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[摘要 ]  目的 :观察葛根素对实验性大鼠电离辐射损伤的保护效应 ,探讨其保护作用的可能机制。方法 :

Wista r 大鼠随机分为 4 组 ,每组 8 只 :生理盐水非辐射 ( physiological saline non-radia tion , SN)组 ,葛根素非

辐射 ( puerarin non-radiation , PN )组 , 生理盐水辐射 ( phy siological saline radiation , SR )组 , 葛根素辐射

( puerarin radiation , PR )组。辐射源为60 C0γ源 , 1 次辐射剂量为 18 Gy ,流量为 1 .2 Gy/ min。葛根素为注射

针剂 ,辐射后连续静脉注射 6 d ,每次剂量为 30 mg/ kg。辐射 1 周后取样测定。结果 :葛根素处理能够有效

缓解辐射引起的大鼠外周血红细胞和白细胞的下降 ;减轻辐射大鼠胸腺指数和脾脏指数的下降 ;提高心肌组

织超氧化物歧化酶 ( superoxide dismutase, SOD)活性和降低膜脂过氧化产物丙二醛 ( malondialdehyde,

MDA)的含量。结论 :葛根素对实验性大鼠电离辐射损伤有明显的保护效应 ,其保护效应的机制可能与葛根

素的抗氧化作用有关。
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ABSTRACT  Objective: To observe the protective effects of puerarin on radiation injury of experimental rats

and to discuss the possible mechanism of its radiation protection . Methods: Wistar rats were divided

randomly into 4 groups with 8 rats in each group: physiological saline non-radiat ion ( SN ) group , puerarin

non-radiat ion ( PN) group , physiological saline radiation ( SR ) group , puerarin radiat ion ( PR) group . The

source of radiat ion was cobalt-60 gamma rays, and the rats were exposed to radiation ( 1 .2 Gy/ min ) at a

dose of 18 Gy . Following irradiation of the rats, puerarin was injected intravenously at each dose of 30 mg/ kg

in 6 consecutive days ( 24 h interval ) . Samples were collected and assayed one week later . Results:

Puerarin delayed effectively the declines of the quantity of red blood cells and white blood cells in circulation

due to ionizing irradiation, improved the index of thymus and spleen in ionizing irradiation rats, increased the

activity of superoxide dismutase ( SOD ) and decreased the level of malondialdehyde ( MDA ) in the rat

myocardial tissue . Conclusion: Puerarin has a marked protective effect on ionizing irradiation injury of

experimental rats , and its protective mechanism is probably based on oxidat ion-resistance .
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①

  肿瘤是现代人类易患的主要病症之一 , 放射疗

法是治疗这类病症的重要手段 ,然而放射疗法在杀

伤肿瘤细胞或抑制肿瘤细胞生长的同时 ,也对健康

组织产生有害作用 ,即产生所谓放射性损伤。如何
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在改善、提高放射疗法效果的同时 ,避免或减少放射

