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噪声对生长发育期大鼠学习记忆行为及 GABA神经元 

表达的影响 

汤 艳 -．2，程淑群 ，袁海艳 1，涂白杰 

(1．重庆医科大学公共卫生学院劳动卫生与环境卫生学教研室，重庆 400016；2．泸州医学院公共卫生系，泸州 646000) 

【摘 要】目的：探讨噪声对生长发育期大鼠学习记忆能力的影响及其机制。方法：将24只Wistar幼鼠，随机分为噪声组和对照 

组，噪声组在90dB(A)噪声下持续暴露 1个月，用 Morris水迷宫测定大鼠的空间学习记忆能力，用免疫组化法观察其海马区 r一 

氨基丁酸(Aminobutyrie acid，GABA)阳性神经元的表达。结果：在 Morris水迷宫试验中，噪声组寻找平台的潜伏期较对照组延长 

(P<0．05)，末次跨台次数较对照组减少(P<0．01)。噪声组海马区GABA阳性神经元的数量及染色强度较对照组显著降低。结论： 

噪声可使生长发育期大鼠学习记忆能力下降，这可能与海马区 GABA的合成减少，使神经元的突触抑制效应减弱，IJTP的诱导 

和维持受损有关。 
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【Abs~aet】Objective：To probe the effect of noise on the capabilities of learning and oleolory of growing rat and its possible 

mechanism．Methods：24 Wistar growing rats were divided randomly into two groups， noise group and control group．The 

growing rats in the noise group were exposed to 90dB(A)noise constantly for one month．The capabilities of learning and 

memory of growing rats were measured by means of Morris water maze test．An immunohistochemical method was used to 

observe the expression of aminobuty-ric acid(GABA)positive neurons in hippocampus．Results：Th e test of Morris water maze 

showed that the mean escape latency of growing rats in the noise group were longer than that in the control group and the 

~equency to bestride platform were less．The number of GABA positive neurons and the magnitude of tinction in hippocampus 

of growing rats in the noise group were reduced markedly than that in the control group．Conclusion：Th e noise does impair 

the capab ilities of learning and memory of growing rats．Th e impairm ent may be related with the reduction of GABA contents 

in hippocampus，which could decrease the depressive effect of neuronic synapse and impair the induction and maintenance of 

the long term  potentiation． 
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随着城市化和工业化进程的不断提高，噪声污 

染问题 日益严重 ，已成为城市的主要环境公害之 
一

。 噪声对健康的损害可累及多个系统，对神经行 

为功能的损害主要表现为降低学习记忆能力，造成 
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接触人群的工作和学习效率以及生活质量下降【lj。 

