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еференсная группа британ-
ских экспертов по изучению
простатита (PERG) во главе
с J. Rees и соавт. в консенсус-
ных клинических рекомен-
дациях 2015 г. по лечению 
и диагностике хрониче-

ского бактериального простатита
(ХБП) и хронического простатита/
синдрома хронической тазовой
боли (ХП/СХТБ) сообщает, что в
течение жизни от 35 до 50% мужчин
отмечают наличие симптомов, по
их собственному мнению связан-
ных с наличием простатита [1]. 

С целью оценки изучения суще-
ствующих современных научных тен-
денций в данной проблеме нами
проведен поиск публикаций с 1930 по
2018 гг. в базах данных и медицинских
онлайн-библиотеках: SciVerse Scopus,
The Cochrane Database, MEDLINE/
PubMed Database, Medline Comp-
lete EBSCO, Embase-Elsevier, Web of
Science Core Collection, eLIBRARY с
использованием логических опера-
торов SQL – AND, OR и ключевых
слов: prostatitis, bacterial, сausative
uropathogens, atypical uropathogens,
animals models, experimental modeling
и отобрано 136 статей, более 50% ко-

торых сфокусировано на представле-
нии актуальных проблем этиологии
и патогенеза различных категорий
данного заболевания. В настоящий
обзор для подробного анализа вклю-
чено 34 релевантные статьи, наибо-
лее полно и доказательно освещаю-
щие данные вопросы.

Проанализировав результаты
информационного серфинга, мы
пришли к выводу, что одним из
наиболее актуальных векторов ис-
следований в современной уроин-
фекциологии является верифика-
ция роли различных таксонов мик-
роорганизмов в возникновении как
острого бактериального простатита
(ОБП) и ХБП, но также и ХП/СХТБ.
В настоящее время исследователи,
согласно рекомендациям Европей-
ской Ассоциации Урологов, выде-
ляют 2 основные группы бактерий,
рассматриваемых в качестве этио-
логических агентов БП: кластер
каузативных уропатогенов и кла-
стер дебатируемых микроорганиз-
мов. Конвенционально к основным
каузативным возбудителям относят
представителей семейства Enterobac-
teriales: E. coli, Klebsiella spр., Proteus
spр., некоторые таксоны грамположи-

тельных бактерий (E. faecalis) и грам-
отрицательных неферментирующих
бактерий (P. aeruginosae). Второй кла-
стер репрезентирован различными
представителями как условно-, так и
облигатно-патогенной микрофлоры,
роль которых в этиологии БП не до
конца определена. Он включает груп-
пу грамположительных кокков се-
мейств Staphylococcus spp., Streptococ-
cus spp., группу неклостридиальных
анаэробных бактерий (НАБ) – Bac-
teroides spp., Peptococcus spp., Pep-
tostreptococcus spp., грамположитель-
ные палочки семейства Corynebac-
terium spp., а также группу внутри-
клеточных и мембранных паразитов –
C. trachomatis, U. urealyticum, My-
coplasma spp. [2].

В большинстве публикаций ре-
продуцировалась концепция доми-
нирующего положения уропатоген-
ной E.coli (UPEC) в качестве основ-
ного возбудителя инфекции мочевой
системы и внутренних половых ор-
ганов. Однако с середины 2000 годов
опубликовано значительное количе-
ство статей, которые ставят под со-
мнение сложившуюся парадигму.
Так, в крупных исследованиях пред-
ставлены данные, отводящие прева-
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лирующую роль представителям
грамположительной кокковой фло-
ры (E. faecalis, коагулазо-негативные
стафилококки) в генезе ОБП и ХБП
[3,4]. Кроме того, опубликованы ра-
боты, демонстрирующие принад-
лежность интрацеллюлярных пато-
генов (С. trachomatis, M. hominis, 
U. urealyticum) к группе возбуди-
телей ХБП и ХП/СХТБ [5-8]. На-
шими cобственными исследовани-
ями было установлено, что в подав-
ляющем большинстве случаев у па-
циентов с ХБП в биоматериале пре-
обладает микст-инфекция, состоя-
щая из 3-х и 4-х компонентных бак-
териальных ассоциаций, с преобла-
данием представителей группы де-
батируемых штаммов, а именно, не-
клостридиальных анаэробных бак-
терий: Peptostreptococcus spp., Pepto-
coccus niger, а также КОС (S.haemo-
lyticus, S.warneri, S.epidermidis) и
Corynebacterium spp. [9,10]. В то же
время, возник вопрос о принадлеж-
ности нанобактерий (Nanobacterium
sanguineum) к категории возбудите-
лей простатита II и III категорий
[11]. 

