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Paltov Ye.V. , Masna Z.Z. , Chelpanova I.V.  , Fik V.B. , Pankiv M.V.  The effect of correction on 

the dynamics of pathomorphological changes in the layers of the retina in opioid retinopathy in the early stages of 

experimental opioid exposure. 
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ABSTRACT. Background. In specialized domestic and foreign literature, great importance is attached to the study of the 

retina and the processes of its structural changes under the influence of various factors and nosologies. However, the problem 

of correction of opioid retinopathy in subchronic periods of experimental opioid exposure still remains unsolved. Objective. 

The purpose of the study is to find out the features of the pathological changes in the layers of the retina and links of its 

hemomicrocirculatory bed in the subchronic period of correction of opioid retinopathy under experimental opioid exposure. 

Methods.The research material is sexually mature, outbred male rats in the amount of 34 animals, weighing 160 - 270 g, 

aged 4.5 - 7.5 months. Animals were injected intramuscularly with nalbuphine once a day. The initial dose of nalbuphine 

during the first 2 weeks was 0.212 mg/kg. The animals were removed from the experiment by an overdose of diethyl ether. 

Ultrastructural preparations were prepared according to the generally accepted method. Under the conditions of two-week 

administration of opioid followed by four-week withdrawal, degenerative changes were found in the pigment epithelium, 

outer and inner segments of photoreceptors, axons of the outer retinal layer, amacrine, bipolar and ganglion cells of the reti-

na. Six weeks later, rats treated with opioids for two weeks and then withdrawn, followed by correction with pentoxifylline 

for four weeks, showed a general tendency toward improvement, manifested by minor degenerative changes in the pigment 

epithelium and destruction of the membranous discs of the outer segments of the photoreceptors. Six weeks later, hyperemia 

and perivascular edema in the choroidal vessels were found in rats treated with an opioid for two weeks, followed by contin-

ued opioid administration with pentoxifylline for four weeks. Results. The results of the study show that with a two-week 

opioid exposure, the most prognostically favorable indicators were in the group where complete withdrawal was carried out 

with subsequent correction with the drug pentoxifylline. It can also be concluded that during the correction of opioid reti-

nopathy, it cannot be carried out with drugs of the antibradykinin group (pentoxifylline) without complete withdrawal of the 

opioid because this contributes to a sharp increase in pathomorphological manifestations in the layers of the retina and is a 

prognostically unfavorable moment. 
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Вступ 

Питання актуальності впливу препаратів 

опіоїдної групи на організм людини з кожним 

роком набирає все більшого значення, як свід-

чать данні вітчизняної літератури [1 - 4]. Вчени-

ми у фаховій медичній літературі висвітлюються 

питання опіоїдного впливу на експерименталь-

ному рівні на клітинному, тканинному, органно-

му та організменному рівнях. Ці дослідження 

присвячені проблемі негативного впливу на тка-

нини та органи в залежності від дози, частоти та 

терміну вживання. [5 -11].  

Незважаючи, що у літературних джерелах 

присутні повідомлення про патоморфологічні 

зміни у ряді органів та систем на тлі опіоїдного 

впливу і, зокрема зміни структур, що стосуються 

органа зору [12 -18] і досі лишається 

нез’ясованим питання корекції проявів опіоїдної 

ретинопатії на ранніх термінах вживання препа-

ратів опіоїдної групи в експерименті.  

Саме тому метою нашого дослідження стало 

вивчення змін у клітинних шарах сітківки у 

субхронічний період експериментального опіо-

їдного впливу та корекція цих змін.  

Враховуючи вищезазначене, вважаємо, що 

дане дослідження є актуальним як з точки зору 

експериментальної морфології, так і з точки зору 

практичної офтальмології.  

Матеріали та методи 

Матеріалом дослідження слугували статево 

зрілі, безпородні щури – самці в кількості 34 - ри 

тварини, масою 160 - 270 г, віком 4,5 – 7,5 міся-

ців. Тваринам проводили ін’єкції препарату 

налбуфін внутрішньо м’язово, щоденно 1 раз на 

добу в одному проміжку часу (10–11 година ран-

ку) впродовж 42 діб. Початкова доза налбуфіну 

впродовж перших 2 – х тижнів становила 0,212 

мг/кг, наступних 2 – х (II – IV тижня ) – 0,225 

мг/кг, наступна (IV – VI тижня ) – 0,252 мг/кг. 