疗法对健康组织的有害作用 ,一直是医务工作者不

懈的追求。葛根素 ( puerarin)是我国传统中药野葛

( Pueraria lobata )块根的主要有效成分 ,近年来广

泛用于心脑血管疾病的预防和治疗 ,已取得良好效

果
[ 1 ]
。葛根素对人体没有任何毒副作用 , 其化学本

质是异黄酮类化合物 , 它的抗氧化作用生理效应受

到人们重视。一般认为 ,在有氧条件下 ,电离辐射损

伤除了射线本身的直接作用外 ,主要原因还在于辐

射机体产生的各种活性氧 ( reactive oxygen species ,

ROS )对细胞膜及生物大分子过氧化反应的综合作

用结果 ,因此不少抗氧化作用的天然和合成类药物

对电离辐射损伤有一定的保护效应。本实验主要

研究葛根素对实验性大鼠电离辐射损伤的保护效

应及可能机制 , 以便为葛根素的临床和保健应用

提供依据。

1  材料与方法

1 .1  材料

1 .1 .1  药物  葛根素 ,烟台中策药业有限公司提供

(批号 : 981022 ) ,为注射针剂 ,每支 2 ml ,含葛根素

100 mg。

1 .1 .2  动物  健康清洁级 Wistar 大鼠 ,雌雄兼用 ,

体质量 250～300 g ,由杭州师范学院实验动物中心

提供。

1 .2  方法

1 .2 .1  动物分组  32 只动物随机分成 4 组 ,每组

8 只。即 : 生理 盐水非辐射 ( physiological saline

non-radiation , SN ) 组 , 葛根素非辐射 ( puerarin

non-radiation , PN )组 , 生理盐水辐射 ( physiologi-

cal saline radiation , SR )组 , 葛根素辐射 ( puerarin

radiation , PR )组。各组喂养条件和方法完全相同。

1 .2 .2  处理方法  辐射后立即静脉注射葛根素针

剂 ,连续 6 d ,每次剂量为 30 mg/ kg。辐射源为
60

C0

γ源 ,用整体辐射法。1 次辐射剂量为 18 Gy ,流量

为 1 .2 Gy/ min。

1 .2 .3  样本采集和指标检测  辐射后 7 d 采样 ,取

材前称重 , 股动脉取血 , 显微镜计数 WBC 和

RBC[ 2 ]。各组大鼠处死后 ,立即取出胸腺和脾脏 ,计

算胸腺指数和脾脏指数
[ 2 ]
。无菌取出左心室后从正

中横切 ,取 100 mg样品冷冻匀浆后定容于 10 ml磷

酸盐缓冲液中待测。心肌组织超氧化物歧化酶

( s uperoxide dismutase , SOD)活性采用改良的联苯

三酚自氧化测定方法 , 丙二醛 ( malondialdehyde,

MDA)含量采用硫代巴比妥酸法 [ 3 ] 。

1 .3  统计学方法  各组数据以 x± s表示 ,组间比

较采用单因素方差分析 ,用 SPSS 软件包进行统计

分析处理。

2  结  果

2 .1  葛根素处理对辐射大鼠血象的影响  SN 组

和 PN 组大鼠之间外周血中红细胞和白细胞数量没

有明显差异 ,表明葛根素并不改变未辐射大鼠血象 ;

SR 组和 PR 组外周血中红细胞和白细胞数量均降

低 ,但 PR 组红细胞和白细胞数量较 SR 组仍然保持

较高水平 ( P < 0 .01 ) ,表明葛根素处理对辐射大鼠

血象有一定的保护作用。见表 1。

表 1  葛根素处理对辐射大鼠血象的保护作用

Tab 1  Protective effect of puerarin on hemogram of radiated rats

( x± s )

G roup n RBC (×1012/ L ) WBC (×109/ L )

SN 8 k6 ñ.65±1 .65 8 Ó.77±1 .80

P N 8 k6 ñ.40±1 .60 8 Ó.90±1 .75

SR 8 k3 ñ.62±1 .25 2 Ó.88±0 .52

P R 8 k5 ñ.22±1 .35 * * 6 Ó.10±0 .65 * *

  * * P < 0 .01 , vs SR group

2 .2  葛根素处理对辐射大鼠脾脏和胸腺损伤的保

护作用  SN 组和 P N 组大鼠之间的脾脏指数和胸

腺指数没有明显差异 , 表明葛根素处理同样不改变

非辐射大鼠的脾脏指数和胸腺指数 ; SR 组和 PR 组

大鼠的脾脏指数和胸腺指数均降低 ,但 PR 组大鼠

脾脏指数和胸腺指数较 SR 组仍然保持较高水平

( P < 0 .01) ,表明葛根素处理可明显减轻电离辐射

对大鼠脾脏和胸腺的损伤 ,有一定的保护作用。见

表 2。

表 2  葛根素处理对辐射大鼠脾脏和胸腺损伤的保护作用

Tab 2  Protective effect of puerarin on injury of spleen

and thymus of radiated rats

( x± s , % )

Group n Spleen weight/
body weight

T hy mus weight/
body weight

SN 8 u0 û.52±0 .05 0 •.25±0 .06

PN 8 u0 û.50±0 .03 0 •.27±0 .05

SR 8 u0 û.32±0 .05 0 •.16±0 .02

PR 8 u0 û.46±0 .07 * * 0 •.22±0 .05 * *

  * * P < 0 .01 , vs SR group

2 .3  葛根素处理对辐射大鼠抗氧化能力的影响  

P N 组与 SN 组比较 , SOD 活性明显升高 ( P <

0 .05 ) ,同时 MDA 含量明显降低 ( P < 0 .05 ) ,表明

葛根素处理能够有效提高非辐射大鼠心肌 SOD 活
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性 ,同时降低膜脂过氧化产物 MDA 含量 ;电离辐射

