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总论

情绪和稳态行为都涉及一个或多个躯体、自主、激素或认知过程的协调。皮层下大脑区域涉及一系列功能，
包括进食、饮酒、心率、呼吸、温度调节、睡眠、性别和面部表情，在这种协调中起着至关重要的作用。皮层下
大脑区域与皮层大脑区域双向连接，为内部状态变量（例如内脏信息）的重新表达提供了一种手段，以影响认
知操作，例如主观感受、决策和注意力，认知功能可以调节或消除皮层下大脑区域的神经表征，从而帮助协调
反映情绪状态的行为。
我们对这些系统的考虑始于脑干，脑干一方面对觉醒和有意识的注意力至关重要，另一方面对睡眠至关重

要。位于脊髓和间脑之间的这个大脑小区域的重要性与其大小不成比例。脑干的损伤会严重影响运动过程和感
觉过程，因为它包含所有将感觉信息从身体表面传递到大脑皮层的上行通道，以及所有将运动命令传递到脊髓
的大脑皮层下行通道。最后，脑干包含控制呼吸和心跳的神经元，以及产生支配头部和颈部的大部分颅神经细
胞核。
脑干中的 6个神经化学调节系统调节感觉、运动和觉醒系统。连接中脑与边缘系统和皮层的多巴胺能通路

特别重要，因为它们参与处理与强化期望有关的刺激和事件，因此有助于动机状态和学习。人们认为，尼古丁、
酒精、阿片类药物和可卡因等成瘾性药物通过选择相同的神经通路产生作用，这些神经通路可以积极增强生存
所必需的行为。其他调节性递质部分通过控制丘脑和皮层之间的信息流来调节睡眠和觉醒。皮层丘脑回路中的
电兴奋异常可导致癫痫发作。
脑干的头端是下丘脑，它的功能是通过将生理变量保持在有利于重要身体过程的范围内来维持内部环境的

稳定性。神经系统的稳态过程对行为产生了深远的影响，这引起了许多现代生理学创始人的兴趣，包括克劳德 ·
伯纳德、沃尔特 ·坎农和沃尔特 ·赫斯。控制内部环境的神经元集中在下丘脑，这是间脑的一小部分，占大脑总
体积的不到 1%。下丘脑在脑干和边缘系统中具有紧密相连的结构，通过控制内分泌系统和自主神经系统，直接
作用于内部环境，以实现目标导向的行为。它通过与大脑高层区域的连接间接调节情绪和动机状态。除了影响
动机行为外，下丘脑以及下方的脑干和上方的大脑皮层还保持着一种普遍的觉醒状态，从兴奋和警惕到嗜睡和
昏迷。

情绪的神经生物学研究依赖于实验，这些实验根据特定的测量来定义情绪，从人类情绪的主观报告，接近
或防御行为，到自主响应等生理响应。查尔斯 ·达尔文在他的开创性著作《人类和动物的情绪表达》中观察到，
许多情绪在物种间是保守的，这清楚地表明了通过使用动物模型探索神经机制来研究情绪的相关性。因此，在
实验框架中，情绪状态被认为是大脑的中枢状态，可以引起物种间协调的行为，生理和认知响应。

近年来，关于情绪的许多研究都集中在杏仁核上，杏仁核可以通过与皮层，下丘脑和脑干的连接来协调不
同的响应。人类杏仁核的损伤会损害恐惧的学习和表达，以及识别他人的恐惧，这是由于受损者对传达恐惧面
部特征的注意力分配减少。从成瘾到焦虑再到社交缺陷，各种精神疾病的症状都可能涉及杏仁核功能障碍。然
而，杏仁核只是一组较大大脑区域的一个组成部分，其中包括下丘脑，脑干和皮层区域的一部分，这些区域负
责协调情绪响应。特别是，内侧前额叶皮层和腹侧前额叶皮层与杏仁核紧密相连。

这些结构内部和结构之间的动态处理可能涉及更广泛的情绪行为协调，包括情绪的消除，情绪状态的认知
调节，社交和情绪领域之间的相互作用，以及杏仁核表征对决策和主观感受的影响。
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图 39.7.1: 拥抱的夫妇哀悼某人的死亡，也许埋在附近的骨灰盒里（马里，詹尼风格。尼日尔河内陆三角洲，公
元 13-15世纪。爱荷华大学斯坦利艺术博物馆，斯坦利非洲艺术收藏）。
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第 40章 脑干

在原始脊椎动物（爬行动物、两栖动物和鱼类）中，前脑只是大脑的一小部分，主要用于与生存所必需的嗅
觉处理以及自主神经和内分泌功能基本行为的整合。这些基本行为包括进食、饮水、有性繁殖、睡眠和应急响
应。尽管我们习惯于认为前脑协调大多数人类行为，但许多复杂的响应，例如进食（咀嚼、舔舐和吞咽的协调）
实际上是由相对简单的、模式化的运动响应组成的，这些响应由前脑中的神经元集合控制。
通过观察出生时没有前脑的婴儿（积水性无脑畸形），可以清楚地看出这种组织模式在人类行为中的重要性。

积水性无脑婴儿很难与正常婴儿区分开来。他们会哭、会笑、会吃奶，还会活动他们的眼睛、脸、胳膊和腿。正
如这些悲惨的案例所表明的，脑干几乎可以组织新生儿的所有行为。

在本章中，我们描述了脑干的功能解剖结构，尤其是颅神经，以及组织面部和头部简单行为的局部回路神
经元的集合。最后，我们考虑了脑干中核团的调节功能，这些调节功能可调节感觉、运动和唤醒系统的敏感性。

脑干是脊髓的延髓，其运动和感觉成分在结构上与脊髓相似。但是控制脑神经的脑干部分比控制脊神经的
脊髓相应部分复杂得多，因为脑神经介导更复杂的行为。脑干的核心，即网状结构，与脊髓的中间灰质同源，但
也更复杂。与脊髓一样，网状结构包含局部回路中间神经元的集合，这些中间神经元产生运动和自主模式并协
调反射和简单行为。此外，脑干包含调节觉醒、觉醒-睡眠周期、呼吸和其他重要功能的谷氨酸能回路和氨基丁
酸能回路，以及可优化神经系统功能的单胺能调节神经元。

40.1 颅神经与脊神经同源
由于脊神经只到达第一颈椎，颅神经为头部提供躯体和内脏、感觉和运动神经支配。两条颅神经，舌咽神经

和迷走神经，也提供颈部、胸部和除骨盆外的大部分腹部器官的内脏感觉和运动神经支配。此外，一些颅神经
与特殊功能相关，例如视觉或听觉，这些功能超出了脊髓的感觉和运动规划。
颅神经评估是神经系统检查的重要部分，因为功能异常可以查明脑干中受损的部位。因此，重要的是要了

解颅神经的起源、它们在颅内的走行以及它们从颅骨中出来的位置。
如图 40.1.1所示，颅神经传统上按头尾顺序编号为 I到 XII。I和 II颅神经进入前脑底部。其他脑神经起源

于脑干的特征位置。如图 40.1.2所示，除一个外，其余均从脑干腹侧表面离开。滑车（IV）神经是个例外，它从
下丘后面的背表面离开中脑，并缠绕在脑干的外侧表面以连接与眼球运动有关的其他颅神经。具有感觉功能的
颅神经（V、VII、VIII、IX和 X）具有相关的感觉神经节，其功能与背根神经节对脊神经的作用非常相似。这些
神经节位于进入颅骨时沿着单个神经的通路。
与前脑相关的嗅觉（I）神经在第 29章中有详细描述；第 21章和第 22章描述了与间脑相关的视神经（II）。

脊髓副（XI）神经在解剖学上可以被认为是颅神经，但实际上是起源于较高的颈椎运动神经根的脊神经。它向
上进入颅骨，然后通过颈静脉孔出来，支配颈部的斜方肌和胸锁乳突肌。

40.1.1 颅神经调节面部和头部的感觉功能和运动功能以及身体的自动功能

3 个眼部运动神经控制眼睛的运动。外展神经（VI）的作用最简单；它收缩外直肌以横向移动眼球。滑车
（IV）神经还支配一块肌肉，即上斜肌，它既可以压低眼睛，又可以根据眼睛的位置向内旋转。动眼神经（III）供
应眼眶的所有其他肌肉，包括眼睑牵开器。它还提供负责瞳孔收缩的副交感神经支配，以响应光线和晶状体的
调节以实现近距离视觉。第 35章详细讨论了眼动系统。

三叉神经（V）是一种混合神经（包含感觉轴突和运动轴突），它以 2个根离开脑干。运动根支配咀嚼肌（咬
肌、颞肌和翼状肌）和上颚的一些肌肉（腭帆张肌）、内耳（鼓室张肌）和上颈部（下颌舌骨肌和二腹肌前腹）。
感觉纤维来自三叉神经节中的神经元，位于中颅窝的颅骨底部。

三叉神经节出现 3个分支。三叉神经的视分支与动眼神经一起穿过眶上裂（图 40.1.2A），支配眼眶、鼻子、
前额和头皮，回到颅顶（图 40.1.3）。来自该分支的一些纤维也支配前颅窝和中颅窝的脑膜和血管。上颌分支穿



40.1 颅神经与脊神经同源
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图 40.1.1: 脑干中颅神经的起源（腹侧图和侧视图）。嗅觉（I）神经未显示，因为它终止于前脑的嗅球。除了一
个脑神经外，所有的脑神经都从大脑的腹侧表面发出；滑车（IV）神经起源于中脑的背表面。

过蝶骨的圆孔，支配面颊和口腔上部的皮肤。下颌分支也包含三叉神经的运动轴突，通过蝶骨的卵圆孔离开颅
骨。它支配下巴、耳朵上方区域和口腔下部（包括舌头）的皮肤。

完全的三叉神经感觉丧失导致整个面部和口腔内部麻木。单侧三叉神经运动无力不会导致下颌闭合无力，因
为两侧的咀嚼肌足以闭合下颌。然而，当张开嘴巴时，下颌往往会偏向病变侧，这是因为对侧的翼内肌在没有
抵抗力的情况下会将下颌拉向较弱的一侧。

面神经（VII）也是混合神经。它的运动根支配面部表情的肌肉以及内耳的镫骨肌、茎突舌骨肌和上颈部二
腹肌的后腹。感觉根作为一个单独的束，即中间神经，穿过内耳道，起源于位于中耳附近的膝状神经节中的神
经元。在膝状神经节的远端，感觉纤维从运动支分叉。一些神经支配外耳道的皮肤，而另一些则形成鼓索，它连
接舌神经并从舌头的前 2/3传递味觉。面神经的自主神经成分包括副交感神经纤维，这些纤维通过运动根到达蝶
腭神经节和下颌下神经节，支配泪腺和唾液腺（腮腺除外）和脑血管系统。
贝尔面瘫是某些病毒感染的常见并发症，面神经可能会受到孤立性损伤。早期，由于病变侧肌肉无力，患者

可能主要抱怨脸部向未受影响的一侧拉扯。后来患侧嘴角下垂，食物从口中掉出，那一侧的眼睑不再闭合。不
眨眼可能会导致角膜干燥和受伤。患者可能会抱怨声音在同侧耳朵中具有隆隆的音质，因为镫骨肌无法张紧听
小骨以响应响亮的声音（镫骨反射）。同侧舌头前 2/3的味觉也可能丧失。如果贝尔面瘫是由膝状神经节的带状
疱疹感染引起的，则可能会在外耳道（神经节的皮肤感觉区）中形成小水泡。

前庭耳蜗（VIII）神经包含来自 2 个神经节的 2 个主要感觉轴突束。来自前庭神经节的纤维传递来自内耳
半规管、椭圆囊和球囊的角加速度和线加速度的感觉。来自耳蜗神经节的纤维传递来自耳蜗的有关声音的信息。
前庭神经鞘瘤是最常见的颅内肿瘤之一，可能沿着第 VIII颅神经的前庭成分形成，因为它在内耳道内走行。大
多数患者只抱怨听力损失，因为大脑通常能够适应一侧前庭输入的逐渐丧失。

舌咽神经（IX）和迷走神经（X）是混合神经，为胸腔和内脏器官提供副交感神经自主输入。这些密切相关
的神经传递来自咽部和上呼吸道的感觉信息以及来自舌后 1/3和口腔的味觉信息。舌咽神经传递来自颈部的内
脏信息（例如，来自颈动脉体的血氧和二氧化碳信息，来自颈动脉窦的动脉压力信息），而迷走神经传递来自胸
腹器官的内脏信息，除了远端结肠和盆腔器官。这 2种神经都包括副交感神经运动纤维。舌咽神经提供对腮腺
唾液腺的副交感神经控制，而迷走神经支配颈部、胸部和腹部等其他内部器官。舌咽神经仅支配上颚的一块肌
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图 40.1.2: 颅神经成群离开颅骨。A.颅神经 II、III、IV、V和 VI在垂体窝附近离开颅骨。视神经（II）进入视神
经孔，但动眼神经（III）、滑车神经（IV）和外展神经（VI）以及三叉神经（V）的第一支从眶上裂离开。三叉
神经的第二支和第三支分别穿过圆形和椭圆形的孔。B.在后颅窝，面神经（VII）和前庭蜗神经（VIII）通过内
耳道发出，而舌咽神经（IX）、迷走神经（X）和副神经（XI）通过颈静脉孔发出。舌下神经（XII）有自己的孔。
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颅顶
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图 40.1.3: 三叉神经的 3个感觉分支支配面部和头皮。上颌分支和下颌分支部分还支配口腔的上部和下部，包括
舌头。C2颈根支配后脑勺。耳朵周围的区域由 VII和 X神经的分支支配。

