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中医药调控 Wnt/β-catenin信号通路防治肾间质纤维化
研究进展
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［摘要］ 慢性肾脏病（CKD）已经成为世界范围内的公共健康问题，肾间质纤维化（RIF）是各种 CKD 重要病理特征和最终

病理结果。因此，抗纤维化治疗对于延缓 CKD 进程，改善 CKD 患者预后具有重要的现实意义。Wnt/β-连环蛋白（β-catenin）
信号传导途径是一种进化保守的发育信号传导途径，在胚胎发育过程中对器官形成，组织稳态和疾病进展发挥着至关重要的

作用。越来越多的研究证实，Wnt/β-catenin 信号通路是多种肾脏疾病的关键信号通路之一，该信号通路的激活与 RIF 密切

相关，通过特异性调控下游靶基因的表达，如成纤维细胞、锌指转录因子 1（Snail1），M2巨噬细胞，基质金属蛋白酶-7（MMP-7），
纤溶酶原激活物抑制剂-1（PAI-1），肾素-血管紧张素系统（RAS）而促进肾纤维化，而靶向该信号通路，如 Klotho，Dickkopf相关

蛋白 1（DKK1），分泌型卷曲相关蛋白 1（Sfrp1），吲哚氰绿-001（ICG-001）可缓解 RIF。此外，RIF 中西医病理观不谋而合，中医

药基于中医虚实夹杂的病因病机，以补虚、泄浊、解毒、祛瘀及标本兼治等法调控促纤维化介质，多靶点、多层次、多途径进行整体

调节，抑制 Wnt/β-catenin 信号通路而发挥重要肾保护作用。该文综述了 Wnt/β-catenin 信号通路在 RIF 中的调控机制及靶向

调控该信号通路对肾功能的保护作用，重点探讨了中医药延缓 RIF 进展的潜在作用，以期为防治 RIF 提供新靶点和新策略。
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Regulation of Wnt/β-catenin Signaling Pathway in Renal Interstitial Fibrosis by
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［［Abstract］］ Chronic kidney disease（CKD）has become a public health problem worldwide with renal

interstitial fibrosis（RIF）serving as the important pathological feature and pathological outcome of various CKD.

Therefore，anti-fibrosis therapy has important practical significance for delaying the progression of CKD and

improving the prognosis of CKD patients. The Wnt/β-catenin signaling pathway is a conserved signaling pathway

through evolution，which plays a vital role in organ formation，tissue homeostasis，and disease progression

during embryonic development. A growing body of research has confirmed that the Wnt/β -catenin signaling

pathway is one of the key signaling pathways in a variety of kidney diseases and its activation is closely related to

RIF. RIF is aggravated by the specific regulation of the expression of downstream target genes，such as

fibroblasts， zinc finger transcription factor 1（Snail1）， M2 macrophages， matrix metalloproteinase-7
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（MMP-7），plasminogen activator inhibitor-1（PAI-1），and renin-angiotensin system（RAS），and relieved by

targeting the signaling pathways，such as Klotho，Dickkopf-related protein 1（DKK1），secreted frizzled-related

protein 1（Sfrp1），and indocyanine green-001. In addition，the pathological view of RIF in traditional Chinese

medicine（TCM）coincides with that in western medicine. Based on the etiology and pathogenesis of TCM in the

combination of deficiency and excess，TCM regulates fibrosis-promoting mediators by tonifying deficiency，

eliminating turbidity，removing the toxin，resolving stasis，and treating both symptoms and root causes in

a multi-target，multi-layer，and multi-pathway manner to inhibit the Wnt/β -catenin signaling pathway and play

an important role in renal protection. Therefore，this study reviewed the regulatory mechanism of the Wnt/

β-catenin signaling pathway in RIF and the protective effect of targeting this signaling pathway on renal function

and discussed the potential role of TCM in delaying the progression of RIF，which is expected to provide new

targets and strategies for the prevention and treatment of RIF.

