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摘要　 Ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体是新生哺乳动物呼吸节律起源的关键部位，是呼吸节律产生的中枢．本文以 ｐｒｅ⁃

Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体中两个耦合的神经元为研究对象，并考虑钙离子动力学的耦合神经元模型．利用多时间尺度

动力学、快慢尺度分解和分岔分析，研究混合簇同步放电模式及其产生机制， 并研究了耦合神经元同相和反

相簇放电类型及其同步转迁．结果表明钙离子的周期性波动对混合簇放电模式的产生有极大的影响，钙离子

波动导致的时间尺度变化及分岔曲线相对位置的改变是混合簇放电产生的主要原因．本文的研究对认识

ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 中大规模网络的动力学有着重要的意义，为进一步探索呼吸节律的产生机制提供了一些有益

的思考和见解．
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引言

呼吸运动是一种生理活动．研究认为位于包钦

格复合体（Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ ｃｏｍｐｌｅｘ）与吻端腹侧呼吸组织

（ＶＲＧ） 之 间 的 区 域 （ 前 包 钦 格 复 合 体 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ）是新生哺乳动物呼吸节律起源的关键部

位［１，２］ ．呼吸运动之所以能自主地有节奏地进行，是
因为 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 中存在一类兴奋性中间神经元，
其中包括一些吸气神经元．吸气神经元和前吸气神

经元之间的网络联系和作用引起呼吸节律的产

生［３］ ．
神经元的放电模式是非常丰富的，主要可以分

为两大类，即簇放电和峰放电． Ｉｚｈｉｋｅｖｉｃｈ 运用分岔

分析的方法研究了神经元的可兴奋性、峰放电以及

簇放电的性质，深刻揭示了神经元放电活动的本质

特性，并给出了簇放电的分类［４］ ．对于呼吸系统中

的神经元，其主要放电模式也可归为这两大类．神
经元对信息的处理和加工是神经元集群共同完成

的，因此，神经元集群的运动模式对信息的传递是

非常重要的．实验表明，神经元在兴奋性突触耦合

的状态下可以呈现簇放电的模式［５，６］ ．ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ
复合体中，兴奋性突触耦合可以促成神经元的同步

活动［７，８］ ．Ｒｕｂｉｎ 研究了一个具有兴奋性的神经元与

另一个峰放电的神经元通过兴奋性突触连接发生

耦合时，这两个神经元都会呈现簇放电的模式，并
阐明了产生这种现象的动力学机理［９］ ．在耦合 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体模型中，同一参数条件下，不同的

初始条件会使耦合神经元会产生两种不同簇放电

模式：同相簇放电和反相簇放电［８，１０］ ． Ｂｅｓｔ 等人运

用快慢分析 和 分 岔 分 析 等 方 法， 研 究 了 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体中兴奋性中间神经元簇放电的动

力学范围［８］ ．Ｄｕａｎ 等人用快慢分析和双参数分岔

分析［１１，１２］等方法研究了离子电导 ＪＥＲＩＮ
和 ＪＥＲＩＮ

变化

时单个神经元和耦合神经元的放电模式，并按分岔

结构对其进行了归类［４，１３］ ．混合簇放电是一种新奇

的簇放电， Ｔｏｐｏｒｉｋｏｖａ 和 Ｂｔｅｒａ 基于电导的 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体模型研究了混合模式簇放电［１４］ ．混
合簇放电的产生机理需要考虑时间尺度的影响，
Ｒｕｂｉｎ 等人研究了单个神经元在钙离子影响下的

混合簇放电模式及其鲁棒性［１５］ ．Ｄｕｎｍｙｒｅ 等的研究
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结果表明钠离子及钙离子浓度对簇放电有着重要