肉，即茎突咽肌，它可以抬高和扩张咽部。喉部和咽部其余的横纹肌受迷走神经控制。
迷走神经感觉神经元支配胃肠道的长度，因此能够调节多种餐后功能。一个很好的例子是迷走神经传入神

经在调节餐后食物摄入方面的作用。胆囊收缩素是十二指肠肠内分泌细胞在进食时分泌的一种内源性肽，有助
于产生饱腹感。胆囊收缩素作用于（至少部分）肠道中的迷走神经传入神经，刺激饱腹感。迷走神经的外源性电
刺激现在在临床上用于治疗多种疾病，包括肥胖、顽固性癫痫，甚至抑郁症。然而，我们对于这些影响背后的神
经解剖学和分子机制仍然知之甚少。同样，减肥手术仍然是最广泛使用和最有效的对抗肥胖的策略之一。一些
研究表明，手术改变迷走神经传入对肠道信号的响应性可能有助于这些手术后体重的持续减轻。
由于神经 IX和 X的许多功能是双侧的且部分重叠，因此神经 IX的单侧损伤可能难以检测。单侧颅神经 X

损伤患者声音嘶哑，因为一侧声带麻痹，吞咽可能有些困难。口咽检查显示一侧上颚无力和麻木。
脊髓副（XI）神经是纯运动神经，起源于上颈脊髓的运动神经元。它支配身体同一侧的斜方肌和胸锁乳突

肌。由于胸锁乳突肌的机械作用是将头部转向另一侧，因此左侧神经损伤会导致头部向右侧转向无力。左侧大
脑皮层的损伤会导致除胸锁乳突肌外整个右侧的随意肌无力；相反，同侧胸锁乳突肌会变弱（因为左侧大脑皮
层负责与世界右侧相互作用的肌肉，而左侧胸锁乳突肌将头部转向右侧）。

舌下神经（XII）也是纯粹的运动神经，支配舌头的肌肉。当神经受伤时，例如在头颈癌手术期间，该侧的
舌头会萎缩。肌纤维表现出肌束抽搐（肌束震颤），通过舌头的薄粘膜可以清楚地看到。

40.1.2 颅神经成群离开颅骨，常一起受伤

在评估颅神经功能障碍时，重要的是要确定损伤是在脑内还是沿着神经走行更远。由于颅神经通过特定的
孔离开颅骨，这些位置的损伤会影响多条神经。
如图 40.1.2A所示，与眼眶感觉和眼球运动有关的颅神经（动眼神经、滑车神经和外展神经，以及三叉神经

的眼科）沿着蝶鞍的外侧边缘聚集在海绵窦中，然后通过与视神经孔相邻的眶上裂离开颅骨。该区域的肿瘤，例
如起源于脑垂体的肿瘤，通常首先通过对这些神经或相邻视交叉的压力来发现它们的存在。
颅神经 VII和 VIII在小脑桥脑角出脑干，脑干的外侧角在桥脑、延髓和小脑的交界处（图 40.1.2B），然后

通过内耳道离开颅骨。小脑桥脑角的常见肿瘤是前庭神经鞘瘤（有时被错误地称为“听神经瘤”），它起源于神
经 VIII前庭成分中的施旺细胞。小脑桥脑角的大肿瘤不仅会损害 VII、VIII神经的功能，还会压迫 V神经从小
脑中脚出现的部位附近，引起面部麻木，或压迫小脑或其小脑脚侧，造成同侧笨拙。
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如图 40.1.2B所示，下颅神经（IX、X和 XI）穿过颈静脉孔，并且容易受到该部位肿瘤的压迫。神经 XII通
过其自身的（舌下）孔离开颅骨，并且通常不受位于邻近颈静脉孔的肿瘤的影响，除非肿瘤变得非常大。如果肿
瘤累及第 IX和 X神经，但未累及第 XI神经，则它通常位于脑干内或脑干附近，而不是靠近颈静脉孔。

40.2 颅神经核团的组织遵循与脊髓的感觉区和运动区相同的基本规划
颅神经核团组织成与脊髓的感觉和运动层同源的头尾柱（第 18章和第 31章）。从产生脑干和脊髓的尾神经

管的发育计划可以最好地理解这种模式。
如图 40.2.1所示，胚胎尾神经管的横轴被界沟（沿中央管、第四脑室和脑导水管侧壁的纵沟）细分为翼板

（背侧）和基板（腹侧）。翼板形成脊髓背角的感觉组件，而基板形成腹角的运动组件。中间灰质主要由协调脊髓
反射和运动响应的中间神经元组成。

B

C

D

界沟

翼板

基板

特殊
躯体运动

一般
内脏运动

特殊
内脏运动

一般
躯体运动

孤束核
(N. VII, IX, X)

舌下神经核 
(N. XII)

迷走神经
背侧运动核 

(N. X)

疑核 
(N. X)

一般内脏感觉
和特殊内脏感觉

一般躯体感觉

前庭核 (N. VIII)

三叉神经脊髓核 
(N. V, VII, IX, X)

A

图 40.2.1: 脑干的发育计划与脊髓的总体计划相同。A.神经管被纵沟、界沟分为背侧感觉部分（翼板）和腹侧运
动部分（基底板）。B-D.在发育过程中，感觉细胞群和运动细胞群迁移到它们成年的位置，但在很大程度上保留
了它们的相对位置。在成熟期（D部分），在第四脑室壁和脑导水管中仍可识别到界沟（虚线），划分了背侧感觉
（橙色）和腹侧运动（绿色）结构之间的边界。D部分的部分来自延髓嘴侧。

脑干共享这个基本规划。当脊髓的中央管通向第四脑室时，神经管壁向外张开，使得背侧感觉结构（源自翼
板）横向移位，而腹侧运动结构（源自基底板）保持更内侧。脑干的核团分为一般核团和特殊核团，其功能类似
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于脊髓椎板，特殊核团具有头部特有的功能，如听觉、平衡、味觉以及对下颌、面部、口咽和喉部相关肌肉的控
制。

40.2.1 胚胎的颅神经核具有节段性组织

如图 40.2.2A所示，尽管成年后脑中的感觉核柱和运动核柱是按头尾排列的，但每个水平的神经元排列都源
自早期胚胎中明显的分段模式。在神经元出现之前，神经板的未来后脑区域被细分为一系列大小大致相等的 8
个部分，称为菱脑节。

每个菱脑节都发育出一组相似的分化神经元，就好像正在发育的后脑是由一系列模块组成的。如图 40.2.2A所
示，成对的菱脑节与源自胚胎鳃弓的特定肌肉组相关（例如，菱脑第 2节和菱脑第 3节与咀嚼肌相关，菱脑第
4节和菱脑第 5节与面部表情肌相关）。偶数菱脑节先于奇数菱脑节分化。菱脑第 2、4和 6节分别形成三叉神
经、面神经和舌咽神经的鳃运动核。随后，菱脑第 3、5和 7节再次分别为这些核提供运动神经元；在每种情况
下，来自奇数菱脑节的单个运动神经元的轴突在与偶数相邻菱脑节的轴突连接时向嘴侧延伸。

在这个发育阶段，这些细胞核中的每一个都由来自 2个相邻节段的同源神经元组成。这种早期的横向节段
组织在发育后期发生变化，因为菱脑节边界消失，细胞体的背外侧迁移将细胞排列成头尾之间的柱。最终，一
些躯体和副交感神经运动神经元迁移到腹外侧被盖；例如，如图 40.2.2A所示，菱脑第 4节的面部运动神经元在
外旋神经核周围迁移，形成了面神经的内膝。此外，来自每个菱脑节的神经嵴细胞迁移到相应的鳃弓，在那里
它们提供感觉和自主神经节细胞，以及弓肌发育的位置线索。

40.2.2 成人颅神经核具有柱状的组织

总的来说，如图 40.2.3所示，每侧的脑干核团被组织成 6个头尾之间的柱（3个感觉核团和 3个运动核团）。
这些在后面考虑，从背外侧到腹内侧的顺序。虽然这些柱状结构沿着脑干的头尾轴是不连续的，但具有相似功
能（感觉或运动、躯体或内脏）的核团在脑干的每个水平都有相似的背外侧-腹内侧位置。
在每个运动核内，单个肌肉的运动神经元也排列成雪茄形纵柱。因此，横截面中的每个运动核都形成了受神

经支配区域的马赛克图。例如，在面神经核的横截面中，支配不同面部肌肉的神经元簇形成了面部的拓扑映射。
一般躯体感觉柱
一般躯体感觉柱占据翼板的最外侧区域，包括三叉神经感觉核（N. V）。如图 40.2.2A所示，脊髓三叉神经

核是脊髓背角最背层的延续，有时也称为延髓背角。沿着它的外表面是脊髓三叉神经束，它是脊髓背外侧束的
直接延续（第 20章），因此允许一些颈部感觉纤维到达三叉神经核和一些三叉神经感觉轴突到达上颈段的背角。
这种安排允许背角感觉神经元具有比单个脊柱或三叉神经节段更广泛的输入范围，并确保三叉神经和上颈椎感
觉图的整合。
脊髓三叉神经核接收来自三叉神经节（N. V）和所有与头部疼痛和温度有关的颅神经感觉神经节的感觉轴

突，包括从外耳道传递信息的膝状神经节（N. VII）神经元，岩神经节（N. IX）细胞从上颚后部和扁桃体窝传递
信息，结状神经节（N. X）轴突从咽后壁传递信息。因此，脊髓三叉神经核代表整个口腔和面部表面。

脊髓三叉神经核中传入纤维的躯体组织是倒置的：前额位于腹侧，口腔区域位于背侧，舌头向内侧延伸至
孤束核的味觉区，并与之共享一些关于食物质地和温度的传入信息。来自脊髓三叉神经核的轴突在脑干的同一
侧下行到颈脊髓，在那里它们与脊髓丘脑轴突在前连合处穿过中线并加入对面的脊髓丘脑束。（由于这个原因，
上颈脊髓损伤可能会导致面部麻木。）三叉神经丘脑轴突然后通过与脊髓丘脑束密切相关的脑干向后上行，为脑
干核团提供反射运动和自主响应的输入，此外还携带向丘脑传递疼痛和温度信息。
三叉神经感觉主核位于脑桥中部，恰好位于三叉神经运动核的外侧。它接收三叉神经节神经元的轴突，这

些轴突与位置感和精细触觉辨别有关，这些信息与背柱从身体其他部位传递的感觉信息相同。来自该核的轴突
恰好在内侧丘系背柱核的内侧束在一起，它们通过它们上行到腹后内侧丘脑。

中脑三叉神经核位于导水管周围灰质侧面的中脑水平，传递来自咀嚼肌和牙周韧带的机械感觉信息。这个
细胞核的大细胞不是中枢神经元，而是起源于神经嵴的初级感觉神经节细胞，与三叉神经节中的相关细胞不同，
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菱脑第 2 节
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N. III
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N. VII

N. IX

N. X
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躯体运动核 内脏运动核

菱脑第 3 节

菱脑第 4 节
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菱脑第 6 节

菱脑第 7 节

菱脑第 8 节

底板
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第 2 鳃弓

第 3 鳃弓

第 1 鳃弓

N. VI

Figure 40–5 Embryonic cranial nerve nuclei are organized 
segmentally.

A. In the developing hindbrain (seen here from the ventral side), 
special and general visceral motor neurons (represented on the 
right side of the brain stem) form in each hindbrain segment 
(rhombomere) except rhombomere 1 (r1). Each special visceral
motor nucleus comprises neurons in two rhombomeres: the
trigeminal motor nucleus is formed by neurons in r2 and r3, the 
facial nucleus by neurons in r4 and r5, the glossopharyngeal 
nucleus by neurons in r6 and r7, and the motor nuclei of the 
vagus by neurons in r7 and r8. Axons of neurons in each of these
nuclei course laterally within the brain, leaving the brain through
exit points in the lateral neuroepithelium (of r2, r4, r6, and r7) and
running together outside the brain to form the respective cranial
motor nerves (V, VII, IX, X). The trigeminal (V) nerve innervates
muscles in the 1st branchial arch, the facial (VII) nerve innervates
muscles in the 2nd branchial arch, and the glossopharyngeal (IX) 
nerve innervates muscles in the 3rd branchial arch.
   All of the visceral motor neurons (various shades of green, 
represented on the right side of the brain stem) develop initially 
next to the floor plate at the ventral midline; after extending 
their axons toward their respective exit points, the cell bodies 
then migrate laterally (arrows). Exceptions are the facial motor 
neurons formed in r4 (red); the cell bodies, after extending their 
axons toward the exit point, migrate caudally to the axial level 

of r6 before migrating laterally. General visceral (parasympa-
thetic) motor neurons associated with nerve VII (light green)
take a more conventional course (see panel B).
   General somatic motor nuclei (various shades of blue, 

represented on the left side of the brain stem) are formed in 
r1 (trochlear nucleus), r5 and r6 (abducens nucleus), and r8 
(hypoglossal nucleus). The cell bodies of these neurons remain 
close to their place of birth, next to the floor plate. The axons of 
abducens and hypoglossal neurons exit the brain directly ven-
trally, without coursing laterally. The axons of trochlear neurons 
(light blue) extend laterally and dorsally within the brain until, 
caudal to the inferior colliculus, they turn medially, decussate 
just behind the inferior colliculus, and exit near the midline of 
the opposite side.

