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Pre-Bötzinger复合体是哺乳类动物呼吸节律起源的关键部位. 外周化学感受器可通过监测血液中氧气

和二氧化碳浓度的变化, 显著影响呼吸节律. 本文基于 pre-Bötzinger复合体神经元, 同时考虑运动池、肺容

积、肺氧、血氧以及化学感受器等因素, 建立了电磁感应驱动的闭环呼吸控制模型. 研究发现, 在不同电磁感

应驱动下, 系统的缺氧反应受到磁流反馈系数的控制. 通过分岔分析和数值模拟, 揭示了磁流反馈系数对呼

吸节律的恢复能力具有显著影响, 并阐明了产生不同缺氧反应的动力学机制. 此外, 研究发现在电磁感应驱

动下, 闭环系统中混合簇放电节律能够自动恢复的条件为缺氧扰动前后的分岔结构完全相同; 而当缺氧扰动

前后的分岔结构不同, 系统中混合簇放电节律则不能自动恢复. 对于较轻电磁感应驱动下不能自动恢复的情

形, 适当增大磁流反馈系数能使系统自动恢复, 这与 Hopf分岔、极限环的鞍结分岔密切相关. 本研究有助于

理解呼吸中枢与外周化学感受反馈的相互作用对呼吸节律的影响以及外部感应对缺氧反应的控制作用.
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1   引　言

PaO2 PaCO2 [H+]

呼吸运动是哺乳动物重要的生理性活动之一,

呼吸节律对于研究呼吸系统具有非常重要的作用.

pre-Bötzinger复合体 (简称为 pre-BötC复合体)

是哺乳动物呼吸节律产生的中枢, 在离体情形下也

可以产生呼吸节律 [1]. 呼吸运动受内、外环境的影

响能引起反射性调节活动, 如机体通过呼吸来调节

内环境中  ,    和   的水平, 当发生变

化时, 可通过化学感受器反射性调节呼吸运动, 以

维持机体的稳定 [2]. 轻度缺氧时, 来自外周化学感

受器的传入冲动能对抗缺氧对呼吸中枢的直接抑

制作用, 呼吸运动加强. 但在严重缺氧时, 由于呼

吸中枢的直接抑制作用, 使呼吸减弱, 甚至停止 [3].

在生理实验和计算模型中均发现缺氧干扰会导致

系统节律产生变化 [4,5], 有时还会产生系统自动恢

复的现象 [6].

随着科学技术的不断突破, 借助外部刺激的神

经调控治疗已发展成为神经系统疾病治疗的趋势.

电磁感应和辐射会刺激神经元的膜电位, 导致神经

元电活动的模式转换 [7]. Zhang等 [8] 通过结合两个

物理电子元件研究了磁场对神经活动的影响, 发现

生物物理功能神经元对外部磁场具有快速灵敏的

反应. Duan等 [9] 利用分岔分析研究了交流和直流

电对电磁感应下神经元活动的影响. Mostaghimi

等 [10] 基于磁流作用下的 HR(Hindmarsh-Rose)模

型, 推广到两个神经元并添加了耦合因子, 通过改
 

*  国家自然科学基金项目 (批准号: 12272002)和北方工业大学校内人才培养项目 (批准号: 2023XN075-01, 2023YZZKY19)资助

的课题.

†  通信作者. E-mail: duanlx@ncut.edu.cn

©  2024 中国物理学会  Chinese Physical Society http://wulixb.iphy.ac.cn

物 理 学 报   Acta  Phys.  Sin.   Vol. 73, No. 18 (2024)    180502

180502-1

http://doi.org/10.7498/aps.73.20240847
mailto:duanlx@ncut.edu.cn
mailto:duanlx@ncut.edu.cn
http://wulixb.iphy.ac.cn
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1
http://wulixb.iphy.ac.cn/CN/volumn/home.shtml#1


变外部电流来考察模型行为的变化. Liu等 [11] 发现

外部刺激使得神经元出现了多种放电模式, 对高频

和低频电磁辐射的振幅和角频率的变化有不同的

反应. 赵晴晴等 [12] 将磁通变量和感应电流引入三

维的类 HR模型, 研究了该模型的分岔现象和放电

模式. 此外, 电磁感应在神经疾病中的应用十分广

泛, Zhao和Wang [13] 发现电磁感应既可以引起癫

痫发作, 又对癫痫有一定的消除作用. 另外, 许多研

究者对神经元模型的电活动都进行了分岔分析 [14–16],

分岔分析等非线性动力学理论已被广泛应用于对

呼吸节律的研究中 [17–22]. 本文将磁通量和基于忆

阻函数对应的感应电流引入闭环呼吸控制模型中,

研究电磁感应驱动下系统的缺氧反应、缺氧干扰后

系统中混合簇放电节律能否自动恢复及其对应的

内在动力学机制.

本文结构如下. 第 2节介绍了含有钙激活的非

特异性阳离子电流以及磁通量、感应电流的闭环呼

吸控制模型. 在第 3.1节中, 基于电磁感应驱动下

闭环呼吸控制系统能自动恢复的情形以及不能自

动恢复的情形, 分别讨论磁流反馈系数变化时闭环

系统的缺氧反应, 并给出对应的动力学机制. 在第

3.2节中, 对于较轻电磁感应驱动下, 缺氧干扰后

系统不能自动恢复的情况, 探讨可以使动脉血氧分

压由非正常氧分压范围内转变至正常氧分压范围

之内、并恢复呼吸正常时所需的电磁感应强度. 最

后, 第 4节给出本文的结论. 

