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近日，中国科学院深圳先进技术研究院生物医学与健康工程研究所研究员罗茜团队采用微流控芯
片-液相色谱-质谱（MC-LC-
MS）系
统实时研究尼古丁暴露与戒断对海马神经元神经递质代谢的影响。该研究成果以Real-time effects
of nicotine exposure and withdrawal on neurotransmitter metabolism of hippocampal neuronal cells by
microfluidic chip-coupled LC-MS为题发表在Chinese Chemical Letters上。 尼古丁是烟草烟雾中的一
种天然活性成分，经吸食香烟或二手烟暴露后可穿过血脑屏障进入大脑，对大脑功能发育、学习
、记忆等方面产生影响。海马区神经递质的变化与认知功能密切相关，解析尼古丁对海马区中神
经递质代谢的变化是阐明其对认知功能影响机制的重要方法之一。传统检测手段难以实现对神经
递质实时和高通量检测，本研究使用集成了细胞在线培养和液相色谱-质谱实时分析的MC-LC-M
S系统，对小鼠海马神经元HT22细胞进行在线培养及尼古丁暴露与戒断，并实时监测尼古丁暴露
与戒断对海马神经递质代谢的动态影响（图1）。 

研究发现尼古丁暴露可对海马神经元细胞的胆碱代谢合成与释放产生影响，同时扰乱了细胞色氨
酸代谢通路中犬尿氨酸和血清素两个分支代谢途径的平衡，且其改变与暴露剂量和持续时间密切
相关。50ng/mL尼古丁暴露可能通过促使细胞中乙酰胆碱的代谢合成与释放改善认知功能，及加
速犬尿酸合成发挥神经保护作用；12ng/mL尼古丁通过降低海马神经元细胞血清素的释放促进空
间学习和记忆等认知功能。尼古丁戒断后，除吡啶甲酸外，其余神经递质代谢均恢复正常。

上述研究从神经递质代谢的角度揭示了尼古丁对认知功能影响的可能机制，发现尼古丁可能通过
影响海马神经元细胞神经递质代谢，进而发挥其增强神经元突触可塑性及对海马依赖认知功能的
积极作用，为尼古丁对增强学习、记忆等认知功能方面的机制提供了重要补充，也为后续尼古丁
用于预防神经退行性疾病的认知障碍和记忆障碍提供一定的理论支持。此外，MC-LC-MS系统具
备长期细胞在线培养、药物递送、药物效应和细胞代谢实时分析的能力，有望系统地对体外模拟
生理和药理过程及其所引起的效应与代谢变化进行实时、动态监测。

该研究得到了国家自然科学基金、中科院仪器项目、深圳市单分子检测技术与仪器开发工程实验
室、深圳市科技创新委员会、广东省区域联合重点项目的支持。
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图1微流控芯片-液相色谱-
质谱实时研究尼古丁暴露与戒断对海马神经元细胞神经递质代谢的动态影响
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