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Shevchuk M.M.  Features of the histological structure and morphometric parameters of the rat liver microcircu-

latory vessels on day 42 of experimental exposure to cannabidiol oil.  

Danylo Halytsky Lviv National Medical University, Communal Institution of the Lviv Regional Council «Lviv Re-

gional Bureau of Forensic Medical Examination», Lviv, Ukraine. 

ABSTRACT. Background. Cannabidiol (CBD) is the main non-psychoactive phytocannabinoid compound found in the 

hemp plant Cannabis sativa, and exhibits neuroprotective, anti-inflammatory, antipain, antibacterial, analgesic and antiepi-

leptic properties. In addition to the existing positive effects of CBD, scientific literature presents the results of experimental 

studies and clinical trials that demonstrate neurological, cardiovascular, reproductive toxicity after long-term use of CBD. 

Studies of hepatotoxicity are also very important. Further studies are needed to determine the effect of CBD on the structure 

and function of the liver, to establish the nature and severity of possible liver damage, in particular the microcirculation bed, 

and the features of hemodynamics to determine the safety of cannabidiol use. Objective: to study the features of the histo-

logical structure and morphometric parameters of the vessels of the liver microcirculatory vessels of rats on the 42nd day of 

experimental exposure to 10% cannabidiol oil. Methods. Experimental studies were conducted on 20 sexually mature white 

nonlinear male rats weighing 180-230 g, aged 5-7 months at the beginning of the experiment. The experimental group 

consisted of 14 rats, which were administered 10% CBD oil (dose 10 mg/kg/day) orally once daily for six weeks. The control 

group consisted of 6 sexually mature white male rats. The animals were kept, cared for, fed, labeled, experimented and 

euthanized in accordance with the requirements of the European Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used 

for Experimental and Other Scientific Purposes (Strasbourg, 1986), Council Directive 2010/63/EU, and Law of Ukraine No. 

3447-IV “On the Protection of Animals from Cruelty”, ethical requirements according to the order of the Ministry of Health 

of Ukraine No. 231 dated 01. 11. 2000 (Protocol No. 7 dated August 29, 2022). The material for the study was liver tissue. 

We conducted histological, immunohistochemical, morphometric studies of the vessels of the liver microcirculatory bed. 

For the study of endothelium, immunohistochemical examination was performed using monoclonal antibodies to CD31 

(Clone JC70A, Thermo Fisher scientific) with appropriate control and visualization using a detection system with diamino-

benzidine chromogen. For quantitative analysis, we performed a morphometric study of the liver microcirculatory bed using 

Aperio ImageScope v12.3.3 software (Leica biosystems, Wetzlar, Germany). Statistical calculations were performed. The 

significance of the difference between the parameters of the study and control groups was checked by the Mann-Whitney 

p(U) test and Pearson p(χ2) test. The difference was considered statistically significant at a minimum significance level of 

p<0.05. Results. As a result of histological and immunohistochemical examination of the vessels of the liver microcircula-

tory bed, it was found that their structural microscopic organization had no pathological changes under experimental expo-

sure to 10% CBD oil at a dose of 10 mg/kg/day for 6 weeks as a dietary supplement to the standard diet. Morphometric 

analysis of the vessels of the liver microcirculatory bed on day 42 of experimental exposure to CBD oil showed no statisti-

cally significant changes in the mean diameters of the interlobular artery, portal, collecting and sublobular veins compared 

to the control group (p>0.05). Conclusion. The results of a comprehensive study of the liver's microcirculatory system after 

6 weeks of experimental exposure to CBD indicate the safety of using 10% CBD oil at a dose of 10 mg/kg/day. 
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Вступ 

Канабідіол (КБД) – це основна фітоканабіно-

їдна непсихоактивна сполука, що міститься в ро-

слині конопель Cannabis sativa, яка походить з 

Центральної Азії і має багате минуле різноманіт-

ного застосування впродовж усієї історії людства 

[1]. Використання канабісу охоплює широкий 

спектр діяльності людини, від його історичного 

значення у виробництві текстилю та паперу до 

його сучасного застосування в медицині та рекре-

ації [2, 3]. 

