèðîâàíèÿ ÑÎÆ áàêòå-
ðèàëüíûìè êëåòêàìè H. pylori; âòîðóþ — 20 ÷åëîâåê ñ
H. pylori-àññîöèèðîâàííûì íåàòðîôè÷åñêèì õðîíè÷åñêèì
ãàñòðèòîì, â ÑÎÆ ó êîòîðûõ áûëè âûÿâëåíû òîëüêî ñïè-
ðàëåâèäíûå ôîðìû H. pylori, à êîêêîâûõ ôîðì H. pylori
íå âûÿâëåíî; òðåòüþ — 20 ÷åëîâåê ñ H. pylori-àññîöèèðî-
âàííûì íåàòðîôè÷åñêèì õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, â ÑÎÆ
ó êîòîðûõ áûëè âûÿâëåíû è ñïèðàëåâèäíûå ôîðìû H. py-
lori, è â çíà÷èòåëüíîì êîëè÷åñòâå (áîëåå 10 %) êîêêîâûå
ôîðìû H. pylori.

Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîãî àíàëèçà ïðè ñðàâíåíèè îáñëå-
äîâàííûõ ãðóïï èñïîëüçîâàëè t-êðèòåðèé Ñòüþäåíòà è
íåïàðàìåòðè÷åñêèé U-êðèòåðèé Âèëêîêñîíà—Ìàííà—
Óèòíè.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Â ìàçêàõ-îòïå÷àòêàõ, ïîëó÷åííûõ èç ãàñòðîáèîïòàòîâ
ÑÎÆ è îêðàøåííûõ èììóíîöèòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì ñ
ïðîÿâêîé äèàìèíîáåíçèäèíîì (ÄÀÁ), áàêòåðèàëüíûå
êëåòêè H. pylori èìåëè öâåòà îò òåìíî-êîðè÷íåâîãî äî íà-
ñûùåííîãî ÷åðíîãî (ñì. ðèñóíîê). Ðàçìåðû ñïèðàëåâèä-
íûõ ôîðì áàêòåðèàëüíûõ êëåòîê H. pylori âàðüèðîâàëè îò
3—5 ìêì â äëèíó è ñîñòàâëÿëè îêîëî 0.5 ìêì â ïîïåðå÷-
íèêå. Êîêêîâûå ôîðìû H. pylori â àáñîëþòíîì áîëüøèí-
ñòâå ñëó÷àåâ èìåëè ðàçìåðû îò 0.5 äî 1.0 ìêì â äèàìåòðå
è èäåàëüíî îêðóãëóþ ôîðìó. Èíîãäà íàðÿäó ñ áàêòåðèàëü-
íûìè êëåòêàìè H. pylori, îêðàøåííûìè ÄÀÁ â êîðè÷íå-
âî-÷åðíûé öâåò, áûëè âèäèìû áàêòåðèàëüíûå êëåòêè (áà-
öèëëû, ïàëî÷êè, äèïëîêîêêè è ïð.), êîòîðûå îêðàøèâà-
ëèñü â ñâåòëûå ñåðî-ðîçîâûå òîíà ãåìàòîêñèëèíîì.

Ìèêðîÿäðà â ìóêîöèòàõ ïîêðîâíî-ÿìî÷íîãî ýïèòåëèÿ
ÑÎÆ ïî öâåòó, õðîìàòèíîâîé çåðíèñòîñòè è èíòåíñèâíî-
ñòè îêðàøèâàíèÿ ÷àùå âñåãî ñîîòâåòñòâîâàëè òàêîâûì
ÿäåð êëåòîê, â êîòîðûõ îíè íàáëþäàþòñÿ. Ðàçìåðû ìèê-
ðîÿäåð, êàê ïðàâèëî, íå ïðåâûøàëè îäíîé ÷åòâåðòè ïëî-
ùàäè ÿäðà òîé æå êëåòêè, à àáñîëþòíûå ðàçìåðû (äèàìåò-
ðû) ìèêðîÿäåð â ìóêîöèòàõ âàðüèðîâàëè îò 0.5 äî
4.0 ìêì. Ôîðìà ìèêðîÿäåð â ìóêîöèòàõ, êàê ïðàâèëî,
êðóãëàÿ èëè îâàëüíàÿ.

