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Половые структурно-функциональные раз-
личия толстой кишки недостаточно изучены. Цель 
исследования - изучение половых различий струк-
турных компонентов слизистой оболочки разных 
отделов ободочной кишки у половозрелых мышей 
С57ВL/6. Проводили измерения массы тела, дли-
ны ободочной кишки, морфологическое и морфо-
метрическое исследование слизистой оболочки 
ободочной кишки у половозрелых самцов и самок 
мышей С57ВL/6. По сравнению с половозрелыми 
самками у самцов мышей больше показатели 
массы тела и длины ободочной кишки. По срав-
нению с самками у самцов в слизистой оболочке 
ободочной кишки и, особенно в её дистальном 
отделе, выше объемная доля бокаловидных клеток 
и клеточных элементов, что отражает большую 
выраженность компартментов слизистого и им-
мунологического барьеров. Выявленные поло-
вые гистофизиологические различия ободочной 
кишки и её отделов, очевидно, предопределяют 
особенности течения патологических процессов 
в зависимости от пола и отдела толстой кишки.

Ключевые слова: половые различия, обо-
дочная кишка, мыши C57BL/6, морфология.

The morphofunctional differences of colon 
between sexes are not well studied. The goal of 
this research is to study the sexual difference of 
structural components of mucosal layer in different 
parts of colon in adult mice of C57BL/6 strain. The 
body mass and the length of colon were evaluated 
and the morphological and morphometric evaluation 
of mucosal layer were conducted in adult male and 
female mice of C57BL/6 strain. In comparison with 
adult females, males tended to have more body 
weight and longer colon. In colon mucosa, especially 
in the distal colon, there was  greater  volumetric 
proportion of goblet cells and other cell elements, 

which could reflect the greater intensity of mucosal 
and immunological compartments. These sex 
differences in hystophysiology of colon and its parts, 
evidently, predetermine the course of pathological 
processes in different parts of colon and in different 
sexes.

Key words: sex differences, colon, C57BL/6 
mice, morphology.

Введение. Половые гистофизиологические 
особенности желудочно-кишечного тракта и, в 
частности, толстой кишки в норме у человека и 
экспериментальных животных изучены недоста-
точно. J.W. Lampe и соавт.[1] выявили у человека 
половые функциональные различия толстой киш-
ки, которые характеризуются тем, что у мужчин по 
сравнению с женщинами время прохождения кала 
по толстой кишке более длительное, а содержа-
ние желчных кислот более высокое. Эстрогены 
и прогестерон оказывают влияние на желудоч-
но-кишечный тракт, снижают тонус сфинктера 
пищевода, замедляют прохождение содержи-
мого по толстой кишке, повышают двигательную 
активность гладкой мускулатуры желчного пузыря 
и тонус сфинктера Одди, уменьшают ток желчи 
через выводное отверстие желчевыводящего 
протока [2]. Влияние циклических изменений жен-
ских половых стероидных гормонов на функцию 
кишечника представлены в работе M. Heitkemper 
et al. [3]. По сравнению с фолликулярной в лю-
теиновую фазу менструального цикла  у женщин 
чаще наблюдаются запоры. Полагают, что физи-
ологические эффекты половых стероидов  опос-
редованы простагландинами, уровень которых в 
эту фазу менструального цикла увеличивается, 
что вызывает повышение секреторной активности 
и тонуса гладкой мускулатуры толстой кишки [4]. 
M.A. Kamm и соавт. [5], оценивая у женщин вре-
мя прохождения пищи по желудочно-кишечному 
тракту и массу кала, также выявили зависимость 
этих показателей от фазы менструального цикла. 
Кроме простагландинов, на моторику толстой 
кишки влияет также уровень серотонина, 95% 
которого образуется EC-клетками желудочно-
кишечного тракта [6, 7].
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Данные литературы о половых гистофизио-
логических различиях толстой кишки  у человека 
и экспериментальных животных отсутствуют.

Цель исследования - изучить половые 
различия структурных компонентов слизистой 
оболочки разных отделов ободочной кишки у по-
ловозрелых мышей С57ВL/6.

Материал и методы исследования. Ра-
бота выполнена на половозрелых мышах линии 
С57ВL/6 - самках (n=10) и самцах (n=10), получен-
ных из питомника «Столбовая». Возраст мышей 
составлял 6-8 недель. При работе с эксперимен-
тальными животными руководствовались прика-
зом Минздрава СССР №755 от 12.08.1977 г. На 
проведение эксперимента получено разрешение 
биоэтической комиссии ФГБУ «НИИ морфологии 
человека» РАМН. 

