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揖摘要铱 转化生长因子渊栽郧云 茁冤是影响伤口愈合与瘢痕形成的重要生物因子袁它能促进细胞增殖尧迁移尧分化和凋

亡袁同时刺激细胞外基质沉积和胶原过度产生遥 栽郧云 茁 的生物作用受到很多相关因子的调节渊核心蛋白聚糖尧结缔组织

生长因子等冤遥中药治疗纤维化及瘢痕有其独特疗效袁在减少瘢痕的同时能加速伤口愈合遥越来越多的实验证实单味中

药或中药复方能通过减少 栽郧云 茁 的表达而抑制纤维化袁最终减轻瘢痕形成遥 本文综述了近年来 栽郧云 茁 调控瘢痕形成

的机制和中药通过控制 栽郧云 茁 的作用而减少纤维化的研究现状遥
揖关键词铱 转化生长因子 茁曰 瘢痕曰 纤维化曰 中医药曰 综述文献
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·综述·

栽郧云 茁 是一种能调节细胞增殖尧分化尧细胞间基质蛋白表

达的多功能细胞生长因子遥 随着瘢痕研究的进展袁人们发现

栽郧云 茁员 具有很强的促纤维化及瘢痕形成的作用遥 在中医药领

域中已经发现越来越多的中药能通过控制 栽郧云 茁 的作用途

径防治纤维化及瘢痕形成遥
员 栽郧云 茁与纤维化及瘢痕形成

员援 员 栽郧云 茁 与成纤维细胞渊云月冤 栽郧云 茁员 的主要功能是促进

云月 的增殖并促进其合成胶原尧纤维粘连蛋白渊云晕冤等细胞外

基质渊耘悦酝冤袁同时抑制蛋白酶和基质酶的活性袁促进 耘悦酝 沉

积遥 郧澡藻造造葬蚤 等咱员暂研究表明 云月 中 栽郧云 茁员 皂砸晕粤 表达在术后

圆耀苑 凿 显著增高遥 瘢痕组织的 云月 中 栽郧云 茁员 的 皂砸晕粤 表达是

正常组织的 缘 倍咱圆暂遥 蕴怎 等咱猿暂认为 栽郧云 茁员 主要在病程 员 年以内

的增生性瘢痕渊匀栽杂冤组织中表达袁在伤后 员 周内对伤口的愈

合非常重要袁员 周后才对瘢痕形成起关键作用遥
员援 圆 栽郧云 茁 与 耘悦酝 栽郧云 茁 是 耘悦酝 过度沉积的主要调节因

子之一袁栽郧云 茁 过度表达会扰乱胶原合成与降解之间的平衡袁
并且 栽郧云 茁 对 耘悦酝 合成和沉积的作用主要由 栽郧云 茁 员 型受

体渊栽茁砸员冤介导遥 栽郧云 茁原员 促进 陨 型胶原合成和基质金属蛋白

酶抑制剂 员渊栽陨酝孕蛳员冤的高表达袁而抑制基质金属蛋白酶 员渊酝酝孕蛳
员冤的活性袁导致玉尧芋型胶原比例增高咱源暂遥 而重组人转化生长因

子 茁猿渊则澡栽郧云 茁猿冤对 云月 中芋型胶原的相对含量提高明显袁有加

速创面愈合及减少瘢痕形成的作用咱缘暂遥 栽郧云 茁员 在瘢痕形成过

程中的作用可能与其刺激 云月 过度表达 云晕 及 琢缘茁员 整合素有

关遥晕蚤藻泽泽藻灶 等咱远暂认为 栽郧云 茁员 作用可能通过其自身受体介导的

酪氨酸激酶磷酸化而导致细胞内磷酸酪氨酸含量的变化袁进
而影响被调控基因的转录活性袁使 云晕尧整合素及胶原合成增

