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新皮层神经元展示了广泛的树枝状形态，从紧凑的分支到高度精细的分支模式。

来自这些神经元的体外电记录揭示了相应多种范围的内在发射模式，包括非适应

性，适应性和破裂型（2,3）。电响应性的这种异质性通常归因于离子通道的类型

和密度的可变性。我们在这里展示，使用重建的皮质神经元的区室模型，可以在

一组共享离子通道的共同分布并且仅在它们的树突几何形状上不同的神经元中

再现整个激发模式。该模型的基本行为取决于定位于体细胞和轴突的快速活动电

导与位于整个树突中的慢活性电流的部分电耦合，并且可以在两室模型中再现。

结果表明观察到的树突结构和发射性质之间的相关性的因果关系（3-7）并强调

活跃的树突状电导在神经元功能中的重要性（8-10）.我们开始使用先前的峰发

生研究中使用的隔室模型（8）。该模型包括在体细胞和树突中的低密度 aN 通道

和轴突小丘中的高密度和初始的部分（12,13）。快速 K 通道存在于轴突和体细

胞中但被排除在外来自树突。扩展模型从单尖峰到尖峰序列，缓慢的 K 通道负

责尖峰后超极化（AHP）和控制重复发射（I4.l5）（钙依赖性和电压依赖性）被

添加到体细胞和树突，以及一种类型的高阈值 2aC 通道。使用具有多种形态的

新皮质神经元的重建来设计树突状树枝状结构（图 1）。当使用相同的通道类型

和密度进行模拟时，会产生一系列不同的点火模式。烧制模式与树枝化程度强烈

相关，并且与形态相关的程度与细胞层相关。光滑星状（n = 4），具有最小的树

枝状树枝状结构，产生具有深度单相 AHP 和非常弱的尖峰频率适应的尖峰序列

（图 1a）。第 4层刺状星状物（n = 5），树枝状树稍大，形成适应的穗状列车（图

1b）。更广泛的第 2 层和第 3 层锥体神经元（图 1c）显示出去极化（ADP）以及

双重或爆发射击。最大的细胞，5层金字塔神经元（n = 7），产生重复的爆破尖

峰序列（图 1d）。尽管通过改变通道密度可以改变在这组细胞中产生的特定模式

组，但树突结构和发射模式之间的相关性对通道动力学和通道密度选择的变化不

敏感，只要基本区域隔离即可。保持快速和慢速通道类型。结果对于树突树内的

通道密度的异质性似乎也很强（如生理学研究所示（16,17）），尽管这些情景没

有详尽地检查。为了便于分析树枝状电结构在成形烧制行为中的作用，检查了模

型 1'的减小的两室版本（图 2a）。在该简化模型中，电学结构仅通过两个参数确

定：轴 - 体细胞面积与树突膜面积的比率（  ）和轴 - 体细胞和树突细胞区室

（ k）之间的偶联抗性。系统地改变这些参数，同时保持通道密度恒定。当解耦

（ k ）时，在两个隔室中产生简单的刻板振荡模式（图 2b），由于其相对的

轴向体细胞室具有更高的固有频率。快速通道动力学。当树突和轴突 - 体细胞

完全耦合（ 0k ）时， 的改变影响 AHP 的大小和尖峰频率适应的量，但产生



有限的一组射击特性（图 2c）为了产生全范围的发放模式，包括尖峰脉冲和 ADP，

需要一个减弱到中等耦合强度。

通过这种部分耦合， 或 k的微小变化产生了激发模式的显着变化（图 24e）。树

突状 aN 通道对于爆发和 ADPS 的产生是至关重要的（图 3a-c）（6,19,20）。这

些通道通过延长尖峰(21)后的去极化，促进尖峰从轴突到树突的传播.在体细胞

和轴突复极化后，电流从树突返回以产生晚期去极化瞬态（ADP），当 ADP 高于阈

值时出现体细胞尖峰突发(22).通过减少与树突状尖峰相关的延迟去极化来减少

k或  抑制爆发和 ADP（图 3d,e）。此外，影响树突棘的振幅和持续时间的因素，

包括 aN 通道失活的程度和树突状 K 电流的强度，同样影响破裂和 ADP。因此，

树突状 2aC 通道既可以增加（直接通过它们的去极化电流），也可以通过激活

2aC 依赖性 K 通道间接减少这些现象。然而，电子结构对点火模式和电压轨迹

的影响并不严格依赖于 2aC ，因为使用缺少 aCI 和 aKCI 的通道组可以得到类似的

结果。其中， aNI 和 mKI 之间的相互作用引起了发放（未显示）。

为了将重建的多室模型与简化模型联系起来，我们更详细地研究了它们的电子结

构（图 4）。检查的神经元在其树突膜面积和体细胞和树突之间的电衰减程度上

变化很大。这可以在体细胞和树枝状隔室之间的稳态电阻抗的直方图中看到（参

见图 4图例）。该度量类似于两室模型的参数 k .树突面积和转移阻抗最小的神经

元发生快速不适应尖峰;适应尖峰列车伴随中等的树突区域和传递阻抗;并且爆

裂与最大的树枝状区域和传输阻抗有关。这些发现与“厚”（破裂）和“细长”

