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Бентонитовые наноглины широко используются в пищевой промышленности в качестве техноло-
гических вспомогательных средств – адсорбентов при очистке растительных масел и производстве
напитков. В число разрешенных пищевых добавок входят алюмосиликаты натрия, калия и кальция
(Е554–Е556), бентонит (Е558) и каолин (Е559). Данные о пероральной токсичности наноглин (НГ)
немногочисленны и противоречивы. Известно, что in vitro нативные и органомодифицированные
НГ обладают цитотоксичностью в отношении как нормальных, так и трансформированных клеток
животных и человека. Из-за высокой ионообменной и адсорбционной способности НГ могут пре-
пятствовать всасыванию в желудочно-кишечном тракте микроэлементов, в частности цинка. Нано-
глины способны влиять на состав и активность кишечного микробиоценоза. В эксперименте по
изучению подострой 92-суточной пероральной токсичности бентонитовой НГ для крыс линии Ви-
стар показано, что НГ в дозе 100 мг/кг м. т. (масса тела) препятствует проникновению через стенку
кишки макромолекул куриного овальбумина, который не был выявлен в крови ни у одной из 10 те-
стированных крыс через 3 ч после его внутрижелудочного введения в дозе 2000 мг/кг м. т. У этих же
животных отмечалось достоверное возрастание абсолютной массы тела. Результаты микроскопиче-
ского исследования слизистой оболочки тонкой кишки показали усиление секреции кишечной
слизи с формированием плотного слизистого барьера при дозе НГ 10 мг/кг м. т. и более. В том числе
при дозе 10 мг/кг м. т. образование этого барьера происходило с локализацией поверх щеточной
каймы энтероцитов с возрастанием числа бокаловидных клеток. При дозе 100 мг/кг м. т. вместе с
резким увеличением количества этих клеток образовывался слившийся слой плотной слизи, скле-
ивающий ворсинки в апикальной части. При минимальной из изученных доз НГ (1 мг/кг м. т.) на-
блюдалось усиление десквамации энтероцитов в апикальной части ворсинок. Морфометрический
анализ длины ворсинок и глубины крипт показал, что соотношение ворсинка/крипта при потреб-
лении НГ снижается в сравнении с контролем в пределах 32–34% независимо от дозы наноматери-
ала. Потребление НГ во всем диапазоне изученных доз оказывает негативное влияние на морфо-
функциональное состояние ворсинок и крипт подвздошной кишки крыс, причем избыточная сек-
реция слизи при дозе НГ 100 мг/кг м. т. может нарушать пристеночное пищеварение и влиять на
барьерную и иммунорегуляторную функции кишечника.
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ВВЕДЕНИЕ
Слоистые филлосиликаты, в число которых

входят бентонитовые наноглины (НГ), содержа-
щие в наноформе минерал монтмориллонит (на-
триевый 2:1 алюмосиликат), широко использу-
ются в пищевой промышленности в качестве тех-
нологических вспомогательных средств и входят
в состав полимерных композитных материалов
для газобарьерной упаковки растительных масел,
напитков и др. [1]. Благодаря особенностям свое-

го строения НГ характеризуются высокими ад-
сорбционными и катионообменными свойства-
ми, гидрофильностью, способностью к набуха-
нию в водных средах и особыми реологическими
свойствами [2], из-за чего могут снижать в желу-
дочно-кишечном тракте (ЖКТ) биодоступность
некоторых микроэлементов, в частности цинка
[3]. Бентонит (Е558), как и другие виды глини-
стых минералов, таких как алюмосиликаты на-
трия, калия и кальция (Е554–Е556), и каолин
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(Е559) входят в число разрешенных пищевых до-
бавок1.

В настоящее время НГ являются актуальным
объектом токсикологических исследований из-за
наличия в их составе алюминия, обладающего об-
щетоксическим и нейротоксическим действием
[4, 5]. В исследовании [6] установлено, что содер-
жание алюминия в крови крыс, потреблявших НГ
в течение 28 дней, было выше по сравнению с
контролем. Авторы сделали вывод, что НГ ча-
стично растворяются в просвете кишки с высво-
бождением алюминия, проникающего через ки-
шечный барьер. Риски, связанные с миграцией
алюминия в пищевые продукты из полимерных
композиционных упаковочных материалов с НГ,
на сегодняшний день недостаточно изучены вви-
ду отсутствия статистики их использования в пи-
щевой промышленности и могут зависеть от со-
става композитов и модификации НГ [7, 8].

