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抓丙嚓
、

氧丙嗦一苯丙胺领顽作用对

称猴学习和行为的影响

管林初 刘世熠
中国科学院心理研究所 中国科学院上海生理研究所

精神药物对学习和行为影响的实验研究
,

开始于氯丙嗓和二乙基麦角酞胺 �� �� � 的

诞生叫
。

自从 � � �斗年首次报道氯丙嗓对精神病患者的疗效后
〔�� 

,

精神药物对学习和行为

影响的研究一直十分引人注意�� !
。

早期的研究强调精神药物和学习的动机有关
,

因此以

食物巩固为基础的正动因学习和以电击巩固为基础的负动因学习间
,

被认为存在本质差

异助
。

例如 �� ��
� ,

�
�

�� � � � �
‘��� 曾报道氯丙嗓抑制大白鼠逃跑条件反射

,

而不影响食物

条件反射 � �� �
, �

�

�
�

�� � � � ��� ! 也认为氯丙嚓主要抑制负动因学习
。

因此直至最近
,

氯

丙嚓对学习影响的大部分研究均以负动因学习为基础
,

而对正动因学习的研究则较少
〔���

。

此外
,

直到 目前为止
,

氯丙嗓对学习影响的大部分研究均在小白鼠
「�� 。

大白鼠
‘��, ���

、

猫
〔, ‘

,�� 

和鸽子
“
,�� 等动物进行

,

而在猿猴的研究则较少
〔�� 

。

由于精神药物对学习和行为影响的研

究明显存在着种族差异洲
,

而猿猴和人类最为接近
,

且情绪行为的表现丰富
【�� 

,

因此在称

猴同时探讨氯丙嗓对正动因和负动因学习影响的研究
,

有可能得到关于氯丙嗓生理心理

机制的若干新资料
。

苯丙胺是一种典型的精神兴奋剂或抗抑制剂
。

大剂量苯丙胺能在人诱发拟精神分裂

症的表现曾累见报道
“�� ,

它在动物引起的
“

定型
”

��� �� �� ��� �� 行为
,

则迄今被认为是抗精

神病或抗巴金森症新药的一个理想模型 ��, 川
。

已知氯丙嚓能阴断多巴胺受体和肾上 腺素
� 受体 〔���

,

而苯丙胺则具有间接刺激多巴胺受体的作用
‘,

,
, �〕,

因此不少生化研究曾证明氯

丙嗓和苯丙胺之间有领顽作用
,

例如氯丙嗓具有对抗由苯丙胺引起的酪氨酸经基酶活动

的作用
〔�� 便是例举

。

从学习和行为的角度来分析
,

苯丙胺是否也具有对抗氯丙嚓的作用
,

也一直是国际间引人注意的一个问题川
。

我们认为在称猴探讨两者之间是否具有领顽作

用
,

无疑将对阐明上述问题有所帮助
。

方 法

选择 � 只雄性称猴为实验对象
。

自实验开始年龄均约为 � 岁
,

体重分别为 �
�

� 和 �
�

�

公斤
。

实验是在特殊建筑的隔音室 �� �� � � �� 厘米
�

� 内进行
。

它和主试操作室 �� �� �

� �� 厘米
�

� 之间装有单向玻璃
。

实验前对实验动物不禁食 � 实验时动物在实验笼中能自

由活动
。

将实验笼 �� �  � � ��  � �� 厘米
�

�分成大小相等的两个部分
,

正中设一个能自

动开启的中门
。

在中门两侧分别各设一对正负动因反应键
,

以木制的圆球为正动因反应

键 �而长把为负动因反应键
。

因猿猴活动机灵
,

故在设计上有意避免由于动物的任意碰撞
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和故意玩弄反应键而引起的触发反应
,