Взаємодія між фітоканабіноїдами та ендока-

набіноїдною системою у людей та тварин є клю-

човим аспектом їхньої фармакологічної дії. Ендо-

канабіноїдна система – складна сигнальна сис-

тема, яка вперше була відкрита в 1990-х роках Ра-

фаелем Мешуламом разом з дослідниками, що ви-

вчали вплив тетрагідроканабінолу (ТГК), основ-

ної психоактивної сполуки канабісу, на головний 

мозок та ідентифікували ендоканабіноїди. Ендо-

канабіноїдну систему складають власні канабіно-

їди організму, які називаються ендоканабіної-

дами, і клітинні рецептори CB1 та CB2, унікальні 

для канабіноїдів [4]. Рецептори CB1 та CB2 є 

більш поширеними, ніж будь-який інший тип ре-

цепторів в організмі, і відіграють життєво важ-

ливу роль у фізіології організму. Вони присутні 

на клітинних мембранах в тканинах мозку, трав-

ної, серцево-судинної, репродуктивної, імунної та 

інших систем. Усі біологічні ефекти, як терапев-

тичні, так і психоактивні, є результатом активації 

канабіноїдами цих рецепторів в органах і систе-

мах, що також пояснює, чому їхній вплив насті-

льки відрізняється у людей. Завдяки взаємодії з 

канабіноїдними рецепторами CB1 та CB2, фітока-

набіноїди впливають на ключові фізіологічні про-

цеси та підвищують свій потенціал як терапевти-

чних засобів [5, 6]. 

КБД проявляє нейропротекторні, протизапа-

льні, антитромботичні, антибактеріальні, знебо-

лювальні та протиепілептичні властивості, що 

останнім часом привертає все більше уваги [7]. 

КБД використовується для терапії резистентних 

до лікування судом у дітей з тяжкою епілепсією 

Леннокса-Гасто [8]. Рандомізоване контрольо-

ване дослідження показало, що КБД також знижу-

вав частоту нападів у дітей та молодих людей із 

синдромом Драве, іншою формою розвитку епіле-

птичної енцефалопатії [9].  

КБД є перспективною альтернативою для па-

цієнтів, які покладаються на більш небезпечні 

анальгетики на основі опіоїдів для лікування 

болю [7]. КБД полегшує загальний дискомфорт, 

пов'язаний з хронічним болем і запаленням, бло-

куючи активацію цитокінів та хемокінів, які є ос-

новними білками, відповідальними за запальні ре-

акції в організмі [10, 11]. КБД продемонстрував 

ефективність у лікуванні таких станів і захворю-

вань, як артрит, ендометріоз, розсіяний склероз і 

фіброміалгія [12]. Крім того, КБД проявляє ней-

ропротекторну дію, запобігаючи пошкодженню 

нейронів, спричиненому хронічними захворюван-

нями [13]. Діючи як вазодилататор, КБД може по-

легшити біль, пов'язаний зі стенозом та запален-

ням артерій і вен, недостатнім кровообігом [14]. 

КБД часто обирають замість ТГК, найпоширені-

шого інгредієнта канабісу, через відсутність пси-

хоактивних ефектів, таких як галюцинації [15]. 

Крім наявного позитивного впливу КБД, у 

науковій літературі представлено результати екс-

периментальних досліджень і клінічних випробо-

вувань, які свідчать, що КБД може спричиняти 

побічні ефекти і потенційно негативні наслідки 

для здоров'я. Зокрема, численні звіти продемон-

стрували неврологічну, серцево-судинну та ре-

продуктивну токсичність після тривалого вжи-

вання КБД [16-19]. 

Найпоширенішими побічними ефектами при 

застосуванні КБД дозою 20 мг для лікування ди-

тячої епілепсії Леннокса-Гасто та синдрому Драве 

були сонливість, зниження апетиту та діарея [8]. 

