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　　[摘要 ]　目的 :研究硒酸钠 (一种主要的无机含硒化合物 )对人前列腺癌细胞系 PC23生长和增殖的影响。方
法 :用硒酸钠对体外培养的人前列腺癌细胞 PC23进行药物处理 ,然后用 MTT法测定细胞的活力 ,用 3 H2TdR掺入法

测定细胞的增殖情况。结果 : 24小时作用时 ,硒酸钠中剂量组 A值显著低于对照组 ,高剂量组 A值与对照组有极显

著差异。48小时作用时 ,硒酸钠低剂量组 A值显著低于对照组 ,中剂量和高剂量组 A值与对照组有极显著差异 ; 48

小时的硒酸钠处理抑制 PC23细胞的增殖 ,中剂量组与对照组相比有显著差异 ,高剂量组与对照组有极显著差异。

结论 :硒酸钠可抑制 PC23细胞的活力 ,抑制细胞增殖 ,并且这两种作用都呈剂量依赖效应。
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[Abstract] Purpose: To study the effect of sodium selenate on the viability and p roliferation of PC23 cell, a kind of

human p rostate cancer cell. M ethods: Sodium selenate was adm inistered to PC23 cells, and MTT assay and 3 H2TdR adul2
terated assay were used to estimate the viability and p roliferation of cell. Results:①W hen cells were treated with Sodium

selenate for 24 h, the op tical density (A ) of m iddle2dose group decreased significantly, and the A of the high2dose group

decreased dramatically. W hen cells were treated for 24 h, the A of the low2dose group was significantly lower than that of

the control group, while the A of the m iddle2dose and high2dose group s was much lower than control. ②W hen cells were

treated for 24 h, the p roliferation of m iddle2dose group decreased, and that of high2dose group decreased markedly. Con2
clusion s: Sodium selenate can inhibit the viability and p roliferation of PC23 cells, and these actions occur in a dose2depend2
ant manner.
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　　硒是一种人体必需的微量元素之一 ,人类流行

病学研究发现硒的摄入量和癌症发生率呈负相关关

系。硒摄入缺乏往往伴随着癌症发生率的增

高 [ 1～3 ]
,而增加硒的摄入可降低某些癌症的发生率

和死亡率 ,包括前列腺癌 ,子宫癌 ,直肠癌 ,乳腺癌

等 [ 4～6 ]。目前 ,硒元素作为一种有防癌抗癌效果的

微量元素 ,已引起学术界的广泛重视 ,逐渐成为了一

个研究热点 ,而国内关于硒元素抗癌特性的研究报

道还很少。关于含硒化合物的抑癌机制 ,主要有以

下 4种 :①含硒化合物可降低化学致癌物质与 DNA

的共价结合 [ 7 ]
,防止癌症的发生。②含硒化合物对

某些癌细胞具有特殊的杀伤作用 [ 8, 9 ]。③当体内细

胞长时间暴露于过多的氧化压力时 ,细胞就会进入

一种遗传不稳定的状态 ,导致癌症的发生 ;而硒元素

能参与并促进体内多种抗氧化酶的合成 (如谷胱甘

肽氧化还原酶 ,硫氧还蛋白还原酶 ) ,缓解氧化压

力 ,预防癌症发生 [ 10, 11 ]。④含硒化合物可调整和激

活身体的免疫功能 ,从而间接地抑制肿瘤的生长。

迄今为止 ,人们对于硒元素预防肿瘤发生的机

制已经较为清楚 ,主要涉及上述①, ②, ④等 3种机

制。然而 ,许多临床和实验证据表明 :对于已经患有

癌症的人或动物 ,增加硒元素摄入可抑制肿瘤的生

长和恶化 [ 6, 12 ]。硒元素的这一作用主要应从上述第

②种机制去探讨。但是目前对于硒元素可抑制那些

种类的癌细胞 ,以及其发挥抑制效应的途径还很不

清楚 ,需要进一步研究。本工作的目的就是研究硒
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酸钠 (一种主要的无机含硒化合物 )对人前列腺癌

