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血清性激素在白腰文鸟前脑发声控制核团神经元
早期性双态分化中的作用 3
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摘 　要 　本文究了雌、雄白腰文鸟 ( L onchura st riata sw inhoei) 不同发育时期前脑四个控制发声重要核团古纹状

体栎核 (RA) 、新纹状体前部巨细胞核外侧部 (LMAN) 、X 区 (Area X) 和高级发声中枢 ( HVC) 中神经元数

量、体积和体内雌二醇 ( E2) 和睾酮 ( T) 浓度的变化 , 以揭示性激素对鸣禽发声核团性双态性分化的影响。结

果发现 : (1) HVC、LMAN 和 X 区在发育早期神经元数量和体积均呈显著性双态性差异 , 而 RA 神经元直至 30

日龄 ( P30) 后才显示出明显性别差异 ( P < 0105) ; (2) 除 RA 外 , HVC、LMAN 和 X 区神经元体积的显著性

双态性差异均发生在 P20 左右 , P20 后雌、雄核团内的神经元体积仅有较小范围的波动 ; (3) RA 和 LMAN 神经

元数量随年龄增长而逐渐减少 ; 雌、雄鸟 HVC 和雄鸟 X区的神经元数量在 P20～30 间均增长 , 雄鸟 HVC 的增

长幅度显著大于雌鸟。P30 后 HVC 和 X区的神经元数量不再增加 , 开始小幅度减少 ; (4) 四个发声核团的神经

元数量和体积在 P5～120 期间均出现 1～2 个急剧变化期 , 此变化期与体内雌激素水平开始出现显著性差异的临

界期及核团间神经联系开始建立的时期相对应 ; (5) 雌、雄鸟血清中 E2 的水平在核团发育初期 ( P5) 差异显

著 , 雌鸟为雄鸟的 7145 倍 , P5 后则呈相反方向变化趋势 , 在 P15 时雄鸟中的 E2 水平反超过雌鸟 , 差异显著

( P < 0105) 。睾酮仅在发育 P50 后的雄鸟体内被检测出 , 雌鸟中始终未能检测出 T 的存在。结果提示 : 雌、雄

白腰文鸟发育早期体内 E2 浓度的变化启动了 HVC、LMAN 和 X 区早期神经元性双态性的分化和持续发育 ; 睾

酮对雌、雄鸣禽发声控制核团中早期神经元的性双态性分化作用较小 [动物学报 49 (3) : 353～361 , 2003 ]。
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Effects of serum sex steroid on the early neuronal dimorphism in forebrain

vocal2control nuclei of songbird ( L onchura st riata) 3
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Abstract 　We investigated the changes of neuronal numbers and neuronal sizes of four control2vocal nuclei : robust nucleus

of the archistriatum ( RA) , lateral magnocellular nucleus of the anterior neostriatum (LMAN) , Area X and high vocal

center ( HVC) from posthatching days ( P) P5 to P120 in the songbird , striated mannikin ( L onchura st riata) by use of

histological method of nissl2staining. The serum estrodial concentrations from P5 to P50 and the serum testosterone con2
centrations from P5 to P120 were also tested to further understand the endocrine mechanism of sexual differences in the

song control nuclei. The results were as follows : (1) The numbers of RA neuron were not significantly different between

males and females before P30. The numbers of RA neuron decreased most significantly from P30 to P40 , approximately

corresponding to the time when the neural connections were established between RA and HVC. The neuronal numbers of



RA in females decreased much more rapidly than those in males during P20 and P30 , leading to the significant differences

of RA neuronal number between males and females ( P < 0105) . The numbers of LMAN neurons exhibited sexually sig2
nificant differences even in P15. The numbers of LMAN neurons in both males and females decreased significantly only in

two adjacent groups at P20 and P40. These two periods were approximately corresponded to the time when neural connec2
tions were formed between LMAN and RA or between HVC and RA respectively. The numbers of female area X neurons

in males increased most significantly during P20 and P30 , but they did not change significantly after P30. The outline of

Area X in females could not be clearly distinguished , so the neuronal numbers of female Area X were not available in this

study. The numbers of HVC neurons continued to increase before P30 , but they increased no more after P30 both in

males and females. The decrease of HVC numbers was most obvious in the period from P30 to P40 for both sexes. (2)

