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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

丙泊酚是临床常用静脉麻醉药物犤 １ － ３ 犦。研究表明，
丙泊酚麻醉后受试者不能维持觉醒，表现出学习记忆和
决策等认知功能下调犤 ４ － ６ 犦。目前，丙泊酚麻醉如何下调
学习记忆功能的神经机制尚不完全清楚。有研究表明，
丙泊酚可直接作用于学习记忆相关的海马和内嗅皮层
脑区。在海马区，丙泊酚可抑制神经元兴奋性，降低突触
传递效率和可塑性，并抑制乙酰胆碱递质释放犤 ７ － １１ 犦；同
时，下调内嗅皮层神经元的活动犤 １２ 犦。眶额叶皮层兴奋性
与觉醒程度密切相关，并对学习记忆、决策及执行功能
起重要作用。在灵长类和啮齿类动物中，损毁眶额叶皮层
可损害动物的反转学习记忆功能和认知的灵活性犤１３ － １６ 犦。
采用正电子计算机断层牗 ＰＥＴ牘技术监测人脑活动，发现
丙泊酚麻醉率先使眶额叶皮层活动下降，而对其他新皮
层作用较小犤 １７ 犦，提示眶额叶与丙泊酚麻醉密切相关。本

研究中通过神经药理学、免疫组化及行为学检测方法，
探讨在眶额叶皮层微注射丙泊酚对学习记忆功能及神
经元活动的影响，以期进一步阐明丙泊酚麻醉效应，特
别是麻醉中认知下调的神经机制。现报道如下。
１ 材料与方法
１． １ 材料

动物与分组：健康雄性ＳＤ大鼠２６只，２个月月龄，
清洁级，体质量２５０ ～ ３００ ｇ，雄性，购于陆军军医大学动
物中心，动物合格证号为ＳＣＸＫ（渝）－ ＰＬＡ － ２０１６００１１，
实验操作符合陆军军医大学动物伦理规范。行为实验
中，共使用２６只大鼠：１４只大鼠随机分为２组（溶剂对
照组和丙泊酚处理组，各７只，用于Ｔ －迷宫实验监测
反转学习记忆；１２只大鼠随机分为２组（溶剂对照组和
丙泊酚处理组，各６只，用于开场实验。

丙泊酚通过降低眶额叶皮层神经元兴奋性下调大鼠认知功能研究

杨明友 １，张 超 １，叶建宁 ２，张 铭 １，易 斌 １，鲁开智 １，王文聪 １，３△

（１． 中国人民解放军陆军军医大学第一附属医院手术麻醉科，重庆４０００３８； ２． 中国人民解放军陆军军医大学
第二附属医院神经内科，重庆４０００３８； ３． 三博江陵医院麻醉科，重庆４０００２１）