Существует ряд данных о цитотоксичности НГ
in vitro в отношении линий нормальных и транс-
формированных клеток животных и человека,
включая кишечные клеточные линии INT 407 [9],
Caco2 [10, 11] и HCT116 [12]. В немногочисленных
токсикологических in vivo-исследованиях НГ об-
ладали низкой токсичностью [6, 9, 13–16]. В [13]
НГ влияли на состав и соотношение субпопуля-
ций микробиома кишечника крыс, многократно
стимулируя рост дрожжевой флоры слепой киш-
ки и снижая функциональную активность сим-
биотической бифидофлоры. Лишь в нескольких
работах проводилась оценка гистопатологиче-
ских изменений внутренних органов [6, 14–16], а
в исследовании [6] под действием НГ наблюдали
удлинение апикальных микроворсинок, усиле-
ние репликации митохондрий и значительное
увеличение толщины кишечных ворсинок, вы-
званное большими вакуолями у основания энте-
роцитов.

Эффекты НГ in vivo недостаточно охарактери-
зованы в диапазонах низких доз, что не исключа-
ет наличия эффектов, отсутствующих в условиях
высоких доз у большинства наноматериалов,
склонных к агрегации в биологических средах.
Таким образом, учитывая низкую биодоступ-
ность НГ, данные об их воздействии на кишеч-
ный микробиом наряду с их способностью связы-
вать различные виды токсинов и препятствовать
всасыванию микроэлементов, представляет ин-
терес изучение гистопатологической характери-
стики слизистой оболочки тонкой кишки и со-
стояния защитного барьера ЖКТ для макромоле-
кул и антигенов энтеральной среды при
воздействии НГ. В этой связи целью настоящего
исследования являлась оценка проницаемости

1 ТР ТС 029/2012 “Требования безопасности пищевых доба-
вок, ароматизаторов и технологических вспомогательных
средств”, приложение 2.

кишечной стенки для модельного белкового ан-
тигена в сочетании с морфофункциональной ха-
рактеристикой тонкой кишки крыс, получавших
НГ в дозах 1–100 мг/кг массы тела (м. т.) в усло-
виях подострого токсикологического экспери-
мента в течение 92 дней.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Характеристика наноматериала. В экспери-

менте использовали химически модифицирован-
ную бентонитовую НГ марки “Монамет 1Н1®”
(АО “МЕТАКЛЭЙ”, Россия). Согласно специ-
фикации производителя гидрофильную НГ полу-
чали путем физико-химической обработки при-
родного осадочного минерала бентонита и хими-
ческой обработки специальным модификатором
с полярными функциональными группами. Бо-
лее 90% препарата НГ представлено монтморил-
лонитом и менее 1% – примесями (кремнезем,
кварцевый песок и др.). Для приготовления дис-
персий НГ использовали деионизованную воду
из установки “Milli-Q” (“Merck”, Германия).
Диспергирование НГ в воде осуществляли в тече-
ние 20 мин на погружном ультразвуковом (УЗ)
процессоре с охлаждением при средней мощно-
сти 2 Вт/см3. Введение дисперсии в корм и иссле-
дования размеров частиц проводили в течение не
более чем 30 мин после УЗ-обработки.

Методом сканирующей электронной микро-
скопии (СЭМ) проведены исследования структу-
ры нативного препарата НГ и его 1%-ной диспер-
сии после УЗ-обработки. Образцы наносили тон-
ким слоем на подложку из двухсторонней
токопроводящей клейкой ленты. Микрофотогра-
фии получали в сканирующем электронном мик-
роскопе AIS 1800C (Seron Technologies Inc, Ко-
рея) в режиме вторичных электронов в высоком
вакууме. С помощью полученных микрофотогра-
фий были рассчитаны критерии размера и формы
частиц согласно [17]: эквивалентный диаметр (ха-
рактеризует средний размер частиц неправиль-
ной формы) и эллиптичность (характеризует сте-
пень отклонения формы частицы от сфериче-
ской) по формулам:

эквивалентный диаметр:

эллиптичность:

где l – длина частицы, b – ширина частицы.
Методика биологического эксперимента. В ис-