（非破裂）5层细胞（23）的电学结构的比较一致，并且与新皮层神经元的电结

构和电生理特性的发育时间过程具有相似性（24）。我们的结果表明，神经元的

电子结构塑造了非均匀分布的离子通道之间的动态相互作用，从而可以控制重复

发射的模式和间隙膜电位轨迹。因此，树突结构的异质性可以解释新皮层神经元

的异质射击特性的几个方面，从解剖学的多样性来看。



图 1 模型神经元中不同的射击模式，具有相同的通道分布但不同的树突形态。来自大鼠躯体感觉皮层（a）
和猫视觉皮层（b-d）的神经元的树突状分枝的数字重建。 a，第 3层星状。 b，第 4层多刺星状。c，第

3层金字塔。 d，第 5层金字塔。体电流注入（分别为 50,70,100,200 pA，a-d）引起特征性烧制模式。 a

仅显示分支长度和连通性，而 b-d显示三维重建的二维投影。比例尺：250 pm（解剖学），100 ms，25 mV。

方法。使用标准的隔室建模技术来模拟具有被动电结构的空间扩展神经元，四个

电压依赖性电流：快速 aN ， aNI ，（参考文献 8,27）;快速 K ， vKI ，（参考 8,27）;

缓慢的非执行 K ， mKI ，（参考文献 28）;和高压激活的 2aC ， aCI ，（参考 29）

和一个 2aC 依赖的电流 I，（参考文献 30）。将所有树枝状分枝分成圆柱形隔室，

最大长度为 50pm。多刺神经元的树突膜面积增加以解释刺（每个线性树枝增加

0.83pm2）。

在重建的解剖结构中不存在的轴突附着于每个细胞的体细胞（8）。轴突由锥形小

丘（长度 10 pm）组成，逐渐变细至四分之一宽度至圆柱形初始区域（15pm），

接着是由节段分开的 5个有髓节间（100pm）。我们通过将初始段直径缩放为体细

胞面积的函数，考虑了体细胞直径与初始节段直径α之间的观察到的相关性。使

用常规 Hodgkin-Huxley 式动力学计算所有电流，积分时间步长为 250ps。来自

每种通道类型的电流（I）由 )(g EVI  给出，其中局部电导密度，具有 x级动

力学的激活变量，b是任选的失活变量，V 是局部膜电位，和E是离子物质的反

转电位（ mv70-leak E ， mv90-KE ， mv50a NE ， mv140a CE ）。

使 用 aCI 进 入 并 通 过 一 级 泵 去 除 来 计 算 内 部 钙 浓 度 ：

d
CaCaFI

dt
Ca i

Ca
i )][]([)2/*10*1(][d 22

5
2


 





其中 PMCa 1.0][ 2  和 ms200 .

