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二烯丙基二硫对小鼠生精细胞的辐射防护作用
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　 　 【摘要】 　 目的　 研究二烯丙基二硫（ｄｉａｌｌｙｌ ｄｉｓｕｌｆｉｄｅ，ＤＡＤＳ）对小鼠生精细胞的辐射防护效应。 方法　 利用 ４
Ｇｙ 剂量 Ｘ 射线建立动物辐射损伤模型。 观察辐照小鼠睾丸组织变化、精子活力及精子畸形率，检测蛋白质羰基含

量、丙二醛（ＭＤＡ）及 ８⁃羟基脱氧鸟苷（８⁃ＯＨｄＧ）含量，评估生精细胞的辐照损伤程度及 ＤＡＤＳ 对生精细胞的防护效

果。 测定睾丸组织抗氧化酶系超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）、谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＳＨ⁃Ｐｘ）活力及

谷胱甘肽（ＧＳＨ）含量，ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测 Ｎｒｆ２ 信号蛋白表达，探讨 ＤＡＤＳ 的辐射防护机制。 结果　 与单纯照射组相

比，ＤＡＤＳ 预处理组睾丸组织损伤较轻，精子活力显著提高（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），精子畸形率降低（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），蛋白质羰基含

量、ＭＤＡ 及 ８⁃ＯＨｄＧ 水平明显下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 及 ＧＳＨ 等抗氧化指标显著提升（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），
Ｎｒｆ２ 表达明显增强。 结论　 ＤＡＤＳ 通过其抗氧化能力对雄性小鼠生精细胞急性辐射损伤具有一定的防护效应。
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　 　 随着航天科技、核工业技术及核医学的发展，
相关职业人员、肿瘤病人及普通大众暴露于电离辐

射的危险逐渐增大。 电离辐射对机体造成的各种

损伤反应中以骨髓抑制、肺损伤、消化、免疫及生殖

系统损伤最为严重［１ － ５］。 因此针对这些电离辐射损

伤而进行的辐射防护研究变得越来越重要。 除了

影响受照射的本体以外，电离辐射通过对生殖细胞

的致畸作用还能影响其子代的生命活动。 因此生

殖系统辐射损伤的后期效应远甚于其他组织器官

的辐射损伤。
辐射防护剂是生物体受辐射前给予其某些化

学药物以减轻机体辐射损伤反应并促进损伤组织

恢复的药物。 辐射防护剂最常用于从事核工业技

术的人员、航天工作者及肿瘤放疗的病人。 尽管某

些药物具有辐射防护效果，但由于其毒性副作用的

原因而并未用于人体。 在医疗领域，辐射防护剂积

极用于肿瘤放疗也并未受到足够关注。 因此寻找

毒性低、易被人们接受而具有辐射防护效应的药

物显得至为关键。
含硫有机物二烯丙基二硫（ＤＡＤＳ）是大蒜素

中的一种活性物质，淡黄色，溶于油而不溶于水，
分子式为 Ｃ６Ｈ１０ Ｓ２，结构式为 ，分子量

１４６􀆰 ２８。 经研究表明，ＤＡＤＳ 对１２ Ｃ６ ＋ 束照射小鼠

的肝脏组织具有辐射防护效应［６］ 。 大蒜是生活农

副产品，自古就被人们使用于食品添加剂。 因此

ＤＡＤＳ 用于辐射防护具有诸多优点：毒性低，已被

无数劳动者生活实践证实；极易生产获取，使用者

众多；脂溶性分子，易穿透血⁃脑屏障、血⁃睾屏障及

血⁃气屏障等生理性屏障，起到水溶性药物难以到

达的生理部位发挥作用；对于肿瘤放疗病人最为

重要的是，ＤＡＤＳ 对肿瘤具有辐射增敏效应［７］ 。 但

关于 ＤＡＤＳ 对睾丸组织的辐射防护效应研究目前

尚未见文献报道。
Ｎｒｆ２ 信号通路是机体进化过程中最主要的

抗氧化通路，当机体处于正常无外界刺激时，Ｎｒｆ２
蛋白水平在细胞中处于较低表达状态，一旦机体

受到外界如辐射、毒物等刺激时， Ｎｒｆ２ 从细胞质

进入细胞核，与相应的抗氧化原件 （ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ
ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｅｌｅｍｅｎｔｓ，ＡＲＥ）结合，从而激活下游一系

