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#("(8 基因与冠心病患者支架内再狭窄
发生风险
刘滕飞"林#涛"任利辉"李广平"彭建军!

!首都医科大学附属北京世纪坛医院心血管内科"北京#!%%%/.$

!摘#要" 目的!探讨趋化素样因子超家族成员 - !FXWD+B2L;HA9Q;B:9A43H;H=9A4;<8HA24 C84:A2424GH;H=;9"

$)#)8$基因与冠心病患者支架内再狭窄!24+3:;4:9;3:;48323" P5'$发生风险及该基因对人血管内皮细胞!;4<8:?;B2+

ABC;BB3" OF3$增殖和迁移作用及其机制+ 方法! 选择 "%!- 年 ! 月至 "%!) 年 !" 月在首都医科大学附属北京世纪坛

医院心血管内科接受住院治疗并行经皮冠状动脉介入治疗手术的冠心病患者"共计 !". 例"采用光学比浊法测定

血小板聚集率并进行血小板高反应性分组#冠脉造影术明确患者支架内再狭窄发生#'Z+MF'法测定 $)#)8 基因

表达#构建$)#)8 基因过表达*敲减及对照组内皮细胞系"采用细胞计数法*]ZZ法*c9<6 掺入实验和流式细胞术

检测OF3增殖能力"刮伤和Z9A43a;BB实验检测OF3迁移能力"`;3:;94+=B8:检测信号通路表达+ 结果! $)#)8 基因

在血小板高反应性!?2G? 84 A372924 7BA:;B;:9;AC:2Q2:>"N(M'$组表达量为非血小板高反应性!48+?2G? 84 A372924 7BA:;+

B;:9;AC:2Q2:>"@8+N(M'$组表达量的 !$*" 倍!"m%$%-$+ N(M'组P5'发生率为 "-$Ki!K 例$" @8+N(M'组P5'发

生率为 &$*i!& 例$" N(M'组患者P5'的发生率高于@8+N(M'组的发生率!"l%$%."*+l"$&-"&-i$,%!$!) h

*$-"$"表明该基因与冠心病患者支架术后支架内再狭窄发生风险显著相关!"m%$%-$+ $)#)8 基因过表达抑制

OF3增殖和迁移能力!"m%$%-$" MP/X0(L:信号通路参与该基因对内皮细胞增殖和迁移调控作用+ 结论!$)#)8

基因与冠心病患者支架内再狭窄事件发生风险可能存在相关性"$)#)- 基因通过 MP/X0(L:信号通路参与调控

OF3增殖和迁移+
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##经皮冠状动脉介入治疗!7;9C6:A4;863C8984A9>

24:;9Q;4:284"MFP$的广泛应用挽救了大量急性冠脉

综合征患者的生命"金属裸支架的应用伴随着术后

支架内再狭窄!24+3:;4:9;3:;48323"P5'$问题的出现"

一度成为心内科医生和介入操作者关注的焦点"据

文献报道发生率在 !%i h)%i

(!)

+ 随着药物涂层

支架的广泛应用"P5'问题得到了部分解决"药物涂

层支架能够有效地抑制损伤血管内皮细胞和平滑肌

细胞的增殖"与金属裸支架相比能够显著降低 P5'

发生率"但P5'发生率仍在 !%i以上(" \-)

+

内皮细胞 !;4<8:?;B2ABC;BB3" OF3$完整性的损

伤及功能缺陷是动脉粥样硬化损伤和血管损伤后新

生内膜形成最初的始动因素() \*)

"目前多数研究都

在强调药物涂层支架优于金属裸支架"具有显著降

低MFP术后 P5'的优点"而新生内膜的形成影响了

MFP的术后效果"最终导致了 P5'"但目前内皮细胞

完整性保护和损伤后修复的研究尚少见报道"而保

护血管内皮细胞的完整性和在血管损伤后加速血管

内皮细胞的修复被看成是降低损伤"从而形成重要

的靶向治疗策略+

$)#)8 是趋化素样因子家族的第 - 个成员"由

) 个外显子和 - 个内含子组成"广泛表达于正常成

人和胎儿组织内(K)

+ S889A等(&) 的研究发现"

$)#)8 基因表达量的变化与心血管事件的发生风

险紧密相关+ 本课题组既往的研究结果表明

$)#)8 基因与冠心病患者!C8984A9>A9:;9><23;A3;"

F(T$支架术后血小板高反应性 ! ?2G? 84 A372924

7BA:;B;:9;AC:2Q2:>"N(M'$显著相关"该基因与 F(T

患者支架术后虽规律服用阿司匹林仍有部分患者发

生心血管事件相关(!% \!!)