Ðàñïðåäåëåíèå ïàöèåíòîâ òðåõ îáñëåäîâàííûõ ãðóïï
ïî ïîêàçàòåëþ «÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèê-
ðîÿäðàìè â ÑÎÆ» ïðåäñòàâëåíà â òàáëèöå. Â ãðóïïå 1
(ïàöèåíòû áåç èíôèöèðîâàíèÿ H. pylori) ðàçìàõ èçìåí÷è-
âîñòè ïî ýòîìó ïîêàçàòåëþ ñîñòàâèë îò 0 äî 10.4 ‰. Âàæ-
íî îòìåòèòü, ÷òî èìåííî â ýòîé ãðóïïå áûëî íàèáîëüøåå
÷èñëî ïàöèåíòîâ, ó êîòîðûõ ìèêðîÿäðà íå âñòðåòèëèñü.
Íàïðîòèâ, â 3-é ãðóïïå (ñ õðîíè÷åñêèì íåàòðîôè÷åñêèì
H. pylori-àññîöèèðîâàííûì ãàñòðèòîì è êîêêîâîé îáñåìå-
íåííîñòüþ áàêòåðèàëüíûìè êëåòêàìè H. pylori) ó âñåõ ïà-
öèåíòîâ â ãàñòðîáèîïòàòàõ áûëè îáíàðóæåíû ìóêîöèòû ñ
ìèêðîÿäðàìè. Â ýòîé æå ãðóïïå áûëà îòìå÷åíà ìàêñèìà-
ëüíàÿ ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè,
êîòîðàÿ äîñòèãàëà 17.6 ‰. Ãðóïïà 2 (õðîíè÷åñêèé íåàòðî-
ôè÷åñêèé H. pylori-àññîöèèðîâàííûé ãàñòðèò áåç îáñåìå-
íåííîñòè êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori) ïî õàðàêòåðó
ðàñïðåäåëåíèÿ çàíèìàëà ïðîìåæóòî÷íóþ ïîçèöèþ.
U-êðèòåðèé Âèëêîêñîíà—Ìàííà—Óèòíè âûÿâèë äîñòî-
âåðíûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó âñåìè îáñëåäîâàííûìè ãðóïïàìè
(P < 0.05).

Ñðåäíÿÿ ÷àñòîòà ìóêîöèòîâ ÑÎÆ ñ ìèêðîÿäðàìè â
ãðóïïàõ ïàöèåíòîâ ñ H. pylori-àññîöèèðîâàííûì õðîíè÷å-
ñêèì íåàòðîôè÷åñêèì ãàñòðèòîì (40 ÷åëîâåê, 2-ÿ è 3-ÿ
ãðóïïû) ñîñòàâèëà 5.8 ± 0.5 ‰ è îêàçàëàñü äîñòîâåðíî
âûøå òàêîâîé â ãðóïïå ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì íåàòðî-
ôè÷åñêèì ãàñòðèòîì, íå àññîöèèðîâàííûì ñ H. pylori (1-ÿ
ãðóïïà), ó êîòîðûõ îíà ñîñòàâèëà 3.8 ± 0.6 ‰ (P < 0.05).
Ñðåäíèå ÷àñòîòû ìóêîöèòîâ ÑÎÆ ñ ìèêðîÿäðàìè, îïðå-
äåëåííûå â ãðóïïàõ 1—3, ïðèâåäåíû â òàáëèöå. Âàæíî
îòìåòèòü, ÷òî íàèáîëüøàÿ ñðåäíåãðóïïîâàÿ ÷àñòîòà
âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè íàáëþäàëàñü â
ãðóïïå 3 ñ âûñîêîé ñòåïåíüþ îáñåìåíåííîñòè êîêêîâûìè
ôîðìàìè H. pylori è äîñòîâåðíî îòëè÷àëàñü îò òàêîâîé
ãðóïïû 1 (P < 0.05).
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Ðàñïðåäåëåíèå ïàöèåíòîâ ñ íåàòðîôè÷åñêèì õðîíè÷åñêèì ãàñò-
ðèòîì ïî ïîêàçàòåëþ «÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèê-

ðîÿäðàìè» â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå æåëóäêà.

I — 1-ÿ ãðóïïà, áåç èíôèöèðîâàíèÿ ÑÎÆ áàêòåðèàëüíûìè êëåòêàìè
H. pylori; II — 2-ÿ ãðóïïà, âûÿâëåíû òîëüêî ñïèðàëåâèäíîé ôîðìû H. py-
lori; III — 3-ÿ ãðóïïà, âûÿâëåíû â çíà÷èòåëüíîì êîëè÷åñòâå ñïèðàëåâèä-

íûå è êîêêîâûå ôîðìû H. pylori.

×àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè
â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå àíòðàëüíîãî îòäåëà æåëóäêà

ó áîëüíûõ ñ íåàòðîôè÷åñêèì õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì

Ãðóïïà
ïàöèåíòîâ

Êîëè-
÷åñòâî

÷åëîâåê

Ïðîàíà-
ëèçèðîâà-
íî êëåòîê

Ìóêîöèòû
ñ ìèêðîÿäðàìè

êîëè-
÷åñòâî

‰,
x sx±

1-ÿ — ñïèðàëåâèä-
íûå H. pylori (–),
êîêêè (–)

22 8884 33 3.8 � 0.6

2-ÿ — ñïèðàëåâèä-
íûå H. pylori (+),
êîêêè (–)

20 8263 39 4.7 � 0.7

3-ÿ — ñïèðàëåâèä-
íûå H. pylori (+),
êîêêè (+)

20 10 696 72 6.7 � 0.8à

à P < 0.05 ïî ñðàâíåíèþ ñ 1-é ãðóïïîé ïàöèåíòîâ.



Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ñäå-
ëàòü çàêëþ÷åíèå î òîì, ÷òî îáñåìåíåííîñòü áàêòåðè-
àëüíûìè êëåòêàìè H. pylori è îñîáåííî êîêêîâûìè ôîð-
ìàìè H. pylori ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîâûøåíèåì ÷àñòîòû âîç-
íèêíîâåíèÿ ìóêîöèòîâ ñ öèòîãåíåòè÷åñêèìè íàðóøå-
íèÿìè (ìèêðîÿäðàìè) â ÑÎÆ àíòðàëüíîãî îòäåëà æå-
ëóäêà.

Îïðåäåëåíèå ôîíîâîé ÷àñòîòû ìóêîöèòîâ ñ ìèêðîÿä-
ðàìè â ïîêðîâíî-ÿìî÷íîì ýïèòåëèè ñëèçèñòîé îáîëî÷êè
æåëóäêà ó ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûõ ëþäåé â íàøåì èññëåäî-
âàíèè íå ïðåäñòàâëÿëîñü âîçìîæíûì ïî îáúåêòèâíûì
ïðè÷èíàì. Ïðîöåäóðà ïðîâåäåíèÿ ýçîôàãîãàñòðîäóîäåíî-
ôèáðîñêîïèè ñ îäíîâðåìåííîé áèîïñèåé ñëèçèñòîé îáî-
ëî÷êè æåëóäêà íàçíà÷àåòñÿ ïî ìåäèöèíñêèì ïîêàçàíèÿì
è, êàê ïðàâèëî, â òåõ ñëó÷àÿõ, êîãäà áîëüíîé îáðàùàåòñÿ
ñ æàëîáàìè. Íåñìîòðÿ íà ýòî, â ìèðîâîé ëèòåðàòóðå èìå-
þòñÿ ñâåäåíèÿ î òîì, ÷òî ñïîíòàííûé óðîâåíü êëåòîê
ñ ìèêðîÿäðàìè â ïîïóëÿöèÿõ ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ ÷åëî-
âåêà in vivo è in vitro íå ïðåâûøàåò 3 íà 1000 êëåòîê (Íå-
ðñåñÿí, 1996). Ïî íàøèì äàííûì, â êëåòî÷íûõ ïîïóëÿöè-
ÿõ ìóêîöèòîâ, èíôèöèðîâàííûõ áàêòåðèàëüíûìè êëåòêà-
ìè H. pylori, ÷àñòîòà êëåòîê ñ ìèêðîÿäðàìè ïðåâûøàåò
6 ‰.