列的靶基因，这些靶基因主要为各种抗氧化或解

毒蛋白，它们的激活是机体抵御氧化应激损伤的

重要屏障 ［８ － ９］ 。 研究表明：ＤＡＤＳ 可以促进 Ｎｒｆ２
蛋白的核转移，提高抗氧化物酶蛋白水平的表

达 ［１０］ 。 但 ＤＡＤＳ 对辐射后 Ｎｒｆ２ 信号通路的影响

研究并不多。 基于生殖系统辐射防护的重要性，
本实验建立动物辐射损伤模型，探讨 ＤＡＤＳ 对雄

性昆明小鼠生精细胞的辐射防护作用及主要分

子机理。

１　 材料和方法

１􀆰 １　 实验动物

ＳＰＦ 级雄性 ＫＭ 小鼠， ４８ 只，４ 周龄，体重 １８
～ ２２ ｇ，由广东省医学实验动物中心提供［ ＳＣＸＫ
（粤）２０１３ － ０００２］ ［ ＳＹＸＫ（粤） ２０１３ － ０００２］。 饲

养环境温度１８℃～ ２５℃。 安静环境饲养，动物自由

饮食饮水，正常昼夜节律。 饲养适应环境 ３ ｄ 后进

行实验。 动物实验经学校伦理委员会批准，并严

格按规定操作。 动物实验在肇庆医学高等专科学

校机能实验室及病理实验室，肇庆市第一人民医

院放疗科进行。
１􀆰 ２　 主要试剂

ＤＡＤＳ 购自于 Ｓｉｇｍａ 公司；ＭＤＡ 试剂盒、总羰基

试剂盒及 ８⁃ＯＨｄＧ 试剂盒购自于碧云天生物技术研

究所；ＳＯＤ 试剂盒、ＣＡＴ 试剂盒、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 试剂盒、
ＧＳＨ 试剂盒购于南京建成生物工程研究所；Ｎｒｆ２ 一

抗购于 Ｂｉｏｗｏｒｌｄ 公司；二抗购于北京中杉金桥生物

技术有限公司；ＢＣＡ 试剂盒购于 Ｔｈｅｒｍｏ 公司；其余

为分析纯。
１􀆰 ３　 实验方法

１􀆰 ３􀆰 １　 照射条件

肇庆市第一人民医院肿瘤放射治 疗 仪 器

Ｅｌｅｋｔａ⁃Ｓｙｎｅｒｇｙ 提供 Ｘ 射线。 照射参数：能量为 ６
ＭＶ，源皮距照射，深度 １􀆰 ５ ｃｍ，射野 ２８ × １８ ｃｍ２，剂
量 ４ Ｇｙ，时间 ０􀆰 ７ ｍｉｎ。 照射方式为单次全身照射。
１􀆰 ３􀆰 ２　 实验分组

实验小鼠随机分为 ６ 组，每组 ８ 只：Ｃ 组为对照

组（溶剂 ＋ ０Ｇｙ）、ＨＤ 组为药物组（４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ
＋０ Ｇｙ）、ＩＲ 组为照射组（溶剂 ＋ ４ Ｇｙ）、ＬＤ ＋ ＩＲ 组

为低浓度药物 ＋ 照射组（１０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ ＋ ４ Ｇｙ）、
ＭＤ ＋ ＩＲ 组为中浓度药物 ＋照射组（２０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ
＋ ４ Ｇｙ）、ＨＤ ＋ ＩＲ 组为高浓度药物 ＋ 照射组（４０
ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ ＋４ Ｇｙ）。 溶解稀释 ＤＡＤＳ 的溶剂为花

