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У статті наведено дані щодо структурних змін компонентів часточок загруднинної залози (тимуса) 
білих щурів за умов 2-х і 4-тижневого впливу на організм налбуфіну. Показано динаміку змін відносних 
площ кіркової та мозкової речовин, кірково-мозкового індексу, товщини сполучнотканинної капсули, 
щільності лімфоцитів на одиницю площ у  кірковій та мозковій речовинах тимуса білих щурів-самців 
репродуктивного віку.
В часточках тимуса збільшується відносна площа кіркової речовини, зменшується відносна площа мозко
вої речовини, що підтверджується зростанням кірково-мозкового індексу, збільшується товщина капсу
ли, збільшується кількість лімфоцитів у  кірковій речовині, зменшується кількість лімфоцитів у  мозковій 
речовині.
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Вступ. Актуальним соціальним і медичним питанням 
сучасності є опіоідна наркоманія [5]. Опіоіди вже давно 
використовуються в медицині з лікувальною метою. 
Представником опіоїду є налбуфін (нубаін) -  наркотич
ний анальгетик, напівсинтетичний опіоід, похідний фе- 
нантрена [2, 7].

Недостатньо вивчено вплив опіоідів на органи імунної 
системи, зокрема на первинні лімфоїдні органи -  загруд- 
нинну залозу (тимус). У фаховій літературі трапляються 
дані щодо впливу на структурну організацію тимуса пре
паратів та різних шкідливих чинників, зокрема індомета- 
цину, імунофану, левамізолу, циклофосфану, при гіпер
термії, інфузії комбінованих гіперосмолярних розчинів [6, 
9-14], але немає даних щодо впливу наркотичних препа
ратів на цей важливий первинний лімфоїдний орган.

Тимус або загруднинна залоза -  первинний лімфоїд
ний орган імунної системи, у якому відбувається антиген- 
незалежна проліферація та диференціація субпопуляції Т - 
лімфоцитів. Зовні покрита сполучнотканинною 
капсулою, від якої відходять всередину паренхіми кіркові 
перегородки, ділячи її на часточки. Кожна часточка скла
дається з кіркової та мозкової речовин [1, 3, 4, 6].

М ета дослідження. Встановити особливості мікрост- 
руктурної перебудови часточок тимуса щурів через 2 і 
4 тижні впливу на організм опіоїду налбуфіну.

М атеріали та методи дослідження. Дослідження про
ведено на 19 білих щурах-самцях репродуктивного віку 
масою 80-140 г (1,5-2,0-місячних).

Експериментальні тварини розподілено на 3 групи: пер
ша група (5 тварин) -  інтактні тварини; друга група (5 тва

рин), яким упродовж 1 тижня щоденно вводили внутріш- 
ньоочеревинно опіоід налбуфін у дозі 8 мг/кг, 2 тиждень -  
щоденно 15 мг/кг; третя група (5 тварин), яким упродовж 
1 тижня щоденно вводили внутрішньоочеревинно опіоід 
налбуфін у дозі 8 мг/кг, 2 тиждень -  щоденно 15 мг/кг, 3 
тиждень -  щоденно 20 мг/кг, 4 тиждень -  щоденно 25 мг/кг. 
Контролем слугували 4 білих щури-самці, яким замість 
налбуфіну вводили 0,9 % розчин хлориду натрію. Дозу 
налбуфіну обрано за методикою патенту «Спосіб моде
лювання фізичної опіоїдної залежності у щурів» [8].

Усіх піддослідних тварин утримували в умовах віварію 
Львівського національного медичного університету. 
Дослідження проводили згідно положень «Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, яких викорис
товують в експериментальних та інших наукових цілях 
(Страсбург, 1986), Директивам Ради Європи 86/609/ЕЕС 
(1986), Закону України №3447"IV «Про захист тварин від 
жорстокого поводження», загальних етичних принципів 
експериментів на тваринах, ухвалених Першим націо
нальним конгресом України з біоетики (2001).

Морфометричні дослідження здійснювали, викорис
товуючи систему візуального аналізу гістологічних препа
ратів. Зображення з гістологічних препаратів на монітор 
комп’ютера виводили з мікроскопу MICROmed SEO SCAN 
та за допомогою відеокамери Vision CCD Camera. Морфо
метричні дослідження проведені за допомогою програм 
ВидеоТест-5.0, КААРА Image Base та Microsoft Ехсеї на 
персональному комп’ютері. Дослідження проводили у 
визначені терміни досліду в препаратах забарвлених гема
токсиліном і еозином. Огатистично опрацьовано динамі
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ку змін відносних площ кіркової та мозкової речовин, кірко
во-мозкового індексу, товщини сполучнотканинної капсу
ли, лімфоцитів у мозковій речовині тимуса білих щурів- 
самців, після 2-х і 4-тижневого впливу налбуфіну. Цифрові 
величини відносних площ кіркової та мозкової речовин 
представлені вибірковими середніми та стандартної похиб
ки (M±m) для рівня вірогідності p=95 % за Стьюдентом.

