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摘要# 目的!探讨芪归益肾方 "黄芪( 当归( 川芎( 怀牛膝$ 通过调控微小 GHI(#+# "9;G(#+#$ 的表达对单侧输尿
管梗阻 "EB;7:J6K:7EK6J6K:7@LDJKE?J;@B# MMN$ 小鼠肾脏纤维化的影响及其机制’ 方法!采用MMN方法建立肾间质纤维
化模型’ *% 只雄性 O:7LP?小鼠随机分为以下 $ 组# 假手术组# 模型组# 洛汀新组 "$% CPQC$# 芪归益肾方高
"$% CPQC$( 低 "#% CPQC$ 剂量组’ 术后连续灌胃 #% F后将小鼠处死# 留取各组小鼠肾组织’ 肾组织标本用R8染色
观察组织形态学改变# 免疫组织化学法检测转化生长因子(! "JK:BDS@K9;BCCK@AJT S:?J@K(!## 5UV(!#$( 胶原蛋白 WX
"?@77:C6B WX# 4@7WX$( 基质金属蛋白酶 , "9:JK;Y96J:77@ZK@J6;B(,# [[\(,$ 表达# 实时定量聚合酶链式反应 "K6:7(
J;96=E:BJ;J:J;]6Z@7̂96K:D6?T:;B K6:?J;@B \4G# G5(\4G$ 法检测9;G#+#( 5UV(!# 表达’ 结果!R8染色显示除假手术组
外# 其余各组存在不同程度的肾间质纤维化改变# 而药物组病理损伤较模型组减轻 "!_%‘%$$% 免疫组织化学结果
表明# 芪归益肾方高( 低剂量组和洛汀新组 5UV(!#( 4@7WX表达明显低于模型组# 而 [[\(, 表达则明显高于模型组
"!_%‘%$$% G5(\4G结果表明# 与模型组比较# 芪归益肾方高( 低剂量组和洛汀新组 9;G(#+# 表达明显升高# 而
5UV(!# 表达明显降低 "!_%‘%$$’ 结论!在小鼠 MMN模型中# 芪归益肾方可能通过调控 9;G(#+# 表达来影响 5UV(

!# 和[[\(,表达# 减少84[成分的异常积聚# 从而抑制肾脏纤维化进展’
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9;?6K:BF@97̂F;];F6F ;BJ@DT:9(@Z6K:J6F CK@EZ "6d&$# MMNCK@EZ "6 d&$# e@J6BD;B "$% CPQC$ CK@EZ "6 d
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R8DJ:;B;BC:9@BCJT6CK@EZD;BJ6K]6B6F A;JT MMN# LEJJT6]:K;:B?6;B JT66YJ6BJFE6J@F;SS6K6BJ:F9;B;DJK:J;@BD
@ScU21 :BF e@J6BD;B A:DB@J;?6F :DA677"!_%‘%$$>ID?@9Z:K6F J@JT6MMNCK@EZ# T;CT :BF 7@AF@D6cU21
CK@EZD:BF e@J6BD;B CK@EZ :?T;6]6F :B EZ(K6CE7:J6F 6YZK6DD;@B @S5UV(!# :BF 4@7WX# :BF :F@AB(K6CE7:J6F 6Y(
ZK6DD;@B @S[[\(, L^;99EB@T;DJ@?T69;DJK̂ "!_%‘%$$# :BF D;CB;S;?:BJ7̂;B?K6:D6F 9GHI6YZK6DD;@B @S9;G(
#+## :BF F6?K6:D6F 9GHI6YZK6DD;@B @S5UV(!# L^K6:7(J;96\4G "!_%‘%$$>A(FAE’?B(F!WB MMN
9@ED69@F67D# cU21 C;]6D;BS7E6B?6J@5UV(!#:BF [[\(, JTK@ECT ;BFE?;BC9;G(#+# 6YZK6DD;@B ?T:BC6J@F6(
?K6:D6:LB@K9:7:??E9E7:J;@B @S84[# :BF JTED;BT;L;JDJT6ZK@CK6DD;@B @SK6B:7S;LK@D;D>
G+3H(#7?! c;CE;2;DT6B .6?@?J;@B% K6B:7S;LK@D;D% 9;GHI% 6YJK:?677E7:K9:JK;Y