+

$)#)8 基因目前在心血管领域的研究仍处于

探索阶段"本研究旨在探讨 $)#)8 基因表达量是

否与中国F(T患者 MFP术后支架内再狭窄的发生

存在相关性"以内皮细胞的完整性的损伤作为切入

点"聚焦于基因与内皮细胞完整性修复方面"进一步

探讨$)#)8 基因与人血管内皮细胞功能的关系+

$%资料与方法

$$$#病例资料及相关指标定义

选择 "%!- 年 ! 月至 "%!) 年 !" 月在首都医科

大学附属北京世纪坛医院心血管内科接受住院治

疗"并行MFP手术的冠心病患者"共计 !". 例+

本研究遵循伦理和赫尔辛基宣言"研究开始前

已经首都医科大学附属北京世纪坛医院伦理委员会

审查批准"所有参与研究的患者本人及其家属均签

署知情同意书+

入选标准%!!$年龄
#

-% 岁#!"$经冠状动脉造

影确诊为冠心病"均实行了MFP手术"术后均规律服

用双联抗血小板治疗至少 ) 个月" 并已调整成单药

阿司匹林 !%% HG0<治疗的心血管疾病患者+

排除标准%!!$裸金属支架置入者#!"$有阿司

匹林或氯吡格雷使用禁忌者#!/$血小板计数小于

!%% k!%

&

0W者#!.$血液系统疾病者#!-$严重肝肾

疾病者#!)$恶性肿瘤者#!*$应用YM

*

=0

-

A拮抗

剂*华法林或非甾体类抗炎药者#!K$近期有消化性

溃疡导致胃肠出血者#!&$依从性不良者+

置入支架后 ) 个月行冠脉造影"支架内再狭窄

指MFP术后冠脉管腔出现狭窄直径
#

-%i可以伴或

不伴临床症状+

$$&#分组及$)#)8 基因表达检测

血小板聚集率测定采用光学比浊法"分组方法

同本课题组前期研究(!% \!!)

"将入选患者分为 N(M'

组和非血小板高反应性! 48+?2G? 84 A372924 7BA:;B;:

9;AC:2Q2:>"@8+N(M'$组"其中 N(M'组 /! 例和 @8+

N(M'组 &/ 例#提取采集外周血标本 '@("采用

'Z+MF'方法检测样本中$)#)8 基因表达量+

$$'#细胞培养及转染

本实验选取 O($?>&") 血管内皮细胞系"人脐

静脉内皮细胞融合细胞"与原代脐静脉内皮细胞的

生物学功能相似+ 培养条件为 !%i !质量分数$

T]O]"/* j -i!体积分数$FR

"

培养箱" %$"-i

!质量分数$胰蛋白酶 /* j消化"! q/ 进行传代+

采用山东维真生物科技有限公司包被过表达

$)#)8 的慢病毒"北京普瑞金生物科技有限公司包

被低表达 $)#)8 的慢病毒"在六孔板每孔中接种

! k!%

-

OF3"当OF3融合度接近 *%i时"!" ?后转染

目的质粒"". ? 后在荧光显微镜下观察转染效率"

