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中药复方对小白鼠氢化考的松模型肝

组织的组织学与组织化学研究

—右归丸及补中益气丸等的研究

上海中医学院组织胚胎学教研组
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我们曾用大剂量酷酸氢化考的松造成 小 白 鼠
“
阳

虚
”
模型

，

以助阳药进行实验性治疗
，
研究肝

、

脾
、

舌

等的组织学
、

组织化学及电镜结构的变化
�‘一 “ ，。

本实

验研究中药古方右归丸及补中益气丸等对 上述动物模

型的作用
，
重点进行肝的组织学及组织化学研究

，
附

带观察脾
、
胸腺及肾上腺的变化

。

材料与方法

一
、

材料与分组

实验动物为�����克重雄性小白鼠
，
共 ��� 只

，

分两批进行实验
。

实验用中药均为市售成品
。

补中益

气丸为兰州制药厂产品
，
右归丸为上梅中国制药厂产

品
，
六味地黄丸为长沙市中药一厂产品

。

以上三种成

品
，
实验前均加水

，
煎为汤剂备用

。

二
、

分组及给药方法

第一批实验 ‘实验 ��� 共 ���只小白 鼠
。

分为

四组
，
即正常对照组

、

氢化考的松�组 〔简称氢考�

组�
、

补中益气丸 �组 �简称补气丸 �组�和右归丸 �

组
。

除正常对照组外
，

其余三组动物均每天肌注氢化

考的松 �
�

�毫克�只
。

补气丸 �组动物每 天 灌服补中

益气丸煎剂 �
�

�毫升 〔含生药 �
�

���克
，
为人用量的

�仓倍�
，
右归丸 �组动物每天灌服右归丸 煎剂 �

�

�毫

升 �含生药 。 �

��克
，
为人用量的��倍�

。

各 组动物

均于实验的第 �
、
�

、
�天分批处死

，

进行组织学观察
。

第二批实验 �实验亚�
�

共 ���只小 白 鼠
。

分为

五组
，
即正常对照组

、

氢化考的松亚组 �简称氢考亚

组�
、

补中益气丸亚组 �简称补气丸兀组�
、

右归丸亚

组和六味地黄丸 �右归丸互组 �简称六右丸亚组�
。

除

�卜常对照组外
，
其余四组动物均每天肌注氢化考的松

。 �

�毫克�只
，
共 �大

。

补 气 丸亚组相右归丸��组动

物
，
实验期间分别每天灌服补中益气丸煎剂和右归丸

煎剂
，
给药剂量与实验 �同

。

六右丸亚组动物在实验

的第 �
、
�天

，
每天灌服六味地黄丸煎剂 �

�

�毫升 �含

生药 。 �

��克
，
为人用量的 �。 倍�

，
第 � 天起每天灌

服右归丸煎剂
，
给药剂量同实验 �

。

各组动物均于实

验的第 �
、

��
、

�� 天分别处死
，
进行组织学观察

。

三
，

取材及染色方法

以颈推脱位法处死动物后立即取材 �肝
、

脾
、

胸

腺
、

肾上腺�
。

将各同种组织同时放置于一 个 金属组

织台上
，
用恒冷箱切片机切片

，
然后用组织化学方法

分别染色
。

一 肝染色
�

肝 ��染 色
，
��������� ���法显

示糖原
，
甲绿派若宁法显示核糖核酸 �����

，
�。 。 卜

���钙法显示硷性磷酸酶 ‘����，
������铅法 显示

酸性磷酸 酶 �����
， �����

�
显 示 境 拍 酸 脱 氢 酶

�����
，
����� �� 显示谷氨酸 脱 氢 酶 ������

��，

�������四哇盐法显示单胺氧化酶 ������
�’ ，

�
����

����� 法显示三磷酸腺普酶 ��������‘
减’ ，

�
�����。重�

铅法显示 �一核普酸 酶 ��一�����‘
�、 ，

��������� 铅法

