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摘要  运动神经元是骨骼肌运行的控制单元, 而肌梭等感受器的传入神经对运动神经元的动态

变频反馈是其闭环调控的物理基础. 以肌梭的传入神经突触为对象, 建立了从突触前刺激到突

触后反应的动力系统-Markov 模型, 并通过将理论结果与相关实验数据进行对比, 进一步验证

了模型的正确性. 为描述树突膜的主动传递特性, 本文摒弃了传统的被动电缆理论(passive 

cable theory), 采用动力系统方法, 并明确了相关参数的物理意义; 而对于突触后电流的动态行

为, 则引入了简化的 Markov 模型, 从而给出了突触后受体开放动力学的解析解. 本文的模型可

对胞膜通道密度的实际不均匀性进行模拟, 适用于针对神经元的复杂有限元分析, 进而为运动

神经元变频反馈与调控机制的探索奠定了基础. 
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骨骼肌的运行是典型的生物电化学闭环调控过

程, 其做功由运动神经元发放的动作电位控制, 而骨

骼肌的收缩长度/速度以及张力信息由肌肉中的肌梭

与腱器官的传入神经元进行反馈 , 此信息同时传递

给中枢神经系统与运动神经元本身[1~3]. 肌梭作为重

要的感觉器官 , 相当于肌肉的位移/速度传感器 , 当

肌肉的拉伸长度与收缩速度发生变化时 , 肌梭的传

入神经元(Ⅰa 型传入)所发放动作电位的频率将实时

改变. 我们曾基于肌纤维动作电位的特性, 提出了骨

骼肌收缩的生物电化学变频调控原理[4], 即肌肉的做

功过程由动作电位的频率实时调控 . 传入神经信号

影响着运动神经元的放电行为 , 故而直接反馈给运

动神经元的肌梭信号形成了一个局部闭环 , 对骨骼

肌运作的稳定性至关重要 . 当今学界对于骨骼肌运

行机制的研究已经开展多年 , 然而很少有研究涉及

骨骼肌的调控机制 , 因此目前对骨骼肌控制原理的

理解还很不完善; 另一方面, 为了探索其闭环控制特

性, 关键在于深入研究传入神经信号的反馈作用, 这

涉及到Ⅰa 型传入神经与运动神经元之间的突触传递

过程.  

运动神经元是有髓神经元 , 其树突及胞体皆位

于脊髓中[5]. 肌梭信号属于兴奋性输入, 其末梢一般

伸入脊髓并与运动神经元的树突主干或树突棘相连, 

一个运动神经元的树突可接收上千个输入[6]. 对兴奋

性突触的研究表明 , 单个输入可使突触后胞膜去极

化约 0.2~0.4 mV[7]. 突触信息通过突触整合(synaptic 

integration)机制调控运动神经元的轴突放电行为, 其

控制信息包含在动作电位的频率中[4], 而由于动作电

位的“全或无”特性 , 传入神经通过突触反应所调节

的也应当是突触后神经元的放电频率. 从目前来看, 

尽管对神经元的突触整合过程已经有了较为全面的

实验观测[8], 但相关研究仍停留在定性阶段, 并未提

炼出基于频率信息的控制学模型. 另一方面, 传入神

经信号的变频反馈机制与突触后反应密切相关 , 关

于兴奋/抑制性突触的研究也已大量开展 [9~11]. 神经

元的树突曾被认为是完全被动的 , 即突触后电流只
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能在其中被动扩散; Goldstein 和 Rall[12]基于这个假设

