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2.5 远处转移与预后的关系

709例病人锁骨上淋巴结转移 80例 , 其中 70例在 1年死

亡 , 10例在 2年内死亡 , 包括肝 、脑 、骨转移 102例 , 89例在 1

年内死亡 , 13例在 2年内死亡 。

3 讨论

支气管肺癌诊断以后中位生存率在 6个月以下 , 单纯放疗

的 5年生存率在 10%以下[1 ] , 根治性术后 5年生存率 25 ～ 40%
[2 ] 。本组 709例 NSCLC用 5种不同的方法进行治疗 ,单手术组 、

手术+放组 、手术+放+化组的 1 、3 、5年生存率分别明显优于

单放组(P<0.01)和放+化组(P<0.01)。但包括手术在内的 3

种治疗方法之间的 1 、3 、5年生存率无统计学差异 , 系此 3种治

疗方法病人都以Ⅱ期 、Ⅲ A期为主 ,且单手术组 、手术+放组无

Ⅲ B及Ⅳ期病人有关 。而单放组与放+化组之间 1 、3 、5年生存

率无明显差异 ,是因为此 3种治疗方法晚期病人较多所致 。

期别愈早 ,无论哪种治疗方法效果均好 ,但在期别相同的情

况下 ,不同的治疗方法效果也明显不同[3 ] 。本组病例情况也说明

了这一点 。对于Ⅱ期病人 ,单放组 、放+化组 、单手术组 、手术+

放组 、手术+放+化组之间 , 1年生存率无显著差异 , 而 3、5年

生存率后 4种治疗方法与单放组比较均有明显显著差异 (P

<0.01), 而以手术+放+化组效果最好 , 但后 4种之间无统计

学差异 , 所以对Ⅱ期病人应首选手术 , 对某些原因不能手术者 ,

应在化疗的基础上配合放疗 , 也可达到满意的效果 。对于Ⅲ A

期病例 ,包括手术在内的 3种治疗方法 , 1、3 、5年生存率均优于

单放组和放+化组 ,但无统计学差异 , 可能系包括手术在内的 3

种治疗方法病例较少有关。至于Ⅲ B期病例 , 3年生存率在 10%

以下 , Ⅲ B 、Ⅳ期病例无 5年生存率 ,因此 ,对Ⅲ B期 、Ⅳ期病例 ,

无论哪种治疗方法效果均很差 , 可根治病人全身状况选择姑息

性放疗和其他保守治疗 ,以减轻病人痛苦 ,提高生存质量为主 。

局部复发和远处转移仍然是 NSCLC治疗中的主要失败原

因[4 ] ,本组亦说明了这有一点 。虽然放+化组局部复发率和远期

转移率均优于单放组 ,但无统计学差异 ,可能是由于化疗不能较

好地控制原发灶 , 也不能有效地阻止肿瘤细胞向远处转移有

关 。本组与手术有关的 3种治疗方法 ,手术+放组与手术+放+

化组的局部复发率分别为 15%和 15.7%均优于单手术组 (P

<0.01)26.1%, 但远处转移率虽然手术+放+化组较低 , 这 3

种治疗方法之间远处转移率无统计学差异 , 且手术+放组与手

术+放+化组的 3 、5年生存率稍高于单手组 , 无显著差异 。因

此 ,NSCLC术后远处转移是失败的主要原因 ,术后放疗可减少局

部复发 。

全组病例病理类型与生存率无关 。本组病理的远处转移包

括锁骨上区 、肝 、脑 、骨等 , 无论哪种治疗方法均未提高生存率 ,

全部病例均在 2年内死亡 。
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挥着重要作用。文献[1 ]报道牛磺酸能促进脑细胞分化成熟 ,大鼠

缺乏牛磺酸可使脑结构和功能受损 , 还有研究显示牛磺酸能影

响视觉感受器的发育 ,一氧化氮(NO)作为具有生物学信使作用

的气体分子 , 它可以广泛影响神经系统功能 。而已知

NO-Gc-cGMP环路在视觉信号传导过程中的重要作用 , 本研究通

过牛磺酸缺乏及补充后对大鼠视觉信号传递中转站-外侧膝状

体 NOS表达的影响 ,进一步探讨牛磺酸影响功能的可能机制 。
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1 材料与方法