只有将反应键用一定的力向下向外拉动时
,

才能引

起操作反应
。

笼底为电网板
,

主试通过调节器能从 。一 � �� 伏任意调节电压
。

当底板通电

的时候
,

铁笼的其余部位不带电 �图 ��
。

食物台位于实验笼的正前方
,

台面下的食盘通过

控制系统能逐格转动
。

以声
、

光分别作为正负动因刺激信号
,

它们均通过刺激信号转换器的控制而输出
。

当

声呈现时
,

拉圆反应键则信号消失
、

食盘转动
,

食物自动呈现 �图 � �
。

当光呈现时
,

拉长反应键则信号立即消失
、

中门 自动开启
。

动物及时反应就能防御或

避免电击
。

如在光呈现后 � 秒钟以内不作反应
,

便立即给于电击
。

若刺激呈现后 �� 秒钟

仍不反应
,

便终止刺激算作不反应
。

此外
,

我们在设计上也考虑了交叉反应的问题
。

如动

物对正负动因作交叉反应
,

则信号不消失
,

并把它作为错误反应
。

实验程序如下
�

��� 先建立以声为信号
,

拉圆反应键和食物强化为基础的正动因学习
。

每个实验单

元分别将信号呈现 �� 次
,

以连续 � 个实验单元达到 �� 一�� 务的正确反应率作为建立标

准
。

�� � 再建立以光为信号
,

拉长反应键和 �� 周交流电 ��一 � �� 伏�刺激强化为基础的负

动因学习
。

同样
,

每个实验单元分别将信号呈现 �� 次
,

以连续 � 个实验单元达到 �� 一

�� 外正确反应率作为建立标准
。

�� � 然后
,

将各 �� 次声
、

光信号随机编排后
,

交替相继呈现
,

而同一信号连续出现最

多不能超过 � 次
。

训练动物对不同信号作出正确反应
,

从而建立正负动因同时性学习
“

模

型
”。 以连续 � 个实验单元达到 �� 一�� 多 的正确率作为建立标准

。

�� 待上述反应稳固建立后
,

以观察药物对动物行为的影响
。

�分 每隔 �一�� 天
,

待正负动因学习达到程序
“
�’’ 的标准后

,

再随机重复程序
“ � ,’�

结 果

我们对实验动物经过长时间的驯养后
,

它们的反应动作从不协调到
�

协调
,

错误反应逐
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渐减少
,

对正负动因刺激信号的正确反应率在往达到 �� 汤以上甚至 � �� 肠
。

待学习行为

稳固建立后
,

观察到药物对动物行为的影响如下
�

�
�

�毫克�公斤氯丙嗓对称猴的学习和其他行为无明显影响
。 �

�

�一�
�

�毫克�公斤氯丙

嗓能使动物安静以及活动明显减少 � 此时
,

动物的正负动因学习行为在多数情况下均受到

不同程度的影响 �表 � , � �
。

而且
,

两称猴之间未见明显差异
。

对于负动因信号经常不作

拉键反应
。

有时
,

信号呈现后便跳上笼架或猛推中门企图逃至对侧 �而有时反应如常
。

有

趣的是
,

在一次实验中
,

当负动因信号呈现后
,

我们观察到 � 号猴的一前肢慢慢地伸向长

农 � 级丙镶� 。
�

�

间
�

� � � � � � � 对 � 号猴正
、

负动因
‘

华习
”行为的形响

正正确反应率�� ��� 反应时�秒���
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反应键
,

一动也不动地扶着约有10 多秒钟
,

但不作按键动作
。

对于正动因信号也常常不作

按键反应
。

信号出现后常常大力摇笼或高声啼叫
。

当主试给食物时常常拒不接受
,

有时

仅以头部前倾张口取食
,

甚至有时长时间将食物含在口腔中不吃
。

进一步观察表明
,

上述

对正
、

负动因学习和其他行为的抑制现象在给药后 3一 4小时全部恢复
。
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表 2 氛丙峨 (o
·

1一。
.
3 m g / k

g
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、

负动因“学习”行为的形响

正正确反应串(% ))) 反应时(秒)))

给给 药 前前 给 药 后后 给 药 前前 给 药 后后

正正动因因 负动因因 正动因因 负动因因 正动因因 负动因因 正动因因 负动因因

11111111111111111111111111111111111110D
。

000 9 3

。

666 1 0 0

。

000 8 0

.

