
29Науковий вісник Ужгородського університету, серія «Медицина», випуск 2 (70), 2024 р.

ВНУТРІШНІ ХВОРОБИ

УДК 616.61-002+632.938+615.832.98
DOI https://doi.org/10.32782/2415-8127.2024.70.6

Гладких Федір Володимирович,
доктор філософії в галузі охорона здоров’я за спеціальністю «Медицина»,  

старший науковий співробітник 
Державної установи «Інститут медичної радіології та онкології ім. C. П. Григор’єва  

Національної академії медичних наук України»; 
докторант кафедри інфекційних хвороб та клінічної імунології 

медичного факультету,
Харківський національний університет імені В.Н. Каразіна 

Міністерства освіти і науки України 
fedir.hladkykh@gmail.com 

https://orcid.org/0000-0001-7924-4048
м. Харків, Україна

Оцінка рівня простагландину Е2, тромбоксану B2 та лейкотрієну B4 у нирках 
при змодельованому нефриті Хеймана під впливом безклітинних 

кріоконсервованих біологічних засобів

Вступ. Захворювання нирок яке характеризується відкладення імунних комплексів на базальній мембрані клубочка має назву 
мембранозна нефропатія (МН). Хоча кінцевою метою лікування цього органоспецифічного аутоімунного захворювання є припинен-
ня імунної відповіді на PLA2R або інші антигени подоцитів, повільне зниження титрів циркулюючих антитіл після лікування ставить 
подоцити під загрозу подальшого пошкодження. У якості потенційних засобів для лікування хворих на МН нашу увагу привернули 
безклітинні кріоконсервовані біологічні засоби (БКБЗ), зокрема – кріоекстракт плаценти (КЕП), кріоекстракт селезінки (КЕС) та 
кондиціоноване середовище мезенхімальних стовбурових клітин (КС-МСК). Мету дослідження – охарактеризувати рівень проста-
гландину (ПГ) Е2, тромбоксану (Тх) B2 та лейкотрієну (ЛТ) B4 у нирках щурів при змодельованому нефриті Хеймана під впливом 
безклітинних кріоконсервованих біологічних засобів. Матеріали та методи. Аутоімунний нефрит (АІН) відтворювали за методи-
кою Heymann W.R. та співав. Дослідження ефективності БКБЗ при АІН проведені на 42 шурах-самцях. На 70 день експерименту 
щурів виводили з експерименту та екстирпували нирки. Для отримання гомогенату нирки промивали холодним (+4°С) ізотонічним  
1,15 % розчином КCl та гомогенізували. Вміст ПГЕ2, ЛТВ4 та ТхВ2 визначали імуноферментним методом за допомогою стандарт-
них наборів для імуноферментного аналізу (Neogen Corporation, США). Результати досліджень та їх обговорення. Експериментальні 
дослідження показали, що у щурів на тлі розвитку АІН відбувається кратне зростання вмісту досліджуваних ейкозаноїдів у тканині 
нирок. Застосування референс-препарату канефрону викликало зниження вмісту досліджуваних ейкозаноїдів у тканинах нирок щурів 
з АІН на 19,0–23,6 % в середньому. На тлі введення досліджуваних БКБЗ найвиразніші зміни відмічено з боку вмісту ЛТВ4. Оцінка 
рівня ТхВ2 у нирках щурів з АІН на тлі введення БКБЗ показала, що зазначений ейкозаноїд найвиразніше знизився (р˂0,001) на тлі 
застосування КС-МСК (44,4%). Введення КЕС та КЕП призвело до співставного зниження рівня ПГЕ2 у тканинах нирок щурів з АІН 
відповідно на 26,4% (р˂0,001) та на 26,7% (р˂0,001). Висновки. На тлі введення КЕП вміст ЛТВ4 у щурів з АІН знизився (р=0,005) 
на 42,9%. Оцінка вмісту ПГЕ2 у тканинах нирок щурів з АІН показала, що найвиразніше вказаний показник знизився (р˂0,001) на тлі 
введення КС-МСК (43,5%). Вміст ТхВ2 аналогічно найвиразніше знизився (р˂0,001) на тлі застосування КС-МСК (44,4%).