Представленные факты опре-
деляют необходимость интенсифи-
кации дальнейших исследований с
целью уменьшения мозаичности
знаний об этиологии БП, определе-
нии валидированного и рентабель-
ного алгоритма диагностики с целью
дефинитивной идентификации воз-
будителей, что, в свою очередь, на
основе синтеза полученной инфор-
мации позволит разработать эффек-
тивную схему этиотропной и/или
патогенетической лекарственной те-
рапии больных данных категорий
простатита. По нашему мнению в
современных условиях страховой
медицины наиболее оптимальным
репрезентативным, информатив-
ным и контролируемым подходом к
изучению различных процессов,
формирующихся как при развитии,
так и при медикаментозной терапии
БП, является разработка и примене-
ние экспериментальных моделей
(ЭМ) на лабораторных животных
(ЛЖ). 

РЕГЛАМЕНТИРУЮЩАЯ 
ДОКУМЕНТАЦИЯ

С учетом современных принци-
пов разработки и планирования экс-
периментов использование ЛЖ в них
дефинитивно регламентируется как
международными, так и отечествен-
ными конвенциями, и нормативно-
правовыми актами: 

1) Хельсинкская декларация
(пересмотр 64-ой WMA General As-
sembly, г. Форталеза, Бразилия, от
10.10.2013 г.)[12]; 

2) «Правила лабораторной
практики», утв. приказом МЗ РФ 
№ 267 от 19.06.2003 г.) [13]; 

3) протокол FELASA (FELASA
recommendations for the health mon-
itoring of mouse, rat, hamster, guinea
pig and rabbit colonies in breeding and
experimental units) [14]; 

4) правила «трех R», опреде-
ленных Russel-Burch в 1959 г.; 

5) гармонизированные принци-
пы Надлежащей лабораторной прак-
тики («Principles of Good Laboratory
Practice»). 

Важным условием является об-
основание цели исследования, опре-
деления таксона, числа и пола особей,
необходимых для решения поставлен-
ных задач. Необходимо уточнить, что
в мировой литературе для обозначе-
ния ЭМ на ЛЖ исследователи приме-
няют специализированное обобщен-
ное определение: animal model – жи-
вотная модель (ЖМ), которое в кон-
тексте будем использовать и мы. Все
представленные далее в нашем обзоре
научно-исследовательские работы
имеют дифференцированные дизайн
и методологию проведения экспери-
ментов, различия в иерархии исполь-
зуемых в качестве ЛЖ млекопитаю-
щих (семейства, роды, виды, породы),
методиках инокуляции микро-орга-
низмов в ткань предстательной же-
лезы (ПЖ) и таксонах используемых
бактерий, а также технологиях и сред-
ствах регистрации инфекционно-вос-
палительного процесса, статистичес-
кого анализа полученных данных. С
учетом этих позиций нами в обзор
отобрано несколько наиболее значи-

мых ЭМ, демонстрирующих историче-
ское развитие экспериментальной
мысли исследователей с течением вре-
мени, от наиболее ранних исследова-
ний до методик, которые с некото-
рыми изменениями используются в
современной экспериментальной уро-
логии для моделирования БП.

МЕТОДИКИ МОДЕЛИРОВАНИЯ
БАКТЕРИАЛЬНОГО 
ПРОСТАТИТА

Анализ публикаций показал,
что впервые широкое применение
ЖМ в экспериментальной урологии
получили с конца 30-х – начала 40-х
годов прошлого столетия. Пионерами
в этой области являются T. Mann, 
C.A. Mawson и M.I. Fisher, а также
S.A. Gunn, фундаментальные работы
которых были ориентированы на из-
учение особенностей анатомической
структуры и физиологии ПЖ у ЛЖ, а
также определение состава и свойств
простатического секрета (ПС). 

Так, на основе работ V. Koren-
chevsky и M. Dennison [15] научной
группой во главе с G.F. Humphrey и 
T. Mann впервые детально изучено
анатомическое строение дорсолате-
ральной ПЖ (ДЛП) у крыс породы
Wistar [16]. T. Mann и соавт. иден-
тифицировали высокое содержание
фруктозы в секрете дорсальной и ла-
теральных долей ДЛП и определили
взаимосвязь между концентрацией
углевода и секреторной активностью
ПЖ [17]. В своих работах C.A. Maw-
son и M.I. Fisher представили данные
об индикации, посредством гистохи-
мических методик, ионов Zn2+ в лате-
ральной доле ДЛП [18]. Позднее в
крупном исследовании S.A. Gunn и
T.C. Gould обобщили знания, посвя-
щенные изучению ДЛП крыс породы
Wistar, и существенно их расширили.
Путем изучения большого количества
образцов вивисекционного материала
исследователи детализировали анато-
мическое строение ДЛП и предста-
вили новые данные о ее строении [19]. 