Результати та їх обговорення. Через 2 тижні впливу опіої- 
ду налбуфіну виявлено вірогідне (р<0,05) збільшення на 13,8

% відносної площі кіркової речовини часточок тимуса -  з 60,7 
% до 74,4 %. Відносна площа мозкової речовини часточок 
зменшилася на 13, 8 % -  з 39,3 % до 25,6 % (табл. 1, рис. 1,2).

Товщина сполучнотканинної капсули поступово 
вірогідно збільшується у 2,9 рази- від 30,71 мкм до 88,81 
мкм (табл. 2, рис. 3).

В результаті впливу опіоїду налбуфіну протягом двох 
тижнів показник щільності лімфоцитів на одиницю площі 
різко зріс на 9,9 % у кірковій речовині -  від 4,56 Клімфо итів /100

Таблиця 1
Динаміка змін відносних площ кіркової та мозкової речовин тимуса білих щурів-самців після 2-х та 4-тижневого

впливу налбуфіну (M±m)

Група тварин, 
термін введення налбуфіну

Відносні площі Кірково-мозковий
індекс(КМІ)кіркової речовини,

^ в ід н .к ір к .,%
мозкової речовини,

^ в ід н .м о з к .,%
П ерш а група -  інтактні 
тварини 60,69±1,59 39,31±1,04 1,54±0,11

Д руга група -  через 2 тижні 74,44±2,11 25,56±1,83 2,91±0,47
Третя група -  через 4 тижні 72,11±1,87 27,90±1,43 2,58±0,47

Рис. 1. Динаміка змін відносних площ кіркової та мозкової 
речовин тимуса білих щурів-самців після 2-х та 4-тижневого 

впливу налбуфіну
К -  інтактні тварини; 2Т -  тварини через 2 тижні впливу 

опіоїду; 4Т -тварини через 4 тижні впливу опіоїду.

К 2Т 6Т

Рис. 2. Динаміка змін кірково-мозкового індексу тимуса білих 
щурів-самців після 2-х та 4-тижневого впливу налбуфіну 

К -  інтактні тварини; 2Т -тварини через 2 тижні впливу 
опіоїду; 4Т -тварини через 4 тижні впливу опіоїду; КМІ -  

кірково-мозковий індекс.

Таблиця 2
Динаміка змін товщини сполучнотканинної капсули 
тимуса білих щурів-самців після 2-х та 4-тижневого 

впливу налбуфіну (M±m)

Група тварин, 
термін введення налбуфіну Товщина капсули, мкм

П ерш а група -  інтактні тварини 30,71±2,03
Д руга група -  через 2 тижні 47,27±2,58
Третя група -  через 4 тиж ні 88,81±2,46

К 2Т 4Т
Рис. 3. Динаміка змін товщини сполучнотканинної капсули 

тимуса білих щурів-самців після 2-х та 4-тижневого 
впливу налбуфіну

К -  інтактні тварини; 2Т -  тварини через 2 тижні впливу 
опіоїду; 4Т -тварини через 4 тижні впливу опіоїду.
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Рис. 7. Мікроскопічні зміни тимуса білих шуріе-самціе після 
двотижневого еплиеу налбуфіну: збільшення щільності 

тимоцитіе у  кірковій (1) та мозковій (2) речовинах часточ
ки тимуса; потовщення міжчасточкоеої сполучної тканини 
(3); повнокровні і розширені кровоносні судини; 4 -  артерія; 

5 -  еена. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Збільшення: 
об. х20, ок. х8.

Рис. 8. Мікроскопічні зміни тимуса білих щурів-самців після 
чотиритижневого впливу налбуфіну: зменшення щільності 

тимоцитів (3) мозкової речовини часточки (2), повнокровні 
і розширені кровоносні судини (4); 1 -  кіркова речовина; 2 -  

мозкова речовина часточки; 4 -  гемокапіляр; 5 -  ретикулое- 
пітеліоцити. Забарвлення гематоксиліном і еозином. 

Збільшення: об. х20, ок. х15.

мкм2 до 5,01 N . , /100 мкм2, та на 9,1 % у мозковій речо
вині -  від 1,32 N . ф /100 мкм2 до 1,44 N . фо /100 мкм2

(табл. 3, рис. 3, 4). На рис. 5 і 7 -збільшення щільності лімфо
цитів на одиницю площі, розширені і кровонаповнені судини.

Через чотири тижні впливу показник кількості лімфоцитів 
на одиницю площі незначно збільшується у кірковій речовині 
(на 0,2 %) -  від 5,01 N . .  і /100 мкм2 до 5,02 N і ф і /100 
мкм2, та знижується на 20,8 % у мозковій речовині -  від 1,44 
N ^  /100 мкм2 до 1,14 N ^  /100 мкм2 ( табл. 3, рис. 4).лімфоцитів лімфоцитів
На рис. 6 та 8 -  зменшення щільності лімфоцитів на одиницю 
площі, розширені і кровонаповнені судини.