显示葡萄糖
一�磷酸酶 ��

一�一���
” ’ ，

�����。 法 显 示葡

萄糖
一�磷酸脱氢酶 ��一�一���伟 ’ ， ��� 法 显 示乳酸

脱氢酶 ������
�》 ， 以 �一���������������法显示

三
��三

特异性醋酶 ��一���。 �‘
“ ，，

亚铁氰化铜 法 显示胆碱脂

酶 �����
‘ “ ，。

�
�

脾
、

胸腺
、

肾上腺染色
�

均 ��染色
，

甲绿派

若宁法显示脾 ���
， �一�������� �������法显 示 肾

上腺非特异性醋酶
。

实 验 结 果

一
、

肝脏的变化
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肝细胞的组织结构变化
�

经 ��染色正常对照

组肝细胞呈多角形
，
细胞质内含嗜碱性颗粒

，
细胞核

较大
，

染色质疏松
，

核仁清楚 �图 �，
图在封三

， 一

厂

同�
。

氢考组 �
、
�

、
�

、
�天肝细胞发生不同程度的变

性
，
细胞可以肿大

，

发生空饱及脂肪变性
，
细胞核比

较浓缩
，
有些动物的肝组织比较正 常

�
氢考亚组 ��

、

�� 天时
，
肝细胞有一定程度的恢复

，
接近正常

，
但较

正常对照组仍有差别 �图��
。

补气丸组 �
、
�

、
�天时

，

肝细胞结构与同期氢考组相似 � 补气丸 �组 �夭时则

比较正常 �图 ��
。

六右丸亚组 �
、

��
、

�� 天时与同期

氢考组比较肝细胞结构最接近正常
。

各期右归丸组动

物的肝组织均较同期氢考组的病损为轻 �图 ��
。

�
�

肝细胞核糖核酸 �����的变化
�

正 常对照

组肝细胞中含有丰富的红色 ��� 颗粒 �图 ��
。

氢考

组 �
、
�

、
�

、
�天时肝细胞的 ��� 含量下降 �图 ���

氢考兀组 ��
、

�� 天时 ��� 含量与正常 对 照 组相接

近
。

补气丸组 �
、
�

、
�

、
�天时 ��� 含量均较同期氢

考组的含量多
。

右归丸组 �
、
�

、
�天和六右丸亚组 �

天时
，
其 ��� 含量均与同期氢考组相接 近 �图 ��

，

而右归丸 �组 �天时则较同期氢考 �组含量高�图 ��
。

各复方治疗组在第 ��
、

�� 天时
，
其 ��� 含量均与正

常对照组相近
。

�
�

肝细胞 �一核普酸酶 ��一�����的变化
�

正常

对照组肝细胞 �一����反应比较弱
，
肝小叶中央约 ���

反应弱
，
小叶周围反应强

，
肝细胞中充满黑色的反应

颗粒
，
细胞膜

，
核及核仁反应强

，
小叶间血管壁反应

较强
。

实验第 �天氢考组酶反应较正常对照组低
，

而

各复方治疗组酶反应则显著上升
，
甚至可以超过正常

对照组 � 第 �天六右丸亚组低于氢考亚组
，
补气丸亚

组
、

右归丸亚组高于氢考亚组 � 第 �天
，
各复方治疗

组均高于氢考 工组 � 第 ��
、

�� 天各复 方 治疗组除六

右丸亚组外
，
均高于氢考亚组

。

�
�

肝细胞谷氨酸脱氢酶 �����的 变化
�

正常

对照组肝细胞中充满黑色细颗粒
，
细胞核阴性 � 小叶

中央约 ��� 反应弱
，
小叶周围约 ���反应较强

，

但分

区现象不明显
，
小叶间结缔组织只有极少量的细颗粒

。

实验第 �
、

�� 天
，
氢考亚组酶反应显著降低

，
而此时

各复方治疗组均较同期氢考组强
。

�
�

肝细胞境拍酸脱氢酶 �����的 变 化
�

正常

对照组肝细胞内 ��� 呈中等反应
，
肝细胞 中 散布着

紫蓝色反应颗粒
，
核阴性反应

，
内皮细胞及枯否细胞

也有反应颗粒
。

小叶分区明显
