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加压素对大鼠穿梭箱被动回避行为的影响

周毓生
’

张长城 〔第二军 医大学洲练部 生理教研室 ) 630 0 38

提 要 海马注射精氨酸加压素 ( V AP )既可延缓大鼠穿梭 箱被 动回避行为的消退
,

又可促

进这种行为的获得
。

海马注射 6
一

经多巴胺 ( 6
一

O H D A ) 可阻断 A V P的促记忆效应
。

用高效液相

色谱
一

电化学俭侧法 ( H P L C
一

E C D ) 观察到
.

A V P可加速海马内儿茶酚 胺 的降解
。

结果 提 示
:

( 1) A V P可易化大鼠穿梭箱被动回避行为
, ( 2 ) A V P对动物的长时记 忆和短时记忆均有增强

作用
,

( 3 ) A V P对记忆的影响很可能通过加强海马内去甲肾上腺素和 /或多巴胺的降解代谢来实

现
。

关盆询 加压素类
,
怒基多巴胺类 , 海马 , 记忆 , 行为

,
鼠

精氨酸加压素 ( a r g i n i n e 一 8一 v a s o p r e s s i n ,

A V P ) 对学习记忆具有易化作用 已在一系列

动物模型上得到了证明 ` ” ,

海马可能 是 A V P行为作 用的重要部位 ` “ ’
。

然而
,
A V P注射于海马

对穿梭箱被动回避行为的影响却未见报道
。

有文献表明
,

脑内的单胺能系统在 A V P 促 记忆

过程中起重要作用 ( “ ) ,

但 海 马内单胺类递质 的作用如何亦未明了
。

因此本实验进行了以下

观察
:

( 1 ) 海马内注射 A V P对大鼠被动回避行为的影响
;

( 2 ) 损毁 海 马内 儿茶酚胺能

末梢能否影响 A V P的促记忆效应
; ( 3 ) 采用 H P L C

一
E C D 分析 A V P对海马内单胺类递质及

其代谢产物含量的影响
。

1 实 脸 方 法

1
.

1 实验分组

W i s at r大鼠53 只
.

体重 150 一 2 5 0 9
,

雌雄不拘
。

随机分为损毁动物和假手术动物
,

损毁动物于埋 管 术 后

立即注射 6
一

经基多巴胺 ( 6
一

h y d r o x y d o p a m i n e ,
6

一

O H D A )
,

以损 毁 海 马 内儿茶酚胺 ( e a t e 。h o l a -

im ne
,

C A ) 能末梢
,

假手术动物给子等量生理盐水 ( no r m al s al in e .

N )S
。

损毁 动物 分为损毁对照组

( 6
一

O H D A + N )S 和损毁 A V P组 ( 6
一

O H D A + A V P )
,

假手术动物分为 正常 对照组 ( N S 十 N )S 和正

常A V P组 ( N S + A V P )
。

1
.

2 导管理植

参照 B u r e 亏图谱
,

按 P 3
.

o
.

L R I
.

;
.

H 3
.

5
.

将导管埋植于双侧背海马
.

实验结束后
,

经 导管 注 入谤

胺天蓝
,

核对定位
。

1
.

3 行 为方 法

实验采用穿梭箱回避反声法
。

实验箱 i决隔板将其分成两室
,

隔板中下方开一拱形小门
。

两 室 底铺以铜

栅
.

可分别通 以交流电 ( 。
.

3 m A
,

s o H z
)

。 `

少丁验时
,

将动物放入箱内适应 s m i n ,

然后动物所在的一室给

予电刺激
.

持续 2 5 .

劝物受 !匕
l

匕后逃 至另一窄
.

1 5 5
叭

.

兄一宝按同法进行
。

海 日观察 1。次
。

1
.

4 神经 化学方 法

行为实验结束后 s d
,

曾于海马注射 A V P的动物
.

