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E f fe e t s o f H e a r t
一

Pr o te c tin g M u s k Pill o n t h e E x Pr e s s io n o f M yo e a r d ia l E n d o th e lia l

N i tr i e O x id e S yn t h a s e a n d L e ft V e n t r ie u la r F u n c t io n a ft e r M yo c a r d ia l I n fa r e t io n in R a t s

L u o X i n p i n g
,

Z e n g Z h iy u ,

S h i H a im in g
, e t a l

.

(D e p a r tm e n t o f C a r d io lo g y
,

H u a s h a n H o s p it a l
,

S h a n g ha i

U n i v e r s it y o f M
e d ie a l S e ie n e e s ,

S h a n g h a i 2 0 0 0 4 0 )

A bs tr a c t E ff e e t s o f he a r t p r o t e e t in g m u s k p ill ( H MP )
, a t r a d it i o n a l m e d ie a l p r e p a r a t io n fo r th e

t r e a t m e n t o f m y o e a r d i a l i n fa r e t io n , o n th e e x Pr e s s io n o f m y o e a r d ia l e n d o th e li a l N O s y n t h a s e ( e N O S ) a n d le ft

v e n t r ie u la r fu n e t io n o f a e u t e m y o e a r d ia l i n fa r e i t io n ( A M I ) r a t m o d e l w e r e s t u d ie d
.

A M I r a t m o d e ls w e r e p r e -

p a r e d by e o r o n a r y a r t e r y lig a t i o n a n d r a n d o m i z e d in t o 4 g r o u p s : T w o g r o u p s o f A M I
一

2 a n d A M I
一 6 w e r e ke p t

a s e o n t r o ls , a n d th e o t h e r tw o ,

w e r e t r e a t e d w i th H M p 3 3 m g / d b y in t u b a t i o n fo r 2 w e e k s (H MP
一

2 ) o r 6

w e e ks (H M P
一

6 )
.

C a r d i a e fu n e t io n s ( LV E S P
, L V E D P

,

d p / d t 。一二 ,

d p / d t‘ 。

) w e r e m e a s u r e d a t th e e n d o f Zn d

a n d s i x t h w e e k o f t r e a tm e n t w i th le ft v e n t r ie u la r e a t he t e r i n s e r t io n
.

T h e le v e l o f m y o e a r d ia l e N O S w e r e m e a -

s u r e d b y im m u n o h is t o e he m ie a l s t a i n in g a n d im a g e a n a ly s is
.

R e s u lt s s h o w e d th a t th e 2 H MP t r e a t e d g r o u p s

r e s u lt e d i n a n in e r e a s e o f e x p r e s s io n o f m y o e a r d ia l e N O S ( P < 0
.

0 5 ) a n d a n im p r o v e d sy s t o lie
, a n d d i a st o lie

fu n e t io n s o f le ft ve n t r ic u la r a t t h e e n d o f Z n d a n d s ix th w e e k o f t r e a tm e n t a s e o m Pa r e d w i th t he e o n t r o l (P <

0
.

0 5 )
.

I t m a y be e o n e lu d e d th a t H MP e a n in e r e a s e th e le v e l o f m y o e a r d i a l e N O S a n d im P r o v e e a rd ia e fu n e -

t io n s a ft e r m y o e a r d ia l in fa r e t i o n a t t he s a m e t im e .

K e y w o r d s h e a r t 一p r o t e e t in g m u s k p ill ( H MP ) e n d o t h e li a l n t r i e o x id e s yn t h a e s ( e N O S )

当归醇沉物对体外小鼠脾
、

胸腺淋巴细胞增殖的影响△

湖北 医科大学药理教研室 (武汉 4 3。。7 1 ) 夏雪雁
来

彭仁诱

摘 要 体外试验 中
,

采用 MT T 比色法测定当归醇沉物对小 鼠脾及胸腺淋巴细胞增殖功能的影

响
。

结果显示
, 0

.

16 ~ 2
.

