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Rozdziat 1

Wstep

Jak powstaje mysl?

Poszukiwanie mechanizméw umozliwiajacych analize informacji przez mozg
integruje naukowcéw z tak réznych dziedzin nauki jak psychologia i fizyka,
medycyna i chemia, biologia i informatyka.

W niniejszej pracy wykorzystuje wiedze nabyta na wykladach z fizyki sta-
tystycznej, analizy i informatyki, tworzony model opiera si¢ na danych neurofi-
zjologicznych.

1.1 Motywacja

Elektroencefalografia zajmuje sie rejestracja pola elektrycznego generowanego
przez duze zespoly komoérek nerwowych. Niski koszt, nieinwazyjnoéé¢ i stosun-
kowa dostepno$¢ EEG stanowia o jej popularnosci w badaniach nad moézgiem
czlowieka i zwiarzat. Metoda ta znajduje zastosowanie w diagnostyce wielu cho-
réb i nieprawidlowosci dotyczacych funkcjonowania mézgu, jednak mechanizmy
powstawania zmian w sygnale EEG chorych osob nie sa jeszcze poznane.

Badanie dynamiki pracujacego modzgu rozpoczyna sie od analizy EEG
rejestrowanego w trakcie wykonywania najprostszych czynnosci, przy maksy-
malnym ograniczeniu wszystkich innych bodzcéw. Niniejsza praca opiera sie na
wynikach doswiadczen dotyczacych prostego ruchu palcem.

Narzedziem ulatwiajacym interpretacje zebranych danych jest modelowanie.
Umozliwia ono testowanie hipotez a takze wykonywanie do$wiadczen ” in silico”,
czasem niemozliwych do przeprowadzenia ”in vivo”.

Uzasadnieniem dla modelowania generacji pola elektromagnetycznego
mozgu jest hipoteza o populacyjnym poziomie analizy informacji. Istnieje coraz
wiecej doswiadczen obalajacych poglad, ze pojedyncza komérka nerwowa moze
stanowi¢ centrum decyzyjne. Obecnie popularne jest stwierdzenie, ze przetwa-
rzanie informacji odbywa sie przy wspétudziale wielu tysigcy neurondéw, a wiec
na poziomie sieci (populacji).

Modelowanie generacji sygnalu EEG moze wiec odegraé¢ znaczenie nie tyl-
ko w diagnostyce, ale i w nauce (fizjologii). Istnieje mozliwo$é, ze odkrycie i
przeanalizowanie mechanizméw powstawania zmian w sygnale EEG stanie si¢
podstawa do zrozumienia, jak funkcje mdzgu przejawiaja sie w aktywnosci sieci
neuronowych.



1.2 Cel pracy

Badania eksperymentalne wykazaty istnienie specyficznego wzorca zmian w sy-
gnale EEG zwiazanych z wykonywanym ruchem. Obserwuje sie obnizenie ener-
gii sygnalu w pasmie alfa (7-13Hz) oraz beta (13-30Hz) jednoczesnie z silnym
wzmocnieniem sygnalu w pasmie gamma (powyzej 30Hz). Okolo pdt sekun-
dy po wykonaniu ruchu w pasmie beta wystepuje wzrost energii do poziomu
wyzszego niz poczatkowy (tzw. rebound).

Istniejace dotychczas modele generacji rytmoéw wysokiej czestosci nie obej-
muja symulacji przebiegu czasowego EEG (zmian jego widma) rejestrowanego
w trakcie rzeczywistego badania.

Celem ponizsze] pracy jest stworzenie modelu zmian oscylacji pola elek-
trycznego rejestrowanego przez elektrode EEG nad niewielkim obszarem moézgu
podczas wykonywania prostego ruchu palcem.

1.3 Uktad pracy

Prace rozpoczyna przedstawienie podstawowych informacji z neurofizjologii,
poszerzone o krotki opis struktur moézgu odpowiedzialnych za organizacje czyn-
nosci ruchowych (Rozdz.2). Wiedze z tego zakresu oparto na podrecznikach
anatomii [32, 5, 23] i neurofizjologii [26].

W §2.2 prezentowane sa istotne dla modelu dane doswiadczalne [47, 48] doty-
czace budowy i fizjologii neuronéw kory mézgowe;.

Opis sygnatu EEG i doswiadczenia, ktérych wyniki staly sie inspiracja do
stworzenia ponizszego modelu zawiera Rozdz. 3. Niezwykle pomocne w tworze-
niu tej czesci byly: podrecznik elektroencefalografii [38] oraz skrypt do wykladu
z biocybernetyki [8].

Metody modelowania czynnoéci moézgu oraz konstrukcja modelu przedsta-
wione sa w Rozdz. 4.

Rozdz. 5 zawiera opis sygnalu generowanego przez model oraz analize zacho-
wania ukladu (w przyblizeniu liniowym). Wnioski z analizy liniowej poréwnuje
sie z danymi pochodzacymi z symulacji numerycznych.

W rozdziale tym przedstawiona jest propozycja symulacji do$wiadczenia z pro-
stym ruchem palcem, opis wynikéw i poréwnanie ich z danymi eksperymental-
nymi [38].

Przeprowadza sie réowniez test uzytecznosci modelu poprzez wykonanie (”in
silico”) eksperymentu badajacego wplyw wzmocnienia potencjaléw synaptycz-
nych IPSP na generowane rytmy. Wnioski poréwnuje si¢ z wynikami do$wiad-
czenia 7in vivo” [25].

Prace koniczy dyskusja wynikow, w ktérej rozwaza si¢ mozliwosci poszerze-
nia modelu oraz propozycje eksperymentéw, ktére mogltyby potwierdzi¢ (lub
zaprzeczy¢) prawdziwosci przyjetych zalozen i uzyskanych wnioskéw (Rozdz. 6).
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Rozdziat 2

Podstawy fizjologiczne

2.1 Podstawy biologiczne

2.1.1 Neuron

Podstawowym elementem uktadu nerwowego jest komérka nerwowa zwana neu-
ronem (Rys.2.1). Sktada sie on z bankowatego ciala komérkowego z jadrem i
dwdéch rodzajéw wypustek — licznych dendrytéw i pojedynczego aksonu. Krét-
kie dendryty tworzace drzewkowate rozgatezienia przekazuja impulsy do komér-
ki nerwowej, dtugi akson zas, pokryty zwykle otoczka mielinowa, stanowi wyjscie
sygnaltu z komérki.

Ciato
komorki
Dendryty Synapsa
s ) Ostonka
Akson mielinowa &= »

—_— e -

Kierunek przeptywu sygnatu

A\ 4

Rysunek 2.1: Budowa neuronu.
Dendryty przekazuja sygnaly (potencjaly PSP) do ciala komdrki, a akson
odprowadza sygnal z komérki (potencjal czynnosciowy) na zewnatrz
(do tzw. neuronéw postsynaptycznych).

Aktywnos$¢ elektryczna neuronu

Neuron podlega mechanizmom, ktére utrzymuja réznice potencjatow miedzy
jego wnetrzem a otoczeniem. Po przyjeciu poziomu zerowego na granicy neuronu
z otoczeniem warto$¢ potencjalu wnetrza neuronu wynosi okoto —70mV. Nosi
on nazwe potencjalu spoczynkowego (membrane potential — MP).



Pobudzenie neuronu mozliwe jest tylko wtedy, gdy jego btona ulegnie wystar-
czajaco duzej depolaryzacji osiagajac poziom progowy (ok. —50mV). Nastepuje
woéwcezas otwarcie kanalow jonowych blony, ktére prowadzi do jej gwaltownej
depolaryzacji (siegajacej +30mV) i powstania potencjalu czynnoSciowego
(action potential — AP). Rysunek 2.2 przedstawia zmiany potencjalu blono-
wego zachodzace podczas pobudzenia neuronu.

mV
+35 przekroczenie

Od’ """"" |\

a ] podnieta ;

Rysunek 2.2: Zmiany potencjalu wewnatrz komoérki nerwowej po jej skutecznym
pobudzeniu.
a — potencjal spoczynkowy (MP), b — postsynaptyczny potencjal
pobudzajacy (EPSP), ¢ i d — potencjal czynnosciowy (AP),
e — podepolaryzacyjny potencjal nastepczy,
f — hiperpolaryzacyjny potencjal nastepczy. [32]

Czas trwania AP (ok.lms, Rys.2.2c—d) nazywa sie okresem refrakcji
bezwglednej, zdepolaryzowana btona komoérkowa jest wowczas nieczuta na wszel-
kie bodzce. Refrakcja wzgledna obejmuje nastepujacy po nim okres hyperpola-
ryzacji (Rys.2.2f), kiedy pobudliwo$é neuronu jest zmniejszona.

Potencjal czynnosciowy powstaje zgodnie z regula ”wszystko albo nic”, co
znaczy, ze kazdy bodziec nadprogowy, niezaleznie od jego sily, powoduje po-
wstanie potencjatu czynnoéciowego o jednakowej amplitudzie, przebiegu i czasie
trwania w danym typie pobudliwych komorek.

Neuron pozostaje stale pod wptywem tysiecy bodzcéw nadchodzacych z in-
nych neuronéw. To, czy dojdzie do pobudzenia neuronu, zalezy od sumowania
przestrzennego (impulséw z wielu neuronéw) i czasowego (licznych impulséw z
jednego neuronu).

2.1.2 Synapsa

Synapsa jest miejscem, w ktérym przekazywana jest informacja miedzy neuro-
nami. Synapsy miedzyneuronalne! sg zazwyczaj stykiem miedzy rozgatezionym
zakonczeniem aksonu jednego neuronu a dendrytem drugiego.

Blona plazmatyczna zakoniczenia aksonu nazywa si¢ btona presynaptyczna,
a blona dendrytu (lub ciata neuronu) — blona postsynaptyczna. Ze wzgledu na
spos6b przekazywania impulsu nerwowego wyréznia si¢ synapsy chemiczne i

W tym opracowaniu omawiamy neurony i synapsy osrodkowego ukladu nerwowego, w
uktadzie obwodowym istniejg takze synapsy stanowigce potaczenia z wiéknami miesniowymi,
gruczotami, czy nawet zakonczone bezposrednio w skorze.



synapsy elektryczne?. W synapsie chemicznej miedzy neuronami wystepuje
waska szczelina synaptyczna, a przewodzenie impulsu jest jednokierunkowe.

W synapsie elektrycznej blony synaptyczne przylegaja do siebie, a przewodzenie
impulsu ma charakter dwukierunkowy.

Pecherzyk
synaptyczny
Czasteczki

neuroprzekaznika

D @ _~ .
R u ) oSS
Sl 2 0. 6 oo 9 TN
)§§‘=‘====b-#'==""/

Rysunek 2.3: Budowa synapsy chemicznej.

Neuron
presynaptyczny

Neuron
postsynaptyczny

Efekt wywierany przez synapse na neuron postsynaptyczny zalezy w zna-
czym stopniu od jej polozenia na tymze neuronie. (Najwiekszy wplyw wywieraja
synapsy zlokalizowane blizej wzgérka wlékna osiowego komorki®, gdzie wszyst-
kie bodzce ulegaja sumowaniu.)

Przewodnictwo synapsy chemicznej

Synapsy chemiczne dzialajac w okreSlonym kierunku (od aksonu do komor-
ki postsynaptycznej) odgrywaja role podobna do diody poéiprzewodnikowej, co
pozwala na uporzadkowany przeplyw informacji w uktadzie nerwowym.

Wazng role w tym procesie odgrywaja neuroprzekazniki (mediatory) —
czasteczki chemiczne wywierajace wpltyw na wszystkie aspekty naszego zacho-
wania, mysli i emocji (Tab. 2.1, [32]).

Pod wplywem depolaryzacji btony neuronu presynaptycznego, magazyno-
wane w nim neuroprzekazniki zostaja uwolnione do szczeliny synaptycznej,
nastepnie tacza sie z receptorami w blonie postsynaptycznej powodujac otwar-
cie kanaléw jonowych. Zaktywowanie kanalu jonowego powoduje zwiekszenie
przewodnictwa i zmiany potencjatu blonowego. W zaleznosci od rodzaju neuro-
przekaznika oraz receptora w blonie postsynaptycznej powstaja (Rys. 2.4):

i. potencjaly pobudzajace (FEzxcitatory PSP)
(depolaryzacja blony sprzyjajaca aktywacji neuronu postsynaptycznego)
ii. potencjaly hamujace (Inhibitory PSP)

(hiperpolaryzacja blony zmniejszajaca pobudliwo$é neuronu postsynap-
tycznego)

2Synapsy elektryczne (gap junctions) odrywaja istotna role w mieéniu sercowym i mie-
$niach gtadkich, umozliwiajac szybkie przekazywanie pobudzenia miedzy komérkami i koordy-
nacje skurczéw. Najnowsze eksperymenty [18, 2] wykazuja wystepowanie synaps elektrycznych
w interneuronach.