，
小叶中央约 ���反应

弱
，
小叶周围约 ���反应 强

。

氢考组 �
、

�
、

�
、

�天

时肝细胞 ��� 反应明显下降 � 氢考��组 �� 天 时酶反

应土升
，
但仍低于正常对照组

。

补气丸组 �
、

�� 夭时

酶反应稍高于氢考组 � �
、 。 天时显著高于氢考组 ， �

天时低于氢考 �组
。

右归丸 �组 �天时酶反应与氢考

组相似 � �
、
�

、
�天时高于氢考组 � �� 天时低干氢考

组
。

六右丸亚组 �
、

�� 天时均高于氢考亚组
。

�
�

肝细胞三磷酸腺普酶��������的变化
‘
正常

对照组肝胜胆小管壁为阳性反应
，

呈棕黑色细网格状
，

血管边缘反应强阳性
，
少数血窦亦呈阳性反应

。
正常

对照组
、

氢考组及各复方治疗组间无显著差别
。

�
�

肝细胞单胺氧化酶 �����的变化
�

正常对

照组酶反应较强
，
肝细胞中充满黑色反应颗粒

，
小叶

中央反应稍弱
，
小叶周围反应稍强

。

氢考组 �
、
�

、
�

、

�天时肝细胞酶反应逐步下降� 氢考亚组 ��
，

�� 天时

酶反应有所
�

�升
，

但仍低于正常对照组
。

实验第 �天

各复方治疗组酶反应与氢考 �组近 似
� 第 �

、
�天均

高于氢考组 � 第 �天补气丸 �组
、

右归丸 �组酶反应

高于氢考 �组 � 第 ��
、

玲 天各复方治疗 组 酶反应明

显上升
，
甚至超过正常对照组 ‘

�
，

肝细胞糖原 ����� 的变化
�

正常 对 照组肝

细胞内含有丰富的鲜红色 ���阳性颗粒
，
呈 不 规则

团块状分布
。

氢考组 �
、
�

、
�天时肝细胞糖原含量较

正常对照组增高
，
同期各复方治疗组较氢考组更增高

�

氢考 �组 �天时与正常对照组相似
。

第一批实验各复

方治疗组除补气丸 �组 � 天外
，
肝细胞糖原含量均低

子氢考 �组
。

第二批实验 ��
、

�� 天时
，
氢 考亚组肝

细胞糖原含量下降低于正常对照组
� 除补气丸亚组肝

细胞糖原含量高于正常对照组外
，

其余各复方治疗组

均低于正常对照组
，
尤以右归丸亚组为甚

。

�
�

肝细胞葡萄糖
一�磷酸酶 ��一�一��的变化

�

正

常对照组肝细胞充满棕黑色反应颗粒
，
核阴性

。

在肝

小叶内 �一�一�的分布分区明显
，
小叶中央约 ���反应

较弱
，
小叶周围 ���反应较强

� 间质阴性
。

氢考组 �
、

�
、
�

、
�天时肝细胞 �一‘ 一�反应均下降

，
同期各复方

治疗组反应均上升
，
有的甚至超过正常对照组

。

实验

第 �� 天氢考亚组和各复方治疗组酶反应 均 与 正常对

照组相近
。

��
�

肝细胞葡萄糖
一�磷酸脱氢 酶 ��

一�一���的

变化
�

正常对照组 �一�一夕� 反应较强
，
肝细胞中充满

黑色的细颗粒
，
核阴性反应

。

肝小叶 �一�一�� 的反应

分区明显
，
小升中央约 ���反应弱

，
小叶边缘约 ���

反应强
。

实验第 �天
，
氢考兀组 �一�一�� 反应降低

，

各复方治疗组均较氢考 兀组反应增强
� 第 �� 天氢考五

组肝细胞酶反应回升
，
但仍较正常对照组为低

， 一

而此

时各复方治疗组酶反应回升
，
超过正常对照组

。



·
��

�

�总����

��� 肝细抱乳酸脱氢酶 �����的变化
�

肝细胆

中充满细小的黑色反应颗粒
，
细胞棱阴性

，
肝刁侧

一

分

区现象不明星
，
中央静脉内皮细胞有细小反应颗粒

，

血窦内康细胞也为阳性反应
。

氢考 工组 �
、
�天及氢考

亚组 �
、
�认 �� 天时 ���

卜

反应降低
，
同期各复方治

疗组酶反应均较氢考组增强