生油。 照射前 １ ｈ 腹腔注射给药。 注射量控制为每

只 ０􀆰 ２ ｍＬ。 对 Ｃ 组与 ＩＲ 组分别注射每只 ０􀆰 ２ ｍＬ
的溶剂。 Ｃ 组与 ＨＤ 组模拟固定照射全过程，但未

给予照射。
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１􀆰 ３􀆰 ３　 病理组织切片

照射后 １２ ｈ，颈椎脱臼法处死小鼠，取出一侧睾

丸，剪切部分用福尔马林固定后送往肇庆医学高等

专科学校附属医院制作 ＨＥ 病理切片。
１􀆰 ３􀆰 ４　 精子活力、精子畸形率检测

照射后 １２ ｈ，颈椎脱臼法处死小鼠，取出双侧附

睾置于生理盐水中，剪碎制成精子悬液，３５℃ 孵育

２０ ｍｉｎ 后注入 ３５℃预热的血细胞计数板中，高倍镜

下观察 １００ 个精子的活动情况。 精子的活动度分 ４
级：Ｉ 精子成直线快速游动，ＩＩ 精子不成直线游动而

且速度较慢，ＩＩＩ 精子原地活动，ＩＶ 精子静止。 采用

精子活力计算公式：（ Ｉ ＋ ＩＩ ＋ ＩＩＩ） ／ （ Ｉ ＋ ＩＩ ＋ ＩＩＩ ＋ ＩＶ）
× １００％ ［１１］。

取制成的精子悬液制作涂片、甲醇固定自然晾

干，１％伊红染色 １ ｈ，清水冲洗、干燥。 显微镜下观

察 １０００ 个精子计算精子畸形率。 畸形精子分为头、
体及尾形态畸形。 头畸形有双头、巨头、无定型；体
畸形有粗大、折裂、不完整；尾畸形有双尾、卷尾、
缺尾。
１􀆰 ３􀆰 ５　 蛋白质总羰基含量、ＭＤＡ 及 ８⁃ＯＨｄＧ 检测

取小鼠剩余的全部睾丸用生理盐水制成 １０％
的组织匀浆，４℃下 ３５００ ｒ ／ ｍｉｎ 离心 １０ ｍｉｎ，取上清

液分装冷冻储存备用。 取备用上清液测定蛋白质

总羰基含量、ＭＤＡ 及 ８⁃ＯＨｄＧ 等损伤指标。 实验操

作方法严格按照试剂盒说明进行。 组织蛋白质浓

度用 ＢＣＡ 试剂盒测定。
１􀆰 ３􀆰 ６　 抗氧化指标检测

取备用上清液测定 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 及 ＧＳＨ
等抗氧化指标。 测试方法严格按照试剂盒说明书

进行。 组织蛋白质浓度用 ＢＣＡ 试剂盒测定。
１􀆰 ３􀆰 ７　 Ｗｅｓｔｅｒｎ Ｂｌｏｔ 免疫印迹检测蛋白表达水平

取备用上清液， ＢＣＡ 试剂盒测定蛋白浓度。
Ｗｅｓｔｅｒｎ 免疫印迹法检测 Ｎｒｆ２ 蛋白表达水平。
１􀆰 ４　 统计学方法

采用 ＳＰＳＳ １７􀆰 ０ 进行数据统计，实验数据以平

均数 ±标准差（􀭰ｘ ± ｓ）表示，各组数据采用均值单因

素检验。 以 Ｐ ＜ ０􀆰 ０５ 为差异有显著性。

２　 结果

２􀆰 １　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织形态学的影响

睾丸组织生精小管由精原细胞、初级精母细

胞、次级精母细胞、精子细胞及精子等 ５ 至 ６ 层细胞

构成。 如图 １ 所示，与 Ｃ 组相比，ＩＲ 组生精小管细

胞层次严重受损，表明 Ｘ 射线造成了生精小管上皮

细胞的大量丢失。 与 ＩＲ 组比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组生精小管

在形态学上细胞层次出现了增多，表明 ＤＡＤＳ 能降

低 Ｘ 射线对小鼠生精小管上皮细胞的丢失。 ＭＤ ＋
ＩＲ 组与 ＨＤ ＋ ＩＲ 组生精小管上皮细胞层次增多更

为显著。 与 Ｃ 组相比，ＨＤ 组无形态学改变，说明 ４０
ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 没有造成小鼠生精小管上皮细胞