Животных содержали по 10 особей в клетке 
на подстилке из древесных стружек в условиях 
искусственного освещения (по 12 часов светло-
го и темного времени суток), принудительной 
вентиляции (12-кратной в час), при температу-
ре 18-22° и относительной влажности 50-65%. 
Животные имели свободный доступ к питьевой 
воде и брикетированному корму ПК-120-1 (ООО 
«Лабораторснаб»).

Фазу эстрального цикла определяли по вла-
галищным мазкам [8] ежедневно в течение 12 дней 
до начала эксперимента. По клеточному составу 
окрашенных методом Романовского-Гимзе мазков 
влагалищного содержимого определяли наличие 
эстрального цикла и его фазу. Нормальный цикл 
выявлен из 17 мышей у 10 (60%), и эти животные 
были использованы в эксперименте.

Мышей выводили из эксперимента путем 
цервикальной дислокации под эфирным нарко-
зом. Ободочную кишку выделяли из брюшной 
полости и измеряли ее длину в сантиметрах.

Для гистологического исследования прово-
дили забор дистального, медиального и прокси-
мального отделов ободочной кишки. Материал 
фиксировали в жидкости Буэна. Образцы тканей 
проводили по спиртовым растворам возраста-
ющих концентраций, заливали в парафин, изго-
товляли гистологические препараты. Проводку 
материала осуществляли в аппарате Tissue-Tek 
VIP5Jr (Sakura, Japan). Обезвоженные образцы 
заливали в гистомикс на аппарате Tissue-Tek TEC 
(Sakura, Japan), изготовляли продольно ориен-
тированные гистологические срезы толщиной 
4-6 мкм на микротоме модели Microm HM340E 
(Thermo Scientific, USA), монтировали их на пред-
метные стекла, проводили стандартную гистоло-
гическую обработку препаратов и окрашивали 
их гематоксилином и эозином. Анализ и съемку 
гистологических препаратов проводили на ми-
кроскопе AxioPlan 2 Imaging (Carl Zeiss, Germany) 

с цифровой камерой AxioCam RHC (Carl Zeiss, 
Germany).

На окрашенных гематоксилином и эозином 
гистологических срезах в собственной пластинке 
слизистой оболочки проксимального, медиаль-
ного и дистального отделов ободочной кишки 
при увеличении 100 проводили подсчет числа 
лимфоидных узелков на протяжении всех трех 
отделов. Методом точечного счета при увеличении 
200 оценивали объемную плотность структурных 
компонентов слизистой оболочки – бокаловидных 
клеток, колоноцитов, просвета крипт, соедини-
тельной ткани, сосудов и клеточных элементов в 
собственной пластинке слизистой оболочки. 

Статистическую обработку показателей 
проводили с учетом характера распределения 
непараметрическими методами (U-критерий Ман-
на-Уитни) в программе Statistica 8.0. Вычисляли 
медиану и интерквартильный размах – 25%-75%. 
Различия считали достоверными при р≤0,05. 

Результаты исследования. По сравнению с 
самцами у самок показатели массы тела (P<0.001; 
самки-21.0 (20.0, 22.0), самцы- 24.8 (22.8, 25.5)) и 
длины ободочной кишки (P<0.02; самки-5.0 (4.5, 
5.3), самцы- 6.0 (5.3, 6.0) была меньше.

В эпителиальной выстилке ободочной 
кишки у мышей обоего пола выявлялись колоно-
циты и бокаловидные клетки овальной формы. 
На поверхности  эпителиального слоя и в узких 
просветах крипт определялась слизь. Базальная 
пластинка была тонкой, собственная пластинка 
слизистой оболочки образована рыхлой волок-
нистой соединительной тканью, содержащей 
небольшое количество диффузно рассеянных 
клеточных элементов: макрофагов,  лимфоцитов, 
единичных плазмоцитов, а также фибробластов 
и фиброцитов. В базальном отделе собствен-
ной пластики слизистой оболочки выявлялись 
щелевидные лимфатические сосуды. Мышечная 
пластинка была образована 2-3 рядами продоль-
но ориентированных гладкомышечных клеток. 
Подслизистая основа была представлена рыхлой 
волокнистой соединительной тканью с небольшим 
количеством диффузно рассеянных клеточных 
элементов – макрофагов, лимфоцитов, фибро-
бластов, фиброцитов, единичных в поле зрения 
(увеличение 400) нейтрофилов. Кровеносные 
сосуды - артерии и вены, венулы и артериолы, ка-
пилляры неравномерно полнокровны. Мышечная 
оболочка образована внутренним циркулярным и 
наружным продольно ориентированным слоями. 
Лейомиоциты представлены темными и светлыми 
клетками. Серозная оболочка была образована 
тонким слоем рыхлой волокнистой соединитель-
ной ткани и уплощенным мезотелием (рис. 1) 

