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**!摘要"*目的*分析急性冠脉综合征"ABC#患者血清!"#$%&'$()表达水平与短期预后的关联性& 方法

招募 .-.% 年 % 月至 .-.% 年 ' 月安徽省第二人民医院收治的因胸痛入院的ABC患者 %,6 例%其中不稳定型心

绞痛"DAE#患者 %-- 例"DAE组#'急性心肌梗死"AFG#患者 ,6 例"AFG组#& 另选择同期因胸痛入院%并经

冠脉造影检查排除冠心病的 .+ 例患者为对照组& 于患者入院次日抽静脉血检测血清 !"#$%&'$() 和血管内

皮细胞生长因子受体$%"H2IJ#$%#表达水平%并收集患者其他临床资料& 对所有患者进行 6 个月随访%记录

其主要心血管不良事件"FAB2#发生情况& 结果*与对照组比较%DAE组和 AFG组血清 !"#$%&'$() 表达水

平更高%H2IJ#$% 表达水平更低%差异有统计学意义"!K-L-(#& 且AFG组血清!"#$%&'$()表达水平较DAE

组显著升高"!K-L-(#%但两组血清 H2IJ#$% 表达水平比较差异无统计学意义"!M-L-(#& EN3O?;P 相关性

分析结果显示%ABC患者血清!"#$%&'$()表达水平与H2IJ#$% 表达水平呈负相关""QR-L%+'%!Q-L-%-#&

B;/回归分析结果显示%较高的血清!"#$%&'$()表达水平是促进FAB2发生的危险因素"!K-L-(#& 受试者

工作特征"#SB#曲线分析结果显示%血清!"#$%&'$()表达水平能有效预测术后FAB2发生(ADB"'(T#$# Q

-L+%"-L,& U-L+'#%!K-L--%)%其最佳截断值为 .L-+%对应的灵敏度为 +.L+&T%特异度为 66L.+T& V$F曲

线分析结果显示%血清!"#$%&'$()表达水平
!

.L-+ 的ABC患者的无FAB2生存时间较血清!"#$%&'$()表达

水平K.L-+ 者更短%差异有统计学意义"!K-L--%#& 结论*ABC 患者具有较高的血清 !"#$%&'$() 表达水

平%血清!"#$%&'$()表达水平
!

.L-+ 时提示患者发生FAB2的风险较大%应引起临床医师关注&

**!关键词"*急性冠脉综合征$*!"#$%&'$()$*主要心血管不良事件$*短期预后
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**急性冠脉综合征"3:@[N:;O;P3OZ?ZPWO;!N%ABC#

是冠心病的常见类型%发病机制主要是冠脉内斑块破

裂或血栓形成引起急性心肌供血减少或中断%在临床

中具有较高的发病率和致残率(%$.)

& 近年来%随着冠

脉介入技术的应用%ABC 患者预后得到显著改善%然

而仍有部分患者在正规治疗之后发生主要心血管不良

事件"!31;O3W N̂O?N:3OW";̂3?:@43ON̂NP[?%FAB2#

(&$5)

&

目前%学者们还在对ABC 的病理'生理学机制进行研

究%探寻对本病诊断和预后评估敏感的预测指标%从

而指导临床工作& 微小 #̀ A"!":O;O"\;P@:4N":3:"W?%

!"#̀ A?#是由核苷酸组成的非编码单链小分子 #̀ A%

能与目标!#̀ A结合%通过调控蛋白质合成控制细胞

的生长'发育'分化和凋亡(()

& 有证据表明%!"#$%&'$()

与内皮和平滑肌细胞增殖密切相关%在内皮和间充质

干细胞中%!"#$%&'$()可通过Be55X!"#$%&'$()通路

调控血管增殖(6)

& 在内皮细胞中%!"#$%&'$()过表达

可抑制内皮细胞功能及定向分化(,)