B. The brain stem of a mouse embryo in which fluorescent dyes
label different populations of cranial nerve VII motor neurons. A
red-fluorescing dye fills the cell bodies of facial motor neurons 
via retrograde transport from the motor root of the facial nerve.
These neurons develop initially in r4 and then migrate posteri-
orly, alongside the floor plate, to r6 (see red neurons in part A). 
A green-fluorescing dye fills the cell bodies of general visceral
motor neurons in r5 (see light green neurons in part A) via retro-
grade transport from the root of the intermediate nerve (sensory 
and preganglionic general visceral motor axons). (Micrograph
reproduced, with permission, from Dr. Ian McKay.)
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图 40.2.2: 胚胎颅神经核团是分段组织的。A.在发育中的后脑（此处从腹侧看），除菱脑第 1节外，每个后脑节
段（菱脑节）都形成了特殊和一般的内脏运动神经元（代表在脑干的右侧）。每个特殊的内脏运动核由 2个菱形
神经元组成：三叉神经运动核由菱脑第 2节和菱脑第 3节神经元组成，面神经核由菱脑第 4节和菱脑第 5节神
经元组成，舌咽核由菱脑第 6节和菱脑第 7节神经元组成，舌咽神经核由菱脑第 6节和菱脑第 7节神经元组成，
由菱脑第 7节和菱脑第 8节中的神经元引起的迷走神经。这些核中每一个的神经元轴突在脑内横向走行，通过
外侧神经上皮（菱脑第 2、4、6和 7节）的出口点离开大脑，并在脑外一起运行以形成各自的颅运动神经（V ,
VII, IX, X）。三叉神经（V）神经支配第 1鳃弓的肌肉，面神经（VII）支配第 2鳃弓的肌肉，舌咽（IX）神经支
配第 3鳃弓的肌肉。所有的内脏运动神经元（各种深浅不一的绿色，代表在脑干的右侧）最初在腹侧中线的底
板旁边发育；在将它们的轴突延伸到它们各自的出口点后，细胞体然后横向迁移（箭头）。例外是在菱脑第 4节
（红色）中形成的面部运动神经元；细胞体在向出口点延伸其轴突后，在横向迁移之前向尾端迁移到菱脑第 6节
的轴向水平。与神经 VII（浅绿色）相关的一般内脏（副交感神经）运动神经元采取更传统的过程（见面板 B）。
菱脑第 1节（滑车核）、菱脑第 5节和菱脑第 6节（外展核）以及菱脑第 8节（舌下核）形成了一般躯体运动核
（各种深浅不一的蓝色，代表在脑干的左侧）。这些神经元的细胞体仍然靠近它们的出生地，即靠近底板。外展神
经元和舌下神经元的轴突直接从腹侧离开大脑，没有横向走行。滑车神经元（浅蓝色）的轴突在脑内横向延伸
和背侧延伸，直到下丘尾部向内侧转动，在下丘后面交叉，并在对侧中线附近退出。B.小鼠胚胎的脑干，其中
荧光染料标记了不同的颅神经 VII运动神经元群。一种红色荧光染料通过来自面神经运动根的逆行运输填充面
部运动神经元的细胞体。这些神经元最初在菱脑第 4节中发育，然后沿着底板向后迁移到菱脑第 6节（参见 A
部分中的红色神经元）。一种绿色荧光染料通过从中间神经根（感觉和神经节前一般内脏运动轴突）的逆行运输
填充菱脑第 5节中一般内脏运动神经元的细胞体（见 A部分中的浅绿色神经元）。
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Figure 40–6 Adult cranial nerve nuclei are organized in six 
functional columns on the rostrocaudal axis of the brain 
stem.

A. This dorsal view of the human brain stem shows the loca-
tion of the cranial nerve sensory nuclei (right) and motor nuclei 
(left).

B. A schematic view of the functional organization of the cranial 
nerve nuclei makes it clearer that they form motor and sensory 
columns.

C. The medial-lateral arrangement of the cranial nerve nuclei is 
shown in a cross section at the level of the medulla (compare 
with Figure 40–4D).
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图 40.2.3: 成人颅神经核团在脑干的头尾轴上分为 6 个功能柱。A. 这张人的脑干背面图显示了颅神经感觉核
（右）和运动核（左）的位置。B. 颅神经核团的功能组织示意图更清楚地表明它们形成运动柱和感觉柱。C. 与
图 40.2.1D比较，颅神经核的内侧-外侧排列显示在延髓水平的横截面中。
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40.2 颅神经核团的组织遵循与脊髓的感觉区和运动区相同的基本规划

它们在发育过程中迁移到大脑中。这些伪单极细胞轴突的中央分支接触三叉神经运动核中的运动神经元，为下
颌肌肉组织提供单突触反馈，这对于快速和精确控制咀嚼运动至关重要。
特殊躯体感觉柱
特殊的躯体感觉柱有来自听神经和前庭神经的输入，并从翼板的中间区域发育而来。耳蜗核（N. VIII）位于

脑桥延髓交界处脑干的外侧边缘，接收来自耳蜗螺旋神经节的传入纤维。耳蜗核的输出通过脑桥传递到上橄榄
核和斜方体核，并通过双侧传递到下丘（第 28章）。前庭核（N. VIII）更复杂，它们包括 4个不同的细胞群，它
们将信息从前庭神经节传递到脑干、小脑和脊髓中的各个运动部位，这些部位与维持眼睛和头部运动的平衡和
协调有关（第 27章）。

内脏感觉柱
内脏感觉柱与来自面部（VII）、舌咽（IX）和迷走神经（X）的特殊内脏信息（味觉）和一般内脏信息有关。

它源自翼板中最内侧的神经元层。来自这些源头的所有传入轴突都终止于孤束核。孤束类似于脊髓三叉神经束
或背外侧束，将来自不同颅神经的传入神经束束在一起，因为它们沿着核的长度向尾部走行。结果，来自内脏
不同区域的感觉信息在细胞核中产生了内部身体的统一映射。
来自舌前 2/3 的特殊内脏传入神经通过面神经的鼓索分支到达孤束核，而来自舌后部和口腔的神经传入神

经则通过舌咽神经和迷走神经到达。这些传入神经在孤束核的前 1/3处以粗略的躯体化方式终止。一般内脏传入
神经通过舌咽神经和迷走神经传递。来自胃肠道其余部分（下至横结肠）的那些按地形顺序终止于孤束核的中
间部分，而来自心血管和呼吸系统的那些终止于尾部和侧部。

孤束核直接投射到延髓和脊髓中的副交感神经和交感神经节前运动神经元，介导各种自主神经反射，以及
协调自主神经和呼吸响应的网状结构部分。大多数从孤束核将信息从内脏传递到前脑的上行投射通过脑桥中的
臂旁核传递，尽管有些直接到达前脑。孤束核和臂旁核共同为下丘脑、基底前脑、杏仁核、丘脑和大脑皮层提供
内脏感觉信息。

一般内脏运动柱
所有运动神经元最初都在底板附近发育，底板是神经管腹侧中线的一条纵向非神经元细胞带（第 45章）。注

定要成为 3种类型的脑干运动神经元的神经元背外侧迁移，安置在 3个不同的头尾柱中。形成一般内脏运动柱
的神经元沿着基板的最外侧区域占据一个位置，就在沟界的内侧。在发育过程中，注定要加入上唾液核（面神
经的一部分）和疑核（迷走神经的一部分）的副交感神经运动神经元向腹外侧迁移，留下轴突在向外侧转动离
开脑干之前向内侧上行，其过程类似于面部运动神经元。

动眼神经副核（N. III）位于将躯体动眼神经元分开的中线，恰好位于大脑导水管底部下方。它包含节前神
经元，通过睫状神经节控制瞳孔收缩和晶状体调节。

上涎核（N. VII）位于面部运动核的背侧，由副交感神经节前神经元组成，这些神经节前神经元支配舌下和
下颌下唾液腺和泪腺，并通过蝶腭和下颌副交感神经节进行颅内循环。
与胃肠道相关的副交感神经节前神经元在延髓水平形成一个柱，正好位于舌下神经核的背侧和孤束核的腹

侧。在该柱的最前端是下唾液核（N. IX），它包含通过耳神经节支配腮腺的神经节前神经元。该列的其余部分构
成背侧运动迷走神经核（N. X）。该核中的大部分节前神经元支配横膈膜下方的胃肠道；少数是心脏运动神经元。

疑核（N. X）贯穿延髓腹外侧的长尾端，包含支配胸腔器官（包括食道、心脏和呼吸系统）的副交感神经节
前神经元，以及支配喉部和咽部横纹肌的特殊内脏运动神经元，以及产生呼吸运动模式的神经元（见第章后面）。
副交感神经节前神经元以地形学方式组织，食道最靠近头侧和背侧。
特殊内脏运动柱
特殊的内脏运动柱包括支配来自鳃（咽）弓肌肉的运动核。由于这些弓与鱼的鳃同源，因此尽管这些肌肉是

有横纹的，但它们仍被认为是特殊的内脏肌肉。在发育过程中，这些细胞群迁移到基板的中间位置，最终位于
被盖的腹外侧。
三叉神经运动核（N. V）位于脑桥中部水平并支配咀嚼肌。附近位于独立簇中的是支配鼓室张肌、腭帆张肌

和下颌舌骨肌以及二腹肌前腹的三叉神经副核。
面部运动核（N. VII）位于脑桥尾部水平的三叉神经运动核的尾部，并支配面部表情的肌肉。如图 40.2.2A所

示，在发育过程中，面部运动神经元在向外侧、腹侧和尾侧转向它们在桥延髓交界处的最终位置之前，在外旋
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40.3 脑干网状结构中的神经元群协调稳态和生存所需的反射行为和简单行为

神经核的内侧边缘向内侧和嘴侧移动。轴突留下的这条蜿蜒曲折的路线形成了面神经的内膝。相邻的副面部运
动核支配茎突舌骨肌和镫骨肌以及二腹肌的后腹。
疑核包含带有轴突的鳃运动神经元，这些轴突在舌咽神经和迷走神经中运行。这些神经元支配喉部和咽部

的横纹肌。在发育过程中，这些运动神经元迁移到延髓腹外侧，因此，它们的轴突向背内侧运动迷走神经核移
动，然后在延髓内急剧转向横向退出，类似于面部运动轴突的过程。
通用躯体运动柱
躯体运动柱的神经元在发育过程中迁移最少，保持靠近腹侧中线。动眼神经核（N. III）位于中脑水平；它

由支配内直肌、上直肌、下直肌、下斜肌和提眼睑的 5个运动神经元柱组成。内直肌、下直肌和下斜肌的运动神
经元位于脑干神经发出的一侧，而上直肌的运动神经元则位于对侧。眼提肌运动神经元是双侧的。

支配滑车肌的滑车神经核 (N. IV)位于中脑/脑桥头水平，即神经从脑干出口的另一侧。支配外直肌的外旋神
经核（N. VI）位于脑桥中部层次。延髓中的舌下神经核（N. XII）由几个神经元柱组成，每个神经元柱支配舌头
的一块肌肉。

40.2.3 脑干的组织在 3个重要方面不同于脊髓

脑干组织和脊髓组织之间的一个主要区别是：许多沿着脊髓外部延伸的长上行感觉束和下行感觉束被并入
脑干内部。因此，上行感觉束（内侧丘系和脊髓丘脑束）穿过脑干的网状结构，听觉、前庭和内脏感觉通路也是
如此。
第二个主要区别是在脑干中，小脑及其相关通路形成附加结构，叠加在脊髓的基本结构上。小脑束和小脑

核的纤维与锥体运动系统和锥体外运动系统的纤维捆绑在一起，形成脑干的较大腹侧部分。因此，从中脑到延
髓，脑干分为背侧部分（遵循脊髓的基本节段规划的被盖）以及腹侧部分（其中包含与小脑和下行运动相关的
结构通路）。在中脑水平，腹侧（运动）部分包括大脑脚、黑质和红核。脑桥的基底包括脑桥核、皮层脊髓束和
小脑中脚。在延髓中，腹侧运动结构包括锥体束和下橄榄核。

第三个主要区别是，虽然后脑在发育过程中被分成菱脑节，但在成年大脑中没有明确的重复模式。相比之
下，脊髓在发育过程中并未分段，但最终模式由重复的分段组成。腹根轴突和背根神经节突出的阶梯状排列表
明，分割是由相邻身体节段或它们迁移到的体节的极化效应强加的，在每个体节中，嘴侧吸引轴突生长锥和神
经嵴细胞，而尾部是排斥的。在头部，这种模式是缺乏的，因为颅中胚层没有被分割成体节，而是在菱脑节的影
响下发育。