提出了胞膜的被动电缆 (电学 )模型 , 在此基础上 , 

Hines 和 Carnevale[13]开发了可计算整个神经元膜电

位反应的集成代码. 然而, 近年来的研究已证实树突

结构具有主动特性 , 即树突上存在电压敏感型离子

通道 [14], 特别是运动神经元树突的 Ca2+电流对其突

触整合起到重要作用 [15]; 被动电缆模型无法对树突

的主动特性进行模拟 , 更无法考察胞膜通道密度的

不均匀性对其信息处理的影响 . 由于单独对某段树

突的电学/化学反应进行测量仍存在很多困难, 因此

理论分析对于树突中信息传递作用的探索至关重

要 [16], 然而至今尚未出现高效的模型可对树突的主

动特性进行方便的模拟. 实际上, 由于膜电位传递的

本质是离子在胞浆中的扩散 , 对于胞膜的不均匀特

性来说, 采用有限元方法较为有利. 在心肌动作电位

扩布研究中 , 有限元分析已得到了应用 [17], 而对于

突触整合研究 , 最大的障碍在于电缆模型用于有限

元计算成本过高. 值得一提的是, 反映膜电位变化性

质的动力系统无量纲模型已被提出 [18], 此类模型可

以自然地模拟胞膜的主动特性 ; 另外 , Destexhe 等

人 [19,20]基于离子通道的化学动力学特性 , 提出了突

触后反应可用 Markov 模型来表达, 这两种模型能够

在很大程度上减小计算成本. 因此, 本文以Ⅰa 型传

入神经突触为研究对象, 通过结合前人的研究成果, 

旨在推出可用于描述传入神经主动突触后反应的高

效计算模型 , 为进一步开展突触整合与运动神经元

的变频反馈原理研究奠定基础.  

1  Ⅰa 型传入神经突触 

肌梭组织的Ⅰa 型传入神经突触属于化学突触, 

结构如图 1 所示. 传入神经发放频率动态变化的动作

电位至突触前端, 突触前膜感受到膜电位上升后, 其

表面的电压敏感型 Ca2+通道将开启 , 使突触前的

Ca2+ 浓度 ([Ca2+])增加 . 突触前的活性区域 (active 

zone)含有包裹神经递质的囊泡, 当 Ca2+与相关蛋白

复合体(x)结合后, 得到激活态的蛋白复合体(x*), 此

蛋白进一步与驻留在突触前膜的囊泡结合 , 引发囊

泡胞吐, 神经递质得以释放[21]. 对Ⅰa 型传入神经突

触来说, 主要的神经递质是谷氨酸[7]. 突触后膜布满

了可与谷氨酸递质结合的离子通道型受体(ionotropic 

receptor)与代谢型受体(metabotropic receptor)(又称第

二信使型受体). 前者能与递质结合并直接打开与其

耦合的离子通道, 使 Na+, K+或 Ca2+通过胞膜, 因此, 

离子通道型受体对突触信号的快速传递起主导作用, 

而代谢型受体则主要贡献于突触后反应的缓慢与长

时程调节; 然而, 对于肌纤维正常运作时的运动神经

元反馈活动来说, 最重要的是其瞬时的动态响应, 故

本文的讨论将只限于离子通道型受体 , 而暂不考虑

代谢型受体的影响. 另一方面, 按照所结合的递质类

型 , 离子通道型受体又可分为两类 [7]: 一种称为

NMDA 受体, 即此受体与 NMDA 递质结合而开启; 

另一类是非 NMDA(non-NMDA)受体. 在运动神经元

的突触中, NMDA 受体与非 NMDA 受体同时存在, 

因而快信号传递时兴奋性突触后电流是这两种受体

电流的叠加. 值得注意的是, 囊泡胞吐需要突触前膜

的[Ca2+]上升来开启 , 而[Ca2+]升高是由突触前膜的

去极化所引起, 可见对于化学突触, 总存在突触前膜

电位引起突触后电流 , 而突触后电流又转变为突触

前膜电位这样的循环 , 因此有必要首先构建膜电位

的动态模型.  

2  膜电位的动力系统模型 

自从动作电位的产生机制被发现以来 , 有多种

描述膜电位动力学特性的数学模型被提出 . 最早对

动作电位的产生进行系统定量研究的是 Hodgkin 与

Huxley[22], 他们基于离子通道的电化学性质 , 总结

了膜电位、通道电导与时间之间的耦合关系, 所得到

的数学模型即被称为 H-H 模型, 对于膜电位的动态

描述, 此模型取得了一定成功. 然而, H-H模型包含 4

个状态变量, 计算时涉及到 4 个相互耦合的微分方程; 

被动电缆模型与 H-H模型一样, 也属于电学模型, 虽 

 
 

 

图 1  神经元化学突触结构 
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然电缆模型的变量较少 , 但需要求解时空耦合的抛

物型偏微分方程 [12], 因此电学模型不适于计算较为

复杂的神经元活动. 前文提到, 为了细致地分析神经

元的突触整合机制 , 需要建立适用于有限元复杂计

算的膜电位模型. FitzHugh[18]提出了用两个微分方程

来描述膜电位的动力系统模型(FitzHugh-Nagumo 模

型), 既能反映动作电位的主要时域特征 , 又显著减

少了模型计算的复杂程度 ; 此外 , Hindmarsh 与

Rose[23]进一步修正了 FitzHugh-Nagumo 模型无法合

理体现动作电位频率-电流关系(f-I relation)的缺陷 . 

