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Актуальність. Однією з основних глобальних 
проблем охорони здоров’я є цукровий діабет (ЦД) [1]. 
Станом на 2021 р. глобальна поширеність ЦД стано-
вила 10,5 % (536,6 млн осіб) [2]. Очікується, що цей 
показник у 2045 р. збільшиться до 12,2 % (783,2 млн 
осіб). Діабетична ретинопатія (ДР) є частим усклад-
ненням ЦД, вона вражає одного з трьох людей із діабе-
том і залишається основною причиною сліпоти серед 
дорослого працездатного населення [1].

У розвитку ДР мають значення різні патофізіоло-
гічні процеси, зокрема гіпоксія та оксидативний стрес 
із накопиченням реактивних форм кисню та продуктів 
перекисного окислення, запалення з утворенням інтер-
лейкінів та факторів росту (передусім васкулоендоте-
ліального фактора росту – VEGF), активація протеїн-
кінази С та гексозамінового шляху [3, 4]. Ці процеси 
зумовлюють пошкодження мітохондрій, клітинний 
апоптоз, запалення, перекисне окислення ліпідів, а 
також структурні та функціональні зміни сітківки, що 
призводить до мікросудинних порушень у вигляді нео-
васкуляризації та набряку тканин [4].

Порушення метаболічних процесів спричиняє спе-
цифічні судинні ураження, що стосуються дрібних 

судин (мікроангіопатія) й охоплюють прекапілярні ар-
теріоли, капіляри та дрібні вени [5]. Спостерігається 
втрата перицитів, потовщення базальної мембрани, 
пошкодження та проліферація ендотеліальних клітин. 
Паралельно із судинними процесами запускається не-
йроретинальна дегенерація у вигляді апоптозу амакри-
нових клітин і клітин Мюллера, реактивного гліозу та 
збільшення товщини шарів сітківки [5].

З огляду на відомі патогенетичні шляхи розвитку 
ДР сучасні підходи до її лікування включають розроб-
ку систем повільного вивільнення стероїдів та анти-
VEGF препаратів [6]. Їх дію доцільно доповнювати 
пригніченням шляху ангіопоетину-2, наприклад, через 
блокаду його рецепторів Tie-2 [6].

Як доповнення до традиційних схем лікування ДР 
із застосуванням анти-VEGF терапії перспективним 
є використання інгібіторів рецепторних протеїнкіназ 
(ІПК) [6]. В експериментальних дослідженнях вста-
новлено, що застосування інгібітора тирозинових про-
теїнкіназ іматинібу у щурів з ЦД 1-го типу (стрепто-
зотоциновий діабет) гальмувало експресію та вміст 
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Мета – вивчити вплив блокади рецепторних протеїнкіназ із застосуванням муль-
тикіназного інгібітора сорафенібу на морфогенез експериментальної діабетич-
ної ретинопатії (ДР).
Матеріал та методи. У 60 тримісячних самців щурів лінії Wistar моделювали ДР 
шляхом одноразового введення стрептозотоцину (50 мг/кг; Sigma-Aldrich, China). 
Щури були розподілені на 3 групи (по 20 тварин): контрольну, із введенням інсулі-
ну (30 Од; NovoNordisk A/S, Bagsvaerd, Denmark) та з введенням інсуліну і сорафе-
нібу (55 мг/кг; Сipla, India). Для визначення початкових показників використано 5 
інтактних тварин. Тварин виводили з експерименту через 7, 14, 28 діб та 3 місяці, 
морфологічні дослідження проводили після забарвлення парафінових зрізів сіт-
ківки гематоксиліном та еозином, а також барвником азан трихром (BIOGNOST 
Ltd, Хорватія).
Результати. При моделюванні ДР у тварин через 7 діб спостерігались загальні 
ознаки діабетичного пошкодження сітківки у вигляді судинних порушень, тка-
нинного набряку та ділянок ішемії. Пізніше формувалися специфічні ознаки ДР: 
численні мікроаневризми по внутрішній поверхні сітківки, дегенерація гангліонар-
них клітин, реактивний гліоз, утворення клітинних проліфератів у зовнішніх ша-
рах та потовщення внутрішньої обмежувальної мембрани з накопиченням грубих 
волокон. Лікування інсуліном зменшувало всі прояви діабетичного пошкодження 
сітківки, тоді як дія сорафенібу суттєво знижувала загальні ознаки та запобіга-
ла розвитку специфічних проявів ДР.
Висновок. Таким чином, блокада клітинних протеїнкіназ дозволила запобігти роз-
витку ознак ДР, що обґрунтовує подальше дослідження механізмів такого впливу 
та можливостей застосування цього підходу для лікування ДР.
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у тканинах сітківки VEGF та індукованого гіпоксією 
фактора (HIF-1α) [7], а також знижувало експресію 
каспази-3 (особливо у гангліонарних та мюллерових 
клітинах) та підвищувало рівень антиапоптичних біл-
ків Bax і Bax-xl у тканинах сітківки [8].

