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摘  要 

Pre-Bötzinger复合体(简称pre-BötC)是新生哺乳动物产生正常呼吸节律的关键部位。当神经元受到外部

刺激时，其放电模式会发生改变。方波电流是最简单且易实现的一种电流形式。本文通过调控方波电流

的三个变量，来研究方波电流对神经元放电模式的影响。并通过时间序列和单参数分岔分析以及双参数

分岔分析的方法，探究放电模式产生及转迁的动力学机制。结果表明方波电流可以诱导神经元产生混合

簇放电。本文的研究结果为进一步理解神经系统中混合簇放电的产生机制提供了有益的参考。 
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Abstract 
Pre-Bötzinger complex (referred to as pre-BötC) is a key site in the generation of normal respira-
tory rhythm in newborn mammals. When neurons are subjected to external stimuli, their firing pat-
terns change. Square wave current is one of the simplest and easily achievable forms of current. In 
this paper, we investigate the effects of square current on the firing pattern of neurons by regu-
lating three variables of square current. By time series, single-parameter bifurcation analysis and 
two-parameter bifurcation analysis, the dynamic mechanism of generation and transition of burst-
ing pattern is explored. The results show that square current can induce neurons to generate mixed 
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bursting. The findings of this paper can provide some reference for further understanding the gen-
eration mechanism of mixed bursting in the nervous system. 
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1. 引言 

关于神经元动力学的研究很多，目前已经取得了很大进展。非线性理论已被应用于神经元动力学中，

以解释神经元放电模式的动力学机制[1] [2]。当神经元活动在静息状态和重复尖峰放电之间交替进行时，

神经元活动被称为簇放电。簇放电模式与生理学意义密切相关[2] [3]。Pre-Bötzinger 复合体(pre-BötC)中
的神经元群是呼吸神经网络的重要组成部分，能产生稳定的呼吸节律[4] [5]。在 pre-BötC 模型中，已观

察到 pre-BötC 神经元中丰富的动力学行为，特别是混合簇放电的产生[5] [6]。 
早在 1999 年，Butera 等人就针对 pre-BötC 神经元建立了两个最小模型[7] [8]。他们的研究表明，神

经元在不同的外激励刺激下能够引起不同的簇放电模式，并且发现钠离子，持续钠离子和钾离子都是引

起簇放电的原因。Rubin 等人提出一个新的数学模型，证明了一种非常规的节律产生机制，Ca2+激活的非

特异性阳离子电流(ICAN)可以引起全网络放电[9]。在后续的研究中发现，Ca2+浓度振荡可诱发树突簇，即

钙电流(ICAN)可单独作用于 pre-BötC 上，诱导生成簇放电[10] [11]。钙子系统中的关键参数对 pre-BötC 放

电模式的影响也有相关的研究[12] [13] [14] [15]。 
之后 Park 和 Rubin 建立了 pre-BötC 单室模型，并对胞体簇，树突簇和混合簇产生的原因做出了解释

[16]。钙电流，磁流等不同的外激励作用下，神经系统的节律会产生复杂的转迁。方波电流的动力学特性

简单，对 pre-BötC 模型的动力学行为的影响特别是不同的参数对簇放电的作用，值得进一步研究。 
本文结构如下：首先介绍了具有方波电流激励的 pre-BötC 模型；其次分析了方波电流在不同变量变

化下，对神经元产生簇放电的影响。运用单参数分岔分析法，揭示了方波电流作用下簇放电模式的产生

和转迁规律。最后，给出本文的结论。 

2. 模型介绍 

为了探究外激励对 pre-BötC 神经元模型中放电活动的影响，我们引入一种简单且易实现的电流，即

方波电流。具有方波电流的 pre-BötC 单室细胞的 Butera 模型描述如下： 

( )NaP Na K L exV I I I I I C= − − − − +                             (1) 

( )( ) ( )hh h v h vε τ∞= −                                 (2) 

( )( ) ( )nn n v n vτ∞= −                                  (3) 

其中，V 是膜电位，n 和 h 是钾和钠通道的门控变量。 NaI ， KI ， NaPI ， LI ，和 exI 分别代表快速钠电流，

钾电流，持续钠电流，漏电流和方波电流。C 是膜电容。其中 exI 为方波电流，是由三个变量所决定的，

( ), , ,ex exI I p dc max min= ，p 是方波电流的周期，dc 是方波电流的占空比，max 是方波电流的最大强度，
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min 是方波电流的最小强度，在本文中取电流最小强度 min = 0。因此，方波电流的变化主要由电流的最

大强度 max、占空比和周期决定。电压相关的激活和失活稳态和时间常数如下： 
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各离子电流描述如下： ( ) ( )NaP NaP , NapI g m v h v E∞= − ， ( )( )( )3
Na Na Na1I g m v n v E∞= − − ， 