3wzgérek widkna osiowego — miejsce odejécia aksonu, w ktérym nastepuje sumowanie sie
informacji nadchodzacych do neuronu od innych komoérek nerwowych, decydujace o powstaniu
potencjatu czynnosciowego i przewodzeniu go przez akson



Neuroprzekaznik

Rola w organizmie

Acetylocholina

Jako mediator w zlaczach nerwowo-miesniowych
kontroluje aktywnos$¢ ruchowa. W mézgu odgrywa
wazna role w procesach pamieci, uwagi i czuwania.

Aminy biogenne

Maja duze znaczenie w regulacji nastroju i uwagi

(noradrenali- w okresie czuwania, a takze w podtrzymywaniu cy-

na, adrenalina, | klu czuwanie—sen. Zaburzenie wytwarzania dopami-

serotonina) ny zwiazane jest z takimi chorobami, jak parkinso-
nizm i schizofrenia.

Kwas  gamma- | Powoduje hamowanie postsynaptycznych poten-

aminomastowy cjalow w mozgu, obniza aktywno$c¢ elektrycznag i ta-

(GABA) godzi stany lekowe.

Endorfiny Przypominaja opiaty. Jako neuroprzekazniki lub

neuromodulatory reguluja uczucia przyjemnosci, bo-
lu i gltodu.

Tabela 2.1: Neuroprzekazniki i ich rola w organizmie.

mv mv
s ) 0}
70 _f\_ -70
DEPOLARYZACJA TN
HIPERPOLARYZACJA
a. b.

Rysunek 2.4: Ksztalt potencjalow postsynaptycznych EPSP, IPSP
a. Potencjal EPSP. b. Potencjal IPSP.[23]

W zaleznosci od neuronéw (receptoréw, neuroprzekaznikéw) uczestniczacych w
powstaniu potencjalu postsynaptycznego, amplituda PSP zmienia sie w grani-
cach 0.1-10mV, za$ czas trwania 5 ms—20 min.

Dla danej synapsy amplituda PSP zalezy réwniez od poziomu depolaryzacji
neuronu presynaptycznego, czyli umozliwia kodowanie mocy przekazywanego
sygnaltu (w przeciwiefistwie do amplitudy potencjalu czynnosciowego rzadzonej
regula ”wszystko albo nic”).

Najnowsze badania wykazuja, ze w warunkach stalego poziomu depolaryzacji
amplituda PSP takze moze sie¢ zmienia¢. Wzmocnienie (postsynaptic potential
fascilitation — PPF) badz ostabienie (depression — PPD) nastepuje w trak-
cie pobudzania synapsy parami impulséw (AP). Wyniki przedstawione w [48]
wskazuja na istnienie wzmocnienia PPF siegajacego 1500% (Rys. 2.6).

Przykladowe $rodki chemiczne oddzialujace na ksztalt PSP przedstawia
Tab. 2.2 [51].



Srodek chemiczny Whplyw na ksztalt IPSP
benzodiazepiny rosnie amplituda
bikukulina maleje amplituda
anestetyki wdychane propofol rosnie czas trwania
morfina maleje czas trwania

Tabela 2.2: Wplyw srodkéw chemicznych na ksztalt PSP.

2.1.3 Kora mézgowa

Kora mézgowa, zbudowana z cial komérkowych neuronéw, stanowi u cztowieka
80% masy calego mdzgu. W korze mdzgowej znajduja sie okolice majace wpltyw
na poszczegllne czynnosci ruchowe, czuciowe i wegetatywne, zwane osrodkami
korowymi (Rys. 2.5).

Pole ruchowe
Pole czuciowe

Pole czuciowe

Bruzda mowy

$rodkowa

Pole ruchowe
mowy

Pole wzrokowe

Pole stuchowe

Rysunek 2.5: Osrodki funkcjonalne kory mézgowej.

Systematyczne badania struktury kory mézgowej staly sie podstawsg do stwo-
rzenia mapy cytoarchitektonicznej jej powierzchni (pola Brodmanna) i przekroju
(podzial na warstwy). Pola wyodrebniono w zaleznosci od wielkodci neuronéw,
ich gestosci, ilosci wystepujacych w nich warstw (I-VI) i stopnia zmielizowa-
nia aksondéw. Charakterystyka ta okazala si¢ korelowaé z funkcjami spelnianymi
przez poszczegblne obszary, na przyklad granice kory wzrokowej odpowiadaja
17 polu Brodmana. Dobrze okreslone zostaly obszary kory motorycznej, w kto-
rej dominuje warstwa V (warstwa duzych neuronéw o aksonach prowadzacych
do struktur podkorowych i rdzenia), a warstwa IV (przewazajaca w obszarze
czuciowym) jest zredukowana.

Tylko proste czynnosci ruchowe i czuciowe podlegaja dziataniu oérodkéw ko-
rowych dokladnie zlokalizowanych. Funkcja znacznych obszaréw kory moézgowej
sprowadza sie do analizy i syntezy, do kojarzenia, uczenia sie, pamieci i my$lenia.
Najbardziej ztozone czynno$ci nerwowe, przynalezne tylko czlowiekowi, zalezg
od reakcji calej kory moézgowej i jej wspoldziatania z innymi czeSciami mézgu.



2.2 Mobzg a motoryka

2.2.1 Komorki piramidowe i interneurony

Kora moézgowa zawiera dziesigtki rodzajéw komorek nerwowych. Charaktery-
styczne dla kory motorycznej jest wystepowanie ogromnych (50-80 pm $rednicy)
neuronéw piramidowych. Dlugie aksony tych komoérek koncza sie zazwyczaj
w odleglych obszarach kory albo w innej strukturze systemu nerwowego. Uwa-
za sie, ze to one odpowiedzialne sa za przekaz informacji do dalszych struktur
nerwowych (odgalezienia aksonéw umozliwiaja réwniez lokalny przeptyw infor-
macji). Komérki piramidowe sa zazwyczaj prostopadle do powierzchni kory.

Ulozenie pozostalych komérek (neuronéw niepiramidowych i komérek glejo-
wych) jest bardziej chaotyczne, nie wykazuje regularnosci ani wzgledem siebie,
ani komérek piramidowych. Krétkie aksony tych komoérek maja ograniczony
zasieg oddzialywania.

Interneurony, obejmujace ok. 15 % komoérek nerwowych kory, formuja gesta
sie¢ polaczen synaptycznych na ciele komérek postsynaptycznych. Interneurony
produkujg duze ilosci neurotransmitera GABA, ktory powoduje hiperpolaryza-
cje blony postsynaptycznej (powstanie IPSP). Jest to grupa neuronéw niepira-
midowych bardzo zréznicowanych morfologicznie. Wyrédznia si¢ wiele podtypéw
interneuronéw w zaleznosci od (i) ich fizjologii i biochemii [27], (ii) morfologii i
rodzaju neuronéw postsynaptycznych [44] oraz (iii) obecnosci synaps elektrycz-
nych [17]. Znaczenie funkcjonalne tej réznorodnosci i charakterystyka polaczen
synaptycznych interneuronéw nie zostaly jeszcze poznane.

Badania do$wiadczalne i teoretyczne wskazuja na szczegolne znaczenie inter-
neuronéw FS (fast-spiking cells) dla generacji i synchronizacji rytmicznej aktyw-
nodci mézgu. Komérki te wystepuja we wszystkich warstwach kory moézgowej,
charakteryzuja si¢ aktywnoscia AP o wysokiej czestosci. Polozenie ich synaps
na komérkach piramidowych zazwyczaj blisko ciata komoérki powoduje, ze ich

sygnaly maja duzy wplyw na neurony postsynaptyczne®.

2.2.2 Kinetyka PSP na synapsach komoérek piramidowych
i interneuronéw

Badanie ksztaltu potencjaléw postsynaptycznych odbywa sie in vitro, czyli na
preparatach moézgowych. Znane charakterystyki PSP oparte sa na badaniach
mlodych zwierzat (szczuréw) ze wzgledu na proces mielinizacji neuronéw, ktory
utrudnia ich (morfologiczne) rozréznienie.

Podstawowym Zrédtem informacji na temat ksztaltu potencjaléw na synap-
sach pomiedzy komoérkami piramidowymi i interneuronami, uzywanym w tej
pracy, sa publikacje z roku 1997 (A. Thomson i J. Deuchards [47],
A. Thomson [48])%. W Tab. 2.3 przedstawiono wyniki uérednione dla wszystkich
(pochodzacych z réznych warstw i rejondéw kory) neuronéw danego rodzaju ze
wzgledu na niska statystyke zebranych danych.

4Najnowsze badania wykazuja, ze interneurony sa gesto potaczone nie tylko przez synap-
sy chemiczne, ale i elektryczne [18]. Posréd FS zaobserwowano réwniez auto-synapsy, czyli
polaczenia komoérki samej ze soba (posréd FS) Bacci et al., 2003a [2].

5Wyniki nowszych badan operuja pojeciem pradéw synaptycznych, ktére nie maja bezpo-
$redniego (liniowego) przelozenia na potencjaly synaptyczne.



Rodzaj synapsy A Tio—o0w | FWHM
[mV] [ms] [ms]
Pyr—Pyr 14£11 [ 19£0.7 | 14+£6
Pyr—Int 0.6+£0.5 | 1.0 £ 0.5 6.5+2
Int—Pyr —1.2 2.7£0.6 15+4

10

Tabela 2.3: Ksztalt PSP.
Pyr — komérki piramidowe, Int — interneurony.
Parametry: A — amplituda (maksymalna warto$é¢) PSP, 71¢_ggy — okres
narastania potencjalu od wartosci 0.1 A do 0.9 A, FWHM — szeroko$¢
poléwkowa (okres czasu, w ktérym wartosé potencjalu > 0.5 A) [47, 48].

W [48] opisano zalezno$¢ wysokosci amplitudy PSP od czestosci potencjaléow,
ktérymi pobudzano neuron presynaptyczny.
Wzmocnienie amplitudy EPSP na synapsach Pyr—Int przedstawia Rys. 2.6.
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Rysunek 2.6: Przebieg czasowy wzmocnienia polaczen Pyr-Int dla pobudzenia
krétkimi seriami impulséw.

Na osi pionowej przedstawiona calka usrednionego EPSP pobudzanego seriami
2 (3, 4, 51 6) potencjaléw AP znormalizowana do calki usrednionego
pojedynczego EPSP zaobserwowanego w tych samych warunkach.

Na osi poziomej okres czasu pomiedzy pierwszym a ostatnim AP.
Blokada receptoréw NMDA (punkty D-APT) lekko zredukowala, ale nie
wyeliminowala PPF. [48]
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2.2.3 Funkcjonalne zréznicowanie kory motorycznej

Kora ruchowa (somatomotoryczna) znajduje sie w tylnej czesci plata czolowego.
Na podstawie badan polegajacych na pobudzaniu lub usuwaniu poszczegdlnych
okolic wyodrebniono czes$é tylng kory ruchowej — pierwotna kore ruchowq (pri-
mary motor cortex) i cze$¢ przednia, zwana kora przedruchowa. Granica miedzy
nimi nie jest ostro zaznaczona. Na ogdl uwaza si¢, ze czesé tylna kory ruchowej
odpowiada polu 4 Brodmanna, a kora przedruchowa — polu 6 (Rys. 2.7).

A Human
Supplementary motor area Primary motor cortex ] .
H Primary somatic

sensory cortex

Premotor

Posterior parietal
cortex

Prefrontal
cortex

Rysunek 2.7: Kora motoryczna czlowieka.

Drazniac pierwotna kore ruchowa (pole 4) bodZcem nieznacznie przekra-
czajacym bodziec progowy, wywoluje sie w przeciwleglej polowie ciala ruchy
poszczegdlnych grup miesniowych lub nawet pojedynczych miesni. Ruchy te
sa reprezentowane w okreslonej kolejnosci w korze, ich lokalizacje mozna so-
bie wyobrazi¢ jako znieksztalcona postaé czlowieka (tzw ”homunculus” Pen-
fielda, Rys. 2.8 [5]). W podobny (somatotopiczny) sposéb zorganizowana jest
kora przedruchowa. Kora przedruchowa (pole 6) jest mniej pobudliwa od cze-
$ci tylnej, a jej podraznienie, oprécz ruchéw izolowanych, wywoluje tzw. ruchy
kompleksowe, obejmujace znaczne obszary ciala.

