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急慢性给锂盐对大鼠脑内多巴胺含量的影响 

生理学教研室 方海立 同保和 费汝为 

箍 蔓 锂盐是一种抗精神病的药物，常用于情感性精神疾患的治疗和预防，但其作用机制仍 

未阐明。巳知，中枢性多巴胺能神经元是抗精神药物 及一些中枢激动剂的作用点。我们应用萤光 

分光光度法测定了大鼠腹腔内注射锂盐 1、3和 5天后不同脑匿内多巴胺的含量。实验 结 果表明注 

射锂盐24小时盾．太鼠脑和脊髓内多巴胺含量是降低的；注射锂盐 3天和 5天后．相应出现多巴胺 

含量的轻度升高和显著升高．这就说明在锂盐作用下。动物中枢性多巴胺能神经元发生了一系列代 

谢性变化．有关锂盐对脑内多巴胺代谢的影响尚无一致意见．我们根据实验结果作了初步的探讨 

关■调 多巴胺；锂盐 

多巴胺 (DA)是一种 重要的神经递质， 

在中枢神经系统某些部份，视网膜以及交感 

神经节的传递活动中起着重要的作用 。中 

枢多巴胺能神经元常是抗精神药物以及某些 

中枢激动剂的作用点。例如锂盐常用于临床 

防治情感障碍性精神病。然而，对于锂盐的 

作用机制迄今尚未能够研究清楚。在我们以 

前的工作中，曾先后发现慢性给锂盐能够使 

中枢神经系统内 的 5一HT和 NE的 代 谢 加 

强 。本实验 重点研究了在急性和慢性给锂 

盐的过程中，中枢神经系统内 DA 含量的改 

变，并对实验结果进行初步的分析。 

材料与方法 

实验动物为体重 200—300g的 雄性 Spr0g e— 

Daaley大鼠．本实验共用大鼠1I2只． 

将大鼠随机分为两担t 0锂盐组t启生理盐水 

将Li2C 配制成0。8嘶的水溶液 (pH调至T．4)| 

按照l 9ml／kg剂量给大鼠腹腔注射．每 日两次．@ 

对照组t给大鼠腹腔注射生理盐水 (pH调至 7．4) 

loml／kg剂量，每日两次．分别在连续注 射 24h， 

3天、5天之后将实验组和对照组大鼠在杭词大孔水 

平断头处死。快速剥离出脑组织置于冰台上。除去 

小脑后，沿四叠体前缘和丘脑下部后缘切下低位脑 

干 (简称脑千)。余下部份再 盎视交叉和前联合水 

平作冠状切，分成前后两部份．后部切下大脑皮层 

和基底神经节并钟^前部即为端脑．余下的后部为 

间脑。再将暂置球上的鼠体从背侧面剪开两侧脊槛 

桩弓．取出脊髓全长。 

将上述备部份脑组织和脊髓表面水份用滤纸吸 

去，然后砖重。称重后摇一定程序提取样品的 DA 

台量Ⅲ．用岛津 RF-54O萤光分光光度计测定样本 

的萤光强度。(澈发光波长； 325 m；发 射 光 漩 

表 1 给曩盐24h对大鼠脑内DA含量的影响(ng／g组织) 

” P<o．001 ‘P<0．ol 
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长I， m)- 

本实验中．各样本采用双管重复．每批实验均 

包括锂盐组和正常对照组 动物． DA的画收率为 

8O±5和． 

统计学处理⋯。 

本实验所得数据均为计量资料，采用双尾 侧 t 

检验法检验实验组与对Jiil组两样本均数的显著性差 

别． 

实验结果 

表 2 给锂盐3夭对大鼠脑内DA含量的影响(ng／g组织) 

