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马尾松花粉提取物对小鼠前列腺肥大的预防作用 

马  玉 1, 吕建云 1, 孙丰霞 1, 耿  越 1*, 杨长军 2, 王  桐 2 

(1. 山东师范大学生命科学学院山东省动物抗性生物学重点实验室, 济南  250014; 

2. 烟台新时代健康产业(集团)有限公司, 烟台  264006) 

摘  要: 目的  探究马尾松花粉提取物对小鼠前列腺肥大(benign prostatic hyperplasia, BPH)的影响。方法  雄

性昆明小鼠随机分为 6组, 分别为空白对照组、BPH模型组、20 mg/kg·d低剂量、40 mg/kg·d中剂量、80 mg/kg·d

高剂量马尾松花粉提取物组和非那雄胺(0.8 mg/kg·d)组。预先灌胃松花粉提取物 2周之后, 在腹腔注射丙酸睾

酮建模的同时连续灌胃 3种剂量的马尾松花粉提取物或非那雄胺 4周。实验结束后, 用试剂盒测定 IL-1、IL-6、

TNF-、DHT、NO、NOS以及 PACP的水平; 另外剖取前列腺和脾脏, 测定前列腺指数和脾脏指数。结果  3

种剂量的松花粉处理均降低了 BPH小鼠的前列腺指数、炎性细胞因子、DHT浓度及 PACP、NOS的活性, 并

减少了 NO的生成。结论  马尾松花粉提取物可以明显降低 BPH病理症状及相关生化指标, 对 BPH起到一定

的保护作用, 其作用机制可能与其抗炎抗氧化活性有关。 
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Preventive effect of Pinus massoniana pollen extract on benign prostate 
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ABSTRACT: Objective  To explore the influences of masson pine pollen extract on benign prostate hyperplasia 

(BPH) in mice. Methods  Kunming male mice were randomly divided into 6 groups, which were normal control 

group, BPH model group, 20 mg/kg (low), 40 mg/kg (middle), 80 mg/kg(high) masson pine pollen extract groups and 

Finasteride group (0.8 mg/kg·d). Mice of 3 pollen groups were intragastrically administrated with pollen extract for 2 

weeks in advance. Using testosterone propionate to build the BPH mice model meanwhile pollen extract and 

finasteride were intragastrically administrated respectively for 4 weeks continuously. At the end of experiment, the 

prostate gland and spleen were dissected for determination of prostate index (PI) and spleen index(SI), and IL-6, 

IL-1β, TNF-α, PACP, DHT, NO, NOS and PACP were measured by test kits. Results  Three doses of masson pine 

pollen extract all decreased PI, cytokines, DHT concentration, the activities of PACP and NOS, and reduced the 

generation of NO. Conclusion  Masson pine pollen extract can significantly reduce the pathological symptoms and 

biochemical parameters of BPH so as to protect BPH in some extent, and the mechanism may be related to the 

inhibition of inflammation and antioxidant activity. 
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1  引  言 