摘要：目的探讨丙泊酚对眶额叶皮层兴奋性及相关学习记忆功能的影响。方法采用神经药理学方法在眶额叶皮层微注射丙泊酚，检
测大鼠在Ｔ －迷宫中的反转学习记忆功能及开场实验中运动、情绪和探索动机的变化；通过免疫组化检测ｃ － ｆｏｓ表达，观测丙泊酚对
眶额叶皮层神经元兴奋性的影响。结果眶额叶皮层微注射丙泊酚后，大鼠在Ｔ －迷宫中的学习记忆能力下降（Ｐ ＜ ０． ０５）；开场实验中
眶额叶微注射丙泊酚未影响大鼠的运功、情绪及探索能力（Ｐ ＞ ０． ０５）；丙泊酚可显著抑制眶额叶皮层ｃ － ｆｏｓ表达。结论丙泊酚可直接
抑制眶额叶皮层神经元的活动，引起学习记忆能力下调，表明眶额叶皮层是丙泊酚发挥麻醉效应的重要靶区。
关键词：丙泊酚；眶额叶皮层；反转学习记忆；认知功能；大鼠
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ｐｌｏｒａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ． Ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃ － ｆｏｓ ｗａｓ ｄｅｔｅｃｔｅｄ ｂｙ ｉｍｍｕｎｏｈｉｓｔｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ｔｏ ｏｂｓｅｒｖｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｏｎ ｔｈｅ ｎｅｕｒｏｎａｌ ｅｘ
ｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ ｏｆ ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ． Ｒｅｓｕｌｔｓ Ａｆｔｅｒ ｍｉｃｒｏｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ，ｔｈｅ ｌｅａｒｎｉｎｇ ａｎｄ ｍｅｍｏｒｙ ａｂｉｌｉ
ｔｉｅｓ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ Ｔ － ｍａｚｅ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ ＜ ０． ０５）． Ｍｉｃｒｏｉｎｊｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｉｎｔｏ ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｄｉｄ ｎｏｔ ａｆｆｅｃｔ ｔｈｅ ｌｏｃｏｍｏｔｏｒ，ｅｍｏ
ｔｉｏｎ ａｎｄ ｅｘｐｌｏｒａｔｏｒｙ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｏｆ ｒａｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｏｐｅｎ ｆｉｅｌｄ ｔｅｓｔ（Ｐ ＞ ０． ０５）． Ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｃｏｕｌｄ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｈｉｂｉｔ ｔｈｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃ － ｆｏｓ
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试药：丙泊酚（批号为５６９３１，分析纯，纯度≥
９８％），多聚甲醛（批号为１６００５，纯度≥９８％），４′，６ －
二脒基－ ２ －苯基吲哚牗ＤＡＰＩ牘，批号为Ｄ９５４２，纯度≥
９８％），均购于美国Ｓｉｇｍａ公司；ｃ － ｆｏｓ免疫组化染色的
一抗（批号为ａｂ２０８９４２）和二抗（批号为ａｂ１５０１１３）均购
于英国Ａｂｃａｍ公司。

仪器：ＩＶＭ － １０００型微量注射泵（英国Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃａ）；
Ｔ －迷宫行为检测装置及配套动物轨迹视频追踪系统，
开场行为检测设备及配套动物轨迹视频追踪系统（中国
上海欣软信息科技公司）；ＣＭ １９００型冰冻切片机（德国
Ｌｅｉｃａ公司）；脑立体定位仪（中国深圳瑞沃德公司）。
１． ２ 方法
１． ２． １ 埋置给药导管及微量给药

将大鼠用３％戊巴比妥钠进行麻醉（每１００ ｇ体质
量０． ２５ ｍＬ，腹腔注射），置脑立体定位仪，用酒精和碘
伏消毒后，剪开颅骨表面皮肤及去除软组织，暴露颅骨。
用过氧化氢擦拭颅骨表面，暴露前囟和后囟点。明确眶
额叶额叶皮层定位坐标（ａｎｔｅｒｏｐｏｓｔｅｒｉｏｒ：＋ ３． ７ ｍｍ，ｍｉｄ
ｄｌｅ － ｌａｔｅｒａｌ：± ２． ５ ｍｍ，ｄｏｒｓｏｖｅｎｔｒａｌ：－ ４． ０ ｍｍ）。根据上
述坐标，用牙科钻制作下导管的骨孔，在骨孔周围安装
固定螺丝，完成后用微推将导管（中国深圳瑞沃德公司）
埋植于眶额叶皮层。用牙科水泥将固定螺丝和导管固
定。手术完成后，将大鼠置饲养笼恢复，恢复５ ～ ７ ｄ后
进行Ｔ －迷宫或开场实验检测。

采用微量注射泵进行微量给药，在眶额叶给药体积
为０． ５ μＬ，丙泊酚的浓度为５０ μｍｏｌ ／ Ｌ犤１２，１８ 犦。微量给药
速度为每２ ｍｉｎ ０． ５ μＬ，给药完成后留针２ ｍｉｎ，使药物扩
散。给药后１５ ｍｉｎ进行Ｔ －迷宫或开场实验检测。
１． ２． ２ Ｔ －迷宫检测反转学习记忆能力

