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Вступ. Простатит є однією з причин безпліддя та 
дуже поширеною урологічною хворобою, яку згідно 
з даними ВООЗ діагностують у 40% чоловічого насе-
лення в віці 20-40 років. Порушення функції простати, 
що відбувається при її запаленні, неминуче призво-
дять до розвитку змін у спермограмі і до зниження 
відтворювальної функції [1]. Нові патогенетично об-
ґрунтовані методи лікування хворих на хронічний 
простатит (ХП), які позитивно впливають на функці-
ональний стан передміхурової залози (ПЗ), будуть 
сприяти відновленню якості спермальної плазми, а 
цьому передує експериментальна робота по відтво-
ренню абактерійних ХП різної етіології та вивчення 
наслідків корекції за допомогою нових біологічно ак-
тивних речовин [2].

На даний час перспективним є застосування на-
ночастинок як засобів, що покращують ефективність 
доставки лікарських препаратів. Недоліком багатьох 
наночастинок є їх токсичність. Саме тому в нанотех-
нологіях віддають перевагу низькотоксичним ре-
човинам, до яких належить діоксид церію [3]. При-
сутність наночастинок діоксиду церію (НЧ СеО2) в 
значній мірі запобігає гибелі клітин та формує стан 
противірусної резистентності. НЧ СеО2 мають бакте-
ріостатичну активність, протизапальні властивості та 
можуть проникати в тканину рани [4]. Однак, дані 
про властивості наночастинок діоксиду церію стосов-
но репродуктивної системи чоловіків суперечливі та 
потребують додаткових досліджень. 

Мета роботи. Визначити наслідки впливу нано-
частинок діоксиду церію для репродуктивної функції 
самців щурів з хронічним простатитом внаслідок крі-
отравми.

Об’єкт і методи дослідження. Дослідження про-
водилися на 32 самцях щурів відповідно до націо-
нальних «Загальних етичних принципів експеримен-
тів на тваринах», які узгоджуються з положеннями 
Європейської конвенції [5]. Щури утримувалися у 
стандартних умовах віварію при природному освіт-
ленні, раціоні, та питному режимі ad libitum, ре-
комендованому для даного виду тварин. У сам-
ців масою 300-350 г. моделювали абактеріальне 
запалення ПЗ шляхом кріотравмування вентральної 
її частини за допомогою кріопристрою Wartner (ви-
робник Omega Pharma International, Бельгія). Нарко-
тизованим тваринам (тіопенат, 45 мг/кг, внутрішньо-
черевно) при лапараскопії на передню поверхню ПЗ 
охолоджений аплікатор Вартнер наносили впродовж 

5 с [6]. Прооперованих тварин було рандомізовано 
на групи: ХП-модель (без лікування), ХП+НЧ (гель 
на основі НЧ СеО2), ХП+Простатилен (гель на основі 
Простатилену). Контрольними вважали неоперова-
них тварин (група Контроль) та щурів з ХП без ліку-
вання (група ХП-модель). Сполуки вводили ректаль-
но у верхній відділ прямої кишки на глибину 20-25 
мм катетером довжиною 25 мм і діаметром 3 мм з 
15-ї доби після операцій протягом 2-х тижнів.

Гель на основі НЧ СеО2 (2 х 7 нм, концентрація  
0,1 моль/л), який було створено в Інституті мікро-
біології і вірусології ім. Д. К. Заболотного НАНУ (м. 
Київ), застосовували в об’ємі 0,5 мл/тварину, ре-
ферентний препарат (0,5 % Простатилен) в об’ємі  
0,4 мл/тварину. 

