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Abstract
AIM: To investigate the effects of the blood-
activating and stasis-eliminating traditional 
Chinese medicines (TCM), including Yigankang, 
small compound of Radix Salviae Miltiorrizae 
(scRSM), and Radix Salviae Miltiorrizae (RSM), 
on the proliferation of rat hepatic stellate cells 
(HSCs) and expression of tissue inhibitor of 
matrix metalloproteinase-1 (TIMP-1) mRNA 
induced by interleukin-1β (IL-1β).

METHODS: The activated rat HSCs were cul-
tured in vitro and then randomly divided into 8 
groups, named A, B, C, D, E, F, G, and H. The 
rats in group A served as the controls, and those 
in the rest groups were treated IL-1β (10 mg/L), 
IL-1β (10 mg/L) plus Yigankang (2 g/L), IL-1β 
(10 mg/L) plus scRSM (2 g/L), IL-1β (10 mg/L) 
plus RSM (2 g/L), RSM (2 g/L), scRSM (2 g/L), 
and Yigankang (2 g/L), respectively. The prolif-

eration of HSCs was detected by cell counting 
kit-8 (CCK-8) and the expression of the TIMP-1 
mRNA was detected by semi-quantitative re-
verse transcription chain reaction (RT-PCR).

RESULTS: The proliferation of HSCs and ex-
pression of TIMP-1 mRNA in group A were 
significantly higher than those in group F, G, 
H (1.291 ± 0.09 vs 1.055 ± 0.105, 1 ± 0.07, 0.883 
± 0.06, P < 0.01; 0.591 ± 0.064 vs 0.493 ± 0.088, 
0.458 ± 0.076, 0.356 ± 0.046, P < 0.05 or P < 0.01), 
and they were markedly lower in group H than 
those in group F and G (P < 0.05). The prolifera-
tion of HSCs and expression of TIMP-1 mRNA 
in group B were significantly increased in com-
parison with those in group A, C, D, and E (1.575 
± 0.017 vs 1.291 ± 0.09, 0.906 ± 0.09, 1.015 ± 0.081, 
1.097 ± 0.038, P < 0.01; 1.369 ± 0.097 vs 0.591 ± 
0.064, 0.694 ± 0.078, 0.854 ± 0.05, 0.898 ± 0.12, P < 
0.01), but they were notably increased in group 
C than those in group D and E (P < 0.05).

CONCLUSION: Yigankang as well as scRSM and 
RSM can inhibit the IL-1β-induced prolifera-
tion of HSCs and expression of TIMP-1 mRNA, 
by which it plays a protective role against liver 
inflammation and fibrosis. Yigankang is more ef-
fective than scRSM and RSM.
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摘要
目的: 探讨活血化瘀中药益肝康、丹参小复
方、丹参对IL-1β刺激的活化的大鼠肝星状
细胞(HSCs)增殖及基质金属蛋白酶抑制因子
mRNA(TIMP mRNA)表达的影响. 

方法: 体外培养活化的大鼠HSC, 随机分为8

■背景资料
肝纤维化是各种
慢性肝炎向肝硬
化发展的必经阶
段 ,  随慢性肝炎
的发展 ,  肝纤维
化逐渐加重 .  如
何阻止肝纤维化
的发展并逆转至
正常 ,  已成为治
疗各种慢性肝病
的中心问题 .  目
前尚乏理想的抗
纤维化西药 .  中
医中药治疗慢性
肝 炎 肝 纤 维 化 , 
疗效显著 ,  且乏
毒性 ,  显示出良
好趋势 .  故本文
旨在从细胞水平
研究活血化瘀中
药抗肝纤维化机
制 ,  为抗肝纤维
化新药开发打下
基础.
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■研发前沿
对中药抗肝纤维
化的分子机制的
研究有以下几个
方面 :  (1)清除自
由 基 ,  去 除 肝 纤
维化形成的诱因; 
(2)抑制肝HSC活
化和增殖 ;  (3)阻
断ECM合成 ,  包
括直接抑制ECM
各组分的合成和
修饰, 或间接抑制
TGF, IL-1等细胞
因子的活性 ;  (4)
促进ECM的降解, 
包括提高基质金
属蛋白酶(MMP)
的表达和活性或
降低基质金属蛋
白酶(TIMP)的表
达和活性.

