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Abstract 
In this paper, by using the 2D coupled Fitzhugh-Nagumo (FHN) neurons system as the research 
object, we have studied the effect of aging on the stability and breakup of spiral wave in the net-
work of neuron cell system. It shows that, with the increment of cell death ratio to a certain level, a 
certain number of death cells randomly distribute as impurities in the tissue of the body, thus, the 
spiral wave may easily show the phenomenon of breakup or even death. Secondly, under the con-
dition of certain ratio, if the stimulation of signal with proper frequency is introduced, the brea-
kup of spiral wave could be reduced or inhibited. Finally, it is found that, by calculating the syn-
chronizing factor of the cell membrane voltage, the negative effect of aging could be reduced by 
adjusting the coupling strength and the stimulus intensity of external signal. Especially, our re-
sults show that there is a certain regulation effect of these factors on maintaining the stability of 
spiral wave. 
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摘  要 

本文以二维耦合Fitzhugh-Nagumo (FHN)神经元细胞体系为研究对象，考察了老龄化因素对神经元细胞

耦合网络中螺旋波稳定性的影响。研究结果表明，随着细胞死亡比例的增加，一定数量的死亡细胞像杂

质一样随机分布于机体组织中，导致神经元网络中的螺旋波容易出现破裂甚至死亡现象。其次，在一定

程度的细胞老龄化条件下，若引入外界一定频率的电信号刺激，则可以在一定程度上减轻或抑制螺旋波

的破裂。最后，通过计算细胞膜电压的同步因子，进一步分析了体系的耦合强度、外界刺激信号强度均

可以减轻老龄化的负面效应，发现这些因素对维持螺旋波的稳定性有一定调控作用。 
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1. 引言 

螺旋波是物理、化学、生物等反应扩散体系中广泛存在的一种时空斑图现象。近年来，对于上述体

系中螺旋波动力学问题的研究引起了人们的极大兴趣，有关螺旋波的形成、失稳、破裂等现象的机制和

控制方法更是人们关注的焦点[1]-[5]。人们在理论和实验中发现，在大脑皮层中存在的螺旋波对神经元电

信号的传播有积极调控作用[6] [7]。神经元体系的螺旋波具有一定的热敏特性，其演化过程会受到通道噪

声和温度的调控[8]。生物系统中出现的螺旋波和破裂常常是有害的，例如在心肌组织中，若螺旋波破裂

则会引起室颤[9] [10]。临床上发现，在患有心肌疾病的患者中，心律不齐和心动过速可能与人体心脏中

的螺旋波破裂有关，螺旋波的破裂和死亡引起心室纤维性颤动，严重的甚至会导致心脏猝死而危及生物

体的生命[11] [12]。 

近年来，人们在神经元螺旋波破裂的实验研究中发现，可激发介质的激发性降低、介质不均匀等因

素可以诱发螺旋波漫游或破裂[13]。例如，Cherry 和 Fenton 采用 Beeler-Reuter 等模型研究空间不整合交

替对于心脏螺旋波的影响，发现其容易引起螺旋波破裂从而导致心律失常，而这些症状可采用切除、应

用电击和药用终止来治疗和消除[14] [15]。人们提出了许多控制或消除激发介质中螺旋波的有效方法。例

如，周期性刺激诱导靶波可控制时空混沌和螺旋波[16]，合适的方法可消除心室中的螺旋波或防止螺旋波

破裂和失稳[17]-[22]。Tang 等人通过 Greenberg-Hasting 元胞自动机模型研究发现老龄化对于心脏中螺旋

波有一定的影响[23]。众所周知，随着年龄的增长，各类器官功能逐步老化和衰退，老化过程表现为器官

组织中各类细胞大量凋亡，这些丧失功能的细胞随机分布于机体组织中，使得介质的空间不均性增加，

导致介质的可激发性降低，由此而引发包括心脏体系、神经系统等许多组织和器官的疾病，严重影响老

年人的生活质量[24]-[26]。因此，探讨如何抑制或者消除螺旋波，从而缓解老龄化对于人类疾病而带来的

病痛问题值得进一步研究。 

2. 模型描述和模拟方法 

为考察老龄化因素对神经元细胞体系中螺旋波动力学过程的影响，本文中采用 Fitzhugh-Nagumo 

(FHN)神经元为研究对象，构建 400 × 400 二维耦合网络，体系中每个神经元满足的动力学方程如下[27]： 
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该方程中 D 为扩散系数，u 为快变量，v 为慢变量，拉普拉斯定义式为
2 2

2
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∂ ∂
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∂ ∂
。a，b 为系统 