The volumes of RA , LMAN , Area X or HVC neurons continued to increase before P30. However , they did not increase

after P30. All the volumes of four nuclei increased most rapidly between P15 and P20. All the neuronal sizes exhibited a

significant difference in both sexes after 20 days of age except RA. The sexual difference of RA neuronal volume was

caused by the reduction of RA neuronal volumes in females , not by the increase of those in males after P30. The neuronal

volumes in males increased more rapidly than those in females , leading to the sexual differences of neuronal volumes for

other three nuclei. The serum estrodial concentrations in females was significantly higher than that in males at P5 ( P <

0101) . Serum estrodial concentrations decreased during P5 and P10 in males , whereas those increased in males. As a re2
sult , there was no sexual difference in the serum estrodial level around P10. Owing to the continuous increase of estrodial

in males or continuous decrease in females during P10 and P15 , the serum estrodial concentration was higher in males than

that in females around P15. However , the serum estrodial concentrations were no significant difference during P30 and

P50. The serum testosterone was only detectable in males after P50 , revealing that the plasma T was lower than 0105

ng/ ml (the lowest concentration to be detected in the present study) before P50. Plasma T increased with age significant2
ly in males , but it was not detectable in any groups of females. Plasma T could not be detected in thepresent study during

P5 and P50 , indicating that T may take the least effect on the sexual differentiation. The short period of increase in the

male plasma E2 was important because it was accorded with the critical time of sexual differentiation. (3) Previous studies

have shown that both the plasma E2 and T can cause the nucleus volume and neuronal size to be increased , but only plasma

E can cause more neurons to be produced. Thus , the relatively high serum estrodial level around P15 could cause males to

produce more HVC neurons than females , and consequently the neuronal numbers of male HVC were more than in female

HVC. As pointed by a previous report , the more numbers of the RA2projecting HVC neurons , the less RA neurons may

die due to the innervations from HVC to RA. Therefore , the present result that the neuronal numbers of RA in males

were more than those in females was accorded with the above report . The neuronal numbers of LMAN decreased most

rapidly in two periods when the neural connections were formed between LMAN and RA or between HVC and RA respec2
tively. This result suggests that the neural connections between LMAN and RA or between RA and HVC both affected

the sexual differentiation of LMAN neuron numbers. The numbers of Area X neuron in females were less than those of

males after P25. We assumed that this could be caused by the sexual difference of neural innervations from HVC ( not

shown in present study) as did in RA sexual differentiation. In addition , the sexual difference of neuron numbers of Area

X might be caused by the difference of production of neurogenesis in the Area X around P15. [ Acta Zoologica S inica 49

(3) : 353 - 361 , 2003 ] .

Key words 　Striated mannikin ( L onchura st riata) , Vocal control nuclei , Steroids , Sexual dimorphism , Neuron

　　在高等脊椎动物中 , 鸣禽发声行为及其控制核

团的性双态最为典型 ( Nottebohm , 1976 ; Smith ,

1997 ; 左明雪等 , 1998) 。鸣禽前脑的高级发声中

枢 ( High vocal center , HVC) →嗅区 X (Area X ,

X区) →丘脑前背外侧核内部 ( Medial portion of

the dorsolateral nucleus of the anterior thalamus ,

DLM) →新纹状体前部巨细胞核外侧部 (Lateral

magnocellular nucleus of the anterior neostriatum ,

LMAN) →古纹状体栎核 ( Robust nucleus of the

archist riatum , RA) 组成了控制鸣啭的学习记忆通

路 , 由 HVC →RA →舌下神经核气管鸣管支 (Nu2
cleus hypoglossi , pars t racheosyringealis , nXIIts) →

鸣肌组成了控制发声的运动通路 ( Nottebohm et

al . , 1976 ; Fortune et al . , 1995) 。在上述通路中 ,

雄鸟中多数核团体积均比雌鸟大 2～7 倍。此外 ,

核团中神经元的数量、密度和大小等均表现出显著
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的性双态 ( Fortune , 1995 ; 左明雪等 , 1998) 。不