Активное изучение непосред-
ственно БП началось только в 70-х
годах XX века, благодаря 



клиническим и экспериментальным
исследованиям T.A. Stamey и E.M. Mea-
res, A.M. Friedlander, а также ра-
ботам P.O. Madsen и A. Baumueller
[20-22]. Практический опыт в созда-
нии и проведении экспериментов, а
также появление новых диагности-
ческих методик и лекарственных
средств (ЛС), в первую очередь анти-
бактериальных препаратов (АБП),
послужили импульсом для разра-
ботки более сложных ЭМ, в которых
использовались высокоорганизо-
ванные млекопитающие и применя-
лись разнообразные методики
моделирования патологического
процесса. 

В первую очередь стоит упомя-
нуть исследование, проведенное
T.A. Stamey, E.M. Meares и D.G. Win-
ningham в 1970-м году, которое по-
священо, однако, не непосредствен-
ному моделированию БП и изуче-
нию структурных изменений в ПЖ
ЛЖ при развитии патологического
процесса, а изучению механизмов
диффузии различных групп АБП в
ПС через простатический эпителий
и определению минимальной дози-
ровки антибиотика, способного на-
капливаться в моче и предотвра-
щать инфицирование мочевого пу-
зыря (МП) патогенной флорой. Дан-
ная ЖМ является одной из пред-
течей экспериментальных фармако-
логических исследований в уроло-
гии и интересна в контексте
сравнения с современными методи-
ками изучения противомикробной
активности АБП, процессов их
взаимодействия с другими классами
ЛС в ткани ПЖ и СП, а также объ-
яснения механизмов формирования
бактериального персистирования. В
качестве ЛЖ исследователи исполь-
зовали собаку, однако, порода, вес,
возраст особи в работе не указаны.
Предварительно ЛЖ проводили
пролонгированную внутривенную
(в/в) инфузию нескольких групп
АБП для поддержания высокой кон-
центрации в плазме крови (Ampi-
cillin, Oleandomycin, Polymyxin,
Nalidixic Acid, Nitrofurantoin и т.д.).
Через необозначенный промежуток

времени после проведения фено-
барбиталовой анестезии исследова-
тели производили лигирование МП
ЛЖ проксимальнее ПЖ, далее моче-
точники отсекали от МП, стентиро-
вали и выводили стенты через
переднюю брюшную стенку в резер-
вуар для отведения мочи. Семявы-
носящие протоки также перевязы-
вали, осуществляли circumcisio и
посредством в/в инъекции Sol. Pylo-
carpini стимулировали секрецию
ПЖ. По прошествии некоторого
временного интервала ПС поступал
по уретре в емкость, расположен-
ную под пенисом. Далее, срав-
нив градиенты концентраций АБП
между плазмой и ПС, исследовате-
ли установили, что только Olean-
domycin, Erythromycini lactobionate
и Nalidixic Acid в достаточном коли-
честве проникают через простати-
ческий эпителий в ПС, причем
концентрация макролидов в ПС в
несколько раз превышает плазмати-
ческий уровень. Таким образом,
группа исследователей пришла к за-
ключению, что создание недоста-
точно высокой концентрации осталь-
ных АБП в ПС объясняется процесс
развития персистенции, идентифи-
цированной по данным обследова-
ния E. coli в ПС у мужчин, которым
проводили лечение данными ЛС по
поводу верифицированного БП, не-
смотря на положительный резуль-
тат теста на антибиотикочувстви-
тельность [20]. 

В 1972-м году A.M. Friedlan-
derи A.I. Braude представили работу,
посвященную изучению патогене-
тических механизмов интеркур-
рентного развития пиелонефрита
(ПН) на фоне БП. Для создания ЖМ
исследователи использовали 182 осо-
би самцов крыс Sprague-Dawley ве-
сом 250-300 г. В качестве уропатоге-
нов применяли штаммы P. mirabilis,
выделенные из мочи пациентов в
период манифестации инфекции
мочевой системы, которые перед
инокуляцией инкубировали 6 часов
при темпиратуре – 370С в Triptase-
soy бульоне до титра 108 КОЕ/мл в
0,05 мл, а также лабораторный «му-

