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Тезіографічне дослідження слізної рідини 
в офтальмологічній практиці

Резюме. Актуальність. Сучасним актуальним завданням клінічної офтальмології є пошук простих скри-
нінгових та водночас об’єктивних методів обстеження та діагностики патології органа зору. Серед таких 
діагностичних тестів особливе місце посідає кристалографія, в основі якої — властивість біологічних рідин 
до кристалоутворення. Серед важливих переваг кристалографії: простота, доступність, можливість 
динамічного спостереження за розвитком патологічного процесу та ідентифікація змін під час розвитку 
патологічного процесу. Було доведено, що слізна рідина містить низку компонентів, які реагують на зовнішні 
впливи та захворювання, що має діагностичне значення. Водночас важливим є отримання узагальненої 
інформації щодо змін біохімічного вмісту слізної рідини. Тому в пошуках такого підходу ми звернули увагу 
на тезіографічний метод дослідження біологічних рідин тіла людини, який ґрунтується на тому, що до-
давання до кристалоутворюючої речовини будь-якої біологічної субстанції призводить до змін у звичайній 
кристалізації цієї речовини. Такий мікрокристалічний метод називають тезіографією. Мета дослідження: 
з’ясування можливості тезіографічного дослідження слізної рідини для подальшого його використання як 
діагностичного скринінгового методу в офтальмологічній практиці. Матеріали та методи. Нами було 
вивчено зразки слізної рідини від 27 здорових осіб, вік яких коливався від 25 до 57 років. Забір слізної рідини 
проводили на фільтрувальну смужку, яку після адсорбції на ній слізної рідини висушували та зберігали до 
дослідження. Для проведення тезіографічного дослідження проводили екстрагування слізної рідини із філь-
трувальної смужки. Як базисну кристалоутворюючу речовину використовували 2% розчин хлорної міді у 
96° етиловому спирті, який змішували із отриманим екстрактом. Кристалізацію проводили у термостаті 
при температурі +60 °С. Отримані кристалографічні рисунки фотографували і вивчали візуально та після 
комп’ютерного збільшення їх розміру, проводячи їх морфологічний опис. Результати. Проведені нами тезіо-
графічні дослідження дозволили з’ясувати кристаломорфологічну характеристику слізної рідини у здорових 
осіб. Кристалограма базисної слізної рідини здорових осіб представлена у вигляді кристалографічного рисун-
ка, який формується на кристалографічному полі знизу вверх від центрів кристалізації у вигляді первинних 
фацій, що складаються із довгих дендритів першого порядку з їх віялоподібним розходженням догори з по-
дальшим віялоподібним розгалуженням та утворенням колоскоподібних дендритів з проспективним ростом 
вгору. На їх окремих ділянках наявні зірчастоподібні фації. При більш детальному вивченні інтегрального 
кристаломорфологічного рисунка базальної слізної рідини можливо виявити розмежування інтегрального 
рисунка на 4 морфологічних поля. Формування кристалографічного рисунка біологічного субстрату пов’язано 
із впливом його компонентів на кристалізаційну решітку самої базисної кристалоутворюючої речовини — 
хлорної міді. Причому для отримання кристалографічного рисунка достатньо міліграмів слізної рідини, що 
відповідає половині довжини її адсорбції на фільтрувальній смужці. Висновки. Отримані нами результати 
дозволили встановити, що навіть незначна кількість слізної рідини, яка адсорбувалася на фільтрувальній 
смужці, має здатність до тезіографічного кристалоутворення, що вказує на значну чутливість цього ме-
тоду дослідження. Кристалографічний рисунок слізної базальної рідини можливо отримати із висушених 
фільтрувальних смужок, що обумовлює відтермінування її дослідження. Зважаючи на простоту тезіогра-
фічного методу та його наочність, отримання кристалографічної картини слізної рідини є перспективним 
скринінговим методом для клінічної офтальмології. При з’ясуванні особливостей кристалограми слізної 
рідини необхідно вивчати її морфологію після збільшення розміру кристалографічного рисунка.
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Актуальність
Науково-технічний прогрес призвів до принципових 

змін у можливостях медичної галузі. Так, за останні де-
сятиріччя з’явились кардинально нові методи обстежен-
ня, але водночас низка з них є дорогими та не завжди 
доступними для щоденної практичної роботи. 