参数。ε为标度参数，其变化对应不同的系统行为，例如，ε = 0.02 时，系统可以出现稳定旋转的螺旋波；

当 0.01 < ε < 0.06 时，合适的初始值可以观测到系统产生稳定旋转的螺旋波；而当 ε > 0.06 时螺旋波开始

不稳定；当 ε > 0.07 时系统进入时空混沌。本文中，我们设置 a = 0.84，b = 0.07，ε = 0.02。时间步长 dt = 
0.01，扩散系数 D = 0.1。考虑零流边界条件，设置初始状态为稳定的螺旋波，采用欧拉向前差分方法对

上述方程进行数值模拟。本文首先讨论无外界信号刺激时老龄化因素对螺旋波的影响，接着在不同比例

的死亡细胞条件下，考察引入适当强度的外界刺激信号对螺旋波稳定性的调控作用，最后利用同步因子

进行讨论和分析。 

3. 结果与讨论 

随着年龄的增加，新陈代谢使得人体器官组织中的死亡细胞逐步超过新生的细胞，导致死亡细胞数

量的净增加，并且这些死亡细胞像杂质一样随机分布在整个组织器官中。本文中，我们选取细胞的死亡

比例 s 作为表征因老龄化程度的加大，导致机体组织中介质不均匀性变化的控制参量。体现在耦合项中，

就是死亡细胞与周边细胞的扩散耦合减弱甚至中断。我们利用随机数发生器按比例 s 生成一定数量的死

亡细胞，s 变量为死亡细胞与总细胞之比，并随机分布在整个耦合网络中，考察老龄化因素对螺旋波动力

学行为的影响。模拟过程中，选取四个典型的死亡比例分别为 s = 0.0, 0.05, 0.10, 0.15。在无外界信号刺

激时，观察膜电压对应螺旋波的变化过程，相应的 1200 时间单位下螺旋波的时空演化斑图如图 1 所示。 
从图中可以看出，当组织中细胞死亡比例很小时，经历一定的暂态时间后， 能观察到稳定的螺旋波

(图 1(a) s = 0.0)；随着比例的增加，螺旋波开始出现破裂现象(图 1(b) s = 0.05)；当死亡比例上升到 s = 0.10
时，螺旋波完全破裂成许多碎片了(图 1(c) s = 0.10)；若继续增加 s 到一定值时，则发现在整个耦合区域

基本上只存在少量的碎片，甚至全部消失(图 1(c) s = 0.15)。这个 15%比例与临床上观察到的临界数值基 
 

 
Figure 1. Four typical space-time evolution patterns of spiral wave for different cell death ratios. The death 
proportions are set to be 0.0, 0.05, 0.10, 0.15, respectively. 
图 1. 四个典型的细胞死亡比例下膜电压螺旋波时空演化斑图。死亡比例分别取 s = 0.0, 0.05, 0.10, 0.15 
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本吻合[28]-[32]。 
为考察系统斑图的形成和统计特性，参照[29]等文献，以神经元膜电压为测量变量，引入平均场理论

中二维网络的统计同步因子 η来分析螺旋波的演化和时空关联，其定义如下： 
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其中 iju 表示位于网络(i,j)格点处神经元的膜电位， 2N 是神经元细胞总数，u 表示对整个网络所有神经元

求平均， ∗ 则表示对模拟所考察的一段时间求平均。 
本文中，我们主要考察耦合体系中细胞死亡比例对螺旋波动力学的影响，因此改变细胞死亡比例 s，

暂不考虑外界刺激信号，记录所有细胞单元的膜电压，计算出同步因子 η 随死亡比例变化的关系曲线如

图 2 所示。从图中可以看出，s 的临界值约为 0.10，当 s < 0.10 时，η保持在接近于零的较小值水平上，

耦合体系中螺旋波虽然有少量破裂，但基本上仍保持在稳定状态。这说明，随着年龄的增加，尽管由于

老龄化原因出现了少量的死亡细胞，机体组织异质性增加，但细胞网络中的螺旋波没有明显变化，有机

体仍然能够维持正常运行而不会崩溃。而一旦死亡比例大于 10%时，则会发现 η急剧上升，图中曲线出

现了明显的转折点，这说明当耦合体系中死亡细胞的比例超过这一临界值时，就会引起神经元活性的显

著降低，导致螺旋波明显的相变行为，螺旋波破裂成碎片甚至消失，这一现象也可以从图 1 的演化结果

中得到验证。 
其次，人们在实验中发现神经元中螺旋波与电信号传播密切相关，模拟过程中看出细胞的老龄化影

响螺旋波的稳定，因此通过引入适当的外界电信号刺激，改变神经元细胞的活性来控制螺旋波则有一定

的合理性。模拟过程中，在公式(1)第一个方程右侧，我们引入一定强度的外界刺激信号 sin 2πA ft ，通过

外界信号对螺旋波的稳定性加以控制。具体方法是：在神经元网络中对应于图 1 中的(b)，(c)，(d)三图中

的细胞死亡比例，设置 s = 0.05, 0.10, 0.15，然后引入一定频率的外部刺激信号(f = 0.05)，在不同的死亡

比例条件下，改变信号强度，然后观察外界电信号对螺旋波演化过程的影响。模拟结果如图 3 所示。 
图 1 螺旋波演化结果告诉我们，当细胞死亡比例 s 分别取 s = 0.0, 0.05, 0.10, 0.15 时，螺旋波由稳定