Ключові слова: безклітинні кріоконсервовані біологічні засоби, аутоімунні захворювання, кріоекстракт селезінки, кріоекстракт 
плаценти, кондиціоноване середовище мезенхімальних стовбурових клітин, мембранозна нефропатія.
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Evaluation of the level of prostaglandin E2, thromboxane B2 and leukotriene B4 in kidneys 
in simulated Hayman's nephritis under the influence of cell-free cryopreserved biological agents

Introduction. A kidney disease characterized by the deposition of immune complexes on the glomerular basement membrane is called 
membranous nephropathy (MN). Although the ultimate goal of treatment for this organ-specific autoimmune disease is to terminate the 
immune response to PLA2R or other podocyte antigens, the slow decline in circulating antibody titers after treatment puts podocytes at risk of 
further damage. Cell-free cryopreserved biological agents (CFCBA), in particular, cryopreserved placental extract (CEP), spleen cryoextract 
(CES) and conditioned medium of mesenchymal stem cells (MSC-CM) attracted our attention as potential means for the treatment of patients 
with MN. The purpose of the study is to characterize the level of prostaglandin (Pg) E2, thromboxane (Tx) B2 and leukotriene (LT) B4 
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in the kidneys of rats with simulated Heyman's nephritis under the influence of cell-free cryopreserved biological agents. Materials and 
methods. Autoimmune nephritis (AIN) was reproduced according to the method of Heymann W.R. and sang Research on the effectiveness 
of CFCBA in AIN was conducted on 42 male sheep. On the 70-th day of the experiment, the rats were removed from the experiment and the 
kidneys were excised. To obtain a homogenate, the kidneys were washed with cold (+4°C) isotonic 1.15% KCl solution and homogenized. 
The content of PgE2, LTB4 and TxB2 was determined by the enzyme-linked immunosorbent assay method using standard kits for enzyme-
linked immunosorbent assay (Neogen Corporation, USA). Research results and their discussion. Experimental studies have shown that 
in rats, against the background of the development of AIN, there is a multiple increase in the content of eicosanoids in the kidney tissue. 
The use of the reference drug canefron caused a decrease in the content of the studied eicosanoids in the kidney tissues of rats with AIN 
by 19.0–23.6% on average. Against the background of the introduction of the investigated CFCBA, the most pronounced changes were 
noted from the side of LTB4 content. The evaluation of the level of TxB2 in the kidneys of rats with AIN against the background of CFCBA 
administration showed that the specified eicosanoid decreased most significantly (р˂0.001) against the background of MSC-CM application 
(44.4%). The introduction of CES and CEP led to a relative decrease in the level of PgE2 in the kidney tissues of rats with AIN by 26.4% 
(p˂0.001) and 26.7% (p˂0.001), respectively. Conclusions. Against the background of the introduction of CEP, the content of LTB4 in rats 
with AIN decreased (p=0.005) by 42.9%. The assessment of the PgE2 content in the kidney tissues of rats with AIN showed that the most 
clearly indicated indicator decreased (р˂0.001) against the background of the introduction of MSC-CM (43.5%). Similarly, the content of 
TxB2 decreased most significantly (р˂0.001) against the background of the use of MSC-CM (44.4%).

Key words: cell-free cryopreserved biological agents, autoimmune diseases, spleen cryoextract, placenta cryoextract, mesenchymal stem 
cell conditioned medium, membranous nephropathy.

Вступ. Добре відомо, що нирка людини містить 
близько мільйона клубочків, які складаються з пучка 
капілярних петель, що підтримуються мезангієм та 
розміщуються у мішкоподібному розширенні нирко-
вого канальця нефрона, відомого як капсула Боумена-
Шумлянського. Клубочок складається з чотирьох типів 
резидентних клітин: мезангіальних, ендотеліальних, 
вісцеральних епітеліальних клітин (подоцитів) та паріє-
тальних епітеліальних клітин, що вистилають зовнішню 
поверхню базальної мембрани капсули. Останні експе-
риментальні та клінічні досягнення визначили подоцит 
як цільову клітину-мішень при захворюваннях клубоч-
ків, характерними ознаками яких є важка протеїнурія [1]. 
Варто зазначити, що кожен подоцит пов’язаний з більш 
ніж однією артеріолою, і кожна артеріола покрита більш 
ніж одним подоцитом. 

