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针刺对抑郁模型大鼠行为学及海马氨基酸类

神经递质的影响

刘海静!何新芳!陈兴华

摘!要!目的!通过观察针刺后抑郁模型大鼠行为学及海马氨基酸类神经递质含量的变化!探讨针刺的抗抑郁机制"

方法!)* 只成年雌雄各半的 E3大鼠随机分为健康对照组#抑郁模型组和针刺组!每组 "* 只" 后两组采用孤养和长期不可预见的

中等强度应激制作大鼠抑郁模型!针刺组在模型基础上对大鼠进行相应的针刺治疗!以开场试验检测大鼠自主活动!用高效液相色

谱 5荧光检测法测定大鼠海马氨基酸类神经递质含量" 结果!与健康对照组相比!模型组大鼠自主活动显著减少!海马谷氨酸

+2BT,含量显著升高+'n*0*",!

"

5氨基丁酸+2F\F,含量显著降低+'n*0*"," 而针刺组大鼠所测各项指标与健康对照组相比无

显著性差异+'g*0*(," 结论!针刺可逆转抑郁模型大鼠的抑郁样行为!其抗抑郁作用与其对海马内氨基酸类递质的调整相关"

关键词!针刺!抑郁症D针灸疗法!海马氨基酸D代谢!神经递质类D代谢
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!!近 "*多年来!针灸在治疗抑郁症方面取得了很大

进展!但其机制研究多集中在生物胺或生物胺神经通路

功能及神经内分泌等方面+如 ,4F轴等," 近年来!研

究者们开始注意到氨基酸类神经递质在情感障碍疾病

的病理机制中的作用" 研究发现!兴奋性D抑制性氨基

酸失衡可导致抑郁行为的发生
/"!'0

" 本实验通过观察针

刺对抑郁模型大鼠自主活动及海马氨基酸类神经递质

含量的变化!从氨基酸类神经递质的角度探讨针刺抗抑

郁作用的可能机制!现将研究结果报道如下"

材料与方法

"0实验动物)成年 E3大鼠 )* 只!体重 ''* /'#*X!雌雄各

半+由广州中医药大学动物中心提供!E4Y级,"

'0主要实验仪器及试剂)美国惠谱 ,4"*(* 型高效液相色

谱仪!由四元梯度泵#自动进样器#柱温箱和 ,4"*.$F荧光检

测器组成*日立 2_'*F全自动 '**** ?RP高速冷冻离心机*温

水浴*手动匀浆器" 谷氨酸 +2BT,#天冬氨酸 +FE4,#

0

5氨基

丁酸+2F\F,和甘氨酸 +2BH,标准品!批号分别为 ).,*&$)#

$.,*))'#"*%,*($*'#&.,*(."!均为 E 2̂9F公司产品*衍生试

剂 -4F+RNWN>B;O>B;:NH;:,和 ) 59:?L>RWAR?AROAMOL>LO;!批号分

别为 *".6*$&% 和 *&('#3]5*"$!E 2̂9F公司产品*乙腈#甲

醇和乙醇色谱纯为 \s8公司产品" ,HR:?=OB-3E 色谱柱!批

号)4C%##'$-35($. !为 FXOB:MW公司产品"

)0抑郁模型制备)按照文献/)0方法进行抑郁症模型大鼠

的复制" 模型组和睡眠剥夺组每笼饲养 " 只!接受 '" 天各种

不同的应激刺激!包括断水 '.N*断食 '.N*夹尾 "POM*"*r冰

水游泳 (POM*摇晃每秒 " 次!(POM*昼夜颠倒*电击足底!电压

(*P@!每 (=刺激 " 次!间歇 (=!共刺激 "* 次" 每天随机选择

(#%(
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一种刺激!每种刺激平均使用 ) 次"

.0动物的分组及处理方法)利用随机数字表法将 )* 只大

鼠随机分为健康对照组#抑郁模型组及针刺组!每组 "* 只"

抑郁模型组和针刺组均孤养并给予连续 '" 天不可预见性刺

激!针刺组同时接受针刺治疗!参照$实验针灸学%

/.0

+全国协

编教材,大鼠穴位定位!取 &百会'#&内关'#&三阴交'穴!以

)* 号#" 寸毫针进行针刺!&百会'平刺 ' /(PP!&内关'#&三

阴交'直刺 " /)PP" 每次留针 )*POM!每日 " 次!共 '" 天"

(0指标检测)+",-R:M 5YO:B; 法 +-YZ,测定大鼠自主行

为
/(0

)以动物穿越敞箱底面块数为水平活动 +L?A==OMX,得分!