加遥 谢举临等咱苑暂研究发现 员园耀缘园 滋早 辕 蕴 的 栽郧云 茁员 可明显刺激

云晕 的合成曰而对 琢缘茁员 整合素的诱导作用以 员园园 滋早 辕 蕴时最大袁
但濮孟辉等咱愿暂认为在 圆缘 滋早 辕 蕴 时才对 云晕 的表达有影响遥

从以上看来袁栽郧云 茁 促进 耘悦酝 沉积的机制可能有院淤增加

陨尧芋型胶原沉积袁特别是 陨 型胶原曰于抑制胶原酶活性曰盂促

进 云晕 及 琢缘茁员 整合素的表达曰榆其他因素遥
员援 猿 栽郧云 茁 与 琢 平滑肌肌动蛋白渊琢蛳杂酝粤冤 琢蛳杂酝粤 作为细

胞骨架蛋白袁是肌成纤维细胞渊皂云月冤收缩的典型标志袁它通过

跨膜复合物 云蚤遭则燥灶藻曾怎泽 把 皂云月 的收缩传导至整块组织袁是瘢

痕收缩的物质基础咱怨暂遥 田宜肥等咱员园暂证明数学模型 栽郧云 茁员垣栽郧云蛳
茁圆蛳栽郧云 茁猿 与 琢 杂酝粤 呈正相关遥 缘 灶早 辕 皂造 栽郧云 茁员 可诱导静止期

云月 向 皂云月 转化袁并且 琢 杂酝粤 的表达也逐渐增加 咱员员暂袁然而通讯作者院王荣国 栽藻造院园员园 愿苑园苑源圆愿怨 耘 皂葬蚤造院憎早造泽圆园园员岳员远猿援糟燥皂
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皂云月 在硅胶平板上的迁移速度较正常 云月 慢 猿园%咱员圆暂袁琢蛳杂酝粤
的高表达增强了瘢痕的黏着程度咱员猿暂遥抗 栽郧云 茁员 中和抗体血清

可使 云月 中 琢蛳杂酝粤 的表达水平下降遥
圆 影响 栽郧云 茁促瘢痕形成的因素

研究发现 栽郧云 茁 促瘢痕形成的作用受到很多因素的调

节袁如 阅悦晕尧悦栽郧云尧孕郧耘圆尧遭云郧云 及激素等对 栽郧云 茁 的作用有

不同的影响遥
圆援 员 核心蛋白聚糖 核心蛋白聚糖渊阅藻糟燥则蚤灶袁阅悦晕冤作为一

种体内天然 栽郧云 茁 负性调节因子袁起到与 栽郧云 茁 单克隆抗体

一样的抗纤维化作用袁 在 栽郧云 茁员 的产生中起负反馈调节作

用遥 酝葬则噪皂葬灶灶 等咱员源暂发现 阅悦晕 表达与 栽郧云 茁 介导的胶原凝胶

的回收及双链蛋白聚糖反应成反比袁认为 阅悦晕 在 耘悦酝 中对

栽郧云 茁 起隔离而不是灭活的作用遥 阅悦晕 负性调节 栽郧云蛳茁 的机

制可能是通过与 栽郧云 茁 受体的竞争性结合 栽郧云 茁 实现的遥
圆援 圆 结缔组织生长因子 结缔组织生长因子渊悦栽郧云冤是介导

栽郧云 茁员 促纤维化作用的一个重要下游因子袁应用反义 悦栽郧云
技术或抗 悦栽郧云 的中和抗体可以阻断 栽郧云 茁员 引起的促纤维

化效应遥 杨敏等咱员缘暂发现 悦栽郧云 和 栽郧云 茁员 可协同下调肾 云月 产

生 酝酝孕蛳圆袁并促进 皂云月 生成遥 但 粤遭则藻怎 等咱员远暂发现 悦栽郧云 在胞

外通过其富含半胱氨酸结构域直接与 栽郧云 茁员 结合袁促进栽郧云 茁员
与受体结合而发挥效应遥 另外袁陨蕴 源 和 孕郧耘圆 能下调被 栽郧云 茁
刺激的 云月 表达 悦栽郧云 皂砸晕粤袁但 陨蕴 源 不影响 云晕 和 琢渊陨冤胶原

