
第 33章 移动

移动是最基本的动物行为之一，对动物王国的所有成员都很常见。正如人们对这种基本行为的预期一样，从
无脊椎动物到脊椎动物，从早期脊椎动物到灵长类动物，负责构成移动基础的基本交替节律性的神经机制在整
个动物界高度保守。然而，如图 33.0.1所示，虽然基本的移动产生回路已经被保存下来，但四肢的进化，以及随
后更复杂的行为模式，导致了越来越复杂的脊髓和脊髓上回路的发展。
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Figure 33–1 The locomotor system. Multiple regions of the 
central nervous system interact to initiate and regulate loco-
motion. Locomotor networks in the spinal cord—the central 
pattern generators (CPGs)—generate the precise timing and 
patterning of locomotion. Proprioceptive sensory feedback 
modulates the activity of the locomotor CPG. The initiation 
of locomotion is mediated by neurons in the mesencephalic 
locomotor region (MLR) that project to neurons in the medial 
reticular formation (MRF) in the lower brain stem, which in turn 

project to the spinal cord. Descending fibers from the  
vestibular nuclei, pontomedullary reticular formation, and the 
red nucleus (brain stem nuclei) maintain equilibrium and  
modulate the ongoing locomotor activity. Cortical activity  
from the posterior parietal cortex (not illustrated) and the 
motor cortex is involved in the planning and execution of  
visually guided locomotion, while the basal ganglia (not illus-
trated) and cerebellum are important for the selection and 
coordination of locomotor activity.
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for studying many aspects of locomotor control. How-
ever, the complexity of the spinal circuits in mammals
led to the search for simpler preparations that would 
allow a better understanding of the synaptic connectiv-
ity and neuronal properties responsible for the genera-
tion of locomotion. This search led to the development of
the lamprey and the tadpole models (Box 33–1; Figures
33–2 and 33–3). Experiments using these species have 
led to a detailed understanding of the neuronal circuits 
responsible for generating swimming. Influential work
on understanding the processes underlying locomotion
has also come from other experimental models, includ-
ing mouse, rat, turtle, salamander, and zebrafish.

More recently, the development of molecular-
genetic techniques has provided a powerful tool to 
probe the spinal circuits responsible for locomotion in 
preparations as diverse as zebrafish and mouse. These 
techniques have allowed researchers to explore more 
thoroughly both the neuronal circuits in the mamma-
lian spinal cord responsible for rhythmic, alternating 
patterns of activity that define over-ground locomo-
tion and those responsible for swimming.

The rhythmic pattern of activity is only one ele-
ment of the complex locomotor behavior observed in 

most vertebrates, especially mammals, which have 
evolved to allow them to move quickly and elegantly. 
This flexibility is provided via feedback and feedfor-
ward modification of the locomotor patterns generated 
by spinal networks.

Feedback information from the body and limbs
in the form of cutaneous and proprioceptive inputs
is important for regulating aspects of the locomotor
cycle, including bending of the body, stride length,
and the force produced during propulsion. This infor-
mation is equally critical in assuring that animals can 
rapidly and efficiently react to unexpected pertur-
bations in the environment, such as when hitting a
branch during walking or stepping on an unstable 
surface.

Feedforward information from supraspinal 
systems modifies activity according to the goals of
the animal and the environment in which it moves.
Information from defined structures in the brain
stem is important for both the initiation of locomo-
tion and for regulating general aspects of locomotor
activity, including the speed of locomotion, level of
muscle activity, and interlimb coupling in animals
with limbs. Information from cortical structures
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图 33.0.1: 移动系统。中枢神经系统的多个区域相互作用以启动和调节移动。脊髓中的移动网络（中枢模式发生
器）产生精确的移动时间和模式。本体感觉反馈调节移动中枢模式发生器的活动。移动的启动由中脑移动区中
的神经元介导，这些神经元投射到下脑干中的内侧网状结构中的神经元，后者又投射到脊髓。来自前庭核、桥
脑网状结构和红核（脑干核）的下行纤维保持平衡并调节正在进行的移动活动。来自后顶叶皮层（未图示）和运
动皮层的皮层活动参与视觉引导移动的规划和执行，而基底神经节（未图示）和小脑对于移动活动的选择和协
调很重要。

自 20世纪初以来，科学家们一直对移动的神经机制很感兴趣，当时查尔斯 ·谢灵顿和托马斯 ·格雷厄姆-布
朗的开创性工作表明，猫的孤立脊髓能够产生移动活动的基本方面，随后这种能力是脊髓固有的。在整个 20世
纪，在详细说明脊髓的节律和模式产生能力方面取得了重大进展，最终导致了脊髓移动的中枢模式发生器的开
创性概念。自 1970年代以来，这一单一概念比其他任何概念都更能推动对移动控制机制的研究，从而允许对移
动控制中涉及的神经元机制进行详细的电生理学检查，这对于大多数其他运动行为是不可能的。

整个 20世纪大多数关于调节移动的脊髓机制的研究都是在猫身上进行的，猫仍然是研究移动控制许多方面
的重要模型。然而，哺乳动物脊髓回路的复杂性导致人们寻找更简单的样品工作，以便更好地了解负责移动产
生的突触连接和神经元特性。如文本框 33.1、图 33.0.2和图 33.0.3所示，这一研究导致了七鳃鳗和蝌蚪模型的
开发。使用这些物种进行的实验导致对负责产生游泳神经回路的详细了解。理解移动潜在过程的有影响力工作
也来自其他实验模型，包括小鼠、大鼠、乌龟、蝾螈和斑马鱼。

文本框 33.1 (用于研究移动神经元控制的样品)
神经元对移动的控制在不同脊椎动物中进行了实验研究，这些脊椎动物产生游泳或地面移动，或两

者兼而有之。用于研究游泳的主要实验模型是七鳃鳗，蝌蚪和斑马鱼；猫，大鼠或老鼠能进行地面移动；



♠

海龟，蝾螈和青蛙能同时进行游泳和移动。
如图 33.0.2A 所示，半完整的样品也常用于脊椎动物移动神经元控制的研究中，其中去除了大脑部

分、所有脊髓上输入和/或脊髓传入输入的影响。最后，如图 33.0.2C所示，幼年动物或成年耐缺氧动物的
脊髓或脑干和脊髓的体外样品被广泛用于回路分析。

用于研究行为输出的完整样品
在完整的样品中，研究在地面上行走或在电动跑步机上行走时的移动。如图 33.0.2B所示，肢体肌肉

的慢性肌电图记录以及运动的视频记录揭示了移动节律，肌肉或关节激活模式以及肢体间协调的细节。这
些研究使研究人员能够了解正常移动行为是如何表达的。

这些行为研究通常与改变脊髓上或传入移动控制的实验操作相结合。这些实验可以使用电刺激或手
术消融中枢神经系统的局限区域，基因失活或激活确定的神经细胞群，或使用遗传技术或电刺激扰动脊
髓的传入输入。最后，可以从确定的神经元群体中记录大脑中的单细胞活动，并与移动行为的特定方面
（例如，速度，姿势调整，步态改变，屈肌-伸肌活动）相关。细胞通过其解剖位置，投射模式，递质含量
和分子标记来识别。

半完整的样品通常用于研究在没有皮层影响或感觉反馈的情况下移动的中枢控制
去脑样品
如图 33.0.2A所示，在去脑样品中，脑干在中脑水平被完全切断，将包括皮层、基底神经节和丘脑在

内的头端大脑中心与脑干和脊髓的移动启动中心断开。这些准备工作可以研究小脑和脑干结构在不受高
层大脑中心影响的情况下控制移动的作用。

如文中所述，移动通常通过电刺激脑干中的移动区域来诱发。为了提高记录的稳定性，动物通常会
通过阻断神经肌肉接头的传播而瘫痪。当在这种固定的样品中开始移动时，通常被称为虚拟移动，屈肌
和伸肌的运动神经放电（记录为神经电图），但不发生移动。

脊髓样品
如图 33.0.2A所示，在脊髓样品中，脊髓通常在胸下水平完全横断，从而将控制后肢肌肉组织的脊髓

节段与中枢神经系统的其余部分隔离开来。该步骤允许研究脊髓移动回路，而不受脊髓上结构的任何影
响。

使用 2种类型的脊髓样品：急性脊髓样品，其中在脊髓横切术后立即进行研究；慢性脊髓样品，其中
允许动物从手术中恢复，然后在一段时间内进行研究。

在急性脊髓样品中，移动通常是通过静脉注射刺激单胺能和/或 5-羟色胺能受体的药物或局部应用谷
氨酸能受体激动剂来化学诱导的。这些药物增加了脊髓移动回路的兴奋性，模仿了脑干的移动起始驱动。
或者，通过刺激背根或背柱来电诱导移动。急性脊髓样品通常会麻痹，以增加脊髓中运动神经元和中间
神经元的记录稳定性，并区分中枢和外周效应。

在慢性脊髓样品中，动物在横断后进行数周或数月的研究，目的通常是寻找更好的方法来改善脊髓
损伤后的移动能力。在幼年和成年猫以及年轻啮齿动物中，后肢移动能力通常可以在训练后恢复，而
无需进一步治疗。在所有动物中，通过激活脊髓中枢模式发生器的药物治疗可以显著提高移动能力。如
图 33.0.2B所示，可以在横断前后记录肌电图活动以及行为测量。

最近，分子遗传学技术的发展提供了一种强大的工具来探测负责移动的脊髓回路，如斑马鱼和小鼠。这些
技术使研究人员能够更彻底地探索哺乳动物脊髓中负责有节律、交替活动模式的神经元回路，这些活动模式定
义了地面移动和负责游泳的活动。
活动的节律模式只是在大多数脊椎动物中观察到的复杂移动行为的一个要素，尤其是哺乳动物，它们已经

进化到可以快速优雅地移动。这种灵活性是通过脊髓网络生成的移动模式的反馈和前馈修改提供的。
来自身体和四肢的皮肤和本体感受输入形式的反馈信息对于调节移动周期的各个方面非常重要，包括身体

弯曲、步幅长度和推进过程中产生的力。这些信息对于确保动物能够快速有效地对环境中的意外扰动做出响应
同样至关重要，例如在行走过程中撞到树枝或踩到不稳定的表面时。
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图 33.0.2: 用于研究移动控制系统的选定动物模型。A. 猫大脑半球、脑干和脊髓的示意图，显示了脊髓横切术
（a’-a）和大脑切除术（b’-b）的横切水平。大脑切除术将脑干和脊髓与大脑半球分离。a’-a处的横断面将腰椎脊
髓与所有下行输入隔离开来。B.肌电图可用于记录完整、去脑或脊髓动物实际运动过程中的移动活动。
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图 33.0.3: 七鳃鳗游泳。七鳃鳗通过沿着身体一侧向下移动的肌肉收缩波与另一侧的类似行进波异相 180°进行
游泳（A）。这种模式在动物正常游泳期间 4个位置的肌电图记录中很明显（B）。从孤立脊髓中的 4个腹根记录
了类似的模式（C）。
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33.1 移动需要产生精确协调的肌肉激活模式