组: 对照组(A组)、IL-1β 10 mg/L(B组)、IL-
1β 10 mg/L+益肝康2 g/L干预组(C组)、IL-
1β 10 mg/L+丹参小复方2 g/L干预组(D组)、
IL-1β 10 mg/L+丹参2 g/L干预组(E组)、丹参
2 g/L(F组)、丹参小复方2 g/L(G组)、益肝康
2 g/L(H组). 加药后24 h, 应用活细胞计数试
剂盒-CCK-8检测各组HSC增殖, 采用半定量
RT-PCR方法检测各组HSC TIMP-1 mRNA的
表达. 

结果: A组HSC增殖和TIMP-1 mRNA表达强
于F、G、H组(1.291±0.09 vs  1.055±0.105, 
1±0.07, 0.883±0.06, P <0.01; 0.591±0.064 
vs  0.493±0.088, 0.458±0.076, 0.356±0.046, 
P <0.05或P <0.01); H组HSC增殖和TIMP-1 
mRNA表达低于F组和G组(P <0.05); B组HSC
增殖和TIMP-1 mRNA表达均明显强于A组
(1.575±0.017 vs  1.291±0.09, P <0.01;1.369±
0.097 vs  0.591±0.064, P <0.01)和C、D、E组
(1.575±0.017 vs  0.906±0.09, 1.015±0.081, 
1.097±0.038, P <0.01; 1.369±0.097 vs  0.694
±0.078, 0.854±0.05, 0.898±0.12, P <0.01); C
组HSC增殖和TIMP-1 mRNA表达低于D组和
E组(P <0.05).

结论: 益肝康等活血化瘀中药能抑制IL-1β刺
激的HSCs增殖及TIMP-1 mRNA表达, 发挥其
抗肝纤维化功效. 益肝康抗肝纤维化作用强于
丹参小复方和丹参单药. 
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0  引言

肝纤维化的形成是细胞外基质(ex t race l lu la r 
matrix, ECM)合成与降解失衡的结果. 肝星状细

胞(hepatic stellate cell, HSC)为肝脏产生ECM的主

要细胞, 其活化、增殖是肝纤维化发生的中心环

节[1]. 目前研究表明, 肝ECM代谢主要由基质金

属蛋白酶(MMP)及其抑制因子(TIMP)所调节. 白
细胞介素-1(interleukin-1, IL-1)是在局部和全身炎

症反应中起核心作用的细胞因子之一[2]. 研究表

明IL-1在促进HSC活化、增殖等过程中发挥重要

作用, 并促进TIMP的表达[3]. 迄今, 以丹参等活血

化瘀为主中药“益肝康”、丹参小复方均已证

实有肯定的抗肝纤维化作用[4-6], 我们观察丹参为

主的益肝康等活血化瘀中药对IL-1β刺激的大鼠

HSC增殖及TIMP-1 mRNA表达的影响, 探讨其抗

肝纤维化作用机制. 

