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Âïëèâ öèòîê³íîïîä³áíîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ ²²
³ ôëóòàì³äó íà ïåðåäì³õóðîâó çàëîçó êàñòðîâàíèõ
ùóð³â â óìîâàõ ñòèìóëÿö³¿ òåñòîñòåðîíîì

Âèâ÷àëè âïëèâ íàð³çíîãî òà ïîºäíàíîãî çàñòîñóâàííÿ öèòîê³íîïîä³áíîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ
²² ³ íåñòåðî¿äíîãî àíòèàíäðîãåíó ôëóòàì³äó íà ìîðôîôóíêö³îíàëüíèé ñòàí äîäàòêîâèõ
ñòàòåâèõ çàëîç êàñòðîâàíèõ ñòàòåâîíåçð³ëèõ ñàìö³â ùóð³â ó óìîâàõ ñòèìóëÿö³¿ òåñòîñòåðîíó
ïðîï³îíàòîì. Âèÿâëåí³ àíòèàíã³îãåíí³, ïðîêîàãóëÿíòí³ ³ ïðîàïîïòîòè÷í³ åôåêòè ÅÌÀÐ ²² ó
âåíòðàëüí³é ïðîñòàò³. Êîìá³íîâàíå çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â ïðèçâîäèòü äî ïîñèëåííÿ
àíòèïðîñòàòè÷íèõ åôåêò³â. Âîíè çäàòí³ ãàëüìóâàòè àíäðîãåíçàëåæí³ ïðîöåñè â òêàíèí³
ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè, âïëèâàòè íà ïðîöåñè ïðîë³ôåðàö³¿ òà àïîïòîçó, âì³ñò ÄÍÊ, ÐÍÊ ³
á³ëêà. Êîìá³íîâàíå çàñòîñóâàííÿ ÅÌÀÐ II ³ ôëóòàì³äó ìîæå áóòè êîðèñíèì ïðè ðîçðîáö³
íîâèõ ñõåì òåðàï³¿ ðàêó ïðîñòàòè.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ÅÌÀÐ II, ôëóòàì³ä, àïîïòîç, ïðîë³ôåðàö³ÿ, ïåðåäì³õóðîâà çàëîçà ùóð³â,
êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò.
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ÂÑÒÓÏ

Ïåðåäì³õóðîâà çàëîçà º êëàñè÷íèì îðãà-
íîì-ì³øåííþ äëÿ òåñòîñòåðîíó òà ³íøèõ
àíäðîãåííèõ ãîðìîí³â. Ãîðìîíàëüíó çàëåæ-
í³ñòü âèÿâëÿþòü ÿê íîðìàëüí³, òàê ³ çëîÿ-
ê³ñíî òðàíñôîðìîâàí³ êë³òèíè ïðîñòàòè.
Òîìó â ïàòîãåíåç³ çëîÿê³ñíèõ çàõâîðþâàíü
ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè ïðîâ³äíà ðîëü íàëå-
æèòü ÷îëîâ³÷èì ñòàòåâèì ãîðìîíàì.

Îñòàíí³ì ÷àñîì ç íàêîïè÷åííÿì ôóíäà-
ìåíòàëüíèõ çíàíü ïðî ïàòîô³ç³îëîã³÷í³
ïðîöåñè, ÿê³ ëåæàòü â îñíîâ³ çëîÿê³ñíî¿
òðàíñôîðìàö³¿ êë³òèí, òà ïðî ðîëü ì³êðîîòî-
÷åííÿ ïóõëèí â ¿õ ðîñò³ òà ìåòàñòàçóâàíí³,
ðîçðîáëÿþòüñÿ ìåòîäè òàðãåòíî¿ òåðàï³¿
ïóõëèí. Ì³øåíÿìè äëÿ òàêî¿ òåðàï³¿ º ÄÍÊ,
ôåðìåíòè, êë³òèíí³ ðåöåïòîðè ³ ìåõàí³çìè
ñèãíàëüíî¿ òðàíñäóêö³¿, íåîàíã³îãåíåçó òîùî
[3, 4, 5, 7, 13, 16].

Ïåðñïåêòèâíèì º âèâ÷åííÿ ìóëüòèôóíê-
ö³îíàëüíèõ ðåãóëÿòîðíèõ á³ëê³â, ÿê³ ñèí-
òåçóþòüñÿ  â  íîðìàëüíèõ ³  ïóõëèííèõ
êë³òèíàõ áàãàòîêë³òèííèõ îðãàí³çì³â ïî

ðîçãàëóæåíèõ øëÿõàõ àëüòåðíàòèâíîãî
ñïëàéñèíãó ìÐÍÊ ³ ïîñòòðàíñëÿö³éíèõ
ïðîöåñ³â. Âîíè ðåãóëþþòü ì³ãðàö³þ, äèôå-
ðåíö³àö³þ, ïðîë³ôåðàö³þ ³ àïîïòîç êë³òèí, ùî
â³äêðèâàº íîâ³ ìîæëèâîñò³ ïðîòèïóõëèííî¿
òàðãåòíî¿ òåðàï³¿ çà äîïîìîãîþ ö³ëåñïðÿ-
ìîâàíî¿ ä³¿ íà êëþ÷îâ³ ìåõàí³çìè êàíöåðî-
ãåíåçó.