!!慢性肾脏病 "?TK@B;?Q;FB6̂ F;D6:D6# 43.$
作为一个全球的重要公共卫生问题# 严重威胁着公
众健康’ 近年来 43.发病率呈逐年上升趋势# 最
新流行病学研究表明我国 43.的患病率约为
#%‘)!)#* # 由此可推算出我国患有 43.的成年人
约 #‘" 亿’ 美国肾脏病基金会 3P.NcW专家组对
43.分期# 可由 # 期逐渐发展为 $ 期肾衰竭# 近
"% 年来慢性肾衰是人类主要死亡病因的第五位至
第九位# 严重威胁着人类健康)"* ’ 慢性肾衰目前
仍没有行之有效的治疗手段# 只能依赖血液透析(
腹膜透析( 肾移植等替代治疗维持生命# 这不仅降
低患者生活质量# 而且增加患者家庭及国家的医疗
卫生支出# 因此# 必须重视 43.病变早期的防治
才能延缓病情发展# 减少慢性肾衰患者的数量’
43.从早期发展为慢性肾衰的必由之路是肾脏纤
维化# 故抑制肾脏纤维化是延缓 43.病情发展的
关键)** ’

9;GHI是一类约 "" 个核糖核苷酸组成的高度
保守的非编码单链蛋白质 GHI分子# 广泛参与了
机体细胞的分化( 增殖( 代谢( 凋亡等过程)+* ’
机体细胞外基质 "6YJK:?677E7:K9:JK;Y# 84[$ 的异
常积聚是肾脏纤维化的主要机制之一’ 9;GHI与
肾脏生理和病理过程密切相关# 是肾脏纤维化进程
中的核心环节)+* # 可以通过调控5UV(!# 和[[\(,
对84[异常积聚明显的调节作用进而影响肾脏纤
维化的进程’ 课题组从 "%%" 年开始研究用中医药
治疗43.# 通过基础研究和临床研究发现慢性肾
脏病的特点多为脾肾两虚# 血脉瘀阻’ 结合慢性肾
脏病的病机特点创立的芪归益肾方具有健脾益肾(
活血通络的功效# 并在调控细胞因子( 延缓肾脏纤
维化方面具有明显作用)$(’* ’ 本研究旨在观察芪归
益肾方通过对 9;G(#+# 表达的调控作用在 MMN模
型所致的肾脏纤维化的影响# 探讨其延缓肾脏纤维
化作用的确切靶点及机制# 为该方在延缓肾脏纤维
化的过程中寻找治疗依据’