2   模型介绍

ICAN

基于 Diekman等 [4] 提出的闭环呼吸控制模

型, 引入钙激活的非特异性阳离子电流   
[23] 以

及磁通量、感应电流 (磁通量和磁场变化造成的电

流), 模型具体描述如下: 

dV
dt

= (−IK − INaP − INa − IL − ICAN

− Itonic − k1V ρ(φ))/C, (1)
 

dn
dt

= (n∞(V )− n)/τn(V ), (2)
 

dh
dt

= (h∞(V )− h)/τh(V ), (3)
 

d[Ca]
dt

= fm (JERIN − JEROUT) , (4)
 

dl
dt

= AKd (1− l)−A[Ca]l, (5)
 

dφ
dt

= V − k2φ, (6)
 

dα
dt

= ra[T ](1− α)− rdα, (7)
 

d
dt
(volL) = E1α− E2(volL − vol0), (8)

 

d
dt
(PAO2) =

PextO2 − PAO2

volL

[
d
dt
(volL)

]
+

− PAO2 − PaO2

τLB
, (9)

 

d
dt
(PaO2) =

JLB − JBT

ζ

(
βO2

+ η
∂SaO2

∂PaO2

) , (10)

 

gtonic = ϕ

[
1− tanh

(
PaO2 − θg

σg

)]
, (11)

IP3
ICAN IK INaP INa

IL Itonic

[Ca] IP3

其中 (1)式—(5)式为中枢模式发生器 CPG, 即

pre-Bötzinger复合体中的簇放电起搏器神经元 .

(1)式描述膜电位的动态变化, (2)式描述钾的门控

变量的变化,  (3)式描述钠的门控变量的变化 ,

(4)式描述的是钙离子浓度的动态变化, (5)式描述

 通道的门控变量的变化. V 表示膜电位, n 和

h 是门控变量. C 是膜电容,    ,    ,    ,    ,

 和   分别是钙激活的非特异性阳离子电流、

钾电流、持续钠电流、钠电流、漏电流以及兴奋性

刺激电流.    指钙浓度, l 是   通道. 各离子电

流的表达式为 

IK = gKn
4(V − EK), IL = gL(V − EL),

INaP = gNaPp∞(V )h(V − ENa),

INa = gNam
3
∞(V )(1− n)(V − ENa),

Itonic = gtonic(V − Etonic),

ICAN = gCANf [Ca](V − ENa),

φ −k1V ρ(φ)

k1

ρ(φ)

V φ ρ(φ) = a+ 3bφ2 a b

φ

k2 = 3 a=1 b=0.00006

α

volL
PAO2

(1)式中  是神经元细胞膜的磁通量;   描

述基于忆阻函数对应的感应电流;    是磁流的反

馈系数;   是磁通控制忆阻器的记忆电导, 表示

磁通量和神经元膜电位之间的耦合强度, 用来描述

 和  之间的关系,   , 其中  和  均

是固定参数. (6)式表示神经元细胞膜的磁通量  的

变化. 其他参数取值为:   ,   ,   .

(7)式代表运动池的活动, CPG的膜电位 V 是通

过运动神经元  的突触激活对呼吸肌进行输入的.

(8)式代表运动神经元驱动肺容积  的变化. (9)式

代表肺泡氧分压  的变化 .  (10)式代表动脉
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PaO2

gCAN gK gNaP gNa gL gtonic

PaO2 gtonic

Itonic gtonic

血氧分压  的变化, 正常范围是 80—110 mmHg
(1 mmHg = 1.33322×102 Pa)[4]. 而动脉血氧分压

的变化由颈动脉体中的外周化学感受器所监测,

并通过颈动脉窦神经将脉冲传入中枢神经系统.

(11)式描述了外周化学感觉反馈到呼吸中枢的作

用.   ,   ,   ,   ,   和  分别是钙激活

的非特异性阳离子电流、钾电流、持续钠电流、钠

电流、漏电流以及兴奋性刺激电流对应的电导 .

 通过调节兴奋性刺激电导   来调节 CPG

中的兴奋性刺激电流  , 所以,    起到了“闭

合回路”的作用, 即模型是闭环系统. 模型中其他

函数的具体表达式以及参数的取值详见附录 A, 其

他参数的解释详见文献 [4, 23].

⩽ 10−8

所有的数值计算均在MATLAB (MathWorks,

USA)模拟环境中进行, 使用 ode15s解算器, 并且

绝对误差容限和相对误差容限均  . 初始值

均设定在静息态. 本文的单参数和双参数分岔图都

是采用 XPPAUT软件中的工具包 AUTO计算得

到, 步长为 0.001. 

3   结果与分析
 

3.1    电磁感应驱动下闭环系统的缺氧反应

k1

对于电磁感应驱动下闭环呼吸控制系统能够

自动恢复以及不能自动恢复的情形, 本节将重点关

注磁流反馈系数  , 讨论其对系统缺氧反应的影

响. 为了更详细地了解磁流反馈系数对闭环系统在

缺氧干扰后能否自动恢复的影响, 我们将从动力学

的角度进行进一步分析.

vx

闭环呼吸控制模型是包含 10个常微分方程的

高维系统 (1)—(10), 为区分各变量对应的不同时

间尺度, 我们计算了变量的最大相对速度  , 定义

为最大变化率除以变量的范围 [4], 即: 

vx =
maxt∈[0,T ] {|x′(t)|}

maxt∈[0,T ] {x(t)} −mint∈[0,T ] {x(t)}
.

volL PaO2 PAO2

PaO2 α α

φ

电磁感应驱动下闭环系统中混合簇放电期间

每个变量相对速度的相位, 如图 1所示. 在混合簇放

电期间,   和  比 l,   和 h 慢了一个数量

级; l,   和 h 比  和 [Ca]慢了一个数量级;   和

[Ca]又比  , V 和 n 慢了一个数量级, 如表 1所列.

φ

α

PAO2

由此可见, 相对地,   , V 和 n 在一个超快的时

间尺度上演化,    和 [Ca]在一个慢的时间尺度上

演化, l,   和 h 在一个较慢的时间尺度上演化,

volL PaO2

PaO2 volL PAO2 α

PaO2 volL PAO2 α

gCANTot =gCANf ([Ca]) gCANTot

 和   在一个超慢的时间尺度上演化. 因此,

方程 (1), (2)和 (6)构成快子系统, 方程 (4)和 (7)

为慢子系统, 方程 (3), (5)和 (9)是较慢子系统, 方

程 (8)和 (10)为超慢子系统. 在进行快慢分析时,

 ,   , l,   , h 和  的相对速度比 [Ca]慢, 所

以可把  ,   , l,   , h 和  当作常数处理.