Таким чином, створювали умови хронічного опі-

оїдного впливу [19].  

Тварини поділені на 5 груп. 1- а група тва-

рин отримувала налбуфін впродовж 42 діб з на-

ступним забором матеріалу дослідження (кінець 

6 тижня експериментального опіоїдного впливу); 

2- а група контрольна, яка впродовж 42 діб 

отримувала ін’єкції фізіологічного розчину вну-

трішньо м’язово в одному проміжку часу (10 – 

11 година ранку); 3- я група (2 тижні введення 

налбуфіну з подальшою його відміною на 4 тиж-

ні); 4- а група (2 тижнів введення налбуфіну з 

приєднанням на 4 тижні пентоксифіліну); 5- а 

група( 2 тижні введення опіоїду з відміною та з 

подальшим 4 тижневим введенням пентоксифі-

ліну). Таким чином, створювали умови хроніч-

ного опіоїдного впливу [19]. Корекція проводи-

лась на ранніх термінах де доза пентоксифіліну 

становила 2,857 мг/кг. 

Усі тварини знаходились в умовах віварію і 

робота, що стосувалася питань утримання, до-

гляду, маркування та всі інші маніпуляції прово-

дилися із дотриманням положень «Європейської 

конвенції про захист хребетних тварин, які вико-

ристовуються для експериментальних та інших 

наукових цілей» [Страсбург, 1985], «Загальних 

етичних принципів експериментів на тваринах», 

ухвалених Першим Національним конгресом з 

біоєтики [Київ, 2001]. Комісією з біоєтики Львів-

ського національного медичного університету 

імені Данила Галицького встановлено, що про-

ведені наукові дослідження відповідають етич-

ним вимогам згідно наказу МОЗ України № 231 

від 01. 11. 2000 року (протокол № 10 від 26.12. 

2011 року). Як матеріал для ультраструктурного 

дослідження використали очні яблука щурів з 

врахуванням збереження топографічного спів-

відношення оболонок ока. Ультраструктурні 

препарати готували за загальноприйнятою мето-

дикою [20].  

Результати дослідження 

Через шість тижнів експерименту у щурів, 

яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а 

згодом впродовж чотирьох тижнів введення 

опіоїду було проведено його відміну нами були 

виявлені помірні дегенеративні зміни в пігмент-

ному епітелії та фоторецепторах, а також дегене-

ративні зміни в амакринових та біполярних клі-

тинах сітківки. Гемокапіляри власне судинної 

оболонки помірно розширені, цитоплазма ендо-

телію була дещо набухла, містила дрібні мікро-

везикули. В ядрах пігментного епітелію незначно 

збільшувалась кількість гетерохроматину. Окре-

мі ядра зміщуються в середні відділи цитоплаз-

ми. Базальна складчатість пігментного епітелію 

виражена помірно. Також у цитоплазмі пігмент-

ного епітелію візуалізуються чисельні, дещо ро-

зширені канальці гладкої ендоплазматичної сіт-

ки. В апікальних та середніх відділах цитоплазми 

нагромаджуються чисельні дрібні та середні фа-

госоми, що заповнені матеріалом середньої та 

високої електронної щільності (рис. 1).  

В базальних відділах клітини візуалізува-

лись набухлі мітохондрії з просвітленим матрик-

сом та вкороченими кристами. Значна кількість 

дрібних фагосом нагромаджується в цитоплазмі 

апікальних мікроворсинок та на апікальній пове-

рхні пігментного епітелію. Ультраструкутурні 

зміни у фотосенсорному шарі виражені помірно і 

характеризуються набуханням мембранних дис-

ків, їх нещільним розташуванням в окремих фо-

торецепторах. У внутрішньому сегменті фоторе-

цепторів реєструється набухання та просвітлення 

цитоплазми фоторецепторів, розширення кана-

льців гранулярної ендоплазматичної сітки, набу-

хання мітохондрій та просвітлення їх матриксу, 

вогнищева деструкція крист мітохондрій (рис. 2).  