来自脊髓上系统的前馈信息根据动物的目标和它移动的环境修改活动。来自脑干中定义结构的信息对于
移动的启动和移动活动的一般方面的调节都很重要，包括移动速度、肌肉活动水平和具有四肢的动物的肢间
耦合。来自皮层结构的信息主要有助于在视觉用于对步态进行预期修改的情况下移动的规划和执行。最后，如
图 33.0.1所示，基底神经节和小脑这 2个没有直接脊髓连接的结构有助于移动活动的选择及其协调。
所有这些结构相互作用并允许不同移动模式的方式是本章的主题。

33.1 移动需要产生精确协调的肌肉激活模式
移动需要在许多肌肉中产生活动，这些肌肉需要以精确的节律和模式进行协调。节律定义了循环活动的频

率，而模式定义了一个周期内肌肉群的时空激活。如图 33.0.3A所示，在游泳动物中，如七鳃鳗或蝌蚪，移动表
现为活动的行波，在向前进展过程中从头肢体节传播到尾肢体节。这种模式可以记录为完整动物移动期间的肌
电图（图 33.0.3B）和分离脊髓中的神经电图（图 33.0.3C）。更多尾根的活动发生得晚于更多头根的活动，并且
身体两侧的活动是相互的。

在有肢动物中，肌肉活动的模式更为复杂，用于支撑身体并向前移动。有肢脊椎动物移动的一般测量单位是
步进周期，它被定义为任何 2个连续事件之间的时间（例如，给定肢体的脚的接触或爪子接触）。步伐周期分为摆
动阶段，当脚离开地面并向前移动时，以及站立阶段，当脚与地面接触并推动身体向前移动时。如图 33.1.1A所
示，根据关节角度变化的测量，这些阶段中的每一个都可以进一步分为屈曲期（F），随后是摆动期的初始伸展
期（E1）和站立期的 2个额外伸展期（E2和 E3）。

如图 33.1.1B所示，必须以精确的时空模式激活和协调单个肢体中的肌肉，以便协调不同肌肉激活的相对时
间、活动持续时间和活动强度以满足需求环境（肢内协调）。
在后肢中，摆动是由激活半腱肌等肌肉产生的膝关节屈曲引发的，紧接着是髋屈肌和踝屈肌的激活（F 阶

段）。髋屈肌在整个摆动过程中持续收缩，但膝屈肌和踝屈肌的活动在腿部伸展以准备与支撑面接触时停止（E1
阶段）。大多数伸肌的活动在这个阶段开始，即脚接触地面之前。这个准备阶段表明伸肌活动是集中编程的，而
不仅仅是脚与地面接触所产生的传入反馈的结果。

姿势从脚或爪子与地面接触开始。在站立早期（E2阶段），膝关节和踝关节因承受身体重量而弯曲，导致伸
肌在强烈收缩（离心收缩）的同时伸长。当承受重量时，这些肌肉会像弹簧一样屈服，使身体能够在脚上平稳移
动，这对于建立有效的步态至关重要。在站立后期（E3阶段），髋部、膝盖和脚踝都伸展，因为伸肌提供推动力
使身体向前移动。

还需要肢间协调，即不同肢体之间的精确耦合。例如，四足动物的四条腿之间的耦合可能会有很大差异，这
取决于移动速度和采用的步态（步行、步伐、小跑、疾驰或跳跃）。对于同侧肢体（同侧肢体）和对角肢体的肌
肉之间的耦合模式尤其如此。肢体之间的关系可以用相位差来表征，其中 0个反射肢体同相移动，0.5个肢体完
全异相移动（即，在相反的方向）。行走过程中，同侧肢体之间的活动以 0.25的相位值变化，三条腿始终与地面
接触。小跑时，对角线肢体（如左后肢和右前肢）同相，同侧肢体的相位差为 0.5。与同步移动相比，同一腰带
的四肢（即前肢或后肢）之间的相位关系在交替肢体激活产生的步态期间更稳定，例如步行或小跑（通常异相
0.5个周期）疾驰或奔跑（通常是同步的）。

活动的肢内和肢间协调的适当产生以及根据环境适应这些活动模式是中枢神经系统在移动过程中的主要功
能之一。

33.2 步进的运动模式是在脊髓水平组织的
虽然整个神经系统对于动物产生丰富的行为库是必要的，但脊髓足以产生移动的节律以及肢内和肢间协调

所需的许多特定肌肉活动模式。
如图 33.2.1所示，20世纪初，格拉汉姆 ·布朗表明，在脊髓没有感觉输入的情况下，孤立的脊髓具有在踝

关节周围产生基本交替移动模式的内在能力。他提出控制脊髓屈肌和伸肌活动的移动网络被组织为半中心，这
样当回路的一半处于活动状态时，它会抑制另一半。该中心将通过某种突触或神经元疲劳从抑制中释放出来。
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33.2 步进的运动模式是在脊髓水平组织的

A  步进循环的四个阶段

臀部

延伸

弯曲

0.1 s
膝盖
脚踝

B  步进周期中后腿肌肉的活动

140

120

100

80

60

40

关
节
角
度
（
度
）

 

IP

RF

VL/VM/VI

VL/VM/VI

PB/ST

LG/MG

SOL

TA

摆动

F

屈肌:

E1 E2 E3

F E1 E2 E3

站立

Sartm

Sarta

IP

伸肌:

RF

LG/MG/SOL

ST/PB

TA

Sartm

Sarta

摆动 站立

图 33.1.1: 迈步是由腿部肌肉收缩的复杂模式产生的。A.步循环分为 4个阶段。屈曲（F）和第一次伸展（E1）阶
段发生在摆动阶段，此时脚离开地面，而第二次伸展（E2）和第三次伸展（E3）发生在站立阶段，当脚接触地面
时，E2的特点是膝盖和脚踝弯曲，因为腿开始承受动物的重量。收缩的膝关节和踝关节伸肌在此阶段伸长[302]。
B.猫在行走过程中一些后腿屈肌（黄色）和伸肌（蓝色）的电活动曲线。虽然屈肌和伸肌通常分别在摆动和站
立阶段活跃，但总体活动模式在时间和幅度上都很复杂。
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33.2 步进的运动模式是在脊髓水平组织的

790    Part V / Movement

The Motor Pattern of Stepping Is Organized  
at the Spinal Level

While the entire nervous system is necessary for an 
animal to produce a rich behavioral repertory, the 
spinal cord is sufficient to generate both the rhythm 
underlying locomotion as well as much of the specific 
pattern of muscle activity required for intra- and inter-
limb coordination.

At the beginning of the 20th century, Graham 
Brown showed that the isolated spinal cord had the 
intrinsic capacity to generate a rudimentary alternat-
ing locomotor pattern around the ankle joint in the 
absence of sensory inputs to the spinal cord (Figure 
33–5). He proposed that locomotor networks control-
ling flexor and extensor activity in the spinal cord 
were organized as half-centers such that when half of 
the circuit was active it would inhibit the other half. 
The center would be released from inhibition through 
some sort of synaptic or neuronal fatigue.

This ground-breaking observation was mostly 
ignored until the mid-1960s and early 1970s, when 
there began a period of intense study of the mecha-
nisms by which the spinal cord could generate a 
rhythmical pattern of activity. Initial studies showed 

胫前肌

胫前肌

切除
背根

腓肠肌

腓肠肌

横切脊髓
（背根切除）

横切
脊髓

5 秒

Figure 33–5 Rhythmic stepping is 
generated by spinal networks.  The 
existence of intrinsic spinal networks 
was first demonstrated in 1911 by 
Thomas Graham Brown who developed 
an experimental preparation in which 
the dorsal roots were cut so that sen-
sory information from the limb could not 
reach the spinal cord. The lower figure 
shows an original record from Graham 
Brown’s study. Rhythmic alternating 
contractions of an ankle flexor (tibialis 
anterior) and an ankle extensor (gastroc-
nemius) are generated by the isolated 
spinal cord and persist for some time 
after the transection.

that stimulation of sensory fibers in spinal cats treated 
with L-DOPA (a precursor of the monoamine transmit-
ters dopamine and norepinephrine) and nialamide (a 
drug that prolongs the action of L-DOPA) could pro-
duce short sequences of rhythmic activity in flexor 
and extensor motor neurons. It was further found that 
groups of interneurons in the spinal cord were acti-
vated in a reciprocal flexor and extensor pattern. This 
organizational feature was consistent with Graham 
Brown’s theory that mutually inhibiting half-centers 
produced the alternating burst activity in flexor and 
extensor motor neurons.

In the half-center model, the spinal cord pro-
duces only the locomotor rhythm, while the pattern 
is sculpted by afferent feedback caused by the move-
ment. However, this view was changed by experiments 
that demonstrated that a well-organized locomotor 
pattern could be observed in decerebrate and spinal 
cats walking on a treadmill after section of the dor-
sal roots, thus removing the afferent feedback (Figure 
33–6A,B). Later experiments in chronic spinal cats in 
which rhythmic afferent feedback was abolished by 
preventing movement (Figure 33–6C) showed that spi-
nal circuits were not only able to intrinsically produce 
a locomotor rhythm but could also produce some of 
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图 33.2.1: 有节律的步进是由脊髓网络产生的。1911年，托马斯 ·格拉汉姆 ·布朗首次证明了内在脊髓网络的存
在，他开发了一种实验样品，在该样品中，背根被切断，因此来自肢体的感觉信息无法到达脊髓。下图显示了格
拉汉姆 ·布朗研究中的原始记录。踝关节屈肌（胫骨前肌）和踝关节伸肌（腓肠肌）的节律性交替收缩由孤立的
脊髓产生，并在横断后持续一段时间。
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这一开创性的观察结果大多被忽视，直到 20世纪 60年代中期和 70年代初，人们开始对脊髓产生节律性活
动模式的机制进行深入研究。初步研究表明，用 l-多巴（单胺递质多巴胺和去甲肾上腺素的前体）和烟肼酰胺
（一种延长 l-多巴作用的药物）刺激脊髓猫的感觉纤维可以在屈肌和伸肌运动神经元中产生短序列的节律性活动。
进一步发现，脊髓中的中间神经元组以相互屈肌和伸肌模式被激活。这种组织特征与格拉汉姆 ·布朗的理论一
致，即相互抑制的半中心在屈肌和伸肌运动神经元中产生交替爆发活动。

在半中心模型中，脊髓仅产生移动节律，而模式是由运动引起的传入反馈塑造的。然而，如图 33.2.2A,B所
示，实验改变了这种观点，实验证明，在背根部分后在跑步机上行走的去脑猫和脊髓猫可以观察到组织良好的
移动模式，从而消除了传入反馈。后来在慢性脊髓猫身上进行的实验通过阻止运动来消除有节律的传入反馈
（图 33.2.2C），表明脊髓回路不仅能够在本质上产生移动节律，而且还可以产生一些在完整猫中观察到的活动
模式的时空细节（图 33.2.2C）。

Chapter 33 / Locomotion    791

the spatiotemporal details of the pattern of activity 
observed in the intact cat (Figure 33–6C).

These observations led to the important concept 
of a central pattern generator (CPG) that can generate 
both the rhythm and the pattern, independent of sen-
sory inputs. Subsequent experiments led to the idea 
that separate components of the CPG are responsible 
for generating the underlying rhythm of locomotion 
within a limb and the spatiotemporal pattern of mus-
cle action in the limb (Figure 33–6D). This notion was 
based on the observation that changes in rhythm and 
pattern can be influenced independently. Other stud-
ies have led to the concept that the CPG is modular, 

allowing independent control of activity around differ-
ent joints.

