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" 本研究结果提示 ZCY5

&

和 _̂5$ 在高原地

区肺心病右心衰竭患者中是激活的!且随着心功能恶

化!其浓度增高" ZCY5

&

和 _̂5$ 分别与左心室射

血分数#右心室射血分数和肺动脉收缩压呈显著正相

关!进一步证实细胞炎症因子在肺心病心力衰竭的发

生#发展中有重要的病理作用!血中 ZCY5

&

和 _̂5$

增高是心功能恶化的重要生物学标志"

'0肺心病右心衰竭患者内皮素的关系) Z̀5" 是

一种生物活性多肽!其在肺部有着广泛的生物学效

应!不仅有收缩气管#支气管和血管平滑肌以及促平

滑肌细胞#成纤维细胞增生作用!而且还有促进腺体

分泌#炎性介质释放等多种作用!肺脏既是内皮素作

用的靶器官!又是 Z̀5" 合成#分泌#代谢的主要场

所" Z̀5" 作为一种血管活性物质!可以反应血管内

皮功能!且与心力衰竭密切相关" 有研究表明组织缺

血!缺氧及酸中毒情况下! Z̀5" 释放增多!且机体

对其反应性增强! Z̀5" 促使血管内皮强烈收缩!参

与肺心病肺动脉高压形成!血 Z̀5" 水平在心力衰

竭病人中升高!并与症状及血流动力学的严重程度相

关" Z̀5" 是心力衰竭患者病死率的独立预测因

子
/(!$0

" 本文结果提示 Z̀5" 与高原地区肺心病心

力衰竭患者的心功能显著相关! Z̀5" 水平随着

C7,F分级升高而升高!证明它不仅是预后因素还反

映疾病的严重程度"

)0肺心病右心衰竭患者内皮素与细胞炎症因子

的关系)本文结果提示高原地区肺心病右心衰竭患者

的细胞炎症因子 ZCY5

&

# _̂5$ 与 Z̀5" 呈显著正

相关!可能 Z̀5" 释放增多致血管内皮细胞产生缺

血性坏死!从而使血管内皮细胞本身释放 ZCY5

&

# _̂

5$ 等细胞因子增加!而 ZCY5

&

# _̂5$ 等反过来对

血管内皮细胞产生细胞毒性作用!又进一步加重了血

管内皮的损伤
/%!&0

"

在高原地区!高寒缺氧!慢性肺源性心脏病为高

原内科临床常见病#多发病!反复的气道感染和持续

的低氧血症!更易并发心力衰竭" 细胞炎症因子和血

管内皮功能的变化与慢性肺源性心脏病右心衰竭患

者心功能恶化密切相关!ZCY5

&

# _̂5$# Z̀5" 的检

测对慢性肺源性心脏病右心衰竭患者病情的了解和

指导治疗有一定意义"
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生长激素 *海藻酸钠 *壳聚糖微胶囊的

制备及药物释放性能研究

赛佳明!张亦军!黄!勇!张增方!江晓路

摘!要!目的!研究生长激素 5海藻酸钠 5壳聚糖微胶囊的制备及其释放性能" 方法!本课题采用脉冲电场法制备生长

激素 5海藻酸钠 5壳聚糖微球" 根据单因素试验和正交试验结果!优化工艺条件和处方组成" 观测其形态#尺寸! 鉴别其组分!

测定生长激素含量#包封率和回收率! 并进行体内#外释放实验" 结果!选择 .(*

"

P锐孔直径#'LP液面距#"0(1海藻酸钠浓
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度#&PBDN 推进速度#'1 ]>

' d

浓度作为最佳工艺条件" 光学显微镜观察可见得到的微胶囊具有很好的圆形形态!平均粒径尺寸

为 .%0#)

"

P" 微胶囊的平均包封率为 #.1 ! 他莫昔芬平均含量为 ""0'.1" 体外模拟胃液中!微球不溶胀而且所载生长激素基

本不被释放*在模拟肠液中!微球溶胀而且所载生长激素被缓释出来!并且在 "'N 后被完全释放出来" 体内实验证实生长激素微

球组的血药浓度在 &N 时到达峰值+#&0(#MXDPB," 体内#外释放证实能够达到延缓释放的目的" 结论!生长激素 5海藻酸钠 5

壳聚糖微球具有良好的圆形形态和较好缓释效果"