Відростки подоцитів містять скоротливий апарат, що 
включає актин, міозин, актинін, талін, вінкулін та вімен-
тин, який протидіє гемодинамічним силам клубочкових 
капілярів [2]. Подоцити, будучи високоспеціалізованими 
епітеліальними клітинами клубочка, мають важливе зна-
чення для селективної проникності бар’єру клубочкової 
фільтрації, допомагаючи гарантувати, що цінні моле-
кули, такі як білки, залишаються в крові [3].

Захворювання клубочків, яке гістопатологічно визна-
чається за наявністю дифузного потовщення стінки клу-
бочкового капіляра при світловій мікроскопії в результаті 
відкладення імунних комплексів на екстракапілярній 
стороні базальної мембрани клубочка отримало назву 
мембранозна нефропатія (МН). Імунні відкладення міс-
тять фракцію комплементу C3 та імуноглобуліну G4, які 
виглядають як електронно-щільні субепітеліальні від-
кладення під час електронної мікроскопії [4].

МН є рідкісним захворюванням – у західному світі її 
поширеність оцінюється в 1,2 випадки на 100 тис. осіб  
на рік [5]. Клінічна картина складається з нефротич-
ного синдрому або безсимптомної протеїнурії, і, хоча 
МН може виникати в будь-якій віковій групі, вона рідко 
зустрічається у дітей і переважає у дорослих старше 
50 років [6].

Існує кілька потенційних механізмів, за допомо-
гою яких субепітеліальні імунні відкладення можуть 
призводити до МН. Внутрішній клубочковий антиген, 

розташований на ніжці відростка подоцита, може слу-
жити антигеном-мішенню для циркулюючих антитіл 
і призводити до відкладення імунних відкладень in situ. 
Дослідження виявили, що рецептор фосфоліпази А2 
М-типу (PLA2R) є основним цільовим антигеном при 
первинній МН [7].

Циркулюючі імунні комплекси, як правило, не ство-
рюють субепітеліальних відкладень і не викликають 
МН, але певні фізико-хімічні властивості комплексу 
можуть дозволити субендотеліальним відкладенням 
дисоціювати та фіксуватись під подоцитами [8, 9, 10].

Хоча кінцевою метою лікування цього органоспе-
цифічного аутоімунного захворювання є припинення 
імунної відповіді на PLA2R або інші антигени подо-
цитів, повільне зниження титрів циркулюючих анти-
тіл після лікування [11] ставить подоцити під загрозу 
подальшого пошкодження. Тому важливо розробити 
стратегії переривання ефекторних механізмів анти-
PLA2R до настання імунологічної ремісії (рис. 1) [10]. 

Це може приймати форму інгібування комплементу 
новими поколіннями інгібіторів комплементу або акти-
вації клітинних шляхів, уражених антитілами та/або 
опосередкованим комплементом пошкодженням подо-
цитів [12]. Оптимальною і найменш токсичною тера-
пією такого захворювання, як МН, є прицільна делеція 
В-клітин і плазматичних клітин, що продукують пато-
генні антитіла, проте може пройти досить багато часу, 
перш ніж така таргетна терапія стане доступною для 
клінічного застосування [10].

У якості потенційних засобів для лікування хворих на 
МН нашу увагу привернули безклітинні кріоконсервовані 
біологічні засоби (БКБЗ), зокрема – кріоекстракт пла-
центи (КЕП), кріоекстракт селезінки (КЕС) та кондиціо-
новане середовище мезенхімальних стовбурових клітин 
(КС-МСК). За даними цілої низки досліджень [13, 14, 15, 16]  
БКБЗ притаманний цілий комплекс цінних фармакологіч-
них властивостей, які можуть чинити органопротективну 
дію при аутоімунних захворюваннях.