前列腺肥大 , 又称良性前列腺增生(benign prostatic 

hyperplasia, BPH), 是老年男性的常见疾病, 其发病率随着

年龄的增长而增长, 严重影响老年男性的生活质量。在治

疗BPH的药物中, 首选是 5α-还原酶抑制剂[1], 如非那雄胺

和度他雄胺, 随后是 α1-肾上腺素受体阻滞剂[2], 但均存在

一定的副作用[3]。与之相对的天然植物药剂在治疗 BPH方

面有许多显而易见的优势, 如疗效稳定、作用温和持久, 且

毒性和不良反应小[4]。因此, 研究开发高效、无毒副作用

的天然药物成为 BPH的研究热点之一。 

20 世纪 80 年代以来, 花粉营养药理学作用研究和作

为保健品与药品的开发应用得到迅速发展[5]。丛涛等[6]研

究发现, 松花粉可以通过调节机体雌、雄两种激素水平, 发

挥治疗前列腺增生的作用。杜学志等[7]研究发现, 花粉还

可以改善前列腺组织的血液循环, 减轻水肿并缓解前列腺

肥大引起的尿道梗阻。本研究以马尾松花粉提取物作为材

料, 对雄性昆明小鼠采用腹腔注射丙酸睾酮法建立小鼠前

列腺增生动物模型, 预先灌胃松花粉提取物, 观察对模型

小鼠前列腺增生的预防作用, 研究灌胃马尾松花粉提取物

对模型小鼠的预防作用, 初步探究其作用机理, 以期为临

床治疗提供依据。 

2  材料与方法 

2.1  材料与仪器 

马尾松花粉提取物(masson pine pollen extract, MPPE), 

由烟台新时代健康产业(集团)有限公司提供。主要提取步

骤: 破壁马尾松花粉(Pinus massoniana)加水分散, 超声提

取, 离心, 滤液调 pH为弱酸性, 沉淀去掉蛋白质、鞣质等

成分, 过滤后冷冻干燥, 冷藏备用。 

4 周龄雄性昆明种小鼠(20±2) g, 购自山东中医药大

学 SPF 级动物中心; 非那雄胺(艾世列), 购自杭州康恩贝

制药有限公司(L/N:20130201); 丙酸睾酮注射液, 购自上

海通用药业股份有限公司 (L/N:121203); Elisa 试剂盒

(IL-1、IL-6、TNF-、PACP、DHT)、R&D分装(L/N:201312)、

NO/NOS 试剂盒 , 购自南京建成生物工程研究所

(L/N:20131215)。 

Centrifuge 5804R高速冷冻离心机(德国 Eppendorf公

司)。 

2.2  分组设计与方法 

小鼠自由饮水饮食, 适应性喂养一周。随机分为 6组: 

空白对照组  (Normal control)、前列腺肥大模型组 (BPH 

model)、20 mg/kg·d (Low MPPE)、40 mg/kg·d(Middle MPPE)

和 80 mg/kg·d(High MPPE)马尾松松花粉提取物组以及非

那雄胺(Finasteride, 0.8 mg/kg·d)组, 实验周期为 6周。 

实验前 2 周, 3 个松花粉组按体重每日灌胃相应剂量

的 MPPE, 其余各组每天灌胃生理盐水, 灌胃量均为 0.2 

mL/天。隔天称重, 根据体重随时调节给药剂量。第 3周开

始, 除空白组外, 每组腹腔注射丙酸睾酮 5 mg/kg·d, 空白

组每天灌胃生理盐水, 非那雄胺组和松花粉组每天灌胃相

应的非那雄胺和 MPPE。 

2.3  样品收集与处理 

第 6 周末, 取实验小鼠经乙醚麻醉, 摘眼球取血收集

于 EP管中, EP管室温放置 1 h, 然后在 4 ℃冰箱放置过夜, 

第 2天取出离心, 取上层血清-20 ℃保存, 待测。用 ELISA

试剂盒依次检测血清中的 IL-1、IL-6、TNF-、双氢睾酮
(dihydrotestosterone, DHT)、NO和 NOS以及前列腺酸性磷

酸酶(prostatic acid phosphatase PACP)水平。另外, 解剖分

离前列腺组织和脾脏后立即称重 , 计算前列腺指数

(prostate index, PI)和脾脏指数(spleen index, SI)。制作前列

腺组织石蜡切片, HE染色后镜检。 

前列腺指数(10mg/g)＝10前列腺平均重量(mg)/平

均体重(g);  

脾脏指数(mg/g)＝脾脏平均重量(mg)/平均体重(g)。 

2.4  数据分析 

数据用 SX  表示, 统计分析使用 SPSS 单因素方差分

析, 并进行多重比较。 

3  结果与分析 

3.1  小鼠前列腺指数和脾脏指数的变化 

经过 4周的丙酸睾酮注射, 模型组动物的 PI显著增大

(P＜0.01)(见图 1), 表明模型建立成功。非那雄胺处理 4周

后 PI显著下降, 松花粉也明显地降低了增大的 PI(P＜0.05

或 P＜0.01), 与剂量正相关。另外, 模型组动物的 SI 也有

明显增大(P＜0.01), 3 个剂量的松花粉及非那雄胺处理均

可以降低这种增大的趋势。 

 

 

 
图 1  各组小鼠 PI及 SI的变化(n=6) 

Fig. 1  Changes of PI and SI in mice of each group (n=6) 
注: # P<0.05, ## P<0.01 vs 空白组; * P<0.05, ** P<0.01 vs 模型组 



