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 Аннотация :  цинк играет ключевую роль в поддержании и функциональной целостности предстательной 
железы. Он участвует в регуляции синтеза ДНК, окислительно-восстановительного гомеостаза и апоптоза. 
Нарушение метаболизма цинка рассматривается как один из факторов патогенеза хронического простатита, 
доброкачественной гиперплазии и рака предстательной железы. В обзоре представлены молекулярные меха-
низмы антипролиферативного, противовоспалительного и проапоптотического действия цинка, а также данные 
экспериментальных и клинических исследований. Особое внимание уделено терапевтическим стратегиям 
восстановления цинкового баланса, включая применение биологического препарата Афалаза®, содержащего 
технологически обработанные аффинно очищенные антитела к простат-специфическому антигену (ТО АТ-ПСА) 
и технологически обработанные аффинно очищенные антитела к эндотелиальной NO синтазе (ТО АТ-еNOs). 
Доклинические данные свидетельствуют о способности препарата влиять на уровень цинка и улучшать функци-
ональное состояние предстательной железы. Представленные сведения подтверждают перспективность цинка 
как терапевтической мишени при заболеваниях простаты.
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Zinc as a possible target of treatment in prostate diseases 
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 Abstract .  Zinc is a critical trace element involved in the maintenance of structural and functional integrity 
of the prostate gland. It participates in the regulation of DNA synthesis, oxidative homeostasis, and 
programmed cell death.Disturbances in zinc metabolism are increasingly recognized as contributing factors 
in the pathogenesis of chronic prostatitis, benign prostatic hyperplasia, and prostate cancer. This review 
summarizes current data on the molecular mechanisms of zinc’s antiproliferative, anti-inflammatory, and pro-
apoptotic activity, drawing from both experimental models and clinical studies. Special attention is given to 
pharmacological approaches aimed at restoring zinc homeostasis, including the use of Afalaza—a bioregulatory 
drug containing technologically processed affinity purified antibodiesto prostate-specific antigen (PSA) and 
endothelial NO synthase. Preclinical findings suggest that Afalaza contributes to influence of zinc levels and 
improvement of prostate function. The available evidence highlights the therapeutic potential of zinc in the 
prevention and treatment of prostate disorders.
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В человеческом организме содержится 1,4-2,3 г цин-

ка, 90% которого распределяется в тканях, а около 0,1% 

циркулирует в плазме. Внутриклеточный цинк суще-

ствует в связанных и свободных формах, и его внутрен-

няя концентрация регулируется транспортными бел-

ками1. Ключевыми транспортными белками являются 

ZIP – увеличивают внутриклеточную концентрацию 

цинка и ZnT (транспортеры цинка) – выводят цинк из 

цитоплазмы2.

Цинк участвует в функционировании критических 

ферментов, включая ДНК и РНК-полимеразы, ды-

хательную цепь, цитохром P450, каталазы, миелопе-

роксидазы и тиреопероксидазы, цитохромоксидазы, 

карбоангидразы, карбоксипептидазы и других3. Он 

включен в структуру супероксиддисмутазы (СОД) и 

действует как мощный антиоксидант, предотвращая 

окисление липидов и защищая клеточные мембраны 

от повреждений4. Функция цинка как антиоксиданта 

является ведущей в предотвращении повреждения, вы-

званного свободными радикалами при воспалительных 

процессах5.

Цинк сохраняет структуру ДНК, РНК и рибосом, 

играя важную роль в процессе трансляции. Дефицит 

цинка может привести к задержке роста, возникнове-

нию когнитивных нарушений, задержке полового со-

зревания6.

Цинк влияет на гормональный статус организма, 

участвуя в формировании и регуляции активности гор-

монов тимуса, щитовидной железы и поджелудочной 

железы. Дефицит цинка способствует нарушению толе-

рантности к глюкозе и может наблюдаться у пациентов 

с сахарным диабетом 1-го и 2-го типа. Цинк необходим 

для функционирования тимуса, формирования Т-кле-

точного иммунитета, нейтрофилов, макрофагов и есте-

ственных киллеров. Дефицит цинка активирует фактор 

NF-κB и негативно влияет на активность тимулина, 

рост и функционирование Т- и В-лимфоцитов, фагоци-

тоз и продукцию цитокинов7.

