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Введение. Хронический простатит — распространенное и плохо поддающееся терапии заболевание, комплексный подход к лечению которого 

включает применение антибактериальных, противовоспалительных средств и др. Перспективным подходом в лечении хронического простатита 

является использование биорегуляторных пептидов, выделенных из ткани предстательной железы крупного рогатого скота.

Цель. Изучить влияние экстракта простаты крупного рогатого скота, содержащей биорегуляторные пептиды, на функциональную активность 

лимфатических сосудов.

Материалы и методы. Работа выполнена на изолированных лимфатических сосудах крыс. Диапазон изучаемых концентраций субстанции — 

2–10 мкг/мл (в пересчете на водорастворимые пептиды).

Результаты. Биорегуляторные пептиды, входящие в состав экстракта простаты, обладают вазомоторной активностью в отношении лимфати-

ческих сосудов. В диапазоне концентраций 2–10 мкг/мл изучаемая субстанция оказывает стимулирующее влияние на моторику лимфангионов, 

которое реализуется за счет увеличения частоты сокращений лимфатических сосудов, наиболее выраженное в концентрации 5 мкг/мл на уровне 

37,6% (p ≤ 0,05) от фона. Полученный стимулирующий эффект устойчив в течение 30-минутного «отмывания» лимфатических сосудов физиоло-

гическим раствором.

Выводы. Водорастворимые биорегуляторные пептиды, входящие в состав экстракта простаты КРС и обладающие органотропным действием 

на предстательную железу, могут способствовать снижению отека ткани путем активации моторики лимфатических сосудов органов малого таза.
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Introduction. A comprehensive approach to treatment of chronic prostatitis, representing a widespread and poorly treatable disease, includes the use of 

antibacterial, anti-inflammatory medicines, etc. In this context, a promising approach to the treatment of chronic prostatitis involves the use of bioregulatory 

peptides isolated from bovine prostate tissue.

Objective. To study the effect of cattle prostate extract containing bioregulatory peptides on the functional activity of lymphatic vessels.

Маterials and methods. The study was performed on isolated lymphatic vessels of rats. The range of studied concentrations of the substance was 2–10 µg/

mL (in terms of water-soluble peptides).

Results. Bioregulatory peptides included into the prostate extract impacts the vasomotor activity of lymphatic vessels. In the range of studied concentrations 

(2–10 µg/ml), the substance has a stimulating effect on lymphangion motility. This is realized by increasing the rate of lymphatic vessel contractions, which ef-

fect is most pronounced at the concentration of 5 µg/ml as a 37.6% (p ≤ 0.05) of base level. The obtained stimulating effect is stable during 30-min “washing” 

of lymphatic vessels with physiological solution.

Conclusions. Water-soluble bioregulatory peptides contained in the extract of cattle prostate and having organotropic action on the prostate gland may 

contribute to the reduction of tissue edema by activating the motility of pelvic lymphatic vessels.
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ВВЕДЕНИЕ

Хронический простатит является одним из наиболее рас-
пространенных и в то же время недостаточно изученным 
и плохо поддающимся лечению заболеванием. При этом 
эпидемиология заболевания такова, что основной целе-
вой популяцией пациентов являются преимущественно 
лица репродуктивного возраста. Течение хронического 
простатита нередко осложняется нарушением копуля-
тивной и генеративной функций [1]. В последнее время 
заболевание все чаще выявляется у пожилых мужчин, 
иногда в сочетании с доброкачественной гиперплазией 
простаты [2]. Так, у мужчин в возрасте до 50 лет частота 
подтвержденного простатита только лишь в 2 раза боль-
ше, чем у пациентов старше 50 лет [3].

Предстательная железа имеет хорошо развитое вну-
триорганное сосудистое русло, включающее в себя кро-
веносные и лимфатические капилляры и посткапилляры. 
Сети кровеносных и лимфатических микрососудов об-
разуют микрососудисто-мышечные комплексы с пучками 
гладких миоцитов в передних отделах предстательной 
железы и микрососудисто-железистые комплексы с про-
статическими железами в заднем и латеральном отделах 
предстательной железы [4]. Нарушение лимфатического 
оттока в сосудистое русло и застойные явления в желе-
зистых структурах занимают ведущее место в патогенезе 
хронического простатита.