Experiments in a variety of species have suggested 
that there are probably separate CPGs for each limb. For
example, experiments using split belts, in which either 
the fore- and hindlimbs or the left and right limbs walk
on separate treadmill belts, show that animals can inde-
pendently modify step cycle duration in each pair of 
limbs. This organization would allow relatively simple 
descending commands to modify the coupling between 
each CPG and so to alter the pattern of the gait.

CPGs have now been identified and analyzed 
in many rhythmic motor systems, including those 

Figure 33–6 Spinal circuits generate both a rhythm and a 
pattern.

A. Even after removal of all sensory input to the spinal cord by 
cutting the dorsal roots, a decerebrate cat walking on a tread-
mill exhibits a complex motor pattern that is not just a simple 
alternation of flexor and extensor activity. (Abbreviations: l, left; 
EDB, extensor digitorum brevis; LG, lateral gastrocnemius; 
IP, iliopsoas; ST, semitendinosus.) (Adapted, with permission, 
from Grillner and Zangger 1984.)

B. Intravenous injection of L-DOPA and nialamide produces  
a well-organized locomotor pattern in an acute spinal cat with 
the dorsal roots cut. (Abbreviation: l, left; Q, quadriceps;  

r, right.) (Adapted with permission from Grillner and Zangger 
1979. Copyright © 1979 Springer Nature.)

C. Fictive locomotion in a chronic spinal paralyzed cat, demon-
strating the typical pattern of activity in the semitendinosus, 
tibialis anterior (TA), lateral gastrocnemius (LG), and sartorius 
(Sart) muscles in intact cats. (l, left; r, right.) (Adapted from 
Pearson and Rossignol 1991.)

D. Conceptual model of a spinal locomotor central pattern 
generator (CPG) based on studies in decerebrate cats. The
CPG model is formed of separate rhythm- and pattern-
generating layers. Each of these layers can be modified
by descending inputs and peripheral afferent information. 
(Adapted from Rybak et al. 2006.)
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图 33.2.2: 脊髓回路产生节律和模式。A.即使在通过切断背根去除了脊髓的所有感觉输入之后，在跑步机上行走
的去脑猫仍表现出复杂的运动模式，而不仅仅是屈肌和伸肌活动的简单交替[303]。B.左旋多巴和烟肼酰胺的静脉
注射在背根被切断的急性脊髓猫中，其产生了组织良好的移动模式[304]。C.慢性脊髓瘫痪猫的虚构移动，展示典
型的活动模式在完整猫的半腱肌、胫前肌、外侧胫骨后肌和缝匠肌缝匠肌中[305]。D.基于去脑猫研究的脊髓移动
中枢模式发生器的概念模型。中枢模式发生器模型由单独的节律和模式生成层组成。这些层中的每一层都可以
通过下行输入和外围传入信息进行修改[306]。

这些观察导致了中枢模式发生器的重要概念，它可以独立于感官输入生成节律和模式。如图 33.2.2D所示，
随后的实验导致了这样的想法，即中枢模式发生器的独立组件负责产生肢体移动的潜在节律和肢体肌肉动作的
时空模式。这个概念是基于这样的观察，即节律和模式的变化可以独立受到影响。其他研究提出了中枢模式发
生器是模块化的概念，允许独立控制不同关节周围的活动。

对各种物种的实验表明，每个肢体可能都有单独的中枢模式发生器。例如，使用分离带的实验表明，动物可
以独立地修改每对肢体的步进周期持续时间，其中前后肢或左右肢在单独的跑步机带上行走。该组织将允许相
对简单的下行命令来修改每个中枢模式发生器之间的耦合，从而改变步态的模式。

现在已经在许多有节律的运动系统中识别和分析了中枢模式发生器，包括那些控制无脊椎动物和脊椎动物
的地面移动、游泳、飞行、呼吸和吞咽的运动系统。在除高等灵长类动物和人类以外的所有脊椎动物中，在脊髓
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横断后立即可以观察到明显的移动模式，此时横断处下方的脊髓被神经活性药物激活，这些药物替代了通常激
活脊髓移动网络的下行驱动（文本框 33.1)。

33.2.1 负责移动的脊髓回路可以根据经验进行修改

其他方面完好的成年哺乳动物的脊髓损伤会导致瘫痪。在没有任何进一步干预的情况下，这些动物将只能
恢复最小的移动能力。然而，当每天训练胸脊髓完全损伤的四足动物时，它们会重新获得使用后肢在跑步机上
行走的非凡能力。
应用去甲肾上腺素能激动剂也可以获得类似的移动改善。事实上，这些动物的后肢关节角度和肌电图活动

的记录表明，从所有下行系统中分离出来的脊髓可以在完整动物中观察到的后肢中产生大部分协调特征。这种
训练效果被认为是由于内部脊髓回路的活动依赖性重组和训练方案特有的来自外周传入的突触输入的修改而发
生的。事实上，可以专门训练猫来支撑它们的体重或走路，而无需在这 2种行为之间转移运动技能。

33.2.2 脊髓移动网络被组织成节律生成回路和模式生成回路

脊髓如何产生移动背后复杂活动的问题一直是遵循 3个互补通路的深入研究之一。最早针对这个问题的实
验是在猫身上进行的，并提供了关于不同神经元间群体功能特征的重要信息。然而，哺乳动物脊髓的复杂性促
使研究人员确定了脊髓中神经元较少的模型，例如乌龟和 2种水生生物，即蝌蚪和七鳃鳗（文本框 33.1）。后 2
种模型为了解游泳中涉及的脊髓回路的组织提供了一个极好的窗口，并为研究四肢动物的节律和模式生成奠定
了基础。最后，小鼠和斑马鱼重要分子遗传模型的发展提供了更传统方法无法获得的更多见解。

游泳中枢模式发生器
如图 33.0.3A所示，七鳃鳗（一种无颌鱼）像鳗鱼一样游动，从前到后左右弯曲。脊髓由大约 100个脊髓节

段组成，每个节段都包含神经元，可以产生节律并在身体两侧产生交替。节律是由相互连接的谷氨酸能兴奋性
神经元产生的，这些神经元具有支持节律产生的活性膜特性。如图 33.2.3A所示，这些谷氨酸能神经元是游泳网
络的核心，它们会刺激脊髓同一侧的连合抑制神经元、局部抑制神经元和运动神经元。

如图 33.2.3A 所示，轴突穿过中线的连合中间神经元抑制参与产生交替节律的对侧中间神经元以及对侧运
动神经元。细胞机制有助于网络中的相位切换（文本框 33.2）。例如，由谷氨酸能神经元爆发触发的 Ca2+进入会
激活其钙激活 K+通道。这些通道的打开使细胞超极化并使爆发终止。一侧的爆发终止通过连合中间神经元激活
另一侧，从而使对侧产生节律的中间神经元和运动神经元变得活跃。为了实现身体协调，节段网络通过兴奋性
和抑制性神经元的长距离下行投射连接起来。这种由相互连接的兴奋性神经元、抑制性连合神经元和用于节间
协调的头尾连接梯度组成的基本组织也存在于蝌蚪中，并且可能在其他游泳物种中很常见。

文本框 33.2 (神经元离子通道有助于中枢模式发生器功能)
神经元膜特性对中枢模式发生器的功能有重要贡献。神经元具有多种K+，Na+ 和Ca2+ 通道，这些通

道决定了它们的活性和对突触输入的响应。在不同实验模型中对中枢模式发生器的研究表明，离子通道
可能通过影响相变或神经元放电速率的离子通道，通过爆发特性或图案来促进节律性。

爆发和平台特性放大了细胞响应
产生爆发的膜特性允许细胞在没有突触输入的情况下产生持续的振荡。这些特性要么是内在的，如

心脏正弦结中的细胞，要么是有条件的，取决于某些神经递质的存在。在一些小型运动中枢模式发生器
（例如控制甲壳类动物肠道节律运动的口腹神经节中的幽门网络）中，内在的爆发特性对于产生节律至关
重要。

已经在七鳃鳗、啮齿动物和两栖动物的脊髓中间神经元和运动神经元中描述了由 N-甲基-D-天冬氨
酸受体的谷氨酰胺能激活触发的条件性爆发。在七鳃鳗中，由于 N-甲基-D-天冬氨酸受体激活而爆发在产
生游泳中起作用。在哺乳动物中，N-甲基-D-天冬氨酸受体诱导的爆发是否对节律产生至关重要尚不确定，
尽管它可能促进回路中的兴奋性突触输入。

平台电位是另一种膜特性，可能会导致神经元的膜电位跳到去极化状态，从而支持动作电位的激发，
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A  游泳中枢模式发生器：节奏和左右协调回路

B  四足动物中枢模式发生器
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图 33.2.3: 脊髓移动网络被组织成具有不同细胞身份的节律和模式生成回路。A.七鳃鳗游泳中枢模式发生器的回
路图。节律产生回路包括驱动运动神经元的兴奋性中间神经元、轴突投射到脊髓另一半的抑制性连合中间神经
元，以及轴突投射在脊髓同一侧的局部抑制性中间神经元。图中的单个神经元代表动物体内的多个神经元。灰
色神经元，抑制性;红色神经元，兴奋。垂直虚线表示中线[307]。B.四肢移动的一般回路图。由脊髓两侧的兴奋
性神经元组成的产生节律的屈肌和产生节律的伸肌通过模式生成层（空框）驱动同一侧的屈肌和伸肌。产生节
律的屈肌和产生节律的伸肌神经元通过抑制性神经元相互连接，并通过调节左右协调的连合中间神经元（未显
示）跨中线连接。该图显示了一个脊髓节段[308]。B1. 屈肌和伸肌交替在移动网络中的多个级别进行控制。远离屈
肌和伸肌运动神经元的一个突触是大直径抑制性中间神经元，它们相互支配拮抗运动神经元和彼此（第 32章）。
rIa神经元属于腹侧脊髓中分子定义的两大类抑制性神经元 V1和 V2b。具有不同分子标记（包括 V2a-Shox2ON）
的兴奋性神经元提供运动神经元的前运动节律性兴奋。产生节律的 Shox2ON 或 Hb9神经元（产生节律的屈肌和
产生节律的伸肌）驱动抑制性和兴奋性运动前神经元[308]。B2. 节律产生回路驱动左右协调回路，该回路由涉及
交替的双重抑制通路和涉及同步的单一兴奋通路组成。双抑制通路由直接抑制另一侧节律生成的抑制性 V0D 连
合神经元和间接抑制另一侧移动网络的兴奋性 V0V 连合神经元组成。抑制性 V0D 连合神经元通路控制交替步
态行走。一群 V2a兴奋性神经元是左右交替回路的一部分，并连接到 V0V 连合神经元。该通路控制交替步态小
跑。节律生成回路还驱动可能参与绑定的左右同步回路，由非 V0神经元组成。仅显示从左侧到右侧的投射[308]。
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♠