'*-K'刘滕飞"等#$)#)8 基因与冠心病患者支架内再狭窄发生风险



转染效率n*%i用于下一步实验+

$$(#细胞迁移和增殖能力的检测

将实验细胞分为正常内皮细胞组!484+24E;C:;<

;4<8:?;B2ABC;BB3" O@$*过表达 $)#)8 内皮细胞组

!$)#)8 8Q;9;d79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3" OR$*过表

达对照组 !A<+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3" OR+

H8CL$*低表达 $)#)8 内皮细胞组 !$)#)8 367+

79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3" O5$和低表达对照组!B;4+

:2+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3" O5+H8CL$共 - 组+

细胞刮伤法检测 OF3的横向迁移能力"Z9A4+

3a;BB法检测OF3的纵向迁移能力"细胞计数法*]ZZ*

c9<6掺入实验和流式细胞术!EB8aC>:8H;:9>"DF]$检

测OF3的增殖能力"以上实验重复次数
#

/次+

$$)#`;3:;94+=B8:检测信号通路蛋白表达

提取各实验组蛋白"cF(法测定的蛋白浓度后

进行 5T5+M(YO电泳"K% S垂直电泳约 /% H24"!"%

S电泳直至溴酚蓝泳道的最底部#根据目的蛋白的

相对分子质量大小进行切胶#转膜"转膜时间为 "%%

H(约 " ?#-i!质量分数$牛奶进行封闭室温 " ?

或 . j过夜"一抗室温 " ? 或 . j过夜"Zc5Z洗 /

次"每次 - H24"二抗孵育室温 ! ?"增强化学发光试

剂显色后"暗室曝光化学发光+

$$U#统计学分析

采用 5M55 !*$% 软件进行统计分析"计量资料

以均数r标准差表示"组间比较采用G检验"计数资

料用百分数表示"组间比较采用卡方检验+ PHAG;

7987B63-$% 分析蛋白条带显影强度"FR,回归模型

分析危险因素和目的基因在不良心血管事件发生中

所占的风险比例" "m%$%- 认为差异具有统计学意

义+

&%结果

&$$#基本资料

根据实验室检查结果符合 N(M'诊断标准者

共 /! 例!!.$*i$" 两组患者的基线资料仅吸烟的

组间差异有统计学意义!"m%$%-"表 !$+ 对所有患

者进行出院后随访观察"在本研究中未出现失访患

者"共有 !* 例患者发生P5'"占 !/$*i" N(M'组有

K 例患者发生 P5'"发生率为 "-$Ki"而 @8+N(M'

组有 & 例患者发生P5'"发生率为 &$*i+

表 $%N(M'组和@8+N(M'组的临床基线资料

D5F71$%cA3;B24;C?A9AC:;923:2C38E:?;7A:2;4:324 N(M'A4< @8+N(M'G98673

SA92A=B;3 N(M'!> l/!$ @8+N(M'!> l&/$ "

(G;0>;A93"

$

:rB *)$/ r*$/ *.$K rK$& %$%)/

]AB;" >!i$ "*!K*$!$ *"!**$.$ %$/%K

c]P0!LG0H

"

$"

$

:rB

")$! r/$/ ".$- r/$! %$.-!

N>7;9:;43284" >!i$ "-!K%$)$ ))!*!$%$ %$/-.

T2A=;:;3" >!i$ !"!/K$*$ /"!/.$.$ %$)*%

F699;4:3H8L24G" >!i$ !!!/-$-$ !-!!)$!$

%$%/&

%

N>7;9B272<;H2A" >!i$ "*!K*$!$ *-!K%$)$ %$-K&

O33;4:2ABH;<2C24;3" >!i$ !.!.-$"$ --!-&$!$ %$"!"

#(FOP0('c ""!*%$&$ )!!)-$)$ %$))/

#

(

+=B8CL;9 !"!/K$*$ .-!.K$.$ %$.%K

#FFc !/!.!$&$ /!!//$/$ %$/&-

#@2:9A:;3 ".!**$.$ K!!K*$!$ %$".&

#5:A243 "*!K*$!$ *"!**$.$ %$/%K

FA9<28QA3C6BA9;Q;4:3" >!i$ K !"-$K$ & !&$*$ %$%/*

##N(M'" ?2G? 84 A372924 7BA:;B;:9;AC:2Q2:># c]P" =8<>HA3324<;d# (FOP" A4G28:;4324 C84Q;93;;4I>H;24?2=2:89# ('c" A4G28:;4324 9;C;7:8924?2=2+

:89# FFc" CABC26HC?A44;B=B8CL;9$

%

"m%$%-$

&$&#$)#)8 基因与血小板反应性及心血管事件发

生风险

$)#)8 基因在N(M'组的表达量是 @8+N(M'

组表达量的 !$*" 倍"该基因表达量在N(M'组显著

高于@8+N(M'组!"m%$%-$"与 N(M'的发生存在

显著相关性+ N(M'组有 K 例患者发生P5'"发生率

为 "-$Ki!表 !$"而 @8+N(M'组有 & 例患者发生

P5'"发生率为 &$*i"发现 N(M'组患者 P5'的发

生率显著高于 @8+N(M'组的发生率 !"l%$%."