Нами продемонстрований стійкий гіпоглікемічний 
ефект мультикіназного ІПК сорафенібу в моделях ЦД 
1-го та 2-го типів (тривала жирова дієта з введенням 
низьких доз стрептозотоцину) [9]. Гіпоглікемічний 
ефект сорафенібу може бути зумовлений зниженням 
експресії ферментів глюконеогенезу шляхом блокуван-
ня сигнального протеїнкіназного шляху ERK/c-MYC 
[10]. Сорафеніб (BAY-43-9006, Nexavar®) був розро-
блений компанією Bayer (США) як протипухлинний 
препарат та схвалений FDA США для лікування нео-
перабельної гепатоцелюлярної карциноми та прогре-
суючої нирково-клітинної карциноми.

За умов гіперглікемії сорафеніб активує AMP-
активовану протеїнкіназу (AMPK) у культивованих 
клітинах гепатоцелюлярної карциноми, що спричиняє 
ефект Варбурга та сприяє катаболізму для відновлен-
ня енергетичного гомеостазу [11]. В експерименті він 
ефективно гальмував прогресування неалкогольно-
го стеатогепатиту у мишей та мавп через індукцію 
м’якого мітохондріального роз’єднання та подальшу 
активацію АМPK [12].

Наведені дані обґрунтовували актуальність прове-
дення цього пілотного дослідження можливого впливу 
ІПК на розвиток морфологічних проявів експеримен-
тальної ДР. На першому етапі дослідження, на нашу 
думку, доцільно було отримати принципову відповідь 
на питання: чи впливає сорафеніб на морфогенез екс-
периментальної діабетичної ретинопатії?

Мета: вивчити вплив блокади рецепторних проте-
їнкіназ із застосуванням мультикіназного інгібітора 
сорафенібу на морфогенез експериментальної діабе-
тичної ретинопатії.

Матеріал та методи
У дослідженні дотримувалися нормам та прин-

ципів Директиви 2010/63 ЄС щодо захисту тварин, 
Гельсінкської декларації (2008) та вимог Закону Укра-
їни «Про захист тварин від жорстокого поводження» 
(№1759-VI від 15.12.2009). Дослідження також отри-
мало позитивний Експертний висновок Комісії з пи-
тань біоетичної експертизи та етики наукових дослі-
джень при Національному медичному університеті 
імені О.О. Богомольця. Тварин утримували в умовах 
віварію на стандартному раціоні.

До дослідження залучили 60 тримісячних самців 
щурів лінії Wistar вагою 140–160 г. Цукровий діабет 
(ЦД) 1-го типу моделювали шляхом одноразового вну-
трішньоочеревинного введення стрептозотоцину (50 
мг/кг; Sigma-Aldrich, China), розчиненого у холодно-
му 0,1 М цитратному буфері (рН 4,5). Рівень глікемії 
контролювали кожні три доби за допомогою глюкоме-
тра та одноразових тест-смужок (ACCU-Chek Instant, 

Roche, Germany) у крові, взятій з хвостової вени на-
тще. Через 3 доби після ін’єкції рівень глюкози в кро-
ві тварин становив не менше ніж 15 ммоль/л. Про-
тягом експерименту у тварин спостерігали виражену 
полідипсію, поліурію, кетон- та глюкозурію, а також 
суттєву втрату ваги, що підтвердило адекватність за-
стосованої моделі відтворення інсулінозалежного ЦД з 
кетозом у щурів. У цьому дослідженні тварин спосте-
рігали протягом 3 місяців. Для визначення початкових 
показників додатково використали 5 інтактних тварин.

Через 7 діб тварин зі стійкою гіперглікемією слі-
пим рандомізованим методом розділили на 3 групи по 
20 особин. У першій групі (контроль) лікування гіпер-
глікемії не проводили. У другій групі тваринам через 
день внутрішньоочеревино вводили інсулін короткої 
дії (Actrapid HM Penfill, Novo Nordisk A/S, Denmark) у 
дозі 30 ОД. У третій групі тваринам вводили інсулін за 
тією ж схемою, що й у другій групі, а також щоденно 
per os вводили водний розчин препарату Сораніб (со-
рафеніб 200 мг; Сipla, India) у дозі 50 мг/кг.

