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生物系统提供了许多振荡、混沌和分叉的有趣例子。在生物学中，振荡的产

生是因为大多数细胞过程包含适合产生节律的反馈。这些节律对调节细胞功能至

关重要。在本教程的回顾中，我们将讨论生物学中两个有趣的非线性动态过程，

它们会导致细胞破裂、尖峰、混沌和分形:可兴奋细胞的内源性电活动和由激素

和神经递质诱导的不可兴奋细胞中 2Ca 的释放。首先，我们将展示这些复杂过

程中的每一个都可以用一个简单而优雅的数学模型来描述。然后，我们将展示如

何利用分叉分析来深入了解神经元和细胞振荡所涉及的机制。通过分岔图，我们

解释了当模型中的关键参数发生变化时，如何通过一种复杂的动态结构将峰值转

化为爆破。了解这一参数对生物分叉结构的影响，对于预测和控制生物节律异常

具有重要意义。虽然我们描述了生物节律中两个非常不同的动态过程，但我们将

证明它们的分叉结构具有普遍性。

1. 简介

人们对生物学中的非线性动力学越来越感兴趣，特别是在节奏和混沌领域

[Rapp, 1993]。这种兴趣部分源于这样一种认识，即生物节律中的一些无序行为

似乎受确定性规则的支配。正如 James Gleick[1987]在他的畅销书《CHAOS -

Making a New Science》中所解释的那样，混沌提供了一种观察秩序和模式的方

法，而以前只有随机的、不稳定的和不可预测的才能被观察到。这就为用非线性

动力学理论解释生物学中异常的节律活动提供了可能性。然而，为了系统地研究

生物学中的异常节律活动，需要建模。在过去，可兴奋细胞中的电现象和不可兴

奋细胞中的细胞动态过程引起了我们的注意，我们建立了数学模型来解释这两个

生物过程节律性活动的基本机制。激动性细胞是指质膜中含有电压依赖性离子通

道的细胞，因此当修饰关键离子通道的化学物质被添加到培养基中时，这些细胞

的膜电位就会发生反应。另一方面，不可兴奋的细胞是电静止的，但这些细胞的

细胞内钙浓度随着某些神经递质或激素的加入而振荡。尽管这两个模型描述的生

物现象非常不同，但当模型中的关键参数发生变化时，它们会导致尖峰、破裂、

混沌和分形。通过使用 AUTO 等软件构建分岔图，可以理解为什么这些生物模型

会产生这样的普遍行为[Doedel, 1981;Doedel & Kernevez, 1986;杜德尔等，

1991a, b]。

这篇综述的第2部分讨论了神经元的内源性电活动。图1描述了在Tritonia



神经元(图 a)和 Aplysia 神经元(图 6)的膜电位中所观察到的爆裂类型。如图所

示，爆裂是由一系列动作电位组成的快速序列，这些动作电位之间有一定的间隔，

在此间隔期间细胞膜会发生超极化。快速动作电位称为尖峰电位。脉冲的时间尺

度是几十秒，而峰值的时间尺度是毫秒。然而，在某些情况下，这些爆发会变得

混乱。混沌如何影响神经生物学是一个非常重要的理论问题，因为它可能有助于

预测癫痫发作等神经疾病的发病，并提出控制这些疾病的方法。但要确定非线性

动力学在神经生物学中的局限性和应用，有必要研究混沌活动在良好控制条件下

的成因。分岔分析是实现这一目的的正确方法，因为它清楚地描述了分岔参数变

化时动态结构的变化。

（图 1 ）

通过本节介绍的两种神经元模型，我们将展示质膜中关键通道电导的微小变

化如何导致节律性活动的混乱。这些模型预测几种类型的混乱,其中一些已观察

到的例子一维离散系统,例如,倍周期混乱(1976 年 5 月)和内部危机[Grebogi &:

奥特,1983]。但是有一些新特性是易激动模型所特有的，例如一个导致反向

Feigeinbaum 场景的尖峰分裂路径[Feigenbaum, 1983, 1987]。这条峰分裂路线

始于一个阈值不稳定振荡上的峰。然后尖峰分裂成二，三，等等，直到爆发-混

乱开始。只有当吸引子的数目为奇数时，才会出现突发性混沌。然后在危机转型

期转变为剧烈的混乱。尖峰混沌导致逆周期加倍级联，直到达到去极化静止状态。

除了这个有趣的场景之外，在 n个尖峰分裂成 n + 1 个尖峰的过渡区，还会出现

复杂的振荡模式，其中包含几种有趣的混沌类型以及它们之间的周期状态。



第 3节讨论了各种不可兴奋细胞(如肝细胞和卵细胞)中的细胞内钙振荡。当

向培养基中添加某种激动剂(神经递质或激素)时，这些细胞在细胞内 2Ca 浓度

2

i
Ca    中产生重复变化。图 2显示了非兴奋细胞中出现的细胞内 2Ca 振荡的类

型。起初，不可兴奋的细胞被认为是愚蠢的，因为它们是电无反应的细胞，因此

很少被那些研究振荡现象的科学家所关注。科博尔德和他的合作者的开创性工作

改变了不可兴奋细胞的形象;他们报告说，肝细胞[Wood et al, 1986]和卵母细

胞[Cuth- bertson and Cobbold, 1985]也可以产生振荡信号(以 2

i
Ca    的形式)，

这与可兴奋细胞中的动作电位非常相似。从那时起，在 2

i
Ca    中的振荡在许多

其他不可兴奋的细胞中被发现[Berridge, 1989;帕特尼·圣·伯德，1993]。这

些振荡是由于细胞内钙储存(如内质网和钙诱导的钙释放储存)释放钙离子引起

的。 2

i
Ca    振荡的模式是激动剂特异性的，一些激动剂可以产生类似 2

i
Ca    振

荡的峰，而另一些激动剂可以产生类似爆发的振荡。使用 3.1 节中给出的数学模

型，我们将展示为什么会出现这种模式。我们还将说明，当模型中的关键参数发

生变化时，非兴奋细胞的破裂模型的行为与兴奋细胞的破裂模型非常相似。这些

相似之处包括:在 n-峰破裂和 n + 1-峰破裂之间的过渡区有一个峰破裂的情形和

复杂的振荡模式。



上述研究涉及到激动剂的稳定应用。然而，在活体条件下，大脑以脉冲的方

式释放神经递质和激素[Kriebel et a/]。,1990;Brabant 等，1992)]。因此，

不可激动的细胞如何对激动剂的脉冲应用作出反应具有重要的生理意义。Schofl

等[1993]的实验表明，在肝细胞中，当激动剂周期脉冲频率增加时，Ca2+释放受

阻。这个频率相关的快回忆了在周期性电流脉冲驱动的可兴奋细胞的动作电位中

从理论和实验上看到的锁相响应[Hayashi, 1982;松本 et al ^ 1987]。这一块

也相似 Wenckebach 节奏中观察到心脏病人(谢瑞尔 et al ^ 1987)。我们将在

3.4-3.5 节中证明[Ca2"*"]j 在周期性激动剂刺激下的锁相行为是分形的，并遵

循在其他锁相系统中发现的普遍规律。

2. 神经元兴奋模型的混乱

为了找到神经元节律性活动的起源，了解质膜中关键离子通道的作用是很重

要的。被认为参与神经元电活动的通道如图 3 所示。神经元细胞含有高浓度的

K  (内部 140mm，外部 5mm)，低浓度的 Na+(内部 20mm，外部 130mm)，以及极低

浓度的 2Ca 离子(内部 100nm，外部 2.5 mM)。 Na和 2Ca 通道是电压依赖性的，

当膜从- 60mv 的静息水平去极化到- 45mv 左右时，它们打开并允许各自的离子

进入。延迟整流 K+通道也依赖于电压，但它允许K 在膜去极化时离开电池。另

一方面，对 2Ca  敏感的 K  通道的开启过程依赖于细胞内的 2Ca  离子，只有当

2

i
Ca    升高时，通道才会开启并允许K 离子离开细胞。Na /K 泵“泵”出细

胞中的 3 个 Na分子和 2 个K  分子，通过将“高能化合物”ATP 转化为“低能



化合物”ADP 进入细胞。同样的， 2Ca  - atp 酶将 2Ca 离子泵出细胞。 2Ca  / Na

交换器将两个细胞内 2Ca 分子交换为三个细胞外 Na分子。内质网含有高浓度的

2Ca 离子，在接收到一定的外部信号后释放 2Ca 。

如图 1所示，有两种假说认为哪个通道参与了慢波的形成:(i)在活跃的尖峰

期缓慢打开的K 电流和(ii)在此期间缓慢失活的内向 2Ca 电流。第一个假设是

基于实验证据，即存在一个对膜电位不敏感但对细胞内 2Ca 离子敏感的小电导

K 通道[Gorman, et al " 1981;Ammala et /。,1991) 第二种假设是基于实验

证据，即细胞破裂时 2Ca  通道中含有对细胞内 2Ca  离子敏感的失活成分

[Krammer and Zucker, 1985;查德和埃克特，1986]。因此，根据环境条件，破

裂的神经元可能同时利用这两种机制。在本节中,我们将把两个假设一个模型制

定基于 2Ca 激活K 通道从 2.1 秒。2.7 秒。,更阐述了神经元模型基于 2Ca 堵塞

2Ca 频道从 2.8 秒。2.12 秒。。虽然这两个模型都是基于非常不同的机制，但我

们会发现它们的动态结构非常相似(这表明可能存在与易激动细胞节律性活动相

关的普遍性)。

（图 3）

2.1 该模型基于 2Ca 激活的K 通道

文献中有几种基于 2Ca 激活 K  通道的精细模型.我们将在这里讨论一个最

小模型，它抓住了破裂机制的本质——Chay[1985]所描述的三变量模型。在该模

型中，第一个动力学方程来源于电荷平衡原理，即电容-动势电流等于离子电流



分量之和的负值[Hodgkin &: Huxley, 1952]。

       3 4
m I I K K p K L L
dVC g m h V V g n V V g p V V g V V
dt          

(2.1)

其中V 为膜电位， ,,I K pg g g 和 Lg 分别为快速向内电流、快速向外电流、缓

慢向外电流和泄漏电流的最大电导， ,I KV V 和 LV 为它们各自的反转电位。在这个

模型中，第三股电流负责底层慢波。

式(2.1)右侧第一项为 2Ca 离子携带的“快速”内向电流，其激活门控变量

m和失活变量 h为V 的函数，如下图所示:

m

m m

m 
    ，

h

h h

h 
   

第二项是K 
离子携带的向外电流。该电流负责尖峰的下冲程，其中 n为门

控变量，如下一阶方程所示，

n

n ndn
dt 

 