Серйозні побічні ефекти та припинення участі в 

дослідженні через підвищення концентрації печі-

нкових амінотрансфераз більше ніж утричі від 

верхньої межі норми частіше спостерігалися в 

групі, яка приймала 20 мг КБД, та серед пацієнтів, 

які одночасно отримували вальпроат [9]. Фарма-

конагляд за печінковими ферментами може зна-

добитися навіть при низьких дозах КБД, оскільки 

в одному недавно проведеному дослідженні під-

вищені печінкові ферменти спостерігалися у чо-

тирьох з 59 учасників після багаторазового перо-

рального прийому 300 мг КБД [20]. Однак, у но-

вішому дослідженні одноразова доза 30 мг КБД 

не вплинула на ферменти печінки [21], тому мо-

жна вважати, що нижчі дози можуть викликати 

менше занепокоєння. Оскільки в літературі опи-

суються клінічні спостереження та експеримента-

льні дослідження з різними результатами, необ-

хідні подальші дослідження впливу КБД на стру-

ктуру і функцію печінки, встановлення характеру 

та виразності можливих пошкоджень печінки, зо-

крема судинного русла на рівні мікроциркуляції, 

особливостей гемодинаміки для визначення без-

пеки застосування канабідіолу. 

Метою роботи було встановити особливості 

гістологічної структури і морфометричні параме-

три судин мікроциркуляторного русла печінки 

щурів на 42-у добу експериментального впливу 

10% олії канабідіолу. 

Матеріали та методи 

Дослідження проводили з використанням 20 

статевозрілих білих нелінійних щурів-самців ма-

сою 180-230 г, віком 5–7 місяців на початок екс-

перименту. Під час експериментального дослі-

дження тварин утримували в умовах віварію 

Львівського національного медичного універси-

тету імені Данила Галицького. Утримання, до-

гляд, годування, маркування, експеримент та ев-

таназію здійснювали з дотриманням вимог Євро-

пейської конвенції щодо захисту хребетних тва-

рин, яких використовують в експериментальних 



______________________________________________________________________________________ 

MORPHOLOGIA • 2025 • Том 19 • № 2  

 

75 

та інших наукових цілях (Страсбург, 1986), Дире-

ктиви Ради Європи 2010/63/ EU, Закону України 

№3447-ІV «Про захист тварин від жорсткого по-

водження», етичним вимогам згідно наказу МОЗ 

України № 231 від 01. 11. 2000 року (протокол №7 

від 29 серпня 2022 року) [22, 23]. 

Основна група склала 14 щурів, яким впро-

довж шести тижнів щоденно один раз на добу пе-

рорально крапельно вводили 10% олію КБД (доза 

10 мг/кг/добу). Контрольну групу склали 6 стате-

возрілих білих щурів-самців. Впродовж прове-

дення експерименту щоденно спостерігали за за-

гальним станом щурів, поведінкою, поїданням 

корму. Усі щури мали стандартний раціон, приз-

начений для лабораторних тварин, і вільний дос-

туп до води. Наприкінці експерименту проводили 

забір матеріалу для патогістологічного дослі-

дження. Матеріалом для дослідження слугувала 

тканина печінки. Шматочки тканини печінки фік-

сували в 10%-му нейтральному формаліні і зали-

вали в парафінові блоки за стандартною методи-

кою [24]. Депарафіновані зрізи товщиною 5±1 

мкм фарбували гематоксилін-еозином, після чого 

вивчали загальну морфологічну картину печінки. 

