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було встановлено, що 1,0–
10,0 мкМ вільної основи дано-
го похідного (І) сприяли за-
тримці першого поділу дріжджів,
який відновлювався впродовж
48 год. Менші концентрації да-
ної сполуки призводили до
віддаленого гальмування про-
цесу розмноження мікроор-
ганізмів, як на першу, так і на
другу добу спільної інкубації.
Що стосується комплексів Zn-I
та Fe-I, то більш висока інгібу-
юча активність була характер-
на для мезо-тетракіс(4-N-ме-
тилпіридил)порфірин тозилату
заліза, який здійснював через
24 год затримку першого циклу
поділу та 48 год — значну від-
далену інактивацію.
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Патогенез формування ту-
було-інтерстиційного синдро-
му нирок зумовлений прямим
колагенезостимулювальним
впливом ангіотензину-2 з роз-
витком дифузного фіброзу
кіркової, мозкової речовин і со-
сочка нирок [5; 6]. За допомо-
гою кореляційно-оптичного
дослідження тубуло-інтерсти-
ційного синдрому можна ви-
явити ступінь розростання ко-
лагену як кристалічної ре-
човини [9; 10]. Водночас кри-
сталічна речовина має цілу
низку фізичних характерис-
тик: інтенсивність, еліптич-
ність, показник двопроменеза-
ломлення, — кожну з яких
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можна оцінити за допомогою
таких показників, як М — се-
редня, D — дисперсія, А —
асиметрія, Е — ексцес [1]. Де-
тальний аналіз кристалічної
речовини нирок як маркера ко-
лагену за умов розвитку тубу-
ло-інтерстиційного синдрому з
використанням вищеперера-
хованих кількісних фізичних
параметрів у кірковій, мозковій
речовинах і сосочку нирок прак-
тично не проводився.

Мета нашої роботи — про-
вести патофізіологічний аналіз
стану кристалічної речовини
нирок як маркера колагену при
кореляційно-оптичному дослі-
дженні за умов розвитку тубу-

ло-інтерстиційного синдрому з
використанням її характерис-
тик: інтенсивність, еліптич-
ність, показник двопроменеза-
ломлення з оцінкою останніх
за допомогою показників: М —
середня, D — дисперсія, А —
асиметрія, Е — ексцес.

Матеріали та методи
дослідження

Досліди проведено на 40
білих нелінійних щурах-самцях
масою 0,16–0,18 кг за умов
гіпонатрієвого раціону харчу-
вання. Тубуло-інтерстиційний
синдром моделювали за допо-
могою одноразового введення
сулеми підшкірно дозою 5 мг/кг
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маси тіла з проведенням до-
слідження на 30-ту добу полі-
уричної стадії нефропатії [4].

Евтаназію тварин виконува-
ли шляхом декапітації під ефір-
ним наркозом.

Для морфологічного під-
твердження розвитку тубуло-
інтерстиційного синдрому про-
водили гістологічні досліджен-
ня з забарвленням депара-
фінованих зрізів за Слінчен-
ком та сріблення за Джонсом
— Моурі [2; 4].

Здійснювали поляризаційне
мікроскопічне лазерне дослі-
дження гістологічних зрізів кір-
кової, мозкової речовин і сосоч-
ка нирок у нормі та  за умов
розвитку тубуло-інтерстиційного
синдрому з кількісним аналізом
кристалічної речовини нирок як
маркера колагену з викори-
станням її характеристик: інтен-
сивність, еліптичність, показник
двопроменезаломлення з оцін-
кою останніх за допомогою по-
казників: М — середня, D —
дисперсія, А — асиметрія, Е —
ексцес в умовних одиницях (ум.
од.). Методика вимірювання ста-
ну поляризації лазерного випро-
мінювання полягає в такому:

— розміщення перед фото-
приймачем поляризатора-ана-
лізатора;

— обертання осі пропускан-
ня поляризатора в межах θ =
= 0°–180°;

— вимірювання максималь-
ного (I(θ) = Imax) та мінімально-
го (I(θ) = Imin) значень інтенсив-
ності пропущеного сигналу;

— розрахунок згідно з зако-
ном Малюса значень азимуту
(α) й еліптичності (β) поляри-
зації за співвідношеннями:
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I = Е2 — інтенсивність, це
енергія хвилі, яку можна вимі-
ряти безпосередньо в експе-
рименті.

n — показник заломлення,
показує, у скільки разів швид-

кість світла в оптичному сере-
довищі менша за швидкість
світла у вакуумі.

∆n — показник двопромене-
заломлення речовини (∆n =
= n0 – nе), є різниця між показ-
ником заломлення звичайної
та незвичайної хвилі.

Параметри еліпсу поляри-
зації (азимут, еліптичність)
стають носіями інформації про
∆n і специфіку геометрії анізо-
тропного середовища.

Нижче наведені статистичні
моменти: першого порядку —
М (середнє), другого порядку
— D (дисперсія), третього — А
(асиметрія) та четвертого по-
рядку — Е (ексцес):
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де N = m . n — загальна кіль-
кість пікселів CCD-камери [1;
9; 10].