000 l

。

lll 1

。

999 1

。

555 1

。

777

;;;

. ___

1 0 0

。

000 9 1

。

666 8 1

。

333 1 0 0

。

OOO 1

。

111 3

。

333 1

。

222 2

.

666

1111111111111111111111111111111111111 0 0

。

000 1 0 0

。

000 1 0 0

。

000 1 0 0

。

000 l

。

111 l

。

222 l

。

000 0

。

888

,,,,,,,,,,,

书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书书 111111111111111111111111111111111111100。 000 9 5

。

111 9 3

。

777 9 3

。

333 1

。

lll 2

。

111 1

·

2

‘‘

l

。

888
rrr ‘1

. 甲 一 ’

一
~一 , .

一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一一

!!!!! 9 7
。

888 好
。

555 6

。

777 2 6

。

777 1

.

888 2

.

666 6

.

000 2

。

777

1111111111111111111111111111111111111 0 0

。

000 9 1

。

333 3 3

.

333 1 3

。

333 1

。

lll l

。

999 l

。

333 2

。

999

,, ___

1 0 0

。

000 1 0 0

。

00000 1 0 0

.

000 0

。

999 l

。

lllll 1

。

000

,,,,,,,,,,,

‘‘

, 弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓弓

9999999999999999999999999999999999999 9
。

333 9 5

。

666 1 3

。

333 7 3

.

333 1

,

333 l

,

999 3

。

777 2

。

222
‘‘ 卜l

- - - - - -
一
____________________________________________________________________________

)))
。 . 。 。 。 。 。 。 。 . 。。 . 。 。。

9 3

。

333 8 2

。

IIIII ‘6
。

777 I

。

444 3

.

99999 2

。

333

9999999999999999999999999999999999999 6

。

lll 8 7

。

77777 2 0

。

000 l

。

lll 2

。

77777 8

.

斗斗{{{

___
1 0 0

。

000 1 0 0

。

00000 6

。

777 0

。

999 l

。

00000 2

。

888

9999999999999999999999999999999999999 6

。

555 9 0

。

00000 3 1

。

111 l

。

111 2

。

55555 4

。

555

lllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

,,
。。 。 。。 。 。。 。 。。 . 。。 。。

9 7

。

666 9 1

。

lll 1 0 0

。

000 9 3

。

333 1

。

222 2

.

888 1

。

999 1

。

lll

1111111111111111111111111111111111111 0 0

。

000 9 1

。

222 1 0 0

。

000 9 3

。

333 I

。

111 2

。

222 0

。

999 1

。

111笋笋二
。 。

二
。 , . 。

二
。 . 。。

9 7

。

666 1 0 0

。

000 9 3

。

777 1 0 0

。

000 l

。

000 0

。

888 0

。

888 0

。

888

砚砚
。 。 。 。 。 . 。 。 . 。 . 。 。

二二二二二二二二二二

999 8
。

444 9 4

.

111 9 7

。

999 9 5

。

555 1

.

111 1

。

999 1

。

222 1

。

000

当氯丙嚓的剂量在 0
.
5毫克/公斤以上时

。
动物出现安静和嗜睡

。

对于主试持棍威吓

并不惊恐
。

在这种情况下
,

对声
、

光均不作拉键反应(图 3
,

4
)

。

有时
,

当光信号呈现时
,

便

缓慢地爬上笼架躲避电击
,

而当光消失后
,

再回到笼底趴下
。

上述动作能多次重复出现
。

但随着剂量的增大
,

它们在笼底即使受到足够的电击时
,

也仍趴在原地不动
。

这些行为改

变往往在24小时以后才逐步恢复
。

我们在 2 号猴身上
,

研究了苯丙胺三种不同剂量 (0
.
25 、 0

.