%I材料
#‘#!动物!选用雄性 O:7LP?小鼠 *% 只# 体质量
""% g"$ C# 1\V级# 由上海灵畅生物科技有限公
司提供# 动物合格证号 1403 "沪$ "%#*(%%#)#
动物使用场地合格证号 1203 "苏$ "%#"(%%+$’
#‘"!试剂和仪器!由苏州市天灵中药饮片有限公
司提供的中药饮片# 包括黄芪 "批号 #&#%%$%#$$(
当归"批号 #&%,#"%#%$( 川芎"批号 #&%,%$#%#$(
怀牛膝 "批号 #&%&",%#$$# 以上药物按照 * h# h
# h# 的比例配制煎煮# 最后将药液浓缩至生药浓
度为 " CP9e))* # 所有药材经由苏州大学附属第一
医院药学部毛叶勤主管中药师鉴定均符合 "%#$ 年
版 +中国药典, 相关要求# 药物剂量及浓度根据
课题组之前的研究结果确定))* ’ 洛汀新片 "北京
诺华制药有限公司# 批号 0"%"&$’ 试剂均为 IL(
?:9公司产品# 5UV(!# 抗体 "批号 :L,"+)& $(
[[\(, 抗体 "批号 :L#*")&’$( 4@7WX抗体 "批号
:L#,)%)$’ G5(\4G所用试剂盒均为c;:C6B 公司产
品# 9;GH6:D̂ [;B;3;J"批号 #$+%*&’+) $( 9;1(
?K;ZJWWG53;J"批号 #$+%*,%"*$( 9;1?K;ZJ12OG
UK66B \4G3;J"批号 #$+%+’#+#$’ H:B@.K@Z "%%%P
"%%%?分光光度计 "美国 5T6K9@1?;6BJ;S;?公司$%
罗氏e;CTJ4̂?76K,& 实时荧光定量 \4G仪 "瑞士罗
氏公司$% 基因扩增热循环仪 U6B6D̂,&5"西安天
隆科技有限公司$’
JI研究方法
"‘#!动物分组! 给药及标本收集!将 *% 只小鼠适
应性饲养 # 周# 普通饲料喂养# 自由饮食和进水’
根据随机数字表法随机分为假手术组# 模型组# 洛
汀新组# 芪归益肾方高( 低剂量组’ 模型组和 * 个
药物组行左侧输尿管结扎术# %‘"!戊巴比妥钠
"+% 9CPQC$ 腹腔内注射麻醉# 将小鼠固定进行腹
部消毒# 延腹正中线切开皮肤及腹膜# 暴露左侧肾
脏及输尿管# 游离左侧肾脏和输尿管后以 $P% 号手
术线结扎近肾盂端输尿管# 用生理盐水冲洗后关腹
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并逐层缝合腹膜( 皮肤% 假手术组仅游离左侧输尿
管后关腹缝合),* ’ 术后第 " 天开始给小鼠灌胃# 按
照人常规剂量与小鼠用药的换算关系直接确定)#%* !
芪归益肾方低剂量组灌胃量为 #% CPQC% 芪归益肾
方高剂量组灌胃量为低剂量组的 $ 倍# 为 $% CPQC%
同法确立洛丁新的使用剂量’ 按照小鼠低剂量组的
灌胃的容积情况# 配置各组药物的灌胃药物容积P
体质量比例关系# 模型组和假手术组灌胃相应体积
的蒸馏水’ 造模手术次日开始灌胃连续 #% F# 第
## 天将小鼠颈椎脱臼处死# 快速剖取左肾# 剥离
包膜并用生理盐水冲洗# 沿肾长轴横切为二# 一半
肾组织放于冻存管中迅速置于液氮罐储存以行分子
生物学检测# 另一半置于 +!多聚甲醛溶液中固定
保存# 以完成苏木素(伊红 "R8$ 染色及免疫组织
化学检测’
"‘"!观察小鼠一般情况!实验过程中密切观察各
组小鼠一般情况# 包括体质量( 毛发( 排泄物( 精
神活动等情况’
"‘*!光学显微镜检测!将固定的肾组织进行乙醇
梯度脱水( 浸蜡( 石蜡包埋# 切成约" "9厚度的切
片后常规R8染色# 显微镜下观察肾组织病理改变#
每张切片随机选取 ) i#% 个视野观察肾小管(间质病
理变化# 进行肾小管(间质病变半定量评分),* ’
"‘+!免疫组织化学检测!肾组织石蜡切片常规脱
蜡# \O1冲洗# 微波加热修复# 分别滴加一抗 + j
孵育过夜% \O1冲洗后二抗 *’ j孵育 # T# \O1 冲
洗后.IO显色# 复染后封片’ 每张切片随机观察
) i#% 个非重叠视野的病理变化# 棕黄色表达为阳
性表达# 应用病理图文分析软件进行半定量表达程
度的分析’
"‘$!G5(\4G检测 E&BC<G<! "H%C!< 表达!将保
存于液氮的肾组织通过9;GH6:D̂[;B;3;J试剂盒提
取总GHI# 测定其浓度’ 9GHI反转录使用 9;1(
?K;ZJWWG53;J试剂盒将 GHI反转录成 ?.HI’ 实
时定量\4G检测E&’C<G<( "H%C!< 表达严格按照德
国c;:C6B公司9;1?K;ZJ12OGUK66B \4G3;J试剂盒
说明书步骤完成# 5& 作为内参照’ \4G扩增条件
为 ,$ j预热 #$ 9;B# ,+ j变性 #$ D# $$ j退火
*% D# ’% j延伸 *% D# +% 个循环’ E&’C<G<( "H%C
!#( 5& 的引物序列是根据网上 H4OW数据库中各
自基因序列设计获得# 由上海生工生物技术有限公
司合成’ 采用加尾法设计E&’C#+# 引物序列正向 $k(
I545544IU5U4IU5U55UUI5(*k# "H%C!< 引物序
列正向 $k(4454IU445U5I4II4I44I(*k# 5& 引

