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已得安对 A C T H 易化大鼠条件性回避反应的拮抗作用

张光辉 张长城 罗全生 (第三军医大学训练部生理教研室 ) 6 3。。 3 8

提 要 以大鼠条件性回避反应的习得作为学习的指标
,

观察 p受体在 A C T H 促学习作用中

所起的作用
.

结果如下
: ( 1 ) A C T H 组 ( 5 IU ml

一 ’ ,
i p )和 N S 组 ( 1 m l

,
ip )

,

随着衫11练
,

条件性回避反

应的习得率呈逐 日上升的趋势
,

尤以 A C T H 组更为显著 ( p < 0
.

0 1 ) ; ( 2 ) p r o p r a n o lo l ( 0
.

5 m g
·

m l
一 ’ ,

ip )能显著地拮抗 A C T H 易化条件性回避反应的作用 ( 尸 < 0
.

01 )
。

表明 A C T H 促学习作用

有 p受体的介入
。

关键词 逃逸反应
;
促肾上腺皮质激素 ( A C T H )

;
普诺洛尔

.
学习 /药物作用

已 知
,

垂 体 前 叶 促 肾 上 腺 皮 质 激 素
( A C T H )和垂体后叶加压素 ( A V P )都具有促

进学习和记忆的作用
` ’ ,

2 , 。

有人
` a ,

用 6
一

O H D A

破坏大鼠两侧去 甲肾上腺素能上行背束后
,

观

察到 A V P 不再能易化被动回避反应
。

我们
“ ,

将 6
一

O H D A 注入大 鼠两侧背海马
,

损毁其中

去甲肾上腺素能纤维后
,

见到条件性回避反应

的习得不仅受到损害
,

而且 A V P 对条件性回

避行为的保持作用亦被阻滞
,

表明背侧海马中

去甲肾上腺 素能纤维在学习记忆 中起重要作

用
,

并参 与 A V P 对 记忆过 程的调 控
。

鉴于

A V P 能刺激内源性 A C T H 的分泌
` 5 , ,

由此提

示
,

值得探 讨 A C T H 易化 学 习作 用是 否与

A V P 一样
,

也有去甲肾上腺素能系统的介入
,

本实验研究观察了 p受体在其中所起的作用
。

响
。

实验结果用微机作
,
检验

。

用我室 自行研制的穿梭箱连同其微机控制装置

衫1】练大鼠
。

穿梭箱大小为 s o e m x 3 o e m 又 2 c0 m
,

中间

以隔板将其分成两室
,

在隔板中下方开一拱形小门
,

供大鼠来回穿梭
,

两室底铺以铜栅
,

可分别通交流电

( o
·

3 m A
,
s o H z )

,

对大鼠施以足电震
,

作为非条件刺

激 ( u n e o n
d i t i

o n e d s t im u
l
u s ,

u s )
,

两室内各装一小灯

泡
,

以灯光为条件刺激 ( e o n
d i t i o n e

d
s t im u

l
u s ,

e s )
。

实

验时
,

置大鼠于一室内适应 sm in 后
,

先让该室灯亮 5

s ,

如大鼠不进入 暗室
,

便施足电震 10
、 ,

迫使其 回避

至 暗室
,

间隔 10 ~ 2 0 5

大鼠所在一室又先后给予 C S

和 U S
,

如此每天反复训练 20 次
,

使之建立条件回避

反应
。

整个训练过程由微机 (单片机 )控制
,

训 练结果

由数码管显示
。

2 实验结果

实验方法

实验用 )t/ 性 W i s t a r
大鼠 2 2 只

,

体重 2 0 0一 2 5 0 9
。

将其均分成
`

\ C T H ( a
d

r e n o e o r t ie o t r o p i n 0
.

5 l u
·

tt :
1

’ ,

ip
;
上海生物化学制药厂生产 )组和 N S (

n o r m o l

s a
li

n e l m l
,
ip )组两组

,

N S 组作为对照组
。

用穿梭箱

(
s h 、 l t t ]

e 一 b o x
)法训练两组大鼠

,

使其建立 (主 动 )条件

性回避反应
.

共历时 10 d
,

头 7 d (第 1~ 第 7天 )
,

于训

练前先分别注封 A C T H 或 N S
,

间隔 15 m in 后开始训

练
,

观察 A C T H 对条件性 回避反应习得率的影响
;
后

3 d (第 8一第 10 天 )在注射 A C T H 或 N S 基础上
,

分

别再加注 p受体阻断剂心得安 ( p r o p r a n o 一0 1 0
.

5 m g
·

m l
’ ,

ip ;
北京制药厂生产 )

.

间隔 1 5m in 后开始公l!练
,

观察心得安 .(t 人C T H 增进条件性回避反应习得的影

2
.