1.1 动物分组
采用断乳后Wistar大鼠 85只 , 体重 80 g左右 , 随机分为 3

组 ,即正常组 ,牛磺酸缺乏组 ,牛磺酸添加组 。

1.2 饲料及喂养

本试验动物的喂养采用人工合成饲料 , 配方如下:酪蛋白

18%,玉米淀粉 58.8%,蔗糖 10%,芝麻油 5%,混合维生素 1%,

混合矿物质 4%, 纤维素 3%, DL-蛋氨酸 0.2%。其中的混合矿

物质及混合维生素均按 AOAC配方 。正常组:在上述配方基础

上 , 加入 0.06%的牛磺酸;牛磺酸缺乏组:不添加牛磺酸 , 其余

成分同正常组;牛磺酸添加组:牛磺酸补充剂量为正常组的 10

倍 ,其余成分同正常组 。动物自由进食和饮水 。

1.3 试验方法
1.3.1取材 动物喂养 4周 , 用 4%的多聚甲醛主动脉插管灌

注 , 断头取材 , 置于 4%的多聚甲醛 1 ～ 2 h外固定 , 经 20%的蔗

糖 8 ～ 10 h后切片 。

1.3.2 NDP组化染色 将外侧膝状体行冰冻切片(30 μm),切片

用 0.1 mol/L PB(pH 8.0 ,含 0.3%Triton X-100)漂洗数次 ,移入孵

育液孵育 30 ～ 60 min , 孵育液含 NADPH 1.2 mmol/L , NBT 1

mmol/L(以含 0.3%Triton X-100的 0.1 mmol/L PB配制 , pH

8.0), 再移入 0.01 mmol/L PBS(pH 7.4)漂洗数次终止 , 然后

脱水 、透明 、固定 、照相 。

2 结果

正常大鼠外侧膝状体可见 NDP阳性染色细胞 , 数目呈散在

分布 , 纤维较短 。缺乏牛磺酸大鼠外侧膝状体的阳性染色细胞

及纤维明显少于正常组 。补充 10倍剂量牛磺酸后 ,外侧膝状体

的阳性染色细胞及纤维明显多于正常组 , 阳性细胞胞体大小不

一 ,突起明显延伸 、增粗 ,见图 1。

图 1 牛磺酸添加组外例膝状体 (NDP×400)

3 讨论

韩晓滨[1 ]研究证明 , 牛磺酸对神经细胞突起中组成微管的

重要蛋白-微管蛋白的合成具有直接的促进作用 , 进而影响神

经细胞间突触及神经网络的形成 , 并可使神经母细胞有丝分裂

增加 , 两者呈剂量-反应关系 。牛磺酸缺乏 , 将对脑发育产生不

利影响 。NOS广泛分布在视网膜及中枢神经系统的大脑皮层 、海

马 、外侧膝状体 、小脑等多部位[ 2] , 它在将 L-精氨酸转变为瓜氨

酸过程中产生 NO , 脑内 NO有改变突触效能和释放神经递质的

作用 , 主要构成 NMDA受体-NO-cGMP通路 , 导致多种生理性应

答反应 。而 NOS的表达在大鼠脑发育过程中有所不同 , 在外侧

膝状体 , 观察到大鼠生后 4周能检测到一个高峰值 , 说明 NOS

的表达可能与脑发育成熟度相关[3 ] 。从我们实验可观察到 ,缺乏

组的外侧膝状体神经细胞数目少 , NDP组化反应明显弱于正常

组 ,NOS的表达甚微;牛磺酸添加组外侧膝状体可见明显的成熟

神经细胞 , 突触及局部神经网络 , 组化染色呈强阳性 , NOS表达

显著强于缺乏组和正常组 。且发现牛磺酸缺乏和补充后大脑皮

层和海马区 NOS表达的变化趋势与外侧膝状体相一致。表明牛

磺酸缺乏或补充 , 将广泛影响脑内 NOS的表达 。已往研究显示

牛磺酸可促进视网膜发育和刺激视网膜再生[4 ] , 能保护视网膜

功能的完整性 , 且 NOS参与视网膜神经元回路在不同适应状态

下的变化 , 提示牛磺酸不但可直接作用于视网膜影响视觉感受

器的发育和功能 , 还可通过影响外侧膝状体 NOS的表达及 NM-

DA受体-NO-cGMP通路 ,调节视觉信号传递 。
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