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Comparative study of 
prostatotropic effects of 
coniferous provitamin concentrate
and extract of Serenoa repens
based on the model of benign
prostatic hyperplasia in rats

V.G. Bespalov, Ya.G. Murazov,
A.A. Kuzhanov, A.L. Semenov

Effect of a coniferous provitamin
concentrate (CPC) on the development
of benign prostatic hyperplasia
(BPH) in comparison with extract 
of Serenoa repens fruits was 
studied. BPH was induced by daily 
intraperitoneal administrations of
sulpiride at a doze of 40 mg/kg of
body weight for 40 days in male 
Wistar rats. CPC or extract of
Serenoa repens at dozes of 400 and
200 mg/kg of body weight, accordingly,
were given to rats by intragastric tube
simultaneously with the administration
of sulpiride. In comparison with the
control animals received sulpiride
alone CPC significantly decreased the
mean relative weight of the dorsolateral,
ventral, and anterior prostate as well
as of the whole prostate on 28.9%, 
31.8%, 32.7% and 29.7%, accordingly.
erapeutic effect of CPC on BPH
was more expressed compared with
extract of Serenoa repens. It is 
reasonable to continue further studying
of CPC as promising replacing 
import phytomedicine for the 
treatment of early stages of BPH in men.

оброкачественная гиперпла-
зия предстательной железы
(ДГПЖ) – наиболее частая
патология предстательной
железы (ПЖ). Основные
цели лечения ДГПЖ – улуч-
шение качества жизни боль-

ных, страдающих от расстройств
мочеиспускания (симптомы нижних
мочевых путей, СНМП) и предотвра-
щение прогрессирования заболева-
ния [1]. Медикаментозная терапия
ДГПЖ должна проводиться дли-
тельно, иногда в течение всей жизни
пациента. Поэтому одним из требова-
ний, предъявляемых к фармакологи-
ческим средствам для лечения ДГПЖ,
является низкая токсичность и отсут-
ствие серьезных побочных эффектов.
В настоящее время препаратами вы-
бора для лечения ДГПЖ являются 
α1-адреноблокаторы и ингибиторы
5α-редуктазы; применяется комби-
нация α1-адреноблокаторов и инги-
биторов 5α-редуктазы, которая явля-
ется более эффективной по сравне-
нию с приемом этих препаратов по
отдельности [1, 2]. Указанные группы
лекарственных препаратов имеют
ряд значимых побочных эффектов,

обусловленных их механизмом дей-
ствия, тропностью к рецепторам, а
также возрастными особенностями
организма мужчины. Антиандроген-
ный эффект ингибиторов 5α-редук-
тазы проявляется в виде нарушения
сексуальной функции у мужчин; не-
желательные побочные эффекты 
α1-адреноблокаторов обусловлены
их гипотензивными эффектами,
также необходимо учитывать воз-
можное хирургическое лечение ката-
ракты у пациентов с ДГПЖ и в связи
с этим необходимость отложить на-
значение α1-адреноблокаторов [2].
Новый селективный α1А-адренобло-
катор силодозин является наиболее
эффективным препаратом данной
группы. Однако возникновение рет-
роградной эякуляции при приеме
силодозина заставляет еще раз прове-
сти анализ соотношения "риск-
польза" для этого препарата [3].

Фитотерапия является одной из
неотъемлемых частей медикаментоз-
ной терапии ДГПЖ на ранних ста-
диях заболевания. Фитопрепараты,
применяемые сегодня для лечения
ДГПЖ, практически лишены значи-
мых побочных эффектов, однако при
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их назначении имеется определенный
субъективизм, связанный с тем, что
препараты из растительного сырья
сложнее подвергаются стандартиза-
ции и контролю качества, а разные
серии одного препарата могут отли-
чаться по количественному составу
действующих веществ. Однако именно
фитотерапия способна ингибировать
прогрессию ДГПЖ, а также умень-
шать выраженность симптомов, свя-
занных с ДГПЖ, на ранних стадиях
при отсутствии значимых побочных
эффектов. В настоящее время широ-
кое распространение получили рас-
тительные препараты, представля-
ющие собой экстракты из плодов
пальмы ползучей Serenoa repens
(Простамол Уно, Пермиксон, Проста-
плант и др.) [4]. Лекарственное расти-
тельное сырье для получения этих
препаратов произрастает в основном
в США. На отечественном фармацев-
тическом рынке данная группа пре-
паратов представлена препаратами,
производимыми за рубежом (Фран-
ция, Германия), что, безусловно, отра-
жается на их цене.