 

 

 

 



__________________________________________________________________________________ 

MORPHOLOGIA • 2023 • Том 17 • № 3 
 

94 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 1. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двотижневого введення опіоїду з подальшою чотиритижневою 

його відміною. ×2200. 1 – збільшення кількості фагосом, що заповнені матеріалом середньої та високої електронної 
щільності в цитоплазмі пігментного епітелію; 2 – значна кількість дрібних фагосом в цитоплазмі апікальних мікроворси-
нок; 3 – набухання окремих мітохондрій та просвітлення їх матриксу.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 2. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двотижневого введення опіоїду з подальшою чотиритижневою 

його відміною. ×6000. 1 – набухання та просвітлення цитоплазми внутрішніх сегментів фоторецепторів; 2 – розширення 
канальців гранулярної ендоплазматичної сітки; 3 – набухання мітохондрій та просвітлення їх матриксу; 4 – вогнищева 
деструкція крист мітохондрій.  
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У зовнішньому ядерному шарі зустрічають-

ся поодинокі зменшені в об’ємі ядра з нечіткими 

контурами та інвагінаціями каріолеми. Між яд-

рами фоторецепторів візуалізуються дещо набу-

хлі, гіпертрофовані відростки клітин Мюллера. У 

зовнішньому сітчастому шарі візуалізуються 

інтенсивноосміофільні синаптичні мембрани, у 

пресинаптичних відділах дещо зменшується кі-

лькість синаптичних везикул, аксоплазма аксонів 

набухла та просвітлена. Цитоплазма біполярних 

клітин просвітлена, електроннонещільна, особ-

ливо в перинуклеарній зоні. Спостерігається ро-

зширення канальців гранулярної ендоплазматич-

ної сітки, руйнування окремих рибосом. Цито-

плазма амакринових клітин також набухла і про-

світлена. В цитоплазмі амакринових клітин візу-

алізуються набухлі мітохондрії з просвітленим 

матриксом та зруйнованими кристами, а також 

розширені канальці гранулярної ендоплазматич-

ної сітки. Поблизу ядер амакринових клітин ві-

зуалізуються дещо ущільнені, переповнені інтен-

сивноконденсованим хроматином ядра клітин 

Мюллера. У внутрішньому сітчастому шарі від-

значається розширення та переповнення еритро-

цитами судин різного калібру, накопичення по-

мірної кількості електронносвітлих мас транссу-

дату в перикапілярних ділянках, набухання та 

просвітлення аксоплазми аксонів біполярних 

клітин. В окремих ядрах гангліонарних клітин 

формуються неглибокі інвагінації каріолеми. 

Також відзначається помірний набряк цитоплаз-

ми гангліонарних клітин, розширення та дезор-

ганізація канальців гранулярного ендоплазмати-

чного ретикулуму, деструкція рибосом. У шарі 

нервових волокон відзначається просвітлення 

аксоплазми аксонів гангліонарних клітин.  

Через шість тижнів експерименту в щурів, 

яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а 

згодом було проведена його відміна з подаль-

шою корекцією пентоксифіліном впродовж чо-

тирьох тижнів, у щурів даної підгрупи, альтера-

тивні зміни пігментного епітелію, фоторецепто-

рів біполярних та амакринових клітин були не-

значно виражені у порівнянні з підгрупами тва-

рин на ранньому та пізньому періодах корекції, 

що одночасно впродовж шести та десяти тижнів 

отримували налбуфін з пентоксифіліном. Також 

відзначали тенденцію щодо менш вираженого 

рівня дисциркуляторних змін (гіперемії, стазів та 

периваскулярних набряків) в судинах хоріоідеї, 

внутрішнього сітчастого та гангліонарного ша-

рів. Окремі судини хоріоідеї мали незначно збі-

льшені просвіти, переповнені еритроцитами. Пе-

реваскулярні набряки мали тенденцію до змен-

шення. Епітеліальний пласт пігментного епіте-

лію переважно збережений. Спостерігаються 

помірно виражені альтеративні зміни пігментно-

го епітелію. В цитоплазмі пігментного епітелію 

нагромаджуються інтенсивноосміофільні фаго-

соми різного розміру (рис.3). В багатьох пігмен-

тних епітеліоцитів ядра зміщуються в середні та 

апікальні відділи цитоплазми. В окремих ядрах 

наявні інвагінації каріолеми, а в каріоплазмі та-

ких ядер збільшується вміст гетерохроматину. 

Поодинокі ядра у стані пікнозу. Канальці гладкої 

ендоплазматичної сітки незначно розширені. 

Базальна складчатість в пігментних епітеліоци-

тах виражена помірно. Окремі мітохондрії набу-

хають, їх матрикс просвітлюється. Відзначається 

деструкція та розшарування окремих апікальних 

мікроворсинок. На апікальній поверхні пігмент-

ного епітелію місцями візуалізуються об’ємні 

фрагменти зовнішніх сегментів фоторецепторів 

(рис. 3).  