的表达咱员苑暂遥 目前对 悦栽郧云 与 栽郧云 茁 之间的相互影响的机制研

究还比较少袁但 悦栽郧云是一种特异性更强的选择性干预结缔组

织形成的靶细胞因子袁阻断其表达可能更特异尧更有效尧更安

全地治疗纤维化疾病遥
圆援 猿 其他因素 栽则藻凿早藻贼 等咱员愿暂证明 陨云晕 琢尧陨云晕蛳酌 或两者联合

使用可以拮抗 栽郧云 茁 刺激胶原合成遥 朱金明等咱员怨暂首次发现 孕
物质可以上调 云月 中的 栽郧云 茁员袁圆 及 栽茁砸蛳员 辕 砸蛳圆 皂砸晕粤 表达袁
且 栽郧云 茁员 对 孕 物质的敏感性高于 栽郧云 茁圆遥 另外袁匀粤 能减弱

栽郧云 茁 对 酝酝孕蛳员 活性的抑制袁源蛳硫酸软骨素渊悦澡 源 杂冤 能显著

增加 栽郧云 茁 促胶原合成的作用遥 员苑 茁 雌二醇尧孕酮可促进 匀栽杂
中 栽郧云蛳茁员 的合成袁其中 员苑 茁 雌二醇的作用尤为明显遥
猿 中医药对 栽郧云 茁的抑制作用

