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На сьогоднішній день спостерігається тенденція до зростання кількості хворих залежних від офі-
ційних опіоїдів, які через порушення рецептурного режиму відносно вільно доступні в аптеках. Три-
вале їх застосування викликає суттєві метаболічні зміни, призводить до ранньої інвалідизації і сме-
ртності хворих з опіоїдною залежністю, що потребує вивчення патогенетичних механізмів прогре-
сування множинних поліорганних коморбідних станів. Проаналізовано дані фахової літератури, що 
стосуються структурної реорганізації тканин організму при застосуванні психоактивних речовин, 
зокрема опіоїдних анальгетиків. Показано, що зміни в органах та тканинах залежать від тривало-
сті впливу та дози опіоїдного анальгетика. Згідно з літературними даними, перші порушення ви-
никають уже на початкових етапах експериментального дослідження. Тривалий вплив опіоїдних 
анальгетиків призводить до наростаючих за ступенем виразності дистрофічних змін, які згодом 
переходять у деструктивні. Тому проблематика впливу опіоїдних речовин на морфологічну перебу-
дову органів і систем є актуальною та важливою для сучасної медицини. Багато питань, що сто-
суються структурної перебудови органів за тривалого впливу наркотичних анальгетиків залиша-
ються незавершеними. Тому вивчення структури органів за впливу опіоїдів має суттєве значення 
для подальших досліджень морфологів і клініцистів щодо розробки методів профілактики та ліку-
вання патології, зумовленої тривалим застосуванням опіоїдних анальгетиків. 
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З року в рік відбувається зростання кількості 
осіб, які допускають немедичне вживання психо-
активних речовин, що може бути небезпечним 
для здоров’я. Серед причин, які сприяють цьому 
є широке їх використання в клінічній практиці з 
метою отримання знеболювального та протиза-
пального ефектів [9, 33]. Серед таких агентів є 
препарати опіоїдного ряду, адже неможливо не-
дооцінювати їх ефективність при лікуванні хроні-
чного болю в онкохворих, знеболення в після-
операційний період [46, 48]. Експериментальні 
дослідження свідчать, що тривале вживання 
препаратів, які використовуються для пригнічен-
ня болю, веде до морфофункціональних змін ор-
ганів та систем організму, розвитку медикамен-
тозної, а у випадку вживання препаратів опіоїд-
ної групи і наркотичної залежності [1, 13]. Також 
тривале застосування наркотичних анальгетиків 
викликає глибоку загальмованість загальної ре-
активності організму відносно різноманітних ін-
фекційних процесів, формує хронічну ендогенну 
інтоксикацію із закономірним розвитком фізичної 
залежності [16, 40]. У людей, які тривалий час 
застосовують психоактивні речовини, переважає 
ймовірність летальних випадків через ниркову 
або печінкову недостатність, підвищена смерт-
ність від серцево-судинних захворювань, окрім 
цього, регулярне вживання наркотичних серед-
ників руйнує імунну систему організму [10, 15, 
41]. Одним із механізмів розвитку різної сомати-

чної патології, зумовленої наркотичними препа-
ратами, є їх деструктивний вплив [39]. Тому ва-
жливим для сучасної фармакології та медичної 
науки загалом є вивчення структурної перебудо-
ви органів за впливу психоактивних речовин.  