为了便于计算, 令   , 把  

代替 [Ca]作为慢变量分岔参数, 进行分岔分析, 探

究系统在缺氧扰动后能否恢复的动力学机制.
 

3.1.1    磁流反馈系数对闭环系统能自动恢复

情形的影响

gNaP [IP3]

k1

PaO2

volL
PaO2

设置   = 2.3 ns,    = 1.3 μmol/L. 当磁

流反馈系数   = 0.1时, 电磁感应驱动下闭环呼

吸控制系统的初始状态为一个胞体簇和一个树突

簇组成的混合簇放电模式, 如图 2(a)所示. 对闭环

系统施加缺氧干扰, 即在 t = 30 s时, 将动脉血氧

分压  设置为 40 mmHg. 随着系统自身的一系

列反应, 系统产生了一连串尖峰放电, 肺容积 

增大使得吸气量增多,    增大到正常氧分压范

围之内, 系统从缺氧扰动中恢复, 如图 2(b)所示.

k1

对于上述能够自动恢复的情形, 研究磁流反馈

系数  的值由 0.1逐渐增大时, 在系统达到正常状

态后施加相同的缺氧扰动, 讨论闭环系统能否一直

可以自动恢复.

当磁流反馈系数增大为 k1 = 0.5时, 电磁感应

驱动下的闭环系统表现出了不同的放电模式, 簇与

簇之间静息态的膜电位较高, 即高电位静息的簇

放电模式, 如图 3(a)所示. 在 t = 30 s时, 施加相

同的缺氧扰动, 系统仍然能从缺氧扰动中恢复, 如

图 3(b)所示.

随着磁流反馈系数继续增大, 当 k1 = 1时, 电

磁感应驱动下的闭环系统同样表现为高电位静息

的簇放电模式, 如图 4(a)所示. 施加上述相同的

 

表 1    电磁感应驱动下闭环模型各个变量的最大

相对速度
Table 1.    The maximum relative speed of each vari-

able in a closed-loop model driven by electromagnet-

ic induction.

x变量  volL PaO2 l PAO2 h

vx 0.0009 0.0009 0.0019 0.0020 0.0057

x变量  α [Ca] φ V n

vx 0.0415 0.0500 0.3513 0.3601 0.4631
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PaO2

缺氧干扰, 系统的放电状态却一直处于高电位静

息,   不仅没有增大到正常氧分压范围之内, 而

且缓慢降低, 系统不能自动恢复, 如图 4(b)所示.

gCANTot以  为分岔参数, 快子系统 (1), (2)和 (6)

的单参数分岔如图 5所示, 绿色曲线为叠加的系统

轨迹. 下面对系统在缺氧干扰前后的 3个状态进行

分岔分析, 这 3种状态分别对应: 缺氧干扰前的簇,

如图 5(a1)—(c1)所示 ;  缺氧干扰后的第 1个簇 ,

如图 5(a2)—(c2)所示; 缺氧干扰后系统稳定之后的

簇, 如图 5(a3)—(c3)所示. 图 5(a4)—(c4)为 3种

状态分岔结构的叠加.

当 k1 = 0.1时, 对应的缺氧反应如图 2所示,

PaO2

胞体簇 (第 1个簇 )的单参数分岔如图 5(a1)—

(a3)所示. 在缺氧干扰前, 取平均值 h = 0.1289,

系统轨线经由鞍结分岔 (SN)跃迁至极限环曲线

(红色曲线)上, 受极限环的吸引做振荡运动, 最终

经过极限环的同宿轨分岔 (HC)跃迁至静息状态,

如图 5(a1)所示. 在缺氧干扰后, 取  下降后第 1

段簇的平均值 h = 0.0667, 系统轨线仍由 SN跃迁

至极限环上反复振荡, 然后受稳定焦点吸引, 围绕

曲线上支振荡,  最终经由不变圆上的鞍结分岔

(SNIC)结束放电, 如图 5(a2)所示. 在缺氧干扰之

后, 系统稳定时的放电模式与缺氧干扰前相同 ,

分岔结构也相同, 如图 5(a3)所示. 这 3种状态叠
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图 1    电磁感应驱动下闭环系统每个变量相对速度的相位图, 绿点表示每个变量的最大相对速度, 参数值见附录 A

vx

Fig. 1. Phase diagram of relative speed of each variable in a closed-loop system driven by electromagnetic induction. Green dots in-

dicate the maximum rate    of each variable. Defaulted parameter values are shown in Appendix A.
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加如图 5(a4)所示, 缺氧干扰的瞬间使得系统分

岔结构改变, 随着系统的自身反应, 系统稳定后的

分岔结构又与缺氧干扰前相同, 此时系统实现自动

恢复.
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图 2    电磁感应驱动下闭环系统的缺氧反应 (  = 2.3 ns,    = 1.3 μmol/L,   = 0.1)　(a)系统的轨迹; (b)系统的缺氧反应;

当   = 0.1时, 系统可以自动恢复
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Fig. 2. Response  to  transient  hypoxia  in  a  closed-loop  system driven  by  electromagnetic  induction  with     =  2.3 ns,     =

1.3 μmol/L and   = 0.1: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When    =

0.1, the system can automatically recover.
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当   = 0.5时, 系统仍可自动恢复
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Fig. 3. Response  to  transient  hypoxia  in  a  closed-loop  system driven  by  electromagnetic  induction  with     =  2.3 ns,     =

1.3 μmol/L and    = 0.5: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When    =

0.5, the system can also recover automatically.
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当    = 1时, 系统却不能自动恢复
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Fig. 4. Response  to  transient  hypoxia  in  a  closed-loop  system driven  by  electromagnetic  induction  with     =  2.3 ns,     =

1.3 μmol/L and   = 1: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When    = 1,

the system cannot automatically recover.
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gCANTot

当磁流反馈系数 k1 增大至 k1 = 0.5时, 在缺

氧扰动前, 取平均值 h = 0.0303, 单参数分岔如

图 5(b1)所示. 高电位静息态经由 Hopf分岔跃迁

到放电态, 再由极限环的鞍结分岔 (LPC)处结束.