物序列正向 $k(I5UUI45I54I5I5U455I44U5I(
*k# 反向引物都为通用引物’ 根据所得 4J值# 通
过 " l##4J相对定量法分别计算目的基因相对表达
量’ 每个样本做 * 个复孔# 取平均值’
"‘&!统计学分析!采用 1\11 #,‘% 软件进行分析#
样本数据采用Dg(表示# 组间比较采用单因素方
差分析# 方差不齐时采用秩和检验’ !_%‘%$ 为差
异有统计学意义’
KI结果
*‘#!小鼠一般情况!各组小鼠均存活# MMN术后
伤口愈合情况良好’ 假手术组小鼠精神状态佳# 进
食饮水( 排泄物和毛色正常# 活动自如% 模型组小
鼠精神萎靡# 反应迟缓# 皮毛凌乱且光泽度差# 进
食和饮水量少# 大便稀烂# 体质量增长也较假手术
组缓慢% 芪归益肾方高( 低剂量组及洛汀新组小鼠
情况比模型组均有所改善’
*‘"!肾组织结构改变!光镜下观察各组小鼠左肾
组织 R8染色发现# 假手术组左肾组织结构清晰#
肾小管排列整齐# 基底膜完整% 模型组肾组织结构
混乱# 皮髓质交界不清# 肾小管上皮细胞广泛萎
缩( 变性# 小管损伤严重# 基底膜裸露# 还可见炎
性细胞浸润明显# 以嗜酸粒细胞为主# 胶原纤维形
成增多# 纤维化程度严重’ 与模型组相比# 芪归益
肾方高( 低剂量组及洛汀新组的肾小管损伤( 炎性
细胞增生及纤维化程度均有明显减轻’ 肾小管间质
损伤评分结果显示# 芪归益肾方高( 低剂量组及洛
汀新组肾小管损伤均较模型组明显改善 "!_
%‘%$$# 且芪归益肾方高剂量组优于洛汀新组和芪
归益肾方低剂量组 "!_%‘%$$’ 见表 #( 图 #’
表 %I芪归益肾方对 ’’(小鼠肾小管$间质损伤指数的影

响 $!L"% #MN&
@:<O%I+,,-./*,0P3?*68-6:9/2<29*"6/-84/"/":9"6Q28R

"6)-S "6’’(!".-$!L"% #MN&
组别 剂量P"C-QCl#$ 肾小管(间质损伤指数

假手术组 & %‘&$ g%‘"&

模型组 & #&‘"# g#‘%*!

