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Пошук ефективних і безпечних 
природних фітозасобів для поліпшен
ня репродуктивного здоров’я чолові
ків залишається актуальним завдан
ням сучасної фармацевтичної науки. 
Простатит є третім за значимістю 
захворюванням передміхурової зало
зи (ПЗ) після раку та доброякісної 
гіперплазії й складає понад 20 % 
андрологічної патології [1, 2]. Водно
час хронічний простатит/синдром 
хронічного тазового болю (ХП/
СХТБ) – одне з найчастіших захворю
вань у чоловіків, яке часто поєд
нується з уретритом, везикулітом або 
аденомою ПЗ. Незважаючи на засто
сування різноманітної фармакотера
пії, зокрема й комбінованих схем зі 
засобами різних фармакотерапев
тичних груп, багатофакторність етіо
патогенезу ХП сприяє тому, що ефек
тивність фармакотерапії цього захво
рювання складає не більше ніж 60 %, 
а його перебіг часто усклад нюється 
виникненням рецидивів і побічних 
ефектів [3–5]. Однією з найпоширені
ших груп препаратів, які активно 
застосовують в урологічній практиці 
при лікуванні запальних і гіперпро
дуктивних процесів у ПЗ, є фітопро
статопротектори, які спричиняють 
комплексний вплив на ПЗ: здійсню
ють протизапальний, антиоксидант
ний, протиішемічний, антипроліфе
ративний, антиканцерогенний ефект, 

віднов люють імунні й гормональні 
взаємовідносини та стромальносу
динну мікроциркуляцію в тканинах 
простати, покращуючи в умовах ХП 
її функціональний стан. Популяр
ність цих засобів природного похо
дження зумовлена їхньою комплек
сною дією на різні ланки патологічно
го процесу, ефективністю та міні
мальним ризиком розвитку побічних 
реакцій, доброю переносимістю та 
позитивним фармакоекономічним 
профілем. Для лікування ХП/СХТБ 
використовують лікарські рослини, 
які мають протизапальну, антисеп
тичну, десенсибілізуючу, болезаспо
кійливу, імуномодулюючу дію та 
здатні позитивно впливати на гемос
таз і мікроциркуляцію в тканинах 
ПЗ, усувати дизуричні прояви та нор
малізувати обмін речовин [6, 7]. Одні
єю з таких рослин, що поширена на 
теренах північного Причорномор’я, є 
якірці сланкі (Tribulus terrestris L.), 
фітопрепарати з якої традиційно 
використовуються в лікуванні ерек
тильної дисфункції, клімактеричного 
синдрому й атеросклерозу [8]. До 
складу лікарської рослинної сирови
ни (ЛРС) та фітозасобів на основі 
якірців сланких входять у значній 
кількості поліфенольні сполуки, 
фітостероли, стероїдні сапоніни, 
комплекс макро і мікроелементів з 
потенційними протизапальними, 
антиоксидантними й антимікробни
ми властивостями, що відкриває 
можливості їхнього позитивного 
впливу на перебіг ХП/СХТБ [9, 10].
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Іншими простатопротекторними 
засобами, що широко застосовують 
як базові при комбінованому та комп
лексному лікуванні хворих на ХП/
СХТБ, є тканинні органопротектори, 
активним компонентом яких є екс т
ракт з тканини ПЗ великої рогатої 
худоби. Найвідомішим вітчизняним 
препаратом цієї групи є простати
лен  – комплекс водорозчинних пеп
тидних біорегуляторів класу цитоме
динів з відсутніми антигенними 
властивостями, який використовують 
при ХП, гіперплазії та після опера
тивного втручання як шляхом парен
терального введення, так і у вигляді 
супозиторіїв. Цей засіб зменшує 
набряк, лейкоцитарну інфільтрацію 
ПЗ і сечового міхура, покращує 
мікроциркуляцію та спричиняє про
тизапальну дію [7].

Сьогодні відомо, що однією з клю
чових ланок у патогенезі ХП/СХТБ є 
розвиток ендотеліальної дисфункції, 
порушення гемодинаміки та мікро
цир куляції в тканинах ПЗ [1, 4]. 
Тому лікувальна ефективність про
стато протекторів значною мірою 
визначається їхньою здатністю кори
гувати подібні патологічні зміни в 
тканинах ПЗ за умов запалення. 