Количество лимфоидных узелков в слизи-
стой оболочке ободочной кишки у самок и самцов 
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Рис. 1. Гистоструктура стенки ободочной кишки у половозрелых самок и самцов мышей C57BL/6. 
Крипты глубокие с узкими просветами. Эпителиальная выстилка сохранена на всем протяжении. 
Цитоплазма бокаловидных клеток заполнена секретом. Подслизистая основа представлена узким 
слоем соединительной ткани. В базальных отделах собственной пластинки слизистой оболочки 
лимфатические сосуды со щелевидными просветами. Мышечная оболочка представлена цирку-
лярным и продольным слоями гладкой мускулатуры. Окраска гематоксилином и эозином. Ув. 160.

мышей C57BL/6 статистически значимо не разли-
чалось (табл. 1).

Морфометрическая оценка структурных 
компонентов стенки ободочной кишки позволила 
установить, что у самок по сравнению с самца-
ми среди клеток эпителиальной выстилки ниже 

показатель объемной доли бокаловидных клеток 
и клеточных элементов в собственной пластинке 
слизистой оболочки, но выше колоноцитов, сое-
динительной ткани и сосудов (табл. 2).

В проксимальном и дистальном отделах 
ободочной кишки у самок по сравнению с сам-

Таблица 1.
Количество лимфоидных узелков в гистологических срезах ободочной кишки у самок и 

самцов мышей C57BL/6 

Параметры Проксимальный 
отдел Медиальный отдел Дистальный отдел Все отделы обо-

дочной кишки

Самки 0.00
(0.00,1.00)

0.00
(0.00,2.00)

1.00
(1.00,3.00)

3.00
(1.00,5.00)

Самцы 0.00
(0.00,0.00)

0.00
(0.00,1.00)

2.00
(0.00,4.00)

2.50
(2.00,4.00)

Статистическая 
значимость 0.23 0.95 0.84 0.73 

Статистическая 
значимость между 

отделами

Проксимальный и 
медиальный

Проксимальный и 
дистальный

Медиальный и      
дистальный

-Самки 0.95 0.03 0.13 

Самцы 0.39 0.06 0.18 
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Таблица 2.
Морфометрическая характеристика структурных компонентов слизистой оболочки обо-

дочной кишки у самок и самцов мышей C57BL/6

Параметры
Показатели всех отделов ободочной кишки в %

Самки Самцы Статистическая                              
значимость

Бокаловидные клетки 42.04
 (37.55,47.86)

59.36
(54.57,65.33) <0.001

Колоноциты 171.32
(158.15,177.08)

154.72
(149.62,163.61) <0.001

Просветы крипт 19.91
(16.76,24.49)

29.69
(25.68,32.27) 0.08 

Соединительная ткань, 
сосуды

36.30
(32.32,43.19)

15.94
(17.33,24.59) <0.001

Клеточные элемент 15.47
(10.49,19.46)

25.86
(19.30,28.27) <0.001

цами среди клеток эпителиальной выстилки был 
ниже показатель объемной доли бокаловидных 
клеток и клеточных элементов. В медиальном 
отделе ободочной кишки половых различий этих 
показателей не выявлено (табл. 3). Показатели 
просвета крипт в проксимальном и дистальном 
отделах ободочной кишки у самок были выше, чем 
у самцов. Объемная доля соединительной ткани 
и сосудов в собственной пластинке слизистой 
оболочки у самок была выше, по сравнению с 
самцами только в дистальном отделе. Количество 
лимфоидных узелков в дистальном отделе ободоч-
ной кишки было выше, чем в дистальном у мышей 
обоего пола, но статистически значимые различия 
показателей выявлены только у самок.

Таким образом, половые гистофизиологиче-
ские различия ободочной кишки у половозрелых 
мышей С57BL/6 (табл. 3) характеризируются тем, 
что у самцов по сравнению с самками: выше пока-
затели длины ободочной кишки и объемной доли 
бокаловидных клеток в эпителиальной выстилке 
и клеток в собственной пластинке слизистой 
оболочки. Половые различия ободочной кишки 
наиболее выражены в проксимальном и дисталь-
ном отделах.

Обсуждение результатов исследования. 
Данные о половых гистофизиологических разли-
чиях толстой кишки у человека и  эксперименталь-
ных животных в литературе представлены недо-
статочно. Половые различия характеризуются тем, 
что по сравнению с женщинами у мужчин больше 
длина толстой кишки, масса кала и содержание в 
нем желчных кислот [1].