丢失。

图 １　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸

组织形态学的影响（ × ２００）
Ｆｉｇ． １　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ｍｏｒｐｈｏｌｏｇｙ ｏｆ

ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ ｔｉｓｓｕｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

２􀆰 ２　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠精子活力的影响

如图 ２ 所示，与 Ｃ 组相比，ＩＲ 组精子活力显著下

降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 ＬＤ ＋ ＩＲ 组与 ＩＲ 组比，精子活力显著

上升（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５），表明 ＤＡＤＳ 能降低 Ｘ 射线对小鼠精

子活力的影响，并且随着药物浓度增加效果更好。
ＨＤ 组与 Ｃ 组相比，精子活力差异无显著性（Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。 ４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 没有造成小鼠精子活力

下降。

注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

图 ２　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠精子活力的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｃ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ

ｔｈｅ ＩＲ ｇｒｏｕｐ，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

Ｆｉｇ． ２　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｓｐｅｒｍ ｍｏｔｉｌｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ
ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ
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表 １　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠精子畸形率的影响（􀭰ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ８）
Ｔａｂ． １　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｓｐｅｒｍ ｄｅｆｅｃｔ ｒａｔｅ ｉｎ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ ＤＡＤＳ （ｍｇ ／ ｋｇ） 照射剂量 （Ｇｙ）

Ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｄｏｓｅ
精子数 （个 ／ 只）

Ｓｐｅｒｍ ｃｏｕｎｔ
畸形精子数 （个）
Ｍａｌｆｏｒｍｅｄ ｓｐｅｒｍ

畸形率（％ ）
Ｄｅｆｏｒｍｉｔｙ ｒａｔｅ

Ｃ ０ ０ １０００ ２７􀆰 ５ ２􀆰 ８ ± ０􀆰 ４
ＨＤ ４０ ０ １０００ ２５􀆰 ９ ２􀆰 ６ ± ０􀆰 ３
ＩＲ ０ ４ １０００ ３６２􀆰 ９ ２６􀆰 ３ ± ３􀆰 １∗

ＬＤ ＋ ＩＲ １０ ４ １０００ ２０５􀆰 ８ ２０􀆰 ６ ± １􀆰 ９＃

ＭＤ ＋ ＩＲ ２０ ４ １０００ １８３􀆰 １ １８􀆰 ３ ± ２􀆰 ０＃

ＨＤ ＋ ＩＲ ４０ ４ １０００ １８１􀆰 ５ １８􀆰 ２ ± ２􀆰 ４＃

注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｃ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＩＲ ｇｒｏｕｐ， ＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

２􀆰 ３　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠精子畸形率的影响

如表 １ 所示，ＩＲ 组与 Ｃ 组比，精子畸形率显著

性增加（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与 ＩＲ 组相比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组精子

畸形率显著性下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；ＭＤ ＋ ＩＲ 组与 ＨＤ ＋
ＩＲ 组相比精子畸形率差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。
ＨＤ 组与 Ｃ 组之间精子畸形率差异无显著性（Ｐ ＞
０􀆰 ０５），表明 ４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 未造成小鼠精子畸形

率上升。
２􀆰 ４　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织中蛋白质、脂质及

核酸损伤指标的影响

如图 ３ 所示，ＩＲ 组与 Ｃ 组比，蛋白质羰基含量

显著性增加（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与 ＩＲ 组相比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组

蛋白质羰基含量显著性下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；ＭＤ ＋ ＩＲ
组与 ＨＤ ＋ ＩＲ 组相比蛋白质羰基含量差异无显著性

（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＨＤ 组与 Ｃ 组之间蛋白质羰基含量差

异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），表明 ４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 未造

成小鼠睾丸组织 ＭＤＡ 量上升。
如图 ４ 所示，ＩＲ 组与 Ｃ 组比，ＭＤＡ 含量显著性

增加（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与 ＩＲ 组相比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组ＭＤＡ 含