而不会进一步增加兴奋性驱动。平台特性放大和延长突触兴奋性输入的作用，并可能促进节律产生和运
动输出。平台特性是通过激活缓慢失活的 L型Ca2+ 通道或缓慢失活的 Na+ 通道产生的。这些通道已在脊
椎动物中间神经元和运动神经元中发现。运动神经元中由 L型Ca2+ 通道介导的平台特性的表达受神经调
节性神经递质（例如 5-羟色氨和去甲肾上腺素）的控制。缓慢失活的 Na+ 通道通常不受神经递质的调节。
这些通道的阻塞会减少节律的产生。

相变可以通过电压门控离子通道激活来调节
神经元之间的相互抑制是移动回路中的常见设计；在亚阈值脉冲范围内激活的离子通道可以通过这

种抑制来增强或延迟相变。涉及三种类型的电压门控通道：瞬时低阈值Ca2+ 通道、阳离子非选择性渗透
性超极化激活环核苷酸门控阳离子通道和瞬时K+ 通道。

瞬时低阈值Ca2+ 通道在静息时的膜电位下失活。瞬时抑制性突触输入消除了失活。当从突触抑制中
释放时，低阈值Ca2+通道的激活将在通道再次失活之前引起短暂的反弹激发。在七鳃鳗中，代谢型γ-氨基
丁酸 B型受体的脊髓激活抑制了产生游泳运动模式的低阈值Ca2+ 通道。抑制导致更长的超极化阶段，因
此拮抗肌肉之间的交替较慢，这是γ-氨基丁酸 B型受体激活后游泳减慢的可能机制。
超极化激活环核苷酸门控阳离子通道存在于许多中枢模式发生器神经元和运动神经元中，可能有助

于神经元摆脱抑制。它们被超极化激活，例如在突触抑制期间发生。它们的激活使细胞去极化，抵消超极
化。最后，它们的激活和失活动力学很慢，因此它们在超极化释放后保持开放一段时间。通道动力学以 2
种重要方式影响细胞的综合特性。首先，由通道开放引起的去极化限制了持续抑制性输入的作用，并有
助于细胞逃避抑制。其次，突触抑制后的缓慢闭合导致反弹兴奋，促进下一次爆发。

电压门控的 A型瞬态K+通道通常在静息膜电位下失活。超极化消除了静息失活，随后的去极化将导
致通道的瞬时激活。因此，它们的激活将延迟下一次爆发的开始。

脉冲的调节控制细胞被激活的程度
许多不同的离子通道在调节细胞的放电速率中起作用。Na+通道的激活和失活动力学是因素。其他重

要的通道是钠和钙激活的 K+ 通道。这些K+ 通道的激活作用通常被视为在动作电位或一系列动作电位之
后缓慢的超极化后。因此，这些通道的激活会导致脉冲序列适应和激活后抑制，从而导致突发终止。

分子和遗传方法扩展了我们对鱼类中枢模式发生器功能组织的理解，并确定了 2组谷氨酸能中间神经元（一
组是连合神经元，另一组是同侧投射神经元），它们参与节律生成但移动速度不同。在成年斑马鱼中，节律产生
回路由三种功能类别的兴奋性神经元组成，它们驱动慢速、中速和快速运动神经元池，随着游泳速度的增加，这
些神经元被选择性地募集。

四足中枢模式发生器
如图 33.1.1B所示，与游泳中枢模式发生器相比，控制四足移动的中枢模式发生器增加了组织复杂性，因为

它必须产生节律和模式，涉及四肢内不同关节周围肌肉的连续屈伸肌交替，以及前肢和后肢之间的左右协调和
协调。控制前肢的回路位于颈椎膨大区，而控制后肢的回路位于下胸椎和腰椎脊髓。

与产生有节律的游泳活动的中枢模式发生器一样，谷氨酸能兴奋性中间神经元参与四足节律的产生。使用
先进的小鼠遗传学以及建立在基因调节转录因子表达基础上的分子编码，这些转录因子将脊髓神经元区分为具
有特定投射和递质表现型的类别（文本框 33.3），现在已经证明，啮齿动物节律产生回路的核心包括 2个不重叠
且分子不同的谷氨酸能神经元组（Shox2ON 和 Hb9；图 33.2.3B1）。

文本框 33.3 (分子遗传学结合解剖学、电生理学和行为学分析被用来揭示移动网络的组织)
为了揭示脊髓中大型神经元网络的功能组织，研究人员使用分子遗传驱动的网络分析来利用决定脊

髓移动网络空间布局的分子编码。
有充分证据表明，运动神经元根据胚胎脊髓中表达的遗传密码发育和分化（第 45章）。这一特征也延

伸到脊髓中间神经元的发育，可以通过不同的转录因子来识别（表 33.1）。中间神经元类型的主要类别属
于位于背侧的中间神经元（dI1-dI6）和位于腹侧的中间神经元（V0-V3），在这些类别中进一步细分（例
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♠

如 V0D 和 V0V，V2a-Shox2Off，V2a-ShoxOn），其中转录因子的组合定义了这些亚型（表 33.1）。每组中
间神经元具有特定的递质含量和特征性的轴突投射模式。

操纵这些特定中间神经元类型的能力为研究小鼠或斑马鱼中特定中间神经元子集的功能贡献提供了
无与伦比的机会，而这在猫等物种中是不可能的。脊髓神经元的分子编码用于用标记蛋白（例如绿色荧
光蛋白）标记细胞，或用于表达允许细胞类型特异性消融或细胞类型激活/失活的蛋白质。这些研究将特
定的移动功能归因于 dI3，V0-V3和 Hb9细胞，这是所有分子分化的神经元类别（表 33.1）。

表 33.1: 发育分子编码指定脊髓中脊髓神经元的身份

有丝分裂期后的转录因子 神经元类型 递质

Islt1/Tlx3 dI3 谷氨酸
配对盒基因 2/7 V0D γ-氨基丁酸/甘氨酸
Evx1 V0V 谷氨酸
Evx1/Pitx2 V0C 乙酰胆碱
Evx1/Pitx2 V0D 谷氨酸
En1 V1 γ-氨基丁酸/甘氨酸
Chx10 V2a-Shox2Off 谷氨酸
Chx10/Shox2 V2a-Shox2ON 谷氨酸
GATA2/3 V2b γ-氨基丁酸/甘氨酸
Sox1 V2c γ-氨基丁酸/甘氨酸
Shox2 V2d 谷氨酸
Hb9/Islt1-2 运动神经元 乙酰胆碱
Hb9 Hb9 谷氨酸
Sim1 V3D 谷氨酸
Sim1 V3V 谷氨酸

如图 33.2.3B所示，屈肌和伸肌节律生成回路通过相互抑制连接，驱动移动网络中的其他神经元进入节律性
状态，并为运动神经元提供节律性兴奋。正如在游泳中枢模式发生器中观察到的那样，离子通道也可能有助于
四足中枢模式发生器中的节律生成和相位切换。

屈肌-伸肌协调回路
屈肌和伸肌的活动必须围绕关节（例如，后肢的髋膝踝趾）进行协调，以精确地控制肢体移动。因此，不同

关节周围的屈肌-伸肌交替不是同时发生的，而是具有顺序模式，这表明需要多个屈肌-伸肌交替回路来为肢体中
的肌肉动作计时。如图 33.2.3B，B1所示，基本的屈伸肌交替回路由屈肌和伸肌模块组成，由抑制性和兴奋性中
间神经元组成，这些中间神经元与它们控制的屈肌和伸肌运动神经元相距一个突触。

模块中的抑制性和兴奋性神经元提供运动神经元的交替抑制和兴奋。相互连接的抑制性大直径中间神经
元（第 32 章）是屈肌和伸肌模块的一部分，以相互方式提供直接运动神经元抑制（图 33.2.3B1 中的 rIa）。如
图 33.2.3B1所示，rIas属于分子定义的抑制性 V1和 V2b神经元。如图 33.2.3B1所示，在移动过程中直接激发
运动神经元的兴奋性神经元可能属于脊髓中的多类神经元，包括 V2a-Shox2ON 和 dI3神经元。
在这个基本方案中，屈肌-伸肌模块由屈肌（图 33.2.3B1中的产生节律的屈肌）和伸肌节律生成回路（图 33.2.3B1

中的产生节律的伸肌）驱动，它们本身通过抑制性神经元相互连接（图 33.2.3B），导致他们的异相活动。
左右协调
如图 33.2.3B2所示，对于游泳和地面移动，左右交替取决于 2种方式产生的交叉抑制：直接由抑制性连合

神经元或间接由兴奋性连合神经元产生，每个都作用于前运动抑制神经元。如图 33.2.3B2所示，这种双重抑制
系统在一个特定的神经元群体中有一个对应物，即 V0连合神经元。V0神经元的消融导致在所有移动速度下都
失去左右交替。V0神经元的抑制性背侧类（V0D）约占 V0群体的一半，控制步行期间的交替移动，而 V0神
经元的兴奋性腹侧类（V0V）占 V0神经元的剩余一半，控制小跑时的交替移动。因此，双系统在协调交替步态
（步行和小跑）中起着依赖于速度的作用。如图 33.2.3B2所示，独立的兴奋性非 V0连合神经元（可能是腹侧 V3
神经元，文本框 33.3）负责步态的同步，例如束缚和疾驰。
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双模式左右交替通路由节律生成神经元直接驱动，或由其他非节律生成兴奋性神经元间接驱动，包括高速
移动时募集并突触连接到 V0V 的 V2a-Shox2Off 神经元。当交替系统被抑制或不那么活跃时，左右同步通路在
更高的移动速度下活跃。

啮齿动物左右交替回路中速度相关的变化是脊椎动物移动网络功能重组的一个例子，需要产生不同的运动
输出。斑马鱼和无脊椎动物节律网络的研究也证明了类似的动态回路重组，例如控制甲壳类动物肠道运动的口
胃神经节，其中不同的功能网络从一个共同的中枢模式发生器网络中出现。

肢间协调
连接前肢和后肢的网络的组织结构尚不清楚，但使用损伤和基因消融的实验表明，这些通路涉及抑制性和

兴奋性节间连接。

33.3 来自移动肢体的体感输入调节移动
尽管中枢模式发生器可以产生行走所需的肌肉活动的精确时间和相位，但这种中枢模式通常由来自移动肢

体的感觉信号调节。2种类型的感官输入调节中枢模式发生器活动：肢体主动运动产生的本体感受信息和运动肢
体在周围环境中遇到障碍物时产生的触觉信息。

33.3.1 本体感觉调节步进的时间和幅度

来自移动肢体的体感信号调节移动周期的最明显迹象之一是脊髓和去脑猫的移动速度与它们行走的机动跑
步机带的速度相匹配。随着步速增加，支撑阶段变短，而摆动阶段保持相对恒定。
这一观察表明，来自运动肢体的某种形式的感觉输入发出了站立阶段结束的信号，从而导致了摆动阶段的

开始。来自运动肢体的感觉信息是由肌肉和关节中的本体感受器产生的。这些本体感受器包括髋部的拉伸敏感
肌梭和踝部的力敏感高尔基肌腱器官，它们对于促进移动相变特别重要。

