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Резюме. Введение. Микропластик, загрязняющий окружающую среду, может представлять опас-
ность для здоровья живых организмов, в том числе человека. Экспериментальные исследования на 
мышах и крысах показали, что микропластик способен проникать во внутреннюю среду организма, 
вызывать структурные повреждения и нарушения функции различных органов. Тем не менее дан-
ные, посвященные этой проблеме, фрагментарны и противоречивы. Цель работы – охарактеризовать 
морфологические изменения внутренних органов мышей при длительном потреблении разных доз 
микропластика.
Материалы и методы. Мышам трех опытных групп (пять мышей в каждой группе) в течение 4 недель 
питьевую воду заменяли на суспензию частиц полистирола диаметром 5 мкм в дистиллированной воде 
с концентрацией 0,1, 1 и 10 мг/л. Средние дозы потребления составили 0,023, 0,23 и 2,3 мг микро-
частиц на килограмм массы тела животного в сутки, соответственно. Животные контрольной группы 
на протяжении всего эксперимента получали дистиллированную воду. Проводили морфологическое 
исследование толстой кишки, селезенки, печени, почек, легких, тимуса, брыжеечных лимфатических 
узлов, головного мозга, сердца, семенников и мышцы бедра. В ободочной кишке морфометрическими 
методами были оценены воспалительная инфильтрация, число эндокринных и бокаловидных клеток 
и содержание в последних нейтральных и высокосульфатированных муцинов.
Результаты. Патологических изменений в печени, почках, легких, тимусе, брыжеечных лим-
фатических узлах, головном мозге, сердце, семенниках и мышце бедра мышей при воздействии 
разных доз частиц полистирола диаметром 5 мкм не выявлено. При низкой дозе микропластика 
(0,023 мг/кг/сут) обнаружено снижение объемной доли бокаловидных клеток в слизистой обо-
лочке ободочной кишки. При высокой концентрации микропластика (2,3 мг/кг/сут) наблюдались 
активация морфофункциональных зон селезенки, а также повышение содержания эндокринных 
клеток и снижение доли высокосульфатированных муцинов в бокаловидных клетках. 
Заключение. Микрочастицы полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,023–2,3 мг/кг/сут при воздей-
ствии в течение 4 недель вызывают адаптивные морфофункциональные изменения в толстой кишке 
и селезенке.
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Morphological features of the internal organs in mice after prolonged 
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Abstract. Introduction. Microplastics (MP) pollute the environment and can pose a danger to living organ-
isms including humans. Experimental studies on mice and rats demonstrated that microplastics can enter 
the internal environment, causing structural damage to and dysfunction of various organs. However, data 
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Введение
Термин «пластмассы» или «пластики» обозначает 

любые материалы, основой которых являются синтети-
ческие либо природные высокомолекулярные соедине-
ния – полимеры. За последние 60 лет во всем мире про-
изведено более 6,3 млрд тонн различных пластмасс [1]. 
Пластиковый мусор в окружающей среде очень мед-
ленно разлагается, но быстро распадается на мелкие 
фрагменты. Пластиковые фрагменты размером менее 
5 мм получили название «микропластик» (МП). За счет 
малых размеров частиц МП интенсивно распростра-
няется в окружающей среде с водой и ветром и обна-
руживается по всему земному шару: в воздухе, почве 
и воде, в полярных льдах, на глубине морей, в живых 
организмах. Человек постоянно поглощает МП с водой 
и пищей, вдыхает с воздухом [2], поэтому основной 
вопрос в проблеме загрязнения среды МП заключается 
в том, представляет ли он риск для здоровья человека. 
Тем не менее однозначного ответа на этот вопрос до 
сих пор нет.

Наиболее часто для оценки токсических и неток-
сических эффектов различных веществ на организм 
человека в качестве модельных животных использу-
ют лабораторных грызунов. Исследований эффектов 
МП на организм лабораторных грызунов на данный 
момент проведено относительно немного: к сентяб-
рю 2021 года было опубликовано всего 30 статей [2]. 
На 1 ноября 2022 года в базе данных PubMed по запросу 
microplastic+mice отображается 160 работ. В большин-
стве случаев для моделирования эффектов длитель-