。

��
，

肝细胞酸性磷酸酶�����的变化
，
正常肝细

胞 人��呈中等反应
，
枯否细她 ���呈强阳性反应

，
细

胞内有密集细小的林黑色反应颗粒
，
正常对照组肝组

织内枯否细胞数鼻较多也较大�图夕�
。
各期氢考组 枯

否细胞 ���反应均有下降
，
枯否细胞数量少而且 体

积小 �图 ���
。

除右归九亚组 �天及补气丸亚组�� 天

外
，

其余各复方治疗组的各期 ���反应均较同期氢考

组高
，
枯否细胞大而且多�图�����

。

��
。

肝细胞碱性磷酸酶 ����� 的变化
�

正常肝

组织 ���呈弱反应
，
仅肝小叶周围的毛细胆管被 染

成伐黑色的细线条
。

氢考 �组 �天时肝细 胞 ���反

应无显著变化 � �
、
�

、

��天时��� 反应上升
，
肝小

叶周围的毛细胆管内 ���反应明显增加
，
染成黑 色

线条
，
第一批来验各复方洽疗�组 �天时 ���反应上

升� ，天时均较同期氢考 �组高
。
第二批实验 �天时

各复方睁疗组均较同期氢考耳组低
�
��天时补气丸亚

组
、

六布丸亚组均低于风期氢考卫组
，
右归丸亚组则

升高
。

��
，

肝细胞非特异性醋酶 ��一

��
，

��� 的变化
�

正

常对照组肝细胞 �一

玩��反应强
，

充满红棕色细题粒
，

核阴性
，

肝小叶无明显的分区现象
，
中央静脉

，

结缔

组织均为阴性反应
，
小叶间胆管上皮及内皮细胞反应

极微弱
。

氢考组肝细煦�祀” ，反应噢下降
，
氢考亚

粗 �� 夫时酶反应显著加强
。

各复方治疗组与同期 氢

考组柑比较
，
实验第 �天右归丸 �组较氢考工组反应

强
，
补气丸 工组则较氢考

、

�组低� 第 �天补气丸亚组

及六右丸亚组反应高于氢考亚组
，

右么丸亚组与氢考

兀组相似， 第 �天补气丸 �组
、

右归丸�组低于氢考

�娜 第 。 天补气丸�粗低于氢考�组
，
右归丸 �组

则高于氢考 �组 � 第 �� 天右归丸亚组低于氢考亚组
，

补气丸亚组
、

六右丸亚组则高于氢考亚组
。

���
、

肝细胞胆碱酷酶 〔����的变化
�

正常对照

组肝纲胞中充满棕红色的反应颗拉
，
核
畔

。
实验第

�天氢考亚组酶活性显著下降� 除右归丸亚组外
，
其

他务复方治疗组均较氢考亚组 高
， 第 ��

、

�� 天氢考

亚组酶活性上升接近正常� 而此时各复方抬疗组则均

较同期氢考亚组为低
，
以右归丸亚组为最低

。

二
、
脾脏组织结构的变化

史
引

医
一

杂
�

志

正常对照组脾脏内白髓含量丰富
，
脾小体明显

，

淋巴细胞密集
。

各期氢考组脾脏白髓变少
，
脾小体变

小
，
淋巴细胞亦少

。

右归丸 �组 �
、

�天时脾脏白髓

淋母细胞均较氢考工组多
� �天时则较氢考 �组 少

。

补气丸�组 �天时较氢考 �组多
。

三
、

胸腺的组织结构变化

正常对照组胸腺大
，

小叶清楚
，
淋巴细胞非常丰

富
，
实验第 �

、
�

、
�天

，
氢考 �组胸腺显著缩小

，
淋

巴细胞含量逐渐下降
�
补气丸 工组胸腺淋巴细胞含量

较氢考工组稍多
。

右归丸 �组 �
、

�天时胸腺淋 巴细

胞含量较氢考 �组稍多
� �天时则较氢考 工组少

，
但

此时各复方治疗组与正常对照组比较
，
胸腺的体积缩

小显著
，
淋巴细胞减少也非常显著

。

四
、

肾上腺的变化

�
，

肾上腺的组织结构 ���染色�变化
�

正常对

照组肾上腺皮质厚
，
可清楚区分球状带

、

束状带及网

状带
，
束状带细胞内含大小不等的脂滴

，
网状带脂滴

较少且小
。

氢考组皮质束状带变薄
，
各复方治疗组束

状带也变薄
，
与氢考组无显著区别

。