Мета дослідження – порівняльне 
вивчення впливу простатопротектора 
на основі ЛРС якірців сланких трі
бестану й комплексу регуляторних 
пептидів тваринного походження 
простатилену на стан ендотелію судин 
у щурів з ХП.

Матеріали та методи. Досліди про
ведені на 80 статевозрілих безпород
них білих щурах масою 220–240 г, 
яких утримували в стандартних умо
вах віварію Одеського національного 
медичного університету при вільному 
доступі до води та їжі. Хронічний про
статит у щурів викликали одноразо
вим ректальним уведенням 1,0 мл 
суміші скипидару з 10 % димексидом 

у співвідношенні 1 : 4, де скипидар 
виступає як флогогенний агент, а 
димексид – як пенетрант, що сприяє 
посиленню ефекту скипидару за раху
нок активації його проникнення 
крізь слизову оболонку кишки [11].

Тварини були поділені на наступні 
експериментальні групи по 8 особин 
у кожній: 1 група – інтактна; 2 – тва
рини контрольної патології (через 
10  діб після уведення флогогену); 
3 група – тварини контрольної пато
логії (через 20 діб після уведення 
флогогену); 4 група – тварини кон
трольної патології (через 30 діб після 
уведення флогогену); 5 група – твари
ни, яким протягом 10 діб після від
творення патології вводили трібестан 
(60 мг/кг, щоденно, внутрішньошлун
ково (в/ш); 6 група – тварини, яким 
протягом 20 діб після відтворення 
патології вводили трібестан (60 мг/кг, 
щоденно, в/ш); 7 група – тварини, 
яким протягом 30 діб після відтво
рення патології вводили трібестан 
(60  мг/кг, щоденно, в/ш); 8 група – 
тварини, яким протягом 10 діб після 
відтворення патології вводили про
статилен (200 мкл/кг, щоденно, вну
трішньоочеревинно (в/о); 9 група – 
тварини, яким протягом 20 діб після 
відтворення патології вводили про
статилен (200 мкл/кг, щоденно, в/о); 
10 група – тварини, яким протягом 
30 діб після відтворення патології 
вводили простатилен (200 мкл/кг, 
щоденно, в/о). Дозу засобів обирали 
згідно з інструкцією, використовую
чи коефіцієнти видової чутливості. 
Тварини з інтактної групи та з групи 
контрольної патології отримували 
еквівалентну кількість води очище
ної. Після закінчення досліджень 
щурів виводили з експерименту шля
хом швидкої декапітації під ефірним 
наркозом. 

Для оцінки функціонального стану 
ендотелію судин у крові тварин з ХП 
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досліджували вміст Sнітрозотіолів 
(SNO) та ендотеліну1, які, як відо
мо, є фізіологічними маркерами від
повідно вазодилатації та вазокон
стрикції [12, 13], а також оцінювали 
активність ендотеліальної й індуци
бельної синтази оксиду азоту. 

Уміст SNO визначали за різницею 
концентрації нітритів до та після 
окиснення нітрозотіольних комплек
сів до нітритів [14]. 

Уміст ендотеліну1 у крові визнача
ли імуноферментним методом з вико
ристанням набору реагентів реакти
вів «R&D», США. 

Активність ендотеліальної синтази 
оксиду азоту (eNOсинтази) та інду
цибельної синтази оксиду азоту 
(iNOсинтази) визначали спектрофото
метричним методом за приростом 
концентрації нітритів і нітратів у 
реакційній суміші [12, 15].

Усі експерименти проведено відпо
відно до загальних етичних принци
пів експериментів на тваринах, що 
регламентовані положеннями «Євро
пейської конвенції про захист хребет
них тварин, які використовуються 
для експериментальних та інших 

наукових цілей» (Страсбург, 1986 р., 
зі змінами, 1998 р.), і Законом Украї
ни від 01.03.2012 № 249 «Порядок 
проведення науковими установами 
дослідів, експериментів на тваринах».