量显著性下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；ＭＤ ＋ ＩＲ 组与 ＨＤ ＋ ＩＲ 组

相比 ＭＤＡ 含量差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＨＤ 组与

Ｃ 组之间 ＭＤＡ 含量差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），表明

４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 未造成小鼠睾丸组织 ＭＤＡ 含量

上升。
如图 ５ 所示，ＩＲ 组与 Ｃ 组比，８⁃ＯＨｄＧ 含量显著

性增加（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）。 与 ＩＲ 组相比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组 ８⁃
ＯＨｄＧ 含量显著性下降（Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）；ＭＤ ＋ ＩＲ 组与

ＨＤ ＋ ＩＲ 组相比 ８⁃ＯＨｄＧ 含量差异无显著性（Ｐ ＞
０􀆰 ０５）。 ＨＤ 组与 Ｃ 组之间 ８⁃ＯＨｄＧ 含量差异无显

著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），表明 ４０ ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 未造成小鼠

睾丸组织 ８⁃ＯＨｄＧ 含量上升。
２􀆰 ５　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织中抗氧化酶的

影响

如表 ２ 所示，与 Ｃ 组比，ＩＲ 组 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ⁃

注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

图 ３　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织

蛋白质羰基含量的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ Ｃ ｇｒｏｕｐ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＩＲ

ｇｒｏｕｐ，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

Ｆｉｇ． ３　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ
ｃａｒｂｏｎｙｌ ｇｒｏｕｐ ｉｎ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

图 ４　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织 ＭＤＡ 的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｉｎ ｇｒｏｕｐ Ｃ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＩＲ

ｇｒｏｕｐ，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

Ｆｉｇ． ４　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ＭＤＡ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｔｈｅ ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ
ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ
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注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。

图 ５　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织 ８⁃ＯＨｄＧ 的影响

Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｃ，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＩＲ

ｇｒｏｕｐ，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

Ｆｉｇ． ５　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ８⁃ＯＨｄＧ ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ
ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

Ｐｘ 及 ＧＳＨ 等各种抗氧化指标均显著性降低（Ｐ ＜
０􀆰 ０５）。 与 ＩＲ 组相比，ＬＤ ＋ ＩＲ 组 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ
及 ＧＳＨ 等各种抗氧化指标均有显著性提升（Ｐ ＜
０􀆰 ０５）。 ＭＤ ＋ ＩＲ 组与 ＨＤ ＋ ＩＲ 组相比各种抗氧化

指标差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５）。 ＨＤ 组与 Ｃ 组之间

各种抗氧化指标差异无显著性（Ｐ ＞ ０􀆰 ０５），表明 ４０
ｍｇ ／ ｋｇ ＤＡＤＳ 未造成小鼠睾丸组织各种抗氧化指标

下降。

表 ２　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸抗氧化酶活性的影响（􀭰ｘ ± ｓ，ｎ ＝ ８）
Ｔａｂ． ２　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｏｆ ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ ｅｎｚｙｍｅｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

组别
Ｇｒｏｕｐｓ ＳＯＤ （Ｕ ／ ｍｇ ｐｒｏｔ） ＣＡＴ （Ｕ ／ ｍｇ ｐｒｏｔ） ＧＳＨ⁃Ｐｘ （Ｕ ／ ｍｇ ｐｒｏｔ） ＧＳＨ（μｇ ／ ｍｇ ｐｒｏｔ）

Ｃ ５􀆰 ３３ ± ０􀆰 ３７ ４􀆰 １７ ± ０􀆰 ４３ ２􀆰 ９４ ± ０􀆰 ４６ ０􀆰 ６９ ± ０􀆰 ０５
ＨＤ ５􀆰 ５０ ± ０􀆰 ３３ ４􀆰 ３０ ± ０􀆰 ４９ ２􀆰 ６５ ± ０􀆰 ３６ ０􀆰 ７２ ± ０􀆰 ０６
ＩＲ ２􀆰 ６６ ± ０􀆰 ４２＊ ２􀆰 ０８ ± ０􀆰 ３４＊ １􀆰 １５ ± ０􀆰 ３２＊ ０􀆰 ３５ ± ０􀆰 ０３∗

