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葛根素提取物改善妊娠期 

糖尿病大鼠的氧化应激损伤 
 

聂晓霞，王翠香 

（石家庄理工职业学院健康与公共卫生学院，河北石家庄 050000） 

摘要：本文研究葛根素提取物对妊娠期糖尿病模型大鼠氧化应激的作用。建立妊娠期糖尿病模型大鼠，采用葛根素提取物进行

干预。检测大鼠空腹血糖（FPG）、高密度脂蛋白（HDL-C）、低密度脂蛋白（LDL-C）、丙二醛（MDA）、一氧化氮（NO）、超氧化

物歧化酶（SOD）、白介素-6（IL-6）、C 反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α），醌氧化还原酶 1（NQO1）、血红素氧合酶-1

（HO-1）及核因子 E2 相关因子 2（Nuclear factor E2 related factor 2）Nrf2 蛋白的含量水平。结果表明，葛根素高剂量组 FPG、LDL-C

和 HDL-C 分别为 9.05 mmol/L、0.79 mmol/L 和 0.72 mmol/L（p<0.05）；葛根素高剂量组 MDA、NO 和 SOD 分别为 7.15 nmol/mg、90.76 

μmol/L 和 9.29 U/mg（p<0.05）；葛根素高剂量组 IL-6、CRP 和 TNF-α分别为 135.51 ng/L、7.18 mg/L 和 15.06 μg/μL（p<0.05）。结果

说明葛根素提取物可降低空腹血糖，改善 MDA、NO 及 SOD 水平。 
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Puerarin Improves Oxidative Stress in Rats with Gestational Diabetes 

Mellitus 
NIE Xiao-xia, WANG Cui-xiang 

(Shijiazhuang Institute of Technology, School of Health and Public Health, Shijiazhuang 050000, China) 
Abstract: The effect of puerarin extract on oxidative stress in gestational diabetes model rats was studied. Gestational diabetes model rats were 

established and puerarin extract was used for intervention. Fasting blood glucose (FPG), high-density lipoprotein (HDL-C), low-density lipoprotein 

(LDL-C), malondialdehyde (MDA), nitric oxide (NO), superoxide dismutase (SOD), interleukin-6 (IL-6), C-reactive protein (CRP), tumor necrosis 

factor (TNF-α), Quinone oxidoreductase 1 (NQO1), heme oxygenase-1 (HO-1) and nuclear factor E2 related factor 2 (Nrf2) proteins were detected. 

Results were showed that the FPG, LDL-C and HDL-C of high dose puerarin group were 9.05 mmol/L, 0.79 mmol/L and 0.72 mmol/L respectively, 

which were significantly different with other groups (p<0.05). The MDA, NO and SOD were 7.15 nmol/mg, 90.76 μmol/L and 9.29 U/mg 

respectively, The levels of IL-6, CRP and TNF-α in puerarin high-dose group were 135.51 ng/L, 7.18 mg/L and 15.06 μg/μL respectively, which were 

lower than those in model groups (p<0.05). Puerarin extract can reduce fasting blood glucose and improve MDA, NO and SOD levels. 
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葛根在我国分布广泛，主要盛产与湖南、广西及

广东等地，生于路旁、山坡草丛以及疏林中较阴湿处

的藤状植物。黄酮苷是其主要活性成分，具有降低心

肌耗氧量、活血化瘀、改善微循环等作用。葛根素是 
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从葛根的干燥根中提取的一种异黄酮类化合物，属于

植物雌激素类[1,2]。葛根具有解肌退热、生津止渴及升

阳止泻等功效，现代医理学指出，葛根素提取物具有

改善血液循环、抗氧化应激、降糖、保护神经以及抗

过敏的作用，已广泛用于多种疾病[3]。妊娠期糖尿病

是妊娠期首次被发现的糖耐量降低现象，可导致胎膜

早破、先兆性子痫以及早产的几率明显增加，母婴的

健康受到严重的危害[4,5]。 
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葛根素提取物可通过抑制树突状细胞的功能使 T
淋巴细胞的增体殖与分化能力受力抑制，有效抑制免