谢灵顿已经注意到髋关节的影响，他表明髋关节的快速伸展会导致慢性脊髓猫和狗的髋屈肌收缩。最近的
研究发现，阻止肢体的髋部伸展会抑制该肢体的踩踏，而在固定不动的猫中有节律地移动髋部可以引起移动
节律；也就是说，如图 33.3.1A 所示，髋部肌肉的伸展导致运动输出的时间与外部施加运动的节律相匹配。如
图 33.3.1B所示，拉伸还可以激活屈肌梭并模拟在站立阶段结束时发生的延长，从而抑制伸肌活动并促进脊髓中
屈肌节律生成回路的激活。
如图 33.3.2A所示，来自高尔基肌腱器官和踝伸肌中肌梭的感觉纤维的激活会延长站立期，通常会延迟摆动

期的开始，直到刺激结束。来自 2种类型受体的感觉纤维在站立期间都很活跃，来自高尔基肌腱器官的信号强
度与腿部承受的负荷密切相关。高尔基肌腱器官在身体静止时（第 32章）对踝关节伸肌运动神经元有抑制作用，
但在行走时有兴奋作用。这种反射信号的逆转是由抑制性中间神经元通路的抑制以及移动过程中兴奋性通路的
释放引起的。在移动过程中这种反射逆转的功能性结果是，直到伸肌卸载并且这些肌肉施加的力很低时才开始
摆动阶段，正如站立末尾附近高尔基肌腱器官活动减少所表明的那样。

总之，来自踝关节伸肌和髋屈肌的本体感受信号协同工作，以促进从站立到摆动的阶段转变。在站立后期，
当肢体卸载时，随着来自高尔基肌腱器官的抑制信号减弱，它们对伸肌节律产生的影响减弱，同时髋关节周围
的肌肉传入神经活动增加，促进在屈肌节律产生的活动。

在步行过程中，至少有三种兴奋性通路将感觉信息从伸肌传递到伸肌运动神经元：如图 33.3.2B所示，来自
初级肌梭（大直径组传入）的单突触通路，来自初级肌梭和高尔基肌腱器官（大直径和 Ib组传入）的双突触通
路，以及来自初级肌梭和高尔基肌腱器官的多突触通路，包括伸肌节律发生器中的中间神经元。这些通路都有
助于在脚踝卸载时从站立到摆动的阶段转变，并且当踝关节有负荷时，这些通路使伸肌保持在站立阶段。

除了调节从站立到摆动的转变外，来自肌梭和高尔基肌腱器官的本体感受信息对伸肌运动神经元爆发活动
的产生有显著贡献。减少猫的这种感觉输入会使伸肌活动水平降低一半以上；在人类中，据估计高达 30%的踝
关节伸肌运动神经元活动是由伸肌的反馈引起的。
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the swing phase until the stimulus has ended (Figure 
33–9A). Sensory fibers from both types of receptors are 
active during stance, with the intensity of the signal 
from the Golgi tendon organs being strongly related to 
the load carried by the leg. Golgi tendon organs have 
inhibitory actions on ankle extensor motor neurons 
when the body is at rest (Chapter 32) but an excitatory 
action during walking. This reversal of the sign of the 
reflex is caused by inhibition of inhibitory interneuron 
pathways together with a release of excitatory path-
ways during locomotion. The functional consequence 
of this reflex reversal during locomotion is that the 
swing phase is not initiated until the extensor muscles 
are unloaded and the forces exerted by these muscles 
are low, as signaled by a decrease in activity from the 
Golgi tendon organs near the end of stance.

In sum, proprioceptive signals from the ankle 
extensor muscles and hip flexor muscles work syner-
gistically to facilitate the stance-to-swing phase transi-
tion. In the late stance phase, when the limb is unloaded, 
as inhibitory signals from Golgi tendon organs wane, 
their effects on extensor rhythm generation declines, 
while at the same time the activity in muscle afferents 
around the hip joint is increased, facilitating activity in 
flexor rhythm generation.

At least three excitatory pathways transmit sensory
information from extensor muscles to extensor motor
neurons during walking: a monosynaptic pathway from 
primary muscle spindles (group Ia afferents), a disyn-
aptic pathway from primary muscle spindles and Golgi 
tendon organs (group Ia and Ib afferents), and a polysyn-
aptic pathway from primary muscle spindles and Golgi 
tendon organs that includes interneurons in the exten-
sor rhythm generator (Figure 33–9B). These pathways all 
contribute to phase transition from stance to swing when
the ankle is unloaded and maintain extensors in stance 
phase when the ankle is loaded.

In addition to regulating the transition from stance 
to swing, proprioceptive information from muscle 
spindles and Golgi tendon organs contributes signifi-
cantly to the generation of burst activity in extensor 
motor neurons. Reducing this sensory input in cats 
diminishes the level of extensor activity by more than 
half; in humans, it has been estimated that up to 30% of 
the activity of ankle extensor motor neurons is caused 
by feedback from the extensor muscles.

Mechanoreceptors in the Skin Allow Stepping to 
Adjust to Unexpected Obstacles

Mechanoreceptors in the skin, including some noci-
ceptors, have a powerful influence on the CPG for 

Figure 33–8 Hip extension initiates the transition from 
stance to swing phase of walking.

A. In an immobilized decerebrate cat, passive oscillating move-
ment around the hip joint initiates and entrains the fictive loco-
motor pattern in knee extensor and flexor motor neurons. The 
flexor electromyogram (EMG) bursts correspond to the swing 
phase and are generated when the hip is extended. (Adapted, 
with permission, from Kriellaars et al. 1994.)

B. In a walking decerebrate cat, stretching of the hip flexor 
muscle (iliopsoas) inhibits knee extensor EMG activity, allow-
ing knee flexor activity to begin earlier. The arrow in the knee 
flexor record indicates when activity in the muscle would have 
begun had the hip flexor muscle not been stretched. Activation 
of sensory fibers from muscle spindles in the hip flexor muscle 
is responsible for this effect. (Adapted, with permission, from 
Hiebert et al. 1996.)
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图 33.3.1: 髋关节伸展启动了步行从站立阶段到摆动阶段的转变。A.在固定的去脑猫中，髋关节周围的被动摆动
运动启动并引起膝伸肌和屈肌运动神经元的虚拟移动模式。屈肌肌电图爆发对应于摆动阶段，并在髋关节伸展
时产生[309]。B.在行走的去脑猫中，髋屈肌（髂腰肌）的拉伸抑制膝伸肌肌电图活动，使膝屈肌活动更早开始。
膝屈肌记录中的箭头表示如果髋屈肌没有被拉伸，肌肉活动何时开始。来自髋屈肌中肌梭的感觉纤维的激活是
造成这种效果的原因[310]。
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图 33.3.2: 行走的摆动阶段由伸肌的感觉反馈启动。A.在去脑猫中，来自踝伸肌的 I组感觉纤维的电刺激抑制了
同侧屈肌的肌电图爆发，并延长了行走期间同侧伸肌的爆发。对侧屈肌活动的时间没有改变。刺激来自踝关节
伸肌的 I组纤维可防止摆动期的启动，正如在刺激纤维时腿部的位置所见。箭头显示如果踝伸肌传入神经未受到
刺激，摆动期通常会发生的点[311]。B.相互抑制的伸肌（Ext）和屈肌（Flex）中间神经元（Int）组构成了调节站
立相的传入通路中的节律发生器。来自伸肌的反馈增加了站立阶段伸肌运动神经元的活动水平，并在伸肌负荷
时保持伸肌活动。反馈通过 3个兴奋性（+）通路传递：（1）从大直径纤维到伸肌运动神经元的单突触连接；（2）
从大直径和 Ib纤维到伸肌运动神经元的双突触连接；以及（3）通过伸肌节律发生器起作用以维持伸肌运动神经
元在站立相活跃的多突触兴奋性通路。
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33.3.2 皮肤中的机械受体允许行走以适应意外障碍

皮肤中的机械受体，包括一些伤害受体，对行走时的中枢模式发生器有很大的影响。这些受体的一项重要
功能是检测障碍物并调整步进动作以避开障碍物。一个经过充分研究的例子是猫对绊倒的纠正响应。
在摆动阶段对爪子的背部施加温和的机械刺激会产生屈肌运动神经元的兴奋和伸肌运动神经元的抑制，导

致爪子快速弯曲远离刺激和抬高腿部以试图迈步在对象上。因为这种纠正响应很容易在脊髓猫身上观察到，所
以它必须在很大程度上由完全包含在脊髓内的回路产生。
矫正响应的一个有趣特征是，只有在摆动阶段刺激爪子时，才会产生矫正屈曲运动。在站立阶段施加相同

的刺激会产生相反的响应，即刺激伸肌，从而加强正在进行的伸肌活动。这个伸肌动作是恰当的；如果在站立
阶段产生屈曲反射，动物可能会倒下，因为它是由肢体支撑的。这是一个相位依赖反射逆转的例子。相同的刺
激可以在移动的一个阶段激发一组运动神经元，同时在另一阶段激活拮抗运动神经元。

33.4 脊髓上结构负责步进的启动和自适应控制
虽然移动的基本运动模式是在脊髓中产生的，但移动的启动、选择和规划需要激活脊髓上结构，包括脑干、

基底神经节、小脑和大脑皮层。步进的脊髓上调节提供了许多不能仅由脊髓回路介导的行为改变。这些包括移
动的自主启动和速度调节；姿势调节，包括重量支撑、平衡和肢间协调；步态预期修改的规划和执行，特别是视
觉引导的修改。

33.4.1 中脑核启动并维持移动和控制速度

脊髓中的移动网络需要来自脊髓上区域的命令或启动信号来启动和维持它们的活动。参与脊椎动物启动的
主要神经元结构是中脑中称为中脑移动区的区域。中脑移动区最初是在猫身上发现的，它是位于楔形核内或周
围的单一区域，就在下丘下方。在静止动物的这个区域进行强直电刺激会增加姿势性张力，使动物站起来，然
后开始行走。如图 33.4.1所示，随着刺激强度的增加，移动速度增加，交替步态切换为同步步态，例如疾驰或跳
跃。
后来的电刺激研究证实了中脑移动区在所有脊椎动物中的存在，表明中脑移动区从最古老的脊椎动物到人

类在进化上是保守的。如图 33.4.2A所示，这些研究指出了 2个中脑结构作为中脑移动区的一部分：如图 33.4.2A所
示，楔形核和位于腹侧的脑桥脚核。这 2个细胞核的不同之处在于它们包含的神经元类型。

楔形核中的长程投射神经元是兴奋性的，并使用谷氨酸作为它们的神经递质，而脑桥脚核中的长程投射神
经元既是谷氨酸能又是胆碱能的。在 2个细胞核中，兴奋性神经元与局部γ-氨基丁酸能中间神经元混合在一起。
然而，电刺激无法确定哪个细胞核或哪种类型的神经元参与了移动和速度控制的启动。然而，如图 33.4.2B所示，
使用神经递质特异性楔形核和脑桥脚核神经元的选择性激活和失活表明这 2个核在移动的速度控制和步态选择
中发挥特定作用。脑桥脚核和楔形核中的谷氨酸能神经元足以支持慢速交替移动，例如步行和小跑，而楔形核
中的谷氨酸能神经元是高速移动所必需的，例如疾驰和跳跃，这是逃逸移动的特征。这些步态的表达取决于刺
激频率，可能反映了完整动物中激活率的影响。

胆碱能脑桥脚核神经元在移动中的作用尚不清楚。在哺乳动物中，它们似乎在维持移动方面没有很强的作
用。

谷氨酸能楔形核和脑桥脚核神经元在移动控制中的这些作用也可能反映在不同的输入中。脑桥脚核神经元
从基底神经节接收强输入，特别是黑质网状部、苍白球内部和丘脑底核，以及来自感觉运动和额叶皮层的输入。
此外，脑桥脚核从中脑和脑干中的许多核团接收感觉运动信息。因此，细胞核可以作为整合来自许多大脑结构
的信息的枢纽，可能导致释放较慢的探索性移动。相比之下，楔形核中神经元的输入受到更多限制，主要来自
可能参与逃避响应的结构。因此，中脑移动区由 2个区域组成，这 2个区域共同作用以选择依赖于上下文的移
动行为。

另一个在受到刺激时引起移动的大脑区域是丘脑底（或间脑）移动区（与丘脑底核区分开）。该区域包括下
丘脑背侧和外侧的细胞核，这些细胞核参与各种稳态功能，例如调节进食。这些区域的神经元投射到网状结构
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Figure 33–10  The mesencephalic locomotor region initiates 
locomotion.