Ó çâ�ÿçêó ç òèì, ùî óòâîðåííÿ êðîâîíîñ-
íèõ ñóäèí de novo â ïðîãðåñóþ÷³é çëîÿê³ñí³é
ïóõëèí³ º îäí³ºþ ç óìîâ ¿¿ ðîñòó, àíòèàíã³î-
ãåííà òåðàï³ÿ íèí³ âèçíàíà îäíèì ç ïåðñïåê-
òèâíèõ ñïîñîá³â ë³êóâàííÿ îíêîëîã³÷íèõ
õâîðèõ. Àíòèàíã³îãåíí³ âëàñòèâîñò³ âèÿâè-
ëèñü ó ôðàãìåíò³â äåÿêèõ àì³íîàöèë-òÐÍÊ-
ñèíòåòàç, ùî êàòàë³çóþòü ðåàêö³¿ ïðèºä-
íàííÿ àì³íîêèñëîò äî òðàíñïîðòíèõ ÐÍÊ,
à òàêîæ ¿õ êîôàêòîð³â [10]. Çîêðåìà, óâàãó
äîñë³äíèê³â ïðèâåðíóâ öèòîê³íîïîä³áíèé
ïîë³ïåïòèä EMAP II (â³ä àíãë. endothelial
monocyte activating polypeptide II). Â³í ÿâëÿº
ñîáîþ Ñ-ê³íöåâèé äîìåí êîôàêòîðíîãî
á³ëêà ð43, ùî º êîìïîíåíòîì ìóëüòèñèí-
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òåòàçíîãî êîìïëåêñó òèðîçèí-òÐÍÊ ³ ìàº
âèñîêèé ñòóï³íü ãîìîëîã³¿ ç íåêàòàë³òè÷íèì
Ñ-äîìåíîì òèðîçèë-òÐÍÊ-ñèíòåòàçè .
ÅÌÀÐ II áóâ óïåðøå âèä³ëåíèé ç íàäîñàä-
êîâî¿ ôðàêö³¿ êë³òèí ô³áðîñàðêîìè ìèøåé,
³íäóêîâàíî¿ ìåòèëõîëàíòðåíîì À [11, 12].
Ñâîþ íàçâó â³í îòðèìàâ çàâäÿêè çäàòíîñò³
ñòèìóëþâàòè ì³ãðàö³þ ìîíîöèò³â ³ ïðîêîà-
ãóëÿö³éíó àêòèâí³ñòü  åíäîòåë³îöèò³â .
Ââàæàºòüñÿ, ùî ÅÌÀÐ ²² ìîæå áóòè çàñ-
òîñîâàíèé ó êë³í³ö³ ÿê íîâèé ïðîòèïóõëèííèé
àãåíò. Îäíàê ìåõàí³çìè ä³¿ öèòîê³íîïîä³á-
íîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ ²² ÿê ³íäóêòîðà
àïîïòîçó òà ìåä³àòîðà ïðîêîàãóëÿíòíî¿ ³
àíòèàíã³îãåííî¿ ä³¿ òà ìîæëèâ³ñòü ñèíåð-
ã³çìó ïðè çàñòîñóâàíí³ ç ³íøèìè ïðåïàðàòà-
ìè, ùî çàñòîñîâóþòüñÿ ïðè ë³êóâàíí³ îíêî-
ëîã³÷íèõ çàõâîðþâàòü, ïîâí³ñòþ íå ç�ÿñîâàí³.

Â ë³òåðàòóð³ â³äñóòí³ äàí³ ïðî ìîæëèâó
ðîëü ÅÌÀÐ ²² â àíäðîãåíçàëåæíèõ ïðîöå-
ñàõ â íîðìàëüí³é ïåðåäì³õóðîâ³é çàëîç³. Ó
çâ�ÿçêó ç öèì ìåòîþ íàøî¿ ðîáîòè áóëî
âèâ÷åííÿ ä³ ¿  íàð³çíîãî òà  ïîºäíàíîãî
çàñòîñóâàííÿ  ïîë ³ïåïòèäó  ÅÌÀÐ ² ²  ³
ôëóòàì³äó íà ïðîñòàòó êàñòðîâàíèõ ùóð³â
â óìîâàõ ñòèìóëÿö³¿ òåñòîñòåðîíîì.

ÌÅÒÎÄÈÊÀ

Äîñë³äè ïðîâåäåí³ íà 72 ñòàòåâîíåçð³ëèõ
ñàìöÿõ ùóð³â ë³í³¿ Â³ñòàð 35-äîáîâîãî â³êó
ç ìàñîþ ò³ëà 50�60 ã. Òâàðèí óòðèìóâàëè â
óìîâàõ â³âàð³þ íà ñòàíäàðòíîìó õàð÷î-
âîìó ðàö³îí³. Óòðèìàííÿ òà âèêîðèñòàííÿ
òâàðèí ïðîâîäèëè çã³äíî ç á³îåòè÷íèìè
âèìîãàìè ªâðîïåéñüêî¿  êîíâåíö³¿  ïðî
çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí, ÿêèõ âèêîðèñ-
òîâóþòü â åêñïåðèìåíòàëüíèõ òà ³íøèõ
íàóêîâèõ ö³ëÿõ (Ñòðàñáóðã, 1986).

Ó äîñë³äàõ çàñòîñîâóâàëè ñòàá³ë³çî-
âàíèé 1,5%-ì äåêñòðàíîì-70 ë³îô³ë³çîâàíèé
ðåêîìá³íàíòíèé á³ëîê EMAP II ëþäèíè (169
àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â, ìîëåêóëÿðíà
ìàñà  18  535  Äà) ,  îòðèìàíèé ó  â ³ää³ë ³
á³ëêîâî¿ ³íæåíåð³¿ ³ á³î³íôîðìàòèêè ²íñòè-
òóòó ìîëåêóëÿðíî¿ á³îëîã³¿ ³ ãåíåòèêè ÍÀÍ

Óêðà¿íè (êåð³âíèê � ÷ëåí-êîð. ÍÀÍ Óêðà¿íè
Î.².  Êîðíåëþê) ìåòîäîì áàêòåð³àëüíî¿
åêñïðåñ³¿, òà íåñòåðî¿äíèé àíòèàíäðîãåí
ôëóòàì³ä  (òàáëåòêè ôëóòàôàðìó,  ÂÀÒ
«Ôàðìàê», Óêðà¿íà) [1, 17].