1  材料和方法

1.1 材料 肝星状细胞株CFSC由美国Greenwel教
授建株并惠赠, 其表型为活化的HSCs, 从CCl4诱

发的肝硬化大鼠中分离并通过培养使细胞自发

获得永生性, 冷冻保存于液氮中. IL-1β购自英国

PeproTech公司; 活细胞计数试剂盒-CCK-8(cell 
counting kit-8)购自日本株式会社同仁化学研究

所; 逆转录试剂盒购自Promega公司; 总RNA提

取试剂(Trizol)、TaqDNA聚合酶、dNTP均购自

北京赛百盛公司; TIMP-1和内参照GAPDH引物

由北京赛百盛公司合成; RPMI-1640培养基购自

Gibco公司, 新生牛血清购自杭州四季青生物制

品公司. 中药购自石家庄乐仁堂. 益肝康系重用

丹参, 由黄芪、归尾、赤芍、白术等组成; 丹参

小复方由丹参、黄芪、归尾组成.
1.2 方法

1.2.1 中药的制备 生药浸泡过夜, 反复煮三次, 
药液离心去杂质, 置于旋转蒸发仪上蒸去水分. 
浓缩药液再次离心去杂质后按1∶3体积比加入

950 mL/L乙醇4℃沉淀过夜, 去除蛋白成分, 将
上清药液再置于旋转蒸发仪上蒸去乙醇和水制

成中药浓缩纯化液. 用含10 mL/L新生牛血清的

RPMI-1640培养液配置成所需浓度, 干预细胞前

用滤器过滤. 干预后预实验细胞用台盼蓝染色, 
细胞计数活细胞数大于95﹪. 
1.2.2 细胞培养 将冷冻保存于液氮中的HSC细

胞株复苏后接种于含100 mL/L新生牛血清、

100 kU/L青霉素、100 mg/L链霉素、4 mmol/L
谷氨酰胺及1 mmol/L HEPES的RMPI-1640培养

液中, 37℃ 50 mL/L CO2条件下培养. 当细胞呈

单层致密状分布时, 用2.5 g/L胰蛋白酶消化后

以1∶3传代, 24 h换液, 72 h再次传代用于以下

试验. 
1.2.3 IL-1β和益肝康干预HSC试验 将传代的

HSC以3.5×1011/L的密度100 mL接种于96孔板

或5 mL接种于25 mL培养瓶, 培养箱中孵育至

细胞80%-90%汇合时, 弃培养液, 换含10 mL/L
新生牛血清的RPMI-1640培养液继续培养12 h, 
使细胞基本同步于G0期. 吸弃上清, 而后分为8
组: (1)对照组(A组), 加含10 mL/L新生牛血清的

培养液; (2)IL-1β 10 mg/L干预组(B组), 加含IL-
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1β 10 mg/L的10 mL/L新生牛血清培养液; (3)IL-
1β 10 mg/L+益肝康2 g/L干预组(C组), 加含IL-
1β 10 mg/L、益肝康2 g/L的10 mL/L新生牛血

清的培养液; (4)IL-1β 10 mg/L+小复方2 g/L干
预组(D组), 加含IL-1β 10 mg/L、小复方2 g/L的
10 mL/L新生牛血清的培养液; (5)IL-1β 10 mg/L+
丹参2 g/L干预组(E组), 加含IL-1β 10 mg/L、
2 g/L丹参的10 mL/L新生牛血清的培养液; (6)
丹参2 g/L(F组), 加含丹参2 g/L的10 mL/L新生

牛血清的培养液; (7)小复方2 g/L(G组), 加含小

复方2 g/L的10 mL/L新生牛血清的培养液; (8)
益肝康2 g/L(H组), 加含益肝康2 g/L的1 mL/L
新生牛血清的培养液, 继续培养24 h.
1.2.4 活细胞计数试剂盒-C C K-8检测H S C增

殖 细胞接种于96孔板上干预24 h后, 每孔加入

CCK-8试剂10 mL, 继续培养3 h后在酶标仪上

读取450 nm的吸光度. 用吸光值A表示. 每组设

6个重复孔, 另设空白孔调零[7].
1.2.5 半定量RT-PCR检测TIMP-1 mRNA表达 
(1)RNA抽提: 用RNA抽提试剂盒按照厂家推

荐的操作步骤抽提各瓶H S C的总R N A, 用分

光光度计测定RNA含量及纯度, A 260/A 280均在

1.8-2.0之间. (2)cDNA的合成: 采用25 mL逆转

录反应体系, 内含待测RNA 2 mg, M-MLV 30 U, 
RNA酶抑制剂20 U, 随机引物100 pmol及适量

dNTP(10 mol/L)、5×buffer, 37℃反应60 min, 
70℃ 10 min灭活M-MLV. (3)引物: TIMP-1: 上
游引物5'-TCC CCA GAA ATC ATC GAG AC-3', 
下游引物5'-ATC GCT GAA CAG GGA AAC 
AC-3',  扩增片段长329 bp. 内参照GAPDH: 上
游引物5'-GGC CCC TCT GGA AAG CTG TG 
-3', 下游引物5'-CCG CCT GCT TCA CCA CCT 
TCT-3', 扩增片段长239 bp. (4)共扩增PCR反

应: 反应体系为25 mL, 内含 cDNA4 mL, 10×
Buffer 2.5 mL, dNTP(10 mol/L)1 mL, 上、下游

引物(10 mmol/L)各1.5 mL, Taq酶2.5 U, 用水补

至25 mL. PCR反应在0.2 mL薄壁Eppendorf管中

进行, 用GeneAmp 9600型PCR仪扩增. PCR反应

参数为: 94℃ 5 min, 然后94℃ 45 s, 56℃ 35 s, 
72℃ 45 s(35个循环), 72℃延伸5 min. (5)半定

量分析: PCR产物在20 g/L琼脂糖凝胶上电泳

后用凝胶成像系统对DNA条带进行光密度扫描

测定灰度值, 用TIMP-1/GAPDH灰度值比表示

TIMP-1的相对表达量.
统计学处理  数据用均数±标准差(m e a n

±S D)表示, 利用S P S S 11.0软件进行统计分

析. 多组间比较采用单因素方差分析(one-way 
ANOVA), 有显著差异者进一步用最小显著差值

法进行两两比较.