Èíôèöèðîâàíèå H. pylori èíäóöèðóåò ïîâðåæäåíèÿ
ÄÍÊ, âûÿâëÿåìûå ñ ïîìîùüþ ìåòîäà ÄÍÊ-êîìåò â êóëü-
òóðå æåëóäî÷íûõ ýïèòåëèîöèòîâ (Arabski et al., 2005).
Ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêèì H. pylori-àññîöèèðîâàííûì
ãàñòðèòîì îáíàðóæåíû èçìåíåíèÿ â ýêñïðåññèè ãåíîâ è
ïîâûøåííûé óðîâåíü ãåííûõ ìóòàöèé â ýïèòåëèè ÑÎÆ
(Gologan et al., 2005). Ýêñòðàêò, ïîëó÷åííûé èç áàêòåðèè
H. pylori, âûçûâàåò ïîâûøåííûé ñèíòåç ÄÍÊ, ÷òî ÿâëÿåò-
ñÿ ñëåäñòâèåì ðåïàðàöèè ïîâðåæäåííîé ÄÍÊ. Ïðåäïîëà-
ãàåòñÿ, ÷òî àêòèâíûì êîìïîíåíòîì ýêñòðàêòà âûñòóïàåò
áåëîê ñ õàðàêòåðíîé ìîë. ìàññîé 100 êÄà (Obst et al.,
2000). Âîçìîæíî, óêàçàííûå ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ, èíäóöè-
ðóåìûå H. pylori è íåðåïàðèðîâàííûå, ðåàëèçóþòñÿ â
ñòðóêòóðíûå àáåððàöèè, êîòîðûå ðåãèñòðèðóþòñÿ ñ ïîìî-
ùüþ ìèêðîÿäåðíîãî òåñòà. Ñëåäóåò òàêæå îòìåòèòü, ÷òî
ãàñòðàëüíûå ýïèòåëèàëüíûå êëåòêè, èíôèöèðîâàííûå
H. pylori, áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê äðóãèì ïîâðåæäàþùèì
àãåíòàì ïî ñðàâíåíèþ ñ íåèíôèöèðîâàííûìè êëåòêàìè
(Arabski et al., 2005).

Èçâåñòíî, ÷òî âîñïàëèòåëüíûé ïðîöåññ ëþáîé ýòèî-
ëîãèè ñîïðîâîæäàåòñÿ èììóííîé ðåàêöèåé. Ïðè ýòîì â
î÷àãå âîñïàëåíèÿ íàáëþäàåòñÿ óñèëåíèå ñâîáîäíîðàäèêà-
ëüíûõ ïðîöåññîâ, ÷òî âåäåò ê ïîâûøåíèþ êîíöåíòðàöèè
ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ïðîäóêòîâ ñâîáîäíîðàäèêàëüíîãî
îêèñëåíèÿ (ñóïåðîêñèäíîãî ðàäèêàëà O
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•– , ãèäðîêñèëüíî-
ãî ðàäèêàëà OH– è ïåðîêñèíèòðèòà ONOO–) (Âëàäèìèðîâ,
1998). Õðîíè÷åñêèé âîñïàëèòåëüíûé ïðîöåññ òàêæå ñî-
ïðîâîæäàåòñÿ èçìåíåíèÿìè, âåäóùèìè ê ñóùåñòâåííîìó
óìåíüøåíèþ äèôôóçèè êèñëîðîäà ê êëåòêàì ýïèòåëèÿ, è
óñèëåíèå ìóòàöèîííîãî ïðîöåññà â ýïèòåëèîöèòàõ îáó-
ñëîâëåíî, âåðîÿòíî, ñíèæåíèåì ýêñïðåññèè ãåíîâ ðåïàðà-
öèè ÄÍÊ ïðè ãèïîêñèè (Mikhailova et al., 2003). Óñòàíîâ-
ëåíî, ÷òî ïðè èíôèöèðîâàíèè H. pylori óðîâåíü îáðàçîâà-
íèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà â ñëèçèñòîé îáîëî÷êå
æåëóäêà âûøå, ÷åì ïðè îòñóòñòâèè H. pylori, äàæå ïðè
îäèíàêîâîé èíôèëüòðàöèè åå íåéòðîôèëàìè è ìàêðîôà-
ãàìè (Èâàøêèí è äð., 2000). Ìóòàãåííûå ýôôåêòû ñâî-
áîäíûõ ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà ìîãóò áûòü ñêîððåêòèðîâà-
íû àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìîé. Îäíàêî äëèòåëüíàÿ êîëî-
íèçàöèÿ áàêòåðèàëüíûìè êëåòêàìè H. pylori çíà÷èòåëüíî
ñíèæàåò êîíöåíòðàöèþ ðàçëè÷íûõ àíòèîêñèäàíòíûõ ñîå-
äèíåíèé â æåëóäêå (Zhang, Farthing, 2000).