动力系统模型的另一优点是可采用无量纲计算 , 从

而放宽了模型迭代的时间与空间步长要求 , 本文将

以 Hindmarsh-Rose 模型为主体对膜电位进行实时计

算 . 膜电位的动力系统模型可描述为两个耦合的微

分方程:  

 
[ ( ) ],

[ ( ) exp( ) ],

x a f x y z

y b f x q rx s y

   
    




 (1) 

其中 f(x) = cx3 + dx2 + ex + h, x 代表膜电位, y 代表流

过胞膜的自然电流, z 可认为是激励电流(注入电流), 

其余参数皆为常量 . 若令 (1)式的两个等式皆为零 , 

则可得到此系统的平衡点, 对应于胞膜的静息状态. 

虽然对(1)式的计算可采用无量纲形式, 并且从数学

的角度出发平衡点可任意选择 , 但为了与胞膜的真

实生理特性相符合, 我们设系统平衡时 y 与 z 为零(胞

膜无净电流与激励电流), x 为负数(静息电位为负). 

因此在平衡状态下, 系统可写为 

 
ep

ep

( ) 0,

exp( ) 0,

f x

q rx s


  

  (2) 

式中 xep 为平衡点的横坐标, 由此可得 

 ep

1
ln .

s
x

r q

 
  

 
 (3) 

为保证静息电位为负, 则有 s<q; 并且(2)式中第一式

与第二式的参数可分别确定 , 最终选择无量纲的静

息电位约为110, 即系统的平衡点为(110, 0), 此时

系统的参数列于表 1 中. 使用 4 阶龙格-库塔方法对 

表 1  胞膜动力系统模型的参数 

参数 数值 参数 数值 

a 4×103 h 14.297 
b 30 q 1.464×103 

c 1.7×104 r 1×101 

d 2×102 s 2.4×102 

e 1×102   

系统进行迭代, 当 z = 10 时, 动力系统的相图如图

2(a)所示, 虚线代表 x 与 y 的零倾线(nullcline), 可见

系统偏离平衡点后, 其状态将经历一个周期轨, 所对

应的是动作电位序列产生时膜电位的往复变化 (图

2(b)). 此外, 由(1)式可见, 参数 a 与 b 分别决定了 x

与 y 的变化率; 由于 x 变化非常快速, 而 y 的值变化

缓慢, 故系统对参数 b 很敏感. 由(1)式的第二式可见, 

参数 b 实际上决定了跨膜电流的变化率大小; 根据胞

膜的生理学特性, 可认为 b 对应于膜上 Na/K/Ca 通道

的密度, 即在相同的注入电流下, b 的值将正相关于

动作电位的频率, 图 3(a)显示了在同一注入电流下(z 

= 10), 当 b 分别取 30, 60 和 90 时动作电位的发放频

率. 需要注意的是, 如果只是单纯地固定 b 的值, 实

际上是同时调整了各种通道的密度 , 然而在膜电位

模型的实际应用中 , 有时需要只调整这些密度中的

一个, 因为对特定膜区域来说, K+通道相对于 Na+/ 

Ca2+通道的数量决定了其动作电位的峰值、持续时间

(电位衰减速率)以及频率[24], 所以需要将 K+通道密

度的表征参数分离. 对总跨膜电流而言, Na+通道与

Ca2+通道主要贡献于电流的上升阶段, 而电流的下降 

 

 

图 2  (a) 动力系统模型的相图; (b) x 变量的时域特性 
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图 3  (a) 参数 b 对动作电位频率的影响; (b) 不同 λ 的值对

动作电位特性的影响 

 

则归因于 K+通道的作用[22], 因此当 0y  时,  

( ) exp( ) .f x q rx s y     

可见在电流上升阶段, y 的值在其自身零倾线之

下; 此时 b 的值将对应于 Na+/Ca2+通道密度, 记为 b1. 