［［Keywords］］ renal interstitial fibrosis；traditional Chinese medicine；Wnt/β -catenin；signaling pathway；

regulation

慢性肾脏病（CKD）影响了全球 13% 的人口［1］，

因其高发病率和高死亡率，已经成为世界范围的

公共健康问题［2］。2019 年的一项横断面调查显示，

我国成年人 CKD 总体患病率为 16.4%［3］。肾间质

纤 维 化（RIF）是 各 种 CKD 进 展 至 终 末 期 肾 病

（ESRD）的最终病理过程和病理基础，是一个动态

发展的不可逆过程［4］。纤维化由于细胞外基质

（ECM）的过度沉积，导致组织结构被破坏，器官

功能丧失［5］。因此，对进行性 RIF的干预对于 CKD的

防治具有重要的临床和现实意义。Wnt/β-连环蛋白

（β-catenin）信号通路是近年来防治 RIF 研究热点，

Wnt/β-catenin 信号传导途径是一种进化保守的发育

信号传导途径，Wnt 家族由许多高度保守的基因

组成，通过调控基因表达、细胞行为、细胞黏附和

细胞极性，在胚胎发育过程中对器官形成，组织

稳态和疾病进展发挥着至关重要的作用［6-7］。已有

研究证实，Wnt/β-catenin 信号通路在 RIF 中发挥着

重要的作用，而靶向 Wnt/β-catenin信号通路将为防治

RIF 提供新策略和新方法［8-9］。因此，本文综述了

Wnt/β-catenin 信号通路在 RIF 中的作用机制，以及

潜在的防治靶点的研究进展，以期为防治 RIF 提供

新靶点和新策略。

1 Wnt/β-catenin信号通路概述

哺乳动物基因组中，有 19 个已经鉴定出的编码

Wnt 基因，其中，16 个在肾脏表达［10］。由于一些

相同功能的 Wnt 基因在不同的发育过程中也发挥

着特定的功能，因此，Wnt通路拥有高度复杂的调控

网络［11］。Wnt 通路分为两个主要分支，其一为典型

通路，也被称为 Wnt/β-catenin 信号通路，即 β-catenin

依赖的信号通路。此外，还有两种非典型通路，

即非 β -catenin 依赖的信号通路——Wnt/平面细胞

极性（PCP）信号通路和 Wnt/Ca2+信号通路）［12］。

Wnt/β-catenin 途径是导致肾脏疾病的重要信号

传导途径之一［13］。β -catenin 是一种保守的多功能

蛋白，在正常功能状态下，通过不断的泛素化和

降解，细胞质内 β -catenin 浓度保持在较低水平。

在 Wnt 配体缺失的情况下，β -catenin 被“降解复合

物”灭活，该蛋白复合物包括糖原合成酶激酶 -3β

（GSK-3β），腺瘤性息肉病大肠杆菌（APC），酪蛋白

激酶 1（CK1），轴蛋白（axin）和散乱蛋白（DVL），
然后磷酸化、泛素化，最后被蛋白酶降解［12］。在

典型的 Wnt/β-catenin 信号传导途径中，Wnt 配体与

Frizzled 受体（FZD）和共受体低密度脂蛋白受体

相关蛋白 5/6（LRP5/6）相互作用，“降解复合物”被

破坏，然后激活细胞内信号传导级联反应，促进

非 磷 酸 化 β -catenin 的 积 累 、易 位 ，而 非 磷 酸 化

β -catenin 在细胞核内通过与转录因子 T 细胞因子

（TCF）/淋巴增强剂结合因子（LEF）共同作用诱导

Wnt靶基因的转录［14-15］。见图 1。

2 RIF中 Wnt/β-catenin信号通路的作用

Wnt/β-catenin 信号通路是多种肾脏疾病的关键

信号通路之一，在多种肾损伤模型中显著表达［16-18］。

在 RIF 中，Wnt/β -catenin 信号通路被激活，诱导并

加重 RIF，而抑制该信号通路则能缓解 RIF［19-21］，

表明 Wnt/β-catenin 信号通路的激活在 RIF 中扮演着

重要角色。RIF是一个复杂的生物学过程，但最重要

的是炎症反应，ECM 的过度沉积及上皮 -间充质

转化（EMT），Wnt/β-catenin 信号通路则通过一系列

的调控机制，促进炎症细胞因子释放，ECM 沉积及

EMT，最终诱导 RIF 的发生。而靶向这些途径的
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关键介质就可成为 Wnt/β -catenin 信号通路的下游