Ввиду полиэтиологичности и многофакторности пато-
генеза лечение хронического простатита подразумевает 
комплексный подход, включающий антибактериальную, 
противовоспалительную терапию, физиотерапевтиче-
ские процедуры и другие воздействия. Перспективным 
подходом в лечении хронического простатита является 
использование биорегуляторных пептидов, выделенных 
из ткани предстательной железы крупного рогатого скота 
(КРС) [2]. Впервые биологический эффект простатиче-
ских пептидов, выделенных из предстательной железы 
быка, был выявлен в середине 1980-х годов. В экспери-
ментальных условиях было выявлено, что полипептиды 
из предстательной железы, обладая тропностью к со-
судам, повышают антиагрегационную активность сосу-
дистых стенок [5]. Простатические пептиды, как и другие 
регуляторные пептиды, характеризуются отсутствием ви-
доспецифичности, при этом обладают выраженной троп-
ностью к тканям простаты, что позволяет рассматривать 
ее в качестве органа-мишени.

На фармацевтическом рынке представлено боль-
шое количество лекарственных средств, действующим 
веществом которых является экстракт простаты быка. 
Для производства этих лекарственных препаратов ис-
пользуются активные фармацевтические субстанции, 
внесенные в Государственный реестр лекарственных 
средств. Технология их производства существенно раз-
личается, что в значительной степени определяет осо-
бенности их состава и выраженность биологического 
эффекта [6]. Субстанция-смесь «Простатилен®» произ-
водства AO МБНПК «Цитомед», полученная по технологии 
тангенциальной ультрафильтрации, является активной 
фармацевтической субстанцией, используемой при изго-
товлении лекарственного средства (ЛС) «Простатилен®».

Простатилен®  — это пептидный препарат, одной 
из форм выпуска которого являются ректальные све-
чи. Действующим веществом ЛС «Простатилен®» явля-
ется комплекс водорастворимых пептидов, полученный 
из ткани предстательной железы половозрелых быков, 

с добавлением глицина. Способность ЛС «Простатилен®» 
восстанавливать реологические свойства крови и улуч-
шать микроциркуляцию в органах-мишенях приводят 
к нормализации гемодинамики и обеспечивают лечение 
воспалительных заболеваний предстательной железы 
[7]. Высокая биодоступность ЛС «Простатилен®» обеспе-
чивается низкой молекулярной массой компонентов пеп-
тидной фракции и реализуется пассивным транспортом 
ЛС через энтероциты слизистой прямой кишки. Пептиды 
абсорбируются сосудами прямой кишки и оказывают вли-
яние через систему анастомозов на органы малого таза, 
в том числе на предстательную железу, располагающую-
ся в анатомической близости от места введения [8]. Отток 
интерстициальной жидкости, содержащей регуляторные 
пептиды, обеспечивается адекватной сократительной ак-
тивностью лимфатических сосудов, чувствительных к дей-
ствию различных вазоактивных веществ, в том числе эн-
догенных модуляторов функционального состояния [9–11].

Одну из доступных и информативных эксперимен-
тальных моделей, используемых для изучения влияния 
вазоактивных субстанций на транспортную функцию 
лимфатической системы, представляют изолированные 
лимфатические сосуды, обладающие спонтанной рит-
мической сократительной активностью. В связи с этим 
оценка влияния комплекса пептидов, являющихся дей-
ствующим веществом ЛС «Простатилен®», на сократи-
тельную активность лимфатических сосудов представ-
ляет собой актуальную задачу, решение которой может 
быть использовано при разработке и оптимизации мето-
дов терапии хронического простатита.