Тварин виводили з експерименту через 7, 14, 28 
діб та 3 місяці (по 5 особин у кожен термін) шляхом 
смертельної ін’єкції тіопенталу (75 мг/кг) та декапіта-
ції. Після ін’єкції тіопенталу та декапітації проводили 
двобічну енуклеацію. Для морфологічних досліджень 
очі фіксували у 10% розчині нейтрального формаліну 
та заливали в парафін. З парафінових блоків на рота-
ційному мікротомі НМ 325 (Thermo Shandon, Велика 
Британія) виготовляли серійні гістологічні зрізи тов-
щиною 2–3 мкм. Для світлооптичних досліджень се-
рійні парафінові зрізи забарвлювали гематоксиліном та 
еозином, а також барвником азан трихром (BIOGNOST 
Ltd, Хорватія) [13]. При такому фарбуванні ядра клітин 
набувають червоного кольору, нервові волокна та глія 
– відтінків червоного, а елементи сполучної тканини, 
що містять колаген, –відтінків синього кольору. У до-
ступній літературі нам не вдалося знайти приклади 
фарбування сітківки щурів з ЦД цим барвником.

Патогістологічні дослідження виконали на базі ка-
федри морфології, клінічної патології та судової меди-
цини Національного університету охорони здоров’я 
України (завідувач – проф. Дядик О. О.). Мікроскопіч-
не дослідження та фотоархівування проводили із ви-
користанням світлооптичного мікроскопа ZEISS (Ні-
меччина) з системою обробки результатів Axio Imager.
A2 при збільшенні об’єктивів у 5, 10, 20, 40 разів, бі-
нокулярної насадки у 1,5 раза та окуляра у 10 разів з 
камерами Сarl Zeiss ERc 5s, Primo Star та Axiocam 105 
color та світлооптичного мікроскопа Olimpus BX 40.

Результати
Морфогенез розвитку ДР протягом періоду спосте-

реження представлений на рисунку 1. Спостерігалося 
зниження щільності клітин у ядерних шарах, тканин-
ний набряк всіх шарів сітківки, який був найбільш 
вираженим у внутрішньому плексіформному шарі, а 
також ділянки ішемії з вакуолізацією цитоплазми не-



 ISSN 0030-0675. Офтальмологічний журнал. 2025. № 1 (522)

	 	 49

рвових клітин. Судини сітківки та хоріоїдальної обо-
лонки були розширені, подекуди з явищами мікро-
тромбоутворення.

У шарах нервових волокон та гангліонарних клітин 
виявлені численні судинні аномалії у вигляді мікро-
аневризм (позначені чорними стрілочками на рис. 1). 
Щільність гангліонарних клітини знижувалася, вони 
набували ознак дегенерації, клітинного набряку та 
пікнозу ядер. Ці зміни прогресували з 7-ї доби до 3-го 
місяця спостереження (див. рис. 1а-с). На останньому 
терміні відзначалася виражена дискомплексація шарів 
сітківки (див. рис. 1d). Причинами цього можна вважа-
ти значний набряк та утворення у зовнішньому ядер-
ному шарі сітківки клітинних проліфератів у вигляді 

щільних скупчень базофільних клітин. Також привер-
тало увагу прогресивне ущільнення та потовщення 
внутрішньої обмежувальної мембрани з накопиченням 
грубих базофільних волокон, що чітко видно при вели-
кому збільшенні (позначено білою зірочкою на рис. 2c).

 Розширені мікросудини на внутрішній поверхні 
сітківки спостерігалися й у інтактних тварин (чорна 
стрілка на рис. 2а), однак вони мали невеликий діа-
метр, тонку стінку та один просвіт. На відміну від них, 
мікроаневризми зазвичай містили декілька просвітів, 
огорнутих щільною мембраною, і були більш числен-
ними (див. білі стрілочки на рис. 2b та 2с). Також чітко 
виявлявся міжклітинний набряк та поширені зони іше-
мії. Щільність гангліонарних клітин зменшувалася по-