Нарушение содержания цинка может привести к 

возникновению злокачественных заболеваний проста-

ты, молочный железы8.

В предстательной железе цинк выполняет ряд важ-

ных функций, его концентрация в простате выше, чем 

в других органах.

Наиболее высокая концентрация цинка обнаружи-

вается в периферической зоне, что связано с ее функци-

ональной активностью и секреторной ролью в образо-

вании простатической жидкости. Цинк входит в состав 

секрета предстательной железы, оказывая антимикроб-

ное действие, участвует в синтезе тестостерона, обе-

спечивает созревание и подвижность сперматозоидов, 

поддерживает оптимальную консистенцию семенной 

жидкости9.

Цинк является необходимым компонентом для 

поддержания нормального клеточного гомеостаза и 

предотвращения гиперплазии или образования зло-

качественных клеток простаты10.

Добавление цинка в культуру клеточных линий 

карциномы предстательной железы человека приво-

дит к снижению их способности к пролиферации. 

Под его воздействием останавливается клеточное 

деление на этапах G2 (перемитотический) и M (ми-

тотический), а число клеток, находящихся в S-фазе 

(репликации ДНК), сокращается. Одновременно 

происходит выявление клеток с нарушенной струк-

турой ДНК, что указывает на индуцирование апоп-

тоза11.

Цинк индуцирует митохондриальный апоптогенез 

в клетках предстательной железы. Высвобождение из 

митохондрий цитохрома С вызывает активацию ка-

спазы-9 и каспазы-3, что приводит к фрагментации 

ядерной ДНК. Помимо митохондриального апопто-

генеза цинк подавляет активность ядерного фактора 

NF-kB (фактор транскрипции). Добавление сульфата 

цинка в клеточную культуру карциномы ПЖ вызыва-

ло повышение уровня белка с проапоптической ак-

тивностью, что приводило к увеличению внутрикле-

точного белкового фактора (Bax/ Bcl-2)12.

С содержанием цинка связана барьерная функция 

предстательной железы. Роль простатического анти-

бактериального фактора играет Zn-пептидный ком-

плекс, образующийся в предстательной железе13,14.

Отмечаются изменения концентрации цинка в 

простате с возрастом. Исследование Daragó А. и со-

авт. на ткани предстательной железы человека, по-

лученной из аутопсийных образцов 147 пациентов в 

возрасте от 20 до 83 лет, уровень цинка измерялся ме-

тодом атомно-абсорбционной спектрометрии. Было 

обнаружено, что концентрация цинка в центральной 

части простаты с возрастом увеличивается. У паци-

ентов старше 36 лет уровень цинка в центральной 

зоне предстательной железы вдвое выше, чем в пери-

ферийной части. В периферийной части не наблюда-

лось значительного увеличения цинка с возрастом. 

Эти данные указывают на возможное влияние дефи-

цита цинка на развитие рака простаты и гиперпла-

зии предстательной железы (ГПЖ), а достаточный 

уровень  микроэлемента при ГПЖ может подавлять 

пролиферацию  клеток через ингибирование 5-а ре-

дуктазы15.

Заболевания, связанные с изменением уровня
цинка в простате
Дефицит цинка в ткани предстательной железы 

может привести к различным ее заболеваниям:

Простатит: снижение уровня цинка может 
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обуславливать  снижение барьерной функции про-

статического эпителия В исследовании Gómez и со-

авт. был проведен анализ простатической жидкости 

10 пациентов с простатитом, в группу контроля во-

шли 10 здоровых добровольцев. Определение кон-

центрации цинка производилось методом атомно-

абсорбционной спектрометрии с электротермиче-

ской авторизацией. По результатам работы показатели 

опытной группы были достоверно ниже группы кон-

троля. Авторы ассоциируют снижение уровня цинка 

со снижением бактериального фактора (PAF)16.

ДОБРОКАЧЕСТВЕННАЯ ГИПЕРПЛАЗИЯ 

ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ: снижение уровня 

цинка может провоцировать возникновение ГПЖ. 

