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柚皮苷对糖尿病大鼠心肌纤维化及 pqAqP磷酸化水平的影响=
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摘  要：目的= =观察柚皮苷对糖尿病大鼠心肌纤维化及信号传导与转录激活因子 P（pqAqP）磷酸化水平的影响。方法  健

康雄性 pa大鼠 áé链脲佐菌素（pqw）建立糖尿病模型，将模型成功大鼠随机分为模型组和柚皮苷低、中、高（OR、RM、NMM=
mgLkg）剂量组，另设正常大鼠为对照组，每天 ág给药 N次，连续给药 U周，对照组和模型组给予等体积生理盐水。U周后

检测大鼠空腹血糖；计算心脏指数；采用j~sson染色观察心肌纤维化程度；实时荧光定量 mCo（qoqJmCo）法检测大鼠心

肌组织 f型胶原（Coll~gen=f）和纤连蛋白（ck）mokA表达；免疫组化法检测大鼠心肌组织 Coll~gen=f和 ck蛋白表达；蛋

白免疫印迹法（tesíern=bloííáng）检测大鼠心肌组织 pqAqP及其磷酸化 pqAqP（éJpqAqP）的表达水平。结果= =与对照组比

较，模型组大鼠空腹血糖、心脏指数、心肌纤维化程度以及 Coll~gen=f、ck和 éJpqAqP表达均明显升高（m＜MKMR、MKMN）；
与模型组比较，柚皮苷高、中剂量组心脏指数、心肌纤维化程度以及 Coll~gen=f、ck和 éJpqAqP表达均明显下降（m＜MKMR、
MKMN）。结论  柚皮苷通过下调糖尿病大鼠心肌组织 pqAqP通路，减少心肌间质中 Coll~gen=f和 ck合成及沉积，从而改善糖

尿病心肌病大鼠心肌纤维化。=
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meíÜod=w~s= éerformed= ío= deíecí= íÜe= deéosáíáons= of= coll~gen= f= ~nd= ckK=tesíern= bloííáng=meíÜod=w~s= used= ío= deíecí= pqAqP= ~nd=
éÜoséÜoryl~íáon= of= pqAqPK=oesults= = Comé~red= wáíÜ= conírol= grouéI= f~síáng= él~sm~= glucoseI= Üe~rí= m~ss= ándeñI= íÜe= degree= of=
myoc~rdá~l=fábrosásI=~nd=íÜe=eñéressáons=of=coll~gen=f=~nd=ck=án=lefí=venírácul~r=myoc~rdá~l=íássue=of=model=groué=were=ságnáfác~níly=
áncre~sed=Em Y=MKMR=~nd=MKMNFK=Comé~red=wáíÜ= model= grouéI= f~síáng= él~sm~= glucoseI= Üe~rí= m~ss= ándeñI= íÜe= degree= of= myoc~rdá~l=
fábrosásI=~nd=íÜe=eñéressáons=of=coll~gen=f=~nd=ck=án=lefí=venírácul~r=myoc~rdá~l=íássue=of=n~rángán=máddle=~nd=ÜágÜ=dose=groué=were=
ságnáfác~níly= decre~sedK=Conclusion= = k~rángán= reí~rds= íÜe= érocess= of= myoc~rdá~l= fábrosás= án= dá~beíác= r~ís= by= downregul~íáng= íÜe=
eñéressáon=of=pqAqPI=reducáng=íÜe=syníÜesás=~nd=deéosáíáons=of=coll~gen=f=~nd=ckK=
hey=wordsW=n~rángánX=dá~beíác=c~rdáomyoé~íÜyX=fábrosásX=pqAqPX=coll~gen=fX=fábroneíáon=
=

