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Введение. Употребление алкоголя будущими матерями во время вынашивания ребенка оказывает крайне 
негативное воздействие на будущее потомство, вызывая серьезные изменения во внутренних органах.

Цель. Выявить негативные последствия влияния пренатальной алкоголизации на тощую кишку потом-
ства крыс, развивавшихся в таких условиях.

Материал и методы. Материал исследования – средняя часть тощей кишки. Использован комплекс ги-
стологических, гистохимических методов с последующим морфометрическим и статистическим анализом.

Результаты. Выявлено снижение высоты микроворсинчатого эпителия ворсинок и крипт животных 
группы «Алкоголь», уменьшение площади и периметра ядер эпителиоцитов. Цитохимические свойства изме-
нялись преимущественно в эпителиоцитах ворсинок.

Выводы. Антенатальная алкоголизация вызывает гистологические и цитохимические изменения в эпите-
лиоцитах ворсинок и крипт тощей кишки крыс. 
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Оригинальные  исследования

Введение 
Несмотря на то, что об отрицательном воз-

действии алкоголя на организм известно давно, 
лишь последние 20–25 лет ведется углубленное 
изучение механизма повреждающего действия 
этанола на потомство. Пренатальное воздей-
ствие алкоголя может перепрограммировать раз-
витие клеток и тканей, что приводит к спектру 
физических и нейроповеденческих тератологий. 
Пренатальная алкоголизация вызывает задерж-
ку роста и развития плода, при этом эффекты 
сохраняются и после родов, в подростковом и 
взрослом возрасте могут привести к ряду на-
рушений, которые в совокупности называются 
расстройствами фетального алкогольного спек-
тра [1]. Расстройства фетального алкогольного 
спектра, возникающие в результате употребле-
ния алкоголя матерью во время беременности, 
являются важной негенетической причиной 
физических недостатков и повреждений мозга 
у потомства [2]. У детей, рожденных в услови-
ях антенатальной алкоголизации, отмечаются 
задержка роста, изменения в нервной, эндокрин-
ной [3, 4, 5], сердечно-сосудистой [6], дыхатель- 
ной [7], мочеполовой [8], кроветворной системах, 
нарушения выявляются и в органах чувств [3, 9], 
развивается фетальный алкогольный синдрома 
[10]. Также растущие данные свидетельствуют  
о том, что пренатальное воздействие алкоголя мо-
жет оказывать влияние на метаболизм потомства, 
что в дальнейшем может проявиться ожирением 
[11], нарушением метаболизма глюкозы и как 
следствие гипергликемией и гипоинсулинемией 
во взрослом возрасте [12]. По результатам мно-
гочисленных исследований, большинство жен-
щин в течение первого месяца беременности, не 
зная, что беременны, продолжают употреблять 

алкоголь. А ведь именно в первом триместре 
протекают важнейшие периоды развития, ког-
да происходит закладка всех органов и систем  
органов. На данном этапе развития еще не сфор-
мирован плацентарный барьер, который защи-
щает растущий организм от каких-либо внеш-
них воздействий [10].

Учитывая важность и актуальность пробле-
мы, была поставлена цель – выявить негативные 
последствия влияния пренатальной алкоголиза-
ции на тощую кишку потомства крыс, развивав-
шихся в таких условиях.

Материал и методы
Эксперимент проведен на тридцати пятису-

точных крысах в соответствии с требованиями, 
изложенными в Хельсинской декларации о гу-
манном обращении с животными. Исследова-
ние одобрено Комитетом по биомедицинской 
этике Национального медицинского универ-
ситета г. Гродно (протокол № 1 от 05.01.2015). 
Экспериментальными животными группы «Ал-
коголь» были 15 крыс от самок, употребляв-
ших 15-процентный раствор этанола в каче-
стве единственного источника питья во время 
беременности. Среднее потребление алкоголя 
беременными самками составляло 4 г/кг/сутки.  
В качестве экспериментальной группы «Кон-
троль» использовали 15 крыс, рожденных  
от самок, потреблявших во время беременности 
в качестве питья только воду. Самки всех экспе-
риментальных групп и их потомство находились 
в виварии в одинаковых условиях под тщатель-
ным наблюдением.