следовании использовали крыс линии Вистар,
полученных из питомника “Столбовая” ФГБУН
“Научный центр биомедицинских технологий
ФМБА России”. Работу с животными выполняли
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в соответствии  с правилами надлежащей лабо-
раторной практики2. Методика биологического
эксперимента была одобрена комитетом по этике
ФГБУН “ФИЦ питания и биотехнологии”. Для
эксперимента было сформировано четыре груп-
пы по 16 самцов крыс исходной массой 80 ± 10 г.
После недельного карантина крысы групп с пер-
вой по четвертую получали в условиях неограни-
ченного доступа в течение 92 сут полусинтетиче-
ский сбалансированный рацион по AIN-93 с до-
бавлением водной дисперсии НГ в расчетных
дозах: 0 (контроль), 1, 10 и 100 мг/кг м. т. Количе-
ство потребленного корма регистрировали для
коррекции дозы НГ в рационе. Массу тела живот-
ных измеряли еженедельно на электронных весах
с точностью ±1 г. Доступ животных к воде, полу-
ченной в установке обратного осмоса “Milli-RO”
(“Waters”, США), предоставлялся ad libitum. Жи-
вотных выводили из эксперимента на 93-е сутки
после 16-часового голодания путем обескровли-
вания через нижнюю полую вену под глубокой
эфирной анестезией.

Оценка барьерной функции ЖКТ. Барьерную
функцию ЖКТ оценивали по величине всасыва-
ния макромолекул куриного белка овальбумина
(ОВА). Для этого ОВА (пятикратно перекристал-
лизованный препарат) вводили крысам внутри-
желудочно через зонд в виде 20%-ного раствора в
0.15 М NaCl в дозе 2 г/кг м. т. по белку за 3 ч до не-
кропсии, после чего содержание ОВА в сыворот-
ке крови определяли методом двухвалентного
твердофазного иммуноферментного анализа [18].
Всасывание ОВА в кровь выражали в процентах
от введенной дозы с учетом величины гематокри-
та, исходя из предположения, что масса крови
крысы составляет в среднем 6% от м. т.3

Гистологические исследования. Во время некро-
псии на секции выделяли подвздошную кишку и
немедленно после извлечения фиксировали в
растворе 3.7%-ного формальдегида в 0.1 М на-
трий-фосфатном буфере, рН 7.00 ± 0.05, в тече-
ние трех суток, дегидратировали в спиртах восхо-
дящей концентрации, пропитывали ксилолом и
заливали гомогенизированной парафиновой сре-
дой “Histomix”. Парафиновые срезы толщиной
3–4 мкм изготавливали на микротоме “Microm
HM355s” (“Leica”, Германия), окрашивали гема-
токсилином и эозином по стандартной методике
[19] и исследовали в микроскопе “AxioImager Zl”
(“Zeiss”, Германия) с цифровой фотокамерой
при увеличении ×400.

2 Приказ Министерства здравоохранения Российской Феде-
рации № 199н от 01.04.2016 г. “Об утверждении правил
надлежащей лабораторной практики”; Guide for the care
and use of laboratory animals. Eighth Edition / National Re-
search Council of the national academies. Washington: The Na-
tional Academies Press. 2011.

3 Johns Hopkins University Animal Care and Use Committee,
2020.
http://web.jhu.edu/animalcare/procedures/rat.html#normative.

Статистический анализ данных. Статистиче-
скую обработку проводили с помощью пакета
программы SPSS 22.0. Расчет включал в себя
определение выборочного среднего, стандартной
ошибки среднего и стандартного отклонения. Ве-
роятность принятия нуль-гипотезы о совпадении
распределений сравниваемых выборок устанав-
ливали согласно критериям Манна–Уитни,
Краскелла–Уоллиса и ANOVA. Достоверность раз-
личий принимали при уровне значимости р < 0.05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Расчет количеств НГ, потребляемых крысами

с рационом, показал, что суточные дозы нанома-
териала 1, 10 и 100 мг/кг м. т. стабильно выдержи-
вались в опытных группах со второй по четвертую
соответственно в пределах не более ±15%. По-
дробно данные о количестве потребленной жи-
вотными НГ представлены в [20].

