
ЖУРНАЛ ФIЗИЧНИХ ДОСЛIДЖЕНЬ
т. 16, № 4 (2012) 4802(6 с.)

JOURNAL OF PHYSICAL STUDIES
v. 16, No. 4 (2012) 4802(6 p.)

МОДЕЛЮВАННЯ АКТИВАЦIЇ ПОСТСИНАПТИЧНОЇ МЕМБРАНИ

С. I. Брайченко, О. М. Васильєв
Київський нацiональний унiверситет iменi Тараса Шевченка, фiзичний факультет,
кафедра теоретичної фiзики, вул. Володимирська, 60, Київ, МСП, 01601, Україна

vasilev@univ.kiev.ua
(Отримано 18 вересня 2012 р.)

Запропоновано нелiнiйну модель, що описує активацiю постсинаптичної мембрани при пере-
дачi нервового iмпульсу через синаптичну щiлину. Модель ураховує, крiм iншого, перерозподiл
в областi постсинаптичної мембрани медiатору — бiологiчно активної речовини, завдяки якiй
вiдбувається активацiя мембрани. Показано, що дифузiйнi механiзми вiдiграють визначальну
роль у процесi формування зони активацiї постсинаптичної мембрани. Наведено результати
числового моделювання активацiї постсинаптичної мембрани для випадку, коли в початковий
момент медiатор локалiзований у центральнiй частинi постсинаптичної мембрани.

Ключовi слова: нервовий iмпульс, синапс, медiатор, рецептор, постсинаптична мембрана,
зона активацiї.

PACS number(s): 89.75.Fb, 87.10.+e, 87.16.Xa

ВСТУП

Дослiдження процесу передачi нервових iмпульсiв
має досить тривалу iсторiю. Незважаючи на значнi
успiхи, яких досягли в цiй сферi рiзнi дослiдники,
проблема є вiдкритою i багато питань усе ще нерозв’я-
занi. Ураховуючи складнiсть дослiджуваних процесiв
та надзвичайно велику кiлькiсть чинникiв, якi дово-
диться брати до уваги, такий стан речей не дивує.
Щобiльше, можливiсть створення єдиної теорiї пере-
дачi сиґналу нейронною мережею викликає серйознi
сумнiви, оскiльки вiдповiдний процес складається з
рiзних за характером етапiв, якi пов’язанi мiж собою
та нелiнiйно впливають на всю систему [1–3].

З iншого боку, проблему вивчення мiжнейронної
комунiкацiї не можна вважати суто бiологiчною, ос-
кiльки вона в кiнцевому пiдсумку має вкрай важливе
прикладне, технiчне значення й безпосереньо пов’яза-
на з перспективними завданнями фiзичного матерiа-
лознавства. Серед найважливiших i цiкавих завдань
можна видiлити такi:

• створення штучних нейронних мереж та нейрон-
них комп’ютерiв;

• створення пристроїв з властивостями бiологiч-
них трансмiтерних елементiв;

• з’єднання бiологiчних (насамперед нейронних)
тканин i систем з електронними та механiчними
пристроями.

Загальний пiдхiд щодо їх розв’язання передбачає ви-
користання методiв фiзики, бiологiї та кiбернетики.
Водночас, у межах такої “всеоб’єднавчої” дiлянки до-
слiджень iснує принаймнi два напрямки, у яких фi-
зичнi пiдходи та концепцiї домiнують. Це створен-
ня штучних нейронiв та зрощування нервових тканин
iз технiчними пристроями (наприклад, при створеннi
протезiв людських органiв або пiд’єднаннi нейронних

мереж до розрахункових пристроїв). В обох випадках
ключовим елементом є синапс — контакт мiж нейро-
нами. У нейронних мережах штучнi синапси вiдiгра-
ють роль ключових елементiв, якi й визначають ра-
зом зi структурою мережi її властивостi. Особливос-
тi синапсу як бiологiчного об’єкта обговорюємо далi.
Тут ми коротко зупинимося на обставинах, якi роб-
лять дослiдження синапсiв фiзично важливим.