为探讨噪声对学习记忆行为发育的影响及其机制， 

本实验以生长发育期大鼠为研究对象，观察噪声对 

其学习记忆的影响及海马区 GABA阳性神经元的 

表达及变化。 

1 材料与方法 
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1．1 试剂和仪 器 

GABA免疫组化试剂盒(武汉博士德公司 )，DF1681型 

噪声信号发生器(长沙精诚建材仪器科贸有限公司)，Morris 

水迷宫(fit,京硕林苑科技有限公司)。 

1．2 方法 

1．2．1 动物分组和噪声暴露 用 Morris水迷宫测试并选择 

学习记忆能力相近、Et龄为 21d健康的雄性 Wistar幼鼠 24 

只(由重庆医科大学实验动物中心提供)，随机分为对照组和 

噪声组，各 12只。以DF1681型噪声信号发生器作为噪声源， 

经 N型精密声级计标定噪声强度为90dB(A)，主要频率范围 

0．25～4．OOkHz(赫兹)，整个过程鼠笼内声压级变化范围不超 

过 2dB(A)。噪声暴露从早上 9点到 5点，每天 8h，持续暴露 

1个月。噪声组与对照组除噪声暴露外其他试验条件一致。 

1．2．2 行为学测定(Morris水迷宫系统测定) 噪声暴露结束 

后应用 Morris水迷宫(由重庆医科大学药学院提供)对大鼠 

空间学习记忆能力进行测定。该装置为 1只不锈钢圆形水 

池，直径 130cm，高 50cm。在圆池的上方等距离的设有 A、B、 

C、D4个标记点 ，作为动物的入水点，以这 4个点在水面和水 

池的投射点将水面分为4个象限。实验前将水池灌以清水至 

预定高度约 30cm，再加入适当的黑色原料，使水池成为不透 

明的黑色 ，水温一般控制在 22％ ±1℃之间，在第 3象限正 

中离池壁 33cm处放一个直径为 9cm，高为 29cm的圆形透明 

平台，平台顶低于水面 lcm。实验时保持环境安静，迷宫外参 

照物(~nl-J、窗、实验者等)保持不变。(1)定位航行试验：用于 

测量大鼠对水迷宫学习和记忆的获取能力。实验历时 5d，第 

1d让大鼠自由游泳 2rain；从第 2d分上 、下午 2个时间段，每 

个时间段训练 4次，训练时随机选择 1头朝池壁放入水中， 

记录大鼠寻找并爬上平台时所需要的时间(即逃避潜伏期 )， 

在 4次训练中大鼠分别从 4个不同的入水点入水，规定每次 

的实验时间为 120s，如果大鼠在规定的 120s内找不到平台， 

须将其引导至平台，让其在平台上站立 lOs(这时逃避潜伏期 

记为 120s)，每次训练间隔 60s。取 4次逃避潜伏期平均值作 

为其每一个训练时间段的逃避潜伏期。(2)空间搜索试验：用 

于测量大鼠学会寻找平台后，对平台空间位置记忆的保持能 

力。即在第 5d最后 1次训练后撤除水下平台，然后任选同一 

个人水点将大鼠面向池壁放入水中，测其在 120s内跨过平 

台相应位置的次数。 

1．3 GABA检测 

水迷宫测试结束后，用 10％水合氯醛对进行大鼠腹腔 

注射，麻醉后立即开胸暴露心脏，经左心室插管至主动脉，同 

时剪开右心耳，快速灌注生理盐水 ，至肝脏变白改灌注液为 

4％多聚甲醛，灌注时间约 30min，见大鼠尾巴、四肢僵硬视为 

满意，然后开颅快速取出大脑组织投入 4％多聚甲醛溶液中 

固定 ，石蜡包埋切片，免疫组化按免疫组化试剂盒说明进行。 

每只大鼠随机取 5张切片，光镜下随机选取海马区(CA1、CA2、 

CA3)及齿状回(DC)共 4个视野(10×40)，观察 GABA神经 

元的染色，形态，并在目镜测微尺下，对 100个方格范围内阳 

性细胞进行计数。 

1．4 数据 处理 

用 SPSS IO．0软件进行数据处理分析，各指标结果以均 

值 ±标准差(互±s)表示。两个样本均数间的比较用 t检验 ， 

P<O．05视为差异有统计学显著意义。 

2 结 果 

2．1 噪声对大鼠空间学习能力的影响(Morris水迷 

宫试验 ) 

2．1．1 定航试验 在 4d 8个时间段的定航行试验 

中，噪声组和对照组寻找平台的平均逃避潜伏期都 

呈下降趋势，但噪声组寻找平台的平均逃避潜伏期 

始终较对照组延长，两组差异具有统计学意义(表 1)。 

2．1．2 空间搜索试验 在空间搜索试验结果显示， 

噪声组末次跨平台次数较对照组明显减少，差异具 

有统计学意义(表2)。 

表 2 不同组别大鼠水迷宫末次跨台次数(；±s) 

分组 跨台次数 

噪声组 

对照组 

6．75土1．52 

10-35±2．68 

注 ： ．与对照组 比较 t=3．30，P=O．005 

2．2 GABA情况分析 

免疫组化光镜观察海马和齿状回的 GABA阳 

性神经元包浆染色呈黄色，对照组 GABA阳性神经 

元表达多、染色深、排列紧密，而噪声组 GABA阳性 

神经元表达少、染色浅、排列稀疏(见图 l一4)。噪声 

组在 CA1、CA2、CA3和 DC阳性神经元数 目明显少 

于对照组，差异具有统计学意义(表 3)。 

表 1 大鼠寻找平台的平均逃避潜伏期(S，；--s) 
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图 l 噪 声 组 海 马 区 G A B A 阳 性神 经 元 的表 达

( A B C 染 色 。 x 4 0 )

图 3 噪 声 组 齿状 回 G A B A 阳性 神经 元 的表 达

( A B C 染 色 ， x 4 0 )

