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人类对脑 的探索虽已走过漫长的道路
。

但是神

经生物学 +或神经科学, 作为一门独立的学科却是

在 −. 年代初才形成的
。

/. 余年来
,

神经生物学研

究突飞猛进
,

已成 为整个科学中最活跃 的分支之

一
。

刚成立时只有几百名会员 的美国神经科学会
,

目前已拥有一万余名会员
,

一跃而为生物科学方面

最大的学会
。

这种情况的出现反映了人类对揭示脑

一一 自然界最复杂的系统的奥秘所采取的积极进取

的态度和坚韧不拔的努力
。

0 . 年代前
,

研究神经系统的主要途径是考察它

的各个组件
,

然后再了解它们怎样组合在一起并执

行其功能
。

神经解剖学和神经生理学是神经生物学

两个最大的传统分支
。

这两个分支 中层出不穷 的新

技术和新成就
,

已经使我们对神经系统的某些部分

的结构和功能
、

其神经元回路 的信息处理机制形成

了相当完整的概念
。

在这方面
,

处理 1. 2 以上外界

信息的视觉系统是一个典型的例子
。

对视网膜的各

类神经元间的突触组织方式 己大体弄清
,

细胞内记

录和染色技术更使对视网膜的功能组织方式的认识

发生了革命性的变化
。

对视网膜各类神经元的电反

应特性已经有一个概貌
,

也基本上 了解 了这些神经

元是 怎样 通过相互作用传递信号的
。

我们已 经知

道
,

远端视网膜神经元 +光感受器
、

水平细胞和双

极细胞, 的反应都是分级的持续电位
,

没有神经脉

冲3 只有从无长突细胞开始才出现瞬变性反应和脉

冲活动
。

我们也知道
,

各种神经元呈现不同形式的

感受野
。

例如
,

光感受器一般只对照射其上的光点

有反应
,

水平细胞和无长突细胞都有较大 的均匀的

感受野 3 但双极细胞和神经节细胞对中心光点和光

环显示 明显不同的反应 +中心一周边领顽感受野 ,
。

在视觉中枢各级神经元对图象信息的处理特点 已经

得到广泛深人的研究
,

用现代解剖学方法 +如脱氧

葡萄糖放射示踪和氨基酸转运等技术 , 已证明
,

具

有不 同生理特性的细胞在视皮层中组织成周期性的

柱形结构
。

对神经系统中处理案种信息的神经元回路的研

究仍在进一步发展
,

对信息调控机制的分析仍然是

神经生物学中的一个热点
。

但是
,

从 0. 年代后期开

始
,

神经生物学出现 了一个新的重要趋势 4 细胞生

物学和分子生物学的崛起导致了神经生物学中一场

新 的革命
,

人们正力图阐明神经系统功能的细胞和

分子机制
。

本文将选择神经生物学研究中的几个前

沿领域加以论述
。

一
、

神经元的离子通道研究

神经元是神经系统的基本单元
,

神经系统中的

信息是 以神经元的电活动的形式传递
、

处理的
,

对

神经元 电活动的生物物理和生化机制的研究一直是

神经生物学的基本问题之一
。

经典的霍奇金一赫骨

黎 +5
6 7 8 9:; 5 < = >? ≅, 离子学说认为

,

细胞 内外存

在离子浓度差
,

静息时细胞膜仅对 Α
Β

通透
,

膜内外

有一−. 一一Χ. 毫伏的电位差 +静息电位 , 3 一旦受到

刺激
,

细胞对 ! ΔΒ 通透性增加
,

产生动作电位
。

现

在知道
,

在这一过程中
,

离子在膜内外的交换是通
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过选择性的离子通道进行的
,

这些通道是特殊的膜

蛋白
。

由于片膜钳位技术的发展
,

通道功能的研究取

得了重大的进展
。

0. 年代后期
,

内尔 +! ? Γ?Η , 等

发现
,

当一支玻璃微 电极与细胞表面相接触时
,

有

可能在彼此间形成一种高度紧密的封接 +电阻高达

吉欧姆以上
,

常称为 ) Ι 封接 ,
,

这样
,

不仅能把

一小片膜 +Φ 平 方微米 , 中一个或数个通道与细胞

的其他通道分离开来
,

也可以把热噪音降至 #ϑ Κ 以

下
,

从而能记录流经单个通道的微小电流
。

这种技

术已经揭示 了多种通道 的存在
,

据 目前的资料
,

至

少有 Λ 种 Α
Β

通道
,

Μ 种 Ν Δ /Β 通道和 Μ 神! Δ Β

通道
。

对这些通道功能的调节和通道的性质的认识向前跨

进 了
一

大步
。

新的分子生物学方法 已经使蛋白的合成和结构

的研究发生了显著的改观
,

这也反映在通道的研究

中
。

! < Ο Δ 实验 室 已 发表 了乙 酞胆碱受体通道和

! Δ Β

通道的完全的一级结构