Usuniecie pierwotnej kory ruchowej wywoluje niedowlad wiotki w przeciwle-
gltej potowie ciata, natomiast zniszczenie kory przedruchowej prowadzi raczej do
wzmozenia napiecia odpowiednich miesni oraz uposledza ruchy kompleksowe.

Reakcje ruchowe mozna réwniez wywolaé draznigc niektére okolice lezace
poza ptatem czolowym, ku tytowi od bruzdy srodkowej, przede wszystkim zas
kore czuciowa. Ponadto bardziej ku przodowi, na powierzchni przysrodkowej
plata czolowego, znajduje sie dodatkowe pole ruchowe. Drazniac te okolice moz-
na takze wywola¢ ruchy w przeciwleglej potowie ciata. Natezenie pradu musi
by¢ jednak wieksze i czestokroé¢ wystepuja przy tym ruchy po tej samej stro-
nie. Dodatkowe pole ruchowe nazywamy polem ruchowym II (MII, SMA), w
odréznieniu od gléwnego pola ruchowego (MTI).
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Rysunek 2.8: Reprezentacja ruchowo-czuciowa w korze (homunculus).

Studia anatomiczne wykazaly istnienie dodatkowych obszaréow przedmoto-
rycznych, zwlaszcza w obszarze cingulate gyrus (24 pole Brodmanna), ktére
moga by¢ istotne w mozliwoéci bezposéredniego wplywania motywacji na plano-

wanie ruchu [5].
W Tab. 2.4 przedstawiono funkcje przypisywane najwazniejszym obszarom

kory motorycznej (Rys. 2.7).

Nazwa obszaru Znaczenie

Tylna kora ciemieniowa Identyfikacja celu

(The posterior parietal cortex)

Obszar przedmotoryczny kory czolowej: Planowanie ruchu
— Kora drugorzedowa — Wyobrazenie

(Supplementary motor area (SMA, MII))
— Kora przedruchowa (Premotor cortex) — Integracja

Kora motoryczna pierwszorzedowa Wykonanie ruchu

(Primary motor cortex (M1I))

Tabela 2.4: Obszary kory motorycznej i ich funkcje.
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Badanie bodzcéw wywolanych wykazato, ze neurony tylnej kory przedrucho-
wej uaktywniaja sie¢ juz na 800 ms przed ruchem palcem. OdpowiedZ na prosty
bodziec charakteryzuje sie op6Znieniem (”latencja”) od 120 ms (bodZce proprio-
ceptywne lub stuchowe) do 150 ms (bodZce wzrokowe) 6 [26].

Przeprowadzone pomiary przeptywu krwi w mézgu (rCBF, fMRI, PET) w
trakcie wykonywania ruchu palcem (opisane przez G. Pfurtshellera [35, str.245—
246, tam referencje]) daja rézne wyniki. W trakcie prostego ruchu palcem ob-
serwuje si¢ wzmozona aktywno$é obszaru M1, wigkszosé doswiadczen (rCBF,
PET) wykazuje réwniez pobudzenie SMA. Samo wyobrazenie ruchu aktywuje
tylko cze$¢ SMA, nie pobudzajac kory pierwszorzedowej. Przedruchowe czesci
kory aktywowane sa dopiero w trakcie wykonywania bardziej skomplikowanych
ruchéw (nie potwierdzone przez badania przy pomocy PET, ktére wykazaly
wzmozona aktywacje tych struktur).

2.2.4 Komunikacja kory motorycznej

Wejscia do kory motorycznej z obszaréw sasiadujacych, a takze struktur pod-
korowych, uczestniczacych w ruchu (mézdzek i jadra podstawy) sa modulowane
przez pozostale obszary kory oraz wzgérze (Tab. 2.5).

KORA
S T
Kora
MII  |przedmoto- MI
ryczna
WZGORZE I l I l I l
VL o VL c
4 + X + ¥
VA VPL o
Pokrywa Mostek
Jadro ogoniaste Moézdzek

Tabela 2.5: Struktury mézgu odpowiedzialne za ruch i ich komunikacja.
Jadra wzgoérza: VL - venterolateral nucleus, VPL - ventral posterolateral
nucleus, X - nucleus X, o - oral, ¢ - caudal, VA - ventral anterial nucleus.
Wyjscie do miesni (poprzez szlak korowo-rdzeniowy) znajduje sie w korze
motoryczne;j.

60dpowiedz na bodziec jest dluzsza, gdy trzeba przyjaé kilka réznych bodzcéw, kazdy
wymagajacy innej odpowiedzi (choice reaction time). Uznaje sie, ze opdznienie odpowiedzi
na bodziec wyboru wydtuza si¢ liniowo wraz z ilo$cia wyboréw (kiedy mozliwe sa alternatywne
odpowiedzi). [26]
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Dokladne wykonanie $wiadomego ruchu wymaga jego biezacej kontroli.

Struktura mézgu odpowiedzialnag za przekazywanie informacji czuciowej réz-
nej modalnosci (wzrok, stuch, czucie, takze wlasnego ciala) jest wzgorze. Wiele
reakcji odruchowych zachodzi na poziomie wzgorza, jest ono rowniez konieczne
do zachowania przytomnosci.

Moézdzek i zwoje podstawne integruja bodzce wzrokowe i czuciowe regulujac
czas 1 trajektori¢ ruchu. Struktury te niezbedne sg do wykonania celowego i pre-
cyzyjnego ruchu, ich usuniecie powoduje wydluzenie czasu jego wykonywania.
Uszkodzenie mézdzku opdznia rozpoczecie ruchu i uposledza jego doktadnosé
(np. testem na sprawnos$é moézdzku jest zetkniecie palcéw wskazujacych), lezja
zwojow podstawnych powoduje pojawienie sie ruchow niekontrolowanych.

Informacja z kory moézgowej jest przekazywana bezpos$rednio do nerwoéw
motorycznych (kontrolujacych prace mieéni) umieszczonych w rdzeniu. Szlak
korowo-rdzeniowy tworza aksony neuronéw piramidowych z V warstwy kory
(§2.1.3). Wiekszo$¢ z nich ma sw6j poczatek w obszarach M T, M 11 i korze przed-
ruchowej — niemal polowa to aksony pierwszorzedowej kory motorycznej (M),
pozostale pochodza z obszaru 6 (gléwnie z M II), a takze, w mniejszej czesci, z
tylnej kory przedruchowej oraz kory czuciowej (pola 3,2,1 Brodmanna).

2.2.5 Idea wektora populacji

Dos$wiadczenia wykazaly, ze pojedyncze neurony szlaku korowo-rdzeniowego
kontroluja male grupy widkien nerwowych (H. Asunama, 1972 [22]). Czestosé
wytwarzania potencjalow czynnosciowych neuronéw z obszaru MI koduje ilosé
sily, jaka ma by¢ uzyta (Evarts Edward, 1968 [15]).

Niezwykle istotna dla modelowania fizjologii mézgu obserwacja jest stwier-

dzenie, ze kierunek ruchu jest kodowany przez populacje neuronéw, a nie przez
oddzielne komoérki (A. Georgopoulas, 1982 [19]).
Liczne doswiadczenia na otwartych mozgach zwierzat potwierdzaja, ze kazdy
kierunek ruchu zwiazany jest z aktywno$cia okreslonych neuronéw. Neurony te
sa jednak aktywne, cho¢ w mniejszym stopniu, réwniez w trakcie wykonywania
ruchu o innym kierunku.

Hipoteza, wedtug ktorej kierunek ruchu nie jest determinowany poprzez
czynnosé pojedynczego neuronu, tylko okreslonej sieci neuronalnej nazywana
jest idea ”wektora populacji” [26].



Rozdziat 3

Doswiadczenie

3.1 Sygnal EEG

Elektroencefalogram (EEG) jest zapisem czynnosci elektrycznej komdérek
mozgowych. Sygnal rejestrowany jest przy pomocy elektrod umieszczanych na
powierzchni glowy badanego. Przykladowy zapis elektroencefalogramu i stan-
dardowy uklad elektrod (tzw ”System 10-20") przedstawia Rys. 3.1.

Left
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Temporal
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Rysunek 3.1: Przykladowy elektroencefalogram wraz z uktadem elektrod.
Nazwy elektrod pochodza od nazw platow kory, nad ktérymi sa polozone:
F—frontal (p. czolowy), T —temporal (p. skroniowy), P—parietal
(p.ciemieniowy), O—occipital (p. potyliczny). [26]
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Poczatki badania bioelektrycznosci siggaja XVIII wieku, jednakze pierwszy
opis czynnosci elektrycznej moézgu pojawit si¢ dopiero w roku 1875 w pracy
Richarda Catona poswigconej badaniom na odstonietych mézgach kotéow i kré-
likéw. 15 lat pozniej, zupelnie niezaleznie, doktorant na Uniwersytecie Jagiel-
lonskim Adolf Beck zaobserwowal i opisal dzialalnosé elektryczng moézgu i rdze-
nia pacierzowego. Jego praca [3] stanowila znacznie glebsze studium problemu
lokalizacji funkcji sensorycznych w moézgu jak i samego elektroencefalogramu.
Ogromne postepy w zakresie badania i interpretacji EEG poczynil profesor Ni-
kodem Cybulski (UJ). Pierwszego zapisu EEG (na kliszy fotograficznej) dokonal
Hans Berger w 1925r. Wyniki opublikowal w roku 1929 w artykule ”Uber das
Elektrenenkephalogramm des Menschen” [4], ktéry stanowi klasyke elektroen-
cefalogramu cztowieka.

Obecnie EEG jest testem diagnostycznym w przypadku padaczki, uszkodzen
moézgu, chordéb psychicznych, bezsennosci, zmian degeneracyjnych zwiazanych z
wiekiem i innych (np. choroby Kreutzfelda-Jakoba). Stosowane jest réwniez do
oceny wplywu lekéw na czynnosé¢ mézgu. Mimo gwaltownego rozwoju technik
obrazowania w medycynie EEG pozostaje jedng z najlepszych metod w zakresie
badan elektrofizjologicznych. Nie wszystkie schorzenia poddaja sie obrazowa-
niu tomograficznemu, dotyczy to w szczegdlnosci choréb psychicznych, zabu-
rzen snu czy niektérych postaci padaczki. Badanie EEG moze byé pomocne
w prognozowaniu zblizania si¢ napadu padaczki, diagnozowaniu rodzaju napa-
du, identyfikacji ogniska padaczkowego oraz przewidywaniu, czy jego usuniecie
nie spowoduje utraty waznych funkcji. Zaleta elektroencefalografii jest wysoka
rozdzielczoéé czasowa i niski koszt badan.
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Rysunek 3.2: Rozdzielczos¢ czasowa i przestrzenna badan nad moézgiem.
Churchland i Sejnowski (1998) [7]

Amplituda EEG mierzonego przy pomocy elektrod powierzchniowych wynosi
maksymalnie 50-200 V.

Rejestracja silniejszego sygnalu wymaga umieszczenia elektrod wewnatrz
moézgu, badz na jego powierzchni. Amplituda mierzonych w ten sposob lokalnych
potencjaléw polowych (Local Field Potential — LFP) siega¢ moze dziesigtkéw
miliwoltéw, ich zapis nosi nazwe elektrokortikogramu (ECoG).
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Elektroencefalogram rejestrowany przy braku bodzca zewnetrznego nazywa
sice EEG spontanicznym.

Badania teoretyczne przy uzyciu metod encefalografii polegaja najczesciej na
podawaniu okreslonego bodzca i obserwacji zwiazanych z nim zmian w zapisie
EEG. Wyodrebnia sie:

i. Potencjaly zwiazane z bodzcem (event-related potentials) — ERP,
czyli powolne zmiany potencjalu w odpowiedzi na bodziec: potencjaly
wywolane (evoked potentials, EP), contingent negative variation (CNV),
” Bereitschaftspotential” (BP), stimulus preceding negativity (SPN) i inne.

Charakterystyczna dla tej grupy jest silna zaleznos$¢ czasowa zmian od
bodZca — okreéla sie je jako stalo-fazowe (phase-locked). Mozna je zaob-
serwowaé po uérednieniu wielu odpowiedzi na ten sam bodziec (préb).

ii. Odpowiedzi zwiazane z bodzcem (event-related EEG responses),
czyli krotkotrwata zmiana amplitudy aktywnoéci rytmicznej: event-related
desynchronization (ERD), event-related synchronization (ERS).

W przeciwienstwie do ERP, potencjaly te nie maja fazy okreslonej wzgle-
dem bodzca. Charakteryzowane sg poprzez zmiane mocy w okreslonych
pasmach czestosci.

