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摘要!将提取纯化的南瓜籽甾醇作用于丙酸睾酮诱导构建的前列腺增生大鼠模型"研究其对大鼠前

列腺增生及抗氧化能力的影响% 将 8" 只雄性 4D大鼠分为对照组"模型组"南瓜籽甾醇高'中'低

剂量组"实验结束后分别测定其前列腺湿重'前列腺指数!i?#'前列腺酸性磷酸酶!iA6i#活性及

抗氧化指标中的总抗氧化能力!3#AB6#水平'超氧化物歧化酶!4BD#活性和丙二醛!JDA#含量"

同时对前列腺组织形态进行切片观察% 结果表明*与模型组相比"南瓜籽甾醇高剂量组的前列腺湿

重'i?'iA6i活性与JDA含量显著降低"并且南瓜籽甾醇中'高剂量组的3#AB6水平'4BD活性

显著升高% 以上指标的变化均呈现出南瓜籽甾醇高剂量组优于中剂量组的趋势% 同时"与模型组

相比"南瓜籽甾醇中'高剂量组大鼠前列腺组织细胞受损状况均有所改善"南瓜籽甾醇高剂量组的

改善效果更明显% 因此"南瓜籽甾醇在一定程度上具有改善大鼠前列腺增生及提高大鼠前列腺组

织的抗氧化能力的作用%

关键词!南瓜籽甾醇$大鼠$前列腺增生$抗氧化能力
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55前列腺增生是老年男性常见疾病之一%为前列

腺的一种良性病变" 近年来%南瓜籽因具有缓解前

列腺增生的功效而受到国内外的广泛关注%而南瓜

籽甾醇是南瓜籽中重要的活性成分" 研究表明%植

物甾醇对前列腺组织具有保护作用%如+对慢性非细

菌性前列腺炎有明显的抑制作用-$.

*松花粉总甾

醇-!.和油菜花粉甾醇-1.对由丙酸睾酮诱导的大鼠

前列腺增生具有明显的改善作用" 体外实验也证

实-7.

%植物甾醇可以通过调节体内两种关键酶的活

性%促进鞘磷脂循环%抑制细胞生长%从而改善前列

腺增生" 植物甾醇能够通过阻止细胞周期I" 向I$

阶段转化从而抑制细胞分裂%并且能够促进细胞凋

亡-8 #%.

%以此改善前列腺增生的症状-2.

" 植物甾醇

还具有调节蛋白质表达抑制 8 #

&

还原酶的活性%

进而阻止睾酮转化为活性更强的双氢睾酮的作

用-9.

" 此外%植物甾醇还具有抗氧化!抗癌!抗炎症

及抗菌等功效-' #$$.

"

大鼠前列腺增生症状的变化常常伴随着体内抗

氧化能力的变化-$! #$7.

" 有学者提出前列腺增生的

发生和发展可能与机体抗氧化能力有关-$8 #$%.

" 研

究表明%前列腺增生患者体内的各种抗氧化酶活性

明显降低%机体处于氧化应激状态" 由于机体内

抗氧化能力的降低%导致1B>的积累%1B>结合

并氧化 D@A!脂质和蛋白质%造成氧化损伤" 氧化

损伤可能导致细胞突变%增加癌变的风险-$2.

" 目

前国际上常用的代表生物体内抗氧化能力的指标

主要包括总抗氧化能力(3#AB6)!超氧化物歧化

酶(4BD)和丙二醛(JDA)等" 其中 3#AB6代表

生物体的总抗氧化能力%是生物体内酶与非酶抗

氧化能力的总和-$9.

" 4BD则是生物体内存在的一

种超氧自由基清除因子%可以将有害的超氧自由

基转化为过氧化氢%进而消除自由基对组织细胞

的氧化攻击-$' #!".

" 而 JDA是自由基作用于不饱

和脂肪酸使脂质发生过氧化反应的终产物之一%

其具有细胞毒性%会破坏细胞膜结构%导致细胞肿

胀!坏死-!$.