Крім того, виготовляли напівтонкі зрізи товщи-

ною 0,5-1 мкм з епоксидних блоків за загально-

прийнятою методикою [25]. Напівтонкі препа-

рати (1мкм) забарвлювали метиленовим синім – 

основним фуксином. Імуногістохімічні дослі-

дження проводили на гістологічних зрізах з пара-

фінових блоків, призначених для стандартного гі-

стологічного дослідження. Для дослідження ен-

дотелію судин мікроциркуляторного русла печі-

нки проводили імуногістохімічне дослідження з 

використанням моноклональних антитіл до CD31 

(Клон JC70A, Thermo Fisher scientific) з відповід-

ним контролем і візуалізацією за допомогою сис-

теми детекції з хромогеном діамінобензидином 

[26, 27]. Для загального дослідження гістологіч-

них препаратів, морфометричного дослідження, 

мікрофотографування використовували світлооп-

тичний мікроскоп Leica DM 2500 (Leica 

Microsystems GmbH, Німеччина) з цифровою ка-

мерою Leica DFC450 C (Німеччина) та програм-

ним забезпеченням Leica Application Suit Version 

3.8. Для кількісного аналізу нами проведене мор-

фометричне дослідження мікроциркуляторного 

русла печінкових часточок за допомогою програ-

много забезпечення Aperio ImageScope v12.3.3 

(Leica biosystems, Wetzlar, Німеччина). Статисти-

чні розрахунки проведені в програмі Microsoft 

Office Excel. Достовірність різниці між показни-

ками досліджуваної і контрольної груп переві-

ряли за критерієм Манна-Уітні р(U) і критерієм 

Пірсона p (χ2). Різниця вважалася статистично 

значущою при мінімальному рівні значимості 

р<0,05 [28]. 

Результати дослідження 

При макроскопічному дослідженні суттєвих 

відмінностей тканини печінки у щурів основної та 

контрольної груп не виявлено. Печінка тварин че-

рвоно-коричневого кольору, з гострими краями, 

гладкою, блискучою поверхнею та гомогенною 

на зрізі, зовні покрита сполучнотканинною капсу-

лою. При морфологічному дослідженні печінки 

тварин основної та контрольної групи на 42-у 

добу експерименту із застосуванням світлової мі-

кроскопії структурних відмінностей не виявлено. 

Тканина печінки помірного кровонаповнення, у 

просвіті судин відсутні явища еритроцитарної аг-

регації та сладжу, а також їх гемолізу. Часточкова 

структура, а також балкова будова печінкової па-

ренхіми чітко виражена.  

Гепатоцити полігональної форми з чіткими 

ядрами та контурами. Межі клітин добре помітні 

при фарбуванні гематоксилін-еозином. Визнача-

ються синусоїдний та біліарний полюси. В пери-

нуклеарній ділянці і біля синусоїдного полюса ви-

дно невеликі скупчення дрібнозернистого базофі-

льного матеріалу, що відповідає розташуванню 

зернистої ендоплазматичної сітки. Ядра перева-

жно розташовані в центрах клітин, містять одне 

або кілька ядерець. Більшість ядер правильної 

округлої форми. Хроматин в ядрах гепатоцитів 

знаходився в основному в дифузному стані. В по-

лях зору візуалізувалися двоядерні гепатоцити 

(рис. 1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 1. Гістологічна будова печінки на 42 добу екс-

периментального застосування олії канабідіолу. Збере-
ження структури і форми гепатоцитів, наявність двояде-
рних гепатоцитів з одним або двома добре помітними 
ядерцями. Напівтонкий препарат (1мкм), забарвлення 
метиленовим синім – основним фуксином, ×1000 (імер-
сія).  

 

Як і в контрольній групі, гістологічно діагно-

стували темні гепатоцити, які збиралися невели-

кими групами і розташовувалися біля портальних 

трактів (рис. 2). У тріадах печінкової часточки до-

бре візуалізувалися міжчасточкові артерії, міжча-

сточкові вени, жовчні і лімфатичні протоки. Між-

часточкові артерії належать до артерій м’язового 

типу, наявна внутрішня еластична мембрана і шар 

гладком’язових клітин (рис. 2). При співставленні 

з даними контрольної групи морфологія і морфо-

метричні параметри діаметрів міжчасточкових 
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артерій у більшості випадків основної групи дос-

товірно не відрізнялися від контрольної групи 

(р>0,05). Середній зовнішній діаметр міжчасточ-

кових артерій печінки склав 27,55±1,82 мкм, вну-

трішній – 18,33±1,57 мкм. У портальних трактах 

розташовувались жовчні протоки, які були висте-

лені кубічним епітелієм, що лежав на базальній 

мембрані. Навколо жовчних проток візуалізува-

вся тонкий шар сполучної тканини (рис. 2, 3). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 2. Частина тріади печінки. Наявність невеликих 