疫炎症反应，还可对细胞免疫功能具有促进作用，可

使主要吞噬碳粒的脾脏、肝脏碳粒摄取功能增强[6]。

痛风性关节炎是由于尿酸排泄减少或嘌呤代谢紊乱引

起的，葛根素可通过抑制黄嘌呤氧化酶的活性，减少

尿酸的生成[7]。葛根素提取物可抑制 XO 的活性，可

增强机体清除氧自由基与总抗氧化的能力，抗炎作用

较强[8]。 

炎症是机体常见的一种重要的基本病理过程，是

机体对致炎因子的损伤作用产生的一种反应，也是机

体与致病因素斗争的一种防御性反应[9,10]。妊娠期糖

尿病的发病较为复杂，目前研究显示，其重要的发病

机制为抗氧化能力下降[11]。氧化应激反应可导致组织

或细胞受损，抗氧化系统失衡。因此寻找一种拮抗氧

化应激损伤的药物尤为重要。目前有较少文献报道抗

氧化剂对妊娠期糖尿病大鼠的氧化应激损伤的保护作

用，一般研究为抗氧化剂对妊娠期糖尿病大鼠的抗氧

化、抗炎作用。本文将研究葛根素提取物对妊娠期糖

尿病模型大鼠氧化应激的作用。 

1  材料与方法 

1.1  材料 

选取健康、雌性、清洁级大鼠 50 只，年龄 8~10
周，平均年龄（8.5±0.4）周，体重 205~230 g，平均

体重（216±15）g，由甘肃中医学院动物中心提供，

动物批准文号（SCXK 甘 2011-0001），所有大鼠实验

前均适应性饲养在中科院动物饲养中心，且经中科院

伦理委员会批准。 

1.2  主要试剂 

ELISA 检测试剂盒，南京森贝伽生物科技有限公

司。 

1.3  方法 

1.3.1  葛根素提取 

将葛根粉碎后过 10 目筛，称取定量的葛根粉，置

于提取罐中，过滤，回流提取 1~1.5 h 用浓度为 95%
乙醇或甲醇或其质量 4 倍体积的蒸馏水作溶剂；再次

过滤，使用 2 倍体积的上述溶剂将滤渣回流提取 1 h，
两次滤液收集、合并，获得葛根素粗提液。 
1.3.2  葛根素的浓缩及提纯 

1.3.2.1  浓缩与上柱 

将醇提取液置于真空浓缩器中，浓缩温度为

85~90 ℃，真空度控制为-0.1~0.08 MPa，回收乙醇或

甲醇。应吸附的提取液体积按照其对葛根素的吸附容

量计算出，将提取液泵入取定量活化 D101 大孔吸附

树脂装柱中，1~1.5 倍树脂柱体积/h 为控制流出液速

度，是葛根素吸附于 D101 吸附树脂上。 
1.3.2.2  洗脱及浓缩 

在流完后上柱液，先用蒸馏水洗涤，将鞣质水溶

性杂质、蛋白质、糖类洗去，当洗脱液近无色时停止，

洗脱使用 70%的乙醇溶液，使用 12 倍树脂体积的洗

脱液，1~1.5 倍树脂柱体积/h 为流出速度，即可洗脱

被树脂吸附的 85%以上的葛根素。洗脱液置于真空浓

缩机中，维度为 85~90 ℃，真空度控制为-0.1~0.08 
MPa，浓缩至密度为 1.2 h。 
1.3.2.3  萃取、提纯 

浓缩液置于萃取器中，加入等体积的正丁醇，反