2  结果

2.1 活细胞计数试剂盒-CCK-8检测HSC增殖 A
组的吸光度值(1.291±0.09)明显高于F组(1.055
±0.105, P <0.01)、G组(1±0.07, P <0.01)、H组

(0.883±0.06, P <0.01); H组吸光度值明显低于

F组(P <0.05)和G组(P <0.05); F组和G组相比差

别无显著性(P >0.05)(图1). 证实益肝康等活血

化瘀中药能抑制HSC增殖, 与丹参单药和丹参

小复方相比组方益肝康抑制率最高, 其抗肝纤

维化作用最强. B组吸光度值(1.575±0.017)明
显高于A组(1.291±0.09, P <0.01)、C组(0.906
±0.09, P <0.01)、D组(1.015±0.081, P <0.01)、
E组(1.097±0.038, P <0.01); D组、E组高于

C组(P <0.05);  D组和E组相比差别无显著性

(P >0.05)(图2). 证实了IL-1β促HSC增殖作用, 但
其作用能被益肝康等活血化瘀中药所抑制, 并
且益肝康的作用强于丹参单药及丹参小复方.

图 1 益肝康等活血化瘀中药对肝星状细胞增殖的影响. A: 

对照组; F: 丹参组; G: 丹参小复方组; H: 益肝康组. aP<0.05 

vs  H组, bP<0.01 vs  A组.

图 2 益肝康等活血化瘀中药对IL-1β刺激的HSC增殖的影

响. A: 对照组; B: IL-1β组; C: IL-1β+益肝康组; D: IL-1β+

丹参小复方组; E: IL-1β＋丹参组. aP<0.05 vs  C组, bP<0.01 

vs  B组.
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■创新盘点
本文不同与其他
的创新之处在于
本研究除了观察
了活血化瘀中药
对活化的HSC的
直 接 作 用 外 ,  还
进一步观察了其
对外源性 IL-1刺
激 的 H S C s 的 影
响, 在研究其抗肝
纤维化机制的同
时, 证实了他在强
有力的促纤维化
因子的预刺激下
仍发挥其强大功
效, 这说明他对已
形成的纤维化可
能有一定的逆转
作用; 亦可推测其
抗肝纤维化作用
的发挥可能与抑
制促纤维化因子
IL-1的作用有关
系, 有待进一步研
究.
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2.2 半定量RT-P C R检测T I M P-1m R N A表达 
TIMP-1mRAN表达A组TIMP-1/GAPDH(0.591
±0.064)高于F组(0.493±0.088, P <0.05)、G
组(0.458±0.076, P <0.01)、H组(0.356±0.046, 
P <0.01); H组低于F组(P <0.01)和G组(P <0.05); 
F组和G组相比差异无显著性(P >0.05)(图3, 4). 
证明益肝康等活血化瘀中药可以抑制H S C表

达T I M P-1, 益肝康的作用强于丹参单药和丹

参小复方 .  B组(1.369±0.097)明显高于A组

(0.591±0.064, P <0.01)、C组(0.694±0.078, 
P <0.01)、D组(0.854±0.05, P <0.01)、E组(0.898
±0.12, P <0.01); C组明显低于D组(P <0.01)
和E组(P <0.01);  D组和E组相比无显著性差

异(P >0.05)(图5). 证实了促进HSC表达TIMP-
1mRNA为IL-1β促进肝纤维化的发展的机制之

一, 益肝康等活血化瘀中药可通过抑制IL-1β的

这一作用来发挥其抗肝纤维化作用, 并且组方

益肝康的作用明显强于丹参和丹参小复方.