通道激活和失活变量用稳态值  和时间常数  表示，它们是从具有前向速率

和后向速率  的一级反应方案计算的
）（）（ VV 




 .每个电流的具体速率

函数是 aNI ,激活（ x = 3）：

)e1/(25182.0 9/)25(  VV ）（ , )1/()25(124.0 9/)25(  VeV

函数 aNI 是,失活（ x = 2）：

)e1/(40024.0 5/)40(  VV ）（ , )/()65(0091.0 5/65(  VeV

每个电流的具体速率函数是 aCI

激活（ x = 2）： )e1/(27055.0 8.3/)27(  VV ）（ , )1/()25(94.0 17/)75(  VeV

函数是 aCI ,失活（ x =1）：

)e1/(27055.0 50/)13(  VV ）（ , 28/15(-/0065.0 ） Ve

每个电流的具体速率函数是 vKI

激活（ x = 1）：

)e1/(25-02.0 9/)25-(VV  ）（ , )1/()25-(002.0- 9/)25-(VeV 

函数是 mKI ,激活（ x =1）：

)e1/(3010*1 9/)30(4-  VV ）（ , ）（）（ ）9/30(-4- -1/3010.1-  VeV

特定的膜电容 mC 为 0.75 2cmF （除髓鞘轴突片段，其中C = 0.02 2cmF ）。

比膜电阻（ mR ）为 30 2/k cm （轴突节段除外，其中 mR = 50 2/k cm ）。比轴

向阻力为 150 2/k cm 。电导密度（以 2/ mpS  表示）如下。树枝状结晶： Nag = 20，

Cag = 0.3， KCag ，= 3，和 vgK = 0.1。 Soma：作为树突，另外 vgK = 200.轴突

小丘和初始段： vgK = 2000， Nag = 30,000。 Ranvier 的节点： Nag = 30,000。

速率和电导密度是在 23 C 时产生的，因此使用 10Q 值为 2.3，从给定的值增加到



37 C 。

图 2 减小模型中电气结构对点火模式的影响。 a，包含图 1中模拟的相同通道的两室模型。两

个隔室对应于树突树（'树突'）和体细胞和轴突初始片段（'轴突 - 体细胞'）。参数 k指定两个隔

室之间的电阻（耦合）。参数 p指定树突与轴体细胞面积的比率，从而设定树突状电流相对于轴

突体的强度。每个隔室的通道和膜性质是 d部分耦合（ 0k ）e部分耦合（p = 190）描绘。 b，
未耦合的树枝状（顶部）和轴体细胞（底部）共同作用的树枝状树突。当注入电流时，（ k ）

每个都能够重复放电（顶部，400 PA;底部，10 PA）。注意由快速 I和 I驱动的轴向体室的射击

频率远高于树枝状隔室，其由 aCI ， akCI ， kmI 驱动。c，当完全耦合（ 0k ），消除电子效应

时，尖峰频率适应的量随树枝状隔室的大小而变化，但该模型不显示突发尖峰 ADP。 d，e，部

分耦合 h在轴向（左）和树突（右）隔室之间产生电压梯度，并支持爆发和 ADP。当部分偶联

时，树枝状区域 ）（d 的变化或偶合 )(k e 的变化仅包含 15a Ng ， 3.0a Cg , 1.0m Kg .隔

室是针对注入电流的烧制模式（100MPa，注入轴向 - 体腔室 - 与由参数 K给出的轴向阻力相

关联，其通常是指的）。比例尺（30 mV，200 ms）适用于所有面板。范围为 1到 10 m 。 隔

室的区域。用 100 2m 的通道进行室间模拟，树枝状隔室的面积如图 1所示。树枝状隔室性质

为：C，轴向-体细胞区域的倍数（  ），通常为 100至 500。并且在轴向体室中的有效电导漏电

导和电容。轴突体不影响结果，因此为简单起见省略。



图 3 减少模型中尖峰后去极化和爆裂的电学基础。 a，部分耦合的两室模型（  = 200，k = 10）

中的全部或全部爆裂由短电流脉冲触发。仅显示亚阈值和超阈值响应。 b，在第一次尖峰之后

可以抑制爆发，然后是短的超极化脉冲。这揭示了由长时间的树突状刺突驱动的潜在的去极化包

膜。 c，将树枝状
aN 电导率降低 70％减少了树枝状尖峰的宽度和幅度，并抑制了尖峰产生和

尖峰后的去极化电位。减少电耦合K（d，减少 50％）或树突与轴体细胞面积 p的比率（e，减

少 30％）也显着降低了持续的去极化。在每个图中，显示了轴突 - 体细胞（顶部）和树突（中

心）和刺激物（底部）的电压。在房室中，控制条件 b以虚线示出以进行比较。比例尺（20 ms，
30 mV，1 nA）适用于所有面板。



图 4.电池的电气几何形状。图 2描述了四个神经元的体细胞和细胞核之间电子分布的分布情况。

1.通过在躯体中注入小电流步骤（I）并测量所得（无源）稳态电压变化（V）来计算稳态传递阻

抗（从躯体到每个模拟的树枝间隔）。在树枝状物体中（ I/VZ  ）。对应于该阻抗水平的直方

图箱然后被增加，其具体的数量等于该隔室的膜面积。因此直方图的总面积反映了树枝状总面积

和直方图的形状反映了树突-厘米体内与体细胞的相对距离，这些可以分别与简化模型中的参数

 和 进行比较。

该模型的直接实验测试可以通过部分树突消融或操作来改变细胞质电阻率。由于

存在广泛的解剖学上各种新皮层树突（1），我们的发现支持连续谱的新皮质射击

模式的想法（2,3），而不是离散的类别。在本模型中不容易再现尖峰形状(2,24)

被动反应特性(24)以及体外观察到的适应时间过程的某些方面的差异(25)。这些

限制表明，通道类型或细胞内 2aC 动力学的差异也可能是重要的。因此，尽管

本研究并未排除差异通道表达或其他生理差异的贡献，但它支持这样的假设：共

享相似通道分布的新皮质神经元可能从其树突形态学中获得功能区分。类似的原

则也可能适用于其他的形态异质神经元人群。
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