"

因此%本文将提取纯化的南瓜籽甾醇作用于丙

酸睾酮诱导后构建的前列腺增生大鼠模型%研究其

对大鼠前列腺增生及抗氧化能力的影响%以期为今

后南瓜籽深加工以及南瓜籽功能性食品的开发提供

理论依据"

$%材料与方法

$&$5实验材料

$&$&$5实验动物

清洁级雄性 4D大鼠 8" 只%体重为 $7" =$%" /%

由黑龙江省医学实验动物供应基地提供"

$&$&!5原料与试剂

宝清大白板南瓜籽%由黑龙江省双鸭山市宝清

县白瓜籽交易大市场提供"

丙酸睾酮注射液(!8 U/(UC)%宁波第二激素

厂*实验鼠专用粮%辽宁省沈阳市前民动物实验饲料

厂*前列腺酸性磷酸酶(iA6i)测试盒!总抗氧化能

力(3#AB6)测试盒!超氧化物歧化酶(4BD)测试

盒!丙二醛(JDA)测试盒%南京建成生物工程研究

所" 甾醇标准品(纯度 '':)与桦木醇内标%美国

4-/UX公司*无水乙醇%天津市康科德科技有限公

司*氢氧化钠%天津市大陆化学试剂厂*正己烷%天津

市富宇精细化工有限公司*考马斯亮蓝 I!8"%合肥

博美生物技术有限责任公司"

$&$&15仪器与设备

I6#!"$"OWG气相色谱仪(配有氢火焰离子化

检测器)%日本岛津公司*6VK1"' 型榨油机%广州万

彪通用设备有限公司*4-/UX1 #$9Z低温高速离心

机%德国 4-/UX公司*>e4 #!7 电热恒温水浴锅%上

海齐欣科学仪器有限公司*EA!""7 型电子天平%上

海横平仪器仪表厂*Ye#9"A旋涡混合器%上海弛

唐电子有限公司*KL#1"$ 旋转蒸发仪%河南省泰斯

特仪器有限公司*$"$ #"A鼓风干燥箱%天津市泰斯

特仪器有限公司"

$&!5实验方法

$&!&$5南瓜籽甾醇的制备

$&!&$&$5南瓜籽甾醇的提取与纯化

南瓜籽甾醇的提取与纯化参照张宇等-!!.的方

法进行"

$&!&$&!5南瓜籽甾醇组分测定

南瓜籽甾醇组分测定参照 IM(3!8!!1/!"$"

&动植物油脂 甾醇组成和甾醇总量的测定 气相色

谱法'进行"

$%
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$&!&!5大鼠前列腺增生模型的建立

将大鼠适应性饲养 2 d%期间大鼠自由饮水与进

食" 适应性饲养后随机分为 8 组%每组 $" 只%并编

号分笼" 其中 $ 组为对照组%另外 7 组构建前列腺

增生模型"

造模方法+每天按 8 U/(,/的剂量对所有需要

造模的大鼠皮下注射丙酸睾酮注射液%连续注射 !9

d%对照组注射同等剂量生理盐水-!1.

" 造模期间大

鼠自由饮水与进食"

$&!&15大鼠分组与给药

将造模后的 7 组大鼠分为模型组%南瓜籽甾醇

低剂量组!中剂量组!高剂量组*南瓜籽甾醇低!中!

高剂量组分别按每天 9"!$%"!1!" U/(,/剂量灌胃

南瓜籽甾醇%模型组和对照组按 $%" U/(,/的剂量

灌胃生理盐水%每天灌胃 $ 次%连续 !9 d" 给药期间

大鼠自由饮水与进食"

$&!&75大鼠指标测定

$&!&7&$5前列腺指数的测定

所有大鼠在末次给药后断食 !7 N%称重后立即

处死%摘取其眼球采全血%解剖并摘取前列腺组织"

将前列腺组织用冰生理盐水洗净并吸干表面水分%

用精密天平("&""" $ /)称取前列腺组织质量%计算

前列腺指数-!7.

"

3

?

j

*

J

($)

式中+3

?