的影响［１６，１７］，簇放电动力学是神经信息编码的主

要方式之一［１８，１９］ ．虽然对混合簇放电的研究已经有

了一些结果［２０－２６］，但耦合神经元中混合簇放电模

式的产生机制及各种离子对其影响仍值得我们进

一步研究．
在神经元系统中，钠离子对神经元放电过程有

显著影响，因此，研究钠离子变化时呼吸神经系统

中放电模式的产生及其转迁有着重要的意义．本文

主要研究在钠电流和钙激活非特异性阳离子电流

的影响下，耦合 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体神经元中混合

簇放电的产生机制．本文结构如下：第一部分给出

了 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体神经元的动力学模型；第二

部分，研究钙离子、钠离子浓度对混合簇放电产生

的影响，并通过多时间尺度分析，快⁃慢尺度分解及

单、双参数分岔分析等动力学方法，研究混合簇放

电产生的动力学机制．最后，给出本文的结论．

１　 模型介绍

Ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体中簇放电的产生依赖于

持续钠电流、非特异性阳离子电流以及钙离子电

流．其中，钙离子电流是由来自树突的细胞内钙离

子激活的，它可能受突触输入和细胞内钙储存的影

响，由 ＩＰ ３ 受体调控．基于实验结果，Ｔｏｐｏｒｉｋｏｖａ 和

Ｂｕｔｅｒａ［１４］于 ２０１１ 年建立了一种基于两个隔间电导

的 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体神经元模型，模型如下：
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其中，ｉ，ｊ∈｛１，２｝， ｊ＝ ３－ｉ， ＩＬ，ＩＫ，ＩＮａ，ＩＮａＰ，ＩＣＡＮ，Ｉｓｙｎ⁃ｅ，
Ｉｔｏｎｉｃ⁃ｅ分别代表泄露电流、钾离子电流、钠离子电流、
持续钠离子电流、钙离子电流，耦合神经元网络连

接所产生的突触电流以及细胞膜受到兴奋性刺激

所产生的电流．各离子电流的表达式如下：
ＩＬ ＝ｇＬ（Ｖｉ－ＶＬ），

ＩＫ ＝ｇＫｎ３
∞（Ｖｉ）（Ｖｉ－ＶＫ），

ＩＮａ ＝ｇＮａｍ３
∞（１－ｎ∞（Ｖｉ））（Ｖｉ－ＶＮａ），

ＩＮａＰ ＝ｇＮａＰｍｐ，∞（Ｖｉ）ｈ（Ｖｉ－ＶＮａ），
ＩＣＡＮ ＝ｇＣＡＮ，ｆ（［Ｃａｉ］）（Ｖｉ－ＶＣａ），
Ｉｓｙｎ⁃ｅ ＝ｇｓｙｎ⁃ｅｓｉ（Ｖｉ－Ｖｓｙｎ⁃ｅ），
Ｉｔｏｎｉｃ⁃ｅ ＝ｇｔｏｎｉｃ⁃ｅ（Ｖｉ－Ｖｓｙｎ⁃ｅ），