По нашим данным длина ободочной кишки 
у половозрелых самцов мышей C57BL/6 была 

выше, чем у самок той же линии на 17%. Большая 
длина ободочной кишки у самцов определяется 
тем, что масса их тела больше, чем у самок, и, 
соответственно, у них более высокая потреб-
ность в питательных веществах [9], и количество 
потребляемой пищи выше. E. Pullianainen и P. 
Tunkkari [10] показали, что у самцов и самок птицы 
(Lagopus lagopus – белая куропатка) длина обо-
дочной кишки изменяется в зависимости от сезо-
на года. У половозрелых самцов и самок в июле 
она не отличается, а весной и осенью показатели 
её длины выше у самок, что связано с сезонным 
повышением уровня половых гормонов.

По сравнению с половозрелыми самцами 
у самок мышей C57BL/6 с нормальным эстраль-
ным циклом в эпителиальной выстилке ободоч-
ной кишки меньше показатели объёмной доли 
бокаловидных клеток и клеточных элементов 
в собственной пластинке слизистой оболочки. 
Большие показатели объёмной доли бокаловид-
ных клеток в эпителиальном пласте ободочной 
кишки у самцов, по-видимому, обусловлены из-
менением под влиянием тестостерона экспрессии 
генов Notch и Math сигнальных путей, играющих 
ключевую роль в процессе дифференцировки 
кишечного эпителия. Высокая экспрессия Notch 
гена в эпителии кишки у мышей обусловливает 
уменьшение популяции секреторных клеток [11], 
напротив, ингибирование Notch пути приводит к 
увеличению численности популяций секреторных 
клеток в эпителиальном пласте [12]. Xi-De Wang et 
al. [13] на экспериментальных животных показали, 
что в раннем постнатальном периоде при низком 
уровне тестостерона повышается экспрессия гена 
Notch 1 в эпителии предстательной железы, а в 



22

МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ВЕДОМОСТИ   № 1  2015

ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Та
бл

иц
а 

3.
М

ор
ф

ом
ет

ри
че

ск
ая

 х
ар

ак
те

ри
ст

ик
а 

ст
ру

кт
ур

ны
х 

ко
м

по
не

нт
ов

 с
ли

зи
ст

ой
 о

бо
ло

чк
и 

ра
зн

ы
х 

от
д

ел
ов

 о
бо

д
оч

но
й 

ки
ш

ки
 у

 с
ам

ок
 и

 
са

м
цо

в 
м

ы
ш

ей
 C

57
B

L/
6

П
ар

ам
ет

ры

П
ок

аз
ат

ел
и 

в 
%

, с
ам

ки
П

ок
аз

ат
ел

и 
в 

%
, с

ам
цы

С
та

ти
ст

ич
ес

ка
я 

зн
ач

им
ос

ть
 м

еж
ду

 с
ам

-
ка

м
и 

и 
са

м
ца

м
и

П
ро

кс
им

ал
ь-

ны
й 

от
де

л
М

ед
иа

ль
-

ны
й 

от
де

л
Д

ис
та

ль
-

ны
й 

от
де

л
П

ро
кс

им
ал

ь-
ны

й 
от

де
л

М
ед

иа
ль

ны
й 

от
де

л
Д

ис
та

ль
ны

й 
от

де
л

П
ро

кс
им

ал
ьн

ы
й 

от
де

л
М

ед
иа

ль
-

ны
й 

от
де

л

Д
и-

ст
ал

ь-
ны

й 
от

де
л

Б
ок

ал
ов

ид
ны

е 
кл

ет
ки

16
.2

0
(1

2.
50

, 1
7.

50
)

10
.6

9
(9

.6
0,

14
.2

8)

16
.8

8
(1

3.
84

, 
20

.0
0)

25
.4

3
(2

2.
58

, 
27

.4
6)

10
.5

6
(9

.5
4,

 1
4.

07
)

20
.0

8
(1

7.
07

, 2
8.

39
)

<
0.

00
1

0.
84

 
<

0.
00

1

Ко
ло

но
ци

ты
57

.6
5

(4
7.

27
, 6

0.
56

)

62
.7

2
(5

9.
41

, 
67

.1
7)

51
.2

8
(4

7.
43

, 
56

.2
5)

40
.3

1
(3

7.
21

, 4
3.

65
)

61
.9

3
(5

9.
74

, 6
7.

19
)

48
.7

2
(4

4.
31

, 6
0.