限食：训练前４ ｄ进行食物摄取限制（每天给予大
鼠约１０ ～ １５ ｇ食物），使大鼠体质量降至８５％。

环境适应：在动物进行限食过程中，同时让大鼠在
Ｔ迷宫中适应，让动物在撒有食物粒的Ｔ －迷宫中自由
探索８ ～ １０ ｍｉｎ。

Ｔ －迷宫测试：Ｔ －迷宫主要由１个中心臂及２个选择
臂构成（各臂长５０ ｃｍ，宽２０ ｃｍ）。共训练１０ ｄ，前６ ｄ将
食物固定于Ｔ －迷宫的左侧，每天进行１０次训练，每次
间隔３０ ｓ。训练时让大鼠从中央臂的起点出发到左右的
选择臂寻找食物（放于选择臂末端）。训练６ ｄ后，将食
物放于Ｔ －迷宫的右侧，继续训练４ ｄ。每次训练前，眶
额叶皮层给予溶剂或丙泊酚，给药１５ ｍｉｎ后进行训练。
动物若能准确找到食物，记录１次正确的选择；反之，则
记录为１次错误的选择。
１． ２． ３ 开场实验

开场为１ ｍ × １ ｍ × １ ｍ的盒子（开口、黑色）。每只

大鼠仅接受１次测试，测试前１５ ｍｉｎ在眶额叶皮层给
药。大鼠放于入开场的中心区域，自由探索５ ｍｉｎ。利用
视频追踪系统检测大鼠在开场中的运动距离、站立次
数、进入中心区域的次数及距离。
１． ２． ４ 导管埋置位点检测

完成行为检测后，采用生理盐水（３７ ℃）＋ ４％多聚
甲醛（４ ℃）进行灌注和固定。灌注固定后取脑组织。大
脑在４％多聚甲醛中固定，完成后转移至３０％蔗糖＋
４％多聚甲醛溶液中进行脱水。脑组织沉底后，进行冰冻
切片（厚度４０ μｍ）。按冠状面对眶额叶皮层连续切片，
对切片进行ＤＡＰＩ染色。完成后进行封片，在荧光显微
镜下检测导管埋置位置是否位于眶额叶皮层。导管埋置
不准大鼠不纳入统计。
１． ２． ５ ｃ － ｆｏｓ免疫组织化学荧光染色

按照１． ２． １项下方法操作，在眶额叶皮层微量注射
溶剂和丙泊酚。为排除眶额叶皮层自身昼夜节律影响，
注射溶剂和丙泊酚在固定时间点（１９：００）。完成注射９０ｍｉｎ
后，按照１． ２． ４项下方法进行灌注固定。将脑组织置
４％多聚甲醛外固定过夜，３０％蔗糖犤磷酸缓冲盐溶液
（ＰＢＳ）配置犦脱水过夜。切片３０ μｍ，ＰＢＳ中保存。一抗染
色，浓度１ ∶ ２００，４ ℃ ２４ ｈ，室温２ ｈ，ＰＢＳ漂洗１０ ｍｉｎ，
共３次。ＤＡＰＩ染色５ ｍｉｎ，１ × ＰＢＳ漂洗１０ ｍｉｎ １次，二抗
避光染色，浓度为１ ∶ ２００，２ ｈ，１ × ＰＢＳ漂洗１０ ｍｉｎ
３次。贴片后８０％甘油封片，显微镜下观察眶额叶皮层
ｃ － ｆｏｓ的表达。
１． ３ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １８． ０和Ｓｉｇｍａ Ｐｌｏｔ软件分析。计量资料
用Ｘ ± ｓ表示，采用独立样本ｔ检验。Ｐ ＜ ０． ０５为差异
有统计学意义。
２ 结果
２． １ 引起大鼠反转学习能力受损

采用Ｔ －迷宫检测大鼠反转学习记忆能力（图１ Ａ）。
前６ ｄ，将食物固定于Ｔ －迷宫的左侧臂，随着训练的
天数增加，大鼠在Ｔ －迷宫中选择正确率亦逐渐增加；
第６天，两组动物选择的正确率均达到８０％（图１ Ｂ）；
随后，检测大鼠反转学习记忆能力，在眶额叶皮层给药
后，大鼠在反转学习过程中选择正确率显著低于对照组
动物（图１ Ｂ），表明丙泊酚可作用于眶额叶皮层损害大
鼠的反转学习记忆能力。
２． ２ 对大鼠运动、探索动机和情绪行为无明显效应