以直立次数为垂直活动 +?:>?OMX, 得分" 每次测定时间为

)POM" 实验大鼠随机分组后进行首次 -YZ实验!实验结束后

对 ) 组大鼠进行第 ' 次 -YZ实验" +',大鼠海马氨基酸类神

经递质含量的测定)取材及处理)各组大鼠在第 ' 次 -YZ实验

后即断头取海马!方法如下)以 "*1水合氯醛+*0)P"D"**X体

重,大鼠腹腔注射麻醉!暴露心脏0先以生理盐水 "**P" 经主

动脉冲洗!继灌注由 .1多聚甲醛与 "1戌二醛组成的磷酸缓

冲液+R,值 %0.,'**P"!再持续滴注 .*POM!断头取脑!迅速分

离出左侧海马!称重! 5&*r冰箱保存" 待侧海马组织置匀浆

器中!加适量 #*1乙醇冷冻环境下进行匀浆 )POM!离心取上

清液!将沉淀物重复以上方法匀浆 ' 次!合并上清液" 将上清

液在 &*r水浴中蒸干!用 *0"PABD_,]_定容至 (PB" "***?D

POM 离心 "*POM!上清液经 *0.(

"

P滤膜过滤!待测氨基酸类神

经递质含量"

氨基酸类神经递质含量测定)采用高效液相色谱 5荧光

检测法检测!

#

色谱条件),HR:?=OB-3E 色谱柱柱! .0* o

"'(PP!粒径 (

"

P*柱温 .*r" 检测波长)激发波长 ).*MP!发

射波长 .(*MP*

$

流动相包括 F液和 \液)流动相 +F,)

"*PPABD_C>

'

,4-

.

R,值 %0' 缓冲液+4\,*流动相+\,)4\d

甲醇 d乙腈+(* d)( d"(," 线性梯度)在 * /'(POM 内!流动

相 \以线性从 *1上升到 "**1" 流量)"0*PBDPOM"

$0统计学方法)用 E4EE""0* 统计软件进行分析处理" 采

用配对 "检验进行大鼠自身前后行为学成绩比较*采用单因

素方差分析+FC-@F,进行组间行为学成绩和海马氨基酸递

质含量比较"

结!!果

"0慢性应激和针刺对大鼠自主活动的影响)应激

前+第 " 次 -YZ实验,) 组大鼠的自主活动差异无显

著性 +'g*0*(, *在接受慢性应激后 +第 ' 次 -YZ

实验,模型组大鼠自主活动较健康对照组均显著减

少+'n*0*",!而针刺组大鼠的自主活动和健康对照

组间差异无显著性 +'g*0*(!表 ","

表 '(5组动物IS<=*X.<:E实验结果比较+5lD!分,

组别 % 第 " 次 -YZ 第 ' 次 -YZ

健康对照组 "* #$0&* l&0$. "**0)* l#0)%

抑郁模型组 "* #&0.) l%0(#

)$0&* l#0)"

%

针刺组 "* ##0)* l%0"*

"*'0)( l%0'.

%

!!与正常组比较!

%

'n*0*"

'0慢性应激和针刺对大鼠海马 2BT#F=R#2F\F#

2BH含量的影响)+",对 ) 组大鼠海马内兴奋性氨基酸

2BT#F=R 含量的影响)抑郁模型组大鼠海马谷氨酸

+2BT,含量较健康对照组显著增高+'n*0*",!针刺组

大鼠海马的 2BT 含量较模型组显著下降+'n*m*",!而

与健康对照组相比无显著性差异+'g*0*(," ) 组间

天冬氨酸+FE4,的含量均无显著性差异+'g*0*(!表

'," +',对 ) 组大鼠海马内抑制性氨基酸 2F\F!2BH

含量的影响)抑郁模型组大鼠海马
0

5氨基丁酸+2FQ

\F,含量较健康对照组显著降低+'n*0*",!而针刺组

大鼠海马 2F\F含量较模型组显著升高+'n*0*",!

而与健康对照组比较无显著差异+'g*0*(," ) 组间

的甘氨酸+2BH,含量均无显著差异+'g*0*(!表 ),"

表 ,(5 组大鼠海马内兴奋性氨基酸含量的比较+5lD,

组别 % 2BT+PXDX, F=R+PXDX,

健康对照组 "* "0*' l*0'* "0.% l*0.)

抑郁模型组 "*

"0$& l*0'"

%

"0$" l*0'#

针刺组 "* "0*% l*0." "0$. l*0))

!!与正常组比较!

%

'n*0*"

表 5(5 组大鼠海马内抑制性氨基酸含量的比较+5lD,

组别 % 2F\F+PXDX, 2BH+PXDX,

健康对照组 "* "0%% l*0$( *0'& l*0*#

抑郁模型组 "*

"0"% l*0(#

%

*0'# l*0"*

针刺组 "* "0%" l*0)& *0)* l*0("

!!与正常组比较!