细胞系 PC23生长和增殖的影响。

1　材料和方法

1. 1　材料、仪器　人前列腺癌细胞 PC23购自上海
细胞所细胞库 ,硒酸钠和 MTT购自 Sigma公司 ,胰

蛋白酶和 RPM I21640培养基购自 GIBCO公司 ,优质

小牛血清 (中国杭州四季青生物技术公司 ) ,
3
H2TdR

购自中国原子能研究所。冷冻离心机 ( Heraeus公

司 , 400R ) , CO2培养箱 ( Heraeus, BB5060UV ) ,

BHC21300生物安全柜 (苏州安泰空气技术有限公

司 ) ,酶标仪 (B io2Rad 550) , ZT2Ⅲ型多空细胞样品
收集器 , Beckman LS26500液闪计数仪。

1. 2　PC23细胞的培养　将购买的细胞培养于 RP2
M I21640培养基中 (其中添加 10%小牛血清 , 100 u /

m l青霉素 100 μg/m l链霉素 ) ,细胞传代使用

0. 25%胰蛋白酶消化 ,每 2天换 1次培养液。当细

胞培养至一定规模时 ,用胰酶消化获得细胞 , PBS多

次洗涤 ,调节细胞密度至 10
5个 /m l,将细胞接种到

96孔板中 ,每孔 0. 1m l,细胞接种后继续培养 24小

时 ,然后用于不同的实验。

1. 3　M TT法检测细胞的活力　将 96孔板中的细

胞分为 4组 ,分别为对照组 ,硒酸钠低、中、高剂量

组。对照组用普通培养液继续培养 ,硒酸钠作用组

用添加了硒酸钠的培养基培养 ,药物终浓度分别为

5、10和 15μmol/L。加药后分别继续培养 24和 48

小时 ,然后每孔加 MTT 200μl (5 mg/m l) , 4小时后

弃去培养基 ,每孔加二甲基亚砜 100μl,酶标仪上测

定 A570nm。

1. 4　3 H2TdR掺入实验 　按上述方法以不同浓度

的硒酸钠处理细胞 48小时后 ,加入 3
H2TdR (5 ×10

4

Bq /cell) ,继续培养 12小时后 ,用胰酶消化细胞 ,用

多空样品收集器收集细胞于 999型纤维膜上 ,烘干

加闪烁液 ,于 Beckman LS26500液闪计数仪上计

数 [ 13, 14 ]。

1. 5　统计处理 　实验结果用 SPSS 10. 0统计软件

进行统计 ,统计方法为 t检验 ,结果以 �x ±s表示。

2　结　　果

2. 1　硒酸钠对 PC23细胞活力的影响 　由表 1可

见 ,硒酸钠可抑制 PC23细胞的活力。24小时作用

时 ,硒酸钠中剂量组 A值显著地低于对照组 ,高剂

量组 A值与对照组有极显著差异。48小时作用时 ,

硒酸钠低剂量组 A值显著低于对照组 ,中剂量和高

剂量组 A值与对照组有极显著差异。
表 1　硒酸钠对 PC23细胞活力的影响

作用时间
对照组

A值
硒酸钠低剂
量组 A值

硒酸钠中剂
量组 A值

硒酸钠高剂
量组 A值

24 h 0. 408±0. 032 0. 398±0. 028 0. 369±0. 333 0. 342±0. 029#

48 h 0. 566±0. 047 0. 514±0. 0363 0. 451±0. 041# 0. 396±0. 034#

与对照组相比 , 3 : P < 0. 05; #: P < 0. 01。

2. 2　硒酸钠对 PC23细胞细胞增殖的影响 　48小

时的硒酸钠处理后 ,可抑制 PC23细胞的增殖 ,低剂

量组 (2057 ±217) cpm与对照组 ( 2110 ±268 ) cpm

相比差异无显著性 ,中剂量组 (1858 ±158) cpm与对

照组相比差异有显著性 ,高剂量组 (1704 ±165) cpm

与对照组相比 ,差异有极显著性 ,并且硒酸钠对细胞

增殖的抑制作用呈剂量依赖效应。

3　讨　　论

实验证据表明 :在饮食中补充硒元素是一种有

效的预防和治疗前列腺癌的方法 [ 15, 16 ]。本实验的结

果表明 ,硒酸钠可抑制 PC23细胞的活力 ,并且这种

抑制效应呈剂量依赖关系。24小时作用时 ,硒酸钠

中剂量组细胞活力显著地与对照组 ,高剂量组与对

照组有极显著差异。48小时作用时 ,硒酸钠低组细

胞活力显著低于对照组 ,中剂量和高剂量组与对照

组有极显著差异 ,可见硒酸钠可长时间抑制 PC23细
胞的活力 ,随着作用时间的延长 ,硒酸钠作用组与对

照组细胞活力的差距进一步扩大。3 H2TdR掺入实验

的结果表明 ,硒酸钠处理可显著抑制 PC23细胞的增
殖 ,并且这种抑制作用呈剂量依赖效应。

有研究 [ 17 ]用亚硒酸钠处理 LNCaP细胞 (一种

人前列腺癌细胞 )的结果表明 ,亚硒酸钠不仅可以

抑制 LNCaP细胞的增殖 ,甚至可以在较短的时间内

促使其凋亡 (这一点与我们的实验结果存在一定的

差异 )。这一研究的结果与我们的结果基本上是一

致的 ,即硒酸钠和亚硒酸钠都可以抑制前列腺癌细

胞的增殖。实验结果间的差异可能是由于所用的含

硒化合物以及肿瘤细胞系不同的缘故。

有研究 [ 18 ]对硒蛋氨酸 ( selenomethionine)的研

究得出令人更为兴奋的结果 ,硒蛋氨酸不仅可以抑

制人前列腺癌细胞 DU2145的增殖 ,而且还能抑制

人乳腺癌细胞 MCF27和人黑色素瘤细胞 UACC2375

的增殖 ,可见硒元素的抗癌活性是相当广泛的。

虽然许多实验证据都证明 ,硒元素可以抑制前

列腺癌的发展 ,但是其产生作用的具体分子机制和

信号传导过程还不为人知 ,需要进一步研究。
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