A. Electrical stimulation of the mesencephalic locomotor region 
(MLR) in the cat initiates locomotion by activating neurons in 
the medial reticular formation whose axons descend in the ven-
trolateral funiculus (VLF) to the spinal locomotor system.

B.  When the strength of electrical stimulation of the MLR in a 
decerebrate cat walking on a treadmill is gradually increased, 
the gait and rate of stepping change from slow walking to trot-
ting and finally to galloping. As the cat progresses from trotting 
to galloping, the hind limbs shift from alternating to in-phase 
activity. (Adapted from Shik et al. 1966.)

the postural activity that is needed for the animal to 
locomote (see later discussion).

Evidence for the existence of a serotonergic loco-
motor pathway in mammals is restricted to experi-
ments in rats that have shown the involvement of 
serotonergic neurons in the caudal brain stem. The 
mechanisms by which the final command signals from 
the brain stem to the spinal cord activate the spinal 
locomotor networks, maintain their activity, and allow 
the expression of different gaits are unknown.

The episodic nature of locomotion indicates that 
the initiating signals may be complemented by stop 

commands to allow for sudden locomotor arrest. 
Such signals have been found in Xenopus tadpole, in 
which head contact with obstacles activates GABAer-
gic descending pathways that immediately terminate 
swimming. Likewise, in decerebrate cats, tonic electri-
cal stimulation of the medullary and caudal pontine 
reticular formation leads to a general motor inhibition. 
Studies in mice have identified a restricted contingent 
of V2a neurons in the reticular formation that medi-
ate an immediate arrest of ongoing locomotor activity. 
Such “V2a stop neurons” send a behaviorally relevant 
stop signal via descending projections to inhibitory 

Kandel-Ch33_0783-0814.indd   801 20/01/21   2:45 PM

图 33.4.1: 中脑移动区启动移动。A.猫中脑移动区的电刺激通过激活内侧网状结构中的神经元启动移动，这些神
经元的轴突在腹外侧索中下行到脊髓移动系统。B.当在跑步机上行走的去脑猫的中脑移动区电刺激强度逐渐增
加时，步态和步速从慢走变为小跑，最后变为奔跑。随着猫从小跑变为奔跑，后肢从交替活动转变为同相活动。
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图 33.4.2: 中脑移动区由双中脑谷氨酸能核组成，可控制移动的启动、速度和步态调节以及移动的上下文相关选
择。A.左图：小鼠中脑移动区的定位部位。右图：横切面显示中脑移动区由中脑的楔形核和脑桥脚核组成，位于
大脑导水管外侧，背侧为网状脑桥嘴核。谷氨酸能神经元、氨基丁酸能神经元和胆碱能神经元混合在楔形核和
脑桥脚核中。B.光刺激楔形核或脑桥脚核中的谷氨酸能细胞对小鼠的影响，这些细胞已经转染了光敏通道，通
道视紫红质 2。脑桥脚核中的低频和高频刺激只会导致交替的步态：步行和小跑。楔形核中的低频模拟同样只会
导致缓慢的探索性移动，而高频刺激会引起与逃逸移动相对应的同步步态疾驰和跳跃。不同类型的步态显示为
从低速到高速移动的理想化图表。实心方框代表站立阶段；打开摆动阶段的空间。步行的特点是同时由三只或
四只脚支撑。小跑的特点是前肢和后肢对角线同时活动。疾驰的特点是前肢移动时略有异相，而后肢几乎同相。
跳跃的特点是后肢和前肢同时运动，前肢和后肢不同步[312]。

中的神经元并绕过脑桥脚核和楔形核，这表明启动移动的并行通路可能是由寻找食物的需要驱动的。

33.4.2 启动移动的中脑核投射到脑干神经元

来自楔形核和脑桥脚核的兴奋信号通过脑干网状结构中的神经元间接传递到脊髓，从而为脊髓中的移动网
络提供最终命令信号。这些神经元的身份只是部分已知。一般而言，涉及 2种递质定义的通路：谷氨酸能和 5-羟
色氨能。

谷氨酸能移动通路可能在脑干网状结构中有多个起源，形成并行的下行通路。如图 33.4.1A所示，它们通过
节间（脊髓本体）谷氨酸能中间神经元链直接或间接投射到脊髓中的移动神经元。网状脊髓神经元也参与调节
动物移动所需的姿势活动（见后面的讨论）。

哺乳动物中存在 5-羟色胺能移动通路的证据仅限于大鼠实验，这些实验表明 5-羟色胺能神经元参与脑干尾
部。从脑干到脊髓的最终命令信号激活脊髓移动网络、维持其活动并允许表达不同步态的机制尚不清楚。

移动的偶发性表明启动信号可能由停止命令补充，以允许移动突然停止。此类信号已在爪蟾蝌蚪中发现，其
中头部与障碍物接触会激活γ-氨基丁酸能下行通路，从而立即终止游泳。同样，在去脑的猫中，延髓和尾部桥脑
网状结构的强直电刺激会导致一般的运动抑制。对小鼠的研究已经确定了网状结构中 V2a神经元的受限特遣队，
这些神经元介导了正在进行的移动活动的立即停滞。这种“V2a停止神经元”通过下行投射向腹侧腰椎脊髓中
抑制节律生成的抑制性中间神经元发送行为相关的停止信号。类似的停止信号会阻止七鳃鳗游泳。

33.4.3 脑干核团在移动过程中调节姿势

移动控制的一个重要方面是姿势的调节。这个通用术语包含几种类型的行为，包括移动叠加的姿势支持的
产生、平衡的控制、四足动物肢间协调的调节，以及适应斜坡上或转弯时移动所需的肌肉紧张度的改变。此外，
姿势的预期变化先于自主步态修改的变化，姿势的补偿性变化遵循意想不到的扰动。这些功能主要由起源于脑
干的 2个下行系统提供支持：起源于前庭外侧核的前庭脊髓束和起源于桥髓网状结构的网状脊髓束。这 2种通
路在系统发育上都很古老，并且存在于所有脊椎动物中。

前庭外侧核、桥髓网状结构或其在脊髓中的下行轴突的损伤导致体重支撑和平衡控制的丧失，表现为蹲伏
步态和后躯向一侧或另一侧摇摆。这些细胞核的损伤也会导致前肢和后肢之间的肢间协调发生巨大变化。同样，
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如图 33.4.3所示，对脑桥和延髓的强直电刺激或化学刺激可调节四肢肌肉紧张的水平，根据刺激的确切部位，可
以促进或抑制移动。

5 秒

5 秒

A  刺激部位 B  肌肉激活

中脑
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巨细胞
网状核

网状脑
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5 刺激 中脑运动区 +大细胞网状核

2 刺激 巨细胞网状核

4 刺激 大细胞网状核
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目鱼肌

右比
目鱼肌
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目鱼肌
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目鱼肌
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目鱼肌
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目鱼肌

图 33.4.3: 移动活动受姿势性张力程度的影响。A.猫脑干在 3个不同的头尾水平的横切面。彩色区域表示 B部分
所示试验期间受刺激的区域。B.刺激 A部分所示的去脑猫脑干不同区域的效果。1. 刺激中脑移动区（楔形核/脑
桥脚核）（绿色条）在左右后肢比目鱼肌中产生有节律的激活。2. 强直刺激延髓中的巨细胞网状核（红色条）会
导致伸肌肌张力下降。3. 在楔形核诱导的移动过程中刺激巨细胞网状核会降低肌肉张力，从而抑制移动。4. 强
直刺激腹侧延髓中的大细胞网状核（蓝色条）会增加肌肉张力。5. 在中脑移动区刺激期间刺激大细胞网状核导
致移动活力增加。

前庭脊髓束和网状脊髓束中的活动以及源自红核的红核脊髓束中的活动也会阶段性地改变每个步骤中的肌
肉紧张水平。这三种结构中任何一种的弱电刺激都会产生移动活动的相位依赖性调制。用短刺激序列短暂激活
这些通路会在肌肉爆发的幅度上产生瞬时变化，但很少在步进周期的时间上产生任何变化。前庭外侧核的激活
主要增强同侧伸肌在站立期自然活动期间的响应。相比之下，刺激红核通常会使对侧屈肌的活动短暂增加，同
样是在摆动期的自然活动期间。

如图 33.4.4所示，桥髓网状结构的刺激会产生更复杂和更广泛的响应，这些响应可能会以协调的模式改变
所有四肢在摆动阶段屈肌和站立阶段伸肌的活动。在屈肌中，桥髓网状结构刺激通常会促进活动，但在伸肌中，
活动可能会根据受刺激的确切部位而得到促进或抑制。这种响应的相位依赖性被认为是由脊髓中枢模式发生器
中中间神经元的激活介导的。以更高的强度或更长的序列刺激这 3个结构，可能会改变步进周期的时间以及肌
电图活动的幅度。

在移动过程中，前庭外侧核、桥髓网状结构和红核内的神经元以步进周期的频率进行相位调制。前庭外侧
核中的神经元通常与同侧伸肌同步激活，而红核中的神经元通常在对侧摆动期激活。桥髓网状结构中的神经元
具有更复杂的活动周期，并且可能与同侧或对侧屈肌或伸肌相关地放电。