糖尿病性心肌病（dá~beíác= c~rdáomyoé~íÜy，
aCj）是糖尿病性心脏病的特异性病变，是导致糖

尿病患者发生心力衰竭和死亡的重要原因，严重影

响患者的生活质量。aCj病因复杂，临床研究和治

疗具有一定困难，早期干预治疗有着重要的意义xNz。

近年来，现代医学对 aCj 病理及作用机制研究越

来越多，且取得一定成绩。无论是中医药复方还是

单体都进行了对 aCj 的治疗研究，已经初步证实

具有一定疗效。=
柚皮苷是一种天然的双氢黄酮类化合物，是我

国特有的珍贵药材化橘红的主要活性成分，也是骨

碎补、枳实、枳壳的主要有效成分，具有广泛的药

理活性。柚皮苷有多种天然植物来源，主要存在于

芸香科柑橘属植物柚、葡萄柚和酸橙及其变种的果

皮及果实中，主要作为天然药物及饮食补充引起广

泛关注。研究发现，柚皮苷具有调血脂、抗糖尿病、

内皮细胞保护、抗炎等生物学活性xOJRz。其在心血管

疾病中发挥重要的保护作用，目前研究主要集中在

抗氧化、抗损伤等方面xSJTz，关于柚皮苷对糖尿病大

鼠心肌间质纤维化的影响尚不十分清楚。=
本实验采用一次性 áé链脲佐菌素（pqw）建立

糖尿病大鼠模型，采用柚皮苷进行干预，观察其对

糖尿病大鼠心肌纤维化及信号传导与转录激活因子

P（pqAqP）蛋白表达的影响，探讨其对 aCj间质

纤维化的治疗作用及可能机制，为进一步研发糖尿

病治疗药物提供参考。=
N= =材料=
NKN= =药物及主要试剂=

柚皮苷（质量分数＞VUB）、pqw（美国 págm~
公司）；okA 提取试剂盒、逆转录试剂盒、pv_o=
dreen试剂盒（美国 mromeg~公司）；mCo引物（上

海生物工程有限公司）；抗 f型胶原（Coll~gen=f）、
抗纤连蛋白（ck）、抗 pqAqP、抗 éJpqAqP和肌动

蛋白 βJ~cíán（βJ~cíán）抗体兔多克隆抗体（美国

Abc~m公司）；_CA蛋白定量试剂盒、细胞裂解液

（碧云天生物技术公司）；j~sson染色液（南京凯基

生物科技发展有限公司），其他试剂均为分析级。=
NKO= =动物=

雄性 pmc级 pa大鼠，体质量 OPM～OUM=g，由

牡丹江医学院医药研究中心实验动物中心提供，实

验动物生产许可证号 pvuh（黑）OMNRJMMT，本动

物实验方法符合牡丹江医学院动物福利和伦理管理

委员会要求。=
NKP= =主要仪器=

微量移液器（德国 bééendorf公司）；lne=íoucÜ=
ff 血糖仪（美国强生公司）；荧光定量 mCo 仪（美

国 A_f 公司）；光学显微镜（德国 leác~ 公司）；台

式低温高速离心机（德国 págm~ 公司）；超微量核

酸蛋白测定仪（美国 qÜermo=cásÜer公司）。=
O= =方法=
OKN= =模型制备=

QM只健康雄性 pa大鼠，留取 U只作为对照组，

取另 PO只禁食不禁水 NO=Ü后，按单次剂量 SM=mgLkg=
áé=pqw溶液（pqw溶于 MKN=molLi=ée=QKO～QKR枸橼酸

缓冲液中，配制成 NB的 pqw溶液）建立糖尿病大鼠

模型，另设对照组，注射等体积的枸橼酸缓冲液，pqw
注射 TO=Ü后尾静脉采血测定空腹血糖，第 T天复查血

糖，血糖浓度≥NSKT=mmolLi作为模型成功标准。=
OKO= =动物分组及给药=

将造模成功 PO只大鼠随机分为 Q组：模型组，

柚皮苷低、中、高剂量（OR、RM、NMM=mgLkg）组。

ág给药，每天给药 N次，连续给药 U周。对照和模

型组给予等体积生理盐水。=
OKP= =血糖、体质量测定=

U 周后，大鼠经尾静脉采血测定空腹血糖，并

称量体质量。处死大鼠，迅速取出心脏，磷酸缓冲

液（m_p）冲洗，并用滤纸吸干，称量心脏质量，

计算心脏指数。=
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心脏指数（mgLg）＝心脏质量（mg）L体质量（g）=

