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正常和剥夺性弱视人鼠视皮质 NOS阳性 

神经元的生后发育变化 

覃 烈 ，陶永贤 

(重庆医科大学临床学院眼科，重庆 40016) 

【摘 要】目的：探讨N()参与正常视觉发育可塑性的分子机制及视觉剥夺对NO的表达所产生的影响。方法：正常和剥夺性 

弱视大鼠分别在不同时限(PI4～P45)测定视皮质l7区的NOS阳性神经元组织切片下的表达。结果用光镜下汁数和计算机 

图形分析系统得出。结果：正常大鼠视皮质 l7区rIl6q NOS J性神经元，PI4时数量最多，到 I'2l时神经元胞体截面积最人， 

树突分枝最复杂 剥夺对侧 与同期止常鼠及剥夺同侧比较无 苫性差异 ．结论：住视觉发育关键期，NOS在『F常发育大鼠及 

剥夺性弱视大鼠视觉【fj抿中成短暂的高水平表达 单眼剥夺不会影响 ()s住皮质 l7 的表达 
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Postnatal developmental changes of NOS——positive neurons in the visua 

centres of normal and deprivation amblyopia rats 
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【Abstract】0 ， ： Fo study the molecular mechanisnl of NO participting the plasticity of 11()mlal ViSl,al development and the effect 

of visual deprivati()n on expression of NO．Met1．~t ： Fhc V(、()f rats were sliced coronally at th0 ages fronl lX)stnatal 14 Llays(1714)to 

P45，and the seclk)ns were processed for nicotinamide adenine dinucleolide phsphale diaphorasc(NAI)PH d)histochemical stainillg． 

Changes in number．cell hxJy area and total length of dendrites of ()S positire neurons in V(、fr<)nl norlllal groups alld HR) )cular de— 

privation groups were observed with microsc()pc and analysc~l by Compuler Image AImlysis Syslem．I{esttlts： l'he lltlnlber of NOS— 

IXOsitive neurons in V( ()f nOrlTifd rats reached a peak al PI4．and gradually reduced． I'he arc}i()f lleUrOllS are largest．the dendrites of 

i3．euones are more compex and longer in P2 1．(1)w ： ( exhibits a lransient expre,,<sion()n the high level Men<x：ular deprivation 

has not influenced the expression of NOS in VC． 

【Key words】Nitric oxide；Visual cortex；Visual dc1)rivation 

一 氧化氮(NO)，近年来发现的一种气体件信息 

分子，研究表明 ；，其作为逆行信使参与突触前后 

的相互通讯，从而参与突触的“修剪”，因而推测 NO 

可能参与视觉中枢突触可 性发育，并叮能影响弱 

视的发生。通过检测一氧化氮合酶(NOS)可间接反 

映 NO的水平，还原 尼克酰胺腺嘌呤二核苷酸脱 

氢酶(NADPH d)组化方法即提供了一种简俺Fj．町 

靠的标记 NOS阳性神经元及纤维的肜态，分布的方 

法，它已被广泛采用 !I。目前关于 ( 在正常视觉 

系统发育的关键期变化规律研究较少；单眼剥夺后 
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主要研究方向：斜视和弱视 

剥夺性弱视的视皮质 NOS阳性神经死的发育变化 

规律 未见报道 、小丈利用 NAI)I H d组化方法 

研究了正常大鼠 l-：)i5 期视皮质 NOS阳性神经元 

的发育变化规律和人鼠在弱视形成过程中 N() 的 

变化规律，以探泔 ()与剥视的 系。 

1 材料和方法 

1．1 实验动物和试 刮 

l l l 实验动物分 fll动物摸 的缱 l厂 审吠 科人学实 

验动物_IJ心提供健康Wistar 』· l4犬(I 14)火鼠4 只，体 

重30g左 ，随机分成7组，每组6只，怀 勾 l～7 l～ 

4组为正常 i(nornml gloul9，N)；5～7纠i为单眼剥夺红【 
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(⋯(_I_I)UI Jh Lr del}rlwlli~)ll gml_l ，MI))5 7组动物n }- 1 4天 

(刚睁眼之前)即行 蛙 台术 每主[{MI)叭5；lJ为左f 备 

L1 1 H只动物傩 均微成功 静雏l动物均同事喂养．为自 

然光_呵：埯 第 1 ．第 2 5 旃3、6 ． 4、7组宴螗叫刚 

分j；cJ为 }Jl4、】 11 P28、P45 

1【2 上罄仪_器和I试剂 I(’M 2(H){IB生物医学ff-箅帆l_l1 

象分析系统(北航)2NADI H cl NI 63(1(sigma) 