зейный» штамм P. mirabilis № 2215.
Основной группе ЛЖ инокуляцию
микроорганизмов проводили сле-
дующим образом: после эфирного
наркоза осуществляли доступ к
мочевому пузырю через абдоми-
нальный разрез справа от средин-
ной линии тела, производили
инокуляцию 0,05 мл бактериальной
взвеси в стенку МП (точная локали-
зация не указана), после чего уши-
вали. Согласно дизайну исследо-
вания через определенные проме-
жутки времени ЛЖ подвергали сак-
рификации, удаляли почки и ПЖ,
далее проводили бактериологиче-
ское и гистологическое исследова-
ния аутопсийного материала с
применением различных методов
окраски препаратов. Статистиче-
ский анализ показал, что из 182
крыс, вскрытых через 1 неделю, у
130 верифицирован ПН, в свою оче-
редь, из 130 особей в 126 случаях об-
наружен БП с тяжелыми измене-
ниями в вентральной ПЖ и менее
выраженными в дорсолатеральной
ПЖ. У 52 крыс ПН не идентифици-
рован и среди них только у 4 особей
обнаружен БП. Дополнительные ис-
следования, проведенные позже, по-
казали протективную роль ПЖ в
качестве барьера для распростране-
ния инфекции на верхние мочевые
пути: так, в серии опытов при вве-
дении инокулята в каждую долю
вентральной ПЖ (титр 0,5 х 108

КОЕ/мл объемом 0,025 мл) 6-ти ЛЖ
после сакрифации на 1, 2 и 4 неделе
в исследуемом материале (поч-
ки и ПЖ) обнаружены более тяже-
лые и диффузные воспалительные
изменения в ПЖ уже на 1-ой неделе,
но уже к 2-ой неделе они практиче-
ски отсутствовали, а бактериологи-
ческое исследование гомогенизатов
ткани ПЖ не идентифицировало
рост микроорганизмов и при этом
ни у одной из крыс не зафиксиро-
вано развитие ПН [21]. Данное ис-
следование является одним из пер-
вых (в хронологии формирования
ЖМ для изучения БП), имеющих
подобный дизайн и методологию
построения эксперимента, в кото-
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рых применяли разделение на не-
сколько испытуемых групп ЛЖ с
целью изучения механизмов разви-
тия определенных моделируемых па-
тологических процессов в зависи-
мости от вводимых исследователями
условий (введение инокулята непо-
средственно в ПЖ, проведение била-
теральной орхиэктомии перед инфи-
цированием, вивисекция ЛЖ в раз-
личные контрольные сроки и т.д.). 

Применение актуальных гисто-
логических методик оценки ауто-
псийного материала позволило ис-
следователям получить достовер-
ную информацию о характере
изменений в органах ЛЖ каждой
экспериментальной группы. Сле-
дует отметить, что аналогичный ди-
зайн экспериментальных работ с
некоторыми модификациями ис-
пользуется при моделировании раз-
личных патологических процессов в
зарубежных и отечественных иссле-
дованиях и по настоящее время. 

Подобный, но более прецизион-
ный дизайн исследования, позднее
использовала в 1983 г. научно-иссле-
довательская группа во главе с L. Ka-
plan  при изучении протективного
эффекта кастрации при БП на крысах
Sprague-Dawley, опираясь на резуль-
таты исследования C.J. Jesik, J.M. Hol-
land, Lee C. в области анатомического
и гистологического строения ПЖ
крыс [22,23]. 

Исследовательский коллектив
A. Baumueller и P.O. Madsen в 1977 г.
представил оригинальную ЖМ, соз-
данную для изучения гематогенного
пути инфицирования ПЖ. В каче-
стве ЛЖ использовали 30 полово-
зрелых собак (без указания породы,
веса и возраста). В начале исследо-
ватели осуществляли доступ к ПЖ
и МП (описания локализации лапа-
ротомии и анестезии не представ-
лено), производили диссекцию
парапростатической и паравези-
кальной клетчатки, изолировали
полость мочевого пузыря посред-
ством наложения эластичного тур-
никета (или жгута) на шейку и
выполняли вазэктомию (по всей ви-
димости двухстороннюю). После в/в