Szerszy opis wymienionych zjawisk znajduje sie w [37].

3.2 Zrédla sygnalu EEG

Za gléwne zrodlo sygnatu EEG uznaje si¢ komérki piramidowe ze wzgledu na ich
wzajemnie réwnolegle ulozenie, czesto prostopadle do powierzchni kory (wktad
pozostatych komérek niwelowany jest przez ich chaotyczne ulozenie)®.

Potencjaly zwiazane z aktywnosScia neurondéw nie powstaja w izolacji —
mozliwe sa tylko dzigki zanurzeniu w zjonizowanym plynie miedzykomédrko-
wym (przewodnictwo objetosciowe). Prady jonowe zwiazane z potencjalami
czynnosciowymi sa duzo bardziej lokalne niz prady powstajace w otoczeniu
synaps. Przyjmuje sie, ze makroskopowy sygnal elektryczny, ktory rejestruje
sie z powierzchni czaszki (EEG) zwiazany jest wlasnie z istnieniem pradéw sy-
naptycznych — rozleglejszych i trwajacych kilka do kilkudziesieciu razy dluzej
(Rozdz. 2).

Synchronizacja neuronéw

Na sumaryczny potencjal rejestrowany przez elektrody wplyw ma synchroniczna
aktywnos¢ poszczegdlnych neuronéw oraz ich poltozenie wzgledem elektrody.

INajsilniejszym zrédtem pola mierzonego przez elektrody EEG jest... serce. Podobnie ruchy
oczu, jezyka i skurcze miesni powodujg zakltécenia (tak zwane artefakty) w odbiorze sygnatu
pochodzacego z komoérek nerwowych mézgu. Usuwanie tych efektéow stanowi odrebny, niezwy-
kle wazny i trudny problem elektroencefalografii. Usuwanie wptywu EKG polega na przyktad
na dobraniu odpowiednich elektrod referencyjnych — nalezy mierzy¢ réznice potencjatéw w
obrebie mézgu. Artefakty pochodzace od sieci elektrycznej (50 Hz) usuwa sie poprzez uzycie
filtru dolnoprzepustowego. Niestety, wickszo$é pozostalych artefaktéw mozna usunaé tylko
poprzez wyciecie skladki (fragmentu sygnatu), w ktérej wystepuja.
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Pole pochodzace od dwéch dipoli pradowych ocylujacych z czestodciami wy
i wp wyraza si¢ wzorem [8]:

1 |1 I
op(t) = - R—’jcos(wAt +agy) — R—Zcos(wAt +aa)+
IB IB
—cos(wpt + ap) — =—cos(wpt + ap) (3.1)
R3 R4

gdzie: ¢ — usrednione przewodnictwo elektryczne tkanki mézgowej, I4 oraz Ip
— maksymalne wartoéci pradéw dipoli, R1, Re — odleglosci od bieguna jednego
z dipoli do elektrody pomiarowej, R3, R4 — analogicznie.

Najwieksze srednie pole mozna uzyskaé¢ dla dipoli zsynchronizowanych i zo-
rientowanych réwnolegle.

Dla synchronicznie dzialajacych generatoréw (Vi,w; = w, a; = «) potencjal
bedzie proporcjonalny do ich ilosci:

Pp ~m (32)

Jesli natomiast generatory beda dzialaé¢ asynchronicznie (losowe wartosci «;),
potencjal bedzie proporcjonalny do pierwiastka z ich iloci [33]:

bp ~ vn (3.3)

W odlegtoéci kilku centymetréw od elektrody znajduje sie ok. 108 neuronéw. W
przypadku, gdy wszystkie sa aktywne, ale tylko 1% z nich dziala synchronicznie:

m 108 B

Vo V108
sumaryczny potencjal jest w 99% zdominowany przez aktywnosé zaledwie 1%
neuronéw zsynchronizowanych.

Synchroniczna aktywno$¢ neuronéw uznaje sie zatem za gtowne zrédlo po-
tencjalu mierzonego na powierzchni mézgu.

100 (3.4)

3.2.1 Synchronizacja a oscylacje. Widmo EEG

W artykule o podstawowych aspektach synchronizacji i desynchronizacji w
EEG [11] F. da Silva i G. Pfurtscheller rozwazaja czynno$é¢ oscylacyjna po-
pulacji neuronowych, jaka pojawia sie w trakcie ich synchronicznej aktywnosci.
Sktad czestotliwosciowy EEG jest jedna z gléwnych jego charakterystyk,
istnieje zwyczaj nazywania poszczegolnych oscylacji — rytméw EEG — literami
greckiego alfabetu (Rys. 3.3). W niniejszej pracy przyjeto granice poszczegdluych
pasm (Tab. 3.1) zgodne z ”Podrecznikiem encefalografii” Pfurtshellera [38]:

Pasmo czestosci Nazwa rytmu
[Hz]
0.5 - 4Hz delta ()
4 -7Hz teta (6)
7-13 Hz alfa (a)
13-30Hz beta (3)
powyzej 30 Hz gamma (7y)

Tabela 3.1: Granice pasm poszczegdlnych rytméw EEG przyjete w pracy.
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Czynnikami warunkujacymi synchroniczne oscylacje sa [11]:
i. Wtasnosci blony neuronowe;j.
ii. Struktura polaczen pomiedzy poszczegdlnymi elementami sieci.

iii. Procesy synaptyczne przekazujace nie tylko sygnaly z odlegltych struktur,
ale i uczestniczace w tworzeniu obwodéw lokalnych.

iv. Modulujacy wplyw neurotransmiteréw — zaréwno lokalnych jak i
zwiazanych z gospodarka calego organizmu.

50 T T T
<35Hz0 ° 1
.50 1 1 1
o] 5 10 15 20
2 T T T
4-75Hz O WWMWWWWWWWWWWWWWVWWWWWW
2 1 I I
o] 5 10 15 20
50 T T T
8-13Hz & o :
-50 1 | |
o] 5 10 15 20
50 T T T
14-30Hz 3 °WWWWWMWWNMWW”MWWMWM
05 é 15 45 20
2
~40 Hz YOWWWMWWMMWMWWWM
25 1 2 3 4 5
150
2tz SW ol W W W WM W W
-150 : L :
o] 1 2 3 4 5

seconds
Rysunek 3.3: Rytmy w EEG.

Zmnaczenie oscylacji w funkcjonowaniu mozgu jest wciaz przedmiotem dysku-
sji. W swoim artykule L. da Silva i G. Pfurtscheller wymieniaja:

i. Funkcja bramkujaca. (A gating function.)

Wedlug tej hipotezy oscylacje moga stuzyé aktywnemu zablokowaniu
czynnoéci neuronéw. Na przyklad — wrzeciona snu (sleep-spindle) po-
jawiaja sie w czasie zapadania w sen, kiedy organizm przestaje reagowac
na bodZce docierajace ze $wiata zewnetrznego (halas, dotyk).

ii. Funkcja wiazaca. (4 binding function.)

Osiagniecie okreslonego stopnia synchronizacji w populacji neuronéw
mialoby stanowié¢ metode utworzenia modulu/formacji, spelniajacego
okreslone funkcje (percepcji lub ruchu).
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iii. Funkcja dopasowujaca. (A matching function.)
Oscylacje mialyby stuzyé uzyskaniu optymalnego polaczenia pomiedzy
dwiema strukturami moézgowymi, ktére wykazuja selekcje czestosciows.
Przyklad — rytmy 6 hipokampa? wystepujace w ukladzie limbicznym.

iv. Funkcja ksztaltujaca. (A plasticity-promoting function.)
Mechanizm umozliwiajacy dopasowanie (iii) tlumaczy sie dtugotrwalym
wzmocnieniem amplitudy potencjaléw PSP (long-term potentiation LTP),
ktére miatyby umozliwiaé oscylacje.

Powyzsze hipotezy, cho¢ odmienne, wcale sie nie wykluczaja. Znaczenie oscy-
lacji wydaje si¢ by¢ zalezne od jej czestosci, jak i miejsca wystepowania.

3.2.2 Miara synchronizacji. Definicja ERD/ERS

Desynchronizacja neuronéw przejawia sie w zmianie energii sygnalu mierzone-
go przez elektrody EEG (§3.2). Miara desynchronizacji [36] opiera sie wiec na
badaniu jego mocy (Power):

N
) 1
Py (j) = N Zx?”(i,j) (3.5)
i=1

(gdzie x — warto$é j-tego punktu sygnalu w i-tym powtérzeniu doswiadczenia,
N — iloé¢ powtorzen, skladek)
albo wariancji mocy (Intertrial Variance):

N
. 1 _
Prv(j) = N1 Z{xf(z‘,j) ~ Ty} (3.6)
1=1

po przefiltrowaniu go w interesujacym pasmie czestosci (G.Pfurtsheller, [36]).
Klasyczna metoda opierajaca sie na porownywaniu catkowitej mocy sygnatu nie
jest w stanie wykry¢ réznicy miedzy zmianami fazowymi (ERP) oraz ”niefazo-
wymi” (Event-related response, § 3.1). Natomiast analiza wariancji wystepujacej
w roznych probach jest czuta tylko na te ostatnie.

Definicja desynchronizacji wyglada zatem nastepujaco:

Ay — R
ERD = % x 100% (3.7)

gdzie R jest poziomem odniesienia (referencji):

1 no+k
R=- > 4j (3:8)

Jj=no

k — dtugoscig obszaru referencji, j — punktem sygnatu, A ;) obrang zmienng
(Pz(7) Tub Pryv(j)).

Dodatnia wartosé zmiennej ERD $wiadczy o synchronizacji, dlatego tez na-
zywa sie ja ERS (event-related synchronization).

2hipokamp — struktura mézgu odpowiedzialna za pamieé
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3.3 Opis wynikéw eksperymentalnych

3.3.1 Doswiadczenie — ruch palcem

Doswiadczenia z prostym ruchem palca (reki, stopy) przy ograniczeniu wszelkich
innych bodzcéw przeprowadza si¢ w celu poznania dynamiki pracujacego moézgu.
Proste swiadome ruchy wymagaja aktywacji w miare ograniczonych obszarow
kory (oraz struktur podkorowych, § 2.1.3). Udzial $wiadomosci jest tu niezwykle
istotny, poniewaz odruchy sterowane sa przez nizsze struktury mézgu a nawet
(w przypadku najprostszych) przez sam rdzen kregowy.

Uzycie w doswiadczeniu narzedzi takich jak: fMRI, PET, czy rCBF pozwa-
la na zlokalizowanie obszaréw zwiazanych z wykonywaniem ruchu (Tab.2.4),
obarczone jest jednak powazna wada: niska rozdzielczoscig czasowa. Zastoso-
wanie EEG pozwala rejestrowaé aktywnos$é mézgu w utamkach sekundy, dzieki
czemu jesteSmy w stanie obserwowac zmiany, jakie zachodza podczas planowania
i wykonywania ruchu we wladciwej skali czasowej. Zmiany te moga by¢ dwoja-
kiego rodzaju: (i) powolnych zmian poziomu potencjalu (BP) oraz (ii) zmian
w widmie mocy, ktore stanowig podstawe prezentowanego modelu. Zmiany wy-
stepujace w okreslonych pasmach czestosci odzwierciedla zmienna ERD (3.7).
Przebieg czasowy ERD/ERS dla rytméw «, i v wystepujacy w trakcie ruchu
palcem przedstawia Rys. 3.4.

ERD/ERS

[ 1
‘ v 102 12 Hz |

—— == 14-18Hz
36 - 40 Hz |

......
........

EMG,

Rysunek 3.4: Zmiana mocy rytméw «, 3, v w trakcie ruchu palcem.
Z prawej: ulozenie elektrod na glowie badanego (widok z géry), ciemnym
kolorem zaznaczono elektrode, w ktérej zachodza przedstawione zmiany.
Ponizej: przebieg czasowy aktywnosci elektrycznej miesni palca. [37]

Desynchronizacja rytmu o zaczyna si¢ juz okoto 2 sek przed wykonaniem
ruchu, w trakcie ktérego osiaga maksimum, po czym powoli zanika. Jak wyka-
zaly do$wiadczenia G. Pfurtschellera, a-ERD obejmuje znaczne obszary kory,
podobne dla ruchéw palcem, nadgarstkiem czy cala reka. Nie znaleziono réwniez
zaleznosci a-ERD od typu ruchu, ani jego predkosci®.