Штучний синапс є базою для створення нейроком-
п’ютерiв (чи, у простiшому варiантi, нейронних ме-
реж) зi структурними елементами аналогового типу
(див., наприклад, [4]). Досить часто штучнi синапси
“дублюють”, наскiльки це можливо, реальнi бiологiч-
нi синапси. Основою для створення штучних синап-
сiв є наноматерiали (нанотрубки). Отже, щоб створи-
ти штучний синапс, необхiдна не тiльки технологiя
обробки наноматерiалiв, але йпотрiбно мати вiдносно
повну iнформацiю про базовi характеристики вихiд-
ного бiологiчного об’єкта. Це важливо, оскiльки на-
дiйнiсть базових елементiв нейронної мережi безпосе-
редньо впливає на її структурну стiйкiсть.

Синапс являє собою фiзiологiчний контакт мiж
двома мембранами (пресинаптичною та постси-
наптичною) товщиною близько декiлькох десяткiв на-
нометрiв. Загальна (i надзвичайно спрощена) схема
передачi iмпульсу через синапс така. При пiдходi iм-
пульсу до пресинаптичної мембрани в синапс вприс-
кується бiологiчно активна речовина — медiатор. Ме-
дiатор транспортується (як правило, дифузiєю) через
синаптичну щiлину i взаємодiє з рецепторами на пос-
тсинаптичнiй мембранi. Взаємодiя медiатора з рецеп-
торами є поштовхом для генерування нового iмпуль-
су. Цей процес пороговий, тобто ґенерування iмпульсу
починається лише пiсля того, як унаслiдок взаємодiї з
медiатором буде активована певна кiлькiсть рецепто-
рiв на постсинаптичнiй мембранi. Для комплексного
аналiзу схема ця досить складна. Тому зазвичай пред-
метом дослiдження є окремий пiдпроцес або пiдсисте-
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ма. Наприклад, значну увагу дослiдники придiляють
вивченню вприскування медiатору в синаптичну щi-
лину [3–13]. Прiоритетними питаннями при цьому, як
правило, є пулова органiзацiя медiатору в областi пре-
синаптичної мембрани та ймовiрнiсний характер про-
цесу вприскування медiатору в щiлину. Теоретичний
аналiз в основному виконується на основi оригiналь-
них математичних моделей або шляхом моделювання
методами Монте-Карло. Аналогiчнi пiдходи викорис-
товуються i при вивченнi процесiв транспортування
медiатору до постсинаптичної мембрани (наприклад,
[13–18]) та взаємодiї медiатора з рецепторами на пост-
синаптичнiй мембранi (включаючи властивостi самих
рецепторiв та визначення зони активацiї — див., на-
приклад, працi [19–24]). Предмет нашого дослiджен-
ня — взаємодiя медiатору з рецепторами на постси-
наптичнiй мембранi, яка є невiд’ємним етапом акти-
вацiї постсинаптичної мембрани. Для цього в робо-
тi запропоновано спецiальну математичну модель. Її
особливiсть пов’язана передусiм iз тим, що в нiй вра-
ховано неоднорiднiсть розподiлу медiатору в дiлянцi
постсинаптичної мембрани та його дифузiйний пере-
розподiл пiд час взаємодiї з рецепторами. Iдеологiчно
запропонована модель є розширенням локальних кi-
нетичних моделей, якi застосовували в серiї поперед-
нiх дослiджень iз вивчення активацiї постсинаптичної
мембрани (див., наприклад, працi [18, 21–24]). Перед
обговоренням математичної моделi видiлимо основнi
механiзми, якi в нiй ураховано. А саме:

• у початковий момент медiатор розподiлений бi-
ля пресинаптичної мембрани нерiвномiрно;

• медiатор взаємодiє з вiльними рецепторами;

• активний рецептор через певний час переходить
у неактивний (вiльний) стан iз вивiльненням ме-
дiатору;

• вивiльнений медiатор автоматично виводиться
зi синаптичної щiлини.