3  讨论

激活的H S C是合成Ⅰ、Ⅲ型胶原、非胶原糖

蛋白、蛋白多糖等E C M的主要细胞来源 ,  在
肝纤维化的发生发展中起关键性作用[8]. HSC
的激活受多种细胞因子的调控, 如转化生长因

子(TGF)、肿瘤坏死因子(TNF)、白细胞介素

-1(IL-1)、白细胞介素-6(IL-6)、血小板衍生生

长因子(PDGF)等, HSCs又可分泌这些细胞因子

并通过正反馈途径维持其活化状态. IL-1主要通

过刺激肝脏炎症反应的产生而启动和加速肝纤

维化的发展, 其机制主要是促进HSC活化和增

生, 抑制ECM降解. MMP对ECM有广泛的降解

作用, 是调节ECM动态平衡的最重要的一大酶

系. 现已发现20多种MMP, 间质性胶原酶主要包

括MMP-l、MMP-8和MMP-13, 主要降解Ⅰ、

Ⅱ、Ⅲ型胶原; 明胶酶(MMP-2、MMP-9)主要

降解基底膜重要成分天然Ⅳ型胶原、明胶和Ⅴ

型胶原等. 肝纤维化形成过程中, 胶原沉积以间

质胶原Ⅰ、Ⅲ型胶原为主, 降解此类胶原的酶

在人类主要是MMP-l, 而鼠类主要是MMP-13. 
TIMPs为MMPs特异性抑制因子, 可与MMPs结
合, 以1∶1的比例形成MMPs-TIMP复合体, 从
而阻断MMPs与底物结合, 是一种转录后调节机

制. 许多生长因子和细胞因子可以改变MMPs及
TIMP的基因转录, 从而影响肝纤维化进程. 重
要者有IL-1β、表皮生长因子、PDGF、TNFa
等. 王爱民 et al [9]研究发现IL-1β可同时增强大

鼠HSC的MMP-3、MMP-13、TIMP-1基因表达. 
本试验从IL-1β对HSCs增殖和TIMP-1基因表达

这两个环节进行研究, 结果IL-1β组(B组)与对照

组(A组)相比, B组HSCs增殖(P <0.01)和TIMP-1 
mRNA表达(P <0.01)较A组明显增强(图2, 3, 5), 
证实了IL-1β可明显促进大鼠HSC增殖和TIMP-1 
mRAN表达, 即为其促肝纤维化的重要机制. 

随着肝纤维化的发生机制逐渐阐明, 肝纤

维化治疗成为可能. 目前尚乏理想的抗纤维化

图 3 各组HSC TIMP-1mRNA经RT-PCR产物电泳图. A: 对照

组; B: IL-1β组; C: IL-1β+益肝康组; D: IL-1β+丹参小复方

组; E: IL-1β＋丹参组; F: 丹参组; G: 丹参小复方组; H: 益肝

康组.

图 4 益肝康等活血化瘀中药对HSC TIMP-1 mRNA的影

响. A: 对照组; F: 丹参组; G: 丹参小复方组; H: 益肝康组. 
aP<0.05 , bP<0.01 vs  A组, cP<0.05 , dP<0.01 vs  H组.

图 5 益肝康等活血化瘀中药对IL-1β刺激的HSC TIMP-1 

mRNA表达的影响. A: 对照组; B: IL-1β组; C: IL-1β+益肝

康组; D: IL-1β+丹参小复方组; E: IL-1β＋丹参组. bP<0.01 

vs  B组, dP<0.01 vs  C组.
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■应用要点
本研究从活血化
瘀中药对HSC与
基质降解有关的
关键酶TIMP影响
来探讨了活血化
瘀中药的抗肝纤
维化的机制, 还进
一步比较了单味
中药和中药组方
的作用, 结果表明
组方的抗肝纤维
化作用明显增强, 
这正符合了祖国
传统医学基础理
论君臣佐使合理
配药这一精髓, 为
抗肝纤维化新药
开发打下理论基
础.
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西药. 秋水仙碱、D-青霉胺、己酮可可碱等药

