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摘 要
�”

本工作采用穿梭式电肉回避反应 法和脑啡肤的放射 免疫浏定法
,

分析比较

,� 大鼠作业成绩与稼内�亮
�

氮醚脑
,

啡肤 ��
““ 一 ““� , �五“�协

,
� � � � 含堂的关系

,

在

本 实验 条件下
,

观察到作业成绩不 良组纹状体 内 � � � 含量显著高于 成绩 优 良

组和对照组 ,
井 由实验证明

,

它们之间的差导不是 由于在实脸 中接受电击的次数

或电击总量不 同造成的
。

这一结果提示
,

内源性亮
一

象酸脑啡肤可能参与记
·

�乙获

得的调制
。

已有的研究表明
,

外周和中枢神经系统的一些激素或神经介质均参与信息在脑内的

加工过程
。

虽然它们并不直接涉及加工过程
,

但是它们调节记亿贮存和 �或提取过程
。

如

去甲肾上腺素
,

日一内啡肤
,

促肾上腺皮质激素
,

肾上腺素
,

加压素等作为记亿调节系统已

有很多的研究报道 〔‘〕,

这些系统可能单独地起作用
,

也可能彼此相互作用着
。

但是有关亮

氨酸脑啡肤在学 习记忆中调节作用的报道并不多
。

目前尚未查阅到学习记忆成绩与脑内

� � � 含量关系的报道
。

本实验采用放射免疫测定法
,

��� ! 定大鼠经条件反射训练后不简脑

区 � � � 含量的变化
,

并分析比较不同作业成绩大鼠脑内 � � � 的含量
,

试图探讨 �� �

在学习记亿中的调节作用
。

材 料 与 方 法

一
、

实验动物 成年 � �� ��� 大 白鼠
,

雄性
,

体重 �� �一� �� 克
,

共选用� �� 只
。

二
、

行为实验 实验装置为穿梭箱 �
� ��� �� � �� ��

�

箱体分隔为均等的两个小室
,

中

间有小门洞相通
,

箱底及小室四壁铺设铜棒
,

以便通电刺激大鼠脚掌
,

作为非条件刺激 ,两

侧小室内各有 �� � 白炽灯一盏
,

以灯光作为条件信号
。

本工作包括三个变式实验
,

所有鼠均在上述同一实验装置内进行训练
。

� � 本文于 �� �  年 � 月� � 日收到
。

本课题获国 家 自然科学基 金会资助
。
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一� 二 � , 目� , � � �
,