而当 0y  时有 

( ) exp( ) .f x q rx s y     

即当电流下降时, y 的值在其自身零倾线之上; 这时 b

与 K+通道密度对应, 记为 b2. 这样, 通过调整胞膜各

区域 b1 与 b2 的值便可以模拟胞膜上通道密度不均匀

分布的情况; 更进一步, 若记 λ = b1/b2, 则 λ 代表

Na/K 通道的密度比. 取 b1 = 30, z = 12, 图 3(b)展示

了当 λ = 1 与 λ = 30 时, 单个动作电位的时域特征对

比与动作电位序列的频率对比, 可见 λ 越大, 动作电

位的峰值就越高, 持续时程也越长, 同时其频率也越

大, 而这些特性与胞膜的电生理学规律相符.  

确定 b 的物理意义对神经元的变频反馈机制研

究非常关键 , 因为神经元不同部位的离子通道密度

分布可存在很大差别 , 形成其独特的信息调制功

能[24]. 在下文中若不特别指明, 参数 b 对应于 λ = 1

的情形. 另外需要注意的是, (1)式所代表的动力系统

模型体现了封闭的膜区域对注入电流的反应 , 而对

于开放膜区域, 膜内电荷的扩散效应需额外考虑.  

此外, 由图 2(b)可见, 动作电位发生时, x 的峰值

约为 18, 与运动神经元的动作电位尖峰(40 mV)相对

应, 而系统处于平衡态时 x 的值(110)与胞膜的静息

电位(65 mV)对应, 故无量纲电位 Vdim 与单位为 mV

的真实电位 VmV 存在下列转换关系: 

 dim mV ,k V V     (4) 

其中比例常数 k = 0.82, ∆ = 25.24. 同样, 若将无量纲

时间与真实时间相匹配 , 则模型可用于不同频域下

的神经元放电行为分析.  

3  突触后受体的动力学模型 

由图 1 可见, 突触后膜的离子通道型受体需要结

合相应的神经递质方可开启 , 而受体被激活后会经

历关闭、脱敏(desensitization)等状态, 其在各态之间

转换/跃迁的速率可能依赖于受体所处环境的递质浓

度. Markov 模型可用于描述跃迁速率不随时间改变

的化学动力学系统 , 并且相关研究表明 [25], 对于突

触后受体等配体型离子通道, Markov 模型能够给出

合理的描述. 另一方面, 受体的开放比例(open frac-

tion)直接与突触间隙的递质浓度相关 , 而递质的释

放量又由突触前的[Ca2+]决定, 可见若按照受体开放

的生理学流程进行建模, 需要考虑突触前[Ca2+]与离

子电流及膜电位的关系, Ca2+被离子泵回收至膜外的

动力学过程 , 钙结合蛋白复合体的激活过程以及囊

泡的释放与递质回收动力学 [20]. 其中涉及到过多的

状态变量, 需要求解多个微分方程, 因此从具体的生

理学角度出发难以得到适合于复杂计算与神经元尺

度仿真分析的受体动力学模型 . 曾有学者对突触后

反应进行了详细的建模, 并使用包含 6 个状态变量的

Markov 模 型 来 描 述 受 体 的 开 放 比 例 [26], 然 而

Destexhe 和 Mainen[20]通过将模型的计算结果与实验

数据进行对比后发现, 3个状态变量的 Markov模型足

以体现受体开放的动力学行为 , 并且相关跃迁速率

对递质浓度的依赖可简化为分段脉冲函数 , 故本文

将采用 3 态模型对受体开放的动力学特性进行描述.  

3.1  非 NMDA 受体 

非 NMDA 受体的 3 态 Markov 模型如图 4 所示, 

其中 C, O 与 D 分别代表关闭、开启与脱敏状态, ri(i = 

1, 2, 3, 5)为各态之间的跃迁速率, 其中 r1 是递质浓

度[T]的函数. 假设[T]是脉宽为 1 ms 的脉冲函数, 当

突触前膜有动作电位序列发生时 , 若膜电位在动作

电位的上升沿超过 0 mV, 则[T] = 1 mmol/L; 而经过   

1 ms 后[T]再度为零[20]. 因此 r1 便成为分段函数, 且 

 

 

图 4  非 NMDA 受体的 Markov 模型 
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每一段为常数, 如此应用 3 态模型的优点在于能够得

到受体开放比例随时间演化的解析解.  