Хронічне вживання опіоїдних анальгетиків, 
відомо з літературних джерел, призводить до 
виражених структурних та функціональних змін 
нервової системи, які є неспецифічною відповід-
дю на токсичний вплив опіоїдів і проявляються у 
вигляді судинних і метаболічних порушень, та 
ведуть до загибелі нейронів, нейрогліальних клі-
тин і демієлінізації [24, 42]. При електронно-
мікроскопічному дослідженні встановлено, що за 
6 тижневого впливу налбуфіну на променистий 
вінець спостерігається дезорганізація його стру-
ктур та зміни в ланках гемомікроциркуляторного 
русла. Зокрема, нервові волокна набувають не-
правильної форми, страждають гліальні клітини 
променистого вінця, спостерігається вакуольна 
дистрофія їхньої цитоплазми, набряк мітохонд-
рій, виявляли периаксональний набряк та по-
шкодження аксоплазми [51]. Встановили, що бі-
льшість капілярів зруйновані, а в збережених – 
звуження просвітів [52]. На макро-, мікро- та 
електронно-мікроскопічному рівнях дослідження 
кори мозочка за тривалого впливу опіоїду ви-
явили патологічні зміни як ангіоархітектоніки, так 
і структури нейроцитів усіх шарів кори мозочка 
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[3]. Спостерігали глибокі деструктивні зміни з бо-
ку нейроцитів, зокрема їх органел, цитоплазма 
просвітлена, формувалися вакуолі, а також від-
мітили розвиток мікроангіопатій [2]. Морфомет-
ричний аналіз дозволив оцінити ступінь васку-
ляризації кори мозочка за умов введення опіоїд-
ного анальгетика налбуфіну, що свідчить про 
зв’язок між глибиною структурних перетворень 
ланок мікроциркуляторного русла і морфомет-
ричними показниками. Встановлено, що артері-
оли та капіляри кори мозочка вже через 2 тижні 
експерименту були помітно розширеними порів-
няно з контролем, діаметр їх становив 
23,6±0,1мкм при контролі – 20,5±0,2 мкм. Діа-
метр венул незначно дилатований та становив 
31,8±1,0 мкм при контролі – 29,0±3,0 мкм, відпо-
відно збільшувався артеріоло-венулярний кое-
фіцієнт, який становив 0,742±0,005 (контроль – 
0,706±0,003). На 4 тижні введення налбуфіну ді-
аметр петлі становив 6,20±0,27 мкм (контроль – 
5,81±0,21 мкм), щільність сітки обмінних судин – 
54,0±0,7 (контроль – 60,8±5,4), показник трофіч-
ної активності тканини – 44,1±3,5мкм (контроль – 
46,3±3,4 мкм) [4]. 

Оскільки ін’єкційний наркотичний середник 
найчастіше потрапляє в організм внаслідок вну-
трішньовенного або внутрішньом’язового його 
введення, органом, який найперше реагує на йо-
го вплив, є шкіра [7, 20]. В місцях ін’єкції спосте-
рігали гіперпігментацію, що виникала внаслідок 
пошкодження та наслідкового склерозу нижче 
розміщених вен, мікроскопічно спостерігали фі-
броз дерми та інфільтрати з еозинофільними 
лейкоцитами [11]. Виявляли набряк та інфільт-
рацію гіподерми та сітчастого шару дерми, де-
структуризацію сальних та потових залоз, епіде-
рмісу [12]. При тривалому впливі опіоїду ульт-
рамікроскопічно спостерігали прогресування 
змін епідермоцитів і структурних компонентів 
дерми. В зернистому шарі клітини були набряклі, 
їх плазмолема розпушена, в цитоплазмі виявля-
ли на різних етапах розпаду канальці ендоплаз-
матичної сітки, мітохондрії вакуолізовані, спо-
стерігали каріолізис. В остистому шарі епідермі-
су виявляли клітини гіпертрофовані, ядра не-
правильної форми, збільшені, їх нуклеолема 
утворювала численні куполоподібні випини. В 
дермі розвивався склероз [26]. 

З літературних джерел відомо, що морфоло-
гічної перебудови за впливу опіоїду зазнають 
структури нирки [5]. Зокрема, за двотижневого 
введення опіоїдного анальгетика виявляли збі-
льшення ниркових тілець, гіперцелюлярність, 
розширення петель капілярних клубочків та ме-
зангіального матриксу, звуження сечового прос-
тору, що торкались ниркових тілець субкапсуля-
рної зони. В подальшому аналогічних змін за-
знавали ниркові тільця юкстамедулярної зони та 
виявляли проліферацію мезангіоцитів. Нарос-

тання значних структурних змін спостерігали за 
шеститижневого введення опіоїдного анальгети-
ка в ході експерименту, а саме злиття капіляр-
них петель судинних клубочків, розширення ме-
зангіального матриксу, нагромадження еозино-
фільної речовини в міжкапілярних просторах, 
подекуди зрощення капілярних петель з зовніш-
нім листком капсули Шумлянського-Боумена, лі-
мфогістіоцитарну інфільтрацію навколоклубоч-
кової строми. В окремих ниркових тільцях в се-
човому просторі нагромаджувалася білкова ма-
са [45]. В канальцях нефрона, зокрема, перші 
зміни спостерігали в проксимальних звивистих 
канальцях та петлях нефрона, у формі зернистої 
дистрофії епітелію. У епітеліоцитах проксималь-
них звивистих канальців виявлено ознаки зерни-
стої, гіаліново-крапельної дистрофії та виражені 
некротичні зміни, а в епітеліоцитах петель неф-
рона – ознаки зернистої дистрофії та незначні 
некротичні зміни, щодо дистальних звивистих 
канальців то патологічних змін не виявлено [44].  

