
measurements. By the means of this model, the fac tor s affecting repeated measur ements w ere elimina ted

and the fo rmula o f the cor relativ e coefficient was obtained. Results: When a real ex ample wa s giv en, the

cor relativ e coefficient w as 0. 3645. The coefficient wa s simila r a s that o f each repeated mea sur ement.

Conclusion: This me thod is effectiv e and practical for the co rr ela tiv e analy sis of repea tedly mea sured da ta.

Its effect is bette r than that o f the ordina ry least squa re and the generali zed least squar e ana ly ses.

　　 Key words　 repea ted m ea sur ement; co rr elativ e analysis; semipa ramet ric r eg ression
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一氧化氮对大鼠胃窦肌间神经丛胆碱能神经的影响

Effects of nitric oxide on cholinergic nerves of myenteric plexus in

gastric antrum of rats

龙庆林 ,王振华　　 (第三军医大学附属西南医院消化内科 ,重庆 400038)

　　一氧化氮是胃肠道主要的非胆碱能非肾上腺素能抑制性

神经递质 ,它在胃肠道分布广泛且含量较高。 形态学研究表明

一氧化氮可能影响其它神经递质的释放 [1 ]。本试验拟通过观察

正常大鼠注射一氧化氮供体硝普钠后胃窦肌间神经丛内胆碱

能神经变化 ,间接了解一氧化氮对乙酰胆碱合成的影响。

1　材料与方法

　　健康 Wista r大鼠 24只 ,雌雄各半 ,体重 250～ 350 g ,随机

分为 3组 ,每组 8只:①正常对照组 ;②一氧化氮组 ,每天腹腔

注射硝普钠 0. 5 mg /kg , 3 /d;③左型精氨酸甲脂 ( L-NAM E)

组 ,每天腹腔注射 L-N AM E 15 mg /kg , 2 /d。

　　 4周后将各组大鼠用 3%戊巴比妥钠麻醉后取出全胃 ,向

胃内灌注适量 4%的多聚甲醛液后放入固定液中固定 12 h ,再

放入 30%蔗糖液脱水。 将胃窦剪成 0. 4 cm× 0. 8 cm大小的组

织块 ,胃窦粘膜表面固定后呈绒毛状 ,粘膜及粘膜下层连接较

紧密 ,可用钟表镊一块撕掉 ,根据平滑肌纤维走向判断出斜肌

层和环肌层并依次撕去 ,即得到附于纵肌之上的肌间神经丛。

采用 Kamovsky-Roo t′s直接法显示胆碱能神经。

　　采用 M D20型真彩色图像分析仪进行图像分析 ,于 25倍

物镜下每个标本随机取 3～ 5个视野 ,计算阳性神经平均面密

度 (目标面积占统计面计的百分比 ) ,反映阳性神经在铺片中的

含量。

　　统计学处理采用单因素方差分析。

　　作者简介:龙庆林 ,男 , 1970. 10. 01生 ,湖南省茶林县人 ,硕士 ,住院

医师 ,主要从事消化道动力学方面的研究 ,发表论文 3

篇。 电话: ( 023) 68754114-73049

　　收稿日期: 1999-04-10;修回日期: 1999-07-15

2　结果

　　光镜下 ,正常大鼠胃窦肌间神经丛中的胆碱能神经纤维呈

“树根状”或“网状”分布 ,其神经节较粗 ,阳性神经元胞体较多 ;

节间纤维相对细小 ,有少许阳性神经元散在分布。 L-N AME组

的胆碱能神经分布与正常组类似 ,而一氧化氮组胃窦肌间神经

丛内胆碱能神经节更粗大 ,阳性神经元胞体密集 ,体积较大 ,其

节间纤维也增粗。

　　图像分析显示 ,一氧化氮组胆碱能神经平均面密度为

( 26. 75± 4. 72)% ,正常对照组为 ( 22. 04± 5. 80)% ,两组比较 ,

相差显著 (P < 0. 05) ; L-N AM E组为 ( 21. 17± 4. 00)% ,与正常

组比较 ,无显著差异。

3　讨论

　　一氧化氮能调控神经释放乙酰胆碱 ,但不同的动物和不同

组织在不同实验条件下其结果不一样 [2]。 在胃肠道 ,学者们对

一氧化氮是促进还是抑制乙酰胆碱释放意见不一 , Ka talina[3]