【2 实验方 女 I 

按 NAI}1'1t cI力法 取怀奉，井制 冰婊切片．呲片染 

邑 

3 计算机图拳分析和计数 

m性 H胞数魁 显做镜下接每9K 

统汁，计算机阁象分析系统分折咆体截厕 

SAS统汁软件进行方差分析硬，检验 

2 结果 

()s H 圳胞徽 

埘窝盘』t度 川 

2．I NOS阳性神经元的形态描述 

符发育期胞忭及树突分支均蓿深蓝色，未见胞 

核着色( 7) 神经元树突分支Il：常清晰(图 3)，属 

于非锥体的圾板细胞和多撤细胞 另外 J7区还广 

泛分布有呈“网络”状符包的 NOS Ir同 纤维(『 3)． 

其 可_见一些敞在分布的 胜神经元胞体 

1 2 【[ 管发育尢鼠视皮质 I 7Ⅸ ( Ⅲ性神经元 

各层均有分布，但在2／3层及5、6层最多．而4层最 

少(图 ¨．而且在发育期各层的分布模式不变 该 

神经元在 J l4敬 最多，以后逐渐下降 经统} 

在各层中各年龄组均有统¨学差异(P<0．()̈ ．各 

年龄组 l 7区N( m性神经元总数也有显篱性差异 

P<0 01)见表 l 

图 1 【 !H剥夺性弱视大鼠剥夺对侧视皮质 【7区 ()s阳性 

神经 元的分 布模式 XI 21)ll／ll层 ． 层 和 ＼l层 ＼[) 

阳性神经元较多． 层较少 

2 3 绎 MD后．大 鼠视应质 1 7区 N() ．；}=】性种经元 

的分布横式 ：，墅．仍以4层龋少．2／3层硬5、6层最 

多 经统计．在各层巾符年龄组剥夺对侧 剥夺 

侧及正常组比较均尤统汁学差肆P>0 05)．而且 

年龄组剥夺对删 剥夺同删、正常组神经厄总数 

较均无统H‘学差异 』 >()【】5)．见表 l 

图 2 I 1 4正 常 鼠 

图j I正常鼠胞体截面积较大，树突分枝较为复杂 

围 4 j 2I剥夺 同侧 

图5 I，11剥夺对侧(‘}示呈“网络”状着色的 n性纤维 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


重庆医科大学学报 21103年第 28卷第3期(Journal of Chongqing Medical University 2003 Vol 2#No 3l 一 343 