Учитывая несомненную актуаль-
ность разработки импортозамещаю-
щих конкурентоспособных фитопре-
паратов для лечения ДГПЖ, целью
представленной работы явилась срав-
нительная доклиническая оценка эф-
фективности комплекса биологически
активных веществ, выделенных из дре-
весной зелени хвойных пород (хвой-
ный провитаминный концентрат,
ХПК), в сравнении с экстрактом
Serenoa repens, на модели ДГПЖ, инду-
цированной сульпиридом. Выбор ХПК
в качестве объекта исследования был
сделан, исходя из данных о биологиче-
ской активности компонентов, входя-
щих в его состав, широкой доступ-
ности сырья для производства, а также
наличия действующих предприятий по
производству ХПК на территории Рос-
сийской Федерации.

Материалы и методы

Эксперимент был проведен на
44 половозрелых крысах самцах 
Вистар с начальной массой 250–300 г
разводки питомника "Рапполово"
РАМН (Ленинградская область). Жи-
вотные содержались в виварии барь-
ерного типа в стандартных условиях.
Содержание и все манипуляции с жи-
вотными проводились в соответ-

ствии с требованиями действующих
стандартов по содержанию и ис-
пользованию лабораторных живот-
ных. Индукция ДГПЖ проводилась
ежедневным введением сульпирида
согласно методическим рекоменда-
циям, принятым в России [5].

После 14-дневного карантина
животные были рандомизированы и
распределены на 4 группы:

1-я группа – интактный конт-
роль, 10 крыс не получали никаких
воздействий до конца эксперимента;

2-я группа – ДГПЖ-контроль, 
12 крысам ежедневно вводили сульпи-
рид в физиологическом растворе (ООО
"Органика", Россия) внутрибрюшинно
в дозе 40 мг/кг массы тела в течение 40
дней и носитель (растительное масло)
внутрижелудочным зондом перо-
рально по 0,5 мл на крысу;

3-я группа – ДГПЖ-ХПК, 12 кры-
сам ежедневно вводили сульпирид,
так же как во 2-й группе, и ХПК
(ООО "Тихвинский лесхимзавод",
Россия) в растительном масле внут-
рижелудочным зондом перорально в
дозе 400 мг/кг массы тела;

4-я группа – ДГПЖ-Serenoa
repens, 10 крысам ежедневно вводили
сульпирид, так же как во 2-й группе,
и спиртовой экстракт плодов Serenoa
repens (Простамол Уно, Берлин-Хеми
АГ, Германия), предварительно сме-
шанный с растительным маслом,
внутрижелудочным зондом перо-
рально в дозе 200 мг/кг массы тела.

Выбор дозы ХПК был сделан,
исходя из результатов предваритель-
ных доклинических испытаний его
эффективности на модели ДГПЖ и
оценки токсикологического профиля.
Выбор дозы экстракта Serenoa repens
основывался на литературных дан-
ных [6]. Длительность эксперимента
составила 40 дней. По окончании экс-
перимента животные подвергались
эвтаназии и взвешивались. При ауто-
псии ПЖ крыс извлекалась в виде
комплекса дорсолатерального отдела
(ДЛП), двух вентральных долей (ВП),
двух семенных пузырьков с тесно
прилежащими к ним передними до-
лями или коагуляционными желе-
зами (ПП) (рис.1). Вычисляли объем
дорсолатерального отдела ПЖ по
формуле: V = a × b2, где а – больший
линейный размер ПЖ; b – меньший
линейный размер ПЖ. Отделы ПЖ
взвешивались, для каждого из отде-
лов и для всей ПЖ рассчитывали 

простатический индекс (ПИ) как 
отношение массы отдела ПЖ или
всей ПЖ (в мг) к 100 г массы тела
животного. Весь материал фиксиро-
вался в 10% забуференном растворе
формальдегида и подвергался стан-
дартной гистологической обработке
с окраской гематоксилин/эозином;
анализ гистологических препаратов
проводился при световой микро-
скопии.

