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摘要：目的 探讨硫喷妥钠对大鼠不同脑区 ＡＴＰ酶
活性的动态影响，是否与麻醉作用有关。方法 采

用♂ ＳＤ大鼠４０只，随机分为５组，生理盐水（１０ｍＬ
·ｋｇ－１，ｉｐ）对照期组及给硫喷妥钠（３０ｍｇ·ｋｇ－１，ｉｐ）
后的诱导期组、麻醉期组、恢复期组、清醒期组。断

头取脑，用分光光度法测定大脑皮层、脑干、海马和

纹状体 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶、Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性。结果
给硫喷妥钠后大脑皮层的 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶活性在
诱导期和恢复期显著降低，而Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性在诱
导期和麻醉期显著升高，到清醒期时，两种酶活性均

恢复到对照期组水平；脑干的 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶、
Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性在给硫喷妥钠后诱导期、麻醉期和
恢复期均显著低于对照期组，直至清醒期仍与对照

组有显著性差异，而以诱导期最低。海马、纹状体的

Ｎａ＋、Ｋ＋ＡＴＰ酶和 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性则在整个麻醉
期间无明显变化。结论 硫喷妥钠的全麻作用可能

与其影响大脑皮层和脑干的ＡＴＰ酶活性有关。
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硫喷妥钠（ｔｈｉｏｐｅｎｔａｌｓｏｄｉｕｍ）为一经典的静脉麻
醉药，广泛地应用于麻醉诱导和维持，小剂量引起镇

静和催眠，大剂量引起麻醉。一般认为，其主要的中
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枢作用部位是在大脑皮质和脑干网状结构，抑制后

者的上行激活系统，降低皮质的兴奋性，且直接影响

皮质的多突触传导。对小脑、前庭和脊髓的抑制作

用较弱［１］。然而其全麻作用的确切机理仍然不十分

清楚。ＡＴＰ酶在维持神经细胞的兴奋性、传导性和
影响神经递质的释放等方面具有极为重要的作

用［２］。本研究的目的在于探讨硫喷妥钠全麻作用是

否与脑ＡＴＰ酶活性有关。

１ 材料与方法

１．１ 药品和试剂

硫喷妥钠为上海新亚制药厂产品，批号 ９１１０２；
高速冷冻离心机 （ＣＲ２１，日本）；超低温冰箱
（Ｈａｒｒｉｓ，美国）；紫外光栅分光光度计（７５２Ｇ，上海分
析仪器厂）；ＡＴＰ酶试剂盒（南京建成生物工程研究
所）。

１．２ 动物和模型

♂ ＳｐｒａｇｕｅＤａｗｌｅｙ（ＳＤ）大鼠４０只，体重（２７５±２５）
ｇ（珋ｘ±ｓ），随机分为５组，每组８只，分别在 ｉｐ生理盐
水１０ｍＬ·ｋｇ－１５ｍｉｎ后（对照组），ｉｐ硫喷妥钠３０ｍｇ·
ｋｇ－１２ｍｉｎ后，翻正反射消失前（诱导期组），翻正反射
消失后５ｍｉｎ（麻醉期组），翻正反射刚恢复尚未完全
清醒（恢复期组），动物完全清醒后（清醒期组）断头取

脑，在生理盐水冰面上迅速分取皮层、脑干、双侧海马

和纹状体，置于液氮中冷冻备用。将不同脑区的脑组

织称重后置入预冷的生理盐水中，按１０％体积匀浆，
匀浆液置于高速冷冻离心机中，离心（４０００×ｇ，１０
ｍｉｎ），取上清液测定ＡＴＰ酶活性（０～４℃）。
１．３ ＡＴＰ酶活性测定

采用比色法测定 ＡＴＰ酶催化分解 ＡＴＰ生成的
无机磷，双缩脲法测定蛋白质含量［３］。

１．４ 统计学处理

数据以珋ｘ±ｓ表示，采用方差分析和 ｑ′检验处
理数据。
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２ 结果

２．１ 硫喷妥钠对大鼠大脑 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶及
Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性的影响

表１结果表明，硫喷妥钠（３０ｍｇ·ｋｇ－１，ｉｐ）能明
显抑制大脑皮层 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶活性。与对照组
比较，诱导期及恢复期活性显著降低，但麻醉期活性