Сучасним актуальним завданням клінічної офталь-
мології є пошук простих скринінгових та водночас 
об’єктивних методів обстеження та діагностики пато-
логії органа зору. На сьогодні в арсеналі клінічної ме-
дицини існують методи дослідження біологічних рідин 
організму людини, що можуть надати інформацію про 
стан катаболізму, анаболізму, гормональний статус та їх 
зміни. Серед таких діагностичних тестів особливе місце 
посідає кристалографія, в основі якої — властивість 
біологічних рідин до кристалоутворення. Незважаючи 
на те, що метод з’явився ще наприкінці ХІХ сторіччя, 
значного його поширення на сьогодні не відмічається.

Однак відомі особливості кристалізації крові, спин-
номозкової рідини, слини, сльози та екстрактів тканин. 
Натепер накопичені знання про діагностичні можли-
вості використання цього методу при захворюваннях 
шлунково-кишкового тракту (гастродуоденіт, виразкова 
хвороба, гострий панкреатит, дискінезії жовчних шля-
хів), у пульмонології (бронхіти, бронхіальна астма), у 
кардіології (гострий інфаркт), при інфекційних хворо-
бах (вірусні гепатити А та В), в акушерсько-гінеколо-
гічній практиці, неврології, судовій медицині, а також в 
офтальмології, де кристалографічні дослідження сльози 
використовують в діагностиці сухого ока як тест tear 
Ferning (TFT) [1–3]. 

Серед важливих переваг кристалографії: простота, 
доступність, можливість динамічного спостереження за 
розвитком патологічного процесу та ідентифікація змін 
під час розвитку патологічного процесу. 

Нині існує декілька підходів до використання 
кристалізації біологічних рідин. Це класична криста-
лографія; тезіографія, коли використовують ініціатор 
для процесів кристалоутворення. У свою чергу, тезіогра-
фію поділяють на класичну та порівняльну, під час якої 
введення базисної речовини дає можливість оцінити 
ступінь індукції кристалогенезу кристалоутворювача. 
Тезіокристалоскопія характеризується поєднанням цих 
двох методик; при проведенні профільної дегідратації 
біологічну рідину наносять на предметне скло, попе-
редньо оброблене розчином лецитину; при вакуумній 
кристалоскопії підготовку препаратів здійснюють в 
умовах високого вакууму. 

Останнім часом все більше уваги фахівцями з клі-
нічної офтальмології приділяється дослідженню слізної 
рідини, яка містить низку компонентів, що реагують на 
зовнішні впливи та захворювання. Було доведено, що 
слізна рідина несе в собі діагностичну інформацію про 
патологічний процес. 

Слізна рідина має багатокомпонентний біохімічний 
склад та містить хімічні речовини різних класів, іден-
тифікована кількість яких становить декілька сотень 
[4]. Причому їх локалізація пов’язана із шароподібною 
рідинною структурою, у якій ідентифіковано ліпідний, 
водний та муциновий шари. Тому аналіз її хімічного 

складу може бути використаний як своєрідний індика-
тор обмінних процесів в оці. 

Зміни у слізній рідині досліджують з використанням 
перш за все біохімічних методик, за допомогою яких ви-
вчають її зміни внаслідок розвитку запальних процесів, 
хвороби сухого ока, глаукоми, діабетичної керато- або 
ретинопатії, захворювання мейбомієвих залоз, керато-
конуса, птеригіуму, неоваскуляризації рогівки [5]. 

Для з’ясування функціональних змін у слізній сис-
темі очей використовують функціональні проби, на-
приклад флюоресцеїнову, цитологічні дослідження 
гоблетовських клітин, проводять дослідження її осмо-
лярності, Schirmer-тест, меніскометрію, клінічну мейбо-
метрію тощо [6]. Усі ці методи досліджень дозволяють 
проаналізувати принаймні один та більше параметр 
змін у слізній рідині. Водночас внаслідок патологічних 
змін, які розвиваються в структурах ока, відбувається 
залучення залоз, які виробляють рідинні компоненти 
сльози, що врешті-решт обумовлює комплексність змі-
ни вмісту біологічно активних речовин у її біохімічному 
складі. 

Також важливим є отримання узагальненої інфор-
мації щодо змін біохімічного вмісту слізної рідини. 
Тому в пошуках такого підходу ми звернули увагу на 
тезіографічний метод дослідження біологічних рідин 
тіла людини. За дослідженнями Daems, науковий мі-
крокристалічний аналіз біологічних рідин відомий з 
1964 р. Цей аналіз ґрунтується на тому, що додавання 
до кристалоутворюючої речовини будь-якої біологічної 
субстанції призводить до змін у звичайній кристалі-
зації цієї речовини. Такий мікрокристалічний метод 
називають тезіографією. Тезіографічний аналіз різних 
біологічних субстратів дозволяє отримати їх візуальний 
інтегральний кристалографічний рисунок, вигляд якого 
залежить як від біологічного субстрату, так і від змін, які 
в ньому наявні. 