洛汀新组 $% #%‘"# g#‘#&"

芪归益肾方低剂量组 #% ,‘)+ g%‘,)"

芪归益肾方高剂量组 $% ’‘"# g#‘*""

!!注!与假手术组比较#!!_%‘%$%与模型组比较#"!_%‘%$

*‘*!各组小鼠左肾组织 5UV(!#! [[\(,! 4@7WX
的免疫组化结果!在假手术组中5UV(!#( [[\(,(
4@7WX无明显变化% 与假手术组相比# 模型组中
5UV(!#( 4@7WX大量表达# 而 [[\(, 表达明显减
少 "!_%‘%$$% 而与模型组相比# 洛汀新组和芪

’&’
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图 %I芪归益肾方对’’(小鼠肾组织病理学的影响 $D+T&UU&
V"1O%I+,,-./*,0P3?*68-6:95"4/*W:/5*9*1R "6’’(!".-$D+% T&UU&

归益肾方高( 低剂量组5UV(!#( 4@7WX表达均有明
显下降# [[\(, 表达明显上升 "!_%‘%$$# 且芪
!!!

归益肾方高剂量组优于洛汀新组和芪归益肾方低剂
量组 "!_%‘%$$’ 见表 "( 图 "’

表 JI芪归益肾方对’’(小鼠@PV$!%’ CCX$Y’ A*9BZ表达的影响 $!L"% #MN&
@:<OJI+,,-./4*,0P3?*6-SW8-44"*64*,@PV$!%% CCX$Y :6)A*9BZ"6’’(!".-$!L"% #MN&
组别 剂量P"C-QCl#$ 5UV(!# [[\(, 4@7WX

假手术组 & %‘#,& g%‘%*" %‘+*# g%‘%"# %‘")& g%‘%*,
模型组 & %‘$** g%‘%+$! %‘#’) g%‘%+"! %‘$,) g%‘%*+!

洛汀新组 $% %‘*&# g%‘%*," %‘"*# g%‘%#," %‘+)& g%‘%"$"

芪归益肾方低剂量组 #% %‘*+" g%‘%+#" %‘""& g%‘%*"" %‘+’’ g%‘%+#"

芪归益肾方高剂量组 $% %‘"’, g%‘%*&" %‘*%" g%‘%"$" %‘*,) g%‘%**"

!!注!与假手术组比较#!!_%‘%$%与模型组比较#"!_%‘%$

图 JI芪归益肾方对’’(小鼠@PV$!%’ CCX$Y’ A*9BZ表达的影响 $免疫组织化学% T&UU&
V"1OJI+,,-./4*,0P3?*6-SW8-44"*64*,@PV$!%% CCX$Y :6)A*9BZ"6’’(!".-$"!!26*5"4/*.5-!"4/8R% T&UU&

*‘+!对小鼠肾组织 9;G(#+#! 5UV(!# 9GHI表达
的影响!实时定量 \4G检测结果显示# 与假手术
组比较# 模型组小鼠肾组织中E&BC<G< 9GHI表达
明显降低# 而 "H%C!# 9GHI表达明显升高 "!_
%‘%$$% 与模型组相比# 芪归益肾方高( 低剂量组
和洛汀新组 E&BC<G< 9GHI表达明显升高# 而
"H%C!# 9GHI表达明显降低 "!_%‘%$$# 且芪归
益肾方高剂量组 E&BC<G< 9GHI表达明显升高#

"H%C!# 9GHI表达明显降低 "!_%‘%$$’ 见图 *’
&I讨论

43.病变的核心是肾脏纤维化# 肾脏纤维化
与84[成分在肾脏的异常积聚密切相关)+* ’ 5UV(
!# 是目前作用最明确的致肾纤维化因子# 可以促
使84[成分过度增加% [[\(, 是降解 4@7WX最主
要的酶# 能够影响84[成分的降解# 84[在病理
情况下增生与降解关系失衡# 在肾组织中出现异常
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注! 与假手术组比较#!!_%‘%$% 与模型组比较#"!_%‘%$% 与芪归益肾方高剂量组比较##!_%‘%$