3W przypadku bardziej skomplikowanych ruchéw obszar kory, w ktérym wystepuje desyn-
chronizacja rytmu g zmniejsza sie po przeéwiczeniu ruchu. [37]
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Desynchronizacja rytmu g réwniez zaczyna sie przed ruchem, ale zanika
szybciej, po czym nastepuje jego wzmozona synchronizacja (rebound).
Amplituda B-ERD jest duzo nizsza niz w przypadku a-ERD, zmiany obej-
mujg réwniez duzo mniejsze obszary kory mézgowej. Obszar najwiekszej 5-ERD
zalezy od rodzaju ruchu, obejmujac obszar kory reprezentujacy dang konczyne,
co potwierdza hipoteze somatotopicznej organizacji kory motorycznej (§2.1.3).
Ostatnio, wraz z poprawa jakosci urzadzen rejestrujacych pole elektromagne-
tyczne mozgu, zaobserwowano réwniez synchronizacje rytméw o jeszcze wyz-
szych czestosciach [37, str.61-63]. Amplituda tych oscylacji jest mniejsza niz
rytmow (8, w zwiazku z czym uwaza sie, ze generuja je jeszcze mniejsze, Scislej
okreslone populacje neuronéw. Synchronizacja oscylacji v, siegajaca 200% wy-
stepuje tuz przed wykonaniem ruchu i trwa okoto 1 sekundy, szybko zanikajac.
Charakterystyke ERD/ERS w réznych stadiach ruchu przedstawia Tab. 3.2.

Stadium ruchu Charakterystyka ERD/ERS

Przygotowanie ruchu Przewazajace kontralateralnie

(planowanie i programowanie) a-ERD i 8-ERD

Wykonywanie ruchu Bilateralne? symetryczne
a-ERD i -ERD

Powrét do stanu spoczynku Kontralateralnie dominujaca
B-ERS

Tabela 3.2: Zmiany w synchronizacji rytméw EEG (« i ) w trakcie trzech
wyodrebnionych stadiéw ruchu.

Granice pasm czestoéci, w ktorych obserwuje si¢ zmiany synchronizacji sa
charakterystyczne dla kazdego pacjenta, zaleza od rodzaju ruchu (reki, palca,
stopy). Z tego powodu w powyzszym opisie charakterystyke liczbowa zastapiono
nazwami rytméw (Tab. 3.1).

Istotne statystycznie zmiany w szerokosci i wysokosci pasm, w ktorych wy-
stepuje S-ERS (rebound) wskazuja, ze zalezy ona od wielkosci i rodzaju sieci,
ktéra ja generuje. Rodzaj ruchu wplywa réwniez na amplitude synchronizacji
0, chociaz doswiadczenia wykazaly, Ze nie jest ona zalezna od czasu trwania ani
predkosci ruchu. (Co ciekawe, rodzaj ruchu nie wplywa na amplitude desynchro-
nizacji a-ERD, G-ERD.)

Wystepowanie (3-rebound’u zostalo poddane szerszym badaniom, w ktérych
zaobserwowano [38]:

i. W trakcie 0-rebound’u maleje aktywno$é¢ korowo-rdzeniowa.

ii. Ampituda S-rebound’u jest mniejsza albo wrecz zanika u pacjentéw z cho-
robg Parkinsona.

iii. Latencja (-rebound’u zalezy od wieku.

4bilateralny — polozony w obu pétkulach mézgowych; kontralateralny — lezacy w pétkuli
po przeciwnej stronie ciata, jak w przypadku kory motorycznej, gdzie reprezentacja prawej
reki znajduje sie w lewej pétkuli mézgowej i odwrotnie — reprezentacja lewej reki lezy (sy-
metrycznie) w pétkuli prawej
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3.3.2 Powstawanie rytméw /v
Schemat organizacji generacji rytméw o, iy

Na podstawie wynikéw doswiadczen G. Pfurtsheller et al. [38] zaproponowali
schemat organizacji generacji rytméw «, 81~ (Rys. 3.5).

rytm mu
pasmo
A wyzszej czgstosci .
rytm mu wWZzgOorzowo-
korowe
korowo-
korowe
7-13 Hz
rytm mu
pasmo
B nizszej czgstosci
rytm beta
13-30 Hz rytm mu
obszaru reki
wewnatrz-
korowe
C 13-80 Hz
rytm gamma ‘ rytm beta
<30 Hz palca wskazujacego

Rysunek 3.5: Schemat generacji rytméw «, 3,y w trakcie ruchu palcem.

Schemat ten przedstawia trzy skale przestrzenne obszaru kory moézgowej:

i. Poziom rytméw o obejmujacy obszar okoto 5cm?. Wyodrebnia sie tu oscy-
lacje o nizszej czestosci (7-10Hz) oraz rytmy u (10-13 Hz) zlokalizowane
na mniejszym obszarze, bardziej zaleznym od rodzaju ruchu.

ii. Poziom rytméw 3 obejmujacy obszar rzedu kilku mm?, o lokalizacji $cigle
zaleznej od rodzaju ruchu.

iii. Poziom rytmoéw powyzej 30 Hz, o jeszcze mniejszym i lepiej okreslonym
obszarze.

Mechanizm powstawania oscylacji

W pracy na temat rytmoéw wysokiej czestosci M.A. Whittington przedstawit
nastepujace mozliwosci nadawania rytmu sieci [51]:

i. Zdalna stymulacja (Remote pace-makers):
Sie¢ moze by¢ pobudzana do oscylacji przez inne struktury, na przyktad
wzgbrze.
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Wedlug Llinésa [37] depolaryzujace wejécie pochodzace ze wzgérza a od-
dzialujace na interneurony warstwy IV kory modzgowej dostarcza wystar-
czajacej zmiany potencjalu blonowego tych neuronéw, aby mogly oscy-
lowaé¢ w pasmie czestosci 3/v. Zaobserwowano wystepowanie rytméw
w jadrach intralaminarnych wzgérzowo—korowych [41]. Silna stymulacja
jadra siateczkowatego we wzgdrzu powodowala gamme w korze [30].

ii. Lokalna stymulacja:
Zespoly komoérek piramidowych nadajace rytm wigkszej sieci neurondéw
(Gray i McCormick, 1996 [20]).

iii. Wtasnosé sieci:
Stabilne oscylacje mozliwe sa w sieciach skladajacych sie z komérek pobu-
dzajacych 1 hamujacych (Wilson i Cowan, 1972 [52]).

Modele generacji rytméw wysokich czestosci M.A. Whittingtona, R.D. Trauba
et al. [51, 28] opieraja sie na wynikach badan in vitro fragmentéw hipokam-
pa. Do$wiadczenia te wykazaly, ze odpowiednio zdepolaryzowane (przy pomocy
substancji chemicznych [51]) interneurony generuja samoistnie potencjaly czyn-
nosciowe (AP) z czestodcia siegajaca 70-100 Hz.

Wedlug autoréw modelu synchronizacja takiej aktywnosci odbywa sie przy
pomocy hyperpolaryzujacych: (i) potencjatéw IPSP (hamowanie mozliwe dzieki
interneuronom) lub (ii) pradéw AHPS (samoistna deaktywacja neuronu zwana
refrakcja wzgledna, przedstawiona jako element (f) Rys. 2.2).

Powstawanie oscylacji 8 tlumacza wystepowaniem w komérkach piramido-
wych silnego pradu AHP, ktérego czas zaniku obejmuje ok.0.05s. Przejécie do
wyzszych czestosci wiazaloby sie z zanikiem pradu AHP. Zgodnie z tym mo-
delem, rytm [ jest subharmoniczng rytmu v utrzymywanego przez aktywnos¢
(IPSP) interneuronéw (ktéry nie ujawnia sie w sygnale EEG ze wzgledu na
chaotyczne ulozenie tych komorek).

Modele sygnatu EEG rozwijane przez J. Wrighta, C.J. Rennie, A. Robin-
sona réwniez odwoluja sie do hipotezy (iii), w ktérej rytmy wysokich czestosci
sa generowane dzieki wtasnosciom sieci neuronéw, w przypadku oscylacji v —
neuronéw kory moézgowej [39].

5Prad AHP powstajacy w nastepstwie potencjatu czynnosciowego, powoduje hyperpolary-
zacje blony, czyli jej deaktywacje.



Rozdziat 4

Metoda - Modelowanie

Teoria i doswiadczenie to dwa elementy nauki, przy pomocy ktérych cztowiek
dazy do poznania i zrozumienia swiata. Modelowanie komputerowe stanowi po-
most miedzy tymi dwiema dziedzinami umozliwiajac wykonywanie eksperymen-
tow 7 in silico”, czyli testowanie hipotez przy pomocy obliczen. Sposréd korzysci
wynikajacych z tego podejécia wymieni¢ mozna zaoszczedzony czas i pieniadze,
a nawet ludzkie zycie (np. usprawniajac planowanie leczenia w radioterapii).

Modelowanie dziatania neuronéw i préby zrozumienia funkcjonowania
uktadu nerwowego w oparciu o modele matematyczne siggaja poczatku lat
40-tych, kiedy McCulloch i Pits opublikowali pierwszy, bardzo uproszczony mo-
del neuronu obecnie nazywany neuronem formalnym. Dalszy rozwdéj badan do-
prowadzil do rozwoju modeli neuronéw i sieci neuronalnych biologicznie reali-
stycznych!. Realizm biologiczny polega na takiej konstrukeji modelu, ze wszyst-
kie jego elementy maja konkretne interpretacje w postaci istniejacych struktur
anatomicznych, a wyniki wyjsciowe mozna odnies¢ do danych eksperymental-
nych. Zapotrzebowanie na modele tego typu wiaze sie z przekonaniem, ze szcze-
gbtowa wiedza fizjologiczna i anatomiczna nie da nam pelnego zrozumienia funk-
cjonowania uktadéw neuronalnych. Odpowiednio$¢ pomiedzy parametrami mo-
delu a warto$ciami mierzonymi eksperymentalnie pozwala znacznie ograniczy¢
przestrzen parametréw, w ktérej trzeba zbada¢ zachowanie modelu. Symulacje
pozwalajg na wskazanie parametréw, od ktorych krytycznie zalezy zachowanie
badanego systemu oraz rozwijaja intuicje dotyczaca mozliwych zachowan zto-
zonych neuronalnych uktadéw dynamicznych. [55]

4.1 Modele neuronéw i sieci neuronalnych

Modelowanie aktywnosci elektrycznej mézgu nalezy rozpoczaé od wyboru skali,
czyli struktury nerwowej, ktéra dany model ma reprezentowaé. Gtéwnymi czyn-
nikami warunkujacymi ten wybér sa rodzaj danych, jakimi sie dysponuje oraz
mozliwosci techniczne (wydajnosé komputeréw).

IRéwnolegle rozwingta sie dziedzina informatyki zajmujaca si¢ rozwojem sieci neuropodob-
nych, czyli luzno inspirowanych biologicznymi pierwowzorami.
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4.1.1 Modele dystrybuowane (distributed models)

Najbardziej szczegdlowe modele neurofizjologiczne (tzw. distributed models)
uwzgledniaja budowe pojedynczych neuronéw, pozwalajg odtworzy¢ szczegdlo-
wo ich zachowanie biochemiczne. Przy ich pomocy bada sie wplyw parametrow
fizjologicznych na zachowanie sieci neuronéw, niestety wymagaja one ogromnych
mocy obliczeniowych.

Modele przedzialowe (Compartmental models)

Przykladem bardzo szczegbélowego modelu neurofizjologicznego jest model
komérki Purkinjego (Traub, Miles, 1991, [50]), w ktérym kazda komorka re-
prezentowana jest przez wiele ”przedzialéw” odpowiadajacych poszczegdlnym
czedciom neuronu (centrum, dendrytom, aksonowi). W takim modelu reprezen-
towanych jest wiele polaczen synaptycznych.

Modele punktowe, jednoprzedzialowe (Point models)

W prostszej wersji, gdzie neuron reprezentowany jest przez jedna komorke,
pozostaje mozliwo$¢ przedstawienia wkiadu réznorodnych przepuszczalnosci
kanaléw jonowych do zachowania pojedynczej komoérki (McCormick and Hu-
ghuenard, 1992 [31]) albo zespotu komérek tworzacych sie¢ o réznych wzorcach
polaczen (Rinzel et al., 1998 [40], Kudela et al., 1999 [29]).

Powyzsze modele nie nadaja sie do reprezentowania wiekszych sieci neuronéw
ze wzgledu na ztozonoéé obliczeniowa i mata wydajnosé.