50 m g / m L 范 围内的当归醇沉物能单独或协同 C o n A / L PS 发挥促进小鼠

脾脏及胸腺 T
、

B 淋 巴细胞增殖 的作用
。

当归醇沉物 尚可 对抗氢化泼尼松 (H P )对 C o n A 诱导 的脾

脏及胸腺 T 淋巴 细胞的增殖反应的抑制作用
。

关健词 当归醉沉物 淋巴细胞增殖 M T T 比色法 氢化泼尼松

当归 A n g e lica s i n e n s is D i e ls
是我国传统

中药
,

除具有补血和血
、

调经止痛
、

扶正固本及

活血化痕等功效外
,

近年来研究 已显示
,

当归

及其提取物的多种组分均有免疫活性
〔‘

,

幻 。

而

在制备当归注射液的过程中
,

其醇沉物为废弃

部分
。

为更全面认识当归的作用
,

我们选用当

归醇沉物
,

通过体外试验观察其对小鼠脾脏及

胸腺淋 巴细胞增殖反应的影响
。

同时观察它对

氢化泼尼松 ( H P )所致小 鼠脾脏及胸腺淋巴细

胞增殖反应抑制状态的调节作用
。

A d d r e s s :
X ia X u e y a n ,

De p a r t m e n t o f Pha r m a e o lo g y ,

H u b e i U n iv e r s it y o f M e d ie a l Sc ie n e e s ,

W u ha n

夏雪雁 1 9 9 4 年毕业于湖北 医科大学临床医学专业
,

获医学学士学位
。

19 94 ~ 1 9 9 7 年攻读湖北医科大学生化药理专业
硕士

,

并 获得硕士学位
。

1 9 9 7 年参加第 六届全国生化药理学术讨论会青年优秀论文评选并获得三等奖
。

1 9 9 7 年至今任湖北
医科大学药理教研室助教

。

△湖北省 教委 资助项 目 , 本文获第六 届全国生化药理学术讨论会青年优秀论文三等奖

.
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1 材料

1
.

1 药品与试剂
:

当归醇沉物 (E SA )由湖北

医科大学附属第二医院制药厂提供
。

加人 5

倍 量蒸馏水加热提取
,

浓缩后加人无水 乙醇

使 醇终浓度 为 60 %
,

静置取 沉淀加水溶 解
,

再加人无水 乙醇使醇终浓度为 8 0 %
,

收获沉

淀物
,

低温 60 ℃干燥
。

所得深棕 色粉末
,

用生

理盐水溶解
,

2
.

9 8 6 kg
、

2 0 m in 高压灭菌
。

氢

化泼尼松 (H P )
,

湖北制药厂
。

M T T
、

刀豆蛋

白 A (C o n A )
、

细 菌脂多糖 (LPS )均 为 S ig m a

产 品
。

R PM I 1 6 4 0 为 G ib e o 产品
。

1
.

2 实验 动 物
:
Bal b /c 雄 性小 鼠

,

6 ~ 8 周

龄
,

体重 18 ~ 2 2 9 ,

湖北省医科 院动物 中心提

供
。

昆明种雄性小 鼠
, 8 周龄

,

体重 18 ~ 22 9 ,

湖北医科大学实验动物 中心提供
。

2 方法与结果

2
.

1 E SA 对 小 鼠脾 /胸腺 淋 巴细胞 增殖 的

影 响
:

参照文献
〔2〕 ,

小 鼠摘 眼球放血
,

断椎处

死
。

无菌取出脾 /胸腺
,

制成淋巴细胞悬液
。

将

此悬液用 R PM I 1 6 4 0 完全培养 液配成 S X

1护 / m L 的淋巴细胞悬液
,

加人 4 0 孔板内
,

每

孔 5 0 拌L
,

随后每孔加人用 R PM I 1 6 4 0 稀释

的 不 同 浓 度 (0
.

1 6
、

0
.

3 1
、

0
.

6 3
、

1
.

2 5
、

2
.

5 0

m g / m L )的 E S A 液 5 0 拜L
。

另设培养液作空

白对照
。

置 37 ℃
、

5 肠CO
:

培养箱 中培养 48 h

后
,

每孔加人 s m g / m L M T T 液 10 拌L
,

继续

培养 4 h
,

加人 1 0 % S D S 液 (0
.

0 1 m o l/ L H C I

配制 )每 孔 1 0 0 拼L
,

置 3 7 ℃ 恒温箱 静置 1 2

h
。

D G
一3 0 2 2A 型酶联比色仪波长 5 7 0 n m 处

测 O D 值
,

结果见表 1
。

E S A 0
.