靶基因。

持续激活的成纤维细胞增加了 ECM 的过度

分泌和沉积，是导致肾脏纤维化的主要细胞因子［12］。

研究发现，肾成纤维细胞是肾脏损伤时肾小管上皮

细 胞 分 泌 的 Wnt 配 体 的 效 应 细 胞 ，激 活 的 Wnt/

β -catenin 信号通路能够促进成纤维细胞增殖并向

肌 成 纤 维 细 胞 分 化 ，进 而 分 泌 纤 维 连 接 蛋 白

（FN）［22-23］。锌指转录因子 1（Snail1）是一种在肾脏

胚胎发育过程中表达的转录因子，在多种肾脏疾病

中均有表达［24］，是驱动 EMT 的关键转录因子，其

介导的 EMT 过程是引发 RIF 级联反应的关键机制，

而非磷酸化的 β-catenin 与 TCF 形成复合物，可驱动

Snail 等 EMT 启动基因的转录［25-26］。在肾脏中，M2

巨噬细胞通过直接转化为肌成纤维细胞，促进 RIF

的发生，而这个过程被称为巨噬细胞-肌成纤维细胞

过渡（MMT），是慢性炎症向纤维化发展的关键

点［27］。 而 过 度 激 活 的 Wnt/β -catenin 信 号 通 路 可

激活巨噬细胞的促炎效应，诱导促炎细胞因子、

促纤维化细胞因子释放及细胞黏附分子表达，最终

导致 RIF［28-30］。基质金属蛋白酶 -7（MMP-7）在调节

ECM，EMT 及细胞凋亡等多种细胞过程中起着至关

重 要 的 作 用［31］。 在 CKD 进 程 中 ，激 活 的 Wnt/

β-catenin 通过上调 MMP-7 等纤维化介质，介导纤维

化 反 应；同 时 ，作 为 β -catenin 重 要 的 下 游 靶 标 ，

MMP-7 可 在 肾 脏 损 伤 后 激 活 Wnt/β -catenin 信 号

通路，最终两者形成恶性循环，在促 RIF 中协同

作用［32-34］。纤溶酶原激活物抑制剂 -1（PAI-1）是通

过干扰尿激酶型纤溶酶原激活物和组织型纤溶酶

原激活物介导的 ECM 和纤维蛋白的降解来抑制纤

维蛋白溶解，促进 ECM 沉积，诱导损伤后 RIF 的

发生［35］。此外，PAI-1 还可通过参与诱导炎症因子

的积累、细胞黏附和迁移等各种细胞过程发挥促纤

维化作用［36］。研究发现，PAI-1 的启动子区域含有

TCF/LEF 结 合 位 点 ，激 活 β -catenin 信 号 可 上 调

PAI-1 表达，而抑制 β -catenin 信号可通过破坏结合

位点，下调 PAI-1 表达［37］。肾素 -血管紧张素系统

（RAS）能够在体内和体外诱导多个 Wnt 基因的

表达，而过度活跃的 Wnt/β -catenin 可以激活 RAS

介导的炎性反应，诱导肾脏损害，两者之间形成

恶性循环，在 RIF 进展中相互作用［38-39］。

综上，这些靶基因或者本身是促纤维化关键

介质，或是可调控各种促纤维化介质表达，从而激

活炎性反应，介导 ECM 沉积和 EMT，在 RIF 中发挥

重要作用。Wnt/β-catenin 信号通路通过调控下游靶

基因，抑制纤维化进程中主要病理过程，阻断纤维

化进展。因此，可以基于此进一步探究和发掘 Wnt/

β -catenin 信号通路的下游靶标，以期进一步完善

Wnt/β-catenin信号通路在 RIF 中的作用机制。

3 干预 Wnt/β-catenin信号通路发挥抗 RIF作用

鉴于 Wnt/β-catenin 信号通路在 RIF 中的关键作

用，抑制该信号通路或许是防治 RIF 潜在靶点和策

略。Dickkopf（DKK）家族信号是 Wnt/β-catenin通路

传导的调节因子，其中，对于 Dickkopf 相关蛋白 1

（DDK1）的 研 究 较 深 入 ，在 许 多 组 织 中 都 广 泛

表达［40］。研究发现，DKK1 可有效抑制 UUO 小鼠的

炎症反应和纤维化［41］。DKK1 被证明是 Wnt的负性

调控因子，通过与 LRP5/6 直接结合，阻断脂蛋白

受体相关蛋白和 Wnt蛋白复合物的形成，抑制 Wnt/

β-catenin 信号通路［40，42］。Klotho 是一种在正常肾小

管上皮中高度表达的单程跨膜蛋白，通过靶向各种

细胞因子，在调节氧化应激、纤维化、炎症反应等细

胞过程中发挥着至关重要的作用［43］。Klotho 的胞

外结构域通过与多个 Wnt 配体结合，抑制 Wnt 信号

转导，是 Wnt/β-catenin 信号的负性调节剂，而 Klotho

的上调抑制了 Wnt/β-catenin 信号通路的转导，减少

了 ECM 的沉积，进而缓解了 RIF［44］。人类有 5 种

分泌型卷曲相关蛋白（Sfrp1~Sfrp5），这些 Sfrp 因富

含半胱氨酸（CRD）结构域，且与 FZD 受体的 CRD

结构域具有 30%~50% 的同源性，因此能够与 FZD

竞 争 性 地 结 合 Wnt 配 体 ，发 挥 Wnt 抑 制 剂 的 作

用［45］。Sfrp1 是一种 Wnt/β-catenin 信号的负调节剂，

在纤维化疾病中发挥着重要作用［46］。吲哚氰绿-001

（ICG-001）作 为 一 种 小 分 子 β -catenin 抑 制 剂 与

图 1 Wnt/β-catenin信号通路

Fig. 1 Wnt/β-catenin signaling pathway
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CREB 结合蛋白（CBP）结合，阻断 β -catenin 和 CBP