*+l"$&-" &-i$,%!$!) h*$-"$+

'K-K'
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FR,回归分析将年龄*性别*c]P*吸烟史*高脂

血症*合并糖尿病等传统心血管疾病危险因素及

$)#)8 基因纳入回归模型!表 "$"

.

F:$)#)8 和

吸烟因素是再狭窄事件发生的独立危险因素"其中

吸烟因素每增加 !"再狭窄事件的发生会增加 !$&&K

倍"

.

F:$)#)8 每增加 !"再狭窄事件发生率会降低

至原来的 K$)i"即 $)#)8 基因表达量降低"再狭

窄事件发生率降低至原来的 K$)i"反之$)#)8 基

因表达量增加"再狭窄事件的发生风险则会增加+

表 &%FR,回归分析影响心血管事件发生的危险因素

D5F71&%FR,9;G9;33284 A4AB>323E89:?;78:;4:2AB923L

EAC:8938ECA9<28QA3C6BA9;Q;4:3

'23L EAC:893 %+ &-i$, "

.

F:$)#)8 %$%K) %$%-/ \%$%&& %$%!%

F699;4:3H8L24G !$&&K !$%-% \/$K%" %$%/-

&$'#$)#)8 过表达抑制内皮细胞增殖能力

采用细胞计数*]ZZ*DF]法检测 $)#)8 过表

达对血管内皮细胞增殖能力的影响!图 !$" 细胞连

续培养至第 . 天计数"OR组细胞计数!!"K r!*$显

著低于OR+H8CL 组!!&- r!)$和 O@组!"%! r!*$

!"均m%$%-"图 !($#]ZZ结果提示 OR组 OF3增

殖速度和数量显著低于 OR+H8CL 组和 O@组!"均

m%$%-"图 !c$#DF]法检测提示OR组中细胞处于

5 Ŷ" 分裂期状态 OF3数量占总体的 !/$--i"显

著低于 OR+H8CL 组!"/$".i$和 O@组!"!$./i$

!"均m%$%-"图 !F和 !T$+

$)#)8 基因低表达对内皮细胞增殖能力影响

研究发现!图 "$"连续培养内皮细胞至第 . 天"O5组

细胞计数!"// r"%$显著高于O5+H8CL 组!!.K r!&$

和O@组!!.) r!K""均m%$%-"图 "($#]ZZ实验结

果提示 O5 组的 OF3增殖速度和数量显著高于

O5+H8CL组和O@组!"均m%$%-"图 "c$#c9<6 掺入

实验显示O5组中c9<6 掺入到细胞核中的数量高于

O5+H8CL组和O@组!"均m%$%-"图 "F和 "T$#DF]

分析结果提示O5组处于细胞 5 Ŷ"分裂期OF3数量

占总体的 .%$&Ki"显著高于 O5+H8CL 组!""$K"i$

和O@组!"%$)/i" "均m%$%-"图 "O和 "D$+

%

"m%$%-" >

#

/$(A4< c" C;BBC864:24GA4< ]ZZA33A>9;Q;AB;< :?A:8Q;9;d79;33284 8E$)#)8 24?2=2:;< :?;798B2E;9A:284 8EOF3#FA4< T" DF]

A33A>3?8a;< :?;7;9C;4:AG;8E5 Ŷ" 7?A3;C;BB3aA332G42E2CA4:B>B8a;9:?A4 :?A:24 O@A4< OR+H8CL G98673!"m%$%-$$O@" 484+24E;C:;< ;4<8:?;+