стимуляции Sol. Pylocarpini 0,3 mg/kg
СП собирали в емкость посредством
пассивного оттока через предвари-
тельно установленный уретральный
катетер для оценки концентрации
Zn2+ и уровня рН. Далее выделяли
простатическую артерию и с помо-
щью иглы 25G производили интра-
артериальную инъекцию суспензии
E.coli 1 x 106 КОЕ/мл в 0,5 ml Sol. Na-
trii Chloridi 0,9%. На заключитель-
ном этапе окружающие ткани оро-
шали Ampicillini для предотвраще-
ния распространения воспаления
на перипростатические участки и,
судя по всему, перед ушиванием
брюшного доступа, снимали турни-
кет с шейки МП, хотя уточнения по
данному поводу в тексте работы не
приведены. Позднее через опреде-
ленные временные интервалы (от 1
недели до 2 месяцев) после инфици-
рования производили оценку кон-
центрации Zn2+, уровня рН, имму-
нофлюоресцентный анализ ПС для
детекции антигенов E.coli, в после-
дующем сакрифация, вивисекция
ЛЖ и удаление ПЖ. Данные культу-
рального исследования ПС пока-
зали, что во всех образцах ПС до
инфицирования не зафиксировано
антигенов Е. сoli, а после заражения
лишь в 2-х образцах ПС получен от-
рицательный результат. Гистологи-
ческий анализ аутопсийного мате-
риала зафиксировал в 100% случаев
наличие воспалительных измене-
ний в ПЖ в виде экссудативных из-
менений в ацинусах с преоблада-
нием в их стенке лимфоцитарно-мак-
рофагальных инфильтратов в острой
фазе [24]. Необходимо отметить вы-
сокую валидность представленной
работы в понимании механизмов ге-
матогенного инфицирования ПЖ и
протективных свойств СП, к тому же
аналогичный дизайн ЖМ использо-
вался в некоторых исследованиях и
позднее. 

Подобную ЭМ разработали и
успешно использовали в 1980-х
годах исследователи под руковод-
ством М.И. Каплуна [25]. Однако
техническая сложность исполнения
эксперимента и юридические огра-

ничения со стороны международ-
ных обществ по защите животных
на использование высокоорганизо-
ванных млекопитающих в качестве
ЛЖ не позволили дальше развивать
и использовать представленную ме-
тодику моделирования. 

Наиболее репрезентативную,
практичную и физиологичную ЖМ
воспроизведения БП на крысах по-
роды Sprague-Dawley в 1990 г. разра-
ботал научный коллектив в составе
J.C. Nickel, M. Olson, A. Barabas,  J. Bene-
diksson, M.K. Dasgupta, J.W. Coster-
ton. В качестве уропатогена исполь-
зовали штаммы E.coli K-235, кото-
рые культивировали в течение ночи
в Trypticsoy бульоне при темпира-
туре +37oC и титровали в трис-бу-
ферном солевом растворе (ТBS) до
1x108 КОЕ/мл. Всех ЛЖ рандомизи-
ровали на 2 группы: контрольную –
10 особей (им вводили 0,2 мл нат-
рий-фосфатного буфера (PBS)) и
экспериментальную – 65 особей (им
вводили 0,2 мл инфектанта, содер-
жащего E.coli K-235). После адапта-
ции ЛЖ под общей анестезией 4%
Halotane после обработки пениса
70% спиртом проводили по уретре
стерильную полиэтиленовую трубку
(PE 10) до простатической уретры
(длина и диаметр трубки были
определены предварительно) и про-
изводили инокуляцию бактериаль-
ной взвеси. Сакрифацию произво-
дили с помощью интоксикации СО2.
Вивисекцию выполняли на 1, 3, 7
день и далее через неделю вплоть до
8-ми недель после инфицирования
и удаляли вентральную предста-
тельную железу (ВПЖ) и МП. Перед
сакрификацией производили забор
мочи путем аспирации из МП для
бактериологического исследования,
а также крови для иммунологиче-
ских тестов. Половину ВПЖ гомоге-
низировали в течение 15 минут в 10
мл PBS, затем 0,1 мл гомогенизата
ВПЖ и мочи титровали путем ме-
тода серийных разведений от 10-2 до
10-5, далее производили культивиро-
вание биоматериала на McConkey
агаре. Рандомные участки ВПЖ и МП
фиксировали в 10% формалине 
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и после окраски Haematoxylin-eosin
оценивали при помощи световой
микроскопии. Для изучения ультра-
структуры различные участки ПЖ
после специальной последователь-
ной обработки серией растворов (от
5% Glutaraldehyde до 0,05% Ruthe-
nium красного) и фиксации по Spurr
и Reynolds подвергали электронной
микроскопии. Иммуногистологиче-
ские исследования биоптатов ПЖ
проводили с помощью перекрест-
ного иммуноэлектрофореза по Lam
и применения реакции прямой им-
мунофлюоресценции с методикой
регистрации по Сornish. Регистра-
цию циркулирующих иммунных
комплексов осуществляли с исполь-
зованием CIC Raji cell метода радио-
иммунного анализа по технике
Dasgupta. В результате исследовате-
лям удалось вызвать развитие рет-
роградного трансуретрального БП у
61 особи экспериментальной груп-
пы (4 крысы в ходе эксперимента
умерли от уросепсиса/ОБП) [26]. 