突触前动作电位序列可由(1)式所示的膜电位动

力系统模型生成, 令无量纲时间 0.004 与 1 ms 对应, 

则可标定产生频率为 20 Hz 的动作电位序列所需的

无量纲注入电流 z = 12, 由实验数据可知[26], 真实激

励电流约为 0.1 nA. 由此可得, 无量纲时间 tdim 与单

位为 s 的真实时间 treal 的对应关系为 

 t dim real ,k t t    (5) 

其中比例常数 kt = 0.25, 而无量纲电流 Idim 与单位为

nA 的真实电流 Ireal 存在下列关系:  

 I dim real ,k I I   (6) 

式中常数 kI = 8.33×103. 当[T] = 1 mmol/L 时, 图 4

中 Markov 模型的解可记为 
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式中 O 代表受体的开放比例, D 代表脱敏比例, t0 为[T]

变化的时刻, 所涉及参数如下:  
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式中 O0 与 D0 分别为开放比例与脱敏比例的初始值, 

并且有 α = r1r2r3, β = r1, γ = r3, δ = r5.  

当[T] = 0 时, 模型的解为 
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通过调整模型中各态之间跃迁速率的值 , 可  

将其用于描述不同的非 NMDA 受体的开放动力学 

机制.  

3.2  NMDA 受体 

NMDA 受体的激活特性与非 NMDA 受体截然不

同 , 其开放速率与脱敏速率皆较为缓慢 , 相应的

Markov 模型如图 5 所示. 由图可见, 对于 NMDA 受

体, 其开放态只能向关闭态转变, 而无法转向脱敏态, 

相反, 脱敏态则可以同时向开放态及关闭态转变. 各

态间的跃迁速率仍为 ri(i = 2, 4, 5, 6), 其中 r6 的值依

赖于递质浓度[T], 并且[T]仍采用脉宽为 1 ms、幅值

为 1 mmol/L 的脉冲序列来描述, 脉冲发生条件与前

文相同. 当[T] = 1 mmol/L 时, 图 5 中 Markov 模型的

解形式与(7)式相同, 只是式中参数 O∞与 D∞变为 
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并且有 α = r2, β = r4, γ = r6, δ= r4r5r6.  

当[T] = 0 时, 模型的解可写为 
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图 5  NMDA 受体的 Markov 模型 
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4  突触后反应模型 

非 NMDA与 NMDA受体的开放动力学将直接影

响到突触后反应 , 即兴奋性突触后电流(EPSC)与兴

奋性突触后电压 (EPSP). 对突触后神经元来说 , 

EPSC 相当于(1)式中膜电位模型的注入电流 z, 而

EPSP 则相当于膜电位 x. 在突触后受体总电导一定

的情况下, 由欧姆关系可知, EPSC 的瞬时值由当前

的 EPSP 决定 ; 然而由(1)式可见 , EPSP 的值也被

EPSC 动态影响, 因此在计算时两者需要进行耦合迭

代. 另一方面, 根据电流的叠加原理, EPSC 可分为非

NMDA 与 NMDA 受体电流两个分量, 并且两者的大

小与调节因素存在显著区别.  

4.1  EPSC 

(ⅰ) 非 NMDA 受体电流.  在正常生理条件下, 

非 NMDA 受体的行为只被神经递质的浓度所调控, 

因此其 EPSC 可由下式计算:  

 n n n rev( ),I g O E E     (10) 

其中 In 为非 NMDA 电流, ng 是受体的最大电导, 由

生理学数据可知[7], 非 NMDA 受体的单通道电导远

小于 20 pS, 而其突触后的最大总电导约为 ng = 0.4 

nS. On 为受体的开放比例, E 为突触后电压, Erev 是受

体的反转电位(或平衡电位), 对谷氨酸类离子通道型

受体来说, Erev = 0.  