关键词!生长激素!海藻酸钠!壳聚糖微胶囊!微胶囊!模拟胃#肠液!体内#外药物释放
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!!随着科技的发展出现了很多种新的药物传递体

系! 如脂质体#胶束#乳剂#聚合物微米或纳米颗粒

等" 这些新的药物传递体系! 使得控制给药和靶向

给药更容易实现
/" /.0

" 近年来! 由于具有很好的生

物相容性和生物可降解性! 聚合物微米颗粒作为药

物传递体系的研究取得了很大的进展" 常用的制备

聚合物微米或纳米颗粒的聚合物有明胶#壳聚糖#海藻

酸盐#聚乙醇酸#聚乳酸#聚乳酸 5乙醇酸共聚物

等
/( /$0

" 人生长激素+NTP>M X?AGWN NA?PAM:! N2,,能

影响几乎所有类型的组织和细胞!主要功能是刺激骨

和软骨细胞的生长和分化*促进蛋白合成!同时减少蛋

白的消耗!调理脂和糖的代谢" 但是目前!国内市场仅

有 N2,针剂!其半衰期较短!存在用药不便等问题"

本实验的目的是通过将生长激素包裹在壳聚糖

和海藻酸盐中得到一种新的生长激素口服剂型111

生长激素微胶囊" 本实验还对所得微胶囊的形态#粒

径尺寸进行了观察计算! 并测定了其他莫昔芬含量#

包封率#回收率及体内#外释放速率"

材料与方法

"0药品及试剂)壳聚糖!浙江玉环县海洋生物化学有限公

司! 平均相对分子质量 k.%$a3>! 脱乙酰度 #"0"&1" 海藻

酸钠! 化学纯" 重组人生长激素注射液! 长春金赛药业有限

责任公司!生产批号) E'**(**'(" 氯化钙#氢氧化钠#醋酸#甲

醛#磷酸二氢钠#磷酸氢二钠#乙醇#硫酸钠均为分析纯" 新西

兰大白兔!购于青岛康大试验动物中心!合格证号 ELIa+鲁,

'**% 5**')!雄性!体重 "0(aX"

'0仪器)电子恒速搅拌器! 上海申生科技有限公司" 恒

温磁力搅拌器! 上海闵行虹浦仪器厂" 3iY5$*(* 型真空干

燥箱!上海精宏实验设备有限公司" 4,E 5)]精密 R,计!上

海雷磁仪器厂" YF型系列电子分析天平!上海恒平科学仪器

有限公司" %($9型紫外可见分光光度计!上海精密科学仪器

厂" 8E95Z)** 型扫描电子显微镜!日本电子"

)0生长激素微胶囊的制备)精密量取生长激素注射液

+"*hDPB,!生长激素注射液与海藻酸钠溶液以 "q. 体积比混

合均匀后装入注射器中" 使脉冲电场制备仪的正极与注射器

金属锐孔连接!负极与置于凝胶浴 '*PXDPB]>]"

'

溶液 + R,

值 (0),中的金属导电圈连接!在锐孔和凝胶浴之间形成了脉

冲静电场" 脉冲电场装置指示电压 )&*@#脉冲频率 "'*,K#脉

宽 'P=" 当注射器泵将液体推出时!电场力克服海藻酸钠溶

液固有的黏滞力和表面张力!使溶液呈一定粒径的雾滴喷射

至凝胶浴中!固化一定时间后!得到生长激素海藻酸钙微球"

将微球滤出!并与成膜液 +不同浓度壳聚糖溶液,混合!"%*?D

(#&(
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POM 振荡 "(POM 后!微球表面形成均匀半透性薄膜" 将以上制

备的载生长激素微球在 5%(r超低温冰箱中预冻 'N!在真空

度 ) o"*

)

9V>?#温度 5.(r冷冻干燥 '.N"

.0微胶囊的形态观察和粒径的测定)对所得微胶囊的形态

进行观察! 并测定微胶囊的粒径尺寸范围!计算平均粒径尺寸"

(0生长激素含量#包封率测定)绘制生长激素标准曲线并

应用提取 5水解法检测生长激素微球载药率和包封率" 精密

称取冷冻干燥的微球 '*PX!用 (PB模拟肠液溶解微球后!在 "

o"*

.

?DPOM 条件下离心 "*POM!保留上清液" 沉淀加入 R,值

为 %0. 的 4\E"0*PB重新分散!离心后保留上清液*沉淀溶于

"* PB*0"PABD_氢氧化钠!充分混合后离心*分离出上清液!