Принимая во внимание ре-
зультаты анализа последующих пуб-
ликаций в основных базах данных,
можно с определенной уверен-
ностью утверждать, что вышеука-
занная научная работа является
предтечей дальнейших исследова-
ний в области детализации и струк-
туризации этиологических и пато-
генетических механизмов формиро-
вания БП. Разработанная ЖМ транс-
уретрального воспроизведения БП
оказалась наиболее репрезентатив-
ной и казуальной, что, с некото-
рыми авторскими изменениями,
позволяет с успехом применять 
ее также для изучения взаимодей-
ствия различных классов препара-
тов, особенностей их фармакодина-
мики и фармакокинетики в ПЖ в
ходе клинических испытаний ЛС
[27-30].

Исследовательская группа под
руководством C. Jantos представила
исследование по эксперименталь-
ному воспроизведению инфекции
половых органов с использованием
окулогенитальных штаммов C. psittaci
Z-432 в титре 2 х 107 КОЕ/мл. Кры-

сам породы Wistar после комбини-
рованной Ketamine-Xylazine анесте-
зии проводили скрототомию и вы-
деляли правое яичко с придатком и
семявыносящий проток. Введение 
1 мл инокулята осуществляли с по-
мощью 27G иглы непосредственно в
семявыносящий проток, после чего
рану мошонки ушивали. Впослед-
ствии всех ЛЖ рандомно разделили
на 6 групп (7-я контрольная). Сак-
рификацию крыс производили на 3,
7, 14, 30, 60 и 90 сутки, извлекали
придатки, яички и ПЖ а также пе-
чень, селезенку и подвздошные лим-
фатические узлы, собирали образцы
крови из аорты; одну половину при-
датков, яичек и ПЖ помещали в 10%
буферизированный формалин, дру-
гую замораживали при –70оС. Впо-
следствии данные участки тканей
после препарации подвергались
микробиологическому (гомогензи-
зированные участки дуплициро-
вали в монослои 229-клеточных
культур HeLa, обрабатывались соле-
вым раствором Hanks и средой
Eagle, после чего инкубировали при
37оС в 5% СО2 в течение 48 часов,
фиксировали метанолом и детекти-
ровали хламидийные включения в
монослое с помощью моколональ-
ных антител) и гистологическому
исследованиям (световая микроско-
пия после окрашивания Hаema-
toxylin-eosin, образцы крови – серо-
логическому (детекция антител к
Сh. psittaci c помощью микроимму-
нофлюоресцентного теста с DTAF
Pasteur). По результатам морфоло-
гического исследования тяжелые
интерстициальные и интратубуляр-
ные гнойные воспалительные изме-
нения зафиксированы на 7 и 14
день, постепенно сменившиеся уме-
ренной мононуклеарной инфильта-
цией с 30 по 90 сутки. Результаты
микробиологических тестов корре-
лировали с морфологическими –
наиболее выраженная обсеменен-
ность ткани ПЖ зафиксирована у
ЛЖ, умерщвленных с 3 по 14 сутки.
Представленные работы помимо
описательной части эксперимента
интересны в качестве примера акти-

визации исследовательского поиска
в направлении изучения роли пред-
ставителей кластера дебатируе-
мых штаммов микроорганизмов в
генезе бактериального простатита
[31,32].