ＬＤ ＋ ＩＲ ３􀆰 ５２ ± ０􀆰 ２９＃ ２􀆰 ９９ ± ０􀆰 ３１＃ １􀆰 ５７ ± ０􀆰 ２４＃ ０􀆰 ４３ ± ０􀆰 ０４＃

ＭＤ ＋ ＩＲ ３􀆰 ６０ ± ０􀆰 ２７＃ ３􀆰 ３４ ± ０􀆰 ５８＃ １􀆰 ７６ ± ０􀆰 ３５＃ ０􀆰 ５２ ± ０􀆰 ０３＃

ＨＤ ＋ ＩＲ ３􀆰 ８１ ± ０􀆰 ８０＃ ３􀆰 ６０ ± ０􀆰 ４６＃ １􀆰 ８３ ± ０􀆰 ３０＃ ０􀆰 ５４ ± ０􀆰 ０３＃

注：与 Ｃ 组相比，∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５；与 ＩＲ 组相比，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５。
Ｎｏｔｅ． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｇｒｏｕｐ Ｃ， ∗Ｐ ＜ ０􀆰 ０５． Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ＩＲ ｇｒｏｕｐ，＃Ｐ ＜ ０􀆰 ０５．

２􀆰 ６　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸组织中 Ｎｒｆ２ 信号通路

的影响

当机体受到外界损伤刺激时，Ｎｒｆ２ 信号通路可

被激活，从而起到对细胞的防御作用。 如图 ６ 显示，
与 Ｃ 组相比，ＨＤ 组中 Ｎｒｆ２ 蛋白水平有所上升。 在

ＩＲ 组中，Ｎｒｆ２ 蛋白的表达明显被激活。 与 ＩＲ 组相

比，ＨＤ ＋ ＩＲ 组中 Ｎｒｆ２ 蛋白的表达水平增加。 说明

ＤＡＤＳ 可以促进电离辐射后 Ｎｒｆ２ 蛋白水平的增加。

图 ６　 ＤＡＤＳ 对辐照小鼠睾丸

组织中 Ｎｒｆ２ 蛋白表达的影响

Ｆｉｇ． ６　 Ｉｎｆｌｕｅｎｃｅ ｏｆ ＤＡＤＳ ｏｎ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
Ｎｒｆ２ ｉｎ ｔｈｅ ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ｉｒｒａｄｉａｔｅｄ ｍｉｃｅ

３　 讨论

电离辐射可造成生精细胞的大量减少，影响精

子的发生，其主要原因之一是电离辐射可电解水，
产生自由基，进而损伤组织细胞。 研究表明：电离

辐射可损伤血睾屏障，进而对生精细胞产生影

响［３］，射线照射氧化水平低表达的家燕后发现，家
燕的畸形精子量明显增多［１２］。 而辐射照射产生的

精子畸形率的上升可被 β⁃胡萝卜素、维生素 Ａ、维
生素 Ｅ 等抗氧化剂所降低［１３］。 现今，越来越多的研

究者将目光集中在天然抗氧化剂的筛选上，ＤＡＤＳ
作为大蒜中提取的脂溶性化合物，已被证实可促进

前列 腺 癌、 乳 腺 癌、 肺 癌、 胃 癌 等 癌 细 胞 的 凋

亡［１４ － １７］。 但 ＤＡＤＳ 在辐射防护及抗氧化方面的机

制研究还并不清楚。
本研究显示：Ｘ 射线 ４ Ｇｙ 照射小鼠可造成明显

的生精小管上皮细胞丢失、精子活力下降，同时畸
形率也显著的升高，不同浓度的 ＤＡＤＳ 处理小鼠后，
都可在一定程度缓解辐射引起的这一急性损伤，同
时这一防护作用呈浓度依赖性。 对精子活力和畸

形率的检测中，结果表明 ＤＡＤＳ 单纯处理小鼠后，其
精子活力和畸形率相比正常组并没有显著性差异，
而辐射可以明显的降低睾丸组织中精子的活力，增

１３中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ４ 月第 ２８ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ａｐｒｉｌ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ４