为前列腺指数**为前列腺组织质量%

U/*J为大鼠体重%/"

$&!&7&!5前列腺组织切片观察

取大鼠前列腺组织左叶用 $":的中性福尔马

林固定液固定%石蜡包埋后切片%>L染色%并用光

学显微镜观察其细胞形态学变化"

$&!&7&15前列腺 iA6i!3#AB6!4BD!JDA的

测定

将大鼠全血在 7n!9 """ W(U-+ 条件下离心 $"

U-+ 制备血清%测定其 iA6i活性" 取大鼠前列腺

组织右叶加入 ' 倍预冷后的生理盐水置于匀浆机中

匀浆%然后将匀浆液在 7n!! 8"" W(U-+条件下离心

$" U-+制备上清液%测定其蛋白质含量!3#AB6水

平!4BD活性!JDA含量" 上清液蛋白质含量采用

考马斯亮蓝法进行测定-!8.

%iA6i活性!3#AB6水

平!4BD活性!JDA含量参照测试盒说明书采用比

色法进行测定"

$&!&85数据统计

利用 4i44 4;X;-c;-*c!!&" 软件对数据进行统计

分析%结果以#平均值p标准差$表示"

&%结果与分析

!&$5南瓜籽甾醇的组分

表 $ 为南瓜籽甾醇各组分在总甾醇中的所占

比例"

表 $%南瓜籽甾醇各组分及所占比例

甾醇 所占比例(:

菜油甾醇 2&21

豆甾醇 7&$2

"

#谷甾醇 2$&9"

豆甾烷醇 8&18

盐藻甾醇 8&8!

环阿屯醇 $&17

$

#谷甾醇 !&'9

其他 $&$$

55由表 $ 可知%在南瓜籽甾醇中共检测出 2 种组

分%其中
"

#谷甾醇所占比例最高%为 2$&9":%其次

为菜油甾醇%所占比例为 2&21:"

!&!5大鼠前列腺湿重及前列腺指数

南瓜籽甾醇对大鼠前列腺湿重及前列腺指数的

影响见表 !"

表 &%南瓜籽甾醇对大鼠前列腺湿重

及前列腺指数的影响

组别 前列腺湿重(U/ 前列腺指数

对照组
"88&1 p8&9

X

"&$!% " p"&"$" !

X

模型组
$7!&$ p77&"

*

"&1"2 " p"&"2% 9

*

低剂量组
$19&8 p!9&!

*

"&1"1 ! p"&"89 9

*

中剂量组
$!7&1 p!2&!

a*

"&!9% " p"&"82 %

a*

高剂量组
$"1&" p$'&"

a

"&!7% % p"&"8$ '

a

5注+不同小写字母代表同列数据间差异显著(#g"&"8)"

下同

由表 ! 可以看出%模型组的前列腺湿重与前列

腺指数显著高于对照组(#g"&"8)" 从前列腺湿重

和前列腺指数数值来看%南瓜籽甾醇高剂量组 g南

瓜籽甾醇中剂量组g南瓜籽甾醇低剂量组" 南瓜籽

甾醇高剂量组的前列腺湿重!前列腺指数与模型组

相比具有显著性差异(#g"&"8)"

!&15大鼠iA6i活性

南瓜籽甾醇对大鼠前列腺酸性磷酸酶(iA6i)

的活性影响见表 1"

表 '%南瓜籽甾醇对大鼠N.CN活性的影响

组别 iA6i活性(( (̀C)

对照组
"'&'% p$&%8

X

模型组
1!&$% p2&"1

d

低剂量组
!9&'9 p7&1$

*d

中剂量组
!%&'8 p$&!1

a*

高剂量组
!7&88 p!&1!

a

!%
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55由表 1 可以看出+模型组的 iA6i活性显著高

于对照组(#g"&"8)*南瓜籽甾醇低剂量组的 iA6i

活性与模型组相比无显著性差异(#q"&"8)*南瓜

籽甾醇中!高剂量组的 iA6i活性均显著低于模型

组(#g"&"8)" iA6i是由成熟的前列腺上皮细胞

合成及分泌的一种糖蛋白%经前列腺管道进入精囊%

由尿道排出" 当前列腺发生病变时%病变的细胞产

生的iA6i由于无导管或腺体导管被破坏%故直接

被吸收入血循环%而导致血清 iA6i活性升高%常用

于诊断前列腺癌和预估后期治疗效果-!%.