Нас цiкавитиме розподiл медiатору бiля постси-
наптичної мембрани пiд час взаємодiї з рецептора-
ми, а також концентрацiя вiльних (чи активованих)
рецепторiв на постсинаптичнiй мембранi. Складнiсть
задачi пов’язана з тим, що на рiзних дiлянках пост-
синаптичної мембрани активацiя вiдбувається з рiз-
ною швидкiстю (за рахунок нерiвномiрностi розподi-
лу медiатору та концентрацiї вiльних рецепторiв), що
приводить до перерозподiлу медiатору, а це впливає
на активацiю рецепторiв i так далi. Зосередимося на
математичних аспектах моделi, яка дає змогу проана-
лiзувати всi цi процеси.

ВИХIДНI РIВНЯННЯ

Позначмо через x(r, t) кiлькiсть активованих рецеп-
торiв у точцi з координатою r у момент часу t. У цьо-
му випадку ми моделюємо постсинаптичну мембрану
у виглядi диска радiусом R i вважаємо, що системi

притаманна радiальна симетрiя. Тому залежнiсть па-
раметрiв моделi вiд азимутального кута вiдсутня й
залишається залежнiсть лише вiд просторової коор-
динати 0 ≤ r ≤ R - вiдстанi вiд центра мембрани до
точки на поверхнi мембрани. Вибiр iнварiантних щодо
полярного кута початкових умов, хоч i є певним спро-
щенням, проте вiдповiдає декiльком практично важ-
ливим випадкам та дає змогу отримати прийнятну
кiлькiсну модель процесу з мiнiмальною можливою
кiлькiстю феноменологiчних параметрiв. Тому таке
припущення вважаємо цiлком прийнятним. Кiлькiсть
медiатору в точцi з координатою r у момент часу t по-
значмо через y(r, t). Змiна iз часом цих параметрiв у
межах моделi визначається через систему нелiнiйних
диференцiальних рiвнянь у частинних похiдних:

∂x(r, t)
∂t

= k1(x0 − x(r, t))y(r, t)− k2x(r, t), (1)

∂y(r, t)
∂t

= D∆y(r, t)− k1(x0 − x(r, t))y(r, t). (2)

Згiдно з правою частиною рiвняння (1), швидкiсть
змiни кiлькостi активованих рецепторiв є рiзницею
доданка, що вiдповiдає активацiї вiльних рецепторiв
за рахунок взаємодiї з медiатором, та доданку, що вiд-
повiдає переходу активованих рецепторiв у вiльний
стан. Перший доданок пропорцiйний добутку кiлькос-
тi вiльних рецепторiв та кiлькостi медiатору y(r, t).
Кiлькiсть вiльних рецепторiв визначається як рiзни-
ця загальної кiлькостi рецепторiв x0 та кiлькостi ак-
тивованих рецепторiв x(r, t). Кiлькiсть рецепторiв, що
переходять з активного у вiльний стан, пропорцiйна
кiлькостi активованих рецепторiв. Коефiцiєнти про-
порцiйностi у вiдповiдних виразах позначено як k1 та
k2.

Рiвняння (2) є, фактично, рiвнянням дифузiї (iз ко-
ефiцiєнтом дифузiї D та оператором Лапласа ∆ =
1
r

∂
∂r (r ∂

∂r )) з тою лише рiзницею, що в цьому рiвнян-
нi також ураховано зменшення кiлькостi медiатору за
рахунок його взаємодiї з вiльними рецепторами. При
цьому ми виходимо з припущення, що той медiатор,
який вивiльняється при переходi рецептора з актив-
ного у вiльний (неактивний) стан, автоматично вида-
ляється зi синаптичної щiлини [23].