В исследовании Christudoss P et al.  концентрация 

уровня Zn в ткани предстательной железы оценива-

лась методом атомно-абсорбционной спектрофото-

метрии. По результатам: при ГПЖ наблюдалось сни-

жение среднего уровня цинка в гиперпластических 

тканях на 61% по сравнению с нормальной тканью17.

Рак предстательной железы: в мета-анализе 

Shahrzad Shahrokhi Nejad и соавт. было включено 

52 исследования с общим числом пациентов 163909 с 

раком предстательной железы. Уровень цинка в про-

статической жидкости и ткани простаты были значи-

тельно ниже, чем в группе контроля у здоровых па-

циентов. Поэтому, поддержание нормального уровня 

цинка может играть важную защитную роль при раке 

простаты, что может быть использовано в лечении и 

профилактике развития этих заболеваний18.

Применение препаратов, влияющих на уровень 

цинка для терапии заболеваний предстательной же-

лезы.

Цинк может оказывать положительное влияние на 

здоровье простаты. Интерес к биологически актив-

ным добавкам ( БАД) с цинком возник более 15 лет 

назад и был описан в статье Alejandro Gonzalez et al. В 

своей работе авторы отметили, что потребление БАД 

может уменьшить риск развития клинически значи-

мых форм рака простаты19. Однако, чрезмерное по-

требление цинка может сопровождаться негативны-

ми последствиями. Исследование Johnson A. и соавт. 

показало, что высокие дозы цинка могут привести к 

увеличению количества нежелательных явлений и го-

спитализации по поводу инфекции мочевыводящих 

путей и мочекаменной болезни20.

В своей работе Zhang и соавторы исследовали вли-

яние приема цинка после постановки диагноза РПЖ. 

В исследовании приняли участие 5788 мужчин с не-

метастатическим раком простаты, наблюдаемых на 

протяжении среднего периода в 11 лет. Авторы обна-

ружили, что применение добавок цинка в низких до-

зах (1–24 мг в день) после постановки диагноза было 

связано со снижением риска летального исхода рака 

предстательной железы (HR 0.55) и общей смертно-

сти (HR 0.77). Исследование подчеркивает потенци-

альную пользу низких доз цинка для профилактики 

выживаемости, но требуются дальнейшие исследова-

ния21.

Как андрогены, так и рецепторы андрогенов (АР) 

играют ключевую роль в росте нормальной простаты, 

развитии и прогрессии РПЖ22. Как член суперсемей-

ства стероидных рецепторов, АР является ядерным 

рецептором, который функционирует как лиганд-за-

висимый фактор транскрипции23. При отсутствии 

связывания лиганда рецептор инактивируется в ци-

топлазме шаперонами, такими как белки теплового 

шока (БТШ). При связывании с лигандом, таким как 

тестостерон, АР высвобождается из БТШ, димери-

зуется и быстро транслоцируется в ядро24. Трансло-

цированный AR связывается с элементами андро-

генного ответа (ARE) на целевых промоторах, где он 

взаимодействует с другими факторами и активирует 

транскрипцию целевого гена. Наиболее широко изу-

ченным и клинически используемым целевым геном 

AR является простатспецифический антиген (ПСА). 

ПСА представляет собой химотрипсин-подобную се-

риновую протеазу, и ее экспрессия строго регулирует-

ся AR25. Phuong Kim To и соавторы изучили влияние 

цинка на экспрессию андрогенного рецептора (AR) и 

рост клеток рака предстательной железы (PCa). Ис-

пользованные клетки РПЖ с AR(+) представляли со-

бой LNCaP, C4-2 и TRAMP-C2, в то время как клетки 

РПЖ с дефицитом AR (AR(−)) представляли собой 

PC3 и DU145. Каждая линия клеток была обработа-

на ZnCl
2
 в концентрациях 0–300 мкМ. Рост клеток 

измерялся с помощью анализа с бромидом 3-(4,5-ди-

метилтиазол-2-ил)-2,5-дифенилтетразолия (МТТ) 