表 2 大鼠视皮质 l 7区N() 913性神经元胞体截面积 

2 4 正常发育及剥夺弱视大鼠(尤 P14)视皮质 1 7 

区各层NOS阳性神经元在Pl4时胞体截面积投树 

突总长度较小． 且以双做或单极细胞为主．树突分 

支较少(图2)，到 P2l时胞体截面积及树突 妊度 

增加，P2I达峰值，树突分支复杂化程度最高．此时 

以双搬或多极细胞为主，P28神经元胞体截面积减 

少，树突分枝简单化(『哥6～8)；【 45达到最低(图 9 
～

I1) MD对各期的胞体截IIf『积及坩突总K度均 

无任何影响 经统计，胞体戡面积和树突总长度：各 

年龄组剥夺对侧与剥夺同侧及l 常组比较均无统计 

学差异(P>0 05)见丧 及表 3 

圄 6 【，28正常 鼠 

图 【 28剥夺同侧 

．潼 一 

图8 I鬯8剥夺对侧 

■ 
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爱羹 文 

图 9 P45正常鼠 

． 

· 

图 flI lj45剥夺同侧 

， 

图 I1 P45剥夺对侧 

(图!一图 l1Xffi[I．以上图显示 () 神经元的形态 

3 讨 论 

3 1 剥夺性弱视动物模型的建立 

鼠类 9(1 ．的砚纤维在视交叉中交叉到对侧的 

视束．敞单眼剥夺对侧的视中枢所产 卜的剥夺效虚 

远大于剥夺同删 有研究 “表明P14～} 45为其视 

觉发育的关键期 如在此期间进行单眼缝合，会产 

生剥夺性弱视 故 Monlero I在 P1 4～P45期间进行 

单眼缝合，得到剥夺性弱视动物大鼠模型 本研究 

在 P】4～P45期问对大眼进行单眼缝台，建 起剥 

夺性弱视动物大鼠模型 

3 2 NO在祝皮质 【7区的作用 

从奉研究可知，正常和剥夺性弱视大鼠观皮质 

1 7医 ( 阳 柑『经元在 ll／⋯ ～ ¨层较多．而IY 

层较少．这种分布模式机理日前尚不清楚．但有人认 

为这是由于 NO可能在 ll、III、Ⅵ层调节着【llL供，从 

而促进皮质神经元的发育和成熟 5 

视皮质投射神经元主要为锥体细胞．释放兴裔 

性神经递质(如粹氨酸)， 局部 路神经元为非锥 

体细胞，常释放抑制性神经递质(如 GABA)．从本研 

究可以看出．鼠视皮质 N( 阳性仲经元为非锥体细 

胞，故可推测 NOS阳性神经元为局部回路神经元． 

Vahschan~)ff等 利用 NAI)] H (i酶组化和(；ABA 

免疫组化双标显示鼠大脑皮质 N()s阳}±冲经元是 

(iABA能神经元fJ _J一个、舵群，这悦明 N()可能在投 

射神经元 (；ABA能神经元之间发挥着重要逆行 

信使作用．在f【三常发育与剥夺性弱视形成中Hf能对 

视觉信息的处理、嗣控起重要作用 

从本实验看出，』1 常发育大鼠视皮质 I7区． 

Pl4时细胞数量是最多的，以后逐渐减少．到 P45时 

最少 P2l时胞体截而积 手̈细胞树突K度达高峰． 

后虹降低，这表明了两点(1]正常发育夫鼠视皮质 

l7区的N()s在 早期呈短暂(『勺高水平表达，￡ 

可能在视皮质 期发育和成熟中起作}=l=I (2)N()s 

高峰出现在视皮匝功能歼始分化之前． B̈出脱在 

视觉经验依赖的荚键}鲥(突触“修剪”)之前(J下常发 

育大鼠视皮质功能分化住 I I 7～1}45之问1 雪 

貂 0眼优势拄在 P35～P6(1形成，而 皮质 N( Ⅲ 

神经元在 P25—1'35达高峰，lI后 r始下降，正当 

雪貂眼优势柱 始形成之时，＼() 活性却下降 这 

些均说明 J ()可能 与眼优势柱形成无关；可能列 

依赖砚觉经验的突触可塑性力’面并小起作HI J 

证实这种假没．水研究在关键期对 鼠进仟视觉剥夺 

(活性依赖性终止 眵̈成弱视模型．结果表明剥夺埘 

侧 广j剥夺同侧和『司期_1 常 N()s的 l 7 I 表达(细 

胞数量，胞体截_n『积、树突长嚏)无显著惟差肄(P> 

c】1}5) 然】町弱 摸 的觎皮质眼忱势往已发生漂 

移．这就说l州N()在}见皮质水平不受活性依赖性n0 

视觉经验的影响．它可能不参与眼优势柱的形成 

描眼优势拄在J 2l开始彤戚．当 P24刖用 N() 抑 

制剖(硝基精氰酸．【_ NoArg)并 影响H艮洗坍他的 

漂移 {2abe·lji等 认为糠状投射神经J 未悄分 

离进人眼优势枉涉厦到喃潍 神经生长 子(BI) 

、 ’， 
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(上接第340页)明显小于白种人，上下前牙突距明显 

大于白种人，有效下颌长度无显著性差异，但下前面 

高却明显大于白种人，表明重庆地区男女性上颌基 

骨均小于白种人，上下前牙均较白人的前突，下颌相 

对后缩。 

总括以上，重庆地区少年儿童头影测量主要矢 

状结构特征为：男女性上颌基骨均小于成都、上海和 

白种人，上下前牙较白种人的前突，下颌相对后缩。 

另外，男性上颌基骨位置较本地区女性及成都、上海 

地区男性的偏后，下颌基骨比成都的大，上下前牙较 

上海的前突，下前牙较成都的前突；女性下颌基骨小 

于 匕海 

4 结 论 

各民族各地区头影测量 McNamara正常值有一 

定的差异，应建立当地正常值作为临床和科研工作 

的依据。本研究的完成，结束了重庆地区口腔界几 

十年来无头影测量正常值的历史，有利于重庆地区 

相关临床和科研工作的进行。 
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