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黄酮类化合物防治良性前列腺增生的作用机制研究进展 
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摘  要：黄酮类化合物是一类母核为苯并吡喃酮的多酚化合物的总称，具有抗氧化、抗炎、抗肿瘤、心脑血管保护等多种生

物活性。近年来研究显示，黄酮类化合物在防治良性前列腺增生中具有一定的作用。综述了黄酮类化合物防治良性前列腺增

生作用机制的研究进展。 
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Research progress on the mechanisms of flavonoids in the prevention and treatment 
of benign prostatic hyperplasia 

CHEN Jing-lou, SONG Hong-ping 
Department of Pharmacy, Puai Hospital, Huazhong University of Science and Technology, Wuhan 430030, China 

Abstract: Flavonoids are the family of polyphenols containing the mother nucleus structure of benzopyrone. Flavonoids have the 
functions of antioxidant, anti-inflammatory, anti-tumor, cardiovascular, and cerebrovascular protections. Recent studies show that 
flavonoids play certain roles in the prevention and treatment of benign prostatic hyperplasia. The aim of this article is to review the 
research progress on the mechanisms of flavonoids in the prevention and treatment of benign prostatic hyperplasia. 
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良性前列腺增生是中老年男性常见的慢性疾病

之一。近年来良性前列腺增生的发病率正快速上升，

文献显示 50、60 岁和 80 岁以上男性发病率分别为

25%、50%、83%[1-2]。目前良性前列腺增生治疗的

药物主要有 α 受体阻滞剂和 5α-还原酶抑制剂

（5α-RIs）等。其中 α受体阻滞剂容易引起体位性低

血压和头晕，而 5α-RIs 有导致患者性欲减退和勃起

功能障碍的副作用[3]。同时，它们有可能增加前列

腺胶原沉积和纤维化病变的风险，严重限制了其长

期应用于良性前列腺增生的治疗，或直接导致治疗

终止[4]。黄酮类化合物是一类母核为苯并吡喃酮的

多酚化合物总称，具有抗氧化、抗炎、抗肿瘤、心

脑血管保护等作用[5]。近年来研究显示，黄酮类化

合物在防治良性前列腺增生中具有一定的作用且作

用机制多样。本文拟从体内性激素稳态、生长因子

水平、组织氧化应激和慢性炎症，以及细胞凋亡– 抗

凋亡平衡等方面综述黄酮类化合物防治良性前列腺

增生作用机制的研究进展。 
1  对性激素状态的影响 

尽管良性前列腺增生的确切发病机制尚未阐

明，性激素紊乱与良性前列腺增生密切相关已得到

公认[6]。因此，具有植物雌激素之称的大豆异黄酮

受到业界的广泛关注。朱建林等[7]利用皮下注射壬

基酚（一种雌激素）影响大鼠血清性激素水平，成

功诱导了大鼠的前列腺组织增生。而同步 ig 50、100 
mg/kg 大豆异黄酮均能够通过增加雌二醇水平、降

低睾酮水平、升高雌二醇/睾酮的比例而抑制模型大

鼠的前列腺增生。此外，在苗明三等[8]的研究中，采 
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用皮下注射丙酸睾酮（一种雄激素）诱导实验性大

鼠良性前列腺增生。在 ig 水蔓菁总黄酮干预后证实

60、120 mg/kg 给药剂量的水蔓菁总黄酮对大鼠良

性前列腺增生的抑制作用与调控性激素水平（降低

睾酮、升高雌二醇）有关。杨丽等[9]亦在大鼠模型

上发现 ig 240 mg/kg 枸杞黄酮能够降低血清睾酮和

雌二醇水平，维持体内雌雄激素的动态平衡，进而

改善丙酸睾酮诱导的大鼠良性前列腺增生。Kalu 等[10]