У фотосенсорному шарі реєструються помі-

рно виражені дегенеративні зміни зовнішніх сег-

ментів фоторецепторів, що характеризувались 

деструкцією окремих мембранних дисків та про-

світленням цитоплазми зовнішніх сегментів фо-

торецепторів (рис. 4). Цитоплазма внутрішніх 

сегментів фоторецепторів в окремих ділянках 

неоднорідна, місцями набухла та просвітлена 

(рис. 4). Також відзначали розширення канальців 

гранулярної ендоплазматичної сітки внутрішніх 

сегментів фоторецепторів. Унаслідок пікномор-

фних змін окремих ядер фоторецепторів у зовні-

шньому ядерному шарі трапляються невеликі 

зони без ядер, які заповнені гіпертрофованими 

відростками клітин Мюллера.  

Зовнішній сітчастий шар неоднорідної тов-

щини. Аксоплазма аксонів фоторецепторів, дещо 

просвітлена, кількість синаптичних везикул у 

таких ділянках незначна. Також відзначається 

неоднорідне набухання синаптичних мембран 

(рис. 5). У внутрішньому ядерному шарі подеку-

ди візуалізуються біполярні клітини в яких роз-

виваються дегенеративні зміни. Цитоплазма бі-

полярних клітин виразно набухла, просвітлена, 

відзначається розширення канальців гранулярної 

ендоплазматичної сітки та вогнищева дегрануля-

ція канальців унаслідок деструкції рибосом. Де-

генеративні зміни окремих амакринових клітин 

характеризуються просвітленням цитоплазмати-

чного матриксу, розширенням канальців грану-

лярної ендоплазматичної сітки, з деструкцією 

рибосом, набуханням мітохондрій, просвітлен-

ням матриксу та руйнуванням крист.  

Унаслідок розвитку некротичних змін ядра 

окремих амакринових клітин зменшені в об’ємі, 

ущільнені, переповнені інтенсивноконденсова-

ним хроматином. У горизонтальних клітинах 

виявили помірно виражені дегенеративні зміни, 

що характеризуються розширенням канальців 

гранулярної ендоплазматичної сітки (рис. 6). 

Відростки клітин Мюллера дещо набухлі, ядра 

збережені, містять значну кількість гетерохрома-

тину. Окремі капіляри внутрішнього сітчастого 

шару розширені, переповнені еритроцитами. На-

вколо розширених капілярів нагромаджуються 

електронносвітлі маси транссудату.  
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Рис. 3. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двохтижневого введення опіоїду, з подальшою його відміною та 

корекцією пентоксифіліном впродовж чотирьох тижнів. ×6000. 1 – осміофільні фагосоми різного розміру в цитоплазмі 
пігментного епітелію; 2 – фрагменти зовнішніх сегментів фоторецепторів на апікальній поверхні пігментного епітелію; 3– 
деструкція та розшарування апікальних мікроворсинок.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 4. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двохтижневого введення опіоїду, з подальшою його відміною та 

корекцією пентоксифіліном впродовж чотирьох тижнів. ×2200. 1 – деструкція мембранних дисків та просвітлення цито-
плазми зовнішніх сегментів фоторецепторів; 2 – набухання та просвітлення цитоплазми внутрішніх сегментів фотореце-
пторів.  
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Рис. 5. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двохтижневого введення опіоїду, з подальшою його відміною та 

корекцією пентоксифіліном впродовж чотирьох тижнів. ×3800. 1 – набухання та просвітлення аксоплазми аксонів зовні-
шнього сітчастого шару; 2 – неоднорідне набухання синаптичних мембран.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 6. Ультраструктура сітківки ока щура за умов двохтижневого введення опіоїду, з подальшою його відміною та 

корекцією пентоксифіліном впродовж чотирьох тижнів. ×3000. 1 – розширення канальців гранулярної ендоплазматичної 
сітки цитоплазми горизонтальної клітини внутрішнього ядерного шару; 2 – ядра біполярних клітин; 3 – розширення кана-
льців гранулярної ендоплазматичної сітки цитоплазми біполярних клітин.  
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Дегенарація синапсів внутрішнього сітчас-

того шару помірно виражена, характеризується 

неоднорідним розташуванням синаптичних мі-

хурців, просвітленням аксоплазми аксонів, роз-

пушенням окремих синаптичних мембран.  