1 6一 1
.

2 5 m g / m L 浓度范围 内
,

可 明显增 强脾 淋 巴 细胞 的增 殖
,

且 0
.

16 ~

0
.

6 3 m g / m L 浓度范围内存在量效关系 (r -

0
.

9 8 9 0 )
,

0
.

3 1一 1
.

2 5 m g / m L 范 围内与对照

组 比较 均 有显 著性 差 异 (尸 < 0
.

0 1 )
。

E S A

0
.

1 6一 0
.

2 5 m g / m L 浓 度范 围内
,

可 明显增

强胸腺淋 巴细胞增殖
,

且该浓度 范围内存在

量 效关 系 (r = 0
·

9 9 2 0 )
,

0
.

3 1 ~ 2
.

5 0 m g / m L

范 围内与对 照组 比较均有显著性差 异 (尸<

。
.

0 1 )
,

说明 E S A 单 独作 用时对脾脏 及胸腺

《中草药》1 9 9 9 年第 30 卷第 2 期

淋 巴细胞增殖均有促进作用
。

裹 1 E SA 对小限脾 /脚腺琳 巴细胞

—
里殖的形响亘士

: , 。一 4烈
:

药品 。

恶
L , 脾细胞 oD 胸腺细胞。

R PM ll64 o 一 0
.

17百王O 而二丽刃孤丽了一一
E SA 0

.

16 0
.

1 73士 0
.

00 6 0
.

17 0士0
.

0 17

0
.

31 0
.

1 90士 0二 0
.

18 0士0 二
0

.

63 0
.

2 00士 0
.

0 10
. 骨

0
.

19 0士0
份 ,

1
.

25 0
.

190士 0二 0
.

19 7士0
.

0 15
. 甘

一一一一一一二封业一三口工丝昼姐2 _
厂

热月三纽
:

.

熙熙 :.. _

与 R PMI 1 64 0 组比
: ’ ‘

P< 0
.

0 1

2
.

2 E S A 协 同 L PS 对脾 B 淋 巴 细胞增殖

的影响
:

取 Bal b /c 小 鼠
,

同前法制备含 L PS

50 拜g / m L 的 5 X 1 0 6

/ m L 的脾 细胞悬液
,

加

人 4 0 孔 板 内
,

每孔 5 0 拌L
,

每孔加人不 同浓

度的 E S A 液
,

并设置培养液及 L PS 作对照
,

其它同 2
.

1
,

结果见表 2
。

表 2 E SA 协同 L PS 对小暇脾 B 淋巴细胞

一一一一里业的形响任士
: , n 一 4)

药 品 剂量(m g / m L ) 脾细胞 o D

R PM I 1 6 4 0 一 0
.

4 3 3 士 0
.

0 2 5

LPS 2 5 陀 / m L 一 0
.

连5 0 士 0
.

0 20
.

L PS 2 5 陀 / m L + E SA 0
.

2 6 0
.

5 4 0 士 0
.

0 2 6 △

0
.

3 1 0
.

5 3 0 士 0
.

0 17 △

0
.

6 3 0
.

6 0 3 士 0
.

0 7 4 △

1
.

2 5 0
.

5 50 士 0
.

0 3 0 △

2
·

5 0 0
.

5 4 7 士 0
.

0 12 △△

与 R PM I 16 4 0 组比
: “

P < 0
.

0 5

与 L PS 组比
:△尸< 0

.

05 △△尸< 0
.

01

可见终浓度 25 产g / m L 的 LPS 能明显诱

导脾脏 B 淋巴细胞的增殖反应
,

统计学处理

有显著性差异 (P < 0
.

0 5 )
。

E SA 0
.

1 6一 2
·

5 0

m g / m L 浓度范 围内
,

均能协 同 LPS 发挥促

B 淋 巴细胞 增殖 的作 用
,

其 中以 E SA 0
.

63

m g / m L 时的作用最为明显
,

淋巴细胞增殖程

度较 LPS 组升高 12 6 %
,

此后 随着 E S A 浓度

的升高
,

脾 B 淋巴细胞增殖作用不再增加
。

2
.