Цель исследования  — изучить влияние субстан-
ции-смеси «Простатилен®» (далее  — Простатилен®) 
на функциональную активность лимфатических сосудов 
как потенциальной мишени терапевтического воздей-
ствия исследуемого экстракта.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Работа выполнена на изолированных сегментах перед-
него брыжеечного лимфатического протока половозре-
лых самцов нелинейных белых крыс массой 250–300  г, 
полученных из филиала НИЦ «Курчатовский институт» 
ПИЯФ — «Питомник лабораторных животных «Рапполово» 
(Ленинградская область). Содержание и кормление ла-
бораторных животных производилось в соответствии 
с ГОСТ 33215-2014 «Руководство по содержанию и уходу 
за лабораторными животными» от 2016 г. Для исследова-
ний применяли здоровых половозрелых животных, про-
шедших 14-суточный карантин. В помещениях вивария 
контролировали параметры микроклимата (температуру, 
относительную влажность, параметры кратности возду-
хообмена), а также качество кормов и подстилочного ма-
териала. Животные находились на стандартном рационе 
в виде гранулированного корма. В помещениях, где со-
держались экспериментальные животные, был установ-
лен режим освещения 12 ч день / 12 ч ночь.

Экспериментальное исследование проводилось в со-
ответствии с Европейской конвенцией о защите живот-
ных, используемых в эксперименте (Директива 86/609/
ЕЕС), и было одобрено комиссией по биоэтике (протокол 
№5 от 16.12.2022).

В ходе эксперимента определяли влияние Проста
тилена® на функциональные параметры работы изолиро-
ванных лимфатических сосудов крыс ex vivo с использо-
ванием многоканального миографа Multi Wire Myograph 
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System DMT 620M (DMT, Дания) согласно методике, 
описанной ранее [12]. Параметры сократительной ак-
тивности лимфатических сосудов, к которым относятся 
уровень тонического напряжения, амплитуда и часто-
та фазных сокращений (ЧС), регистрировали с помо-
щью системы PowerLab Data acquisition system 8/30 
(ADInstruments, США) с последующей обработкой в про-
грамме «LabChartProUpgrade 7.0».

Тестируемый объект — субстанция-смесь «Простати
лен®», а также раствор Простатилена® с содержанием 
водорастворимых пептидов 11,7% (согласно паспорту 
производителя). Простатилен® использовался в концен-
трациях (в расчете на содержание водорастворимых 
пептидов): 1, 2, 5, 10  мкг/мл и добавлялся в перфузат 
для определения реактивности лимфатических сосудов. 
Время экспозиции каждой концентрации составляло 
20 минут. В качестве контроля использовался физиоло-
гический раствор Кребса — Хензелейта с тем же време-
нем экспозиции.

Статистическую обработку данных проводили с по-
мощью методов описательной и аналитической стати-
стики с использованием программы GraphPad Prism 5.04. 
За критический уровень значимости принимали p ≤ 0,05. 
Для описания центральной тенденции использовалось 
значение медианы, в качестве меры рассеяния — первый 
(Q1) и третий (Q3) квартили. Данные анализировали с ис-
пользованием Т-критерия Вилкоксона для связанных вы-
борок. Для выявления межгрупповых различий использо-
вали U-критерий Манна — Уитни.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Параметры фазной активности лимфатических сосу-
дов, как и любого биологического объекта, характе-
ризовались определенной вариабельностью (табл. 1), 
в связи с чем при анализе полученных результатов ис-
пользовали относительные единицы, характеризующие 
изменение параметров при действии препарата по срав-
нению с фоновыми значениями, которые принимались 
за 100%. При выполнении работы, набор данных проходил 

параллельно (одновременно) во всех экспериментальных 
группах.

Результаты экспериментов по оценке влияния 
Простатилена® на изолированные лимфатические сосуды 
представлены в таблице 2.

Установлено, что применение Простатилена® в ми-
нимальной изучаемой концентрации (1 мкг/мл) в течение 
20-минутного периода не оказывало влияния на сократи-
тельную активность лимфангионов. При 20-минутном воз-
действии в концентрациях 2, 5 и 10 мкг/мл Простатилен® 
вызывал увеличение ЧС от фоновых показателей 
на 23,7% (p ≤ 0,05), 37,6% (p ≤ 0,05) и 26,8% (p ≤ 0,05) соот-
ветственно. Амплитуда сокращений и тонус лимфатиче-
ских сосудов при воздействии субстанции-смеси во всех 
изучаемых концентрациях регистрировались на уровне 
фоновых значений и статистически значимо не отлича-
лись от контроля.

