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慢性非细菌性前列腺炎（Chronic nonbacterial prostatitis，

CNP）是泌尿外科最常见的疾病之一。临床上CNP是一种常

见的疾病，但由于其有不同的临床表现，且其病因及发病机制

尚不十分清楚，因此临床上对于CNP的诊断和治疗十分棘手，

虽然治疗方法很多，但疗效欠佳[1]。近年来研究[2]发现，自身免

疫反应在前列腺炎发病机制中起着重要作用，这已成为国内

外的研究热点。水飞蓟宾是黄酮木脂素类化合物，是菊科植

物水飞蓟的提取物，具有明显的抗氧化和抗炎特性，近年来研

究[3]发现水飞蓟宾还具有免疫调节作用，使其越来越受到国内

外的广泛关注。水飞蓟宾的水溶性及脂溶性均较差，与卵磷

脂进行复合制备成水飞蓟宾磷脂复合物（SPC）以增加其脂溶

性，可提高生物利用度。本文以SPC为供试药，通过观察给药

前后大鼠自身免疫性前列腺炎炎性细胞因子的变化，探讨SPC

在治疗自身免疫性前列腺炎中的作用。

1 材料
1.1 仪器

BB16UV/BB5060UV CO2 培养箱（德国 Herae 公司）；

SPECTRA MAX 190 酶标仪（美国 Moleculer Device 公司）；

LC-20AT高效液相色谱仪（日本岛津公司）；COVER-018光学

显微镜（日本Olympus公司）；TDL-5-A低温高速离心机（上海

安亭科学仪器厂）；UV-2102 PCS型紫外-可见分光光度计（上

海洪富仪器仪表有限公司）。
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摘 要 目的：研究水飞蓟宾磷脂复合物（SPC）对大鼠自身免疫性前列腺炎炎性细胞因子的影响。方法：将大鼠随机分为正常对

照组、模型组、普适泰[26 mg/（kg·d）]组和高、中、低剂量[84、42、21 mg/（kg·d）]SPC组，每组8只。除正常对照组外，其余各组采用

免疫佐剂法建立大鼠自身免疫性前列腺炎模型，灌胃给予相应药物，连续给药30 d。检测各组大鼠末次给药24 h后前列腺、脾、胸

腺的脏器指数，前列腺组织病理变化，血清中白细胞介素8（IL-8）、IL-10、肿瘤坏死因子α（TNF-α）的水平。结果：各组大鼠的脏器

指数差异均无统计学意义（P＞0.05）。与正常对照组比较，模型组大鼠的前列腺组织有明显炎症反应，血清中 IL-8、IL-10、TNF-α

水平均明显增加（P＜0.05）；与模型组比较，普适泰组和中、高剂量 SPC 组大鼠前列腺组织的炎症反应均有好转，血清中 IL-8、

IL-10、TNF-α水平均明显减少（P＜0.05），低剂量SPC组大鼠血清中仅TNF-α水平明显减少（P＜0.05），其余指标间差异无统计学

意义（P＞0.05）。结论：SPC能显著改善自身免疫性前列腺炎模型大鼠的免疫功能，并具有减轻前列腺免疫炎症反应的作用。
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Effects of Silybin-phospholipid Complex on Inflammatory Factors of Autoimmune Prostatitis in Rats
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ABSTRACT OBJECTIVE：To explore the effects of Silybin-phosphlipid complex（SPC）on inflammatory factor of autoimmune

prostatitis in rats. METHODS：The experimental rats were randomly divided into normal control group，model group，Pushitai

group [26 mg/（kg·d）] and high-dose，medium-dose and low-dose [84，42 and 21 mg/（kg·d）] SPC groups with 8 rats in each

group. Autoimmune prostatitis model was established in those group except normal control group，and then given relevant medicine

intragastrically for 30 days. The prostate tissue，spleen and thymus gland index，and the pathologic changes of prostatic tissue were

determined，and the expressions of IL-8，IL-10 and TNF-α were also detected 24 h after the last medication. RESULTS：There

were no significant difference in organ index of each group（P＞0.05）. Compared with normal control group，significant inflamma-

tory reaction was found in prostatic tissue，and the levels of IL-8，IL-10，TNF-α in serum of model group were increased signifi-

cantly（P＜0.05）. Compared with model group，inflammatory reaction of prostatic tissue was recovered in Pushitai group and medi-

um-dose and high-dose SPC groups，while the levels of IL-8，IL-10 and TNF-α in serum were decreased obviously（P＜0.05），

just the level of TNF-α in serum of low-dose SPC group was decreased obviously（P＜0.05），the other index had no significant dif-

ference（P＞0.05）. CONCLUSIONS：SPC can improve immune function of autoimmune prostatitis rat and alleviate the prostatic

immune inflammatory responses.
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1.2 药品与试剂