复 4 次，再次进行真空减压浓缩至干，获得葛根素粗

提取物；将提取物再次用有机溶剂溶解，进行重结晶，

获得高浓度产品。 
1.3.2.4  样品的含量测定 

精密称取样品相当于葛根素提取物 10 mg，置于

10 mL 容量瓶中，加甲醇至刻度，摇匀，得供试品溶

液，分别点样 1 μL 于高效硅胶板上，上行展开。在

255 nm 处测定，其含量为 20.23%。取葛根药材，精

密称定 1 g，按供试品溶液制备方法制成样品，依法测

定。 
1.3.3  妊娠期糖尿病模型建立 

将雌性大鼠与雄性大鼠按照 1:1 合笼过夜，次日

使用阴道涂片镜观察精子确定为孕鼠，一周后 50 
mg/kg 链脲佐菌素经腹腔注射，三天后检测空腹血糖

在 13.0 mmol/L 以上，确认为造模成功。 

1.3.4  分组及葛根素提取物干预 

建模成功，将大鼠随机分为模型组、二甲双胍组、

葛根素低剂量组、葛根素中剂量组及葛根素高剂量组，

各 10 只。模型组大鼠给予生理盐水；二甲双胍组给予

200 mg/kg；葛根素低剂量组给予葛根素提取物 80 
mg/kg；葛根素中剂量组给予葛根素提取物120 mg/kg；
葛根素高剂量组给予葛根素提取物 160 mg/kg。 
1.3.5  空腹血糖（FPG）、高密度脂蛋白

（HDL-C）、低密度脂蛋白（LDL-C）水平检测 
采用血糖仪检测 FPG 水平；采用全自动生化分析

仪检测 HDL-C 及 LDL-C 水平。 
1.3.6  丙二醛（MDA）、一氧化氮（NO）、超

氧化物歧化酶（SOD）、白介素-6（IL-6）、C
反应蛋白（CRP）、肿瘤坏死因子-α（TNF-α）
水平检测 
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采用 ELISA 检测，缓冲液稀释 50 mM 碳酸盐包

MDA、NO、SOD、IL-6、CRP 及 TNF-α抗原，之后

添加到聚苯乙烯的反应板孔中，放置 24 h 温度 4 ℃，

次日洗涤剂洗涤 3 次后，抛干。在各孔中加入稀释液

稀释的待测标本 0.1 mL，同时加入阳性和阴性的对照

标本，42 ℃放置 60 min，将液体移除洗涤 3 次后，抛

干。在各孔中加入 MDA、NO、SOD、IL-6、CRP 及

TNF-α的酶标抗体 0.1 mL，43 ℃放置 60 min。液体移

去，洗涤 3 次，抛干。在各个空中加入 0.1 mol/L 的

Na2HPO4，0.05 mol/L 的枸橼酸滴液混匀，再加入 0.1 
mL 邻苯二胺，遮光处理 20 min，在各孔中加入 2 mol/L 
H2SO4 0.05 mL，终止反应。使用酶标仪检测 405，分

析 MDA、NO、SOD、IL-6、CRP 及 TNF-α水平。 
1.3.7  Western blot 检测醌氧化还原酶 1
（NQO1）、血红素氧合酶-1（HO-1）及核因子