状态逐渐转变为破裂状态。很显然，对于不同比例条件，由于螺旋波的破裂程度不同，维持螺旋波稳定 
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Figure 2. Spiral waves synchronous factor 
changes with the ratio of cell death, when no 
outside stimulation signal is introduced 
图 2. 无外部刺激信号时，螺旋波同步因子

随细胞死亡率变化示意图 
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所需外界刺激的强度也不一样。当细胞中没有死亡细胞 s = 0.0 时，这时，即使引入的外部刺激强度很小，

η 值却较大，说明此种情形下，外界刺激起着干扰作用，不利于螺旋波的稳定；然而，随着死亡比例的

不断增加，例如，对应于图 1 中的(b)，(c)，(d)三图中的 s = 0.05, 0.10, 0.15，这时若引入适当强度的外部

扰动，可以降低螺旋波的破裂程度，对螺旋波稳定性则有一定的调节作用，螺旋波的波形有一定程度的

修复，其结果分别如图 3 中的图 b1，c1 所示。当然，如果细胞死亡比例过大(s > 0.15)，机体组织中的介

质不均匀性超过一定程度，导致介质的可激发性过低时，此时即使引入较强的外部刺激都无法恢复螺旋

波，如图 3 中的 d1 图所示。这说明，适当强度的外部刺激信号在一定程度上可以减轻其破裂程度，增强

螺旋波的稳定性，而在空间不均匀性过大的情况下，外部刺激则没有这种调节作用。 
图 4 定量描述了四个典型死亡比例条件下，同步因子随外界刺激强度变化的结果。从图中可以看出，

当组织中没有死亡细胞时(即 s = 0)时，振幅为 0.075，同步因子最小，说明微弱的信号即可维持螺旋波的

稳定，而较强的信号刺激则是起着破坏作用；随着死亡比例的增加，曲线转折点向右侧推移，表明当组

织中死亡细胞数目增加时，需要增加外界刺激强度才能维持螺旋波的稳定。例如，当 s 分别取 0.05, 0.10, 
0.12 时，所需外界刺激强度分别为 A = 0.10, 0.12, 0.14。这说明在有病变的神经元细胞组织体系中，适当

强度的外界刺激有利于保持螺旋波的稳定性，从而在一定程度上降低老龄化对生物机体所引起的消极影 
 

 
Figure 3. Under different proportion of death, with the stimulation signal 
strength, over 1200 unit of time the result of the spiral wave evolution. The 
signal frequency f = 0.05 unchanged, the result of the change of signal 
strength. (b1) s = 0.05, A = 0.1; (c1) s = 0.10, A = 0.12; (d1) s = 0.15, A = 0.13 
图 3. 不同死亡比例下，不同强度的外界刺激信号对螺旋波调节效果示意

图，信号频率 f = 0.05。(b1) s = 0.05, A = 0.1; (c1) s = 0.10, A = 0.12; (d1) s = 
0.15, A = 0.13 
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Figure 4. The synchronous factor changes with the amplitude of the external 
electrical stimulation for different ratios of cell death. f = 0.05 
图 4. 不同细胞死亡比例条件下, 同步因子随着外界电信号刺激强度振幅

的改变示意图。f = 0.05 
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响。当然，如果细胞死亡比例大于 0.15 时，即使引入较强的外部刺激都无法恢复螺旋波(数据未给出)。 

4. 结论 

总之，在二维耦合体系中，我们以 FHN 神经元细胞模型为例，运用数值模拟的方法，研究了老龄化

因素对神经元网络螺旋波动力学过程的影响。结果发现，一方面，一定比例的死亡细胞会影响螺旋波的

稳定性，特别是当死亡比例超过一定限度(如 15%)时会导致螺旋波破裂和死亡，该比例与临床上观察到

的临界数值基本吻合。这说明，老龄化的结果会导致介质的不均匀加大，其可激发性降低，从而引发包

括心脏体系、神经系统等许多组织和器官的疾病。另一方面，通过模拟发现，在一定死亡比例条件下，

引入适当强度外部刺激信号，可以在一定程度上减轻老龄化所引起的这种负面效应。最后，在模拟过程

中，为考察螺旋波斑图形成和统计特性，我们通过引入同步因子分析了 FHN 神经元细胞体系中螺旋波的

演化和时空关联。实际上，老龄化的结果对生物体系功能的影响，不仅表现在引起一定死亡细胞数目的

增加，介质的不均匀性加大，介质的激发性降低上，还表现在细胞之间耦合强度、模式等方面的改变上。

因此，老年化所引起的机体空间异质性增加对螺旋波动力学的影响还需要进一步研究。 
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