( )4
K K KI g n v E= − ， ( )L L LI g v E= − 。 

其它参数详见附录表 A1。 

3. 主要研究结果 

由于方波电流的控制变量有三个，即电流强度 max (本文中 min = 0)周期 p 和占空比 dc。下文中我们

分别研究这三个变量对 pre-BötC 神经元放电模式的影响。 

3.1. 无外激励刺激时，神经元的动力学行为 

当外激励 max = 0 时，神经元的放电模式如图 1(a)所示，对应的快子系统对慢变量 h 的分岔分析如图 1(b)
所示。其中，S 型曲线中实线表示稳定平衡点，虚线表示不稳定平衡点。点 F1和 F2表示平衡点的鞍结分岔

点，AH 为 Andronov-Hopf 分岔。从 AH 分岔出的极限环(红色曲线)经过极限环的同宿轨分岔 HC 消失。系

统轨线(绿色曲线)也叠加分岔图中。随着时间的演化，系统轨线(静息态)通过平衡点的鞍结分岔点 F1时，跃

迁到上支并围绕稳定焦点振荡。由于稳定焦点的吸引，轨线的振幅逐渐衰减，并穿过 AH 分岔点。由于稳定

极限环的吸引，轨线的振幅逐渐增大，表现为振荡状态，最终振荡态经由同宿轨分岔 HC 落回到静息状态。

所以这种簇放电模式为经由“fold/homoclinic”滞后环的“Hopf/homoclinic”簇放电。 
 

   
(a)                                               (b) 

Figure 1. Dynamic behavior of neurons without external excitation: (a) time series; (b) bifurcation diagram of fast subsystem 
图 1. 无外激励时神经元的动力学行为：(a) 时间序列；(b) 快子系统的分岔图 

3.2. 电流强度对放电模式的影响 

本节我们探讨外激励的强度对神经元的混合簇放电模式的影响，即通过电流强度最大值 max 的改
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变，来探究神经元的放电模式动力学变化。此时，固定周期 02p p=  ( 0 6980p = )和占空比 dc = 6。当

方波电流的最大强度 max 从 0 增加到 50 mA 时，诱导神经元产生的混合簇放电如图 2(a)~(d)所示。随

着电流强度最大值 max 的增大，使得混合簇放电中对应的簇内峰放电的振幅减小，即抑制了神经元的

放电。 
 

   
(a)                                                 (b) 

   
(c)                                                 (d) 

Figure 2. Effects of maximum current intensity max on firing activities: (a) max = 0; (b) max = 10; (c) max = 30; (d) max 
= 50 
图 2. 电流强度最大值 max 对神经元放电模式的影响：(a) max = 0；(b) max = 10；(c) max = 30；(d) max = 50 
 

对应的快子系统对慢变参数 h 的分岔如图 3 所示，S 型红色曲线表示 max = 0 时的分岔曲线，蓝色曲

线表示对应的方波电流的最大强度 max 的分岔曲线，绿色曲线是在对应的方波电流作用下神经元的轨线，

即混合簇放电中的第二个簇放电。 
随着 max 的逐渐增加，高电流强度使得 Hopf 分岔点 AH 逐渐向左移动，从而使得稳定极限环也相应

地向左移动，与低电流下的稳定极限环之间的距离逐渐增大，从而高电流的稳定极限环对神经元的放电

产生的影响越来越小。当系统轨线通过低电流下的分岔点 AH 后，被吸引在高电流所对应的稳定焦点上。

当 max = 10 时，如图 3(b)所示，轨线通过高电流下的分岔点 AH 后，受稳定极限环的吸引发生振荡。当

max = 30 时，如图 3(c)所示，轨线受稳定焦点的吸引以及 Hopf 分岔的慢通道滞后效应，不再发生振荡，

即簇放电内的峰放电被抑制。 
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(a)                                           (b) 

   
(c)                                           (d) 

Figure 3. Bifurcation diagram of fast subsystem when the maximum current intensity max changed: (a) max = 0; (b) max = 
10; (c) max = 30; (d) max = 50 
图 3. 电流强度最大值 max 变化时快子系统分岔图：(a) max = 0；(b) max = 10；(c) max = 30；(d) max = 50 
 

对应的快子系统的双参数分岔如图 4 所示，其中 SN，AH，HC，SNIC 分别表示平衡点的鞍结分岔(红
色)，Hopf 分岔(蓝色)，同宿轨分岔(黑色)以及不变圆极限环的鞍结分岔(黑色)曲线。电流的最大值 max 
 

   
(a)                                              (b) 
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(c)                                              (d) 