E2 相关因子 2（Nuclear factor E2 related factor 
2）Nrf2 蛋白 

将所采集到的所有标本，进行研磨，然后加入蛋

白缓冲液，常规蛋白提取，BCA 法定量分析。50 μg
蛋白样品上样后 SDS-PAGE 电泳，电转到 PVDF 膜，

在 TBST 中将 5%的脱脂奶粉避光封闭 1 h，洗涤后加

入（稀释比为 1:1000）的 NQO1、HO-1 及 Nrf2 单克

隆抗体稀释溶液，在 4 ℃的环境中保存过夜，洗涤后

加入（稀释比为 1:5000）的 NQO1、HO-1 及 Nrf2 单

克隆抗体稀释溶液，在温床中孵育 1 h 后再次洗涤，

加入发光液 ECL，使软件分析蛋白条带灰度值，内参

蛋白是 GAPDH。 

1.4  统计学处理 

采用 SPSS 20.0 统计软件包进行统计分析处理。

计量资料采用均数±标准差（ sx ± ）描述，三组数据

比较采用 F 值检验，两组间比较采用独立样本 t 检验，

p＜0.05 具有统计学意义。 

2  结果与讨论 

2.1  葛根中葛根素及总黄酮含量测定 

黄酮类物质在大自然中分布非常广泛，其主要存

在与植物的叶子以及果实中，葛根不仅能当成营养非

常丰富的食物使用，还是中医药材。本文研究显示，

葛根中葛根素含量为 20.23%，总黄酮量为 12.64%。 
表1 葛根中葛根素及总黄酮含量测定 

Table 1 Determination of puerarin and total flavonoids in 

Pueraria lobata 

项目 含量/% 

葛根素 20.23±2.23 

总黄酮 12.64±1.15 

2.2  四组大鼠 FPG、HDL-C 及 LDL-C 水平比较 

HDL-C 能够协同转运胆固醇而代谢为胆汁酸，对

身体有利[12]。LDL-C 是导致心肌梗死的危险因子，能

够损害血管内皮。妊娠期糖尿病不仅要控制血糖，还

要抑制自由基损伤，调节血脂。葛根素提取物具有明

显的抗氧化、抗炎、抗凋亡以及降血脂等多种作用，

是传统中药葛根中的主要有效成分。本实验结果表明，

葛根素高剂量组 FPG 为 6.72 mmol/L、HDL-C 为 0.72 
mmol/L 及 LDL-C 为 0.67 mmol/L 较模型组、葛根素

低剂量组、葛根素中剂量组FPG 13.67 mmol/L、HDL-C 
0.63 mmol/L、LDL-C 1.01 mmol/L 明显改善。刘奇云

等相关研究[13]，葛根素低剂量为 70 mg/kg，中剂量为

120 mg/kg，高剂量为 170 mg/kg，低剂量组与本文相

比较高，中剂量组与本文相同，高剂量组比本文高；

葛根素提取物干预后，葛根素中计量组 FPG 为 7.05 
mmol/L，葛根素提取物可提高胰岛素受体细胞敏感

性、降血糖及增强免疫力等作用，本文研究结果与其

保持一致。 
表2 四组大鼠FPG、HDL-C及 LDL-C水平比较 

Table 2 Comparison of FPG, HDL-C and LDL-C levels in rats between groups ( sx ± ) 

组别 只数 FPG/(mmol/L) HDL-C/(mmol/L) LDL-C/(mmol/L) 

模型组 10 15.12±2.13a 0.53±0.08a 1.15±0.24a 

二甲双胍组 10 6.72±0.75b 0.63±0.11b 0.67±0.13b 

葛根素低剂量组 10 13.67±1.67c 0.91±0.14c 1.01±0.19c 

葛根素中剂量组 10 11.58±1.31d 0.80±0.11d 0.88±0.21d 

葛根素高剂量组 10 9.05±0.97e 0.72±0.09e 0.79±0.17e 

注：同列右肩小写字母不同表示差异性显著，p<0.05，下同。 
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表3 四组大鼠MDA、NO及 SOD水平比较 

Table 3 Comparison of MDA, NO and SOD levels in rats between groups ( sx ± ) 

组别 只数 MDA/(nmol/mg) NO/(μmol/L) SOD/(U/mg) 

模型组 10 13.53±3.16a 139.57±7.24a 5.05±0.86a 

二甲双胍组 10 5.21±0.82b 72.13±1.11b 12.53±2.15b 

葛根素低剂量组 10 12.12±1.98c 121.48±5.72c 6.98±0.91c 

葛根素中剂量组 10 9.67±1.75d 110.81±3.02d 8.76±1.03d 

葛根素高剂量组 10 7.15±1.18e 90.46±2.26e 9.29±1.23e 

表4 四组大鼠IL-6、CRP及 TNF-α水平比较 

Table 4 Comparison of IL-6, CRP and TNF-α levels in rats between groups（ sx ± ） 

组别 只数 IL-6/(ng/L) CRP/(mg/L) TNF-α/(μg/μL) 
模型组 10 167.75±20.31a 12.09±4.29a 22.52±7.57a 