第 8期 马  玉, 等: 马尾松花粉提取物对小鼠前列腺肥大的预防作用 3261 
 
 
 
 
 

 

3.2  血清中细胞因子含量(IL-1、IL-6、TNF-)测定 

与空白组相比, 模型组小鼠血清中的 3种前炎性细胞

因子含量均明显增加(图 2), 3种剂量的 MPPE降低程度有

一定差异, 总体呈现剂量依赖效应关系。 

 
 

 

 
 

图 2  小鼠血清中细胞因子的含量(n=6) 

Fig. 2  Content of cytokines in mice serum (n=6) 
注: # P<0.05, ## P<0.01 vs 空白组; * P<0.05, ** P<0.01 vs 模型组 

 
3.3  小鼠前列腺组织形态学检查 

小鼠前列腺组织形态学结果见图 3。正常对照组腺泡

上皮细胞呈单层, 形状规则、核圆, 排列整齐(见图 3A)。

BPH 组小鼠前列腺腺泡形状不规则, 上皮细胞绒毛状突起

到腺泡腔, 形成增生结节。上皮细胞呈柱状, 细胞排列不规

则(见图 3B)。20 mg/kg MPPE组的前列腺增生情况较重, 上

皮增生明显(见图 3C), 40 mg/kg(见图 3D)、80 mg/kg(见图 3 

E) MPPE组的前列腺增生得到明显改善, Finasteride组的腺

泡结构基本正常(见图 3F)。 

3.4  小鼠血清中 DHT 的含量变化 

实验结束时, 模型组小鼠血清的 DHT 含量升高(P＜
0.01), 见图 4。非那雄胺(P＜0.01)以及中(P＜0.05)、高剂

量(P＜0.01)的MPPE均降低了血清中DHT的含量; 但与模

型组相比, 低剂量 MPPE 组 DHT 含量变化不明显, MPPE

的作用有一定的剂量依赖性。 

3.5  小鼠前列腺组织中 PACP 活性的变化 

如图 5所示, 与正常小鼠相比, BPH组(P＜0.01)和低

剂量 MPPE组(P＜0.05)小鼠前列腺组织中的 PACP活性都

显著增加。与低剂量 MPPE 不同的是, 中(P＜0.05)、高剂

量(P＜0.01)MPPE 发挥了明显的保护作用, 非那雄胺的保

护是最有效的。 

3.6  血清中 NO, NOS (iNOS, TNOS)的含量 

如图 6 所示, 与空白组相比, 模型组小鼠血清中的

NO 含量显著增加(P＜0.01), 2 种 NOS 的活性同样明显增

强。经过 4 周的干预, 非那雄胺起到了显著的效果(P＜
0.01), 3个松花粉组 NO含量及 NOS活性也明显降低(P＜
0.01), 并且 3个剂量之间无显著性差异。 

 
 
 
 

 
 
 
 

图 3  各组小鼠前列腺组织形态学检查(HE, 200×) 

Fig. 3  Morphology results of prostate tissue in different groups of mice 
A: Normal control; B: BPH model; C: Low MPPE; D: Middle MPPE; E: High MPPE; F: Finasteride 
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图 4  各组小鼠血清中 DHT含量的变化(n=6) 

Fig. 4  Changes of DHT concentration in mice serum of each 
group(n=6) 

注: # P<0.05, ## P<0.01 vs 空白组; * P<0.05, ** P<0.01 vs 模型组 

 

 
 
 

图 5 各组前列腺组织中 PACP活性的变化(n=6) 

Fig.5 Changes of PACP activities in mice prostate tissue of each 
group (n=6) 

注: # P<0.05, ## P<0.01 vs 空白组; * P<0.05, ** P<0.01 vs 模型组 

 
 

     
 
 

图 6  各组小鼠血清中 NO、NOS含量的变化(n=6) 

Fig. 6  Concentration changes of NO and NOS in mice serum of each group (n=6) 
A.NO; B. iNOS, TNOS 

注: # P<0.05, ## P<0.01 vs 空白组; * P<0.05, ** P<0.01 vs 模型组 

 
 