ного потребления МП микрочастицы пластика вводят 
мышам перорально с водой через желудочный зонд 
или заменяют воду в поилках на суспензию МП. Чаще 
всего используются частицы полистирола диаметром 
0,5 или 5 мкм. Полистирол (PS) – один из наиболее 
распространенных типов пластика, из него изготавли-
вают одноразовую посуду и упаковочные материалы, 
строительные материалы – такие как сэндвич-панели, 
теплоизоляционные плиты, декоративные элементы, 
пленки; медицинское оборудование, включая одно-
разовые инструменты и различные детали устройств 
для переливания крови, и т.д. Дозы при пероральном 
воздействии варьируют от 0,01 до 100 мг/кг/сут, чаще 
всего составляют 0,024 и 0,24 мг/кг/сут. При пер-
оральном введении лабораторным грызунам частицы 
МП были обнаружены в кишечнике, печени, почках, 
легких, селезенке, сердце, яичниках и семенниках, что 
вызывало биохимические изменения, структурные по-
вреждения и дисфункцию этих органов [2, 3]. Однако 
из-за небольшого числа исследований и значительных 
различий в выборе видов и линий животных, доз, типов 
и размеров частиц МП, способов его введения, про-
должительности воздействия данные о потенциальном 
вреде пластика для человека и животных фрагментар-
ны и противоречивы.

В связи с изложенным цель работы – охарактеризо-
вать морфологические изменения внутренних органов 
мышей при потреблении частиц микропластика в тече-
ние 4 недель в дозах 0,023, 0,23 и 2,3 мг на килограмм 
массы тела в сутки.

on this issue are scarce and contradictory. The aim of this paper was to characterize morphological changes 
in the internal organs in mice after prolonged MP consumption in different doses.
Materials and methods. We formed four groups (n=5 each): three experimental and one control group. 
Mice of the experimental groups were given a 5-μm polystyrene particle suspension in distilled water at a 
concentration of 0.1, 1, and 10 mg/l for 4 weeks. The daily consumption doses averaged 0.023, 0.23, and 
2.3 mg of microparticles per kg of animal body weight, respectively. The control group received distilled 
water throughout the experiment. We conducted a morphological examination of the colon, spleen, liver, 
kidneys, lungs, thymus, mesenteric lymph nodes, brain, heart, testicles, and thigh muscles. In the colon, 
morphometric methods were used to evaluate inflammatory infiltration, the number of endocrine and goblet 
cells, and the content of neutral and highly sulfated mucins in the latter.
Results. On morphological examination under the influence of 5-μm polystyrene particle consumption in 
different doses, we revealed pathological changes only in the spleen and colon. However, a decrease in the 
goblet cell volume fraction in the colon mucosa was found in the group with low dose of microplastics 
(0.023 mg/kg/day). The group that consumed 2.3 mg/kg/day of microplastics showed the activation of both 
spleen compartments, an increased endocrine cells count, and a decreased proportion of highly sulfated 
mucins in goblet cells.
Conclusion. Polystyrene microparticles with a 5-μm diameter consumed for 4 weeks at doses of 0.023– 
2.3 mg/kg/day cause adaptive morphological and functional changes in the colon and spleen.
Keywords: microplastics, polystyrene, spleen, colon, internal organs
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Материалы и методы
Исследование выполнено на 20 половозрелых сам-

цах мышей линии C57BL/6, полученных из питомника 
«Столбовая». Мышей содержали в открытой системе 
при температуре +18–25°С при естественном освеще-
нии, свободном доступе к воде и комбикорму ПК-120-1 
(ООО «Лабораторснаб», Россия, сертификат соответ-
ствия № POCCRU.nO81.B00113, ГОСТ P50258-92). 
При работе с экспериментальными животными руко-
водствовались Европейской конвенцией о защите по-
звоночных животных (Страсбург, 1986). Исследование 
одобрено биоэтической комиссией НИИ морфологии 
человека им. акад. А.П. Авцына (протокол № 31(7) 
от 03.12.2021).

Животных разделили на четыре группы по пять 
мышей в каждой. В трех опытных группах воду в по-
илках на 4 недели заменяли на суспензию микрочастиц 
полистирола диаметром 5 мкм (Micro particles based 
on polystyrene, superparamagnetic, orange fluorescent 
size: 5 μm, 49831, Sigma-Aldrich, США) в дистилли-
рованной воде, концентрация МП – 0,1, 1 и 10 мг/л. 
Средняя масса тела мышей составляла 22,0±2,5 грам-
ма, каждое животное потребляло около 5 мл суспензии 
частиц МП в день. Соответственно, в среднем дозы 
составляли 0,023, 0,23 и 2,3 мг МП на килограмм массы 
тела животного в сутки. Суспензию частиц готовили 
ежедневно, жидкость в поилках взбалтывали несколько 
раз в день. Мыши контрольной группы на протяжении 
всего эксперимента потребляли дистиллированную 
воду. Животных выводили из эксперимента на 29-е 
сутки методом цервикальной дислокации под эфир-
ным наркозом.