再次给予等量药物
,

用 H P L C
一

E C D分析海马中单胺

类递质及其代谢产物的含量
。

高效液相色谱仪为 G I L S O N H P L C系列
,

电化学检测器为G I L S O N M 14 1型
。

去甲肾上腺素 ( n o r e p i n e p h r i n e ,

N E )
、

肾上腺素 ( e p i n e p h r i n e ,

E )
、

多巴酸 ( 3
,

4
一

d ih y d r o -

x v p h e n y l a e e t i e a e i d
,

D O P A C )
、

多巴胺 ( d o p
a m i n e ,

D A )
、

5
一

经喇噪 乙 酸 ( 6
一

h y d r o x y i n d o l e

一

8
一 a e e t i

e a e
i d

,
6

一

H I A A ) 和 6
一

轻色胺 ( s e r o t o n
i

n ,
6

一

H T ) 均为美国 S i g m a
产品

。

,

现在 ;
、 一
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海马注射 A V P后 3 h
,

断 头处死
,

在冰台上迅速取出海马
,

加。
.

Z m ol / L 高级酸制成匀浆
.

在 1 8 。。。 r
/

m i
n 、

4 ℃ 离心 4 o m i n .

取上清液 10 0卜l
,

行色谱分析
。

1
。

5 药物处理

A V P和 6
一

O H D A 均为美国 S ig m a产品
,

分别用 N S配成 SO p g /曰和 l 。林 g /间
。

给药剂量为两侧海马各注

射 A V P 50 p g
,

6
一

O H D A 10 件g
。

给药时
,

以微量进样器恒速推注
,

2 m in 注射完毕
。

1
。
6 资抖处理

本文数据均以又士 s ; 表示
,

用 t检验分析处理实验结果
。

2 结 果

2
。

1 A V P和 6
一

O H D A 时行 为习得的 影响

每日观察前各组分别注射 A V P或 N S
,

连续 s d 观察动物被动回避行为习 得的情况
。

结果显示
:

与正常

对照组相比
,

正常 A V P组动物第 2 刁环口第 3 夭的被动回避次数显著增多 ( P < 。 .

05 )
,

而 损 毁对照组的被

动回避次数从第 2 天起明显减少 ( P < 。 .

0 5)
。

损毁A V P组与损毁对照组比较
,

其学习能力虽有所改善
,

但无

统计学奋义
.

币与正常对鲜组比较
,

创 学习哎啧 j川月显下降
,

于第 3 天具有显著性差异 (尸 < 0
.

05 )( 图 I A )
。

642

.̀。̀勺叫。争。妇。.ó但̀.之

2 3 4 5 6 7 ( o . y , )

图 1 A V P和 6 一
O H D A 对大 鼠穿梭箱

被动 回避行 为的 影响

F 19
。

1 E f f e e t s o f A V P a n d 6一 O H D A
o n s h u t t l e

一

b o x p a s s i v e a v o id a n e e

b e h a v i o r o f r a t s

A
.

L e a r n i
n g ,

N S + N S (柞 = 1 2 )

B
。

E x t i n e t io n

N S + A V P (儿 = 1 4 )

0
一

O H D A 十 N S (子z 二 1 4 ) ; 6
一

O I J D A + A V P (子1
= } 3 )

. P 矿 0
.

0 5 v s N S + 入 5 g r o u p

2
.

2 A V P和 6
一

O H D A 对行为浦退的 影响

第 5 天观察结束后
,

立即注射 A V P或 N S
,

并于

第 7 天观察动物被动回避行为的消退情况
。

见到
,

与正常对那组比较
,

正常 A V P组被动回避行为的消

巳明显延缓 ( P < 。
.

05 )
,

损毁对叹组和损毁 A V P组

行为的消退贝! l明显加快 ( P < 0
.

0 5 ) (图 I B )
。

2
.

3 A V P 和 6
一

O H D A 时海 马单 胺类 递质

及 其代诩产物含量 的影响

冈 2 示标样和生物样本中单胺类递质及其代谢

产物分离的图谱
。

海 与注射 A V P 和 6
一

O H D A 后
,

正常 A V P组的

N E含量较正常对贝稚昆的明显下降 ( P < 。 .

0 5)
,

损

毁对昭组和损毁 A V P组的则下降更甚 ( P < 0
.

0 1 )
。

, J 正常对照组相 比
,

正常A V P 组和损毁对照组

D A 的水平均降低 ( P “ 。 . 。的
,

才几毁 人V P 织 A D

水丁的降低更
`

仁

成
,

找 ( 尸 。
.

0 1)
。

!!!!!
___

习习... 1

二二(m i n ) ( m i n ) ( m i n ) (m i n ) (m i n )

F 19

A
。

图 2

2 C h r o m a t o g r a m

单胺类递质及其代谢产物的 色谱 图
o f m o n o a m i n e t r a n s m i t t e r s a n d

5 t a n d a r d s a m p l e , B
.