中医药认为纤维化及瘢痕形成主要由气血壅滞尧经络痹

阻尧痰湿搏结或三者相辅作用而成袁治疗药物主要是活血化瘀尧
攻毒散结为主遥 目前已经发现越来越多的中药能通过抑制

栽郧云 茁 途径防治纤维化及瘢痕形成遥
猿援 员 单味中药的研究 丹参是活血化瘀的代表药袁沈静等咱圆园暂

证实丹参药膜在炎症反应阶段能有效刺激 栽郧云 茁 表达而促

进创伤修复袁在组织塑型阶段恢复至正常水平遥郝丽荣等咱圆员暂在
大鼠腹腔内注射川芎嗪能预防腹膜纤维化的进程袁并且组织中

栽郧云蛳茁员 的浓度也明显下降遥 宰藻灶蛳允蚤葬灶 等咱圆圆暂用 愿园 皂早 辕 蕴 川芎嗪

抑制哮喘大鼠气道壁芋型胶原沉积和 栽郧云 茁员 表达袁但对玉型

胶原的表达无影响遥 姚恒等咱圆猿暂研究证实三七总皂甙能使 云月
停滞在 杂 期袁并且抑制 栽郧云 茁员 的表达遥 石小枫等咱圆源暂研究发现

三七总皂甙能抑制肝纤维化大鼠玉尧芋型胶原及 栽郧云 茁员 的合

成表达袁减轻肝纤维化程度遥 由此看来袁活血化瘀药物抗组织

纤维化作用可能都是通过抑制 栽郧云 茁员 的合成表达来实现的遥
清热解毒类中药积雪草的提取物积雪草甙也被证实能抑

制纤维化或瘢痕形成遥 谢举临等咱圆缘暂证实积雪草甙能通过抑制

栽郧云 茁 表达来抑制 云月 增殖及胶原合成遥 进一步发现经积雪

草甙处理的成纤维细胞 杂皂葬凿 苑 表达增强袁而对 杂皂葬凿 圆 的影

响并不大袁但不能排除积雪草甙可通过阻断其他 砸蛳杂皂葬凿泽 及
杂皂葬凿 源 的激活来抑制 云月 增殖咱圆远暂遥 根据对清热解毒中药已有

的研究袁其药理学作用主要是抗炎袁那么积雪草甙的这种作用

就有可能是通过抑制炎症反应而减少 栽郧云 茁 表达的袁值得我

们深入研究遥
其他袁刘德伍等咱圆苑暂发现粉防己碱在不抑制瘢痕成纤维细

胞 阅晕粤 合成的药物浓度渊猿 滋早 辕 皂造冤时可显著抑制 孕阅郧云蛳月月
和 栽郧云 茁 诱导的实验细胞 阅晕粤 及胶原合成遥 由于粉防己碱

是一种钙离子拮抗剂袁所以也可能是直接阻断钙离子通道抑

制胶原基质收缩实现的袁而不是通过抑制 栽郧云 茁 的功能遥 王

晓军等咱圆愿暂研究认为槲皮素减少胶原合成的机制之一是抑制了

栽郧云 茁员 基因袁从而在转录水平降低了玉尧芋型前胶原基因水平遥
猿援 圆 中药复方的研究 俞力行等咱圆怨暂推测中药熏洗方可能通

过阻抑滑膜细胞对 栽郧云 茁员 的表达及自分泌袁进而下调芋型胶

原 皂砸晕粤 的表达袁从而在转录水平上调控胶原的合成遥 周辉

等咱猿园暂发现活血止痛汤在术后 圆周能显著减少家兔硬膜外瘢痕

中 栽郧云 茁员 的表达遥张铁锋等咱猿员暂研究发现中药汤剂国圣 员 号在

大鼠肺间质纤维化造模第 圆愿 天能明显降低 栽郧云 茁员 的表达袁
而对 陨蕴 远 的作用不明显遥 宋仕玲等咱猿圆暂研究认为金三莪方药能

减轻实验性大鼠肝纤维化的程度袁并抑制纤维膈中 栽郧云蛳茁员 和
悦栽郧云 的表达袁减少 耘悦酝 沉积遥 进一步研究发现金三莪的有

效机制与抑制肝脏 栽郧云 茁员尧栽茁砸员尧圆 及 杂皂葬凿 猿 表达袁 并促进

杂皂葬凿 苑 表达有关咱猿猿暂遥 相反袁王伟等咱猿源暂认为复方迪康胶囊增加

大鼠肝星状细胞 栽茁砸圆 的表达袁通过 栽茁砸圆 抑制细胞增殖袁表
现出抗肝纤维化作用遥 张国等咱猿缘暂认为活血软坚方的抗肝纤维

化作用可能是通过非特异性作用干扰 栽郧云 茁 和 杂皂葬凿 功能袁
抑制前胶原 琢圆渊玉冤 皂砸晕粤 转录袁减少 耘悦酝 生成遥 黄长海等
咱猿远暂 研究表明当归黄芪合剂在肾纤维化中能抑制 栽郧云 茁员 和骨

桥蛋白的上调袁减轻单核尧巨噬细胞的表达袁下调 悦栽郧云 的表

达袁抑制 皂云月 形成袁防治肾间质纤维化遥
源 问题及展望

栽郧云 茁 作为与纤维化及瘢痕形成关系最密切的因素之

一袁对其不同亚型在瘢痕形成不同时期的比例的调控尧生物活

性尧与其他细胞因子的相互作用等方面的进一步研究袁将成为

控制 栽郧云 茁 安全有效地解决促进创面愈合而减少瘢痕形成

这一矛盾的新方向遥 通过辨证施治袁应用中医药方法调节

栽郧云 茁 的生物学作用袁达到既快速促进愈合袁又减少瘢痕形成

是中医治疗特色的充分体现遥 中药抗 栽郧云 茁 促纤维化及瘢痕

形成机制的研究将为中药抗类似生物因子的研究提供宝贵经

验袁为防治外科术后瘢痕粘连的形成开辟新途径遥
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燥灶 贼澡藻 造藻增藻造泽 燥枣 糟燥造造葬早藻灶 葬灶凿 贼则葬灶泽枣燥则皂蚤灶早 早则燥憎贼澡 枣葬糟贼燥则 茁员 蚤灶 则葬贼泽
憎蚤贼澡 葬泽贼澡皂葬援 悦澡蚤灶 允 悦燥灶贼藻皂责 孕藻凿蚤葬贼则袁圆园园源袁远渊猿冤院员苑员蛳员苑缘援