Отримані дані були статистично 
оброблені за допомогою Microsoft 
Excel і пакета програм Statistica 6,0 
(Stat SoftInc., США). Визначали нор
мальність розподілу, використовуючи 
критерій W ШапіроУоліса. У разі 
нормального розподілу використову
вали дисперсійний аналіз ANOVA. 
Отримані дані виражали в форматі  
M ± m. Відмінності вважалися ста
тистично значущими в разі р < 0,05. 

Результати та їх обговорення. 
Дослідження показали, що ХП супро
вод жується розвитком виразного дисба
лансу між процесами вазодилатації та 
вазоконстрикції. Встановлено, що в тва
рин контрольної патології без фармако
логічної корекції вміст ендогенного фак
тора вазодилатації (SNO) на 10 добу 
знижувався в 2,35 разу (р < 0,05) порів
няно з показником інтакт ної групи 
тварин та залишався зниженим протя
гом усього експерименту. Зменшення 
рівня SNO спостерігається на фоні 

Група тварин Уміст нітрозотіолів, 
нмоль/мг білка

Уміст ендотеліну-1, 
пг/мл

Інтактна група 0,40 ± 0,02 3,03 ± 0,17

Контрольна  
патологія, 10 діб

Без корекції 0,17 ± 0,01* 7,48 ± 0,36*

Трібестан 0,28 ± 0,02*, #, & 5,03 ± 0,20*, #, &

Простатилен 0,21 ± 0,02* 6,23 ± 0,17*, #

Контрольна  
патологія, 20 діб

Без корекції 0,20 ± 0,01* 7,02 ± 0,26*

Трібестан 0,37 ± 0,03#, & 4,08 ± 0,27*, #, &

Простатилен 0,28 ± 0,02*, # 5,51 ± 0,26*, #

Контрольна  
патологія, 30 діб

Без корекції 0,23 ± 0,02* 6,51 ± 0,20*

Трібестан 0,42 ± 0,03# 3,44 ± 0,28#, &

Простатилен 0,37 ± 0,02# 4,80 ± 0,21*, #

Таблиця 1 

Уміст S-нітрозотіолів та ендотеліну-1 у крові щурів за хронічного 
простатиту, впливу трібестану і простатилену (M ± m, n = 8)

Примітка. Тут і в табл. 2: *(р < 0,05) порівняно з інтактною групою, #(р < 0,05) порівняно з групою 
контрольної патології, &(р < 0,05) порівняно з групою тварин, що отримували простатилен.
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суттєвого зростання рівня фактора 
вазоконстрикції – ендотеліну1 –  
з (3,03 ± 0,17) пг/мл у інтактних тва
рин до (7,48 ± 0,36) пг/мл у тварин на 
10 добу (р < 0,05), до (7,02 ± 0,26) пг/
мл на 20 добу (р < 0,05) і до (6,51 ± 
0,20) пг/мл на 30 добу (р < 0,05) після 
введення тваринам флогогену (табл. 1).

Фармакотерапія ХП суттєво змен
шувала виразність цього дисбалансу. 
Більш ефективно впливав на поруше
ну ендотеліальну функцію трібестан. 
Його застосування протягом 20 діб 
сприяло повному відновленню вмісту 
SNO в крові, а на 30 добу експери
менту в тварин, які отримували цей 
фітозасіб, уміст SNO та ендотеліну1 
відповідав показникам фізіологічної 
норми, що може свідчити на користь 
позитивного впливу цього фітозасобу 
на процеси гемодинаміки та мікроцир
куляції в ПЗ тварин з ХП. 

Водночас у групі тварин, які отри
мували простатилен, уміст SNO від
новлювався більш повільно – лише на 
30 добу експерименту, тоді як уміст 
ендотеліну1 так і залишався на рівні, 
який у цей період спостережень досто
вірно перевищував у 1,58 разу відпо
відний показник інтактної групи. 