Результаты подвергались стати-
стической обработке с использова-
нием стандартного набора функций
программы Microso Excel. Числовые
данные приводятся в виде M±m, где
M – среднее арифметическое; m –
стандартная ошибка среднего ариф-
метического. Для оценки статистиче-
ской достоверности использовали
критерий Стьюдента и Фишера с 95%
уровнем значимости.

Результаты

На рис. 2 представлен макро-
скопический вид ПЖ крыс конт-
рольных и экспериментальных
групп. Во 2-й, 3-й и 4-й группах жи-
вотных, подвергавшихся воздей-
ствию сульпирида, ДЛП и ВП в
результате гиперплазии имели боль-
шие размеры по сравнению с груп-
пой интактного контроля. При
гистологическом исследовании во
всех отделах ПЖ крыс в результате
действия сульпирида диагностиро-
вана гиперплазия преимущественно
железистого типа. 

Рис. 1. Макроскопический вид нормаль-
ной предстательной железы крысы. 
1 – дорсолатеральный отдел, 2 – вент-
ральный отдел в виде двух вентральных
долей, 3 – передний отдел в виде двух 
передних долей, прилежащих к семенным
пузырькам. Большой  жирной стрелкой
обозначена простатическая часть уретры



В таблице 1 приведены данные
о влиянии тестируемых средств на
величину ПИ различных отделов и
всей ПЖ крыс.

Как видно из таблицы, субхро-
ническое внутрибрюшинное введе-
ние сульпирида вызывает увеличе-
ние массы отделов ПЖ по сравне-
нию с интактными животными. По
сравнению с интактным контролем,
у крыс из группы "ДГПЖ-контроль"
наблюдали достоверное увеличение

ПИ ДЛП (на 44,7%), ВП (на 36,4%) и
для всех отделов ПЖ (на 34,5%); уве-
личение ПИ ПП на 6,9% было недо-
стоверным.

По сравнению с ДГПЖ-контро-
лем, экстракт Serenoa repens досто-
верно снижал ПИ ВП, ПП и всей 
ПЖ соответственно на 27,9%, 40,5%
и 24,2%; уменьшение ПИ ДЛП на
19,6% было статистически недосто-
верным (табл. 1). ХПК, в отличие от
экстракта Serenoa repens, достоверно

снижал ПИ всех отделов ПЖ и ПЖ в
целом. По сравнению с ДГПЖ-конт-
ролем, ХПК достоверно снижал ПИ
ДЛП, ВП, ПП и всей ПЖ соответ-
ственно на 28,9%, 31,8%, 32,7% и
29,7%. Лечебные эффекты ХПК на
ДГПЖ, особенно на гиперлазию
ДЛП, были более выраженными, чем
у экстракта Serenoa repens (таб. 1).

На рисунке 3 представлены
данные о влиянии тестируемых
средств на объем ДЛП крыс.

Длительное введение сульпи-
рида вызвало увеличение и объема
ДЛП. По сравнению с интактной
группой, в группе "ДГПЖ-контроль"
объем ДЛП был достоверно выше на
42%. По сравнению с ДГПЖ-контро-
лем, ХПК и экстракт Serenoa repens
проявили лишь тенденцию к сниже-
нию данного показателя. При этом
более выраженным было уменьше-
ние объема ДЛП в группе животных,
получавших ХПК (на 17,7%), в то
время как экстракт Serenoa repens
снижал объем ДЛП лишь на 1,6%
(рис. 3).

Обсуждение

Субхроническое внутрибрю-
шинное введение раствора сульпи-
рида крысам вызывает у животных
гиперпролактинемию, на фоне кото-
рой происходит увеличение массы
отделов ПЖ и развивается ацинар-
ная гиперплазия, причем показан си-
нергический эффект пролактина и
тестостерона на рост ПЖ [7]. Про-
лактин способен увеличивать число
андрогеновых рецепторов в цито-
золе и ядерных элементах клеток
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Таблица 1. Влияние ХПК и экстракта Serenoa repens на величину простатического индекса у крыс с экспериментальной ДГПЖ