。

例如
,

! Δ Β

通道是由

】1 / . 个氨基酸残基组成的单肤链
,
4 其中有 Π 个同类

序列单元
,

组成拟对称的跨膜实体
。

这些信息也 已

用于形成两通道的三维结构模型
。

此外
,

已有工作

使提纯的通道蛋白在人工膜上重现其功能
,

或将受

体的 � ! Κ 注人到蟾蛛的卵细胞中
,

使其产生本来

不存在的新通道
。

也有工作试图用基因突变改变氨

基酸排列
,

修饰膜蛋白的各种性质后
,

再应用片膜

钳位技术去分析通道的功能特点
。

这是通道研究中

的一种新趋势
。

子
。

对 第 二 个 问 题 的 回 答 源 于 转 导 蛋 白

+ΘΗ Δ ; Ρ7 < ? :; 的发现
。

这是一种由
4

、

刀
、

令
Φ

亚基组成

的三 聚体蛋 白
, Σ

与 ) 蛋 白 +鸟嘿吟核昔酸结合蛋

白 , 同属 信号偶联蛋 白族
。

在 暗 中
,

转导蛋白

+∀, 以无活性的 ∀一) Τ ϑ +二磷酸鸟昔 , 复合物的

形式存在
,

它不能与 ϑΤ ∃ +磷酸二醋酶 , 结合
,

也

不能发生 ) ∀ ϑ +三磷酸鸟背 , 和 ) Τ ϑ 的交换
。

由

光所激发的视紫红质把转导蛋白激活
。

在这种相互

作用 中
,

视紫红质使膜所带 的 ) Τ ϑ 摆脱转导 蛋

白
,

并为 ) ∀ ϑ 分子所取代 3 转导蛋白中的
, 亚基

与蛋 白的其他部分分离
,

形成具有活性的
4
一∀一

) ∀ ϑ 复合物
。

一个视紫红质分子可 以产生上百个
4

一∀一) ∀ ϑ 复合物
,

这是光感受过程中的第一个放

大阶段
。 ,

一∀一) ∀ ϑ 复合物对 ϑΤ ∃ 有很高的亲和

力
,

它与 ϑΤ ∃ 结合并使之活化
,

每个激活的 ϑΤ ∃

分子能使几千个 Ν ) Υ ϑ +环化鸟昔酸 , 水解
,

在这

个过程中信号又得到 了显著的放大
。

这样
,

在光 子

被吸收后在光感受器内的放大至少达到 Φ护
。

三
、

记忆的细胞分子机制

二
、

光感受的分子机制

光感受机制的研究有两个基本问题
。

、

首先
,

光

照射视网膜
,

使光感受舞 +视杆细胞和视锥细胞 ,

外段所包含的视色素异构化后
,

引起外段膜的电位

变化
。

视色素位于光感受器外段的膜盘上
,

在视杆

细胞上
,

膜盘已和原生质膜分离
。

从视色素的异构

化至质膜 的电位变化
,

必然要通过第二信使才能实

现
,

这第二信使是什么 ς 其次
,

早在 Π . 年代就知

道
,

光感受器 的对光敏感度 已达 到了物理上 的极

限
,

即一个光量子 就能使光感受 器兴奋
。

这意 味

着
,

在光 子被视色素吸收后一定经历若干放大过

程
。

近几年来
,

对这些关键问题的研究已取得了突

破性进展
。

对于第一个 问题
,

应用片膜钳位技术己清楚地

证明
,

在换能过程中
,

媒介膜盘与质膜间变化的第

几信使是
Ν ) Υ ϑ

,

而并 非长期 以来所认为的钙离

在由神经元相互作用而产生的许多功能中
,

最

引人注 目的是学 习 +对经验作 出反应而改变行为的

能力 , 和记忆 +将这种改变贮存一个时期的能力,
。

在学习的过程中
,

某一任务的不断重复将增加记忆

的强度和滞留时间
。

这种关系是由什么决定的ς 记

忆是否为单一过程 ς 其滞留时间只是简单地与训练

次数相关
,

还是在学习过程中任务的不断重复激活

了某些根本不同的记忆存储机制ς 换言之
,

短期记

忆 +持续几分种到几小时 , 和长期记忆 +持续 几

周
、

几月
,

甚至终生 , 是单一过程还是多重过程 ς

如果是不同的过 程
,

那么二者之间的关 系是平行

的
,

还是 串行的 ς 这些 问题单用行为研究是不能回

答 的
,

因为从根本 上来说
,

它 们和神经 元如何分

布
、

处理和存储信息有关
。

显然
,

对记忆的神经生

物学机制的研究必须深人到细胞水平和分 子水平
。

这样的研究在高等动物上进行是极 困难的
。

由于学

习
、

记忆过程的神经元机制已证明在整个系统发生

中都有共同的特点
,

在简单系统中来考察这种机制

在科学上是相宜的
,

也显然更加有效
。

对海兔 +Κ ϑ> ≅Ρ :Δ , 的有关研究提供了一个范

例
。

近年来
,

对海兔缩鳃 反射 +是 一种保护性反

射
,

当某种刺激加到海兔的肉质喷水管上时
,

鳃收

缩
,

并缩进其外套腔 , 的敏感化的研究 已表明
,

短

期记忆和长期记忆 中的 一个成分能在单个突触的水

Μ . %? :? ; ? ? Δ ; 7 ∀ ? ?