B2ABC;BB3# OR" $)#)8 8Q;9;d79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR+H8CL" A<+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3$

图 $%$)#)8 过表达抑制血管内皮细胞增殖能力

M#?8;1$%RQ;9;d79;33284 8E$)#)8 A::;46A:;< :?;798B2E;9A:284 8EOF3@> ?@GCI

#

&$(#$)#)8 过表达抑制内皮细胞迁移能力

采用刮伤实验和 Z:9A43a;BB实验检测 $)#)8

基因过表达对内皮细胞迁移能力影响+ 观察刮伤后

". ?和 .K ?内皮细胞向中线迁移数量!图 /$" 发现

刮伤后 .K ? 细胞迁移数量 O5 组 OF3迁移细胞数

!/!/ r/K$明显高于 O5+H8CL 对照组!""% r/%$和

O@组!"!- r/"""均m%$%-">

#

/$" 而OR组 OF3

迁移细胞数!!K! r")$显著低于 OR+H8CL 对照组

!".% r/*$和O@组!"均 m%$%-">

#

/$" 可能 O5

组刮伤区域 OF3横向迁移能力显著高于 OR组

'&-K'刘滕飞"等#$)#)8 基因与冠心病患者支架内再狭窄发生风险



!"均m%$%-">

#

/$+

培养内皮细胞 )? 后固定染色"倒置显微镜下

观察 Z9A43a;BB小室膜上面的 OF3向膜下面迁移的

数量!图 .$" O5 组 OF3迁移数量!K& r!!$显著

高于 O5+H8CL!)" r& $和 O@组 ! -& r*""均 m

%$%-">

#

/$ #OR组 OF3迁移数量!"* r- $显著

低于 OR+H8CL ! )! r* $和 O@组 !"均 m%$%-"

>

#

/$ +

%

"m%$%-" >

#

/$(A4< c" C;BBC864:24GA4< ]ZZA33A>3?8a;< :?A:$)#)8 36779;33284 EAC2B2:A:;< :?;G98a:? 8EOF3#FA4< T" c9<V24C89789A:284

A33A>9;Q;AB;< :?;798B2E;9A:284+798H8:24G;EE;C:8E$)#)8#OA4< D" 6324GDF]A33A>" :?;7;9C;4:AG;8E5 Ŷ" 7?A3;C;BB324 O5 G9867 aA332G42E2CA4:+

B>?2G?;9:?A4 :?A:24 O@A4< O5+H8CL G9867 !"m%$%-$$O@" 484+24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5" $)#)8 36779;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5+H8CL"

B;4:2+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3$

图 &%$)#)8 低表达促进血管内皮细胞增殖能力

M#?8;1&%$)#)8 24?2=2:284 798H8:;< :?;798B2E;9A:284 8EOF3@> ?@GCI

#

%

"m%$%-" >

#

/$O@" 484+24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR" F]Z]- 8Q;9;d79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR+H8CL" A<+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3#

O5" F]Z]- 36779;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5+H8CL" B;4:2+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3$

图 '%$)#)8 基因对人血管内皮细胞横向迁移能力的影响

M#?8;1'%OEE;C:38E$)#)8 C?A4G;384 :?;H2G9A:284 8EOF3

#

&$)#$)#)- 过表达抑制内皮细胞迁移能力

MP/X*(L:的表达量在 O5 组*O5+H8CL 组和 O@

组之间无明显变化"而 7+(L:在O5组中的表达量高

于OR+H8CL组和O@组"O5 组中 7+(L:的表达量与

'%)K'
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OR+H8CL组和O@组相比差异有统计学意义!"m

%$%-" 图 - $" 7+(L:在 OR组中的表达量低于

OR+H8CL组和O@组" OR组中 7+(L:与OR+H8CL组

和O@组相比差异具有统计学意义!"m%$%-$"表

明磷酸化信号通路蛋白在 O5 组中的表达量显著高

于OR组+

%

"m%$%-" >

#

/$O@" 484+24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR" $)#)8 8Q;9;d79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR+H8CL" A<+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3#

O5" $)#)8 36779;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5+H8CL" B;4:2+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3$