下降不显著（Ｐ＞０．０５）。硫喷妥钠（３０ｍｇ·ｋｇ－１，ｉｐ）
能使大脑皮层Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性明显升高，与对照期
组比较，诱导期和麻醉期活性显著增高，但恢复期活

性升高未达显著水平。清醒期大脑皮层 Ｎａ＋，Ｋ＋
ＡＴＰ酶及Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性恢复，与对照期组比较已
无显著差异（Ｐ＞０．０５）。给硫喷妥钠（３０ｍｇ·ｋｇ－１，
ｉｐ）后，脑干Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶活性明显降低，诱导期、
麻醉期及恢复期与对照期比较分别下降 ５１％、６２％
和４４％。清醒期与对照期比较差异无显著性（Ｐ＞
０．０５）。硫喷妥钠（３０ｍｇ·ｋｇ－１，ｉｐ）还能使脑干
Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性明显降低，诱导期、麻醉期及恢复
期与对照期比较均有显著差异。清醒期略有恢复，

但与对照组比较仍有显著性差异。此外，海马、纹状

体Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶活性及 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性在给硫
喷妥钠后从麻醉诱导期至清醒期与对照期组均无显

著性差异（Ｐ＞０．０５，数据资料略）。

３ 讨论

本研究的新意在于改静态研究为动态研究，把

生化测定与行为变化紧密结合起来。发现临床相关

剂量的硫喷妥钠能明显影响大鼠大脑皮层、脑干

Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶和 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶的活性，但对海马、
纹状体无明显影响。这与硫喷妥钠的中枢作用部位

主要是皮层和脑干网状结构上行激活系统相符［１］。

神经系统分布有较高的 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶，Ｎａ＋，
Ｋ＋ＡＴＰ酶在维持跨膜 Ｎａ＋电化学梯度中发挥着重
要作用，进而对突触的化学传递作用以及神经传导

功能的兴奋性产生重要影响，因此，Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶
活性的降低必然影响突触的化学传递作用及神经的

传导功能［４］。本实验结果表明，硫喷妥钠可使皮层、

脑干的钠泵活性在诱导期降低，直至清醒期才基本

恢复正常，此变化与行为变化相一致，表明钠泵很可

能是硫喷妥钠的主要作用靶位之一。钙离子是膜兴

奋性和递质释放的耦联因子，Ｃａ２＋内流的数量与突
触前膜去极化的程度有关。Ｎａ＋／Ｃａ２＋交换蛋白在
结构上与 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶具有相似性。中枢神经
系统对Ｃａ２＋浓度的调节除通过各型Ｃａ２＋通道外，主
要是通过Ｃａ２＋ＡＴＰ酶和Ｎａ＋／Ｃａ２＋交换这两个机理
维持细胞内 Ｃａ２＋稳态［５］。突触体 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶可将
Ｃａ２＋从细胞内泵出，影响 Ｃａ２＋衰减曲线和 Ｃａ２＋振
荡，维持胞浆Ｃａ２＋稳态。本研究发现临床相关剂量
的硫喷妥钠能显著影响大鼠大脑皮层、脑干 Ｃａ２＋
ＡＴＰ酶的活性。这进一步证实了硫喷妥钠全麻作用
机理之一，可能是通过对 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性的影响，
进而扰乱细胞内 Ｃａ２＋稳态，影响突触兴奋、传递和
递质释放。质膜 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶的主要功能是维持胞
浆Ｃａ２＋的低稳态，这需通过离子交换。本研究表
明，硫喷妥钠能抑制脑干的 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性，这可
能是硫喷妥钠导致胞内 Ｃａ２＋浓度升高的机理之一。
已有研究表明临床相关浓度的异丙酚能使神经细胞

内Ｃａ２＋浓度短暂性升高［６］。胞内 Ｃａ２＋能介导麻醉
药对γ氨基丁酸受体的作用，推测硫喷妥钠抑制脑

干Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性，也参与其中枢抑制作用。硫喷
妥钠使皮层Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性增高的原因，尚待进一
步研究。
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研究结果提示，硫喷妥钠的中枢抑制效应，可能

与其影响脑 Ｎａ＋，Ｋ＋ＡＴＰ酶和 Ｃａ２＋ＡＴＰ酶活性有
关。
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