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摘要：已知基底神经节回路在各种动作中起着作用，从运动开始到高层次认知过程，都是奖励

相关学习。在这里，我们的目的是建立一个基底神经节回路的生物物理学现实模型，用于自主

动作选择。最终目标是为模型提供一个框架，帮助理解复杂的过程。为了实现这一目标，我们

提出了一个能够用改进的 Hodgkin-Huxley神经元模型模拟直接、间接和超直接路径的模型。该

模型考虑的神经结构多于文献中类似的工作，能够模拟参与动作选择的神经结构中神经元的活

动。所提出的模型具有通用性，因为所获得的模拟结果与之前发表的所考虑的神经结构的神经

元活动记录类似。
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1 引言

现有计算模型的目的通常是将基底神经节（BG）作为执行动作选择的主要和唯一位置

[1,2]。这些模型的优势在于它们的功能效应，使它们能够按原样使用，而且这些模型为其他

认知过程（如奖励相关学习、目标导向动作和强化学习）的建模提供了背景。然而，这些模

型也有缺点：尽管它们在生物学上是可信的，但从某种意义上说，这些模型考虑了神经结构

和每个结构的功能作用之间的联系；它们在生物物理上不太现实，无法提供理解神经激活是

如何产生的、动态动作是如何产生的。个体结构中神经元的动态行为是如何变化的，以及相

关刺激是如何被传递来启动动作选择的。因此，它们在解释帕金森病（PD）的病因和神经

退化性疾病方面做得不够。

我们的目的是提出一个生物现实的模型，能够在自愿选择运动动作时模拟背景电路中的

信息流。为了获得符合生物学背景的模型，每一个神经结构都由 Hodgkin-Huxley（H-H）型

神经元模型建模，该模型用额外的离子通道进行修饰。虽然考虑了 BG电路的结构，并在模

型中演示了不同神经结构之间的连接，以传递 BG电路的直接[2-4]、间接[2-4]和超直接[12]
路径，但采用了还原论方法，每个神经结构都用一个神经元进行建模。在给定的模型中，神

经递质的作用被认为是负或正的实现电流。考虑到先前发表的论文中证明了皮质-纹状体-丘
脑回路中神经元激活记录的工作[13,14]，利用该模型可获得所考虑结构的真实突触激活。所

提出的 BG电路模型能够显示运动皮层区较高皮质区的感觉刺激的反射。

有一些 BG电路的计算模型，它们要么关注功能动作，给出生物学上可信的模型[1,2,15]，
要么只关注一个方面，给出生物学上真实的模型[5-7]。本文所提出的模型实现了一种功能动

作，通过 BG电路中考虑的每一个结构，神经活动都可以与这种动作匹配。它在生物学上与

[5-7]提出的模型相似，但不适用于 BG电路中的特定子结构，因为它包含在动作选择中起作

用的所有路径。[5,6]中的工作致力于为特定结构建模，特别是为局部放电考虑。该模型还考

虑了多巴胺能通路通过黑质致密部（SNc）对多巴胺（DA）的调节作用，并用仿真结果说

明了 D1型和 D2型受体的作用。在[7]中考虑了 DA对纹状体中多棘神经元的影响，并将其

建模为向内矫正钾电流和 L 型钙电流的倍增参数。本文提出的生物物理现实模型具有新颖

的意义，即它能够产生参与动作选择的每个结构的神经元活动。模拟的主要结果是，它们显



2

示了建立一个生物物理现实模型的可能性，该模型具有解释功能动作期间持续动态活动的能

力。

2 模拟神经激活

在介绍 BG通路的网络模型之前，我们将首先给出每个神经元结构是如何用改进的 H-H
神经元模型建模的。H-H模型不足以定义所有神经元动力学，因此，除了 SNc，每个神经结