图 (%Z9A43a;BB实验+观察$)#)- 对血管内皮细胞纵向迁移能力影响

M#?8;1(%OEE;C:38E$)#)8 84 OF3H2G9A:284

#

%

"m%$%-" >

#

/$(A4< c" Z?;798:;24 B;Q;B38E7+(L:24 O5 G9867 aA332G42E2CA4:B>?2G?;9:?A4 :?A4 24 O@A4< O5+H8CL G98673!"m%$%-$#FA4<

T" :?;798:;24 B;Q;B38E7+(L:24 ORG9867 a;9;32G42E2CA4:B>B8a;9:?A4 :?A:24 O@A4< OR+H8CL G98673!"m%$%-$$O@" 484+24E;C:;< ;4<8:?;B2AB

C;BB3# OR" $)#)8 8Q;9;d79;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# OR+H8CL" A<+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5" $)#)8 36779;33284 ;4<8:?;B2ABC;BB3# O5+

H8CL" B;4:2+H8CL 24E;C:;< ;4<8:?;B2ABC;BB3$

图 )%`;3:;94 =B8:检测信号通路蛋白的表达

M#?8;1)%Z?;;EE;C:38E$)#)8 B;Q;B384 :?;MP/X0(L:7A:?aA>798:;243

#

'%讨论

MFP术的开展让越来越多的 F(T患者受益"但

金属裸支架导致的高P5'发生率限制了介入手术给

患者带来的获益"药物涂层支架的应用降低了金属

裸支架术后 P5'发生率"使得 P5'发生率降低了

!%i左右(!")

"但研究表明 P5'发生率仍有 /i h

"-i"以及同时存在的迟发支架内血栓的问题也困

扰着介入医生们+

OF3的结构损伤以及功能障碍是P5'发生的始

'!)K'刘滕飞"等#$)#)8 基因与冠心病患者支架内再狭窄发生风险



动环节"OF3损伤后释放炎症因子*黏附分子促进了

炎症反应和血栓形成"协同平滑肌细胞增殖迁移参

与血管重塑(!/)

+ 药物涂层支架的应用虽然能够延

缓平滑肌细胞增生导致的再狭窄"但也延迟了支架

覆盖血管部位的内皮化"并使正常 OF3的功能受到

影响+ 因此"在药物涂层的基础上"研发出能加快再

内皮化进程的新的生物制剂是目前研究的焦点+

本研究发现低表达的 $)#)8 能够促进损伤

OF3增殖和迁移的能力"促进损伤的 OF3完整性的

修复"使再内皮化的速度加快"维持了内皮细胞的完

整性和稳态"从而减低 P5'和迟发支架内血栓的形

成+ $)#)8 基因编码的产物与血小板表面YM

*

=0

-

A整合素结合形成复合物"能够影响整合素依赖

的细胞生物学功能(K)

+ 同时"该基因也是重要的血

管生成因子"与血管生成的生理学和病理学存在紧

密的联系+ 在肿瘤细胞中该基因通过 MP/X0(L:信

号通路抑制肿瘤的生物学行为(!.)

+ 本研究结果提

示$)#)8 基因通过 MP/X0(L:信号通路的活化参

与了$)#)8 基因调控 OF3增殖和迁移的过程"此

信号通路蛋白磷酸化的作用促进了 OF3的增殖和

迁移"解释了O5组OF3增殖和迁移的能力高于 OR

组"与该基因调控肿瘤细胞增殖和迁移的信号通路

相似+ 以上几点共同解释了N(M'组患者P5'发生

风险显著高于 @8+N(M'组的原因"因此"假设包被

低表达$)#)8 基因的病毒可被看成是新的生物学

制剂"具有潜在的治疗价值"$)#)8 基因的低表达

有可能成为MFP术后防治心血管事件发生的有效药

物+

综上所述"本研究在中国人群中探讨了阿司匹

林反应性相关基因 $)#)8 与老年冠心病患者支架

术后 P5'的相关性"从内皮细胞完整性角度解释

$)#)8 基因与P5'的相关关系"从研究机制层面上

探讨 MP/X0(L:信号通路的活化参与了 $)#)8 基

因调控OF3增殖和迁移的过程+
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