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摘要　对运动任务的准备包含着一定的认知加工过程 ,这些运动执行前的认知成分涉及到相应的

脑神经机制 ,它们可能彼此独立 ,有时则相互重叠。本文拟对相关领域的脑成像研究及其实验范式

进行综述。
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　　人类如何能够控制自己的思想和行为是认知神

经科学研究的一个中心问题 ,而任务准备能力是对

行为进行自主控制的关键因素 ( Jeannerod和 De2
cety. 1995)。对于一项手指序列运动任务而言 ,在

运动任务真正执行之前 ,隐含着一系列复杂的认知

加工成分 ,如对刺激信息的感觉认知、空间注意的分

配、工作记忆、对将要进行的手指序列运动的准备、

运动想象或心理模拟等等。在运动控制的研究中 ,

探索这些隐蔽且又重叠的运动前成分及其参与的脑

神经机制尤为重要 ,它不但可以帮助人们进一步认

清人类大脑控制运动的根本机制 ,而且有助于促进

对脑损伤后运动恢复机制的研究。本文拟对相关研

究的主要实验范式和脑成像结果进行回顾性的总

结。

一、不同研究对运动执行前成分的定义界定

(一 )运动准备 (motor p reparation) 　Henry和

Rogers(1960)认为 ,运动准备是为进行一项特定计

划的活动而建立的一种准备状态 ,这种成分存在于

运动执行的前期阶段。

(二 )运动想象 (motor image) 　Hanakawa等认

为 ,运动想象行为是涉及部分运动执行系统的认知

任务 [ 1 ]。运动想象是每个人几乎不用训练就可经

历的一种认知状态 ,它可以对应于日常经历的很多

情况 ,如带着模仿意愿观看某人的表演、预期某种行

为的效果、准备或打算动、想动被控制不能动时 ,以

及记忆一种活动时 ( Jeannerod和 Decety. 1995 )。

Gerardin等 (2000)将运动想象定义为在人的头脑中

经历运动的一种能力 ,并认为由于运动想象与运动

执行在反应时间、伴随的植物神经系统反应以及所

应用的物理定律等方面具有非常显著的相似之处 ,

可以用运动想象来探测运动表征的特点。

(三 )另有一些研究将运动执行前的认知加工

活动称作运动设置 ( set2related movemet) ( Toni等.

1999)或任务设置 ( task2set)
[ 2 ]。

上述对运动执行前认知活动的定义情况表明 :