40.3 脑干网状结构中的神经元群协调稳态和生存所需的反射行为和简单行为
19世纪，查尔斯 ·达尔文在他的《人与动物的情绪表达》一书中指出，在相似的情绪情况下（恐惧、愤怒、

厌恶、快乐），所有哺乳动物的面部表情肌肉都会以相似的模式被激活。他假设面部表情的模式一定深深植根于
脑干的组织中。我们现在认识到，例如面部情绪表达、呼吸和进食，广泛的反射和简单、重复、协调的行为是由
脑干网状结构中称为模式发生器的神经元控制的，这些神经元会产生模式化的先天响应。神经系统疾病患者的
颅神经反射和运动模式受损可以指示脑干损伤的准确部位。

40.3.1 颅神经反射涉及单突触脑干中继和多突触脑干中继

瞳孔对光的响应（瞳孔光反射）由瞳孔扩张肌中的交感神经张力和虹膜瞳孔收缩肌中的副交感神经张力之
间的平衡决定。交感神经张力由颈上神经节中的节后神经元维持，而颈上神经节又由第一胸椎节段和第二胸椎
节段中的节前神经元支配。副交感神经张力由在动眼神经副核和中脑邻近区域的节前神经元控制下的节后睫状
神经节细胞提供。

照射在视网膜上的光会激活一类特殊的视网膜神经节细胞，它们充当亮度检测器。这些细胞接收来自含有
感光色素的视杆细胞和视锥细胞的输入，但它们也有自己的感光色素黑视蛋白，即使视杆细胞和视锥细胞退化，
它们也能对光做出响应。如图 40.3.1所示，这些细胞将它们的轴突通过视神经、视交叉和视束传送到橄榄顶盖
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40.3 脑干网状结构中的神经元群协调稳态和生存所需的反射行为和简单行为

前核，在那里它们终止于神经元，这些神经元的轴突投射到动眼神经副核中的节前神经元。因此，后连合区域
中脑背侧的损伤可以阻止瞳孔对光的响应（中间位置，瞳孔固定），而动眼神经损伤会消除该瞳孔的副交感神经
张力（瞳孔固定和扩张）。含有黑视蛋白的视网膜神经节细胞也投射到下丘脑的视交叉上核，在那里它们将昼夜
节律带入昼夜循环（第 44章）。

Chapter 40 / The Brain Stem    993

Figure 40–7 The pupillary response to light is mediated by 
parasympathetic innervation of the iris. Retinal ganglion cells 
that contain the photopigment melanopsin act as luminance 
detectors, sending their axons through the optic tract to the oli-
vary pretectal nucleus, at the junction of the midbrain and the 
thalamus. Neurons in this nucleus project through the posterior 
commissure to parasympathetic preganglionic neurons in and 
around the Edinger-Westphal nucleus. The axons of the pregan-
glionic cells exit with the oculomotor (III) nerve and contact cili-
ary ganglion cells, which control the pupilloconstrictor muscle 
in the iris. (Abbreviations: LGN, lateral geniculate nucleus;  
MLF, medial longitudinal fasciculus.)
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橄榄顶盖前核

睫状
神经节

虹膜瞳孔收缩肌

视网膜
神经节细胞
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retinal ganglion cells also project to the suprachias-
matic nucleus of the hypothalamus, where they entrain 
circadian rhythms to the day–night cycle (Chapter 44).

Vestibulo-ocular reflexes stabilize the image on the 
retina during head movement by rotating the eyeballs 
counter to the rotation of the head. These reflexes are 
activated by pathways from the vestibular ganglion 
and nerve to the medial, superior, and lateral vestibu-
lar nuclei, and from there to neurons in the reticular 
formation and ocular motor nuclei that coordinate 
eye movements. The reflex movements are seen most 

clearly in comatose patients, in whom turning the head 
will elicit counter-rotational movements of the eyes 
(so-called doll’s eye movements). Damage to these 
pathways in the pons impairs these movements.

The corneal reflex involves closure of both eyelids as 
well as upward turning of the eyes (Bell phenomenon) 
when the cornea is gently stimulated (eg, with a wisp 
of cotton). The sensory axons from the first division of 
the trigeminal nerve terminate in the spinal trigeminal 
nucleus, which relays the sensory signals to pattern 
generator neurons in the reticular formation adjacent 
to the facial motor nucleus. The pattern generator neu-
rons provide bilateral inputs to the motor neurons that 
protect the cornea from damage by causing the orbicu-
laris oculi muscle to close the eyelid and the oculomo-
tor nuclei to roll the eyes upward and back in the orbit. 
Because the output of the pattern generator is bilateral, 
damage along the sensory pathway prevents the reflex 
in both eyes, whereas damage to the facial nerve pre-
vents closure on the same side only.

The stapedial reflex contracts the stapedius muscle 
in response to a loud sound, thus damping movement 
of the ossicles. The sensory pathway is through the 
cochlear nerve and nucleus to the reticular formation 
adjacent to the facial motor nucleus and from there to 
the stapedial motor neurons, which run in the facial 
nerve. As described earlier, in patients with injury to 
the facial nerve (eg, Bell palsy), the stapedial reflex is 
impaired, and the patient complains that sounds in 
that ear have a “booming” quality (hyperacusis).

A variety of gastrointestinal reflexes are con-
trolled by multisynaptic brain stem relays. For exam-
ple, the tasting of food causes neurons in the solitary
nucleus that project to the reticular formation adja-
cent to the motor facial and dorsal motor vagal nuclei 
to stimulate the preganglionic salivary neurons. The 
contact of food in the mouth can also elicit gastric 
contractions and acid secretion, presumably through
inputs from the solitary nucleus directly to parasym-
pathetic preganglionic gastric neurons in the dorsal
motor vagal nucleus. In patients who have had Bell 
palsy, the damaged VII nerve parasympathetic axons
may regrow aberrantly so that salivary axons reach 
the lacrimal gland in error, causing tasty food to initi-
ate reflex tearing (crocodile tears).

The gag reflex protects the airway in response to 
stimulation of the posterior oropharynx. The affer-
ent sensory fibers in the glossopharyngeal and vagus 
nerves terminate in the spinal trigeminal nucleus, 
whose axons project to the reticular formation adja-
cent to the nucleus ambiguus. Branchial motor neu-
rons in the nucleus ambiguus innervate the posterior 
pharyngeal muscles, resulting in elevation of the 
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图 40.3.1: 瞳孔对光的响应是由虹膜的副交感神经支配介导的。含有感光色素黑视蛋白的视网膜神经节细胞充当
亮度检测器，将它们的轴突通过视束发送到位于中脑和丘脑交界处的橄榄核。该核中的神经元通过后连合投射
到动眼神经副核内和周围的副交感神经节前神经元。节前细胞的轴突与动眼神经（III）一起退出并接触睫状神
经节细胞，睫状神经节细胞控制虹膜中的瞳孔收缩肌。

在头部运动期间，前庭-眼动反射通过向与头部旋转相反的方向旋转眼球来稳定视网膜上的图像。从前庭神
经节和神经到内侧、上侧和外侧前庭核的通路激活这些反射，并从那里到网状结构中的神经元和协调眼球运动
的眼球运动核。反射运动在昏迷患者中最为明显，在这些患者中转动头部会引起眼睛的反向旋转运动（所谓的
娃娃眼运动）。脑桥中这些通路的损伤会损害这些运动。

当轻轻刺激角膜时（比如用一缕棉花），角膜反射包括双眼睑闭合以及眼睛向上转动（贝尔现象）。来自三
叉神经第一部分的感觉轴突终止于脊髓三叉神经核，三叉神经核将感觉信号传递给与面部运动核相邻的网状结
构中的模式发生器神经元。模式发生器神经元向运动神经元提供双侧输入，运动神经元通过使眼轮匝肌闭合眼
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睑和动眼神经核使眼睛在眼眶中向上和向后滚动来保护角膜免受损伤。由于模式发生器的输出是双侧的，因此
感觉通路的损伤会阻止双眼的反射，而面神经的损伤只会阻止同一侧的闭合。
镫骨肌反射收缩镫骨肌以响应响亮的声音，从而抑制听小骨的运动。感觉通路通过耳蜗神经和神经核到达

与面部运动核相邻的网状结构，然后从那里到达在面神经中运行的镫骨运动神经元。如前所述，在面神经损伤
的患者中（例如贝尔面瘫），镫骨肌反射受损，并且患者抱怨该耳中的声音具有“轰鸣”音质（听觉过敏）。

多种肠胃反射由多突触脑干中继控制。例如，品尝食物会导致孤束核中的神经元投射到邻近运动面部和背
侧运动迷走神经核的网状结构，从而刺激节前唾液腺神经元。食物在嘴里的接触也会引起胃收缩和胃酸分泌，这
可能是通过孤束核直接输入迷走神经背核中的副交感神经节前胃神经元。在患有贝尔面瘫的患者中，受损的 VII
神经副交感神经轴突可能会异常再生，从而导致唾液腺轴突错误地到达泪腺，导致美味食物引发反射性流泪（鳄
鱼的眼泪）。

呕吐反射保护气道以响应口咽后部的刺激。舌咽神经和迷走神经中的传入感觉纤维终止于脊髓三叉神经核，
其轴突投射到与疑核相邻的网状结构。疑核中的鳃运动神经元支配咽后部肌肉，导致上颚抬高、咽部肌肉收缩
（以排出有害刺激）和气道关闭。喉咙一侧的呕吐反射消失表明该侧的延髓或颅神经 X受损（颅神经 IX在咽部
具有如此小的感觉和运动神经支配区域，因此横断该神经不会引起明显的缺陷）。

40.3.2 模式发生器协调更复杂的模式化行为

正如达尔文所提出的，靠近面核的网状结构中的模式发生器神经元池通过面部两侧面部肌肉同时收缩的刻
板模式来控制面部情绪表达。脑干两侧的模式发生器神经元投射到大脑两侧的面部运动神经元，因此自发的面
部表情几乎总是对称的。即使是脑半球严重中风并且不能自主移动对侧口面部肌肉的患者，在听到笑话时仍然
倾向于对称地微笑，并且可以对称地扬起眉毛，这两者都是由面部模式生成器启动的。
类似地，与进食有关的口面部运动是由调节行为的颅运动核附近网状结构中的模式发生器神经元产生的。舔

运动组织在靠近舌下核的网状结构中，靠近三叉神经运动核的咀嚼运动，靠近面部和疑核的吸吮运动，以及靠
近疑核的吞咽运动。毫不奇怪，这些网状区域中的神经元彼此紧密相连，并从与味觉有关的孤束核部分和与舌
头和口腔感觉有关的脊髓三叉神经核部分以及来自相邻网状结构中的神经元对食物的味道、质地和温度的更复
杂组合做出响应。因此，即使是去大脑的老鼠也能做出适当的选择，选择吞咽和拒绝哪些食物。
呕吐是由模式发生器神经元介导的协调响应的另一个例子。血流中的有毒物质可以被后区的神经细胞检测

到，该区是沿着第四脑室底部与孤束核相邻的一个小区域。与大多数受血脑屏障保护的大脑不同，延髓最后区
包含有孔的毛细血管，使其神经元能够对血流中的内容物进行采样。当这些神经元检测到毒素时，它们会激活
腹外侧延髓中的神经元池，这些神经元控制一种响应模式，清除消化道中的任何有毒物质。这些响应包括胃和
食道蠕动的逆转、腹部肌肉收缩的增加以及呕吐反射中使用的相同运动模式激活以清除口咽部不需要的物质。

由脑干组织的各种响应需要颅运动模式与自主响应（有时是内分泌响应）的协调。一个很好的例子是压力
受体反射，它确保足够的血液流向大脑（第 41章）。孤束核通过迷走神经（X）接收主动脉弓伸展的信息，并通
过舌咽（IX）神经接收有关颈动脉窦伸展的信息。该信息被传递到腹外侧延髓中的神经元，这些神经元会产生
协调响应，保护大脑免受血压下降的影响。

主动脉弓和颈动脉窦的拉伸减少减少了对疑核中副交感神经节前心脏迷走神经元的驱动，导致迷走神经张
力降低和心率增加。同时，延髓嘴侧腹外侧神经元的放电增加会驱动交感神经节前血管收缩神经元和心脏加速
神经元。这种心脏输出量增加和血管阻力增加的结合使血压升高。同时，延髓腹外侧的其他神经元会增加下丘
颅神经元的放电，这些神经元会从垂体后叶的末梢分泌血管加压素。加压素也有直接的血管收缩作用，它通过
减少肾脏的水排泄来维持血容量。

40.3.3 呼吸控制提供了模式发生器如何集成到更复杂行为中的示例

脑干最重要的功能之一是控制呼吸。在人类妊娠 11至 13周的子宫内，脑干会自动产生呼吸运动，并从出
生到死亡不间断地持续。这种行为不需要任何有意识的努力，事实上，我们甚至很少想到需要呼吸。呼吸的主要
目的是使肺部通气以控制血液中氧气、二氧化碳和氢离子的水平。（这些通常在临床上一起测量并称为“血气”。）
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呼吸运动涉及膈肌收缩，由膈神经激活。膈肌在必要时由辅助呼吸肌辅助，包括肋间肌、咽肌（改变气道直径）、
一些颈部肌肉（帮助扩张胸部）、舌突出肌（打开气道），甚至一些面部肌肉（使鼻孔张开）。
呼吸活动可以由延髓产生，即使它与神经系统的其余部分隔离。如图 40.3.2A所示，许多延髓神经元具有与

吸气或呼气相关的激活模式。有些具有更精致的模式，例如仅在早期吸气或晚期吸气时激活。这些呼吸神经元
集中在 2个区域，即背侧呼吸组和腹侧呼吸组。
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Figure 40–8 Rhythmic breathing is generated within the 
medulla.