其中，Ｖｉ 表示膜电位，ｎｉ，ｍｉ 是电压依赖性的门控

变量，［Ｃａｉ］是细胞内的钙离子浓度，ｌｉ 表示未被灭

活的 ＩＰ ３ 通道的部分，该通道会影响由 ＪＥＲＩＮ
和

ＪＥＲＯＵＴ
表示的胞浆和内质网（ＥＲ）之间钙的通量．其

它变量的表达式及参数值见附录．
钠离 子 电 导 （ ｇＮａ ） 参 数 变 化 时， 膜 电 位

Ｖｉ（ ｉ  Î｛１，２｝）随时间 ｔ 变化规律如图 １ 所示，膜电

位表现为由两种不同类型的簇交替产生的混合簇

放电模式．
随着［ＩＰ ３］增加，非特异性阳离子电流 ＩＣＡＮ被

激活，钙离子浓度［Ｃａｉ］发生周期性波动．随［Ｃａｉ］
波动，变量的快慢尺度发生改变，从而导致系统出

现混合簇放电，如图 ２（ ａ）所示．因此，在动力学分

析的过程中，依据［Ｃａｉ］的周期性波动，我们将整个

混合簇的放电过程分为两个阶段：阶段①和阶段

②．［Ｃａｉ］处于静息状态时记为阶段①，［Ｃａｉ］处于

振荡状态时记为阶段②．在阶段①中，相对于其它

变量而言，变量［Ｃａｉ］和 ｌｉ 变化过程都极为缓慢，ｈｉ

的变化率次之，所以，在这一阶段中，ｈｉ 为慢变量，
变量［Ｃａｉ］和 ｌｉ 可以近似地看作常数．即方程（３）为
慢子系统，方程（１）、（２）和（４）为快子系统．在阶段

②中，［Ｃａｉ］处于振荡状态，且变化速率比 ｈｉ 快，所
以，在这一阶段中，［Ｃａｉ］为慢变量，变量 ｈｉ 和 ｌｉ 可
以近似地看作常数．即方程（５）为慢子系统，其余方

程（１）、 （ ２） 和 （ ４） 为快子系统．为便于研究，令

ｇＣＡＮＴｏｔｉ
＝ｇＣＡＮ ｆ（［Ｃａｉ］），其中 ｆ（［Ｃａｉ］）为凹函数且

单调递增．ｇＣＡＮＴｏｔｉ相较于［Ｃａｉ］的变化速率小（图 ２
（ａ）），将其作为慢变分岔参数，增强快慢分析近似

计算的准确度． ｈ１ 和 ｈ２ 对时间的变化近乎完全相

同，如图 ２（ｂ）和（ ｃ）所示．在下文研究中，可以将

ｈ１≈ｈ２ ＝ ｈ 看作一个慢变量，即可令 ｈ 作为一个慢

变量．同理有［Ｃａ１］≈［Ｃａ２］ ＝ ［Ｃａ］和 ｌ１≈ｌ２ ＝ ｌ．故
下文对混合簇的分析中，只提及 ｈ，［Ｃａ］和 Ｖ１ ．

３８
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图 １　 不同钠离子电导下神经元表现的同相簇放电（左栏）及反相簇放电（右栏） ．

（ａ）和（ｂ） ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ；（ｃ）和（ｄ） ｇＮａ ＝ ５ｎＳ，其它参数见附录．

Ｆｉｇ．１　 Ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ （ ｌｅｆｔ ｃｏｌｕｍｎ） ａｎｄ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ （ｒｉｇｈｔ ｃｏｌｕｍｎ） ｏｆ ｎｅｕｒｏｎｓ ｗｉｔｈ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｏｄｉｕｍ ｉｏｎｉｃ ｃｏｎｄｕｃｔａｎｃｅｓ．

（ａ） ａｎｄ （ｂ）： ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ ； （ｃ） ａｎｄ （ｄ）： ｇＮａ ＝ ５ｎＳ． Ｏｔｈｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｃａｎ ｂｅ ｒｅｆｅｒｒｅｄ ｔｏ Ａｐｐｅｎｄｉｘ．

图 ２　 不同变量对应的时间序列

（ａ）膜电位 Ｖ１、Ｖ２，细胞内钙浓［Ｃａｉ］和辅助变量 ｇＣＡＮＴｏｔ关于时间 ｔ 的变化曲线；（ｂ）同相同步时，ｈ１ 和 ｈ２ 关于时间 ｔ 的变化曲线；

（ｃ）反相同步时，ｈ１ 和 ｈ２ 关于时间 ｔ 的变化曲线．ｇＮａ ＝ ５ｎＳ，其它参数见附录．

Ｆｉｇ．２　 Ｔｉｍｅ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｖａｒｉａｂｌｅ

（ａ） Ｔｉｍｅ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ Ｖ１， Ｖ２， ［Ｃａｉ］， ａｎｄ ｇＣＡＮＴｏｔ； （ｂ） Ｔｉｍｅ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ ｈ１ ａｎｄ ｈ２ ｆｏｒ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａｔｉｏｎ；