56
)

<
0.

00
1

0.
87

 
0.

78
 

П
ро

св
ет

ы
 к

ри
пт

7.
81

(6
.4

9,
 9

.0
9)

6.
01

(3
.8

8,
 8

.0
0)

7.
14

(5
.1

2,
 

8.
97

)

5.
45

(3
.1

7,
 7

.6
7)

5.
71

(3
.4

8,
 8

.1
1)

4.
08

(2
.5

3,
 6

.4
9)

0.
02

 
0.

96
 

0.
01

 

С
ое

ди
ни

те
ль

на
я 

тк
ан

ь,
 с

ос
уд

ы
10

.7
6

(5
.8

8,
 1

3.
33

)

12
.5

1
(1

0.
12

, 
14

.3
7)

14
.2

8
(1

2.
64

, 
17

.1
8)

7.
54

(5
.5

7,
 1

0.
47

)
10

.5
2

(8
.9

5,
 1

2.
68

)
10

.9
7

(6
.8

1,
 1

3.
79

)
0.

17
 

0.
09

 
<

0.
00

1

Кл
ет

оч
ны

е 
эл

ем
ен

т
4.

94
(2

.6
6,

 1
1.

11
)

3.
79

(3
.2

0,
 6

.1
3)

3.
84

(2
.5

9,
 

4.
68

)

12
.3

2
(1

0.
57

, 1
4.

45
)

5.
47

(2
.5

6,
 6

.8
6)

7.
13

(5
.1

7,
 1

1.
11

)
<

0.
00

1
0.

23
 

<
0.

00
1



МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ВЕДОМОСТИ   № 1  2015

23ОРИГИНАЛЬНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

период половой зрелости при высоком уровне 
тестостерона экспрессия снижается. Эти данные 
косвенно свидетельствуют о регуляции Notch пути 
андрогенами. Данные о влиянии эстрадиола  на 
экспрессию гена Notch и его влиянии на диффе-
ренцировку эпителия в литературе отсутствуют.

Таким образом, выявленное нами увеличе-
ние у самцов мышей С57BL/6 содержания в эпи-
телиальном слое ободочной кишки бокаловидных 
клеток, по-видимому, отражает супрессию Notch 
пути дифференцировки эпителия тестостероном 
и, соответственно, повышение экспрессии генов 
Math, которые ответственны за дифференцировку 
эпителия в секреторные клетки.

В эпителиальной выстилке дистального 
и проксимального отдела ободочной кишки, в 
отличие от медиального, показатель объёмной 
доли бокаловидных клеток выше как у самок, так 
и у самцов. Количество лимфоидных узелок в ди-
стальном отделе ободочной кишки у самок выше, 
чем в проксимальном.

По данным литературы, восходящий и нисхо-
дящий отделы толстой кишки имеют различные 
источники эмбрионального развития. Восходящая 
и поперечная ободочная кишка у человека фор-
мируются из туловищной кишки; а нисходящая и 
сигмовидная -  из задней кишки [14, 15].  Показано, 
что восходящий и нисходящий отделы ободочной 
кишки у человека соответствуют медиальному и 
дистальному отделам кишки у мыши. На биопсий-
ном материале у здоровых людей методом DNA 
microarray в эпителиальных клетках слизистой 
оболочки восходящей и нисходящей ободочной 
кишки выявлены различия по экспрессии 214 
генов у взрослых лиц и 87 – у плодов [16]. При 
язвенном колите у человека поражается преиму-
щественно нисходящий отдел ободочной кишки 
[17], а при раке толстой кишки чаще вовлекает-
ся восходящая ободочная кишка [16]. Опухоли, 
локализованные в этом отделе, имеют более 
злокачественное течение. Кроме того, различия 
клинического течения и локализации воспали-
тельных и опухолевых процессов в толстой кишке, 
могут быть связаны с метаболизмом глюкозы и 
желчных кислот, а также градиентом концентрации 
желчных кислот [16].

Выявление нами половые гистофизиологи-
ческие различия ободочной кишки и её отделов, 
очевидно, предопределяют особенности течения 
патологических процессов в зависимости от пола 
и отдела толстой кишки. 

Выводы.
1) По сравнению с половозрелыми самками у 

самцов мышей C57BL/6 больше показатели массы 
тела и длины ободочной кишки.

2) По сравнению с самками у самцов в сли-
зистой оболочке ободочной кишки и, особенно 

в её дистальном отделе, выше объемная доля 
бокаловидных клеток и клеточных элементов, что 
отражает большую выраженность компартментов 
слизистого и иммунологического барьера.
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