УРОПАТОГЕНЫ

На протяжении всех этапов
развития технологии эксперимен-
тального моделировании БП в каче-
стве тестовых эталонных уропато-
генов по обыкновению использо-
вали штаммы E. coli. В современных
исследованиях традиционно про-
должают применять различные се-
ротипы эшерихий: Z17 (O2: K1: H-),
K-235 (O1: K1: H-), O78 и т.д., 
а также контрольные штаммы серий
АТСС1677, ATCC 25922. При этом
используют различные типы куль-
тур – как выделенные из секрета
ПЖ/мочи у пациентов с верифици-
рованным диагнозом ОБП/ХБП, 
так и лабораторные «frozen stock»
штаммы, которые после делиофили-
зации культивируют 12 часов на
Tryptic-soy бульоне при температуре
35±2оС. Помимо Е.coli в некоторых
исследованиях также в качестве ин-
фекционных флогогенов применяли
штаммы Pr. Mirabilis 2215, NPI/7244
штаммы St. epidermidis, уропатоген-
ные K. pneumoniae, идентифициро-
ванные в 3 порции мочи/СП у
пациентов с верифицированным БП
или инфекцией мочевой системы,
которые также культивировали на
Trypticase-soy бульоне при 37оС (Pr.
mirabilis 2215, K. pneumoniae), либо
на Luria бульоне (NPI/7244 штаммы
St. epidermidis), а также лаборатор-
ные окулогенитальные штаммы Сh.
trachomatis (ATCC VR-123) культи-
вируемых в BGM монослоях клеток
и Ch. psitacci, выделенные у Guinea
pig из конъюнктивального мешка
(GPIC agents). Все представленные
микроорганизмы как в вышепред-
ставленных работах, так и в после-
дующих исследованиях использо-
вали в высоких титрах от 5 х 105 до
1 х 108 КОЕ/мл. Объем вводимого
инокулята, содержащего уропато-
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ген, в зависимости от вида исполь-
зуемых ЛЖ, таксона микроорга-
низма и применяемого способа ино-
куляции варьирует от 0,05 до 0,5 мл.
Пути введения инфектанта – 
1) трансуретрально; 2) интрапро-
статическая инъекция; 3) ангио-
генно; 4) в семявыносящий проток
[20,21,24,26,28-30,32-34].

ЛАБОРАТОРНЫЕ 
ЖИВОТНЫЕ

В качестве основных ЛЖ при
моделировании БП исследователи
используют оутбредных половозре-
лых самцов возрастом от 3 до 4 ме-
сяцев и массой от 180 до 450 г: крыс
пород Wistar и Sprague-Dawley, а
также самцов мышей линий C3H/
HeOuJ и C3H/HeJ. Все ЛЖ согласно
протоколу проходят адаптацию в
течение недели к новым условиям
пребывания, после доставки из пи-
томника. Цикл содержания живот-
ных составляет 12/12 часов день/ночь
в контролируемых условиях микро-
климата, свободный доступ к пище и
воде [21,22,26,28-31]. В работах сере-
дины и конца XX века также ис-
пользовали собак и приматов, но
современными европейскими, аме-
риканскими и российскими прото-
колами на законодательном уровне
запрещено использовать высших
млекопитающих в лабораторных ис-
следованиях.

Анатомические исследования
строения ПЖ данных ЛЖ показали,
что ДЛП представлена 2 отдель-
ными железами, разделенными по-
средине тонкой соединительноткан-
ной перегородкой и заключенными
в собственные капсулы. При этом
изучение гистологического строе-
ния ПЖ показало, что каждая ДЛП
сепарирована на 3 зоны – дорсаль-

ная часть представлена желези-
стыми ацинусами голокринового
типа (АГТ), латеральная часть пред-
ставлена ацинусами апокринового
типа (ААТ), а средняя (промежуточ-
ная) состоит как из ацинусов с голо-
криновым, так и с апокриновым
типом секреции, а также имеет не-
сколько крупных протоков, которые
выводят секрет, продуцируемый
обеими гландулярными компонен-
тами. Изолированный анализ гомо-
генизатов тканей перечисленных
участков выявил секреторные осо-
бенности каждой зоны. Было уста-
новлено, что секрет АГТ содержит
высокие концентрации фруктозы, в
противоположность ААТ продуци-
руют флюид с повышенным содер-
жанием Zn2+, а ацинусы промежу-
точной зоны эксгалируют как фрук-
тозу, так и Zn2+ [18,19,23]. 

Использование крыс пород
Wistar и Sprague-Dawley при ЭМ БП
позволяет в подавляющем боль-
шинстве случаев добиться развития
острого и с течением времени хро-
нического воспаления в ПЖ при
различных способах введения ино-
кулята. При этом установлено, что
билатеральная орхиэктомия/хими-
ческая андрогенная депривация
перед инфицированием позволяет
уменьшить бактериальный рост в
ПЖ, что может быть использовано
в качестве метода контроля за тече-
нием эксперимента [21,22,33]. Приме-
нение мышей C3H/HeOuJ и C3H/HeJ в
ЭМ менее распространено вслед-
ствие более высокой стоимости этих
ЛЖ, технических трудностей при
моделировании, связанных с разме-
рами мышей и достаточно длитель-
ным периодом развития хроничес-
ких изменений в ПЖ (12-24 недель)
[34].