Микрофотографии нативного препарата НГ и
его 1%-ной водной суспензии, полученные мето-
дом СЭМ, представлены на рис. 1а, 1б соответ-
ственно. Проведенные гранулометрические рас-
четы частиц в нативном препарате НГ (рис. 1в)
показали, что средний эквивалентный диаметр
агрегатов составляет 25.6 мкм с распределением
их размеров от 11 до 68 мкм. В результате обработ-
ки 1%-ного водного раствора НГ ультразвуком
средний эквивалентный диаметр объектов умень-
шился до 6.3 мкм (рис. 1г). Гранулометрический
анализ показал, что в водной фазе также присут-
ствуют агрегированные частицы эквивалентного
диаметра от 2 до 15 мкм.

Гистопатологическая оценка окрашенных ге-
матоксилин-эозином срезов подвздошной киш-
ки с использованием светооптической электрон-
ной микроскопии позволила выявить признаки
нарушения функции и строения эпителиоцитов
подвздошного кишечника крыс под действием
НГ во всем диапазоне изученных доз (рис. 2). Во
всех опытных группах в периваскулярной зоне
собственной пластинки слизистой оболочки от-
мечалась значительная воспалительная инфиль-
трация полинуклеарными и мононуклеарными
лейкоцитами с примесью эозинофилов. Уже при
дозе НГ 1 мг/кг м. т. (рис. 2б) можно наблюдать
(табл. 1) достоверное увеличение в сравнении с
контролем на 65% количества каемчатых энтеро-
цитов кишечных ворсинок с уплотнением кле-
точного ряда и изменением формы ядер. Десква-
мация щеточной каймы с ее последующим разры-
вом приводила к обнажению стромы кишечных
ворсинок. В то же время у животных контрольной
группы (рис. 2а) отсутствовали признаки воспа-
ления и десквамации эпителиоцитов, межклеточ-
ные контакты не были нарушены, сохранялась
нормальная морфология клеток, ворсинки были
хорошо развиты и имели в основном правильное
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строение. В группе 3, получавшей НГ в дозе
10 мг/кг м. т., напротив, происходило формиро-
вание плотного слизистого барьера поверх ще-
точной каймы, в апикальной части ворсинок на-
блюдались увеличение количества (на 88% в срав-
нении с группой 1, p < 0.05) и уплотнение ряда
каемчатых энтероцитов с уплощением их ядер; на
56% (табл. 1) достоверно возрастало число бока-
ловидных клеток, продуцирующих слизь
(рис. 2в). В группе 4, где животные потребляли
рацион, содержащий НГ в максимальной дозе
100 мг/кг м. т., эффекты, аналогичные наблюдае-
мым в группе 3, усиливались (рис. 2г): толщина
надэпителиальных слизистых наложений види-
мым образом увеличивалась с образованием
слившегося слоя слизи, склеивающего ворсинки
в апикальной части; наблюдалось достоверное
увеличение на 80% (табл. 1) числа бокаловидных
клеток и на 136% каемчатых энтероцитов вместе с
избыточным накоплением гематоксилина в ядрах
каемчатых энтероцитов ближе к апикальной ча-

сти ворсинок. При оценке состояния либеркюно-
вых крипт (рис. 3) у их основания в группах 2 и 4
наблюдается повышение количества ацидофиль-
ных секреторных гранул внутри клеток Панета
(рис. 3б, 3г). В опытных группах в сравнении с
контролем отмечается лейкоцитарная инфиль-
трация с уменьшением количества бокаловидных
клеток, наиболее выраженная в группе крыс, по-
треблявших НГ в дозе 100 мг/кг м. т. (рис. 3г).
Морфометрический анализ (табл. 1) длины ки-
шечных ворсинок крыс (рис. 4) показал, что их
средняя длина в группах 1–4 составила 1230 ± 55,
840 ± 22, 791 ± 23 и 694 ± 12 мкм (M ± m) соответ-
ственно. Таким образом, длина ворсинок в опыт-
ных группах в среднем достоверно меньше, чем в
контроле, на 32 и 36% у животных, получавших
НГ в дозах 1 и 10 мг/кг м. т. (рис. 4б, 4в), и на 44%
при дозе 100 мг/кг м. т. (рис. 4г). При измерении
глубины крипт было установлено, что соотноше-
ние ворсинка/крипта при дозах НГ 1, 10 и

Рис. 1. Микрофотографии образцов наноглины, полученные методом СЭМ в микроскопе AIS 1800C: а – нативный
препарат, увеличение ×200; б – водный 1%-ный раствор препарата после УЗ-обработки, увеличение ×590; в – график
распределения частиц нативного препарата по размерам в поле зрения микроскопа; г – график распределения частиц
по размерам в 1%-ном растворе препарата после УЗ-обработки в поле зрения микроскопа.
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100 мг/кг м. т. в сравнении с контролем достовер-
но снижается в пределах 32–34%.