& f3P_等(+)研究

发现%!"#$%&'$() 与急性心肌梗死"3:@[N!Z;:3OW"34

"Pc3O:[";P%AFG#密切相关%其可通过血管内皮细胞生长

因子受体$%" 3̂?:@43ONPW;[=N4"34_O;][= c3:[;OON:N)[;O$%%

H2IJ#$%#调控内皮细胞功能%促进心肌梗死病程进

展%但!"#$%&'$()和H2IJ#$%在ABC患者中的表达

水平及其预后风险的预测价值仍未得到阐明& 鉴此%

本研究通过检测ABC患者血清!"#$%&'$()'H2IJ#$%

的表达水平%分析两者在不稳定型心绞痛"@P?[3\4N

3P_"P3)N:[;O"?%DAE#和AFG中的表达水平及与患者

预后的关联性%从而为ABC 患者的病情评估'预后判

断和个体化治疗提供理论基础&

5>对象与方法

5D5>研究对象*招募 .-.% 年 % 月至 .-.% 年 ' 月安

徽省第二人民医院收治的因胸痛入院的 ABC 患者

%,6 例& 根据患者病史'冠脉造影检查及其他临床检

查结果将其分 DAE组"%-- 例#和 AFG组",6 例#&

纳入标准!符合+急性冠脉综合征急诊快速诊治指

南".-%'#,中关于DAE或AFG的诊断标准%经冠脉

造影检查明确诊断('$%-)

& 排除标准!"%#合并严重电

解质紊乱及严重感染性疾病者$".#合并急性脑出

血或急性脑梗死者$"&#合并严重肝肾功能不全'恶

性肿瘤者& 选择同期因胸痛入院%并经冠脉造影检

查排除冠心病的 .+ 例患者为对照组& 研究获医院

医学伦理委员会批准&

5DE>治疗方法*根据+急性冠脉综合征急诊快速诊

治指南".-%'#,

(')中ABC的治疗原则进行治疗& 本

研究中%需急诊手术者仅处理梗死相关血管%血栓抽

吸或糖蛋白
!

\X

"

3抑制剂的使用由医师根据术中

情况决定& 其余患者的手术治疗方案由具有造影资

质的医师根据实际情况制定&

5D6>一般临床资料收集*记录患者年龄'性别'慢性

病史"高血压病'糖尿病'血脂异常等#等资料& 冠状动

脉造影由我院心血管内科专业医师操作完成%依据造

影检查结果及血管病变狭窄程度计算INP?"P"评分(%%$%.)

&

5DF>血液检查及心脏彩超检查>于入院后次日清

晨或急诊冠脉介入术前抽取患者肘静脉血送检验科

检测& 应用 CgCF2hh̀ %---全血自动分析仪检测白

细胞"]="[N\4;;W :N44%fiB#'红细胞"ONW \4;;W :N44%

#iB#水平$应用jAiSCE2BY--+AC全自动化学发光

免疫分析仪检测血肌酐"?NO@!:ON3["P"PN%CBO#'尿酸

"@O":3:"W%DA#'总胆固醇"[;[34:=;4N?[NO;4%YB#'甘油

三酯"[O"_4Z:NO"WN%YI#'低密度脂蛋白胆固醇"4;]WNP$

?"[Z4");)O;[N"P$:=;4N?[NO;4%jej$B#水平& 应用ABDCS̀

*6-,*

B="PN?Nd;@OP34;c̀ N]B4"P":34FNW":"PN%d@4Z.-.&%H;4@!N%6% @̀!\NO,**



CB.---行心脏彩超检查%获取左室射血分数"4Nc[̂NP$

[O":@43ON1N:[";P cO3:[";P%jH2J#值&

5D8>实时荧光定量聚合酶链式反应"8@3P["[3["̂NON34$

["!N);4Z!NO3?N:=3"P ON3:[";P%8#Y$EB##法检测血清

!"#$%&'$()水平*取冻存血清%解冻后采用YO"<;4法

提取总 #̀ A%通过反转录试剂盒"上海优选生物科技

有限公司#将其逆转录为 :è A%并以 :è A为模板

进行 8#Y$EB#& !"#$%&'$() 引物序列(%&)

!上游%(a$

IYABABYBYIYIABYBYBAI$&a$下游%(a$AYBIYAB$

YYIAYABAB$&a& 以D6 为内参%通过 .