* – разница с группой интактного контроля статистически достоверна (p<0.05)
** – разница с группой "ДГПЖ-контроль" статистически достоверна (p<0.05)

Рис. 2. Макроскопический вид предстательных желез крыс из разных групп. А – интактный
контроль; B – ДГПЖ-контроль; С – ДГПЖ-ХПК; D – ДГПЖ-Serenoa repens

Объем дорсолатерального отдела предстательной железы

Рис. 3. Влияние ХПК и экстракта Serenoa repens на объем дорсолатерального отдела ПЖ у крыс
с экспериментальной ДГПЖ

Группа

Интактный контроль

ДГПЖ-контроль

ДГПЖ-ХПК

ДГПЖ-Serenoa repens

Масса тела в
день забоя, г

318,5±12,6

319,0±13,0

366,2±13,7**

321,1±14,8

ДЛП

162,9±9,31

235,7±18,5*

167,6±7,6**

189,9±13,6

ВП

118,9±11,65

162,1±14,6*

110,5±6,7**

116,9±6,6**

ПП

50,9±2,82

54,4±3,5

36,6±3,4**

32,4±3,6**

Вся ПЖ

332,7±22,02

447,5±34,6*

314,8±14,2**

339,2±18,1**

Простатический индекс (мг/100 г массы тела)
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ПЖ у крыс [8]. Кроме того, пролак-
тин продуцируется клетками ПЖ,
где, вероятно, способен оказывать
аутокринные или паракринные эф-
фекты через модуляцию андроген-
ных воздействий [9].

Экстракт Serenoa repens полу-
чил в последние годы широкое рас-
пространение в качестве средства
фитотерапии ДГПЖ в Европе и Аме-
рике. Фармакологические эффекты
экстракта Serenoa repens на ПЖ
весьма разнообразны и до конца не
изучены. Это объясняется мульти-
компонентным составом экстракта.
Однако можно выделить основные
эффекты, имеющие отношение к
ПЖ: антиандрогенный, антипроли-
феративный, противоотечный, про-
тивовоспалительный [1, 4]. Лечебное
действие экстракта Serenoa repens на
ДГПЖ доказано в экспериментах на
модели ДГПЖ, индуцированной как
сульпиридом [10], так и тестостеро-
ном [11]. Результаты клинических
исследований экстракта Serenoa
repens у больных ДГПЖ противо-
речивые. Метаанализы, проведен-
ные в 2004 г., показали эффектив-
ность экстракта Serenoa repens в от-
ношении СНМП, ассоциированных
с ДГПЖ [12, 13]. Однако метаанализ
17 рандомизированных клинических
исследований, опубликованный в
2012 г., свидетельствует об отсут-
ствии у экстракта Serenoa repens,
применяемого в режиме монотера-
пии, эффектов в отношении СНМП
по сравнению с плацебо [14].

В нашей работе простатотроп-
ные эффекты экстракта Serenoa
repens проявились в виде достовер-
ного снижения величины ПИ ВП,
ПП и всей ПЖ. На ПИ ДЛП экстракт
проявил лишь тенденцию к сниже-
нию, а на объем ДЛП практически не
влиял. Учитывая тот факт, что экс-
тракт Serenoa repens (препарат Про-
стамол Уно) был выбран в качестве
препарата сравнения, для тестируе-
мого ХПК необходимо было полу-
чить сравнимые или более выра-
женные фармакологические эффекты.
В целом, лечебное действие ХПК на
ДГПЖ было более выраженным, чем
у экстракта Serenoa repens.