Крыс исследуемых групп по достижении 
ими пятисуточного возраста выводили из экс-
перимента под легким эфирным наркозом после 
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12-часовой голодной диеты, после чего подвер-
гали декапитации и после тщательного осмотра 
собирали материал средней части тощей кишки. 
Одни кусочки собранного материала фиксиро-
вали в растворе Карнуа и заключали в парафин 
по принципу «контроль-опыт»; парафиновые 
срезы толщиной 5 мкм, приготовленные на ми-
кротоме Leica RM 2135 (Германия), использо-
вали для гистологических и морфологических 
исследований после окрашивания гематок-
силин-эозином. Содержание гликопротеинов 
определяли в эпителиальных клетках на сре-
зах толщиной 10 мкм по Шабодашу, сиалому- 
цина – по Спайсеру, рибонуклеопротеина (РНП) –  
по Эйнарсону и щелочной фосфатазы – по Го-
мори. Остальные кусочки материала заморажи-
вали в жидком азоте; локализацию и активность 
ферментов в эпителиальных клетках слизистой 
оболочки измеряли на срезах толщиной 10 мкм, 
приготовленных при -15ºС в криостате Leica 
CM 1850 (Leica Microsystems GmbH, Герма-
ния): сукцинатдегидрогеназа (СДГ – SDH); сук-
цинат: акцептор-оксидоредуктаза; КФ 1.3.99.1 
по Nachlas et al. 1957), лактатдегидрогеназа 
(ЛДГ – LDH); L-лактат: NAD-оксидоредуктаза;  
КФ 1.1.27; по Hess et al. 1958), восстанов- 
ленная никотинамид-аденин-динуклеотидаза 
(НАДН-ДГ (NADH-DH); акцептор-оксидоредук-
таза;  КФ 1.6.93.3 по Nachlas et al.). Все гистохи-
мические реакции сочетались с безсубстратным 
контролем. Содержание гликопротеинов, сиало-
мутина оценивали визуально, а активность ри-
бонуклеопротеинов (РНП) и оксидоредуктазы –  
с помощью цитофотометрии.

Для изучения гистологических образцов, про-
ведения морфологического и цитофотометриче-
ского анализов и подготовки иллюстративного 
материала использовали микроскоп Axioskop 2 
plus (Германия), оснащенный цифровой камерой 
Leica DFC 320 (Германия). Для морфологиче-
ской и цитофотометрической обработки исполь-
зовали программу Image Warp (Bit Flow, США). 

Цифровые данные, полученные в ходе иссле-
дования, были подвергнуты непараметрической 
статистической обработке с использованием 
программы Statistica 6.0 для Windows. Для об-
работки данных использовали двусторонний 
непарный U-критерий Манна-Уитни. Исходные 
данные представлены в виде Me (Q25; Q75), 
где Ме – медиана, а Q25 – нижний квартиль  
и Q75 – верхний квартиль. Морфометрические 
показатели выражались в микрометрах (мкм), а 
цитофотометрические – в единицах относитель-
ной плотности (ед. опт. пл.). Результаты счита-
лись статистически значимыми при значениях 
р<0,05.

Результаты 
В результате исследования было установле-

но, что пренатальная алкогольная интоксикация 
вызывает задержку развития структур тощей 
кишки у пятисуточного потомства, родившегося 
от самок, употреблявших алкоголь. Статистиче-
ски значимых отличий общей толщины стенки 
органа, высоты ворсинок и глубина крипт не 

установлено (табл. 1). При этом высота микро-
ворсинчатых эпителиальных клеток, покрываю-
щих ворсинки тощей кишки группы «Алкоголь», 
была статистически значимо ниже по сравне-
нию с таковыми группы «Контроль» на 14,60% 
(p<0,05). Щеточная каемка, располагающая-
ся на апикальной поверхности эпителиоцитов, 
представляла собой тонкую, ярко оксифильную  
полоску и характеризовалась меньшей толщи-
ной (на 12,33% (p<0,05)) по сравнению с контро-
лем (табл. 1).

Показатель (мкм)
Группа  

«Контроль»
Группа 

«Алкоголь»

Общая толщина 
стенки

413,85 
(411,99; 423,57)

411,68 
(403,30; 421,61)

Высота ворсинок 256,67
(228,97; 265,40)

224,54
 (177,92; 262,01)

Ширина ворсинок 59,78 
(57,99; 61,98)

53,18 
(49,97; 56,37)

Высота эпителиоци-
тов ворсинок

16,10 
(14,49; 16,49)

13,75
 (13,54; 13,84)*

Толщина щеточной 
каемки эпителиоцитов 
ворсинок

1,46 
(1,37; 1,49)

1,28
 (1,20; 1,37)*

Площадь ядер 
эпителиоцитов 
ворсинок, мкм2

23,27
(22,67; 24,91)

20,3746
(19,39; 23,00)*

Периметр ядер эпите-
лиоцитов ворсинок

19,57
(18,99; 20,30)