В умовах патології в крові щурів з 
ХП також встановлені зміни актив
ності eNOсинтази та іNOсинтази 
(табл. 2). Виразні зміни активності 
цих ферментів фіксувались протягом 
усіх 30 діб після моделювання ХП. 
Зокрема на 10 добу експерименту в 
тварин групи контрольної патології 
без фармакологічної корекції актив
ність eNOсинтази зменшувалась з 
(0,80 ± 0,04) мкмоль/л/год до (0,39 ± 
0,02) мкмоль/л/год (р < 0,05), на 20 
добу – становила (0,32 ± 0,02) мкмоль/ 
л/год (р < 0,05) і на 30 добу – склала 
(0,36 ± 0,02) мкмоль/л/год  
(р < 0,05). Водночас активність 
iNOсинтази на 10 добу після введен
ня флогогену тваринам зростала з 

(0,26 ± 0,02) мкмоль/л/год до (0,51 ± 
0,03) мкмоль/л/год (р < 0,05), через 
20 діб – зберігалась на рівні (0,46 ± 
0,02) мкмоль/л/год і через 30 діб – 
становила (0,48 ± 0,03) мкмоль/л/год, 
що перевищувало відповідний показ
ник інтактної групи в 1,85 разу (р < 
0,05). Отже, виявлений дисбаланс 
активності eNOсинтази й іNOсинта
зи спостерігався протягом усього тер
міну експерименту, що може вказува
ти на хронічний характер запального 
процесу в тканинах ПЗ.

Відомо, що синтез оксиду азоту з 
Lаргініну відбувається під дією 
NOсинтаз. еNOсинтаза забезпечує 
синтез оксиду азоту за фізіологічних 
умов, і зниження її активності свідчить 
про порушення нормального функціо
нування ендотеліоцитів. Водночас 
іNOсинтаза активується як відповідь 
на дію патогенних факторів, зокрема в 
разі запального процесу [13, 14]. Над
лишкова концентрація NO, яка вироб
ляється внаслідок активаціїі NOS, 
негативно впливає на метаболізм ендо
телію судин ПЗ, спричиняючи дефіцит 
енергії. Також відомо, що за гіперпро
дукції оксиду азоту його токсичний 
ефект додатково підсилюється перокси
нітритом, який здатний ініціювати 
апоптоз клітин [13, 15]. Отже встанов
лене за експериментального ХП підви
щення активності іNO підтверджує 
наявність запального процесу та розви
ток ендотеліальної дисфункції.

Фармакотерапія ХП суттєво змен
шувала, а в разі застосування трі
бестану протягом 30 діб повністю 
нівелювала встановлений вище дис
баланс активності eNOсинтази й 
іNOсинтази (табл. 2).

Зокрема у тварин з ХП, які протя
гом 10 діб отримували трібестан, 
активність eNOсинтази порівняно з 
групою контрольної патології зростала 
в 1,28 разу (р < 0,05), через 20 діб – 
перевищувала показник нелікованої 
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групи в 1,87 разу (р < 0,05), а через 30 
діб – перевищувала цей показник у 
2,36 разу (р < 0,05), досягаючи рівня 
фізіологічних значень. Водночас актив
ність іNOсинтази, яка в тварин з ХП 
без лікування в різні періоди спостере
ження зростала в 1,77–1,96 разу, вже 
на 20 добу після застосування трі
бестану знижувалась до рівня інтакт
ної групи. На фоні 10добової терапії 
трібестаном коефіцієнт eNO/iNO підви
щувався з (0,76 ± 0,08) у нелікованій 
групі до рівня (1,27 ± 0,08) (р < 0,05), 
на фоні 20добової терапії – зростав з 
(0,70 ± 0,05) до (2,15 ± 0,17) (р < 0,05), 
а на фоні 30добової терапії – співвід
ношення eNO/iNO стабілізувалось на 
рівні інтактної групи, що може свідчи
ти про ефективну корекцію цим фіто
засобом запального процесу в ПЗ і 
відновлення фізіологічного стану ендо
телію судин у тварин. 