同鸣禽中性双态产生的时间有较大差别。有些鸣禽

发声控制核团从一开始出现就表现出显著的性别差

异 , 如 HVC、X 区的体积 , 而有的则是在发育过

程中逐渐形成的 , 如 RA。有关鸣禽性双态性现象

的研究已有大量报道 , 如雌、雄鸣禽核团体积、神

经元数量及密度的差异等 , 然而关于鸣禽前脑发声

控制核性双态产生的机制至今仍不清楚。

一些研究表明 , 鸣禽前脑发声控制核性双态的

产生可能与性激素的水平有关。对非鸣禽鹌鹑

( Cot urni x japonica) 或鸣禽斑胸草雀 ( Taeniopy2
gia guttata) 的研究表明 , 在雌鸟体内人工埋植雌

二醇 ( Estradiol , E2 ) , 能诱导雌鸟发育形成永久

性的雄性发声系统 ( Schlinger , 1991 ; Fortune ,

1995) 。睾酮 ( Testosterone , T) 对雌鸟也有类似

作用 , 但其效果明显不如 E2 。进一步的研究发现 ,

E2 或 T 均能提高神经元的存活率 , 促进神经元体

积的增长 , 但仅 E2 能影响神经元数量的增殖

(Nordeen et al . , 1989 ; Ball et al . , 2001 ; Grisham

et al . , 2002) 。这些实验说明了激素尤其是雌激素

对鸣禽发声核团的性分化有重要作用。但也有一些

研究表明 , 在发声核团性双态产生期间 , 雌、雄体

内的激素水平并不一直有明显差别 ( Hutchison et

al . , 1984 ; Schlinger et al . , 1992) 。此外 , 前脑

所有发声控制核中仅发现 HVC 含有雌激素受体

(Jacobs et al . , 1999 ; Gahr , 1996) , 其它核团如

RA、X、LMAN 等均不可能直接受到雌激素的作

用。这些研究表明 , 性激素对发声核团性双态的产

生可能还是相当复杂的 , 它不但涉及雌、雄激素在

发育不同时期的准确表达 , 而且可能还存在其相互

间的协同作用。

影响鸣禽发声核性双态性发育的另一重要因素

可能与发声核团间神经联系建立的时间和方式有

关。近期的研究表明 , 雌、雄鸣禽发声核间的神经

联系具有明显的性差异 , 雄性前脑发声核团神经联

系的数量远远超过雌性 , 因此尽管雌、雄鸣禽中的

某些核团 (如 RA) 在发育初期神经元的数量基本

相同 , 但由于雌鸟发声神经元过多失去来自其他核

团的神经支配 , 而无法建立正常的神经联系并最终

导致神经元凋亡 (Bottjer et al . , 1985 , 1986 ,

1989) 。如 RA 和 LMAN 性双态的出现就与两者分

别与 HVC 和 RA 神经联系建立的时间有关 , 但同

样的神经联系对 HVC 性双态的产生却无作用 , 因

为 HVC 与 RA 或 X区神经联系建立之前 , HVC 的

性双态就已出现 ( Konish et al . , 1985 , 1990) 。显

然 , 鸣禽前脑发声脑区性双态性的分化既可能与性

激素的作用时间有关 , 又可能与核团间神经联系建

立的时间和方式有关 , 同时还可能是两者的相互作

用。由于鸣禽脑区的性分化是一个长期渐变的发育

过程 , 前脑有些发声核团性双态的产生是由于雄性

核团的发育速度超过雌性 , 而有些则是由于雌性核

团细胞数量急剧减少所引起 , 这表明鸣禽发声核团

性双态性的发育可能由不同发育时期组成 , 每个时

期发挥作用的主导因素可能不同。另外的研究表

明 , 雌、雄激素在发育过程中的表达有很大的不

同 , 它们各自作用的受体的临界期也可能不同 , 迄

今为止 , 还未见将鸣禽性双态性分化过程进行分阶

段研究的报道。本文通过研究鸣禽白腰文鸟

( L onchura st riata sw inhoei) 前脑发声控制核发育

过程中神经元数量、体积和性激素水平的变化 , 试

图揭示性激素对鸣禽性双态性早期分化的关键作用

时期及机制。

1 　材料和方法

111 　实验动物分组

白腰文鸟 203 只 (雄、雌鸟约各半) 购于北京

军屯鸟类繁殖厂。从幼鸟孵出的当天 ( P0) 到处