（ｃ） Ｔｉｍｅ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ ｈ１ ａｎｄ ｈ２ ｆｏｒ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚａｔｉｏｎ． Ｈｅｒｅ ｇＮａ ＝ ５ｎＳ ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｃａｎ ｂｅ ｒｅｆｅｒｒｅｄ ｔｏ Ａｐｐｅｎｄｉｘ．

２　 基于钙离子的耦合神经元中混合簇放电分析

耦合 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体神经元模型中，在相

同的参数集下，对不同的初始条件具有一定的依赖

性，表现出两种不同模式的簇放电，即同相簇放电

和反相簇放电．在初始条件相同时为同相簇放电模

式，而在初始条件不同时表现为反相簇放电模

式［８，１０］ ．当多种类型的簇交替进行时，也称其为混

合簇放电［１５］ ．

３　 ｇＮａ ＝２．８ｎＳ 时混合簇放电的动力学分析

当 ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ 时，系统呈现混合簇放电，如图 １

（ａ）、（ｂ）所示．下文中我们将只考虑膜电位 Ｖ１ 的情

形．同相、反相簇放电中膜电位 Ｖ１、细胞内钙浓度

［Ｃａ］及辅助变量 ｇＣＡＮＴｏｔ随时间 ｔ 的变化如图 ３（ａ）、
（ｂ）所示．根据变量［Ｃａ］的周期性变化情况，将混

合簇分为两个阶段：阶段①和阶段②．阶段①为从

五角星（★）到圆点（●）；阶段②为从圆点（●）经

４８
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过三角形（▲），再回到五角星（★） ．
３．１　 同相“Ｆｏｌｄ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｃ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”

型簇放电

首先，考虑 ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ 时系统的同相簇放电．
在阶段 ① 中， ［ Ｃａ］ 处于静息状态， 取 ［ Ｃａ］ ＝
０．０３３１４ｎＳ，此时 ｈ 作为慢变量．慢变量 ｈ 对快子系

统（１）、（２）和（４）的分岔分析如图 ３（ｃ）所示．分岔

图中的实线为稳定平衡点曲线，虚线为不稳定平衡

点曲线，Ｖｍａｘ 和 Ｖｍｉｎ 曲线为极限环的最大值和最

小值，Ｆ 为鞍结分岔点，ｓｕｐＨ 为霍普夫分岔点，ＨＣ
为同宿轨分岔点，ＬＰＣ 为极限环上的鞍结分岔点．
对应阶段①的系统在（ｈ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加

在分岔图中，此时，前两个簇的轨线基本重合．系统

轨线的下状态即静息态，经由鞍结分岔点（Ｆ）跃迁

到上状态，受极限环的吸引发生振荡；放电态经由

极限环的同宿轨分岔（ＨＣ）转迁为静息态．因此，这
种簇放电模式为“ｆｏｌｄ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”型簇放电．