Мета дослідження – охарактеризувати рівень про-
стагландину Е2, тромбоксану B2 та лейкотрієну B4 
у нирках щурів при змодельованому нефриті Хеймана 
під впливом безклітинних кріоконсервованих біологіч-
них засобів.
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Матеріали та методи дослідження. Аутоімунний 
нефрит Хеймана (АІН) відтворювали за методикою 
Heymann W.R. та співав. [17, 19] у модифікації, шля-
хом введення щурам нефротропної антигенної суміші, 
яка складалась з повного ад’юванта Фрейнда (ПАФ, 
Thermo Fisher Scientific, США) та розчину антигену, 
отриманого з гомогенату алогенної тканини нирок 
у співвідношенні 1:1 [18, 19, 20, 21]. Нирковий антиген 
виготовляли з коркового шару нирок у вигляді 20,0 % 
гомогенату, до якого додавали антибіотик амікацин 
у дозі 2000 ОД/мл з метою запобігання розвитку інфек-
ції. ПАФ та нирковий антиген змішували безпосеред-
ньо перед використанням. Отриману суміш вводили 
тваринам у дозі 7,4 мл/кг в рівній кількості у п’ять діля-
нок тіла – підшкірно (п/ш) в пахові та пахвові ділянки, 
а також внутрішньоочеревинно (в/о). Через 4 тижні 
з метою потенціювання аутоімунного процесу вве-
дення нефротропної антигенної суміші повторювали 
в/о [22, 23, 24, 25].

Досліджувані препарати вводили щурам з 60 доби 
експерименту [19]. БКБЗ вводили внутрішньом’язово 
(в/м), з інтервалом 2 дні (усього 5 ін’єкцій), відповідно 
на 60, 62, 64, 66 та 68 дні експерименту. В якості рефе-
ренс-препарату обрано комбінований рослинний лікар-
ський засіб з нефропротекторною активністю – канеф-
рон («Конефрон® Н», Біонорика СЕ, Німеччина), що 
містить стандартизований екстракт BNO-1040 з трави 
золототисячнику (Herbae Centaurii), кореня любистку 
(Radicis Levistici) та листя розмарину (Foliorum 
Rosmarini) [26, 27]. Канефрон вводили внутрішньош-
лунково (в/шл) на 60, 62, 64, 66 та 68 дні експери-
менту в дозі 27 мг/кг [28, 29], розрахованої методом 
Ю.Р. Риболовлєва [30].

Експериментальні дослідження проведені у відпо-
відності до Європейської конвенції про захист хребет-
них тварин, що використовуються для дослідних та 
інших наукових цілей» (м. Страсбург, 1986 р.), Дирек-

тиви 2010/63/EU Європейського Парламенту і Ради 
Європейського Союзу «Про захист тварин, що викорис-
товуються з науковою метою» (м. Брюссель, 2010 р.), 
наказу Міністерства освіти і науки, молоді та спорту 
України «Про затвердження Порядку проведення нау-
ковими установами дослідів, експериментів на тва-
ринах» № 249 від 01.03.2012 р., наказу Міністерства 
охорони здоров’я України «Про затвердження Порядку 
проведення доклінічного вивчення лікарських засобів 
та експертизи матеріалів доклінічного вивчення лікар-
ських засобів» № 944 від 14.12.2009 р., Загальних етич-
них принципів експериментів на тваринах, ухвалених 
Першим національним конгресом України з біоетики 
(м. Київ, 2001 р.).