反转学习也可能受到非特异性因素的干预，如情绪
和探索动机。眶额叶皮层微注射丙泊酚对大鼠在开场中
的运动距离和站立次数无明显效应（图２ Ａ至图２ Ｃ），
表明丙泊酚在眶额叶皮层并不影响大鼠的运动功能和
探索行为。同时，眶额叶皮层给予丙泊酚不影响大鼠进
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食物

正确 正确错误 错误

训练６ ｄ

反转学习

训练４ ｄ
Ａ

Ａ． Ｔ －迷宫检测反转学习记忆能力模式 Ｂ． 反转学习
图１ 眶额叶皮层微注射丙泊酚对大鼠反转学习记忆能力的损害

Ｂ

１２０

１００

８０

６０

４０

２０

０

正确率／ ％

０ １ ２ ３ ４ ５ ６ ７ ８ ９ １０ １１
训练天数／ ｄ

反转学习中，微注射
丙泊酚成溶剂

丙泊酚处理组牗 ｎ ＝ ７ 牘
溶剂对照组牗 ｎ ＝ ７ 牘

溶剂对照组 丙泊酚处理组
Ａ

溶剂对照组
丙泊酚处理组

站立次数／次路程／ ｍｍ
４０

３０

２０

１０

０

溶剂对照组
丙泊酚处理组２５ ０００

２０ ０００

１５ ０００

１０ ０００

５ ０００

０

１ ２００
１ ０００
８００
６００
４００
２００
０

溶剂对照组
丙泊酚处理组

中心区域的距离／ ｍｍ

Ｄ Ｅ

Ａ． 运动轨迹 Ｂ． 运动总距离 Ｃ． 站立次数
Ｄ． 中心区域的运动路程 Ｅ． 进入中心区域的次数

图２ 眶额叶皮层微注射丙泊酚对大鼠在开场中的运动距离和
站立次数影响

Ｂ Ｃ

进入中心区域次数／次
８

６

４

２

０

溶剂对照组
丙泊酚处理组

２００ μｍ ２００ μｍ

Ａ． 溶剂对照组 Ｂ． 丙泊酚处理组
图３ 各组动物眶额叶皮层ｃ － ｆｏｓ免疫组化染色结果（免疫组织

化学荧光染色，× ２００）

Ａ Ｂ

入开场中心区域的次数和运动距离（图２ Ｄ至图２ Ｅ），
表明大鼠的焦虑情绪行为未受到影响。
２． ３ 可降低眶额叶皮层神经元的兴奋性

采用免疫组化检测ｃ － ｆｏｓ蛋白表达，分析给药后眶
额叶皮层神经元兴奋性的变化。给药后眶额叶皮层荧光
信号较弱，且ｃ － ｆｏｓ阳性神经元的数量显著减少（图３），

表明丙泊酚可直接抑制眶额叶皮层神经元的兴奋性。
３ 讨论

丙泊酚麻醉导致觉醒不能维持，表现为认知功能严
重下调。在眶额叶局部微注射丙泊酚引起大鼠在Ｔ －迷
宫中的正确选择率严重下降；开场实验中，眶额叶皮层
微注射丙泊酚对大鼠的运动、情绪和探索动机无明显效
应，可引起ｃ － ｆｏｓ阳性神经元数量减少。结果表明，丙泊
酚可直接抑制眶额叶皮层兴奋性，引起警觉及认知功能
下调。

眶额叶皮层主要接受体感皮层、背缝核、边缘皮层
和海马的输入，主要投射至前额叶和腹侧被盖区犤 １９ － ２１ 犦。
灵长类动物中，损毁眶额叶皮层动物在学习记忆任务中
选择的错误次数增多。啮齿类动物中，抑制或损毁眶额
叶皮层可造成反转学习记忆或认知的灵活性受损犤 １３，２２ 犦。
反转学习与眶额叶皮层神经元放电编码模式和神经元
集群网络振荡密切相关。采用多通道记录技术监测眶额
叶皮层神经元的放电，发现在反转学习过程中，眶额叶
皮层神经元放电能表征环境信号所预测的结果犤 ２３ － ２４ 犦。
通过ｃ － ｆｏｓ标记技术发现，丙泊酚可能是通过下调眶额
叶皮层的神经元兴奋，抑制神经元的特定编码模式，进
而造成反转学习功能受损。