Γ;
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平上加 以研究
。

所谓敏感化
,

是指海兔能学会增强

其缩鳃反射 3 重复 同样 的刺激能使敏感 化逐 渐增

强
,

并持续更长的时间
。

这一反射能习惯化或可形

成经典的条件反射
。

在进行重复训练后便使之形成

:己忆
。

这一反射的神经通路已经阐明
,

其中的一个成

分 +反射的幅度 , 已研究得特别清楚
。

这是一个单

突触成分
,

由支配喷水管皮肤的感觉神经元
、

支配

鳃和喷水管的运动神经元
,

以及两种神经元间的兴

奋性突触所组成
。

重复刺激皮肤或感觉神经元本

身
,

导致反射的习惯化
,

伴以感觉神经元递质释放

和突触连接强度的下降
。

引起这种反射 的伤害性刺

激至 少激 活三种 易化神经元
,

它们采用不 同的递

质
,

其中包括 Λ 经色胺 +Λ一5 ∀,
。

这些递质作用于

感觉神经元及其末端
,

增强其兴奋性和递质释放
。

这种增强与短期记忆的持续时间是平行的
。

现在
,

人们已能在分离的培养细胞上重组这一成分 4 先鉴

定一个感觉神经元和一个运动神经元
,

这两个神经

元在培养液中能形成与整体动物 中一样的突触连

接
。

利用这样的标本
,

能考察突触连接强度对施加

Λ一5 ∀ 的反应
,

从而回答短期变化能否转换为长期

变化的问题
。

研究表明
,

重复施加 Λ一5 ∀ 将使突触

强度增加得更明显并持续更长时间
。

进而
,

无论是

短期变化还是长期变化
,

均包含递 质释放 的增加
,

并伴以感觉神经元兴奋性的增高
,

后者反映了 Α场卜

流的降低
。

因此
,

短期记忆和长期记忆的细胞机制

是相似的
,

只是程度不同而已
。

但是
,

这两种记忆在分子水平有明显的不 同
。

对记忆的基因表达机制的研究提示
,

短期记忆所需

要的基因产物是预先存在的
,

更新较慢
,

而长期记

忆所需的基因产物必须是新合成的
。

特别有意思的

是
,

为了产生长期易化效应
,

这单个突触所需蛋 白

和 Ο � ! Κ 的合成存在着一个
“

临界期
” ,

与脊椎动

物中所观察到的十分相似
。

四
、

结 语

神经生物学正在急速地 向前发展
,

以 上所论及

的只是这一潮流 中几朵耀眼的浪花
,

但它反映了现

代神经生物学 的一种突 出的发展趋势一一研究已经

深人到神经活动 的细胞和分子机制
。

这种趋势当然

是科学发展历程 中不同学科 自然交叉的反映
,

但更

重要的是
,

当神经科学家们在 整体水平
、

系统 水

平
、

器官水平
、

组织水平上耕耘多年后
,

再也不能

满足 于已有的认识
,

科学家固有的进取心和研究进

展的内在规律把对神经活动的探索推向细胞和分子

水平
。

当然
,

对认识神经活动的本质
,

纯粹的还原

论 +Η?7 <Ν Θ: 6 ;: ΡΟ , 观点是有局限性的
。

在任何情

况下
,

都不可能简单地从一个复 杂系统的基本组份

的性质 +例如记录个别神经元的活动 , 来外推这个

系统是如何工作的
,

这就好比研究鸟的羽毛的性质

不能 了解鸟的飞行一样
。

因此多层次的综合性研究

仍然是神经生物学的基本特点
,

这也是为什么当细

胞
、

分子机制的研究形成热点的同时
,

在整体水平

上 +或行为水平上,
,

也有不少突出的进展
。

在行为

过程 中记录脑细胞活动的新技术的迅速发展
,

以及

在无创条件下直接观察或记录人脑在正常活动时或

病理状态下结构和功能的变化 +应用正电子发射断

层造影术和核磁共振扫描术 , 以及神经网络的研究

就是几个典型的例 子
。

人类必须更多地 了解自身
,

而对人脑的观念的根本性变化
,

又不可能不深刻地

影响到人类对自身和对世界的观点
。

路仍然是漫长

的
,

但从 目前的势头来看
,

神经生物学不久就会成

为现代生物学发展的又一个高峰
。
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