系统轨线经由 Hopf分岔跃迁至极限环曲线上, 受

极限环的吸引反复振荡, 随着  的增大, 轨线

围绕分岔曲线上支的稳定焦点做振幅减小的振荡,

最终通过极限环的鞍结分岔 (LPC)结束簇放电.

在缺氧扰动后, 取第一个簇的平均值 h = 0.0182,

放电模式与扰动前相同, 如图 5(b2)所示. 在缺氧

扰动稳定之后, 放电模式和分岔结构完全与扰动前

相同, 如图 5(b3)所示. 3种状态的叠加如图 5(b4)

所示, 缺氧扰动后系统达到稳定, 分岔结构与缺氧

干扰前相同, 系统也实现了自动恢复. 然而, 磁流

反馈系数继续增大至 k1 = 1时, 3种状态下对应

的 h 的平均值分别为 0.0138, 0.0101, 0.0092, 缺氧

扰动后系统一直处于高电位静息态, 缺氧干扰前后

的 Hopf分岔和 LPC分岔一直左移, 分岔结构改

变,  导致闭环系统不能自动恢复 ,  如图 5(c1)—

(c4)所示.

k1

gCANTot

对应地, 不同磁流反馈系数  下, 快子系统 (1),

(2)和 (6)对   和 h 的双参数分岔如图 6(a)—

(c)所示.

当 k1 = 0.1时, 系统放电模式为一个胞体簇和

一个树突簇组成的混合簇放电模式, 双参数分岔

图中的轨线穿过了鞍结分岔曲线 (sn)、Hopf分岔

曲线 (hopf)和极限环的鞍结分岔曲线 (lpc),  如

图 6(a)所示. 缺氧干扰使得 3条分岔曲线左移, 同

时系统轨线向 h 减小的方向移动, 随着系统的自身

反应, 系统稳定后的双参数分岔结构与缺氧干扰前

相同, 从而系统能自动恢复.

然而, 当 k1 = 0.5时 , 系统放电模式为高电

位静息的簇放电模式, 此时轨线只穿过了 Hopf 分

岔曲线 (hopf)和极限环的鞍结分岔曲线 (lpc),
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图 5    不同磁流反馈系数   下, 快子系统的单参数分岔分析, 其中 SN, Hopf, LPC, HC和 SNIC点分别表示鞍结分岔点、Hopf分

岔点、极限环的鞍结分岔点、同宿轨分岔点和不变圆上的鞍结分岔点 , 这里 (a1)—(a4)    = 0.1; (b1)—(b4)    = 0.5; (c1)—
(c4)   = 1

k1
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Fig. 5. One-parameter  bifurcation  analysis  of  the  fast  sub-system under  different  magnetic  current  feedback  coefficients    .  The

points SN, Hopf, LPC, HC and SNIC represent the fold bifurcation, Hopf bifurcation, fold bifurcation of limit cycle, homoclinic bi-

furcation and saddle-node bifurcation on an invariant circle, respectively. (a1)–(a4)   = 0.1; (b1)–(b4)   = 0.5; (c1)–(c4)   = 1.
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如图 6(b)所示. 与上述 k1 = 0.1时的情况相同, 在

缺氧扰动后系统稳定时的放电模式和分岔结构完

全与扰动前相同, 如图 6(b)左栏和右栏所示. 当磁

流反馈系数增大至 k1 = 1时, 缺氧扰动后的系统

一直处于高电位静息态, 没有穿过分岔曲线, 系统

稳定后的双参数分岔结构与缺氧干扰前不同, 导致

系统不能实现自动恢复.

因此, 在电磁感应驱动下, 磁流反馈系数 k1 =

0.1时 ,  闭环呼吸控制系统能够自动恢复 ;  随着

k1 增大至 0.5时, 系统的初始状态变为高电位静息

的簇放电模式, 系统仍然能够自动恢复; 然而, 随

着 k1 继续增大, 当 k1 = 1时, 系统的初始状态虽

然还处于高电位静息的簇放电模式, 缺氧扰动后系

统却一直处于高电位静息态, 系统不能自动恢复.

通过分岔分析知, 当 k1 = 0.1时施加缺氧扰动, 之

后系统达到稳定, 系统的放电模式和分岔结构与缺

氧扰动前完全相同, 从而系统可以实现自动恢复;

当 k1 增大到 0.5时, 缺氧扰动前后系统的分岔结构

也相同, 系统仍可自动恢复; 然而当 k1 继续增大

为 1时, 缺氧扰动后系统达到稳定, 此时系统的放

电模式和分岔结构与缺氧扰动前不相同, 导致系统

不能自动恢复.
 

3.1.2    磁流反馈系数对闭环系统不能自动

恢复情形的影响

gNaP [IP3]

PaO2

PaO2

设置  = 3.2 ns,   = 1.1 μmol/L. 当 k1=

0.1时, 电磁感应驱动下闭环呼吸控制系统的初始

状态为四个胞体簇和一个树突簇组成的混合簇放

电模式, 如图 7(a)所示. 对闭环系统施加缺氧干

扰, 即在 t = 30 s时, 将动脉血氧分压   设置

为 40 mmHg. 随着系统自身的一系列反应, 系统

产生了更多的尖峰放电, 但   却没有增大到正

常氧分压范围之内, 系统不能自动恢复到原有的放

电状态, 如图 7(b)所示.

k1

对于上述不能自动恢复的情形, 随着磁流反馈

系数  的值由 0.1逐渐增大, 在系统达到正常状态

后施加相同的缺氧扰动, 讨论闭环系统是否可以由

不能自动恢复转变为能自动恢复.
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图 6    不同磁流反馈系数   下, 快子系统的双参数分岔分析, 其中左栏为缺氧干扰前的双参数分岔, 中栏为缺氧干扰后的双参