Êàñòðîâàíèì ùóðàì ââîäèëè ï³äøê³ðíî
òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò (ÒÏ) ó äîáîâèõ
äîçàõ 2ìã/êã (3 äí³), 0,1 àáî 0,2 ìã/êã ìàñè
ò³ëà (6 ä³á). ÅÌÀÐ II ââîäèëè ï³äøê³ðíî ó
äîç³ 0,05 àáî 0,1 ìã/êã ìàñè ò³ëà òà/àáî
ôëóòàì³ä ïåðîðàëüíî ó âèãëÿä³ ñóñïåíç³¿
ò àáëåòêîâî ¿  ìàñè  ôëóò àôàðìó  â  ãåë ³
Äîðôìàíà (³çîòîí³÷íèé ðîç÷èí õëîðèäó
íàòð³þ, ùî ì³ñòèòü 0,5 % íàòð³ºâî¿ ñîë³
êàðáîêñèìåòèë öåëþëîçè, 0,4 % òâ³íó-80,
0,9 % áåíçèëîâîãî ñïèðòó) ó äîç³ 10 ìã/êã
ìàñè ò³ëà, 1 ðàç íà äîáó ó øëóíîê êð³çü
ìåòàëåâèé çîíä. Êîíòðîëåì áóëè òâàðèíè,
ÿê³ îäåðæóâàëè ðîç÷èííèêè òà/àáî ãåëü
Äîðôìàíà.

×åðåç äîáó ï³ñëÿ îñòàííüîãî ââåäåííÿ
ïðåïàðàò³â ùóð³â äåêàï³òóâàëè ï³ä ëåãêèì
å ô³ðíèì íàðêîçîì.  Äîäàòêîâ ³  ñòàòåâ ³
çàëîçè � âåíòðàëüíó ïðîñòàòó (ÂÏ), êîàãó-
ëþþ÷ó çàëîçó (ÊÇ), ñ³ì�ÿí³ ïóõèðö³ (ÑÏ)
ï³ñëÿ âèòèñêàííÿ ñåêðåòó çâàæóâàëè, ÷àñ-
òèíó ÂÏ çàìîðîæóâàëè ³ çáåð³ãàëè ïðè
-20îÑ äî àíàë³çó. Ó òêàíèíàõ ÂÏ âèçíà÷àëè
âì³ñò ÄÍÊ, ÐÍÊ ³ á³ëêà [2]. Áóëè òàêîæ
ïðîâåäåí³ ã³ñòîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ ÂÏ.

Ñòàòèñòè÷íå îïðàöþâàííÿ ðåçóëüòàò³â
äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì
êðèòåð³þ t Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ² ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Íà ïåðøîìó åòàï³ äîñë³äæóâàëèñÿ ðàíí³
åôåêòè ÅÌÀÐ ²² òà ôëóòàì³äó íà ìîðôî-
ëîã³÷íó áóäîâó ÂÏ êàñòðîâàíèõ ùóð³â ïðè
êîðîòêî÷àñíîìó (3-äîáîâîìó) ââåäåíí³
ïðåïàðàò³â íà òë³ çàñòîñóâàííÿ ÒÏ.

Ã³ñòîëîã³÷íèé àíàë³ç ïðåïàðàò³â ÂÏ
êàñòðîâàíèõ ùóð³â êîíòðîëüíî¿  ãðóïè
ïîêàçàâ, ùî ï³ä âïëèâîì ÒÏ ÷åðåç 3 äîáè
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³äâèùåííÿ ÷èñëà êðîâî-
íîñíèõ ñóäèí òà àêòèâàö³ÿ åï³òåë³þ, ùî
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ïîëÿãàëà ó çá³ëüøåíí³ ðîçì³ð³â àöèíóñ³â òà
âèñîòè åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí (ðèñ. 1,à).

Ï³ä âïëèâîì ÅÌÀÐ ²²  (0,1 ìã/êã) ó
êàï³ëÿðàõ ³ ïîñòêàï³ëÿðíèõ âåíóëàõ ñïîñòå-
ð³ãàëàñü àãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â, ùî ñâ³ä÷èòü
ïðî ñòàç êðîâ³ â öèõ ñóäèíàõ, òîáòî ïðî
ïðîêîàãóëÿö³éíó ä³þ ïîë³ïåïòèäó. ×àñòî â
êàï³ëÿðàõ çíàõîäèëè åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè
ç ï³êíîòè÷íèìè ÿäðàìè. Áóäîâà åï³òå-
ë³àëüíîãî øàðó áóëà ãåòåðîãåííîþ. Íà òë³
àêòèâàö³¿ åï³òåë³þ ï³ä âïëèâîì ÒÏ âèÿâëÿëè
ä³ëÿíêè ç ïîðóøåíèì â³äíîâëåííÿì àöè-

íàðíîãî åï³òåë³þ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ïîì³ðíî
âèðàæåíó àíòèïðîë³ôåðàòèâíó ä³þ ÅÌÀÐ ²²
(äèâ.  ðèñ.  1 ,á) .  Öå ñóïðîâîäæóâàëîñü
çíà÷íîþ çì³íîþ êë³òèííîãî ñêëàäó ñòðîìè
� â í³é çðîñòàëà ê³ëüê³ñòü ã³ñò³îöèòàðíèõ
åëåìåíò³â.

Ó êàñòðîâàíèõ ùóð³â, ÿê³ íà ôîí³ çàì³ñ-
íîãî ââåäåííÿ ÒÏ îòðèìóâàëè ôëóòàì³ä,
çíàõîäèëè àòðîô³÷í³ òà äåñòðóêòèâí³ çì³íè
åï³òåë³þ (äèâ. ðèñ. 1,â).

Ïðè òðèäîáîâîìó ïîºäíàíîìó çàñòîñó-
âàíí³ ÅÌÀÐ ²² (0,1 ìã/êã) òà ôëóòàì³äó (10

Ðèñ. 1. Ïðîêîàãóëÿíòí³ òà àíòèïðîë³ôåðàòèâí³ åôåêòè ÅÌÀÐ ²², ôëóòàì³äó òà ¿õ êîìá³íàö³¿ ïðè 3-äîáîâîìó
çàñòîñóâàíí³ ó ñòèìóëüîâàí³é òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàòîì (ÒÏ) ïðîñòàò³ êàñòðîâàíèõ ùóð³â: à � ÒÏ (2 ìã/êã)
â³äíîâëåíèé àöèíàðíèé åï³òåë³é; á � EMAP II (0,1 ìã/êã) ä³ëÿíêà ç ïîðóøåíèì â³äíîâëåííÿì åï³òåë³þ (ñòð³ëêà);
â � ôëóòàì³ä (10 ìã/êã); ã � ÒÏ ³ ôëóòàì³ä ³ ÅÌÀÐ II; àòðîô³ÿ åï³òåë³þ, àãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â ó êàï³ëÿð³ (ñòð³ëêà).
Îá. õ40. Ãåìàòîêñèë³í-Øèôô

Âïëèâ öèòîê³íîïîä³áíîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ ²² ³ ôëóòàì³äó
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ìã/êã) ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîñèëåííÿ ä³¿ ïðå-
ïàðàò³â,  ïðî ùî ãîâîðÿòü çì³íè ó ÂÏ:
ïîðóøåííÿ êðîâîòîêó â çàëîç³, âèðàæåí³
àòðîô³÷í³ òà äåñòðóêòèâí³ çì³íè åï³òåë³þ
(äèâ. ðèñ. 1,ã).