17,47
(17,16; 18,17)*

Глубина крипт 43,35 
(43,25; 52,24)

38,94 
(35,10; 44,46)

Высота эпителиоци-
тов крипт

11,06 
(10,79; 13,31)

10,25
(8,88; 10,81)*

Площадь ядер 
эпителиоцитов крипт, 
мкм2

21,97 
(21,00; 24,02)

18,51
(17,61; 20,77)*

Периметр ядер эпите-
лиоцитов крипт

19,32 
(18,87; 20,27)

17,92 
(16,87; 18,48)*

Общая толщина мы-
шечной оболочки

52,11 
(46,34; 58,22)

48,92
(43,46; 68,49)

Толщина внутренне-
го слоя мышечной 
оболочки

37,23 
(35,38; 41,05)

37,72 
(30,24; 42,43)

Толщина наружно-
го слоя мышечной 
оболочки

11,32
(8,29; 12,48)

9,99 
(8,29; 10,46)

Таблица 1 – Морфометрические показатели то-
щей кишки экспериментальных пятисуточных 
крыс, (Ме (Q25; Q75))
Table 1 - Morphometric indices of the jejunum of 
experimental 5-day-old rats, 
(Me (Q25;Q75))

Примечание – * – р<0,05 при сравнении групп «Контроль» и 
«Алкоголь».

Эпителиоциты ворсинок тощей кишки имели 
призматическую форму, их цитоплазма харак-
теризовалась однородной мелкозернистой ок-
сифильной окраской. В эпителиальных клетках, 
расположенных преимущественно в верхней 
трети ворсинок, часто наблюдалась вакуоли-
зация цитоплазмы. Ядра эпителиоцитов были 
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округлыми, базофильно окрашенными, преиму-
щественно с центральной локализацией в клет-
ке. Мелкий хроматин был равномерно распреде-
лен по всей нуклеоплазме. Ядра микроворсин-
чатых эпителиоцитов ворсинок были меньше по 
площади (12,46% (p<0,05)) и периметру (10,73% 
(p<0,05)) по сравнению с контролем (табл. 1, 
рис. 1).

Крипты пятисуточных крыс из группы  
«Алкоголь» имели вид беспорядочно располо-
женных небольших углублений. Высота ми-
кроворсинчатых эпителиоцитов, выстилающих 
крипты, была ниже, чем в контрольной группе 
(7,32% (p<0,05)). Щеточная каемка эпителиаль-
ных клеток просматривалась с трудом. Ядра 
имели округлую форму и прилегали друг к дру-
гу, их площадь на 15,75% (p<0,05) и периметр 
на 7,25% (p<0,05) были ниже таковых группы 
«Контроль» (табл. 1, рис. 3). В основании крипт 
визуализировались клетки Панета. Бокаловид-

Рисунок 1 – Ворсинки и микроворсинчатые эпителиоциты тощей кишки, контроль (А) и опыт (Б); локализация и 
активность ЛДГ в эпителиоцитах ворсинок, контроль (В) и опыт (Г); локализация и активность СДГ в эпителио-

цитах ворсинок, контроль (Д) и опыт (Ж)  
Figure 1 – Villi and microvillous epithelial cells of the jejunum, control (A) and experiment (Б); localization and activity of 

LDH in the epithelial cells of the villi, control (В) and experiment (Г); localization and activity of SDH in the epithelial cells of 
the villi, control (Д) and experiment (Ж) 

Окраска гематоксилином и эозином, ув. 400 – А и Б; окраска по Гесс, Скарпелли, Пирсу, ув. 200 – В и Г; окраска по 
Нахласу, Уокеру и Зелигману, ув. 200 – Д и Ж 

ные и митотические клетки визуально встре-
чались реже, чем в контроле. У пятисуточных 
крыс, развивающихся в условиях антенатальной 
алкоголизации, значительных изменений мор-
фологических показателей мышечной оболочки 
кишки не наблюдалось (табл. 1). 

Активность ферментов и содержание РНП  
в цитоплазме микроворсинчатых эпителио-
цитов ворсинок и крипт тощей кишки группы  
«Алкоголь» изменялась неоднозначно: досто-
верно снижалась активность СДГ и НАДН-ДГ  
в эпителиальных клетках ворсинок тощей киш-
ки, при этом активность ЛДГ, наоборот, возрас-
тала. В эпителиоцитах крипт достоверно сни-
жалась активность лишь СДГ. При выявлении 
содержания РНП достоверных отличий не уста-
новлено (рис. 1, рис. 2). 