图 KI芪归益肾方对’’(小鼠!"#$%&%’ @PV$!% !#F=表达的影响
V"1OKI+,,-./4*,0P3?*6-SW8-44"*64*,!"#$%&% :6)@PV$!% !#F="6’’(!".-

积聚而直接导致肾纤维化’ 研究表明# 9;GHI能
够通过调控 5UV(!# 和 [[\(, 的表达来调控 84[
成分的异常积聚# 进而对肾脏纤维化产生影
响)##(#+* % 9;G(#+# 在肾脏中高表达# 是 9;G("%% 家
族的主要成员之一# 能够明显减少 84[表达# 对
缓解肾脏纤维化起着关键作用)#$* ’ 由此推测# 9;(
#+# 可能通过调控 5UV(!# 的表达来影响 84[表
达# 另一方面也可以通过调控 [[\(, 的表达来影
响84[表达# 从而在肾脏纤维化的进程中起到了
关键作用’

MMN小鼠模型是研究肾纤维化的经典动物模
型),* ’ 表 # 和图 # 表明# 实验组肾组织 R8染色
中# 模型组与假手术组肾小管(间质损伤指数差异
明显# 组间比较差异有统计学意义 "!_%‘%$$%
经治疗后各组与模型组比较# 肾小管(间质损伤指
数有统计学差异 "!_%‘%$$% 且芪归益肾方高剂
量组与芪归益肾方低剂量组和洛汀新组比较# 差异
有统计学意义 "!_%‘%$$# 说明经芪归益肾方高(
低剂量组和洛汀新组治疗后# 肾小管间质损伤程度
明显减轻# 且芪归益肾方高剂量组治疗效果比低剂
量组和洛汀新组好# 治疗组能够改善肾脏纤维化的
进展’ 表 " 和图 " 中各组肾组织的细胞因子( 细胞
外基质和基质金属蛋白酶的免疫组织化学结果通过
半定量分析提示# 与假手术组比较# 模型组中
5UV(!#( 4@7WX表达增加# 差异有统计学意义
"!_%‘%$$# 说明在肾脏纤维化模型中 5UV(!#(
4@7WX表达明显增强% 芪归益肾方高( 低剂量组和
洛汀新组5UV(!#( 4@7WX的表达明显低于模型组#
但较假手术组增加# 差异有统计学意义 "!_
%‘%$$% 芪归益肾方高剂量组与芪归益肾方低剂量
组和洛汀新组比较# 5UV(!#( 4@7WX的表达明显降

低# 差异有统计学意义 "!_%‘%$$% [[\(, 在模
型组表达明显低于假手术组# 而在芪归益肾方高(
低剂量组和洛汀新组的表达较模型组明显增加# 差
异都具有统计学意义 "!_%‘%$$# 且芪归益肾方
高剂量组与芪归益肾方低剂量组和洛汀新组比较#
[[\(, 表达明显增加# 差异有统计学意义 "!_
%‘%$$’ 结合表 * 和图 * 各组肾组织的分子生物学
研究提示# 9;G(#+# 在模型组的表达低于假手术
组# 在芪归益肾方高( 低剂量组和洛汀新组的表达
高于模型组# 差异有统计学意义 "!_%‘%$$# 且
芪归益肾方高剂量组与芪归益肾方低剂量组和洛汀
新组比较# 9;G(#+# 表达明显增加# 差异有统计学
意义 "!_%‘%$$% 而5UV(!# 在模型组的表达明显
高于假手术组# 而在芪归益肾方高( 低剂量组和洛
汀新组的表达明显低于模型组# 差异有统计学意义
"!_%‘%$$# 且芪归益肾方高剂量组与芪归益肾方
低剂量组和洛汀新组比较# 5UV(!# 表达明显降低#
差异有统计学意义 "!_%‘%$$’ 综上所述# 在小
鼠肾脏纤维化模型中 84[成分 4@7WX的表达增加
与 5UV(!#( [[\(, 的表达有关# 而 9;G(#+# 对
5UV(!#( [[\(, 的表达有影响% 芪归益肾方对
9;G(#+#( [[\(, 表达具有正调控作用# 对 5UV(
!#( 4@7WX具有负调控的作用# 且芪归益肾方高剂
量组的调控作用优于芪归益肾方低剂量组和洛汀新
组’ 芪归益肾方可能通过调控9;G(#+# 表达来增加
[[\(, 的表达和减少 5UV(!# 的表达# 从而减少
84[成分的异常积聚# 进一步延缓肾脏纤维化#
改善肾脏功能# 对肾脏纤维化的治疗效果与用药剂
量有关’ 9;G(#+# 可能是延缓肾脏纤维化进程的潜
在靶点’

