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Резюме. Застосування опіоїдів є ефективним методом лікування сильного та гострого болю, однак при 
їх неналежному використанні, окрім своїх потужних знеболюючих властивостей, опіоїди зумовлюють 
виникнення значних побічних ефектів. Початкові зміни в організмі людини, що спричинені вживанням нарко-
тичних речовин (опіатів), виявляють у ротовій порожнині, зокрема, у слинних залозах. Наявність цілої низки 
невирішених питань щодо проблем структурної перебудови слинних залоз при вживанні наркотичних середників 
обумовило вибір тематики дослідження. 

Мета. Встановити мікроскопічні особливості піднижньощелепної залози через 5 тижнів експеримен-
тального опіоїдного впливу. 

Матеріали та методи. Дослідження виконано на 15 статевозрілих білих щурах-самцях масою 200–220 
г, віком 4,5–6 місяців, які знаходились в стандартних умовах віварію Львівського національного медичного 
університету імені Данила Галицького. Тварин розподілили на дві групи: експериментальна та контрольна. У 
експериментальній групі тваринам (10 щурів) внутрішньом’язово щоденно вводили опіоїдний анальгетик (нал-
буфін) за схемою: І тиждень – 8 мг/кг, ІІ тиждень – 15 мг/кг, ІІІ тиждень – 20 мг/кг, ІV тиждень – 25 мг/кг, V 
тиждень – 30 мг/кг. Контролем слугували 5 щурів, яким вводили 0,9 % розчин хлориду натрію в об’ємі 1 мл 
впродовж 5 тижнів. Для проведення дослідження ми використовували гістологічний метод.  

Результати. Дані дослідження демонструють глибокі деструктивні зміни в структурній організації 
піднижньощелепної залози через 5 тижнів експериментального введення опіоіду «налбуфіну».  

Висновки. Довготривале введення опіоїду спричиняє незворотні зміни піднижньощелепної залози, 
спричинені його деструктивним та токсичним впливом. 
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Вступ. За офіційними даними ООН у світі 

нараховується біля 250 млн. хворих на наркоманію, від 
якої щодня помирають понад 300 осіб. Серед 
наркотичних середників найбільш небезпечними є 
опіоїди через кількість смертей від розладів, 
пов'язаних із їх вживанням, проте вони залишаються 
одними з найефективніших ліків від болю середньої та 
сильної інтенсивності [1, 2]. На структурний і 
функціональний стан слинних залоз впливає велика 
кількість ліків, що використовуються з 
профілактичною та лікувальною метою, серед них 
особливу увагу привертають наркотики [3-5]. Цей 
вплив призводить не лише до дисфункції слинних 
залоз, але й, як наслідок, до супутніх захворювань 
органів порожнини рота [6]. В основі цього процесу 
лежить зменшення кількості і зміна складу слини, що 
спричиняє порушення бар’єрної функції порожнини 
рота, а РН слини є основним регулятором рівноваги 
динамічного середовища ротової порожнини. На 
основі наведених даних можна зробити висновок про 
наявність цілої низки актуальних питань щодо 
проблем структурної перебудови слинних залоз при 
застосуванні наркотичних середників, а також 
успішного вибору найефективніших методів 
лікування захворювань слинних залоз, що значно 
пов’язане з недостатнім вивченням морфологічних 

особливостей патогенезу патологічних змін під 
впливом опіоїдів. Проведені нами мікроструктурні 
дослідження дають можливість детальніше вивчити 
динаміку морфологічних змін піднижньощелепної 
залози та глибину їхніх проявів за умов опіоїдного 
впливу. 