3 E SA 协 同 C o n A 对小 鼠脾 /胸腺 T 淋

巴细胞增殖的影响
:

将脾 /胸腺淋 巴细胞制成

含 Co n A 6 拌g / m L 的 5 x 10
6

/ m L 的细胞悬

液
,

加人 40 孔板 内
。

每孔 50 拌L
,

随后每孔加

人 不 同 浓 度 的 E SA 液
,

并 设 置 培 养 液 及

C o n A 作对照
,

其它同 2
.

1 ,

结果见表 3
。

可见 C o n A 终 浓度 为 3 拜g / m L 能明显

诱导脾脏及胸腺 T 淋巴细胞 的活化
、

增殖
,

.

1 1 3
.



裹 3 E SA 协同 C o n A 对小限脾 / 胸腺 T 淋巴

细胞增殖的影响‘士 s , n ~ 4)

药品
剂量

(m g / m L )
脾细胞 O D 胸腺细胞 O D

R PM I 1 6 4 0

C o n A 3 拜g / m L

C o n A 3 拌g / m L

+ E SA

一 0
.

1 7 0士 0 0
.

1 3 7 士 0
.

0 1 5

一 0
.

1 8 7 士 0
.

0 0 6
璐 . 0

.

1 6 3 士 0
.

0 0 6
.

0
.

1 6 0
.

1 8 0 士 0 0
.

1 7 3 士 0
.

0 0 6

0
.

3 1 0
.

1 9 0 士0
.

0 10 0
.

1 9 0 士 0
.

0 3 4

0
‘

6 3 0
.

1 9 7 士 0
.

0 15 0
.

1 8 7 士 0
.

0 12 △

1
.

2 5 0
.

2 0 3 士 0
.

0 0 6 △ 0
.

2 0 3 士 0
.

0 15△

2
.

50 0
.

1 9 7士 0
.

0 0 6 0
.

20 0 士 0
.

0 10 △△

与 R PM I 1 64 0 组 比
: 甘

P < 0
.

0 5 仲 伪

P < 0
.

0 1

与 C o n A 组 比
: △尸< 0

.

0 5 △△ P < 0
.

01

统计学处理有显著性差异
。

E SA 能协同

C o n A 发挥促脾脏及胸腺 T 淋 巴细胞增殖的

作用
,

其 中以 E S A 浓度为 1
.

25 m g / m L 时作

用最为显著
。

在 。
.

16 一 2
.

50 m g / m L 浓度范

围内
,

对脾脏及胸腺 T 淋巴细胞增殖均存在

量效关系 (r = 0
.

8 4 5 2 及 r 一 0
.

8 9 1 2 )
。

2
.

4 E SA 协 同 Co n A 对抗 H P 对小 鼠脾 /胸

腺 T 淋 巴细胞增殖 的抑制
:

将脾 / 胸腺淋 巴

细 胞 制成 含 C o n A 6 拌g / m L
、

H P 0
.

05 陀 /

m L 的 5 X 1 0 6

/ m L 的细胞悬液
,

加人 4 0 孔板

内
,

每 孔 50 拌L
,

随后 每孔 加人 不 同浓度 的

E S A 液
,

并设置 C o n A 及 C o n A + H P 作 对

照
,

其它同 2
.

1
,

结果见表
一

4
。

表 4 E S A 协同 C o n A 对抗 H P 对小鼠脾 /胸腺

T 细胞增殖的抑 制 ‘士
: , n ~ 4)

药品
剂量

(m g / m L )
脾细胞 OD 胸腺细胞 OD

C o

nA 3 拜g / m L 一

Co nA s 拜g / m L + 一

H Po
.

0 25 限/ m L

Co n A 3 滩 / m L + o
·

1 6

H Po
.

0 2 5 拜g / m L O
·

3 1

+ E SA 0
.

63

0
.

18 7土 0
.

0 06

0
.

17 0士 0 份 赞

0
.

1 6 3土 0
.

0 06

0
.

14 3士 0 二

; ::

0
.

17 7士0
.

00 6

0
.

18 0士O△△

0 19 3士 0
.

00 6

0
.

18 7士 0
.

01 1

0
.

20 0士 0
.

0 10△ △

0
.

16 0士0△△

0
.

15 3士0
.

02 5

0
。

1 97土 0
.

03 8

0
.