疗效差、毒副作用大, 大多限于实验阶段[1,10-12]. 
以活血化瘀为主中医中药治疗慢性肝炎、肝纤

维化疗效显著, 且乏毒性, 显示出良好趋势, 已
为国内外所共识[13-23]. 随着对肝纤维化机制的深

入了解, 对中药抗肝纤维化机制进一步阐明[19-21]. 
多靶点、多环节、多途径的综合作用是丹参等

活血化瘀中药复方抗肝纤维化的特点[22-24]. 中
药复方“益肝康”为根据中医基础理论和几十

年临床经验精心研制的以丹参为主的治疗慢性

肝病、肝纤维化的有效方剂, 具有明显抗肝纤

维化作用[25-27]. 我所研究已证实“益肝康”不

仅有抑制HSC活化、增殖及促HSC凋亡的作用, 
还可通过抑制PDGF、TGF等促纤维化细胞因

子的表达、抗脂质过氧化、促进胶原降解等作

用发挥其抗肝纤维化功效[8,18,25-31]. 我们关注影

响肝纤维化的另一重要因素——MMP/TIMP酶
系, 观察益肝康等活血化瘀中药对大鼠HSCs增
殖及TIMP-1 mRNA表达的影响以及其对外源性

IL-1β刺激的大鼠HSC的影响. 结果表明对HSCs
应用活血化瘀中药丹参(F组)、丹参小复方(G
组)、益肝康(H组)后HSC增殖均低于对照组(A
组)(P <0.01)(图1), TIMP-1 mRNA表达也低于对

照组(P <0.05或P <0.01)(图4), 说明益肝康等活血

化瘀中药通过抑制HSCs增殖和TIMP-1表达发

挥抗肝纤维化作用, 为了进一步探讨其与IL-1β

这一促肝纤维化因素的关系, 我们又研究了对

IL-1β预刺激的HSCs(B组)应用益肝康(C组)、
丹参小复方(D组)、丹参(E组)药物干预, 结果

显示C组、 D组、 E组HSCs增殖均明显低于B
组(P <0.01), TIMP-1mRNA表达也明显低于B组
(P <0.01), 说明益肝康等活血化瘀中药能有效抑

制外源性IL-1β刺激的HSCs增殖和TIMP-1表达. 
以上研究表明, 益肝康等活血化瘀中药具有强

大的抗肝纤维化功效, 其重要机制是抑制HSCs
增殖和TIMP-1 mRNA的表达. 在肝纤维化患者

中, 血清IL-1β水平随着肝纤维化程度的加重及

肝组织病理纤维化分期严重程度而显著增加, 
我们可以推测, 活血化瘀中药可能通过抑制IL-
1β的作用发挥其抗肝纤维化疗效, 有待进一步

研究. 值得注意的是以上数据显示丹参、丹参

小复方、益肝康的抗纤维化作用强弱亦有明显

差别, 益肝康抑制HSCs增殖及TIMP-1 mRNA表

达的作用均明显强于丹参(P <0.05)和丹参小复

方(P <0.05), 丹参与丹参小复方二者作用并无显

著差异(P >0.05). 说明以丹参为主的活血化瘀中

药组方-益肝康的抗肝纤维化作用强于丹参单药

和丹参小复方, 符合中医基础理论君臣佐使合

理配药这一精髓. 多年的临床应用也证实了益

肝康的强有力的抗肝纤维化功效[32], 其机制的逐

渐阐明, 为我国抗肝纤维化药物的研制开发提

供了理论基础, 为进一步提高抗肝纤维化药物

疗效打下基础. 
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                                                                                                                                                                                                    •消息•                
                      第一届全国临床营养支持学术会议通知

经中华医学会外科学分会批准，“第十届全国临床营养支持学术会议”将于2006-05在上海召开．本次会议

由中华医学会外科学分会营养支持学组主办、复旦大学附属中山医院承办，主要内容为临床营养支持领域的

基础和临床实践总结．现将征文要求通知如下：

1 征文要求

请将未公开发表的论文全文以及800字以内的中文摘要邮寄到上海市医学院路136号，上海中山医院外科吴国

豪收，邮编：200032；同时请用Email将论文全文及摘要发送到prowugh@yahoo.com.cn，注明上海中山医院

外科吴国豪收.征文请自留底稿，恕不退稿.

2 截稿日期

征文截止日期：2006-03-15.

本次会议举行优秀论文评奖活动，欢迎踊跃投稿. 会议向正式代表颁布中华医学会继续教育学分.
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■同行评价
本文对临床肝纤
维化治疗有一定
的参考意义, 为抗
肝纤维化药物的
研制开发提供了
理论基础, 有较强
的科学性、创新
性.