5 和 5
,

o 毫克/公斤)对学习

和行为的影响
。

在给药后 15一40 分钟以内反复观察
,

动物对正负动因信号的拉键反应全

部消失
。

它们经常在笼内急剧奔跑或强烈摇笼
,

极度烦躁不安
。

特别是对负动因信号显

得很惊恐
,

当负动因信号一出现便立即上跳至笼顶
,

信 号消失后
,

又立即从笼顶下来
。

而

正动因信号出现时
,

经常见到动物仍在笼底活动而不上逃
。

有趣的是
,

上述这些反应每每

如此
,

反复出现
。

注射苯丙胺 (0
.
25 毫克/公斤) 后 40 分钟

,

动物的学习和其他行为恢复
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正常
。

我们着重选择氯丙嗓 (0
.
2一0

.
3毫克/公斤)和苯丙胺 (0

.
2毫克/公斤)进行领顽

,

进一

步探索药物的领顽作用对猴行为的影响
。

多次实验表明
,

当氯丙嚓剂量大于 0
.
5 毫克/公

斤时
,

用苯丙胺 (0
.
5

、

1

.

0
、
2

.

5 毫克/公斤)领顽
,

则动物行为未见改善
,

而当氯丙嚓剂量为

0. 2一0. 3毫克/公斤时
,

用苯丙胺 (0
.
25 毫克/公斤)相领顽

,

多次观察表明
,

2 号猴以氯丙

嚓 (0
.
03 毫克/公斤卜苯丙胺和

.
25 毫克/公斤)和 3 号猴以氯丙嗓 (0

.
02 毫克/公斤)

一
苯丙

胺 (0
.
25 毫克/公斤)时

,

动物的学习和其他行为和对照组完全一致
,

均比氯丙嚓单独用药

时有极大改善(图 5
,

6
)

。

图 5 抓丙味和舰丙嗦
碑
苯丙胺对 2 号狠正负动因刺激信号的正确反应率的影响

为了排除由于多次注射药物的操作过程可能会引起条件性反应
,

故本实验多次注射

等体积的生理盐水作对照观察
。

实验表明
,

往射前后动物对正负动因学习行为无差异(表

1 ,
2

)

,

其他行为也完全一致
。
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、

抓丙嗦一苯丙胺领顽作用对称猴学习和行为的影响

口 给药前对正动因信号的正确反应率

. 给药前对负动因信号的正确反应率

圈 给药后对正动因信号的正确反应率

皿 给药后对负动因信号的正确反应率

氯丙嘴

(。
.
3 毫克/公斤)

氯丙咦一苯丙胺

(。
.
;一 0

.
2, 毫克/公斤)

图 6 氯丙嗓和氯丙嚓
一
苯丙胺对 3 号猴正负动因刺激信号的正确反应率的影响

讨 论

本研究的结果表明
,

氯丙嚓对称猴正动因学习和负动因学习的 影响
,

的确 未 见 前

人115 ,sl] 所强调的本质差异
。

在本研究的条件下
,

0

.

1 毫克/公斤对正负动因学习均未见明

显影响
,

0

.

2 一0
.
3毫克/公斤则对正负动因学习均产生不 同程度的抑制

,

而 0
.
5毫克/公斤

以上则正负动因学习均完全消失
。

虽然少数作者[s, 23] 曾报道氯丙嗓在若千种类动物可增

进学习
。

但本研究的结果表明
,

就称猴而言
,

氯丙嗓对学习的影响为抑制
,

并且这种抑

制随剂量的增加而逐渐加深
。

值得指出的便是这和松鼠猴 (squ irrd
m onk即) 的研究结

果〔,
,

执刀,是一致的
,

同时 Joh an son
,

C

.