后 , PR 组与 SR 组的 SOD 活性均明显降低 , MDA

含量均明显升高 ,但 PR 组的改变较 SR 组明显小 ,

有显著性差异 ( P < 0 .01 ) ,表明电离辐射可导致大

鼠心肌 SOD 活性下降 , 使 MDA 含量增加 ,而葛根

素处理又可明显减轻电离辐射对大鼠心肌 SOD 活

性的损伤作用 ,从而抑制 MDA含量上升。见表 3。

表 3  葛根素处理对辐射大鼠抗氧化能力的影响

Tab 3  Effect of puerarin on oxidation resistance of radiated rats

( x± s )

G roup n
SOD

( U/ m g prot ein )
MDA

(μmol/ m g prot ein )

SN 8 K276 �.6±58 .5 17 ð.6±2 .6

P N 8 K338 �.2±78 .5△ 13 ð.2±2 .2△

SR 8 K136 �.6±50 .8 35 ð.3±3 .3

P R 8 K192 �.8±62 .2 * * 22 ð.8±3 .4 * *

  * * P < 0 .01 , vs SR group; △ P < 0 .05 , vs SN group

3  讨  论

血象反映了机体造血系统的功能状态 ,而造血

系统是对辐射损伤最敏感的系统之一 , 辐射治疗的

患者常常出现血液中红细胞和白细胞数量的急剧下

降 ,因此保护造血系统或改进机体血液中红细胞和

白细胞计数是衡量各种方法对辐射损伤保护效果的

生化指标之一
[ 4 ]
。本实验中 ,电离辐射导致的大鼠

红细胞和白细胞计数明显下降 ,可能是电离辐射对

大鼠骨髓造血系统严重损伤的结果 ;因为葛根素并

没有改变未辐射大鼠的红细胞和白细胞计数 ,所以

葛根素处理可能通过缓解电离辐射对大鼠骨髓造血

系统的损伤 ,从而减轻电离辐射所致的大鼠红细胞

和白细胞计数下降。

脾脏和胸腺是哺乳动物重要的免疫器官 ,同骨

髓一样是免疫细胞形成、各种免疫因子产生的场所 ,

共同构成机体的防御系统 ,在抵抗各种病菌或理化

伤害中有重要作用。胸腺和脾脏同样对辐射损伤最

为敏感 ,因此接受放射治疗的患者往往免疫力急剧

下降 ,是放射治疗的主要副作用之一
[ 5 ]
。本实验中

电离辐射导致大鼠胸腺和脾脏指数明显下降 ,是电

离辐射对大鼠胸腺和脾脏严重损伤的结果 ;而葛根

素处理减轻了电离辐射所致大鼠胸腺和脾脏指数下

降的趋势 ,说明葛根素有缓解电离辐射对大鼠胸腺

和脾脏损伤的作用 ,即对放射性免疫器官损伤有一

定的保护作用。

MDA是 ROS 对生物膜脂质分子过氧化作用

的产物 , MDA 含量反映了细胞膜成分受 ROS损伤

的程度。ROS 是一类具有高生物活性的氧分子或

含氧化合物 ,主要由细胞内的有氧代谢过程产生 ,正

常情况下 ,机体依靠自身存在的清除活性氧的酶系

统和非酶系统维持细胞的氧代谢稳态。SOD 是细

胞内清除 ROS的主要酶系统 ,衰老、电离辐射、环境

污染造成 SOD 活性下降 ,破坏机体氧代谢稳态 ,诱

发各种疾病 [ 3 ]。在放射治疗情况下 , 健康组织中的

水分子及其他含氧分子 ,吸收高能射线能量引起电

子重排 ,产生大量 ROS 分子 ,攻击和破坏生物膜脂

质成分和其他生物大分子 ,形成过氧化损伤 ,是放射

疗法的主要副作用[ 4 ]。心肌组织是机体中主要的耗

氧组织 ,是 ROS 产生和清除的主要组织 ,也是机体

对 ROS损伤最敏感的组织之一。电离辐射导致大

鼠心肌组织中 SOD 下降 , MDA 增加 , 反映了电离

辐射情况下机体细胞内 ROS分子不能及时清除 ,导

致机体损伤增加。有研究表明 ,葛根异黄酮有明显

的清除 ROS和自由基的作用 ,葛根素作为葛根中的

主要异黄酮成分 ,其抗氧化作用的效果已有报道
[ 6 ]
。

因此葛根素通过提高大鼠心肌组织中 SOD活性 ,及

时清除机体细胞内 ROS 分子 ,有效缓解 ROS 对生

物膜的过氧化作用 (降低 MDA 含量 ) ,是葛根素对

电离辐射损伤起保护作用的主要机制。
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