Дослідження ефективності БКБЗ при АІН прове-
дені на 42 шурах-самцях масою 200–220 г, рандомізо-
ваних на 6 груп:

І (негативний контроль) – інтактні щури (n=7), яким 
на 60, 62, 64, 66 та 68 дні експерименту в/м вводили 
0,9 % розчин NaCl в дозі 1,0 мл/кг маси тіла щура;

ІІ – щури зі змодельованим АІН (n=7) без лікування 
(контрольна група), яким на 60, 62, 64, 66 та 68 дні експе-
рименту в/м вводили 0,9 % розчин NaCl в дозі 1,0 мл/кг;

ІІІ – щури зі змодельованим АІН (n=7), яким на 60, 
62, 64, 66 та 68 дні експерименту в/шл вводили рефе-
ренс-препарат канефрон в дозі 27 мг/кг [28];

ІV – щури зі змодельованим АІН (n=7), яким на 
60, 62, 64, 66 та 68 дні експерименту в/м вводили КЕП 
у дозі 2,5 мл/кг [31];

V – щури зі змодельованим АІН (n=7), яким на 60, 
62, 64, 66 та 68 дні експерименту в/м вводили КЕС 
у дозі 5,0 мл/кг [32];

VІ – щури зі змодельованим АІН (n=7), яким на 60, 
62, 64, 66 та 68 дні експерименту в/м вводили КС-МСК 
у дозі 0,6 мл/кг [33, 34].

На 70 день експерименту щурів виводили з експе-
рименту та екстирпували нирки. Для отримання гомо-

 

Рис. 1. Активація комплементу та фази МН (адаптовано за [Kistler AD])
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генату нирки промивали холодним (+4°С) ізотонічним 
1,15 % розчином КCl та гомогенізували при 3000 об/хв  
(тефлон-скло) у середовищі буферного розчину при 
співвідношенні 1:10 (маса/об’єм: наважка 250 мг + 
2,25 мл 1,15 % розчину КCl), отримуючи 10,0 % гомо-
генат. Постядерний супернатант отримували шля-
хом центрифугування гомогенату впродовж 30 хв при 
600 g з подальшим відбором аліквот у мікропробірки 
«Ерpendorf». Депротеїнізований екстракт отримували 
додаванням до гомогенату тканини трихлроцтової кис-
лоти (0,6 М) з подальшою нейтралізацією 5,0 М калію 
карбонатом.

Вміст ПГ Е2, ЛТ В4 та Тх В2 визначали імунофер-
ментним методом за допомогою стандартних наборів 
для імуноферментного аналізу (Neogen Corporation, 
США). Е2 – ELISA Kit-404110, Тх В2 – ELISA Kit 
405110, ЛТ В4 – ELISA Kit 406110. Об’єкт дослідження 
та одиниці вимірювання: гомогенат біологічної тка-
нини – пг/мг білка.

Статистичну обробку одержаних результатів про-
ведено з використанням прикладної програми для 
роботи з електронними таблицями «Microsoft Office 
Excel». Оцінку характеру розподілу величин в кожній 
групі вибіркової сукупності проводили з використан-
ням W-критерію Шапіро-Вілка. Однорідність диспер-
сій визначали за критерієм Левена. При нормальному 
розподілі незалежних величин відмінності між групами 
визначали попарно за t-критерієм Ст’юдента. Цифрові 
дані у разі нормального розподілу величин наведені 
у вигляді “M±m” (M±SE), де M – середнє арифметичне 
значення, m (SE) – стандартна похибка середнього 
арифметичного або М (95 % ДІ:), де 95 % ДІ: – 95 % 
довірчий інтервал. При ненормальному розподілі при-
наймні однієї з груп незалежних величин відмінності 
між ними визначали попарно за непараметричним 
ранговим U-критерієм Манна-Уітні (Mann-Whitney). 
При ненормальному розподілі отриманих величин дані 
представлено у вигляді Ме [LQ; UQ], де Ме – медіана, 

[LQ; UQ] – верхня межа нижнього квартиля (lower 
quartile – LQ) та нижня межа верхнього квартиля (upper 
quartile – UQ) [35].