Мета дослідження: визначити можливості тезіогра-
фічного дослідження слізної рідини для подальшого 
його використання як діагностичного скринінгового 
методу в офтальмологічній практиці.

Матеріали та методи
Нами було вивчено зразки слізної рідини від 27 

здорових осіб, вік яких коливався від 25 до 57 років. 
Забір слізної рідини проводили в першій половині дня 
шляхом її абсорбції на фільтрувальні офтальмологічні 
тест-смужки, які використовують для тесту Ширмера. 
Для цього фільтрувальну смужку розміщували в ділян-
ці внутрішнього кута ока із залученням частини його 
поверхні, де її витримували впродовж 10 хв. Кількість 
адсорбованої слізної рідини становила від половини до 
2/3 довжини фільтрувальної смужки, що в середньому 
становило від 7 до 13 мг нативної слізної рідини. Надалі 
фільтрувальну смужку висушували у звичайних умовах 
за відсутності безпосереднього впливу температури та 
зберігали у сухому вигляді до дослідження. У сухому 
стані вага слізної рідини на фільтрувальних смужках 
становила 1–2 мг. Для проведення тезіографічного до-
слідження використовували екстракт слізної рідини із 
фільтрувальної смужки. Для цього фільтрувальну сму-
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жку з адсорбованою на ній слізною рідиною вміщували 
у пробірку та спочатку проводили екстракцію сумішшю 
2 мл дистильованої води з 1 мл 2% хлорної міді у 96° 
етиловому спирті впродовж 10 хв, а потім додатково 
додавали 9 мл розчину 2% хлорної міді у 96° етиловому 
спирті та витримували проби впродовж 10 хв. Після за-
кінчення екстракції розчин переливали у чашку Петрі 
та розміщували у термостаті при температурі +60 °С 
для його кристалізації. Після завершення кристаліза-
ції отримані кристалографічні рисунки контрастували 
шляхом зміни їх зеленкуватого кольору на білуватий під 
час тримання у звичайних умовах при низькій вологості 
повітря. Після контрастування проводили фотографу-
вання кристалографічних рисунків для архівації і по-
дальшого вивчення. Отримані кристалограми слізної 
рідини вивчали візуально та за допомогою комп’ютер-
ного збільшення їх розміру. Як контроль використали 
фільтрувальну смужку без слізної рідини, яку проводили 
через етапи дослідження. 

При візуальному вивченні кристалограм нами до-
сліджувались:

— морфологічна однорідність рисунка;
— характер його формування у чашці Петрі;
— наявність центрів кристалізації;
— характер росту фацій;
— характеристика дендритів, які утворюють фації;
— наявність повторної кристалізації;
— наявність деформацій кристалів;
— щільність розташування фацій з наявністю віль-

ного простору та його вміст.

Результати
Слізна рідина є комплексною рідиною, у секреції 

якої беруть участь слізні та мейбомієві залози, келихо-
подібні клітини. Слізна рідина переважно формується 
цими залозами з плазми крові з додаванням компо-
нентів із цих клітин. Її секреція становить 1–2 мкл/хв 
рідини із середнім показником рН 7,45. Різний її склад 
формує 3-шарову рідинну структуру, яка нагадує плівку, 
загальною товщиною близько 3 мкм. Вона забезпечує 
зволоження очної поверхні, впливає на кон’юнктиву 
та рогівку [7, 8].

За механізмом її секреції виділяють декілька типів 
слізної рідини — базальну, рефлекторну та емоційну. 
Так, базальна слізна рідина зазвичай продукується як 
захисний та зволожуючий компонент ока людини. Сліз-
на рідина виділяється рефлекторно на дію подразників, 
при емоційних впливах, під час сну, й існує її вікове 
виділення [9–11]. Причому біохімічний її склад є різним 
та має особливості залежно від типу слізної рідини. 