Висновки.
Після чотиритижневого впливу опіоїду налбуфіну на 

організм щура, в порівнянні з контрольною групою

Рис. 4 -  Динаміка змін кількості лімфоцитів у  кірковій 
та мозковій речовинах тимуса білих щуріе-самціе після 2-х 

та 4-тижнееого еплиеу налбуфіну 
К  -  перша група, інтактні тварини; 2Т -  друга група, 

тварини через 2 тижні еплиеу опіоїду; 4Т -  третя група, 
тварини через 4 тижні еплиеу опіоїду.

Рис. 5. Мікроскопічні зміни загруднинної залози білих щуріе- 
самціе після двотижневого еплиеу налбуфіну: збільшена 

щільність лімфоцитів (2) у  мозковій речовині (1) часточок; 3 
-  повнокровні і розширені кровоносні судини; 4 -  ретикулоепі- 
теліоцит Забарвлення гематоксиліном і еозином. Збільшен

ня: об. х20; ок. х15.

Рис. 6. Мікроскопічна організація тимуса білих щуріе-самціе 
після чотиритижневого еплиеу налбуфіну: зменшується 

щільність тимоцитіе (2) у  мозковій речовині часточки (1); 3 
-  скупчення ретикулоепітеліоцитіе. Забарвлення гематокси

ліном і еозином. Збільшення: об. х40, ок. х15.
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інтактних тварин, в тимусі експериментальних тварин ви
явлено збільшення відносної площі кіркової речовини ча
сточок тимуса від 60,69% (контрольна група) до 72,11% 
(експериментальна група), зменшення відносної площі 
мозкової речовини часточок тимуса 39,31% (контрольна 
група) до 27,9% (експериментальна група), зростання 
кірково-мозкового індексу часточок тимуса від 1,54 (кон
трольна група) до 2,58 (експериментальна група), 
збільшення товщини капсули тимуса від 30,71 мкм (конт
рольна група) до 88,81 мкм (експериментальна група), 
збільшення кількості лімфоцитів у кірковій речовині час
точок тимуса від 4,56 N лімфоцитів/100 мкм2 (контрольна 
група) до 5,02 N лімфоцитів/100 мкм2 (експериментальна 
група). зменшення кількості лімфоцитів у мозковій речо
вині часточок тимуса від 1,32 N лімфоцитів/100 мкм2 (кон
трольна група) до 1,14 N лімфоцитів/100 мкм2 (експери
ментальна група). Це свідчить про те, що в часточках 
загруднинної залози відбувається компенсаторно-пристосу
вальна фаза процесу.
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ОСОБЕННОСТИ МИ КРОСТРУКТУРНЫХ 
ИЗМЕНЕНИЙ ДОЛЕ К  ТИМУСА КРЫС ПОСЛЕ 

ЧЕТЫРЕХНЕДЕЛЬНОГО ВЛИЯНИЯ НА 
ОРГАНИЗМ ОПИОИДА

Гэрапко Т. В.

Ужгородский национальный университет, 
медицинский факультет, кафедра анатомии 
человека и гистологии, г. Ужгород, Украина

В статье приведены данные относительно структур
ных изменений компонентов долек тимуса белых крыс 
в условиях 2-х и 4-недельного воздействия на организм 
налбуфина. Показана динамика изменений относи
тельных площадей коркового и мозгового веществ, кор
ково-мозгового индекса, толщины соединительноткан
ной капсулы, плотности лимфоцитов на единицу 
площади в корковом и мозговом веществах тимуса бе
лых крыс-самцов репродуктивного возраста.

В дольках тимуса увеличивается относительная 
площадь коркового вещества, уменьшается относи
тельная площадь мозгового вещества, что подтвержда
ется ростом корково-мозгового индекса, увеличивается 
толщина капсулы, увеличивается количество лимфоци
тов в корковом веществе уменьшается количество лим
фоцитов в мозговом веществе.

Ключевые слова: крыса, тимус, долька, микро
структура, налбуфЫ.

FEATURES MICROSTRUCTURAL CHANGES 
LOBES OF THE THYMUS OF RATS AFTER OPIOID  

EFFECTS ON THE BODY DURING 4 WEEKS

T. V. Harapko

Uzhhorod National University, Faculty of Medicine,
Department of Human Anatomy and Histology,
Uzhhorod, Ukraine

The article presents research data structural change 
component particles thymus white rats under the influence 
of 2 and 4-week exposure nalbuphine on the body. 
Dynamics of changes in the relative areas of cortex and 
medulla, cortical-cerebral index, the thickness of the 
connective tissue capsule, the number of lymphocytes per 
unit area in the cortex and medulla of the thymus white 
male rat reproductive age.

In the lobules of the thymus increases the relative area 
of cortical substance, is reduced relative size of the 
medulla, as evidenced by the growth of cortical-brain index, 
increases the thickness of the capsule increases the 
number of lymphocytes in the cortex reduces the number of 
lymphocytes in the medulla.

Key words: rat, thymus, slice, microstructure,
nalbuphine.
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