第一 ,不同的研究文献对运动执行前心理操作成分

的称谓虽然有所区别 ,但从各自的定义上看 ,这些称

谓似乎表明了一种相似的功能过程即运动或任务执

行前的准备 ;第二 ,从运动想象的定义来看 ,其所涵

盖的内容似乎较运动准备成分要广 ,除了运动准备

之外 ,运动想象还包含了对行为的观察、预期结果和

对感觉运动表征的心理操作 ;第三 ,无论怎样称谓 ,

从部分脑成像研究来看 ,这些运动执行前的心理操

作似乎共享了部分相似的神经结构。同时 ,对运动

前认知加工过程的不同称谓也进一步说明 :目

前对运动执行前成分的研究还存在一定的难度 ,

这就使得学者们对这些成分的研究变得更为

复杂。

为此 ,很多学者在该领域的研究中进行了多种

有效的探索 ,这些研究依据各自实验目的的侧重点

不同 ,而在实验任务的选择和实验程序的设计等方

面有所区别 ,因此他们所采用的实验范式和研究结

果也不尽相同。
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　　二、相关的实验研究及主要的实验范式

(一 )简单与复杂运动的实验模式 　这类研究

多采用简单运动 (单指按键或拇指与其余四指之一

对指 )与复杂运动 (按某种序列进行四个手指按键、

或拇指与其余四指之一对指 )两种任务 ,此类实验

范式的优点在于 ,通过分别对比静息状态与两种不

同运动条件脑成像结果的异同 ,可以观察大脑皮层

对不同运动状态的控制情况。该研究领域的经典等

级假说观点认为 ,简单运动只激活对侧负责运动执

行的初级运动区 (M1) ,复杂运动则进一步激活负责

运动发起、准备和编程的次级运动区如双侧辅助运

动区 ( SMA )和运动前区 ( PMC) (Roland等. 1980)。

一项应用 PET技术对简单与复杂运动的研究表明 ,

进行手指简单与复杂运动时 ,参与运动任务的脑区

依所执行任务的难度及其完成水平的不同而有所差

异 (Catalan等. 1998)。 Sadato等 ( 1997)应用 PET

技术研究双手对指运动时发现 ,辅助运动区后部

(posterior SMA)和右侧背部运动前区 ( PMd)参与了

双手的对指运动。本实验室利用 fMR I技术 ,采用这

一实验范式系统地考察了人类大脑皮层运动系统的

功能组织及其在简单与复杂运动情况下的空间分布

规律 ,研究表明 ,大脑皮层运动系统各脑区不同程度

地参与了两种运动任务 [ 3 ]
,初级运动区 M1也可能

参与运动的准备过程并产生复杂运动指令 [ 4～6 ]
,任

金舸等 (2004)的研究表明 ,除初级运动区 M1外 ,各

个脑区都可见到两种运动差异的梯度分布 ,上述这

些结果对经典等级假说的观点进行了重要的补充和

完善 ,为探讨大脑皮层运动系统的空间分布规律提

出了新的见解。

(二 )指令延迟的任务线索模式 　指令延迟的

任务线索模式可以简单地统称为 cue (指令线索 )—

delay (延迟期间 )— go (启动刺激 )模式 ,这一行为

模型曾被广泛地应用于灵长类动物的实验研究中

(Johnson等. 1996) ,在该模型中 ,延迟期间的活动被

认为是与特定运动行为的准备或设置相关联的 ( To2
ni等. 1999) ,因此该模型能够较好地分离运动准备

和运动执行成分。事件相关设计 ( event2related de2
sign)为利用该实验模式进行功能磁共振成像 ( fM2
R I)研究提供了更为先进的实验设计方法 ,其特点

在于 ,能够保证任务刺激间隔时间的随机化 ,并可根

据单个刺激引起的时间序列曲线研究脑局部活动的

反应特点 [ 7 ]。Toni等 ( 1999)利用事件相关设计的

fMR I研究发现 :在腹侧前额叶皮层 ,出现与启动刺

激信号相关的反应 ;在背侧运动前区 ( PMd)和背侧

后顶叶皮层 ( PPC) ,则出现与指令线索和延迟期间

相关的反应。本实验室应用 fMR I技术的事件相关

设计 ,采用指令延迟的任务线索模式 ,率先探讨了人

类小脑在手指序列运动准备和运动执行中的作

用 [ 4 ]、手指序列运动时大脑功能活动区的协同作

用 [ 8 ]和手指运动学习所涉及运动准备与运动执行

过程的大脑功能的单侧化效应 [ 9 ]。

Simon等 (2002)采用此种实验范式较好地分离

了空间注意与记忆和运动准备等不同成分 ,并利用

fMR I技术考察了运动前区 ( p remotor cortex, PMC)

在不同运动执行前成分中的作用 ,研究表明 ,背侧运

动前区 ( PMd)除了具有广为人知的运动准备和运动

执行功能之外 ,还参与了空间注意和工作记忆 ,运动

准备主要涉及 PMd的尾部 ( caudal) ,而空间注意和

记忆过程主要激活 PMd头部 ( rostral)
[ 10 ]。

Thoenissen等 (2002)为了考察顶叶皮层和中央

前回在运动准备与运动意向中的作用 ,采用了 Go2
Go、Nogo2Nogo、Go2Nogo、Nogo2Go等 4种不同类型

的实验设置 ,评估每种任务类型中线索相关 ( IC2re2
lated)、延迟相关 (DP2related)及触发相关 ( TC2relat2
ed)的活动 ,认为血液动力学反应曲线 ( EHR s)中

