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过程，即琥珀酸脱氢环节不发生增强效应，造 

成FAD的积累，而Caf120mg·kg 作用下 

就没有 FAD的积累，说明此时脑内三羧酸循 

环的脑糖有氧代谢全面增强，可能这种垒面性 

增强，妨碍了磷酸戊糖代谢途径与糖酵解过程 

的耦联．NADPH生成减少，造成大脑皮层 

和问脑内生物蝶呤含量不再高于生理盐水组， 

单胺类神经递质合成过程不再增强 这可能 

是Car I20 mg·kg-‘行为抑制效应的原因． 

对两种行为模式 Caf剂量相关效应也有 

所不同，Caf30 mg‘kg 时动物穿梭反应时 

最短；对于操作反应出现明显行为增强效应的 

剂量却是 Caf60 mg·kg ．穿梭反应比操作 

反应简单，只要跑的动作．操作反应要求动 

物必须找到杠杆这个目标物，将两前肢抬起才 

能按到杠杆．反应的复杂性不同有效易化的 

Caf剂量也有所不同．对此，值得设计更复杂 

的行为实验箱进行深入的实验研究． 
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垦尊腔注射ACTH后海_--q、中—桥脑、脊髓内5-HT含量和血糖浓度 的变化 
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5-HT in the hippoe~mpus， midbrain-pons， and 

spinal cord and the concentration of blood glucose in 

rats by speetrofluorometric assay and uco se oxydase 

method were studied ACTH ip 10 IU ·kg or 20 

IU 。kg significan tbyincreasedthecontent of5-HT 

ill the hippoeam pus， midbrain—ports and spinal cord 

and blood tlcose】evel， both in a dose-depe ndent 

nlanlier； pam~：Moroaphetamine- p-Cpa 4 mg icv ’ 

markedly reduced 【he 5-HT in these brain regions and 

spinal cord and the bloott~ucose level(P<0．01)：the 

level of 5—‘HTandb~oodglucosewere not significancy ’ 

．
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altered after jcv p-Cpa+jP／kCTFI； adrenaleetomy+ 

iDACTH markedlyincreased the 5—-HT colrlterRinthe 

brain fcgions and spinal oord， but the blood glouco se 

was decreased fP<0．O1)： and 5一HT was markedly 

decreased b sc alloxan tetrahydrate 4-ip ACTH， but 

b1ood gl1,1oo~did not decrease(P>0．05)， 
Thus． ACTH may influence the blood glucose 

level throtlmI~~ntra1 flervous system 5_HT， and the 

change of 5-HT may be related to the ins u1in Isecrc- 

tion) 