груп темних гепатоцитів у портальному тракті. Структура 
міжчасточкової артерії не порушена. Наявність внутріш-
ньої еластичної мембрани, гладком’язових клітин, у про-
світі еритроцити. Напівтонкий зріз, забарвлення метиле-
новим синім – основним фуксином, ×1000 (імерсія). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
Рис. 3. Частина тріади печінки, міжчасточкова вена, 

на базальній мембрані ендотеліоцити витягнутої форми 
з овальним гіперхромним ядром. Напівтонкий зріз, заба-
рвлення метиленовим синім – основним фуксином, 
×1000 (імерсія). 

 

У 6 (42,86[19,06-68,57] %) з 14 спостережень 

в гістологічних препаратах одиничні міжчасточ-

кові артерії були повнокровні, достовірність за 

критерієм Пірсона p (χ2)=0,01, що можна пояс-

нити посиленням притоку крові в тріаді печінки. 

Гілки портальної вени мали діаметр від 289,12 

мкм до 347,23 мкм і розгалужувались на кілька 

порядків, утворюючи міжчасточкові, а гілки між-

часточкових вен поділялися на навколочасточ-

кові, що мали округлу форму і були меншими. Се-

редній діаметр портальної вени дорівнював 

323,27±16,15 мкм. Діаметр міжчасточкових вен 

коливався від 45,13 мкм до 57,47 мкм, а вже їх на-

вколочасточкові гілки мали діаметри від 22,31 

мкм до 26,83 мкм. Середній діаметр міжчасточко-

вих вен дорівнював 50,18±4,05 мкм, а середній ді-

аметр навколочасточкових - 24,36±1,49 мкм. У 5 

(35,71[13,66-61,6] %) з 14 спостережень діагнос-

тувалися одиничні повнокровні міжчасточкові 

вени, проте не встановлено достовірної різниці з 

контрольною групою (р=0,07).  

Система відтоку крові з печінкової часточки 

включає центральну і підчасточкову вени. Гісто-

логічних змін у стінці центральних вен відзначено 

не було. Ендотеліоцити витягнутої овальної фо-

рми, ядра гіперхромні, плескаті, не відрізнялися 

від контрольної групи. Адвентиційна оболонка 

центральної вени містить тоненькі пучки колаге-

нових волокон, переривчаста, формує співустя з 

синусоїдами. Діаметр центральної вени, за ре-

зультатами проведених нами морфометричних 

досліджень, продемонстрував показники від 73,14 

мкм до 96,32 мкм, середній діаметр склав 

84,39±7,53 мкм. У 4 з 14 випадків (28,57%) в оди-

ничних полях зору центральні вени були помірно 

повнокровні з агрегацією еритроцитів у просвіті 

(рис. 4, рис. 5).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
Рис. 4. Центролобулярна зона печінкової часточки. 

Центральна вена помірно повнокровна з агрегацією ери-
троцитів у просвіті, дилатація частини синусоїдів. Цито-
плазма одиничних гепатоцитів містить дрібні вакуолі, 
простежуються ознаки гідропічної дистрофії. Забарв-
лення гематоксиліном та еозином, ×400. 

 

Систему мікроциркуляції печінкової часто-

чки складали синусоїди, які радіально направля-

лися до центральної вени. Діаметр синусоїдів ко-

ливався від 7,34 мкм до 9,90 мкм, середній діа-

метр дорівнював 8,61±0,85 мкм. У 5 (35,71 [13,66-

61,6] %) з 14 спостережень в гістологічних препа-

ратах окремі синусоїди були незначно дилатовані 

і повнокровні, проте з контрольною групою не 

встановлено достовірної різниці, p (χ2)=0,31. За 

гістологічною структурою у синусоїдах відсутня 
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базальна мембрана, стінка яких вистелена ендоте-

ліоцитами з фенестрами і клітинами Купфера. 