Ç ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ â³äîìî, ùî â³äíîâ-
ëåííÿ ìàñè òà ìîðôîëîã³÷íî¿ áóäîâè ïåðåä-
ì³õóðîâî¿ çàëîçè êàñòðîâàíèõ ñàìö³â ùóð³â
ï³ä âïëèâîì ÒÏ â³äáóâàºòüñÿ ÷åðåç ê³ëüêà
ä³á ï³ñëÿ â³äíîâëåííÿ êðîâîïîñòà÷àííÿ
çàëîçè [8, 9, 14]. Ó çâ�ÿçêó ç öèì âèâ÷åííÿ
åôåêò³â íàð³çíîãî òà êîìá³íîâàíîãî çàñòî-
ñóâàííÿ ÅÌÀÐ ²² ³ ôëóòàì³äó ïðîâîäèëè
÷åðåç  6  ä ³á  çàñòîñóâàííÿ  ïðåïàðàò ³â .
Åôåêòè îö³íþâàëè çà íàñòóïíèìè ïîêàç-
íèêàìè: â³äíîñíà ìàñà äîäàòêîâèõ ñòàòå-
âèõ çàëîç, âì³ñò íóêëå¿íîâèõ êèñëîò ³ á³ëêà
òà ã³ñòîëîã³÷í³ çì³íè ó ÂÏ.

Ìàñà äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç ÷åðåç
6 ä³á ï³ñëÿ êàñòðàö³¿ ñóòòºâî çìåíøóâàëàñÿ:
ÂÏ â 4,5 ðàçà, ÊÇ � â 2,6 ðàçà, à ÑÏ � â 2,8
ðàçà â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè ³íòàêò-
íèìè òâàðèíàìè (òàáëèöÿ). Â îñíîâ³ àòðîô³¿
³  çãàñàííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿  àêòèâíîñò³
äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç ëåæàòü á³îõ³-
ì³÷í³ ïîðóøåííÿ. Êàñòðàö³ÿ ñïðè÷èíÿëà
â³ðîã³äíå çìåíøåííÿ âì³ñòó ÄÍÊ ó 4,3 ðàçà,
ÐÍÊ ó 9,7 ðàçà, á³ëêà â 3,5 ðàçà (ðèñ. 2).
Ã³ñòîëîã³÷íèé àíàë³ç  ÂÏ êàñòðîâàíèõ
ñòàòåâîíåçð³ëèõ ñàìö³â ùóð³â ïîêàçàâ, ùî
÷åðåç 6 ä³á ï³ñëÿ êàñòðàö³¿ çàëîçà ñêëà-
äàºòüñÿ ç òðóáêîïîä³áíèõ àöèíóñ³â, îòî÷å-
íèõ òîâñòèìè ì³îöèòàìè,  âèñòåëåíèõ
êóá³÷íèì ³ ñïëîùåíèì åï³òåë³ºì. Ó ùóð³â
êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, ÿê³ îòðèìóâàëè ÒÏ, ÂÏ
ñêëàäàëàñü ³ç ðîçøèðåííèõ çàëîç, âèñòåëåíèõ
âèñîêèì öèë³íäðè÷íèì åï³òåë³ºì, îòî÷åíèõ
ìàëîïîì³òíèìè ðîçòÿãíóòèìè ì³îöèòàìè.

Çàñòîñóâàííÿ ÒÏ ó äîç³ 0,1 ìã/êã ïðèç-
âîäèëî äî ïîâíîãî â³äíîâëåííÿ ìàñè ÊÇ ³
ÑÏ ³ ò³ëüêè íà 50 % ÂÏ (äèâ. òàáëèöþ), ùî
óçãîäæóºòüñÿ ç ðåçóëüòàòàìè ã³ñòîëîã³÷íèõ
äîñë³äæåííü ÂÏ. Ðîçì³ðè äåÿêèõ çàëîç
çá³ëüøóâàëèñÿ, çàâäÿêè ä³ëåííþ åï³òå-
ë³îöèò³â, ïðîòå â íèõ ñïîñòåð³ãàëè ³ àòðî-
ô³÷í³ ïðîöåñè, âèêëèêàí³, î÷åâèäíî, íåñòà-

÷åþ àíäðîãåí³â äëÿ ï³äòðèìàííÿ ³ñíóâàííÿ
êë³òèí ï³ñëÿ ì³òîçó.

Ä³ÿ EMAP ²² (0,05 ìã/êã) ó ùóð³â, ùî
îäåðæóâàëè ÒÏ â äîç³ 0,1 ìã/êã íå âèêëè-
êàëà â³ðîã³äíèõ çì³í ìàñè âñ³õ äîäàòêîâèõ

Ðèñ. 2. Âïëèâ ÅÌÀÐ ²² (0,1 ìã/êã), ôëóòàì³äó (10 ìã/êã)
òà ¿õ êîìá³íàö³¿ íà âì³ñò ÄÍÊ (à), ÐÍÊ (á) ³ á³ëêà (â) ó
ñòèìóëüîâàí³é òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàòîì (ÒÏ; 0,2 ìã/êã)
âåíòðàëüí³é ïðîñòàò³ êàñòðîâàíèõ ùóð³â:
1 � êîíòðîëü (êàñòðàö³ÿ ³ ÏÒ); 2 � êàñòðàö³ÿ;
3 � êàñòðàö³ÿ, ÒÏ ³ ôëóòàì³ä; 4 � êàñòðàö³ÿ, ÒÏ, ³ ÅÌÀÐ
²²; 5 � êàñòðàö³ÿ, ÏÒ, ôëóòàì³ä ³ ÅÌÀÐ ²². * ð³çíèöÿ
äîñòîâ³ðíà (Ð<0,05) ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ

Î.Ã. Ðåçí³êoâ, Ë.Â. ×àéêîâñüêà, Ë.². Ïîëÿêîâà, Î.Â. Ñà÷èíñüêà
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ñòàòåâèõ çàëîç ó ïîð³âíÿíí³ ç êàñòðîâàíèìè
ùóðàìè, ÿêèì ðîáèëè ³í�ºêö³þ ÒÏ ó òàê³é
ñàì³é äîç³. Îäíàê ñïîñòåð³ãàâñÿ ÷³òêèé
ïðîçàïàëüíèé åôåêò ïðåïàðàòó, ïðî ùî
ñâ³ä÷èòü ìàñîâàíèé âèõ³ä ëåéêîöèòàðíèõ ³
ã³ñò³îöèòàðíèõ åëåìåíò³â ó ñòðîìó ÂÏ (ðèñ.
4,à). Âèÿâëÿëèñÿ ëîêàëüí³ ä³ëÿíêè ç äóæå
âèñîêîþ ¿õ ê³ëüê³ñòþ. Âîäíî÷àñ óøêîä-
æóâàëèñü îêðåì³ åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè â
êàï³ëÿðàõ íàâêîëî àöèíóñ³â, â íèõ ñïîñòå-
ð³ãàëè ï³êíîç ÿäåð ³ ïðèñò³íêîâå ðîçòà-
øóâàííÿ õðîìàòèíó â íàáóõëèõ ÿäðàõ.

Ó êàñòðîâàíèõ ùóð³â ïîâí³ñòþ â³äíîâ-
ëþâàëàñÿ ìàñà äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç
ïðè âèêîðèñòàíí³ ÒÏ â äîç³ 0,2 ìã/êã (äèâ.
òàáëèöþ). Ã³ñòîëîã³÷íà áóäîâà ÂÏ íàáëèæà-
ëàñÿ äî òàêî¿ ó ³íòàêòíèõ ùóð³â � çíà÷íî
çðîñòàâ ðîçì³ð çàëîç, åï³òåë³é ó á³ëüøîñò³ ç
íèõ áóâ âèñîêèì öèë³íäðè÷íèì (äèâ. ðèñ. 3,à).

Çàñòîñóâàííÿ EMAP ²² â äîç³ 0,1 ìã/êã
íà òë³ çàì³ñíî¿ òåðàï³¿ ÒÏ â äîç³ 0,2 ìã/êã
ïðèçâîäèëî äî çìåíøåííÿ ìàñè ÂÏ íà 30 %
â ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ùî îäåðæó-
âàëè ëèøå ÒÏ ó òàê³é ñàì³é äîç³ (äèâ.

Ðèñ. 3. Ïðîêîàãóëÿíòí³ òà àíòèïðîë³ôåðàòèâí³ åôåêòè ÅÌÀÐ ²², ôëóòàì³äó òà ¿õ êîìá³íàö³¿ ïðè 6-äîáîâîìó
çàñòîñóâàíí³ ó ñòèìóëüîâàí³é òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàòîì (ÒÏ) ïðîñòàò³ êàñòðîâàíèõ ùóð³â: à � ÒÏ (0,2 ìã/êã);
á � EMAP II (0,1 ìã/êã); àòðîô³ÿ ³ äåñòðóêö³ÿ åï³òåë³þ; â � ôëóòàì³ä (10 ìã/êã); àòðîô³ÿ åï³òåë³þ, àïîïòîòè÷íå
ò³ëüöå (ñòð³ëêà); ã � ÒÏ, ôëóòàì³ä ³ ÅÌÀÐ II; àòðîô³ÿ àöèíóñ³â, àãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â ó âåíóë³ (ñòð³ëêè),
ã³ñò³îöèòàðí³ åëåìåíòè ó ñòðîì³. Îá. õ40. Ãåìàòîêñèë³í-Øèôô

Âïëèâ öèòîê³íîïîä³áíîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ ²² ³ ôëóòàì³äó
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òàáëèöþ) òà äî ïîðóøåííÿ â³äíîâëåííÿ
áóäîâè ÂÏ. Óäåÿêèõ çàëîçàõ åï³òåë³é áóâ
êóá³÷íèé, â ïîðîæíèí³ ³íøèõ çíàõîäèëè
äåñêâàìîâàí³ êë³òèíè, ñïîñòåð³ãàëè äåãåíå-
ðàòèâí³ çì³íè ÷àñòèíè åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí
ÂÏ, òðîìáîç ó êðîâîíîñíèõ ñóäèíàõ (äèâ.
ðèñ. 3,á,  4,á).  Àíàëîã³÷í³ àòðîô³÷í³ òà
äåñòðóêòèâí³ çì³íè åï³òåë³þ ÂÏ, ò³ëüêè
ñèëüí³øå âèðàæåí³, âèÿâëÿëèñÿ ïðè ââåäåíí³
ùóðàì ôëóòàì³äó (äèâ. ðèñ. 3,â). Çàñòî-
ñóâàííÿ ôëóòàì³äó â äîç³ 10 ìã/êã íà òë³
çàì³ñíî¿ òåðàï³¿ ÒÏ ó äîç³ 0,2 ìã/êã çóìîâè-
ëî çìåíøåííÿ ìàñè ÂÏ íà 50 %, ÊÇ � íà 56 %,
ÑÏ � íà 66 % ó ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíèìè
òâàðèíàìè, ÿê³ îäåðæóâàëè ëèøå ÒÏ â ö³é
ñàì³é äîç³, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî âèðàæåíèé
àíòèïðîñòàòè÷íèé åôåêò ïðåïàðàòó. Ï³ä
âïëèâîì ôëóòàì³äó ÷è ÅÌÀÐ ²² ó êàñòðî-
âàíèõ òâàðèí íà òë³ çàì³ñíî¿ òåðàï³¿ ÒÏ (0,2
ìã/êã) â³ðîã³äíî çìåíøóâàâñÿ âì³ñò á³ëêà
ùîäî çíà÷åíü ó êàñòðîâàíèõ òâàðèí, êîòð³
îäåðæóâàëè ëèøå ÒÏ (ó 1,7 òà 1,5 ðàçà â³ä-
ïîâ³äíî; äèâ. ðèñ. 2).