KEY W ORDS adrenoco rticotropic hormone； 

serotonin：, blood gluco se； hippocampus； spinal 

cord；insulin 

提要 大鼠海马，中一桥脑和脊髓 5一HT含量和血糖 

旅度，在 ipACTH 10IU kg_。或 20Iu·kg 时增 

加 ． 但 当 icy para-chloroaphetamme(p'Cpa)4 mg 

或 p—Cpa4-ipACTH 20IU ·kg- 时均减少 摘除肾 

上腺+ip ACTH 20Iu·kg 亦可使脑和脊髓 5-HT 

增加 ，血糖却降低．而 sc阿脲 40mg·kg +ip 

ACTH 后 ．5一HT下 降， 血糖 却无 变 化．提 示 

Ac1H 可通过中枢 5—HT影响血糖浓度，其中5一HT 

变化可能与胰岛素有关． 

关键词 促肾上腺皮质激素；血清素；血糖；海马； 

脊髓；胰 寨一  舀
． 

， 点 — — ——  

—— —— f 舟 H舡 

ACTH可以激活中脑 中缝核，使大鼠海 

马，中一桥脑和下丘脑内 5-HT含量增多c])． 

Yang等报道 J，icy 5-HT可使血糖升高，中 

． 枢 5-HT作为一种神经递质，可能参与血糖 

调节．但是，ACTH能否使上述脑和脊髓 

5一HT和血糖发生相应的变化，目前尚未见报 

道．本实验在大鼠iP ACTH后观察海马，中 
一 桥脑和脊髓 5-HT和血糖变化的关系． 

M A11￡RIALS AND M【ETHonS 

材料 促肾上腺皮质激素(ACTH)A~海生 

物化学制药厂，对氯苯丙氨酸(para—chlor0一 

amphetamine，p-Cpa)英国 Koch-Light产品： 

阿脲(alloxan tetrahydrate)英国 BDH产品． 

大鼠Wistar 8，体重 221±J 22g 

实验分组 

1 icyp--Cpa组 实验前 1 d大鼠在 3％ 

戊巴比妥钠 40mg·kg- 麻醉下，于两侧脑室 

『P 1．5，RL 1．5，H 3．5)各埋植 8号注射针管 

制成的导管 1个【】J，从大鼠双侧脑室分两次注 

射 p--Cpa共 4mg(1mg。lO#l- )．对照组大 

鼠 icv等量人工脑脊液(pH ，注射后 3 d， 

分别 ip ACTH(2o IU ·kg- ，于注药后 1 

h，断头取血测定血糖浓度和分离海马，中一 

桥脑和脊髓，铡定 5一HT含量． 

2 肾上腺摘除组 大鼠在 3％戊巴比妥 

钠 40 mg·kg- 麻醉下经背部摘除两侧肾上 

腺．剪开肾上腺，肉眼可见颜色分明的肾上 

腺皮质和髓质 实验毕，再次剖腹核对摘除 

情况．对照组在麻醉后，仅作腹部探查术． 

术后喂糖盐水，注意保温．两组大鼠均于 1 

wk后按 1组相同步骤． 

3 阿脲组 于实验前 1wk，在大鼠背部 

sc阿脲40nag．k ‘，对照组 sc等容量生理盐 

水．1wk后亦按 1组相同步骤． 

脑组织 5．_HT含量测定 大鼠断头后立 

即按比色法o 抽提脑和脊髓中的 5-HT，然后 

在 日立 MRF-4型荧光分光光度计上分别测 

定海马，中一桥脑和脊髓内5一HT含量． 

血糖浓度测定 实验前大鼠禁食 l4．18 

h，自由饮水，大鼠断头后，让血滴八盛有肝 

素的试管中，按葡萄糖氧化酶法 ，取血浆 

20 1加 2ml酚酶试剂，于 37℃水浴中温育 

15 rain，然后在 721型分光光度计上选用 505 

nm波长测定吸收率，计算血糖浓度： 

RESULTS 

icy p-Cpa 4mg后 ，ipACTH 对大鼠海 

马，中—轿脑和脊髓内 5．_HT含量和血糖浓度 

的影响 ipACTH 10IU kg- 可使海马， 

中一桥脑和脊髓内 HT含量分别增加 32．4± 

3．6％，15．8±2．1％和 24．3±3．6％，血糖浓度 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


148 中国药理学报 Acta Pharmacologica Sinica 1992 Mar； 13(2) 