死之间的天数为鸟的年龄 , 按动物存活不同时间

( P5～120) 将鸟分成 11 组 (见表 1) 。同一组鸟基

本取自孵出的同一窝鸟 , 以保证年龄的准确。

112 　神经元数量及神经元体积的分析

实验鸟经氨基甲酸乙酯过量麻醉后 , 经左心室

灌流、固定。脑被切制成 50μm 厚的连续冰冻矢

状切片 , 隔片取一 , 尼氏染色。在显微镜下找到所

选区域 , 经显微图像处理系统 ( SPO T Ⅱ) 采集图

像 , 应用图像处理系统软件 , 确定所选面积菜单窗

口 (核团或神经元大小) , 将计算机得出的数据在

EXCEL 或 SPSS for Windows 软件包中进行数据处

理。核团的所有面积之和与核团厚度相乘 , 再除以

放大倍数 , 得到核团体积 ( mm3) 。使用目镜网格

测微尺 (110 mm2) , 计数所选脑区神经元的数量 ,

再除以该区的面积与切片厚度的乘积 , 得到神经元

密度 (神经元数/ mm3) 。核团体积与神经元密度的

乘积为核团神经元的数量。对每个选择测量的核团

内 , 随机选取 3～5 个视野 , 用计算机鼠标画出神

经元周长并在 SPO T Ⅱ分析软件 ( Image2Pro Plus)

下自动转换成神经元截面积 (本文所研究的发声核

团内神经元的分布均为均匀分布) 。在本文叙述中 ,
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神经元截面积的变化可认为近似等于神经元体积的

变化。

113 　性激素含量的测定

每组随机选出实验鸟 7～13 只 , 经注射器心脏

取血约 1～2 ml , 血液静置 30 min 后 , 3 500 r/ min

离心 5 min , 取出血清 , - 20 ℃保存。样本经放射

性碘标记的 E2 和 T 抗体 (北京北方生物技术研究

所) 反应后 , 由北京师范大学测试中心经γ计数器

(SN2682 测定放射剂量 , 上海光电仪器有限公司) ,

后换算为 E2 或 T 值。

本文数据均采用平均值 ±标准差表示。实验数

据用 SPSS 软件包进行统计检验前 , 先用 One2Sam2
ple K2S 确定数据是否为正态分布 , 再用 One2Way

ANOVA 确定方差同质性 , 然后对不同年龄段各核

团变化进行显著性分析。显著性水平均设为 0105。

2 　结　果

211 　雌、雄 RA、LMAN、X区和 HVC 神经元数

量和体积的比较

前脑 RA、LMAN、X 区和 HVC 发育到一定

时期后 , 核团内神经元密度、神经元形态、核团着

色深度与周围组织不同 , 因而可与周围组织较易区

分。大多数发声核团从形态学上开始能辨别其核团

轮廓时就已经出现明显的性别差异 , 即雄性核团均

较雌性核团大。每个核团可与周围组织相区别的时

间随发育会发生可塑性变化。雌、雄 RA 在 P5 时

就能被辨认 , 但直至 P40 时才表现出明显的性双

态。雌、雄鸟的 LMAN 在 P15 时其核团轮廓就已

十分清晰 , 然而至 P40 后雌鸟反而不能与周围组

织相区别。雄鸟的 X 区在 P20 时其核团轮廓可辨

认 , 但雌鸟的 X 区至发育成熟也很难与周围组织

相区分。雌、雄鸟的 HVC 在 P20 后核团轮廓可辨

认。

21111 　RA 神经元数量的雌、雄差异 　P30 之前 ,

雌、雄鸟间 RA 的神经元数量无显著性差别。但

P30 后 RA 神经元数量在雌、雄鸟间开始出现显著

性差别 ( P < 0105) (表 1) 。雄性 RA 神经元数量

在 P5～120 间未发生明显变化 , 仅 P30～40 间神

经元数量略有减少。雌性 RA 神经元的数量变化与

雄性有较大不同。神经元数量的最大变化发生在

P30～40 间 , RA 神经元数量平均减少了 30115 %。

其中在 P25～30 和 P40～50 期间 , RA 神经元数量

分别减少了 221 29 %和 27137 %。

21112 　LMAN 神经元数量的雌、雄差异 　雌、雄

白腰文鸟 LMAN 自可辨别起其核团轮廓时 ( P15)