脑干结构也有助于移动过程中更复杂的活动。例如，红核有助于精确修改步态所需的肌肉活动的复杂修改
（见下文）。以互补的方式，桥髓网状结构对多个肢体的广泛影响使其能够产生伴随步态修改的姿势活动的协调变
化。从运动皮层到桥髓网状结构的强连接确保了步态修改和姿势活动之间的协调，其方式与离散的自主移动相
同（第 34章）。桥髓网状结构还有助于由于扰动而发生的姿势补偿性变化。在这种情况下，它形成了脊髓-球-脊
髓反射的一部分，这种反射有助于广泛的姿势响应，这些姿势响应遵循由突然扰动激活的即时脊髓反射。
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图 33.4.4: 桥髓网状结构的微刺激会在屈肌和伸肌中产生相位依赖性响应。A.在左肢摆动阶段刺激左桥髓网状结
构会导致左屈肌肌电图活动短暂增加，同时右伸肌活动减少（红色箭头）。左伸肌或右屈肌几乎没有刺激诱发的
活动，它们在步进周期的这个阶段处于非活动状态。B.在右肢摆动阶段，在桥髓网状结构的同一位置进行刺激
会产生相反的响应。C.响应的相位依赖性可能由中间神经元兴奋性水平的周期性决定，中间神经元是移动中枢
模式发生器的一部分。响应由移动中枢模式发生器的屈肌和伸肌部分的活动门控。当第一个刺激到达时，中枢模
式发生器中的左屈肌中间神经元处于活动状态，而中枢模式发生器中的右屈肌中间神经元处于非活动状态。因
此，刺激仅在左屈肌运动神经元中产生响应。当第二次刺激到达时，右侧中枢模式发生器（右屈肌）中的屈肌中
间神经元处于活动状态，而左屈肌中间神经元处于非活动状态，因此，刺激仅在右屈肌运动神经元中引起响应。

33.5 视觉引导移动涉及运动皮层
行走通常由视觉引导，而运动皮层对于视觉引导的运动非常重要，尤其是当必须修改步态以确保精确控制

肢体轨迹和足部放置时。在哺乳动物中，运动皮层的损伤不会阻止动物在光滑的地板上行走，但会严重损害“精
确移动”，这需要高度的视觉运动协调能力，例如在水平梯子的横档上行走，跨过一系列障碍，并跨过放置在跑
步机皮带上的单个物体。
如图 33.5.1所示，在受过训练以跨过连接到移动跑步机带上的障碍物的完整猫身上进行的实验表明，精确

移动与运动皮层中众多神经元活动的显著调节有关。运动皮层中的其他神经元表现出更加离散的活动模式，并
在摆动期的不同部分依次被激活。如图 34.4.6所示，这些皮层神经元的活动与产生步态修改所需的修改肌肉活
动的周期相关，其方式与到达期间发生的方式类似。这种神经元亚群可能有助于改变产生肢体轨迹灵活变化所
需的协同肌肉群的活动。

许多这些皮层神经元直接投射到脊髓（皮层脊髓神经元），因此可以调节脊髓中间神经元的活动，包括中枢
模式发生器内的神经元，从而使运动活动的时间和幅度适应特定的移动任务。应用于正常步行猫的运动皮层或
皮层脊髓束的简短电刺激序列以相位依赖的方式在对侧肢体中产生瞬态响应，类似于各种脑干结构中的活动产
生的响应。然而，与用脑干结构观察到的情况相反，增加应用于运动皮层的刺激序列的持续时间经常导致移动
节律的重置，其特征是正在进行的步循环中断和新的步循环的开始步骤循环。这表明在哺乳动物中，皮层脊髓
束有特权访问中枢模式发生器的节律发生器。

33.6 移动规划涉及后顶叶皮层
当人类和动物在他们的道路上接近障碍物时，他们必须调整他们的行走方式以绕过障碍物或跨过障碍物。这

些调整的规划在达到障碍之前的 2到 3个步骤开始。最近的实验表明，后顶叶皮层特别参与规划步态修改。该
区域的病变会导致行走的猫在接近障碍物时错放其爪子的位置，并增加一条或多条腿在跨过障碍物时接触障碍
物的可能性。
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500 毫秒

运动皮层
单元

前腿屈肌
的心电图

跨过障碍物

记录运动皮层

前腿
屈肌

图 33.5.1: 运动皮层响应视觉输入调整步进移动。当一只猫跨过固定在跑步机上的可见物体时，运动皮层中的神
经元活动增加。如肌电图所示，皮层活动的增加与前腿肌肉活动的增强有关[313]。
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33.7 小脑调节下行信号的时间和强度

与在运动皮层中观察到的情况相反，后顶叶皮层中的记录显示许多神经元在跨过障碍物之前增加了它们的
活动。此外，如图 33.6.1A、B所示，无论哪条腿先跨过障碍物，后顶叶皮层中的许多细胞都以类似方式放电。如
图 33.6.1B所示，这些细胞可以提供身体相对于环境中物体的位置的估计，允许动物在接近障碍物时改变步态。后
顶叶皮层与通常被认为参与运动规划的其他皮层和皮层下结构相互作用的方式尚不清楚。然而，如图 33.6.1C所
示，最近的研究表明，前运动皮层也对规划视觉引导的步态修改做出了重要贡献，并且可能涉及全局信号的转
换，该信号提供有关障碍物位置的信息到跨越障碍物所需的基于肌肉的信号。
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Figure 33–15 Neurons in the posterior parietal cortex (PPC) 
are involved in planning voluntary gait modifications.

A. Activity of a PPC neuron in the right cortex during a step 
over the obstacle when the left or right forelimb is the first to 
step over the obstacle. In each situation, the cell in the PPC 
discharges two to three steps in advance of the step over the 
obstacle.

B.  The observation that PPC neurons discharge independent 
of which limb is the first to step over the obstacle suggests a 
global function of PPC in the planning of locomotion. In a gen-
eral scheme, the PPC neurons are involved in the estimation of 

the relative location of an object with respect to the body (limb 
state–object coupling [double arrow]) and storage information 
in the PPC for later retrieval.

C.  The PPC does not act alone in planning gait modifications. 
It is part of a cortical and subcortical network that includes, 
among other structures, the premotor cortex, the basal ganglia, 
and the cerebellum. Connections exist between each of these 
structures as well as between each of them and the motor cor-
tex, which is responsible for the execution of the gait modifica-
tion. (Abbreviation: CPG, central pattern generator.) (Adapted, 
with permission, from Drew and Marigold 2015.)

so that each leg walks at a different speed, they initially 
show a very asymmetric gait before adapting over time 
to a more asymmetric one. When the two treadmill 
belts are reset to the same speed, they again show an 
asymmetric gait, demonstrating that the experimental 
condition had produced adaptation (see Figure 30–13). 
Patients with damage to the cerebellum are not able to 
adapt to this condition.

The Basal Ganglia Modify Cortical and  
Brain Stem Circuits

The basal ganglia are found in all vertebrates from the 
oldest vertebrates to primates and probably con-
tribute to the selection of different motor patterns. 
The importance of the basal ganglia to the control of
locomotion is clearly demonstrated by the deficits in 

Kandel-Ch33_0783-0814.indd   807 20/01/21   2:46 PM

跨越
障碍物

图 33.6.1: 后顶叶皮层中的神经元参与规划自主步态修改。A.当左前肢或右前肢首先跨过障碍物时，右侧皮层中
后顶叶皮层神经元的活动。在每种情况下，后顶叶皮层中的细胞都会在越过障碍物之前提前 2到 3步放电。B.
观察到后顶叶皮层神经元的放电与第一个跨过障碍物的肢体无关，这表明后顶叶皮层在移动规划中具有全局功
能。在一般方案中，后顶叶皮层神经元参与估计物体相对于身体的相对位置（肢体状态-目标耦合 [双箭头]）和
后顶叶皮层中的存储信息以供以后检索。C.后顶叶皮层在规划步态修改时并不单独行动。它是皮层和皮层下网
络的一部分，包括前运动皮层、基底神经节和小脑等结构。这些结构中的每一个之间以及它们中的每一个与负
责执行步态修改的运动皮层之间都存在连接[314]。

有关障碍物大小和位置的视觉信息也存储在工作记忆中，这是一种短期记忆形式（第 52章）。此信息用于
确保后肢的步态修改与前肢的步态修改相协调，并且是必要的，因为当后肢跨过障碍物时，障碍物已不在视野
内。这种形式的工作记忆背后的神经生物学机制仍有待确定，但记忆的持久性似乎至少部分取决于后顶叶皮层
中的神经元系统。如图 33.6.2A所示，随着双侧损伤或内侧后顶叶皮层失活，记忆完全消失。如图 33.6.2B所示，
补充这一观察结果是，后顶叶皮层中某些神经元的活动在跨过障碍物的过程中以及在动物跨过障碍物的整个过
程中升高。此活动可以代表障碍物关键特征（例如高度）的工作记忆。
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图 33.6.2: 后顶叶皮层参与维持移动过程中工作记忆里的障碍估计。A.上图：训练正常动物向前走，跨过障碍物，
然后停下来。当动物停下来时，障碍物被移除了。当重新开始行走时，后腿抬高以避开记忆中的障碍物。这段
记忆持续了 30多秒。后肢的轨迹根据障碍物的高度和后爪的相对位置进行了适当的缩放。后顶叶的双侧损伤导
致记忆力受损，使得动物不可能在不撞到障碍的情况下通过障碍。下图：损伤后，动物仅储存了 1至 2秒的记
忆，脚趾的最大高度不足以清除障碍物，明显低于损伤前状态[315]。B.上图：记录在完整动物的右侧后顶叶皮层
中的神经元在左前肢和左后肢通过障碍物之间的期间放电（由每个肢体中代表性屈肌的肌电图活动表示）。这种
放电可用于在视觉引导步态修改期间协调后肢与前肢的运动。下图：当猫跨过障碍物并停下来时，如 A部分所
示，后顶叶皮层中的细胞显示出持续的放电，可以提供工作记忆的神经表征[316]。
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33.7 小脑调节下行信号的时间和强度
小脑损伤导致移动运动明显异常，包括需要加宽脚间距离、关节协调受损以及步进时四肢之间的异常耦合。

这些症状是共济失调的特征（第 37章），表明小脑对移动的调节起着重要作用。
小脑的一个主要功能是根据发送到脊髓的运动信号与该运动命令产生移动的比较来纠正运动（第 37 章）。

在移动的背景下，运动信号由运动皮层和脑干核团中的神经元产生。有关运动的信息来自上行的脊髓小脑通路。
对于猫的后腿，这些是背侧和腹侧脊髓小脑束。背侧脊髓小脑束中的神经元（脊髓小脑背侧束神经元）被许多
腿本体感受器强烈激活，从而为小脑提供有关后腿机械状态的详细信息。相比之下，腹侧神经元（腹侧脊髓小
脑束神经元）主要由中枢模式发生器中的中间神经元激活，从而为小脑提供有关脊髓移动网络状态的信息。

在移动过程中，运动命令（中枢传出副本）、移动（传入副本，通过脊髓小脑背侧束）和脊髓网络的状态（脊
髓传出副本，通过腹侧脊髓小脑束神经元）在小脑内整合并表示为小脑皮层中浦肯野细胞和小脑深部核团神经
元节律性放电模式的变化。这些来自小脑深部核团的信号随后被发送到运动皮层和各种脑干核团，在那里它们
调节下行信号到脊髓以纠正任何运动误差。

行为实验表明，小脑在步态适应中也起着重要作用。例如，当受试者在分开的跑步机上行走时，每条腿以不
同的速度行走，他们最初表现出非常不对称的步态，然后随着时间的推移适应更不对称的步态。如图 30.6.2所
示，当两条跑步机带重置为相同速度时，它们再次显示不对称步态，表明实验条件已产生适应性。小脑受损的
患者无法适应这种情况。