与前步上清液合并*用 *0"PABD_盐酸中和混合的上清液" 混

合上清液中的生长激素含量根据$中华人民共和国药典%

-

部

+'**( 年版,附录
6

\蛋白测定法+_AG?H法,测定" 微球的包

封率按下列公式计算" 包封率 k+实测载生长激素量D理论载

生长激素量, o"**1*载药量 k+微球中生长激素量D称取的

微球质量, o"**1

$0单因素及正交实验优化制备工艺)经过单因素试验!表

明海藻酸钠浓度#]>

' d

浓度#锐孔孔径#推进速度#液面距等因

素对包封率或粒径影响的显著性" 然后! 借助正交助手软件

生成正交表并通过正交实验对以上主要影响因素进行优

化" !

%0药物体外释放实验)人工模拟胃液的配制) 取 #PB的浓

盐酸! 加 &**PB蒸馏水! "*X胃蛋白酶! R,值约为 "0'! 混匀

后备用
/%0

" 人工模拟肠液的配制) 用磷酸盐配置 R,值 $0&

的缓冲液
/%0

" 利用 <]i5&F型药物溶出度测定仪进行微胶

囊在人工模拟胃#肠液中的释放实验! 并计算其药物累积释

放量" 控制转速为 "**?DPOM! 温度为 )$0( /)%0(r! 将适量

生长激素微胶囊放进 '(*PB圆底烧瓶中! 加入人工模拟胃#肠

液! 定时取样 (PB! 用微孔滤膜过滤! 并补入等量介质" 将滤

液用体积分数 #(1乙醇定容至 "**PB! 用紫外分光光度计测

在 '&*MP的吸光度值!代入标准曲线得出质量浓度! 然后计

算出累积释放量百分率并绘制释放曲线"

&0生长激素微球的体内缓释研究)载生长激素微球经胃

管灌胃给药后监测血药浓度的变化!并与生理盐水组#空白微

球组和生长激素注射剂组比较!以检测载生长激素微球在体

内对生长激素的缓释作用" 生长激素注射剂组) 取体重为

"m(aX的新西兰大白兔 '* 只!分别于颈背部皮下注射上述

*m.$hDaXN2,+人 *0'hDaX* 人与兔之间用药剂量换算," 载

生长激素微球组) 取体重为 "0(aX的新西兰大白兔 '* 只!经

胃管给予载生长激素微球组+参照海藻酸钠 5壳聚糖微球载

药生物利用率约 )*1!以及包封率 #.1!此组给药按照

"m$)hDaX生长激素注射剂制备的微球给予灌胃," 空白微球

组) 取体重为 "0(aX的新西兰大白兔 '* 只!经胃管给予载空

白微球组" 生理盐水组) 取体重为 "0(aX的新西兰大白兔 '*

只!分别经胃管给予生理盐水" 给药前及给药后不同时间从

新西兰大白兔耳缘静脉取血 *0(PB!在 .r放置 "N 后 (***?D

POM 离心 'POM 搜集血清!于 5'*r冰箱避光保存" 由青岛市

市立医院检验科协助完成生长激素含量的检测" 以时间为横

坐标!以血药浓度为纵坐标绘制血药浓度 5时间曲线" 所得

数据结果以 5lD表示!用 "检验做统计学检验"

结!!果

"0生长激素微胶囊的形态和粒径尺寸)冻干前生

长激素微胶囊的整体形态!形态圆整#球形度良好" 图

" 为冻干后载生长激素微球的显微照片!体现了通过

脉冲电场装置制备的载生长激素壳聚糖 5海藻酸钠微

球的粒径分布较为均匀!分散性好" 图 '#图 ) 是扫描

电镜条件下微球的表面结构!从中可看到!制得的微球

并非光滑的球体!表面有许多微小孔洞!这有利于药物

分子从微球内部缓慢释放并防止胃肠道中消化酶进入

微球中对生长激素的破坏" 所得微胶囊的直径在 )# /

((

"

P!(** 个微胶囊的平均粒径为 .%0#)

"

P"

图 '(微球冻干品扫描电镜照片

#

微球冻干品局部表面扫描电镜照片+ o.*,*

$

微球冻干品局部表面扫描电镜照片+ o'***,*

%

微球冻干品局部表面扫描

电镜照片+ o.****,

!