Figure 4. Two-parameter bifurcation diagram of fast subsystem when the maximum current intensity max changes: (a) max 
= 0; (b) max = 10; (c) max = 30; (d) max = 50 
图 4. 电流强度最大值 max 变化时快子系统双参数分岔图：(a) max = 0；(b) max = 10；(c) max = 30；(d) max = 50 
 
曲线(橙色)和最小值 min 曲线(橄榄色)也叠加在(h, Iex)平面上。当电流 max = 0 时，即没有施加外激励作用

时，双参数分岔如图 4(a)所示，沿着 h 减小的方向，系统轨线到达 SN 点时跃迁到稳定焦点附近振荡，通

过 HC 点后回到静息状态。当电流 max = 10 时，双参数分岔如图 4(b)所示，沿着 h 减小的方向，高电流

在到达 HC 之前跃迁到低电流的稳定极限环上振荡，随后回到静息状态，因此低电流在左侧有一个折返。

如图 4(c)，图 4(d)所示，当 max = 30，max = 50 时，沿着ℎ减小的方向，系统轨线都是在高电流的 SN 点

开始振荡，在到达 SNIC 之前回到静息状态。 

3.3. 周期 p 对放电模式的影响 

本节研究在具有不同周期 p 的方波电流激励下，神经元混合簇放电的模式改变。这里固定电流最大

值 max = 30，占空比 dc = 6。由于混合簇放电的产生是由方波电流激励导致的，故方波电流的周期决定

了混合簇的周期。随着方波电流的周期从 2p0 增加到 5p0，混合簇放电中的胞体簇的个数也在有规律的增

加，如图 5 所示，胞体簇放电的个数从 1 个增加到 4 个。 
对应的快子系统对慢变参数 h 的分岔如图 6(a)~(d)所示，随着周期 p 的增大，混合簇的轨迹本应该

已经通过鞍结分岔点(F1)失去平衡状态，进而跳跃至上支的稳定焦点处。然而，由于高电流的突然介入， 
 

   
(a)                                                 (b) 
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(c)                                                 (d) 

Figure 5. Effect of period p on firing pattern of neurons ( 0 6980p = ): (a) 02p p= ; (b) 03p p= ; (c) 04p p= ; (d) 05p p=  
图 5. 周期 p 对神经元放电模式的影响( 0 6980p = )：(a) 02p p= ；(b) 03p p= ；(c) 04p p= ；(d) 05p p=  
 

   
(a)                                            (b) 

   
(c)                                            (d) 

Figure 6. Bifurcation diagram of fast subsystem when period p changes: (a) 02p p= ; (b) 03p p= ; (c) 04p p= ; (d) 

05p p=  
图 6. 周期 p 变化时快子系统分岔图：(a) 02p p= ；(b) 03p p= ；(c) 04p p= ；(d) 05p p=  
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系统轨迹在到达 F1 之前直接从低电流下的稳定平衡点曲线跳跃至上支，如图 6(a)，图 6(b)所示。受高

电流下的极限环的吸引，使得系统轨线在高电流的稳定极限环上振荡，如图 6(c)所示。且随着周期的

增大，轨线在高电流的稳定极限环上振荡的越久，如图 6(d)所示。由于固定的占空比 dc = 6 的值很小，

故当方波电流的周期按照倍数增大时，高电流持续时间的增长速度远远小于低电流持续时间的增长速

度，且混合簇的产生是由方波电流作用决定的，因此体细胞簇的个数也会相应的增加。 
对应的快子系统的双参数分岔如图 7 所示，此时高电流为 max = 30。当 02p p= ，如图 7(a)所示，系

统轨线在鞍结分岔 SN 点处，沿着 h 减小的方向运动。系统轨线在到达 AH 点之前，在簇放电状态下从

高电流跳到低电流，因此系统轨线必定在高电流的稳定焦点上振荡。随着周期 p 的增大，如图 7(b)~(d)
所示，即轨迹在低电流下成功到达 SN，之后跳到高电流的分岔曲线上，因此在低电流下轨迹有一个折返。

在静息状态下从低电流跳到高电流上，沿着 h 减小的方向运动，系统轨线在经过了 AH 曲线，且在到达

SNIC 曲线之前，从高电流跃迁到低电流上。因此，对应轨线在经过 AH 点后在高电流的分岔曲线上持续

振荡，直至高电流不再作用于神经元上。 
 

  
(a)                                                (b) 

  
(c)                                                (d) 

Figure 7. Two-parameter bifurcation diagram of the fast subsystem when the period p changes: (a) 02p p= ; (b) 03p p= ; 
(c) 04p p= ; (d) 05p p=  
图 7. 周期 p 变化时快子系统的双参数分岔图：(a) 02p p= ；(b) 03p p= ；(c) 04p p= ；(d) 05p p=  
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3.4. 占空比 dc 对放电模式的影响 