Продукты реакции располагались в цитоплаз-
ме эпителиоцитов, с преимущественной локали-
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зацией в апикальном полюсе. У эксперименталь-
ных животных группы «Алкоголь» содержание 
гликопротеинов и сиаломуцинов в структурах 
тощей кишки было визуально снижено по срав-
нению с контролем. Это наблюдалось преиму-
щественно в бокаловидных клетках. Эти био-
полимеры также обнаруживались в основном 
в тонком слое слизи, покрывающем нижнюю 
треть ворсинок.

Обсуждение
В результате эксперимента было установле-

но, что введение 15-процентного раствора этано-
ла беременным крысам в дозе 4 г/кг/сутки при-
водило к морфологическим и цитохимическим 
изменениям в слизистой оболочке тощей кишки 
потомства, развивавшегося в условиях антена-
тальной алкоголизации. Опираясь на данные 
литературы, можно предположить, что токсиче-

Рисунок 2 – Активность ферментов и содержание РНП в эпителиоци-
тах ворсинок (А) и крипт (Б) тощей кишки пятисуточных животных 

групп «Контроль» и «Алкоголь», (Me) 
Figure 2 – Enzyme activity and RNP content in epithelial cells of villi (A) and crypts (B) 

of the jejunum of 5-day-old animals of the “Control” and “Alcohol” groups, (Me)

Примечание – * – р<0,05 при сравнении групп «Контроль» и «Алкоголь».

ское действие самого спирта и его 
метаболитов, в частности ацеталь-
дегида, сыграло ключевую роль в 
развитии обнаруженных измене-
ний [13]. Этанол и особенно аце-
тальдегид наиболее выражено эм-
бриотоксичны в период активного 
деления клеток плода. Следова-
тельно, наиболее опасным перио-
дом беременности с точки зрения 
вреда для развивающегося орга-
низма является первый триместр, 
когда происходит закладка тканей 
и органов эмбриона, и его клетки 
наиболее чувствительны к повре-
ждающим факторам [14]. Ток-
сическое воздействие алкоголя  
в первые три недели беременности 
провоцирует «клеточную смерть» 
со значительными пороками раз-
вития органов плода, зачастую  
ведущими к внутриутробной ги-
бели [15]. В нашем исследовании 
обнаружено существенное умень-
шение высоты микроворсинчато-
го эпителия слизистой оболочки 
тощей кишки, площади и периме-
тра ядер, а также наличие цитохи-
мических изменений в цитоплазме 
эпителиальных клеток. Это может 
быть причиной дисфункции тон-
кой кишки у крыс [16] и снижения 
массы тела, длины и подвижности 
у животных с пренатальным алко-

голизмом [17], что крайне негативно повлияет 
на общее состояние организма в будущем. 

Заключение 
Пренатальное употребление алкоголя вы-

зывает значительные морфологические и цито-
химические изменения в тощей кишки пятису-
точных крыс, что подтверждается снижением 
высоты эпителия тощей кишки, изменением ци-
тохимических свойств цитоплазмы эпителиоци-
тов, уменьшением размеров их ядер. Получен-
ные данные подчеркивают необходимость повы-
шенного внимания к детям, рожденным на фоне 
пренатального алкоголизма, для своевременного 
выявления желудочно-кишечных расстройств, 
разработки мер профилактики для предотвраще-
ния возникновения патологий, а также прогно-
зирования исхода заболевания.
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MORPHOMETRIC AND CYTOCHEMICAL CHANGES IN THE 
JEJUNUM OF 5-DAY RATS BORN FROM FEMALES WHO CONSUMED 

ETHANOL DURING PREGNANCY
Yu. N. Voronik, D. O. Zaretskaya 

Grodno State Medical University, Grodno, Belarus

Alcohol consumption by expectant mothers during pregnancy has an extremely negative impact on the future 
offspring, causing serious changes in internal organs.

Objective. To identify the negative effects of prenatal alcoholization on the jejunum of the offspring of rats that 
developed under such conditions.

Material and methods. The study material was the middle part of the jejunum. A set of histological and histochemical 
methods with subsequent morphometric and statistical analysis was used.

Results. A decrease in the height of the microvillous epithelium of the villi and crypts of animals in the "alcohol" 
group, as well as a decrease in the area and perimeter of the epithelial cells nuclei were revealed. Cytochemical 
properties changed mainly in the epithelial cells of the villi.

Conclusions. Antenatal alcoholization causes histological and cytochemical changes in the epithelial cells of the 
villi and crypts of the rat jejunum.
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