Íàèáîëüøèé óðîâåíü ýïèòåëèîöèòîâ ñ ìèêðîÿäðàìè
íàìè âûÿâëåí ó ïàöèåíòîâ 3-é ãðóïïû ïî ñðàâíåíèþ ñ áî-
ëüíûìè 2-é ãðóïïû (6.7 ± 0.8 è 4.7 ± 0.7 ‰ ñîîòâåòñòâåí-
íî) è ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè 1-é ãðóïïû (6.7 ± 0.8 è
3.8 ± 0.6 ‰ ñîîòâåòñòâåííî, P < 0.05), ò. å. âûñîêàÿ ñòå-
ïåíü îáñåìåíåííîñòè (+++) ñëèçèñòîé îáîëî÷êè êîêêîâû-
ìè ôîðìàìè, âåðîÿòíî, óñèëèâàåò ãåíîòîêñè÷åñêîå äåéñò-
âèå áàöèëëÿðíûõ ôîðì. Âîçìîæíî, ÷òî ïîâûøåííàÿ öèòî-
ãåíåòè÷åñêàÿ íåñòàáèëüíîñòü ìóêîöèòîâ, îáñåìåíåííûõ
êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori, îáóñëîâëåíà óñèëåííîé
èììóíîãåííîñòüþ ñàìèõ êîêêîâ H. pylori. Êàê èçâåñòíî,
êîêêîâûå ôîðìû ñïîñîáíû íå òîëüêî ê àäãåçèè ñ æåëó-
äî÷íûì ýïèòåëèåì, íî è ê ñòèìóëÿöèè ýïèòåëèîöèòàìè
èíòåðëåéêèíà-8 (Cole et al., 1997; Liu et al., 2006). Ñ ïî-
ìîùüþ èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà áûëî îáíàðóæåíî
÷åòûðåõêðàòíîå óñèëåíèå èììóííîãî îòâåòà íà àíòèãåíû
êîêêîâûõ ôîðì ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâûìè áàöèëëÿðíûõ
ôîðì (Ng et al., 2003). Ïî-âèäèìîìó, ïðåâðàùåíèå áàöèë-
ëÿðíûõ ôîðì â êîêêîâûå è âìåñòå ñ òåì ïîâûøåíèå öèòî-
ãåíåòè÷åñêîé íåñòàáèëüíîñòè ñîïðÿæåíû ñî ñâîáîäíîðà-
äèêàëüíûì îêèñëåíèåì, â êîòîðîì ó÷àñòâóþò è ñàìè áàê-
òåðèè H. pylori (Park et al., 2004), è êëåòêè-èììóííûå
ýôôåêòîðû (Âëàäèìèðîâ, 1998).

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî öèòîãåíåòè-
÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ áîëüíûõ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì
ñâèäåòåëüñòâóþò î çíà÷èòåëüíîì âëèÿíèè H. pylori è ïðî-
äóêòîâ åãî æèçíåäåÿòåëüíîñòè íà ãåíåòè÷åñêèå ñòðóêòóðû
ìóêîöèòîâ ïîêðîâíî-ÿìî÷íîãî ýïèòåëèÿ ñëèçèñòîé îáî-
ëî÷êè æåëóäêà. Âûñîêàÿ ñòåïåíü îáñåìåíåííîñòè ñëèçè-
ñòîé îáîëî÷êè æåëóäêà êîêêîâûìè ôîðìàìè H. pylori ñî-
ïðîâîæäàåòñÿ çíà÷èìî ïîâûøåííûì óðîâíåì ìóêîöèòîâ
ñ ìèêðîÿäðàìè. Ñîãëàñíî ñîâðåìåííûì ïðåäñòàâëåíèÿì î
êàíöåðîãåíåçå, â îñíîâå êîòîðîãî ëåæàò ìóòàãåííûå èçìå-
íåíèÿ â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ, ïàöèåíòû ñ âûñîêîé êîê-
êîâîé îáñåìåíåííîñòüþ ìîãóò áûòü îòíåñåíû ê ãðóïïå
ïîâûøåííîãî îíêîëîãè÷åñêîãî ðèñêà.
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MICRONUCLEI IN MUCOSE CELLS AND COLONIZATION OF HUMAN STOMACH EPITHELIUM

WITH COCCOID FORMS OF HELICOBACTER PYLORI
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International Agency for Research on Cancer recognized as sufficient the evidence of Helicobacter pylori
(HP) infection carcinogenicity and placed it into the 1st group of carcinogens. Micronucleus level in gastric epit-
helial cells of antral stomach region of patients with chronic non-atrophy gastritis (n = 62) was studied. 40 pati-
ents of 62 had HP-associated gastritis. The HP-bacterium exists in a spiral and coccoid form. Both mor-
phological forms were examined using immunocytochemistry. Significantly increased micronucleus number
was observed in the cells of HP-infected patients compared with non-infected person (P < 0.05). The frequency
of stomach epithelium cells with micronuclei was enhanced considerably in the patients infected with the cocco-
id HP form. Therefore the patients with HP-associated chronic gastritis caused by the coccoid form with high
degree of colonization must be considered as a group of enhanced risk of gastric carcinogenesis.

K e y w o r d s: Helicobacter pylori, micronucleus, gastric mucosa.
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