髓质无 显 著 变

化
。

�
�

肾上腺 �一����的变化
�

正常对照组皮质细胞

各带有红棕色反应颗粒
，
以球状带较多

，

束状带较少
，

髓质阴性
。

实验第 �天氢考兀组酶反应降低
，
右归丸

兀组与氢考亚组相似
，

补气丸亚组及六右丸亚组酶反

应均较氢考亚组稍高
。

第 ��
、
��天氢考亚组酶活性

继续下降
，
而此时各复方治疗组则均较氢考亚组高

。

讨 论

用大剂量醋酸氢化考的松进行小白鼠造型
，
经 �

、

�声
、
�天后

，
肝细胞发生不同程度的空饱及脂肪变性

。

连续注射 �天氢化考的松后
，
在第 ��

、

�� 天各有 不

同程度的恢复
。

氢化考的松可使肝细胞内多种成分发

生变化
。

肌注氢化考的松 �
、
�

、
�天

，
肝细胞 ���

含量下降
。

氢化考的松使肝细胞
卜

���
、

���
、
���

、

���
、
�刀�

、
�一�一��

、
�

一�一�及 �一����
、
���酶

括性均有所下降
，
与文献报道基本一致

‘ ’ ，

�
‘ 。 · ’ �，

川
。
氢

化考的松使肝细脚����。 反应变化不明显
，

使���
、

�一���。 反应不规则
。

本实验氢化考的松使 �
一�一�下

降而一些文献报道可使 �一�一�上升
‘ ’ ‘ · ’ “ ， ’ “ �， 这可 能

与本实验所用剂量较大有关
。

氢化考的松使脾脏
、

胸

腺缩小
，
淋巴细胞减少

，
肾上腺皮质束状带萎缩

，
这

些结果与文献报道一致
‘，，，“ ，。

用中药复方补中益气丸
、

右归丸
、

六味地黄丸�

右归九治疗后
，
对动物肝细胞有一定的保护作用

，
对
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��

�

肝细胞内各成分均有一定的调节作用
�

可以使��� 合

量上升
，

使下降的 ���
、
���

、
���

、
���

、
�一��

��
、
�

一�一�
、
���

、
�一����等成分上升

，
使肝细胞

糖原有所下降
，
而 �一��明

、

���
、

����
��反应不规

则
、

不稳定
。 �

卜述中药复方对脾脏
、

淋巴细胞也有一

定的保护作用
�
对胸腺淋巴细胞也有一些作用

，
但不

明显 � 可以使肾上腺 �一��� 。
有一些增高

，
但不显著

，

对肾上腺皮质结构亦无显著作用
。

肾上腺皮质激素对糖代谢有重要的调节作用
，
通

过促进糖原异生及降低葡萄糖的分解及利用
，

使肝细

胞内糖原增力「�‘
’ “ ， ’ 了，。

���工是糖原分解的酶
‘曦，�，，

本实

验氢化考的松使之下降
，
中药复方则能使 ��� 上升

，

也使下降的 �一�
、
一

�上升
，
说明中药复方可能有促进糖

代谢的作用
。

戊糖途径在细胞代谢中有其重要性
。
�

一�一�� 是

戊糖合成途径的酶
，

使戊糖合成核糖及去氧核糖
，
且

为 ����� 的主要来源 “ ，“ ’ 。
氢化考的松使 �一�一��

下降
，
中药复方则能使之上升

。

中药复方并能使下降

的 ��� 含量上升
，
所以中药复方可能有调整 ���

、

��� 及蛋白质的合成作用
，

对机体的代谢有重 要 意

义
，
与我们过去的工作相符

‘ ” 。

中药复方能促使受氢化考的松作用而降低的水解

酶 ���
、

氧化酶 ��� 及脱氢酶 ���
、
��� 上升

，

说明复方对肝细胞有保护作用
。
���

、
���

、

���

均是与线粒体膜结合的酶 “ ，�’ ，
氢化考的松使之下降

，

并能使线粒体肿胀
，

峭溶解消失
‘��， 复方能使这些成

分上升
。

表明复方对线粒体有恢复和再生作用