!!'0实验结果)经过单因素试验!表明海藻酸钠浓

度#]>

' d

浓度#锐孔孔径#推进速度#液面距 ( 个因素

对包封率或粒径的影响显著" 我们通过正交实验对

以上 ( 个条件进行优化!确定正交实验中考察的 ( 因

素#) 水平+表 ","

(*#(
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表 '(正交试验因素和水平

因素 海藻酸钠浓度+1, 锐孔孔径+

"

P, 推进速度+PBDN, 液面距+LP,

]>

' d浓度+1,

水平 " " %** & " *0(

水平 ' "0( $** '( ' "

水平 ) ' .(* (* ( '

!!借助正交助手软件生成正交表!需要制作 "& 组

微球" 计算出 "& 组微球的粒径平均值!输入正交表!

做直观分析!由极差分析得 ( 因素的显著性排序)锐

孔直径#液面距#海藻酸钠浓度#推进速度#]>

' d

浓度"

我们的目标是制取粒径尽可能小而包封率高的微球!

因此从正交表读出制备最小粒径微球的工艺条件是)

.(*

"

P锐孔直径#"LP液面距#"0(1海藻酸钠浓度#

(*PBDN 推进速度#*0(1 ]>

' d

浓度" 但是!在微球制

备过程我们发现!当推进速度太快!达到 (*PBDN 时!

常常出现放电现象" 在高压电弧的作用下!液体飞

散!产生大量带尾小微球!而且其中的大微球容易破

裂!形状不规则*电弧还会破坏生长激素的活性" 因

此!我们选择 .(*

"

P锐孔直径#'LP液面距#"0(1海

藻酸钠浓度#&PBDN 推进速度#'1 ]>

' d

浓度作为最

佳工艺条件" 此时!生长激素微球的包封率和载药量

分别为+#. l)0.#,1和+""0'. l*0.&,1"

)0药物体外释放实验)以时间为横坐标! 累积释

放百分率为纵坐标! 绘制生长激素微胶囊在人工模

拟胃液中的释放曲线!可见 '.N 内微胶囊中生长激素

几乎不被释放" 生长激素微胶囊在人工模拟肠液中

的释放曲线!可见微胶囊在 "N 内释放了全部药量的

&0(%1! 微胶囊需要 &N 才释放 %(0))1*微胶囊中生

长激素接近完全释放的时间超过 "' N+表 '#图 ',"

表 ,(生长激素微胶囊体外缓释结果

"N 'N .N $N &N "*N "'N

模拟胃液+1, *0)$ l*0*) *0)% l*0*. *0)# l*0*. *0.) l*0*. *0($ l*0$ *0$% l*0% *0%) l*0%

模拟肠液+1, &0(% l*0&. "(0$$ l"0$) ''0$) l'0). .)0"" l.0)# %(0)) l%0%# &%0"& l&0'' #)0%( l#0%.

图 ,(生长激素微胶囊体外缓释结果

!

!!.0生长激素微球的体内缓释研究)血药浓度数据

显示!生长激素注射组血药浓度在给药后 "N 时已经到

达 &#0)(MXDPB!随后浓度快速下降!至 $N 只能检测到

极低的药物浓度" 生理盐水组和空白微球组的大鼠!

其血药浓度始终保持很低的水平+小于 $MXDPB," 载

生长激素微球组新西兰大白兔血样中的生长激素浓度

在 .N 后开始明显增高!血药浓度在 &N 时达到

#&m(#MXDPB!随后血药浓度缓慢下降!表明所制备的生

长激素微球能够达到延缓释放的目的+表 )#图 ),"

表 5(生长激素微胶囊体内缓释结果

时间 "N 'N .N $N &N "*N "'N

生理盐水组 .0)# l*0.) (0') l*0(" .0#. l*0.# (0'# l*0() .0#. l*0(* .0%' l*0.( .0&. l*0.%

空白微球组 .0#) l*0.% (0)% l*0(% .0&. l*0.) .0## l*0.# .0&& l*0.% .0#" l*0.& .0#% l*0()

生长激素注射组 &#0)( l#0%# .(0&( l.0.& "&0&% l"0#. #0(" l*0## (0$# l*0(% (0*% l*0() .0&( l*0.%

生长激素微球组 .0(* l*0.) %0"* l*0%. "&0(% l"0#% &(0&( l&0.) #&0(# l#0%# %&0*. l%0&% )#0%# l)0($

图 5(生长激素微胶囊体内缓释结果

!