У гангліонарних нейронах виявили помірно 

виражені дегенеративні зміни, які характеризу-

валися просвітленням цитоплазми, розширенням 

канальців гранулярної ендоплазматичної сітки та 

деструкцією окремих рибосом. Окремі мітохонд-

рії набухають, їх матрикс просвітлюється. У су-

динах гангліонарного шару та шару нервових 

волокон помірно виражена гіперемія. Капіляри 

мали незначно розширенні просвіти, та були пе-

реповнені еритроцитами. Цитоплазма окремих 

ендотеліальних клітин містила надмірну кіль-

кість дрібних везикул. Також відзначалося роз-

ширення канальців гладкої ендоплазматичної 

сітки цитоплазми ендотеліоцитів. Довкола судин 

з розширеними просвітами нагромаджується по-

мірна кількість транссудату. Відростки мікроглі-

альних клітин незначно набухлі, їх цитоплазма 

просвітлена. Мікротрубочки у мікрогліальних 

клітинах розташовуються хаотично, відзначаєть-

ся вогнищева дегрануляція канальців грануляр-

ного ендоплазматичного ретикулуму. Внутрішня 

погранична мембрана незначно набухла, неодно-

рідної електронної щільності.  

Через шість тижнів експерименту у щурів, 

яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а 

згодом впродовж чотирьох тижнів продовжували 

вводити опіоїд з паралельним введенням пен-

токсифіліну, нами було виявлено розвиток ви-

ражених дисциркуляторних процесів та альтера-

тивних змін. Значна кількість судин хоріоідеї 

розширені, переповнені еритроцитами та плаз-

мою крові. В капілярах реєструються стази. Та-

кож спостерігається розвиток периваскулярних 

набряків. Мембрана Бруха неоднорідно набухла, 

просочена транссудатом, колагенові волокна 

розташовуються хаотично. Значна кількість піг-

ментних епітеліоцитів зазнає дегенеративних та 

некротичних змін. У цитоплазмі пігментного 

епітелію нагромаджується значна кількість інте-

нсивноосміфільних фагосом, відзначається набу-

хання мітохондрій, просвітлення матриксу та 

вогнищеве руйнуванням крист мітохондрій, де-

струкція та розшарування апікальних мікровор-

синок (рис. 7). Унаслідок розвитку некротичних 

змін ядра пігментного епітелію зменшуються в 

об’ємі, ущільнюються (рис.7), заповнюються 

інтенсивно конденсований хроматином. В де-

яких клітинах пігментного епітелію цитоплазма 

неоднорідної електронної щільності: переважно 

інтенсивноосміофільна, а місцями просвітлена. 

Базальна складчатість в таких клітинах неодно-

рідна, матрикс мітохондрій дещо ущільнений. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 7. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×3000. 1 – фагосоми з інтенсивноосміо-
фільним вмістом в цитоплазмі пігментного епітелію; 2 – набухання мітохондрій, просвітлення матриксу та вогнищеве 
руйнування крист мітохондрій; 3 – зменшення в об’ємі та ущільнення ядра пігментного епітелію; 4 – вогнищева деструк-
ція апікальних мікроворсинок; 5 – вогнищеве розшарування апікальних мікроворсинок.  
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В епітеліоцитах у яких відзначається просві-

тлення цитоплазми базальна складчатість згла-

джується, відзначається розширення канальців 

гладкого ендоплазматичного ретикулуму. Міжк-

літинні проміжки у шарі пігментного епітелію 

розширені. Унаслідок каріолізису в окремих піг-

ментних епітеліоцитах відсутні ядра. У фотосен-

сорному шарі реєструються виражені альтерати-

вні зміни в зовнішніх сегментах фоторецепторів, 

що супроводжуються деструкцією мембранних 

дисків, їх хаотичним розташуванням та лізосом 

(рис. 8). В зовнішніх сегментах фоторецепторів 

з’являлись вакуолі (рис. 8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 8. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×15000. 1 – деструкція окремих мем-
бранних дисків; 2 – вакуолі в цитоплазмі зовнішнього сегменту фоторецептора.  

 

Деякі зовнішні сегменти фоторецепторів 

відриваються від внутрішніх сегментів та втра-

чають з ними зв'язок розташовувались хаотично. 