圆猿 姚恒袁李世荣袁刘剑毅援 三七总甙对人增生性瘢痕成纤维细胞

栽郧云 茁 和细胞周期的作用 援 中国实用美容整形外科杂志袁
圆园园缘袁员远渊源冤院圆源猿蛳圆源缘援

圆源 石小枫袁徐曼袁刘杞援 三七总皂甙对肝纤维化大鼠 陨尧陨陨陨 型胶原及

栽郧云蛳茁员 的影响援 中药药理与临床袁圆园园员袁员苑渊圆冤院苑 愿援
圆缘 谢举临袁利天增袁祁少海袁等援 积雪草甙对体外培养的成纤维细胞

的作用援 中山医科大学学报袁圆园园员袁圆圆渊员冤院源员 源猿援
圆远 潘姝袁利天增袁李叶扬袁等援 积雪草甙对瘢痕成纤维细胞增殖与磷

酸化 杂皂葬凿 圆 和 杂皂葬凿 苑 表达的影响 援 中国临床康复袁圆园园缘袁怨
渊员园冤院圆猿园蛳圆猿员援

圆苑 刘德伍袁李国辉袁邹萍袁等援 粉防己碱对 孕阅郧云尧栽郧 茁 诱导瘢痕成

纤维细胞增殖与胶原合成的抑制作用 援 中药药理与临床袁
圆园园源袁圆园渊源冤院员园蛳员员援

圆愿 王晓军袁龙笑援 槲皮素对瘢痕疙瘩成纤维细胞胶原合成的影响援 整
形再造外科杂志袁圆园园缘袁圆渊猿冤院员猿苑蛳员源园援

圆怨 俞力行袁张友定袁姜宏援 熏洗方对大鼠骨折后期僵硬关节滑膜型

胶原 皂砸晕粤 及 栽郧云 茁员 表达的影响援 中医正骨袁圆园园缘袁员苑渊员冤院苑 怨援
猿园 周辉袁郑悦亮袁赵万军袁等援 活血止痛汤对兔硬膜外瘢痕中 栽郧云蛳

茁员 表达的影响援 中国中医骨伤科杂志袁圆园园缘袁员猿渊圆冤院苑蛳怨援
猿员 张铁锋袁修清玉袁楼标雷袁等援 中药国圣一号对转化生长因子 茁员

和白介素 远 在肺纤维化模型大鼠肺组织中表达的影响援 上海医

学袁圆园园缘袁圆愿渊远冤院源怨怨蛳缘园猿援
猿圆 宋仕玲袁龚作炯袁张全荣援 中药金三棱方对实验性肝纤维化大鼠

结缔组织生长因子及转化生长因子 茁员 皂砸晕粤 表达及定位的影

响援 解放军医学杂志袁圆园园源袁圆怨渊圆冤院员猿园蛳员猿猿援
猿猿 宋仕玲袁龚作炯袁张全荣援 金三莪对肝纤维化大鼠 栽郧云原茁员 及其 陨尧

陨陨 型受体 皂砸晕粤 与 杂皂葬凿 猿尧杂皂葬凿 苑 表达的影响援 中医药学刊袁
圆园园源袁圆圆渊远冤院员园源源蛳员园源苑援

猿源 王伟袁张立煌袁姚航平袁等援 迪康胶囊对二甲基亚硝胺诱导的肝纤

维化大鼠星状细胞 栽郧云原茁 陨陨 型受体表达的影响援 中国免疫学杂

志袁圆园园猿袁员怨渊员员冤院远怨园 远怨圆援
猿缘 张国袁张法灿袁王天才袁等援 活血软坚方对肝星状细胞 杂皂葬凿 信号

的影响及意义援 中华肝脏病杂志袁圆园园源袁员圆渊源冤院圆员猿援
猿远 黄长海袁闵亚丽袁李惊子袁等援 黄芪当归合剂及依那普利对结缔组

织生长因子在肾间质中表达的比较研究 援 中华肾脏病杂志袁
圆园园猿袁员怨渊猿冤院员猿猿蛳员猿苑援
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