Сырьем для получения ХПК
служит хвоя ели европейской (Picea

abies L.), которая фактически яв-
ляется отходом в лесоперерабаты-
вающей промышленности. ХПК
производят по специальной техно-
логии путем выделения нейтральной
фракции из хвои [15]. Широкий
ареал распространения ели европей-
ской на территории России делает
сырье для получения ХПК дешевым
и легкодоступным по сравнению с
зарубежными фитопрепаратами, со-
держащими экстракт плодов Serenoa
repens. Наиболее ценными биологи-
чески активными веществами в со-
ставе ХПК являются фитостерины
(β-ситостерин, кампестерин, стигма-
стерин), витамин Е (α-токоферол,
бета-, гамма-, дельта-токоферолы,
альфа-, бета-, гамма-, дельта- токо-
триенолы), каротиноиды (β-каротин,
α-каротин, лютеин, ксантофиллы),
полипренолы, фитол, сквален, вита-
мин К [15]. Влияние ХПК на раз-
витие экспериментальной ДГПЖ
объясняется комплексными разно-
направленными механизмами дей-
ствия входящих в его состав ве-
ществ. Среди всего комплекса биоло-
гически активных веществ ХПК сле-
дует выделить пять основных: фито-
стерины, фитол, β-каротин, витамин
Е и полипренолы. Рассмотрим их
возможные эффекты в отношении
ДГПЖ.

Анализ результатов четырех
рандомизированных плацебо-конт-
ролируемых клинических исследова-
ний, включавших в общей слож-
ности 519 мужчин, показал, что 
β-ситостерин (основной представи-
тель фитостеринов) вызывает ре-
грессию СНМП у пациентов с
ДГПЖ, хотя и не влияет на размеры
ПЖ [16]. При анализе результатов
семи контролируемых и неконтро-
лируемых клинических исследова-
ний выявлено положительное
влияние фитостеринов на качество
жизни пациентов с ДГПЖ в шести
исследованиях [17].

Фитол представляет собой длин-
ноцепочечный алифатический спирт
и входит в химическую структуру
молекул токоферолов, хлорофилла,
витамина К. Влияние самого фитола
на развитие ДГПЖ в настоящее
время не изучено. Фитол является
лигандом для клеточных ядерных ре-

цепторов PPAR (proliferator-activated
receptor) и активирует данные рецеп-
торы. Активация рецепторов PPAR в
клетках является антипролифера-
тивным и антиангиогенным сигна-
лом [18], что может уменьшать
гиперплазию ткани ПЖ.

β-каротин – соединение с из-
вестными антиоксидантными свой-
ствами. ПЖ чувствительна к окси-
дативному стрессу ввиду того, что
последний играет важную роль в
развитии хронического интрапро-
статического воспаления [19]. По-
требление β-каротина ассоциируется
со снижением риска развития ДГПЖ
и ее симптоматики [20, 21]. Еще
одним известным антиоксидантом
является витамин Е, что может объ-
яснять его положительное влияние
на ДГПЖ и СНМП. Комплекс препа-
ратов, в состав которого входил ви-
тамин Е, у 144 пациентов с ДГПЖ
уменьшал ноктурию и частоту моче-
испускания по сравнению с пациен-
тами, принимавшими плацебо [22].

О влиянии полипренолов на
развитие ДГПЖ литературных дан-
ных в настоящее время нет. Однако
у полипренолов и их 2,3-дигидро-
производных (долихолов) выявлены
многообразные эффекты, которые
могут положительно влиять на
ДГПЖ. Полипренолы, попадая в 
животный организм, метаболизи-
руются в печени в активные доли-
холы. Функции полипренолов и
долихолов связаны с транспортом
гидрофильных молекулярных фраг-
ментов через мембраны клеток в
процессе синтеза полисахаридов,
глюкопротеинов и других биополи-
меров; долихолы стереохимически
взаимодействуют с витамином Е, об-
разуя транспортные цепи по уда-
лению свободных радикалов; поли-
пренолы стимулируют синтез коэн-
зима Q, который является сильным
антиоксидантом, нормализуют ли-
пидный обмен, стимулируют репара-
цию клеток [23].

Заключение

Впервые на модели ДГПЖ, инду-
цированной сульпиридом у крыс сам-
цов, изучены простатотропные эффек-
ты ХПК в сравнении с известным
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фитопрепаратом для лечения ДГПЖ –
экстрактом Serenoa repens. ХПК
уменьшал относительную массу всех
отделов ПЖ и ПЖ в целом. Лечеб-
ные эффекты ХПК были более выра-

женными, чем у экстракта Serenoa
repens. Полученные эксперименталь-
ные данные свидетельствуют о пер-
спективах дальнейшего изучения
ХПК, а также о возможности созда-

ния на его основе отечественного
импортозамещающего лекарствен-
ного препарата растительного про-
исхождения для лечения ранних
стадий ДГПЖ у мужчин.  
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