R

##

B[法计算

!"#$%&'$()的相对表达量&

5DG>酶联免疫吸附测定"NP<Z!N$4"P0NW "!!@P;?;O$

\NP[3??3Z%2jGCA#法检测血清H2IJ#$% 表达水平*

取冻存血清%解冻后采用2jGCA法检测血清H2IJ#$%

表达水平%试剂盒购自上海优选生物科技有限公司%

实验操作严格按照试剂盒说明书进行&

5DH>随访*患者出院后每月通过电话或门诊方式进

行随访%记录 FAB2发生情况& AFB2包括再发胸

痛'心力衰竭'脑卒中'再发心肌梗死'脏器出血'再

次血运重建'支架内血栓'支架内再狭窄'死亡等事

件(%5$%()

& 随访时间 6 个月&

5DI>统计学方法>应用 CECC..L- 统计软件进行数

据分析& 符合正态分布的计量资料以均数k标准差

"

"

FkE#表示%多组间比较采用单因素方差分析%组间

两两比较采用 jCe$9检验$两组间比较采用成组 9

检验& 不符合正态分布的计量资料以中位数"下四

分位数%上四分位数#(F"E

.(

%E

,(

#)表示%组间比较

采用非参数秩和检验& 计数资料以例数"百分率#

(*"T#)表示%组间比较采用
!

. 检验& 采用EN3O?;P

相关分析探讨指标间的相关性& 采用B;/回归分析

血清!"#$%&'$()水平对ABC患者术后FAB2发生风

险的影响& 通过受试者工作特征"ON:N"̂NO;)NO3["P_

:=3O3:[NO"?[":%#SB#曲线评估血清!"#$%&'$()表达水

平预测ABC患者术后发生FAB2的效能& 通过V$F

曲线分析不同组无FAB2生存时间的差异& !K-L-(

为差异有统计学意义&

E>结果

ED5>三组临床资料比较*三组fiB'CBO'YI'jej$B

和jH2J水平比较差异有统计学意义"!K-L-(#& 与

对照组相比%AFG组fiB'CBO'YI'jej$B水平更高%

jH2J降低%差异有统计学意义"!K-L-(#& AFG组

fiB'YI'jej$B和INP?"P"评分高于DAE组%jH2J水

平低于DAE组%差异有统计学意义"!K-L-(#& 见表%&

表 %*三组临床资料比较!"

"

FkE#$F"E

.(

$E

,(

#$*"T#%

组*别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

高血压 糖尿病 脑卒中
fiB**

" l%-

'

Xj#**

#iB

" l%-

%.

Xj#

AFG组 ,6 (&"6'L,5# .&"&-L.6# 6-L--"5'L.(%,&L,(# 5."((L.6# .%".,L6&# %'".(L--#

+L%."6L+,%%-L6.#

#

m

5L5+ k-L(,

DAE组 %-- ('"('L--# 5%"5%L--# 66L--"(6L--%,5L--# 6'"6'L--# .+".+L--# 5%"5%L--# 6L-%"(L-%%,L5'#** 5L.' k-L(6

对照组 .+ %&"56L5&# %("(&L(,# 6%L(-"(&L.(%6'L,(# %6"(,L%5# 5"%5L.'# '"&.L%5# 6L5,"(L(6%,L5&#** 5L&( k-L5&

GH.H3H

!

.

R (L%%. &L&+, &L+.' .L&%% 5L'+- &6L+'+ .L+.6

! R -L-,+ -L%+5 -L%5, -L&%( -L-+& K-L--% -L-6.

组*别 例数
CBO

"

$

!;4Xj#

DA

"

$

!;4Xj#

YB

"!!;4Xj#

YI

"!!;4Xj#

jej$B

"!!;4Xj#

jH2J

"T#

INP?"P"评分
"分#

AFG组 ,6

6'L--

"(+L.(%+6L(-#

#

&(5L--

".'+L.(%55%L.(#

5L56

"&L6.%(L%'#

.L%6 k%L5+

#

m

.L5& k-L+&

#

m

-L('

"-L(5%-L6(#

#

m

6-L--

"5-L(-%+-L--#

m

DAE组 %--

6'L--

"(5L.(%+%L--#

#

&56L--

".,(L.(%5.,L,(#

&L++

"&L&.%5L',#

%L,- k-L'. .L&- k-L+%

-L6(

"-L6.%-L6,#

%(L--

"+L--%.+L--#

对照组 .+

('L--

"(-L.(%6,L--#

&&%L(-

".(6L(-%5-.L(-#

5L%&

"&L,&%5L6+#

%L6( k-L(( .L.+ k-L6-

-L66

"-L65%-L6'#

R

GH.H3H

!

.