Окрiм рiвнянь, ми також використовуємо такi по-
чатковi та граничнi умови:

x(r, t = 0) = 0, (3)
y(r, t = 0) = f(r), (4)
y(r = R, t) = 0. (5)

Тут функцiю f(r) вважаємо вiдомою, i вона визначає
розподiл медiатору бiля постсинаптичної мембрани в
початковий момент. Нульова початкова умова для па-
раметра x(r, t) означає, що в початковий момент усi
рецептори у вiльному станi. Нульова гранична умова
для параметра y(r, t) означає, що на границi мембра-
ни медiатор вiдсутнiй.
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Рис. 1. (Кольоровий онлайн) Залежнiсть кiлькостi ак-
тивованих рецепторiв та медiатору вiд часу за умови вiд-
сутностi дифузiйних потокiв медiатору. При розрахунках
використано значення параметра λ = 0.5. Немонотоннi
кривi з максимумами вiдповiдають залежностi u(τ), моно-
тонно спадаючi кривi — залежностi v(τ). Суцiльнi кривi
вiдповiдають початковому значенню медiатору v(0) = 1,
штрихованi — значенню v(0) = 0.3, а пунктирнi — значен-
ню v(0) = 1.3.

Рис. 2. (Кольоровий онлайн) Залежнiсть кiлькостi ак-
тивованих рецепторiв та медiатору вiд часу за умови вiд-
сутностi дифузiйних потокiв медiатору. При розрахунках
використано початкову умову v(0) = 1. Немонотоннi кривi
з максимумами вiдповiдають залежностi u(τ), монотонно
спадаючi кривi — залежностi v(τ). Суцiльнi кривi вiдпо-
вiдають значенню параметра λ = 0.3, штрихованi — зна-
ченню λ = 0.6, а пунктирнi — значенню λ = 1.

Зазначену систему рiвнянь можна розв’язати тiль-
ки в числовому виглядi. Однак перед цим її доцiльно
знерозмiрити. Зокрема, введiмо нову просторову ко-
ординату z = r/R, нову часову змiнну τ = k1x0t та
покладiмо x = x0u i y = x0v. У результатi маємо таку
систему рiвнянь:

∂u(z, τ)
∂τ

= (1− u(z, τ))v(z, τ)− λu(z, τ), (6)

∂v(z, τ)
∂τ

= a2
(∂2v(z, τ)

∂z2
+

1
z

∂v(z, τ)
∂z

)
−

(1− u(z, τ))v(z, τ). (7)

У цих рiвняннях позначено λ = k2/(k1x0) та a2 =
D/(k1x0R

2). Що стосується початкових та граничних
умов, то нульовi умови залишаються нульовими, а
початковий розподiл медiатору задається функцiєю
φ(z) = f(Rz)/x0.

РОЗВ’ЯЗКИ СИСТЕМИ РIВНЯНЬ

Отже, розв’язок задачi залежить вiд двох парамет-
рiв (a2 та λ), а також функцiї початкового розподiлу
медiатору φ(z). Як нульове наближення можемо роз-
глянути випадок, коли дифузiйнi потоки медiатору
вздовж поверхнi постсинаптичної мембрани вiдсут-
нi. Це вiдповiдає значенню a2 = 0. У цьому випадку
просторова координата вiдiграє роль зовнiшнього па-
раметра i впливає на розв’язок лише через початкову
умову для функцiї v(τ). На рис. 1 наведено графiки
для залежностей u(τ) та v(τ) для декiлькох значень
початкової концентрацiї медiатору. Параметр λ при
цьому був сталим (зi значенням 0.5).

Часова залежнiсть для кiлькостi медiатору є моно-
тонно спадаючою, тодi як залежнiсть кiлькостi акти-
вованих рецепторiв зростає вiд нуля до максимально-
го значення, а потiм плавно й монотонно спадає до
нуля (у нескiнченностi). Значення параметра λ впли-
ває насамперед на ширину пiка в залежностi u(τ). На
динамiку залежностi v(τ) вплив цього параметра вiд-
носно незначний, про що свiдчить рис. 2.
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Рис. 3. (Кольоровий онлайн) Просторово-часовий роз-
подiл кiлькостi активованих рецепторiв при значеннi кое-
фiцiєнта дифузiї a2 = 0.01 та значеннi параметра λ = 0.5.
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Рис. 4. (Кольоровий онлайн) Просторово-часовий роз-
подiл кiлькостi активованих рецепторiв при значеннi кое-
фiцiєнта дифузiї a2 = 0.1 та значеннi параметра λ = 0.5.