H i p p o e a m

N S + AV P , D
.

H i P P o e a m P u i n j e
c t

P u

e d

6
一

O H D人 + 人、了 P
.

P e a k s : 2
.

N E
,

2

言发欲攒+s,
N S龟

.

D O P A C
,

4
.

D A
,
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对 D A代谢产物 D P A O C的影响是
:正常 AV P组的含量增加 (P <。 .

05 )
,

而损毁对照组的 含 量 减 少

( p ( 。
.

0 5 )
。

拐毁 A v P 组 与揭毁对照组相比
,

其 DO P A C水平 有 .-1 升趋势
,

但无统计学意
.

义
,

与正常对

照组相比亦无显著性差异
。

各组动物之间 5
一

H T及其代谢产物 5
一

H I A A的含量均无明显变化
。

实验中所有动物海马内E的含量均未检查出
。

(见附表 )
。

附表 A V P和 6
一

O H D A时海 马内单胺类递质及其代谢产物含量的影响

T a b
.

E f f e e t s o f A V P a n d 6
一

O H D A o n c o n t e n t s o f rn o n o a m i n e t r a n s m i t t e l s

a n d t h e i r m e t a b o l i t e s i n

N S +

( n =

N冬
1 2 )

N S + A V P

( 炸 = 1 4 )

6
一

O H D A + A V P

(性 = 1 3 )

N E

D A

DO P A C

5
一

H T

5
一

H I A A

6 1 5
。

1 8士 6 8
。

3 3

3 3
.

9 7士 峨
。
9 4

2 8
。

0 8士 4
。
9 3

3 9 2
。

1 0士 5 3
。
2 9

3 0 1
。

6 d士 2 3
。
1 3

通1 5
.

2 9士4 7
.

5 9.

2 1
。
4 9士 2

。
2 1 .

3 9
.

9 2士 2
.

3 3.

3 6 1
。
3 2士 4 1

。
3 5

3 2 9
.

魂7士 2 2
。
5 4

t h e h i p p o e a m P u s

6
一

O H D A + N S

(竹 = 1 4 )

3 2 7
。
1 4士 5 2

.

7 1 . 性

2 0
。
1 3士 2

。
9 0全

1 2
.

5 9士 2
.

2 0.

2 7 8
.

8 5士 3 9
。
0 5

2 6 4
。
5 2士 3 9

。
2 0

2 5 4
.

3 8士6 2
。

1 二

1 5
.

1 3士 2
.

7 8二

1 7
。
4 9士 3

。
6 8

3 0 2
。
5 6士 4 5

。
5 2

2 8 2
.

6 8士 3 4
.

0 2

D e t e r m i
n a t i

o n e a r r i e d o u t 8 d a y s a f t e r t h e b e h a v i o r t r i a l
.

D a t a r e p r e s e n t 又士 s又

( n g / 9 t i s s u e )

二
P < 0

.

0 5
,

咚少P < 0
.