Концентрацію лейкоцитів у крові з хвостової вени 
визначали перед операцією, на 7, 14 та 28 добу після 
неї. У суспензії епідидимальних сперматозоїдів ви-
значали концентрацію клітин, відсоток рухливих та 
патологічно змінених форм [7], розраховували кон-
центрацію морфологічно нормальних клітин СN. Тва-
рин виводили з експерименту шляхом швидкої де-
капітації, на автопсії досліджували стан та визначали 
масу гіпофізу та статевих органів, розраховували ма-
сові коефіцієнти. Вентральну частину ПЗ фіксували у 
10% розчині формаліну для дослідження гістологіч-
ної структури відповідно [8] та проведення морфо-
метричних вимірів за методом Соколовського.

Статистичний аналіз результатів проводився за 
допомогою пакету програм Excel 2003 та Statistika 
6.0. Достовірність нульової гіпотези про відсутність 
різниці між групами перевіряли застосовуючи крите-
рій Q Данна [9]. Розбіжності між даними вважались 
статистично значущими при р<0,05.

Результати досліджень та їх обговорення. Мо-
дель кріотравми – пряме кріоураження тканини ПЗ 
з порушенням гемодинаміки та запаленням залозис-
тої тканини, що відповідає деяким патогенетичним 
аспектам розвитку простатиту у чоловіків [10]. Вна-
слідок кріотравми ПЗ відмічаються гематологічні, 
біохімічні та морфологічні порушення, характерні 
для простатиту та порушень сперматогенезу [11]. 
Результати, що були отримані у досліді, збігаються з 
даними літератури і свідчать про розвиток загальної 
запальної реакції, що супроводжувалась лейкоцито-
зом на 7-му та 14-ту добу експерименту. Концентра-
ція лейкоцитів у прооперованих  самців поступово 
зростала майже у 2 рази на 14-у добу з поступовим 
зниженням, хоча контрольних значень досягли по-
казники крові лише у тварин групи ХП+Простатилен. 
Тобто, наприкінці експерименту запальний процес 
ще продовжувався [12].

Встановлено зміни стану сім’яних пухирців у 
щурів після моделювання ХП, абсолютна маса яких 
збільшилась майже на 25% (р<0,05) у порівнянні з 
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контролем за рахунок збіль-
шення маси секрету. Як відо-
мо, сім’яний секрет сприяє 
рухливості сперми, підвищує 
стабільність спермального хро-
матину, а зміни його секреції є 
важливою причиною чоловічої 
неплідності [13]. Скоріш за все 
збільшення кількості секрету у 
самців групи ХП-модель свід-
чить про порушення, пов’язані 
з запальним процесом. 

Розвиток простатиту харак-
теризувався порушеннями сперматогенезу. У порів-
нянні з даними групи Контроль зменшились загальна 
концентрація сперматозоїдів (на 44%) та концентра-
ція морфологічно нормальних гамет СN (на 48%), 
в 2 рази знизилась рухливість сперміїв, при цьому 
патологічні клітин зустрічались в 2,8 рази частіше  
(таблиця). Отримані дані підтверджують розвиток 
простатиту. Відомо, що сперма з високою в’язкістю 
має низьку рухливість сперматозоїдів [13]. У щурів 
з простатитом рухливість сперматозоїдів була низь-
кою, з маятникоподібним характером рухів. На склі 
поряд зі сперматозоїдами ми відмічали елементи, які 
в нормальному стані відсутні. При простатиті в дослі-
джуваних зразках можуть бути виявлені лейкоцити, 
еритроцити, амілоїдні тільця та слизь [14]. Слизь, по-
падаючи у великій кількості при простатиті у сім’яну 
плазму огортає сперматозоїди, сповільнюючи їх  
рухливість.

Морфометричний аналіз показав, що через 28 
діб після кріотравмування ПЗ у паренхімі залозистої 
тканини виявлено ознаки ХП, який характеризується 
розтягненням кінцевих відділів більшості простатич-
них залозок, атрофією залозистого епітелію, згущен-
ням і застоєм секрету, продуктивною запальною ре-
акцією, огрубінням строми. Мікроскопічна картина 
типова для ХП і відповідає даним літератури [15]. 