A. Rhythmic activity in the phrenic motor nerve of a guinea pig
causes contraction of the diaphragm. The firing of the phrenic 
nerve is phase-locked to bursts of firing by neurons in the medulla. 
The activity in a single medullary neuron, recorded intracellularly, is
shown. (Reproduced, with permission, from Richerson and
Getting 1987. Copyright © 1987. Published by Elsevier B.V.)

B. Similar rhythmic firing can be recorded in vitro from 
accessory respiratory nerves, such as the hypoglossal (XII) 
nerve. The minimal tissue necessary to support this rhythm
is a slice about 0.5 mm thick at the level of the rostral
medulla. Neurons in the pre-Bötzinger complex (Pre-BötC) 
near the nucleus ambiguus fire bursts that are phase-locked 
to the motor rhythm. (Reproduced, with permission, from 
Smith et al. 1991. Copyright © 1991 AAAS.)

when necessary by accessory muscles of respiration, 
including the intercostal muscles, pharyngeal mus-
cles (to change airway diameter), some neck muscles 
(which help expand the chest), the tongue protruder 
muscles (to open the airway), and even some facial 
muscles (which flare the nares).

Respiratory activity can be generated by the medulla 
even when it is isolated from the rest of the nervous 
system. Many medullary neurons have patterns of fir-
ing that correlate with inspiration or expiration (Figure 
40–8A). Some have more refined patterns, such as firing 
only during early inspiration or late inspiration. These 
respiratory neurons are concentrated in two regions, the 
dorsal and ventral respiratory groups.

The dorsal respiratory group is located bilaterally in 
and around the ventrolateral part of the nucleus of the 
solitary tract. Neurons in this group receive respiratory 
sensory input, including afferents from stretch recep-
tors in the lungs and peripheral chemoreceptors, and 
participate in such reflex actions as limitation of lung 
inflation at high volume (the Hering-Breuer reflex) and 
the ventilatory response to low oxygen (hypoxia). The 
ventral respiratory group, a column of neurons in and 
around the nucleus ambiguus, coordinates respira-
tory motor output. Some of these neurons are motor 
neurons with axons that leave the brain through the 
vagus nerve and innervate accessory muscles of respi-
ration or premotor neurons that innervate the phrenic 
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motor nucleus, whereas others form a pattern genera-
tor, the pre-Bötzinger complex, that generates respiratory 
rhythm.

The intrinsic rhythmicity of the pre-Bötzinger com-
plex is so resilient that, even in a transverse brain slice 
from the rostral medulla, neurons in the pre-Bötzinger 
complex are able independently to generate a respira-
tory rhythm that can be recorded in the rootlets of the 
hypoglossal (XII) nerve that emerge from the ventral 
surface of the slices (Figure 40–8B). Acute destruction 
of this cell group in an intact animal results in inability 
to maintain a normal respiratory rhythm.

The most important inputs to the respiratory pat-
tern generator come from chemoreceptors that sense 
oxygen and carbon dioxide. Under normal conditions, 
ventilation is primarily regulated by the levels of CO2

rather than O2 (Figure 40–9A). However, breathing is 
also strongly stimulated if O2 becomes sufficiently low, 
such as at high altitude or in people with lung disease. 
The peripheral chemoreceptors in the carotid and aor-
tic bodies normally respond primarily to a decrease in 
blood oxygen, but during hypoxia, they also become 
more sensitive to elevated levels of CO2 (hypercapnia). 
Afferent fibers from the carotid sinus nerve travel in 
the glossopharyngeal nerve and activate neurons in 
the dorsal respiratory group.

The response to hypercapnia is largely driven by 
central chemoreceptors in the brain stem that sense the 
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图 40.3.2: 在延髓内产生有节奏的呼吸。A.豚鼠膈运动神经的节律活动导致横膈膜收缩。膈神经的放电被锁相到
延髓中神经元的放电爆发。显示了细胞内记录的单个延髓神经元的活动[380]。B.类似的节律性放电可以从副呼吸
神经（例如舌下神经（XII）在体外记录到。支持这种节律所需的最小组织是延髓头端水平约 0.5毫米厚的切片。
前包钦格复合体中的神经元靠近与运动节律锁相的疑核激活爆发[381]。

背侧呼吸群位于孤束核腹外侧部的两侧和周围。该组中的神经元接受呼吸感觉输入，包括来自肺部牵张受
体和外周化学受体的传入，并参与诸如限制高容量肺膨胀（肺牵张反射）和对低氧的通气响应等反射作用。腹侧
呼吸组是疑核内和周围的一列神经元，协调呼吸运动输出。这些神经元中的一些是带有轴突的运动神经元，它
们通过迷走神经离开大脑并支配呼吸的辅助肌肉或支配膈运动核的运动前神经元，而其他神经元形成模式发生
器，即前包钦格复合体，可产生呼吸节律。

如图 40.3.2B所示，前包钦格复合体的内在节律性有非常强的承受力，以至于即使在来自延髓头端的横向脑
切片中，前包钦格复合体中的神经元也能够独立产生可以在舌下神经根中记录的呼吸节律，这种节律可以记录
在从切片腹侧表面出现的舌下神经（XII）的根中。完整动物体内这种细胞群的急性破坏会导致无法维持正常的
呼吸节律。

呼吸模式发生器最重要的输入来自感知氧气和二氧化碳的化学受体。如图 40.3.3A所示，在正常情况下，通
风主要受二氧化碳水平而非氧气水平的调节。然而，如果氧气变得足够低（例如在高海拔地区或患有肺部疾病
的人），呼吸也会受到强烈刺激。颈动脉和主动脉体中的外周化学受体通常主要对血氧减少做出响应，但在缺氧
期间，它们也会对升高的二氧化碳水平（高碳酸血症）更加敏感。来自颈动脉窦神经的传入纤维在舌咽神经中
传播并激活背侧呼吸组中的神经元。

对高碳酸血症的响应主要由脑干中的中枢化学受体驱动，这些受体感知伴随的酸碱值下降。对此最敏感的
区域是沿着锥体束外侧的延髓腹面。该区域至少包含 2组对升高二氧化碳有响应的神经元。靠近面部运动核的
头端腹外侧延髓后斜方体核中的谷氨酸能神经元对二氧化碳水平高度敏感。由于发育所需的 phox2b转录因子发
生突变，这些神经元的缺失会导致先天性中枢性通气不足综合症，即无法充分呼吸，尤其是在睡眠期间。此外，
如图 40.3.3B、C所示，延髓头端腹外侧的 5-羟色胺能神经元与斜方体后神经元一样，位于穿透动脉中，对酸中
毒敏感。这些神经元的基因缺失会降低对高碳酸血症的通气响应，尤其是在睡眠期间。最近的研究表明，5-羟色
胺 A激动剂可以恢复对二氧化碳的唤醒响应，表明 5-羟色胺能神经元发挥调节作用，增加高碳酸血症期间二氧
化碳反射的敏感性，这在睡眠期间可能尤为重要。

健康人的呼吸系统产生的运动模式非常稳定，但多种疾病可以改变这些模式。最常见和最容易识别的模式
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图 40.3.3: 呼吸运动输出受血液中二氧化碳的调节。A.人类的肺通气量（由呼吸频率和深度决定）在正常血氧分
压（大于 100毫米汞柱）水平下严重依赖于二氧化碳分压。当血氧分压降至非常低的值（小于 50毫米汞柱）时，
呼吸会受到直接刺激，并且对二氧化碳分压的增加也变得更加敏感（此处视为肺泡血氧分压曲线斜率增加 37和
47毫米汞柱）。B.延髓中的中枢化学感受器控制通气运动输出以维持正常的血液二氧化碳。当升高的二氧化碳
分压导致酸碱值降低时，延髓中缝核内的 5-羟色氨能神经元的放电率会增加。此处显示的记录来自大鼠中缝核
神经元在 2种不同酸碱水平（对照为 7.4，酸中毒为 7.2）下的体外记录[382]。C. 5-羟色胺能神经元与腹侧延髓中
的大动脉密切相关，在那里它们可以监测二氧化碳分压的局部变化。大鼠延髓同一横截面的两张图像显示了动
脉系统注射红色荧光染料后的血管（左）和色氨酸羟化酶（合成 5-羟色氨的酶）的绿色抗体染色（右）。基底动
脉位于锥体束之间的延髓腹侧表面[383]。
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之一是潮式呼吸，其特征是通气逐渐增加然后减少的重复循环，与呼吸暂停交替出现。例如，在先天性中枢通气
不足综合症中可以看到这种周期性呼吸，其中中枢神经元对升高的二氧化碳不够敏感，尤其是在睡眠期间。当
他们开始做出响应时，二氧化碳水平可能已经很高了。这会导致换气过度，从而将二氧化碳水平降低到需要呼
吸的阈值以下。如图 40.3.4所示，结果是一段时间的呼吸暂停，直到二氧化碳水平再次变得相当高。

在患有心脏病或肺病的人身上可以看到类似的模式，这种模式会增加肺泡二氧化碳变化记录到延髓所需的
时间。潮式呼吸经常发生在入睡时具有边缘心脏或呼吸储备的住院患者中，从而减少其他呼吸行为驱动。虽然
本身并不危险，但它可能表明存在严重的潜在心肺问题需要纠正。
呼吸模式发生器的其他输入来自调解特定行为的回路，因为呼吸必须与共享相同肌肉的许多运动动作协调。

为了完成这种协调，延髓中的呼吸神经元接收来自与发声、吞咽、嗅觉、呕吐和疼痛有关的神经元网络的输入。
例如，腹侧呼吸组与桥脑中臂旁复合体的一部分相连，称为脑桥呼吸组或呼吸中枢。这些脑桥神经元协调呼吸
与咀嚼和吞咽等行为。它们会导致在完全吸气时屏住呼吸（称为呼吸暂停），这是进食和饮水时所必需的。肺部
的空气储备允许在必要时咳嗽，以排出可能进入呼吸道的任何食物或饮料。三叉神经间区的其他神经元，在三
叉神经运动核和主要感觉核之间，接收面部和上呼吸道感觉输入，并投射到延髓腹外侧以暂时停止呼吸，以防
止意外吸入灰尘或水。
在说话、吃饭、唱歌、游泳或演奏管乐器时，自主运动通路可以接管呼吸控制。下降的输入会导致运动开始

时换气过度，因为预计氧气需求会增加。事实上，这会导致运动期间血液中的二氧化碳持续下降，这与负反馈控
制系统的预期相反。来自边缘系统的其他下行输入会产生与疼痛或焦虑相关的过度换气，并且在某些人中，可
能会导致自发性惊恐发作，其特征是过度换气和窒息感。这些不同的下行输入允许呼吸与其他行为的有效整合，
但它们最终必须屈服于维持血气稳态的需要，因为即使二氧化碳的少量增加也会导致严重的窒息感或呼吸困难。
因此，呼吸控制系统是脑干模式发生器的一个迷人例子，它必须足够稳定以确保生存，但又必须足够灵活以适
应各种各样的行为。

40.4 脑干中的单胺能神经元调节感觉、运动、自动功能和行为功能
除了包含颅神经的主要感觉和运动核以及控制基本行为的反射和模式发生器机制之外，脑干还包含一组调

节细胞群。在 1970年代一系列开创性的实验中，汉斯 ·凯珀斯使用新发现的轴突示踪剂逆行运输方法来识别脑
干和间脑中有助于调节脊髓感觉和运动系统以及发送输入的细胞群，直接进入大脑皮层。令人惊讶的是，这 2组
实验从神经轴的两端开始，确定了一个共同的基质，其作用是调节神经系统其他水平的回路，几乎就像是一个
“自动系统”脑。

这些细胞群与调节目标整体功能水平的前脑、脑干和脊髓有直接联系。就像 5-羟色氨能神经元设置二氧化
碳反射的整体敏感性一样，脑干单胺能调节系统通过投射到脊髓和脑干中的感觉神经元（包括伤害感受系统）来
调整各种感觉系统的整体响应性。来自这些调节系统的下行投射也控制运动的正常活动状态，这对于调整姿势
和步态以及启动更精细的动作至关重要。前脑的上行输入控制整体唤醒以及对奖励情况的响应。虽然这些调节
系统不足以自行完成运动、感觉或认知任务，但它们调整这些系统响应能力对整体行为起着巨大的影响。

40.4.1 许多调节系统使用单胺作为神经递质

单胺能系统使用环状氨基酸酪氨酸、色氨酸和组氨酸的脱羧衍生物作为神经递质。由于它们中的一些具有
在暴露于甲醛时发出荧光的特性，因此它们是最先被识别和绘制的大脑中的一员。在 1960年代，达尔斯特伦和
富克塞利用这一特性来识别脑干中的 5-羟色氨能、去甲肾上腺素能和多巴胺能细胞群。在 20世纪 70年代，随
着能够绘制合成单胺酶的免疫组织化学方法的发展，其他研究人员绘制了含有肾上腺素和组胺的神经元图谱。

一般来说，这些调节系统的细胞群与大脑中早期发现的细胞核不同。如图 40.2.3所示，单胺能细胞群不是
形成紧凑的细胞体簇，而是倾向于形成纵向延伸穿过脑干和下丘脑的柱状物。因此，如图 40.4.1所示，单胺系统
用字母和数字指定，以避免与大脑的其他命名系统混淆。

如图 40.4.1A所示，达尔斯特伦和富克塞鉴定的第一个细胞群被简单地按字母顺序识别为“A”细胞群，然
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other behavioral drives for respiration. Although not 
dangerous in itself, it can indicate that there is a serious 
underlying cardiorespiratory problem that needs to be 
corrected.