Тут слiд урахувати, що параметр λ визначає швид-
кiсть реакцiї з переходу активних рецепторiв у неак-
тивний стан i не входить явно в рiвняння для визна-
чення залежностi v(τ).

Цiкаво дослiдити, як механiзм дифузiйного пере-
розподiлу медiатору впливає на зазначенi процеси.
При цьому важливе значення матиме початковий роз-
подiл медiатору бiля постсинаптичної мембрани. Ми
будемо виходити з того, що основна кiлькiсть медiато-
ру локалiзована в певнiй, вiдносно невеликiй дiлянцi,
утворюючи своєрiдну “хмарку” (див. [1–3]). Оскiль-
ки тут йдеться про моделювання процесу, такий роз-
подiл апроксимуємо степ-функцiєю, яка є сталою в
певному дiапазонi значень свого аргументу. Зокрема,
при числових розрахунках ми вважаємо, що медiа-
тор сконцентрований у центральнiй частинi мембра-
ни в дiлянцi радiуса 0.1 (тобто φ(z) = const 6= 0 при
|z| ≤ 0.1 та φ(z) = 0 при |z| > 0.1). Розрахунки ви-
конано для декiлькох значень безрозмiрного коефiцi-
єнта дифузiї a2 при одному й тому самому значен-
нi параметра λ = 0.5. Просторово-часовий розподiл
кiлькостi активованих рецепторiв при значеннi без-
розмiрного коефiцiєнта дифузiї a2 = 0.01 наведено на
рис. 3.

Важливим iз прикладного погляду є те, що висота
та ширина пiка просторово-часового розподiлу кiль-
костi активованих рецепторiв визначає зону активацiї
постсинаптичної мембрани. Можна очiкувати, що для
надiйної передачi сиґналу необхiдно, аби розподiл мав
вiдносно високий та широкий пiк, що, власне кажу-
чи, i спостерiгаємо на рис. 3. Водночас, збiльшення
коефiцiєнта дифузiї призводить до суттєвого звужен-
ня такого пiка. На рис. 4 показано результат розра-
хункiв для просторово-часового розподiлу активова-
них рецепторiв постсинаптичної мембрани за значен-
ня коефiцiєнта дифузiї a2 = 0.1. Тенденцiя стає ще
очевиднiшою, якщо звернутися до рис. 5, на якому
проiлюстровано результати розрахункiв для значення
безрозмiрного коефiцiєнта дифузiї a2 = 1. Аналогiч-
ну ситуацiю маємо i для iнших значень розрахункових

параметрiв. А саме, наслiдком дифузiйних процесiв є
якiсний перерозподiл медiатору. Якщо мова йдеться
про початковий розподiл медiатору з локалiзацiєю в
центральнiй частинi мембрани, то дифузiйнi процеси
радше призводять до зменшення зони активацiї i тим
самим знижують надiйнiсть синаптичного каналу. З
iншого боку, якщо припустити, що медiатор локалiзо-
ваний не в центральнiй частинi постсинаптичної мем-
брани, то можна очiкувати, що за рахунок дифузiї
зона активацiї постсинаптичної мембрани зростати-
ме. Числове моделювання дає пiдстави не вiдкидати
такої гiпотези. На пiдтвердження на рис. 6 наведено
результати числових розрахункiв для випадку, коли
медiатор локалiзований уздовж кругової лiнiї радiу-
са 0.5.
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Рис. 5. (Кольоровий онлайн) Просторово-часовий роз-
подiл кiлькостi активованих рецепторiв при значеннi кое-
фiцiєнта дифузiї a2 = 1 та значеннi параметра λ = 0.5.
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Рис. 6. (Кольоровий онлайн) Просторово-часовий роз-
подiл кiлькостi активованих рецепторiв при значеннi кое-
фiцiєнта дифузiї a2 = 1 та значеннi параметра λ = 0.5. У
початковий момент медiатор розподiлений уздовж кiльця
радiуса 0.5.
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Товщина прошарку, в якому в початковий момент
локалiзований медiатор, становила 0.1 (тобто φ(z) =
const 6= 0 при |z − 0.5| ≤ 0.05 та φ(z) = 0 при
|z−0.5| > 0.05), параметр λ = 0.5, а коефiцiєнт дифу-
зiї a2 = 1.

