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Neurono veikimo potencialas

Neurono veikimo potencialas — laikinas ir staigus neurono membranos potencialo pokytis (is
neigiamo j teigiama), kurj sukelia staiga j neurona ir i$ jo iStekantys jonai.
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FitzHugh-Nagumo modelis

Hodgkin-Huxley modelis yra keturiy dimensijy modelis, detaliai aprasantis veikimo potencialo
generavimg ir perdavima. FitzHugh-Nagumo modelis yra supaprastinta Hodgkin-Huxley
modelio versija, turinti tik du kintamuosius:

dVv V&

— =V - — W+
dt 3 +h
dWw

V: membranos potencialas;

W: atsistatymo procesai, pvz., jony kanaly kinetika;

I i3orinis elektros impulsas;

® 4 b: parametrai, nulemiantys suzadinimo slenkstj ir atsistatymo greitj;

e: laiko skaliy atskyrimo parametras (uztikrina, kad V kinta greiciau nei W).
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Klasikinio FitzHugh-Nagumo modelio dinamika

Didéjant iSoriniam impulsui /, sistema pereina i5 ramybés busenos j aktyvumo (veikimo

potencialy generavimo) rezima. Sio peréjimo metu, bifurkacijy sekos eigoje sukuriamas stabilus
ribinis ciklas.
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FitzHugh-Nagumo modelis su periodiniu suzadinimu (1)

Biologiniai neuronai retai buna veikiami tik pastovaus impulso. Jie yra nuolat veikiami
periodiniy vidiniy ir iSoriniy dirgikliy:
® Endogeniniai neurony tinklo svyravimai (pvz., alfa, beta, gama bangos);
® Periodiniai jutiminiai dirgikliai (pvz., mirksinti Sviesa, vibracijos, garso bangos). Smegeny
veikla geba sinchronizuotis su Siais ritmais (angl. neural entrainment);
® \erta paminéti ir neuromoduliacines (periodinés stimuliacijos) terapijas, kuriy metu
implantuoto impulsy generatoriaus generuojami elektros impulsai keicia tam tikry sriciy
elektrinj aktyvuma, kad buty pasiektas norimas efektas.
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FitzHugh-Nagumo modelis su periodiniu suzadinimu (2)

FitzHugh-Nagumo modelis su periodiniu suzadinimu aprasomas lygtimis:

dv v3
vl we :
T 3 + / cos(wt);
dw

¢ia | — iorinio periodinio impulso amplitudé; w — iSorinio periodinio impulso kampinis daznis.

® Pridéjus periodinio suzadinimo narj / cos(wt), sistemos dinaminés savybés tampa zymiai
turtingesnés (sinchronizacija, sprogimai, misriojo rezimo svyravimai, chaosas, ir t.t.).

e Siame tyrime nagrinéjama neurono faziné sinchronizacija — reiskinys, kurio metu neurono
aktyvumas prisiderina prie iSorinio periodinio signalo. Tai gali vykti paprastu 1:1 santykiu,
kai jvyksta viena neurono aktyvacija per kiekvieng iSorinio signalo perioda, arba
sudétingesniu, aukstesnés eilés p : g santykiu.
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Trupmeninés eilés FitzHugh-Nagumo modelis su periodiniu

suzadinimu (1)

® Daugelis neuroniniy procesy, tokiy kaip sinapsinis plastiskumas, adaptacija bei darbiné
atmintis, priklauso nuo praeities aktyvumo.

® Veikimo potencialy daznio adaptacija daznai vyksta pagal laipsninj désnj, kas yra budinga
trupmeninés eilés procesams. Trupmeninés eilés modeliai sékmingai atkuria Siuos neurony
atsako priklausomybés nuo praeities efektus.

® FitzHugh-Nagumo sistemoje membranos jtampos V ir atsistatymo procesy W
priklausomybés nuo praeities aktyvumo kilmé yra skirtinga: pirmu atveju ji susijusi su
membranos dielektriniais nuostoliais, kitu — su jony kanaly kinetika.
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Trupmeninés eilés FitzHugh-Nagumo modelis su periodiniu

suzadinimu (2)

Siame darbe nagrinéjamas modelis:
V3
DoV =V-— < — W+ cos(wt);

DIW =¢(V 4 a— bW),

&ia €D} yra v eilés Caputo trupmeniné isvesting; o, 3 € (0, 1] — trupmeninés eilés, atitinkancios
membranos jtampos ir atsistatymo kintamuosius.