本节研究在不同占空比 dc 的方波电流激励下，混合簇放电的模式改变。这里固定电流最大值 max = 30，
周期 02p p=  ( 0 6980p = )。当占空比 dc 从 30 增加到 60 时，诱导神经元产生的混合簇放电如图 8(a)~(d)所
示。随着占空比 dc 的增大，混合簇的持续时间相应的增加。同时占空比 dc 越大，低电流的持续时间越短，

混合簇放电的放电状态的时长越长。 
 

   
(a)                                                 (b) 

   
(c)                                                 (d) 

Figure 8. Effect of duty cycle dc on firing mode of neurons: (a) dc = 30; (b) dc = 40; (c) dc = 50; (d) dc = 60 
图 8. 占空比 dc 对神经元放电模式的影响：(a) dc = 30；(b) dc = 40；(c) dc = 50；(d) dc = 60 
 

在快子系统的分岔图 9(a)~(d)中，当占空比 dc 较小时，系统轨线(静息态)在分岔点 F1 处跳跃至上支

的稳定焦点，并在高电流的稳定焦点附近振荡。随着占空比 dc 的增大，引起轨线(静息态)跳跃的节点提

前，即在平衡点的鞍结分岔点 F1 的发生之前，如图 9(a)~(d)所示。受高电流下的极限环的吸引，使得系

统轨线在高电流的稳定极限环上振荡，最终经由高电流的不变圆上的鞍结分岔点(SNIC)跃迁到低电流的

静息状态，故随着占空比 dc 的增大，神经元的两个混合簇放电之间的距离越来越小。 
在快子系统的双参数分岔如图 10(a)~(d)所示，此时电流最大值 max = 30，周期 02p p=  ( 0 6980p = )。

研究占空比 dc。在高电流刺激结束时，系统轨线都是从高电流不变圆的鞍结分岔(SNIC)点跃迁到低电流上，

回到静息状态。当 dc = 30 时，如图 10(a)所示，轨迹在低电流下成功到达 SN 点之后，在 AH 点跳到高电流

的分岔曲线上，因此在低电流下轨迹有一个折返。解释了在单参数分岔图 9(a)中，系统轨线在 F1点处跃迁
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到低电流的稳定焦点上，随后在通过 AH 点后，从低电流跳到高电流的稳定焦点上。随着占空比 dc 的增大，

系统轨线从低电流跃迁到高电流的位置逐渐早于鞍结分岔并靠近 AH 点，如图 10(b)~(d)所示。 
 

   
(a)                                            (b) 

   
(c)                                            (d) 

Figure 9. Effects of duty cycle dc on the bifurcation structure of fast subsystem: (a) dc = 30; (b) dc = 40; (c) dc = 50; (d) dc = 60 
图 9. 占空比 dc 变化时快子系统分岔图：(a) dc = 30；(b) dc = 40；(c) dc = 50；(d) dc = 60 
 

  
(a)                                                (b) 
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(c)                                                (d) 

Figure 10. Two-parameter bifurcation diagram of fast subsystem when duty cycle dc changes: (a) dc = 30; (b) dc = 40; 
(c) dc = 50; (d) dc = 60 
图 10. 占空比 dc 变化时快子系统的双参数分岔图：(a) dc = 30；(b) dc = 40；(c) dc = 50；(d) dc = 60 

4. 结论 

本文选择了简单且易实现的方波电流作为外激励，运用单参数、双参数等动力学分析方法，分别研究

方波电流的三个变量 max，p，dc 对神经元混合簇放电的影响。研究发现，随电流强度最大值 max 增大，

混合簇放电中对应的簇内峰放电的振幅减小，即抑制了神经元的放电；混合簇的产生与方波电流的作用直

接相关，方波电流的周期直接决定了混合簇的周期，当方波电流的周期 p 增大时，混合簇放电中对应的簇

内峰放电周期增大；占空比 dc 增大，混合簇放电的持续时间相应的增加，同时占空比 dc 越大，低电流的

持续时间越短，混合簇放电的放电状态的时长越长。结果表明方波电流可以诱导神经元产生不同类型的混

合簇放电。本文的研究结果为进一步理解神经系统中混合簇放电的产生机制提供了有益的参考。 
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附  录 

Table A1. Parameter values in the theoretical model 
表 A1. 模型中的参数值 

参数 参数值 参数 参数值 参数 参数值 

Lg  3.4 nS LE  −58 mV nσ  −4 mV 

Kg  6 nS KE  −85 mV hσ  5 mV 

Nag  5 nS NaE  50 mV mσ  −5 mV 

NaPg  3 nS sθ  −10 mV mpσ  −6 mV 

nτ  10 ms nθ  −29 mV mθ  −34 mV 

hτ  10,000 ms hθ  −48 mV mpθ  −40 mV 

C 21 μF     
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