在上面的方程中, n 和 n 是 n在稳态和弛豫时间,分别是V 的函数。霍奇金

和赫胥黎[1952]提出如下建议:

*

,n n
n

n n n n

n  


     
 

其中 , , , ,m m h h n     和 n 的显式表达式见附录一。

第三项为 K  离子携带的向外起搏器电流，其打开 p的概率(即 t时刻可用

2Ca 敏感K 通道的比例)为慢动态变量，表达式如下:

     
3

21
1

C
I

p

k pm h V V pdp p
dt 

    
 

（2.3）

由于 p随时间变化的速率决定了慢下垫波，所以 p (弛豫时间常数)控制着

爆破的周期，即， p 值越小，脉冲周期越快。



或许，值得一提的是，等式.(2.3)并不是唯一产生爆炸的函数形式。参见附

录二。上述方程相当于 Chay[1985]中给出的，其中 Chay 模型中 1985 年的细胞

内钙浓度 2

i
Ca    表现为缓慢的动态变量。在这篇综述中，我们将 2

i
Ca    替换为

p ，因为最近的 生理学证据表明 2

i
Ca    在去极化过程 中变化较快

[Valdeolmillos et aZ.， 1989]，即，它可能不是一个缓慢的动态变量。使用

变量 p更符合实验证据。

重申一下，这个模型包含三个动态变量：等式 2.1 中的V ,等式 2.2 中的 n，

等式 2.3 中的 p。这里，V 是一个因变量，n是一个快速变量，它负责产生一个

峰值， p是一个缓慢的动态变量，它负责底层波。基本的参数值是:

1, 1800, 1700, 11m I K pC g g g   
，

7, 100, 75, 40L I K Lg V V V     

0.00435, 5.0, 0.18n p Ck    

2.2 基于 2Ca 激活K 通道模型的脉冲、混沌时间序列

该模型的动力学性质可以通过求解三个联立微分方程来研究。(2.1, 2.2,

2.3)]，采用齿轮算法。图 4显示了当 pg (慢 K+电流的最大电导)增加时模型生成

的有趣模式。如图所示，当 pg 很小时，模型会产生重复的尖峰(参见上面的跟踪)。

随着 pg 的增加，周期加倍序列出现(第二道)，导致尖峰混沌(第三道)和突发性

混沌(第四道)。突发性混沌不同于突发性混沌，前者在慢波上有不可预测数量的

突波，而后者则没有明显的潜在慢波。当 pg 增加到 14.098 时，出现了另一种类

型的爆发混沌(参见第五道)，其结构与第四帧的爆发混沌有所不同。请注意，在

这个跟踪中显示的脉冲主要由三个峰值组成，然后是几个额外的峰值。当 pg 进

一步增大时，会出现单脉冲爆震，但超过此 pg 值后不再发生振荡。本文所示的

动力学级数是在单精度 VAX 上得到的。虽然双精度不改变分岔结构，但混沌状态

的位置可能会有轻微的偏移。例如，在单精度情况下出现在 14.098 的混沌在双

精度情况下移动到 14.097。这种丰富的非线性动态行为可以通过下面讨论的分

岔分析得到更充分的解释。

2.3 使用 AUTO 进行分叉分析



通过使用 AUTO 构造的分岔图可以看出这个模型是如何产生分岔和混沌的。

如图 5所示，其中纵坐标为一个相关的动态变量(V )，横坐标为一个控制起搏器

电流的参数 pg 。在上面的框架中，稳态分支用紫色的线表示，周期状态用红色

和绿色表示。红色和绿色的线都表示膜电位的最大值和最小值。除了给分岔图,

汽车也给的周期振荡的函数 pg ，这是框架底部所示。如这个图所示,有两个霍普

夫分岔点:左边霍普夫分岔(LHB) pg = -7.776 和霍普夫分岔(RHB) pg = 26.853。

在 RHB 中，一个不稳定的低振幅周期状态发展到 pg = 26.855(见插图)。这个点

称为周期极限点(PLP)，这种 Hopf 分岔点称为亚临界 Hopf 分岔点。从 PLP 开始，

振幅突然增大，周期分支变得稳定。从插图中可以看出，RHB 与 PLP 三种状态并

存;(i)低振幅不稳定振荡态，(ii)高振幅稳定周期态，(iii)稳定再极化稳态。

注意，有两个周期性的分支——从 LHB 演化而来的绿色分支，终止于

pg =19.243，周期无限;从 RHB 演化而来的红色分支，终止于 10.6359 与绿色分

支相遇时。红枝为“尖峰”枝，其振荡方式主要为重复尖峰。另一方面，绿色的

分支是一个“爆裂”分支，爆裂位于这个分支中。在 pg = 10.6359 - 19.243 区

域内，爆裂枝(红色)与尖峰枝(绿色)共存，其中红色为稳定枝，绿色为不稳定枝。

在两个分支的交点附近(即然而，两种振型变得几乎同样稳定。两种振荡模式的

收敛产生了尖峰的双线。实际上，V的时间序列表明，周期加倍序列从这个交点

开始(见图 4 的第二道)，随着 pg 的增加，交点变为混沌(见第三道和第四道)。

换句话说，这个分叉图预测当两种振荡模式在一点(即 pg = 10.6359)。除了预

测周期加倍的状态外，AUTO 还预测了 3 个分叉点，其中一个 n-spike burst 转

换为一个 n+1- spike burst。第一个分叉点位于 pg = 26.85 处，在该处，低振

幅不稳定振荡产生稳定的单穗突发(如图4底部轨迹所示)。第二个分叉点位于 pg

= 21.315，在这个分叉点上，一个单穗脉冲变成了两个单穗脉冲。 pg = 16.39

处还有一个分叉点;在这个分叉点上，一个双穗脉冲变成了一个三穗脉冲。在前

两个分叉点的每一个分叉点上，一个稳定的周期状态与一个不稳定的周期支路相

连，在这个支路上，脉冲的周期变得非常大，膜电位的最小值变得非常低。



(图 4）



（图 5）

2.4 复杂动力学区域的分叉图

在两个周期状态共存的区域(即(10.6359 < pg < 19.243)，可能还存在其

他几个不稳定周期分支。通过图 6所示的分叉图，可以更清晰地看到详细的分叉

结构。这里,框架(a)揭示了峰峰间隔绘制 pg 框架的函数的概率(b)揭示了开放的

2Ca  敏感的 K  通道(p)表达的策划和帧的递增函数(c)是一个放大的区域对比

变换通过混乱破裂。这些图是通过解三个联立方程得到的[cf。方程式

(2.1)-(2.3)]对于给定的 pg ，其中 pg 从 LHB 开始到 RHB 结束的一小步递增。峰

峰间隔(框架(一)）由 (i)获得的记录时间  n ，当第 n个飙升的峰击穿过

45V mV  (ii)从  1n  减去  n 。p的值是那些需要穿过 30V mV  时 p取

的值。为了确保包含极限环值，我们丢弃了前几百个循环。

注意在这个图中，随着 pg 的增加(即，当系统从去极化状态移动到再极化状

态时，会产生一个非常复杂的动态状态(以后我们将这个区域称为 complex-1)。

首先，峰值在 pg = 10.64 处分裂成双偶，在 pg = 10.81 处分裂成四对。随着 pg



的增加，这种周期性的加倍场景会导致尖峰混沌(参见框架(c))。在 10.87 < pg

< 10.98 之间存在尖峰混沌，该序列的时间序列如图 4第二道所示。在这个系统

中，存在无穷多个混沌吸引子。而在 pg = 10.93 附近，混沌吸引子中出现了 3

个非混沌吸引子，即,这个模型犯错/我沾 5 奴以根据 Grebogi &的定义:奥特

[1983]在俯冲的左侧，混沌的特性表现为间歇性。间歇性混沌通过切线分叉发生

[Grebogi & Ott, 1983]。在它的右边，另一个周期加倍的场景从这三个分支开

始。这个周期倍增序列具有与原始周期倍增场景类似的自相似结构。

随着系统的右移,一个小变化的分岔结构突然加大全科医生^和峰混沌 s 变

换破裂——混乱。根据 Grebogi & Ott[1983]的定义，这种转变可以归类为一种

内部危机。内部危机发生后，出现了一定的特征统计行为。点被压缩成 7条吸引

子带，其中下界似乎比上界更压缩，即，较低的树枝比较高的更有吸引力。在爆

发混沌的时间序列中(见图 4第四道)可以看出这七个波段的重要性，其中连续出

现的七个峰值出现的频率要高于其他峰值。这里观察到的内部危机是一种新的危

机类型，在这种危机中，尖峰混沌(没有任何明显的内部结构)转化为包含多个(奇

数)吸引子带的突发性混沌。Chay [1984, 1985, 1986]， Chay & Kang [1987]，

Chay & Lee[1990]和 Chay &;Rinzel[1985]。Holden 和 Fan [1992a,b,c]利用希

德马什 Sz Rose 模型[1983]和 Fan 和 Holden[1993]利用 Chay 模型[1985]研究了

危机过渡的特征。Kaas-Petersen[1987]利用 Hindmarsh-Rose 模型和 Chay 模型

进行了精细化分析。

当系统脱离突发混沌状态时，在 pg = 11.065 附近出现一个逆周期加倍序

列，其中底层慢波现在开始加倍。在这种情况下，周期为 2是唯一明确的序列。，

11.065 < pg < 11.071)。这两个周期不同于前面的周期加倍场景中的周期-2，

前者由两种类型的爆发组成(每个爆发包含 7个峰值，但是底层波有两种不同的

形状)，而后者由双峰值组成。然后，两个周期转换成一个周期慢波只以一种形

式出现。在这个加倍序列之外(即，在 pg ~ 11.4附近)有7个尖刺的周期性爆发。，

我们称之为七穗爆裂)首先出现。然后在 pg = 11.3 附近转化为 6个峰值。当系

统从 6峰值向右移动时，在 pg = 11.94 时，从 6个峰值到 5个峰值，在 pg = 12.81

时，从 5个峰值到 4个峰值，在 pg = 14.13 时，从 4个峰值到 3个峰值，在 pg

= 16.38 时，从 3个峰值到 2 个峰值，在= 21.31 时，从 2 个峰值到 1 个峰值。

最后在 pg = 26.855 处出现阈值不稳定振荡。



（图 6）

2.5 复杂的结构嵌入穗减少分叉区

尖峰如何在分叉区一个接一个地分裂是一个有趣的现象。图 7描述了当系统

从七尖脉冲爆发状态向单尖脉冲爆发状态移动时出现的前四个分叉区域。当医生

增加时,会出现一个复杂结构框架(d)所示第一,紧随其后的是(c)中所示的结构

框架,然后不太复杂的结构框架在框架(a),我们可以看到四个减少到三个峰值,

峰值和框架(b)五个峰值减少到 4个峰值。在 frame (c)中，6个 spike 被缩减为

5个 spike，最后 7个 spike 被缩减为 6个 spike [frame (d)]。注意,动态结构

变得越来越复杂。还请注意，随着尖峰数量的增加，过渡区的范围变得越来越宽。

我们更容易从最简单的结构开始讨论，也就是坐标系(a)中的结构，也就是

说，我们从再极化区域开始讨论，然后移动到去极化区域。随着 pg 的增加，框

架(a)中最吸引人的分支会向第二个分支俯冲。当它接近第二个分支时，就会出

现混乱;这种混乱在这里几乎看不见。实际上，Cl 所处的范围非常窄，只能通过

动态解才能看到它的存在。如图 4 所示。在这条轨迹中，Cl 的爆裂主要由三个

尖刺组成。这三个尖峰来自框架(a)中出现的三个吸引子。

框架(b)中还出现类似框架(A)的结构;然而，混沌状态(Cl)的范围比框架(a)