Esant pastoviam suzadinimui (/ # 0,w = 0), klasikiné Hopf bifurkacijos savoka nebegali bti
taikoma, kadangi autonominés trupmeninés eilés sistemos neturi periodiniy sprendimy. Siuo
atveju peréjimas prie svyravimo elgesio apibudinamas Hopf-tipo bifurkacija, kuomet
pusiausvyros taskas praranda stabiluma ir atsiranda ne ribinis ciklas, o stabili, svyruojanti
trajektorija, zinoma kaip S-asimptotinis T-periodinis sprendinys. Parametro | verté, ties kuria
jvyksta 3i bifurkacija, priklauso nuo trupmeniniy eiliy « ir 3, o tai rodo, kad atminties efektai
tiesiogiai moduliuoja sistemos suzadinimo slenkst;. 827



Sio tyrimo tikslas — nagrinéjant trupmeninés eilés FitzHugh-Nagumo modelj su periodiniu

suzadinimu istirti, kaip trupmeninés eilés « ir 8 paveikia neurono sinchronizacijos su isoriniu
signalu dinamika.
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Metodologija

Siekiant sistemingai istirti sinchronizacija nagrinéjamame modelyje, buvo taikoma metodologija,
adaptuota i3 netiesinés dinamikos ir skai¢iuojamojo neuromokslo sriciy. Sis metodologija apima:

1. veikimo potencialy aptikima,
2. sinchronizacijos kiekybinj jvertinima naudojant sukimosi skaiciy,

3. sisteminga sistemos dinamikos atvaizdavima parametry erdvéje (“Arnold’o liezuviy”
diagramos sudarymas).

10/27



T cos(wt)

700

700

:

710

710

710

N

.5
700

VIV

Veikimo potencialy aptikimas (dviejy slenksciy algoritmas)

e Veikimo potencialo proceso pradzia registruojama kertant virsutinj suzadinimo slenkstj
V =1 (trajektorijai kylant).
® Veikimo potencialo proceso pabaiga fiksuojama, kai trajektorija kerta apatinj slenkstj

Sis geometrinis neurono impulsy aptikimo metodas yra tinkamas tiek sveikosios, tiek
trupmeninés eilés modeliams.

~_

740

740




Sukimosi skaicius ir dinaminé klasifikacija (1)

® Sinchronizacija kiekybiskai jvertinama sukimosi skaiciumi, p = p/q (per g iSorinio signalo
periody jvyksta p neurono jmpulsy).

e Siame tyrime, atmetus pradinius pereinamuosius procesus, aptikty impulsy duomenys yra
naudojami impulsy ilgiy (angl. inter-spike intervals (1S1)) sekos apskaiciavimui. Stabilios
periodinés trajektorijos atveju vidutinis IS| yra tiesiogiai susijes su iSorinio signalo periodu
Ttorcing, todél sukimosi skaicius gali buti apskaiciuotas kaip p = Tforcing/@.

12/27



Sukimosi skaicius ir dinaminé klasifikacija (1)

Siekiant atskirti paprasta fazine sinchronizacija nuo sudétingesnés dinamikos, analizuojamos IS
statistinés savybés. Jei ISI standartinis nuokrypis (neurono impulsy reguliarumo matas) yra
artimas nuliui, toks atvejis klasifikuojamas kaip paprasta p:q sinchronizacija. Sio tyrimo tikslais
visi kiti atvejai yra sugrupuoti j viena “sudétingos dinamikos” kategorija: (a) neuronas generuoja
pasikartojancia seka i§ k strukturiskai skirtingy impulsy; (b) chaotinis neurono aktyvumas; (c)
léti pereinamieji procesai; (d) gauty impulsy duomeny nepakanka patikimai statistinei analizei

atlikti.
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Parametry erdve

Sistema buvo tiriama dvimatéje parametry erdvéje:
® [Sorinio periodinio suzadinimo signalo amplitudé: / € [0.1,2];
® [Sorinio periodinio suzadinimo kampinis daznis: w € [0.08, 2].
Kadangi modelio laikas t matuojamas milisekundémis, tiriamas kampiniy dazniy diapazonas w
atitinka realius fizikinius daznius f apytiksliai nuo 13 Hz iki 318 Hz (w = 27f/1000).
Sis spektras apima pagrindinius smegeny ritmus, svarbius informacijos apdorojimui:
® Beta ritmai (13-35 Hz)
® Gama ritmai (35-70 Hz)
® Auksto daznio osciliacijos (HFO) (70-300+ Hz)
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Sinchronizacija sveikosios eilés FitzZHugh-Nagumo modelyje (1)
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Sinchronizacija sveikosios eilés FitzHugh-Nagumo modelyje (3)