一

—

一实验 , ,

分析比较不同作业成绩鼠脑内 � � � 含量
。

选用大鼠� �只
,

随机分为实验组

�� �只 �和对照组 ��� 只 �
。

实验组鼠接受灯光
一电击回避反应训练

。

训练前
,

大白鼠在箱内

适应 “一“分钟
,

同时双侧小室内各有 “”� 白炽灯照亮
。

正式实验时
,

鼠所专
一侧小室的

灯光点亮作为条件信号 � 电击大鼠足 掌 作为非 条件刺激
,

�

电刺激参数 为方波 �
�

�一

�
�

� � �
。

条件信号单独作用 � 秒后与 电刺激相结合
,

大鼠因受电击而从亮室逃往另一 狈叮

暗室内
,

即完成一次回避反应
。

在多次重复后
,

大鼠所在小室的灯光呈现时
,

电刺激尚未开
、

始前
,

实验鼠立即逃往对侧小室即为条件反应
。

每次实验训练�� 回
,

共进行 � 次实验
。

第 �
,

�实验 日上下午各一次实验
,

第 � 实验 日进行第 � 次实验后
,

立即断头取 脑进 行 � � � 汉哎

定
。

大鼠作业成绩划分标准
� 凡条件反应出现 率 达 ��  以 上

,

并连续三次实验中达到

此标准者
,

为学习记忆成绩忧良者 �以下简称学习优良组 � � 否则
,

归为学 习记忆成绩不良

组 �以下简称学习不良组 �
。

对照组 鼠在相同时间内在实验箱内逗留 �� 分钟
,

不呈现任何

刺激
。

实验 � ,

按上述 同样的方法步骤进行训练和分组
。

分为学习优良组 � � 只 �
,

学 习不 良

组 ��� 只�
,

和对照组 ��� 只 �
。

当第五次实验完毕后
,

另追加一次行为实验
,

在这次实验中

仅呈现 �� 次灯光
,

无论有否条件反应均不给予电刺激强化
。

之后
,

立 即快速断头取脑进行

� � � 侧定
。

实验 � ,

本实验测定电击
‘回避反应次数对脑内 � �  含量的影响

。

实验在上述实验
�

箱内进行
,

大鼠进人箱内经适应后仅给予电击
, 》

电击后 大鼠逃往对侧小室
。

这样的电击
一

回避反应实验也进行 � 次
,

各次实验中大鼠接受电击的次数参照学习不良组和学习优良

组在实验中所接受的电刺激次数
。

共选用大鼠�� 只
,

随机分为三组
�

电击 � 组 �� � 只 �
,

电击 � 组 �� 只 �和对照组 ���

只 �
。

在五次实验中电击 � 组鼠接受电击回避训练的总次数平均为 �� 次 �只
,

相 当于学习

不良组鼠在五次实验中
�

平均接受的电击数 � 只 � 电击 � 组平均 为 �� 次� 只
,

相当学习优良

组接受的电击数 �只
。

对照组处理与实验 � , � 相同
。

三
、

脑啡肤放射免疫测定法
〔“’

行为实验完毕 后
,

将清醒大鼠立即快速 断头取脑
,

置于煮沸的生理盐水中 �一� 分钟
,

取出后按自然界线分出四个脑区
�

海马
、

纹状体
、

丘脑

中脑
,

和脑桥延脑
,
�实验 � 中仅取出纹状体 �

,

并分别称重
,

置于 。
�

�� 盐酸中
,

然后经匀

浆加添磷酸缓冲液
、

放射免疫稀释剂后
,

由低温离心
,

取出上清液
、

作放射免疫测定
。

测得

各脑区 � � � 的 � � 值后
,

经换算得 出每 � � 脑组织的 � � � 含量
。

药盒由上海高血压研

究所供应
。

最后
,

将所测得的各脑区 � � � 含量的数值按大鼠学习成绩不同而分别计算
,

并进行

组间 �检验
。

结 果

�
、

学习成绩与脑内 � � � 含量的关系见表 � 。

结果表明
,

学习不良组大鼠各脑区 �� � 含量均高于学习优良组和对照组
,

其中纹状
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表 � 不同作业成绩大鼠各脑区 � � � 含量的比较 �又士�� � �� � ��

组 别 海 马 纹状体 丘脑 中脑 脑桥延脑

学习 不 良组

��只

学习 优 良组

�� 只

对照组

� �只

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

� �
。

� � 士�
。

� �

�� � �

八

� � �
。

� � 士 � �
。

� � 二

�� � �

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

� �
� � � 士 �

�

� �

�� �

� �
。

� � 士 �
。

� �

��� �

��
。

�� 士�
。

� �

�� � �

� �
�

� � 士�
�

� �

�� � �

� �
。

� � 士�
。

� �

�� � �

� �
。

� � 土 �
。

� �

�� � �

� �
�

� � 士 �
。

� �

�� � �

〔 � 内系样品数
。

△ 与对照组 比较 � � �
�

�� �
,
� � �

�

��

�� 与学 习优 良组 比较 � � �
� � ��

,
�� �

。

��
。

体内 � � � 含量与学习优良组和对照组相比较
,

它们之间的差异是显著 的
。

‘

�� � 。
�

��
,

·

� � �
�

� � �
。

学习优良组和对照组的 � �  含量十分接近
,

无显著性差异
。

上述结果是否石稀旨是由于在取脑前的最后一次实验中
,

各组接受电刺激强化的多少
�

不同而影响脑内 � � � 的含量
,

因为学习优良组受到 电刺激强化少
,

相反
,

学习不良组受

到 电刺激的机会就多
,

为此设置了实验 � ,

结果见表 � 。

表� 实验�各组大鼠不同脑区 � � � 含量的比较�又士�� �  � � � �

组 别 海 马 纹状体 丘脑中脑 脑桥延脑

学习不 良组

��只

学习 优 良组

� 只

对照组

� �只

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

� �
�

� � 士 �
。

� �

�
」

� �

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

△

� �
�

� � 土 �
�

� �
�

�� � �

� �
。

� � 士 �
。

� �

� � �

� �
�

� � 士 �
。

� �

� �� �

� �
。

� � 士 �
。

� �

�� � �

� �
。

� � 士 �
。

� �

� � �

� �
。

� � 士 �
。

� �

��� �

� �
。

� � 士 �
。

��

�� � �

� �
。

� � 士�
。

� �

� � �

� �
。

�� 士2
。

2
0

( 1 3
)

标记 同表 1
。

从表 2 可见
,

在实验 2 条件下所获得的结果与实验 1 是一致的
。

学习不良组纹状体

内的 L E K 含量高于其他两组
,

差异显著 (P < 。
.
05

,
p

<
0

.

0 5)

。

因此
,

可以认为不同作业
.

成绩大鼠脑内 L E K 含量的差异
,

不是由于接受电刺激次数的不同而造成的
。

2

.

电击回避反应与脑内L E K 含量的关系
:
实验 息的结果表明

,

电击 1 组(受电击次
·

数平均为 25 次/只 )和电击 2 组 (受电击次数平均为 16 次/只 ) 虽接受电击的次数不同
,

但

其纹状体 内L E K 的含量却十分接近
,

分别为 112
.
38 士1 2

.
2 9 ( 1 1 个样品 )

,
1 1 7

.

22
士1 5

.
58

( n 个样品 )
,

对照组为 89
.
46 士 4

.
9 9 ( 1 1 个样品)o 电击 1今2 组 L E K 含量虽也高于对照

.

组
,

但经 t检验
,

差异不显著
。

(P > O

·

0 5)

。

讨 论

本工作采用穿梭箱电击回避反应 的实验模型和脑啡肤的放射免疫测定方法
,

分析比
声

较了大鼠作业成绩与脑内 L E K 含量的关系
。

结果表明
,

学习不良组 大 鼠 纹状 体 L E K

含量显著高于学习优良组和对照组;学习优良组和对照组之间差异不显著
。

为了排除电
。

击对脑内 L E K 含量的影响
,

设置了实验 2 和 3
。

实验 2 在 6 次实验结束后
,

增加一次只



心 理 学 报 1988年

始 条件刺激 (呈现灯光 10 次) 而不给 电击的实验
;
而实验 3

,

在 5 次实验中只给非条件瓤

檄
。

由实验 2
,

3 的结果看来
,

学习不良组与学习优 良组纹状体内 L E K 含量的差异
,

似

不是由于电击或 电击总量不同造成 的
。

研究阿片样肤类物质对学习记亿的影响及纳洛酮能否翻转脑啡肤对记忆的影响
,
常

.
用注射药物 的方法

。

虽然外周注人肤类物质并不能通过血脑屏障而进人脑内
,

但是有实
.
验表明

,

外周给药可以影响内源性脑啡肤含量
〔“’。

根据已有的报道
,

各种肤类物质对行为

的影响是不同的
〔摇’, 同一类药物的效应

,

由于动物模型
、

种属及剂量的不 同也各有差异〔‘’

旧 ’“’。

这说明
,

脑啡肤对学习记亿的作用机理是复杂的
。

Ri
g t

e :