Корекція НЧ СеО2 у тварин з ХП призвела до нор-
малізації показників маси органів. У спермограмі 
самців групи ХП+НЧ СеО2 у порівнянні з групою ХП-
модель збільшилась у 2,1 раза концентрація сперма-
тозоїдів та у 2,2 раза – показник СN на фоні зменшення 

у 2,2 раза частки патологічних форм сперміїв (табл.). 
Результати спермограми групи ХП+НЧ СеО2 статис-
тично достовірно не відрізнялися від даних інтактних 
тварин. Морфометрія гістологічних препаратів пока-
зала, що при корегувальному введенні НЧ СеО2 дещо 
зменшувались атрофічні зміни кінцевих відділів про-
статичних залозок, в певній мірі зменшувались ви-
разність продуктивної запальної реакції, прояви фі-
брозу строми. Тобто, були наявні ознаки відновлення 
функції ПЗ, що підтверджує позитивні властивості на-
ноформи діоксиду церію щодо репродуктивної сис-
теми. Так, було показано, що 10-ти денне введення 
старіючим (18 міс.) самцям щурів НЧ СеО2 у дозі 1 мг/
кг збільшувало кількість сперматозоїдів, кількість на-
роджених щурят, підвищує рівень тестостерону [16]. 
Такий же ефект спостерігається при введення НЧ 
СеО2 24-місячним щурам [17]. На нашу думку своє-
часне введення наночастинок діоксиду церію може 
запобігати гибелі гамет при простатиті.

Висновок. Отримані експериментальні дані 
свідчать про коригуючу дію наночастинок діоксиду 
церію щодо наслідків кріотравми передміхурової за-
лози у щурів. Результатом є зменшення атрофічних 
змін кінцевих відділів простатичних залоз, проявів 
фіброзу строми та запальних реакцій, відновлен-
ня функції передміхурової залози та нормалізація  
спермограми. 

Перспективи подальших досліджень. Подальше 
визначення ефективності наночастинок СеО2 може 
бути науковим підґрунтям для розробки інновацій-
них лікарських засобів для корекції чоловічих репро-
дуктивних розладів із широким спектром дії.

Таблиця.
Показники спермограми, õ ±

x
S  (n=7-9)

Група
Показники

Загальна концентрація, 
млн/мл СN

 в) Рухливість,% Патологічні 
форми, %

1. Контроль 68,43±5,15 65,42±4,46 74,57±4,38 4,14±0,67
2. ХП-модель 38,11±4,88 а) 34,04±4,62 а) 37,22±3,41 а) 11,78±1,44 а)

3. ХП + НЧ СеО2 80,33±7,30 б) 76,30±7,14 б) 60,56±6,61 5,22±0,72 б)

6. ХП + Простатилен 58,00±4,30 54,39±4,13 62,75±6,30 6,25±1,55
Примітки: а) – Статистично значущі відмінності від групи Контроль; б) – Статистично значущі 
відмінності від групи ХП-модель; в) СN – концентрація морфологічно нормальних спермато-
зоїдів, млн/мл.
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дію сполуки, яка зменшила атрофічні зміни простати, прояви фіброзу строми та запальні реакції. Покращення 
функції передміхурової залози призвело до нормалізації спермограми та масових коефіцієнтів органів у щурів.

Ключові слова: наночастинки діоксиду церію, передміхурова залоза, простатит, самці щурів, спермограма.

НАНОЧАСТИЦЫ ДИОКСИДА ЦЕРИЯ ПРИ ЛЕЧЕНИИ ХРОНИЧЕСКОГО ПРОСТАТИТА ВСЛЕДСТВИЕ КРИОТРАВ-
МЫ

Смоленко Н. П., Чистякова Э. Е., Белкина И. О., Щербаков А. Б., Коренева Е. М.
Резюме. Исследовано влияние наночастиц диоксида церия (СеО2) на репродуктивную функцию и состояние 

предстательной железы у самцов крыс с хроническим простатитом вследствие криотравмы. Выявлено коррек-
тирующее действие соединения, которое уменьшило атрофические изменения простаты, проявления фибро-
за стромы и воспалительных реакций. Улучшение функции предстательной железы привело к нормализации 
спермограммы и массовых коэффициентов органов у крыс.