Проводили аутопсию животных, забирали внутрен-
ние органы и четырехглавую мышцу бедра. Дисталь-
ный отдел ободочной кишки вскрывали по брыжейке, 
промывали фосфатно-солевым буфером (Phosphate 
buffered saline (PBS), pH 7,4, 0.01М, таблетки, «Био-
лоТ», Россия), расправляли на миллипоровом филь-
тре, фиксировали в 10% забуференном формалине 
(«Биовит рум», Россия) в течение суток. Печень, почку, 
селезенку, тимус, брыжеечные лимфатические узлы, 
головной мозг, сердце, мышцу бедра и семенник фик-
сировали в жидкости Буэна в течение суток, а легкие – 
в фиксаторе Карнуа в течение 4 часов. После гистологи-
ческой проводки в аппарате Tissue-Tek VIP5Jr (Sakura, 
США) образцы тканей заключали в гистомикс на ап-
парате Tissue-TekTEC (Sakura, США), изготавливали 
срезы толщиной 5 мкм на микротоме Microm HM340E 
(Thermo Fisher Scientific, США). Гистологические сре-
зы окрашивали гематоксилином и эозином. Проводили 
морфологическое исследование препаратов.

Для оценки количества клеток в собственной 
плас тинке слизистой оболочки (СПСО) ободочной 
кишки окрашенные гематоксилином и эозином пре-
параты фотографировали при ×400 на микроскопе 
Axioplan 2 imaging (Carl Zeiss, Германия). В программе 
PhotoM 1.21 (© А. Черниговский, 2000–2001) измеряли 

площадь соединительной ткани СПСО, подсчитывали 
число ядер, попавших в эту зону. Рассчитывали число 
клеточных элементов на стандартную единицу площа-
ди СПСО (1 мкм2).

Для оценки объемной доли бокаловидных клеток 
в слизистой оболочке толстой кишки и содержания 
в них высокосульфатированных и нейтральных му-
цинов гистологические препараты окрашивали аль-
циановым синим рН 1,0 и проводили ШИК-реакцию. 
Препараты фотографировали при ×200 в одинаковых 
условиях освещения. В программе ImageJ (National 
Institute of Health, США) проводили бинаризацию 
снимков препаратов с ШИК-реакцией, устанавливая 
порог так, чтобы выделенными оказывались только 
бокаловидные клетки. Обводили участок с правильно 
ориентированными криптами от мышечной пластинки 
до просвета, определяли его площадь и площадь бо-
каловидных клеток на нем. Рассчитывали объемную 
долю бокаловидных клеток как отношение площади 
бокаловидных клеток к площади слизистой оболочки. 
На снимках препаратов, окрашенных альциановым си-
ним, и после проведения ШИК-реакции в программе 
ImageJ измеряли среднюю яркость точек бокаловидных 
клеток и фона – участка снимка без ткани. Рассчитыва-
ли оптическую плотность бокаловидных клеток как де-
сятичный логарифм отношения средней яркости точек 
фона к средней яркости точек бокаловидных клеток.

Для оценки числа эндокринных клеток в ободоч-
ной кишке проводили иммунофлуоресцентное ис-
следование гистологических срезов с антителами 
к хромогранину А (Rabbit-anti-mouse polyclonal anti-
Chromogranin A antibody, ab15160, Abcam, Великобри-
тания, разведение 1:200). Использовали вторичные 
антитела с флуоресцентной меткой Goat anti-Rabbit 
IgG (H+L) Cross-Adsorbed Secondary Antibody Alexa 
Fluor™ 488 (A11008, Invitrogen, разведение 1:300) [4, 5].  
Препараты фотографировали при ×100. В программе 
PhotoM 1.21 измеряли площадь участка слизистой 
оболочки с правильно ориентированными криптами. 
Подсчитывали число клеток с флуоресцентной меткой 
на выделенном участке. Рассчитывали число хромогра-
нин А-положительных клеток на 1 мкм2 площади сли-
зистой оболочки.