讨!!论

人生长激素是由人脑下垂体前叶分泌的一种肽

类激素!相对分子质量约为 ''a3>" 作为一种具有广

泛生理功能的生长调节素!N2,能影响几乎所有类

型的组织和细胞!主要功能是刺激骨和软骨细胞的生

长和分化*促进蛋白合成!同时减少蛋白的消耗!调理

脂和糖的代谢" 最初获得的用于临床治疗的生长激

素主要从牛垂体中提取" 目前广泛用于临床治疗的

重组 N2,是由生物工程获取!其分子结构与人体内

("#(
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源性 N2,完全一致!与天然 N2,具有相同的药效学

和药代动力学" N2,最先作为替代疗法用于治疗儿

童 N2,缺乏性侏儒症!后来的研究表明!它具有明显

的节氮效应!因而广泛用于烧伤#感染及严重创伤!并

取得了良好疗效" N2,也涉及调节骨的生长和新陈

代谢!可直接刺激成骨细胞的增生和分化!激活碱性

磷酸酶!增加基质中钙离子浓度*此后!进一步研究表

明 N2,能促进胰岛素样生长因子+ 2̂Y,的形成进而

促进骨折愈合!使其应用范围进一步扩大
/& /"*0

"

虽然人生长激素临床应用广泛!但由于它是蛋白

质多肽类药物!受体液中酶的降解和肾脏的排泄!在

体内的半衰期短!因而治疗上述疾病一般都需要长期

用药" 目前!国内市场目前仅有 N2,的针剂!只能采

取注射的方式给药" 频繁注射给药容易导致患者的

顺应性降低!另外也加重了其经济负担" 针对 N2,

用药周期长!且使用不方便的特点" 由于人生长激素

剂型和半衰期的局限!影响了它在临床的广泛应用"

通过本课题我们研究制备了人生长激素口服剂型!并

达到缓释的作用!为 N2,长效口服制剂的研究与开

发及蛋白多肽类药物长效口服微球制剂技术平台的

建设奠定基础!为 N2,进一步的临床应用提供了科

学依据"

对蛋白多肽类药物非注射给药的研究很多!这类

药物的给药途径趋向多元化方向发展!比较成熟的有

口服#鼻腔#口腔黏膜#肺部以及透皮吸收等给药途

径" 对于口服给药比较常用的是对药物进行必要的

结构修饰#加入吸收促进剂!或加入抑制药物酶解的

酶抑制剂来进行" 目前研究较多#较为成熟的是以下

几种方式) 生物黏附剂的应用*定位释药*亚微粒载

药系统的开发" 我们采用的是通过微囊技术定位释

药!这也是目前国内外学者最常采用的方法!微囊技

术工艺也比较成熟!这种技术和给药方式在很多蛋白

多肽类药物口服给药的研究中得到肯定!开发的药物

有些已经进入临床应用
/"" /".0

"

微囊技术常用的壁材是壳聚糖和海藻酸钠" 海

藻酸钠和壳聚糖都是天然多糖!具有生物相容和生物

降解的特点" 海藻酸钠与多价阳离子+如钙离子,接

触时瞬时凝胶化!从而在温和条件下实现了对蛋白质

药物的包埋" 这一简单的制备过程避免了高温#有机

溶剂及其他有害的条件!有助于保持蛋白质的生物活

性" 壳聚糖具有独特的阳离子特性!可以与海藻酸钠

+聚阴离子,通过正#负电荷吸引作用!在海藻酸钠微

囊表面复合一层聚电解质半透膜" 从而提高微囊的

稳定性和载药量!并可调节药物释放速度" 所以海藻

酸钠D壳聚糖微球应用于多肽蛋白质的给药具有独特

的优越性" 另外!壳聚糖 5海藻酸钠微囊具有 R,的

敏感性!根据药物的吸收特点!调节壳聚糖和海藻酸

钠的浓度!使其在不同 R,值膨胀释放药物!以达到

药物的最佳吸收利用
/"( /'*0

" 这个特点也利于我们对

N2,定位控释的要求"