认为一氧化氮的作用是双向的 ,基础状态下 ,一氧化氮供体明

显促进豚鼠肌间神经元释放乙酰胆碱 ,且与浓度成正相关 ;局

域性电刺激时 ,一氧化氮却抑制乙酰胆碱释放。

　　本试验以大鼠为研究对象 ,通过观察胃窦肌间神经丛胆碱

能神经含量变化间接了解乙酰胆碱的变化。 注射硝普钠后 ,大

鼠胃窦肌间神经丛内胆碱能神经节增大 ,胞体密集 ,节间束增

粗 ;图像分析也表明一氧化氮组胆碱能神经平均面密度较正常

组高 ,故认为一氧化氮能促进大鼠胃窦肌间神经元合成乙酰胆

碱。

　　近来有作者认为 L-NAM E能抑制毒蕈受体 ,但如果对胆
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型进行预后分析。但我校目前还未建立此软件 ,不能开

展此项工作。 Davis等
[ 1]对上百篇有关骨肉瘤预后的

文章进行分析评述 ,不论是单因素分析 ,还是多因素分

析 ,结果都不尽相同。我们采用多元直线回归和多元逐

步回归模型 ,从某种程度上损失了截尾数据这个协变

量的信息。 但在没有 Cox回归软件的情况下 ,采用

Kaplan-Mier生存曲线 , log-rank时序检验有意义的

一些单因素进行多元直线回归和多元逐步回归 ,其结

果仍有一定的临床意义。

参考文献

[ 1 ] Davis A M , Bell R S, Goodwin P J. Prognostic Fac to r s in

o steosarcoma: A c ritica l r ev iew [ J]. J Clin Onco l, 1994, 12

( 2): 423- 431.

[ 2 ] Glasser D B, Lane J M , Huros A G, et al. Surv iv al,

pro gno sis and therapeutic response in o steogenic sarcoma

[ J], Cancer, 1992, 69( 3): 698- 701.

[ 3 ] 郭乔楠 ,陈意生 . 96例人骨肉瘤预后影响因素的研究 [ J].

第三军医大学学报 , 1999, 21( 2): 116- 118.

[ 4 ] Wisman P, Enneking W F, Roesner A, et al . Local

g row th and the prognosis of osteo sa rcoma [ J ]. Int

O r thopaed, 1992, 16( 1): 55- 58.

[ 5 ] Linden M D, To rr es F X , Kwbus J, et al . Clinical

Application of morpho lo gic and immunocy tochemical

assessments o f cell prolife ration [ J]. Am J Clin Pa tho l,

1992, 97( 5): s4- s13.

[ 6 ] Quinn C M , Wright N A. The clinical assessment of

pro lifera tion and g row th in human tumo rs: Evalua tion of

methods and applications as pr ogno stic v a riables [ J ]. J

Pa thol, 1990; 160( 1): 93- 102.

(编辑　王　红 )

Analysis of prognostic factors of human osteosarcoma with multivariate

regression
GUO Qiao-nan, CHEN Yi-sheng ( Depa rtment o f Patho lo gy , Third M ilitary Medical Univ er sity , Chongqing 400038)

　　 Abstract　Objective: T o analy ze the pr ogno stic significance of sex , ag e, tumor si te, tumo r size, mito tic

count, DNA content AgNO Rs count, PCNA g rading , KiS1 g rading and mast cell count fo r o steosarcoma with

multiv a ria te reg ression. Methods: Univ a ria te analysis including Kaplan-M eier surviva l curv e and Log-rank

test and m ultiv ariate analysis including multiva ria te linea r r eg r ession and multiva ria te pa rtia l r eg ression w ere

used.Results: A significant reg ression equation w as obtained as fo llowing: F= 12. 575. r= 0. 7134 and P <

0. 0001. Par tial reg ression r evealed that th e most useful pr ognostic fa ctor s fo r osteo sa rcoma w ere DN A ploidy

and DI value, tumo r size, tumo r site, KiS1 g rading and AgNORs count.Conclusion: Cer tain indices denoting

the activity of cellular pr olifera tion o f osteo sa rcoma are useful to its pro gno sis.

　　 Key words　 o steosar coma; multiv ariate reg ression; pr ognosis

　　 (上接 892页 )

碱能神经具有阿托品样作用 ,乙酰胆碱合成应当增加 ,本实验

未发现 L-NAME有促进乙酰胆碱合成作用 ,故认为 L-N AM E

并无抑制毒蕈受体作用 ,于 Prast [4]结论一致。

　　总之 ,我们通过实验发现一氧化氮能促使胃窦肌间神经元

合成乙酰胆碱 ,并认为 L-N AM E并无拮抗毒蕈受体作用。

　　关键词　一氧化氮 ;胆碱能神经 ;乙酰胆碱
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