Особливо чутливими до впливу різних лікар-
ських засобів внаслідок своєї морфофункціона-
льної особливості є органи травної системи. А 
саме, ознаками порушення структурної організа-
ції піднижньощелепної слинної залози внаслідок 
впливу опіоїду були набряк і лімфоцитарна інфі-
льтрація сполучнотканинної строми, дезоргані-
зація білкових та змішаних ацинусів [28]. В стінці 
ободової кишки на мікроструктурному рівні ви-
являли збільшення кількості активних келихопо-
дібних клітин, просвіти кишкових крипт були 
розширені, окремі кишкові залози дезорганізо-
вані та хаотично розміщені [21]. Деструктивні 
зміни на субмікроскопічному рівні виражалися в 
осередковому лізисі ядерної мембрани, зовніш-
ніх мембран і крист мітохондрій та канальців ен-
доплазматичної сітки стовпчастих епітеліоцитів 
та келихоподібних клітин. У гладких міоцитах мі-
офіламенти були деструктуровані, розташовані 
невпорядковано, порушений їх зв’язок з плазмо-
лемою [22].  Цікавими є роботи щодо впливу опі-
оїдних анальгетиків на печінку [35]. Дослідили 
зміни даного органа, при хронічній інтоксикації 
опіоїдами, де виявлено гіпертрофію, а згодом 
дистрофію гепатоцитів, лімфогістіоцитарну інфі-
льтрацію, фокальні некрози та збільшення кіль-
кості апоптозно змінених клітин. В субкапсуляр-
них та перипортальних ділянках формувалися 
порто-портальні містки та розвивався перипор-
тальний фіброз [25]. Методом "нуклеатор" до-
слідили зміни об’єму двоядерних гепатоцитів та 
встановили, що найбільшого розміру гепатоцити 
набувають на другому тижні експерименту, а 
найменшого – на третьому тижні [47]. Важкість 
ушкодження гепатоцитів печінки об’єктивно оці-
нити дозволило ультрамікроскопічне досліджен-
ня, при якому за опіоїдної залежності та низької 
гістологічної активності хронічного гепатиту С 
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виявляли наступні структурні зміни в портальній 
зоні печінкових часточок: помірна лімфомоноци-
тарна інфільтрація портальних трактів, збіль-
шення кількості та активності клітин Купфера, 
дегрануляція клітин ІТО. В центролобулярній 
зоні гепатоцитів встановили виражені відкла-
дення ліпідних гранул, переважно значної щіль-
ності із зміщенням органел, зниження площі гра-
нулярної ендоплазматичної сітки та розширення 
гладкої ендоплазматичної сітки, появу вільних 
рибосом в цитоплазмі, збіднення вмісту глікоге-
ну. При такій залежності в перипортальній зоні 
мала місце висока активність механізмів дегра-
дації ліпідних гранул, що обумовлює значне пе-
реважання відкладення їх в центролобулярній 
зоні у співставленні з перипортальною [31]. 
Встановлено, що характерною морфологічною 
ознакою присутності опіатів є фіброз централь-
них вен [6].  

Щодо впливу наркотичних анальгентиків на 
структуру органів ендокринної системи то вста-
новлено, що структурним еквівалентом поси-
лення продукції кортикостероїдів та їх секреції 
за умов стрес-реакції при алкогольно-
морфіновій інтоксикації наднирникових залоз на 
ультраструктурному рівні є зменшення ліпідних 
включень, посилення гетерогенності клітинного 
пулу, виражене повнокров’я капілярів. Та 
з’ясовано, що найбільш схильна до патологічних 
змін є клубочкова зона кіркової речовини надни-
ркової залози [8]. У щитоподібній залозі найчас-
тіше макроскопічно помітна появи колоїдних ву-
злів та рубців. Мікроскопічно спостерігається те-
нденція до зменшення розмірів фолікулів, поде-
куди вони знаходилися в стані, що нагадує про-
цес ділення: звуження фолікула по діаметру. 
Про низьку функціональну активність органа сві-
дчить стан фолікулярного епітелію і колоїду, а 
саме епітелій потовщений, колоїд розтріскуєть-
ся, інтенсивно сприймаючи кислі барвники, яви-
ща формування макро- та мікрофоллікулярного 
зоба [36]. Структурну перебудову ендокринної 
частини підшлункової залози досліджували при 
тривалому впливі опіоїду [38]. На електронно-
мікроскопічному рівні виявили значні дистрофіч-
ні зміни інсулоцитів, зокрема втрату правильної 
форми, каріопікноз та каріорексис ядер, просвіт-
лення та набряк цитоплазми, розвиток мікрокіс-
тозної дегенерації клітин, розпушення та дезор-
ганізацію базальної мембрани [37]. 

