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5一羟色胺与去早肾上腺素对髓片孤束核单位放电的影响 

—  

、 ，苏定冯 (第二军医大学药理学教研室，上海2o0433，中国l R彳} 

Effects nf serotonin and norephne#hrine on nem-onal 
discharges nf the nndeus tTactus soHtadi in medullary 

slices 

5-HT 受体可以使 受体致敏，酮舍林的中枢降压 

机制可能与此有关． 

关 
YANG Jon， BAO Jan ，SU Ding-Feng 学 

(Department ofPharmacology，Second Military Med- 

ical University，Shanghai 200433，China) 

ABSTRACT Efrects of serotonin f5一H T1 and 

norepinephfine(NE1 on neoronaI activities of the flu- 

clans tractus solitarii(NTS1 were investigated ifl rat 

mealullary slice preparations The sp ontan~ous 

discharges after perfusion of slices with 5—_HT 

f1#mol·L一，3 min1 were increased ifl 25(58 1％1， 

reduced in 13(30．2％)，and unchanged ifl 5(11 7％) 

neurons After perfusion of slices wi th NE(1#mol‘ 

L一， 3 rain)， the spofltafleoos discharges were re- 

doced,or ceased ifl 27(62．8％1， inereased ii1 13 

(30．2％)，and unchanged in 3(7．0％)neurons． Re- 
spo nding to both 5-HT and NE were 38 f88．4％ 1 

neurons， among which 21 wel'e selected for studying 

the effect ofketanserin(a new,5—_HT， blocke r1． The 

spontaneous discha rges were more jncreased ifl 10 

『47．6％)and reduced ifl 4 (19 0％1 neurons after 

perfusion of ketanserin+NE than after perfusion of 

NE alone． se results indicate that there js an 

interaction between 5一HT1 receptor and ， 

adrenoce ptor at NTS leveI， suggesting that the 0en． 

(ra1 actidn of ketansefin may be ofle of its 

antihypertensive mechanisms 

KEY W ORDS serotonin； norepinephrine； 

ketanserin；medulla oblongata；elec trophysiology 

提要 记录孤束核神经元放电单位43个，有 38个对 

5一HT 与 NE发 生反 应 ，其 中 5个 给 酮舍 林 阻 断 

5一HT，受体后再给 5一HT，有 4饲5-HT的作用被阻 

断；21例给酮舍林后再给 NE，．发现其中 10饲放电 

频率明显增加，甚至翻转．实验提示，孤柬拔 中 

5一HT’受体与 受体之间存在着内在联系，阻断 
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电生理 

受体阻滞剂，已作为新型抗高血压药用于临 

床 ．其降压作 用可能部分地 通过 中枢机 

制[1 ．已知孤束核(NTS)在心血管活动的调 

节中起重要作用o|4J．研究表明NTS含有丰富 

的 去 甲 肾上 腺 素 (NE)能 神 经 元 及 其 纤 

维(s,6t．中缝背核与 NTS间有5一HT能神经通 

路相互联系(7-10’ 本文用大鼠脑薄片标本，通 

过研究 5一HT与 NE对 NTS单位放电作用及 

酮舍林对它们的影响，探讨孤束核中∞受体 

与 5一HT，受体的相互关系及酮舍林的中枢降 

压机制． 

M ATERIALS AND M ETHODS 

Wistar断奶大鼠，旦 S不掏 ，采用振动 

切片机制备孤束核脑薄片约 500 gm厚，实验 

时将脑片放入改良的浸没式小室，O，饱和的 

人工脑脊液(ACSE)~恒流泵以 8-10 ml· 

min 的 流 速 灌 流 脑 片 ． ACSF 采 用 了 

Yamaoto配 方 (nmol-L )： NaCl 124．0， 

KC1 5．0， KH2PO4 1．2， M gSO4 1．3， 

CaCl1 2．4， NaHCO 26．0， glucose 10．0， 

pH 7．3左右．温度由恒温仪控制在 35℃．记 

录电极为尖端小于 1儿m的玻璃微电极，电极 

灌注 NaAc0．5mol-L 溶液 记录信号经微 

电极放大器输入示渡器观察，同时输入 IBM 

微机作实时处理伪《率直方图1，然后在绘图仪 

上描记． 

药品 重酒石酸去甲肾上腺素(norepine— 
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ohrine bitartratis，NE，上海天丰药厂；5-羟 