Статистическую обработку полученных данных 
проводили в программе STATISTICA 6.0 (StatSoft, 
США). Выборки описывали через медиану и межквар-
тильные размахи. Для сравнения групп использовали 
дисперсионный анализ Крускала–Уоллиса в сочетании 
со множественным сравнением средних рангов. Раз-
личия считали статистически значимыми при вероят-
ности ошибки p<0,05.

Результаты
При морфологическом исследовании в печени, 

почках, легких, тимусе, брыжеечных лимфатических 
узлах, головном мозге, сердце, семенниках и мыш-
це бедра мышей контрольной группы и получавших 
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 суспензию разных доз МП какие-либо патологические 
изменения не выявлены. 

В опытных группах по сравнению с контрольной 
обнаружены морфологические изменения в селезенке 
и дистальном отделе ободочной кишки. В группе жи-
вотных, потреблявших МП в дозе 2,3 мг/кг/сут, в селе-
зенке наблюдались расширение светлых центров лим-
фоидных узелков и расширение маргинальных зон, что 
указывает на антигенную активацию (рис. 1). По срав-
нению с контрольной у животных всех опытных групп 
на качественном уровне в дистальном отделе ободоч-
ной кишки отмечались увеличение размеров и сниже-
ние количества бокаловидных клеток (рис. 2 A–D).

При исследовании печени, почек, легких, тимуса, 
брыжеечных лимфатических узлов, головного мозга, 
сердца, семенников и мышцы бедра не было обнару-
жено различий между опытными и контрольной груп-
пами.

Так как при качественном морфологическом иссле-
довании были выявлены структурные изменения в обо-

дочной кишке, проведено морфометрическое исследо-
вание этого органа. При оценке содержания клеточных 
элементов в СПСО ободочной кишки статистически 
значимые различия между контрольной и опытными 
группами не выявлены (рис. 2 E). 

Эндокринные клетки выявляли с помощью ан-
тител к компоненту секреторных гранул – хромо-
гранину А. В группах мышей, потреблявших МП 
в дозах 0,023 и 0,23 мг/кг/сут, содержание хромогра-
нин А-положительных клеток в слизистой оболочке 
ободочной кишки не отличалось от контрольных зна-
чений. В группе 2,3 мг/кг/сут этот показатель статисти-
чески значимо возрастал (рис. 3). 

По сравнению с контролем во всех эксперимен-
тальных группах отмечалась выраженная тенденция 
к снижению объемной доли бокаловидных клеток, 
однако статистической значимости различия дости-
гали только в группе животных, потреблявших МП 
в дозе 0,023 мг/кг/сут. Содержание в бокаловидных 
клетках нейтральных и высокосульфатированных 

Рис. 1.  Селезенка мышей контрольной группы (A) и потреблявших микропластик в дозах 0,023 (B), 0,23 (C) и 2,3 (D) мг/кг/сут. 
Окраска гематоксилином и эозином, масштабный отрезок 200 мкм

Fig. 1.  Spleens of mice from the control group (A) and those having consumed microplastics at doses of 0.023 (B), 0.23 (C),  
and 2.3 mg/kg/day (D). H&E stain, scale bar 200 µm

А B

C D



КЛИНИЧЕСКАЯ И ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ МОРФОЛОГИЯ / CLINICAL AND EXPERIMENTAL MORPHOLOGY       Том 12  № 3  202386

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Рис. 3.  Эндокринные клетки в дистальном отделе ободочной кишки мышей контрольной группы (A) и потреблявших 
микропластик в дозах 0,023 (B), 0,23 (C) и 2,3 (D) мг/кг/сут. Иммунофлуоресцентное окрашивание с антителами 
к хромогранину А, масштабный отрезок 200 мкм. E – содержание хромогранин А-положительных клеток в слизистой 
оболочке ободочной кишки

Fig. 3.  Endocrine cells in the distal colon of mice from the control group (A) and those having consumed microplastics (MP) at doses of 
0.023 (B), 0.23 (C), and 2.3 (D) mg/kg/day. Immunofluorescent staining with chromogranin A antibodies, scale bar 200 µm.  
E – the content of chromogranin A-positive cells in the colon mucosa

Рис. 2.  Слизистая оболочка дистального отдела ободочной 
кишки мышей контрольной группы (A)  
и потреблявших микропластик в дозах 0,023 (B), 
0,23 (C) и 2,3 (D) мг/кг/сут. Окраска гематоксилином 
и эозином, масштабный отрезок 50 мкм.  
E – содержание клеточных элементов  
в СПСО ободочной кишки