Помимо биорегуляторных пептидов в состав Проста
тилена® входит аминокислота глицин. Являясь неотъем-
лемой частью дыхательной цепи митохондрий, глицин 
активно участвует в процессе обновления клеток и их ок-
сигенации, в синтезе белков, в частности трипептида глу-
татиона, в реакциях детоксикации и обладает широким 
спектром противовоспалительных, цитопротекторных 
и иммуномодулирующих свойств [13]. Согласно литера-
турным данным глицин оказывает действие и на объекты 
сердечно-сосудистой системы — кровеносные и лимфа-
тические сосуды [14–16]. С целью исключения собствен-
ного эффекта глицина на брыжеечные лимфатические 
сосуды были проведены эксперименты с раствором 
Простатилена®, используемого для изготовления жидкой 
формы Простатилена® (раствор для внутримышечного 
введения) и не содержащего глицин. В качестве тестиру-
емой концентрации была выбрана минимальная действу-
ющая — 2 мкг/мл (в расчете на содержание водораство-
римых пептидов).

Как следует из приведенных в таблице 2 данных, 
раствор Простатилена® в концентрации 2 мкг/мл приво-
дил к увеличению ЧС лимфангионов на 29,6% (p ≤ 0,05) 
в сравнении с фоном. При этом амплитуда сокращений 

Таблица 1. Фоновые показатели сократительной активности лимфатических сосудов крысы в опытных группах. Представлены абсолютные данные 
в виде Ме (0,25; 0,75)

Показатель
Физиологический 

раствор, n = 12

Субстанция-смесь «Простатилен®»

1 мкг/мл, n = 11 2 мкг/мл, n = 11 5 мкг/мл, n = 11 10 мкг/мл, n = 13

ЧС, мин–1 4,55 (3,28; 6,95) 3,00 (2,60; 6,25) 5,70 (2,35; 6,65) 5,20 (2,85; 7,10) 5,60 (4,15; 8,50)

Амп., мН 0,62 (0,49; 0,83) 0,45 (0,34; 0,70) 0,80 (0,31; 0,90) 0,73 (0,42; 1,03) 0,65 (0,40; 0,97)

Тонус, мН 1,38 (1,29; 0,75) 1,69 (1,38; 2,15) 1,72 (1,16; 2,15) 1,82 (1,55; 2,54) 1,49 (1,11; 1,76)

Таблица подготовлена авторами по собственным данным

Таблица 2. Параметры сократительной активности лимфатических сосудов крысы при влиянии Простатилена®. Представлены относительные данные 
в процентах в виде Ме (0,25; 0,75)

Исследуемая субстанция n ЧС Амплитуда Тонус

Физиологический раствор 12 103,6 (98,5; 109,1) 100,6 (96,9; 104,8) 98,5 (97,5; 100,4)

Субстанция-смесь «Простатилен®», 1 мкг/мл 11 106,6 (101,7; 108,7) 104,0 (94,6; 106,6 99,3 (97,9; 103,9)

Субстанция-смесь «Простатилен®», 2 мкг/мл 11 123,7 (111,9; 130,6)* 100,4 (97,7; 104,5) 99,8 (97,2; 101,7)

Субстанция-смесь «Простатилен®», 5 мкг/мл 11 137,6 (129,9; 158,3)* 99,0 (94,0; 101,8) 99,9 (97,4; 100,9)

Субстанция-смесь «Простатилен®», 10 мкг/мл 13 126,8 (114,7; 129,8)* 97,6 (94,6; 100,7) 100,7 (99,1; 104,7)

Раствор «Простатилена®», 2 мкг/мл (без глицина) 12 129,6 (112,8; 144,0)* 100,8 (97,9; 107,7) 99,6 (97,8; 101,0)

Таблица подготовлена авторами по собственным данным

Примечание: * статистически значимое отличие от фоновых значений при p ≤ 0,05.
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и тоническое напряжение регистрировались на уровне 
фоновых значений. Полученные результаты сопостави-
мы с результатами, полученными при изучении влияния 
субстанции-смеси «Простатилена®» на лимфатические 
сосуды, что доказывает механизм хронотропного эффек-
та Простатилена®, обусловленного действием биорегуля-
торных пептидов.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ

Начальные изменения частоты фазных сокращений воз-
никали при влиянии субстанции-смеси «Простатилен®» 
в концентрации 2 мкг/мл, и с увеличением концентрации 
Простатилена® эффект возрастал. Максимальное уве-
личение ЧС наблюдалось при действии Простатилена® 
в концентрации 5 мкг/мл. При увеличении концентрации 
субстанции до 10  кг/мл положительный хронотропный 
эффект на лимфатические сосуды сохранялся. Несмотря 
на то что рост ЧС был несколько ниже, чем в предыдущей 
концентрации, это увеличение также статистически зна-
чимо отличалось от контроля (p ≤ 0,05). Таким образом, 
Простатилен® оказывает положительный хронотропный 
эффект на лимфатические сосуды. Динамика измене-
ний ЧС лимфангионов при воздействии Простатилена® 
во всех концентрациях представлена на рисунке 1.

ЧС связана с частотой спонтанной генерации по-
тенциалов действия в клетках-пейсмейкерах гладких 
мышц, а в основе возникновения потенциалов действия 
лежит спонтанная кратковременная деполяризация 
(Spontaneous Transitory Depolarization), которая возникает 
вследствие открытия Ca2+-зависимых Cl-каналов при вну-
триклеточном высвобождении ионов Ca2+ из инозитол-

1,4,5-трифосфат-чувствительных хранилищ [17]. Можно 
предположить, что Простатилен® способствует выходу 
ионов Ca2+ из внутриклеточных хранилищ, что, в свою 
очередь, приводит к увеличению ЧС.

Для изучения устойчивости полученного стимулиру-
ющего эффекта Простатилена® было проанализировано 
изменение ЧС в период «отмывания», когда в рабочую 
камеру миографа поступал перфузируемый раствор 
Кребса  — Хензелейта без действующего вещества. 
По истечении 30-минутного периода отмывания после 
действия Простатилена® в концентрации 10 мкг/мл часто-
та фазной сократительной активности превышала фоно-
вые показатели на 30,1% (p ≤ 0,05), что свидетельствует 
о пролонгированном действии препарата. Такой эффект 
последействия биорегуляторных пептидов может быть 
объяснен теорией И.П. Ашмарина о функциональной не-
прерывности и регуляторном континууме системы ре-
гуляторных пептидов [18]. Внутриклеточные процессы, 
следующие за рецепцией пептидов, связаны с действием 
последних на системы вторичных мессенджеров, кото-
рые запускают, в свою очередь, внутриклеточный каскад 
последовательной активации ферментов, что, в конечном 
счете, проявляется в виде изменения метаболических 
процессов в клетке и обусловливает физиологический 
ответ. Принципиально важно, что биорегуляторные пеп-
тиды способны запускать после взаимодействия с рецеп-
тором ряд процессов на всех уровнях метаболической 
иерархии клеток (от мембраны до генома) с различной 
продолжительностью  — от минут (долей минут) до ча-
сов. Это делает возможным существование каскадных 
эффектов в организме, вызванных введением или высво-
бождением того или иного биорегуляторного пептида [19].

ВЫВОДЫ

1.  В результате проведенного исследования впервые 
было показано, что субстанция-смесь «Простатилен®» 
проявляет вазоактивные свойства в отношении лимфа-
тических сосудов. В диапазоне концентраций 2—10 мкг/
мл Простатилен® стимулирует моторику лимфангионов, 
что позволяет рассматривать изолированные лимфати-
ческие сосуды в качестве адекватной физиологической 
модели для исследования вазоактивных свойств препа-
рата.

2.  По результатам проведенной работы можно пред-
положить, что водорастворимые биорегуляторные пеп-
тиды, входящие в состав ЛС «Простатилен®», не только 
обладают направленным (органотропным) действием 
на предстательную железу и органы мочеполовой систе-
мы, но и могут способствовать снижению отека ткани пу-
тем активации моторики лимфатических сосудов органов 
малого таза, что еще раз подтверждает целесообраз-
ность применения регуляторных пептидов при лечении 
заболеваний, ассоциированных с воспалительными и за-
стойными явлениями.
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