在阶段②中，ｈ 处于慢变状态，取 ｈ ＝ ０．２２７５．
［Ｃａ］为慢变量，此时将 ｇＣＡＮＴｏｔ作为慢变参数．慢变

参数对快子系统（１）、（２）和（４）的分岔分析如图 ３
（ｄ）所示．对应阶段②的系统在（ｇＣＡＮＴｏｔ，Ｖ１）平面上

的轨线也叠加在分岔图上．系统轨线的下状态即静

息态，经由鞍结分岔（Ｆ）跃迁至上状态．由于超临界

Ｈｏｐｆ 分岔使得极限环产生，受极限环的吸引及不

稳定焦点的排斥作用，轨线围绕不稳定焦点旋转且

振幅逐渐增大，最终放电态经由极限环的同宿轨分

岔（ＨＣ）转迁至下状态的静息态．因此，这种簇放电

模式为“Ｈｏｐｆ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”型簇放电．

图 ３　 ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ 时膜电位的快慢动力学分析

（ａ）同相簇放电；（ｂ）反相簇放电；（ｃ）同相混合簇放电中，阶段①中簇放电的动力学分析；（ｄ）同相混合簇放电中，阶段②中簇放电的动力学

分析；（ｅ）反相混合簇放电中，阶段①中簇放电的动力学分析；（ｆ）反相混合簇放电中，阶段②中簇放电的动力学分析．其它参数见附录．

Ｆｉｇ．３　 Ｔｈｅ ｆａｓｔ⁃ｓｌｏｗ ｃｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｔ ｇＮａ ＝ ２．８ｎＳ

（ａ） ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；（ｂ） ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ； （ｃ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ① ｉｎ ｔｈｅ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｍｉｘｅｄ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；

（ｄ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ② ｉｎ ｔｈｅ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｍｉｘｅｄ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；（ｅ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ① ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；

（ｆ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ② ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ． Ｔｈｅ ｖａｌｕｅｓ ｏｆ ｏｔｈｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ａｒｅ ｓｈｏｗｎ ｉｎ Ａｐｐｅｎｄｉｘ．
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３．２　 反相“ ｆｏｌｄ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”
型簇放电

考虑当 ｇＮａ ＝ ２．８ ｎＳ 时系统的反相簇放电．在阶

段①中，［Ｃａ］处于静息状态，取［Ｃａ］ ＝ ０．０３３６５ ｎＳ，
此时，ｈ 作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、（２）和
（４）的分岔分析如图 ３（ｅ）所示．对应阶段①的系统

在（ｈ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔图中．系统轨

线的下状态即静息态，经由鞍结分岔点（Ｆ）跃迁到

上状态，受极限环吸引发生振荡，最终放电态经极

限环的鞍结分岔点（ＬＰＣ）转迁至静息态．因此，这
种放电模式为“ｆｏｌｄ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型簇放电．

在阶段②中，ｈ 处于慢变状态，取 ｈ ＝ ０．２１４，
此时 ｇＣＡＮＴｏｔ 作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、
（２）和（４）的分岔分析如图 ３（ ｆ）所示．对应阶段②
的系统在（ｇＣＡＮＴｏｔ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔

图中．系统轨线的下状态即静息态，经由鞍结分岔

（Ｆ）跃迁到上状态的不稳定焦点，受由超临界 Ｈｏｐｆ
分岔产生的极限环的吸引，轨线围绕不稳定焦点旋

转且振幅逐渐增大，最终放电态经过极限环鞍结分

岔点（ＬＰＣ）转变为静息态．因此，这种簇放电模式

为“Ｈｏｐｆ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型簇放电．

４　 ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ 混合簇的动力学分析

当 ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ 时，系统呈现混合簇放电，如图 １
（ｃ）、（ｄ）所示．下文中我们将只考虑膜电位 Ｖ１ 的情

形．同相、反相簇放电中的膜电位 Ｖ１、细胞内钙浓度

［Ｃａ］及辅助变量 ｇＣＡＮＴｏｔ随时间 ｔ 的变化关系，如图

４（ａ）、（ｂ）所示．同 ｇＮａ ＝ ２．８ ｎＳ 时的类似，将混合簇

分为两个阶段：阶段①和阶段②．

图 ４　 ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ 时膜电位快慢动力学分析

（ａ）同相簇放电；（ｂ）反相簇放电；膜电位 Ｖ１、细胞内钙浓度［Ｃａ］及辅助变量 ｇＣＡＮＴｏｔ对时间 ｔ 的变化规律；（ｃ）同相混合簇放电中，阶段①中

簇放电的动力学分析；（ｄ）同相混合簇放电中，阶段②中簇放电的动力学分析；（ｅ）反相混合簇放电中，阶段①中簇放电的动力学分析；
（ｆ）反相混合簇放电中，阶段②中簇放电的动力学分析．分岔图中的点和曲线的名称同图 ３，其它参数值见附录．