Fig. 2.  The mucosa of the distal colon of mice from the control 
group (A) and those having consumed microplastics 
(MP) at doses of 0.023 (B), 0.23 (C), and 2.3 (D)  
mg/kg/day. H&E stain, scale bar 50 µm. E – the content 
of cellular elements in the lamina propria of the colon
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C D
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 муцинов между исследуемыми группами не различа-
лось. Тем не менее по сравнению с контролем в группе 
мышей, потреблявших МП в дозе 2,3 мг/кг/сут, мы 

наблюдали сдвиг соотношения нейтральных и высо-
косульфатированных муцинов в сторону нейтральных  
(рис. 4, 5).

Рис. 4.  Бокаловидные клетки 
в дистальном отделе ободочной 
кишки мышей контрольной 
группы (A, E) и потреблявших 
микропластик в дозах 0,023 (B, F),  
0,23 (C, G) и 2,3 (D, H) мг/кг/сут.  
A–D – ШИК-реакция, E–H – 
окраска альциановым синим рН 
1,0, A–H – масштабный отрезок 
100 мкм

Fig. 4.  Goblet cells in the distal colon 
of mice from control group  
(A, E) and those having consumed 
microplastics at doses of 0.023  
(B, F), 0.23 (C, G), and 2.3  
(D, H) mg/kg/day. A–D –  
PAS-reaction, E–H – stained alcian 
blue pH 1.0, scale bar 100 µm
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Обсуждение
В связи с тем, что животные получали МП пер-

орально с питьевой водой, первой мишенью воздействия 
были органы желудочно-кишечного тракта. В ободоч-
ной кишке у самцов мышей C57BL/6 при воздействии 
МП полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,023, 0,23 
и 2,3 мг/кг/сут в течение 4 недель на качественном 

уровне мы отмечали снижение числа и гипертрофию 
бокаловидных клеток, что указывает на гиперсекрецию 
и истощение запасов муцина. Бокаловидные клетки 
секретируют слизь, которая покрывает поверхность 
слизистой оболочки, способствует продвижению хи-
муса, участвует в процессах пристеночного пищеваре-
ния, а также является первой линией защиты организма 

А B

C D

Рис. 5.  Изменения параметров бокаловидных клеток дистального отдела ободочной кишки при потреблении разных доз 
микропластика.

 A – объемная доля бокаловидных клеток, B – оптическая плотность бокаловидных клеток при ШИК-реакции,  
C – оптическая плотность бокаловидных клеток при окраске альциановым синим рН 1,0, D – отношение оптической 
плотности бокаловидных клеток при окраске альциановым синим к оптической плотности при ШИК-реакции.  
OD – оптическая плотность

Fig. 5.  Changes in the parameters of goblet cells in the distal colon after consuming different doses of microplastics. 
 A – the volume fraction of goblet cells, B – the optical density of goblet cells in the PAS reaction, C – the optical density 

of goblet cells in alcian blue staining pH 1.0, D – the ratio of the optical density of goblet cells after alcian blue staining  
to the optical density after PAS-reaction. OD – optical density
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от  эндогенных и экзогенных раздражителей, препят-
ствует адгезии и инвазии микроорганизмов. Основным 
структурным компонентом слизи является высокогли-
козилированный белок – муцин Muc2. Концевые угле-
водные группы в молекуле муцина могут быть ней-
тральными – не модифицированными (–СН2ОН) либо 
кислыми – модифицированными остатками серной  
(–СН2SО3