4.1.2 Modele populacyjne (lumped models)

W przypadku modelowania wigkszych populacji wspélzaleznych neuronéw na
poziomie makroskopowym stosuje sie techniki zapozyczone z fizyki statystycz-
nej. W modelach tego rodzaju porzuca sie model pojedynczej komérki na rzecz
$redniej przestrzennej populacji, podobnie jak w opisie termodynamicznym ope-
ruje sie pojeciem temperatury zamiast predkosci kinetycznych poszczegdlnych
czasteczek uktadu.

U podstaw modeli tego typu lezy zalozenie, ze w stosunkowo malym obszarze
tkanki nerwowej znajduje sie wiele oddzialujacych ze sobg komérek o zblizonych
wlasnosciach. Zalozenie to znajduje potwierdzenie doswiadczalne.

Konstrukcja takiej uproszczonej sieci umozliwia zachowanie najwazniejszych
cech rzeczywistego systemu (Wilson i Cowan, 1972 [52], Freeman, 1975 [16],
da Silva et al., 1974 [10], Zetterberg et al., Suffczynski, 2000, 2004 [42, 43]).

4.1.3 Modele globalne (global models)

Modele globalne sa to modele, w ktérych kluczowym parametrem jest roz-
miar przestrzenny rozpatrywanego systemu. Uwzgledniaja one dynamike calej
powierzchni mézgu (Nunez, 1981, 1995 [33, 34]). W zaleznosci od tego czy kora
mozgowa jest traktowana jako obiekt ciagly, czy jest podzielona na jednostkowe
elementy objetosci, modele globalne moga by¢ ciagle (Rennie et al., 2000 [39])
lub dyskretne (Wright i Liley, 1995 [53]).

Szerszy opis wyzej wymienionych modeli znajduje sie w encyklopedii biocy-
bernetyki [55].
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4.2 Proponowany model

Tworzac model zmian synchronizacji EEG zachodzacych podczas ruchu palcem
zdecydowano si¢ na podejscie populacyjne. Umozliwilo to zachowanie prostoty
modelu — (i) zapotrzebowanie na niewielka moc obliczeniowa, (ii) wyodreb-
nienie najwazniejszych cech modelowanych struktur i parametréw uktadu od-
powiedzialnych za jego okreslone zachowanie a takze (iii) zastosowanie metod
analitycznych do badania modelu.

Populacyjna skala modelu zapewnia réwniez (i) bezposrednia zgodnosé ana-
lizowanego sygnatu z danymi (EEG, § 3.2) oraz (ii) reprezentacje modulu odpo-
wiedzialnego za generacje informacji o ruchu (idea wektora populacji, §2.2.5).

Stosujac metody modelowania populacyjnego zachowano nie tylko prosto-
te obliczen, interpretacji parametrow i wynikow modelu, ale i ufnos¢ w jego
znaczenie, funkcje (np. motoryczna) spelniana in wvivo.

4.2.1 Zalozenia modelu

Model ma symulowaé generacje sygnalu EEG przez fragment kory motoryczne;j.
Neurofizjologiczne podstawy modelu, opis doswiadczen, ktére beda symulowane
oraz zmiany synchronizacji rytméw EEG badanych przez G. Pfurtshellera et al.
znajduja sie w poprzednim rozdziale.

4.2.2 Schemat modelu

Rozwazany model sklada sie z reprezentacji dwoch populacji neuronalnych: ko-
moérek piramidowych (PYR) oraz interneuronéw (INT). Reprezentacja polega
na usrednieniu przestrzennym cech calej populacji sktadajacej si¢ z tysiecy neu-
rondéw i przedstawianiu ich stanu przy pomocy pojedynczych zmiennych —
Ve(t), Vi(t), E(t), I(t):

i. Zmienna FE(t) oznacza frakecje populacji komérek piramidalnych, ktére
znajduja si¢ w stanie pobudzenia w jednostce czasu w chwili czasu t.
(I(t)—analogiczna proporcja populacji interneuronéw.)

ii. Zmienne V(t) okrelaja Sredni potencjal blonowy komérek z danej po-
pulacji w chwili t. Poziom zerowy potencjalu przyjeto dla potencjalu
spoczynkowego charakterystycznego (usrednionego) dla danej populacji:
—72£4mV dla PYR, —73+8mV dla INT (Cauli et al., 1997 [6]).

Oznaczenia przyjeto zgodnie z oznaczeniami stosowanymi przez autoréw
pierwszego modelu populacyjnego — H.R. Wilsona i J.D. Cowana [52].
Zmienne odnoszace sie do populacji piramidowe]j indeksowane sa litera ”e” (od
excitatory, czyli pobudzajacego wplywu PYR-EPSP), zmienne zwiazane z in-
terneuronami — litera ”¢” (od inhibitory, hamujacego wplywu INT-IPSP).

Funkcje fo(z) i fi(z) wyrazaja zwiazek miedzy $rednim potencjalem blono-
wym w populacji a proporcja jej aktywnych komoérek.

Stale mnozace c;e, ce; reprezentuja Srednia ilos¢ synaps, przez ktore dana
populacja wysyla sygnaly (pojedynczemu) neuronowi drugiej populacji. Analo-
gicznie, stala c.. reprezentuje iloé¢ synaps, ktérymi komérka piramidalna taczy
sie ($rednio) z innymi komdrkami swojej populacji.
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Rysunek 4.1: Schemat modelu.

Funkcje he(t), hi(t) przedstawiaja odpowiedZ impulsowa synaps pobudza-
jacych i hamujacych, odpowiednio. Zaleznosci te maja forme potencjaléw post-
synaptycznych (EPSP, IPSP)2.

Pulsacja P(t) reprezentuje wejscie pobudzajace do komoérek piramidalnych,
ktore pochodzi ze Zrodel nieujetych bezposérednio w modelu. Zakladamy, ze jest
to bialy szum gaussowski o niezerowej $redniej?.

4.2.3 Opis modelu

Model opiera sie na zalozeniu, ze rytmy wysokich czestosci generowane sg przez
niewielkie obszary kory mézgowej (§3.3.2). W przeciwienistwie do modelu rytmu
a L. da Silvy [10], ktéry obejmowal réwniez podkorowe struktury moézgu (jadra
wzgbrza), populacje prezentowanego modelu zawieraja sie w calosci w korze.
Maja one reprezentowa¢ komérki kory motorycznej M1, ktére sg pobudzane
przez obszary dodatkowe kory i/lub struktury podkorowe uczestniczace w ruchu,
uczestnicza w planowaniu i wykonywaniu ruchu.

Maty obszar zajmowany przez te populacje uzasadnia podejscie populacyjne,
gdzie podstawowym zalozeniem umozliwiajacym usrednienie cech tysiecy koméo-
rek jest ich duza gesto$é (obejmujaca zardéwno ich przestrzenny rozklad, jak i
gesto$é wzajemnych polaczen), podobne wejscia i wyjscia.

Opis neurofizjologiczny komérek piramidowych i interneuronéw znajduje sie
w §2.1.1, dla modelu najbardziej istotny jest fakt, ze wywieraja one przeciwny
wplyw: pobudzajacy (EPSP na synapsach Pyr—Int) vs hamujacy (IPSP na

2 Amplituda tego wejécia jest mnozona przez staly c, w zwiazku z czym rozréznienie miedzy
liczba synaps a amplitudg nie jest jednoznaczne, doktadna analiza w §5.1.2.

3W trakcie pracy nad modelem tworzono analogiczne wejécie do populacji interneuronéw,
jednak uzyskane rezultaty mozna bylo uzyskaé¢ réwniez po jego usunieciu. Populacje interneu-
ronéw sa duzo bardziej lokalne niz populacje komérek piramidalnych, co stalo sie podstawa
do pominiecia tego wplywu.



29

synapsach Int—Pyr). Ujemne sprzezenie zwrotne realizowane w takim ukladzie
umozliwia stabilne oscylacje stanu ukladu [52].

Sygnal EEG* reprezentowany jest przez zmienna V, (), czyli éredni potencjat
panujacy w populacji komérek piramidowych, ktére uwaza sie za dominujace
przy generacji tego sygnatu (§4.2.4). Pobudzenie docierajace do tych neuronéw
pochodzi z wzajemnego oddzialywania komoérek pobudzajacych oraz od komérek
piramidowych polozonych w odleglejszych obszarach, interneurony wywieraja
wplyw hyperpolaryzujacy:

V(1) /Ooo [CeeE(tT)+P(tT):| hee(T)dT/Ooo CieI(t — T)hie(T)dT (4.1)

Tloczyn ce; E(t — 7)dT w powyzszym wzorze wyraza ilo$é potencjaléw czynnos-
ciowych, ktére docieraja do synaps PYR—INT w chwili (¢ — 7). Efekt, jaki
wywoluja potencjaly AP w neuronach postsynaptycznych jest funkcja czasu,
przybliza go funkcja odpowiedzi impulsowej h.;. Pobudzenie dochodzace z ob-
szarOw nie objetych tym modelem wprowadzone jest tylko do komérek pirami-
dowych ze wzgledu na dazenie do jak najwiekszej prostoty modelu®. Z tej samej

pIrzyczyny zrezygnowano ze sprzezenia pomiedzy interneuronamib:

Vi(t) = / cei B(t — 7)hei(7)dr (4.2)
0
Odpowiedz synapsy wzorowana jest na potencjale PSP charakterystycznym

dla danego rodzaju synaps. Ksztalt takiego usrednionego PSP modelowany jest
przy pomocy funkeji dwueksponencjalnej [52]:

hee(t) = Alexp(—ait) — exp(—asat)]
hei(t) = Blexp(—bit) — exp(—bat)]
hie(t) = Clexp(—cit) — exp(—cat)] (4.3)

gdzie ar < ag, by < b2, c1 < Ca.

Zmienne reprezentujace potencjaly blonowe, ktére otrzymujemy w wyniku
sumowania (4.1), (4.2) maja charakter usredniony, $wiadczacy o poziomie po-
budzenia, jaki panuje w populacji. Ilos¢ potencjaléw AP, ktére sg przy danej
depolaryzacji wytwarzane (E(t), I(t)) mozna wyznaczy¢ zakladajac jednorodny
rozktad synaps w populacji. Z zatozenia tego wynika, ze kazdy neuron otrzymu-
je ($rednio) podobny poziom pobudzenia, a wiec ilosé wszystkich pobudzonych
neuronéw:

V()
FV(t) = / D(V')av"’

gdzie D(V') jest rozkladem potencjaléw progowych neuronéw danej populacji.
Z braku odpowiedniej ilosci danych zakladamy rozklad D(V') zblizony do
normalnego. Dystrybuanta rozkladu Gaussa ma ksztalt sigmoidalny (Rys. 4.2),

4Wlasciwie reprezentowany przez model sygnal bardziej odpowiada ECoG, rejestrowane-
mu bezposrenio z powierzchni moézgu, jednak w w modelowaniu czesciej operuje sie bardziej
znanym terminem, jakim jest EEG.

5Wykonano do$wiadczenia, ktére wykazaly, ze wprowadzenie dodatkowego wejécia do in-
terneuronéw ma niewielki wptyw na zachowanie modelu.

60ddzialywania miedzy interneuronami sg bardzo szybkie, odbywaja sie przy pomocy sy-
naps nie tylko chemicznych, ale i elektrycznych [18].
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przyblizamy ten ksztalt funkcja:

£V (2)) = tann(O=Voren (4.4
V)
T N
. ‘
Vd Vm V (mV)
D(V)
vd  Vm V (mV)

Rysunek 4.2: Rozklad pobudzenia progéw populacji.

Przyjeta normalizacja powoduje, ze funkcja odpowiedzi populacji przybiera
wartosci z zakresu [0,1]. Poziom zerowy (zerowe wartosci E(t),I(t)) ustala sie
dla najnizszej aktywnosci EEG, zawsze obecnej w zywej tkance nerwowej [52].
Wartosé 1 oznacza pobudzenie calej populacji neuronalnej, ktére niekoniecznie
musi by¢ synchroniczne. Miarg synchronizacji pobudzanych komorek jest am-
plituda zmian, jakim podlegaja E(¢) i I(t).

4.2.4 Zrodla parametréw modelu

Model zawiera bardzo duzo parametréw, ktére maja $cista interpretacje fizycz-
na. Niestety, poznanie ksztaltu potencjatéw synaptycznych, potencjatéw progo-
wych dla poszczegdlnych populacji, czy tez liczebnosci polaczen synaptycznych
miedzy populacjami wymaga badan na otwartym mézgu (trudnych technicznie)
lub jego preparatach, ktére nie zachowuja pelnej struktury sieci (ze wzgledu na
ograniczona grubo$é¢ preparatu).