При исследовании влияния НГ на барьерную
функцию ЖКТ в эксперименте по оценке прони-
цаемости кишки для модельных белковых макро-
молекул ОВА в группе, получавшей НГ в макси-
мальной дозе (100 мг/кг м. т.), антиген ОВА в кро-
ви не был выявлен ни у одной из 10 тестированных
крыс (0%), тогда как в контрольной группе и

группе, получавшей НГ в дозе 1 мг/кг м. т., всасы-
вание ОВА было выявлено в пределах чувстви-
тельности метода анализа (500 пг/мл или 2 · 10–6%
от введенной дозы) у всех 10 крыс (100%), а в
группе, получавшей 10 мг/кг м. т., − у 7 из 10 крыс
(70%). При дозе НГ 100 мг/кг м. т. у животных,
получавших НГ в наибольшей дозе, в конце экс-
перимента отмечалась достоверно повышенная
абсолютная масса тела (447 ± 21 г; M ± m) по срав-

Рис. 2. Репрезентативные световые оптические микрофотографии ворсинок подвздошной кишки крыс, окраска гема-
токсилином-эозином, увеличение ×400: а – группа 1 (контроль), б – группа 2 (доза НГ 1 мг/кг м. т.), в – группа 3 (доза
НГ 10 мг/кг м. т.), г – группа 4 (доза НГ 100 мг/кг м. т.); Я – ядра, БК – бокаловидная клетка, ДЭ – десквамация эпи-
телия, УК – уплотнение клеток эпителия, С – слизь.
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Таблица 1. Морфометрические показатели слизистой оболочки подвздошной кишки крыс, потреблявших НГ в
течение 92 сут (М ± m)

Примечание. Надстрочные индексы 1–4 – номера групп, различие с которыми достоверно, p < 0.05, Т-тест Стьюдента и/или
критерий Манна–Уитни.
* p < 0.001, однофакторный дисперсионный анализ (ANOVA) по фактору дозы НГ для групп 1–4.

Показатель Группа 1, 
контроль

Группа 2, доза
НГ 1 мг/кг м. т.

Группа 3, доза
НГ 10 мг/кг м. т.

Группа 4, доза
НГ 100 мг/кг м. т.

Длина ворсинок, мкм* 1230 ± 442,3,4 840 ± 221,4 791 ± 241,4 694 ± 551,2,3

Глубина крипт, мкм* 336 ± 94 351 ± 104 324 ± 84 283 ± 71,2,3

Соотношение ворсинка/крипта* 3.70 ± 0.712,3,4 2.45 ± 0.521 2.47 ± 0.501 2.49 ± 0.411

Количество каемчатых энтероцитов 
на единицу длины ворсинки* 17.8 ± 0.62,3,4 29.4 ± 1.91,4 33.5 ± 1.91,4 42.1 ± 2.41,2,3

Количество бокаловидных клеток в 
продольном срезе ворсинки* 20.8 ± 0.83,4 21.3 ± 0.93,4 32.5 ± 1.01,4 37.5 ± 1.91,2,3
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Рис. 3. Репрезентативные световые оптические микрофотографии крипт подвздошной кишки крыс, окраска гематок-
силином-эозином, увеличение ×400: а – группа 1 (контроль), б – группа 2 (доза НГ 1 мг/кг м. т.), в – группа 3 (доза
НГ 10 мг/кг м. т.), г – группа 4 (доза НГ 100 мг/кг м. т.); КП – клетки Панета, ЛИ – лейкоцитарная инфильтрация.
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Рис. 4. Репрезентативные световые оптические микрофотографии подвздошной кишки крыс, окраска гематоксили-
ном-эозином, увеличение ×200: а – группа 1 (контроль), б – группа 2 (доза НГ 1 мг/кг м. т.), в – группа 3 (доза НГ
10 мг/кг м. т.), г – группа 4 (доза НГ 100 мг/кг м. т.); скобка – измеренное расстояние, мкм.
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нению с контролем (383 ± 14 г, p < 0.05, ANOVA).
В других опытных группах достоверных измене-
ний абсолютной массы тела в сравнении с кон-
тролем выявлено не было.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Анализируя данные по морфометрической ха-