二甲双胍组 10 128.19±14.28b 4.06±0.81b 10.13±2.14b 

葛根素低剂量组 10 151.35±18.68e 10.48±3.72e 20.98±6.31e 

葛根素中剂量组 10 142.38±17.73d 9.85±2.86d 18.35±5.06d 

葛根素高剂量组 10 135.51±16.47c 7.18±1.35c 15.06±3.71c 

2.3  四组大鼠 MDA、NO 及 SOD 水平比较 

MDA 是间接反应氧自由基的存在及对细胞损伤

程度的指标，其水平能够反映组织损伤的程度[14]。NO
可参与机体的病理、生理调节，氧化应激条件下，NO
过表达，是肝血管受损，破坏血管内外动态平衡。本

文中，葛根素高剂量组 MDA 为 5.21 nmol/mg、NO 为

72.13 μmol/L 及 SOD 为 12.53 U/mg 较模型组、葛根素

低剂量组、葛根素中剂量组明显改善。SOD 是抗氧化

酶防御体系中的关键酶，具有保护细胞不收自由基的

损害[15]。葛根素提取物与可善微循环，扩张外周血管、

活血化瘀作用相关。李会柏等相关研究结果显示[16]，

妊娠期糖尿病大鼠葛根素干预后 MDA 为 5.67 
nmol/mg、SOD 为 10.9 U/mg；葛根素提取物对妊娠期

糖尿病模型大鼠具有保护作用，有效抑制肝组织病变、

降低大鼠血糖、改善肝功能。葛根素提取物可围绕提

高抗氧化活性与改善其溶解性方面，具有抗炎的作用。

其中葛根素中剂量组为最佳浓度。 

2.4  四组大鼠 IL-6、CRP 及 TNF-α水平比较 

IL-6 是一种多功能的炎性因子，可刺激参与免疫

反应的细胞分化与增殖，在免疫应答与炎症反应中均

发挥重要的作用，具有诱导急性期反应分子并刺激肝

细胞。CRP 主要由肝脏产生，是一种炎症急性期的反

应蛋白，其在正常机体中相对较少，参与局部或全身

的炎症反应。TNF-α是一种促炎因子，刺激中性粒细

胞与单核细胞活化，引起炎症反应，是启动炎性因子

级联反应的始发因子。本文研究结果显示，葛根素高

剂量组 IL-6为128.19 ng/L、CRP为4.06 mg/L及TNF-α

为 10.13 μg/μL 水平低于模型组、葛根素低剂量组、葛

根素中剂量组，具有差异。冷超[17]等相关研究，使用

葛根素剂量为 250 mg/kg，与本文相比所使用剂量较

高，葛根素干预后，妊娠期糖尿病大鼠 CRP 为 7.03 
mg/L、TNF-α 为 14.16 ng/mL。葛根素提取物可激活

大量的吞噬细胞，使 T 淋巴细胞的分化与增殖能力受

到限制，提高吞噬细胞的吞噬功能，抑制免疫炎症反

应[18]。葛根素主要是表现在对促炎因子的抑制与对抗

炎因子的促进方面，起到发挥抗炎作用。 

3  结论 

葛根素提取物可降低空腹血糖，通过增强 SOD
的活性，提高胰岛素受体细胞敏感性、降血糖及增强

免疫，改善肝功能等作用。同时，葛根素提取物具有

降低炎症反应的作用，可影响妊娠期糖尿病模型大鼠

白介素系统，抑制免疫炎症反应。 
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