0 1 v s N S + N S g r o u
P

3 讨 论

有人观察到
,

不能合成加压素的 B r a t t l
e b o r o

尿崩 症 ( d i a b e t e s i n s ip i d u s ,
D l ) 大鼠在

执行明暗箱记忆任务时
,

其主动行为显著缺乏
,

而被动行为与正常 大 鼠 的无显著差异 ( 毛 )
。

本结果却表 明
,

A V P可易化大鼠的穿梭箱被动回避行为
,

而且有可 能通过海马起作用
。

多数实验表明
,

加压素主要对记忆的巩 固和恢复过程即长时记忆产 生 影 响 ` 5
)(

“ ) ,

而对

动物的学习过程即短时间记忆 的作用却知之甚少
。

尤其是对穿梭箱被动回避行为 习得的效应

如何仍未清楚
。

本文观察到
,

A V P不仅延缓被动行为的消退
,

而且促 进 被 动行为的获得
,

提示加压素对长时记忆和短时记忆均有易化作用
。

有报道表明
,

加压素对记忆巩固过程的影响可能与 N E 能上行背束有关 ( “ 》 ,

然而该束的

末梢分布极其广泛 《 7 ’ ,

不 易确定 哪些结 构与 加压 素的行为作用相关
。

本 文 于 海马内注射

6
一

O H D A
,

损毁其中的 C A能末梢后
,

观察到 A V P增 强学 习记忆 的 作用消 失
,

提 示 这 些

末梢可能参与加压素对 记忆过程的调节
。

然而
,

这些末梢又是以何种方式参与调节的
,

则需

要进一步探讨
,

实验证明
,

加压素可加速许 多脑区 C A 的消失率 《 ’ )( . 》 ,

这提示加压 素对记忆

过程的调节
,

有可能通过加强脑内 C A 的降解代谢来实现
。

本实验观察到
,

A V P 可使 海马内

D A的含量降低
,

而其代谢产物 D O P A C含量却升高
,

表 明 A V P可加速海马内D A的降解
。

本

文还观察到
,

A V P也使海马内 N E的含量降低
。

因缺乏试剂
,

N E的代谢产物未能测定
,

因而

未能肯定 N E含量的降低是否为降解加强所致
。

然而
,

由于 N E是在多巴胺
一

p
一

经 化 酶 作用下

由D A轻化而成 的
,

而 D 八含量的减少
,

一方面可因为降解加强 , 另一方面 也 可能 因为N E合

成的增多
,

但实验中 N E水平不但未升高
,

反而降低
,

这意味着海 马 内N E的降解也可能加强
。

由此提示
,

加压素对学习记忆 的影响很可能通过加强海马内N E和 /或D A 的降解代谢来实现
。

有资料表明
,
八 V P对学 习和记忆巩固的影响主要与脑内的 N E能和D A能系 统 有关 l(

。 ’ ,

这与
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本文的结果是相吻合的
。

然而
,

加压素影响学 习记忆的确切机理
,

尚有待深入研究
。
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i

n o n r a t b r a i n

e a t e e h o l a m i n e m e t a b o l i s m
。

N e u r o s e i L e t t 1 9 7 7 ; 4 : 3 2 1~ 3 2 5

1 0
.

B a k h a r e v V D
,

S t a r
i k o v V A

.

P a p s u e v i e h 0 5
, e t a l

.

R e l a t i o n b e t w e e n t h e e f f e e t s o f

t h e m e m
o r y n e u r o

m
o d u la t o r a r g i n

i
n e 一 v a s o p r e s s i n a n d t h e l e v e l s o f a e t iv i t y o

f t h e

s e r o t o n i
n d o p a m i n e 一 a n d n o r a d r e n e r g i

e s y s t e m s o f t ll e b r a i o
.

Z h V y s s h N e r v l , e i
a t

1 9 8 3 , 3 3 盆 7 9~ 8 7

( 一次稿
: 1 9 9 1

一
0 5

一

0 6 ,

修回
: 2 9 9一 0 9

一

2 7 )

E f f e e t s o f v a s o P r e s s i n o n s h u t t l e一 b o x P a s s i v e a v o i d a n e e b e h a v i o r

i n t a t s

Z h o u Y u s h e n g
.

Z h a n g C h o n g e h e n g ( n e P a r t m e n t o f P h y s i o l o g y T h i r d M ; l i t a r y M
e d i e a l

C o l l e g e
.

C h o n g q i n g
.

6 3 0 0 3 8 )

^ b s t r a e t A r g i n i o e 一

s
一 v a s o p r o s s i n ( A V P )

e o u ld p r o m o t e t h e a e q u i s i t i o l z o f

s五u t t l e
一

b o x p a s s i v e a v o i d a n e e b e h a v i o r a n d d e l a y t h e e x t i l l e t i o : , o f t h e b e h a -

v i o r w h e n i n j e e t e d i n t o t h e h i p p o e a m p u s o f r a t s .

I n t r a h i p p o e a m p a l i , : je e t i o n o f

6
一
h y d r o x y d o p a m i n e ( 6

一

O H D A ) p r e v e n t e d A V p f r o , n e n h a ” e i n g m e m o r y
.