Обґрунтування дослідження. Наркоманія є 
однією з найбільших проблем суспільства і її поши-
реність щорічно зростає у пропорції до загальної кіль-
кості населення планети. Аналіз фахової літератури 
підтвердив значні деструктивні зміни органів та си-
стем організму при довготривалому опіоїдному впливі 
[7-9]. В органах травної системи, зокрема слинних за-
лозах, виявлені найбільш ранні патологічні прояви, 
спричинені впливом опіоїдів. Дисфункція слинних за-
лоз призводить до негативних наслідків, які полягають 
у погіршенні гігієни, у результаті чого збільшується 
вміст зубного нальоту і мікрофлори, спостерігається 
послаблення резистентності емалі, погіршується 
місцевий імунітет, проявляється шкідливий вплив на 
гомеостаз порожнини рота [10]. Це зумовлює необ-
хідність подальшого вивчення динаміки виникнення 
деструктивних процесів та морфологічної трансфор-
мації структури органів шлунково-кишкового тракту. 

Метою наших досліджень було встановити 
мікроскопічні особливості піднижньощелепної залози 
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через 5 тижнів експериментального опіоїдного 
впливу. 

Матеріали і методи. Дослідження виконано 
на 15 статевозрілих білих щурах-самцях масою 200–
220 г, віком 4,5–6 місяців. Усі тварини знаходились в 
умовах віварію і робота, що стосувалася питань утри-
мання, догляду, маркування та всі інші маніпуляції 
проводилися з дотриманням положень «Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, які використо-
вуються для експериментальних та інших наукових 
цілей» (Страсбург, 1986), «Загальних етичних прин-
ципів експериментів на тваринах», ухвалених Першим 
національним конгресом з біоетики (Київ, 2001). 
Комісією з біоетики Львівського національного 
медичного університету імені Данила Галицького 
встановлено, що проведені наукові дослідження 
відповідають етичним вимогам згідно з наказом МОЗ 
України № 231 від 01. 11. 2000 року (протокол №10 від 
15. 12. 2014 року; протокол №7 від 20 вересня 2021 
року). Тварин розподілили на дві групи: експеримен-
тальна та контрольна. В експериментальній групі тва-
ринам (10 щурів) внутрішньом’язово вводили 
опіоїдний анальгетик (налбуфін) за наступною схе-
мою: І тиждень – 8 мг/кг, ІІ тиждень – 15 мг/кг, ІІІ 
тиждень – 20 мг/кг, ІV тиждень – 25 мг/кг, V тиждень 
– 30 мг/кг [11]. Контролем слугували 5 щурів, яким 
вводили 0,9 % розчин хлориду натрію в об’ємі 1 мл.  

Матеріалом дослідження були препарати 
піднижньощелепних залоз білих щурів, його забір 
здійснювали шляхом виведення тварин з експери-
менту за допомогою диетилового ефіру. Для прове-
дення дослідження ми використовували гістологічний 
метод. Перед фіксацією матеріал промивали у теплому 
фізіологічному розчині і фіксували в 10 % нейтраль-
ному формаліні, впродовж 24 годин. Після фіксації ма-
теріал промивали в проточній воді. Згодом проводили 
зневоднення проводили в етиловому спирті зростаю-
чої концентрації упродовж 20 годин. Просвітлення та 
видалення спирту проводили в органічних розчинни-
ках (хлороформ – 2 порції по 1 годині в кожній). Про-
сочування препаратів парафіном проводили у 2 чаш-
ках при температурі 56° С упродовж 2 годин, після 
чого препарати заливали у парафінові блоки. Із па-
рафінових блоків на мікротомі МС-2 виготовляли 
гістологічні зрізи піднижньощелепної залози товщи-
ною 5–7 мкм, які забарвлювали гематоксилін-еозином 
за загальноприйнятим методом. Гістологічні препа-
рати вивчали на світловому мікроскопі МБИ-1 при 
збільшенні х 40, х 100, х 200, х 400, х 800. Структурні 
компоненти на зрізах піднижньощелепної залози фо-
тографували на цифровому фотоапараті Olympus FE 
210. Дослідження були проведені в лабораторії елек-
тронної мікроскопії Львівського національного 
медичного університету імені Данила Галицького. 