构的模型都被扩展到包含更多类型的离子电流，以便重新反映该结构的相关神经动力学。为

了产生迸发动力学现象，在神经元电压方程[5]中加入钙电流 ICa。除非另有说明，否则模拟

钙过程的电流 ICa和后超极化钾电流 IAHP电流取自[5]。此外，内部钙离子浓度（[Ca2+]）和

快速激活通道动力学也取自[5]。我们用于 H-H模型的门控和时间常数表达式与原始模型稍

有不同[9]。这些参数和所有其他必要的参数和功能作为补充材料进行说明。

表１.神经元模型所需的电流。（上部）加号表示所考虑的结构中存在相关的离子电流。（下部）电流决定了与所考虑结构的不同连接。

离子电流 -IL -IK -INa -
CaLI -IAHP -ICa -IKv1 -IT

AC
MC
SNc

纹状体 D1
纹状体 D2

GPe
GPi
STN
Thl

+ + + + + + － －

+ + + + + + － －

+ + + － － － － －

+ + + + + + + －

+ + + + + + + －

+ + + － + + － +
+ + + － + + － +
+ + + － + + － +
+ + + － + － － +

INetwork Connections

AC appI

MC MCThlI 

SNc SNcI

纹状体 D1 1DStrACI  ,
1DStrSNcI  ,

1DStrMCI 

纹状体 D2 2DStrACI  ,
2DStrSNcI  ,

2DStrMCI 

GPe GPeStrDI 2

GPi GPiStrDI 1
, GPiGPeI  , GPiSTNI 

STN STNGPeI  , STNMCI 

Thl ThlGPiI 
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在这里，由于空间限制，只明确给出运动皮层（MC）的方程式，并解释为每个结构添

加的离子电流。表 1给出了每个神经结构中考虑的离子电流。

皮层神经元：使用[5,10]中的模型设计皮层神经元动力学。MC神经元的膜电位动力学

如式 1： MCThlCaAHPLNaKLCMm IIIIIIIvC
Ca  （1）

在式 1中，前三个电流 LI 、 KI 、 NaI 对应于 H-H方程中考虑的离子通道，接下来的三个
CaLI 、

AHPI 、 CaI 分别对应于高阈值钙电流、超极化钙电流和钙电流。高阈值钙电流（
CaLI ）由

Goldman-Hodgkin-Katz方程[7,10]定义，并且它降低了神经元的兴奋性。 AHPI 的构想是基于

[5,10]。最后一个电流 MCThlI  表示丘脑（Thl）和MC 之间的网络连接。上述各电流的方程

式如下：

 LMCLL VvgI  ，  KMCKK VvngI  4 ，

 NaMCNaNa VvhmgI  3 ，  CaMCCaCa VvsgI  
2 ，
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 MCThlMCMCThlMCThlMCThl VvsgI  

这里， xc : m , n , h 和
CaLm 表示由下列微分方程给出的门控动力学，其中

xc : m , n , h ,
CaLm 满足：

xc

xx
x

cc
c




  ，     ssMCvMC e
vs 
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与钙离子有关的门控动力学如下：

   iCaCaLi aCkIIaC
Ca

  22 

网络连接 MCThls  的动力学如下：

   MCThlMCThlMCThlMCThlMCMCThlMCThl ssvHs    1

从表 1可以看出，联想皮层（AC）的动力学是相似的。

纹状体：由表 1中给出的离子通道构建的中等多棘神经元动力学使中等多棘神经元具有迸发

活性。为了证明 D1 型和 D2 型受体之间的差异，使用不同的电导系数对其进行建模。Kv1
通道动力学的定义如[11]中所描述。

 KStrKKv VvhmgI  2
1

GPe 和 GPi：细胞膜动力学如[5,6]中所描述。表 1 给出了 GPe 和 GPi 神经元的离子电流和

连接。低阈值 T型钙电流 TI 模拟钙的过程如[5]中所描述。

 CaGPeTT VvragI  
3

STN：低阈值 T型钙电流 TI ，如[6]中所描述。
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 CaSTNTT VvbagI  
23

Thl：低阈值 T型钙电流 TI ，如上所述。表 1中给出的离子通道分解 Thl动力学可以产生反

弹尖峰。尽管 STN和 Thl都有相同的 TI ，但离子通道之间的差异降低了它们的动力学特性，

它们的动力学行为也不相同。

3 所提模型的模拟结果

图 1a，b给出了两种不同情况下背侧纹状体动作选择电路的 BG通路的生物物理网络模

型。在图 1a中，AC处没有参与刺激，在图 1b中，有参与刺激。兴奋连接为谷氨酸（Glu），
抑制连接为 GABA。结构之间的连接被描述为从源神经结构到目标的电流，它们在第 2 节

中给出。该网络模型是利用内部的MATLAB代码实现的。图 1c、d分别显示了图 1a、b中
的案例模拟结果。

图 1c显示了当 AC没有参与刺激时的情况。如果到达 AC的刺激低于某个阈值，AC将

保持静默。这意味着 Str神经元（通过 Str D1的途径是直接途径，通过 Str D2的途径是间接

途径）也会保持静默，因为它们只被 AC刺激。当 Str神经元静默时，GPi和 GPe神经元不

会受到抑制，因此由于内部神经元动力学，这两个神经元表现出快速的突增序列。由于其内

部的神经动力学，STN神经元显示出一个缓慢的尖峰序列（在低频下，每～500毫秒产生一

个尖峰）。由于 GPi神经元不受 STN或 Str D1神经元的影响，因此 GPi神经元有望表现出

快速的尖峰行为。然而，GPe 的 gama-氨基丁酸能的投射停止了 GPi 中的所有活动。由于

GPi也很平静，所以在 Thl中没有看到任何活动。由于 Thl的不活动，MC不会被刺激，并

且 AC的静止会影响到MC。

图 1：所提模型的动作选择网络。（a）当 AC没有参与刺激时;(b)当在 AC出出现刺激时；黑圈表示不活动，白圈表示活动。灰色圆圈是BG核。当
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（c）Iapp=4pA 和（d）Iapp=16pA 的网络仿真结果，为了清晰地显示圆中的部分，将焦点集中显示在（e）。

