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Analiza modelu sieci neuronéw rzeczywistych

Streszczenie

Celem projektu bylo zasymulowanie sieci komoérek rzeczywistych w oparciu o artykuty
naukowe i materialy z zaje¢ oraz przeanalizowanie powstawania oscylacji gamma
(o czestotliwosciach 40 - 80 Hz) w dwuwarstwowej sieci neuronéw pobudzajacych
i hamujacych. Stworzono model, w ktérym zmiany wartosci parametrow modelu powodujg
synchronizacje komdrek odpalajgcych sie w rytmie gamma lub brak synchronizaciji.

Opis metody

Do stworzenia modelu sieci neurondw rzeczywistych i wykonania symulacji wykorzystano
Srodowisko NEURON i programowanie obiektowe w jezyku hoc. Kluczowymi elementami
projektu sg pliki, w ktérych definiuje sie komorki, sie¢ potaczeh oraz wejscie zewnetrzne na
nia.

Zbudowano model z warstwami komorek pobudzajgcych i hamujacych w stosunku 4:1.
W pierwszej warstwie znajdowato sie 64 komorek piramidalnych, a w drugiej 16
interneuronéw. Symulowane komorki sktadaty sie wytacznie z somy (ciata komorki) i aksonu
(wypustki odchodzacej od ciata komorki) i byly potagczone miedzy sobg synapsami
chemicznymi. W NEURONie somy definiowane sg jako walce, ktorym mozna nada¢ dowolne
wymiary. W prezentowanym modelu wszystkie somy miaty te samg wysokosc¢ i srednice -
30 um. Potencjat btonowy mierzony byt w potowie wysokosci ciata komorki.

NEURON posiada wbudowang klase NetCon, ktéra odpowiada za komunikacje miedzy
komérkami za pomocag zdarzehn punktowych. Ze wzgledu na matg powierzchnie, za takie
punkty uznaje sie synapsy. Klasa NetCon opisuje potaczenie synaptyczne miedzy zrodiem
a komorka docelowa, czyli miedzy komodrka presynaptyczng a postsynaptyczng. Gdy
wartos¢ zmiennej presynaptycznej przekroczy wartos¢ progowg w kierunku dodatnim



w czasie f, po czasie t+topdzZnienie wywotywana zostaje procedura NET_RECEIVE
w neuronie postsynaptycznym i dostaje ona informacje o wartosci wagi potaczenia. Istotne
jest podanie zrodta i komorki docelowej, natomiast wartosci progu, opdznienia i wagi mogq
pozosta¢ domysine, tzn. odpowiednio 10 mV, 1 ms i 0 uS.

W oparciu o publikacje [1][3] znaleziono parametry przy ktérych komorki z obu warstw sieci
synchronizujg sie w rytmie gamma (ok. 80 Hz). Przyjete wartosci wag wewnetrznych
potaczen PY-PY i IN-IN wynosity 0. Wyznaczono je metodg eksperymentalng na podstawie
artykutu M. Bazhenova [1]. Sprawdzano wartosci 0, 0.0001 oraz 0.00001, jednak nie
zaobserwowano réznic w wynikach pomiedzy poszczegolnymi wagami. Wagi dla potaczen
PY-IN oraz IN-PY odczytano z wykresu zamieszczonego w wyzej wymienionym artykule.
Testowano rézne wartosci wag z zakresu 0.0022 - 0.004 dla potaczen PY-IN oraz 0.0001 -
0.0005 dla potaczeh IN-PY. Najwiekszg synchronizacje z czestotliwosciag gamma uzyskano
po ustawieniu wag 0.003 dla PY-IN oraz 0.0005 dla IN-PY.

