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Протягом останніх десятиліть наркоманія становить не лише соціальну, а й передусім медичну проблему. З метою визначення осо-
бливостей мікроструктури кори мозочка щура в нормі та дослідження змін структурної організації кори мозочка, зумовлених введен-
ням опіоїду (налбуфіну), здійснили дослідження на 26 статевозрілих білих щурах-самцях віком 3,0–4,5 місяця і масою тіла 160–270 г. 
Для гістологічного дослідження зрізи кори мозочка фарбували гематоксиліном та еозином. Встановили, що перші ознаки порушення 
структури кори мозочка щура з’являються вже через 2 тижні перебігу експериментального впливу налбуфіну. Протягом експерименту 
впродовж 6 тижнів наростають деструктивні зміни клітин кори мозочка та ланок гемомікроциркуляторного русла. Це свідчить, що 
6-тижневе введення налбуфіну в експерименті призводить до дезорганізації мікроструктури та ангіоархітектоніки кори мозочка.

Морфологические особенности структуры коры мозжечка крысы в норме и в условиях длительного 
воздействия опиоида
А. М. Бекесевич
На протяжении последних десятилетий наркомания является не только социальной, а прежде всего медицинской проблемой. С це-

лью установления особенностей микроструктуры коры мозжечка крысы в норме и исследования изменений структурной организации 
коры мозжечка, обусловленных введением опиоида (налбуфина), проведено исследование на 26 половозрелых белых крысах-самцах 
в возрасте 3,0–4,5 месяца и массой тела 160–270 г. Для гистологического исследования срезы коры мозжечка окрашивали гематок-
силином и эозином. Установлено, что первые признаки нарушения структуры коры мозжечка крысы появляются уже через 2 недели 
экспериментального воздействия налбуфина. В ходе эксперимента в течение 6 недель нарастают деструктивные изменения клеток 
коры мозжечка и звеньев гемомикроциркуляторного русла. Это свидетельствует, что 6-недельное введение налбуфина в эксперименте 
приводит к дезорганизации микроструктуры и ангиоархитектоники коры мозжечка.
Ключевые слова: кора мозжечка, наркотики, эксперименты на животных.
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Morphological features of the structure of the cerebellar cortex of rats in the norm and under prolonged exposure
to the opioid
A. M. Bekesevych
In recent decades the issue of drug addiction has appeared to be not only a social, but medical problem. 
Aim. To establish peculiarities of the microstructure of the rat’s cerebellar cortex in the norm and to investigate changes in the structural 

organization of cerebellar cortex determined by injection of the opioid, particularly nalbuphine, in the experiment. 
Methods and results. These investigations were carried out on 26 mature white male rats aged 3.0–4.5 months and body weight 160–270 g. 

The research material was presented by histological specimens of the rats’ cerebellar cortex. Sections of the cerebellar cortex for histological 
examination were stained with hematoxylin and eosin. The fi rst signs of disorders in the structure of the rat’s cerebellar cortex have been detected 
already after 2 weeks of the experimental injection of nalbuphine. Destructive changes in cerebellar cortex cells and in the haemomicrocircula-
tory bloodstream increased gradually during 6 weeks of the experiment. 

Conclusion. Thus, nalbuphine injection during 6 weeks of the experiment leads to disorganization of microstructure and angioarchitecture 
of cerebellar cortex.
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Останніми роками відбувається стрімке зростання 
поширеності хронічного больового синдрому в за-

гальній структурі захворюваності [2,3]. За даними епідемі-
ологічних досліджень, поширеність синдрому хронічного 
болю (без урахування онкологічних захворювань) становить 
не менше ніж 40% серед дорослого населення, і цей показ-
ник має тенденцію до неухильного зростання [4,6].
Розвиток фармакотерапії наркотичними речовинами, 

серед яких усе частіше використовують такий опіоїд, як 
налбуфін, потребує розробки заходів профілактики та корек-
ції побічних ефектів та ускладнень [1,13]. Однак у фаховій 

літературі майже відсутні відомості про зміни структури й 
ангіоархітектоніки під впливом опіоїдів.
Мета роботи
Встановлення особливостей мікроструктури кори мозочка 

щура в нормі та дослідження змін структурної організації 
кори мозочка, що зумовлені введенням опіоїду (налбуфіну), 
в експерименті.
Матеріали і методи дослідження
Дослідження виконали на 26 статевозрілих білих щурах-сам-