的协同作用，并减少与 TCF 的相互作用，从而抑制

Wnt/β-catenin 靶基因转录［47］。 ICG-001 还可以同时

阻断 RAS 系统的激活，抑制多个 RAS 基因在肾脏表

达，进而减弱肌成纤维细胞活化、抑制 ECM 沉积、

缓解肾脏炎性反应，最终减轻 RIF［48-49］。

综上，DDK1，Klotho，Sfrp1，ICG-001 作为 Wnt/

β-catenin 信号通路拮抗剂，通过抑制 Wnt/β-catenin

信号通路的激活，显著延缓纤维化病变，发挥肾脏

保护作用，降低 CKD 的发病率和死亡率，因此可

作为 RIF 的新型治疗靶点，具有广阔前景。 Wnt/

β -catenin 通 路 是 一 个 级 联 信 号 ，从 Wnt 分 泌 到

β -catenin 与 LEF/TCF 形成转录复合物激活下游靶

基因的转录与表达，每一级蛋白异常表达都是信

号通路激活的关键节点，而靶向每一个关键节点

的蛋白，都可能起到调控该信号通路的作用。因

此，可作用于 FZD 受体及 LRP5/6 共受体，着眼于

Wnt 分泌，靶向“降解复合物”，β -catenin，TCF/LEF

等各个关键节点，从而抑制 Wnt/β -catenin 信号转

导，缓解 RIF。

4 中医药基于 Wnt/β-catenin信号通路抗 RIF

传统医学并无“肾间质纤维化”这一概念，根据

其临床表现和特点，可归属于“肾衰竭”“关格”“肾

风”等疾病范畴。中医认为 RIF 的基本病机是本虚

标实，以脾肾亏虚为本，痰浊、瘀血、浊毒蓄积为标，

尤其以瘀血贯穿疾病的始终。其中“痰”“浊”“瘀”