Рис. 1. Мікропрепарати сітківки щурів 1-ї (контрольної) групи: а – через 7 діб; b – 14 діб; c – 28 діб; d – 3 місяці спосте-
реження; забарвлення гематоксилін-еозин; ×200. На (а) – помітний набряк усіх шарів сітківки, особливо внутрішнього 
плексіформного шару з численними ділянками ішемії; розрідження нейронів та виражений набряк ядерних шарів; 
застій крові та ектазія венул сітківки та хоріоїдального сплетіння. На (b) і (с) – наростає розрідження ядерних шарів 
і розпушення нервових волокон; екстрацелюлярний набряк клітин та дегенерація гангліонарних клітин; витончення 
та втрата будови сегментів шару фоторецепторів. На (d) – вогнища ангіогенезу вздовж внутрішньої поверхні сітківки 
(чорна стрілочка), виражена дискомплексація шарів сітківки.
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рівняно з контролем, вони набували ознак дегенерації, 
тоді як кількість та розмір астроцитів збільшувалися за 
типом реактивного гліозу. 

Дія інсуліну (рис. 3а) та інсуліну із сорафенібом 
(рис. 3b) відрізнялися менш вираженим розвитком 
ранніх проявів ДР. Так, у другій групі щільність клітин 
ядерних шарів порівняно з інтактною сітківкою візу-
ально не знижувалась, набряк і ділянки ішемії в шарах 
сітківки були практично відсутні. Натомість спостері-
галось візуальне зниження щільності гангліонарних 
клітин та дискомплексація зовнішніх шарів сітківки 
(рис. 3а).

У третій групі комбіноване введення інсуліну та 
сорафенібу попереджало розвиток ранніх проявів ДР 
(рис. 3b). Сітківка загалом мала нормальну структуру, 

а характерних для контрольної групи ознак ДР не було 
виявлено. Специфічних ранніх ознак ДР – вогнищ ан-
гіогенезу та клітинних проліфератів – також не спосте-
рігалося.

Для уточнення особливостей діабетичного морфо-
генезу сітківки нами було проведене дослідження мі-
кропрепаратів сітківки із застосуванням барвника азан 
трихром, що використовується для диференціації еле-
ментів нервової тканини [13]. Як показали результати, 
отримані на мікропрепаратах інтактних щурів, кліти-
ни зовнішнього ядерного шару (палички і колбочки) 
забарвлювалися у рудий колір. Нейрони внутрішнього 
ядерного шару та гангліонарні нейрони мали поліхро-
матофільне забарвлення, а астроцити шару нервових 
волокон набували чіткого рожевого кольору (рис. 4а). 

Рис. 2. Мікропрепарати сітківки щурів першої (контрольної) групи: а – сітківка інтактного щура; b – 14 діб; c – 3 місяці 
спостереження; забарвлення гематоксилін-еозин; ×400. На (а) – нормальна будова шарів сітківки. На (b) – розширений 
капіляр (чорна стрілка) та вогнища ангіогенезу (біла стрілка), виражений набряк на внутрішній поверхні сітківки, 
потовщення внутрішньої обмежувальної мембрани. На (с) – протяжні муфти новоутворених капілярів на внутрішній 
поверхні сітківки (біла стрілка), гангліонарні клітини гіпохромні, набряклі, подекуди відсутні; численні ядра великих 
астроцитів (астрогліоз), потовщений шар нервових волокон (біла зірочка).

Рис. 3. Мікропрепарати сітківки щурів другої (а) та третьої (b) груп через 3 місяці спостереження; забарвлення гема-
токсилін-еозин; ×400. На (а) – розрідження ядерних шарів та дегенеративні ознаки нейронів сітківки не виражені, вог-
нищ ангіогенезу не зафіксовано, відмічено ущільнення клітин та потовщення зовнішнього ядерного шару, втрата його 
нормальної будови. На (b) – збереження структури сітківки, відсутні вогнищ ангіогенезу у внутрішніх шарах та клітинні 
проліферати у зовнішніх.
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Цікаво, що плексіформні шари та волокна шару нерво-
вих волокон забарвлювалися у синій колір. За кольо-
ром можна було чітко диференціювати внутрішній (си-
ній) та зовнішній (рожевий) сегменти фоторецепторів.

Через 3 місяці у контрольній групі на тлі розвитку 
ознак ДР спостерігалось інтенсивне червоне забарв-
лення клітин зовнішнього ядерного шару, особливо у 
ділянках їх ущільнення та проліферації (рис. 4b). У 
внутрішньому ядерному шарі відмічено велику кіль-
кість клітин із різним забарвленням: крупні округли 
клітини набували синього кольору, переважна біль-
шість клітин булі полігональними та забарвлювалися 
поліхроматофільно, а невелика кількість клітин мала 
червоно-руде забарвлення. Чіткіше виражене синє за-
барвлення спостерігалось у сплетіннях волокон плек-
сіформних шарів та вздовж внутрішньої поверхні 
сітківки. Натомість інтенсивність забарвлення шару 
фоторецепторів значно зменшувалася.