在新皮层及皮层下区域，丙泊酚可直接作用于神经
元的胞体，增强神经元的钾通道或抑制超极化激活非选
择性阳离子通道，产生外向电流，导致神经元发生超极
化，引起兴奋性下降。丙泊酚同时可增强ＧＡＢＡＡ型受体
介导的抑制性输入，间接地抑制神经元活动犤１２，１８，２５ － ２７犦。但
本研究侧重于行为学和形态学的观察，丙泊酚调控眶额
叶皮层的离子通道机制尚不清楚，还需进一步研究。

丙泊酚作为常用麻醉药物，具有起效快、苏醒快的
特点，其麻醉的显著特征为认知功能下调犤 ４ － ５ 犦。丙泊酚
可直接作用于
眶额叶皮层，通
过抑制该脑区
活动进而下调
学习记忆功能，
表明眶额叶皮

本栏目由

协办
重庆赢英康医疗器械有限公司
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层是丙泊酚发挥麻醉效应重要的靶区。
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犤１１ 犦 ＭＡＴＳＵＯ Ｍ，ＡＹＵＳＥ Ｔ，Ｋ ＯＩ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｐｒｏｄｕｃｅｓ ａｎｔｉｃｏｎ
ｆｌｉｃｔ ａｃｔｉｏｎ ｂｙ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ５ － ＨＴ ｒｅｌｅａｓｅ ｉｎ ｒａｔ ｄｏｒｓａｌ ｈｉｐｐｏｃａｍ
ｐｕｓ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｒｅｐｏｒｔ，１９９７，８（１４）：３０８７ － ３０９０．

犤１２ 犦 ＬＩ ＸＪ，ＰＡＮ Ｋ，ＺＨＵ Ｄ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｐｏｓｔｓｙｎａｐｔｉｃａｌｌｙ ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ
ｓｔｅｌｌａｔｅ ｎｅｕｒｏｎ ｅｘｃｉｔａｂｉｌｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｅｎｔｏｒｈｉｎａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｂｙ ｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇ
ｔｈｅ ＨＣＮ ａｎｄ ＴＲＥＫ － ２ ｃｈａｎｎｅｌｓ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔ，２０１６，６１９：
５４ － ５９．

犤１３ 犦 ＷＡＬＴＯＮ ＭＥ，ＢＥＨＲＥＮＳ ＴＥ，ＢＵＣＫＬＥＹ ＭＪ，ｅｔ ａｌ． Ｓｅｐａｒａｂｌｅ
ｌｅａｒｎｉｎｇ ｓｙｓｔｅｍｓ ｉｎ ｔｈｅ ｍａｃａｑｕｅ ｂｒａｉｎ ａｎｄ ｔｈｅ ｒｏｌｅ ｏｆ
ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｉｎ ｃｏｎｔｉｎｇｅｎｔ ｌｅａｒｎｉｎｇ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｎ，２０１０，

６５（６）：９２７ － ９３９．
犤１４ 犦 ＭＣＤＡＮＮＡＬＤ ＭＡ，ＬＵＣＡＮＴＯＮＩＯ Ｆ，ＢＵＲＫＥ ＫＡ，ｅｔ ａｌ． Ｖｅｎｔｒａｌ

ｓｔｒｉａｔｕｍ ａｎｄ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ａｒｅ ｂｏｔｈ ｒｅｑｕｉｒｅｄ ｆｏｒ ｍｏｄｅｌ －

