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提 要 本实验运用微透析的方法
,

在自由活动的鼠中测定氛胺酮对纹状体内的神经递质乙

酸胆碱释放的影响
.

结果显示
:

抓胺酮并不改变纹状体的乙酞胆碱释放
,

提示在帕金森病患者中应

用氛胺酮麻醉不会加重其中枢递质失衡
。
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.
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氯胺酮是 目前常用的静脉麻醉药
,

但其

临床应用中常出现中枢神经异常表现
,

本实

验通过探讨其是否能改变纹状体内的乙酞胆

碱 ( A c h) 释放量
,

评价其在帕金森病患者中

应用的安全性
。

1 材料与方法

7一 s 周龄成年雄性 s p r a g u e 一 D a w l e y 鼠
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,
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,
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,

分别用苯 巴 比妥钠麻醉 ( 45 m g / k g
,

腹

腔注射 )
。

将头部固定于脑立体定位仪上
,

向

纹状体内植入 引导管 (定位为
:

以前囱为基

点
,

向前 1
.

0 m m
,

向右侧 3
.

0 m m
,

深度为硬

膜下 4
.

0 m m 1j[ )
,

然后 用牙托粉固定引导

管
。

引导管植入 Z d 后进行微透析
。

吸入乙

醚浅麻醉下将微透析管插入纹状体内 (透析

膜内径为 0
.
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,
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.
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,
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3
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,

日本 E i e o m 公司产 )
。

待鼠清醒后

置于 自由活动系统中
。

经微透析管用透析泵

( C M A / 1 0 0
,

M i e r o i n j e e t i o n P u m p
,

日 本

E i e o m 公司产 )以 2
.
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)进行透析
。

前 Z h 的透析液弃去后每 20 m in 收集一个

透析样本
,

第 4 个样本收集完毕后 A
、

B
、

C 3

组 分 别 立 即给 与盐酸 氯胺 酮 25 m g / k g
、

5 0 m g / k g
、

1 0 0 m g / k g 腹腔 内注射
。

给药后

继续收集 6 个透析样本
,

所收集样本中的乙

酞胆碱浓度用高压液相色谱仪 ( E C D
一

1 00 旧
本 E i e o m 公司生产 )检测 (分离柱 E i e o m p a k

A C
一
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,
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流动相 0
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l m o l / L 磷酸缓冲液
,

p H S
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5 , l m L / m i n ,

温度 33 ℃
。

电化学检出器 E C D
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10 0 ,

白金电

极加 A g / A g CI 电极
,

日本 iE co m 公司产 )
。

2 数据处理及统计学分析

每例给药前 4 个样本的乙酞胆碱浓度的

平均值作基础值 ( 10 0 % )
,

给药后不同时间

A C h 释放量的改变以其与基础值相比的百
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分率表示
。

给药后不 同时间 A C h 释放量的改变以

及各组间同一时间段 内 A C h 释放量改变之

间的比较用 t 检验
,

当 尸 < 0
.

05
·

时考虑差异

有显著意义
。

3 结 果

如图 1所示
,

A
、

B
、

C 3 组应用氯胺酮后

A C h 释放量均未见有 明显改变 (尸 > 。
.

05 )
,

而同一时间段内各组 间 A C h 释放量差异 间

也无显著意义 (尸> 。
.

05 )
。

即使剂量达 1 00 m g / k g
,

也几乎不改变纹状

体 A C h 释放
,

与 F e u e r s t e i n
的结果不完全一

致
,

未能很明显地抑制纹状体 A C h 释放
。

但

由于其不增加 A C h 释放
,

不会加重帕金森病

患者纹状体内胆碱能系统和多巴胺系统的失

平衡
,

故在帕金森病患者中用氯胺酮麻醉是

安全的
。

( 本课题得 到 日本横洪 市立 大学奥村 福一 郎教

授和佐藤和夫博士指导
,
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图 l 氯胺酮对纹状体 A C h 释放的影响

透析样本每次给药时间间隔为 20 m in

4 讨 论

纹状 体 内 A C h 释 放 受多 种 因 素影

响 .2[
’ 〕

,

常用的麻醉药如吗啡
、

可卡因等均可

影响纹状体 A C h 释放 [’j
,

神经安定药 5[] 也可

通过刺激多巴胺 D :

受体而增加纹状体 A C h

释放
。

抓胺酮作为临床常用的静脉麻醉药
,

其

对纹状体 A C h 释放的影响未有在活体中作

研究
。

F e u e r s t e r i n 〔6〕通过用组织切片的方法

研究认为氯胺酮能在远低于其产生麻醉和镇

痛 效能 所需 的 血药 浓 度 就 可 以通过 其 对

N M D A 受体的阻滞作用而抑制 A C h 释放
,

减少胆碱能神经传导
,

从而可以作为临床上

抗帕金森病药物
。

但 目前对此还没有更进一

步的研究
。

本实验在活体中的研究结果显示
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