Результати дослідження та їх обговорення. Екс-
периментальні дослідження показали, що у щурів на 
тлі розвитку АІН відбувається кратне зростання вмісту 
ейкозаноїдів у тканині нирок. Встановлено, що рівень 
простагландину (ПГ) Е2 у тканинах нирок щурів з АІН 
статистично вірогідно (р˂0,001) зріс у 2,9 рази відносно 
показників інтактних щурів та становив 268,6±8,1  
(95 % ДІ: 286,6–314,5) пг/мг білка (табл. 1). Віст тром-
боксану В2 (ТхВ2) у тканинах нирок щурів з АІН зріс 
у 5,5 рази (р˂0,001), а найбільше зростання серед дослі-
джуваних ейкозаноїдів відмічено з боку лейкотрієну В4 
(ЛТВ4) – вказаний показник зріс у 10,5 разів (р˂0,001) 
та становив 21 [17; 24] пг/мг білка (див. табл. 1).

Встановлене зростання вмісту ПГЕ2, ТхВ2 та ЛТВ4 
за даними літератури можуть бути обумовлені актива-
цією фосфоліпази та протеїнкінази в епітеліальних клі-
тинах клубочків під впливом комлементу [36, 37].

Застосування референс-препарату канефрону 
викликало зниження вмісту досліджуваних ейкоза-
ноїдів у тканинах нирок щурів з АІН на 19,0–23,6 % 
в середньому. Статистично вірогідне (р=0,002) зни-
ження відмісено лише з боку ПГЕ2 – вказаний показ-
ник знизився на 23,6 % відносно показників нелікова-
них щурів (див. табл. 1).

На тлі введення досліджуваних БКБЗ найвиразніші 
зміни відмічено з боку вмісту ЛТВ4. Так на тлі введення 
КЕП вміст ЛТВ4 у щурів з АІН знизився (р=0,005) на 
42,9%, на тлі введення КЕС – знизився (р=0,01) на 
33,3%, а на тлі введення КС-МСК – знизився (р˂0,01) 
на 61,9% (див. табл. 1).

Оцінка рівня ТхВ2 у нирках щурів з АІН на тлі 
введення БКБЗ показала, що зазначений ейкозаноїд 
найвиразніше знизився (р˂0,001) на тлі застосування 
КС-МСК (44,4%). На тлі ведення досліджуваних кріо-
екстрактів рівень ТхВ2 знизився на 26,4% (р˂0,008) та 

Таблиця 1
Вплив КЕП, КЕС, КС-МСК та канефрону на вміст простагландину Е2, тромбоксану B2 та лейкотрієну B4 

у тканинах нирок щурів з АІН на 70 день експерименту, пг/мг білка (M ± m (95 % ДІ) або Ме [LQ; UQ], n=42)
Досліджуваний 

показник, 
одиниці 

вимірювання

Умови експерименту
І (1) група ІІ (2) група ІІІ (3) група ІV (4) група V (5) група VІ (6) група
Інтактні 

щури
Контроль

(АІН без лікування)
АІН

+ канефрон
АІН

+ КЕП
АІН

+ КЕС
АІН

+ КС-МСК
n 7 7 7 7 7 7

Простагландин 
E2,

пг/мг білка

92,7±3,6
(95 % ДІ:
85,7–99,7)

268,6±8,1
(95 % ДІ:

286,6–314,5)
р1<0,001 [222,0%]

228,0±15,9
(95 % ДІ:

196,8–259,2)
р2=0,002 [23,6%]

219,7±13,2
(95 % ДІ:

193,9–245),5
р2<0,001 [26,4%]

р3=0,7 [3,6%]

218,9±11,4
(95 % ДІ:

196,6–241,1)
р2<0,001 [26,7%]

р3=0,7 [0,1%]

168,6±10,6
(95 % ДІ:

147,9–189,3)
р2<0,001 [43,5%]
р3<0,01 [23,3%]

Тромбоксан 
B2,

пг/мг білка
13 [8,5; 13,0] 72 [58; 75]

р1<0,001 [453,8%]
61 [57; 63]

р2<0,1 [15,3%]

53 [49; 57]
р2<0,008 [26,4%]
р3<0,03 [13,1%]

56 [51; 65]
р2<0,04 [22,2%]
р3=0,17 [8,2%]

40 [30; 45]
р2<0,001 [44,4%]
р3<0,001 [34,4%]