数分岔, 右栏为缺氧干扰后, 系统稳定了的双参数分岔, 这里 (a)   = 0.1; (b)   = 0.5; (c)   = 1

k1
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Fig. 6. Two-parameter bifurcation analysis of the fast sub-system under different magnetic current feedback coefficients   . Left is

two-parameter bifurcation during eupneic bursting, middle is two-parameter bifurcation after a hypoxic perturbation, right is two-

parameter bifurcation of the system stabilized after a hypoxic perturbation. (a)    = 0.1; (b)    = 0.5; (c)   = 1.
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k1

PaO2

k1

当磁流反馈系数  增大至 0.5时, 电磁感应驱

动下的闭环系统表现为高电位静息的簇放电模式,

如图 8(a)所示. 在 t = 30 s时, 施加相同的缺氧扰

动,   增大到正常氧分压范围之内, 系统却能从

缺氧扰动中恢复, 如图 8(b)所示. 所以, 在磁流反

馈系数  增大为 0.5时, 系统可以由不能自动恢复

转变为能自动恢复.

k1

PaO2

k1

磁流反馈系数继续增大, 即当   = 0.9时, 电

磁感应驱动下的闭环系统同样表现为高电位静息

的簇放电模式, 如图 9(a)所示. 施加上述相同的缺

氧干扰, 系统的放电状态却一直处于高电位静息,

 不仅没有增大到正常氧分压范围之内, 而且

缓慢降低, 系统又表现出不能自动恢复的现象, 如

图 9(b)所示. 所以, 在  太大时, 系统反而不能自

动恢复.

gCANTot同样以  为分岔参数, 快子系统 (1), (2)

和 (6)的单参数分岔图如图 10所示.

gCANTot

PaO2

当 k1 = 0.1时, 在缺氧干扰前, 对于 4个胞体

簇取 h 的平均值为 0.1270, 单参数分岔如图 10(a1)

所示, 系统轨线由鞍结分岔 (SN)处跃迁至极限环

曲线 (红色曲线)上, 受极限环的吸引做振荡运动,

随着  的增大, 轨线穿过 Hopf分岔, 围绕分岔

曲线上支的稳定焦点做振幅减小的振荡, 最终经过

同宿轨分岔 (HC)处跃迁至分岔曲线下支, 回到静

息状态. 在缺氧干扰后, 取  下降后第 1段簇的

平均值 h = 0.0629, 系统放电开始于 SN, 结束于

HC, 如图 10(a2)所示. 在缺氧干扰之后系统稳定

时, 取 h = 0.0843, 系统放电模式同上, 如图 10(a3)

所示. 这 3种状态叠加如图 10(a4)所示, 缺氧干扰

使得 Hopf分岔和 LPC分岔右移, 稳定后 Hopf分

岔和 LPC分岔稍微左移, 但与缺氧干扰前的分岔

结构不同, 从而系统没有自动恢复.
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gNaP [IP3] k1 k1图 7    电磁感应驱动下的闭环系统 (  = 3.2 ns,    = 1.1 μmol/L,    = 0.1)　(a)系统的轨迹; (b)系统的缺氧反应; 当   =

0.1时, 系统不能自动恢复
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Fig. 7. Response  to  transient  hypoxia  in  a  closed-loop  system driven  by  electromagnetic  induction  with     =  3.2 ns,     =

1.1 μmol/L and    = 0.1: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When   =

0.1, the system cannot automatically recover.
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图 8    电磁感应驱动下的闭环系统 (    = 3.2 ns,    = 1.1 μmol/L,    = 0.5)　(a)系统的轨迹 ; (b)系统的缺氧反应 ; 当

  = 0.5时, 系统却能自动恢复
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Fig. 8. Imposed hypoxic event in a closed-loop system driven by electromagnetic induction with    = 3.2 ns,    = 1.1 μmol/L

and    = 0.5: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When     = 0.5, the

system can automatically recover.
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k1

gCANTot

随着磁流反馈系数  增大, 当 k1 = 0.5时, 在

缺氧扰动前, 取平均值 h = 0.0279, 单参数分岔如

图 10(b1)所示, 系统轨线由 Hopf分岔处跃迁至极

限环曲线上, 反复振荡, 随着   的增大, 轨迹

围绕曲线上支的稳定焦点做振幅减小的振荡, 最终

通过极限环上的鞍结分岔 (LPC)结束放电. 在缺

氧扰动后, 取第 1个簇的平均值 h = 0.0175, 放电

模式与扰动前相同, 如图 10(b2)所示. 在缺氧扰动

后系统稳定的放电模式和分岔结构完全与扰动前

相同, 如图 10(b3)所示. 3种状态的叠加如图 10(b4)

所示, 施加缺氧干扰的瞬间使得系统分岔结构改

变, 但由于缺氧扰动后系统稳定的分岔结构与扰动
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gNaP [IP3] k1 k1图 9    电磁感应驱动下的闭环系统 (   = 3.2 ns,    = 1.1 μmol/L,   = 0.9)　(a)系统的轨迹; (b)系统的缺氧反应; 当   =

0.9时, 系统不能自动恢复
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Fig. 9. Imposed hypoxic event in a closed-loop system driven by electromagnetic induction with    = 3.2 ns,    = 1.1 μmol/L

and     = 0.9: (a) Traces from the system during eupneic bursting; (b) traces after a hypoxic perturbation. When     = 0.9, the

system can not automatically recover.
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Fig. 10. Single-parameter  bifurcation  analysis  of  the  fast  sub-system  under  different  magnetic  current  feedback  coefficients    :

(a1)–(a4)    = 0.1; (b1)–(b4)    = 0.5; (c1)–(c4)    = 0.9.
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k1前相同, 所以系统实现了自动恢复. 然而,   继续

增大至 1时, 3种状态下对应的 h 的平均值分别为

0.0150, 0.0096, 0.0094, 缺氧扰动后系统一直处于

高电位静息态, 缺氧干扰前后的 Hopf分岔和 LPC

分岔一直左移, 分岔结构改变, 导致闭环系统不能

自动恢复, 如图 10(c1)—(c4)所示.