Ｆｉｇ．４　 Ｔｈｅ ｆａｓｔ⁃ｓｌｏｗ ｃｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｔ ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ

（ａ） ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ，（ｂ） ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ，ｔｉｍｅ ｓｅｒｉｅｓ ｏｆ Ｖ１， ［Ｃａ］； （ｃ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ① ｉｎ ｔｈｅ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｍｉｘｅｄ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；

（ｄ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ② ｉｎ ｔｈｅ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｍｉｘｅｄ ｂｕｒｓｔｉｎｇ；（ｅ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｓｔａｇｅ ① ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ； （ｆ） ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ
ｏｆ ｓｔａｇｅ ② ｉｎ ｔｈｅ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｂｕｒｓｔｉｎｇ． Ｔｈｅ ｌｅｇｅｎｄｓ ｏｆ ｐｏｉｎｔｓ ａｎｄ ｃｕｒｖｅｓ ａｒｅ ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｔｈｏｓｅ ｉｎ Ｆｉｇ．３， ａｎｄ ｏｔｈｅｒ ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｃａｎ ｂｅ ｒｅｆｅｒｒｅｄ ｔｏ Ａｐｐｅｎｄｉｘ．
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４．１　 同相“ ｆｏｌｄ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｃ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｃ”
型簇放电

考虑 ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ 时，系统的同相簇放电．在阶段

①中，［Ｃａ］处于静息状态，取［Ｃａ］ ＝ ０．０３３１４ ｎＳ，
此时，ｈ 作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、（２）和
（４）的分岔分析如图 ４（ｃ）所示．对应阶段①的系统

在（ｈ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔图中，与 ｇＮａ ＝
２．８ ｎＳ 同相簇的阶段①具有相同的放电模式，这种

簇放电模式叫做“ｆｏｌｄ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”型簇放电．
在阶段②中，ｈ 处于慢变状态，取 ｈ ＝ ０．２２７５，

此时，ｇＣＡＮＴｏｔ作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、
（２）和（４）的分岔分析如图 ４（ｄ）所示．对应阶段②
的系统在（ｇＣＡＮＴｏｔ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔

图中．系统轨线的下状态即静息态，经由鞍结分岔

（Ｆ）跃迁到上状态，轨线受由超临界 Ｈｏｐｆ 分岔产

生的极限环的吸引发生振荡，最终放电态经由极限

环的同宿轨分岔（ＨＣ）转迁至静息态．因此，这种簇

放电模式为“Ｈｏｐｆ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｃ”型簇放电．
４．２　 反相“ ｆｏｌｄ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”

型簇放电

考虑当 ｇＮａ ＝ ５ ｎＳ 时系统的反相簇放电．在阶

段①中，［Ｃａ］处于静息状态，取［Ｃａ］ ＝ ０．０３６６５ ｎＳ，
此时，ｈ 作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、（２）和
（４）的分岔分析如图 ４（ｅ）所示．对应阶段①的系统

在（ｈ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔图中．与 ｇＮａ

＝ ２．８ ｎＳ 反相簇的阶段①具有相同的放电模式，这
种簇放电为“ｆｏｌｄ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型簇放电．

在阶段②中，ｈ 处于慢变状态，取 ｈ ＝ ０．２１４，此
时，ｇＣＡＮＴｏｔ作为慢变量．慢变量对快子系统（１）、（２）
和（４）的分岔分析如图 ４（ ｆ）所示．对应阶段②的系

统在（ｇＣＡＮＴｏｔ，Ｖ１）平面上的轨线也叠加在分岔图中．
系统轨线的下状态即静息态，经由鞍结分岔（Ｆ）跃
迁到上状态，轨线受极限环吸引发生振荡，最终放

电态经过极限环上鞍结分岔（ＬＰＣ）转迁至静息态．
因此，这种簇放电模也为“Ｈｏｐｆ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型簇放