после 48–72 ч инкубации с солью цинка. Авторы от-

мечают, что уровень цинка в клетках предстательной 

железы существенно снижается при развитии рака, 

однако роль этого процесса оставалась неясной. В 

своей работе исследователи продемонстрировали, 

что цинк угнетает рост AR(+) клеток простатиче-

ской карциномы путем посттранскрипционной регу-

ляции экспрессии AR, в то время как на клетки, не 

содержащие AR, цинк не оказывает значительного 

влияния. Кроме того цинк снижает экспрессию про-

стат-специфического антигена (ПСА) и подавляет 

андроген-зависимую транскрипцию. Исследования 

на мышах с ксенотрансплантатами показали, что 

инъекции цинка приводят к уменьшению опухолей и 

угнетению экспрессии AR в опухолевых тканях. Эти 

результаты подчеркивают важность восстановления 

нормального уровня цинка для остановки прогрес-

сии рака предстательной железы26.
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Экспериментальные данные, продемонстриро-

ванные в исследовании E. Ho и Yang Song, поддер-

живают гипотезу о том, что высокие концентрации 

цинка могут способствовать предотвращению раз-

вития рака. Возможные механизмы включают ин-

гибирование терминального окисления, индукцию 

апоптоза митохондрий и подавление активности 

NF-κB. Кроме того цинк может играть важную роль в 

поддержании целостности ДНК в нормальных эпите-

лиальных клетках простаты, модулируя функции бел-

ков, ответственных за репарацию ДНК и реакцию на 

повреждение. Несмотря на то что исследования дали 

смешанные результаты, экспериментальные данные 

свидетельствуют о защитной роли цинка в профилак-

тике и лечении заболеваний простаты27.

Для исследования причин возникновения забо-

левания и разработки методов лечения используют 

линии клеток BPH-1, являющиеся общепринятой 

моделью гиперплазии простаты и PC-3, являющую-

ся клеточной линией рака предстательной железы. 

В своем исследовании Yan и проводили оценку вли-

яния цинка на подавление пролиферации клеток 

рака простаты на модели линии PC-3 и линии BPH-

1, а также изучение потенциальных механизмов это-

го действия. Клетки PC-3 и BPH-1 инкубировали с 

цинком в концентрациях 0–250 мкМ в течение 24 и 

48 часов. Оценка апоптоза производилась путем 

определения экстернализацию фосфатидилсерина, 

дополнительно измеряли активацию каспаз и изучали 

соотношение экспрессии проапоптотического белка 

BAX и антиапоптотического Bcl-2. Анализировали 

влияние на рост и жизнеспособность клеток. Авторы 

обнаружили, что клетки BPH-1 были более чувстви-

тельны к антипролиферативным эффектам цинка по 

сравнению с PC-3. В частности, цинк вызывал апоп-

тоз в клетках BPH-1, что сопровождалось снижением 

экспрессии Bcl-2 и увеличением активности каспаз, 

а также снижением активности NFκB. В PC-3, на-

против, требовались более высокие концентрации 

цинка для достижения значительного эффекта, при 

этом отмечался рост уровня Bcl-2:BAX. Это исследо-

вание подчеркивает важность изучения роли цинка в 

регуляции клеточной пролиферации и апоптоза как в 

доброкачественных, так и в злокачественных клетках 

предстательной железы, что может быть полезным 

для разработки новых терапевтических подходов в 

лечении заболеваний предстательной железы28.

Исследование, проведенное Li и соавторами, рас-

сматривает роль цинка в канцерогенезе простаты, 

подчеркивая его значение в снижении прогрессии 

рака. Авторы подчеркивают, что простата содержит 

высокие уровни цинка, однако при развитии рака 

содержание цинка в тканях предстательной железы 

резко снижается. Исследование показало, что цинк 

участвует в регуляции различных сигнальных путей, 

подавляет клеточную пролиферацию и индуциру-

ет апоптоз в клетках рака предстательной железы. 

Исследования продемонстрировали, что цинк спо-

собен подавлять метастазирование рака, ингибируя 

эпителиально-мезенхимальный переход, миграцию 

и инвазию опухолевых клеток. Кроме того, авторы 

отмечают важность транспортеров цинка и их роль 

в поддержании гомеостаза и подавлении развития 

опухолей. Это исследование подчеркивает потенциал 

цинка как биомаркера для ранней диагностики рака 

предстательной железы29.