k1 gCANTot不同  下, 快子系统对   和 h 的双参数

分岔如图 11(a)—(c)所示. 当 k1 = 0.1时, 缺氧扰

动使得 3条分岔曲线左移以及系统轨线向 h 减小

的方向移动, 随着系统的自身反应, 系统稳定后,

3条分岔曲线稍微右移以及系统轨线向 h 增大的

方向移动, 但是双参数分岔结构与缺氧扰动前不

同, 从而系统不能自动恢复, 如图 11(a)所示.

k1

然而, 当 k1 = 0.5时, 在缺氧扰动后系统稳定

时的放电模式和分岔结构完全与扰动前的相同, 如

图 11(b)左栏和右栏所示, 从而系统能够自动恢

复. 当磁流反馈系数  增大至 0.9时, 系统稳定后

的双参数分岔结构与扰动前不同, 如图 11(c)左栏

和右栏所示, 从而系统又不能实现自动恢复.

因此, 对于 k1 = 0.1下闭环呼吸控制系统不

能自动恢复的情形, 随着 k1 增大到 0.5时, 初始状

态变为高电位静息的簇放电模式, 此时系统可以由

不能自动恢复转变为能够自动恢复; 但是, k1 如果

太大 ( k1 = 0.9), 则又不能自动恢复. 根据分岔分

析得出, k1 由 0.1增大到 0.5, 缺氧扰动后系统达到

稳定, 此时的分岔结构与扰动前的分岔结构由不相

同转变为相同, 系统可以自动恢复; 而 k1 增大为

0.9时, 缺氧扰动后与扰动前系统的分岔结构不相

同, 系统又不能实现自动恢复. 

3.2    系统不能自动恢复后电磁感应的施加
策略

gNaP [IP3] k1

PaO2

对于第 3.1.2节中闭环呼吸控制系统, 在电磁

感应驱动下, 缺氧扰动后系统不能自动恢复的情

形,  此 时   =3.2 ns,    =1.1  μmol/L,    =

0.1, 本节将讨论在怎样的电磁感应驱动下,   

可以由不在正常氧分压范围内转变到正常氧分压

范围之内, 从而恢复呼吸正常的调控策略.
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图 11    不同磁流反馈系数   下, 快子系统的双参数分岔分析, 其中左栏为缺氧干扰前的双参数分岔, 中栏为施加缺氧干扰后的

双参数分岔, 右栏为施加缺氧干扰后, 系统稳定了的双参数分岔, 这里 (a)    = 0.1; (b)    = 0.5; (c)    = 0.9

k1

k1 k1 k1

Fig. 11. Two-parameter bifurcation analysis of the fast sub-system under different magnetic current feedback coefficients    . Left

panel is two-parameter bifurcation during eupneic bursting, middle panel is two-parameter bifurcation after a hypoxic perturbation,

right panel is two-parameter bifurcation of the system stabilized after a hypoxic perturbation. (a)   = 0.1; (b)   = 0.5; (c)   =

0.9.
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PaO2

PaO2

PaO2

第 3.1.2节中 k1 = 0.1的初始状态为 4个胞体

簇和一个树突簇组成的混合簇放电模式, 在 t =

30 s时施加缺氧干扰, 将  瞬间下降至 40 mmHg,

随着系统自身的反应,   增大, 但是却没有达到

正常氧分压范围之内, 系统没有恢复正常呼吸. 直

到 t = 180 s, 引入电磁感应, 设定 k1 = 0.2, 此时

 增大, 但没有达到常氧范围之内, 如图 12(a)

所示. 所以, 当 k1= 0.2时不能使系统恢复正常.

PaO2

然而, 在 t = 180 s时, 施加较高强度的电磁

感应 k1= 0.7, 此时  增大到了正常氧分压范围

之内, 系统转变为高电位静息的簇放电模式, 如

图 12(b)所示. 所以, k1 增大到 0.7时, 电磁感应驱

PaO2

PaO2

动可以使系统恢复正常,    增大到了正常氧分

压范围之内. 施加相同的缺氧干扰, 在 t = 180 s,

增大电磁感应至 k1 = 0.9, 此时  没有增大反而

下降, 系统转变为高电位静息态, 如图 12(c)所示.

所以, k1 如果太大, 即当 k1= 0.9时电磁感应驱动

仍然不会使得系统恢复呼吸正常.

gCANTot同样以  为分岔参数, h 取簇的平均值,

在 k1 = 0.1作用下, 缺氧扰动前快子系统的单参数

分岔如图 13(a)所示 (黑色曲线), 缺氧扰动后的单

参图如图 13(b)所示 (蓝色曲线), 系统轨线由鞍结

分岔 SN跃迁至极限环上, 反复振荡, 经过 Hopf分

岔, 受上支稳定焦点的吸引, 做振幅减小的振荡,
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图 12      = 0.1时缺氧扰动后系统不能恢复情形下, 增大磁流反馈系数后的反应, 其中黑色和蓝色曲线是    = 0.1作用下缺氧

扰动前后的时间序列图, 红色曲线是增大磁流反馈系数后的时间序列, 这里 (a)   = 0.2; (b)   = 0.7; (c)   = 0.9

k1

k1

k1 k1 k1

Fig. 12. Response to transient hypoxia in a closed-loop system with the increasing magnetic current feedback coefficient , which the

system does not recover after a hypoxic perturbation at    = 0.1. The black and blue curves are time series before and after the

hypoxic perturbation at    = 0.1, and the red curve is the time series after increasing the magnetic current feedback coefficient.