R %%L'&' .L-56 .L+6' &L(%. 5L6%& .,L(-& +L&&,

! R -L--& -L%&. -L.&+ -L-&. -L-%% K-L--% K-L--%

*注!与对照组比较%

#

!K-L-($与DAE组比较%

m

!K-L-(

EDE>三组血清!"#$%&'$() 和H2IJ#$% 表达水平比

较*与对照组比较%DAE组和AFG组血清!"#$%&'$()

表达水平更高%H2IJ#$% 表达水平更低%差异有统

计学意义"!K-L-(#& 且AFG组血清!"#$%&'$() 表

达水平较 DAE组显著升高"!K-L-(#%但两组血清

H2IJ#$%表达水平比较差异无统计学意义"!M-L-(#&

见图 %&

*,-,*
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*

%

三组血清!"#$%&'$()水平比较"GQ5.L('5%!K-L--%#$

&

三

组血清H2IJ#$% 水平比较"GQ%(L%65%!K-L--%#$与对照组比较%

#

!K-L-($与DAE组比较%

m

!K-L-(

图 %*三组血清!"#$%&'$()&H2IJ#$% 表达水平比较图

ED6>ABC患者血清!"#$%&'$()表达水平与H2IJ#$%

表达水平的相关性分析结果*EN3O?;P 相关性分析结

果显示%ABC患者血清!"#$%&'$()表达水平与H2IJ#$%

表达水平呈负相关""Q$-L%+'%!Q-L-%-#& 见图 .&

EDF>FAB2组与非FAB2组临床资料比较*%,6 例

ABC患者失访 . 例& 在随访期间%发生FAB2.' 例

"FAB2组#%其中再发胸痛 %& 例%心力衰竭 6 例%再

次血运重建 (例%卒中 .例%脏器出血 . 例%支架后再

狭窄 %例$未发生FAB2%5( 例"非FAB2组#%两组

出院后的用药情况差异无统计学意义"!M-L-(#& 与

非FAB2组比较%FAB2组血清 !"#$%&'$()'INP?"P"

评分'CBO升高%jH2J降低"!K-L-(#%但 H2IJ#$%

水平比较差异无统计学意义"!M-L-(#& 见表 .&

图 .*ABC患者血清!"#$%&'$()&H2IJ#$% 表达水平的散点图

表 .*FAB2组与非FAB2组临床资料比较!"

"

FkE#$F"E

.(

$E

,(

#$*"T#%

组*别 例数
性别

男 女

年龄
"岁#

!"#$%&'$()

H2IJ#$%

")_X!4#

INP?"P"评分
"分#

高血压 糖尿病

非FAB2组 %5( '-"6.L-,# (("&,L'&#

6(L--

"5&L--%,&L--#

%L6&

"-L',%.L..#

..6,L--

"%'&%L(-%.+'6L(-#

.6L--

"6L--%(-L--#

'-"6.L-,# 5%".+L.+#

FAB2组* .' .%",.L5%# +".,L('#

66L--

"5'L--%,,L--#

.L6(

".L-'%.L+,#

..++L--

".-5-L--%&+,&L(-#

6-L--

"%5L55%'+L--#

.-"6+L',# +".,L('#

9H3H

!

.

R %L%.- %L.,' (L.+6 -L6&+ 5L-'- -L5'5 -L--(

! R -L.'- -L.-% K-L--% -L(.& K-L--% -L5+. -L'5-

组*别 例数 脑卒中
fiB" l%-

'

Xj# #iB" l%-

%.

Xj#

CBO"

$

!;4Xj# DA"

$

!;4Xj# YB"!!;4Xj# YI"!!;4Xj#

非FAB2组 %5( 5("&%L-&#

6L+6

"5L&+%+L5-#

5L&+ k-L(6

6,L--

".+L.-%+%L--#

&(,L&- k%-5L(-

5L%+

".L'6%(L-6#

%L(.

"-L+,%.L%(#

FAB2组* .' %5"5+L.+#

,L&.

"5L+.%%-L-+#

5L&6 k-L65

,(L--

"('L--%'+L(-#

&'.L%+ k%&&L+.

5L.5

".L'6%(L%(#

%L(&

"-L'-%.L&&#

9H3H

!

.

R &L.-6 %L56. -L%,% .L6%% %L(66 -L.'& -L5,.

! R -L-,& -L%55 -L+,- -L--' -L%%' -L6&, -L6-,

组*别 例数
jej$B

"!!;4Xj#

jH2J

"T#

出院后用药情况

阿司匹林 氯吡格雷 替格瑞洛 他汀类药物
'

$受体阻滞剂 AB2GXA#iXA#̀ G

非FAB2组 %5( .L5+ k-L+6

-L65

"-L(&%-L6,#

%&&"'%L,.# 5.".+L',# %%.",,L.5# %5("%--L--# %-5",%L,.# %.%"+&L5(#

FAB2组* .' .L&( k-L+(

-L6.