Результати дослідження. При проведенні за-
бору матеріалу через 5 тижнів експерименту нами 
було виявлено дисциркуляторні процеси у піднижнь-
ощелепній залозі, що проявлялись розширенням та пе-
реповненням кров’ю міжчасточкових (рис. 1), а також 
внутрішньочасточкових венул (рис. 2, рис. 3). Ознаки 
стазу, виражене склеювання еритроцитів та незначний 
периваскулярний набряк спостерігали у венулах, ар-
теріолах і капілярах. У периацинарній стромі, а також 
у міжчасточковій сполучній тканині виявляли багато 

лімфоцитів, плазматичних клітин, мастоцитів та 
нейтрофілів. У кінцевих білкових та змішаних секре-
торних відділах візуалізувались поодинокі некротизо-
вані сероцити. Просвіти більшості внутрішньочасточ-
кових та міжчасточкових проток були розширеними з 
великою кількістю в них неоднорідного базофільного 
секрету. 

 

 
 

Рис. 1. Гістологічний препарат піднижнь-
ощелепної залози. Розширена та переповнена ерит-

роцитами міжчасточкова венула (1) та ущільнення 

секрету в міжчасточкових вивідних протоках (2). 

Забарвлення гематоксиліном та еозином. 

Збільшення х1000. 

 

 
 

Рис. 2. Гістологічний препарат піднижнь-

ощелепної залози. Розширена й переповнена ерит-

роцитами внутрішньочасточкова венула (1) та 

ущільнення секрету в просвіті посмугованої про-

токи (2). Забарвлення гематоксиліном та еозином. 

Збільшення х400. 

 
Патологічні зміни внутрішньочасточкових 

проток характеризувались розвитком вакуольної дис-
трофії та некрозом епітеліальних клітин (рис. 4, 
рис. 5). Прояви дистрофічних та некротичних змін 
епітеліального пласту вставних та гранулярних проток 
були більш вираженими в ділянках, що прилягали до 
гіперемійованих судин і проявлялись не лише некро-
зом епітеліоцитів, але й руйнуванням базальної мем-
брани.  
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Рис. 3. Гістологічний препарат піднижнь-

ощелепної залози. Розширена і переповнена ерит-

роцитами внутрішньочасточкова венула (1) та 

ущільнення секрету в просвіті посмугованої про-
токи (2). Забарвлення гематоксиліном та еозином. 

Збільшення х400. 

 

 
 

Рис. 4. Гістологічний препарат піднижнь-

ощелепної залози. Вакуольна дистрофія епітелію 

гранулярної протоки (1). Забарвлення 

гематоксиліном та еозином. Збільшення х400. 

 

 
 

Рис. 5. Гістологічний препарат піднижнь-

ощелепної залози. Вакуольна дистрофія епітелію 

гранулярної протоки (1). Забарвлення ге-
матоксиліном та еозином. Збільшення х1000. 

 

Обговорення результатів. Хронічна 
наркотична інтоксикація супроводжується значними 
ураженнями органів травної системи. Наявність 
карієсу, що характеризується дистрофією пульпи, 
склероз судин ясен та виникнення гострих ерозій 
слизової оболонки шлунку – ці симптоми з боку 

травної системи часто спостерігаються у 
наркозалежних осіб [12]. У літературі трапляються 
повідомлення про вплив опіоїдів на органи ротової 
порожнини, зокрема, на язик та компоненти 
пародонту, що характеризуються значними 
порушеннями трофіки складових, розвитком застійних 
явищ і прогресування ознак гіпоксії тканин [13]. У 
нашій експериментальній роботі ми спостерігали 
схожі структурні зміни піднижньощелепної залози, 
зокрема, дисциркуляторні процеси, що 
супроводжувались стазом і дилятацією судинного 
русла, дистрофічні та некротичні зміни кінцевих 
білкових та змішаних секреторних відділах тощо. Такі 
зміни структурної організації піднижньощелепної 
залози можуть стати причиною дисбалансу 
кількісного і якісного складу слини і, як наслідок 
цього, порушення гомеостазу ротової порожнини та 
верхніх відділів шлунково-кишкового тракту. 