(a)   = 0.2; (b)   = 0.7; (c)   = 0.9.
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最终经过同宿轨分岔 (HC)结束放电. 随后当 k1 =

0.2时, 系统的单参数分岔如图 13(c)所示 (红色曲

线), 系统簇放电仍开始于 SN分岔, 终止于 HC分

岔. 对应的单参分岔叠加如图 13(d)所示, 缺氧扰

动后的 Hopf分岔和极限环上的鞍结分岔 (LPC)

向右移动, 系统不能自动恢复, 即增大磁流反馈系

数至 0.2, Hopf分岔和 LPC仍向右移动, 此时闭环

系统还是不能自动恢复.

gCANTot

然而, 在 k1 = 0.1下系统缺氧扰动后不能恢复

的情形, 增大 k1 = 0.7, 系统轨线由 Hopf分岔处跃

迁至极限环曲线上振荡, 随着  的增大, 轨迹

围绕分岔曲线上支的稳定焦点做振幅减小的振荡,

最终通过极限环的鞍结分岔 (LPC)结束簇放电,

回到高电位静息态, 如图 13(e)所示 (红色曲线).

对应的单参分岔叠加如图 13(f)所示, Hopf分岔

和 LPC稍向左移动, 此时闭环系统却能自动恢复.
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图 13    电磁感应驱动下缺氧扰动前后的单参数分岔分析　(a)   = 0.1, 缺氧扰动前; (b)   = 0.1, 缺氧扰动后; (c)    = 0.2, h =

0.0667; (d)    = 0.1时缺氧扰动前后以及   = 0.2的叠加图 ; (e)    = 0.7, h = 0.0216; (f)   = 0.1时缺氧扰动前后以及   =

0.7的叠加图; (g)   = 0.9, h = 0.0094; (h)   = 0.1时缺氧扰动前后以及   = 0.9的叠加图
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Fig. 13. One-parameter bifurcation analysis with before and after hypoxic perturbation driven by electromagnetic induction: (a) Bi-

furcation structure  during eupneic  bursting with    = 0.1;  (b)  bifurcation structure  after  a  hypoxic  perturbation with    = 0.1;

(c)    = 0.2, h = 0.0667; (d) bifurcation diagrams superposed with before and after hypoxic perturbation when    = 0.1 and 0.2;

(e)    = 0.7, h = 0.0216; (f) bifurcation diagrams superposed with before and after hypoxic perturbation when    = 0.1 and 0.7;

(g)   = 0.9, h = 0.0094; (h) bifurcation diagrams superposed with before and after hypoxic perturbation when   = 0.1 and 0.9.

 

(b)

3.0

2.5

2.0





4

/s

5 10 15

1=0.1
1=0.2
1=0.7
1=0.9

3.0 (a)

2.5

2.0

1.5





4

1.0

0.5

-5 0 5 10

/s

15 20 25

0

1=0.1
1=0.2
1=0.7
1=0.9

k1图 14    电磁感应驱动下系统的能量变化　(a)    = 0.1, 0.2, 0.7, 0.9时能量随时间的变化; (b) 图 (a)的放大图; 参数设置同图 12

k1Fig. 14. Evolution of the energy driven by electromagnetic induction: (a) Evolution of the energy with the parameter   = 0.1, 0.2,

0.7 and 0.9; (b) the enlargement part of (a). The parameter values are same as that in Fig. 12.
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继续增大 k1 = 0.9, 系统一直处于高电位静息

态, Hopf分岔和 LPC向左移动, 甚至移到了 k1 = 0.1

时扰动前的左边, 对应的单参分岔叠加如图 13(h)

所示, 此时闭环系统又不能恢复至正常氧分压范围

之内.

因此, 对于 k1 = 0.1下, 施加缺氧干扰后, 闭

环呼吸控制系统不能自动恢复的情形, 较小增大

磁流反馈系数 k1 (k1 = 0.2)不能使系统自动恢复;

适当增大 k1 (k1 = 0.7)可使系统自动恢复; 但若增

大太多 (k1 = 0.9), 则不能自动恢复. 因此, 在缺

氧干扰条件下, 适当选取磁流反馈系数, 使干扰前

后的分岔结构一致, 则可以使闭环系统恢复正常

节律.

WM = 1/2φk1ρ(φ)V WC = 1/2CV 2

W = WM +WC

模型中 (1)式和 (6)式分别引入膜电位和磁通

量, 下面考虑对应的电场能量和磁场能量, 此时忆

阻通道可以等效为一个 N 匝线圈, 其磁场能量为

 ,  电场能量   ,  总

能量函数为  . 图 14给出了能量函

数对分岔参数 k1 的依赖关系, k1 变化时对系统能

量的影响不显著. 

4   结　论

k1

本文在 Diekman等 [4,6,24] 的研究基础上, 对具

有感觉反馈的闭环呼吸控制模型, 考虑了电磁感

应驱动下, 闭环呼吸控制系统受到缺氧扰动后的

反应以及内在的动力学机制. 本文的结果表明, 在

磁流反馈系数  不变的情况下, 若缺氧扰动前后

的分岔结构相同, 则系统能够自动恢复; 若缺氧扰

动前后的分岔结构不同, 则会导致系统不能自动恢

复. 因此, 缺氧扰动前后的分岔结构是否发生改

变是系统节律能否自动恢复的关键因素. 此外, 对

于较小电磁感应下不能自动恢复的情形, 适当增大

磁流反馈系数, 可以使闭环系统恢复正常节律. 基

于本文选取的初始簇放电类型, 系统能否自动恢

复与 Hopf分岔、极限环上的鞍结分岔所形成的分

岔结构密切相关. 动力学分析的结果揭示了电磁

感应如何影响呼吸控制系统的稳定性和适应性, 这

一发现对于开发新型呼吸支持设备具有重要意义.

例如, 可以通过调节电磁感应的强度和频率来辅

助治疗慢性阻塞性肺病 (COPD)患者的呼吸困难,

提高患者生活质量. 本文的研究结果可为医学上

预防和治疗与呼吸有关的疾病提供一定的理论

支持.

这项研究也有一些局限性, 其中最关键的部

分是我们只研究了电磁感应驱动下闭环系统在

受到缺氧扰动后的反应, 以及适当增大磁流反馈

系数可以使闭环系统恢复正常节律, 而没有讨论

由不能恢复转变为能够恢复呼吸正常的具体方案.