发现一种藤黄属植物来源的双黄酮 kolaviron（ig 
100、200 mg/kg）具有抑制良性前列腺增生的生物

活性，其作用机制与降低良性前列腺增生大鼠的催

乳素、雌二醇和睾酮的水平，下调睾酮/雌二醇的比

例等有关。之前的研究亦在大鼠良性前列腺增生模

型上证实了 ig 50、100 mg/kg 表没食子儿茶素没食

子酸酯（EGCG）和 200、400 mg/kg 葡萄籽原花青

素的抗良性前列腺增生效应与降低血清二氢睾酮的

水平、抑制 5α-还原酶等有关[11-12]。由此可见，黄

酮类化合物的抗良性前列腺增生生物活性与调节性

激素水平有关。一方面，部分黄酮类本身具有植物

雌激素的特征；另一方面，一些黄酮成分能够通过

调控 5α-还原酶等途径调节性激素的生物合成。 
2  对生长因子水平的影响 

体内细胞的生长增殖与一系列生长因子的调节

有关，学者早在 1998 年就发现雄激素可以通过生长

因子而调控前列腺的生长[13]。杨丽等[9]在研究中也

提到大豆异黄酮的抗良性前列腺增生作用与降低良

性前列腺增生模型大鼠胰岛素样生长因子 -I
（IGF-I）、表皮生长因子（EGF）、血管内皮生长因

子（VEGF）和碱性成纤维细胞生长因子（bFGF）
等生长因子的水平有关。Wei 等[14]在探讨披针新月

蕨总黄酮抗良性前列腺增生潜力的研究中证实，披

针新月蕨总黄酮在 100、200 mg/kg 的 ig 剂量下能

有效抑制EGF、bFGF和角质化细胞生长因子（KGF）
的产生。水蔓菁总黄酮和井栏凤尾蕨总黄酮（ig 180 
mg/kg）抗大鼠良性前列腺增生的作用机制同样与

调节生长因子水平相关。其中水蔓菁总黄酮能抑制

EGF 的水平 [8]，而井栏凤尾蕨总黄酮能够降低

VEGF 的水平[15]。 
新近研究显示，IGF-1、bFGF 和 KGF 可以同

时诱发前列腺间质和上皮细胞增生；转化生长因子- 
β1（TGF-β1）的活跃可启动纤维化进程；而 bFGF
和 VEGF 则同为促血管生成的关键因子[16-18]。缺氧

诱导因子-1（HIF-1）是参与创伤后修复的关键因子

之一，主要包含 α和 β两种构型。其中 β构型做稳

态表达，HIF-1α在常氧条件下通过氧依赖的脯氨酰

羟基化而处于失活状态。良性前列腺增生时前列腺

局部微环境缺氧可激活 HIF-1α，从而刺激 HIF-1α
下游的众多生长因子（包括 VEGF、IGF-I 和 bFGF
等）过量产生，进而促进血管生成和细胞增殖[2]。

报道显示 ig 50 mg/kg 水飞蓟素抑制丙酸睾酮诱导

的前列腺增生和胶原沉积的效应与抑制 HIF-1α 有

关[19]。在前期研究中，建立了多种实验性良性前列

腺增生的大鼠模型。发现天然黄酮类化合物 EGCG
改善代谢相关性的前列腺增生功效与抑制 VEGF、
IGF-I、IGF-II，升高 IGF 结合蛋白-3（IGFBP-3）有

关[11]。另一种临床使用的黄酮类抗良性前列腺增生

药物黄酮哌酯（ig 40、80 mg/kg）能够降低模型动

物前列腺 VEGF、EGF 和 TGF-β1
[20]。 

因此，干预前列腺微环境生长因子水平和调节

HIF-1α/VEGF相关的血管生成是黄酮类化合物改善

良性前列腺增生的可能作用机制之一。 
3  对氧化应激和炎症的影响 

临床观察发现，氧化应激在良性前列腺增生的

发生和发展中均有参与[21]。前列腺丙二醛（MDA）

含量上升和超氧化物歧化酶（SOD）等抗氧化酶的

活力下降尤为明显[12]。黄酮类化合物特殊的化学结

构使其具有抗氧化的特性。Borovskaya 等[22]报道称

二氢槲皮素（ig 10 mg/kg）抗良性前列腺增生效应

即与调控体内的氧化–抗氧化平衡有关。渐尖毛蕨

总黄酮（口 ig 100、200 mg/kg）[23]和黄酮哌酯[20]