Rezultatai — atvejis
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Rezultatai — atvejis v = 5 (2)
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Rezultatai — atvejis a« = 3 (3)
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Rezultatai — atvejis av # 5 (1)

Membranos jtampa atitinkancios trupmeninés iSvestinés eilés o poveikis
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Rezultatai — atvejis av # 5 (2)

Atsistatymo procesus atitinkancios trupmeninés iSvestinés eilés 3 poveikis
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Bendras trupmeniniy eiliy poveikis (1)

Apjungus abu efektus:

® Membranos jtampos ir atsistatymo procesy “atminties efektai’, modeliuojami skirtingomis
trupmeniniy idvestiniy eilémis, atlieka skirtingus vaidmenis.

® Mazinant «, dinamika sistemingai supaprastéja, t.y. “atmintis” jtampos kintamajame
atlieka slopinimo mechanizmo vaidmen;.

® Mazinant S, visa dinaminé struktura pasislenka link Zemesniy dazniy, t.y. “atmintis”
atsistatymo procesy kintamajame veikia kaip laiko skalés moduliatorius — leidzia
neuronams keisti pageidaujamus daznius tam tikro tipo sinchronizacijai.

e Stebima efekty konkurencija: mazas 3 gali is dalies atkurti dinaminj sudétinguma
sistemoje, kuri jau buvo supaprastinta dél mazo «.
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Bendras trupmeniniy eiliy poveikis (2)

Asimetriniy atminties efekty demonstracija esant fiksuotiems parametrams | =~ 0.42, w = 0.24:
(a) Periodo-2 atsakas sveikosios-eilés modelyje (v =1, 5 = 1).
(b) Membranos jtampos “atminties efekty” slopinantis poveikis: esant & = 0.7, 5 = 1,
dinamika supaprastéja iki 1:2 sinchronizacijos.
(c) Atsistatymo procesy “atminties efekty” poveikis: papildomai sumazinus 3
(e« = 0.7, =0.6), 1:2 sinchronizacija destabilizuojama ir vél atsiranda sudétingas,
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Biofizikiné interpretacija

Gauti rezultatai rodo, kad neuronai gali turéti nepriklausomus biofizinius mechanizmus, kurie
kontroliuoja ne tik jy daznio selektyvuma, bet ir jy reakcijos sudétinguma.

® Trupmeninés eilés « ir 8 néra tik abstraktus matematiniai parametrai, jos yra susijusios su
skirtingais fiziologiniais procesais, kurie is principo gali buti moduliuojami.

® Pavyzdziui, farmakologiniai agentai, skirti moduliuoti kalio kanaly kinetika, galéty buti
modeliuojami kaip /3 parametro derinimas, kuris keiCia neurono rezonansines savybes.

® Membranos dielektriniy savybiy pokyciai galéty atitikti oo pokycius, kurie supaprastina
neurono atsako dinamika.

e Sis tyrimas leidzia jvertinti kaip skirtingi lasteliy lygio modifikavimai galéty formuoti
neurono sinchronizacijos gebéjimus.
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Tolimesni darbai

o Atlikti bifurkacijy analize, tiriant peréjimo tarp skirtingy sinchronizacijos rezimy
mechanizmus.

® |Stirti modelio elgesj labai zemy dazniy diapazone (pvz., delta ir teta ritmai), analizuojant
trupmeninés atminties poveikj bursting-tipo aktyvumui.

® |Splésti analize j aukstesniy dazniy sritj (> 300 Hz), tiriant “atminties efekty” vaidmenj
patologinése auksto daznio osciliacijose.

® Jtraukti asimetrinius atminties efektus j susiety neurony tinkly modelius.

® [stirti trupmeninés dinamikos ir stochastinio triuksmo (budingo biologinéms sistemoms)
saveika.
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