Чутливими щодо впливу опіоїдів є структури 
органа зору, зокрема, судинна оболонка очного 
яблука. За умов довготривалого опіоїдного 
впливу виявлено глибокі деструктивні зміни усіх 
структур її відділів. Товщина судинної оболонки 
змінювалася за рахунок пухкого розміщення ко-
лагенових та еластичних волокон в сполучній 
тканині. Між ними виявляли зменшену кількість 
клітинних елементів, поодинокі фібробласти, 

макрофаги. У війковому тілі шари райдужки чітко 
не диференціювали [34]. Переважали тонкостін-
ні, розтягнені венули, артеріоли були потовщені, 
склерозовані, в капілярах спостерігали агрегацію 
еритроцитів. Характерним був виражений пара-
вазальний набряк [19]. На ультраструктурному 
рівні встановлено, що найглибші зміни відбува-
ються у війкових відростках судинної оболонки 
очного яблука, зокрема розширення капілярів, 
стоншення їх стінок, в них переважали серед-
ньої електронної щільності "проміжні" в стані ін-
терфази і електронної щільності "темні" в стані 
розпаду клітини. В "проміжних" ендотеліоцитах 
спостерігали велику кількість лізосом, комплекс 
Гольджі гіпертрофований, виявлено гігантські 
мітохондрії. "Темні" ендотеліоцити виступали в 
просвіт судин, їх цитоплазма містила багато 
преципітатів і коагулятів, система внутрішніх 
мембран була розпушена і зруйнована [29]. Вна-
слідок тривалого введення опіоїду наростали 
незворотні деструктивні зміни, що характеризу-
валися явищами набряку та поліморфноклітин-
ної інфільтрації райдужки, війкового тіла та вла-
сне судинної оболонки [27]. При впливі опіоїдно-
го анальгетика змінюється й будова структур 
райдужно-рогівкового кута, а саме порушується 
структура епітеліального шару та сполучної тка-
нини. Спостерігаються виражені зміни в мікро-
циркуляторному руслі, що проявляються розши-
ренням просвітів судин та повнокрів′ям, десква-
мацією ендотеліоцитів, появою тромбоцитів, аг-
ранулярних та гранулярних лейкоцитів у просві-
тах, порушення цілісності судинних стінок арте-
ріол та венул [49]. В шарах сітківки опіоїдний 
анальгетик зумовлює вакуольну дистрофію та 
некротичні зміни пігментного епітелію, руйну-
вання фотосенсорних клітин, мікрокістозну деге-
нерацію зовнішнього сітчастого шару, вогнищеві 
некротичні зміни гангліонарних клітин та клітин 
внутрішнього ядерного шару, деструктуризацію 
гемомікроциркуляторного русла сітківки [32]. 

Вживання психотропних речовин негативно 
впливає й на органи імунної системи, що прояв-
ляється зниженням реактивності організму [23]. 
При опіатній наркоманії імунні порушення відріз-
няються стадійністю розвитку та характеризу-
ються інверсією індексу T-хелпери / T-
супресори, зниженням проліферативної актив-
ності лімфоцитів і продукції імуноглобулінів, ат-
рофією T-зон та персистуючою фолікулярною гі-
перплазією B-зон периферичних лімфоїдних ор-
ганів та є причиною розвитку генералізованої 
лімфаденопатії [50]. Структурні зміни мозкової 
речовини часточок тимуса при дії опіоїду вивче-
но за допомогою морфометричного метода, зок-
рема збільшення відносної площі кіркової речо-
вини часточок тимуса від 60,69 % - контрольна 
група до 70,25 % - експериментальна група та 
зменшення відносної площі мозкової речовини 
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часточок тимуса від 39,31 % - контрольна група 
до 29,75 % - експериментальна група. Встано-
вили також зростання кірково-мозкового індексу 
часточок тимуса від 1,54 - контрольна група до 
2,36 - експериментальна група [18]. Мікроскопіч-
но виявляли глибокі зміни стінки гемокапілярів, 
що вели до навколо судинного набряку та кро-
вовиливів [17]. На думку авторів, критеріями діа-
гностики хронічної інтоксикації опіоїдами селезі-
нки, що вживаються внутрішньовенно є гіпер-
плазія фолікулів та збільшення кількості плаз-
моцитів і еозинофілів в білій пульпi [14]. При ма-
кроскопічному дослідженні селезінка збільшена 
з напруженою капсулою, щільна, на розрізі тем-
но-вишнева з підкресленим фолікулярним ма-
люнком [30]. Збільшення відносної площі кірко-
вої речовини і зменшення відносної площі моз-
кової речовини та достовірно максимально зрос-
тав кірково-мозковий індекс за впливу опіоїдів в 
лімфатичних вузлах [43]. 