” P<0．001 。P<0．01 

讨 论 

从实验结果可见．DA在 中枢神经系统 

的分布比较广泛，其中以间脑和端脑的含最 

最高。这一结果与文献报道基本一致_5]。动 

物给锂盐24小时各脑区和脊髓中的 DA含量 

均降低I给锂盐 3天后出现轻 度 增 加 的趋 

势I而在第 5天后则各脑区和脊髓中 DA含 

量明显升高。以上结果表明，在给动物锂盐 

的过程中，中枢神经系统内多 巴胺的代谢有 

着一系列的变化。 

有关锂盐对脑内 DA代谢的影响．文献 

中各家攫道并不一致 Losada发 现 锂盐有 

抑制单胺氧化酶的作用 。这可能是使脑内 

源性 DA水平升高的原因之一 Ahluwalia 

等人曾报告：给大鼠施用锂盐12天后，发现 

脑挢一延髓，下 丘 脑 、纹 状 体，海马，皮 

层，中脑各脑区突触对于[ HI-DA 的 摄取 

·282 ： 

明显增加。井认为是锂盐治疗狂燥症的部份 

疗效 。这也与我们的实验结果基本吻合。 

Ero~lu等人在实验中发现。单独 应 用氯丙 

嗪时，对额叶皮层 DA水平无影响．而在锂 

盐与氯丙嗪同时协伺应用时．可以显著增加 

额叶皮层 DA的水平 】。这些报导都支持本 

实验中慢性给锂盐导致DA含量增加的结果。 

在本实验室新近的工作中还发现·慢性 

给锂盐后，大鼠端脑，中脑和脑千组织 中的 

钙调素含量明显升高。钙调素一依赣性蛋白 

激酶 Ⅱ能激活酪氨酸羟化酶的活性 而该酶 

是台成DA的限速酶。在慢性给锂盐的过程 

中，钙调索 含量的明显升高与本实验中慢性 

给锂盐导致各脑区帮脊髓中 DA含量的显著 

增多结果也是相一致的。但是，也有相反的 

报道 ，有人发现慢性结锂盐l4天后，使[。H] 

- DA的台成降低 ”，但在离体试 验中锂盐 

并不影响DA的合成⋯】。Hesketh等人提出 

慢性给锂盐后纹状体内DA的释放和降解增 
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卯“ 。迁有 人 发现，馒性给 盐使大鼠纹 

状体 DA的代谢产物3·甲氧酪胺含{ 增加， 

提出锂盐可 增羽纹状体内 DA的释放，减 

少其摄取 t3]。这些资料说明锂 盐 对 DA 生 

物代 谢的影响在不同脑区可能并不一样．是 

相当复杂的，目前还没有得到统一的结论。 

关于急性给锂 l起大鼠脑内 DA含景降 

低，这方面文献报道甚少。有待进一步实验 

研 究。 

在我们的实验中，由于锂盐作用的时间 

不同，脑内 DA的 台 量 从减少逐渐转为增 

加。其机制尚需进～步的研究分析。 

【1 1 

【2】 

【3】 
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THE EFFECT OF CHRONIC AND ACUTE 

APPLICATION OF LITHIUM SALT ON DOPf ⅥINE 

C0NTENT OF DIFFERENT BRAIN REG10NS 

0F THE RAT 

Fan9 H aili． et aI 

(Department of Physiology) 

Lithium (Li)salt is a kind of antipsyehotie drug commonly used h the treat— 

ment Bnd pre e日tion 0f 皿enta1 disorders． but its meehan拓m 0f action is sti11 not 

well understood
．
K nowing that central dopam inergie neurons are usually the site 0f 

action of antipsyehotic drugs and some centra1 stifllUlents． w e deternlined flourospe— 

ctrophotometriea11r the d0pamine 1evel of discrete brain regions of rat Bftar Li was 

given tr。perit0nia11y 24 hr， 3 days and 5 days later to observe the effact of acute 

and chronic application of Li ofl brain dopamine leve1
．
The result showed that dopa- 

mine level of differe．t brain region and spinal cord were lowered after 蹦 hr 口f 

Li injection．but it increased moderately 3 days later and dramatically 5 days later． 

It showed that centrM dopamine of the anlmal undergoes a series ofj metabolic ehan． 
gn during Li application

．  

There is no unique idea about the ef[ect of Li on brain dopamine metabolism． 

we discussed the result 0f our eliperiment pre1iminarY 

KE丫 W OROS Dopamine：Li 

· 28寻， 
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