普适泰片（商品名：舍尼通，南京美瑞制药有限公司，批

号：20111202，规格：每片含70 mg花粉提取物P-5和4 mg花粉

提取物EA-10）；百白破联合疫苗（武汉生物制品研究所，批号：

20110619-2）；完全弗氏佐剂（FCA，美国 Sigma 公司，批号：

101M8711）；水飞蓟宾（江苏大学药学院提取，批号：20120312，

纯度：98％）；卵磷脂（国药集团化学试剂有限公司）；大鼠肿瘤

坏死因子α（TNF-α）酶联免疫吸附测定（ELISA）试剂盒、大鼠

白细胞介素 8（IL-8）ELISA试剂盒、大鼠 IL-10 ELISA试剂盒

（扬州麦琪生物科技有限公司）；蛋白定量（双缩脲法）试剂盒

（南京建成生物工程研究所）。

1.3 动物

Sprague-Dawley 大鼠，♂，体质量 220～250 g，清洁级，由

江苏大学实验动物中心提供，使用许可证号：SCXK（苏）

2009-0002。大鼠饲养条件：室温22～25 ℃，相对湿度65％，光

照12 h，黑暗12 h，自由饮水进食。

2 方法
2.1 SPC的制备与检测[4]

水飞蓟宾与卵磷脂在一定条件下进行复合，得到SPC，用

高效液相色谱法对其进行含量测定。

2.2 前列腺蛋白提纯液的制备[5]