W modelu uwzgledniono klase interneuronéw okre$lana mianem FS (Fast
Spiking), ze wzgledu na ich site oddzialywania na aktywnosé neuronéw post-
synaptycznych oraz krotkie stale czasowe potencjatu IPSP, ktory wywotuja w
komoérkach piramidowych (§2.2.1).

Funkcje h(t) (4.3), ktére maja przyblizaé ksztalty PSP zostaly dobrane tak,
aby charakteryzowaly je parametry (719_gqu, FW HM) zgodne z wynikami ba-
dan przedstawionymi w Tab. 2.3. Amplitudy potencjatléw dobrano arbitralnie,
zachowujac zgodno$é z danymi (bardzo niejednorodnymi) w granicy jednego
odchylenia standardowego. Obrane parametry przedstawiono w Tab.4.1.

Przebieg usrednionych potencjaléw postsynaptycznych (funkeji h(t) o para-
metrach z Tab. 4.1) przedstawiono na Rys.4.3.



Synapsa PYR—PYR
A al as
1.2mV 71Hz 714Hz
Synapsa PYR—INT
B b1 ba
1.2mV 180 Hz 1100 Hz
Synapsa INT—=PYR
C c1 Co
2mV 77THz 480 Hz

AMPA/NMDA(Pyr) EPSP

Tabela 4.1: Wartoéci parametréw dla synaps
Znaczenie parametréw — réwnania (4.3)

AMPA(Pyr-FS) EPSP

GABA(FS) IPSP
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Rysunek 4.3: Symulowane potencjaly postsynaptyczne.
Odpowiedzi synaps PYR—PYR, PYR—INT, INT—INT na jednostkowe
pobudzenie (najnizszy panel). [56]
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Nie znaleziono informacji na temat rozkltadu pobudzenia progéw w neuro-
nach w dostepnej literaturze. W modelu rytmu alfa [42] prég potencjatu ustalony
jest na poziomie 7mV, natomiast w modelu [39] obrano te warto$¢ na poziomie
10mV dla wszystkich rodzajéw komorek.

Opierajac sie na obserwacji, ze interneurony sa komérkami bardzo stabo po-
budliwymi [1] wprowadzono rozréznienie pomiedzy srednia wartoscia depolary-
zacji konieczna do pobudzenia komorki piramidowej (7mV) a podobna wartoscia
dla interneuronu (10 mV).

Wartos¢ wariancji progéw pobudzenia w populacji wyznaczono na drodze
optymalizacji modelu (umozliwiajacej generacje rytméw (/7).

Obrane warto$ci parametrow przedstawiono w Tab. 4.2.

Populacja neuronéw piramidowych
Veprog | 7TmV [ oy, | 22mV
Populacja interneuronéw
Viprog | 10mV | oy | 42mV

Tabela 4.2: Wartoéci parametréw dla populacji
Znaczenie parametréw — réwnania (4.4)

Populacja interneuronéw w stworzonym modelu ma duzo wigksze zréznico-
wanie progéw pobudzenia niz populacja komorek piramidalnych. Argumentem,
ktory méglby tlumaczyé te réznice (ok. 200%) jest duze morfologiczne zrézni-
cowanie komérek interneuronalnych.

Wykresy przedstawiajace obrane funkcje odpowiedzi populacji f(V) (4.4)
przedstawiono na Rys. 4.4.

Funkcje odpowiedzi populacji PYR i INT
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Rysunek 4.4: Funkcje odpowiedzi populacji fe(Ve), fi(Vi).



Rozdziat 5

Wyniki

5.1 Zachowanie modelu

Parametry przebiegu czasowego potencjaléw postsynaptycznych (4.3), podob-
nie jak funkcje reakcji populacji na $redni potencjal blon komérkowych (4.4) sa
ustalone zgodnie z § 4.2.4. Badanie wplywu wartoéci parametréw na model ogra-
nicza sie¢ do stalych cee, cei, cie Oraz poziomu pobudzenia dochodzacego spoza
uktadu P(t).

5.1.1 Przyktadowe przebiegi
Model moze produkowaé sygnat o réznych charakterystykach:

i. Sygnal staly.
ii. Sygnal z niewielkimi stochastycznymi odchyleniami od poziomu stalego.
iii. Oscylacje (drgania)?.

W rzeczywistym sygnale EEG widoczna jest przede wszystkim synchronicz-
na aktywnos$é populacji (§3.2). Miara synchronizacji w modelu jest amplituda
zmian w przebiegu czasowym aktywnosci populacji E(t), I(t).

Przypadek, kiedy frakcja aktywnej populacji ustala sie na okreslonym pozio-
mie (i) interpretujemy jako aktywno$é pozbawiona synchronizacji (stochastycz-
na).

Najsilniejsza synchronizacja w stanie réwnowagi ukladu (stalych warunkéw
zewnetrznych, a wiec przy stalym poziomie pulsacji P(t)) objawia sie w postaci
drgan (iii). Ksztalt oscylacji nie zawsze jest sinusoidalny, co powoduje powstanie
wyzszych harmonicznych w widmie sygnatu.

Model zostal zoptymalizowany tak, aby generowaé¢ oscylacje wysokich
czestosci, w pasmie beta (13-30Hz) i gamma (powyzej 30 Hz). Okazalo sie jed-
nak, ze odpowiednie ustawienie poziomu pobudzenia i sprzezen miedzy popu-
lacjami umozliwia obserwacje oscylacji w nizszych czesto$ciach. Przykladowe
wyniki przedstawia Rys.5.1.

Wedtug ” Poradnika encyklopedycznego fizyki” [24, str.337]: Drganiami (oscylacjami) na-
zywamy procesy (ruchu lub zmiany stanu) w wiekszym lub mniejszym stopniu powtarzajace
sie w czasie.
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Rysunek 5.1: Przykladowe wyniki symulacji EEG, V,(¢).
(a) Rytm alfa: P = (180 £ 50) pps, cee = 750, ¢je = ce; = 1200.
(b) Rytm beta: P = (250 £ 50) pps, cee = 450, ¢;e = ce; = 1000.
(¢) Rytm gamma: P = (500 £ 50) pps, cee = 300, ¢ie = cei = 1500.

Amplitude pobudzenia oraz synchronizacje populacji PYR i INT mozna za-
obserwowaé¢ na wykresach przebiegéw czasowych E(t) i I(t), albo — po eli-
minacji zmiennej ¢ — na trajektorii E(I) (p. Rys.5.2). Trajektoria sygnalu o
ustalonym poziomie (i) sprowadza sie do punktu, trajektoria losowych zmian (ii)
obejmuje okreslone pole powierzchni F(I), natomiast trajektoria drgan (iii) jest
dobrze okreslona krzywa (elipsa dla przebiegu sinusoidalnego)?.

a. caasls)

Rysunek 5.2: Przebiegi czasowe E(t), I(t) i trajektoria E(I).
Kazde dwa punkty (krzyzyki) odpowiadajace konkretnej chwili czasu E(t), I(t)
z wykreséw (a) przedstawione sa (jako jeden punkt) na wykresie (b) —
trajektorii E(I). (Fragment sygnalu przedstwaionego na Rys.5.1c.)

Na Rys. 5.3 przedstawiono wykresy gestosci mocy (P (w)), zakres pobudzo-
nych frakeji oraz ich trajektorie dla sygnaléw (a)—(c) z Rys.5.1.

2Jedli E(t) = Egsin(t), I(t) = Ipcos(t) to réwnanie trygonometryczne sin(t)?+cos(t)? = 1
prowadzi do réwnania elipsy: (E(t)/FEo)? + (I(t)/Io)? = 1 dla kazdego t.



Moc sygnalu

Aktywnosc PYR

Aktywnosc INT
T

35

Trajektoria E(I)
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0.1 b 0.1
o o o
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Moc sygnalu Aktywnosc PYR Aktywnosc INT
25 5 1 . 1 .
0.9 — 0.9
> 4 o.8| -~ o.8|
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1.5 - 0.6 1 0.6
0.5 A 0.5
1 1 ©o4r 4 o0.4ar
0.3 B 0.3
0.5 1 0.2 - B 0.2
0.1 B 0.1
(o] o (o] L
(o] 50 —20 o 20 —20 o 0.1 0.2
b w [Hz] V [mV] Vv [mV] 1
Moc sygnalu Aktywnosc PYR Aktywnosc INT Trajektoria E(1)
1 T 1 T 0.9
200 1
0.9 1 0.9r
i80 1
0.8 - 1 0.8f
160 1
0.7 - 1 0.7
140 —
0.6 - 1 0.6
120 1
0.5 1 O.5f
100 A
0.4 4 o.4f
80 1
0.3 1 0.3f
60 1
40 1 0.2F 1 0.2F
20 4 oaf 4 o1t
[e] L o o
50 -20 o 20 —-20 [e]
c w [Hz] vV [mV] VvV [mV] 1

Rysunek 5.3: Widma sygnaléw z Rys. 5.1 1 wykresy aktywnosci populacji.
a. Rytm alfa, b. Rytm beta, c. Rytm gamma (parametry podane na Rys.5.1)
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Z wykresow gestosci widmowych mozna odczytaé roznice w charakterze pre-
zentowanych sygnalow:

i. Najwyzsze wartosci osiaga widmo sygnaltu (c), jednoczesnie pasmo wyste-
pujacych w nim czestosci jest najwezsze. Oznacza to, ze sygnal ten naj-
blizszy byt czestosci rezonansowej uktadu.

ii. Najmniejsze warto$ci mocy i najszersze pasmo wystepuja w sygnale (b).
Oznacza to, ze sygnal ten mial najbardziej losowy charakter.

iii. Funkcja gestosci mocy sygnatu (a) osiaga kilka maksiméw lokalnych:
najsilniejsze dla czestosci podstawowej wo=15Hz, pozostale dla wielo-
krotnosci (nwo, dla n € N). Wystepowanie skladowych harmonicznych
(Pr(nwp)) $wiadezy o tym, ze ksztalt sygnalu réznit sie od sinusoidalnego.

Wykresy aktywnos$ci PYR i INT przedstawiaja obrazowo zakres pobudzo-
nych frakcji (punktéw pracy) E(Ve) i I(V;), ale informacja ta zawarta jest row-
niez na wykresie trajektorii.

7 wykresow trajektorii mozna odczytaé¢ charakter sygnalu i stopien jego
synchronizacji:

i. Trajektoria sygnatu (¢) miala ksztalt najbardziej zblizony do elipsy, co do-
wodzi jego sinusoidalnego charakteru. Trajektoria sygnaltu (a) réwniez by-
ta dobrze okreslona, ale nie elipsoidalna (rzeczywiscie, oscylacje te zawie-
raly wyzsze harmoniczne, ujawnione w widmie). Duzy promien krzywizny
obu tych trajektorii dowodzi wysokiego stopnia synchronizacji aktywnych
frakeji populacji.

ii. Rozmycie trajektorii sygnatu (b) $wiadczy o jego stochastycznosci, stopien
jego synchronizacji jest niewielki, zmieniajacy sie w czasie.

W trakcie generacji powyzszych sygnaléow do ukladu dostarczany byl skladnik
losowy, pulsacja (P(t)) zmieniala si¢ w czasie, podlegajac rozktadowi normal-
nemu o op = 50 pps®. Zastosowanie stalej wartoici P(t) (op = 0) powodowato
wygaszenie oscylacji (b). Silniejsze oscylacje (charakteryzowane przez: wigksza
moc, wezsze pasmo widmowe i mniejsze rozmycie trajektorii) utrzymywaly sie
takze w ukltadzie pozbawionym wejScia szumowego, co jest argumentem za ich
rezonansowym charakterem. Zakres parametréow, przy ktérych wystepuja tego
rodzaju oscylacje jest mniejszy niz podczas doswiadczen, w ktérych do uktadu
dostarczany jest czynnik losowy (op).

5.1.2 Analiza liniowa modelu

Prezentowany model zawiera elementy nieliniowe zwiazane z progowym charak-
terem aktywnosci neuronéw (regula ”wszystko albo nic”):

El) = [f(Ve(?))
I(t) = fuVi(?)) (5-1)

W warunkach malych odchylen od stanu stacjonarnego mozna jednak zasto-
sowaé przyblizenie liniowe.