Çàçíà÷åí³ åôåêòè ïîñèëþâàëèñÿ ïðè
ïîºäíàíîìó çàñòîñóâàíí³ ôëóòàì³äó ³ EMAP
²². Ìàñà ÂÏ çìåíøóâàëàñÿ íà 64 %, ÊÇ �

íà 69 % ³ ÑÏ � íà 69 % ïîð³âíÿíî ç ìàñîþ
äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç êàñòðîâàíèõ
ùóð³â, ùî îäåðæóâàëè ÒÏ â äîç³ 0,2 ìã/êã
(äèâ. òàáëèöþ). Êîìá³íîâàíå çàñòîñóâàííÿ
ïðåïàðàò³â ñïðè÷èíÿëî â³ðîã³äíå çìåíøåííÿ
âì³ñòó ÄÍÊ, ÐÍÊ ³ á³ëêà â ïîð³âíÿíí³ ç
êàñòðîâàíèìè òâàðèíàìè, ÿêèì ââîäèëè
ëèøå ÒÏ (äèâ.  ðèñ.  2) .  Îäíàê åôåêòè
êîìá³íîâàíîãî çàñòîñóâàííÿ ôëóòàì³äó ³
ÅÌÀÐ ²²  áóëè ñëàáøèìè çà  ïîñòêàñò-
ðàö³éí³. Âì³ñò íóêëå¿íîâèõ êèñëîò ³ á³ëêà ó
ÂÏ òâàðèí, ùî îòðèìóâàëè îáèäâà ïðåïà-
ðàòè, áóâ â³ðîã³äíî íèæ÷èì ùîäî çíà÷åíü ó
ùóð³â, êîòðèì ââîäèëè ëèøå ÅÌÀÐ ²², ³
ñïîñòåð³ãàëàñÿ òåíäåíö³ÿ äî çíèæåííÿ â
ïîð³âíÿíí³ ç òâàðèíàìè, ÿêèì äàâàëè ëèøå
ôëóòàì³ä.

Êîìá³íîâàíå çàñòîñóâàííÿ ÅÌÀÐ ²² ç
ôëóòàì³äîì ïåðåøêîäæàëî â³äíîâëåííþ
áóäîâè ÂÏ êàñòðîâàíèõ ùóð³â, ÿê³ îòðèìó-
âàëè ÒÏ (0,2 ìã/êã): ìàéæå íà âñ³é ä³ëÿíö³
çàëîç åï³òåë³é áóâ êóá³÷íèì, çíà÷íà ÷àñòèíà
çàëîç çàëèøàëèñÿ äð³áíèìè ³ ìàëà òðóáêî-
ïîä³áíó ôîðìó. Ó äåÿêèõ òâàðèí áóäîâà ÂÏ
áóëà  ìàéæå  ò àêîþ,  ÿê  ó  êàñòðîâàíèõ
òâàðèí, ó ³íøèõ � àíòèàíäðîãåííà ä³ÿ

  Êîíòðîëü, ³íòàêòíèé (ãðóïà 1, n = 22) 45,73±3,64 11,18±1,19 22,92±3,35
Êîíòðîëü, êàñòðàö³ÿ (ãðóïà 2, n = 19) 10,07±0,861 4,24±0,401 8,26±0,631

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,1ìã/êã(ãðóïà 3, n = 5) 28,96±2,521,2 11,46±0,622 28,21±2,122

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,2 ìã/êã (ãðóïà 4, n = 5) 46,49±9,252 11,96±0,822 31,76±2,221,2

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,1 ìã/êã ³ EMAP ²², 0,05 ìã/êã (ãðóïà 5, n = 6) 28,04±3,401,2 14,44±1,822 24,81±1,222

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,2 ìã/êã ³ EMAP ²², 0,1 ìã/êã (ãðóïà 6, n = 5) 31,95±2,461,2 9,56±0,622,4 27,57±0,172

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,2 ìã/êã ³ôëóòàì³ä,10 ìã/êã (ãðóïà 7, n = 5) 22,99±1,831,2,4 5,25±0,781,4 10,77±1,121,4

Êàñòðàö³ÿ, òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàò,
0,2 ìã/êã, EMAP ²², 0,1ìã/êã ³ ôëóòàì³ä,
10ìã/êã (ãðóïà 8, n = 5) 16,99±2,161,2,4,6,7 3,70±0,321,4,6 10,12±0,491,2,4,6

Ïðèì³òêà: Ð³çíèöÿ â³ðîã³äíà (P<0,05) â ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïàìè 1, 2, 3, 4, 6 ³ 7 â³äïîâ³äíî.

Ìàñà äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç ùóð³â (ìã/100 ã) ïðè çàñòîñóâàíí³ ÅÌÀÐ ²² (0,1 ìã/êã), ôëóòàì³äó (10 ìã/êã)
àáî ¿õ êîìá³íàö³é (M±m)