肾脏纤维化的形成过程贯穿于43.# 期发展为
,&’
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$ 期肾衰竭的始终’ 43.在中医属于水肿( 腰痛(
尿血( 关格和虚劳等疾病范畴# 其病位涉及五脏#
肺( 脾( 肾三脏为关键# 病因病机为本虚标实# 本
虚为脾肾气虚# 标实为血脉瘀阻’ 芪归益肾方主要
由当归( 黄芪( 川芎( 牛膝组成# 具有益肾健脾#
活血通络的功效),* # 黄芪益肾健脾( 利尿消肿(
补中益气# 为君药% 当归补血活血( 补虚通络# 为
臣药% 川芎活血通络( 消瘀去癥# 也为臣药% 牛膝
入肾经# 活血通经( 补肾利水# 助黄芪补虚益肾利
水# 为引经药和佐使药’ 因此从中医的角度来看#
慢性肾脏病的核心病机是脾肾两虚( 血脉瘀阻# 结
合病变情况# 芪归益肾方具有健脾益肾( 活血通络
的功效# 针对性强且疗效显著’

芪归益肾方作为治疗 43.的中药复方# 已获
得国家发明专利 "专利号 /e"%#*#%%&,&,"‘%$’ 课
题组近年来通过一系列的实验和临床研究发现# 芪
归益肾方及其主要成分能够调控5UV(!# P19:FD信
号通路# 减少4@7和VH等84[成分异常积聚# 对
肾脏具有明显的保护作用从而有效延缓了肾脏纤维
化的进程)&# ,##&(#)* ’ 本研究表明# 芪归益肾方以
9;G(#+# 为潜在治疗靶点# 能够减缓肾脏纤维化程
度# 具有延缓43.病情进展的作用’
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ZK6DD;@B)-*>*EK!#8(&0,B$6-,!#8(&0,# "%#"# *%" "* $!

V*&,(V*’,>

)#&* !魏明刚# 杨彦裕# 陈!琳# 等>基于细胞信号通路机制探

讨芪归益肾方剂延缓肾脏纤维 )-*>中成药# "%#&# *)

"$$! ##*&(##+%>

)#’* !魏明刚# 程宗琦# 刘!蔚# 等>芪归益肾方对阿霉素肾病

大鼠肾功能保护作用的实验研究)-*>中成药# "%#$# *’

"+$! )&$()&,>

)#)* !b6;[U# R6b [# eE 0# $)-,I-;:b6;.:BCUE;.6?@?J;@B

:967;@K:J6DZK@J6;BEK;::BF Q;FB6̂ ;BaEK̂;B :FK;:9̂?;B(;BFE?6F

K:JL L̂7@?Q:F6@S5UV(!P19:F D;CB:7;BC)-*>O7&. P-($. @0EC

1,$E$6)*,)$’6-)M$.# "%#&# "%#&! $%*#),%>

%’’

"%#) 年 + 月
第 +% 卷!第 + 期

中 成 药
4T;B6D65K:F;J;@B:7\:J6BJ[6F;?;B6

IZK;7"%#)
X@7>+%!H@>+