色 胺硫 酸肌 酐 (serotonin， 5-HT， 瑞 士 ， 

Fluka)；酮舍林酒石酸盐(ketanserin)，Janssen 

Research Foundation(Belgium)赠送． 

RESUI ’S 

在 21个脑片上，共观察 r 43个 自发放电 

单位 ，发放型式可分为规则型，不规则型和周 

期型三种． 

s_HT殛 NE对孤 束核神经元 的作用 

灌流 5一HT(1#tool-L_ )3miu后、43个放 

电单位中的 25个(58 1％)单位放电频率明显增 

加，l3个r30．2％)单位放 电频率明显抑制， 

ACSF冲洗后均可恢复到背景水平 ，5个 

(11．7％)单位放电频率无明显变化． 匕述 43个 

单位放电，待其用 ACSF冲洗到恢复至背景 

水平后，灌流 NE(1#mol。L。 )3min后，放 

电频率增加者有 l 3个(30 2％ 放电频率减少 

的 27个(62．8％)用 ACSF冲洗仍能恢复至背 

景水平，无明显变化的 3个(7．0％)．43个放 

电单位 中对 5一HT及 NE均有反应的为 38 

个，发生率为 88．4％，这些反应可分为以下 

四种类型：(1)5-HT使其放电频率减少，NE 

使其增加的 5例(13．2％)(Fig lA)；(2)5-HT 

使 其放 电频率增 加 ，NE亦 增加者 7个 

(18．4％)(Fig lB (3)5-HT使放电频率增 

加 ，NE使 其减 少者为 l9例(50．0％)(Fig 

1C)：(4)5-HT用后放电频率减少，NE用后 

亦减少者 7个(18．4％)(Fig ID)． 

阻断 5一HT受体后 5-HT对孤束核神经 

元放 电的影响 在对 5一HT与 NE均有反应 

的 5个神经元 中，给酮舍林(1#mol·L )阻 

断 5一HT，受体后 ，苒给相 同剂量的 5-HT， 

其 中4个(80．0％)5-HT的作用被阻断(Fig 2)． 

阻断 5-H 受体后 NE对孤束核神经元 

放电的影响 在对 5一HT与 NE均有反应的 

38个神经元 中给酮舍林(1#tool-L )阻断 

5一HT，受体后，再给与未阻断前相同剂量的 

5-HT N E ， 

：1 I．．-_---．．．̂ -  ̂
身 0 4 B 12mia 
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旨 8 】2 20rain 

5-HT N E 
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5一HT NE 

啦 !． Rate meter records from 4 nucleus tractus 
solitarii ilelllWOnS when peffused with serotonin und 

norepinephrine 1 tanol。L-‘ vitro． (A，D：5-i-IT 

inhibitory effects and B，C：exdt~tory effec t； A，B： 

NE exdt~atory effectsandC．D：inhibitory effects) 

l—_-_-----_--．_ 
身 u 4 B 【2 16 20 24 28 32min 

Ket 

ng 2． Effects of 5-H1~and ketanserin+5-HT 1 
／anol L ’ on nucleus tracUis sofimrii neuM  

discharges． 

NE(1 pmol。L ‘)，l0个(47．6％1被试单位的 

放电频率增加，4个(19．0％)减少，无明显变 

化的有 7个(33．3％)．在 1O个增加的单位中有 

7个出现翻转现象．Fig 3A是阻断 5-HT，受 

体前后对 NE反应的比较。Fig 3B是酮舍林 

对 NE的翻转作用 而 l0个增加的当中有 9 

个发生在 5-HT用后白发放电明显增加的神 

经元上，而 5一HT用后白发放电不变或减少 

者这种现象不明显，仅有一例增加． 
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Fig 3． Effects ofNE and ketanserin+ NE 1 pmol 

L一 oil nucleus tractus sofitarit~eron discharges． 

DISCUSSIOj~ 

脑内 Ⅻ 受体可分为三或四种亚型(I 其 

中5-HT，亚型为 卜HT神经元的自身或突触 

后抑制性受体，卜HT 亚型是 5_HT神经元 

的突触后兴奋性受体．本实验灌流 5一HT后 

58．1％的孤束核神经元兴奋，30．2％的孤束核 

神经元抑制，提示孤束核的神经元上可能存在 

卜HT，和 5一HT 两种亚型的受体．在孤束核 

中5-HT2受体与 ％受体之间的相互关系已有 

许多推测，本实验的结果表明在 88．4％的孤 

束核神经元单位放电受 5一HT与 NE双重影 

响．用酮舍林阻断了 5一HT，受体后，NE对 

孤束核神经元单位放电频率的影响则发生明显 

的改变，大多使放电增加，甚至出现“翻转 ， 

说明在孤束棱中5-HT，与 NE受体之间有相 

互调控的关系，由于这种调节关系大多数发生 

在 5-HT能使其 自发放电的频率增加的神经 

元上(9／lo)，而这种 5-HT用后单位放电频 

率 明显增加的神经元 在孤束核 中大约 占 

68．4％，因此，在 5-HT兴奋性神经元上， 

5一HT，受体可能对 受体有一种抑制作用， 

当用酮舍林阻断 5一HT，受体之后，这种抑制 

解除使 ％受体对 NE敏感性增高，这为酮舍 

林降压机制中部分通过中枢神经系统提供了一 

个可能的解释．当然，这种 5-HT2对 2受体 

的调节是在同一神经元还是通过突触联系而进 ’ 

行的，本实验还缺乏证据，有待证实． 
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