Проведений аналіз фахової літератури щодо 
структурної дезорганізації органів за впливу опі-
оїдних анальгетиків, без сумніву, відіграє важли-
ву роль в патогенезі цілого ряду захворювань. 
Морфологічні зміни в органах зумовлені вжи-
ванням опіоїдів мають морфофункціональну ос-
нову, що проявляється локалізованою або гене-
ралізованою запальною інфільтрацією. 
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Реферат 
МОРФОЛОГИЧЕСКАЯ ПЕРЕСТРОЙКА ОРГАНОВ ПОД ВЛИЯНИЕМ ОПИОИДНЫХ АНАЛЬГЕТИКОВ. 
Гресько Н. И., Бекесевич А. М., Вильхова И.В. 
Ключевые слова: структура, орган, опиоид. 

На сегодняшний день наблюдается тенденция к росту числа больных, зависимых от официальных 
опиоидов, которые из-за нарушения рецептурного режима относительно свободно доступны в апте-
ках. Длительное их применение вызывает существенные метаболические изменения, приводит к ран-
ней инвалидизации и смертности больных с опиоидной зависимостью, потребует изучения патогене-
тических механизмов прогрессирования множественных полиорганных коморбидных состояний. Про-
анализированы данные специальной литературы, касающиеся структурной реорганизации тканей ор-
ганизма при применении психоактивных веществ, в частности опиоидных анальгетиков. Показано, что 
изменения в органах и тканях зависят от длительности воздействия и дозы опиоидного анальгетика. 
Согласно литературным данным, первые нарушения возникают уже на начальных этапах экспери-
ментального исследования. Длительное воздействие опиоидных анальгетиков приводит к нарастаю-
щим по степени выраженности дистрофическим изменениям, которые впоследствии переходят в де-
структивные. Поэтому проблематика влияния опиоидных веществ на морфологическую перестройку 
органов и систем является актуальной и важной для современной медицины. Многие вопросы, ка-
сающиеся структурной перестройки органов при длительном влиянии наркотических анальгетиков, 
остаются незавершенными. Поэтому изучение структуры органов при воздействии опиоидов имеет 
существенное значение для дальнейших исследований морфологов и клиницистов по разработке ме-
тодов профилактики и лечения патологии, обусловленной длительным применением опиоидных 
анальгетиков. 



Актуальні проблеми сучасної медицини 

Том 20, Випуск 3 (71) 
 

263 

Summary 
MORPHOLOGICAL ORGAN REMODELLING CAUSED  BY OPIOID ANALGESICS 
Hresko N. I., Bekeseych A. M., Vilkhova I. V. 
Key words: structure, organ, opioid. 

Nowadays, there is an increasing tendency towards the number of patients addicted to opioid-related 
drugs, which are relatively freely available in pharmacies due to due to violations of the prescription regula-
tions. Few analgesics have a competitive advantage compared to opioid analgesics, but their prolong taking 
can result in marked metabolic changes leading to the disability and mortality among opioid-addicted pa-
tients. This situation requires in-depth study of pathogenetic mechanisms underlying the development of mul-
tiple organ comorbidities. Our study presents the analysis of data in special literature on structural remodel-
ling of body tissues over the period of psychoactive substance intake, and in particular opioid analgesics. It 
has been found out that that there is a direct correlation between the changes in organs and tissues and the 
duration of exposure and the dosage of opioid analgesics. According to the literature, the first changes oc-
curred in the initial stages of experimental research. Prolonged exposure to opioid analgesics led to serious 
dystrophic changes, which then turned into destructive ones and manifested by cell destruction. Therefore, 
the problem of the impact produced by opioid substances on the morphological remodelling of organs and 
systems is of great medical and social irrelevance. Prolonged use of opioids contributes to the development 
of a chronic endogenous intoxication that results in chronic multiple organ failure. This severe condition re-
sults from morphological alterations, which play an important role in the pathogenesis of a number of dis-
eases. A lot of issues concerning to organ remodelling due to long-term use of narcotic analgesics remain 
are still unclear. Therefore, studying the structure of organs under the impact of opioids is essential for medi-
cal researchers and clinicians in terms of the elaboration of the preventive measure and effective ap-
proaches in treating prolonged opioid addiction.   

 