DPGo > DPNogo的延迟期间的持续反应就是与特

定准备活动相关的 ,研究发现 :该活动激活的脑区包

括小脑、右侧海马、壳状核头部和前额叶皮层 (额上

沟、额下回 )。

(三 )想象运动与实际运动的实验模式 　这类

实验范式可以考察想象运动与实际运动所涉及脑区

的重叠与差别 ,实验模式是让被试按照听觉或视觉

呈现的刺激 ,以实际运动及想象运动的双重行为模

式完成规定的手指运动任务。Gerardin等 (2000)采

用这一实验范式进行的 fMR I研究表明 ,与休息状态

相比 ,想象运动与实际运动涉及了部分重叠的脑部

网络 ,包括双侧初级运动区、顶叶、基底节和小脑 ;然

而 ,将想象运动与实际运动两种实验条件直接比较 ,

则发现一个特殊的皮层———次级皮层区域 ,包括双

侧运动前区、前额叶、辅助运动区、左侧后顶叶和尾

状核 ,都参与了运动的心理模拟。Hanakawa等的研

究探测了手指运动表征心理操作期间的脑活动 ,对

运动的时间过程分析表明 ,许多实际运动或 /和想象

运动相关的脑区 ,拥有更多“执行的”或“想象的”属

性特征 ,提示脑激活区在两种运动中的功能性梯度

分布 [ 1 ]。本实验室任金舸等 (2004)利用 fMR I技术

考察了想象运动与实际运动时脑功能活动的空间分

布 ,研究同样发现 ,组成大脑皮层运动系统的各随意
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运动脑区都不是孤立的功能单元 ,而是一个个同时

包含运动执行和准备成分、并具有一定层次的功能

子系统 ,在 SMA和 PMC,自前至后其参与运动准备

的程度越来越低 ,而参与运动执行的程度越来越高 ;