цях віком 3,0–4,5 місяця та масою тіла 160–270 г. Мікрострук-
турну організацію й ангіоархітектоніку кори мозочка щура 
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в нормі досліджували на 5 тваринах. Експериментальних 
тварин поділили на 3 групи. Першій групі піддослідних 
тварин (5 щурів) внутрішньом’язово вводили налбуфін 
протягом 2 тижнів (I тиждень – 8 мг/кг, II – 15 мг/кг); дру-
гій групі (5 щурів) внутрішньом’язово вводили налбуфін 
4 тижні (I тиждень – 8 мг/кг, II – 15 мг/кг, III – 20 мг/кг, 
IV – 25 мг/кг); третій групі (5 щурів) внутрішньом’язово 
вводили налбуфін протягом 6 тижнів (I тиждень – 8 мг/
кг, II – 15 мг/кг, III – 20 мг/кг, IV – 25 мг/кг, V – 30 мг/кг, 
VI – 35 мг/кг) [8]. Контроль – 6 білих щурів, яким вводили 
фізіологічний розчин. 
Матеріал для дослідження – гістологічні препарати кори 

мозочка щура. Для гістологічного дослідження зрізи кори 
мозочка фарбували гематоксиліном та еозином. Препа-
рати вивчали та фотографували під мікроскопом МБИ-1 
цифровим фотоапаратом Olympus FE210 при збільшеннях 
мікроскопа ×200, ×400.
Для морфометричного аналізу стану гемомікроцирку-

ляторного русла кори мозочка використовували кількісні 
критерії: діаметр мікросудин, артеріоло-венулярний кое-
фіцієнт. 
Результати статистично опрацювали на комп’ютері за 

допомогою пакета прикладних програм для медико-біо-
логічних та епідеміологічних досліджень «InStat».
Усіх тварин утримували в умовах віварію Львівського 

національного медичного університету імені Данила Га-
лицького. Експерименти виконали відповідно до положень 
Європейської конвенції щодо захисту хребетних тварин, 
яких використовують з експериментальними та іншими 
науковими цілями (Страсбург, 1986), Директиви Ради 
Європи 86/609/ЕЕС (1986 р.), Закону України № 3447–IV 
«Про захист тварин від жорстокого поводження», загальних 
етичних принципів експериментів на тваринах, що ухвалені 
I Національним конгресом України з біоетики (2001 р.).
Результати та їх обговорення
У корі мозочка щура в нормі можна чітко виділити три 

шари: молекулярний, гангліонарний і зернистий (рис. 1).

клітини – у вигляді дрібних і великих крапок. У моле-
кулярному шарі також чітко простежуються дендрити 
грушоподібних нейроцитів. Гангліонарний шар мозочка 
представлений одним рядом гангліонарних клітин грушо-
подібної форми. Гангліонарні клітини мають розширену 
основу та звужену верхівку. Саме від звуженої верхівки 
грушоподібних клітин радіально відходять 2–3 дендрити, 
котрі утворюють численні розгалуження в молекулярному 
шарі кори. Від розширеної основи гангліонарних нейронів 
також відходять відростки (аксони) до сусідніх грушопо-
дібних клітин і до підкіркових ядер мозочка.
Зернистий шар кори мозочка щура прилягає до білої 

речовини мозочка. У зернистому шарі можна виділити 
зернисті клітини, зірчасті, горизонтальні й веретенопо-
дібні. Аксони зернистих клітин проходять молекулярний 
шар, контактуючи там із дендритами грушоподібних, ко-
шикових і зірчастих клітин. Результати наших досліджень 
доповнюють і підтверджують поодинокі дані фахової 
літератури про особливості мікроструктурної організації 
кори мозочка [11].
Усі шари кори мозочка добре васкуляризовані. Гемомі-

кроциркуляторне русло кори мозочка містить артеріоли, 
прекапілярні артеріоли, капіляри, посткапілярні венули, 
венули. Капіляри анастомозують між собою й утворюють 
капілярну сітку.
Перші морфологічні зміни структури та ангіоархітекто-

ніки кори мозочка виявили через 2 тижні введення щурам 
налбуфіну (рис. 2).

Рис. 1. Кора мозочка білого щура в нормі. Мікрофото. Зб.: об. 
х 20, ок. х 10.

Рис. 2. Кора мозочка білого щура через 2 тижні введення 
налбуфіну. Мікрофото. Зб.: об. х 20, ок. х 10.

Поодинокі зірчасті клітини змінюють свою форму. По-
декуди відзначали перицелюлярний набряк. Цитоплазма 
деяких гангліонарних клітин просвітлена, містить вакуолі. 
У ділянках зернистого шару виявили поодинокі просвіт-
лення. Артеріоли та капіляри кори мозочка помітно роз-
ширені, діаметр – 23,6±0,1 мкм (контроль – 20,5±0,2 мкм). 
Виявили незначний набряк ендотелію, просвіт артеріол 
нерівномірний, венули незначно дилятовані, діаметр венул 
становить 31,8±1,0 мкм (контроль – 29,0±3,0 мкм), відпо-
відно артеріоло-венулярний коефіцієнт збільшується до 

Молекулярний шар сформований тілами зірчастих і 
кошикових клітин. Аксони кошикових клітин спрямовані 
горизонтально над грушоподібними клітинами. Зірчасті 
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0,742±0,005 (контроль – 0,706±0,003), капіляри гіперемова-
ні. Подібні явища ангіопатії спостерігали при 2-тижневому 
впливі налбуфіну на мікроструктуру інших органів [5,12]. 
Це свідчить про реакцію ланок гемомікроциркуляторного 
русла на введення опіоїду, що є підґрунтям для розвитку 
системних структурних змін. Через 4 тижні введення нал-
буфіну клітини молекулярного шару стають видовженими, 
але ядра більшості клітин збережені. Навколо клітин ви-
явили перицелюлярний набряк. Гангліонарні нейроцити 
набряклі, їхня цитоплазма просвітлена, містить вакуолі; 
ядра збільшені, зміненої форми (рис. 3).