У слізній рідині наявні вода, сечовина солі хімічних 
елементів, глюкоза, протеїни, імуноглобуліни, віта-
міни, лізоцим, муцин, метаболіти, холестерол, жирні 
кислоти, фосфоліпіди, ефіри [12, 13]. Маючи досить 
складний компонентний вміст різних речовин, слізна 
рідина реагує на захворювання ока та організму лю-
дини. Було доведено, що при звичайній кристалізації 
слізної рідини утворюються папоротьподібні струк-
тури, які змінюються залежно від захворювання, що 
використовується з діагностичною метою в офтальмо-

логії [1, 2]. Водночас тезіографічні дослідження слізної 
рідини в офтальмологічній практиці ще не розглянуті, 
незважаючи на те, що тезіографію різних біологічних 
субстратів використовують з діагностичною метою як 
у медичній галузі, так і в харчовій промисловості для 
з’ясування якості продуктів [14]. Це обумовлено тим, 
що тезіографічний рисунок біологічного субстрату є ін-
тегральним морфологічним кристалографічним еквіва-
лентом його вмісту. Якщо відбуваються біохімічні зміни 
у біологічному субстраті, то вони віддзеркалюються у 
змінах кристалографічного рисунка цього субстрату. 
Цьому сприяє використання як базисної кристалоутво-
рюючої речовини хлорної міді (CuCl2•2H2O), яка чут-
ливо реагує на додавання до неї біологічних субстратів 
шляхом зміни свого звичайного кристалоутворення, 
що і отримало назву тезіографії. 

Для проведення цього дослідження нами викори-
стано забір слізної рідини на фільтрувальну смужку, 
яка контактувала із поверхнею ока. Зважаючи на те, що 
слізна рідина має три важливі шари — ліпідний, водний 
та муциновий з низкою біохімічних компонентів у їх 
складі, внаслідок контакту фільтрувальної смужки із 
поверхнею ока відбулась адсорбція речовин, які наявні 
у цих шарах. Кількість адсорбованої слізної рідини за 
вагою є мінімальною та вимірюється у міліграмах.

Нами проведено з’ясування можливості викори-
стання тезіографії для констатації кристалоутворення 
слізної рідини. Вихідним її морфологічним показником 
є тезіографія базальної слізної рідини. 

Проведені нами тезіографічні дослідження дозво-
лили з’ясувати кристаломорфологічну характеристику 
слізної рідини у здорових осіб, кристалограму наведено 
на рис. 1, 2. Контрольні зразки фільтрувальної смужки 
кристалографічний рисунок не утворювали. Крім того, 
кристалографічний рисунок слізної рідини утворюється 
після її забору та висушування на фільтрувальній смуж-
ці, що обумовлює можливість зберігання адсорбованої 
слізної рідини у сухому стані.

Так, кристалограма базисної слізної рідини здоро-
вих осіб (рис. 1) представлена у вигляді кристалогра-
фічного рисунка, який формується на кристалогра-

Рисунок 1. Загальний вигляд кристалограми 
базальної слізної рідини здорової людини
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фічному полі знизу вверх від центрів кристалізації у 
вигляді первинних фацій, що складаються із довгих 
дендритів першого порядку з їх віялоподібним розхо-
дженням догори. На відстані від цих первинних цен-
трів кристалізації на дендритах із вторинних центрів 
кристалізації відбувається подальше віялоподібне роз-
галуження з утворенням на їх кінцях колосоподібних 
щільно розміщених наступних дендритів з проспек-
тивним ростом вгору. Ці колоскоподібні утворення 
та довгі дендрити, що з них відходять, щільно розта-
шовані між собою. На їх окремих ділянках наявні зір-
частоподібні фації. Більш детально розгледіти особли-
вості інтегрального кристаломорфологічного рисунка 
базальної слізної рідини можливо шляхом комп’ю-
терного збільшення отриманої фотографії (рис. 2), на 
якій інтегральний рисунок розмежовується на 4 мор-
фологічних поля, а саме перше поле (а) є початком 
проспективної кристалізації догори, яке переходить 
у друге поле, що має вигляд множинних колоскопо-
дібних утворень (б), щільність яких зменшується у 
третьому кристалографічному полі, де представлені 
довгі дендрити з розгалуженням (в), що в наступному 
4-му полі набуває щільності розташування за рахунок 
подальшого їх розщеплення (г). 

Формування кристалографічного рисунка біологіч-
ного субстрату пов’язують із впливом його компонентів 
на кристалізаційну решітку самої базисної кристало-
утворюючої речовини — хлорної міді. Причому для 
отри мання кристалографічного рисунка достатньо мілі-
грамів слізної рідини, що відповідає половині довжини 
її адсорбції на фільтрувальній смужці. Дослідження [15] 
показали, що кристалографічний рисунок може утво-
рюватися із базисною кристалоутворюючою речовиною 
під впливом хімічних елементів. Зважаючи на те, що у 
слізній рідині наявні і органічні, і неорганічні компо-
ненти, його утворення обумовлене комплексною їх дією 
на кристалічну решітку базисної кристалоутворюючої 
речовини.