“毒”既是病理产物又是致病因素，与“虚”相互作

用，互为因果。治当补虚培本，益肾健脾，泄浊解

毒，化瘀通络为法。现代病理研究证实，RIF 的本质

是微循环病变［50］，与中医络病的病理表现有异曲同

工之处，肌成纤维细胞过度激活，基质细胞过度增

生，ECM 过度沉积，微循环持续性受损的 RIF 过程

与中医微型癥积形成过程不谋而合。中医认为，

RIF 形成的机制是外邪入络 -肾络受损，肾络瘀阻 -

痰、浊、瘀、毒胶着凝滞 -久病微型癥积形成 -严重者

肾络闭塞，阴阳衰败［51］。研究表明，肾脏疾病中常

用的中药通过抗炎、抗氧化、抗凋亡及抗纤维化作

用，在改善肾功能，延缓 CKD 进展方面发挥重要作

用［52］。中药配方通常包含多种草药，而每种草药中

含有多种有效成分，可从多靶点、多层次、多途径

进行整体调节。

4.1 补虚 正所谓“正气存内，邪不可干”，脾肾亏

虚是 RIF 的根本病机，治当补肾健脾，益气补血。黄

芪具有补中益气之效：研究发现，黄芪不仅能够稳

定胞浆内 GSK-3β/β -catenin 复合体，促进 β -catenin

降解，抑制 Wnt/β -catenin 信号转导；而且能够作用

于 Wnt/β-catenin 和转化生长因子 -β1（TGF-β1）/Smad

信号通路之间的协同效应，抑制 EMT［53］。此外，黄

芪可能通过减少 Wnt4/β-catenin 及 TGF-β1在肾间质

中的表达，延缓 DN 大鼠减轻肾间质病理损伤，而发

挥肾脏保护作用［54］。枸杞子滋补肝肾，枸杞多糖通

过下调 Wnt4，β-catenin 和 TGF-β1 表达，减轻肾间质

损伤程度，延缓 RIF 进程［55］。白芍养血柔肝，白芍

总苷可通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路激活，对糖

尿病大鼠肾脏发挥保护，改善糖尿病大鼠肾功能［56］。

4.2 泄浊 RIF 的病位在脾肾，若脾肾亏虚，无力

气化则水湿停聚；水病及血，相互交织，炼津为痰；
无力排毒则浊毒潴留，治疗当利湿泄浊解毒。雷公

藤祛风湿，通络止痛，雷公藤能够下调高糖诱导的

肾组织中 Wnt/β-catenin 信号表达，减轻糖尿病诱导

的肾脏损伤［57］。虎杖清热利湿解毒，在 DN 大鼠模

型 中 ，白 藜 芦 醇 可 能 通 过 抑 制 Wnt4/β -catenin 和

TGF-β1/Smad2/3信号通路来发挥肾脏保护作用。同

时 ，能够在一定程度上增强氯沙坦抗纤维化功

效［58］。大黄泻下攻积、降浊解毒，大黄酸通过下调

Wnt/β -catenin 信号表达，减少 TGF-β1 的分泌，抑制

肾小球系膜细胞增殖 ，改善糖尿病肾病肾纤维

化［59］。茯苓利水渗湿，健脾宁心，现代药理研究表

明，茯苓具有抗炎、抗氧化及抗纤维化等作用［60］。

研究表明，从茯苓中分离出来的茯苓酸 A，茯苓酸

ZC，茯苓酸 ZD，茯苓酸 ZG，茯苓酸 ZH，皆可抑制

Wnt/β-catenin 信号通路激活，表现出肾脏保护作用，

延缓 RIF 进展［61-63］。

4.3 化瘀 久病正虚，因虚致瘀，久病致瘀，瘀血贯

穿 RIF 全程，治疗当活血化瘀通络。丹参活血祛瘀，

通经活络：丹参通过抑制血管紧张素Ⅱ（AngⅡ）
诱导的系膜细胞中 Wnt/β-catenin 信号途径激活，进

而减少 PAI-1 表达与 FN 合成而发挥抗肾小球硬化

的作用［64］。丹酚酸 B 可能通过减少 β-catenin，磷酸

化（p）-GSK-3β水平，来抑制 Wnt/β -catenin 信号通

路，最终抑制 RIF［65］。红景天益气活血，红景天苷通

过抑制 Wnt1/Wnt3a/β-catenin，降低了尿蛋白和白蛋

白水平，改善了肾脏结构，同时通过减弱 TGF-β1

信号通路转导来预防和减轻 T1DM 诱导的肾损伤和

纤维化［66］。

4.4 标本兼治 RIF 病机往往虚实夹杂，错综复杂，

需病机兼顾，标本兼治。中药复方基于“整体观念”

和“辨证论治”，通过抑制 Wnt/β-catenin 信号通路改
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善 RIF。研究发现，芪参益气滴丸可通过抑制 Wnt/