Це відбувається унаслідок руйнування вузького 

цитоплазматичного перешийку між зовнішнім та 

внутрішнім сегментами фоторецепторів. Внут-

рішні сегменти фоторецепторів набухають, їх 

цитоплазма просвітлюється, відзначається роз-

ширення канальців гранулярної ендоплазматич-

ної сітки, деструкція рибосом. Також відзнача-

ється набухання мітохондрій внутрішніх сегмен-

тів фоторецепторів, просвітлення їх матриксу, 

вкорочення та руйнування крист (рис. 9).  

У зовнішньому ядерному шарі розвиваються 

дегенеративні та некротичні зміни фоторецепто-

рів. Цитоплазма фоторецепторів у перинуклеар-

ній зоні просвітлена та набухла. У місцях конта-

кту цитопалазматичної мембрани дегенеративно 

змінених тіл фоторецепторів та відростків клітин 

Мюллера з’являються інтенсивноосміофільні 

мієліноподібні нитчасті структури. Зустрічають-

ся пікнотичні зменшені ядра фоторецепторів з 

нечіткими контурами каріолеми, переповнені 

інтенсивно конденсованим хроматином. 

Без’ядерні ділянки у зовнішньому сітчастому 

шарі заповнені гіпертрофованими відростками 

клітин Мюллера. У зовнішньому сітчастого шарі 

відзначали розвиток вираженого периваскуляр-

ного набряку (рис. 10), а також дегенерацію си-

напсів світлого типу. Унаслідок розвитку пери-

васкулярного набряку навколо судин нагрома-

джується значна кількість електронносвітлого 

транссудату. 

В ядрах ендотелію візуалізуються глибокі 

інвагінації каріолеми. На люмінальній поверхні 

ендотелію локалізуються видовжені мікроворси-

нки різної довжини. Аксоплазма аксонів набух-

ла, просвітлена (рис. 10), синаптичні мембрани 

розпушені, фрагментовані, матрикс мітохондрій 

вакуолізований. Мітохондрії аксонів набухлі, їх 

матрикс просвітлюється, кристи зазнають де-

струкції.  
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Рис. 9. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×4500. 1 – набухання мітохондрій внут-
рішніх сегментів фоторецепторів; 2 – просвічення матриксу мітохондрій; 3 – вкорочення та руйнування крист мітохонд-
рій.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 10. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×3000. 1 – периваскулярний набряк у 
зовнішньому сітчастому шарі; 2 – глибокі інвагінації каріолеми ендотеліоцита; 3 – набухання та просвітлення цитоплаз-
ми аксонів зовнішнього сітчастого шару.  
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Виражені альтеративні зміни виявили в ама-

кринових та біполярних нейронах. Цитоплазма 

біполярних нейронів виразно просвітлена, біль-

шість органел зруйновані. Ядра таких біполяр-

них нейронів зменшені в об’ємі, ущільнені, з 

нечіткими контурами, у стані пікнозу (рис. 11).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Рис. 11. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×3000. 1 – некротичні зміни біполярних 
клітин (каріопікноз ядра біполярного нейрона); 2 – просвітлена цитоплазма та фрагменти зруйнованих органел.  

 

Значна частина амакринових клітин також 

зазнає некротичних змін, що супроводжуються 

деструкцією органелл, просвітленням цитоплаз-

ми та пікнозом ядра. Перикаріони клітин Мю-

ллера набухають, їх цитоплазма просвітлюється, 

ядра окремих клітин Мюллера також перебува-

ють у стані пікнозу. Виражені дисциркуляторні 

зміни виявили у внутрішньому сітчастому шарі. 

Більшість гемокапілярів внутрішнього сітчастого 

шару мали збільшені просвіти, переповнені ери-

троцитами. В цитоплазмі ендотелію капілярів 

нагромаджуються піноцитозні міхурці. На лю-

менальній поверхні ендотеліоцитів візуалізують-

ся видовжені мікроворсинки. В ядрах ендотеліо-

цитів збільшується вміст гетерохроматину. Пе-

рикапілярні ділянки просочені електронносвіт-

лими масами транссудату. Аксони внутрішнього 

сітчастого шару набухлі, їх аксоплазма просвіт-

лена, а місцями гомогенізована (рис. 12). Спо-

стерігається набухання мітохондрій аксонів, про-

світлення їх матриксу та деструкція крист. Знач-

на кількість синаптичних міхурців зруйнована, 

синаптичні мембрани неоднорідної осміофільної 

щільності, розпушені, фрагментовані (рис. 13).  