–) или сиаловых кислот. Нейтральные кон-
цевые группы выявляются с помощью ШИК-реакции, 
кислые – с помощью катионного красителя альциано-
вого синего (при рН 1,0 он окрашивает сульфогруп-
пы) [6]. При количественной оценке во всех опытных 
группах мы наблюдали выраженную тенденцию к сни-
жению объемной доли бокаловидных клеток, однако 
статистической значимости различия достигали только 
в группе, получавшей пластик в наименьшей дозе – 
0,023 мг/кг/сут. В разных работах значительно варьи-
руют линии, пол животных, типы пластика, размеры 
частиц, дозы и сроки воздействия, что затрудняет сопо-
ставление полученных нами данных с данными лите-
ратуры. L. Lu et al. показали, что у самцов мышей ICR 
при потреблении микрочастиц полистирола диаметром 
0,5 и 50 мкм в дозах 0,024 и 0,24 мг/кг/сут в течение 
5 недель при окраске AB-PAS (окраска альциановым 
синим, совмещенная с ШИК-реакцией) снижаются объ-
емная доля бокаловидных клеток и яркость их окраши-
вания, но экспрессия мРНК Muc2 статистически зна-
чимо не изменяется, что указывает на гиперсекрецию 
слизи [7]. H. Sun et al. показали, что у самок мышей, 
потреблявших микрочастицы полиэтилена диаметром 
1–10 мкм в дозе 0,2 мг/кг/сут в течение 30 дней, по 
данным окрашивания AB-PAS значительно снижалась 
плотность муцина в толстой кишке, однако экспрессия 
мРНК Muc2 имела тенденцию к увеличению, что также 
указывает на повышение секреции слизи [8]. В иссле-
довании Y. Jin et al. у самцов мышей ICR, получавших 
частицы полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,024 
и 0,24 мг/кг/день в течение 6 недель, статистически 
значимо снижалась объемная доля бокаловидных кле-
ток, окрашенных AB-PAS, и при большей дозе сни-
жалась экспрессия мРНК муцина Muc2 [9]. В нашем 
эксперименте интенсивность окрашивания бокаловид-
ных клеток альциановым синим и при ШИК-реакции 
между группами статистически значимо не различа-
лась, однако наблюдалась тенденция к смещению со-
отношения нейтральных и высокосульфатированных 
муцинов в сторону нейтральных. Предполагается, что 
кислые муцины, особенно сульфатированные, лучше, 
чем нейтральные, защищают от бактериальной транс-
локации, так как меньше подвержены разрушению 
бактериальными гидролазами. Снижение доли высо-
косульфатированных муцинов отмечается у мышей при 
экспериментальном язвенном колите [6]. В литературе 
данных о соотношении кислых и нейтральных муцинов 
в кишечнике под воздействием МП нет. Очевидно, по-
вышение секреции слизи бокаловидными клетками яв-
ляется защитной реакцией, направленной на  усиление 

функции слизистого барьера и элиминацию микрочас-
тиц из кишечника.

Эндокринные клетки составляют около 1% всех 
эпителиальных клеток кишечника, продуцируют гор-
моны и биологически активные вещества, регулиру-
ющие функции желудочно-кишечного тракта. В тол-
стой кишке у мышей около 50% эндокринных клеток 
представлено EС-клетками, продуцирующими серото-
нин [10]. Серотонин стимулирует секрецию слизи бо-
каловидными клетками, выделение пищеварительных 
ферментов, подавляет образование соляной кислоты 
в желудке, тормозит всасывание воды и электролитов 
в кишечнике, усиливает его моторику. В секреторных 
гранулах ЕС-клеток вместе с серотонином накаплива-
ется небольшой кислый гликопротеин хромогранин А, 
являющийся маркером большинства клеток диффузной 
эндокринной системы [6]. Мы наблюдали увеличение 
содержания хромогранин А-положительных клеток 
у мышей, потреблявших МП в дозе 2,3 мг/кг/сут. Веро-
ятно, повышение числа эндокринных клеток приводит 
к увеличению продукции серотонина, стимулирующего 
секрецию бокаловидных клеток, что вызвало наблю-
даемое нами снижение объемной доли бокаловидных 
клеток. Данные литературы о влиянии МП на эндо-
кринные клетки кишки отсутствуют.

Важную роль в барьерной функции играет ло-
кальная иммунная система. В соединительной ткани 
слизистой оболочки кишечника рассеяно множество 
иммунных клеток: лимфоциты, макрофаги, дендрит-
ные клетки, нейтрофилы, тучные клетки, эозинофилы, 
осуществляющие иммунный надзор над содержимым 
кишечника и препятствующие транслокации пато-
генов во внутреннюю среду организма. Кроме того, 
эпителиальные клетки кишечника несут ряд рецепто-
ров к патогенассоциированным микробным паттернам 
и могут участвовать в регуляции иммунных реакций. 
При попадании в кишечник патогенных микроорганиз-
мов, токсических веществ и нарушении целостности 
эпителиальной выстилки наблюдается выраженная 
воспалительная инфильтрация СПСО [6]. Мы не вы-
явили увеличения содержания клеточных элементов 
в СПСО ободочной кишки у мышей, потреблявших 
МП. H. Sun et al. также не выявили воспалительных 
изменений в толстой кишке у самок мышей, потребляв-
ших микрочастицы полиэтилена диаметром 1–10 мкм 
в дозе 0,2 мг/кг/сут в течение 30 дней [8]. Тем не менее 
в работах D.J. Rawle et al. и Y.J. Choi et al. в толстой 
кишке выявлено повышение экспрессии генов про-
воспалительных сигнальных путей у самок мышей 
C57BL/6J, получавших в течение 4 недель микрочасти-
цы полистирола диаметром 1 мкм в дозе 0,08 мг/кг/сут,  
и у мышей ICR, получавших частицы полистирола 
диаметром 0,5 мкм в течение 2 недель в дозах 0,2, 1 
и 2 мкг/кг/сут [11, 12].