β-catenin 和 TGF-β/Smad2 信号通路，下调多种纤维

化介质的表达，减轻 ECM 的沉积，发挥肾脏保护作

用，缓解 RIF［67］。研究发现［68］，清肾补阳方不仅减轻

ECM 主要成分的过表达，而且通过抑制 EMT 及

Wnt/β -catenin 信 号 通 路 ，显 著 改 善 肾 功 能 ，减 轻

RIF。真武汤通过抑制 Wnt4/β-catenin 信号传导，下

调Ⅳ型胶原及 FN 的蛋白表达，改善 RIF，保护肾功

能［69］。 研 究 发 现 ，建 中 补 肾 消 癥 汤 通 过 干 预

miRNA-139，抑 制 Wnt/β -catenin 信 号 通 路 ，改 善

RIF，发挥肾保护作用，延缓 CKD 进展［70］。芪红通

瘀饮通过下调 Wnt1，β-catenin 及 mRNA 表达，抑制

信号通路激活，进而改善 RIF［71］。加味六味地黄汤

能够抑制 Wnt4/β -catenin 信号通路的活化，同时下

调成纤维细胞生长因子 -23（FGF-23）的表达，改善

肾功能和肾组织病理［72］。清化固肾排毒颗粒通过

下调 Wnt1，β-catenin 的表达，改善肾纤维化，发挥保

护肾脏作用［73］。

从中医理论出发，基于中医虚实夹杂的病因病

机，以补虚、泄浊、解毒、祛瘀及标本兼治等法调控

促纤维化介质，调节 Wnt/β -catenin 下游靶基因，从

而抑制 Wnt/β -catenin 信号通路，减轻症状，缓解

RIF，改善肾功能。Wnt/β-catenin 信号通路拮抗机制

见表 1。

5 小结和展望

综上，Wnt/β -catenin 信号通路的激活在 RIF 中

发挥着至关重要的作用，因此，靶向 Wnt/β -catenin

可作为防治 RIF 的新策略。但是近年越来越多的

研究显示短暂的 Wnt/β -catenin 激活在急性肾损伤

（AKI）中具有肾脏保护作用，同时在 DM 治疗中，

完全抑制该信号途径并不能获益［74］。因此，Wnt/

β -catenin 信号转导可能在肾脏疾病中具有双重作

用 ，需 要 更 多 的 研 究 明 确 其 中 机 制 ，探 索 Wnt/

β -catenin 信号通路防治肾脏疾病的平衡点。除了

Wnt/β-catenin 信号途径外，还有一些在肾纤维化中

被激活的信号通路如 TGF- β，缺氧诱导因子 -1α

（HIF-1α），Notch，磷脂酰肌醇 3-激酶/蛋白激酶 B

（PI3K/Akt）等，深入研究这些信号通路之间在纤维

表 1 Wnt/β-catenin信号通路拮抗机制

Table 1 Antagonistic mechanism of Wnt/β-catenin signaling pathway

种类

分子抑制剂

补虚

泄浊

化瘀

标本兼治

拮抗剂

DKK1

Klotho

Sfrp1

ICG-001

黄芪