Other inputs to the respiratory pattern generator 
come from the circuitry mediating particular behaviors, 
as breathing must be coordinated with many motor 
actions that share the same muscles. To accomplish 
this coordination, respiratory neurons in the medulla 
receive input from neuronal networks concerned with 
vocalization, swallowing, sniffing, vomiting, and pain. 
For example, the ventral respiratory group is connected 
with a part of the parabrachial complex in the pons 
termed the pontine respiratory group or pneumotaxic center. 
These pontine neurons coordinate breathing with 
behaviors such as chewing and swallowing. They can 
cause holding of the breath at full inspiration (called 
apneusis), which is required during eating and drink-
ing. The reserve of air in the lungs permits a cough, if 
necessary, to expel any food or drink that may enter 

the airway. Other neurons in the intertrigeminal zone, 
between the motor and principal sensory trigeminal 
nuclei, receive facial and upper airway sensory inputs 
and project to the ventrolateral medulla to temporarily 
stop breathing to protect against accidental inspiration 
of dust or water.

Voluntary motor pathways can take over the 
control of breathing during talking, eating, singing, 
swimming, or playing a wind instrument. Descending 
inputs cause hyperventilation at the onset of exercise, 
in anticipation of an increase in oxygen demand. In 
fact, this leads to a sustained drop in blood CO2 during 
exercise—the opposite of what would be expected for 
a negative feedback control system. Other descending 
inputs from the limbic system produce hyperventila-
tion in connection with pain or anxiety and, in some 
people, may be responsible for causing spontaneous 
panic attacks, characterized by hyperventilation and 
a feeling of suffocation. These various descending 
inputs allow efficient integration of breathing with 

Kandel-Ch40_0975-1009.indd   997 12/12/20   3:24 PM

图 40.3.4: 呼吸运动模式在睡眠期间会变得不稳定。A.睡眠呼吸暂停是一种常见问题，但往往未被发现。此处的
记录显示健康人和阻塞性睡眠呼吸暂停患者睡眠期间的血氧饱和度和二氧化碳分压。在健康人中，在快速眼动
和非快速眼动睡眠期间，血氧饱和度保持在接近 100%，二氧化碳分压保持在接近 40毫米汞柱。在患有睡眠呼
吸暂停的患者中，睡眠期间肌张力降低（肌张力减退）会导致上呼吸道塌陷，从而导致阻塞和呼吸暂停。以大
约每分钟 1次的重复性呼吸暂停会导致患者的血氧饱和度重复且急剧下降。（插图显示了大约 80秒的扩展时间
段。在血氧饱和度的最低点开始通气，并在血氧增加时再次停止。）在非快速眼动睡眠期间，患者的二氧化碳分
压增加到接近 60毫米汞柱。在快速眼动睡眠期间，血氧饱和度和二氧化碳分压变得更加异常，因为恶化的气道
肌张力减退会导致更大的阻塞。许多患有睡眠呼吸暂停症的人会因为呼吸暂停症而在夜间反复醒来，但觉醒时
间太短，以至于他们没有意识到自己的睡眠被打断了[384]。B.大多数正常人的呼吸在高海拔地区的睡眠中变得不
稳定。上面的曲线显示了健康人的潮式呼吸模式示例，在到达 5395米高度后的第一个晚上，空气中的低氧分压
使血液中的血氧饱和度降低到大约 75%至 80%。通气渐强和渐弱的重复周期被呼吸暂停周期分开。给予补充氧
气会导致快速恢复正常的呼吸模式。大多数人适应海拔高度后，这种异常模式就会消失[385]。
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Figure 40–11  Locations and projections of monoaminergic
and cholinergic neurons in the rat brain. (Abbreviations: 3V, 
third ventricle; AC, anterior commissure; AP, area postrema; AQ, 
Sylvian aqueduct; ARC, arcuate nucleus; BM, nucleus basalis 
of Meynert; BP, brachium pontis; CD, caudate; CP, cerebral 
peduncle; DBh, horizontal limb of the diagonal band; DR, dorsal 
raphe; FX, fornix; IC, inferior colliculus; LC, locus ceruleus; LDT, 
laterodorsal tegmental nucleus; MCP, middle cerebellar pedun-
cle; MGN, medial geniculate nucleus; MR, median raphe; MS, 
medial septum; MTT, mammillothalamic tract; NTS, nucleus 
tractus solitarius; OC, optic chiasm; PPT, pedunculopontine teg-
mental nucleus; PUT, putamen; Pyr, pyramidal tract; RM, raphe 
magnus; SC, superior colliculus; SCP, superior cerebellar pedun-
cle; SN, substantia nigra; STN, spinal trigeminal nucleus; TMN, 
tuberomammillary nucleus; VTA, ventral tegmental area.)

A. Noradrenergic neurons (A groups) and adrenergic neurons 
(C groups) are located in the medulla and pons. The A2 and 
C2 groups in the dorsal medulla are part of the nucleus of the 
solitary tract. The A1 and C1 groups in the ventral medulla are 
located near the nucleus ambiguus. Both groups project to 

the hypothalamus; some C1 neurons project to sympathetic 
preganglionic neurons in the spinal cord and control cardiovas-
cular and endocrine functions. The A5, A6 (locus ceruleus), and 
A7 cell groups in the pons project to the spinal cord and modu-
late autonomic reflexes and pain sensation. The locus ceruleus 
also projects rostrally to the forebrain and plays an important 
role in arousal and attention.

B. All histaminergic neurons are located in the posterior lateral 
hypothalamus, mostly within the tuberomammillary nucleus. 
These neurons project to virtually every part of the neuraxis and 
play a major role in arousal.

C. Serotonergic neurons (B groups) are found within the medulla, 
pons, and midbrain, mostly near the midline in the raphe nuclei. 
Those within the medulla (the B1–B4 groups corresponding to 
the raphe magnus, raphe obscurus, and raphe pallidus) project
throughout the medulla and spinal cord and modulate afferent pain 
signals, thermoregulation, cardiovascular control, and breathing. 
Those within the pons and midbrain (the B5–B9 groups in the
raphe pontis, median raphe, and dorsal raphe) project throughout 
the forebrain and contribute to arousal, mood, and cognition.
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图 40.4.1: 大鼠大脑中单胺能和胆碱能神经元的位置和投射。A.去甲肾上腺素能神经元（A组）和肾上腺素能神
经元（C组）位于延髓和脑桥。延髓背侧的 A2和 C2组是孤束核的一部分。腹侧延髓中的 A1和 C1组位于疑
核附近。2组都投射到下丘脑；一些 C1神经元投射到脊髓中的交感神经节前神经元并控制心血管和内分泌功能。
脑桥中的 A5、A6（蓝斑）和 A7细胞群投射到脊髓并调节自主神经反射和痛觉。蓝斑也突出到前脑，在唤醒和
注意力方面起着重要作用。B.所有组胺能神经元都位于下丘脑后外侧，大部分位于结节乳头核内。这些神经元
几乎投射到神经轴的每个部分，并在唤醒中发挥重要作用。C. 5-羟色氨能神经元（B组）存在于延髓、脑桥和中
脑内，大部分位于中缝核的中线附近。延髓内的那些（对应于大中缝、不定中缝和苍白中缝的 B1-B4组）投射
到整个延髓和脊髓并调节传入疼痛信号、体温调节、心血管控制和呼吸。脑桥和中脑内的那些（脑桥中缝、中缝
和中缝背侧的 B5-B9组）投射到整个前脑并有助于觉醒、情绪和认知。

884



40.4 脑干中的单胺能神经元调节感觉、运动、自动功能和行为功能

D  乙酰胆碱

E  多巴胺

中脑
水管

脚桥
被盖核

背外侧
被盖核

脑桥臂

尾核

壳核

内侧隔核

前连合

中脑腹侧
被盖区 (A10)

上丘

A11

乳头丘脑束

弓状核 (A14)

穹窿

大脑脚

嗅球 斜角带
垂直支

MaPo A

外侧
下丘脑

Th

腹侧
被盖区 

背外侧被盖核

RF

Ha
Hi

斜角带
水平支

内侧
隔核

尾状核
和壳核

迈纳
特基
底核

穹窿
下丘

迈纳特
基底核

视交叉

斜角带
水平支

内侧
膝状体核

黑质 (A9)

3V

前额叶
皮层

小脑
前扣带
皮层

外侧
隔核 海马体

尾状核
和壳核

梨状皮层

视网膜
A17

A16

丘脑

A15

A13
A11

正中隆起

中央核
（杏仁核）

内嗅皮层

胼胝体

缰核

A10

A8
A9

纹状体

外侧
臂旁核

伏隔核

A14 A12 垂体

嗅球

脊髓

Kandel-Ch40_0975-1009.indd   1000 12/12/20   3:24 PM

 IPN  脚桥被盖核

图 40.4.2: D.胆碱能神经元（有时称为胆碱能组）位于脑桥、中脑和基底前脑。脑桥和中脑中的胆碱能神经元（中
脑脑桥组）分为腹外侧簇（脑桥脚核）和背内侧簇（背外侧被盖核）。中脑胆碱能神经元投射到脑干网状结构和
丘脑。基底前脑中的胆碱能神经元分为内侧隔核、斜角带垂直肢和水平肢的核以及迈纳特基底核。这些神经元
投射到整个大脑皮层、海马和杏仁核。这 2个组在唤醒中都发挥着重要作用，基底前脑组还参与了更具选择性
的注意。E.多巴胺能神经元位于中脑和下丘脑。多巴胺能细胞群最初被归入去甲肾上腺素能细胞群，仍被标记
为 A群（A8-A17）。A8群位于中脑背侧与黑质相邻。A9细胞群构成黑质致密部。这 2组神经元投射到纹状体，
在运动启动中起重要作用。A10群位于黑质内侧的腹侧被盖区。这些细胞投射到基底前脑的额叶和颞叶皮层以
及边缘结构，在情绪和记忆中发挥作用。下丘脑未定带中的 A11和 A13细胞群投射到下脑干和脊髓，并调节交
感节前神经元。A12、A14和 A15细胞群是神经内分泌系统的组成部分。其中一些细胞抑制催乳素释放到垂体门
脉循环中，另一些细胞控制促性腺激素的分泌。多巴胺能神经元也存在于嗅球 (A16)和视网膜 (A17)中。
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后从尾端到头端按顺序编号。后来确定 A1-A7细胞群产生去甲肾上腺素，A8-A14细胞群产生多巴胺。A1、A3
和 A5名称适用于位于延髓和脑桥被盖腹外侧角的神经元（A3组非常小，不再使用该术语），而 A2、A4、A6和
A7名称被应用于位于更靠背的细胞群，类似于脑干中的运动神经元柱。A1和 A2组分别位于疑核和孤束核的神
经元之间，主要与自主神经功能有关。它们一起调节调节自主神经系统的下丘脑和脑干系统。去甲肾上腺素能
A4-A7细胞群对从大脑皮层到脊髓的感觉和运动系统具有广泛的影响，并提供重要的觉醒和觉醒调节。

如图 40.4.2E所示，多巴胺能系统包括位于中脑黑质附近的 A8-A10细胞群，它调节运动系统以及前脑的奖
励机制和动机机制。背侧下丘脑中的 A11和 A13多巴胺能神经元为脑干和脊髓中的感觉、运动和自主神经系统
提供输入。A12、A14和 A15神经元具有神经内分泌作用，包括释放多巴胺作为催乳素分泌的垂体释放抑制激
素。A16细胞群调节嗅觉输入，视网膜中的 A17神经元调节视觉。
发现荧光颜色略有不同的 B细胞群会产生 5-羟色氨。如图 40.4.1C所示，它们与脑桥和延髓中的中线中缝细