就存在显著性差异 ( P < 0105) 。在 P5～80 发育期

间 , 神经元数量随年龄的增加均发生明显减少 , 但

减少的时间段有所区别。

雄鸟 LMAN 神经元数量发生明显减少的时期

是在 P20～60 间 , 其中最显著的变化发生在 P40～

50 间 , 在此期间 LMAN 神经元数量减少了 1195

倍。从 P60 后一直至 P120 , 雄性 LMAN 神经元数

量均无明显变化。雌性 LMAN 神经元数量在 P15

～40 间随年龄的增加也发生明显减少 , 发生明显

减少的时间出现在 P20～25 和 P30～40 二个时间

段 , 在此期间 LMAN 神经元数量分别减少了

16175 %和 35166 % (表 1) 。P60 后雌鸟 LMAN 的

界限不清 , 难以与周围组织区分。

21113 　X区神经元数量的雌、雄差异 　雄鸟 X 区

的神经元数量在 P20～30 间急剧增加 , 10 d 内神

经数量增加了 9313 %。从 P30 后 , X 区 神经元的

数量开始缓慢减少 , 但减少的幅度很小 , 从 P30～

120 间仅减少了 12105 % (表 1) 。雌鸟 X 区的界线

始终不清楚 , 因而未能统计神经元数量。

21114 　HVC 神经元数量的雌、雄差异 　雌、雄白

腰文鸟 HVC 的神经元数量自核团发育初期就表现

出显著的性别差异 , P20 时雄鸟神经元数量就为雌

鸟的 3138 倍。随着年龄的增长 , 雌、雄鸟神经元

数量均出现先递增、后减少的明显波动变化 , 其中

雄鸟 HVC 神经元数量的变化幅度较雌鸟大。

雄鸟 HVC 神经元数量在 P20～30 间增加了

2013 % , 然而在 P30～40 间神经元数量却又减少

了 1516 %。自 P40 后 , 雄鸟 HVC 神经元数量虽缓

慢减少 , 但在各组间差别均不显著。雌鸟 HVC 神

经元数量在 20～30 日龄间也有增加 , 平均增加了

1417 % , 在 P30～40 期间 , 雌鸟 HVC 神经元数量

减少了 1213 %。与雄鸟相似 , P40 后雌鸟 HVC 神

经元数量仅缓慢减少 , 在各组间差别均不显著 (见

表 1) 。
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表 1 　不同年龄段白腰文鸟发声控制核团内神经元的数量

Table 1 　Neuron numbers of vocal2control nuclei in the striated mannikin during development

Age

(days)

RA LMAN Area X HVC

Males

×103

Females

×103

Males

×103

Females

×103

Males

×103

Males

×103

Females

×103

5 2111 ±0122a 2104 ±0120a - - - - -

( n = 8) ( n = 8)

10 2106 ±0115a 1199 ±0121a - - - - -

( n = 9) ( n = 9)

15 2103 ±0112a 1191 ±0118a 9115 ±0188a
7103 ±57a 3

- - -

( n = 7) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 8)

20 2101 ±0112a 1188 ±0117a 8156 ±0176a
6183 ±148a 3

42180 ±8167a 10133 ±1134a 3106 ±0185 a 3

( n = 7) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8) ( n = 7) ( n = 9) ( n = 8)

25 1199 ±0112a 1175 ±0118a 7145 ±0163b
5185 ±0132b 3

76189 ±7158b 12104 ±1187b
3115 ±0174a 3

( n = 7) ( n = 9) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8) ( n = 9)

30 1196 ±0110a
1136 ±0114b 3

6140 ±0142c
5125 ±0135b 3

82173 ±8147c 12143 ±1192b
3151 ±0168b 3

( n = 9) ( n = 8) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 8)

40 1182 ±0115b
0195 ±0109c 3

5106 ±0134d
3187 ±0144c 3

80108 ±9178c 10149 ±1134c
3108 ±0157c 3

( n = 8) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8) ( n = 8)

50 1180 ±0115b
0169 ±0108d 3

2160 ±0132e
3165 ±0151c 3

79123 ±8159c 10128 ±0198c
3185 ±0153d 3

( n = 8) ( n = 7) ( n = 6) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 8) ( n = 9)

60 1179 ±0116b
0165 ±0107d 3

2139 ±0145f
3141 ±0145c 3

78135 ±7185c 9154 ±1147c
3169 ±0149d 3

( n = 9) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8) ( n = 7) ( n = 7) ( n = 7)