Статистичну обробку даних
проводили за допомогою про-
грам “Statgrafics’’ й “Exсel 7.0”.

Результати дослідження
та їх обговорення

Розвиток тубуло-інтерсти-
ційного синдрому нирок вста-
новлено на 30-ту добу полі-
уричної стадії сулемової не-
фропатії, який характеризу-
вався явищами дистрофії нир-
кових канальців і змінами
інтерстицію у вигляді клітин-
них інфільтратів, набряку,
склерозу.

Кореляційно-оптичне до-
слідження довело наявність
кристалічної й аморфної речо-
вин в усіх ділянках нирок. За
умов розвитку тубуло-інтер-
стиційного синдрому на 30-ту

добу сулемової нефропатії
спостерігалося зростання вміс-
ту кристалічної речовини як
маркера колагену в кірковій,
мозковій ділянках і сосочку
нирок [7; 8].

Аналіз інтенсивності крис-
талічної речовини показав зро-
стання її показників: серед-
ньої, дисперсії, асиметрії, екс-
цесу в кірковій, мозковій речо-
винах і сосочку нирок за умов
розвитку тубуло-інтерстицій-
ного синдрому на 30-ту добу
сулемової нефропатії (табл. 1).
Слід зауважити, що асиметрія
й ексцес за цих умов зазнава-
ли більш істотних змін, ніж
дисперсія та середня.

Аналіз еліптичності криста-
лічної речовини виявив зрос-
тання її показників: середньої,
дисперсії, асиметрії, ексцесу в
кірковій, мозковій речовинах і
сосочку нирок за умов розвит-
ку тубуло-інтерстиційного син-
дрому на 30-ту добу сулемової
нефропатії (табл. 2). При цьо-
му асиметрія й ексцес зазна-
вали більш істотних змін, ніж
дисперсія та середня.

Аналіз показника двопроме-
незаломлення кристалічної ре-
човини показав зростання його
параметрів: середньої, дис-
персії, асиметрії, ексцесу в кір-
ковій, мозковій речовинах і со-
сочку нирок за умов розвитку ту-
було-інтерстиційного синдрому
на 30-ту добу сулемової нефро-
патії (табл. 3). Слід зауважити,
що асиметрія й ексцес за цих
умов зазнавали більш істотних
змін, ніж дисперсія та середня.

Дифузний інтерстиційний
фіброз у кірковій, мозковій ре-
човинах і сосочку нирок за
умов розвитку тубуло-інтер-
стиційного синдрому зумов-
лений прямим колагености-
мулювальним впливом ва-
зоконстрикторного олігопеп-
тиду ангіотензину ІІ, внаслі-
док активації ренін-ангіотензи-
нової системи за цього пато-
логічного процесу як резуль-
тату ушкодження проксималь-
ного відділу нефрону [3].

Гіперфільтрація за умов
розвитку тубуло-інтерстицій-

:
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ного синдрому призвела до ут-
ворення бета-трансформу-
вального фактора росту, який
гальмував тканинний протео-
ліз та фібриноліз і сприяв не-
фросклерозу в зазначених
ділянках нирок [4]. Крім того,
гальмування тканинного фіб-
ринолізу та протеолізу в со-

Таблиця 1
Інтенсивність кристалічної речовини нирок

за умов розвитку тубуло-інтерстиційного синдрому
на 30-ту добу сулемової нефропатії

за даними кореляційно-оптичного дослідження, x±Sx, n=12

Показники, ум. од. Контроль Тубуло-інтерстиційний Рсиндром

Кіркова речовина
М 0,110±0,004 0,190±0,004 <0,001
D 0,0950±0,0045 0,1130±0,0046 <0,01
А 7,430±0,161 21,530±0,419 <0,001
Е 11,610±0,297 53,130±0,622 <0,001

Мозкова речовина
М 0,080±0,004 0,150±0,003 <0,001
D 0,070±0,003 0,100±0,003 <0,001
А 6,390±0,192 19,050±0,407 <0,001
Е 10,250±0,252 36,410±0,466 <0,001

Сосочок
М 0,130±0,005 0,220±0,006 <0,001
D 0,110±0,004 0,140±0,005 <0,001
А 11,550±0,220 61,50±1,01 <0,001
Е 27,940±0,532 83,00±1,76 <0,001

Примітка. У табл. 1–3: Р — різниця вірогідна порівняно з контро-
лем; n — кількість спостережень.