增加 了 9．0±0．9％．ipACTH 20IU ‘kg ， 

则使上述三区 5一HT含量分别增加 88．2± 

20．5％， 32．5±5．8％和 42．1±5．5％，血糖浓 

度增加 了 27．6±3．5％，与对照组 比，P< 

0．05--0．O1．iev p-Cpa 4 mg后 ，动物出现兴 

奋过度，表现攻击性行为和易被激惹．iev 

p-Cpa 3 d后，测定海马，中一桥脑和脊髓 

5_HT含量，与对照组 比较，分别下降 了 

30．8％，28．2％和 29．8％，血糖浓度下降 r 

17．4％差异显著 P<0．01．此时 ip ACTH 20 

IU·kg 不再能使脑和脊髓内 5-HT含量和 

血糖浓度升高，与 icy p：-Cpa的结果对 比 

P>O．05 frab 11． 

摘除肾上腺后，ip ACTH(20 IU·kg 1 

对大鼠海马，中—l桥脑，脊髓内5-HT含量和 

血糖浓度的影响 。摘除肾上腺或假手术对照 

组的大鼠，于 ip ACTH后，上述三区 5一HT 

含量均升高 >O．05)，但摘除肾上腺后，ip 

ACTH可使血糖浓度显著降低，与假手术对 

照组比较，下降了32．8％，P<0．O1．(Tab2)． 

sc阿脲后 ，ipACTH 20IU-k窑 ，对大 

鼠海马，中一桥脑，脊髓内5-HT含量和血糖 

浓度的影响 SC阿瞩后 48—72 h即可见大鼠 

屎糖阳性，后 5．-6 d，测得屎糖强阳性后，立 

即 ip ACTH，并测定海马，中一脑桥和脊髓内 

5-HT含量．将其结果与对照组相比，海马内 

5一HT下降 了 41．4％， 中一桥脑 的下 降 了 

2l 6％，脊髓的下降了 15％，差异非常显著 

(P<O O5_。．o1)．而血糖浓度与对照组比升高 

不显著(P>O．05)．(Tab 2) 

Tabl· 5_trr．Ⅲ CNSandblood glucose after ACTH，icyp-Cpa0rtheir combinatinnin rats． _+ 

“P<0．慨 ”"P<0．01 vscontro1． “P<O．01 v artifidal cerebral spinalnuld(ACSF)． P>0．05 vsp-Cpa． 

Tab 2· Effects o
．

f ACTH 5．HT content and concentration of blood glucose in adreaalcetomlzed 0r treated rats 

曲 alloxan tet~ahydrate- ± ‘P>0，05，¨P<0
．05 v ACTH + sham adrenale~omy． P>0．0S, — <0

．05． 

<0．01 vs ACTH． 
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DISCUSSIoN 

实验结果观察到 ip ACTH使脑和脊髓 

卜HT升高，同时血糖也升高．进一步用可阻 

断 5-HT合成，特异性抑制色氨酸羟化酶的 

p-Cpa处理大鼠，这种升高效应受到抑制． 

ip ACTH不再能使中枢 5-HT含量和血糖浓 

度发生升高变化．表明 ip ACTH后血糖升高． 

是与中枢 5-HT含量升高密切相关的，后者 

的变化可能是使血糖相应变化的原因之 ． 

中枢神经系统可通过植物性神经系统控制 

胰岛和肾上腺激素分泌而调节血糖水平．ip 

ACTH使中枢 5_-HT及血糖增高，是否与胰 

岛和 肾上腺有关，所知甚 少．据报道[6 ， 

ACTH 可致胰 岛素分泌 胰岛素可使脑内 

5-HT含量升高．我们用阿脲 选择性破坏胰 

岛 B细胞后 ipACTH，中枢的 5一HT明显降 

低．外周合成 5一HT的原料色氯酸可通过血 

脑屏障对 中枢的 5-HT合成起调节作用 )． 

ACTH可促进胰岛素分泌，后者又能促使色 

氯酸含量升高，进而提高脑内 5-HT含量 )． 

摘除肾上腺的大鼠，脑内5：-HT含量和 5-HT 

更新率减少c] ，但我们摘除肾上腺后 1 wk， 

ACq~H仍可使中枢 HT升高，这与以往我 

们 性 摘除 肾上腺 的结 果 )一致 ，表 明 

ACTH致中枢 5-HT升高，可能与胰岛素分 

泌增多有关，而与肾上腺关系不大． 

本实验见到注射阿脲后，ip ACTH使中 

枢 5-HT下降 同时 ， 血糖 未 同时 下降 ；此 

外 ，摘除 肾上腺后 ，ip ACTH 仍使 中枢 

5—HT维持较高水平，血糖却显著下降，其原 

因不清楚．可能 ACTH使中枢 5-HT和血糖 

升高效应的机制较复杂，中枢 5_-HT含量的 

变化，只是引起血糖浓度发生相应变化的原因 

之一．ACTH可通过肾上腺影响血糖浓度， 

可通过胰岛影响 中枢 5_-HT含量，而 中枢 

5-HT又通过何种传出机制参与血糖浓度酌调 
，  

节，以及与胰岛，肾上腺等有关因素间的联 

系，尚待研究． 
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