33.8 基底神经节改变皮层和脑干回路
基底神经节存在于从最古老的脊椎动物到灵长类动物的所有脊椎动物中，可能有助于选择不同的运动模式。

在帕金森病患者身上观察到的移动缺陷清楚地证明了基底神经节对移动控制的重要性，由于来自黑质的多巴胺
能输入退化，基底神经节的正常功能受到破坏（第 38章）。
此类患者表现出缓慢、步履蹒跚的的步态特征，并且在疾病的后期阶段，还可能表现出“僵硬”的步态。帕

金森病患者在移动过程中也表现出平衡问题，以及在步态模式开始时发生的预期姿势调整。这些缺陷表明基底
神经节有助于启动、调节和修改步态模式。这种调节是由基底神经节向脑干通路和皮层结构的 2个主要投射介
导的。

基底神经节通过投射到脑桥脚核影响脑干活动。脑桥脚核从黑质网状部和苍白球内侧核中的 γ-氨基丁酸能
抑制神经元接收抑制性输入；它还接收来自丘脑底核神经元的谷氨酸能输入。基底神经节对脑桥脚核的抑制性
输入减少和谷氨酸能输入增加被认为可以促进脑桥脚核的活动并有利于探索性移动。丘脑底核和苍白球内侧核
是深部脑刺激的主要目标，用于改善帕金森病患者的运动症状，例如僵硬和行动不便。

基底神经节通过丘脑连接到额叶皮层的不同部分（包括辅助运动区）来影响皮层活动。这些连接允许基底
神经节对视觉引导的移动发挥调节作用，可能是通过选择不同行为情况所需的适当运动模式。

33.9 计算神经科学提供了对移动回路的见解
虽然功能研究已经揭示了很多关于移动网络的组织，但它们的整体复杂性使得难以捕捉回路的突触和细胞

特性的综合功能。然而，计算网络建模允许人们模拟回路活动并研究回路元件之间的动态相互作用。可以在多
个层面开发计算模型：研究给定回路中神经活动的离子基础，研究特定回路中不同神经元组之间的连通性，或
更好地理解移动网络中不同结构之间的相互作用。每个级别的计算模型都已开发用于研究无脊椎动物和脊椎动
物，以及从七鳃鳗到哺乳动物的脊椎动物的节律和模式生成。与其他领域一样，结合实验操作和计算建模的方
法在未来几年可能会增加，并有可能增进我们对复杂系统和结构之间相互联系的理解，而这些结构是产生完整
移动功能所需的。
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不得已，我们对移动控制背后的神经机制的大部分理解来自对四足动物的实验。尽管如此，现有证据表明，

所有关于四足动物行走的起源和调节的主要原则也适用于人类的移动。尽管中枢模式发生器是否存在于人类中
的问题仍然存在争议，但一些观察结果与中枢模式发生器对人类移动很重要的观点是一致的。

例如，对一些脊髓损伤患者的观察结果与脊髓猫的研究结果相似。在脊髓几乎完全横断的患者中，一些引
人注目的病例表明，当臀部伸展时，腿部会出现无法控制的、自发的、有节律的移动。这种行为与慢性脊椎猫的
有节律的步进移动非常相似。此外，与其他哺乳动物一样，对损伤下方的脊髓进行强直电刺激可以引起类似移
动的活动。

在脊髓损伤后训练的患者中也发现了人类和四足行走之间的相似之处。日常训练与药物治疗相结合可以恢
复脊髓猫的行走能力，并改善慢性脊髓损伤患者的行走能力。患有严重脊髓损伤的人，如果同时接受过由跑步
机诱导的步进和药物治疗，就像那些已经被证明能激活猫的中枢模式发生器的药物一样，那么他们产生移动的
能力就会得到显著的改善（文本框 33.4）。这些结果表明中枢模式发生器存在于人类中，并且与其他脊椎动物中
发现的中枢模式发生器具有功能相似性。

文本框 33.4 (康复训练可改善人类脊髓损伤后的行走)

♠

据世界卫生组织统计，全世界每年有 25万至 50万人遭受脊髓损伤。对许多人来说，这会导致感觉、
移动和自主功能的永久丧失。功能能力的毁灭性丧失，以及巨大的治疗和护理成本，迫切需要有效的方
法来修复受损的脊髓并促进功能恢复。

在过去的几十年中，动物研究取得了进展，旨在预防损伤后的继发性损伤，修复脊髓中受损神经元
的轴突，并促进损伤部位内外切断轴突的再生。在许多情况下，轴突的再生与移动功能的适度恢复有关。
然而，没有一种再生策略可以自信地用于脊髓损伤患者。

因此，康复训练是脊髓损伤患者的偏好治疗方法。如图 33.10.1所示，在脊髓部分损伤的患者中，一
种特别成功的增强步行的技术是在跑步机上重复进行负重行走。这项技术的基础是观察到可以训练脊髓
猫和啮齿动物在移动的跑步机上用后腿行走。

对于人类来说，通过背带系统部分支撑体重对于训练的成功至关重要；据推测，它通过减少脊髓上
控制姿势和平衡的要求来促进脊髓回路的训练。

尽管尚未建立通过跑步机训练改善移动功能的神经基础，但它被认为取决于局部脊髓回路中的突触
可塑性，以及如果脊髓损伤仅是部分的，则通过保留的下行通路成功传递至少一些来自大脑的命令信号。

移动训练有时与其他治疗相结合。这些包括旨在减少痉挛（被视为不自主肌肉收缩）的不同类型的
药物，以及通过经皮电激活脊髓回路和/或通过经颅磁刺激激活皮层脊髓通路来促进脊髓回路的活动。

人类脊髓中枢模式发生器存在的有力证据也来自对人类婴儿的研究，如果婴儿直立并在水平表面上移动，他
们在出生后立即进行有节律的步进移动。这有力地表明，一些用于移动的基本神经元回路是先天的，并且在下
行控制系统发育不完善时出生时就存在。由于缺乏大脑半球（无脑畸形）的婴儿也可能发生步进，因此这些回
路必须位于脑干或脑干下方，可能完全位于脊髓内。
在生命的第一年，随着自动行走转变为功能性行走，这些基本回路被认为受到了脊髓上的控制。特别是步

进模式逐渐从产生很少有效向前移动的更原始屈伸模式发展到复杂动作的成熟模式。根据对猫的研究，这种适
应似乎合理地反映了起源于运动皮层和脑干核团并受小脑调节的下行系统的成熟。
在皮层水平，涉及运动皮层的中风或皮层脊髓束的损伤导致移动缺陷，如猫。然而，人类的缺陷比猫甚至非

人类灵长类动物的缺陷要严重得多，这表明人类的运动皮层在移动中发挥着比其他哺乳动物更重要的作用。使
用经颅磁刺激调节运动皮层活动的研究还表明，运动皮层对人类移动的控制起着重要作用。例如，导致皮层失
活的经颅磁刺激参数会降低移动期间的肌肉活动水平。相反，激活运动皮层的经颅磁刺激参数可改善不完全性
脊髓损伤后的移动恢复。
成像研究连同高分辨率脑电图记录显示，在移动过程中，尤其是在想象越过障碍物移动过程中，包括运动

718



33.11 要点

20

15

10

5

0
0 1 2 3 4 5 0 1 2 3 4 5

患
者
人
数

功能评价

训练前

A B

训练后重量支架

安全带

图 33.10.1: 跑步机训练可改善部分脊髓损伤患者的移动功能。A.患者部分由安全带支撑在移动的跑步机上，步
进移动由治疗师辅助。B. 44例慢性脊髓损伤患者在持续 3至 20周的日常训练后，移动功能得到改善。功能评
分范围从 0（无法站立或行走）到 5（无设备行走超过 5步）[317]。

皮层、前运动皮层和后顶叶皮层在内的几个皮层区域的活动发生了变化。成像研究还表明，在移动过程中，中
脑那些对动物移动的启动和速度控制很重要的部分的活动增加。同样，在帕金森病中，脑桥脚核中的神经元也
会受到影响，导致在疾病晚期出现严重的步态障碍。

33.11 要点
1. 移动是一种高度保守的行为，对物种的生存至关重要。我们对移动产生和控制所涉及的神经元机制的理

解最初来自对系统发育较老的动物（例如七鳃鳗和蝌蚪）的研究。最近，在神经系统更为复杂的哺乳动物中，涉
及移动产生和调节的不同神经通路的组织也得到了非常详细的确定。

2. 脊髓与下行和节律性外周传入输入隔离开来，可以产生复杂的移动模式，其中包含在完整动物身上观察
到的节律和模式的元素。负责产生此活动的回路称为中枢模式发生器。脊髓回路中的活动可以根据经验进行修
改。

3. 控制游泳的中枢模式发生器的基本组成部分是产生兴奋性节律的神经元和负责左右交替的连合抑制神经
元。这种组织原则也存在于中枢模式发生器中，通过添加屈肌-伸肌模式生成回路和额外的连合神经元网络来控
制四肢移动。移动网络中的回路具有模块化组织，具有用于组成神经元的不同递质和分子编码。下行命令信号
作用于这些回路元件以产生移动行为的不同方面。

4. 中间神经元和运动神经元的离子膜特性有助于节律和模式的产生。对这些特性进行细胞特异性操作将使
我们能够准确了解它们对移动产生的相对贡献。

5. 外周传入输入调节脊髓移动回路的功能。本体感受器用于稳定站立和摆动之间的相变（反之亦然），而来
自外部受体的输入用于修改肢体活动以响应意外扰动。

6. 参与启动移动、控制移动速度和选择步态的回路位于中脑，包括脑桥脚核和楔状核中的兴奋性神经元。这
些兴奋性核在控制缓慢的探索性移动或全方位的速度和步态（包括快速逃逸移动）方面发挥着不同的作用。分
子遗传驱动的细胞特异性方法允许独一无二的访问脑干中这些通路的组织以及它们如何与脊髓移动网络整合。
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7. 脑干中 3个主要结构的活动以及下行到脊髓的轴突（桥脑网状结构、外侧前庭核和红核）有助于控制姿
势和肢间协调。来自这些结构的信号以结构特异性的方式改变肌肉活动水平。

8. 运动皮层提供对肌肉活动模式的精确控制，使动物能够在视觉引导下对其步态进行预期调整。来自运动
皮层的信号被整合到持续的节律中。

9. 后顶叶皮层是基于视觉信息的步态高级规划网络的一部分。后顶叶皮层神经元估计物体相对于身体的相
对位置，并在工作记忆中保留信息以促进四肢的协调。其他皮层和皮层下区域对移动规划的贡献仍然很少研究。

10. 来自小脑和基底神经节的输入用于纠正运动误差并选择适当的运动活动模式。基底神经节对移动控制的
贡献是复杂的，直到现在才被确定。

11. 现有证据表明，通过动物实验确定的神经控制机制也可用于控制人类的移动，包括中枢模式发生器的存
在。在理解脊髓和脊髓上对人类移动控制的影响机制方面仍有待取得重大进展。

12. 最近的技术进步现在为我们提供了一个空前的机会来研究移动背后的控制机制。分子和遗传学的进步提
供了在细胞和系统水平上操纵行为的能力，并允许详细研究脑干和脊髓回路对移动的启动和调节的贡献。动物
多神经元记录技术的进步，以及人类大脑活动高分辨率记录的发展，将有助于我们理解皮层结构对移动控制的
贡献。
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