OKQ= =大鼠心肌组织jasson染色=
取大鼠左心室心肌组织，QB多聚甲醛固定标

本，行常规石蜡包埋、切片（厚度 R= μm），进行

j~sson染色，光镜下观察心肌细胞呈红色，胶原

纤维呈蓝色。=
OKR= =实时荧光定量 mCo（qoqJmCo）检测心肌组

织中 Collagen=f和 ck=mokA表达=
取左心室心肌组织 OM～RM= mg，按照试剂盒说

明书操作提取心肌组织总 okA，再根据逆反转录试

剂盒，将 NMM= ng= okA逆转录为 cakA（反应体系为

OM= μL），R倍稀释后－OM=℃保存。每一标本取 O= μi
进行 mCo反应，反应体系为 OM=μi，检测基因上下游

引物各 N=μi，mCo=m~síer=máñ=NM=μi，去离子水 S=μi。
反应条件为 VR=℃预变性 R=mán，VR=℃变性 PM= s，
SM=℃退火 PM=s，TO=℃延伸 PM=s，共 QM个循环。经

oésNS 内参校正，采用标准曲线法进行分析求得目

的基因的相对表达水平。引物序列见表 N。=

表 N= =基因及其特异引物=
qable=N= = denes=and=its=specific=primers=

基因= 引物序列（R’JP’）= 产物大小Lbé=
Coll~gen=f= 正向引物= = = = ACAddCdAACAAddqdACAdAd=

反向引物= = = = dCCAddAdAACCAdCAdAdC=
NRV=

ck= 正向引物= = = = dCCqdAACCAdCCqACddAq=
反向引物= = = = AqdACCACqdCCAAAdCCCAAd=

NPT=

oésNS= 正向引物= = = = AAdqCqqCddACdCAAdAAA=
反向引物= = = = qdCCCAdAAdCAdAACAd=

NQT=

=
OKS= =免疫组化检测心肌组织 Collagen=f和 ck蛋白

表达=
取心肌组织石蜡切片、脱蜡、脱水、PB= eOlO

室温封闭、置于煮沸柠檬酸钠中修复抗原，PMB山

羊血清封闭；滴加稀释的一抗（Coll~gen=f和 ck分

别 N∶N= MMM），PT=℃孵育 N= Ü，m_p冲洗 P次；滴

加生物素标记的二抗，PT=℃、OM= mán。aA_ 显色

至镜下观察至出现棕黄色阳性信号后蒸馏水冲洗终

止反应、苏木素复染、透明、封片、镜检。将切片

置于 OMM×光学显微镜下观察并随机选取 P 个视野

拍照，用 fm~ge=éroJélus=SKM图像处理系统测量目的

蛋白的平均光密度（Ala）值，将 Ala 作为待测

蛋白表达的定量标准。=
OKT= = testern=blotting法检测心肌组织 pqAqP蛋白

的表达水平=
取心肌组织样品，裂解提取总蛋白，_CA法测

定蛋白浓度进行定量。每个样品的蛋白取 RM= μg，
经 papJmAdb电泳，转膜至 msac上，以 RB=_pA
室温摇动封闭 O= Ü，按说明书的比例分别加入兔抗

pqAqP（稀释比 N∶N=MMM）兔抗 éJpqAqP（稀释比 N∶
N=MMM）和 βJ~cíán（N：O=MMM），Q=℃环境下孵育过夜，

q_pq洗膜后加入，用eom标记的羊抗兔二抗室温摇

动孵育 O=Ü，显色剂显影后，成像系统照相，并用 fm~ge=
g 图像分析软件进行条带的灰度值分析，计算

éJpqAqPL=pqAqP，以表示 éJpqAqP蛋白表达水平。=

OKU= =统计学分析=
采用 dr~éÜé~d= mrásm= RKM统计学软件对数据进

行分析，数据用 x s± 表示，各组间比较采用单因素

方差（lneJw~y=AklsA）分析。=
P= =结果=
PKN= =各组大鼠空腹血糖、心脏指数测定=

与对照组比较，模型组大鼠空腹血糖、心脏指

数明显升高（m＜MKMR、MKMN）；与模型组比较，柚

皮苷组空腹血糖、心脏指数均呈下降趋势，高剂量

组心脏指数显著下降（m＜MKMR）。表明糖尿病大鼠

心肌已出现肥厚现象，柚皮苷干预可减轻糖尿病所

致的心肌肥厚。见表 O。=

表 O= =各组大鼠空腹血糖、心脏指数（ ±sI=n ==U）=
qable=O= = casting=glucose=and=heart=mass=index=of=rats=in=

each=group=E ±sI=n ==UF=

组别=
剂量L

（mg·kg−N）=
空腹血糖L

（nmol·i−N）=
心脏指数L
（mg·g−N）=

对照= －= RKQT–MKNO= OKUS–MKNQ=
模型= －= OUKUM–NKMNGG= QKQR–MKNOG=
柚皮苷= OR= OTKRP–NKVT= QKOU–MKQO=

= RM= OSKMM–MKTO= QKPT–MKRQ=
= NMM= ORKNV–NKPV= PKVM–MKPO@=

与对照组比较：Gm＜MKMR= = GGm＜MKMN；与模型组比较：@m＜MKMR=
Gm=Y=MKMR= = GGm=Y=MKMN=vs=conírol=grouéX=@m Y=MKMR=vs=model=groué=