Висновки 
Отримані нами результати дозволили встановити, 

що навіть незначна кількість слізної рідини, яка ад-
сорбувалася на фільтрувальній смужці, має здатність 
до тезіографічного кристалоутворення, що вказує на 
значну чутливість цього методу дослідження. 

Кристалографічний рисунок слізної базальної рі-
дини можливо отримати із висушених фільтрувальних 
смужок, що надає можливість відтермінованого її до-
слідження. 

Зважаючи на простоту тезіографічного методу та 
його наочність, отримання кристалографічної картини 
слізної рідини є перспективним скринінговим методом 
для клінічної офтальмології. При з’ясуванні особливос-
тей кристалограми слізної рідини необхідно вивчати її 
морфологію після збільшення розміру кристалографіч-
ного рисунка.
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Thesiographic study of tear fluid  
in ophthalmic practice

Abstract. Background. The modern current task of clinical oph-
thalmology is the search for simple screening and at the same time 
objective methods for examination and diagnosis of the ocular pa-
thology. Crystallography, which is based on the properties of biolo-
gical fluids before crystal formation, has a special place among such 
diagnostic tests. The important advantages of crystallography are as 
follows: simplicity, accessibility, possibility of dynamic observation 
of the pathological process and identification of changes during 
its development. Tear fluid has been proved to contain a number 
of components, which respond to external influences and disea-
ses that have diagnostic value. At the same time, it is important to 
obtain generalized information about changes in the biochemical 
content of tear fluid. Therefore, in search of such an approach, we 
turned our attention to the thesiographic method of studying bio-
logical fluids of the human body, which is based on the fact that the 
addition of any biological substance to a crystal-forming material 
leads to changes in the normal crystallization of this material. This 
microcrystalline method is called thesiography. The purpose of the 
research was to clarify the possibility of the thesiographic study of 
tear fluid for its further use as a diagnostic screening method in 
ophthalmic practice. Materials and methods. We studied tear fluid 
samples from 27 healthy individuals, whose age ranged from 25 
to 57 years. Tear fluid was collected on a filter strip, which, after 
tear fluid adsorbed on it, was desiccated and stored until the study. 
Tear fluid was extracted from the filter paper for the thesiographic 
study. As a basic crystal-forming material, a 2% solution of copper 
chloride in 96° ethyl alcohol was used, which was mixed with the 
obtained extract. Crystallization was carried out in a thermostat at 
a temperature of +60 °С. The obtained crystallographic patterns 
were photographed and studied visually and after computer magni-
fication of their size, carrying out their morphological description. 

Results. Thesiographic studies allowed us to find out the crystal and 
morphological characteristics of tear fluid in healthy individuals. 
The crystallogram of the basal tear fluid of healthy individuals is 
represented as a crystallographic pattern, which is formed on the 
crystallographic field from the bottom to top from the centers of 
crystallization as primary facies consisting of long dendrites of the 
first order with their fern-like divergence to the top with further 
fern-like branching and the formation of cone-like dendrites with 
prospective upward growth. There are stellate facies in their separate 
areas. With a more detailed study of the integral crystal and mor-
phological pattern of the basal tear fluid, it is possible to identify 
the division of the integral pattern into 4 morphological fields. The 
formation of the crystallographic pattern of the biological substrate 
is related to the influence of its components on the crystallization 
grid of the most basic crystal-forming substance — copper chloride. 
Moreover, to obtain a crystallographic pattern, milligrams of tear 
fluid, which corresponds to half the length of its adsorption on the 
filter paper, are sufficient. Conclusions. The results we obtained 
allowed us to reveal that even a small amount of tear fluid adsorbed 
on the filter strip has the ability for thesiographic crystal formation, 
which indicates the significant sensitivity of this research method. 
A crystallographic pattern of the tear basal fluid can be obtained 
from desiccated filter strips, which makes it possible to study it in 
a delayed manner. Considering the simplicity of the thesiographic 
method and its clarity, obtaining a crystallographic pattern of tear 
fluid is a promising screening method for clinical ophthalmology. 
When clarifying the features of the crystallogram of tear fluid, it is 
necessary to study its morphology after magnifying the size of the 
crystallographic pattern.
Keywords: tear fluid; thesiography; crystallographic pattern; oph-
thalmology