%

'n*0*"

讨!!论

在抑郁症的发病机制及抗抑郁机制的研究中!脑

内单胺类递质!如 C̀ #( 5,Z和 3F等受到的关注最

多!但近年来!研究者们开始注意到氨基酸类神经递

质在情感障碍疾病的病理机制中的作用" 在生理状

态下!神经细胞间隙内存在适量的兴奋性氨基酸介导

神经元之间的兴奋传递而维持大脑正常的兴奋性*同

时也存在适量的抑制性氨基酸来抑制兴奋性神经递

质的释放而产生抑制效应
/$0

" 谷氨酸 +2BT,是中枢

神经系统中最主要的兴奋性递质 + F̀F,!天冬氨酸

+F=R,也是脑内重要的 F̀F*抑制性神经递质+ F̂F,

包括甘氨酸+2BH,#

0

5氨基丁酸+2F\F,#牛磺酸#丙

氨酸#脯氨酸等" 其中 2F\F是中枢神经系统中最主

要的抑制性递质" 2F\F不能透过血脑屏障!脑组织

中的 2F\F均由 2_h经谷氨酸脱羧酶脱羧而生成!

两者代谢的平衡改变可导致中枢神经系统功能改

变" !

本研究综合了孤养与中等强度的不可预见的应

激刺激诱导建立了抑郁大鼠模型!采用目前使用最广

(*&(
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泛的 -YZ实验考察大鼠行为学改变!并观察针刺对

抑郁模型大鼠海马
0

5氨基丁酸 +2F\F,#甘氨酸

+2BH,#谷氨酸+2BT,和天冬氨酸+F=R,含量的影响"

本实验结果显示)与健康对照组相比!抑郁模型大鼠

的自主行为活动和海马
0

5氨基丁酸+2F\F,的含量

显著降低+'n*0*",!而海马谷氨酸+2BT,含量显著

增加+'n*0*"," 而针刺组大鼠的自主行为活动和

海马谷氨酸+2BT,含量和
0

5氨基丁酸+2F\F,的含

量与健康对照组的差异无统计学意义 +'g*0*(,!

提示针刺可有效改善抑郁大鼠的抑郁行为!同时可逆

转抑郁模型大鼠海马 2BT!2F\F含量的改变" 综上

所述!针刺对海马氨基酸类神经递质 2BT 和 2F\F含

量的调整!可能是其抗抑郁的神经生物学机制之一"

本研究仅从针刺对海马氨基酸类神经递质影响

的角度初步探讨其抗抑郁机制的一个方面!针灸抗抑

郁的作用是多层次多靶点的!其抗抑郁的机制还有待

进一步的深入研究"
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:>B调节 7细胞在

非霍奇金淋巴瘤中的表达

李丽娟!王!晶!景红梅!胡小舟!王小林!克晓燕

摘!要!目的!研究 ]3.

d

]3'(

d

]3"'%

BAG

调节 Z细胞+Z?:X=,在非霍奇金淋巴瘤+C,_,外周血中的表达!初步探讨 Z?:X=的

表达与 C,_常用预后相关因素的关系" 方法!选择 (& 例 C,_患者!流式细胞术检测外周血中 ]3.

d

]3'(

d

]3"'%

BAG

Z?:X=百分

比!分析 C,_组与健康对照组!初发组与化疗后组 Z?:X=比例有无差异!并将 Z?:X=比例与年龄#性别#临床分期#病理类型#_3,#

4̂̂和
!

'

5微球蛋白等常规预后指标进行相关性分析" 结果!

#

\细胞 C,_+\5C,_,组 ]3.

d

]3'(

d

]3"'%

BAG

Z?:X=的百分比

为+)0&# l'0.#,1!明显高于健康对照组+'k*0**),*

$

\5C,_组中!侵袭性淋巴瘤+3_\]_!9]_,组与非侵袭性淋巴瘤组

+Y_和边缘区淋巴瘤等,Z?:X=表达差异具有统计学意义+'k*0**',*Z细胞 C,_+Z5C,_,组中!高度侵袭性淋巴瘤组+Z5_\_

和 C6DZ]_组,与侵袭性淋巴瘤组+F_]_和 4Z__组,Z?:X=表达差异具有统计学意义+'k*0**$,*

%

\5C,_中!初发组 Z?:X=

的百分比为+(0%) l'0%%,1!明显高于健康对照组+'k*0**.,和化疗后组/+'0$) l"0)),1!'k*0*).0!化疗后组与健康对照

组相比无统计学意义*

'

\5C,_初发组患者 Z?:X=比例与患者国际预后指数#

!

'

5微球蛋白和乳酸脱氢酶之间具有相关性+'

值分别为 *0**)!*0**) 和 *0*)&,!但与年龄#性别#4E 状态#临床分期#病理类型之间相关性不具有统计学意义" 结论!\5C,_

患者尤其初发组患者外周血 Z?:X=比例明显升高!检测其水平对于判断 C,_的预后可能有一定的临床价值"

关键词!非霍奇金淋巴瘤!]3.
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