PKO= =大鼠心肌组织jasson染色结果=
如图 N所示，模型组大鼠左心室心肌纤维排列=

x

x
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对照= = = = = = = = = = = = = = = = = = = =模型= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = OR= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = RM= = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = = NMM=

柚皮苷L（mg·kg−N）=

图 N= =各组大鼠心肌组织jasson染色=
cigK=N= = jasson=staining=in=myocardium=tissues=of=rats=in=each=group=

整齐、规则，细胞间可见少许胶原纤维沉积；模型

组大鼠的心肌纤维排列紊乱，蓝染的胶原纤维沉积

明显，说明糖尿病大鼠心肌已存在心肌纤维化；而

柚皮苷组心肌排列紊乱得到改善，胶原沉积有所减

轻，大鼠心肌纤维化较模型组有所改善。=
PKP= =心肌组织实时荧光定量（qoqJmCo）结果=

与对照组比较，模型组大鼠心肌组织 Coll~gen=f

和 ck= mokA表达均明显升高（m＜MKMR）；与模型

比较，柚皮苷组大鼠心肌组织中 Coll~gen= f 和 ck=
mokA表达均有下降趋势，其中中、高剂量变化显

著（m＜MKMR、MKMN）。见图 O。=
PKQ= =免疫组化法检测 Collagen=f和 ck蛋白表达=

如图 P 所示，对照组大鼠左心室心肌组织

Coll~gen=f和 ck低表达，阳性颗粒散在，染色较浅；=
 

= = = = = = = = = = = = = = = =
=

与对照组比较：GGm＜MKMN；与模型组比较：@m＜MKMR= = @@m＜MKMN=
GGm=Y=MKMN=vs=conírol=grouéX=@m Y=MKMR= = @@m Y=MKMN=vs=model=groué=

图 O= =各组大鼠心肌组织 Collagen=f和 ck=mokA相对表达量（ ±sI=n ==R）=
cigK=O= = oelative=expression=of=Collagen=f=and=ck=mokA=in=myocardium=tissues=of=rats=in=each=group=E ±sI=n ==RF=

 
对照= = = = = = = = = = = = = = = = = = = =模型= = = = = = = = = = = = = = = = = =柚皮苷 OR=mg·kg−N= = = = = = = = =柚皮苷 RM=mg·kg−N= = = = = = =柚皮苷 NMM=mg·kg−N=

图 P= =各组大鼠心肌组织 Collagen=f和 ck免疫组化结果=
cigK=P= = fmmunohistochemical=results=of=Collagen=f=and=ck=in=myocardium=tissues=of=rats=in=each=group=
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模型组高表达，棕黄色信号强，融合成片，柚皮苷

组表达明显降低。用 fm~ge=éroJélus=SKM图像处理系

统分别测量每张切片 Coll~gen=f和 ck的平均光密

度值，结果如下：与对照组比较，Coll~gen= f 和

ck的表达在模型组中明显升高（m＜MKMN）；与模

型组比较，柚皮苷处理组的 Coll~gen=f和 ck表达

均有下降趋势，中、高剂量变化显著（m＜MKMR、

MKMN）。结果见图 Q。=
PKR= = testern=blotting检测 pqAqP磷酸化水平=

与对照组比较，模型组大鼠心肌组织 éJpqAqPL=
pqAqP 表达水平明显上调，差异显著（m＜MKMN），
柚皮苷组大鼠心肌组织éJpqAqPLpqAqP均较模型组

下调，中、高剂量组差异显著（m＜MKMN、MKMR）。
结果见图 R。=

==

= = = = = = = = = = = = = =
=
=

与对照组比较：GGm＜MKMN；与模型组比较：@m＜MKMR= = @@m＜MKMN=
Gm Y=MKMR=vs=conírol=grouéX=@m Y=MKMR= = @@m Y=MKMN=vs=model=groué=