Лікування тварин простатиленом 
також виявило його здатність до корек
ції в умовах ХП дисбалансу активності 
еNOсинтази й іNOсинтази. Цей засіб 
в умовах курсового 30добового засто
сування сприяв підвищенню в щурів з 

ХП активності eNOсинтази, призво
див до зменшення в 1,37 разу  
(р < 0,05) надмірної активності iNOсин
тази, підвищення з (0,75 ± 0,03) до 
(1,90 ± 0,15) коефіцієнта eNO/iNO, 
проте за виразністю стабілізуючої дії 
стосовно досліджуваних показників 
ендотеліальної дисфункції все ж досто
вірно поступався трібестану. 

Отже, нами встановлено, що фар
макотерапія обраними простатопро
текторами, яка виявилась більш 
ефективною при застосуванні трі
бестану, сприяє нормалізації функціо
нального стану ендотелію судин у 
тварин з експериментальним ХП шля
хом відновлення природного співвід
ношення вазодилатаційновазокон
стрикторного потенціалу, необхідного 
для нормального функціонування ПЗ, 
а також корегує дисбаланс маркерів 
ендотеліальної дисфункції – актив
ність еNOсинтази й іNOсинтази.

Імовірно, що встановлена більш 
висока терапевтична активність трібе
стану порівняно з тканинним органо
протектором простатиленом щодо 
корекції ендотеліальної дисфункції в 

Група тварин

Активність 
ендотеліальної 

NO-синтази, 
мкмоль/л • год

Активність 
індуцибельної 
NO-синтази, 

мкмоль/л • год

Коефіцієнт 
ендотеліальна 

NO-синтаза/ 
індуцибельна 

NO-синтаза
Інтактна група 0,80 ± 0,04 0,26 ± 0,02 3,05 ± 0,20

Контрольна  
патологія,  
10 діб

Без корекції 0,39 ± 0,02* 0,51 ± 0,03* 0,76 ± 0,08*

Трібестан 0,50 ± 0,02*, # 0,40 ± 0,03*, # 1,27 ± 0,08*, #, &

Простатилен 0,45 ± 0,03* 0,45 ± 0,03* 1,02 ± 0,07*, #

Контрольна  
патологія,  
20 діб

Без корекції 0,32 ± 0,02* 0,46 ± 0,02* 0,70 ± 0,05

Трібестан 0,60 ± 0,04*, #, & 0,28 ± 0,02#, & 2,15 ± 0,17*, #, &

Простатилен 0,44 ± 0,03*, # 0,40 ± 0,03* 1,11 ± 0,06*, #

Контрольна  
патологія,  
30 діб

Без корекції 0,36 ± 0,02* 0,48 ± 0,03*, # 0,75 ± 0,03*

Трібестан 0,85 ± 0,03#, & 0,22 ± 0,02#, & 3,05 ± 0,24#, &

Простатилен 0,66 ± 0,03# 0,35 ± 0,03*, # 1,90 ± 0,15*, #

Таблиця 2

Активність ендотеліальної й індуцибельної NO-синтаз у крові щурів за 
хронічного простатиту, впливу трібестану та простатилену  

(M ± m, n = 8)
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щурів за моделювання ХП поясню
ється специфічним складом діючих 
речовин ЛРС Tribulus terrestris L., на 
основі якої був розроблений цей фіто
засіб, передусім за рахунок стероїд
них сапонінів і фенольних сполук з 
підтвердженою специфічною вазопро
текторною дією та позитивним впли
вом на гемодинаміку в тканинах ПЗ 
[8–10, 16].

Висновки
1. Одним з провідних патогенетичних 

механізмів розвитку ХП є ендоте
ліальна дисфункція, яка підтверд
жується порушенням умісту Sніт
розотіолів й ендотеліну1, співвід
ношення вазодилатаційновазокон

стрикторного потенціалу, а також 
дисбалансом маркерів ендотеліаль
ної дисфункції – активності 
еNOсинтази й іNOсинтази.