非 NMDA 电流在 EPSC 中起主导作用[27], 特别

是在电流增加的起始阶段, 然而非 NMDA 受体会很

快脱敏, 故在动作电位脉冲序列的反复刺激下, 其电

流衰减速度很快. 为了将模型产生的非 NMDA 电流

与实验数据相匹配, 图 4 所示模型中各速率常数的取

值如表 2 所示. 设突触前的动作电位序列频率为 20 

Hz, 其波形可由(1)式计算(图 6(a)), 则模型所产生的

递质浓度[T]的形式如图 6(b)所示, 进一步由(7)和(8)

式可算得非 NMDA 电流的响应(图 6(c), 细实线), 需

要注意的是兴奋性电流(内流电流)的值定义为负. 由

图 6(c)可见, 在前几个刺激脉冲作用下, 电流幅值最

大, 受体的开放比例也较高, 而后很快衰减并趋于稳

定值 , 其结果与相关的突触后膜电压钳实验数据相

符合[20].  

(ⅱ) NMDA 受体电流.  NMDA 受体的调控过程

要比非 NMDA 受体复杂得多, 其开放过程受递质浓

度、突触后电压与膜外[Mg2+]这 3 个因素所影响. 当

胞膜处于静息电位附近时, NMDA 受体的离子通道

孔洞被 Mg2+所占据 [7], 因此即使有神经递质与受体

结合, 其通道仍然无法开启; 只有当突触后膜去极化

后 , Mg2+ 在跨膜电动势的作用下离开通道孔洞 , 

NMDA 受体的离子通道才能够导通. 因此, 在计算

NMDA 电流时 , 需要引入一个与膜电位以及膜

外[Mg2+]有关的函数因子[28]:  

 
o

1
,

1 ([Mg] / 3.57)exp( 0.062 )
G

E


 
 (11) 

其中 [Mg]o 为膜外 [Mg2+], 在生理条件下 , 可认

为[Mg]o 是常数, 且[Mg]o = 1 mmol/L; E 为膜电位, 

单位为 mV. 由此, NMDA 电流 IN 可记为 

 N N N rev( ),I g G O E E      (12) 

式中 E 仍为突触后电压, Erev 为 NMDA 受体的反转电

位, Erev = 0. Ng 为 NMDA 受体的最大电导, 其单通

道电导约为 50 pS[7], 可见与非 NMDA 受体的单通道

电导( 20 pS)相比较, 其导通能力更强, 原因是除了

Na+与 K+外, NMDA 受体还可导通 Ca2+; 然而, 实验

测量显示 NMDA 电流对 EPSC 的贡献非常微小[27], 

并且在快信号传递过程中, 只对 EPSC 的晚期成分

(late component)起作用. 因此, 在突触后膜上 NMDA

受体的数量要比非 NMDA 受体少得多, 设两者在单

位面积上的密度比为 1:100, 则有 Ng = 0.5 nS. 在中

枢神经中, NMDA 受体的主要功能是产生长期增强

(LTP)效应 [29]. 对肌梭的Ⅰa 型传入神经突触来说 , 

我们的主要目的是考察其产生的快速动态响应 , 故

本文将不考虑 LTP 的作用.  

NMDA 受体模型中所涉及的速率常数列于表 2

中, 突触前动作电位序列的激发条件与前文相同, 则 

 

表 2  非 NMDA 与 NMDA 受体 Markov 模型中的速率常数 

受体类型 r1 (s
1 (mmol/L)1) r2 (s

1) r3 (s
1) r4 (s

1) r5 (s
1) r6 (s

1 (mmol/L)1) 

非 NMDA 1000 10 50 – 2 – 

NMDA – 6.9 – 160 4.7 190 
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图 6  (a) 突触前动作电位序列; (b) 递质浓度[T]; (c) 总

EPSC, NMDA 受体与非 NMDA 受体电流 

由(7)和(9)式可算得相应的 NMDA 电流, 如图 6(c)所

示(虚线), 总 EPSC 由非 NMDA 电流与 NMDA 电流

叠加而成(图 6(c), 粗实线), 可见总 EPSC 忠实保留

了突触前刺激的频率信息. 将 NMDA 电流与总 EPSC

对比后不难发现 , 在刺激发生时电流的上升阶段 , 

NMDA 电流几乎不起作用 , 而在电流的下降沿 , 

NMDA 电流将贡献于 EPSC 的尾电流(tail current); 

并且在重复刺激之后, NMDA 电流会逐渐变得显著

并趋于稳定, 这也与实验现象相吻合[27].  