Рис. 3. Кора мозочка білого щура через 4 тижні введення 
налбуфіну. Мікрофото. Зб.: об. х 20, ок. х 10.

Рис. 4. Кора мозочка білого щура через 6 тижнів введення 
налбуфіну. Мікрофото. Зб.: об. х 20, ок. х 10.

У зернистому шарі спостерігали формування видовжених 
порожнин, що класифікували як мікрокісти. Втрачається 
чіткість меж шарів. Питання патогенезу структурних змін 
як мозочка, так і інших органів за умов впливу опіоїдів 
залишаються дискутабельними та потребують уточнення.
Порушення структурної організації кори мозочка, на 

нашу думку, можна пояснити даними фахової літератури: 
антитіла до опіоїдів мають специфічні сайти зв’язування в 
певних структурах головного мозку, зокрема в зернистому 
шарі кори мозочка [7]. Стінки артеріол потовщені внаслідок 
плазматичного просякнення. Виявили мікроаневризми ка-
пілярів, периваскулярно – дрібні лімфоцитарні інфільтрати. 
Венули дилятовані, повнокровні.
Через 6 тижнів експерименту визначили глибокі деструк-

тивні зміни в усіх шарах кори мозочка (рис. 4).
Зірчасті та кошикові клітини мають змінену форму. Ви-

явили значні ділянки, в яких відсутні клітини молекуляр-
ного шару. Наявні клітини містять вакуолі, що свідчить про 
вакуольну дистрофію. Спостерігали розрідження відростків 
клітин. Грушоподібні нейроцити дезорганізовані, втрачають 
відростки, ядра деяких із них збільшені, зміненої форми. 
Цитоплазма таких клітин вузька, нерівномірно зафарбо-
вана. Часто відзначають зморщені (пікнотичні) ядра гру-
шоподібних нейроцитів. У деяких гангліонарних клітинах 
відбувається каріорексис. Грушоподібні клітини розміщені 
далеко одна від одної. У зернистому шарі виявили безклі-
тинні ділянки, мікрокісти. Шар має неоднакову товщину, 

розпушений, що свідчить про вогнищеві некротичні зміни 
його клітин. 
Переважна більшість авторів відзначають розвиток 

глибоких змін ангіоархітектоніки органів при тривалому 
впливі налбуфіну. Так, описана деструктивна перебудова 
ланок гемомікроциркуляторного русла судинної оболонки 
очного яблука та підшлункової залози за умов 6-тижне-
вого введення налбуфіну. Це підтверджується і нашими 
спостереженнями: через 6 тижнів експерименту навколо 
ланок гемомікроциркуляторного русла спостерігали набряк, 
діапедезні крововиливи, у просвіті мікросудин – агрега-
цію еритроцитів, адгезію. Діаметр капілярної петлі кори 
мозочка зменшується до 5,19±0,04 мкм (р<0,05), а діаметр 
артеріол – до 18,3±0,1 мкм (р<0,05). Виявили ознаки застою, 
повнокров’я, проліферацію ендотелію; стінка артеріол не-
рівномірно потовщена, звивиста з явищами гіалінозу. Вену-
ли різко розширені, повнокровні. Діаметр венул становить 
30,8±0,3 мкм, артеріоло-венулярний коефіцієнт знижується 
до 0,610±0,004 (р<0,05). Подібні зміни ангіоархітектоніки 
за умов 6-тижневого впливу налбуфіну описані на прикладі 
судинної оболонки очного яблука, а також підшлункової 
залози [9,10].
Висновки
1. Перші ознаки порушення структури кори мозочка щура 

виявили вже через 2 тижні перебігу експериментального 
впливу налбуфіну: зміна форми клітин кори мозочка, про-
світлення цитоплазми, формування вакуолей, розвиток 
мікроангіопатій. 

2. Під час експерименту протягом 6 тижнів наростають 
деструктивні зміни клітин кори мозочка та ланок гемомі-
кроциркуляторного русла, що призводить до дезорганізації 
структури мозочка.
Перспективи подальших досліджень полягають у 

вивченні кори мозочка як в експерименті, так і у клініці 
для пошуку найефективніших методів лікування патоло-
гії мозочка, що зумовлена застосуванням наркотичних 
середників.
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