Помимо реакции со стороны толстой кишки мы 
наблюдали активацию морфофункциональных зон 
селезенки, что, возможно, связано с повышением 
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 проницаемости эпителиального барьера толстой киш-
ки, вызванного истощением запасов слизи, и повыше-
нием транслокации просветных антигенов. Вероятно, 
наличие реакции со стороны селезенки, но отсутствие 
со стороны слизистой оболочки ободочной кишки об-
условлено тем, что в кишечнике поддерживается им-
мунная толерантность к компонентам пищи и коммен-
сальным микроорганизмам [6]. J. Qiao et al. отмечают, 
что у самцов мышей C57/B6, потреблявших части-
цы полистирола диаметром 0,07 мкм и 5 мкм в дозе  
2 мг/кг/сут в течение 4 недель, в селезенке повышает-
ся содержание цитотоксических Т-лимфоцитов [13]. 
E.J. Park et al. у самок мышей ICR, потреблявших мик-
рочастицы полиэтилена размером 40–48 мкм в дозах 
3,75, 15 и 60 мг/кг/сут в течение 13 недель, выявили 
изменения субпопуляционного состава лимфоцитов 
в селезенке, а на ультраструктурном уровне – повреж-
дения органелл в клетках [14]. При этом S. Lee et al. не 
выявили изменений в селезенке у мышей ICR, полу-
чавших частицы полиэтилена размером 10–50 мкм в те-
чение 28 дней в дозах 500, 1000 и 2000 мг/кг/сут [15]. 

Мы не выявили морфологических изменений в пе-
чени, почках, легких, тимусе, брыжеечных лимфати-
ческих узлах, головном мозге, сердце, мышце бедра 
и семенниках у самцов мышей C57BL/6 при воздей-
ствии МП полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,023, 
0,23 и 2,3 мг/кг/сут в течение 4 недель. По данным 
L. Zhao et al., у самцов мышей C57BL/6J, которым 
на протяжении 4 недель ежедневно перорально вво-
дили частицы полистирола диаметром 0,5 мкм в дозе  
20 мг/кг/сут, увеличивалась абсолютная и относитель-
ная масса печени, в ней наблюдались воспалительная 
инфильтрация, увеличение числа лимфоцитов, макро-
фагов и экспрессии провоспалительных цитокинов, 
повышалось содержание АЛТ и АСТ в сыворотке 
крови [16]. H. Zheng et al. показали, что у самцов мы-
шей C57, получавших микрочастицы полистирола диа-
метром 5 мкм в течение 4 недель в дозе 0,1 мг/кг/сут,  
наблюдались накопление жировых вакуолей в гепа-
тоцитах и выраженные метаболические изменения 
печени [17]. При исследовании почек мышей, полу-
чавших частицы полистирола диаметром 0,05, 0,3, 0,6 
или 4 мкм в дозе примерно 200 мг/кг/сут в течение 4 не-
дель, X. Meng et al. выявили морфологические измене-
ния, такие как некроз и десквамация эпителия прямых 
и извитых почечных канальцев, разрушение щеточной 
каемки, расширение почечных канальцев и заполне-
ние их гиалиновыми цилиндрами, фиброз, увеличение 
числа макрофагов. Кроме того, наблюдалось значи-
тельное повышение содержания в гомогенате почки 
миелопероксидазы, что указывает на нейтрофильную 
инфильтрацию [18]. S. Lee et al. при пероральном вве-
дении частиц полиэтилена размером 10–50 мкм в те-
чение 4 недель в дозах 500, 1000 и 2000 мг/кг/сут у 
самцов и самок мышей ICR выявили МП в легких, при 
морфологическом исследовании обнаружили грануле-
мы [15]. Изменений в тимусе в этой работе  выявлено  