4  讨  论 

正常小鼠上皮细胞呈单层, 形状规则、核圆, 排列整

齐。而 BPH疾病小鼠前列腺上皮细胞会过度增殖, 绒毛状

突起到腺泡腔, 形成增生结节导致腺泡形状不规则。MPPE

可以改善前列腺增生症状, 上皮细胞过度增殖被抑制。80 

mg/kg MPPE效果最佳, Finasteride组的组织形态基本恢复

到正常。 

很多研究发现, BPH发生过程中伴随着炎症反应的进

行[8-11], 夏延平等[12]发现不同剂量的EPA和DHA可以降低

炎症因子 PGE2和 IL-6的分泌, 进而改善前列腺增生。而

Mirnikjoo 等[13]研究也指出, 含有花粉成分的临床药物舍

尼通可以剂量依赖性地抑制 IL-1β, IL-6 和 TNF-α 的升高, 

该作用可能与抑制第二信使调节蛋白激酶有关, 图 2 模型

组小鼠血清相关炎性因子水平显著增高的结果可能正是因

为这一点。本研究数据表明, 非那雄胺和松花粉提取物可

以降低前炎性细胞因子的升高, MPPE在小鼠 BPH调节过

程中涉及炎症反应。 

雄激素对于正常前列腺的生长和发育是非常必要的。

在诱导氧化应激导致前列腺增生的启动或进展中, 雄激素

可广泛增强前列腺细胞的新陈代谢, 导致线粒体自由基的

损坏, 即介导氧化损伤[14]。前列腺组织的增生、成长和发

展依赖于雄激素, 通过强烈的雄激素受体激动剂 DHT 来

完成。睾酮(T)通过 5α-还原酶转换形成 DHT, 上调雄激素

受体及其表达产物。DHT对雄激素受体的激发效果是 T的

5倍; Ali等[15]研究发现雄激素受体的过度刺激增加了前列

腺中线粒体的活性, 导致过多的自由基诱导氧化损伤进而

导致前列腺增生。而非那雄胺可抑制 T向 DHT的转化, 从
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而抑制随后由 DHT介导的细胞代谢和自由基线粒体损伤。

在本研究中, 灌胃松花粉提取物和非那雄胺均降低了血清

DHT的含量, 显著抑制了 T诱导的小鼠 BPH的发展。 

血清中 PACP 主要来自前列腺组织, 故血清 PACP 活

性的变化可以反映前列腺的状态[16]。前列腺组织增生加强, 

血清中 PACP 活性升高, 而本研究结果显示中、高剂量

MPPE 可以显著抑制血清中 PACP 的升高 , 由此说明 , 

MPPE对前列腺组织生长有一定抑制作用。 

大量研究表明, 氧化应激介导和诱发细胞增殖与脂

质过氧化反应, 从而影响血管的正常生理状态, 诱导细胞

突变及增殖分化, 促进前列腺细胞的增殖及重塑, 与前列

腺增生的发病有关[17]。NO 是引起氧化性细胞毒性作用的

关键物质[18]。病理情况下前列腺细胞的胞质中 iNOS 表达

增强, 合成大量 NO, 可促进细胞有丝分裂和增殖, 促进肿

瘤组织内血管新生, 加速肿瘤的生长及浸润[19,20]。高表达

NO 还可抑制多种与线粒体电子传递系统及柠檬酸循环有

关的酶, 最终抑制线粒体的呼吸链引起细胞损伤[21]。林学

廷[22]研究显示, 前列腺增生小鼠的细胞 NO 水平明显高于

正常小鼠细胞, 表明氧化应激和前列腺增生密切相关。本

研究结果显示模型组的 NO 水平高于空白组, 也进一步印

证了 NO 在前列腺增生发病中的作用。马尾松花粉提取物

预防前列腺增生并呈剂量依赖, 这种效果可能是由于其抗

氧化潜力, 它能抑制睾酮诱导的氧化应激, 从而抑制上皮

细胞增殖。 

综合各项指标分析, 马尾松花粉提取物可以有效地

降低BPH发生过程中炎症因子的升高, 有效改善增生状况, 

调节标志性代谢物的水平, 且有一定的剂量依赖效应。因

此, 马尾松花粉提取物可作为保健品预防 BPH的发生。 
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