У гангліонарних нейронах реєструються де-

генеративні зміни, що супроводжуються просві-

тленням цитоплазми перинуклеарних ділянок, 

розширенням канальців гранулярної ендоплазма-

тичної сітки та деструкцією рибосом. Плазмати-

чна мембрана гангліонарних клітин вогнищево 

фрагментована (рис. 13). В окремих гангліонар-

них клітинах розвиваються некротичні зміни. У 

судинах гангліонарного шару та шару нервових 

волокон також відзначали розвиток гіперемії, 

стазів та периваскулярних набряків. Цитоплазма-

тичні відростки мікрогліальних клітин, які лока-

лізуються поблизу капілярів гіпертрофофані, їх 

цитоплазма неоднорідно просвітлена, канальці 

гранулярної ендоплазматичної сітки неоднорідно 

розширені, рибосоми розміщені неоднорідно.  

Висновки 
1. На ультраструктурному рівні при експе-

риментальному опіоїдному впливі за умов дво-

тижневого введення опіоїду з подальшою чоти-

ритижневою його відміною нами спостерігалися, 

дегенеративні зміни в пігментному епітелії, зов-

нішніх та внутрішніх сегментах фоторецепторів, 

аксонах зовнішнього сітчастого шару, амакрино-

вих, біполярних та гангліонарних клітинах сіткі-

вки. Було присутнє явище гіперемії та помірний 

периваскулярний набряк у судинах внутрішнього 

сітчастого шару.  
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Рис. 12. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×4500. 1 – набухання аксоплазми аксо-
нів внутрішнього сітчастого шару; 2 – просвітлення та гомогенізація аксоплазми аксонів внутрішнього сітчастого шару; 3 
– набухання мітохондрій та фрагментація їх крист; 4 – фрагментація синаптичних мембран.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 
 
Рис. 13. Ультраструктура сітківки ока щура яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох 

тижнів продовжували вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну. ×3000. 1 – просвітлення перинуклеарних 
ділянок цитоплазми гангліонарної клітини; 2 – розширення канальців гранулярної ендоплазматичної сітки; 3 – фрагмен-
тація цитоплазматичної мембрани.  
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2. Через шість тижнів експерименту у щурів, 

яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а 

згодом було проведена його відміна з подаль-

шою корекцією пентоксифіліном впродовж чо-

тирьох тижнів, ми спостерігали прояви загальної 

тенденції до покращення, що проявлялися незна-

чними дегенеративними змінами пігментного 

епітелію та деструкцію мембранних дисків зов-

нішніх сегментів фоторецепторів. Були присутні 

поодинокі ділянки дегенерації та некротичних 

змін окремих фоторецепторів, дегенерація окре-

мих біполярних та амакринових нейронів, помі-

рна дегенерація окремих гангліонарних нейронів. 

В судинних шарах сітківки були присутні незна-

чні прояви дисциркуляторних змін, зокрема в 

судинах внутрішнього сітчастого шару а також 

помірні дегенеративні зміни синапсів зовнішньо-

го та внутрішнього сітчастого шарів.  

3. Через шість тижнів експерименту у щурів, 

яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а 

згодом впродовж чотирьох тижнів продовжували 

вводити опіоїд з паралельним введенням пен-

токсифіліну, нами було виявлено гіперемію та 

периваскулярні набряки в судинах хоріоідеї. Де-

генарація та некрози пігментного епітелію, деге-

нерація та деструкція мембранних дисків зовні-

шніх сегментів фоторецепторів, відрив окремих 

зовнішніх сегментів, дегенерація внутрішніх се-

гментів фоторецепторів, дегенерація та некроти-

чні зміни фоторецепторів, дегенерація та некро-

тичні зміни біполярних та амакринових нейро-

нів, дегенерація гангліонарних нейронів, гіпере-

мія, стази та перивазальні набряки в судинах ган-

гліонарного шару, шару нервових волокон, у 

внутрішньому сітчастому шарі, реактивні та міс-

цями некротичні зміни клітин Мюллера.  