均能抑制丙酸睾酮诱导的良性前列腺增生模型大鼠

前列腺的氧化应激水平，提高 SOD 和谷胱甘肽过

氧化酶（GPx）的活力，减低 MDA 的水平。 
此外，良性前列腺增生患者常常伴随有明显的

慢性炎症特征，前列腺组织局部存在多种促炎细胞

因子过量分泌[24]。因此，黄酮类化合物具备的抗炎

效应是其抑制前列腺组织增生的可能作用机制之

一。如，Atawia 等[19]发现水飞蓟素能抑制丙酸睾酮

诱导的 NF-κB、环氧合酶-2（COX-2）、诱导型一氧

化氮合酶（iNOS）的表达以及一氧化氮（NO）水

平升高，降低白介素-6（IL-6）和 IL-8 的 mRNA 水

平。说明水飞蓟素的抗良性前列腺增生效应至少部

分是通过抑制 NF-κB 活化导致的炎症应激而实现

的。Elberry 等[25]也证实红洋葱黄酮（ig 75、150、
300 mg/kg）能够通过抑制前列腺炎症，降低 IL-6、
IL-8、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）的水平，抑制丛生
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蛋白的表达而缓解大鼠的良性前列腺增生。富含天

然黄酮化合物的针毛蕨提取物（ig 300 mg/kg）能通

过降低 IL-10、TNF-α 和前列腺素 E2（PGE2）等促

炎细胞因子水平，抑制 COX-2 活力而抑制慢性非细

菌性炎症诱发的前列腺腺体增生[26]。渐尖毛蕨总黄

酮抑制丙酸睾酮诱导的大鼠良性前列腺增生的活性

与降低 IL-1β、IL-6、TNF-α 的水平和抑制 COX-2
的活力有关[23]。 

此可以看出，黄酮类化合物的抗氧化和抗炎特

性与其改善良性前列腺增生的活性密切相关。 
4  对细胞凋亡的影响 

已知良性前列腺增生是一种进行性腺体非正常增

生疾病，凋亡途径紊乱是其关键的病理机制之一[27]。

王琳琳等[28]在实验性大鼠良性前列腺增生模型上

通过 ig 车前草总黄酮干预，发现车前草总黄酮在 5、
10 mg/kg 的剂量下能抑制丙酸睾酮导致的前列腺促

凋亡蛋白 Caspase-3、Caspase-9 和 Bax 蛋白水平升

高，以及凋亡蛋白 Bcl-2 表达降低的趋势。盛树东

等[29]制作良性前列腺增生大鼠前列腺超薄切片，在

电镜下观察发现 ig 20、40、80 mg/kg 的山绿茶总黄

酮均能改善前列腺细胞超微结构，促进细胞凋亡，

抑制组织增生。披针新月蕨总黄酮[14]和大豆异黄酮

（ig 120、240 mg/kg）[30]的抗良性前列腺增生效应也

与降低前列腺 Bcl-2/Bax 表达比例有关。 
这些研究报道提示，黄酮类化合物具备调节凋

亡相关基因的能力，并因此抑制良性前列腺增生的

病理进展。 
5  结语 

黄酮类化合物在防治良性前列腺增生中具有较

大的应用潜力，其可能的抗良性前列腺增生作用机

制与维持体内性激素稳态、调节生长因子水平、改

善组织氧化应激和慢性炎症，以及干预细胞凋亡–

抗凋亡平衡等有关。然而，黄酮类化合物发挥这些

生物学效应的具体作用靶点仍有待阐明。其次，一

些表观遗传学因素也被证实参与良性前列腺增生的

疾病发展。如微小 RNA（miRs）是一种内源性短链

非编码 RNA，通过 5'端与靶基因 mRNA 的 3'端中

非翻译区（3'-UTR）特异性结合而发挥转录后调节

效应[12]。而新近研究表明 miRs 在前列腺疾病中具

备指针作用[31]。研究也发现渐尖毛蕨总黄酮能抑制

良性前列腺增生大鼠前列腺 miR- 27a/b 的水平[23]，

黄酮哌酯[20]能下调模型动物前列腺miR-21的水平。

因此，针对黄酮类化合物抗良性前列腺增生作用分

子机制的进一步研究对于其在防治良性前列腺增生

中的应用至关重要。 
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