取36只大鼠，颈椎脱位处死，在无菌条件下剥取前列腺组

织，修剪掉脂肪，放入冷0.9％氯化钠注射液（生理盐水）中洗净，

称质量，匀浆，10 000 r/min（离心半径 8 cm）离心 30 min，取上

清液，紫外分光光度法测定蛋白含量；加入预先高温灭菌的

0.5％聚乙二醇辛基苯基醚（TritonX-100），生理盐水稀释成 50

mg/ml，即得。

2.3 建模

采用免疫佐剂法建立自身免疫性前列腺炎模型[6-7]。取大

鼠于第 0、7天在其腹股沟和颈部多点皮内注入大鼠前列腺蛋

白提纯液与FCA的混悬液（等比混匀）1 ml，腹腔注射百白破

联合疫苗 0.5 ml，第 21天腹腔注射大鼠前列腺蛋白提纯液 0.5

ml，35 d后建模成功。

2.4 分组与给药

按等效剂量直接折算法[8]折算给药剂量。取 48只大鼠适

应性饲养1周，按质量随机分成6组，每组8只，即正常对照组、

模型组、普适泰[26 mg/（kg·d）]组和高、中、低剂量[84、42、21

mg/（kg·d）]SPC组，除正常对照组不作任何处理外，其他各组大

鼠按“2.3”项下方法建模，灌胃给予相应药物，连续给药30 d。

2.5 检测指标

观察各组大鼠的体质量、体毛、活动及饮食变化；末次给

药 24 h后，10％水合氯醛麻醉大鼠，股动脉取血，肉眼观察前

列腺、膀胱组织变化并剥离前列腺、脾、胸腺，计算脏器指数[脏

器指数＝脏器湿质量（g）/动物体质量（g）×100％]。取前列腺

组织，洗净、固定、脱水、包埋，苏木精-伊红（HE）染色，光镜下

观察各组大鼠前列腺组织病理变化。ELISA试剂盒检测各组

大鼠血清中 IL-8、IL-10、TNF-α的水平 [9]，按试剂盒说明书步骤

操作。

2.6 统计学分析

采用SPSS 19.0 for Windows统计软件，结果以x±s表示，

组间分析采用单因素方差分析。P＜0.05为差异有统计学意义。

3 结果
3.1 常规观察

与正常对照组比较，各组大鼠建模后体质量、体毛、活动

及饮食差异均无统计学意义（P＞0.05），未见扎堆现象。肉眼

观察，正常对照组、普适泰组和各剂量SPC组大鼠的前列腺色

泽红润，与周围组织无粘连，膀胱色偏白，腹腔内各脏器未见

异常；模型组大鼠前列腺颜色苍白，体积大致正常，膀胱色偏

白，其中有 3只大鼠的前列腺组织与周围组织轻度粘连，其余

大鼠前列腺组织与周围组织无粘连，腹腔内各脏器未见异

常。各组大鼠前列腺、脾、胸腺的脏器指数差异均无统计学意

义（P＞0.05），具体见表1。

表1 各组大鼠脏器指数比较（％％，x±±s，n＝8）

Tab 1 Comparison of organ index in each group（％％，x±±s，

n＝8）

组别
正常对照组
模型组
普适泰组
高剂量SPC组
中剂量SPC组
低剂量SPC组

前列腺
0.134±0.012 6

0.147±0.012 4

0.144±0.011 3

0.127±0.005 7

0.138±0.066 3

0.137±0.011 3

脾
1.89±0.167

1.96±0.507

1.73±0.356

2.02±0.245

1.83±0.191

1.89±0.203

胸腺
0.818±0.177

0.721±0.186

0.715±0.279

0.724±0.148

0.722±0.104

0.725±0.147

3.2 前列腺组织病理变化

显微镜下，正常对照组大鼠前列腺组织结构清楚，部分腺

腔内有分泌物，无充血、水肿，无腺体、血管萎缩或增生，间质

内未见炎性细胞浸润。模型组大鼠前列腺组织结构模糊，腺

腔萎缩，间质及腺体内有大量的炎性细胞浸润，有明显的充

血、水肿现象。与模型组比较，普适泰组大鼠前列腺组织结构

清楚，腺腔萎缩、间质水肿明显改善，基本无充血现象，间质内

炎性细胞数量减少；高剂量SPC组大鼠前列腺组织结构清楚，

部分腺体内有分泌物，充血、水肿现象有所改善，间质内炎性

细胞数量明显减少；中剂量SPC组大鼠前列腺组织结构清楚，

充血、水肿有所好转，间质内炎性细胞数量减少；低剂量 SPC

组大鼠前列腺组织结构清楚，充血、水肿未见明显好转，间质

内炎性细胞数量减少。提示SPC对模型大鼠前列腺炎的免疫

炎症反应有一定的缓解作用。各组大鼠前列腺组织病理学显

微镜图见图1。

3.3 炎性细胞因子表达水平检测结果

各组大鼠血清中 IL-8、IL-10、TNF-α水平比较见表 2。与

正常对照组比较，模型组大鼠血清中 IL-8、IL-10、TNF-α水平均

明显增加（P＜0.05），表明模型组大鼠存在免疫炎症反应。与

模型组比较，普适泰组和中、高剂量 SPC组大鼠血清中 IL-8、

IL-10、TNF-α水平均明显减少（P＜0.05），低剂量SPC组大鼠血

清中仅TNF-α水平明显减少（P＜0.05），其余指标间差异无统

计学意义（P＞0.05）。表明 SPC 能显著改善模型大鼠的免疫

功能。

4 讨论
目前研究认为 CNP 的发生与自身免疫有比较密切的关

系，自身免疫因素在前列腺炎发病机制中的作用逐渐成为当
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表 2 各组大鼠血清中 IL-8、IL-10、TNF-α水平比较（pg/ml，

x±±s，n＝8）

Tab 2 Comparison of the levels of IL-8，IL-10 and TNF-α

in serum in each group（pg/ml，x±±s，n＝8）

组别
正常对照组
模型组
普适泰组
高剂量SPC组
中剂量SPC组
低剂量SPC组

IL-8

46.50±4.46

76.15±17.51＊

52.83±11.88#

50.90±8.39#

56.39±12.06#

69.41±24.19＊

IL-10

19.35±5.25

30.08±8.14＊

19.98±2.88#

19.65±3.35#

21.90±4.28#

25.02±6.23＊

TNF-α

78.13±11.85

147.88±27.89＊

88.70±16.56#

92.59±17.20#

101.18±20.82#

120.50±35.67＊#

与正常对照组比较：＊P＜0.05；与模型组比较：#P＜0.05

vs. normal control group：＊P＜0.05；vs. model group：#P＜0.05

今研究的热点。当机体内外环境发生了某些特定的变化时，

可使前列腺局部抗原（PSA）暴露，进而刺激血液、组织中的

CD4+T淋巴细胞，直接或通过释放淋巴细胞溶解因子（SoFs）造

成细胞毒性T细胞（Te）、辅助性T细胞（Th）等细胞免疫活性细

胞浸润前列腺组织，通过细胞毒性作用导致前列腺组织充血、

水肿以及前列腺液淤积等临床表现[10]。炎性细胞因子的变化

是免疫因素参与前列腺炎症形成的有力证明，细胞因子在炎

症反应应答的调节机制中发挥了重要作用。调节性细胞因

子、促炎性细胞因子、抗炎性细胞因子都参与了前列腺炎的免

疫反应[11]。

普适泰片为临床治疗慢性前列腺炎的常用药物，其主要

成分为花粉提取物P-5、EA-10。其药品说明书中注明绝大多

数患者对其高度耐受，且临床疗效较好，因此选择其作为阳性

对照药。

本研究采用免疫佐剂法成功建立了大鼠自身免疫性前列

腺炎模型，并用SPC对其进行干预。实验结果表明，模型组大

鼠存在自身免疫性炎症反应，与组织病理学变化结果一致。

SPC能显著改善模型大鼠的免疫功能，组织病理学变化结果也

表明SPC具有缓解前列腺免疫炎症反应的作用。这为进一步

研究SPC治疗自身免疫性前列腺炎提供了一定的实验依据。
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图1 各组大鼠前列腺组织病理学显微镜图（HE，×100）
A.正常对照组；B.模型组；C.普适泰组；D.高剂量SPC组；E.中剂量SPC

组；F.低剂量SPC组

Fig 1 Microscopic images of prostate tissue pathology in

each group（HE，×100）
A. normal control group；B. model group；C. Pushitai group；D. high-

dose SPC group；E.medium-dose SPC group；F.low-dose SPC group
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