E 一( 1卯8)[201 也证明氯丙嗓的类似化合物奋乃静对

称猴正负动因学习的影响也均表现为抑制
。

我们的研究不仅证明氯丙嗓对称猴正负动因学习的影响未见本质差异
,

并且进一步

表明精神药物对学习和行为的影响
,

主要和实验程序 (sc he d康)
,

非条件刺激的强化程度

和学习任务的难易有关[34]
。

例如本研究表明就未采取禁食制的称猴来说
,

氯丙嗓对正动

因学习行为的抑制明显较负动因为强
。

这说明氯丙嗓对学习的影响明显地和非条件刺激

的强化程度有关
,

特别本研究所采用的负动因是
“
逃跑反应

”

仓sc
ape res Pon ses )

,

不是
“
迥

避反应
”

(a
v
oi
dan

ce
res Po

n 二s)
,

而不少研究曾证明氯丙嗓阴断前者的剂量要较后者高得

多‘,,2 习。 综上所述
,

我们认为若概括地说氯丙嚓及其类似化合物对负动因学习的抑制较正

动因学习为强
,

也未必是完全确切的
‘2叮。
关于氯丙嗓抑制学习的机制

,

最早有所谓
“
恐惧减

弱 ,,
( fe

a : re 面e6 on)理论
‘, , , 。 最近 r如k

aw a,

K

.

和 蹦to ;5
.
(2976)。, ,根据

“
记忆痕迹是和学

习信息相联系的大分子化合物
”的观点[171

,

提出氯丙嚓可降低瞬时记亿的理论
,

但 飞ne r,

J
.

1
.
等 (1976)[331 则认为氯丙嗓抑制学习主要和减弱运动操作系统有关

。

我们认为氯丙嗓

抑制学习的机制无疑是多因素的
,

但其本质则和生化过程有关[2l .a51
。

有趣的是我们在称猴的学习研究中
,

证明适宜剂量的苯丙胺和氯丙嗓的确具有领顽

作用
。

前人曾证明在大白鼠tz] 和鸽子[91的学习中苯丙胺和氯丙嚓具有领顽作用
。

他们采

用的都是以正动因为基础的学习
。

D el
r
y m

Pl
e, s. D

.
d s

~

h
,

R
.

(1
9 7 1

) tl01 则曾证明在松鼠

猴的负动因学习中苯丙胺和氯丙嚓具有领顽作用
。

本研究则在称猴的正动因和负动因的

复合学习中
,

证明苯丙胺 (0
·

25 毫克/公斤)和氯丙嗓 (0
·

2 一0. 3毫克/公斤)具有领烦作用
。
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根据生化研究资料氏161
,

本研究的结果暗示氯丙嚓抑制称猴正负动因学习的机制可能均和

阻断多巴胺和肾上腺素神经介质有关
。

小 结

(l) 氯丙嚓对称猴正动因学匀和负动因学习的影响均表现为抑制 ,

而未见两者之间

的本质差异
。

0

.

1 毫克/公斤对正负动因学习均未见明显影响
,

0

.

2 一03 毫克/公斤则对正

负动因的学习均产生不同程度的抑制
,

而 0
.
5 毫克/公斤以上则正负动因学 习均 完全 消

失
。

(
2
) 本研究证明在称猴的正动因和负动因的复合学习中

,

适宜剂量的苯丙胺 (0
.
25 毫

克/公斤)和氯丙嚓 (0
.
2一0

.
3毫克/公斤)间呈现明显的领顽作用

。

(
3
) 观察到 0

.
5毫克/公斤以上的氯丙嗓能使称猴呈现安静

、

嗜睡和淡漠等情绪行为
,

0

.

, 毫克/公斤以上的苯丙胺则能使称猴呈现兴奋
、

焦虑和紧张等情绪行为
。
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