Анестезиологическое пособие,

используемое в исследованиях с
течением времени претерпело изме-
нения в направлении использова-
ния менее токсичных и контроли-
руемых препаратов, в соответствии
с современными требованиями к
наркозу. Так, в работах 50 – 70-х
годов применяли Aether, позднее в
90-х успешно использовали 4%
Halotane. На современном этапе
чаще всего используют комбинацию
в/м инъекции Ketamine (50 мг/кг) и
Xylazine (12 мг/кг) или 10% Сhloral
hydrate (3 мл/кг-1), хотя в некото-
рых экспериментальных работах
Aether используется до сих пор
[20,21,24,26,28-31].

Резюмируя, следует отметить,
что представленный теоретический
материал, созданный в результате
синтеза информации, полученной в
ходе проведения данных экспери-
ментов, стал базисом для проведе-
ния дальнейших исследований по
изучению антисептических, ресто-
ративных, фертильных и других
свойств ПС, оценке влияния нару-
шений гормональной регуляции,
дисбаланса пищевого рациона, ост-
рого и хронического бактериально
индуцированного воспаления на
формирование ультраструктур-
ных изменений в простатической
ткани. 

Таким образом, применение
ЖМ в доклинической фазе исследо-
ваний играет важную роль для по-
нимания некоторых особенностей
развития и течения патологических
реакций при развитии инфекцион-
но-воспалительного процесса в ПЖ.
Тенденции современной «медици-
ны, основанной на доказательствах»
(Evidence-Based Medicine) диктуют
необходимость более интенсивного
внедрения ЖМ в исследовательский
процесс.  
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Summary:
Experimental modeling of bacterial prostatitis.
Review
M.I. Kogan, Yu.L. Naboka, R.S. Ismailov, I.V. Popov, N.V. Slyusarenko

The etiology of prostatitis in categories I and II has not been
finally determined, despite the considerable amount of publica-
tions. Based on the synthesis of many studies, causative
uropathogens cluster has been distinguished, whose role in the
onset of the acute and chronic forms of this disease is definitively
determined. In turn, in order to verify the etiological identity of
microorganisms` taxa that constitute an extensive discussion clus-
ter for the development of bacterial prostatitis, it is necessary to
continue research in this direction. In addition, the affiliation issue
of some microorganisms to the development of prostatitis category
IIIa remains controversial. A considerable amount of research is
devoted to the problem of conservative treatment of bacterial pro-
statitis, which, despite the wide range of modern synthesized dif-
ferent classes of pharmaceuticals used in urology, reflects the
absence of a persuasive combination of medicines used to treat
bacterial prostatitis. The comprehensive conclusive test of publi-
cations showed that many researchers are now successfully using
animals models to solve the vast part of the presented problems.
We have analyzed the most validated literature that reflects the
stages of formation, as well as the dynamics of development and
the formation of modern trends in experimental modeling of bac-
terial prostatitis. This review describes various animals models of
bacterial prostatitis and techniques of autopsy`s material labora-
tory study, animal used species and methods for their anesthetic
reference, in addition a brief description of the bacterial strains
used.

Authors declare lack of the possible conflicts of interests.

Резюме:
Несмотря на значительный объем публикаций, этиология

простатита I и II категорий окончательно не установлена. На
основании синтеза множества исследований выделен кластер
каузативных уропатогенов, роль которых в возникновении
острой и хронической форм данного заболевания дефини-
тивно определена. В свою очередь, для достоверной верифи-
кации этиологической принадлежности таксонов микро-
организмов, составляющих обширный дебатируемый кластер,
к развитию бактериального простатита необходимо продол-
жать исследования в данном направлении. Также, дискута-
бельным остается вопрос аффиляции некоторых микроор-
ганизмов к развитию простатита IIIa категории. Помимо этого,
значительное количество исследований посвящено проблема-
тике консервативной терапии бактериального простатита, что
несмотря на широкий ассортимент современных синтезиро-
ванных различных классов фармпрепаратов, применяемых в
урологии, отражает факт отсутствия персуазивной комбина-
ции медикаментов, используемых для лечения бактериального
простатита. Комплексный конклюзивный тест публикаций,
показал, что для решения обширной части представленных
задач многие исследователи в настоящее время успешно при-
меняют экспериментальные модели на лабораторных живот-
ных. В настоящем обзоре нами выполнен анализ наиболее
валидированных литературных источников, которые отра-
жают этапы становления, а также динамику развития и фор-
мирования современных тенденций в экспериментальном
моделировании бактериального простатита. Данный обзор со-
держит описание различных моделей воспроизведения бакте-
риального простатита и методик лабораторного исследования
аутопсийного материала используемых пород животных и
способов их анестезиологического ведения, а также краткую
характеристику применяемых бактериальных штаммов. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов. 
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