4.2  EPSP 

EPSP 是指突触后树突或胞体的电位在 EPSC 的

作用下所产生的去极化反应, 前面提到, 由于树突的

主动传递特性, EPSP 可以与被动情形下存在显著差

别; 被动情况下, EPSP 随着树突距离的增加而快速

衰减, 而在主动树突中, EPSP 在空间传递过程中可

保持幅值不变 , 甚至被放大 [14]. 动力系统模型能够

方便地模拟胞膜的主动特性, 若将 EPSC 作为注入电

流 z, EPSP 仍可由(1)式所示的模型计算. 由于单个兴

奋性突触输入只能使突触后膜去极化不到 1 mV, 并

且与轴突相比, 突触后膜的 Na/K 离子通道密度要比

其低 40 倍左右[24], 因此为了反映突触后膜的真实生

理特性, 计算时模型的参数 b 需要调整, 取 b = 30/40 

= 0.75. 此外, 由图 6(c)可见, 在突触前动作电位脉

冲连续刺激后, EPSC 逐渐趋于稳定, 这时相当于有

一个恒定的平均注入电流 Ii. 另一方面 , 如前所述 ,  

(1)式中的膜电位模型相当于一个封闭膜区域对注入

电流的反应, 因此在稳态阶段, 突触后膜的平均电荷

量Q的变化可记为 

 i 0 ,Q I t Q   (13) 

其中 Q0 为初始电荷量. 膜电位的瞬时大小与膜内外

正电荷密度的差值成正比[4], 因此稳态时突触后平均

膜电位U 可表达为 

 c 0 c i 0( / ) ( / ) ,U k Q V k V I t C     (14) 

式中 kc 为比例常数, V 为封闭膜区域的等效体积, ρ0

是膜外电荷密度, 可认为是常数; C0 也为常量, 并且

C0 = (kc/V)Q0  kcρ0. 由(14)式可见, 当 EPSC 到达稳

态阶段后, EPSP 会随时间线性增长, 这是由电荷累

积效应引起的; 然而在实际生理条件下, 注入到突触

后膜的电荷会向更远的膜区域扩散, 当达到稳态时, 

突触后树突区域的有限体积内将无净电流 , 即注入

电流与扩散电流达到动态平衡. 因此, 在计算 EPSP

时, 为了与实际情况相匹配, 需要将稳态平均电流 Ii

去除, 再将得到的 EPSC 带入(1)式便可算得 EPSP 的

变化情况, 如图 7 所示. 图 7(a)和(b)分别显示了在 5

和 40 Hz的突触前动作电位序列激发下, EPSP的计算

结果与实验测量结果[30]的比较. 需要注意的是, 图 7

中 EPSP是在神经元的胞体测得, 幅值达到了数毫伏, 

可见从树突到胞体的过程中 EPSP 的确经历了放

大 [31]. 为了更好地验证模型的正确性 , 本文将理论

EPSP 进行同等放大以使其量级与实际相匹配, 通过

对比可见模型的仿真结果所展示的动力学特性与实

际情况能够很好地相符; 并且实验研究指出, 在高频

刺激下的 EPSP 比低频刺激时随时间衰减的速率更

大[30], 比较 5 与 40 Hz 的计算结果可以发现, 本文的

模型也反映了这一动力学特征. 

另一方面, 相关研究发现, EPSP 的稳态峰电位

值(如图 7(a)中最后两个 EPSP 尖峰)依赖于突触前的

刺激频率 , 刺激频率越高 , 稳态峰电位就相对越小, 

并且总体趋势近似呈指数形式衰减, 这被称为突触效

能的再分配效应(redistribution of synaptic efficacy)[30]. 