"-L5%%-L65#

.("+6L.%# +".,L('# ..",(L+6# .'"%--L--# %'"6(L(.# .-"6+L',#

9H3H

!

.

R -L,+& .L&%. -L++% -L+.' -L-.6 R -L55' &L&&-

! R -L5&5 -L-.% -L&5+ -L&6& -L+,. R -L(-& -L-6'

*注!血管紧张素转化酶抑制剂"3P_";[NP?"P :;P N̂O["P_NP<Z!N"P="\"[;O?%AB2G#$血管紧张素
!

受体阻滞剂"3P_";[NP?"P ON:N)[;O\4;:0NO?%A#i#$

血管紧张素受体脑啡肽酶抑制剂"3P_";[NP?"P ON:N)[;OPN)O"4Z?"P "P="\"[;O?%A#̀ G#

ED8>血清!"#$%&'$()表达水平与FAB2发生的关联

性分析结果*以FAB2发生情况为因变量"发生Q%%

未发生Q-#进行 B;/回归分析%经不同风险校正后

结果显示%较高的血清!"#$%&'$() 表达水平是促进

FAB2发生的危险因素"!K-L-(#& 见表 &&

EDG>血清!"#$%&'$() 表达水平预测ABC 患者术后

发生FAB2的效能分析结果*#SB曲线分析结果显

示%血清!"#$%&'$()表达水平能有效预测术后FAB2

发生(ADB"'(T#$# Q-L+%"-L,& U-L+'#%!K-L--%)%

其最佳截断值为 .L-+%对应的灵敏度为 +.L+&T%特

*+-,*

B="PN?Nd;@OP34;c̀ N]B4"P":34FNW":"PN%d@4Z.-.&%H;4@!N%6% @̀!\NO,**



异度为 66L.+T& 见图 && 进一步通过V$F曲线分析

发现%血清!"#$%&'$() 表达水平
!

.L-+ 的ABC 患者

的无FAB2生存时间较血清 !"#$%&'$() 表达水平

K.L-+者更短%差异有统计学意义"!K-L--%#& 见图5&

表 &*血清!"#$%&'$()表达水平与FAB2发生的

* *B;/回归分析结果

模*型 .I"'(#$J# !

F;WN4% 5L(.".L(, U,L'(# K-L-%

F;WN4. 5L'.".L,% U+L'&# K-L-%

F;WN4& &L-&"%L,( U6L.(# K-L-%

*注!F;WN4%!仅以 !"#$%&'$() 为自变量$F;WN4.!在 F;WN4% 基础

上校正年龄'性别'高血压'糖尿病'脑卒中$F;WN4&!在F;WN4. 基础

上校正fiB'#iB'CBO'DA'YB'YI'jej$B'jH2J'INP?"P"评分

图 &*血清!"#$%&'$()表达水平预测 ABC 患者术后 FAB2

发生的#SB曲线图

图 5*!"#$%&'$()表达水平
!

.L-+ 者与 !"#$%&'$() 表达水

平K.L-+ 者的V$F曲线图

6>讨论

6D5>近年来%!"#̀ A?在心血管疾病中的作用逐渐受

到关注%研究不同疾病状态下相关!"#̀ A?的表达情

况及调控机制对心血管疾病的诊治及进展评估具有

重要意义& 大量研究证实!"#̀ A?与冠心病的发生'

发展有关(%6$%+)

& 作为其中的一员%!"#$%&'$()可调控

肿瘤细胞增殖'凋亡(%')

%近期研究发现%!"#$%&'$()与

内皮及平滑肌细胞增殖'迁移%以及心肌细胞凋亡'血

管再生等心血管病理过程关系密切(($,)

& n=3P_等(.-)

研究发现%!"#$%&'$()与血管生成密切相关& 在平滑

肌细胞模型中%!"#$%&'$() 可抑制胰高血糖素样肽$%

"_4@:3_;P$4"0N)N)["WN$%%IjE$%#表达而促进血管平滑

肌细胞增殖并抑制其凋亡(6)

& 在缺氧诱导的心肌细

胞凋亡模型中%孟宪玉等(.%)发现%!"#$%&'$()可促进

缺氧状态下心肌细胞凋亡& 在颈动脉粥样硬化中%

!"#$%&'$()水平与颈动脉厚度密切相关(..)