Ключевые слова: наночастицы диоксида церия, предстательная железа, простатит, самцы крыс, спермо-
грамма.

NANOPARTICLES OF DIAXIDE ZERIUM IN TREATMENT OF CHRONIC PROSTATITIS AS A RESULT OF CRYOINJURY 
Smolenko N. P., Chistyakova E. Ye., Belkina I. O., Shcherbakov O. B., Korenyeva Ye. M.
Abstract. The influence of cerium dioxide nanoparticles (NpСеО2) on the reproductive function of male males with 

simulated cryoinjury with chronic prostatitis was studied. Male rats weighing 300-350 g modeled abacterial inflam-
mation of the prostate by cryotraumatism of the ventral part using a Cryo Wartner device (manufactured by Omega 
Pharma International, Belgium). NpCeO2 size 2 x 7 nm in a dose of 0.1 mole/liter in an amount of 0.5 ml per animal 
(group CP + NP CeO2) and a reference preparation (0.5% Prostatilen, in a volume of 0.4 ml per animal) (group CP + pros-
tatylen) were injected into the upper rectum with a special catheter from the 15th day after surgery for 2 weeks. Con-
trol was provided by unordered males (Control group) and those that modeled a chronic prostatitis (group CP-model). 
In dynamics, leukocytosis was determined. Studied the state of spermatogenesis, determined the mass of the pituitary 
gland and genital organs. The histological structure of the prostate was studied and its morphometric measurements 
were performed.

Results. The simulation of chronic prostatitis in male rats affected the condition of seminal vesicles, whose abso-
lute weight increased by almost 25% (p <0.05, vs. 100% in control) by increasing the mass of secretion. The number 
of leukocytes in males of all groups gradually increased almost twice in the 14th day after the modeling of the CP, and 
then gradually decreased, but the control values were achieved in blood only in animals of the group CP + prostatilen.

In group CP-model, lower sperm concentration (by 44%) and integral index Cn (by 48%), twice the sperm motility 
decreased, with pathological cells occurring 2.8 times more often (p <0.05, vs. in control). At morphometric analysis 
of this group there was a stretching of the finite parts of most prostatic glands, atrophy of the glandular epithelium, 
congestion and secretion, productive inflammatory reaction, coagulation of the stroma.

Correction NP CeO2 animals with chronic prostatitis led to a decrease in the mass of investigated organs to the 
indicators of control animals. Analysis of the spermograms of the CP + NP SeO2 group revealed an increase of 2.1 times 
the concentration of sperm and 2.2 fold of the integral index Cn, with a decrease of 2.2 times the pathological forms 
of sperm (p <0.05, vs. group CP- model). The parameters of the spermogram group CP + NP SeO2 were close to those 
of intact animals. The morphometry data showed that LHE SeO2 at the therapeutic introduction revealed a tendency 
to decrease the atrophic changes of the terminal organs of the prostatic glands, to a certain extent reduced the sever-
ity of the productive inflammatory reaction, manifestations of fibrosis of the stroma, indicating the restoration of the 
function of prostate.

Conclusions. The experimental data obtained show the corrective effect of cerium dioxide nanoparticles on the 
effects of CRT in rats. The result is a reduction in atrophic changes in the terminal parts of the prostate gland, manifes-
tations of stroke fibrosis and inflammatory reactions, the restoration of the function of the software and the normaliza-
tion of the spermogram.

Key words: dioxide cerium nanoparticles, prostate, prostatitis male rat, spermogram.
Рецензент – проф. Саричев Л. П.
Стаття надійшла 08.06.2019 року