" 由上述

实验结果可知%大鼠前列腺增生模型建立成功%前列

腺组织细胞受到损伤%南瓜籽甾醇则有改善这种损

伤的作用"

!&75大鼠前列腺组织抗氧化能力

南瓜籽甾醇对大鼠前列腺组织抗氧化能力的影

响见表 7"

由表 7 可以看出%模型组的 3#AB6水平!4BD

活性显著低于对照组(#g"&"8)%JDA含量显著高

于对照组(#g"&"8)" 南瓜籽甾醇中!高剂量组的

3#AB6水平!4BD活性均显著高于模型组 (#g

"<"8)" 南瓜籽甾醇高剂量组的3#AB6水平!4BD

活性显著高于中剂量组(#g"&"8)" 南瓜籽甾醇高

剂量组的 JDA含量显著低于模型组(#g"&"8)"

实验结果表明%在大鼠前列腺增生模型的建立过程

中%不仅降低了其组织的抗氧化能力而且还有大量

的细胞被损伤%导致细胞内过氧化反应加剧*而南瓜

籽甾醇在一定程度上具有提高其抗氧化能力!缓解

细胞损伤的作用"

表 (%南瓜籽甾醇对大鼠前列腺组织抗氧化能力的影响

组别
3#AB6水平(

( (̀U/)

4BD活性(

( (̀U/)

JDA含量(

(+UGH(U/)

对照组
1&!' p"&!7

X

$ 91'&7$ p$2"&22

X

!&7$ p"&$8

*

模型组
$&$1 p"&!'

d

" ''$&%7 p$'%&12

d

8&$" p"&21

X

低剂量组
$&!" p"&$'

*d

$ $"7&"9 p$!$&%"

d

7&'$ p"&8%

X

中剂量组
$&7" p"&$'

*

$ 12!&$% p$7"&2%

*

7&%! p"&%$

X

高剂量组
$&99 p"&!2

a

$ 879&"! p$8%&8%

a

1&'% p"&98

a

!&85大鼠前列腺组织切片

大鼠前列腺组织石蜡切片>L染色图片见图 $"

图 $%大鼠前列腺组织石蜡切片PL染色图片

55由图 $ 可以看出%对照组的前列腺组织细胞呈

立方形整齐排列%表面光滑无褶皱%腺腔没有扩张现

象%腺上皮与间质细胞组织未见增生" 模型组!南瓜

籽甾醇低剂量组中%前列腺组织细胞呈现不规则排

列%细胞内出现乳头状突出%表面褶皱%腺腔扩张%腔

内积存大量液体%腺上皮增厚%伴随间质纤维结缔组

织增生" 南瓜籽甾醇中!高剂量组中%前列腺组织细

胞呈不规则排列%表面褶皱%但乳头状突出减少%腺

腔扩张程度缩小%腔内积存液体量减少%腺上皮增厚

及间质纤维结缔组织增生程度均有所减轻%且高剂

量组的效果更明显"

'%结%论

南瓜籽甾醇在一定程度上具有改善大鼠前列腺

增生及提高大鼠前列腺组织抗氧化能力的作用" 结

合本研究中南瓜籽甾醇组分的检测分析结果%推测

"

#谷甾醇可能是南瓜籽甾醇中发挥主要作用的成

分%因为
"

#谷甾醇的抗氧化能力阻止了大鼠前列

腺组织中细胞的自由基损伤%间接起到了改善前列

腺增生的作用" 然而%迄今为止前列腺增生的发病

机制仍未阐述清楚%所以南瓜籽甾醇对前列腺增生

的改善作用是否与其抗氧化能力有关仍有待进一步

深入研究"
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