口服载生长激素微球发挥药效的关键因素之一

是微球的有效吸收!必须优化微球的制备工艺!获得

小球径#高包封率#药物高活性的微球!以利于人体有

效吸收" 另外!球形度#球径分布会影响药物的释放

速率!是优选制备工艺的重要参数" 为此!确定影响

球径#包封率的因素有海藻酸钠浓度#锐孔直径#原料

液流速#液面距#]>

' d

浓度和壳聚糖浓度" 在此基础

上!确定主要影响因素并进行 ( 因素#) 水平的正交

实验以粒径为主要指标!参考球形度和球径分布!优

选出制备载生长激素微球的最佳工艺条件" 当推进

速度太快!达到 (*PBDN 时!常常出现放电现象" 在高

压电弧的作用下!液体飞散!产生大量带尾小微球!而

且其中的大微球容易破裂!形状不规则*电弧还会破

坏生长激素的活性" 海藻酸钠溶液浓度为 '1时容

易在固化液中聚结!且球形度较差!甚至难以制备出

规则的微球" 这些不规则的微球口服后!易发生药物

突释现象!不利于血药稳定" 我们需要排除以上不利

条件!对正交表生成的最佳工艺进行修正!对于推进

速度和海藻酸钠浓度都选择次优条件" 因此!从正交

表读出制备最小的微球工艺条件是 .(*

"

P锐孔直

径#'LP液面距#"0(1海藻酸钠浓度#&PBDN 推进速

度#'1 ]>

' d

浓度"

通过模拟胃#肠液研究载生长激素微球体外缓释

及体内缓释实验研究证实)体外模拟胃液中!微球不

溶胀而且所载生长激素基本不被释放*在模拟肠液

中!微球溶胀而且所载生长激素被释放出来" 由此表

明微球溶胀的 R,敏感性以及药物是以扩散机制释

放的!冻干的微球在未溶胀的情况下表面存在许多皱

折及较小孔洞!其将微球中的药物以及外界的消化酶

隔离开*当进入肠液后!微球发生溶胀!微球表面的皱

折消失而且空洞打开!这为溶出介质的渗入和药物的

扩散提供了通道!使生长激素得到有效缓释"

本课题综合国内外研究现状!利用高压静电场法

制得口服生长激素 5海藻酸钠 5壳聚糖微球!并对微

球进行冷冻干燥工艺处理!考察其活性及其在体外模

拟胃肠液中对生长激素的缓释作用!选取包封率高#

活性高以及缓释效果好的微球冻干剂进行缓释实验!

为生长激素口服制剂的研究奠定基础"
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上皮钙黏蛋白及
$

`

"

连环蛋白的表达与

垂体腺瘤侵袭性的关系

刘!坤!蒋宇钢

摘!要!目的!探讨 `5L>;#

&

5L>W#

0

5L>W在垂体腺瘤中的表达与侵袭性的关系" 方法!采用 EF\]免疫组化方法!检测

`5L>;#

&

5L>W和
0

5L>W在 '% 例侵袭性垂体腺瘤和 "& 例非侵袭性垂体腺瘤中的表达!分析 ) 者的表达与垂体腺瘤的分泌激素

功能情况!有无卒中#坏死和囊性变!肿瘤大小等生物学行为的关系" 结果!'% 例侵袭性垂体腺瘤中 "$ 例表现为 `5L>;#

&

5L>W

和
0

5L>W一致性低表达" `5L>;#

&

5L>W在侵袭性垂体腺瘤和非侵袭性垂体腺瘤之间的表达差异有统计学意义+

!

'

k&0(("! '

n*0*"*

!

'

k%0&%'! ' n*0*","

0

5L>W在侵袭性垂体腺瘤的表达较非侵袭性垂体腺瘤中表达量低!但差异无统计学意义+'g

*0*(," `5L>; 在无激素分泌功能垂体腺瘤组较有激素分泌功能垂体腺瘤组表达量低!两组之间差异有统计学意义+

!

'

k(0*'*!

'n*0*(,*而
&

5L>W和
0

5L>W在两组间的表达无统计学意义+'g*0*(,"

0

5L>W在伴有瘤卒中#坏死#囊性变组较不伴有组表

达量低!两组之间差异有统计学意义+

!

'

k.0'#.!'n*0*(,*而 `5L>; 和
&

5L>W在两组间的表达无统计学意义+'g*0*(,!但两

者在高级别垂体腺瘤组中的表达较低级别垂体腺瘤组低!通过单向方差分析!差异有统计学意义+'n*0*"," 结论!`5L>;#

&

5L>W及
0

5L>W的低表达与垂体腺瘤的侵袭性有关"
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