Opis wiasnosci komérek

Komorki nerwowe majq ustalony potencjat spoczynkowy, czyli ré6znice potencjatu w poprzek
btony komodrkowej, wynoszacy okoto -65 mV. Réznica ta wynika ze stezeh jonow
wystepujacych po obu stronach btony. Wzrost potencjatu na btonie moze prowadzi¢ do
depolaryzacji btony komorkowej (po przekroczeniu wartosci progowej, okoto -55 mV)
i powstania potencjatu czynnosciowego, ktéry bedzie sie propagowat wzdtuz btony.
Przekazanie impulséw miedzy komérkami odbywa sie poprzez synapsy. Kazda z nich
posiada czes¢ presynaptyczng i postsynaptyczng. Wyrdznia sie synapsy elektryczne
i chemiczne. W synapsach chemicznych wykorzystywane sg neuroprzekazniki, ktére
po uwolnieniu z czesci presynaptycznej, taczg sie z receptorem w komérce
postsynaptycznej, powodujgac zmiane potencjatu na btonie.

Aktywacja receptora GABAA utrudnia powstawanie potencjatow czynno$ciowych. W wyniku
pojawienia sie tej substancji, do komérki naptywa wiecej jondéw chlorkowych i nastepuje
hiperpolaryzacja btony.

Aktywacja receptora AMPA powoduje pobudzenie komorki poprzez naptyw kationéw do jej
wnetrza. Jest to dziatanie szybkie, ale krotkotrwate.

Wszystkie komorki  piramidalne, ktére symulowano wyposazone sg w prady
Hodgkina—Huxleya (hh) oraz taczg je synapsy chemiczne.

Opis wiasnosci potaczen i dziatania modelu

Z wykorzystaniem klasy NetCon stworzone zostaty pofaczenia miedzy komodrkami sieci.
Klasa NetCon sledzi potencjat btonowy na somie (komérce zrodiowej) i po przekroczeniu
progu przyjmuje, ze potencjat czynnosciowy zostat odpalony. Informacja przekazywana jest
do nastepnego neuronu.



Pomiedzy komérkami w obu warstwach wystepowaty 2 znaczgce typy potgczen:

- PY - IN: komorki pobudzaty komorki hamujace
- IN - PY: komérki hamowaty komorki piramidalne.

Kazda komodrka PY byta pobudzona z zewnatrz catkowicie losowo.
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Rysunek 1. Schemat potgczeh komorek w modelu [4].

Dla sprawdzenia, czy zasymulowane komorki piramidalne przypominajg zachowanie
neuronu, narysowano przebieg potencjatu jednej z komérek z warstwy pobudzajacej i jednej
z komorek hamujgcych - Rysunek 2. Ocena wizualna pozwala na stwierdzenie,
ze zasymulowane przez nas komorki dziatajg poprawnie i generujg potencjaty
czynnosciowe. Przebiegi potencjatu réznig sie miedzy sobag faza hiperpolaryzacii,
co spowodowane jest réznym rodzajem wejsC jakie otrzymujg komorki. W przypadku
komérki IN, ksztalt przebiegu potencjatu jest typowy, natomiast réznica w ksztatcie
potencjatu komorki pobudzajgcej prawdopodobnie jest skutkiem wystepowania szumu
na wejsciu komérek.
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Rysunek 2. Przebieg potencjatu dla komérki piramidalnej (z lewej) i interneuronu (z prawe;j).



Wyniki

Otrzymane wyniki przedstawiono na rysunkach ponizej. Na Rysunkach 3 - 5 po lewej stronie
zostaty zamieszczone wykresy przedstawiajgce wyniki symulacji z waga potaczen PY-IN
rowng 0.003 oraz 0.0005 dla potaczen IN-PY. Natomiast wykresy po prawej stronie
sq wynikami symulacji z wagami potaczeh odpowiednio 0 i 0.0005 dla potgczeh PY-IN
i IN-PY. Poréwnanie miato na celu obserwacje, ze przy wytaczeniu pobudzania komérek
hamujgcych oscylacja zanika.

Rysunek 3 pokazuje przebieg sredniego potencjatu dla komérek hamujacych (mean_V_IN),
pobudzajgcych (mean_V_PY) oraz Sredni potencjat komérek hamujacych i pobudzajgcych
tacznie (mean_V), co w bardzo uproszczony sposdb przybliza local field potential (LFP).
Oscylacje pojawiajg sie tylko w przypadku, gdy komérki hamujace sg pobudzane, co mozna
zaobserwowaé¢ na rysunku po lewej stronie. Swiadczg one o synchronizacji komorek.
Na wykresie z prawej strony przebieg potencjatlu komorek piramidalnych jest dosy¢ ptaski,
komorki interneurondw nie sg aktywne. Nie mozna dostrzec wyraznych oscylacji,
CO oznacza, ze komorki dziatajg w sposob niezsynchronizowany.
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Rysunek 3. Przebieg sredniego potencjatu: komoérek hamujacych (mean_V_IN),
pobudzajagcych (mean_V_PY), hamujacych i pobudzajgcych tagcznie (mean_V). Po lewej
stronie aktywne potaczenia PY-IN i IN-PY, z prawej strony dziatajg tylko potgczenia IN-PY.