& 在心肌

梗死患者中%f3P_等(+)发现%!"#$%&'$() 在 AFG中

呈高表达%并可通过抑制H2IJ#$% 表达调控内皮细

胞功能%进而影响 AFG病情进展& H2IJ#$% 作为一

种跨膜蛋白%可与内皮细胞生长因子特异结合%在内皮

和平滑肌细胞增殖'白细胞活化'血管生成等方面发挥

重要作用& 相关研究显示H2IJ#$% 可被!"#$%&'$()

靶向激活并发挥功能(.&)

&

6DE>目前%关于!"#$%&'$() 在心血管疾病中的表达

情况尚未定论& 有研究发现%在大脑缺血再灌注损

伤中%!"#$%&'$() 表达水平升高能够减轻缺氧引起

的脑损伤%从而发挥负向调控作用(.5$.()

& 与既往研

究相似%本研究结果显示ABC 患者血清 !"#$%&'$()

表达水平升高%H2IJ#$% 表达水平降低%且两指标呈

负相关& 进一步分析发现%血清 !"#$%&'$() 表达水

平对预测ABC患者术后发生FAB2具有应用价值%当

!"#$%&'$()表达水平
!

.L-+ 时%ABC 患者发生FAB2

的风险显著升高& 笔者猜测当冠脉血管狭窄或闭塞

时%!"#$%&'$()被激活释放进入循环中%并可能通过

以下途径来调控相关病理过程!"%#通过:$1@PX血管内

皮生长因子" 3̂?:@43ONPW;[=N4"34_O;][= c3:[;O%H2IJ#X

血小板衍生生长因子$i")43[N4N[$WNÔ"NW _O;][= c3:[;O$i%

EeIJ$i#通路降低内皮细胞增殖'迁徙和修复能力(.6)

%

未被修复的内皮细胞更容易受到级联反应影响%从而

加重血管阻塞$".#通过影响IjE$% 和H2IJ#$% 功能

而促进平滑肌细胞增殖'迁徙%加重动脉粥样硬化(6%+)

$

"&#促进缺氧状态下心肌细胞凋亡%增加受损心肌面

积%从而加重病情进展(.%)

&

6D6>目前%关于!"#$%&'$() 对ABC 发生'发展的作

用机制尚不明确& 有关研究显示%在心肌缺血再灌注

损伤中%!"#$%&'$()具有潜在的心脏保护作用(.,)

%在

心肌组织中高水平的!"#$%&'$() 可通过蛋白激酶i

")O;[N"P 0"P3?Ni%AVY#X糖原合成酶激酶$&

'

"_4Z:;_NP

?ZP[=3?N0"P3?N$&

'

%ICV$&

'

#信号通路消除细胞内氧

化应激产物%并发挥抗凋亡作用(.+)

& 而在b'B.心肌

母细胞中%!"#$%&'$()可受4P:#̀ Ab%'调控%通过调

*'-,*
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节转录因子 C;/+ 的活性减轻心肌细胞损伤(.')

& 在

大脑缺血再灌注损伤模型中%!"#$%&'$()也可通过调

控叉头框蛋白S%XVN4:= 样2Bb相关蛋白 %X核转录

因子红素 .相关因子 . 轴发挥抗焦亡和血管保护作

用(&-)

& 因此%关于!"#$%&'$() 在心血管疾病中的具

体作用及调控机制仍有待进一步研究&

综上所述%血清 !"#$%&'$() 和 H2IJ#$% 表达

水平与ABC关系密切%可能是影响ABC患者预后的

独立危险因素& 但本研究也有一定的局限性!"%#

本研究仅为单中心研究%纳入研究对象代表性有限$

".#未能根据患者的治疗方案进行分层分析$"&#随

访时间较短$"5#!"#$%&'$() 的具体作用机制尚需

进一步研究&
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[";P?"P 43O_N3P"!34!;WN4?(d)9JO;P[B3OW";̂3?:FNW% .-%'%6!%(+9

(&) V4N"P Fe% f"44"3!?AV% jNNB#% N[349B4"P":34@["4"[Z;cBgE.B%'

_NP;[Z)"P_[;_@"WN3P[")43[N4N[[=NO3)Z"P )3["NP[?]"[= 3P 3:@[N:;O$

;P3OZ?ZPWO;!N;O@PWNO_;"P_)NO:@[3PN;@?:;O;P3OZ"P[NÔNP[";P(d)9
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