要宽得多，在这种状态下，爆炸主要是由几个额外的尖峰以一种非常不稳定的方



式隔开的四尖峰爆炸组成。Cl 中存在的混沌被划分为半混沌[Fan Sz Chay,

1994b]。我们称之为半混沌，因为尽管这是真正的混沌，但这四个混沌吸引子被

访问的次数比 Cl 中的任何其他吸引子都要多。最上面的吸引子是最不吸引的，

而最下面的吸引子是最吸引的。在传统混沌的情况下，混沌吸引子位于 Cl 的上

下界之间。

在六穗爆发和五穗爆发的过渡区域出现了类似于框架 b的动态结构(见框架

c)，但在右侧出现了一个更加混乱的状态(C2)。当系统从左向右移动时(即，随

着 gp 的增加，第一个分支更接近第二个分支，这就诱导(71)。注意,Cl 更复杂

的模式,其范围是更广泛的比帧(b)。随着系统的叶子(71 年,出现五个“基本”

分支(来自底部的五个分支)和两个额外的分支(上、下),从顶部分叉混沌吸引子。

这七个吸引子诱导“七穗”爆裂(i?l)。这个突起物不同于通常的 7个突起物[在

框架(d)中]，这个突起物中的前 5 个连续的突起物被暂停与其余两个突起物分

离。这个“七穗”爆裂的最后两个穗来自 Cl 分叉的两个额外的分支。在正常的

情况下 seven-spike 破裂,峰值之间的间隔逐渐增加他们之间没有任何停顿。当

系统向右移动的越多，上面的额外分支就越靠近第一个基本分支，而下面的分支

就越靠近第二个基本分支。合并后得到 C2。通过 C2 后，出现正常的六穗爆裂。

框架(d)中的动态结构与框架(c)中的非常相似，只是 Cl 和 C2 所处的范围更

宽。在 Cl 的左边是正常的七穗爆裂。Cl 和 C2 的刺突主要由 7 个和 6 个刺突组

成，并以不规则的方式被几个额外的刺突分开。i21 政权驻留在办= 11.39 和

11.43 之间,这里存在“eight-spike”破裂。当系统离开 C2 时，在 pg = 11.4485

到 pg = 11.4488 之间出现一个逆周期加倍序列。存在于这个范围内的双线由两

种慢波组成(一种最小电势小于另一种)。每个双峰由六个尖峰组成。然后，当慢

波中的偶极子转变为单线态时，这个逆周期化序列终止，导致正常的六尖脉冲爆

发。



（图 7）

2.6 李雅普诺夫指数

李雅普诺夫指数是一种很好的度量方法，它可以用来判断模型产生的混沌在

本质上是确定性的还是准周期性的。在图 8中，最大的 Lyapunov 指数 1 (实体曲

线)和次大的指数 2 (虚线和点)作为 pg 的函数显示。上插图显示了最小的

Lyapunov 指数 3 作为的函数，下插图显示了该模型在扩展后的范围内存在的前

四种复杂状态。为了得到这些指数，模型中的三个微分方程采用两步欧拉法求解，

时间增量固定(从 2×10~5 到 1×10""5)，最大时间为 500。为了缩短我们的计算

时间，我们使用了一个查找表，其中所有的指数项(参见附录一)在程序开始时都

是作为V 的函数计算的，将它们以表格形式放置，并在需要时读取它们。3 个

Lyapunov 指数 1 2 3, ,   是使用 Wolf 等人[1985]的方法计算固定 pg 的。然后，我

们增加 pg 增量和自动开始从重复的尖峰制度。将 t = 450 到 t = 500 的所有 i (i

= 1,2,3)值相加，除以 500/ i ，即，它们是 i 在最后 500 秒的平均值。

注意 1 是正的， 2 在混沌状态下是零。在每个分叉点，两个指数都变成 0。



人工智能在复杂政权中变得积极的事实证明，这些政权中出现的混乱是真正的确

定性混乱。然而，在复 5的情况下，我们的增量太粗，无法定位混沌的情况。有

趣的是，李亚普诺夫指数可以提供关于模型中存在的许多复杂结构的信息。也就

是说，他们可以找到周期加倍的状态，周期的状态。， period-3)在 complex-1

中，指的是嵌入在 complex-2 和 complex-3 中的正则周期(加上 chaos)。在李雅

普诺夫指数所能提供的所有这些有趣的特征中，最有趣的特征是混沌状态 1 的大

小。最不规则区域为突发性混沌区(i。eM 10.82 < pg < 11.07)，所以 1 最大。

另一方面，complex-5 政权( pg = 14.10)是最不复杂的，所以 1 是最小的。因此，

最大李雅普诺夫指数的大小可以用来衡量复杂性的程度(。(“不规则的程度”)

确定性混沌。

（图 8）

2.7 为什么会出现尖峰、破裂和混乱?

虽然图 5和图 6中的分叉图揭示了复杂结构的类型，但是这些图很少说明当

分叉参数变化时，为什么会产生这种结构。如何飙升、破裂和混乱源自这个模型

可以解释通过研究动态轨道旅行 V-p 相平面相对于V 等势线( 0dV
dt

 )和 p等势

线( 0dp
dt

 )。这种类型的动态轨道研究最初是由 Rinzel Sz 李(1986、1987)使用

这两种植物的神经元模型[1981]和胰腺/笔记本Ghay-Keizer模型[1983]和李 et

al(1983),



图 9显示了在图 5中分叉图的 5个不同位置由峰值所运行的轨道。在这个平

面上，我们叠加了两个零斜，其中黑线为 p-零斜，z 形曲线为对应五个 pg 值的

V-零斜。在这里，绿色轨迹(gp = 8)显示了重复的尖峰;紫色轨迹( pg = 10.7)

双线;红色轨迹( pg =12.5)为五尖脉冲;灰色的轨迹二 16.3)three-spike 寒风,

粉色的轨迹( pg = 21.0)two-spike分组器,和蓝色轨迹one-spike源( pg = 23.0)。

注意 p等势线 pg 是不变的:虽然V 等势线幻灯片左 pg 增加。在V 等势线中，字

母 z曲线部分的两端称为膝盖。^,有三个分支交叉的轨道——上不稳定的分支

(以下称为 Z \分支),中间弯曲的分支(Z2)和较低的稳定分支(Z3)。

为了继续我们的讨论，重要的是要注意同斜点相对于稳态点的位置。同斜点

(HCP)是稳定周期分支与 Z2 分支相交的点。在同宿点，周期变得无穷大。当它通

过 HCP 时，尖峰终止。因此，HCP 离膝关节越远，可以容纳的刺就越多。稳态点

(SSP)是两个零点的交点。如果峰值落在 SSP 中，它将在那里停留很长一段时间。

SSP 和 HCP 都位于 Z2 分支上，在这个图中 SSP 可以位于这个分支上，但是 HCP

只能被看作是非常接近最终峰值终止的一个点。注意，对于单穗脉冲(蓝色)和双

穗脉冲(粉色)，HCP 位于 SSP 的右侧，而对于其他脉冲，HCP 位于 SSP 的左侧。

当 HCP 位于 SSP 的左侧时，向上运动的尖峰形成螺旋状(即，左，上，右)在进入

Z\分支之前。因为这种螺旋运动，穗宽变窄了。尖峰宽度的窄性使尖峰逼近 HCP。

为什么 pg 小的时候会出现重复的尖峰?以右边的绿色尖峰为例。在这里，尖

峰的上行行程是由内向电流引起的，下行行程是由 K+电流引起的。考虑峰值的

最大电位。此时是负的,所以上升的方向是向下的。向下运动的脉冲首先经过 Z\

分支，然后经过 p等势线函数。当道钉通过 Z\分支时，它经历一个向上的拉力(因

为
dV
dt

在这条线以下变成正的)，开始是一个弱的拉力，但后来是一个强的拉力。

通过 p等势线后，spike 被向左拉(因为
dp
dt

变为负值)K 电流太弱，无法将尖峰

进一步向下拉，因此尖峰在没有到达 Z2 分支的情况下反转其路径。当道钉向上

移动并通过 Z\分支时，它会再次向下拉。一个循环的圆不断重复着。因此，当

轨迹没有足够的向下拉力到达 Z2 时，就会出现重复的尖峰。尖峰的路径是顺时

针的。当两个尖峰间距很近，第二个尖峰几乎碰到 Z%分支时，就会产生双峰(见

紫色轨迹)。从图 5中可以更好地理解，在 pg = 10,6 附近，爆裂周期分支(红色)

