
2.3　培养上清 LDH 检测

　　在 1周的培养过程中 , 双层胶原凝胶三明治培养肝细胞上

清 LDH 的含量波动于 24.8 ～ 58.6 U/ L。不同批次培养上清的

LDH 含量差别不大(P>0.05)。

3　讨论

　　传统的肝细胞培养为普通单层贴壁培养 ,一般系

借助肝细胞的粘附贴壁生长特性 ,将其接种于玻璃或

塑料培养板/瓶内 ,用培养液在 37 ℃、5%CO2 、95%O2

条件下培养。由于此种培养方式很难模拟体内肝细胞

状态 ,故培养效果欠佳 ,仅能满足一般实验 ,不符合一

些特殊肝细胞研究的要求 ,特别是生物人工肝等所需

高密度 、高活性培养肝细胞的需求 ,故探索高活性培养

肝细胞的方法成为相关研究的重要内容之一 。

　　已知 ,正常肝细胞呈三维立体结构排列于肝小叶

内 ,肝细胞-肝细胞之间 、肝细胞-肝非实质细胞之间以

及肝细胞-生物基质之间均存在着复杂的联系 。其中 ,

基质在维持肝细胞功能方面起着重要的作用[ 3] 。大量

研究显示 ,采用胶原凝胶将鼠肝细胞固定成三明治状

培养 ,可提供近似于体内状态的基质环境 ,更有利于肝

细胞的生长和特殊功能的发挥[ 4 ,5] 。本实验在对刚分

离的新生中国实验小型猪肝细胞的双层胶原夹心培养

过程中显示 ,三明治培养的猪肝细胞保持了良好的蛋

白分泌功能和形态学特征 ,其 LDH 漏出量较少 。提示

双层胶原凝胶三明治式固定法能为乳猪肝细胞提供较

好的培养与生长条件 ,有利于猪肝细胞高活性的培养

和在生物人工肝等研究中的应用[ 6 ,7] 。

　　胶原三明治夹心培养肝细胞虽能为肝细胞提供良

好的基质环境 ,但该培养方式的肝细胞仍为单层贴壁

状态 ,即使形式肝板样 ,仍不能像体内肝细胞那样具备

正常的三维立体结构 ,也缺乏与肝脏其它种类细胞的

联系 。因此 ,很有必要在三明治夹心培养的基础上 ,进

一步进行肝细胞-肝非实质细胞-胶原凝胶混合三维

立体培养的探索 ,通过提供更加近似于体内状态的环

境 ,培养出符合生物人工肝等研究要求的肝细胞。
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文章编号:1000-5404(2003)06-0477-01　 个案与短篇

垂体腺瘤组织质地的术前判定

Preoperative evaluation of the tissue in pituitary tumor

田　军 ,陈　忠 ,曹楚南　　(贵阳市脑科医院神经外科 , 贵阳 550005)