，
从而

提高细胞的氧化供能的机能
，
这可能是复方纠正动物

虚证的机转之一
。

单胺氧化酶能使有毒胺氧化脱胺
，
并破坏身体有

害的肾上腺素和 ��一经色胺等
，
在调节细胞代谢中起重

要作用
‘吸，“ ’ 。

氢化考的松可使之下降
，
而复方则可使

之恢复
，
说明中药复方对促进抓体的代谢及解毒起重

要作用
。

糖皮质素阻碍巨噬细胞的吞噬作用
，
可能与溶酶

体有关 “ 。 �。 肝组织的枯否细胞 ���反应 增 强
，
而

���是溶酶体内主要的酶
，
氢化考的松使枯否细胞变

小
、

变少
，
���反应减弱

，
复方使枯否细胞增多

、

变

大
，
���反应增强

，
所以复方可能也有增强巨噬细胞

的作用
。

氢化考的松使脾脏淋巴细胞溶解消失 “ �， ‘ “ ’ ，

中药对脾脏有一定的保护作用
，
这与我们过去的工作

相符
‘ ” ，

说明中药复方对提高机体免疫有 一 定 的 作

用
。

本实验所用的右归丸
、
补中益气丸均是祖国医学

著名的补益方剂
，
根据

“
虚则外之

” 、 “
损者益之

”
的治

疗原则
，
在临床上可用以治疗虚摒不足诸证

，
通过扶

助正气
，
使机体恢复抗病能力

，
达到去除病邪治愈疾

病的目的 �’ 。即
’ 。

本实验证实这二个方剂都有不同程度

地保护肝
、

脾等器官
，
使受氢化考的松影响而变化的

肝细胞中多种成分得到调整
，
使之接近正常

。

结合上

述中医理论
，

这些补益方剂可能对机体的组织细胞和

基本结构成分有普遍的增强保护作用
，
进而促进机体

代谢
，
提高机体免疫能力

，
达到消除各种虚弱证候

、

增强身体素质的 目的
，
值得进一步研究探讨

。

我们曾用氢化考的
一

松动物模型研究过助阳药对它

的作用
，
证明助阳药对氢化考的松引起肝

、

脾
、

舌等组

织的形态
、

组化
、

电镜结构的变化
，

�

有一定的调节作

用 ‘ ’一�，。
本实验证明右归丸

、

补中益气丸
、

六味地黄

丸�右归丸对氢化考的松引起的组织结构及组织化学

变化也同样有不同程度的调节作用
。

从药物的反证说

明
，
氢化考的松造成的小白鼠库损模型

，
有虚损偏阳

虚及偏气虚的症状
。

气属于阳
，
气虚与阳虚的性质蓦

本相同
，
只是存在程度上的不同

，
在症候上表现有很

多共同之处
‘ 乞‘ ’ ，

所以补中益气丸与右归丸在一定程度

上对氢化考的松模型的作用有相似之处
。
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中药复方对小白鼠氢化考的松模型肝组织的

组织学与组织化学研究

图 � 正常对照组第 �天肝组织的正常结构
。
��� � 图 � 氢考��组第��天肝细胞结构较正常对照组仍有差别

。
��� � 图 � 补

气丸 工组第 �天肝组织结构比较正常
。
���� 图 � 右归丸 �组第��天肝细胞结构较同期氢考�组为正常

。
呀�� � 图 � 正常对

照组第 �天肝细胞内含丰富的 ���颗粒
。
���� 图 � 氢考 】组第 �天肝细胞 �� �含量下降

。
�。 。 � 图 � 右归丸�组第 �

天肝细胞 ���含量与同期氢考��组相近
。
���� 图 � 右归丸 �组第 �天肝细胞 �� �含量较同期氢考组高

。
���� 图 � 正

常对照组肝细胞� � �呈中等反应
，

枯否细胞较多也较大
。
���� 图 旧 氢考 �组第 �天肝细胞� � �反应有所下降

，

枯否细胞

数量少而且体积小
。
���� � 图 �� 补气丸 �组第 �天 �照片下半部�枯否细胞大而且多

，

接近正常对照组 ‘照 片上半部�
。
����

图 ‘� 右归丸 �组第 �天枯否细胞大而且多
，

接近正常
。
����


