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中枢胆碱能系统投射支配鸣禽鸣唱控制系统并调控鸣唱行为
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摘  要：鸣禽因其独特的习得性鸣唱行为，成为了研究运动学习的理想模型。现已证实，鸣禽的鸣唱行为受前脑内的鸣唱控

制系统直接调控。有证据显示，鸣唱控制系统内有胆碱能递质及其受体分布，其中发声运动核团接受来自基底前脑中枢胆

碱能系统的胆碱能神经支配，其可通过胆碱能递质影响发声运动核团的神经活动，进而影响鸣唱行为。在哺乳动物中的研

究证实，中枢胆碱能系统参与了对运动行为和运动学习神经过程的调控。了解中枢胆碱能系统对鸣禽鸣唱行为的调控作

用，有助于更好地理解鸣禽鸣唱运动控制和鸣唱学习记忆的神经机制，并可从比较生理学的角度，为研究其它动物感觉运

动和学习记忆的神经过程，乃至人类语言产生的神经过程提供重要参考。本文对迄今国内外在胆碱能递质对鸣禽发声运动

核团作用受体的选择性及其对神经元活动影响的研究进展进行了综述，为揭示中枢胆碱能系统调控鸣禽鸣唱行为的神经机

理提供有价值的线索。
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Central cholinergic system innervates song control system of songbirds and regulates 
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Abstract: Songbird has become an ideal model for studying motor learning due to its unique learned song behavior. It has been 
proved that song behavior is directly regulated by song control system in the forebrain of songbirds. There are lines of evidence to 
show that cholinergic transmitters and their receptors are distributed in song control system, and vocal control nuclei in song control 
system are innervated by cholinergic nerves from the central cholinergic system in basal forebrain, which can affect activities of vocal 
control nuclei through cholinergic transmitters, and then affect song behavior. Studies in mammals have confirmed that the central 
cholinergic system is involved in the regulation of motor behavior and neural process of motor learning. Elucidation of regulation of 
songbirds’ song behavior by central cholinergic system would shed light on the neural mechanism of song motor control and song 
learning and memory in songbirds, and provide theoretical insights for researches on other animals’ sensorimotor processes and 
human language learning. This review summarized recent progresses, including the research work of our laboratory, in the studies 
on the selectivity of cholinergic transmitters to their receptors and their effects on neuronal activities in vocal control nuclei of songbirds 
and provided valuable clues for revealing the regulation mechanism of central cholinergic system on songbirds’ song behavior.
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在脊椎动物中，鸣禽因具有独特的习得性鸣唱

行为，引起了动物行为学、神经生物学等研究领域

科学家的关注。现代科学研究将鸣禽鸣唱学习与人

类语言学习进行对比，并主要着眼于其神经控制过

程 [1]。大量研究证实，鸣禽的鸣唱行为及其习得过

程由前脑和脑干中被称之为“鸣唱控制系统”的一

组离散而又相互联系的神经结构所控制。目前，该

系统内各个神经核团的解剖结构和相互联系已被揭

示，对鸣唱行为也可通过声学记录并运用专业软件

进行量化分析。因此，鸣禽成为了研究运动学习的

理想模型 [2]。常用于鸣唱行为神经控制研究的鸣禽

种类有斑胸草雀、金丝雀、白冠雀等。这些鸟种神

经结构相似，鸣唱行为各具特点，作为重要的模式

动物适用于神经科学研究。

在神经系统中，乙酰胆碱 (acetylcholine, ACh)
是胆碱能神经的化学递质，也是第一种被发现的神

经递质，其在胆碱能神经元中可由胆碱和乙酰辅酶

A 在胆碱乙酰基转移酶 (choline acetyltransferase, 
ChAT) 的催化下自行合成。释放于轴突末梢的 ACh
通过与其毒蕈碱型即 M 型 (muscarinic receptor, mAChR)
和烟碱型即 N 型 (nicotinic receptor, nAChR) 两种

受体特异结合而发挥作用 [3]。在中枢神经系统中，

ACh 作用比较复杂，或兴奋或抑制。研究证实，

ACh 参与了学习记忆、感觉运动、选择性注意、睡

眠觉醒等神经过程的调控 [4, 5]。

在哺乳动物中，中枢胆碱能系统参与了运动皮

层可塑性的调节和运动技能学习的过程 [6]。在鸣禽

中，药理学并结合行为学研究的结果显示，nAChR
激动剂尼古丁经皮下给药可引起成年雄性斑胸草雀

的鸣唱行为及自主活动出现敏化反应 [7]。由此提示，

中枢胆碱能系统可能在鸣禽的鸣唱运动与学习过程

中起重要作用。

1  鸣禽脑中的鸣唱控制系统与胆碱能神经分布

1.1  鸣唱控制系统的构成

研究证实，鸣唱控制系统由控制发声运动的发

声运动通路 (vocal motor pathway, VMP) 和主导鸣唱

学习与维持过程的前端脑通路 (anterior forebrain 
pathway, AFP) 构成。如图 1 所示，VMP 由高级发

声中枢 (high vocal center, HVC) 发出纤维投射至弓

状皮质栎核 (robust nucleus of the arcopallium, RA)，
再由 RA 经脑干运动核团支配鸣管和呼吸肌来调控

鸣唱行为。AFP 由丘脑背外侧核内侧部 (medial por-
tion of the dorsolateral nucleus of the anterior thalamus, 
DLM)、巢皮质前部巨细胞核外侧部 (lateral magno-
cellular nucleus of anterior nidopallium, LMAN) 和 X

图   1. 鸣唱控制系统简化示意图

Fig. 1. Simplified schematic of the song control system. The song control system consists of vocal motor pathway (VMP) which reg-
ulates song behavior of songbirds and anterior forebrain pathway (AFP) which is involved in the learning and maintenance process 
of birdsongs. HVC: high vocal center; RA: robust nucleus of the arcopallium; DLM: medial portion of the dorsolateral nucleus of the 
anterior thalamus; LMAN: lateral magnocellular nucleus of anterior nidopallium.
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区 ( 鸟类基底神经节的一部分 ) 构成环路。VMP 和

AFP 之间可通过 HVC-X 区及 LMAN-RA 纤维投射

紧密相连。此外，HVC 还接受来自前脑听区的纤

维传入，承担感觉运动整合的功能 [8, 9]。

1.2  胆碱能神经在鸣唱控制系统中的分布

哺乳动物大脑皮层接受的主要胆碱能输入来自

于基底前脑基底核 (nucleus basalis, NB) 的无名质

(substantia innominata)[10, 11]。对 ChAT 在鸽脑中分布

的详尽研究结果表明，鸟类皮层下胆碱能系统的构

筑方式与哺乳动物十分近似 [12]。

1.2.1  组织化学法证实鸣唱相关脑区内有乙酰胆碱

酯酶(acetylcholinesterase, AChE)分布

作为乙酰胆碱的水解酶，AChE 组织化学法曾

被广泛应用于胆碱能神经的分布鉴定。上世纪 80
年代初，Ryan 和 Arnold 采用 AChE 组织化学法研

究的结果显示，两性斑胸草雀前脑鸣唱控制核团 X
区、HVC、RA 和 LMAN，以及与 HVC 听觉传入

相关的界面核 (nucleus interface of the nidopallium, 
Nif)、中脑丘间核 (nucleus intercollicularis, ICo) 和
丘脑葡萄形核 (uvaeform nucleus, Uva) 中均含有 AChE
标记的神经纤维。除 X 区外，上述核团内还含有

AChE 标记胞体 [13]。此后，Sadananda 利用 AChE
组织化学法对斑胸草雀检测的结果再次证实，鸣

唱控制系统内有 AChE 分布，AChE 分布于 X 区、

HVC、RA 及 LMAN 内的胞体和神经纤维，尤以 X
区和 HVC 居多 [14]。

1.2.2  ChAT免疫细胞化学法证实鸣唱控制系统接受

胆碱能神经投射

随着免疫组化技术的发展，以 ACh 特异合成酶

ChAT 作为胆碱能神经元标志物的免疫细胞化学法

被应用于胆碱能神经元的分布鉴定，检测的特异性

获得了提高。Zuschratter 等运用 ChAT 免疫细胞化

学法并结合 AChE 组织化学法的研究结果表明，在

成年两性斑胸草雀鸣唱控制系统中，X 区中 ChAT
免疫阳性标记胞体数量最多 [15]。神经束路追踪研究

结果显示，X 区内胆碱能神经元并未投射至其靶核

团 DLM，提示 X 区内的胆碱能神经元可能为中间

神经元 [16, 17]。组织化学法结果显示，HVC、LMAN、

Nif 和 RA 内有 AChE 阳性标记胞体和纤维存在，

其中 LMAN 和 RA 周边区域纤维标记密度更高。而

HVC、LMAN、Nif 和 RA 中未见 ChAT 阳性标记胞

体，仅见少量 ChAT 阳性标记纤维 [15]。此外，有研

究表明，HVC 经鹅膏蕈氨酸 (ibotenic acid, IBO) 化

学损毁后，外源性注入神经生长因子 (nerve growth 
factor, NGF) 可有效保护 HVC 内 ChAT 阳性标记细

胞的活性 [18]。

逆行荧光示踪剂和 ChAT 免疫组化双标实验结

果显示，支配 RA 和 HVC 的胆碱能纤维起源于基

底前脑的腹侧旧纹状体 (ventral paleostriatum, VP)。
VP 与哺乳动物基底前脑胆碱能系统麦纳尔基底

核 (nucleus basalis of Meynert) 同源。VP 中投射至

HVC 和投射至 RA 的胆碱能神经元分别分布在 VP
内的不同区域，其中投射至 HVC 的胆碱能神经元

主要分布在 VP 后部，而投射至 RA 的胆碱能神经

元则分布在更靠 VP 前部的区域，仅有少量神经元

既投射至 HVC 又投射至 RA[19]。

以上结果表明，多个鸣唱相关核团可能具有胆

碱能神经元，并发出含有胆碱能递质的投射纤维，

同时还可接受胆碱能传入纤维的调控。早期定量

放射自显影结果表明，鸣唱相关核团中均有或高

或低水平的 mAChR 标记 [20–22]，nAChR 也存在于多

个鸣唱相关核团 [23]。此外，功能基因组学和生物信

息学的研究结果表明，HVC 内同时存在 mAChR
和 nAChR[24]。而药理学的研究表明，RA 内存在

nAChR[25]。因此，上述解剖学和组织学的研究结果

提示，胆碱能神经支配可能在对鸣曲的感觉处理和

运动控制中起重要作用。

1.2.3  鸣唱相关核团内胆碱能神经分布的性别差异

鸣禽的鸣唱通常是一种雄性求偶行为，具有显

著的性别差异 [8]。免疫组化结果显示，雄鸟基底前

脑 VP 区域内投射至 HVC 和 RA 的 ChAT 免疫阳性

标记胞体面积和密度显著高于雌鸟 [26]。此外，雄鸟

X 区周围 ChAT 免疫阳性标记纤维的密集程度也明

显高于雌鸟 [15]。另有研究表明，雄激素睾酮对鸣禽

鸣管的重量及鸣管运动神经元中 ChAT 和 AChE 的

活性均有调节作用。实验结果显示，对成年雄性斑

胸草雀进行阉割去势，将导致鸣管重量及鸣管和鸣

管神经中的 ChAT、AChE 活性降低，而经睾酮处

理可使鸣管重量和 AChE 活性提升 [27]。这种 ChAT
和 AChE 表达及活性的性别差异很可能与鸣唱行为

的性别差异有关。

2  胆碱能递质对鸣唱控制系统及鸣唱行为的

影响

作为调控鸣唱行为的神经结构基础，鸣唱控制

系统主要承担了鸣唱运动指令神经编码的产生，教
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习曲的感知、记忆与存储，听觉反馈与教习曲记忆

模版的比对，及对鸣唱运动信号输出的前馈性调控

等神经功能 [28]。像人类说话一样，鸣禽的鸣唱需要

发声和呼吸器官肌肉组织的协调联动来完成。鸣唱

控制系统中的 VMP 执行了这一协调控制的神经过

程。该通路中两个鸣唱运动控制核团 HVC 和 RA
的神经生理活动均与鸣唱运动的神经编码有关 [29]。

虽然 HVC 对鸣唱运动的编码控制等级高于 RA，但

HVC 产生的运动编码无法直接控制鸣肌。作为

HVC 的传出核团，及直接控制脑干运动通路的前

运动核团，RA 对来自 HVC 的控制信号进行加工，

最终产生可使鸣肌和呼吸肌协调联动的神经编码，

输出至脑干运动核团，以驱动控制鸣唱行为 [30, 31]。

早期运用高效液相色谱技术 (high performance 
liquid chromatography, HPLC) 对斑胸草雀孵化后 5
个不同发育时段 (30、40、50、60 和 90 d) 的 HVC
和 RA 内神经递质含量进行了测量，结果表明，

HVC 和 RA 中 ACh 含量在鸣唱学习的敏感期中显

著增加，并在接近成年期的过程中逐渐降低。ACh
含量在 HVC 中的变化过程早于 RA[32]。

2.1  HVC听觉门控特性的胆碱能调控及其对RA听

觉反应性的间接影响

许多种类的鸣禽都必须依靠听觉反馈习得和维

持鸣曲。在习鸣的听觉记忆阶段，幼鸟通过听觉反

馈记住雄性亲鸟教习曲的发声模式。在感觉运动整

合期，通过听觉反馈和不断练唱，使自身鸣曲与教

习曲达到或接近匹配 [33, 34]。因此，鸣唱控制系统可

以被认为是一个在听觉反馈作用下，控制鸣曲学习

和发声运动的中枢神经系统 [35]。研究表明，鸣唱控

制系统内神经元对自身鸣曲 (bird’s own song, BOS)
具有显著的听觉选择性反应，并且这种特性会随着

睡眠、觉醒、麻醉等行为状态的变化而变化 [36]。

鸣唱控制系统在对 BOS 的神经反应中表现出

听觉门控特性。HVC 是鸣曲产生、感知和学习的

关键结构，其处于鸣唱运动通路的最高级，且为听

觉信息输入鸣唱控制系统的门控核团 [37]。因此，

HVC 在听觉反馈参与鸣唱学习过程中起着至关重

要的作用。Schmidt 和 Konishi 研究显示，在成年斑

胸草雀睡眠和麻醉状态下，大多数 HVC 神经元对

BOS 具有听觉选择性反应，而在清醒状态下，则失

去了这种听觉反应性，表明 HVC 具有听觉门控作

用，其可基于动物的行为状态，调控进入鸣唱控制

系统的听觉信息。这种基于清醒状态的听觉门控作

用在鸣禽之外的其他动物中鲜有报道 [37]。因此，

HVC 的听觉门控特性在听觉反馈参与的鸣曲学习

和维持过程中可能起关键作用。除 HVC 之外，Nif
也表现出听觉门控特性。HVC 和 Nif 均接受来自

Uva 的传入。有证据表明，Uva 接受来自上网状核

背侧部 (nucleus reticularis superior, pars dorsalis, RSd)
和内侧缰核 (medial habenula, MHb) 的传入。免疫

组化结果显示，MHb 至 Uva 的传入投射富含胆碱

能神经纤维 [38]。据此推测，胆碱能递质在听觉反应

的调控中可能起作用。如前所述，HVC 和 RA 均接

受来自基底前脑 VP 内的胆碱能神经支配。通过神

经束路追踪研究发现，一条独立的神经通路由听觉

通路中重要的中继核团卵圆核 (nucleus ovoidalis, 
Ov) 投射至基底前脑的 VP 胆碱能系统，再由 VP
投射至 HVC 和 RA。该结果提示，VP 中投射至

HVC 和 RA 的胆碱能神经元同时还接受来自 Ov 听

觉信息的调节 [39, 40]( 图 2)。
在斑胸草雀中证实，除 HVC 外，RA 的听觉选

择性神经活动也与行为状态关系密切 [37, 41–43]。在乌

拉坦麻醉和正常睡眠过程中，RA 神经元表现出与

BOS 相关的听觉选择性反应和规律性自发放特

点 [44]。在清醒状态下，RA 神经元对听觉刺激无反

应 [41]，但在鸣唱期间呈现与鸣曲音节特征高度相关

的高频发放模式 [45, 46]。在体电生理记录结果表明，

RA 神经元这种与行为状态相关的听觉选择性反应

是源自 HVC [43]。在麻醉的斑胸草雀 HVC 中局部注

射去甲肾上腺素，可消除 RA 神经元的听觉选择性

反应，但对 HVC 内神经元的听觉选择性反应无影

响 [41]。该结果再次支持了 HVC 是听觉选择性反应

的门控位点之一，同时提示 HVC 的这种听觉门控

作用可能与输入 HVC 和 RA 的包括儿茶酚胺类、胆

碱类等递质在内的神经物质的相互作用有关 [47, 48]。

基底前脑接受听区和鸣唱系统丘脑区域的输

入 [40]，并且其中的胆碱能神经元投射至 HVC 和

RA[19]。因此，基底前脑中投射至 HVC 和 RA 的胆

碱能纤维很可能参与了对 HVC 和 RA 行为状态依

赖性听觉反应的调控。在体电生理记录的结果表明，

在斑胸草雀麻醉状态下，往 HVC 中注入非选择性

胆碱能受体激动剂卡巴可 (carbachol) 或 mAChR 激

动剂毒蕈碱 (muscarine)，显著影响了 HVC 及其输

出靶核团 RA 的发放率，并抑制了两个核团对 BOS
的听觉选择性反应，使麻醉状态下两个核团的发放

和听觉反应变化趋向于觉醒状态，且 HVC 和 RA
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听觉选择性反应的消退在时间上也是匹配的。若向

HVC 内注射 nAChR 激动剂尼古丁可对 HVC 产生

与卡巴可或毒蕈碱相似的效果，但对 RA 的影响微

弱。刺激基底前脑可引起 HVC 和 RA 一过性发放

停止，后恢复并伴随听觉反应减弱。若在刺激基底

前脑前，向 HVC 内注射 mAChR 拮抗剂阿托品

(atropine)或nAChR拮抗剂二氢 -β-刺桐啶碱 (dihydro- 
β-erythroidine, DHβE)，则可阻断刺激引起的效应。

实验表明，投射至 HVC 和 RA 的基底前脑胆碱能

纤维对 HVC 和 RA 的听觉反应具有调控作用，这

种调控作用可能模拟了睡眠和觉醒状态下鸣唱运动

通路活动的转换 [49]。基底前脑在觉醒状态下的活动

水平阻止了听觉信息传入 HVC 和 RA，进而使觉醒

状态下发声运动通路的活动发生适应性的变化 [49]。

2.2  胆碱能递质对HVC神经元网络的影响

HVC 是基底前脑胆碱能神经元对鸣唱运动通

路调控的重要靶点之一。HVC 内包含两类投射神

经元，其中一类为投射至 RA 的 HVCRA 投射神经元，

另一类为投射至 X 区的 HVCX 投射神经元，这两类

投射神经元皆与 HVC 内的抑制性中间神经元网络

相联系 [50]。

Shea 等运用脑片膜片钳全细胞记录技术研究了

胆碱能递质对成年雄性斑胸草雀 HVC 中各类神经

元的调控作用。实验在电流钳记录模式下观察。根

据电生理特性，HVCRA 投射神经元可分为两类，在

电流注入时，其中一类表现出相位型发放，而另一

类表现为强直型发放。在阻断快突触传递的条件下，

mAChR 激动剂毒蕈碱可兴奋相位发放型 HVCRA 投

射神经元和大多数 HVCX 投射神经元，但其对强直

发放型 HVCRA 投射神经元的作用效果则不稳定且

不一致，同时毒蕈碱对 HVC 中间神经元起抑制作

用，以上作用可被 mAChR 拮抗剂阿托品所逆转 [50]，

表明以上作用由突触后 mAChR 所介导。而在哺乳

动物皮层内的中间神经元则一般可被胆碱能递质所

兴奋 [51]，但也有部分皮层神经元被毒蕈碱抑制 [52]。

离体条件下，毒蕈碱对 HVC 中间神经元网络的抑

制作用或许解释了在体 HVC 内注入毒蕈碱可阻断

RA 神经元听觉选择性反应的原因。

由此可见，胆碱能递质对 HVC 神经元网络的

调控模式非常复杂。胆碱能递质很可能通过 HVC
内抑制性中间神经元网络协调前脑听区 -HVC、
HVC-RA 和 HVC-X 区之间的突触联系，使听觉反

馈、鸣唱运动、鸣曲学习和习得后维持的神经过程

相互衔接、统一。

2.3  胆碱能递质对RA的影响

有研究表明，在鸣曲学习的敏感期中，RA 内

ChAT 活性与 ACh 含量变化紧密相关，但 RA 内

ChAT 免疫阳性标记纤维数量未发生改变 [53]。该结

果提示，敏感期中 RA 内 ACh 含量的一过性增加可

能与ChAT活性增加有关。另外，生化研究结果显示，

在斑胸草雀鸣唱学习敏感期中，非选择性胆碱能受

体激动剂卡巴可可刺激 RA 神经元突触神经小体

(synaptoneurosome) 内磷脂酰肌醇周转率 (phospho-
inositide turnover) 显著增加。该结果表明 ACh 可能

参与了鸣唱学习过程中 RA 神经元活动的调节 [54]。

2.3.1  尼古丁对RA突触可塑性的调控作用

Salgado-Commissariat 等通过脑片细胞内电生理

记录获得的实验结果显示，nAChR 激动剂尼古丁可

图   2. 中枢胆碱能系统对鸣禽前脑鸣唱控制核团的投射支配

Fig. 2. The central cholinergic system innervates the song control nuclei in the forebrain of songbirds. Cholinergic fibers which innervate 
the HVC and RA originate from the ventral paleostriatum (VP) in the basal forebrain of songbirds, and VP is regulated by auditory input.
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使成年雄性斑胸草雀 RA 内神经元诱发和自发动作

电位发放频率增加，且动作电位后超极化 (afterhy-
perpolarization, AHP) 幅度降低 [25]。该结果提示，在

成年雄性斑胸草雀 RA 中有 nAChR 表达，尼古丁

可通过激活 nAChR 以提升 RA 神经元的兴奋性。

实验结果还显示，在尼古丁的作用下，强直刺激

LMAN可诱导RA神经元产生长时程增强 (long-term 
potentiation, LTP) 现象。该现象可被 nAChR α4 亚

基拮抗剂 DHβE 所阻断。而在 nAChR α7 亚基拮抗

剂 methyllcaconitine (MLA) 的作用下，强直刺激则可

诱导 RA 神经元产生长时程抑制 (long-term depression, 
LTD) 现象 [25]。LTP 和 LTD 均为长时程突触可塑性

的表现形式，在学习记忆过程中可能具有重要作

用 [55–57]。以上结果提示，nAChR 对 RA 神经元的突

触可塑性具有重要调控作用，通过激活 nAChR 的

不同亚型，可诱导产生双向突触可塑性。这种双向

突触可塑性的诱导可能在鸣唱学习与鸣曲维持过程

中起重要作用。

2.3.2  胆碱能递质对RA投射神经元兴奋性和膜特性

的影响

RA 由投射神经元和中间神经元两类神经元构

成。RA 投射神经元与哺乳动物运动皮层第 5 层的

锥体束神经元相类似，其活动决定了鸣禽的鸣唱运

动行为 [58]。我们近期采用脑片膜片钳全细胞记录技

术对胆碱能递质参与成年雄性斑胸草雀 RA 投射神

经元兴奋性和膜特性的影响及机制进行了研究。电

流钳模式下的记录结果显示，非选择性胆碱能受体

激动剂卡巴可可引起 RA 投射神经元自发和诱发动

作电位发放频率降低，并伴随膜电位的超极化，诱

发动作电位潜伏期、后超极化峰值和后超极化达峰

值时间的增加，以及膜输入阻抗、膜时间常数和膜

电容的减小。该研究结果表明，卡巴可可通过引起

静息膜电位的超极化，并增大后超极化电位和膜电

导，以降低 RA 投射神经元的兴奋性，减少 RA 投

射神经元的活动 [59]。

我们进一步的研究结果显示，mAChR 拮抗剂

阿托品可阻断卡巴可对 RA 投射神经元的作用，而

mAChR 激动剂毒蕈碱对 RA 投射神经元的作用效

果与卡巴可相似。此外，两种 nAChR 激动剂尼古

丁和 DMPP 对 RA 投射神经元的活动均无影响，且

nAChR 拮抗剂 mecamylamine 也未能阻断卡巴可对

RA 投射神经元的作用。上述研究结果表明，卡巴

可主要通过 mAChR 对 RA 投射神经元的内在膜特

性进行调节，而 nAChR 不参与卡巴可对 RA 投射

神经元内在膜特性的调节作用 [60]。前述 Salgado- 
Commissariat 等通过脑片细胞内电生理记录技术研

究报道，尼古丁可使成年雄性斑胸草雀 RA 内神经

元的诱发和自发动作电位发放频率增加，且动作电

位 AHP 减小 [25]。而我们通过脑片膜片钳全细胞电

生理记录的结果表明，尼古丁和 DMPP 对成年雄性

斑胸草雀 RA 投射神经元的动作电位发放均无明显

调节作用。Salgado-Commissariat 等采用的技术方

法和我们有所不同，且他们的实验数据并未明确是

属于 RA 内的何种神经元，而我们的实验数据从多

方面一致表明，nAChR 未参与胆碱能递质对成年雄

性斑胸草雀 RA 投射神经元内在膜特性的调控 [60]。

此外，我们通过电压钳模式记录的结果显示，

卡巴可显著降低了成年雄性斑胸草雀 RA 投射神经

元微小兴奋性突触后电流 (miniature excitatory post-
synaptic currents, mEPSCs) 的频率和幅值 ( 实验数据

尚未发表 )。mEPSCs 是检测突触传递的重要电生

理指标。mEPSCs 频率改变与突触前递质释放量的

变化有关，其幅度的改变则与突触后机制有关 [61]。

RA 主要接受来自于 HVC 和 LMAN 的谷氨酸能纤

维传入 [62]。该结果表明，卡巴可同时通过突触前和

突触后机制抑制 RA 投射神经元的兴奋性突触传递。

内在膜特性决定了神经元对输入信息的整合能

力及其活动状态 [63]。由于 RA 投射神经元的活动最

终将产生精确的神经信号驱动脑干发声和呼吸运动

神经元，RA 投射神经元活动的变化决定了鸣曲特

征的变化 [64]。因此，基于我们的研究结果可以推测，

在生理条件下，胆碱能递质可通过改变 RA 投射神经

元的内在膜特性，影响 RA 投射神经元的活动，进而

调控鸣唱行为。鸣禽基底前脑胆碱能系统参与了对

鸣唱运动控制和鸣唱学习记忆神经过程的调控作用。

3  小结与展望

探明中枢胆碱能系统对鸣禽鸣唱行为的调控作

用，有助于我们更好地理解鸣禽鸣唱运动控制和鸣

唱学习记忆的神经机制，并可从比较生理学的角度，

为研究其它动物感觉运动和学习记忆的神经过程，

乃至人类语言产生的神经过程提供重要参考。国内

外包括我们实验室在胆碱能递质对鸣禽发声运动核

团作用受体的选择性及其对神经元活动影响的研究

中取得的进展，可为揭示中枢胆碱能系统调控鸣禽

鸣唱行为的神经机理提供有价值的线索 ( 图 3)。
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图   3. 中枢胆碱能系统调控鸣禽鸣唱行为的神经机理

Fig. 3. Possible mechanism of central cholinergic system regulating song behavior of songbirds. Previous studies have revealed that 
the central cholinergic system in the basal forebrain of songbirds could regulate the activities of RA projection neurons by modulating 
the auditory response and neural network of HVC and the intrinsic membrane properties and synaptic transmission of RA neurons, 
and then affect song behavior. In HVC, both mAChR and nAChR can be involved in the inhibitory effect of cholinergic transmitters 
on bird’s own song (BOS)-selective auditory responses, but the excitatory changes of different types of HVC neurons, which are 
caused by the activation of postsynaptic mAChR, are inconsistent. These results reflect the complexity of cholinergic transmitter regu-
lating HVC neuron network. In RA, cholinergic transmitter regulates the intrinsic membrane properties and activities of RA projection 
neurons mainly through activation of mAChR but not nAChR.

但是，该科学问题仍有许多方面尚需进一步的

研究。例如，胆碱能递质对成年雄性鸣禽 RA 投射

神经元的抑制作用是通过突触后 RA 投射神经元自

身细胞膜上的 mAChR 直接引起，还是通过突触前

mAChR 兴奋与 RA 投射神经元形成突触联系的抑

制性中间神经元网络，或通过突触前 mAChR 调节

传入 RA 的谷氨酸能突触传递所间接导致？胆碱能

递质对 RA 内抑制性中间神经元网络如何调控？在

整体动物水平，胆碱能递质对 RA 内神经元的调控

作用及其与鸣唱行为的关系如何？这些尚未揭示的

问题有待于我们继续深入研究。
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