等报道
,

L E K 可抑制在

穿梭箱内进行的主动回避反应
,

而易化被动回避反应 ,并且还发现
,

抑制主动回避反应的
·

剂量为 4林g / k g
,

而易化被动回避反应的剂量仅为 。
.
4协g / k g

,

相差一个数量级之多
‘“’ ”, 7 ,

名 ’。
这种结果颇难简单地用 L E K 改变痛闭或光敏感性来解释

,

因为若阻抑主动回避反应

是由于 L E K 的抗痛效应
,

或 L E K 的光敏感增加效应造成
,

则 L E K 对于被动回 避反应

也应该产生明显的阻抑作用
,

而非易化作用
〔. , 。

本实验的学习记忆也是在穿梭箱内进行
;的

,

从实验 1一3 的结果来看
,

大鼠主动回避反应 的作业成绩
,

也难以用内源性 L E K 释放
,

增多或减少导致痛感受性变化来解释
,

本实验结果与 R igt
er等研究结果是, 致的

。

据报道
,

脑啡肤可影响学习记亿的获得
,

巩固和再现等不同阶段
,

也有 报道称纳洛酮

一可翻转脑啡肤对记亿的影响 〔6 , “, ’“’,

但究竟是纳洛酮本身的直接作用
,

抑或是由于它阻断

内源性阿片样物质与阿片受体的结合
,

尚不清楚
,

不同作者各有不同看法
。

因而在未能确

切阐明 L E K 对学习记亿作用的环节和机理时
,

解释学习成绩与内源性 L E K 含量 的关
.
系也是困难的

。

不过下述事实也值得注意
: (l) 注射 L E K 对被动与主动回避反应 产生

相反 的效应意味着
,

L E K 不是影响学习记亿过程本身
,

而是一般性的
、

非特异性影响
,

如

觉醒或恐惧反应 ;(2) 含 LE K 前体 (前脑啡肤源 )的神经元广泛分布于脑脊髓各水平
,

包

括大脑皮层
,

嗅结节
,

纹状体
,

边缘系统各个核团
,

外侧膝状体
,

四叠体
,

导水 管周 围灰质
、

室周核
、

脚间核
、

网状巨细胞核
、

孤束核
,

三叉神经脊束核
,

以及 脊髓灰质
〔“ ’,

从 L E K 神

经元分布是如此广泛来看
,

L E K 对中枢神经系统功能 的影响必然是多方面的
,

就我们的

实验结果
,

学习不良组纹状体内 L E K 含量较高可能与恐惧反应有一定的相关性
,

因为在

本实验中学习不良组对电击的恐惧反应远较学习优良组为强烈而持久
:
或表现为僵持不

动
,

或表现为跳窜
,

以及拌随着呼吸加深加快
,

偶有排便排尿等恐惧反应
。

相反
,

学习优良

组随着条件反应的出现和巩固
,

对电刺激的反应逐渐减弱
。

我们的实验曾表明
,

应激伴随

着纹状体内 L E K 含量增高
,

电休克又能使纹状体内已增高的 L E K 含量复原〔‘2 ’
。

因此
,

我们认为
,

维持纹状体内 L E K 的水平对学习和记亿的获得是重要的
。

学习不良组在纹状

体内 L E K 含量较高
,

也许 是 L E K 释放和降解速度减慢
,

这削弱了纹状体控制 肌肉运动

和植物性神经系统功能
,

继而降低了机体对外界环境变化的适应 和稳定内在环境的能力
,

.

从而影响了学习记亿功能
。

‘

由于学习优良组与对照组比较
,

脑 L E K 含量差异不显著
,

那末
,

假若成绩不 良者再

经过 多次训练
,

当其成绩达到优良者水平
,

这时是否这些原来学习不良者脑内L E K 含量
,

也会降低
,

并达到对照组水平
。

这对阐明脑 L E K 对学习记亿的调剂作用当是有益 的
。

这方面的工作尚待继续探讨
。
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