80 1174 ±0111b
0163 ±0108d 3

1195 ±0151f - 77129 ±8149c 9109 ±1158c
3159 ±0138d 3

( n = 8) ( n = 9) ( n = 7) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8)

120 1171 ±01154b
0161 ±01101d

3
1173 ±0147f - 75183 ±9187c 8166 ±0195c

3137 ±0129d
3

( n = 9) ( n = 8) ( n = 9) ( n = 8) ( n = 8) ( n = 9)

各核团体积值为平均值±标准差。不同字母上标 a～f 表示同列 (同一性别) 相邻组间体积值的差异显著 (One2Way ANOVA , Duncan 检验 ,

P < 0105) 。3 号表示同年龄组间雌、雄鸟间的体积值差异显著 (双尾 t 检验 , P < 0105) 。括弧中的数字为样本数 [ Data are expressed as

mean ±standard deviation. Means with different superscripts (a～f) in same row (same sex) represent statistical difference (one2way ANOVA , Dun2

can’s test , P < 0105) . Sample sizes are presented in parentheses. Means with 3 represent significantly statistical difference at the same age group be2

tween sexes ( Independent2Samples t2test , two2tailed) . There are no data available in the blank space ]

212 　HNC、LMAN、X 区和 RA 神经元体积的比

较

HVC、LMAN、X区和 RA 从发育初期均表现

出神经元体积的持续增长。除 RA 外 , 其余 3 个核

团 HVC、LMAN 和 X区从 P20 开始 , 均一直表现

出雌、雄间神经元体积的性双态性差异。RA 核的

性双态性发生在 P30 之后。RA 核性双态性产生的

主要原因是由于雌鸟神经元体积的减小所至 , 而其

余 3 个核团性双态的发生是由于雄鸟核团神经元体

积的增长速度明显超过雌鸟 (图 1) 。4 个核团的性

双态性发生显著性差异 ( P < 0105) 的关键时期均

发生在 P20 之后。

213 　体内雌二醇和睾酮性激素浓度的变化

核团发育初期 , 雌、雄白腰文鸟体内 E2 的浓

度就已出现极大的差异 , P5 时雌鸟血清中 E2 的浓

度即为雄鸟的 7149 倍。P5～10 期间是雌、雄鸟体

内 E2 浓度变化最为显著的时期 , 在此阶段雌鸟 E2

浓度下降了 3112 倍 , 而雄鸟 E2 的含量上升了 210

倍 , 因而此时雌、雄鸟中 E2 的浓度已比较接近 ,

分别为 292149 ±7614 和 244127 ±4014 (pg/ ml) ,

雌、雄间无显著性差异。P10 之后 , 雌鸟 E2 浓度

继续下降而雄鸟 E2 浓度继续增加 , 至 P15 时出现

显著性差异 ( P < 0105) 。从 P15 后直至 P50 , 尽

管雌、雄鸟中 E2 的浓度均出现不同的波动 , 但变
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图 1 　白腰文鸟发育过程中 RA、LMAN、Area 区和 HVC神经元大小的变化

Fig. 1 　The changes of neuronal size in RA, LMAN, Area X and HVC during development

in the striated mannikin brain

核团的后缀 m、f 分别代表雌、雄鸟 , 3 表示符号所在年龄组的神经元大小值与其后同一性别各组神经元大小值间均差异显著 , # 表示

符号所在年龄组雌、雄神经元大小值间开始出现显著差异 ( P < 0105 ) ( The postfix of nucleus‘m ’and‘f’represent‘male’and‘female’

respectively. The mark 3 represents significant difference of neuronal size between the mark 3 located group and any of its followed groups in the

same sex. Neuronal sizes between males and females are significantly different in any groups indicated by the mark # )