图 2 对 照 组 海 马 区 G A B A 阳 性 神经 元 的表 达

( A B C 染色 。 x 4 0 )

图 4 对 照 组 齿状 回 G A B A 阳 性神经 元 的表达

( A B C 染色 。 x 4 0 )

表 3 噪 声 暴 露 对 大 鼠海 马 区 G A B A 阳性 神经 元 数 目的影 响 ( z ± s )

3 讨 论

M o E i s 水 迷 宫 能 反 映 鼠类 空 间学 习 记 忆 的形 成

和 维 持 时 间 ， 是 记 忆 量 化 的 良好 指 标 l。’
；而 且 对 生 长

发育期大 鼠海 马 的损 害特 别敏感1m
。 M o rn s 水迷 宫 的

定 航试 验 用 于 测 试 动物获 取 经 验 即 学 习 的能力 ， 逃

避 潜伏期延 长 提 示 学 习 能 力降低 ；空 间探索 试 验 用

于 测 试 动物保持记 忆 的能力 ， 测 量 值减 少 提 示 记 忆

保持能力 降低 。 本研 究 M o E i s 水迷 宫试 验结 果 显 示

噪 声 组 寻 找平 台 的平 均 逃 避 潜 伏 期 比 对 照 组 明 显

延 长 ， 末 次跨 台次 数 明显 减 少 。 说 明 噪 声 可 使 生 长

发育期 大 鼠 的 空 间学 习 能 力 和 记 忆 保持能 力 下 降 ，

对 学 习 记 忆 行 为发 育具 有损 害作用 。

本 次 研 究 发 现 海 马 各 区 及 齿 状 回 的 G A B A 阳

性 细 胞 表达 噪 声 组 较 对 照 组 少 ， 染 色浅 ， 排 列 稀 疏 ，

说 明噪声使海 马 区 G A B A 合成降低 。 这 与刘 美莲等

研 究 发 现 强 噪 声 暴 露 能 降低 脑 内 G l u 、 G A B A 等 氨

基 酸 的含量 一 致 H
。 G A B A 合成减 少 可 能与在噪声暴

露 下 生 成 G A B A 的前体 G l u 合成减 少 有关 。

G A B A 是 中枢 神经 系统 中主 要 的抑 制性 神 经 递

( 下 转 第 5 8 7 页 )
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本组眶腔重建手术病例 ，眶壁用 Medpor衬垫 

主要原因是 ；眼球移位下陷 5mm范围就会发生复 

视，而扩大的眶腔复位后常常大于正常值，眶壁为 

弧形，Medpor薄片材料便于剪裁，可重叠使用。加之 

易塑形，使眶修复精确度提高 ，对眼球复位治疗复 

视有重要作用。 

过去使用自体肋骨、髂骨作为眶修复植入材料 

是因为取材容易，但容易吸收，远期效果差。目前多 

用颅骨外板下颌外板等密质骨_101。对骨缺损大的患 

者我们采用颅骨外板修复，一方面是取材方便(头 

皮冠状切口)，且有一定厚度，供骨量较大。但应注 

意眶修复术中塑形困难，远期容易变形。Medpor材 

料组织相容性好、塑形容易、硬度适中、吸收率低、 

并发症少及手术效果稳定持久，主张用 Medpor材料 

修复⋯]。 
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质，对中枢神经元电活动有广泛的抑制效应，对学 

习记忆的作用也是通过抑制性调节实现的，在学习 

记忆形成过程中起着重要的作用。在 LrrP诱导阶段 

GABA可以通过 自身磷酸化作用降低对 NMDA受 

体的抑制作用，从而促进 NMDA受体的活化，促进 

大量 Ca 内流，触发 P的产生I 5l。在 uP的维持阶 

段，即海马 P形成后，部分突触处于超极化状态， 

突触的兴奋性开始有所下降，而中间神经元 GABA 

能神经则活动加强，NMDA受体数 目下调，GABA受 

体上调，产生抑制作用，与 Glu的兴奋作用达到平 

衡，有利于突触可塑性的形成和维持同。故噪声暴露 

降低海马区 GABA含量，使神经元的突触抑制效应 

减弱， 的诱导和维持受损，可能是噪声降低生长 

发育期大鼠学习记忆能力，影响学习记忆发育的机 

制之一 
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