电．

５　 基于钠离子电导的双参数分岔分析

在阶段①中，以 ｈ 为慢变量的对簇放电的快慢

分析是神经系统中的常见类型，快子系统随慢变量

ｈ 和钠离子电导 ｇＮａ变化的双参数分岔分析已有类

似的研究［１８］，此处不再讨论．所以，本文借助 ＸＸ⁃
ＰＡＵＴ 软件，采用拟静态分析法，针对系统仅考虑阶

段②中的簇放电对应的双参数分岔分析．以慢变量

ｇＣＡＮＴｏｔ和钠离子电导 ｇＮａ作为分岔参数，快子系统的

双参数分岔如图 ５ 所示，（ａ）和（ｂ）分别对应同相簇

和反相簇．图 ５（ａ）中的曲线分别表示：超临界 Ｈｏｐｆ
分岔和亚临界 Ｈｏｐｆ 分岔（红色实线 ｓｕｐｈ 和 ｓｕｂｈ），
平衡点的鞍结分岔（实线（黑色） ｆ１、ｆ２、ｆ３（ ｆ４），这里 ｆ３
和 ｆ４ 几乎重合），极限环上的鞍结分岔（实线 ｌ（蓝
色））和极限环的同宿轨分岔（点线（绿色）ｈｏｍｏ） ．图
５（ｂ）中，平衡点的分岔曲线与图 ５（ａ）中的曲线相

同，但极限环的分岔曲线不同，反向簇放电中，极限

环的鞍结分岔曲线有两条，分别为 ｌ１ 和 ｌ２，无极限环

的同宿轨分岔．无论两个耦合神经元表现为同相同

步（图 ５（ａ））还是反相同步（图 ５（ｂ）），快子系统都

经历了三个重要的余维⁃２ 的分岔点：Ｃｕｓｐ 分岔

（ＣＰ），Ｂｏｇｄａｎｏｖ⁃Ｔａｋｅｎｓ 分岔 （ ＢＴ） 和 Ｂａｕｔｉｎ 分岔

（ＧＨ）．其中，Ｃｕｓｐ 分岔是由于参数变化时发生在分

支上的突变“跳跃”到不同平衡点所产生的．随着参

数 ｇＮａ和 ｈ 的增大，超临界 Ｈｏｐｆ 分岔与鞍结分岔同

时出现而形成余维⁃２ Ｂｏｇｄａｎｏｖ⁃Ｔａｋｅｎｓ 分岔．超临界

Ｈｏｐｆ 岔经由 Ｂａｕｔｉｎ 分岔点变为亚临界Ｈｏｐｆ 分岔，同
时在 Ｂａｕｔｉｎ 分岔点处，极限环的鞍结分岔（ｌ１）产生．

图 ５　 快子系统关于慢变量和参数 ｇＮａ的双参数分岔

（ａ）耦合神经元同相同步双参数分岔；
（ｂ）耦合神经元反相同步双参数分岔

Ｆｉｇ．５　 Ｔｗｏ⁃ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｂｉｆｕｒｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｆａｓｔ ｓｕｂｓｙｓｔｅｍ ｗｉｔｈ
ｒｅｓｐｅｃｔｔｏ ｓｌｏｗ ｖａｒｉａｂｌｅ ａｎｄ ｐａｒａｍｅｔｅｒ ｇＮａ

（ａ） ｆｏｒ ｔｈｅ ｉｎ⁃ｐｈａｓｅ ｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚｅｄ ｃｏｕｐｌｅｄ ｎｅｕｒｏｎｓ，
（ｂ） ｆｏｒ ｔｈｅ ａｎｔｉ⁃ｐｈａｓｅ ｓｙｎｃｈｒｏｎｉｚｅｄ ｃｏｕｐｌｅｄ ｎｅｕｒｏｎｓ