枸杞多糖

白芍总苷

雷公藤

白藜芦醇

大黄酸

茯苓酸

丹参

丹酚酸

红景天苷

芪参益气滴丸

清肾补阳方

真武汤

建中补肾消癥汤

芪红通瘀饮

加味六味地黄丸

清化固肾排毒颗粒

靶点

结合 LRP5/6

结合多个 Wnt配体

竞争性地结合 Wnt配体

与 CBP 结合

抑制 Wnt/β-catenin信号转导及 TGF-β1/Smad信号

通路之间的协同效应

下调 Wnt4，β-catenin和 TGF-β1表达

抑制 Wnt/β-catenin信号通路

下调 Wnt/β-catenin信号表达

抑制 Wnt4/β-catenin和 TGF-β1/Smad2/3信号通路

下调 Wnt/β-catenin信号表达

抑制 Wnt/β-catenin信号通路

抑制 Wnt/β-catenin信号通路

抑制 Wnt/β-catenin信号通路

抑制 Wnt1/Wnt3a/β-catenin表达

抑制 Wnt/β-catenin和 TGF-β/Smad2信号通路

抑制 EMT 及 Wnt/β-catenin表达

抑制 Wnt4/β-catenin信号传导

干预 miRNA-139，抑制 Wnt/β-catenin信号通路

下调 Wnt1，β-catenin及 mRNA 表达

抑制 Wnt4/β-catenin，下调 FGF-23的表达

下调 Wnt1，β-catenin的表达

作用

抑制 Wnt信号转导

抑制 Wnt信号转导

抑制 Wnt信号转导

阻断 β-catenin与 CBP 的协同作用

抑制 EMT，肾脏保护

减轻肾间质损伤

改善肾功能

减轻肾脏损伤

肾脏保护

改善肾纤维化

肾脏保护

抗肾小球硬化

延缓肾间质纤维化

改善肾脏结构和功能

肾脏保护

改善肾功能

改善肾间质纤维化

肾脏保护

改善肾间质纤维化

改善肾功能和肾组织病理

改善肾纤维化
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化中的协同作用，探索调节其相互作用的关键节

点，发现潜在治疗靶点。

中药复方成分复杂，活性成分未知，复杂且难

以分析，因此，中药防治 RIF 仍需深入研究；目前，关

于中药防治 RIF 的研究多以基础研究为主，缺乏临

床研究及循证依据；近年关于中药的安全性问题也

越来越受到关注。因此，未来，需要利用生物信息

学、网络药理学和高通量质谱等现代先进技术深入

探究中药复杂成分的作用机制，确保其有效性和安

全性；并进行高质量的随机对照试验（RCT）实验，为

中医药的临床应用提供循证依据。因此，通过抑制

Wnt/β-catenin 信号通路的激活可能成为延缓 RIF 进

展的突破点具有广阔前景，但是对于其中很多机制

的研究仍然是一个重大挑战。
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