1 63士 0
.

00 6△

0
.

1 87士0
.

00 6△ △

与 Co nA 组比
: ’ ‘

尸< 0
.

01

与 Co nA + HP组比
:△P < 0

.

05 △△尸< 0
.

01

H P 终浓度为 0
.

02 5 拜g / m L 能明显抑制

C o n A 诱导的脾脏及胸腺 T 淋巴细胞的增殖

(尸< 0
.

0 1 )
,

使淋巴 细胞增殖程度下 降
,

分别

为 C o n A 组的 91 %和 88 %
。

E S A 能对抗 H P

的抑制作用在 0
.

16 一 2
.

50 m g / m L 浓度范围

一

1 1 4
.

内
,

E S A 的对抗 H P 对脾淋 巴细胞增殖的抑

制作用随着浓度的增加而增强
。

而 E SA 对抗

H P 对胸腺淋巴细胞增殖的抑制作用的浓度
-

效 应现 象则 不似 对脾 细胞 作 用典 型
,

其 中

E S A 1
.

25 m g / m L 时使胸腺 淋 巴细胞 增殖

升高 1 3 8 %
。

3 讨论

从当归热水提取物中所得到的当归免疫

活性多糖 (A IP )为小 鼠 B 淋 巴细胞的潜在丝

裂原
,

且可使部分细胞群成熟为抗体分泌细

胞 〔4
,
5〕 。

本实验所用的系当归水煮醇沉物
,

体

外试验 对经特异性 B 淋 巴细胞有 丝分 裂原

L PS 活化及 未经活化的小 鼠脾细胞 均有促

进 增殖 的作 用
,

我们 在 实 验 中
,

曾观 察 到

E S A 可对抗 H P 对抗绵羊红细胞抗体 生成

功能的抑制
,

因此本结果表明当归醇沉物 同

样具有激活 B 淋 巴细胞并使之分化 为抗体

分泌细胞的作用
。

吴梧桐等观察到在 C o n A 存 在时
,

当归

和其中单体成分阿魏醛均能明显地促进活化

的淋 巴细胞 D N A 及蛋 白质 的合成〔2〕。

本实

验结果显示
,

当归醇沉物对 C o n A 活化的小

鼠脾及胸腺 T 淋 巴细胞也有促进增殖作用
,

进一步说明当归及其提取物有增强活化的 T

细胞增殖的作用
。

糖皮质激素为免疫抑制剂
,

据认为它对胸腺细胞的抑制作用与其诱导免

疫细胞的程序性死亡有关
〔6

·
’〕 。

本文所见当归

醇沉物对抗 H P 所致 T 淋巴细胞增殖反应的

抑制的原 因将有待阐明
。

此外该醇沉物单独

对未经活化的小 鼠胸腺淋 巴细胞有活化和促

进增殖的作用
,

且存在量效关系
,

这一点尚少

见报道
。

中药制剂的免疫活性作用常表现出复杂

的量效关系
,

有时只存在一个最适剂量 〔“
·
g 〕 。

本实验中可见
,

当归醇沉物 0
.

63 m g / m L 时
,

协同 L P S 对脾 B 淋 巴细胞增殖的促进作用

亦表现这样的特点
。

与此同时
,

当归醇沉物在

一定浓 度范 围 内 (0
.

16 一 2
.

5 0 m g / m L )
,

对

胸腺淋 巴细胞增殖存在量效关系
。

因此
,

寻找

药物发挥免疫作用的最适剂量
,

成为研究工



作 中的一个关键
。

当前从传统 中药 中提 取有效单一成分
,

已越来越受到人们的关注
。

然而本文所观察

到的是 当归水煮醇沉物的免疫活性
,

它从另

一个侧 面提示 了在反 映中药的药理活性 中
,

应全面认识其不同组分的综合作用的结果
。

参 考 文 献

1 柳钟勋
,

等 中国中西 医结合杂志
,

1 9 9 2, 12 (6 )
:
3 78

2 周金黄
,

等主 编
.

中药免疫药 理学
.

北京
:

人 民军 医出

版社
,

1 9 9 4
:
3 6 5

3 周道 洪
,

等
.

中国免疫学杂志
,
1 9 86

,

2( l)
:

39

4 K u m a z aw a Y
, e t a l

.