ｂａｓｅｄ，ｂｕｔ ｎｏｔ ｍｏｄｅｌ － ｆｒｅｅ，ｒｅｉｎｆｏｒｃｅｍｅｎｔ ｌｅａｒｎｉｎｇ 犤 Ｊ 犦 ． Ｊ Ｎｅｕ
ｒｏｓｃｉ，２０１１，３１（７）：２７００ － ２７０５．

犤１５ 犦 ＴＲＥＭＢＬＡＹ Ｌ，ＳＣＨＵＬＴＺ Ｗ． Ｒｅｌａｔｉｖｅ ｒｅｗａｒｄ ｐｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｉｎ ｐｒｉ
ｍａｔｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ犤Ｊ犦． Ｎａｔｕｒｅ，１９９９，３９８（６７２９）：７０４ － ７０８．

犤１６ 犦 ＰＡＤＯＡ － ＳＣＨＩＯＰＰＡ Ｃ，ＡＳＳＡＤ ＪＡ，Ｎｅｕｒｏｎｓ ｉｎ ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ
ｃｏｒｔｅｘ ｅｎｃｏｄｅ ｅｃｏｎｏｍｉｃ ｖａｌｕｅ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎａｔｕｒｅ，２００６，４４１（７０９０）：
２２３ － ２２６．

犤１７ 犦 ＦＩＳＥＴ Ｐ，ＰＡＵＳ Ｔ，ＤＡＬＯＺＥ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｂｒａｉｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍｓ ｏｆ ｐｒｏｐｏ
ｆｏｌ － ｉｎｄｕｃｅｄ ｌｏｓｓ ｏｆ ｃｏｎｓｃｉｏｕｓｎｅｓｓ ｉｎ ｈｕｍａｎｓ：ａ ｐｏｓｉｔｒｏｎ
ｅｍｉｓｓｉｏｎ ｔｏｍｏｇｒａｐｈｉｃ ｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦 ． Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，１９９９，１９（１３）：５５０６ －
５５１３．

犤１８ 犦 ＦＵＮＡＨＡＳＨＩ Ｍ，ＨＩＧＵＣＨＩ Ｈ，ＭＩＹＡＷＡＫＩ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｐｒｏｐｏｆｏｌ
ｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓ ａ ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ － ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｉｎｗａｒｄ ｃｕｒｒｅｎｔ ｉｎ ｒａｔ

ｈｉｐｐｏｃａｍｐａｌ ＣＡ１ ｎｅｕｒｏｎｓ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｌｅｔｔ，２００１，３１１（３）：
１７７ － １８０．

犤１９ 犦 ＯＮＧＵＲ Ｄ，ＰＲＩＣＥ ＪＬ． Ｔｈｅ ｏｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｎｅｔｗｏｒｋｓ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ
ｏｒｂｉｔａｌ ａｎｄｍｅｄｉａｌ ｐｒｅｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｏｆ ｒａｔｓ，ｍｏｎｋｅｙｓ ａｎｄｈｕｍａｎｓ犤Ｊ犦．
Ｃｅｒｅｂ Ｃｏｒｔｅｘ，２０００，１０（３）：２０６ － ２１９．

犤２０ 犦 ＷＡＹ ＢＭ，ＬＡＣＡＮ Ｇ，ＦＡＩＲＢＡＮＫＳ ＬＡ，ｅｔ ａｌ． Ａｒｃｈｉｔｅｃｔｏｎｉｃ ｄｉｓ
ｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ｓｅｒｏｔｏｎｉｎ ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ ｗｉｔｈｉｎ ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒ

ｔｅｘ ｏｆ ｔｈｅ ｖｅｒｖｅｔ ｍｏｎｋｅｙ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉｅｎｃｅ，２００７，１４８（４）：
９３７ － ９４８．

犤２１ 犦 ＤＥＡＣＯＮ ＴＷ，ＥＩＣＨＥＮＢＡＵＭ Ｈ，ＲＯＳＥＮＢＥＲＧ Ｐ，ｅｔ ａｌ． Ａｆｆｅｒ
ｅｎｔ ｃｏｎｎｅｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｔｈｅ ｐｅｒｉｒｈｉｎａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｉｎ ｔｈｅ ｒａｔ 犤 Ｊ 犦 ． Ｊ Ｃｏｍｐ
Ｎｅｕｒｏｌ，１９８３，２２０（２）：１６８ － １９０．