与突变周期分支(绿色)接触。这使得绿枝几乎和红枝一样稳定。



图9左侧所示的规律性爆破可以解释为:以中间的红色突起物为例。让spike

在 Z%分支上移动(即首先,再极化阶段)。沿着这个分支
dp
dt

是负的，所以脉冲从

右向左移动。当道钉经过V 等势线的膝部时，它将被向上拉(因为 0dV
dt

 )，然

后经过 p等势线(黑线)，然后是 Z\ branch。通过 Z \分支,高峰体验向下拉(现

在的 0dV
dt

 )。所以，脉冲会反转它的路径，向下经过 p-零跃迁。当它通过 p等

势线函数时，spike 将再次经历一次强大的左拉和上拉(因为
dp
dt

< 0 和 0dV
dt

 )，

这将引发下一个 spike。当向上运动的尖峰重新穿过 p等势线山脉时，尖峰将经

历向右的拉力(因为 0dp
dt

 )。尖峰将继续向上运动(因为
dV
dt

在这里仍然是正

数)，但是它的位置会向右移动(形成螺旋状)。尖峰将继续四次以上，但每一次

尖峰的最小值变得更加极化。第五次向下时，尖峰碰到 Z2 分支。当它接触到 Z2

分支时，尖峰会经历一个强大的向下拉(因为超过这个点 0dV
dt

 )并落在 Z3 分支

上。这就是爆炸是如何发生的。

（图 9）

如何减少高峰分裂一个接一个?当 pg 非常大(例如,蓝色的轨道),HCP 和 SSP

位于靠近膝盖和 SSP 位于左边的 HCP。这使得穗的宽度非常宽。因为 HCP 非常接



近膝盖，所以只能容纳一个(大的)尖刺。随着 pg 的减少，HCP 离膝关节越来越远，

而 SSP 比 HCP 移动得更远。第一个运动使更多的尖峰成为可能，而第二个运动使

尖峰宽度更窄。HCP 的移动和尖峰宽度的窄性使得额外的尖峰成为可能。当道钉

无法到达 Z2 分支时，道钉分裂停止。

在 n穗爆发和 n- f- 1 穗爆发的边界上出现的混沌现象可以用以下机制来解

释。在 n 个峰值分裂为 n +1 个峰值的分叉点附近，第 n 个峰值非常接近 HCP。

当第 n 个峰值更接近 HCP 时(即对于给定的V 和 p，存在无限个周期。事实上，

AUTO 预测 p和V 在接近同斜轨道(即，对于给定的V 和 p，存在多周期性)。在

HCP 的邻域内存在多周期性意味着V 的无限小的变化将使得下一个峰值的时间

无法预测，即，混乱开始了。换句话说,当峰值的方法非常混乱结果,非常接近同

宿轨道,它需要一个变量的时间长度飙升出来的黑洞。当系统通过这个过渡区域

时，复杂结构消失，因为 SSP 和 HCP 都移动到其他位置(由于 pg 的变化)

这也解释了为什么在单穗和双穗突变以及双穗和三穗突变之间的过渡区不

存在复杂的机制。当 pg 较大时，SSP 位于 HCP 的左侧，峰宽较大。由于钉宽较宽，

钉不能靠近同斜点，即,很少有机会的可以落入黑洞。这也解释了为什么随着 pg

的变小，复杂结构变得越来越复杂(其中 complex-1 是最复杂的)。这是因为当系

统向去极化状态移动时，脉冲宽度变窄。窄性使得峰值越来越接近 HCP。

2.8 基于 2Ca 可阻塞 2Ca 通道的模型

本节模型基于 Chay [1990c]、Chay & Lee[1990]、Chay &: Fan[1993]中提

出的 2Ca 可阻断 2Ca 通道。这个模型包含四个离子电流,快速向内电流 fastI ,缓慢

2Ca 的电流 slowI ,延迟整流K  电流 KI ,和泄漏电流 leakI 。在这个模型中有六个动

态变量。第一个变量是膜电位V ，它随时间的变化形式如下:

     ( )m fast fast slow slow K K L L
dVC g m h V V g df V V g n V V g V V
dt         

(2.4)

, , ,fast slow K Lg g g g 为快速内向电流、缓慢钙电流、延迟整流K 电流和泄漏电

流的最大电导; , , ,fast slow K LV V V V 为各自电流的反转电位;m和 h是快速电流激活和

失活的控制变量(m 是m的稳定状态), d 和 f 是缓慢的向内电流的激活和失



活, n是向外电流的概率。注意等式(2.4)也包含等式 2.1 中的 4种类型的电流。

在这个模型中，第二项负责底层慢波的形成，而在第一个模型中，第三项负责这

个波。

该模型的假设是，当 2Ca 离子与通道孔处的受体位点结合时， 2Ca 通道失

活。因此，其动力学方案可表示为:

f

f C

BLOCKE UNBLOCKED





(2.5)

2

i

Ca

Ca
C K

  
， f 是从阻塞状态到畅通状态前进动力常数, CaK

是受体部

位位于
2Ca 
的孔隙通道

2Ca 
离子的离解常数。则由上述动力学方案可得钙通道

畅通的比例 f 为:

 
2

1f f
Ca

Cadf f f
dt K

 
    

（2.6）

在现代观点中， f 可以解释为 t时刻可用
2Ca 
通道的比例(而不是失活变

量)。随着 2

i
Ca    的增加，由于钙依赖蛋白的去磷酸化作用，功能性

2Ca 
通道的

有效性降低[Armstrong, 1989]。如果等式 2.5 中描述的过程是快速的(即， f 较

大)则 f 可以近似为其稳态值
1
1f C   ，这是其他人用来描述

2Ca 
通道失活项

的表达式(Chad and Eckert, 1986)，但正如我们在这里展示的，它的适用性有

限。

在 Hodgkin-Huxley 模型[1952]中，我们假设其他三个门控变量 , ,h d n以这

样一种方式依赖于时间和电位

y

y ydy
dt 

 
， , ,y h d n （2.7）

y和 y 分别是 y在稳定状态和驰豫常数。这里，稳态表达式的形式如下，

1

1 exp y

y

y
V V
S

   
   

  ， , , ,y m h d n



根据这个模型，松弛常数采用这种形式

 1 exp exp 1

y
y

y y
y y

y y

V V V V
a a

S S







    

        
    ， , ,y h d n

yV 是电压半最大点, yS 是 yV V
的斜率在, y



是最大弛豫时间常数, ya 决

定弛豫时间常数随电压变化(例如, ya =0.5 使得 y 是关于V 的钟形递增韩函数)。

在式(2.5)所示方案中，
2

i
Ca    依赖于钙通道外

2Ca 
的流入以

2Ca 
通过

2Ca 
泵的流出。这种效果可以用以下数学表达式表示:

 slow slow
Ca Ca r

g df V VdC k C k C
dt




     
  
2

i

Ca

Ca
C

K

  
（2.8）

其中  是细胞
2Ca 
缓冲容量的测量值， 是将电动势转换为浓度梯度因子。

在上面的表达式,

2

r
r

Ca

Ca
C K

  
，

2

r
Ca    是在静息电位胞内钙离子浓度。注

意，如果  很大，可以引入一个快速平衡假设，使得C可以用

 slow slow
r

Ca

g df V V
C C

k 


 

当  > 10 时，这种关系近似成立，因此当  > > 10 时，模型中的 6个动态

变量可以简化为 5个。

重申一下，在这个模型中，缓慢的
2Ca 
电流是导致破裂的慢波的原因，而

快速的内向电流和延迟的整流K 
电流是产生峰值活动的原因。一共有六个动态

变量, 2, , , , ,
i

V h d f n Ca    .在这个模型中， f 决定了脉冲周期。也就是说电磁脉

冲 f 的值越小，脉冲周期就越长。然而，如式(2.5)所示(由于闭合速率由
2

i
Ca   

决定)，  也决定了脉冲周期，即，  值越小，脉冲周期越长。定义模型的参数



值为:

文献中也有基于其他
2Ca 
通道失活机制的替代模型。其中一些模型载于附

录三，特别是以简化的三变量形式提出。所有这些模型，虽然它们的形式非常不

同，但却产生了有趣的爆发和混乱模式。当模型中的某个参数(表示键离子通道

的可用性)发生变化时，这些模式与前几节中观察到的模式类似。

2.9 2Ca 可阻塞 2Ca 通道的动态解

图 10 为
2Ca 
堵塞

2Ca 
通道模型预测膜电位V 和

2

i
Ca    (实线)和振荡(虚

线)的时间历程。值得注意的是，该模型模拟的脉冲与神经细胞脉冲的现象非常

相似[Strumwasser, 1968;Junge &: Stephens, 1973;戈尔曼 et /。,1982]。与

第一种模型不同的是，在三变量模型中，峰值电位低于慢波电位，而在三变量模

型中，峰值电位高于平台电位。注意在这个图中，电暴的形状不受缓冲强度  的

影响[见公式(2.8)]。但是，随着  的降低，脉冲周期增加，随着脉冲周期的增

加，峰值的数量也增加。虽然电爆的形状不受/?，
2

i
Ca    振荡的形状随着  的

变化而发生显著变化。如果  = 20，
2

i
Ca    在与电爆平行的爆炸中振荡(见上

图)。如果  = 1(见中间轨迹)，那么
2

i
Ca    振荡的峰值出现在电穗活动开始后

不久，此时穗活动仍然可见(见中间轨迹)。当  = 0.1 时，
2

i
Ca    随着电爆振

荡失相，在高原终点附近达到峰值，在活动相开始前达到最小值。在活动阶段

2

i
Ca    逐渐增加，没有尖峰(见底部轨迹)。



（图 10）

如图所示，随着  的减小，爆发周期变大。由式(2.5)中的动力学方案可以

理解  如何控制突发周期。在该动力学方案中，慢波周期由影响
2Ca 
通道阻塞

和非阻塞过程的参数决定。注意，阻塞过程的表观速率受到
2

i
Ca    动态变化的

影响。这个速率反过来又由  控制， 决定了
2

i
Ca    随膜电位变化的速度(见图

10)。因此， 是控制脉冲周期的因素之一(通过
2

i
Ca    的变化率)。高原分数(即,

高峰时期活动的持续时间除以周期性破裂),另一方面,由泵控制活动王者文化,

和离解常数 CaK
(其作用是通过 ),这样大的价值 Cak 或者 CaK

是高原分数就越

长。重要的是要注意到所有现存的神经元模型。;附录三的一些型号[不包括我们

的][Chay, 1983, 1990;Chay Sz Lee, 1990;Chay & Fan, 1993]利用
2

i
Ca    作



为慢动态变量。除我们的模型外，其他模型都认为，
2

i
Ca    的缓慢积累导致主

动尖峰阶段的终止，因此V 与
2

i
Ca    的相位不一致(如图 10 第三条轨迹所示)。

用不同细胞中
2Ca 
敏感染料的测量表明，随着膜电位的变化，

2

i
Ca    的变化相

当快。因此，假设
2

i
Ca    变化缓慢可能不再有效。在我们的两种状态(阻塞和未

阻塞)模型中，阻塞速率为
2Ca 
灵敏[如公式(2.5)，附录 II，模型 C &: D，附

录 III]，
2

i
Ca    的缓慢积累不是爆发的必要条件。如上所述，阻塞/解除阻塞

事件(或磷酸化/去磷酸化)的表观速率决定了脉冲的周期性。

2.10 第二个模型的分叉图

如图 11 所示,汽车预测几个有趣的周期性树枝当 20  。有四个霍普夫分岔

点的四个周期分支出现:一个不稳定的分支中 HB = 19.551 和终止同宿轨道与无

限
25.9252slowg 

。另一个从 20.9737HB  中出现，当它在
21.0863slowg 

处遇到

第一个分支的周期分支时终止。一个周期分支中最右边 HB(
114.0568slowg 

)和延

伸到周期限制点
114.852slowg 

。从这里开始，它的振幅增大，随着振幅的增大，

这个周期分支变得稳定。然后,这种稳定的周期状态向左延伸和终止同宿轨道与

无限
19.500slowg 

。在这个分支中，尖峰模式占主导地位。第四周期分支中最左

边的 HB(
17.3965slowg 

);其幅值在
17.36864slowg 

的周期极限点处突然增大(见

附图)。从那里开始，自动跟踪这个分支变得非常困难。下面
17.36864slowg 

存

在再极化阶段,以上
114.852slowg 

存在去极化的阶段。在左 Hopf 分岔(LHB =

17.3965)的左周期极限点(LPL = 17.3686)与左 Hopf 分岔(LHB = 17.3965)之间

存在三种状态——不稳定和稳定的周期状态以及稳定的稳态(见插值)。因

此,AUTO 预测之间存在着复杂的振荡区域最左侧周期性极限值(
17.3686slowg 

)