2. Трібестан у дозі 60 мг/кг і проста
тилен у дозі 200 мкл/кг за курсо
вого введення протягом 30 діб 
щурам з моделлю хронічного про
статиту з різною ефективністю ста
білізують вміст SNO та ендотеліну 
в крові, зменшують дисбаланс 
активності еNOсинтази й іNOсин
тази, позитивно впливають на 
функцію ендотелію судин. За умов 
експерименту трібестан характери
зувався більш виразним ендотелій 
протекторним ефектом порівняно з 
простатиленом.
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Б. В. Приступа, С. І. Богату, І. Ю. Бойко, Л. М. Унгурян
Порівняння впливу простатопротекторів на стан ендотелію судин у щурів  
з хронічним простатитом
Порушення гемодинаміки та мікроциркуляції в тканинах передміхурової залози (ПЗ) внаслідок 

ендотеліальної дисфункції є одним з провідних патогенетичних механізмів розвитку хронічного про-
статиту. Тому лікувальна ефективність сучасних простатопротекторів значною мірою визначається 
їхньою здатністю коригувати подібні патологічні зміни в тканинах ПЗ за умов запалення.

Мета дослідження – порівняльне вивчення впливу простатопротектора на основі лікарської рос-
линної сировини якірців сланких трібестану та комплексу регуляторних пептидів тваринного похо-
дження простатилену на стан ендотелію судин у щурів з хронічним простатитом (ХП).

У досдідженні порівнювали вплив поширених простатопротекторів – трібестану та простатилену на стан 
ендотелію судин на моделі ХП у щурів. Модель ХП у щурів відтворювали одноразовим ректальним уведен-
ням 1,0 мл суміші скипидару з 10 % димексидом у співвідношенні 1 : 4. Простатопротектори (трібестан і 
простатилен) застосовували одноразово щоденно протягом 30 діб після уведення тваринам флогогену. 

Показано, що за умов ХП у щурів розвивається ендотеліальна дисфункція: змінюється вміст 
S-нітро зотіолів (S-NO) й ендотеліну-1, співвідношення вазодилатаційно-вазоконстрикторного 
потенціалу, а також спостерігається дисбаланс маркерів ендотеліальної дисфункції – активності 
еNO-синтази та іNO-синтази.

Дослідження показали, що трібестан в умовно-терапевтичній дозі 60 мг/кг за внутрішньошлунко-
вого введення та простатилен у дозі 200 мкл/кг за внутрішньоочеревинного введення протягом 
30 діб щурам з моделлю ХП з різною ефективністю стабілізують вміст S-NO й ендотеліну-1 у крові та 
коригують порушення функції ендотелію судин шляхом зменшення дисбалансу активності еNO-син-
тази й іNO-синтази. За умов експерименту трібестан характеризувався більш виразним ендотелій 
протекторним ефектом порівняно з простатиленом.

Ключові слова: хронічний простатит, трібестан, простатилен, ендотелій протекторний 
ефект

B. V. Pristupa, S. I. Bogatu, I. Yu. Boyko, L. M. Unguryan
Comparison of prostate protectors effect on the state of vascular endothelium  
in rats with chronic prostatitis
Violation of hemodynamics and microcirculation in the tissues of the prostate gland due to endothelial 

dysfunction is one of the leading pathogenetic mechanisms of the development of chronic prostatitis. 
Therefore, the therapeutic effectiveness of modern prostate protectors is largely determined by their ability 
to correct such pathological changes in the tissues of the prostate gland during inflammation.

The aim of the study was comparative evaluation of prostate protectors (Tribestan and Prostatylen) on 
thel state of the vascular endothelium in the model of chronic prostatitis in rats.

The model of chronic prostatitis in rats was reproduced by a single rectal injection of 1.0 ml of a mixture 
of turpentine and 10% dimexide in a ratio of 1:4. The drugs, Tribestan and Prostatylen, were used once 
daily for 30 days after the administration of phlogogen to the animals.

Studies have shown that Tribestan in a conditionally therapeutic dose of 60 mg/kg intragastrically and 
Prostatylen in a dose of 200 μl/kg intraperitoneally after course administration for 30 days to rats under 
model of chronic turpentine prostatitis with varying effectiveness stabilize the content of S-NO and 
endothelin-1 in blood and correct disorders of the vascular endothelium by reducing the imbalance of 
eNO-synthase and iNO-synthase activity. At the same time, the endothelium-protective effect of Tribestan 
under the given conditions of the experiment turned out to be higher.

Key words: chronic prostatitis, Tribestan, Prostatylen, endothelium-protective effect
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