同相同步与反相同步平衡点的分岔结构基本

相同，但极限环的分岔有所不同．与同相同步（图 ５
（ａ））相比，当耦合神经元反相同步（图 ５（ｂ））时，
随着参数的变化，极限环会产生两种鞍结分岔，即极

限环的鞍结分岔 ｌ１ 和 ｌ２ ．随钠离子电导变化，分岔点

位置和分岔结构改变，所以，两个耦合神经元表现出

不同的簇放电模式，即同相簇放电或反相簇放电．

６　 结论

Ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 复合体中兴奋性神经元节律性

７８
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簇放电与呼吸节律的产生关系密切，钙离子和钠离

子电流对 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 神经元中的簇放电具有重

要的调节作用，其中，钙离子的波动会引起神经元

复杂的放电模式．［ＩＰ ３］处于一定范围时，钙离子浓

度［Ｃａｉ］发生周期性波动．［Ｃａｉ］波动导致系统中各

变量的快慢尺度发生相应的改变，从而导致系统中

混合簇的产生．本文利用多尺度分析、快慢变量分

离及双参数分岔分析等方法，主要研究耦合 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 神经元网络中，钠离子电导（ｇＮａ）变化时，
混合簇放电产生的动力学机制．分别研究了钠离子

电导对耦合 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 神经元中同相簇同步和反

相簇同步模式的影响，并从动力学的角度揭示了不

同类型混合簇产生的机制．结果表明，在不同初始条

件下，当钠离子电导改变时耦合神经元分别表现为

同相“ｆｏｌｄ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｈｏｍｏｃｌｉｎｉｃ”型簇

放电，反相“ ｆｏｌｄ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”型和“Ｈｏｐｆ ／ ｆｏｌｄ ｃｙｃｌｅ”
型簇放电．

本文的研究表明，钠离子电导对耦合 ｐｒｅ⁃
Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 神经元的放电节律有重要的影响．钠离子

电导的改变使得耦合神经元的放电类型发生转迁，
出现多种类型的混合型簇放电．在哺乳动物的呼吸

节律中也存在多种簇放电混合振荡模式，因而，本
文的研究对认识 ｐｒｅ⁃Ｂöｔｚｉｎｇｅｒ 中大规模网络的动

力学有着重要的意义，为进一步探索呼吸节律的产

生机制提供了一些有益的思考和见解．
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表 １　 参数表

Ｔａｂｌｅ １　 Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ ｔａｂｌｅ

Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ Ｖａｌｕｅｓ Ｐａｒａｍｅｔｅｒｓ Ｖａｌｕｅｓ
Ｃｍ ２１μｆ ＶＮａ ５０ｍＶ
ＶＫ －８５ｍＶ ＶＬ －５８ｍＶ
θｍ －３４ｍＶ θｎ －３４ｍＶ
θｍｐ －４０ｍＶ θｈ －４８ｍＶ
σ ０．１８５ ｇＫ １１．２ｎＳ

ｇＮａＰ ２．８ｎＳ ｇＣＡＮ ０．７ｎＳ
σｍ －５ｍＶ σｎ －４ｍＶ
σｍｐ －６ｍＶ σｈ ５ｍＶ
τｎ １０ｍｓ τｈ １００００ｍｓ

ＫＣＡＮ ０．７４μＭ ｎＣＡＮ ０．９７
［ＩＰ３］ ０．９５ μＭ ［Ｃａ］ Ｔｏｔ １．２５μＭ
ＫＣａ ０．００００２５ｐＬ－１ ＬＩＰ３ ０．３７ｐＬ·ｓ－１
ＰＩＰ３ ３１０００ｐＬ·ｓ－１ ＫＩ １．０μＭ
Ｋａ ０．４μＭ ＶＳＥＲＣＡ ４００ａＭｏｌ·ｓ－１

ＫＳＥＲＣＡ ０．２μＭ Ａ ０．００１μＭ－１·ｓ－１

Ｋｄ ０．４μＭ ｇＬ ２．３ｎＳ
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