拟用行动选择模型的性能可从图 1d中得出，在图 1d中，由 AC参与的刺激所引起的活

动与MC相关联。由于外界刺激高于某一阈值，在 AC和 Str神经元都有活性，并被激活产

生突发性活动，通过 gama-氨基丁酸能的通路，Str 神经元的突发性活动抑制了 GPe 和 GPi
神经元的快速尖峰活动，GPe 产生含有多个尖峰的脉冲阵列。GPe通过 gama-氨基丁酸能的

投射停止 GPi 中的所有活动。但是 GPi一点也不平静：GPi神经元对 Str D1 的抑制反应，

好像它会产生一个反弹尖峰。由于神经元动力学还不能产生一个反弹尖峰，膜电位增加到抑

制后平衡水平-65mV 以上，但不会超过阈值水平产生一个反弹尖峰。这意味着尽管 GPi 看
起来很平静，但 Str D1神经元的活动以相似的频率传递给 GPi。MC作用于 STN，由于 GPe
的低水平抑制而不能产生反弹峰值，通过超直接途径，在 MC 的活性以小的时间时移复制

到 STN神经元。STN通过谷氨酸途径将皮质活性转移到 GPi。由于对 GPi的 Str D1抑制不

足以产生反弹尖峰，但增加了 GPi的阈下兴奋性，来自 STN的兴奋信号携带这种增加的活

性超过阈值形成尖峰。因此，GPi可以在 Str-D1、GPe 和 STN 神经元的帮助下重新反映皮

质的活性。在此阶段，GPi具有 AC的频率信息，并通过 gama-氨基丁酸能的途径抑制 Thl。
随着时间的推移，Thl产生一个反弹峰值，如图 1e 所示，并通过谷氨酸途径将这种活性转

移到MC。因此，皮质活性成功地重新影响到MC。

图 2：多巴胺对动作选择的影响。当（b）gD1=0.05nS/um2，gD2=15nS/um2，Iapp=16pA 并且（c）gD1=0.1nS/um2，gD2=20nS/um2，Iapp=16pA 时的仿真结

果。

为了证明 DA分泌对动作选择电路的影响，将 SNc 引入模型（图 2a），并由外部电流 SNcI

刺激。使用这个新的组件，虽然前面的解释仍然有效，但是现在所提出的模型展示了新的动

力学。图 2b和图 c 中给出的模拟结果表明，随着 D2 型受体中 DA分泌的增加，在 MC 中

没有选择参与刺激。SNc 神经元通过多巴胺能途径投射到 Str。DA对 Str D1 神经元有兴奋

作用，对 Str D2神经元有抑制作用。当 Str D1有轻微的兴奋，但 Str D2被完全抑制时，Str
D1对 GPi的影响不发生变化，但 Str D2不再影响 GPe。因此，GPe 具有快速的峰值活动。

GPi被刺激到一个较低的阈值水平，变得更容易兴奋。然而，由于对 GPe没有抑制作用，

GPe 对 GPi 的抑制作用将所有的 GPe 活性转移到 GPi，破坏了 GPi 的兴奋状态。虽然 STN
将其内部活性转移到 GPi，但 STN 刺激不会增加 GPi 的电位，GPi 也会平静下来。因此，

MC不会影响 AC的活性。

4 结论
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该模型实现了所有参与动作选择的纹状体路径。该模型的新颖性在于，直接和间接的基

底神经节通路，以及MC和 STN之间的超直接通路，都被视为一个基于生物物理现实电导

的神经元模型，通过模拟证明它们的活动类似于[13,14]中的神经元活化记录。模拟了 DA在

动作选择机制中的作用，但还没有完全实现 SNc 神经元的特征。由于 SNc 使用纯 H-H方程，

因此应更详细地建模，以便进一步开发该模型。在这里建立的模型是获得更全面模型的第一

步，该模型在理解从体感、联想皮层到运动皮层的信息流动过程中的持续活动方面具有通用

性。因此，作为对不当行为的抑制，它缺乏行为选择的一些重要方面。为了模拟这一特征，

应扩大模型以获得考虑的神经元结构中的多个神经元。尽管如此，通过这种还原论的方法，

该模型说明了由于在联想皮层参与的感觉信息对运动皮层的刺激。
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