рактеристике как водной коллоидной дисперсии
НГ, так и ее нативного препарата, следует отме-
тить, что разрешающая способность метода СЭМ
не позволила установить наличие более мелких
фракций частиц, что, тем не менее, не исключает
их наличия, как было показано ранее [20]. Иссле-
дования размеров частиц НГ методами трансмис-
сионной электронной микроскопии и динамиче-
ского лазерного рассеяния света, имеющими более
высокую разрешающую способность, продемон-
стрировали наличие структур сферической и
стержневидной формы диаметром 50–100 нм, а
также нанопластин размером от 10 до 100 нм и бо-
лее. Таким образом, высокая способность к агре-
гации гидрофобных наночастиц в водных средах
приводит к большой структурной гетерогенности
наноматериалов, в частности НГ, что указывает
на целесообразность использования нескольких
методических подходов для оценки размеров ча-
стиц.

Как показали результаты гистопатологическо-
го исследования, употребление НГ на протяже-
нии 92 дней в дозах от 1 до 100 мг/кг м. т. приво-
дит к усилению секреции кишечной слизи с фор-
мированием плотного слизистого барьера в
подвздошной кишке крыс вместе с увеличением
количества бокаловидных клеток и каемчатых
энтероцитов. Данный эффект максимально про-
явил себя в группе 4, где животные потребляли
НГ в наибольшей из доз (100 мг/кг м. т.). Это со-
гласуется с блокированием всасывания макромо-
лекул белка у этих животных, выявленным с ис-
пользованием антигенного ОВА, не обнаружен-
ного в сыворотке крови крыс в сколько бы то ни
было значимых количествах. Как известно, влия-
ние на всасывание веществ различной природы в
ЖКТ характерно для НГ [14, 21], в силу чего они
широко используются в качестве энтеросорбен-
тов. Эти свойства НГ, по-видимому, могут приво-
дить также к замедлению всасывания витаминов,
макро- и микроэлементов, в частности это может
иметь отношение к витамину В12, рецепторы к ко-
торому значительно экспрессированы на микро-
ворсинках слизистой оболочки подвздошной
кишки [22], и, как уже было сказано ранее, к цин-
ку [3]. Витамин В12, в свою очередь, является ак-
тивным регулятором субпопуляций микробиома
в тонкой кишке [23].

В [6] под действием НГ наблюдались удлине-
ние апикальных микроворсинок, усиление ре-
пликации митохондрий и значительное увеличе-