Нами була звернена увага на одиничні гепато-

цити, цитоплазма яких містить дрібні вакуолі, 

простежуються ознаки гідропічної дистрофії на 

відміну від контрольної групи (рис. 4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 5. CD31-позитивні ендотеліоцити центральної 

вени і синусоїдів зафарбовані в коричневий колір. 
Центральна вена повнокровна зі збереженим ендоте-
лієм. ІГХ типування ендотелію за допомогою маркера 
CD31, ×600. 

 

У підчасточкових і збірних печінкових венах 

гістологічних змін не діагностовано, також нами 

не виявлено дилатації з гіперемією підчасточко-

вих і збірних печінкових вен, що би вказувало на 

збільшений індекс васкуляризації і порушення 

відтоку крові. У збірних венах з діаметром понад 

300 мкм відзначалася м’язова оболонка. З’єднань 

із синусоїдами такі вени не мали (рис. 6). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Рис. 6. Збірна вена зі збереженим ендотелієм і ная-

вною м’язовою оболонкою. Забарвлення гематоксиліном 
та еозином, ×100. 

 

Нами було проведене порівняння середніх 

показників діаметрів (М±SD, мкм) портальної, мі-

жчасточкової, навколочасточкової, центральної, 

підчасточкової і збірної вен, і також міжчасточко-

вої артерії і синусоїдів на 42 добу експеримента-

льного впливу олії КБД з контрольною групою.  

Достовірної різниці середніх показників діа-

метрів портальної вени основної і контрольної 

груп нами не встановлено (р>0,05). Також нами не 

встановлено достовірної різниці середніх показ-

ників діаметрів підчасточкової і збірної вен 

(р>0,05) (рис. 7). 

 

 

 
 
Рис. 7. Порівняння середніх показників діаметрів портальної, збірної і підчасточкової вен (мкм) на 42 добу експери-

ментального впливу CBD (КБД) з контрольною групою (К.гр.) (М±SD). 

 

Достовірна різниця (р<0,05) з контрольною 

групою нами була встановлена при порівнянні се-

редніх показників діаметрів міжчасточкової і цен-

тральної вен. Проте достовірної різниці середніх 

показників діаметрів навколочосточкової вени 

класичної печінкової часточки з контрольною 

групою нами не встановлено (р>0,05) (рис. 8). 
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Рис. 8. Порівняння середніх показників діаметрів міжчасточкової, навколочасточкової і центральної вен (мкм) на 42 

добу експериментального впливу CBD (КБД) з контрольною групою (К.гр.) (М±SD). 
Примітка: * - достовірна різниця (р<0,05) з контрольною групою. 

 

При співставленні з даними контрольної 

групи середні показники зовнішнього і внутріш-

нього діаметрів міжчасточкових артерій на 42 

добу експериментального впливу КБД достовірно 

не відрізнялися (р>0,05). Достовірна різниця 

(р=0,04) з контрольною групою була тільки вста-

новлена при порівнянні середніх показників діа-

метра синусоїдів (рис. 9). 

 

 
 
Рис. 9. Порівняння середніх показників діаметрів міжчасточкової артерії та синусоїдів (мкм) на 42 добу експеримен-

тального впливу CBD (КБД) з контрольною групою (К.гр.) (М±SD).  
Примітка: * - достовірна різниця (р<0,05) з контрольною групою. 

 

Таким чином, на підставі проведеного гісто-

логічного, в тому числі імуногістохімічного дос-

лідження встановлено, що структурна організація 

судинного компартменту печінкової часточки за 

умов експериментального впливу 10% олії КБД 

(10 мг/кг/добу) впродовж 6 тижнів як дієтичної 

добавки не зазнавала морфологічних змін. Часто-

чково-балкова архітектура печінки була збере-

жена і не відрізнялась від контрольної групи. 

Морфометричний аналіз судин мікроциркулятор-

ного русла печінки на 42 добу експерименталь-

ного впливу олії КБД продемонстрував відсут-

ність статистично значущих змін середніх показ-

ників діаметрів міжчасточкової артерії, порталь-

ної, збірної і підчасточкової вен порівняно з кон-

трольною групою, що вказує про безпечність 

впливу 10% розчину олії КБД. Середні показники 

діаметрів міжчасточкової, центральної вен і сину-

соїдів були незначно достовірно вищі порівняно з 
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контрольною групою. 