犤２２ 犦 ＲＩＣＥＢＥＲＧ ＪＳ，ＳＨＡＰＩＲＯ ＭＬ． Ｒｅｗａｒｄ ｓｔａｂｉｌｉｔｙ ｄｅｔｅｒｍｉｎｅｓ ｔｈｅ
ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｉｏｎ ｏｆ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒｔｅｘ ｔｏ ａｄａｐｔｉｖｅ ｂｅｈａｖｉｏｒ 犤 Ｊ 犦 ．

Ｊ Ｎｅｕｒｏｓｃｉ，２０１２，３２（４６）：１６４０２ － １６４０９．
犤２３ 犦 ＴＨＯＲＰＥ ＳＪ，ＲＯＬＬＳ ＥＴ，ＭＡＤＤＩＳＯＮ Ｓ． Ｔｈｅ ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ ｃｏｒ

ｔｅｘ：ｎｅｕｒｏｎａｌ ａｃｔｉｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｂｅｈａｖｉｎｇ ｍｏｎｋｅｙ 犤 Ｊ 犦 ． Ｅｘｐ Ｂｒａｉｎ
Ｒｅｓ，１９８３，４９（１）：９３ － １１５．

犤２４ 犦 ＲＯＬＬＳ ＥＴ，ＣＲＩＴＣＨＬＥＹ ＨＤ，ＭＡＳＯＮ Ｒ，ｅｔ ａｌ． Ｏｒｂｉｔｏｆｒｏｎｔａｌ
ｃｏｒｔｅｘ ｎｅｕｒｏｎｓ：ｒｏｌｅ ｉｎ ｏｌｆａｃｔｏｒｙ ａｎｄ ｖｉｓｕａｌ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｌｅａｒｎｉｎｇ犤Ｊ犦 ．
Ｊ Ｎｅｕｒｏｐｈｙｓｉｏｌ，１９９６，７５（５）：１９７０ － １９８１．

犤２５ 犦 ＩＮＯＵＥ Ｙ，ＳＨＩＢＵＹＡ Ｉ，ＫＡＢＡＳＨＩＭＡ Ｎ，ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｏｎ ｒａｔ ｓｕｐｒａｏｐｔｉｃ ｎｅｕｒｏｎｓ 犤 Ｊ 犦 ．
Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ，１９９９，９１（１）：１６７ － １７８．

犤２６ 犦 ＲＥＨＢＥＲＧ Ｂ，ＤＵＣＨ ＤＳ． Ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｃｅｎｔｒａｌ ｎｅｒｖｏｕｓ ｓｙｓｔｅｍ
ｓｏｄｉｕｍ ｃｈａｎｎｅｌｓ ｂｙ ｐｒｏｐｏｆｏｌ 犤 Ｊ 犦 ． Ａｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌｏｇｙ，１９９９，９１（２）：
５１２ － ５２０．

犤２７ 犦 ＨＩＧＵＣＨＩ Ｈ，ＦＵＮＡＨＡＳＨＩ Ｍ，ＭＩＹＡＷＡＫＩ Ｔ，ｅｔ ａｌ． Ｓｕｐｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｏｆ ｔｈｅ ｈｙｐｅｒｐｏｌａｒｉｚａｔｉｏｎ － ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｉｎｗａｒｄ ｃｕｒｒｅｎｔ ｃｏｎｔｒｉｂｕｔｅｓ ｔｏ

ｔｈｅ ｉｎｈｉｂｉｔｏｒｙ ａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ ｐｒｏｐｏｆｏｌ ｏｎ ｒａｔ ＣＡ１ ａｎｄ ＣＡ３ ｐｙｒａｍｉｄａｌ

ｎｅｕｒｏｎｓ 犤 Ｊ 犦 ． Ｎｅｕｒｏｓｃｉ Ｒｅｓ，２００３，４５（４）：４５９ － ４７２．
牗收稿日期：２０１８ － １１ － ０４ 牘