ние толщины кишечных ворсинок, вызванное
большими вакуолями у основания энтероцитов,
что демонстрирует локальное влияние НГ на ли-
погенез. В первой части настоящего эксперимен-
та были также обнаружены изменения в профиле
липопротеидов высокой и низкой плотности и
наличие у животных гипертриглицеридемии [20].
Увеличение плотности ряда эпителиоцитов в
апикальной части ворсинок, наблюдаемое во всех
опытных группах, является следствием повышен-
ной пролиферативной активности в криптах.
Усиление пролиферативной активности эпите-
лиоцитов на фоне выраженной лейкоцитарной
инфильтрации может способствовать наруше-
нию гистоархитектоники с последующей гипер-
плазией крипт и ворсинок. Увеличение количе-
ства бокаловидных клеток при дозах НГ 10 и
100 мг/кг м. т., образующихся из плюрипотент-
ных стволовых клеток, присутствующих в осно-
вании крипт, сопровождается избыточной про-
дукцией слизи, формирующей защитный барьер
против микроорганизмов и химических воздей-
ствий [24]. Слизь содержит множество эндоген-
ных белков и цинка, участвующих в межорганном
обмене нутриентами, в том числе ферментных
белков, необходимых для пристеночного и мем-
бранного пищеварения [25]. С одной стороны,
избыточное количество слизи может способство-
вать ускоренному ферментированию жировых
мицелл и углеводных компонентов пищи в тон-
кой кишке, следствием чего, возможно, явилось
повышение массы тела животных при макси-
мальной дозе НГ. С другой стороны, вследствие
формирования плотного слизистого барьера мо-
жет замедляться всасывание некоторых веществ,
микро- и макроэлементов и белков, в том числе
эндогенных, которые гидролизуясь в составе хи-
муса, реабсорбируются в просвете кишки. По-
следнее подтверждается данными о торможении
катаболических процессов у этих животных, вы-
раженное в снижении коэффициента де Ритиса
(АСТ/АЛТ) и уровня азотистых метаболитов сы-
воротки крови [20]. Исходя из наблюдаемого эф-
фекта торможения всасывания макромолекул
белка ОВА под действием высокой дозы НГ,
можно предположить, что образованная при этом
слизь в тонкой кишке препятствует всасыванию
продуктов частичного гидролиза экзогенных и
эндогенных белков химуса, в том числе в форме
биологически-активных пептидов, обладающих
противоанаболическим, седативным и анорекси-
генным действием [26, 27]. Следствием этого мо-
жет быть компенсаторное повышение аппетита
крыс, приводящее к достоверному увеличению их
массы тела на 20%. По аналогичному механизму
при действии высоких доз НГ, возможно, снижа-
ется обеспеченность цинком [3], который совер-
шает оборот между кровью и пищеварительной
системой [25], где его эндогенная секреция мак-
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симально высока и находится в равновесии с его
концентрацией в крови по принципу отрицатель-
ной обратной связи. Известно, что недостаточная
обеспеченность цинком чаще всего развивается
при некоторых патологических состояниях у че-
ловека, сопровождаемых кишечной мальабсорб-
цией [28], что приводит к увеличению экспрессии
провоспалительного интерлейкина 1β и актива-
ции NLRP3-комплекса инфламмасом, приводя к
развитию стерильного воспаления [29]. Учитывая
наблюдаемые признаки повышенной секреции
слизи и увеличение количества ацидофильных
гранул в клетках Панета, в которых депонируется
значительное количество цинка, можно предпо-
ложить, что при действии высоких доз НГ поми-
мо снижения самой биодоступности цинка про-
исходит его повышенная эндогенная секреция,
ухудшающая тем самым обеспеченность [25].
В первой части настоящего эксперимента одним
из признаков мальабсорбции в группе 4 явился
избыточный бактериальный рост, в частности эн-
терококков. У этих же животных имели место
сдвиги в лейкоцитарной формуле: достоверно
возрастало количество лимфоцитов, базофилов и
снижалось – нейтрофилов, что свидетельствует о
развитии иммунной реакции [20], которую также
наблюдали в криптах и ворсинках подвздошной
кишки. Тем не менее без изучения содержания
микро- и макроэлементов в органах крыс в усло-
виях данного эксперимента оценить степень вли-
яния НГ на статус минеральных веществ не пред-
ставляется возможным. Поэтому такие результа-
ты вместе с данными специфической оценки
уровней цитокинов, хемокинов и ростовых фак-
торов в крови животных и степень их продукции
культивируемыми клетками селезенки ex vivo бу-
дут опубликованы в следующем сообщении.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Изучение влияния бентонитовых наноглин на
состояние барьера слизистой оболочки тонкой
кишки растущих крыс показало, что действие НГ
в условиях ежедневного 92-суточного перораль-
ного поступления в диапазоне доз от 1 до
100 мг/кг м. т. вызывает различные нарушения в
структуре ткани, сопровождающиеся признака-
ми иммунной реакции в виде лейкоцитарной ин-
фильтрации. Потребление крысами НГ в высо-
кой дозе 100 мг/кг м. т. одновременно приводит к
усиленному формированию плотного слоя сли-
зистых наложений поверх щеточной каймы энте-
роцитов и подавлению всасывания белковых
макромолекул. Таким образом, выявленные ги-
стопатологические нарушения ворсинок, осо-
бенно при высоких дозах НГ, могут способство-
вать развитию токсической энтеропатии, гипер-
плазии ворсинок и крипт и, как следствие,
приводить к синдрому мальабсорбции, что может

повлечь за собой нарушение ассимиляции белка,
витаминов, микро- и макроэлементов. Для пони-
мания последствий нарушения барьерной функ-
ции целесообразным является оценка влияния
НГ на статус микро- и макроэлементов. Однако
уже сейчас можно заключить, что даже при дозе
НГ 1 мг/кг постулируемая безопасность этого ве-
щества требует более тщательной оценки, осо-
бенно в диапазоне низких доз. Ввиду этого акту-
альной представляется оценка содержания в пи-
щевой продукции НГ вследствие их миграции из
упаковочных материалов или поступления с пи-
щевыми добавками и остаточными количествами
технологических вспомогательных средств для
оценки рисков, создаваемых при употреблении
человеком конечной продукции.
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