Обговорення 

За даними багатьох проведених досліджень 

КБД характеризується потенційними терапевтич-

ними властивостями при різних фізичних та нер-

вово-психічних станах завдяки його протизапаль-

ній, знеболюючій, нейропротекторній, протису-

домній та анксіолітичній дії [29]. У багатьох краї-

нах світу КБД легально використовується для лі-

кування тривоги, депресії, розладів сну, болю і, в 

більш широкому сенсі, для підвищення якості 

життя та благополуччя [30, 31]. Результати двох 

рандомізованих клінічних досліджень, що оціню-

вали безпеку перорального КБД, за участю здоро-

вих добровольців вказують про такі побічні ефе-

кти, як зниження апетиту, діарея, сонливість, се-

дативний ефект, запаморочення, головний біль, 

нудота, блювота, дискомфорт у животі та висип. 

Крім того, було зафіксовано підвищення рівня 

трансаміназ, судоми, млявість та інфекції верхніх 

дихальних шляхів [32, 33].  

У літературі також представлено результати 

клінічного дослідження 16 здорових дорослих, які 

були залучені протягом близько 3,5 тижнів для 

вивчення впливу повторних доз КБД (1 500 

мг/добу) на активність цитохрому Р450 (CYP) 

1А2. У 7 (44%) учасників спостерігалися пікові 

значення сироваткової аланінамінотрансферази 

(АЛТ), що перевищували верхню межу норми. У 

5 (31%) учасників цей показник перевищував вер-

хню межу норми у 5 разів, що відповідає міжна-

родним консенсусним критеріям медикаментоз-

ного ураження печінки. Не було виявлено кореля-

ції між підвищенням рівня трансаміназ та вихід-

ними характеристиками, генотипом CYP2C19 або 

концентрацією КБД у плазмі крові. Всі підви-

щення АЛТ вище верхнього показника норми по-

чалися протягом 2-4 тижнів після початку вжи-

вання КБД. Серед 6 учасників з підвищеним рів-

нем АЛТ, які були виключені з протоколу, деякі 

мали симптоми, схожі на гепатит або гіперчутли-

вість. Автори дійшли висновку, що у здорових до-

рослих, які вживають КБД, може спостерігатися 

підвищення рівня АЛТ у сироватці крові, що від-

повідає медикаментозному ураженню печінки. З 

огляду на продемонстровану міжіндивідуальну 

варіабельність сприйнятливості, клініцисти по-

винні бути уважними до цього потенційного ефе-

кту від вживання КБД, який стає все більш досту-

пним для споживачів у різних формах та дозах, 

що відпускаються без рецепта [34]. 

Висновки 

У результаті проведеного гістологічного та 

імуногістохімічного дослідження судин мікроци-

ркуляторного русла печінки встановлено, що їх 

структурна мікроскопічна організація не зазна-

вала патологічних змін за умов експерименталь-

ного впливу впродовж 6 тижнів 10% олії КБД як 

дієтичної добавки до стандартного раціону з до-

зою 10 мг/кг/добу.  

Морфометричний аналіз судин мікроцирку-

ляторного русла печінки на 42 добу експеримен-

тального впливу олії КБД продемонстрував відсу-

тність статистично значущих змін середніх пока-

зників діаметрів міжчасточкової артерії, порталь-

ної, збірної і підчасточкової вен порівняно з кон-

трольною групою (р>0,05), що вказує про безпеч-

ність впливу 10% розчину олії КБД. 

Перспективи подальших досліджень 

Необхідні подальші експериментальні дослі-

дження для визначення довгострокового впливу 

КБД і встановлення особливостей морфологічної 

організації компонентів судинного компартмента 

печінки. 

Інформація про конфлікт інтересів 

Потенційних або явних конфліктів інтересів, 

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

кації не існує та не передбачається. 

 

 

Літературні джерела 
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Шевчук М.М. Особливості гістологічної структури і морфометричні параметри мікроциркуля-

торного русла печінки щурів на 42-у добу експериментального впливу олії канабідіолу. 