Лейкотрієн 
B4,

пг/мг білка
2 [2; 3] 21 [17; 24]

р1<0,001 [950,0%]
17 [14; 20]

р2=0,1 [19,0%]

12 [10; 14]
р2=0,005 [42,9%]
р3=0,02 [29,4%]

14 [13; 14]
р2=0,01 [33,3%]
р3=0,08 [17,6%]

8 [6; 9]
р2<0,01 [61,9%]
р3<0,01 [33,3%]

Примітки: р1 – рівень статистичної вірогідності розбіжності показників; [%] – значення розбіжностей показників у відсо-
тках; Індексами 1, 2, 3 вказано номер групи, з показниками якої проведено зрівняння.
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на 22,2% (р˂0,04) відповідно при введенні КЕП та при 
введенні КЕС (див. табл. 1).

Оцінка вмісту ПГЕ2 у тканинах нирок щурів з АІН 
показала, що найвиразніше вказаний показник зни-
зився (р˂0,001) на тлі введення КС-МСК (43,5%). Вве-
дення КЕС та КЕП призвело до співставного зниження 
рівня ПГЕ2 у тканинах нирок щурів з АІН відповідно 
на 26,4% (р˂0,001) та на 26,7% (р˂0,001).

Встановлене зменшення рівня досліджуваних ейко-
заноїдів у тканинах нирок щурів з АІН може бути 
пов’язано з наявністю протизапальної активності 
у досліджуваних БКБЗ, опосередкованої інгібуванням 
C5b-9-опосередкованого метаболізму арахідонової кис-
лоти в клубочкових епітеліальних клітинах при МН [38].

Встановлена найвиразніше нефропротекторна дія 
КС-МСК при АІН у щурів узгоджується з даними літе-
ратури щодо здатності МСК полегшували гломеруло-

нефрит, індукований антитілами до базальної мемб-
рани клубочків, шляхом пригнічення окислення та 
запалення [39].

Висновки
1. На тлі розвитку АІН відбувається кратне зрос-

тання вмісту ейкозаноїдів у тканині нирок: рівень ПГЕ2 
статистично вірогідно (р˂0,001) зріс у 2,9 рази, вміст 
ТхВ2 зріс у 5,5 рази (р˂0,001), а ЛТВ4 зріс у 10,5 разів  
(р˂0,001) відносно показників інтактних тварин.

2. На тлі введення досліджуваних БКБЗ найви-
разніші зміни відмічено з боку вмісту ЛТВ4. На тлі 
введення КЕП вміст ЛТВ4 у щурів з АІН знизився 
(р=0,005) на 42,9%. Оцінка вмісту ПГЕ2 у тканинах 
нирок щурів з АІН показала, що найвиразніше вказаний 
показник знизився (р˂0,001) на тлі введення КС-МСК 
(43,5%). Вміст ТхВ2 аналогічно найвиразніше знизився 
(р˂0,001) на тлі застосування КС-МСК (44,4%).

Перспективи подальших досліджень. Результати дослідження слугують підґрунтям подальших досліджень 
механізмів нефропротекторної активності кріоекстракту плаценти, кріоекстракту селезінки та кондиціонованого 
середовища мезенхімальних стовбурових клітин на моделі мембранозної нефропатії.

Інформація про конфлікт інтересів. Автор рукопису свідомо засвідчує відсутність фактичного або потен-
ційного конфлікту інтересів щодо результатів цієї роботи з фармацевтичними компаніями, виробниками біоме-
дичних пристроїв, іншими організаціями, чиї продукти, послуги, фінансова підтримка можуть бути пов'язані 
з предметом наданих матеріалів або які спонсорували проведені дослідження.

Інформація про фінансування. Робота не отримувала фінансування видатками Державного бюджету України. 
Особистий внесок кожного автора у виконання роботи:
Гладких Ф.В. – ідея роботи, формулювання мети, проведення експериментальних досліджень, аналіз отрима-

них результатів та їх статистичне опрацювання, написання тексту статті.
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