加了精子畸形率。 与 ＩＲ 组相比，ＤＡＤＳ 联合辐射处

理组中，ＤＡＤＳ 的低中高处理组都可以在不同程度

上缓解辐射造成的精子活力下降和畸形率上升的

现象。 实验结果还发现，与 Ｃ 组相比，电离辐射可

造成蛋白质羰基含量、ＭＤＡ 含量和 ８⁃ＯＨｄＧ 含量的

显著性升高，而睾丸组织中 ＳＯＤ、ＣＡＴ、ＧＳＨ⁃Ｐｘ 和

ＧＳＨ 四种抗氧化物酶活性明显降低说明辐射可造

成小鼠睾丸组织中脂质、核酸以及各种蛋白质的损

伤。 与 ＩＲ 相比，不同浓度的 ＤＡＤＳ 联合辐射后，小
鼠睾丸中蛋白质、脂质和核酸的损伤有所缓解。
Ｎｒｆ２ 信号通路主要调控细胞的防御外界损伤的能

力。 与 Ｃ 组相比，单纯 ＩＲ 处理小鼠后，Ｎｒｆ２ 蛋白水

平上升，说明电离辐射可以激活细胞的防御通路。
在组织切片、精子活力、畸形率及蛋白质、脂质、核
酸损伤指标表明，电离辐射激活的 Ｎｒｆ２ 信号通路的

防御能力不足以修复电离辐射引起的损伤。 与 ＩＲ
相比，高浓度 ＤＡＤＳ 处理后再辐射，Ｎｒｆ２ 蛋白水平进

一步上升，Ｎｒｆ２ 蛋白的高表达可激活下游的各种抗

氧化物酶的表达，从而实现对机体的辐射防护。 从

以上实验数据，可以推论 ＤＡＤＳ 可以抑制辐射造成

的小鼠睾丸组织的损伤，其机制与激活 Ｎｒｆ２ 蛋白表

达，增加抗氧化物酶活性有关，是作为潜在的辐射

防护药物。 但其防护机制还需更进一步的探讨。
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ｃａｎｃｅｒ ｃｅｌｌｓ ｔｈｒｏｕｇｈ ｉｎａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｂｅｔａ⁃ｃａｔｅｎｉｎ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ
ｐａｔｈｗａｙ ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｎｕｔｒ Ｆｏｏｄ Ｒｅｓ， ２０１５， ５９（６）： １０６３ － １０７５．

［１６］ 　 Ｃａｓｔｒｏ Ｃ，Ｌｏｒｅｎｚｏ ＡＧ，Ｇｏｎｚáｌｅｚ Ａ，ｅｔ ａｌ． Ｇａｒｌｉｃ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔｓ ｉｎ⁃
ｈｉｂｉｔ ａｎｇｉｏｔｅｎｓｉｎ ＩＩ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ ｃｅｌｌ⁃ｃｙｃｌｅ ｐｒｏｇｒｅｓｓｉｏｎ ａｎｄ ｍｉｇｒａｔｉｏｎ：
Ｉｎｖｏｌｖｅｍｅｎｔ ｏｆ ｃｅｌｌ⁃ｃｙｃｌｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒ ｐ２７（Ｋｉｐ１） ａｎｄ ｍｉｔｏｇｅｎ⁃ａｃｔｉ⁃
ｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｎｕｔｒ Ｆｏｏｄ Ｒｅｓ， ２０１０， ５４（６）：
７８１ － ７８７．

［１７］ 　 Ｐａｎ ＭＨ， Ｇｈａｉ Ｇ， Ｈｏ ＣＴ． Ｆｏｏｄ ｂｉｏａｃｔｉｖｅｓ， ａｐｏｐｔｏｓｉｓ， ａｎｄ
ｃａｎｃｅｒ ［Ｊ］ ． Ｍｏｌ Ｎｕｔｒ Ｆｏｏｄ Ｒｅｓ， ２００８， ５２（１）：４３ － ５２．

〔收稿日期〕２０１７ － ０９ － ２１

２３ 中国比较医学杂志 ２０１８ 年 ４ 月第 ２８ 卷第 ４ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｃｏｍｐ Ｍｅｄ， Ａｐｒｉｌ ２０１８，Ｖｏｌ． ２８． Ｎｏ． ４