не было [15]. D.J. Rawle et al. методом RNA-Seq об-
наружили у самок мышей C57BL/6J, потреблявших 
80 мкг/кг/сут частиц полистирола размером 1 мкм 
с питьевой водой в течение 33–41 дня, в брыжеечных 
лимфатических узлах признаки слабо выраженной вос-
палительной реакции и лейкоцитоза [11]. По данным 
C.W. Lee et al., при пероральном введении частиц по-
листирола диаметром 2 мкм два раза в неделю в тече-
ние 8 недель в дозе 16 мг/кг у самок мышей C57BL/6 
МП выявлялся в головном мозге, наблюдались изме-
нения экспрессии генов в нейронах и нейровоспале-
ние в гиппокампе, нарушения обучения и памяти [19]. 
У самцов крыс Вистар, потреблявших частицы поли-
стирола диаметром 0,5 мкм в дозе 5 мг/кг/сут в тече-
ние 90 дней, Z. Li et al. наблюдали интерстициальный 
отек и фиброз миокарда, ультраструктурные повреж-
дения митохондрий кардиомиоцитов [20]. По резуль-
татам W. Shengchen et al., у самцов мышей C57BL/6, 
получавших с питьевой водой частицы полистирола 
диаметром 1–10 мкм или 50–100 мкм в дозе примерно  
2,4 мг/кг/сут, морфологических изменений мышцы  бедра 
не наблюдалось, но нарушалась ее регенерация  после 
повреждения, вызванного инъекцией BaCl2 [21]. Со-
гласно ряду исследований, МП вызывает повреждения 
семенников. По данным X. Xie et al., пероральное введе-
ние частиц полистирола диаметром 5,0–5,9 мкм в дозах  
0,4, 4 и 40 мг/кг/сут в течение 6 недель вызывает у 
мышей Balb/с снижение числа сперматогенных клеток, 
количества сперматозоидов и концентрации тестосте-
рона [22]. B. Hou et al. у мышей ICR, потреблявших 
частицы полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,024, 
0,24 и 2 мг/кг/сут в течение 5 недель, наблюдали беспо-
рядочное расположение сперматид в извитых семенных 
канальцах, снижение их количества, отслоение клеток, 
уменьшение количества сперматозоидов в канальцах 
и увеличение числа апоптотических клеток [23]. H. Jin 
et al. показали, что введение через желудочный зонд 
частиц полистирола размером 0,5, 4 и 10 мкм в течение 
4 недель в дозе 40 мг/кг/сут у мышей BALB/C приводит 
к отслоению сперматогенных клеток, их неупорядочен-
ному расположению, появлению многоядерных гоно-
цитов в семявыносящих канальцах, снижению уровня 
тестостерона и значительному снижению подвижности 
сперматозоидов [24]. Противоречивость полученных 
нами данных и данных литературы об эффектах МП 
на внутренние органы, очевидно, обусловлена разными 
видами и линиями животных, размерами частиц и ти-
пами пластика, дозами и сроками воздействия.

Заключение
Патологические изменения в печени, почках, лег-

ких, тимусе, брыжеечных лимфатических узлах, голов-
ном мозге, сердце, семенниках и мышце бедра самцов 
мышей C57BL/6 при потреблении в течение 4 недель 
частиц полистирола диаметром 5 мкм в дозах 0,023, 
0,23 и 2,3 мг/кг/сут не выявлены. При потреблении 
микропластика в дозе 2,3 мг/кг/сут выявлена антиген-
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ная активация селезенки. В ободочной кишке наблю-
дается реакция секреторных клеток: увеличение числа 
эндокринных (2,3 мг/кг/сут) и снижение объемной доли 
бокаловидных клеток (0,023 мг/кг/сут). Мы предпола-
гаем, что частицы микропластика механически раздра-
жают слизистую, что вызывает повышение секреции 
эндокринными клетками серотонина, который стиму-
лирует перистальтику кишки и секрецию слизи, а также 
замедляет всасывание воды из просвета, что в итоге 
приводит к гиперсекреции бокаловидных клеток, сни-
жению их объемной доли, истощению запасов муцина 
и вымыванию слизи с микропластика из кишечника. 
Эти реакции являются адаптивными. Истощение за-
пасов слизи, вероятно, приводит к повышению про-
ницаемости эпителиального барьера толстой кишки. 
Локальный компартмент иммунной системы кишки 
поддерживает толерантность к просветным антигенам, 
но усиление их транспорта вызывает антигенную сти-
муляцию селезенки.
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