和周期极限点的第一个分支(
25.9252slowg 

)。



（图 11）

如图 7所示，当加入足够数量的尖峰时，在第 n个簇发放和第 1n  个簇发放

的过渡区域出现了复杂的动态结构。在劈尖方案的哪个阶段，复杂的结构出现可

以通过检查一个尖峰的产生方式来预测。注意，在前 4个穗分裂系列中，从外部

分叉的树中添加了一个穗，使树呈现凹形。接下来的几根树枝也有凹进去的外观，

但是它们看起来没有前四根那么凹进去。然而，在此之后，现有的分支(即(底部

的树枝)呈现凹下去的样子。当一个新生的分叉枝出现凹上时，不存在复杂的结

构。当它向下凹时，存在一个复杂的振荡状态。换句话说，当现有的吸引子产生

一个峰值时，就会出现一个复杂的过渡区。我们将在第 2.12 节详细讨论这个有

趣的现象。



（图 12）

2.11 加上更多的神经元的费根鲍姆场景!

图 13 是最右混沌状态(complex-1)的一部分。在这里，框架(a)揭示了非混

沌吸引子的 15 个分支如何诱导突发性混沌，框架(b)展示了整个周期加倍树。插

图以放大的比例显示框(a)中的框区域。如图所示，complex-1 非常复杂。在它

的右边，从有序到混沌的路径遵循了周期加倍情形的费根鲍姆图。在重复的尖峰

中，两个分支分叉(周期-2)，在这些分支中，两个分支再次分叉(周期-4)，然后

两个分支再次分叉(周期-8)。我们可以沿着分叉树一直到周期 16;随后，混乱开

始 了 。 我 们 发 现 第 一 个 四 分 岔 点 ( 1 2 3 4, , ,b b b b
) 是

21.6921,21.5895,21.5692,21.56488,分别。因此，该模型的前两个费根鲍姆比

分别为 1 24.9950, 4.6990  
。请注意， 2 已经足够接近费根鲍姆常数

4.6692016148。



（图 13）

在这个混乱的左边，我们看到了各种美丽的建筑。如图所示，在这种混沌状

态下，由于点的分布不是均匀的，所以会产生多个波段。在一维离散系统中，遵

循周期加倍序列(即(美国的混乱政权)并不仅仅是一片完全混乱的地区。首先,

四行摆脱崩溃的四期只有几个点(有吸引力的周期轨道)
21.562slowg 

。然后从这

结出现三行集中产生
21.558slowg 

。还有其他几种常规周期状态嵌入在这个混乱

的政权:这个时间6(真的12因为有六个时期从较低的分支)出现,那么时期5(10)

的时期,然后时期 3(6)的时期。在每一个分岔点,另一个周期加倍场景开始。事

实上，费根鲍姆图是分形的，因为如果这个叶栅上部分支的一部分被放大，得到

的图具有与原始费根鲍姆树类似的自相似结构(参见插图)。

在经历了这种有趣的混沌状态之后，出现了两种有趣的现象——一种是内部

危机，另一种是峰分裂序列。这些场景并不存在于一维离散系统的例子中，但它

们经常在可兴奋的细胞模型中观察到。首先,危机过渡套在
21.514slowg 

结构突

然扩大的地方。这种膨胀结构会引起突发性混乱。在爆发-混沌状态下，出现了

多条集中的线(吸引周期轨道)——顶部的几个吸引子的定义更为清晰，而底部的

吸引子则呈现出弥散的状态。当系统向左移动时，这种弥散的外观变得更加集中。

最后，清晰地出现了 15 条集中的线条。在此场景之后，从
21.514slowg 

开始出

现有规律的爆裂。这种有规律的爆发包括 13 个尖刺，然后是两个额外的尖刺，

中间有一些停顿。



关于爆发混沌最有趣的是，当系统离开爆发混沌状态时，会出现奇数个吸引

子。换句话说，当系统从左向右移动时，只有奇数个吸引子才能引发突发性混沌。

在第一个模型中，7个吸引子加入了突发混沌(图 2.4)，在第二个模型中，15 个

吸引子加入了突发混沌(图 2.4)。在 Chay[1985]和 Canavier et aL[1990]中，

两种模型的吸引子数量都是 5个。在 Fan Sz Chay [1993, 1994, 1995a,b]中，

根据
*
n 值出现各种奇数。在某些情况下，系统在进入爆发-混沌状态之前(在慢

波中)表现为周期加倍，如图 6和 Canavier 等[1990]所示。然而，在其他情况下，

系统进入突发性混沌状态，周期没有加倍，如图(见框架(a))所示。

Bursting-chaos 是半混沌，因为离同斜轨道最远的吸引子带(图 6的底部分支和

图 12 的顶部分支)是最具“吸引力”的。最吸引的是，我们的意思是混沌吸引子

出现的位置比同斜轨道附近的位置更容易预测。

2.12 峰分裂结处的复杂振荡模式

在第一个模型中，利用
2Ca 
激活的K 

通道机制，一个复杂的动态结构驻留

在 n个尖峰分裂为 1n  尖峰的交界处。图 14 所示的结构位于第 11 个峰发放与第

12 个峰发放[frame (a)]、12 -spike burst 与 13 -spike burst [frame (b)]、

13 -spike burst 与 bursting-chaos [frame (c)]之间的过渡区域。这幅图与图

7有几个相似之处:第一，随着尖峰的增加，动态结构变得越来越复杂(i。当 slowg

增加时)。其次，随着尖峰数的增加，复杂动力系统的范围会变宽。第三，动态

结构包含一些混沌状态和它们之间的有序状态。第四，在非混沌的情况下，至少

在基本分支上增加了两个额外的吸引分支。第五，多点(即，混沌吸引子)出现在

同斜轨道附近。，图 7 的上带和图 14 的下带)。换句话说，吸引子带离同斜轨道

越远越窄，即，吸引子离同斜轨道越远，它们变得越“可预测”。

注意在框架(a)中，混沌(Cl)存在于一个非常窄的范围内。从 Cl 开始，系统

进入周期状态(-R1)。这种制度包括 11 个基本分支和 2个额外分支。两个额外的

分支从混沌吸引子的底部带产生。在 R1 模式下，一个脉冲由 11 个尖峰组成，然

后是两个额外的尖峰，它们之间有一些停顿。当系统进一步向右移动时，两个额

外的分支会更接近底部的基本分支。这个运动产生了混乱(C2)。经过 C2 后，出

现一个 12 的周期。这个周期状态由一个包含 12 个尖峰的脉冲组成，当它接近活

动相位的终止时，尖峰间隔变得越来越长。,正常的破裂)。框架(b)中的复杂动

态状态与框架(A)中的非常相似，但它包含一个额外的复杂状态。总共有三种混

沌状态(Cl, C2, C3)。在它们之间有两种有序状态——左边一个(Rl)有 14 个吸

引子，右边一个(i?2)有 15 个吸引子。在我吗?l，在 Cl 中有 12 个基本分支和 2



个额外的分支从混沌吸引子的底部两条带中诞生。在我吗?在底部的混沌吸引子

带中产生了 12 个基本分支和 3 个额外的分支。R2 和 C3 之间的边界上有一些秩

序结构:在
21.265slowg 

期出现峰值(13 基本峰值+两个额外的峰值)。然后转换

16 峰值(13 基本峰值+三个峰值)
21.268slowg 

。当 slowg
增加到 21.269 时，出现

13 和 15 个尖峰的交替顺序。当
21.270slowg 

出现重复结构有很长一段的组合组

成的十三,十四,十五。随后，混沌开始出现(C3)。

框架(c)中的分岔结构比前两种分岔结构复杂得多。框架(b)中这个复杂的系

统与那个复杂系统的不同之处在于，第三个吸引分支(从底部开始)也有助于复杂

动力学的形成。在坐标系(c)中，至少有三个有序态嵌入到这个复杂的结构中。

左边的周期状态由 16 个脉冲爆发组成——13 个基本脉冲被 3 个额外的脉冲分

开。中间的周期状态由 13 个基本分支和 5个额外分支组成。右边的周期态由 17

个分支组成——13 个基本分支和 4个额外分支。当系统离开这个复杂的系统时，

会出现一个包含 15 个尖峰的脉冲(13 个基本尖峰之后是 2 个额外尖峰)。^如果

〇w增加
21.478slowg 

,系统进入混沌。

（图 14）

虽然图 14 所示的复杂结构与图 7 所示基本相同，但在(c)帧(即，进入

complex-1 之前的最后一个复杂结构是完全不同的。在图 7 的框架(d)中，当系

统离开这个复杂的结构时，只在分叉树中添加一个穗。另一方面，在图 14 的框



架(c)中，当系统离开这个复杂区域时，从底部的两个分支产生了两个新的尖峰。

也许正是由于这种差异，对于这两个模型来说，系统进入复 1状态的方式是完全

不同的。在第一个模型中，系统通过周期加倍路径进入 complex-1，而在第二个

模型中，系统突然进入 complex-1。这种差异可能不是由于两种不同的机制(即，

第一个模型为 K+通道激活，第二个模型为 Ca2+通道失活);相反,他们可能是由于

另一个重要的分岔参数的值我们选择研究- r *在第一个模型中,^快(快速电导)