Im m u n o l
,

1 9 8 2
,

4 7
:
7 5

5 K u m a z a w a Y
, e t a l

.

国外 医学
一

中医 中药分 册
,

19 8 6
,

8

(3 )
:
2 2

6 李宁丽
,

等
.

上海免疫学杂志
,

1 9 94
,

1 4 (1 )
:

59

7 时玉舫
,

等
.

上海免疫学杂志
,

19 97
,

1 7 (4)
:
1 97

8 方积年
,

等
.

药学学报
,

1 9 8 6
,
2 1 (1 2 )

:
9 4 4

9 胡 国俊
,

等
.

中国免疫学杂志
,

1 9 9 5
,
1 1 (2 )

:
1 6 3

(1 9 9 8
一

0 4
一

2 0 收稿 )

E ffee ts o f C hin e se A n g elie a T u b er (A n g elica 夕in e n sis ) E th a n o l S ed im e n ts

o n M ie e SPle en a n d T h ym u s L ym Ph o e yte s Pr o lifer a tio n in vitro

X ia X u e y a n a n d Pe n g R e n x iu (D e p a r tm e n t o f P h a r m a e o lo g y
,

H u b e i U n iv e r s ity o f M
e diea l S e ie n e e ,

W
u h a n 4 3 0 0 7 1 )

A bs tr a e t S e d im e n t (E S A ) o b ta in e d fr o m th e a le o h o lie p re e ip it a te o f e x tr a et o f t u b e r o fA g e lic a sin e n -

5 15 (O liv
.

) D ie ls in th e p re p a r a tio n o f A n g e lie a in i
e e tio n w a s eo n sid e re d a s a w a s te p r o d u e t

.
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.
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.

5 0 m g / m L
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极大螺旋藻胞内多糖对人血癌细胞生长的影响

南京大学医学院(2 1 0 0 93) 刘宇峰
来

张成武” 沈海雁
‘ ’ ‘

李 恒 魏海燕

摘 要 应用半 固体琼脂培养法 和 M T T 法 研究 了极大螺旋藻胞 内多 糖对人血癌 细胞 U 9 37 和

H L
一

60 的影 响
。

实验结果 显示
,

对体外 生长的 U 93 7 细胞有促进生长 的作 用
,

而对体外生长的 H L
-

60 细胞有抑制生长 的作 用
。

提示极大螺旋藻胞内多糖对人的血癌细胞 的生 长有明显的影响
。

关键词 极大螺旋藻胞内多糖 半固体琼脂培养法 MT T 法 U 9 37 H L
一

60

多糖不仅是所有生物有机体的重要结构

成分
,

而且也是一种重要的信号或信息分子

的受体
,

参与分子识别
、

细胞粘着及细胞的防

御机制〔‘〕。

近年来
,

随着糖科学和糖技术的发

展
,

藻类多糖与其它多糖一样
,

在作为医药产

品方面 已 日益为人们所重视 〔2〕。 钝顶螺旋藻

SP iru li na Pla te ns is 多糖能够 提高 机体免疫

功能 〔3〕 ,

能够增强小 鼠骨髓细胞增殖能力
,

减

轻小 鼠骨髓细胞的辐射遗传损伤
〔4

’
”, ,

并能明

显抑制体 内移植性癌细胞的增殖 〔6〕。

极大 螺旋 藻 SP iru li na m a x im a 来 源于

美国 T e x a s 大学藻种保藏 中心
,

其胞 内多糖

奋
A d d r e s s :

L iu Y u fe n g ,

M e d ie a l C o lle f N a n ji

刘宇 峰 34 岁
, 1 9 8 6 年南京大学生物 毕业

n g U n iv e r sity
,

N a n jin g

,

1 9 9 1 年南 京大学生物系研究 生毕业
,

获硕士学位
。

1 9 9 1 年至今任南
京大学 医学院讲师

。

专业研究方向为细胞和分子生物学及肿瘤免疫学
。

近年 来主要从事螺旋藻蛋白及多糖对小 鼠免疫功能
及人肿 瘤细胞生长影响的研究

,

已在《中国海洋药物 》发 表论 文 1 篇 (嗜盐隐杆藻胞外多糖对小 鼠免疫 功能的影响 )
。
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