РЕФЕРАТ. Актуальність. Канабідіол (КБД) – це основна фітоканабіноїдна непсихоактивна сполука, 

що міститься в рослині конопель Cannabis sativa, і проявляє нейропротекторні, протизапальні, антитром-

ботичні, антибактеріальні, знеболювальні та протиепілептичні властивості. Крім наявного позитивного 

впливу КБД, у науковій літературі представлено результати експериментальних досліджень і клінічних 

випробовувань, які свідчать про неврологічну, серцево-судинну, репродуктивну токсичність і гепатоток-

сичність після тривалого вживання КБД. Необхідні подальші дослідження впливу КБД на структуру і фу-

нкцію печінки, встановлення характеру та виразності можливих пошкоджень печінки, зокрема судинного 

русла на рівні мікроциркуляції, особливостей гемодинаміки для визначення безпеки застосування канабі-

діолу. Мета. Встановити особливості гістологічної структури і морфометричні параметри судин мікроци-

ркуляторного русла печінки щурів на 42-у добу експериментального впливу 10% олії канабідіолу. Методи. 

Експериментальні дослідження проведені на 20 статевозрілих білих нелінійних щурах-самцях масою 180-

230 г, віком 5–7 місяців на початок експерименту. Основна група склала 14 щурів, яким впродовж шести 

тижнів щоденно один раз на добу перорально крапельно вводили 10% олію КБД (доза 10 мг/кг/добу). Ко-

нтрольну групу склали 6 статевозрілих білих щурів-самців. Утримання, догляд, годування, маркування, 

експеримент та евтаназію здійснювали з дотриманням вимог Європейської конвенції щодо захисту хребе-

тних тварин, яких використовують в експериментальних та інших наукових цілях (Страсбург, 1986), Ди-

рективи Ради Європи 2010/63/ EU, Закону України №3447-ІV «Про захист тварин від жорсткого пово-

дження», етичним вимогам згідно наказу МОЗ України № 231 від 01. 11. 2000 року (протокол №7 від 29 

серпня 2022 року). Матеріалом для дослідження була тканина печінки. Нами проведені гістологічні, іму-

ногістохімічні, морфометричні дослідження судин мікроциркуляторного русла печінки. Для дослідження 

ендотелію проводили імуногістохімічне дослідження з використанням моноклональних антитіл до CD31 

(Клон JC70A, Thermo Fisher scientific) з відповідним контролем і візуалізацією за допомогою системи де-

текції з хромогеном діамінобензидином. Для кількісного аналізу нами проведене морфометричне дослі-

дження мікроциркуляторного русла печінки за допомогою програмного забезпечення Aperio ImageScope 

v12.3.3 (Leica biosystems, Wetzlar, Німеччина). Проведені статистичні розрахунки. Достовірність різниці 

між показниками досліджуваної і контрольної груп перевіряли за критерієм Манна-Уітні р(U) і критерієм 

Пірсона p (χ2). Різниця вважалася статистично значущою при мінімальному рівні значимості р<0,05. Ре-

зультати. У результаті проведеного гістологічного та імуногістохімічного дослідження судин мікроцир-

куляторного русла печінки встановлено, що їх структурна мікроскопічна організація не зазнавала патоло-

гічних змін за умов експериментального впливу впродовж 6 тижнів 10% олії КБД як дієтичної добавки до 

стандартного раціону з дозою 10 мг/кг/добу. Морфометричний аналіз судин мікроциркуляторного русла 

печінки на 42 добу експериментального впливу олії КБД продемонстрував відсутність статистично значу-

щих змін середніх показників діаметрів міжчасточкової артерії, портальної, збірної і підчасточкової вен 

порівняно з контрольною групою (р>0,05). Підсумок. Комплексне дослідження судин мікроциркулятор-

ного русла печінки після 6 тижнів експериментального впливу КБД вказує про безпечність застосування 

10% олії КБД в дозі 10 мг/кг/добу. 

Ключові слова: Канабідіол, КБД, CBD, щури, печінка, мікроциркуляторне русло, гістологія, імуно-

гістохімія, морфометрія. 
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