Влияние препаратов для лечения
предстательной железы на метаболизм цинка
Тамсулозин —альфа1-адреноблокатор, является 

препаратом первой линии терапии симптомов ниж-

них мочевых путей, связанных с гиперплазией пред-

стательной железы (ГПЖ).

Исследования, посвященные влиянию тамсу-

лозина на уровень цинка в предстательной железе, 

ограничены. В настоящее время нет прямых дока-

зательств, что тамсулозин изменяет концентрацию 

цинка в предстательной железе.

Растительные препараты на основе экстракта 

плодов пальмы ползучей (Serenoa repens). Препараты 

используются для лечения симптомов нижних моче-

вых путей, связанных с ГПЖ. Экстракт Serenoa repens 

влияет на метаболизм стероидов в предстательной 

железе, оказывает антиандрогенное и противовоспа-

лительное действие.

Экстракт Serenoa repens может опосредованно 

влиять на уровень цинка в предстательной железе, 

воздействуя на процесс воспаления, но прямые под-

тверждения о влиянии на уровень цинка на данный 

момент отсутствуют30.

Афалаза® является биологическим препаратом, 

полученным по градуальной технологии31, содержа-

щим технологически обработанные аффинно очи-

щенные антитела к простат-специфическому анти-

гену (ТО АТ-ПСА) и технологически обработанные 

аффинно очищенные антитела к эндотелиальной NO 

синтазе (ТО АТ-еNOs). Данный препарат применяет-

ся для лечения гиперплазии предстательной железы и 

связанных с ней расстройств мочеиспускания.

Механизм действия препарата Афалаза® связан 

с синергетическим эффектом двух активных компо-

нентов. ТО АТ-еNOs улучшают васкуляризацию со-

судов и оказывают эндотелиопротективное действие, 

усиливая антипролиферативную и противовоспали-

тельную активность ТО АТ-ПСА32.

На модели хронического асептического 
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воспаления предстательной железы крыс оценива-

ли концентрацию ионов цинка у мышей, получав-

ших ТО АТ-ПСА по сравнению с контролем. В вен-

тральной доле предстательной железы контрольной 

группы концентрация цинка была на уровне 0,96±

0,06 мг/100 г. В группе ТО АТ-ПСА содержание цинка 

было значимо выше – 2,09±0,023 мг/100 г (р<0,05). 

Повышение уровня цинка в ткани простаты улучша-

ло барьерную функцию простатического эпителия, 

нормализовало баланс андрогенов, что приводило 

к улучшению функционального состояния предста-

тельной железы и угнетению воспалительного про-

цесса33. Полученные данные раскрывают новые 

возможности противовоспалительного действия ТО 

АТ-ПСА, реализуемого через влияние на уровень 

цинка в ткани предстательной железы.

Препарат Афалаза® является препаратом регуля-

торного типа. Воздействие активных веществ пре-

парата Афалаза® на уровень цинка в ткани простаты 

позволяет использовать ее для оптимизации терапев-

тических подходов в профилактике и лечении забо-

леваний предстательной железы, связанных с дефи-

цитом цинка.

Заключение
Цинк играет важную роль в поддержании здоро-

вья предстательной железы и может быть использо-

ван в терапии заболеваний простаты. Поддержание 

нормальной концентрации цинка в простатическом 

секрете обеспечивает антимикробную защиту, регу-

ляцию клеточного роста и антиоксидантную актив-

ность, что критически важно для предотвращения 

воспалительных и злокачественной процессов. Экс-

периментальные данные подтверждают способность 

цинка ингибировать пролиферацию опухолевых 

клеток через активацию апоптоза и подавление сиг-

нальных путей, включая NF-κB, что делает его пер-

спективным для оптимизации методов терапии за-

болеваний простаты. Потенциально перспективным 

направлением является изучение синергии цинка с 

существующими препаратами и разработка методов 

коррекции его дефицита с учетом особенностей па-

циентов. Таким образом, дальнейшие исследования 

в этой области могут способствовать возникновению 

новых подходов в профилактике и лечении патологий 

предстательной железы.
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