在第二个模型。我们建议读者参考 Fan 和 Chay [1995b]的一篇论文，以了解在

第一个模型中 r*是如何巧妙地控制分叉结构和混沌域的。

2.13 第 2 节的讨论

在这一节中，我们进行了分叉分析，以涵盖质膜中关键离子通道在复杂振荡

现象发生中的作用。我们考虑了两种模型:第一种模型依赖于起搏器电流的 2Ca 

活化K 通道，第二种模型依赖于起搏器电流的 2Ca 可阻断 2Ca 通道。在这两个

模型中，我们展示了当起搏器电流的电导发生微小变化时，一个尖峰神经元是多

么容易转化为一个爆裂神经元。我们进一步证明了它们的分岔动态结构(作为“起

搏器”电导的函数)在以下意义上是普遍的。当起搏器电导值(分叉参数)为小或

大时，细胞处于稳定稳定状态(即:，再极化或去极化状态)。当分叉参数由去极

化状态变为再极化状态时，系统进入一个复杂的动态状态(我们称之为复 1 状

态)。在这种复杂的情况下，首先，费根鲍姆的情景出现了，它包含了费根鲍姆

类型的周期加倍路径、切线分叉、周期 3和内部危机。在费根鲍姆的场景中存在

的混沌在神经生物学中被称为尖峰混沌[Chay &: Rinzel, 1985]。

经过费根鲍姆的假设后，出现了另一种类型的内部危机，即尖峰混沌转变为

突发性混沌。突发性混沌包含几个清晰的集中带。爆发混沌是半混沌，即离同斜

轨道最远的带最具吸引力，离同斜轨道最近的带最不具吸引力。即点(即(混沌吸

引子)最集中在离同宿点最远的频带上，离同宿点最近的频带出现最扩散的现象。

当系统从这个混沌状态向再极化相位移动时，每个带缩小到一条直线(一个吸引

子)。关于这些吸引子有趣的是似乎只有奇数个吸引子。换句话说，当系统从尖

峰分裂场景进入复 1时，只有奇数个吸引子可以触发。

在传递 complex-1 之后，会出现另一种类型的场景，即减少峰值系列。当系

统进入减少尖峰的场景时，首先存在奇数个吸引分支，但是在极端级别(即，第

一个模型的顶部分支和第二个模型的底部分支)开始一个接一个地消失。首先，

这个有吸引力的分支(比如 Al)通过与下一层(A2)的吸引子合并而消失。这使得

Al 分支向内弯曲以便与 A2 分支合并。在这种情况下，当 Al 合并到 A2 时，就会

出现一个复杂的动态状态(比如 complex-2)。这种现象重复发生，直到吸引分支

的数量被充分地减少(例如，直到它达到复数 n)。然后，Al 消失的方式变得非常



有趣——它不是合并到 A2，而是远离 A2。这样的外观^ 41 个分支曲线表面上远

离其它有吸引力的分支。在这种情况下，峰值突然消失，即。，不存在复杂的动

态机制。在每一个复杂的政权中，都存在着突发性混乱和周期性爆发。复合体 1

是最复杂的，复合体 n是最不复杂的。同时，最大李雅普诺夫指数 1A 的大小在

复 1的情况下最大，在复n的情况下最小。因此， 1A 不仅表示不规则的类型(即，

但它也表明混沌的不规则程度(即，人工智能越大，系统越混乱)。这种复杂程度

的根源在于该系统能多接近同斜轨道。复 1的取值范围最宽，复 n的取值范围最

窄。

费根鲍姆假设之后出现的特征还没有在离散的一元系统或任何其他物理系

统中被观察到。因此，这个场景似乎是易激动细胞的一个独特特征。这将是有趣

的探索实验存在的情况下，破裂的神经细胞。目前，记录神经元电压信号的数字

化仪分辨率不够精确，无法对分叉参数进行精确控制的实验。随着记录技术的改

进和分离单细胞制剂的出现，我们有可能验证神经元模型预测的这一有趣场景。

将实验与理论相结合，也可以找到通过调节关键离子通道的电导来控制神经元混

沌的方法。

但是，当起搏器电流的电导发生变化时，系统发生分叉，这在生理学上意味

着什么呢?改变一个通道的电导，要么增强要么阻塞这个通道。大多数致癫痫和

惊厥药物已知是质膜中关键离子通道的阻滞剂。我们的实验表明，起搏器通道的

阻断可以使细胞从不稳定的电活动中恢复正常，这表明混沌理论可能适用于控制

神经紊乱。事实上，有实验证据[Chalazonitis, 1978]表明，对螺旋神经元细胞

应用 PTZ 等致痫药物会导致异常的破裂活动。通过洗涤来消除药物会使细胞恢复

到重复的节律性活动。

我们认为，从离子机制的角度阐明异常电发生将有助于更好地理解神经元的

内在非线性动态特性。我们的发现可以解释为什么用于治疗神经疾病的药物通常

是离子通道阻滞剂。我们的发现暗示，非线性动力学理论可能被用来理解和改善

癫痫的治疗。

3.非兴奋细胞内 2Ca 振荡的破裂、锁相和分形

细胞内 2Ca 离子对于细胞事件的启动是必不可少的，如受精，肌肉收缩，

激素和肽的分泌。在兴奋性细胞,增加细胞内游离钙离子由浆游离钙带来“1”频

道的等离子体膜去极化期间当这些通道打开,允许从外部介质进入细胞钙(见秒。

2)。在非兴奋细胞(电停止响应),然而,提供钙主要是通过胞质溶胶中的 2Ca 储

存。当某种激动剂与嵌入在质膜中的受体结合时，这些存储释放 2Ca  。细胞质



中有两种类型的
2Ca 
储存;当细胞肌醇(1,4,5)三磷酸盐升高时释放管腔钙的一

种存储(称为 ip3 敏感存储)，当 2

i
Ca    升高时释放 2Ca 的另一种存储(称为 ip3

不敏感存储)。见图 15。两个
2Ca 
储存器被

2Ca 
-atp 酶泵重新充满，这个泵将

细胞内的 2Ca 泵回储存器。这两种类型的储存在易激动的细胞中也很丰富，因

此易激动的细胞可能利用细胞内和细胞外的钙源来启动和维持细胞事件[Chay,

1993a]。

（图 15）

正如大多数细胞事件的情况一样， 2Ca 从 2Ca 存储器释放以振荡的方式发

生。对于给定的激动剂，激动剂的浓度对振幅影响不大，但对振荡频率影响较大，

即，这个振荡是一个频率编码的振荡。所以，问题是，当细胞感知到激动剂时，

为什么，又是如何振荡的。3.1 中引入模型,我们将展示在秒。3.2 和 3.3 分岔结

构发生了怎样的变化,当受体激动剂浓度的变化。在这两个部分中处理的病例是

在激动剂稳定存在的情况下进行的。然而，在活体条件下，大脑以脉动的方式释

放神经递质和激素。因此， 2

i
Ca    对激动剂脉动应用的反应具有更大的生理意

义。在 3.4 和 3.5 节中，我们将展示

2

j
Ca    对简单重复的响应在非线性动力学

理论中存在。在接下来的章节中，我们将处理一个“双池”模型，并展示第二个



2Ca 
存储的参与导致了一个复杂的分支结构，类似于神经元电破裂的分支结构。

3.1 只包括一种钙的储存的模型，(即，一个对 3IP敏感的存储)

我们将考虑的不可兴奋细胞的第一个模型是基于Cuthbertson和 Chay[1991]

的示例 1，经过 Chay [1993a]中的一些修改，该模型包括以下事件序列(见图 15)。

当某些类型的激素和神经递质与它们在质膜中的受体结合时，GDP 结合的 g蛋白

(g-GDP)转化为 Ga-GTP (gtp 结合的 g蛋白)。见步骤 1。活化后的 g蛋白 Ga-GTP

与
2Ca 
离子共同激活磷脂酶 C (PLC)。活化的磷脂酶 C可以从磷脂酰肌醇(4,5)

双磷酸盐(PIP2)中产生两个重要的细胞信使。这些信使是肌醇(1,4,5)三磷酸盐

(I11SP3)和二酰基甘油(DAG)。见图 15 中的步骤 2。DAG 的正反馈使得 DAG 和 IP3

的生产非常配合(虽然这一步不是必需的)。由此产生的 IP3 可以通过激活 IP3

敏感钙库(ISCS)中的
2Ca 
通道来释放

2Ca 
离子。参见同一图中的步骤 3。同时，

蛋白激酶 C (PKC)的活性也因 DAG 和胞浆
2Ca 
的联合升高而增强。活化的 PKC 通

过磷酸化抑制 Gq-GTP。Gq-GTP 磷酸化使 PLC 失活，进而导致 InsP3 水平降低。

振荡周期就这样开始了。

图 15 所示的第一步为:

   g g PKC

d G GTP
r h R G GTP

dt





  

(3.1)

其中[Ga-GTP]为受体结合的 gtp 结合的 g蛋白的浓度， PKCR
为 PKC 的活性，

PKC 是[DAG]和
2

i
Ca    的函数

 
 

2

2
i

PKC
p c i

DAG Ca
R

K DAG K Ca





  
    

在这里， PK 和 CK 是DAG和
2Ca 
在PKC中各自受体位点的解离常数。在式

(3.1)中， gr 是一个重要的参数(即(一个分叉参数)，这是对激动剂浓度的假设。

图 15 所示的第二步可以描述为

   

    

'

3

d PLC d d

d DAG
k R h DAG

dt
DAG IP

  





(3.2)



这里 PLCR
是PLC的活性，是关于

2

i
Ca    的函数

42

4'4 2

i
PLC

cg i

Ca
R

K Ca





  
   

'
cgK
是

2

i
Ca    的离解常数，依赖于 G GTP  ,表达式如下：

 
' 1 g
cg cg

K
K K

G GTP

 
   

在等式 3.2 中，
'
dk 从DAG有一个正的反馈

 
 

2
'

22d d
d

DAG
k k

K DAG




这里 dk 和 dK 分别是速率常数和离解常数。图 15 中的步骤三可以描述为：

2
2

3
i

ISCS IP C ci

d Ca
k R h Ca

dt




        

（3.3）

式(3.3)中， ch 测定 atp 酶泵活性， c 测定静息
2Ca 
水平。

重申一下，这个模型(不包括不敏感于 3IP 的第二个存储)可以由三个变量来

描述:
    2, ,

i
G GTP DAG Ca

   