Висновки. Результати проведеного дослі-
дження демонструють негативний вплив довготрива-
лої дії опіоїду на структурну організацію піднижньо-
щелепної залози і є схожими зі змінами інших органів 
та систем організму за тривалого впливу опіоїду. Пус-
ковими і першочерговим механізмами у цьому процесі 
є дисциркуляторні явища з подальшим наростанням 
незворотних деструктивних змін. Дані наукової ро-
боти мають широке практичне та теоретичне значення 
для морфологів, патоморфологів та стоматологів в ас-
пекті розробки нових методів діагностики, профілак-
тики та лікування патології слинних залоз у хворих на 
опіоманію та дають можливість встановити безпечні 
терміни використання «налбуфіну».  
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Abstract. The use of opioids is an effective 
method of treatment for severe and acute pain; however, 
when they used inappropriately, in addition to their pow-
erful pain-relieving properties, opioids cause significant 
side effects. The initial changes in the human body caused 
by the use of narcotic substances (opiates) are detected in 
the oral cavity, in particular, in the salivary glands. The 

earliest manifestations of pathological changes in the oral 
cavity are caries, stomatitis, gingivitis, periodontitis and 
xerostomia. Based on the results of our research and the 
study of the effect of opioids on other organs, we can con-
clude that long-term use of opioids has a significant nega-
tive effect on the structure of the submandibular gland and 
homeostasis of the oral cavity as a whole. The presence of 
a number of unsolved questions regarding the problems of 
structural reconstruction of the salivary glands during the 
use of narcotic agents, as well as the possibility of select-
ing the most effective methods of treatment and prevention 
of salivary gland diseases determined the choice of this re-
search topic.  

Materials and methods. The research was per-
formed on 15 mature, white, male rats with body weight 
200–220 g, aged 4.5–6 months, which were kept under 
standard conditions at the vivarium of the Danylo Halytsky 
Lviv National Medical University. Animals were divided 
into two groups: experimental and control. In the experi-
mental group, animals (10 rats) were daily administered an 
opioid analgesic (nalbuphine) intramuscularly according 
to the following schedule: 1st week – 8 mg/kg, 2nd week 
– 15 mg/kg, 3rd week – 20 mg/kg, 4th week – 25 mg/kg, 
V week – 30 mg/kg. Controls were 5 rats that were injected 
with 0.9% sodium chloride solution in a volume of 1 ml 
for 5 weeks. We used the histological method to conduct 
the research. 

Results. Damage to the organs of the oral cavity 
and the submandibular gland, in particular, is an element 
of comorbid pathology caused by long-term use of opioids. 
During the 5-week administration of the opioid, we ob-
served irreversible destructive changes in the structural or-
ganization of the submandibular gland, which was charac-
terized by the dilation of the vessels of the microcircula-
tion, dystrophic and necrotic changes of the final serous 
and mucous secretory acini, necrosis of serocytes. Such 
pathological processes in the structural organization of the 
submandibular gland can cause an imbalance in the quan-
titative and qualitative composition of saliva and, as a re-
sult, a violation of the homeostasis of the oral cavity and 
the upper parts of the gastrointestinal tract. 

Conclusions. The results of the research demon-
strate the negative impact of long-term opioid exposure on 
the structural organization of the submandibular gland and 
are similar to changes in other organs and body systems 
during long-term opioid exposure. The damage to micro-
circulation vessels is the starting and primary mechanisms 
in this process with the subsequent increase of irreversible 
destructive changes of the submandibular gland. The data 
of the scientific work have a wide practical and theoretical 
significance for morphologists, pathomorphologists and 
dentists in the aspect of developing new methods of diag-
nosis, prevention and treatment of salivary gland pathol-
ogy in patients with opiomania and make it possible to es-
tablish safe terms of use of «nalbuphine». 
 

Keywords: submandibular gland, salivary 
glands, opioid. 
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