　　我们通过对 45 例垂体腺瘤手术病人的回顾性分析 , 以期

了解病人的临床表现 、相关激素及 CT、MRI与肿瘤组织质地软

硬韧度的关系 ,现报告如下。

　　本组 45例 , 男性 14例 , 女性 31 例 , 年龄 16 ～ 67 岁 ,视力障

碍 20例(有光感 2例);内分泌改变 27 例 , 其中停经或月经不正

常25 例 , 泌乳 22 例 , 25 例病人泌乳素(测定增高 20 例 , 血清

PRL平均值>100 μg/L)。5 例肢端肥大症 , 生长素平均>100 ～

750 μg/ L, 同时伴有高血糖症。 4 例柯兴综合征 , 肾上腺皮质激

素平均>100μg/ L。

　　作者简介:田　军(1960-),男 ,山东省成武县人 ,副主任医师 ,主要从事神经

外科专业方面的研究。电话:(0851)5524926

　　收稿日期:2002-10-21;修回日期:2002-12-30

　　CT 平扫低密度 、等密度 18 例 ,高密度 4 例 , CT增强明显 27

例 ,稍有增强 6 例 , 无增强 7 例。M RI 平扫低信号 、等信号 23

例。MRI检查:T1有增强的 22 例。MRI 无明显增强 8 例。MRI

检查:T1 低信号 7 例 , T2 低信号 5 例 , T2 高信号 23 例。

　　手术方式:采用经额下垂体腺瘤切除术 , 经翼点垂体腺瘤

切除术 ,经口～ 鼻蝶入路垂体腺瘤切除术。术中见肿瘤组织质

地较软有 23 例 , 肿瘤组织质地较硬 4 例 ,质地韧硬 3 例。 3 例

肿瘤组织质地较韧硬的特殊病例;手术中切除肿瘤非常困难。

回顾术前检查 , ACTH 偏高 , 临床表现以 Cushing 综合征为主。

CT检查:肿瘤组织密度偏高;MRI 检查:T1 像肿瘤组织信号偏

低 ,均提示肿瘤组织无明显强化。

(下转 480页)
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3　讨论

　　猪的组织 、器官和细胞一直是异种移植较为理想

的供体来源 ,自 1997年来 ,有报道 PERV 感染体外培

养人细胞 , 并建立了 PERV 感染 SCID 鼠的动物模

型[ 5 ,6] ,跨种族间感染及异种移植的生物安全性越来

越受到重视。

　　PERV是一类 C型逆转录病毒 ,颗粒大小约为 110

nm ,自 Patience[ 1]报道 PERV感染体外培养人细胞 ,PERV

的携带及感染问题越来越受到重视。Switzer 等
[ 7]
较早

使用 PCR或 RT-PCR方法检测 PERV ,并且在猪血清或

组织细胞培养上清中亦检测到病毒颗粒 ,发现在某些患

者血浆中可出现PERV-RNA水平升高 ,但未检测到可提

示活动性 PERV感染的猪组织细胞微嵌合体的存在 。

目前大多数检测方法采用对 gag 、pro/pol序列进行扩增 ,

其主要原因是这些片断在不同变体中较为保守 ,一对引

物可检测出已知及未知的 PERV ,甚至可测出含有同源

序列的亚型 ,对发现新型病毒亚型有一定的意义 ,而且

这些引物对在其它逆转录病毒阳性患者(如HIV 、HTLV)

血液样本中未发现交叉反应现象。

　　根据PERV 前病毒及 RNA序列 ,选用特异性引物 ,

可用于肝脏 、皮肤等组织 PERV序列检测;使用 RT-PCR

方法检测血清中 PERV RNA序列 ,除严格操作外 ,并用

未逆转录的 PCR作为对照以明确无DNA污染。由于尚

未见该病毒在猪体内可引起某种疾病文献报道 ,但病毒

是否释放及其载量如何应引起关注 ,血清中检测到该病

毒 ,对今后异种移植动物的选择有一定的意义。

　　RT-PCR反应条件的选择是建立本法的关键 ,适当

提高镁离子浓度可提高目的片段的清晰度;本方法只

能扩增检出 PERV ,不能检出 HCV 及 HBV 病毒 ,对其

它实验动物的检测均为阴性 ,同时对照组亦为阴性 ,说

明本法是特异的 。

　　人类在使用异种生物的组织或器官的同时 ,亦面临

着来自生物界不同种族的威胁。逆转录病毒基因组可

能与人类基因组进行重组 ,并可能整合到人基因组中 ,

不仅影响到个体本身 ,还可能遗传给后代 。亦有可能经

过筛选 、适应而变成能够在人体内生存的新型病毒。再

加之 ,目前低水平的感染尚不能检测 、病毒感染途径还

不很清楚 、对患者远期评估尚无足够的长期随访证据 。

因此 ,PERV的实验室监测对使用异种生物材料的生物

安全性十分重要 ,对已行异种移植的患者进行外周血及

血清监测 、对灵长类动物进行长期研究 、对使用猪源性

组织进行生物人工肝及细胞移植等治疗的患者进行监

测 ,以期并尽快阐明 PERV 感染可能性 、感染途径及方

式等 ,以推动生物人工肝及细胞移植的广泛开展。
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讨论

　　术前判断垂体腺瘤组织质地的软硬度 , 对垂体腺瘤的手术

选择准备及预后有重要意义。
　　临床症状和体征:临床表现主要有肢端肥大症 、巨人症 , 其

肿瘤组织质地较软。症状以泌乳 、停经及月经紊乱病人 , 多数

肿瘤组织质地也较软。 Cushing综合征主要临床表现 , 如肥胖 、

皮肤粗糙 、毛发增多等 , 其肿瘤质地较硬。

　　神经影像学检查:CT 平扫肿瘤为低 、等密度 , 增强 CT 明

显 ,提示肿瘤质地软 , 其肿瘤血丰富。 CT 检查示肿瘤为高密

度 , CT无明显增强或无增强 , 提示肿瘤质地较硬。MRI检查:T1

为等信号 、低信号 , T2 高信号 ,M RI有增强 ,提示肿瘤质地较软 ,

其肿瘤血丰富。MRI:T1 为低 、等信号 , 在 T2 上显示较低信号强

度的垂体瘤质地较韧。 T1 为高信号 , T2 为高信号 , 提示肿瘤有

出血
[ 1]
。

　　内分泌激素测定:GH、PRL分泌明显增高的垂体腺瘤组织

质地软。ACTH 增高的肿瘤组织质地较硬。

　　手术效果与肿瘤的大小 、发展方向以及质地有关 , 质地坚

韧的肿瘤往往难以获得满意的切除。 特别是肿瘤质地的软 、

硬 、韧度对于手术中切除肿瘤多少有直接关系 , 所以术前的对

垂体腺瘤组织质地的判定有一定的临床实际意义。

　　关键词:垂体;腺瘤;手术 , 外科

　　中图法分类号:R736.4　　　文献标识码:B
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