3.2 只存在一个存储的动态解决方案

图 16 显示了 4个不同 gr 值下
2

i
Ca    (实线)和[Ga-GTP] (虚线)的时间序列。

在该模型中，激动剂浓度由 gr 模拟[见等式 3.1]。随着激动剂浓度的增加， gr 也

随之增加。顶部和底部的轨迹分别显示了在非常低和非常高的激动剂浓度下
2

i
Ca    和 G GDP  的振荡。中间两个痕迹是那些发生在中度激动剂浓度。注

意，随着 gr 的增加，振荡周期从几分钟到几秒不等。还需要注意的是，
 G GDP 

在
2

i
Ca    处于静息状态 200 nM 时积累缓慢。当 G GDP  达到临界水平(~ 60

海里),有一个突然释放的
2Ca 
。这种释放导致

2

i
Ca    的突然增加，使其达到 600



nM 以上。而
2

i
Ca    的增加又激活了蛋白激酶C ( PKC )，其活性由

2

i
Ca    和

 DAG
决定。 PKC 的激活导致 g 蛋白磷酸化

 G GDP  下降。如图所示，

 G GDP  的下降比较突然，
2

i
Ca    呈指数级下降。

2

i
Ca    的减少是由于 atp酶

泵作用下 ISCS 的再填充。在这个模型中，
2Ca 
振荡是由 IP3 的脉动现象驱动的

(未显示)，如 Meyer h Stryer[1988]的模型。
2

i
Ca    振荡周期由 G GDP  的

生成速率决定，即， gr 值越低，达到
 G GDP  最大值所需时间越长。

注意激动剂的浓度对振荡的形状和宽度几乎没有影响。同时，它对
2

i
Ca    和

 G GDP  振荡的振幅影响不大。然而，振荡的频率取决于激动剂浓度，即，激

动剂浓度的增加增加了频率。这些模拟结果与苯肾上腺素在肝细胞中的实验结果

一致[Wood et al, 1986]。



（图 16）

3.3 一种存储类型的 AUTO分析

以 gr 为分叉参数，构造分叉图，可以更清晰地看出基于某一种钙库模型的动

态结构。自动分析结果如图 17 所示。在这里，上帧为
2

i
Ca    振荡幅值，下帧为

振荡周期。稳态分支用紫色线表示，振荡分支用红色线表示。AUTO 预测了两个

Hopf 分叉点，
0.5463gr 

的 LHB 和
3.007gr 

处的 RHB。周期极限点(PLP)位于

3.196gr 
的右侧。在这个图中有四个不同的区域:(i)下面的“再极化”状态 LHB

细胞建立在
2

i
Ca    的 200 nM, (ii) LHB 之间的振荡状态和 RHB

2

i
Ca    在 200 nM

和 620 nM之间的峰值,(3)共存的两个稳定状态,振荡状态和静止状态,RHB和 PLP

之间,(iv)静止的“极化”状态上面 PLP 高
2

i
Ca    以上 715 海里。注意，在振荡

状态下， gr 对
2

i
Ca    振荡的振幅、最小电平和最大电平影响很小。虽然振幅不

受 gr 的影响，但周期随着 gr 从 RHB 到 LHB 的降低而急剧增加。这与图 16 所示的

动态结果是一致的，图 16 所示的动态结果中，顶部轨迹(靠近 LHB)的振荡周期

比底部轨迹(靠近 RHB)的振荡周期长。因此，这个分叉图清楚地揭示了
2

i
Ca    振

荡是一个频率编码的振荡。



（图 17）

3.4 2

i
Ca    对激动剂周期性刺激的锁相反应

图 18 显示了
2

i
Ca    (上迹)对重复激动剂刺激(下迹)的相锁模式。这里，SS

为刺激区间(即从一个刺激脉冲开始到下一个刺激脉冲开始的时间间隔)。图中所

列的 N:M 节奏是这样定义的:M 表示 N个刺激脉冲中
2

i
Ca    的响应数;因此，N

总是等于或大于 m。下图(每一帧)所示的方形刺激的底为
0.4

secg
nMr 

，高为

2.0
secg

nMr 
，持续时间为 10 秒。

2.0
secg

nMr 
的刺激强度不是弱刺激(见图

17 分叉图中
2gr 
对应的振荡范围)。较低的基数(即

0.4
secg

nMr 
)对应一个

非振荡条件，即细胞静止，
2 200

i
Ca nM    .

注意在图 18 中，随着刺激间隔的逐渐减小(从顶部跟踪到底部)，阻塞的
2

i
Ca    响应的数量增加。还需要注意的是，5:4 和 4:3 节奏(第二和第三段)显示

了 SH 的逐渐延长，即
2

i
Ca    对刺激 s的反应时间。SH 的延长和 HS 的缩短导致



第 n 个刺激时
2

i
Ca    反应受阻。振幅在连续响应过程中略有降低。Mobitz II

型阻滞(发生在不正常的心律)也可以在 2:1 的轨迹中看到，其中 SH 间隔足够长，

以至于下一个刺激不能引起 Ca2_f 峰值。复杂的 5:2 逆温克巴赫节奏由交替的

3:1 和 2:1 循环组成(底部的痕迹)。图中所示的下降的心跳类似于心电图中所见

的心电图，称为 Wenckebach 周期性或 Mobitz I 型阻滞[Shrier et a/]。,1987]。

它还与浦肯野细胞中观察到在一个重复周期电流刺激(Chialvo & Jalife,1987)。

（图 18）
图中 N:M 的锁相模式也类似于鱿鱼轴突实验中观察到的锁相模式[Hayashi

et al . 1982;松本等“1987]和理论上[霍顿和勒·穆罕默德,1984;Aihara and

Matsumoto, 1987]使用 Hodgkin-Huxley 模型[Hodgkin and Huxley, 1952]。然

而，兴奋性细胞和非兴奋性细胞在它们的反应上有一些不同。当高频周期性电流

脉冲作用于心脏组织时，动作电位的宽度随着每个刺激而显著变化，而高度变化

不大[Frame and Simson, 1988]。当对不可兴奋的 ucelP 施加高频周期激动剂脉

冲时， 2

i
Ca    峰随刺激的不同而变化，而脉冲的形状或宽度变化不大。

我们模拟中观察到的延迟和阻滞 2

i
Ca    节律的机制可以解释如下:根据 3.1

节模型，当  G GDP  达到临界水平时， 2Ca  才能从 2Ca  库中释放(图 16)。



 G GDP  的生成是缓慢的，在这个缓慢的生成过程中 2

i
Ca    保持在 200 nM 的

静止水平。当激动剂过早地脉冲时， G GDP  的浓度过低，无法从存储器中释

放 2Ca 。因此，一个阻塞的响应或延迟从模型中产生。

这种阻断 2

i
Ca    反应的机制类似于霍奇金-赫胥黎模型(Hodgkin-Huxley

model, HH)。在HH 中，钠电流是对短暂的电流刺激做出反应的电流(因为它带

有去极化电流)。钠电流失活变量 h是一个缓慢的动态变量。因此，当没有足够

的钠通道可用时，就会出现下降的拍，例如，当过早地使用电流脉冲时就会发生

这种情况。可兴奋细胞模型和不可兴奋细胞模型的主要区别是“反应”时间，在

可兴奋细胞中，反应时间为毫秒级，而在不可兴奋细胞中，反应时间为秒级。由

于反应时间较慢，非兴奋细胞可能是阐明生物节律中锁相现象的普遍规律的理想

系统。事实上，Schofl 等[1993]的实验工作表明，以荧光染料为探针对肝细胞

进行这样的研究是可行的。

3.5 建造魔鬼的楼梯

在图 19 所示的曲线图中，我们可以更清晰地看到刺激间隔减少时节律阻滞

的发生方式。这个地块被命名为“魔鬼的楼梯”，因为任何两个台阶之间都有无

穷无尽的台阶，只有魔鬼才会设计这样的楼梯。这个楼梯是由三个微分方程组成

的 等式(3.1)-(3.3)]。用于构建此图的程序包含以下特性:首先，通过从 10ss 

到 200ss  的小增量自动改变 ss。对于每个给定的党卫军值,我们记录的时候

2Ca 
钉十字架的一击 2 0.4

i
Ca uM    ,下标 i代表第 i个回应。我们忽略前几十个

响应，以确保数据只包含极限周期内的响应。然后我们计算所有 i的尖峰到尖峰

的间隔。从由此得到的区间中，我们只选取M 个不同的(连续的)区间。首先通

过计算系统响应M 个不同间隔的总时间，然后除以 SS得到N 个刺激。

当刺激间隔较长时(即，从 127.0SS  到 )，模型的节奏为 1:1。在 126.5SS 

和 121.5SS  之间的较窄范围内存在各种准周期模，其圈数[Bak, 1977]小于 1，

但大于 2/3(见右侧插图)。其中一些模式的时间序列如图 18 第二和第三条轨迹

所示。在 121.0SS  和 95.0SS  之间存在 3:2 节奏。这种节奏的时间序列如图 18

第四道所示。在 94.5SS  和 92.5之间的第二个窄范围内，存在M 和 N 比小于

0.667 但大于 0.5 的各种周期模态(见左上插图)。2:1 的节奏存在于 92.0SS  到



35.0之间。如图 18 第五道图所示，2:1 节奏下的其他响应均被阻断。在 34.5SS 

和 29.0之间的第三个小范围内存在几种模式。这些模式的M 和 N 比小于 1/2，

但大于 2/5(见左下角的插图)。然后，从 28.5SS  到 21.0有一个 5:2 的节奏。这

种节奏的时间序列显示在图 18 的底部轨迹上。从 20.5SS  到13.5存在许多比大

于 1/3 小于 2/5 的周期模。3:1 的基本节律出现在 13SS  秒以下。由于脉冲持续

时间为 10 秒，当 SS等于或小于 10 秒时，自发 2

i
Ca    振荡出现。

我们的楼梯遵循锁相非线性动力系统的通用性规则。楼梯的一个有趣的特点

是，如果楼梯的一部分被炸掉了，结果楼梯看起来很像原来的曲线。为了说明这

一点，在图 19 中，我们放大了楼梯上的三个狭窄区域;(i)在 1:1 和 3:2 之间，

(ii)在 3:2 和 2:1 之间，(iii)在 2:1 和 5:2 之间。在两个相邻的步骤之间，有

许多其他类型的节奏与较短的过渡区。如图所示，1:1 节奏所处的范围最长，2:1

节奏的范围次之。3:2 节奏所处的范围比 1:1 或 2:1 的节奏要短。我们的楼梯也

遵循的加法规则 deviPs 楼梯,在这之间的 N:M 节奏和 N ^。M1 节奏存在的另一种

节奏(^ + N ^ - ^ M + M !),这个加法规则被更显示持有[1981]只有在特定的迭

代模型进行了研究。但有趣的是，这个规则也适用于我们的不可兴奋模型。我们

的楼梯并不完整，因为它是从 0.333 开始的。Peitgen 等[1992]的研究表明，一

个完整的斜度楼梯从 0开始，到 1结束。一个完整的楼梯具有单位分形维数，其

边界曲线的长度正好为 2。由于我们的楼梯是通过解三个脉冲持续时间为 10 秒

的微分方程得到的，所以不可能得到 SS等于或小于 10 秒的解。



（图 19）

3.6 包括对 3IP敏感和对 3IP不敏感
2Ca 
通道的模型

当卵母细胞“感知”精子时(见图 2)，或当接触三磷酸腺苷(ATP)时，在肝

细胞无 atte 中，
2

i
Ca    的爆裂为什么会出现?在易激动的细胞模型中，包含快

速门控变量 n会导致细胞破裂(见第 2 节)，
2

i
Ca    的破裂可以通过包含一个快

速
2Ca 
释放存储器来诱导。这里所考虑的模型是，假设 IICS中的

2Ca 
通道包含

一个快速激活组件，“当
2

i
Ca    升高时，m门打开。”这个通道也由一个“ h门”