Rysunek 4. przedstawia rasterploty populacji obu typéw komérek. Czerwonym kolorem
oznaczono komoérki piramidalne, a czarnym interneurony. Na wykresie po lewej stronie
model ma potaczenia PY-IN i IN-PY. Widaé, ze obie populacje idealnie sie synchronizujg
w pasmie gamma, ok. 80 Hz. Po prawej stronie znajduje sie rasterplot po wyzerowaniu wagi
potaczen PY-IN. Mozna w tym wypadku zaobserwowac, ze bez aktywnych potaczen jedynie
komorki PY odpalajg i to w sposob losowy, nie mozna wyodrebni¢ konkretnego rytmu.
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Rysunek 4. Rasterploty komérek PY i IN. Po lewej aktywne potgczenia PY-IN i IN-PY. Po
prawej wytgczone potgczenia PY-IN.

Ostatni rysunek (Rys. 5) przedstawia chwilowg czestos¢ odpalania komérek. Na osi x
znajduje sie czas od 0 do konca symulacji, z krokiem co 1 ms. Obserwacje sg podobne jak
przy rasterplocie. W przypadku aktywnych potgczeh PY-IN i IN-PY obie populacje komorek
odpalajg mniej wiecej w tym samym czasie z czestotliwoscig odpowiadajacg rytmowi
gamma. Zauwazalne sg oscylacje, ktére rowniez swiadczg o synchronizacji komérek. Jesli
zablokuje sie potgczenie PY-IN komorki odpalajg duzo czesciej, w losowych momentach -
chwilowa czestos¢ odpalania modelu ma zauwazalnie nizszg amplitude w poréwnaniu
do wykresu dla modelu z dziatajacymi potgczeniami PY-IN.
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Rysunek 5.Chwilowe czestosci odpalen w funkcji czasu. Po lewej aktywne potaczenia PY-IN
i IN-PY. Po prawej wytaczone potgczenia PY-IN.



Podsumowanie i wnioski

Stworzono model sieci komoérek rzeczywistych z warstwami komoérek pobudzajgcych
i hamujacych w stosunku 4:1. Komoérki PY miaty za zadanie pobudzaé komorki hamujace,
natomiast IN hamowaé¢ komorki PY. Zgodnie z Rysunkiem 1, w sieci mogq jeszcze
wystepowac potaczenia pobudzajgce PY-PY i hamujace IN-IN. Dla uproszczenia jednak
w symulacji wagi tych potgczen miaty wartoSci zerowe, w zwigzku z czym nie wystepowato
wzajemne pobudzanie i hamowanie pomiedzy tym samym typem komorek. Potaczenia
zasymulowano z uzyciem klasy NetCon. W oparciu o publikacje [1][3] udato sie dobraé
parametry modelu, przy ktérych komoérki PY i IN synchronizujg sie. Potwierdza to wykres
rasterplot (Rys. 4), a takze przebieg $redniego potencjatu (Rys. 3) i czestos¢ odpalen
komérek (Rys. 5). Na powyzszych wykresach widoczna jest oscylacja s$wiadczaca
0 synchronizacji komdérek pobudzajacych i hamujgcych. Jezeli komorki PY nie pobudzajg
interneuronéw nie zachodzi synchronizacja. Komérki PY odpalajg w losowych momentach
bez wyraznego rytmu, a IN nie wykazujg zadnej aktywno$ci.

Na podstawie wykonanych symulacji potwierdzono hipoteze, ze mechanizm generacji
oscylacji gamma polega na wzajemnym oddziatywaniu sieci komorek PY i IN.
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