Таблиця 2
Еліптичність кристалічної речовини нирок

за умов розвитку тубуло-інтерстиційного синдрому
на 30-ту добу сулемової нефропатії

за даними кореляційно-оптичного дослідження, x±Sx, n=12

Показники, ум. од. Контроль
Тубуло-інтерстиційний

Рсиндром

Кіркова речовина
М 0,060±0,005 0,160±0,006 <0,001
D 0,120±0,003 0,210±0,004 <0,001
А 23,350±0,215 79,010±0,521 <0,001
Е 78,150±0,690 173,40±1,62 <0,001

Мозкова речовина
М 0,020±0,002 0,070±0,003 <0,001
D 0,090±0,003 0,200±0,005 <0,001
А 3,610±0,097 21,250±0,299 <0,001
Е 11,780±0,183 41,940±0,361 <0,001

Сосочок
М 0,110±0,004 0,410±0,007 <0,001
D 0,220±0,005 0,530±0,009 <0,001
А 92,260±0,427 448,090±4,965 <0,001
Е 318,070±2,559 919,710±2,243 <0,001

сочку нирок зумовлене ушко-
дженням проксимального від-
ділу нефрону з пригніченням
утворення в останньому уро-
кінази, що зумовлювало зни-
ження фібринолітичної актив-
ності сечі, розвиток уротром-
бозу з подальшим заміщенням
фібрину на колаген [6]. Коре-

ляційно-оптичне дослідження
нирок дає можливість кількісно
оцінити розвиток тубуло-інтер-
стиційного синдрому за зрос-
танням вмісту кристалічної ре-
човини як маркера колагену.
Водночас кристалічна речови-
на є неоднорідною і має низку
характеристик, як-от: інтен-
сивність, еліптичність, показ-
ник двопроменезаломлення,
що поглиблено оцінюються за
допомогою параметрів: М —
середня, D — дисперсія, А —
асиметрія, Е — ексцес. Всі
зазначені показники зростають
за умов розвитку тубуло-інтер-
стиційного синдрому в кірковій,
мозковій речовинах і сосочку
нирок. Цей факт можна розці-
нювати таким чином, що при
формуванні тубуло-інтерсти-
ційного синдрому відбувається
не тільки кількісне зростання
ступеня колагеногенезу, але
при цьому істотних змін зазнає
і сама структура сполучної тка-
нини, зростає ступінь її неодно-
рідності. Виявлено більшу чут-
ливість А — асиметрії й Е —
ексцесу, ніж М — середньої та
D — дисперсії в кірковій, моз-
ковій речовинах і сосочку ни-
рок для інтенсивності, еліптич-
ності, показника двопромене-
заломлення, що дає можли-
вість рекомендувати ці пара-
метри для більш точної та ран-
ньої діагностики тубуло-інтер-
стиційного синдрому.

Висновки

1. Дослідження нирок за до-
помогою кореляційно-оптичної
діагностики показує наявність
неоднорідності оптично актив-
ної кристалічної речовини за
умов розвитку тубуло-інтерсти-
ційного синдрому, на що вказу-
ють такі її характеристики: ін-
тенсивність, еліптичність, по-
казник двопроменезаломлення.

2. Більш чутливими крите-
ріями для ранньої діагностики
тубуло-інтерстиційного синд-
рому за ступенем зростання
вмісту кристалічної речовини
як маркера колагену є А —
асиметрія й Е — ексцес, ніж М
— середня і D — дисперсія.
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Таблиця 3
Показник двопроменезаломлення кристалічної речовини нирок

за умов розвитку тубуло-інтерстиційного синдрому
на 30-ту добу сулемової нефропатії

за даними кореляційно-оптичного дослідження, x±Sx, n=12

Показники, ум. од. Контроль Тубуло-інтерстиційний Рсиндром

Кіркова речовина
М 0,060±0,004 0,120±0,004 <0,001
D 0,090±0,004 0,120±0,004 <0,001
А 2,820±0,065 4,360±0,078 <0,001
Е 18,310±0,267 33,670±0,492 <0,001
Мозкова речовина
М 0,050±0,004 0,140±0,005 <0,001
D 0,090±0,005 0,110±0,005 <0,02
А 4,010±0,092 5,650±0,145 <0,001
Е 19,560±0,444 40,350±0,516 <0,001
Сосочок
М 0,070±0,004 0,150±0,004 <0,001
D 0,120±0,004 0,160±0,004 <0,001
А 4,370±0,133 8,590±0,197 <0,001
Е 21,50±0,28 52,340±0,764 <0,001

Становлять інтерес подаль-
ші наукові дослідження щодо
використання кореляційно-оп-
тичної діагностики для оцінки
ефективності корекції патоло-
гічних змін нирок за умов роз-
витку тубуло-інтерстиційного
синдрому шляхом застосуван-
ня препаратів з антинефро-
склеротичним механізмом дії
типу GA-40.
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Вступ
Розробка нових офталь-

мопрепаратів для адекватної
терапії запальних реакцій пе-
реднього відділу ока є акту-
альним завданням фармако-

логії. Особливої уваги заслуго-
вують тканинні препарати за
В. П. Філатовим, які мають
широкий спектр біологічної дії.

У лабораторії фармакології
і тканинної терапії інституту

ім. В. П. Філатова отримана
високоактивна субстанція з
торфу — гумат натрію (гумі-
нат) — стандартний порошок і
розчин натрієвої солі гуміно-
вих кислот. Субстанція має
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