控制，当
2

i
Ca    变得过高时，它会缓慢关闭。包含 IICS 的模型的基本特征如下:

第 3.1 节中概述的事件首先发生，即
2

i
Ca    上升由于他从 ISCS腔的钙离子的释

放。然后，
2

i
Ca    的升高通过钙离子诱导的钙释放机制激活 3IP 不敏感的

2Ca 
储



存”[Fabiato, 1983;Goldbeter ef aZ " 1990]。当足够的
2Ca 
被释放， IICS将

关闭
2Ca 
失活机制。尽管与生物化学文献一致，我们称之为钙储存 IICS，但对

我们的模型重要的是钙储存的释放是钙敏感的，即释放是由
2

i
Ca    的增加引起

的。

现在
2

i
Ca    的动态变化包括图 15 的步骤 4，其中 IICS中腔内

2Ca 
的释放进

一步增加了
2

i
Ca    。这将修改式 3.3 as

2
2

3
i

ISCS IP IICS c ci

d Ca
k R k m h h Ca

dt






         
（3.3）

上式中，m和 h为 IICS中
2Ca 
通道的激活和失活门(由

2

i
Ca    控制)，与式

2.4 中描述的具有相同的意义。在这个模型中,
m是由

2

i
Ca    激活的关系

62

66 2

i

m i

Ca
m

K Ca



 

  
   

式 3.3 中的 h 门描述了当
2

i
Ca    过高时通道的关闭，其特征类似于

Hodgkin-Huxley 失活 h门，

   
2

1 1 i
h h h

h

Cadh h h h h
dt K

  
          

   （3.4）

其中
, ,h h hK 

具有它们通常的含义。

除 了 3.1 中 的 部 分 参 数 值 外 , 其 他 参 数 值

是:
1400 , 0.01 , 500m h hK nM s K nM   

3.7 发现第二种
2Ca 
存储效果的 AUTO分析

通过图 20 所示的分岔图可以看出 3IP 不敏感的
2Ca 
储存（ IICS）如何影响

2

i
Ca    振荡。这里,分岔参数, IICSk

代表着 IICS的参与程度, IICSk
值越大代表第二

种存储的效果越强。上部框架显示了分叉结构
2

i
Ca    的函数:nc,低帧显示相应



的时期。在上坐标系中，紫色的线是稳态支路，红色的线是周期支路。AUTO 预

测有两个 Hopf 分歧点，LHB 在-7.104449 x 104 处，RHB 在 739.9853 处。如图

所示，由 LHB 演化而来的周期分支在达到
1753.79IICSk 

的周期极限点后连接到

RHB。AUTO还预测五个截然不同的区域:(i)的地区:
0IICSk 
到 225.5 ,

2

i
Ca    震

荡一段大约 35 秒 (注意负 :负的 IICSk
是非生理性的 ),(2 一个驼背地

区:
225.5IICSk 

到 291.5大幅减少。(3)快速飙升地区从
291.5IICSk 

(iv)地区快

速飙升周期状态和稳态从 RHB PLP 共存,(v) 静“无极”地区 PLP 之上。这类似

于图 5和图 11 的分叉图，图 5 和图 11 显示了随着分叉参数 pg 的增加，振荡模

式从尖峰到爆裂的几个有趣的区域。

（图 20）

3.8 包括第二种
2Ca 
存储的动态解决方案,（即 IICS）

AUTO 预测的驼峰区域[区域(ii)]可以通过求解四个微分方程进一步探索。

(3.1)-(3.4)]。解的结果如图 21 所示。在
225IICSk 

到 300 之间的区域会出现类

似于易激动模型中的爆发(见图 4和图 10)。当 IICSk
信号很小,有一个峰值破裂低



频 (顶部跟踪
225IICSk 

); 当 IICSk
很大足以产生重复激增与快速频率

(
300IICSk 

)。这两种模式之间出现的一个峰和两个尖峰脉冲混合物

250IICSk 
(第二个跟踪)。三个峰和四个峰的混合物破裂在

274IICSk 
(第三跟踪),

纯四个峰破裂在
280IICSk 

(第四道),和一个纯七峰破裂在
291IICSk 

(第五跟

踪)。我们可以通过构建一个类似于可兴奋模型的分支来系统地阐明嵌入在破裂

区域的复杂结构(见图 6和图 12)，如下图所示。

（图 21）

3.9 不兴奋细胞中爆裂结构的分叉图

图 22 显示了分岔图,揭示了峰电位区间变化的函数 IICSk
,这个图是由解决所

有四个微分方程在给定答:
200IICSk 

,增加这个值递增,直到它到达
380IICSk 

。

这个图的点(这是高峰的峰值间隔)被记录的时间获得
2Ca 
的

2 0.4
i

Ca uM    。

为每个给定一个 IICSk
的价值。注意非易激细胞的分叉结构与易激细胞的分叉结构



非常相似(图 6)，这些相似之处包括:在“再极化”阶段(即小 IICSk
值)和高频去

极化飙升 1阶段(即 IICSk
值大)，一个脉冲分裂场景，一个脉冲分裂到 7个脉冲，

在 n-和 n + 1 个脉冲爆发之间的过渡区存在复杂的振荡状态(见插图)。因此，

无论是电性的还是细胞性的爆发，似乎都有与爆发现象相关的普遍规律。

在 n穗分裂为 n + 1 穗的复杂振荡过程中，n穗破裂和 n + 1 穗破裂两种振

荡模式并存。这七个共存区域的复杂结构不是混沌的，而是由 n和 n + 1 尖峰在

一个固定的区间内混合而成。在面对周期性 n峰爆发的边界处(即(图中左侧边界

处)，n-spiking burst 在 n +1- burst 上占主导地位，而右侧边界处正好相反。

在边界中间，两种模式的爆震以交替的顺序出现(见图 21 第二和第三条轨迹)。

例如，在一穗和两穗共存的复杂情况下，首先爆发主要由单穗爆发和偶尔(但有

规律)出现的双穗爆发组成。然而，随着系统向右移动，双尖脉冲出现的频率越

来越高。当系统即将从这个过渡区域移动时，爆破主要由双穗爆破和偶尔(但有

规律)出现的单穗爆破组成。这方面的复杂动力学不同于在可兴奋细胞模型中观

察到的，其中混沌嵌入在 n 个尖峰分裂为 n + 1 的分叉区域(见图 7 和 14)。在

这个复杂的系统中，存在两种以上的振荡模式并存。

脉冲间隔约为 28 秒的厚带是两种爆炸模式并存的区域。注意，随着峰值数

量的增加，两种模式共存的范围会缩短。即单穗突刺和双穗突刺共存的复杂机制

最长，六穗突刺和七穗突刺共存的复杂机制最短。这让人想起了在可兴奋细胞模

型中发生的复杂动态结构(见图 7和图 14)，但恰恰相反。在可兴奋细胞模型中，

随着尖峰数量的增加，复杂结构变得越来越长。



（图 22）

3.10 第 3 节的讨论

在本节中，我们已经演示了通过基于分岔分析的方法，我们可以阐明嵌入在

非兴奋细胞模型中的丰富的动态结构，该模型由激动剂的稳定应用驱动。特别是

通过图 17、图 20、图 22，当模型中的关键参数发生变化时，两个
2Ca 
储存量在

峰发放、簇发放、完整节律的发生过程中所起的作用可以清晰的看到。这些细胞

的动态结构在许多方面与第 2节中所观察到的兴奋性细胞模型相似，这表明细胞

破裂机制可能具有普遍性。其相似之处在于:(i)当模型中的关键分叉参数发生变

化时，存在一个尖峰分裂级联;(2)过渡区 n个尖峰分裂为 n + 1 个尖峰的复杂动

态结构;(三)分叉图两端的稳态。也许，我们未来的努力应该集中在理论和实验

上，探索在破裂细胞中可能存在的普遍性，无论它们是电兴奋性还是化学兴奋性。

因为存在于非线性动力学理论中的普遍性是细胞生物学的一个重要课题。

我们还证明，当激动剂周期性地脉冲时，魔鬼楼梯产生于不可兴奋的细胞。

鉴于大脑周期性地释放神经递质和激素， 2

i
Ca    反应如何捕获激动剂脉冲是非

常重要的。大脑释放这些激动剂的频率取决于药物和精神状态(如抑郁或兴奋)

等因素。自从释放 2

i
Ca    发生频率依赖的方式,可以想见,过早释放神经递质从

大脑可能导致心律失常•“过早受体激动剂的作用
2Ca 
的脉冲释放已经被伞形花



耳草等[1995]调查,我们发现混乱出现在某些关键参数值,在离散一样圆地图(詹

森等,1984)。虽然在一维图和各种物理系统中都观察到锁相节律和混沌，但有趣

的是，在激动剂脉冲作用下内质网的钙释放机制中也出现了相同的阶梯。由于

2Ca 
释放的缓慢动力学过程，神经递质脉冲所携带的钙反应应该是研究生物学

中锁相现象的良好系统。

过早的电冲动对心律的影响是明显的，它会引起各种心律失常[Chay and Lee,

1984, 1985, 1992]，同样，神经生物学中心律失常和混沌的含义也很明显。但

是，尚不清楚过早激动剂脉冲在精神健康中可能扮演什么角色，以及 2

i
Ca    的

复杂破裂在细胞生理学中扮演什么角色。这还有待阐明，因为对不可兴奋细胞

2Ca 动力学的研究是 。然而，它还处于起步阶段。从理论和实验两方面进行这

方面的研究。之间的关系,细胞外受体激动剂刺激和细胞内 2Ca  响应),我们最

终会澄清振荡的影响 2

i
Ca    在细胞过程。我们也将阐明在健康和疾病中拥有如

此复杂节奏的利与弊。这些研究是对细胞 2

i
Ca    动力学的一个有希望的有趣和

启发性的未来的贡献。

4.最后的评论

在过去，人们花费了大量的精力来分类和描述一维离散系统中产生的混沌的

性质和类型[Peitgen et a/]。,1992]。有了高速计算机和诸如 AUTO 这样的软件

工具，我们现在就有可能把我们的努力引向更现实的物理和生物系统，在那里我

们可以阐明非线性动力学理论中已知的普遍性。在这篇综述中，我们给出了两个

关于生物节律的例子，并证明了这些努力是可行的和有益的。综上所述，我们相

信非线性动力学中有许多新奇有趣的现象有待发现，尤其是在生物节律中。我们

可以预测,非线性动力学的影响将是巨大的^尤其是控制和养护生物异常疾病如

癫痫发作。
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