АНАЛIЗ РЕЗУЛЬТАТIВ ТА ВИСНОВКИ

Отриманi результати мають певнi, досить нетривi-
альнi наслiдки для формування бiофiзичної концепцiї
синаптичної передачi нейронних сиґналiв та порушу-
ють низку питань.

Як зазначалося вище, збiльшення коефiцiєнта ди-
фузiї приводить до швидшого перерозподiлу медiато-
ру (залежно вiд кiлькостi активованих рецепторiв на
постсинаптичнiй мембранi). У цьому сенсi дифузiй-
ний механiзм мав би зменшувати зону та час акти-
вацiї постсинаптичної мембрани. З iншого боку, iснує
усталене уявлення про те, що функцiонування значної
кiлькостi синаптичних каналiв базується на механiзмi
дифузiйного транспорту медiатору вiд пресинаптич-
ної мембрани до постсинаптичної мембрани (див., на-
приклад, [13,16,25]). I цей транспорт має вiдбуватися
досить швидко, оскiльки цiлком очевидно, що надiй-
нiсть синаптичного каналу безпосередньо залежить
вiд швидкостi, з якою медiатор пiсля вприскування
в синаптичну щiлину потрапляє на постсинаптичну
мембрану [15]. Цей же механiзм, як ми з’ясували, має
призводити до зменшення зони активацiї. Водночас,
синапс у планi передачi нервових iмпульсiв є стiйким

та надiйним функцiональним елементом — як мiнi-
мум у звичайному фiзiологiчному режимi [1–3].

Можна запропонувати принаймнi два пояснення
для такої ситуацiї. По-перше, надiйна робота синапсу
могла би бути пов’язана з наявнiстю каналiв, якими
розповсюджується медiатор. Їх можна розглядати як
систему, у якiй дифузiя в рiзних напрямках вiдбуває-
ться по-рiзному. По-друге, функцiонування синаптич-
ного каналу в стiйкому режимi мало би пояснення за
умови, що радiус постсинаптичної мембрани є набага-
то бiльшим вiд товщини синаптичної щiлини. Наявнi
експериментальнi данi та теоретичнi розрахунки свiд-
чать про те, що обидвi ситуацiї є цiлком реальними
на практицi (див., наприклад, [13–15]). Отже, деякi
морфологiчнi та геометричнi параметри синаптично-
го каналу могли би мати досить просте пояснення.
Однак для остаточної вiдповiдi на питання про роль
дифузiйних механiзмiв у роботi синапсiв необхiдним
вбачається провести адекватне експериментальне до-
слiдження.

Також слiд зазначити, що отриманi в роботi чис-
ловi результати на якiсному рiвнi добре узгоджую-
ться з результатами попереднiх робiт щодо моделю-
вання постсинаптичної активностi (див., наприклад,
працi [12, 16–19, 25]). Водночас, модель, яку ми за-
пропонували, має ту суттєву перевагу, що дає змогу
визначити областi локалiзацiї медiатору перед пост-
синаптичною мембраною i фактично вiдкриває шлях
для розрахунку параметрiв штучних синапсiв каналь-
ного типу.
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MODELING OF POSTSYNAPTIC MEMBRANE ACTIVATION
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We propose a nonlinear model that describes the process of postsynaptic membrane activation while the nerve
impulse is spreading through the synaptic cleft. The model accounts among other things for redistribution at
the postsynaptic membrane of the mediator that is a biologically active substance due to which the membrane
activation occurs. We show that diffusion mechanisms play a leading role in the process of the activation zone
formation on the postsynaptic membrane. The results of numerical modeling for the activation process of the
postsynaptic membrane are presented for the case when at the initial moment the mediator is localized at the
center of the postsynaptic membrane.
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