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　　【立论依据】　观察左归降糖益肾方对２型糖尿病肾病（ＤＮ）小鼠血糖、血肌酐、尿素氮、尿微量白蛋白及Ｒｈｏ、

ＲＯＣＫ蛋白表达的影响研究左归降糖益肾方对２型糖尿病肾病小鼠的肾脏保护作用及基于Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路

改善足细胞损伤的影响。

【设计思路】　ＭＫＲ转基因２型糖尿病小鼠给予高脂饮食联合右侧肾切除建立糖尿病肾病模型。观察左归降

糖益肾方对ＤＮ小鼠血糖、肾功能及Ｒｈｏ、ＲＯＣＫ蛋白表达等的影响研究其是否具有保护ＤＮ肾脏的作用及是否

通过抑制Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路改善足细胞损伤。

【实验内容】　８周龄 ＭＫＲ小鼠５０只随机分为５组，空白组（Ａ组）、ＤＮ组（Ｂ组）、ＤＮ＋左归降糖益肾方组（Ｃ

组）、ＤＮ＋Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路抑制剂Ｙ２７６３２组（Ｄ组）、ＤＮ＋糖适平＋贝那普利组（Ｅ组）。Ｂ、Ｃ、Ｄ、Ｅ组给予

高脂饮食联合右侧肾切除造模。手术后２周开始给药。Ｃ组小鼠给予中药提取液灌胃治疗３０ｄ。Ｄ组小鼠给予

Ｙ２７６３２腹腔注射１５ｄ（隔天注射）。Ｅ组给予糖适平＋贝那普利灌胃治疗３０ｄ。Ａ、Ｂ组则以等体积蒸馏水灌胃。

３０ｄ后处死小鼠。电化学法检测小鼠空腹血糖，全自动生化仪检测尿素氮、血肌酐，ＥＬＩＳＡ法测定尿微量白蛋白，

免疫组化及蛋白质印迹法测定肾脏组织Ｒｈｏ、ＲＯＣＫ蛋白表达，光镜观察肾小球形态结构，电镜观观察足细胞形态

结构。

【材料】　ＭＫＲ小鼠、左归降糖益肾方、贝那普利、糖适平、Ｙ２７６３２、高脂饲料等。

【可行性】　课题组前期研究表明高脂饮食联合右侧肾切除的 ＭＫＲ转基因２型糖尿病小鼠是良好的糖尿病

肾病模型；左归降糖益肾方具有改善糖尿病肾病的作用。国内外研究中均表明抑制Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路具有保

护糖尿病肾脏的作用。故本实验基于Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路研究左归降糖益肾方对糖尿病肾病的作用机制具有可

行性。

【创新性】　（１）ＭＫＲ转基因２型糖尿病小鼠给予高脂饮食联合右侧肾切除建立糖尿病肾病模型。（２）近年来

研究发现Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路在糖尿病肾病发生发展过程中起重要作用。本实验基于Ｒｈｏ／ＲＯＣＫ信号通路探

讨左归降糖益肾方对糖尿病肾病足细胞损伤的影响。
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　　肝细胞具有很强再生能力，视黄醇对于肝再生的作用目前还没有定论。通过几条途径，推测维Ａ可能促进肝

再生。在术前采用视黄醇灌胃探索其对肝再生的作用及其可能机制。

【立论依据】　肝细胞具有很强的再生能力，而一些物质能够诱导肝细胞再生的加强。视黄醇能够促进肝细胞
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