对本文的模型来说 , 若考查其在不同刺激频率下的

EPSP 反应, 并将各频率下的稳态 EPSP 记为 EPSPst, 

则可得到刺激频率 f 与 EPSPst 的对应关系如图 8(a)

所示, 图中的数据点的确可用指数关系来表达, 其趋

势与实验结果相同 , 从而进一步验证了模型的有效

性. 图 8(a)所示曲线的拟合函数为 

 st 1 2 3EPSP exp( ) ,c c f c    (15) 

式中 c1 = 3.376, c2 = 0.152, c3 = 64.36. 图 8(b)显示了  
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图 7  突触前动作电位序列刺激下理论与实际 EPSP 对比 
(a) 5 Hz; (b) 40 Hz 

 
 

 

图 8  (a) EPSPst 随 f 的变化趋势; (b) 分别固定 b1 与 b2 时, EPSPst 随 λ 的变化趋势 

 

当分别将 b1 与 b2 固定在 0.75 时, 在频率为 20 Hz 的

突触前刺激下, EPSPst 随 λ变化的趋势. 可见当 b1 固

定时, EPSPst 并未随 λ 发生明显变化, 而当 b2 固定 λ

增大时, EPSPst 近似线性增长. 如前所述, 由于 b1 主

要反映 Na+通道密度, 而 b2反映的是 K+通道密度, 因

此在刺激频率恒定的情况下, EPSPst 的幅值将主要取

决于 b1 的大小, b2 则主要影响 EPSP 下降沿的动力学, 

即 λ 的变化方式不同, 对 EPSPst 的影响也显著不同, 

这也与胞膜的去极化反应规律相一致. 

5  讨论 

本文通过引入膜电位的动力系统建模方法与离

子通道型受体的 Markov 模型, 结合两者的优势, 构

建了可用于描述肌梭组织Ⅰa 型传入神经主动突触后

反应(EPSC, EPSP)的高效计算模型 , 并通过与相关

实验数据的对比, 验证了模型的正确性与有效性. 与
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传统的被动电缆模型不同 , 此模型并未简单地将胞

膜视为电容-电阻的耦合, 而是针对一个特定的膜区

域, 基于动力系统的固有性质, 计算膜区域在激励电

流的作用下其电位的动态响应 , 特别是本文确定了

相关参数(b, λ)的物理意义, 因而特定膜区域的生理

学特性(Na/K/Ca 通道密度)可通过这些参数进行单独

调整 , 使得模型可模拟不均匀胞膜的主动电生理学

特性 . 虽然在本文中只对封闭膜区域的电位进行了

仿真 , 但实际上只要将注入电流 (z)表达为扩散项 , 

便可计算不同膜区域之间电流的传递以及电势的相

互作用. 因此, 本文提出的建模方法可方便地应用于

运动神经元的有限元分析 , 从而克服了电学模型无

法真实反映胞膜细节特征的缺点 . 对于突触后反应

的计算 , 本文采用了简化 Markov 模型 , 既涵盖了

EPSC 的主要特性, 又避免涉及过多的微分方程与状

态变量 , 进而很大程度上节约了计算成本 . 计算

EPSP 时, 我们将 Markov 模型与动力系统模型结合 

起来, 使模型能够模拟突触后膜的主动传递特性; 因

此, 从突触前动作电位序列的生成到 EPSP 反应, 只

需求解两次一阶微分方程组((1)式), 而 EPSC 可直接

由解析式获得((7)~(9)式). 这样的模型架构能够应用

于突触反应的实时计算 , 即可以得到突触前刺激  

频率动态变化情形下的突触后反应. 另外, 尽管为了

与实验数据对比 , 本文中的计算过程转为了有量  

纲形式, 但在实际进行复杂计算时(例如突触整合分

析 ), 最终目的是为了抽取出神经元突触整合以及 

信息处理的本质数学规律 , 因此模型完全可以采  

用无量纲形式 , 从而进一步增强了计算效率与仿真

尺度.  

本文的目的在于为运动神经元变频反馈与调控

机制的理论研究奠定基础 , 因为变频反馈的首要环

节是感受神经元在运动神经元树突上的突触输入 , 

建立了突触反应模型之后 , 将为神经元突触整合特

性的分析提供方便 [32]. 如前文所述 , 运动神经元接

受肌梭与腱器官两种感受器的输入 , 本文所建立的

模型只针对肌梭的Ⅰa 型传入神经突触, 属于兴奋性

输入(正反馈); 而腱器官与Ⅰb 型传入神经相对应 , 

产生抑制性输入(负反馈). 因此在之后的研究中, 为

了全面考查运动神经元的放电频率及肌肉收缩如何

被刺激频率动态调控 [33~35], 需要进一步建立其抑制

性突触反应的模型 , 并开展针对全细胞反应的有限

元分析, 总结突触整合的动力学规律.  
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