胞群有关。延髓中的 B1-B4细胞群主要提供脑干和脊髓中感觉、运动和自主神经元的下行调节。脑桥中的 B5-B7
神经元主要提供丘脑、下丘脑和大脑皮层的 5-羟色氨能神经支配。5-羟色氨在调节这些靶标中的功能可能非常
复杂，难以破译，主要是因为至少有 14种不同的 5-羟色氨受体存在，并且不同的受体可以由靶标区域中的不同
细胞类型表达。

在命名 A 和 B 细胞群几年后，免疫组织化学研究表明，一些延髓神经元具有制造多巴胺和去甲肾上腺素
的酶，但不发出荧光。这些神经元被命名为 C1-C3细胞群，被发现能将这些其他儿茶酚胺加工成肾上腺素。如
图 40.4.1A所示，它们与延髓中的 A1-A3细胞群密切相关。
如图 40.4.1B所示，组胺能细胞群主要存在于结节乳头核和下丘脑后部的邻近区域（靠近乳头体），被命名

为 E1-E5。它们是整个大脑（从大脑皮层到脊髓）中组胺能作用的唯一来源，并参与各种唤醒响应。
如图 40.4.1所示，虽然胆碱能神经元严格来说不是单胺能神经元，但它们中的一些也参与调节系统，这些

被编号为 Ch1–Ch6。该分类系统不包括神经系统中的许多其他胆碱能神经元，例如运动神经元或纹状体中间神
经元，因此不再使用。相反，科学家通过它们的位置来指代胆碱能神经元，例如，脑桥中的脑桥脚核（Ch6）和
背侧被盖（Ch5）神经元，它们从大脑皮层广泛投射到延髓，以及基底前脑（Ch1–Ch4）组，投射到大脑皮层、海
马体和杏仁核。

40.4.2 单胺能神经元具有许多细胞特性

使用单胺类作为神经递质的神经元具有许多相似的电生理特性。如图 40.4.3所示，当与大脑切片准备中的突
触输入隔离时，大多数的神经元会继续以高度规则的模式激发自发动作电位。它们的动作电位之后通常会出现
缓慢的膜去极化，从而导致下一个峰值。单胺能神经元的自发规律放电模式受固有起搏器电流的调节（第 10章）。
体内紧张激发对于确保单胺持续递送至靶标可能很重要。例如，基底神经节依赖于持续暴露于来自黑质神经元
的多巴胺以促进运动响应。

单胺能神经元的特性与其在大脑功能中独特而广泛的调节作用相适应。事实上，一些单胺能细胞的轴突末
梢甚至不形成传统的突触连接，而是同时向许多目标扩散释放神经递质。大多数单胺能神经传递是通过 G蛋白
偶联受体的促代谢突触作用发生的。许多单胺能神经元共同释放神经肽，这些神经肽通过其他 G蛋白偶联受体
产生缓慢的作用。因此，虽然一些单胺能突触作用涉及快速突触机制（第 13章），但许多也涉及较慢的代谢和
神经调节通路（第 14章）。

40.4.3 自动管控和呼吸由单胺能通路调节

延髓头端腹外侧的肾上腺素能 C1 组神经元在维持静息血管张力以及调节各种行为所需的血管舒缩张力方
面起着关键作用。例如，直立姿势会抑制延髓头端腹外侧神经元的抑制，这些神经元直接支配交感神经节前血
管运动神经元，从而增加血管运动张力以防止血压下降（压力受体反射）。脑桥中去甲肾上腺素能 A5组的神经
元会抑制交感神经节前神经元，并在降压反射中发挥作用（例如，对深度疼痛做出响应的血压下降）。

5-羟色氨调节许多不同的自主神经功能，包括胃肠蠕动、体温调节、心血管控制和呼吸。电刺激中缝髓核内
的 5-羟色氨能神经元会增加心率和血压。如前所述，延髓中的 5-羟色氨能神经元也投射到调节呼吸的延髓和脊
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图 40.4.3: 单胺能神经元在整个觉醒-睡眠周期中具有相似的放电模式。A.当单胺能神经元与突触输入隔离时，它
们会以固定速率自发放电。这段记录来自蓝斑中的去甲肾上腺素能神经元。动作电位之后是特征性的后超极化，
然后是下一个脉冲的缓慢去极化，产生类似起搏器的活动（第 10章）。5-羟色氨能和组胺能神经元表现出相似的
自发活动。B.所有 3种单胺能细胞类型在整个觉醒-睡眠周期中都显示出相似的激活模式。该图显示大鼠的蓝斑
神经元在动物觉醒时放电最快，随着清醒减弱和慢波睡眠减慢，并且在睡觉快速眼动期间几乎完全停止放电[386]。

髓神经元。
如图 40.4.4A所示，5-羟色氨能神经元作为二氧化碳受体的作用可以解释为什么 5-羟色氨能系统缺陷与婴儿

猝死综合症有关。婴儿猝死综合症是西方世界新生儿死亡的主要原因，在美国每天有 6名婴儿死亡。一种广泛
接受的理论认为，一些婴儿猝死综合症病例是由于二氧化碳化学感受、呼吸和觉醒缺陷所致。在死于婴儿猝死
综合症的婴儿的中缝核中发现了相对较多数量的 5-羟色氨能神经元，但这些神经元的形态不成熟，并且它们与
相对较低的 5-羟色氨水平和较低的 5-羟色氨能受体密度有关。
如图 40.4.4C所示，婴儿猝死综合症的一个似是而非的神经生物学机制是，5-羟色氨能神经元的发育缺陷导

致在睡眠期间气流受阻时检测二氧化碳分压升高的能力降低，从而削弱正常的保护响应，包括唤醒和增加通气。
当床上用品阻塞呼吸道时，面朝下睡觉的婴儿将无法充分唤醒以改变姿势。仰卧睡眠运动鼓励父母让婴儿平躺
睡觉，该运动已将婴儿猝死综合症的发生率降低了 50%。

40.4.4 痛觉受单胺镇痛通路的调节

虽然疼痛对于动物来说是减少伤害所必需的，但受伤后持续的疼痛可能是不适应的（例如，如果疼痛阻止
了捕食者的有力逃脱）。单胺能系统包括重要的下行投射到调节痛觉的脊髓背角（第 20章）。

脊髓的去甲肾上腺素能输入源自脑桥细胞群 A5-A7，蓝斑（A6）为背角提供大部分输入。同样，延髓中的
5-羟色胺能中缝核，尤其是中缝大核，投射到背角，在那里它们调节有害刺激信息的处理。将 5-羟色胺直接应用
于背角神经元会抑制它们对伤害性刺激的响应，而鞘内注射 5-羟色胺可减弱由伤害性刺激引起爪子的防御性退
缩。此外，鞘内施用 5-羟色氨受体拮抗剂可阻断刺激中缝核引起的疼痛抑制。

对 5-羟色氨在疼痛处理中的作用的洞察已被用于治疗偏头痛。特别是，已发现 5-羟基色氨酸 1D受体的曲
普坦类激动剂具有治疗效果。这一系列基于色胺药物的可能作用机制之一包括抑制来自脑膜的疼痛传入，防止
中枢神经元致敏。阻断单胺再摄取的药物，包括传统抗抑郁药和选择性 5-羟色氨再摄取抑制剂，可有效限制慢
性疼痛和偏头痛患者的疼痛。
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图 40.4.4: 5-羟色氨能神经元在应对二氧化碳水平升高和婴儿猝死综合症方面发挥作用。A.延髓中的 5-羟色氨能
神经元是中枢呼吸化学受体，被认为可以刺激呼吸以响应动脉血二氧化碳分压的增加。如图 40.3.3C所示，这些
神经元的树突缠绕在大动脉周围，并受到二氧化碳分压增加的刺激。它们投射到并激发控制呼吸的延髓和脊髓
中的运动神经元。B.中脑中的 5-羟色氨能神经元也是二氧化碳分压传感器。这里显示的是来自中缝背核的 5-羟
色氨能神经元的放电率增加，以响应二氧化碳分压的增加（通过外部酸碱值的降低来监测）。这种放电率的增加
可能使来自臂旁核的上行觉醒通路敏感，臂旁核也接收来自其他二氧化碳感觉通路的输入。当气道阻塞时，这
种重要的响应可以防止睡眠时窒息[387]。C.婴儿猝死综合症。1. 婴儿猝死综合症的三重风险假说。当 3种情况同
时发生时，婴儿就有死于婴儿猝死综合症的风险。首先，婴儿一定是易受伤害的，因为脑干有潜在的异常，例如
遗传易感性或环境损害（例如，接触香烟烟雾）。其次，婴儿必须处于发育阶段（通常为 2-6个月大），此时可能
难以改变姿势以避免窒息。第三，还必须有外源性压力源（例如，面朝下躺在枕头上）[388]。2. 提出的婴儿猝死
综合症机制。异常的 5-羟色胺能神经元（例如，由于接触香烟烟雾）和出生后参与呼吸控制的神经元不成熟导
致无法有效应对气道阻塞（例如，由于面朝下躺在婴儿床上）。然后婴儿不会醒来并转头或呼吸加快，这 2种方
法都可以解决问题。结果，血液中的氧合作用严重降低（缺氧），而血液中的二氧化碳升高（高碳酸血症）。
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40.4.5 单胺能通路促进运动活动

多巴胺能系统对于正常的运动性能至关重要。一个巨大的投射从黑质致密部上行到纹状体，多巴胺能纤维
作用于纹状体神经元受体以释放对运动响应的抑制（第 38章）。

中脑多巴胺能神经元退化的帕金森病患者难以开始运动，也难以维持运动。此类患者说话轻声细语，书写
小字，步子小。相反，促进纹状体多巴胺能传递的药物可能会导致意想不到的行为，从运动性抽动（小肌肉抽
搐）到舞蹈病（大规模的肢体运动），再到复杂的认知行为（例如强迫性赌博或性活动）。
正如斯滕 ·格瑞那首次展示的那样，5-羟色氨能神经元在调节运动程序中起着重要作用。激活 5-羟色氨受体

的药物可诱发多动症、肌阵挛、震颤和强直，所有这些都是“5-羟色氨综合症”的一部分。在重复性运动活动（例
如进食、梳理毛发、运动和深呼吸）期间，观察到动物中缝神经元的放电增加。相反，5-羟色氨能中缝和去甲肾
上腺素能蓝斑神经元的放电实际上在快速眼动睡眠期间发生的张力缺乏和缺乏运动期间停止。
脑桥中的去甲肾上腺素能细胞群也向运动细胞群发送广泛的投射。这种调节输入作用于突触前 β-和 α1-肾

上腺素能受体，以促进运动神经元的兴奋性输入（第 31章）。这些影响的总和是促进运动神经元对模式化和重
复行为（如有节奏的咀嚼、游泳或运动）的响应。相反，压力期间增加的 β-肾上腺素能激活会加剧运动响应并
产生震颤。阻断 β-肾上腺素能受体的药物在临床上用于减少某些类型的震颤，音乐家通常在表演前服用药物以
尽量减少颤抖。

40.4.6 上行的单胺能投射调节前脑系统的动机和奖励

前脑不断受到感官信息的轰炸，必须确定哪些刺激值得关注。它还必须部分地根据经验来决定在许多可用
行为中应该优先考虑哪些行为，哪些行为在过去取得了有益的结果。上行的单胺能系统在调节所有这些选择中
起着关键作用。
如前所述，纹状体的多巴胺能输入可调节特定运动模式甚至认知模式表达的可能性。低多巴胺水平会减少

直接通路纹状体神经元（释放行为）的输出并增加间接通路纹状体神经元（抑制行为）的活动。多巴胺也与基于
奖励的学习有关。奖励是动物会为之努力的对象或事件（第 42章），并且有助于积极强化行为。当意外给予奖
励（如食物或果汁）时，多巴胺能神经元的活动会增加。但是，在训练动物在条件刺激后期待奖励后，神经元的
活动在条件刺激后立即增加，而不是在奖励后增加。这种活动模式表明多巴胺能神经元提供奖励预测误差信号，
这是强化学习中的一个重要因素。多巴胺在学习中的重要性也得到了观察结果的支持，即多巴胺能系统的损伤
会阻止基于奖励的学习。对奖励和学习很重要的相同多巴胺能通路与许多滥用药物成瘾有关（第 43章）。
蓝斑的去甲肾上腺素能神经元在注意力中起重要作用。这些神经元在昏昏欲睡的猴子中具有较低的基准活

动水平。在警觉、细心的猴子中，细胞有 2种放电模式。在相位模式下，神经元的基准活动从低到中等，但就在
猴子对它一直注意的刺激做出响应之前会出现爆发性放电。这种活动模式被认为有助于选择性地注意即将启动
行为的刺激。相比之下，在强直模式下，活动的基准水平升高并且不会因响应外部刺激而改变。当目前任务不
再有益时，这种激发模式可能会促进寻找新的行为和注意力目标（图 40.4.5）。

如图 40.4.6 所示，许多单胺能神经元也参与调节整体觉醒。去甲肾上腺素能蓝斑、5-羟色胺能背核和中缝
核、多巴胺能 A10神经元和组胺能结节乳头神经元支配丘脑、下丘脑、基底前脑和大脑皮层。所有这些系统都
具有在觉醒期间激活最快、在慢波（或非快速眼动）睡眠期间减慢并在快速眼动睡眠期间逐渐停止的特性。

刺激蓝斑中的去甲肾上腺素能神经元或结节乳头核中的组胺能细胞会增加脑电图觉醒，表明这些系统在皮
层和行为觉醒中起重要作用。然而，仅限于一个甚至多个单胺能细胞群组合的损伤不会导致严重的觉醒丧失，这
表明各种细胞群可能在睡眠/觉醒调节中具有重叠和至少部分冗余的作用。单胺能通路调节丘脑和大脑皮层突触
后神经元的特定细胞特性，增强警觉性和与环境刺激的相互作用。

40.4.7 单胺能神经元和胆碱能神经元通过调节前脑神经元来维持觉醒

单胺能神经元和胆碱能神经元通过直接和间接激活皮层神经元来诱导觉醒。他们通过调节激活大脑皮层的
脑干、下丘脑、基底前脑和丘脑中神经元的活动来实现这一点。
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The same dopaminergic pathways that are important 
for reward and learning are involved in addiction to 
many drugs of abuse (Chapter 43)

Noradrenergic neurons of the locus ceruleus play 
an important role in attention. These neurons have a 
low baseline level of activity in drowsy monkeys. In 
alert, attentive monkeys the cells have two firing pat-
terns. In the phasic mode, the baseline activity of the 
neurons is low to moderate, but there are bursts of 
firing just before the monkey responds to stimuli to 
which it has been attentive. This pattern of activity 
is thought to facilitate selective attention to a stimu-
lus that is about to initiate a behavior. In contrast, in 
the tonic mode, the baseline level of activity is elevated 
and does not change in response to external stimuli. 
This mode of firing may promote the search for a new 
behavioral and attentional goal when the current task 
is no longer rewarding (Figure 40–14).