图 Q= =各组大鼠心肌组织 Collagen=f和 ck的 Ala（ ±sI=n ==P）=
cigK=Q= = Ala=of=Collagen=f=and=ck=in=in=myocardium=tissues=of=rats=in=each=group=E ±sI=n ==PF=

= = = = = = = = = =

与对照组比较：GGm＜MKMN；与模型组比较：@m＜MKMR= = @@m＜MKMN=
Gm Y=MKMR=vs=conírol=grouéX=@m Y=MKMR= = @@m Y=MKMN=vs=model=groué=

图 R= =各组大鼠心肌组织 pJpqAqP表达（ ±sI=n ==P）=
cigK=R= = bxpression=of=pJpqAqP=in=myocardium=tissues=of=rats=in=each=group=E ±sI=n ==PF=

Q= =讨论=
aCj 是糖尿病重要的慢性并发症之一，是糖

尿病引起的心脏微血管病变和心肌代谢紊乱所致的

心肌广泛性坏死，最终进展为心力衰竭、心率失常

及心源性休克，已成为引起糖尿病病人死亡的主要

原因之一。由于 aCj发病机制复杂，早期发病隐袭，

症状不明显，所以早期诊断困难，临床上容易被漏

诊或误诊，诊断明确时病情比较严重且不可逆转，

因此，如果能在早期采取有效的干预措施，延缓aCj
的进展，对降低 aCj的致死率将有积极的影响。=

柚皮苷是一种天然的双氢黄酮类化合物，近年

研究发现，柚皮苷可有效改善糖尿病时的糖代谢，

能够保护心肌，改善心功能xSI=Uz。在本实验中，模型

成功 U 周后，糖尿病模型组大鼠心脏指数、血糖明
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显高于对照组，连续每天 ág给药 N次低、中、高剂