Óìîâè äîñë³äó,
ãðóïà òâàðèí

Âåíòðàëüíà
ïðîñòàòà

Êîàãóëþþ÷à
çàëîçà

Ñ³ì�ÿí³ ïóõèðö³

Î.Ã. Ðåçí³êoâ, Ë.Â. ×àéêîâñüêà, Ë.². Ïîëÿêîâà, Î.Â. Ñà÷èíñüêà



ISSN 0201-8489    Ô³ç³îë. æóðí., 2011, Ò. 57, ¹ 418

âêàçàíî¿ êîìá³íàö³¿ áóëà ñëàáøîþ. Ó öèõ
òâàðèí ñïîñòåð³ãàëàñÿ  ãåòåðîãåíí³ñòü
áóäîâè ÂÏ: ÷àñòèíà çàëîç ìàëà íåâåëèê³
ðîçì³ðè, òðóáêîïîä³áíó ôîðìó ³ êóá³÷íèé
åï³òåë³é, íàâêîëî íèõ ÷³òêî âèä³ëÿëèñÿ
ì³îöèòè (äèâ. ðèñ. 3,ã). Â òàêèõ ä³ëÿíêàõ
ó á³ëüøîñò³ íàâêîëîàöèíàðíèõ êàï³ëÿð³â íå
çíàõîäèëè åðèòðîöèò³â; ³íø³ çàëîçè ìàëè
á³ëüø³ ðîçì³ðè, åï³òåë³é â íèõ áóâ êóá³÷-
íèé ³  öèë³íäðè÷íèé, â äåÿêèõ çàëîçàõ
äåñêâàìîâàíèé. Â åï³òåë³¿ ÷àñòî çíàõîäè-
ëè òèïîâ³ àïîïòîòè÷í³ ò³ëüöÿ, åï³òåë³àëüí³
êë³òèíè íåð³äêî ìàëè îçíàêè âàêóîëüíî¿
äåãåíåðàö³¿,  ñïîñòåð³ãàëàñÿ ìàêðîàïîê-
ðèíîâà ñåêðåö³ÿ. Òêàíèíí³ áàçîô³ëè áóëè
àêòèâîâàí³, íàáðÿêë³, ç îçíàêàìè äåãðà-
íóëÿö³¿. Â ñòðîì³ çíàõîäèëè ïîì³ðíó ê³ëü-
ê³ñòü ëåéêîöèò³â ³ ã³ñò³îöèòàðíèõ êë³òèí.
Ó êàï³ëÿðàõ âèÿâèëè àãðåãàö³þ åðèòðî-
öèò³â, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ïðîêîàãóëÿö³éíó
àêòèâí³ñòü ÅÌÀÐ ²² ³ ïîðóøåííÿ êðîâî-
òîêó â öèõ ä³ëÿíêàõ.

Â³äîìî, ùî îäíèì ³ç øëÿõ³â àíòèàíã³î-
ãåííî¿ ä³¿ ÅÌÀÐ ²² º ïðèãí³÷åííÿ åêñïðåñ³¿
VEGF ³ éîãî ðåöåïòîð³â [6]. Ó äîñë³äàõ in
vitro áóëî ïîêàçàíî, ùî ïðå³íêóáàö³ÿ êë³òèí

Ðèñ. 4. Ïðîçàïàëüíèé òà ïðîêîàãóëÿíòíèé åôåêòè ÅÌÀÐ ²² ó ïðîñòàò³ êàñòðîâàíèõ ùóð³â, ñòèìóëüîâàíèõ
òåñòîñòåðîíó ïðîï³îíàòîì (ÒÏ) ïðè 6-äîáîâîìó çàñòîñóâàíí³: à � EMAP II (0,05 ìã/êã) ³ ÒÏ (0,1 ìã/êã); ìàñîâàíèé
âèõ³ä ëåéêîöèòàðíèõ ³ ã³ñò³îöèòàðíèõ åëåìåíò³â ó ñòðîìó âåíòðàëüíî¿ ïðîñòàòè. Îá. õ 40. Ãåìàòîêñèë³í-åîçèí; á �
EMAP II (0,1ìã/êã) ³ ÒÏ (0,2 ìã/êã); àãðåãàö³ÿ åðèòðîöèò³â ó êàï³ëÿð³ (ñòð³ëêà), çíà÷íî ìåíøà ³íô³ëüòðàö³ÿ ñòðîìè.
Îá. õ 40. Ãåìàòîêñèë³í-Øèôô

ç ÅÌÀÐ ²² çìåíøóº çâ�ÿçóâàííÿ VEGF ç
éîãî ðåöåïòîðàìè [6]. ßê ñâ³ä÷àòü íàø³
ðåçóëüòàòè, ÅÌÀÐ ²² çäàòíèé ïðîòèä³ÿòè
àíã³îãåííèì, ïðîë³ôåðàòèâíèì ³ àíòèàïîï-
òè÷íèì åôåêòàì òåñòîñòåðîíó, à áëîêàäà
àíäðîãåííèõ ðåöåïòîð³â ôëóòàì³äîì ïîñè-
ëþº àíòèïðîñòàòè÷íèé åôåêò öèòîê³íó â ÂÏ
ùóð³â. ßê â³äîìî, ôëóòàì³ä ä³º ïðÿìî íà
àíäðîãåíçàëåæí³ çëîÿê³ñí³ êë³òèíè ïðîñòàòè,
âèêëèêàþ÷è ¿õ çàãèáåëü, à òàêîæ âïëèâàº
íà ñóäèíè, çìåíøóþ÷è êðîâîîá³ã ó àíäðî-
ãåíçàëåæíèõ îðãàíàõ [15, 17].

Òàêèì ÷èíîì,  ðåçóëüòàòè  åêñïåðè-
ìåíòàëüíèõ äîñë³äæåíü äîâîäÿòü çäàòí³ñòü
ÅÌÀÐ II ³ ôëóòàì³äó ãàëüìóâàòè àíäðîãåí-
çàëåæí³ ïðîöåñè â ïåðåäì³õóðîâ³é çàëîç³,
âïëèâàòè íà ïðîöåñè ïðîë³ôåðàö³¿ òà àïîï-
òîçó â íîðìàëüí³é òêàíèí³ ïðîñòàòè ³ ìàþòü
áóòè âðàõîâàí³ ïðè ðîçðîáö³ íîâèõ ñõåì
êîìá³íîâàíî¿ ôàðìàêîòåðàï³¿ ðàêó ïåðåä-
ì³õóðîâî¿ çàëîçè.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ó âåíòðàëüí³é ÷àñòö³ ïåðåäì³õóðîâî¿
çàëîçè êàñòðîâàíèõ ùóð³â, ñòèìóëüîâàíèõ

Âïëèâ öèòîê³íîïîä³áíîãî ïîë³ïåïòèäó ÅÌÀÐ ²² ³ ôëóòàì³äó

à á
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ÒÏ (2 ìã/êã), EMAP II (0,05 òà 0,1 ìã/êã)
ïðîÿâëÿº àíòèàíã³îãåíí³, ïðîêîàãóëÿö³éí³ òà
àíòèïðîë³ôåðàòèâí³ åôåêòè ÷åðåç 3 äîáè
ââåäåííÿ ïðåïàðàòó. Ö³ åôåêòè ïîñèëþâà-
ëèñÿ ïðè ïîºäíàíîìó çàñòîñóâàíí³ EMAP II
³ ôëóòàì³äó, ùî ï³äòâåðäæóºòüñÿ ðåçóëü-
òàòàìè ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ.