1 A C T H 对 大 鼠 条件性 回 避反应 习得 的

影响

实验结果显 示
,

无论是 A C T H 组或 N S 组
,

随着

训 练
,

条件性回避反应习得率都呈逐 日上升的趋势
,

其中尤 以 A C T H 组习得成绩更佳
,

从表 1 可 见两组

差异非常显著 ( 尸 < 。
.

01 )
,

从附图可见第 2
、

第 4 天

差异显著 ( 尸 < 0
.

0 5 )
,

第 6
、

第 7 天差异便非常显著 (

P < 0
.

0 1 )
。

表 1 A C T H 对大鼠条件回避行为习得的影响

组 别 动物数
条件性 回避反应的百分率 ( % )

王 士 s于

生理盐水 i( p )

A C T H ( 10 〕

l l

l l

2 0
.

9 1士 2
.

1 6

3 6
.

4 7士 2
.

6 4 二

” 尸 < 0
.

0 1
,

与生
_

理盐水组比较
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1
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A C T H 或 N S ( 【P )

心 得安 ( p

附图 心得安对 八C T H 易化大鼠亲件性回避反

应的拮抗作用

2
.

2心得安对 A C T H 易化条件性 回 避反应

习得的影响

当上述 A C T H 和 N S 组实验结束后
,

继续于第 8

~ 第 10 天
,

在每天分别注射 A C T H 或 N S 的基础上
,

再各加注心得安
,

藉以 了解 p受体在 A C T H 促学习

效应中所起的作用
.

将注射心得安前 d3 和后 d3 的结

果加以 比较
,

从表 2 可见
,

心得安能非常显著地拮抗

A C T H 增进大鼠条件性 回避反应习得的效应 ( 尸 <

0
.

0 1 ) ,而在 N S 组却无此种阻抑作用 ( P > 0
.

0 5 ) ,从

附图可见
,

A C T H 组在注射心得安后
,

其条件性回避

反应习得率便急骤下降
,

而 N S 组却无大的变动
,

以

至两组之间习得率无显著差异 ( P < 0
.

0 5 )
。

表 2 心得安对 A C T H 易化大鼠条件回避行为

习得的影响

条件性 回避反应的百分率
组 别 动物数 心得安 i( )P

生理盐水 ( ip ) 1 2

A C T H ( i P ) 11

注射前

注射后

注射前

注射后

( % ) 了 士 s牙

3 4
.

9 1士 3
.

2 2

3 1
.

3 9士 3
.

5 6

5 3
.

8 2士 2 7 7

3 0
.

9 7士 3
.

2 2二
’

回避反应的消退
` 6 ) ; 在人体

,

A C T H 尚可改善

老年人注意力和觉醒过程 (6)
。

表明 A C T H 在

学习记忆中起重要作用
。

但近年来
,

国内外对

A C T H 的研究不如 A V P 活跃
,

因而对 A C T H

在学习记忆中作用途径和机理知之甚少
。

本 实 验用 穿 梭 箱 法
,

观 察 到 腹 腔 注射

A C T H 能显著增进大 鼠条件性回避反应的习

得
,

表明外周给予外源性 A C T H 也有明显地

易化学习的效应
。

业 已证实 A C T H 系直接作

用中枢而起促进学习记忆的作用
` ,

’
习’ ,

由此提

示腹腔注射 A C T H 后
,

A C T H 能透过血脑屏

障
,

作用于中枢而发挥其易化学 习的效应
,

至

于主要通过那些 中枢核团而起增进学习的作

用
,

则有待研究
。

本实验还观察到腹腔注射 p受体阻断剂

心得安
,

对 A C T H 增进大鼠条件性回避反应

的习得有拮抗作用
。

由此表明 A C T H 促学习

作用有脑内肾上腺素能 p受体的介入
。

新近有

人
` , )

报道
,

于行为训练前腹腔注射心得安
,

见

到心得安能阻断侧脑室内注射 A V P 对记忆

保持的易化作用
,

因而他们认为 A V P 促记忆

效应与脑内肾上腺素能 日受体有关
。

饶有兴趣

的是
,

A C T H 与 A V P 二者关 系密切
,

在学 习

记忆过程中有许多共同的特征
。

除了 A V P 可

刺激 A C T H 的释放外
` 5’ ,

它 们均具有促进学

习和记忆的作用
〔” ” ,

并且又都部分地通过中

枢 去 甲 肾 上 腺 素 能 系 统 而 发 挥 上 述 效

应
` 3

,

” 日’ ,

此外
,

还都有中枢 p受体的介入
。

至于

那些中枢核团中的 p受体介入了 A C T I
一

I 的促

学习作用
,

亦待深入研究
。
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