化的幅值均较小 , 雌、雄间未出现明显的性差异。

P40 前在雌、雄鸟体内均检测不到 T , P40 后

雄鸟血清中的 T 才被检测出。P60 后 , 不同发育阶

段雄鸟血清中的 T 值均显示明显差异。雌鸟血清

中的 T 值均未能被检测到 (表 2) 。

3 　讨　论

大量研究表明 , 雄激素对动物雄性分化和雄性

机能的维持具有重要作用。睾酮可刺激大多数动物

雄性神经结构的分化 , 如缺少睾酮 , 则分化成雌性

神经结构。然而在某些脊椎动物 , 雌激素对性双态

性的分化同样具有重要作用 , 如缺乏雌激素 , 则引

起雄性结构的发生 (Balthazart et al . , 1997) 。给

幼年雌性鸣禽人工埋植 E2 或 T , 会诱导发育形成

永久性的雄性发声系统 ( Schlinger , 1991 ; For2

tune , 1995 ; Arnold , 1997 ; Schlinger , 1998 ) ) ,

但睾酮的作用效果不如 E2 明显。这表明鸟类性激

素对鸟类发声控制神经核团的性双态性发育可能有

别于其他动物 , 不但雌、雄激素对核团性分化发挥

作用的关键时期有可能不同 , 雌、雄激素间还可能

存在相互协同的作用关系。

应用 DNA 合成示踪剂 [ 3 H ] 胸腺嘧啶核苷

(3 H2TdR) 放射同位素示踪方法证明 , 鸣禽 HVC

和 X区中神经元在 P15～20 时就已被3 H2TdR 标记

(Nordeen et al . , 1988) , 这表明 HVC 和 X 中的神

经网络构筑至少在此期间就已开始。本次实验表

明 , 恰好约在 P15 时 , 雄鸟体内 E2 的水平开始显

著高于雌鸟 , 而此时正好处于雌激素对雌鸟雄性化

作用的临界期内 , 与雌激素雄性化最大作用的时间

段一致 (Adkins2Regan et al . , 1994) 。已有的研究
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表 2 　不同年龄段白腰文鸟性激素水平

Table 2 　Steroid concentrations in serum during development in the striated mannikin

Age

(Days)

Estradiol (pg/ ml) Testosterone (pg/ ml)

Males Females Males Females

5 121189 ±35145a
913146 ±139145a 3

- -

( n = 10) ( n = 11)

10 244127 ±40143b 292149 ±76137b - -

( n = 13) ( n = 11)

15 285198 ±45143c
188150 ±40101c 3

- -

( n = 13) ( n = 11)

25 245123 ±41123d 211135 ±34121d - -

( n = 13) ( n = 11)

30 209157 ±58145e 233102 ±47197e - -

( n = 10) ( n = 10)

40 183106 ±27189e 249101 ±40113e - -

( n = 8) ( n = 8)

50 183149 ±52148e 185197 ±76162e 80145 ±13189a

( n = 7) ( n = 7) ( n = 7)

60 nm nm 91124 ±18156a -

( n = 7)

80 nm nm 175128 ±23181b -

( n = 7)

120 nm nm 548162 ±28174c -

( n = 7)

nm : 未检测。 - : 低于 50 pg/ ml。各浓度值为平均值±标准差。同一性别栏各浓度值右上方若为同一字母 a～e , 表示该字母所代表的浓度

值间差异不显著 , 而不同字母间则差异显著 (One2Way ANOVA , Duncan 检验 , P < 0105) 。3 号表示同年龄雌、雄鸟间的激素浓度值差异显

著 (双尾 t 检验 , P < 0105) 。各浓度值下方括弧中的数字为样本数 [ nm : not measured. - : lower than 50 pg/ ml. Data are expressed as mean

± standard deviation. Means with different superscripts (a～e) in the same row or in the same sex are significantly different (one2way ANOVA , Dun2

can’s test , P < 0105) . Sample sizes are shown in parentheses. Means with 3 are significantly different at the same age group between sexes ( Indepen2

dent2samples t test , two2tailed) .