而在 PPC,这两种成分却呈现相反的梯度分布 ,即自

前至后其参与运动准备的程度反而越来越高。

(四 )任务转换模式　这类实验中 ,需要被试在

一组两个或以上的任务之间进行转换 ,每种任务需

要对刺激的不同成分或特性给予注意和分类 [ 2 ]
,因

为在每个试验中对任务准备的需要程度很高 ,所以

任务转换模式也很适用于考察任务的准备过程。

B rass等 (2002)为了考察前额叶皮层在任务准备中

的作用 ,采用判断数字大小 (线索为方块 )和判断数

字奇偶 (线索为菱形 )的任务转换模式 ,实验条件包

括四种 :线索在目标前呈现 ( cue2target condition)、线

索与目标同时呈现 ( no2cue2target condition)、仅有线

索没有目标呈现 ( cue2only condition)和线索目标都

不呈现 ( null2event) ,认为通过考察 cue2only的试

验 ,可以从目标相关的活动中分离出准备相关的活

动。Deiber等 ( 1996)采用 PET技术通过任务转换

模式考察人类运动准备的神经机制 ,实验任务为右

手食指或小指按提示的两种方向运动 ,由设计的任

务来控制运动准备过程 ,对即将发生运动的信息变

量 (手指或方向 )进行操作 ,其运动前准备阶段所提

供的信息有所区别 (或全部的、或部分的、或缺如

的 ) ,结果发现 :与静息条件相比 ,运动准备过程激

活了一组共同的脑区 :对侧前额叶 (感觉运动区、前

运动区、扣带回、辅助运动区 )、对侧顶叶、同侧小

脑、对侧基底节和丘脑。

上述相关研究所涉及的几类实验范式 ,只是从

理论上加以分类 ,所采用的任务模式分类并不是截

然对立的 ,从某种程度上看 ,这些不同的模式间也存

在着交叉重叠之处 ,只是侧重点有所不同。如在目

前应用较多的两种实验范式中 ,指令延迟的任务线

索模式与任务转换模式都是在任务前呈现一个与任

务有关的线索 ,也都是通过操纵指令线索与反应刺

激的间隔 ,考察准备成分的脑神经机制 ;但前者是通

过指令线索呈现延迟期间的活动考察运动准备的神

经机制 [ 10 ]
,而后者则侧重于从任务转换时影响转换

代价的因素方面评价任务的准备效应 [ 2 ]。

三、脑成像结果

应用 PET和 fMR I技术对大脑运动系统的相关

研究已经取得了显著的成果 ,虽然相当一部分文献

曾报道 ,参与想象运动和实际运动的脑区有重叠的

趋势 ( Gerardin等. 2000) ,而且在对脑损伤病人的

研究中 ,也显示出损伤部位脑区执行想象与实际运

动时受到并行影响 ( Sirigu等. 1995) ;但与运动执行

相比 ,无论是对动物还是对人类被试的考察 ,都证实

有一个特定的脑部网络参与了运动的心理模拟

( Gerardin等. 2000)。总体来看 ,多数研究认为运

动执行前成分所涉及的脑区包括 M1区 [ 5, 6 ]、辅助运

动区 ( SMA )、运动前区 ( PMC) [ 8 ]、前额叶皮层、后顶

叶皮层 ( PPC)、尾状核 ( Gerardin等. 2000 )以及小

脑 [ 4, 8 ]、海马和壳状核 ( Thoenissen等. 2002)。

对大脑皮层运动功能的系统研究认为 ,涉及运

动准备与运动执行这两种成分的神经机制在各脑区

分布并非是截然分离的 ,对其空间分布规律进行探

讨发现 ,参与上述两种成分的脑区如 SMA、PMC和

PPC呈现明显的梯度分布 [ 3 ]
,这一结果进一步支持

了有关梯度分布的观点。

还有研究表明 ,在部分参与运动执行前成分的

脑区中 ,同一个脑区不同部位的激活程度也非均匀

一致的 ,例如 ,一项有关运动选择的 PET研究提示 ,

与外部线索引导的任务相比 ,内部线索产生的任务

中辅助运动区前部 (p re2SMA )激活更多 (Deiber等.

1991) ,因此将 p re2SMA看作内部线索引导任务中

涉及运动准备的特殊区域。同样 , Simon等有关运

动准备主要涉及 PMd的尾部 ( caudal) ,而空间注意

和记忆过程主要激活 PMd头部 ( rostral)的研究结

果 [ 10 ] ,也进一步证实了来自对灵长类动物电生理学

研究的结论———在 PMd区域内存在一个相对的功

能分区 , PMd头部特别用于注意和记忆 , PMd的尾

部则特别用于运动准备 (Lebedev等. 2001)。

四、展望

上述脑成像结果虽然在很大程度上表明了对运

动执行前成分研究的不断深入 ,但有些结果的真实

可靠性有待进一步考察 ,因为仅有部分研究在进行

任务序列扫描期间具有肌电记录 ,这就难以排除被

试在运动想象或运动准备期间是否存在手指肌肉的

微细动作 ,而真正处于运动的想象或准备状态。因

此 ,除了实验任务模式的设计和实验研究方法的选

择外 ,在扫描期间同时给予肌电记录应该是运动执

行前成分研究中又一个值得关注的问题。
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线粒体丝氨酸蛋白酶 Om i/HtrA2
与细胞凋亡 3
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摘要　Om i/H trA2是一种线粒体丝氨酸蛋白酶 ,具有修复、降解线粒体中折叠错误的蛋白质的作

用 ,并可以通过破坏 caspase与 X染色体连锁凋亡抑制蛋白 (X IAP)之间的相互作用和直接利用其

自身具有的蛋白酶活性引起细胞凋亡。本文介绍了 Om i/H trA2的结构、生物学作用、参与细胞凋

亡的机制及其在某些疾病中的作用。

关键词　线粒体 ; Om i/H trA2;细胞凋亡

中图分类号　Q255

　　细胞凋亡 ( apop tosis)是一种基本生物学现象 ,

在多细胞生物体进化、内环境稳态维持以及多个系

统的发育过程中起着去除异常细胞或不需要的细胞

的重要作用。2001年 , Suzuki等先后报道 ,哺乳类

动物线粒体释放的凋亡抑制蛋白拮抗物———Om i/

H trA2,参与细胞凋亡过程 ,而新近有研究指出抑制

Om i/H trA2可以有效减轻凋亡介导的组织损伤。本

文在介绍 Om i/H trA2结构的基础上对其在细胞凋

亡中的作用进行综述。

一、Om i/HtrA2的分子结构与生物学作用

H trA (H igh temperature requirement A, H trA )是

细菌体内一种蛋白质分子 ,属于丝氨酸蛋白酶家族 ,

其含义最初是指这种蛋白质在细菌的耐热特性中发

挥重要作用 ,即当环境温度正常时作为分子伴侣存

在 ,环境温度升高时则作为蛋白酶 ,参与降解细胞质

内产生的异常蛋白质 ,随着研究的深入 ,人们进一步

发现其作用在于使折叠错误的蛋白质分子重新折叠

或发生降解 [ 1, 2 ]。在哺乳动物体内 ,目前观察到的

H trA同源物有 huH trA1 ( human H trA ,人类 H trA )和

huH trA2 /Om i。

(一 ) Om i/H trA2的结构 　2000年 , Faccio等 [ 1 ]

从哺乳动物体内分离出一种与 H trA同源的新的丝

氨酸蛋白酶 ,并将其命名为 Om i。同年 , Savopoulos

等通过杆状病毒表达质粒对该物质进行纯化分析 ,

将其命名为 H trA2。Om i/H trA2与细菌 H trA高度同

源 ,进化保守 ,在多种组织和细胞中均有表达 ,它由
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