Дія інсуліну, на тлі менших загальних та специ-
фічних ознак ДР, супроводжувалася зниженням інтен-
сивності червоного забарвлення ядерних шарів (див. 
рис. 4с). При цьому сине забарвлення шару нервових 
волокон залишалося досить вираженим. Комбінована 
дія інсуліну та сорафенібу на тлі упорядкування струк-
тури шарів сітківки, показала фактичну відсутність 

ущільнення та нагромадження волокон вздовж вну-
трішньої поверхні сітківки (див. рис. 4d). Це дозволяє 
припустити, що сорафеніб гальмує реактивний астро-
цитарний гліоз за умов ДР.

Таким чином, при моделюванні ЦД 1-го типу вияв-
лялися загальні ознаки ДР, такі як зниження щільності 
нервових клітин, тканинний набряк, ділянки ішемії та 
розширення судин сітківки. До специфічних ознак від-
носилися формування мікроаневризм на внутрішній 
поверхні сітківки, дегенерація гангліонарних клітин, 
реактивний гліоз, утворення клітинних проліфератів у 
зовнішніх шарах та потовщення внутрішньої обмежу-
вальної мембрани з накопиченням грубих базофільних 
волокон. Лікування інсуліном призводило до посла-
блення всіх проявів діабетичного пошкодження сітків-
ки, тоді як застосування сорафенібу суттєво знижувало 
загальні ознаки та запобігало розвитку специфічних 
проявів ДР. Забарвлення азан трихромом дозволило 
чітко диференціювати внутрішній та зовнішній шари 
фоторецепторів, різні клітини ядерних шарів та нерво-
ві волокна на внутрішній поверхні сітківки.

Обговорення
Відомо, що мікроангіопатія сітківки при ЦД супро-

воджується ішемією, неоваскуляризацією, підвищен-

Рис. 4. Мікропрепарати сітківки щурів; забарвлення азан трихром; ×400; а – сітківка інтактного щура; b – перша (контр-
ольна) група; с – друга група; d – третя група через 3 місяці спостереження.



ISSN 0030-0675. Офтальмологічний журнал. 2025. № 1 (522)

52	 	  

ням проникності судин та набряком сітківки [14]. На 
ранніх стадіях ДР метаболічні порушення та оксида-
тивний стрес призводять до накопичення токсинів у 
сітківці, що порушує нервово-судинні взаємовідноси-
ни. Це проявляється застоєм крові у венулярній части-
ні судинного русла сітківки, мікротромбоутворенням, 
набряком та ішемією сітківки [15]. Гостра та стійка 
гіперглікемія, яка формувалася вже з перших діб після 
введення стрептозотоцину, на нашу думку, спричиняла 
первинні токсичні явища, що виявлялися на 7-му добу 
у вигляді застою крові та розширення венул зовніш-
нього плексіформного шару.

Надалі розгортання вторинних механізмів пошко-
дження, переважно гіпоксичного та запального ха-
рактеру, супроводжувалося прогресуванням судинних 
змін із утворенням мікроаневризм. Крім того, прогре-
сія ДР супроводжується мікрокрововиливами, інфарк-
тами нервових волокон («ватні плями»), відкладенням 
ексудату, інтраретинальними аномаліями у вигляді 
безклітинних та неперфузованих капілярів, а також 
підвищенням проникності судин [16].

Також спостерігалися ознаки нейродегенерації, 
такі як витончення та розрідження ядерних шарів, 
загибель гангліонарних клітин та реактивний гліоз. 
Особливе значення мала дегенерація тіл та аксонів га-
гліонарних клітин. Згідно даних [17] вони є найбільш 
вразливими елементами сітківки за умов ЦД. Подібні 
зміни ми фіксували протягом 3 місяців спостереження 
за відсутності лікування.

У наших дослідженнях серед специфічних проявів 
ДР було виявлено утворення  мікроаневризм та клі-
тинних проліфератів. Мікроаневризми є проявом діа-
бетичної мікроангіопатії, а механізм їх розвитку вклю-
чає активацію мікро- та макроглії сітківки (реактивний 
гліоз) продуктами аномального глюкозного метаболіз-
му [5, 15, 17]. 