量柚皮苷 U周后，心脏指数高剂量组显著下降（m＜
MKMR）；血糖水平有下降趋势，但不显著，与前期报

道，柚皮苷在 O 型糖尿病中发挥降糖能力，而在 N
型糖尿病中降糖能力较弱相一致xVz。提示柚皮苷对

aCj 的保护作用可能是独立于降糖途径之外的。

为了验证柚皮苷是否对糖尿病引起的心肌纤维化有

改善作用，主要采用 j~sson 染色、免疫组织化学

法和tesíern=bloííáng法检测了糖尿病大鼠心肌组织

中胶原的生成情况和信号通路中蛋白的表达情况。=
临床数据和动物实验表明，aCj 为进展性慢

性疾病，包括很多不同病理的机制：微血管改变、

氧化损伤、心肌炎症和纤维化xNz。目前研究认为心

肌质纤维化是糖尿病心肌病的组织学标志之一，间

质的纤维化是心肌成纤维细胞异常增殖，其分泌的

胶原（主要为 Coll~gen= f、Coll~gen= fff胶原蛋白）

增加并蓄积xNMz，最终导致心肌结构重塑、器官纤维

化。其中心脏功能的障碍与心肌组织中 Coll~gen= f
含量的变化密切相关，其含量的增多可使心肌细胞

肥大、心室壁顺应性降低，僵硬度增加、舒张期充

盈受限。以 Coll~gen= f为主的纤维网络包裹在每个

心肌细胞周围，妨碍呈长度依赖性的心肌细胞力的

产生xNNz。因此，Coll~gen= f 常作为观察心肌纤维化

程度的一个指标。=
ck 是构成间质的主要糖蛋白，它存在于心肌

细胞外基质（bCj）中，心肌中的 ck主要由间质

的心肌成纤维细胞合成并分泌，血管内皮细胞也可

分泌。病理过程中它可以促使成纤维细胞增生并产

生更多的 bCj，而增多的 ck又在各种生长因子的

作用下，引起心肌细胞肥大和纤维细胞增生，这个

过程持续发展造成 bCj过度积聚，胶原含量累积，

最终导致心肌纤维化xNOz。因此，ck 的异常表达也

是观察心肌纤维化程度的指标之一。=
间质纤维化的检测可以通过组织病理学

j~sson染色和 bCj成分基因和蛋白表达量测定来

进行xNPz。本研究结果显示，在 j~sson 染色中，与

对照组比较，U 周后模型组心肌间质及血管周围的

蓝染胶原纤维明显增多且排列紊乱，胶原沉积现象

明显。同时发现，心肌组织内Coll~gen=f和ck=mokA
和蛋白表达显著增加，结合心脏指数，提示 U周糖

尿病大鼠已存在心肌纤维化情况。而给予柚皮苷 U
周后，与模型组比较，血管周和间质的蓝染沉积明

显减轻，糖尿病大鼠心肌纤维化程度有所改善，心

肌组织中 Coll~gen= f和 ck= mokA和蛋白在中、高

剂量组表达亦明显减少，提示柚皮苷具有减轻aCj
大鼠纤维化的作用。=

既往研究表明，pqAq 家族是一类广泛存在于

生物体细胞和组织内的重要蛋白，其中 pqAqP属于

g~nus激酶（gAh）JpqAq信号通路的一个成员，具

有广泛的生物功能。它的活化是一系列细胞信号级

联传导途径的关键环节，既介导了多种细胞信息之

间的传递，又参与了调节基因的表达与功能，越来

越多的报道显示，其在器官纤维化的发生发展中起

着重要作用xNQJNSz。近年来，pqAqP通路在 aCj 中

的作用也日益受到重视。有研究报道，高糖可通过

磷酸化作用激活 pqAqP 信号转导通路，进而上调

Coll~gen= f聚积xNSz，抑制 pqAqP信号通路可以延缓

心肌纤维化xNUJOMz。刘付贞等xONz证实，在离体环境中，

柚皮苷可抑制高糖引起的心肌细胞 éJpqAqP表达上

调，提示柚皮苷可抑制心肌细胞 pqAqP通路，进而

起到心肌保护作用。在体情况下，柚皮苷是否能通

过 pqAqP通路发挥作用未见文献报道。因此，本实

验将 pqAqP的表达情况作为一个重要指标来检测，

进一步探讨 pqAqP 通路在 aCj 发生发展中的作

用。本实验结果表明，模型组大鼠心肌组织 pqAqP
的表达均显著高于对照组，结合模型组心肌组织纤

维化表现，提示高糖状态时，pqAqP信号通路的激

活可能介导了 aCj 心肌纤维化的信号转导；给予

柚皮苷后，大鼠心肌组织中 éJpqAqP蛋白的表达较

模型组明显减少，结合 Coll~gen=f、ck蛋白和mokA
表达减少、间质纤维化程度下降，表明柚皮苷改善

心肌纤维化的作用可能是通过抑制 pqAqP 信号转

导通路的激活实现的。=
糖尿病 U周大鼠心肌已经发生纤维化；中、高

剂量的柚皮苷均可减轻糖尿病大鼠心肌纤维化程

度，并减少心肌间质中 Coll~gen=f、ck合成及沉积，

证明其可改善 aCj 大鼠早期的心肌纤维化，进而

延缓 aCj 心肌纤维化的进展；其相关机制可能与

阻断 pqAq 信号转导通路的过度激活有关，但其具

体机制还待于进一步研究。以上结果为 aCj 机制

探讨、糖尿病心肌纤维化防治药物研制提供了新的

思路。=
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xNVz io= p= eI= esu= C= qI= káu= e= pI= eí= ~lK= Cryéíoí~nsÜánone=
ánÜábáís= pqAqP= ságn~láng= ío= ~llevá~íe= c~rdá~c= fábrosás= án=
qyée=NJláke=dá~beíác=r~ís= xgzK=mÜyíoíÜer=oesI=OMNTI=PNEQFW=
SPUJSQSK=

xOMz t~ng= iI= iá= gI= iá= aK= ios~rí~n= reduces= myoc~rdá~l=
áníersíáíá~l= fábrosás= án= dá~beíác= c~rdáomyoé~íÜy= r~ís= by=
ánÜábáíáng= gAhLpqAq= ságn~láng= é~íÜw~y= xgzK= fní= g= Clán=
bñé=m~íÜolI=OMNRI=UENFW=QSSJTPK=

xONz 刘付贞I=潘德茂I=陈景福I=等K=柚皮苷抗高糖诱导的心

肌细胞损伤作用与抑制 pqAqP 通路有关= xgzK=中国动

脉硬化杂志I=OMNQI=OOEQFW=PQRJPRMK=

=