T h e

a u t h o r s h a d a l s o o b s e r v e d t h a t A V P e o u ld a e e e l e r a t e t h e d e g r a d a t i o n o f e a t e -

e h o l a m i n e i n t h e h i p p o e a m p u s w h e n t h e e o n t e n t s o f m o n o a m i n e t r a l z s m i t t e r s a n d

t h e i r m e t a b o l i t e s w o r e a n a ly 乞 e d w i t h h i g h
一

p o r f o r m a n e e l iq u i d e h r o m a t o g r a p h y

a n d e l e e t r o e h
o

m i e a l d e t e e t i o n .
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-

dn e ao b e h a vio rin r at s, s t r e : : t h e n s 10 : 29
一

t e r m n l e m o r y a s w e l l a s s h o r t
一

t e r m nr e -

印 o r y , a n d e x e r t s i t s e f f e e t o n m e m o r y t h r o u g h i t s e n h a n e ; n g t h o d e g r a d a t i o n

o f n o r e p i n e p h r i n e a n d / o r d o p a m i n e i n t h e h i p p o e a m p u s
.

K e y w o r d s v a s o p r e s s i n ; h y d r o x y d o p a n l i n e s ; h i p p o e a m p u s ; m e n l o r y ; b e h a -

v i o r ; r a t

应用磁性附着体固位的复盖义齿修复先天性恒

牙缺失一例报告

于一心 王洪吉 (第三军医大学西南医院 口腔科 ) 6 3。。 3 8

我们曾遇到一例先天性恒牙缺失
,

乳牙滞留
,

牙冠部重度磨耗
,

垂直距离过低的患者
,

其下 领应用磁

性附着体固位的复盖义齿修复
,

上须采用全牙列粘接桥修复
,

收到了满意效果
,

报告如下
:

息者孙
x ,

男
,

27 岁
。

因咀嚼困难
,

双下领关节酸痛而于 1 9 8 6年 5 月就诊
。

口腔检查
:

面部下 l 3/ 明显

, 一
, , , , 广 ,

。一 、 、 ,
。` 。。 , 虑 * V 1 1 1 { 1 1 F V

: ;* , V } F V
: 。 止二 } 。变短

,

张大口时下领关节弹响
,

酸痛感
。

习弓卜
色上 }已乒 2号上滞留

。

一生 -

!卫二卫
~

深龋
。 一

~ {

一
残

` ~
, “ 、 / 、

一
’ ·

· · 甲
、 -

一
`

”
’

一一
`

一
’

一

I } 1 1
’ J 「

~
“

{
“ “ ” “ `

I {1 1 ~

根
,

根部
秘

管
,

但松赦
为 ` 度

·

下领姗叮喂撇
状

。

治疗
:

工 {旦翘麒
。

一}产管

治疗后
,

根面以银汞充填
。

丁
’

工
一

根管治疗后
,

按常规根管预备
,

在 口 内制作带桩的根面板蜡型
,

取出

后以正硅酸乙醋耐高温包埋料 包埋
,

用铁钻镍磁性合金铸造
,

完成后粘固于基牙上 (注
:

此部件为附着体下

部结构 )
。

取下领印模
,

在模型上
,

相当于基牙根面板上制作一个帽式蜡外壳
,

拟容纳 2 中x Z m m规格的衫

钻磁石
,

同时制作一个盖在磁石底面
、

厚约 。
.

2 m m的薄蜡片
,

完成后一起包埋
,

用磁性合金铸造
,

铸后将

磁石放入帽式铸体内
,

土面盖土 。
.

2 m m 厚 的 薄片
,

周 边 用粘接剂封闭 (注
:

此部件为 附 着 体的上部结

构
,

是以后埋入义齿内的 ) ` ”
。

然后取上下领全口 印模
,

常格完成上下领义齿
, 一

卜颁为全牙列复盖 式粘接

桥
,

用 E B型复合树脂粘按于 !几颁乳牙冠 上
。

在下领义齿组织面上
,

相当于

一 {~
,

磨一洞 穴
.

将已
l’I
”

’ `

一 ~ ~ 曰
’ `

闷 ’ “ “
`

’
一 “ “ 一 “ 一 “

一 ”
` 一

’ `

~ / 、 ~ 一 ~
’ 叫 一

` ’

一
“

I { I
’

一
` ’

~
` , . ` “

一

容纳磁石的帽状附着体的底面紧 吸 在 口 内基牙的根面板上
,

用自凝塑料固定于义齿组织面上
。

该患者修复

后
.

面容改苦
,

咀嚼功能大大增强
。

经 4 年随访
,

情况良好
,

病员极为满意
。

关 . 词 义齿
,

复盖 , 复合树脂类
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