Активована глія є джерелом чисельних прозапаль-
них цитокінів та факторів росту, зокрема, VEGF, який 
сприяє збільшенню проникності судин, апоптозу пери-
цитів та ендотеліальних клітин, а також неоваскуляри-
зації [5, 16]. Клітинні проліферати, які утворювалися у 
внутрішніх шарах сітківки, були представлені щільно 
розташованими округлими клітинами з інтенсивно за-
барвленою базофільною цитоплазмою. На нашу дум-
ку, можливим механізмом їх виникнення є гліально-
мезенхімальний перехід клітин Мюллера. Відомо, що 
при ДР цей процес є ключовим фіброгенним механіз-
мом [18]. Трансдиференціацію клітин Мюллера у міо-
фібробласти можуть запускати надмірні концентрації 
VEGF та трансформаційного фактора росту (TGF-β), 
які накопичуються у сітківці при ДР. 

Застосування інсуліну призводило до очікуваного 
зниження інтенсивності діабетичного пошкодження 
сітківки, проте як загальні, так і специфічні ознаки ДР 
залишалися наявними.

Ефект сорафенібу характеризувався попереджен-
ням розвитку всіх проявів ДР, що могло пояснюватися 

блокуванням рецепторних протеїнкіназ, зокрема акти-
вованого при ДР сигнального каскаду Ras/Raf-1/MEK/
ERK [19]. Розвиток діабетичної нейродегенерації сіт-
ківки також попереджався через гальмування шляху 
p38MAPK завдяки білку-інгібітору кінази Raf-1 [20]. 
Важливо зазначити, що сигнальний каскад МАРК/
ERK за умов ЦД сприяє активації VEGF та матричної 
металопротеїнази (MMP-9), що призводить до загибе-
лі капілярних клітин сітківки [19].

Отримані у нашому та інших дослідженнях ефекти 
сорафенібу можна пояснити через молекулярні меха-
нізми його дії. Цей препарат є мультикіназним інгібі-
тором проліферації клітин in vitro, який пригнічує вну-
трішньоклітинні сигнальні кінази, зокрема, шлях RAF/
MEK/ERK та рецепторні тирозинкінази. [21]. Дезакти-
вація фосфорилювання білка ERK є одним із механіз-
мів інгібування сорафенібом раку шлунка [22]. Таким 
чином, блокада клітинних протеїнкіназ, шляхом при-
гнічення кіназних каскадів, може гальмувати вплив 
надмірних концентрацій прозапальних чинників та 
факторів росту за умов ДР. Це добре пояснює ефект 
попередження утворення мікроаневризм та клітинних 
проліфератів сітківки при застосуванні сорафенібу.

Таким чином, результати цього дослідження дозво-
ляють припустити, що блокада клітинних протеїнкіназ 
може бути перспективним напрямком патогенетичної 
терапії ДР. Наразі тривають дослідження ефективності 
їх використання у сполученні з анти-VEGF терапією 
[6]. Однак результати нашого дослідження свідчать 
про наявність незалежного ефекту сорафенібу, який 
чітко проявлявся у попередженні проявів ДР. Це може 
мати особливе значення для лікування ДР на ранніх 
стадіях, коли анти-VEGF терапія ще не показана. Без-
умовно, таке припущення потребує подальшого ви-
вчення молекулярних механізмів дії препарату при 
ДР в експериментальних умовах, а також дослідження 
ефекту ІПК при моделюванні ЦД 2-го типу.

Заключення. Встановлено, що при моделюванні 
ЦД 1-го типу у тварин вже на ранніх етапах спостері-
гаються загальні ознаки пошкодження тканин сітків-
ки у вигляді судинних порушень, тканинного набряку 
та ділянок ішемії. Згодом проявляються специфічні 
ознаки ДР: формування мікроаневризм по внутрішній 
поверхні сітківки, дегенерація гангліонарних клітин, 
реактивний гліоз, утворення клітинних проліфератів у 
зовнішніх шарах та потовщення внутрішньої обмеж-
увальної мембрани з накопиченням грубих волокон. 
Лікування інсуліном сприяло зменшенню проявів діа-
бетичного пошкодження сітківки, тоді як застосуван-
ня сорафенібу сприяло збереженню щільності клітин 
у ядерних шарах, попередженню розвитку набряку та 
ішемії, дилатації судин сітківки, а також запобіганню 
формування мікроаневризм, дегенерації гангліонар-
них клітин, реактивного гліозу та утворення клітинних 
проліфератів сітківки.
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