2. Ïðè 6-äîáîâîìó çàñòîñóâàíí³ EMAP II
(0,1 ìã/êã) íà ôîí³ çàì³ñíî¿ ãîðìîíîòåðàï³¿
ÒÏ (0,2 ìã/êã) çìåíøóâàëàñÿ ìàñà âåíò-
ðàëüíî¿ ÷àñòêè ïåðåäì³õóðîâî¿ çàëîçè (íà
30 %), âì³ñò á³ëêà, ñïîñòåð³ãàëèñü àòðîô³÷í³
òà äåñòðóêòèâí³ çì³íè åï³òåë³þ ïðîñòàòè.

3. Åôåêòè êîìá³íîâàíîãî 6-äîáîâîãî
çàñòîñóâàííÿ  EMAP I I  (0 ,1  ìã /êã )  òà
ôëóòàì³äó ó ïðîñòàò³ êàñòðîâàíèõ ùóð³â,
ñòèìóëüîâàíèõ ÒÏ (0,2 ìã/êã), áóëè çíà÷íî
âèðàçí³øèìè ³ âèÿâëÿëèñü ó çìåíøåíí³ ìàñè
äîäàòêîâèõ ñòàòåâèõ çàëîç, âì³ñòó ÄÍÊ,
ÐÍÊ ³ á³ëêà, à òàêîæ ïîñèëåíí³ àòðîô³÷íèõ
çì³í åï³òåë³þ òà ïîðóøåíí³ êðîâîòîêó â
ïåðåäì³õóðîâ³é çàëîç³, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
ñóìàö³þ ä³¿ ïðåïàðàò³â.

À.Ã. Ðåçíèêoâ, Ë.Â. ×àéêîâñêàÿ,
Ë.È. Ïîëÿêîâà, Î.Â. Ñà÷èíñêàÿ

ÂËÈßÍÈÅ ÖÈÒÎÊÈÍÎÏÎÄÎÁÍÎÃÎ
ÏÎËÈÏÅÏÒÈÄÀ ÅÌÀÐ ²² È ÔËÓÒÀÌÈÄÀ
ÍÀ ÏÐÅÄÑÒÀÒÅËÜÍÓÞ ÆÅËÅÇÓ
ÊÀÑÒÐÈÐÎÂÀÍÍÛÕ ÊÐÛÑ Â ÓÑËÎÂÈßÕ
ÑÒÈÌÓËßÖÈÈ ÒÅÑÒÎÑÒÅÐÎÍÎÌ

Èçó÷àëè âëèÿíèå ðàçäåëüíîãî è ñî÷åòàííîãî ïðèìåíåíèÿ
öèòîêèíîïîäîáíîãî ïîëèïåïòèäà ÅÌÀÐ ²² è íåñòåðîèäíîãî
àíòèàíäðîãåíà ôëóòàìèäà íà ìîðôîôóíêöèîíàëüíîå
ñîñòîÿíèå äîáàâî÷íûõ ïîëîâûõ æåëåç êàñòðèðîâàííûõ
íåïîëîâîçðåëûõ ñàìöîâ êðûñ, ñòèìóëèðîâàííûõ òåñòîñòå-
ðîíà ïðîïèîíàòîì. Îáíàðóæåíû àíòèàíãèîãåííûå,
ïðîêîàãóëÿíòíûå è ïðîàïîïòîòè÷åñêèå ýôôåêòû ÅÌÀÐ ²²
â âåíòðàëüíîé ïðîñòàòå. Êîìáèíèðîâàííîå ïðèìåíåíèå
ïðåïàðàòîâ ïðèâîäèëî ê óñèëåíèþ àíòèïðîñòàòè÷åñêèõ
ýôôåêòîâ. Îíè ñïîñîáíû òîðìîçèòü àíäðîãåíçàâèñèìûå
ïðîöåññû â òêàíè ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû, âëèÿòü íà
ïðîöåññû ïðîëèôåðàöèè è àïîïòîçà, ñîäåðæàíèå ÄÍÊ, ÐÍÊ
è áåëêà. Êîìáèíèðîâàííîå ïðèìåíåíèå ÅÌÀÐ ²² è
ôëóòàìèäà ìîæåò áûòü ïîëåçíî ïðè ðàçðàáîòêå íîâûõ ñõåì
òåðàïèè ðàêà ïðîñòàòû.
Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÅÌÀÐ II, ôëóòàìèä, àïîïòîç, ïðîëè-
ôåðàöèÿ, ïðåäñòàòåëüíàÿ æåëåçà êðûñ, êàñòðàöèÿ,
òåñòîñòåðîíà ïðîïèîíàò.

A.Reznikov, L.Chaykovskaya, L.Polyakova,
O.Sachynska

EFFECTS OF CYTOKINE-LIKE POLYPEPTIDE
EMAP II AND FLUTAMIDE
ON TESTOSTERONE-STIMULATED
PROSTATE OF CASTRATED RATS

The effects of separate and combined administration of
cytokine-like polypeptide EMAP II and flutamide, a non-
steroid antiandrogen, on morphology and function of the ac-
cessory sexual glands in castrated rats stimulated with test-
osterone propionate were studied. We found antiangiogenic,
procoagulating and proapoptotic effects of EMAP II in the
ventral prostate. Combined administration of the preparations
enhanced their antiprostatic effects, which were manifested in
inhibition of the androgen-dependent processes in prostate
tissues, changes in proliferation and apoptosis, DNA, RNA
and protein contents. We conclude that combined administra-
tion of EMAP II and flutamide can be used for development of
new therapeutic modalities in prostate cancer.
Key words: EMAP II, flutamide, apoptosis, proliferation, rat
prostate, castration, testosterone propionate.
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