在接下来的工作中, 我们可以考虑耦合的闭环呼

吸控制模型,  还可以探究其他扰动后节律的变

化, 如化学感觉反馈的短暂性中断. 在闭环系统

不能自动恢复的情况下,  如何设计具体的控制

策略, 使得呼吸系统恢复至正常节律, 值得进一步

研究. 

附录A   (1)—(11)式中函数的表达式

n∞ (V ) h∞ (V ) m∞ (V ) p∞ (V )平衡函数  ,    ,    ,    具有如下

形式: 

x∞(V ) =
1

1 + exp[(V − θx)/σx]
, x ∈ {n, h,m, p} .

时间尺度函数: 

τx(V ) =
τx

cosh[(V − θx)/2σx]
, x ∈ {n, h} .

其他函数的表达式: 

f ([Ca]) =
1

1 + (KCAN/[Ca])nCAN ,

[Ca]ER =
[Ca]Tot − [Ca]

σ
,

JERIN =

(
LIP3 + PIP3

[
[IP3] [Ca] l

([IP3] +KI) ([Ca] +Ka)

])
× ([Ca]ER − [Ca]) ,

JEROUT = VSERCA
[Ca]2

KSERCA
2 + [Ca]2

,
 

[T ] =
Tmax

1 + exp[−(V − VT )/KP ]
,

SaO2 =
PaO2

c

PaO2
c +Kc

,
 

JLB =

(
PAO2 − PaO2

τLB

)(
volL
RT

)
,

JBT = Mζ(βO2PaO2 + ηSaO2),
 

∂SaO2

∂PaO2
= cPaO2

c−1

[
1

PaO2
c +Kc

− PaO2
c

(PaO2
c +Kc)

2

]
,

 

ζ = volB ×
(

mol O2

22400 ml O2

)
,

η = [Hb]×
(
1.36 ml O2

g Hb

)
.
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表 A1    模型 (1)—(11)的参数值
Table A1.    Parameter values of models (1)—(11).

参数 取值 参数 取值 参数 取值

C/μF 21 EK/mV –85 EL/mV –58

ENa 50 Etonic/mV 0 gK/nS 3.5

gL/nS 2.3 gNaP/nS varied gNa/nS 8

θm/mV –34 σm/mV –5 θn/mV –29

σn/mV –4 τn/mV 10 θh/mV –48

σh/mV 5 τh/mV 10000 θp/mV –40

σp/mV –6 KCAN/(μmol·L–1) 0.74 nCAN 0.97

LIP3 pL−1 · s−1/(  ) 0.27 PIP3 pL−1 · s−1/(  ) 31000 [IP3]/(μmol·L–1) varied

KI/(μmol·L–1) 1.0 Ka/(μmol·L–1) 0.4 [Ca]Tot/(μmol·L–1) 1.25

σ 0.185 VSERCA/(amol·s–1) 400 KSERCA/(μmol·L–1) 0.2

fm pL−1/ 0.000025 A/(μmol–1·L·s–1) 0.001 Kd/(μmol·L–1) 0.4

ra/(mmol–1·L·ms–1) 0.001 rd/(mmol–1·L·ms–1) 0.001 Tmax/(mmol·L–1) 1

VT /mV 2 KP /mV 5 E1 ms−1/(  ) 0.0025

E2 ms−1/ 0.4 vol0/L 2 PextO2/mmHg 149.7

τLB/ms 500 L · mmHg · K−1 · mol−1R/(  ) 62.364 T/K 310

ms−1M/ 8×10–6 βO2 mlO2 · lblood−1 · mmHg−1/(  ) 0.03 c 2.5

K/mmHg 26 volB/L 5 [Hb]/(g·L–1) 150

ϕ/nS 0.3 θg/mmHg 85 σg/mmHg 30
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Abstract

The pre-Bötzinger complex is a crucial region for generating respiratory rhythms in mammals. Peripheral

chemoreceptors  have  a  significant  influence  on  respiratory  rhythm  by  monitoring  changes  in  blood  oxygen

concentration and carbon dioxide concentration. This study introduces a closed-loop respiratory control model,

which  is  driven  by  electromagnetic  induction  and  based  on  the  activation  of  pre-Bötzinger  complex  neurons.

The model incorporates various factors including the motor pool, lung volume, lung oxygen, blood oxygen, and

chemoreceptors.  The  response  of  the  system  subjected  to  the  same  hypoxic  perturbation  under  different

electromagnetic induction is studied, and the control effect of magnetic flux feedback coefficient on the recovery

of  mixed  rhythms  is  investigated.  Using  bifurcation  analysis  and  numerical  simulations,  it  is  found  that  the

magnetic flux feedback coefficient has a significant influence on the ability to recover respiratory rhythm. The

dynamic  mechanism  of  the  magnetic  flux  feedback  coefficient  on  different  hypoxic  responses  in  closed-loop

systems  are  revealed.  Dynamic  analysis  indicates  that  under  certain  electromagnetic  induction,  the  mixed

bursting  rhythm  in  the  closed-loop  system  can  autoresuscitate  if  the  bifurcation  structure  before  and  after

applying  hypoxia  perturbation  are  completely  identical.  However,  when  the  bifurcation  structure  before  and

after  applying  hypoxia  perturbation  are  different,  the  mixed  bursting  rhythm  in  the  system  cannot

autoresuscitate. In addition, for the cases where automatic recovery is not achieved under mild electromagnetic

induction, increasing the magnetic flux feedback coefficient appropriately can lead the system to autoresuscitate,

which  is  closely  related  to  the  Hopf  bifurcation  and fold  bifurcation  of  limit  cycle.  This  study contributes  to

understanding  the  influence  of  the  interaction  between  the  central  respiratory  and  peripheral  chemoreceptive

feedback on respiratory rhythm, as well as the control effect of external induction on the hypoxic response.

Keywords: respiratory  rhythm,  closed-loop  respiratory  control  model,  bifurcation  analysis,  electromagnetic
induction
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