表明 : E2 或 T 均能提高神经元的存活率 , 促进神

经元体积的增大 , 但两者中仅 E2 能影响神经元数

量的增殖 ( Nordeen et al . , 1988) , 体内埋植 E2

可诱导神经元数量的增加 (Burek et al . , 1994 ,

1995 ) 。近期应用原位分子杂交方法对鸣禽斑胸草

雀研究的结果表明 , P9 后雌激素受体在 HVC 中即

开始表达 , 并显示出明显的性别差异 (Jacobs et

al . , 1999) 。我们推测 , 由于此时正是雄鸟雌激素

水平不断升高时期并在 P15 时达到最高值 , 在大

量雌激素与受体的作用下 , 诱导了神经细胞的大量

增殖和细胞体积的增大 , 导致雌、雄 HVC 性双态

性的早期发育 , 这种状态一直持续到 P25 前 , 雄

性 HVC 的神经元数量和体积仍在增长。在 P30～

50 期间 , 雌激素水平在雌、雄鸟间已无明显差别 ,

因而 P30 后 HVC 中的神经元总数已不再增加 , 体

积的增长也趋于平缓。尽管 P10 前雌鸟体内的雌

激素水平高于雄鸟几倍 , 然而由于此时缺乏雌激素

受体 , 对 HVC 新生神经元的增殖可能不产生作

用。目前所知 , 在鸣禽前脑 HVC、RA、LMAN 和

X 区四个核团中 , 惟有 HVC 中存在雌激素受体

(Jacobs et al . , 1999 ; Gahr , 1996) , 这或许可以

解释为什么上述四个核团在发育初期时 , 惟有

HVC 核的性双态最为显著 (图 1) 。

RA 在发育初期并未显示出性双态性 , 直至发

育至 P30 时才出现神经元数量和体积的显著差异 ,

这表明 P30 的雌激素水平未对 RA 早期的性双态性
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发育产生影响。Konish et al . (1990) 指出斑胸草

雀 RA 神经元在胚胎 6、7 d 就几乎全部产生 , 出

生后雌、雄 RA 神经元的数量均呈下降趋势 , 其中

雌鸟 RA 神经元数量的减少尤为显著。RA 的性双

态主要发生在 P30～60 期间。由于在 P30～60 期

间 , 雌、雄鸟间的性激素水平均无明显差别 , 推测

RA 的性双态可能不是由雌激素直接作用所引起。

已往的研究表明 , 在此期间雌鸟 RA 神经元出现大

量凋亡 , 因而推测可能与 RA 神经元的凋亡有关

( Konish et al . , 1990) 。本实验中 , 雌鸟 RA 神经

元体积和神经元数量的变化趋势显示出明显的一

致 , 两者均是在 P30 后开始出现神经元凋亡和神

经细胞体积萎缩的显著变化。我们的前期工作表

明 , RA 神经元凋亡主要与其缺少来自 HVC 核的

神经支配有关。雄性白腰文鸟 HVC 与 RA 间的神

经联系恰好是从 P30 后开始建立 , 雄性 HVC 与

RA 间的神经联系数量显著超过雌性 , 这表明失去

神经支配的雌鸟 RA 神经元无法建立正常的神经联

系而导致凋亡。这说明性激素可通过影响 HVC 间

接导致 RA 的性双态性 , 解剖学证据支持这一推测

(曾少举等 , 2001) 。

LMAN 的发育趋势与 RA 相似 , 出生后神经

元数量呈下降趋势 , 但与 RA 不同的是 , LMAN

在发育初期就表现出性双态性。X区在 P20 之前的

轮廓不易准确分辨 , 因此 P20 前的 X 神经元数量

难以记数。应用 DNA 合成示踪的一些研究表明 ,

在 P20～30 期间 X 区内标记的神经元数量在雌、

雄鸟间已经存在性别差异 ( Konishi et al . , 1990) ,

这表明尽管 P20 前无法准确测定雌、雄 X 区的范

围 , 然而神经元数量差异的性双态性显然已经存

在。本实验通过神经元体积变化的数据表明 ,

LMAN 和 X 区神经元体积的性双态性在 P20 就已

建立 , 由于雌激素对神经元体积增长的作用需要持

续一定时间 , 因此推测雌激素对 LMAN 和 X 区体

积的早期发育有作用。但 LMAN 和 X 区中无雌激

素受体存在 (Jacobs et al . , 1999 ; Gahr , 1996) ,

因而雌激素是通过何种途径影响这两个核团性双态

性发育的还有待进一步研究。鸣禽性双态性的产生

是一个渐进的发育过程 , 许多鸣禽发声控制核团终

生存在性双态性的分化 , 特别是性双态晚期的分化

过程可能更为复杂 , 由于此时体内雄激素、雌激素

都可能在不同的作用时间独自或协同发挥作用 , 同

时核团间神经联系建立的时间和程度也直接影响核

团内神经元数量的可塑性变化。我们前期工作已经

证明 , HVC、RA 和 X区体积的发育与核团之间建

立神经联系的时间和程度有关 (曾少举等 , 2001 ;

左明雪等 , 2002) , 这表明发声控制核的早期和晚

期性双态性发育的机制可能有所不同。

致 　谢 　黄瑜、邓伦斌参与了雌、雄激素含量的测

定 , 特此表示感谢。
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