性
能

集中注意

疏忽大意

蓝斑神经元的放电速率

扫描不稳定
的注意力 

蓝斑

Figure 40–14 Locus ceruleus (LC) neurons exhibit different
patterns of activity with different levels of attentiveness and
task performance.  The inverted U curve shows the relationship
between a monkey’s performance on a target detection task
and the level of locus ceruleus activity. Histograms show the
responses of LC neurons to presentation of the target during
different levels of task performance. Performance is poor at low
levels of LC activity because the animals are not alert. Perfor-
mance is optimal when baseline activity is moderate and phasic

activation follows presentation of the target. Performance is also
poor when baseline activity is high because the higher baseline
is incompatible with focusing on the assigned task. The tonic
mode (with high baseline activity) might be optimal for tasks (or
contexts) that require behavioral flexibility instead of focused
attention. If so, the LC could regulate the balance between
focused and flexible behavior. (Adapted, with permission, from
Aston-Jones, Rajkowski, and Cohen 1999. Copyright © 1999
Society of Biological Psychiatry. Published by Elsevier Inc.)

Many monoaminergic neurons also participate in 
regulating overall arousal (Figure 40–15). The noradr-
energic locus ceruleus, serotonergic dorsal and median 
raphe nuclei, dopaminergic A10 neurons, and hista-
minergic tuberomammillary neurons innervate the 
thalamus, hypothalamus, basal forebrain, and cerebral 
cortex. All of these systems have the property of fir-
ing fastest during wakefulness, slowing down during 
slow wave (or non-REM) sleep, and grinding to a halt 
during REM sleep.

Stimulation of noradrenergic neurons in the locus 
ceruleus or histaminergic cells in the tuberomammil-
lary nucleus increases electroencephalogram (EEG) 
arousal, indicating that these systems play an impor-
tant role in cortical and behavioral arousal. However, 
lesions restricted to one or even a combination of mon-
oaminergic cell groups do not cause profound loss of 
wakefulness, suggesting that the various cell groups 

Kandel-Ch40_0975-1009.indd   1005 12/12/20   3:24 PM

图 40.4.5: 蓝斑神经元表现出不同的活动模式，具有不同的注意力和任务表现水平。倒 U型曲线显示了猴子在目
标检测任务中的表现与蓝斑点活动水平之间的关系。直方图显示了蓝斑神经元在不同级别的任务执行期间对目
标呈现的响应。在低水平的蓝斑活动下性能很差，因为动物不警觉。当基准活动适中并且阶段性激活遵循目标
呈现时，性能最佳。当基准活动很高时，性能也会很差，因为较高的基准与专注于分配的任务不相容。紧张模式
（具有高基准活动）可能最适合需要行为灵活性而不是集中注意力的任务（或上下文）。如果是这样，蓝斑可以调
节专注和灵活行为之间的平衡[389]。
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Figure 40–15 Major cell groups in the ascending arousal 
system. Neurons using the neurotransmitters norepinephrine, 
serotonin, dopamine, histamine, and acetylcholine have wide-
spread forebrain projections. Although they all contribute to
arousal by modulating various brain functions, ablation of any one
of these cell groups has little effect on the waking state, sug-
gesting that none of them are essential for maintaining a waking
state. On the other hand, extensive damage to glutamatergic 

neurons in the parabrachial and pedunculopontine nuclei or to
the GABAergic, glutamatergic, and cholinergic neurons in the
basal forebrain (orange boxes) can cause a profound and pro-
longed coma. Thus, the parabrachial–pedunculopontine–basal
forebrain–cortical pathway appears to be the only one that is
essential to maintaining a waking state. (Abbreviations: GABA, 
γ-aminobutyric acid; ILT, intralaminar thalamic nuclei; LC, locus
ceruleus; RT, reticular nucleus of the thalamus.)

probably have overlapping and at least partly redun-
dant roles in sleep/wake regulation. The monoamin-
ergic pathways modulate specific cellular properties 
of postsynaptic neurons in the thalamus and cerebral 
cortex, enhancing alertness and interaction with envi-
ronmental stimuli.

Monoaminergic and Cholinergic Neurons Maintain 
Arousal by Modulating Forebrain Neurons

The monoaminergic and cholinergic neurons induce 
arousal by activating cortical neurons both directly and 
indirectly. They do this in part by modulating the activ-
ity of neurons in the brain stem, hypothalamus, basal 
forebrain, and thalamus that activate the cerebral cortex.

Both noradrenergic and serotonergic neurons 
innervate the parabrachial complex, a glutamatergic 
cell group that is critical for maintaining a waking fore-
brain. Noradrenergic inputs also activate histaminer-
gic and orexin neurons in the lateral hypothalamus 

as well as cholinergic and GABAergic neurons in the 
basal forebrain, all of which project directly to the cer-
ebral cortex. The parabrachial, histaminergic, orexin, 
and cholinergic basal forebrain neurons all excite corti-
cal pyramidal cells, whereas the GABAergic basal fore-
brain neurons inhibit cortical inhibitory interneurons, 
thus disinhibiting the cortical pyramidal cells. The net 
effect of these inputs is to make the cortical pyrami-
dal neurons more responsive to incoming sensory and 
cognitive inputs.

Parabrachial, noradrenergic, serotonergic, hista-
minergic, and cholinergic inputs also innervate the 
thalamus and modulate its ability to transmit sensory 
information to the cerebral cortex. Thalamic relay neu-
rons fire in rhythmic bursts during sleep (Chapter 44) but 
fire single spikes related to incoming sensory stimuli 
during wakefulness. The firing pattern of thalamic 
and cortical neurons changes from burst mode to 
single-spike mode when the cells are depolarized fol-
lowing application of acetylcholine, norepinephrine, 
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图 40.4.6: 上行唤醒系统中的主要细胞群。使用神经递质去甲肾上腺素、5-羟色氨、多巴胺、组胺和乙酰胆碱的
神经元具有广泛的前脑投射。尽管它们都通过调节各种大脑功能来促进觉醒，但消融这些细胞群中的任何一个
对觉醒状态影响不大，这表明它们都不是维持清醒状态所必需的。另一方面，臂旁核和脑桥脚核中的谷氨酸能
神经元或基底前脑（橙色框）中的 γ-氨基丁酸能神经元、谷氨酸能神经元和胆碱能神经元的广泛损伤可导致深
度和长时间的昏迷。因此，臂旁-脑桥脚-基底前脑-皮层通路似乎是维持觉醒状态所必需的唯一通路。
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去甲肾上腺素能神经元和 5-羟色氨能神经元都支配臂旁复合体，这是一种谷氨酸能细胞群，对于维持觉醒
的前脑至关重要。去甲肾上腺素能输入还激活外侧下丘脑中的组胺能和食欲素神经元以及基底前脑中的胆碱能
和 γ-氨基丁酸能神经元，所有这些都直接投射到大脑皮层。臂旁神经元、组胺能神经元、食欲素神经元和胆碱
能基底前脑神经元都兴奋皮层锥体细胞，而 γ-氨基丁酸能基底前脑神经元抑制皮层抑制性中间神经元，从而解
除对皮层锥体细胞的抑制。这些输入的净效应是使皮层锥体神经元对传入的感觉和认知输入更加敏感。

臂旁神经、去甲肾上腺素能、5-羟色氨能、组胺能和胆碱能输入也支配丘脑并调节其将感觉信息传递到大脑
皮层的能力。丘脑中继神经元在睡眠期间以有节奏的爆发形式发射（第 44章），但在觉醒期间发射与传入的感觉
刺激相关的单个脉冲。如图 40.4.7所示，当细胞在应用乙酰胆碱、去甲肾上腺素、5-羟色胺或组胺后去极化时，
丘脑和皮层神经元的放电模式从突发模式变为单脉冲模式。因此，参与上行觉醒系统的单胺能神经元部分通过
改变丘脑神经元的放电来调节皮层活动。

许多靶向单胺能和胆碱能系统的药物会影响觉醒。例如，抗组胺药会导致困倦，5-羟色氨再摄取阻滞剂会减
少快速眼动睡眠时间，而尼古丁是一种强大的兴奋剂。此外，安非他明、可卡因和其他阻断多巴胺再摄取的药
物会引起觉醒；缺乏多巴胺转运蛋白的小鼠对此类药物不敏感。

帕金森病患者的黑质多巴胺能神经元丢失，蓝斑中的去甲肾上腺素能神经元也丢失，白天往往异常困倦。一
些用于治疗帕金森病的药物会激活剩余多巴胺能觉醒神经元突触前末梢的多巴胺 D2 受体，从而导致突触前抑
制，从而减少多巴胺释放。因此，尽管这些药物可能会改善运动障碍（通过它们对纹状体神经元上突触后 D2受
体的影响），但对觉醒系统中剩余的多巴胺能细胞的抑制作用可能会加剧白天的嗜睡。

40.5 要点
1. 脑干和颅神经的计划在发育早期就展开了，因为神经元聚集成簇，及时形成它们的功能组织。基于脊髓

的基本结构，与面部、头部、颈部和内脏相关的运动和感觉神经元形成具有特定功能和神经支配区域的离散核。
2. 围绕这些脑神经核的网状结构中的神经元发育成神经元集合，这些神经元可以产生自主神经和运动响应

的模式，这些响应有助于简单、模式化、协调的功能，从面部表情到进食和呼吸。这些行为模式非常复杂和灵
活，可以代表新生儿的整个行为库。

3. 随着前脑的发育和对这些脑干模式发生器的控制，各种更复杂的响应和最终的行为意志控制不断演变。
4. 然而，即使是熟练的演员也发现很难产生与特定情绪相关的面部表情，除非他在内部重建情绪状态，从

而触发与这些感觉状态相关的预先模式化的面部表情。因此，一些最复杂的人类情绪和行为是通过脑干中运动
和自动响应的刻板模式无意识地表现出来的。

5. 脑干还包含一系列具有远程和弥散投射的细胞群。他们的目标范围从大脑皮层的认知和行为系统，到下
丘脑和脑干自动控制区，再到脊髓中的感觉和运动控制系统。许多参与这些调节系统的神经元使用单胺作为神
经调质，这些调节系统为更具体的感觉、运动、行为和自主神经输出设定了基调。

6. 由于这些调节通路的扩散和它们使用的受体的多样性，所有中枢神经系统活性药物中的很大一部分都作
用于这些通路。不幸的是，这些药物的许多脱靶效应是由于这些通路的扩散以及它们在多个位置使用相同的神
经递质和受体。中枢神经系统药理学未来面临的挑战将是开发对需要调节的目标功能更具选择性的药物。
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丘脑
中继
神经元

丘脑
网状
神经元

皮层
神经元

爆发 单尖峰

1 秒

0.5 秒

乙酰胆碱,  去甲肾上腺素 或谷氨酸

5-羟基色氨酸, 去甲肾上腺素, HA 或谷氨酸

乙酰胆碱, 去甲肾上腺素, HA 或谷氨酸

图 40.4.7: 单胺能和胆碱能系统调节丘脑和皮层神经元的活动以维持觉醒。皮层和丘脑神经元的放电模式在乙酰
胆碱或单胺的作用下从突发模式转变为单峰模式。记录来自脑切片中的神经元。丘脑和皮层神经元在有节奏地
爆发时传递信息的能力有限。然而，当处于单脉冲模式时，它们的发射活动反映了它们接收到的输入。因此，单
胺能和胆碱能觉醒系统保持皮层信息处理所需的通信线路畅通。
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