Перспективи подальших досліджень 

Патоморфологічні прояви в шарах сітківки 

через два тижні експериментального опіоїдного 

впливу стали морфологічним підгрунтям для 

подальшого вивчення проявів динаміки опіоїдної 

ретинопатії в експерименті у субхронічний пері-

од. Отримані нами результати дали можливість 

проведення медикаментозної корекції результати 

якої в подальшому ми зможемо порівняти з ре-

зультатами корекції у хронічний період експери-

ментального опіоїдного впливу. В майбутньому 

це надасть більш широке патоморфологічне ро-

зуміння та можливість окреслити оптимальні 

терміни та тривалість корегуючого впливу про-

явів опіоїдної ретинопатій.  

Інформація про конфлікт інтересів  

Потенційних або явних конфліктів інтересів, 

що пов'язані з цим рукописом, на момент публі-

кації не існує та не передбачається. 

Джерела фінансування 

Дослідження проведено в рамках науково-

дослідної теми «Морфофункціональні особливо-

сті органів у пре- та постнатальному періодах 

онтогенезу, при впливі опіоїдів, харчових доба-

вок, реконструктивних операціях та ожирінні» 

(номер державної реєстрації 0120U002129). 
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Пальтов Є.В., Масна З.З., Челпанова І.В., Фік В.Б., Паньків М.В. Вплив корекції на динаміку 

патоморфологічних змін у шарах сітківки при опіоїдній ретинопатії на ранніх термінах експериме-

нтального опіоїдного впливу. 

РЕФЕРАТ. Актуальність. У фаховій вітчизняних та закордонній літературі велике значення приді-

ляється дослідженню сітківки та процесам її структурних змін за умов впливу різних чинників та нозоло-

гій. Але і досі лишається невирішеною проблема корекції опіоїдної ретинопатії у субхронічний періоди 

експериментального опіоїдного впливу. Мета дослідження — з’ясувати особливості патологічних змін у 

шарах сітківки та ланках її гемомікроциркуляторного русла у субхронічний період корекції опіоїдної 

ретинопатії при експериментальному опіоїдному впливі. Методи. Матеріал дослідження — статево зрілі, 

безпородні щури – самці в кількості 34 - ри тварини, масою 160 - 270 г, віком 4,5 – 7,5 місяців. Тваринам 

проводили ін’єкції препарату налбуфін дом’язово, щоденно 1 раз на добу. Початкова доза налбуфіну 

впродовж перших 2–х тижнів становила 0,212мг/кг. Ультраструктурні препарати готували за загально-

прийнятою методикою. За умов двотижневого введення опіоїду з подальшою чотиритижневою його від-

міною виявлено, дегенеративні зміни в пігментному епітелії, зовнішніх та внутрішніх сегментах фоторе-

цепторів, аксонах зовнішнього сітчастого шару, амакринових, біполярних та гангліонарних клітинах сіт-

ківки. Присутнє явище гіперемії та помірний периваскулярний набряк у судинах внутрішнього сітчасто-

го шару. Через шість тижнів у щурів, яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом було проведе-

на його відміна з подальшою корекцією пентоксифіліном впродовж чотирьох тижнів, спостерігали про-

яви загальної тенденції до покращення, що проявлялися незначними дегенеративними змінами пігмент-

ного епітелію та деструкцію мембранних дисків зовнішніх сегментів фоторецепторів. Через шість тижнів 

у щурів, яким впродовж двох тижнів вводили опіоїд, а згодом впродовж чотирьох тижнів продовжували 

вводити опіоїд з паралельним введенням пентоксифіліну, виявлено гіперемію та периваскулярні набряки 

в судинах хоріоідеї. Дегенарація та некрози пігментного епітелію, дегенерація та деструкція мембранних 

дисків, дегенерація гангліонарних нейронів, гіперемія, стази та перивазальні набряки в судинах гангліо-

нарного шару, шару нервових волокон, реактивні та місцями некротичні зміни клітин Мюллера. Резуль-

тати проведеного дослідження засвідчують, що при двотижневому опіоїдному впливі найбільш прогнос-

тично сприятливими були показники у групі де була проведена повна відміна з подальшою корекцією 

препаратом пентоксифілін. Також можна зробити висновок, що при проведенні корекції опіоїдної рети-

нопатії її неможна проводити препаратами антибрадикінінової групи (пентоксифілін) без повної відміни 

опіоїду бо це сприяє різкому наростанню патоморфологічних проявів у шарах сітківки і є прогностично 

несприятливим моментом.  

Ключові слова: сітківка, опіоїд, субхронічний період, корекція, щур.  

 