3pps — pulses per second — iloéé¢ impulséw na sekunde
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Ponizsze obliczenia wzorowane sa na analogicznej analizie modelu generacji
rytmu alfa (L. da Silva, 1974 [10], P. Suffczynski, 2000 [42]).
Funkcje f. i f; sa monotonicznie rosnace, a wigc istnieja funkcje odwrotne

fe_l i f{li
Ve(t) = fTHE®)

Vi(t) = fitI@) (5.2)
Rozwijamy funkcje f,! i fi_1 w szereg Taylora:
FENE®) = aw(B) +aa(B(t) = B) + an(E@) = B)* + ...

f;l(I(t)) = aio(E) + all(E(t) - E) + aig(E(t) - E)2 + ... (53)
Przechodzimy do nowego ukladu zmiennych, w ktérym zastepujemy wartosci

fizyczne poprzez ich odchylenia wokot éredniej statystyczne;j:

e(t) = E(t)—E
ity = It)—1
p(ty = P(t)-P
ve(t) = Ve(t) - Ve
vi(t) = Vi(t) =V, (5.4)

Analizujemy sytuacje niewielkich odchylen, a wiec rozwiniecie (5.3) ograniczamy
do wyrazow liniowych:

Q

aere(t)

ve(t) = fH(e(t))
St a;i(t) (5.5)

wilt) = £7(6(8))

Po wykonaniu transformacji Laplace’a* powyzszych réwnan:

(
(

Q

ve(8) = aee(s)
vi(s) = a;ni(s) (5.6)

oraz uwzgledniajac schemat modelu:

Ve(8) = Hee(8)p(8) + Hee(s)Ceel(s) — Hie(8)ciei(s)
vi(8) = Hei(s)ceie(s) (5.7)

gdzie ve(s),vi(8),e(s),4(s),p(8), Hee(s), Hei (8), Hie(s) oznaczaja transformacje
Laplace’a funkcji: ve(t), v;(t), e(t),i(t), p(t), hee(t), hei(t), hie(t),
otrzymujemy réwnania, na podstawie ktérych mozemy obliczy¢:

i(s) = a;; Hei(s)ceie(s)
e(s) = agve
ve(s) = Hee(s)p(s) — (5.8)

1-— Hee(s)ceeae_l1 + cieai_llHei(s)ceiHie(s)ael

4Transformacja Laplace’a:

Tf(s):/f(t)ef“’tdt
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Po wprowadzeniu zmiennych:

1 1
Gel = ; qi1 = —
el [£251
otrzymujemy:
H..(s)p(s
ve(s) = ee(5)p(s) (5.9)

1- Hee(s)ceeQel + CieceiQiIQelHei(S)Hie(S)

Transformaty Laplace’a funkcji odpowiedzi impulsowych (4.3) maja postaé:

Hee(s) = (al +s)(a2+s)
B by — by
Heils) CEDICED)
Hio(s) A (5.10)

(c1+ s)(c2 +5)
Powracajac do réwnania (5.9):

) Alas — ar)p(s) _
e\5) = A(az—a1) L by—b - o
(a1 +s)(az2 + )[1 = ceeter G fagtmy T CieCeitinder B C mvoteats))

A(az —a1)p(s)(by + s)(b2 + s)(c1 + s)(c2 + )
(a1 + s)(az + s)(b1 + 8)(b2 + 5)(c1 + 5)(c2 + 5) — K1(b1 + s)(b2 + s)(c1 + 5)(c2 + 8) + K2(a1 + s)(az + s)
gdzie

K, = CeeQelA(a2 - al)
Ky = cCieCeiqinqer BC (b2 — b1)(c2 — 1) (5.11)

7 powyzszego wzoru tatwo uzyskaé funkcje mocy sygnalu poprzez podsta-
wienie: s = iw i obliczenie |v (iw)|?:

Py = ve(iw)v’ (iw) (5.12)

Niestety, obliczenie czestosci rezonansowych wymaga znalezienia pierwiastkéw
wielomianu 6. stopnia zmiennej w?. Wyniki obliczei numerycznych dla prezen-
towanego modelu przedstawione sa w nastepnym rozdziale (Rys. 5.8).

State K1,K5, nazywane stalymi sprzezenia zwrotnego uktadu, sa decydujace
dla zachowaniu modelu.

Wystepujace w ich wzorach iloczyny cee A oraz ce; B ce;C powoduja, ze ilosé
synaps i amplituda ich potencjaléw PSP maja takie same znaczenie dla modelu.

Nieliniowo$¢ ukladu powoduje, ze zmienne ge1 i g;1, (0znaczajace pierwsze
pochodne funkcji ve(e), v;(i)) zaleza od punktu pracy (Ve, V;):

Vo = PH.(0)+ EceeHee(0) — Icie Hie(0) (5.13)

V; = EceiHei(0) (5.14)
Korzystajac z réwnan (5.1) do wyznaczenia E, I otrzymujemy:

V:a = pHee (0) + fe(%)ceeHee(O) - f’L (fe(‘Zz)ceiHei(O)) CzeHze(O)(515)
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Uwiklanie funkcji (5.15) powoduje, ze wyznaczenie punktéw pracy mozliwe jest
tylko numerycznie. Graficzna metode szacowania V., obrang w dalszych oblicze-
niach, przedstawiono na Rys. 5.4.

15F yl=Vv

[mv]

y2=PH__(0)+...

5 1‘0 1‘5 2‘0 25
Ve [mV]

Rysunek 5.4: Wyznaczanie punktu pracy E(V.) metoda graficzna.
Rozwiazanie na przecigciu prostej y1 = Ve oraz funkcji (5.15):
Y2 = PHee(O) + fe(‘/e)ceeHee(O) — fi (fe(‘/e)ceiHei(O)) CieHie(O)

Dla pewnych parametréw moze istnie¢ wiecej niz jedno rozwiazanie, mozli-
we jest wowczas wystepowanie kilku standéw stacjonarnych uktadu. Taki uklad
wykazuje zdolnosé histerezy: stan, w jakim sie znajduje zwiazany jest z jego
zachowaniem w przeszlosci.

Stale K1, K> swiadcza o sile zwigzku miedzy populacjami: stala K zawiera
informacje o sile sprzezenia komérek piramidowych w populacji, stata Ko — o
sprzezeniu ujemnym realizowanym poprzez oddzialywanie z interneuronami.

5.1.3 Wnioski z analizy liniowej

Wartodci stalych sprzezenia charakteryzujacych model (5.15) obliczono nume-
rycznie stosujac metode graficzna wyznaczania punktu pracy Ve (Rys.5.4). W
trakcie obliczen obrano stala warto$é transformaty P(s) = 1 ze wzgledu na
losowy charakter tej zmiennej (pulsacja P nie jest funkcja czasu).

W Tab. 5.1 znajduja sie wyniki obliczen dla symulacji rytméw prezentowa-
nych na Rys. 5.1.

Rytm K1 K2

a. («) 1.3¢° 1.4e™0
b. (8) 7.7¢4 8.6¢"
c. () 5.1et 2.3e10

Tabela 5.1: Wartosci stalych sprzezenia dla przebiegéw z Rys. 5.1.

Po podstawieniu powyzszych wartosci do wzoru (5.12) otrzymano gestosé
mocy sygnalu. Wyniki obliczen (Rys. 5.5) mozna poréwnacé z rzeczywistym wid-
mem analizowanych sygnaléw (Rys. 5.3).
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Rysunek 5.5: Widma sygnaléw z Rys. 5.1 obliczone metodg analizy liniowej.
Na sigmoidach f.(V.) i fi(Vi) zaznaczone obliczone punkty pracy E, I.

W przyblizeniu liniowym trajektoria E(I) powinna mieé ksztalt elipsy (ob-
liczone widma ograniczone sa do czestosci podstawowych ukladu) o $rodku w
punkcie pracy E(I) i niewielkim promieniu (zalozenie matych zmian). Wyzna-
czone punkty pracy (Rys.5.5) pokrywaja sie ze $rodkami trajektorii rzeczywi-
stych przebiegéw (Rys.5.3), ale krzywe te nie sa elipsami. Na ksztalt rzeczy-
wistych trajektorii wplywaja elementy nieliniowe ukladu — funkcje odpowiedzi
populacji f.(V.), fi(Vi)-

Roéznice wynikajace z upraszczajacych zalozen najwyrazniej widaé przy
poréwnaniu widm sygnatu (b), ktérego widmo liniowe wskazuje na brak oscyla-
cji (Rys. 5.5b), mimo ze w symulacji obserwowano rytmy ok. 25Hz (Rys. 5.3b).
Drgania te utrzymywane byly dzieki wejsciu szumowemu op = 50 pps (§5.1.1),
uktad pozbawiony szumu generowaltby sygnal o widmie podobnym do Rys. 5.5b.
Najprawdopodobniej szum wprowadzal model w obszar parametréw, ktérych
przyblizenie liniowe (danego punktu pracy) nie obejmowalo.

Widma liniowe silnych oscylacji (a) i (¢) przewiduja istnienie drgan w ukla-
dzie, réznice w wysokosci wy wystepujace w przykladzie (c) mozna tlumaczyé
niedokladnoscia przyblizenia liniowego.
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Analize nieliniowa modelu wzorowana na obliczeniach Zetterberga [54]
przedstawiono w Dodatku (§A.1). Niestety, jedyne wnioski, jakie mozna z niej
wyciagnaé¢ wymagaja pominiecia sprzezenia Pyr—Pyr (c.. = 0). Przy takim zalo-
zeniu wysoko$¢ czestosci rezonansowej (A.19) wyznaczaja stale czasowe funkeji
he, h; (4.3) symulujacych potencjaly postsynaptyczne.

Dla parametréw modelu (Tab.4.1) wy = 46.6 Hz.

Analiza liniowa przeprowadzona przez L. da Silve [10] dotyczyla modelu
podobnego do modelu Zetterberga ((cee = 0) = (K1 = 0)). Analiza zaleznosci
widma od wielko$ci parametru sprzezenia wykazala, ze czestoS¢ rezonansowa
modelowanego uktadu wynosi ok.11 Hz. Przeprowadzono analogiczna analize dla
rozwazanego modelu, wyniki przedstawiono na Rys. 5.6.

wo £ 1/2 FWHM

8o

1 17 14 16 18 2
4 o 4 u
K, [HZY 10 b K, [Hz"] x10

Rysunek 5.6: Zaleznos¢ pasma czestoéci dominujacego w widmie od stalej K.
Zalezmo$é od stalej sprzezenia K w modelu rytmu « Lopesa da Silvy (a)
oraz w modelu (po uproszczeniu ce. = 0) (b).

Przy pominieciu sprzezenia wewnatrz populacji PYR (K7 = 0) czestos$é
rezonansowa modelu wynosi ok. 47Hz (zgodnie z wynikami analizy nielinio-
wej). Osiagniecie rezonansu wymaga niemal 100 razy silniejszego sprzezenia
(K2 ~ 6.7¢'° Hz*) niz w modelu L. da Silvy (K> ~ 4.8¢% Hz*). Réznica zwiazana
jest z innymi wartosciami statych czasowych funkcji h., h; w obu modelach.

Analiza rozwazanego modelu jest trudniejsza ze wzgledu na dwuwymiaro-
wo$¢ problemu. Na zalaczonych wykresach przedstawiono kolejne etapy analizy:
(i) obliczenie czestosci wo(K7, K2) dominujacej w widmie i szerokosci potéw-
kowej (FW HM?) pasma wok6l wo (Rys.5.7a) oraz (ii) wyznaczenie rozdziel-
czo$ci pasm, ktéra (na potrzeby wykresu) zdefiniowano wzorem:

1

YT Y FWHM (5.16)

przeskalowana tak, aby uwidocznié ja na rysunku (Rys. 5.7b) wraz z czestoscia-
mi wp. Zmienna w ulatwia zorientowanie sie, jak silne sa oscylacje (jak blisko
rezonansu jest uklad przy danych statych Ki, K»).

SFWHM — full-width at half mazimum
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Rysunek 5.7: Zaleznos¢ pasma czestosci sygnatu od stalych sprzezenia K, K.
a. Zalezno$é czestosci dominujacej w widmie od parametréw Ki, Ko (na lewo)
oraz szeroko$é jej pasma®(na prawo). b. Czesto$é dominujaca w widmie wraz z

unormowang rozdzielczoscia w (5.16).

SMetoda wyznaczenia szerokosci poléwkowej powoduje, ze widmo ptlaskie w zakresie bada-

nych czestosci (do 100 Hz) wykazuje FWHM bliskie 100 Hz. Takich widm nie uwzglednia juz
rysunek b.
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Z wykresu (5.7) mozna odczytaé, ze oscylacje mozliwe sg dla Ky > 1e” Hz?,
K; > 0. Wysoko$¢ czestosci wg roénie wraz ze wzrostem stalej K a maleje przy
wzrodcie K. Szerokos¢ pasma F'W H M maleje w okreslonym obszarze K, Ko,
kt6ry dobrze widaé na rysunku 5.7b (obszar rosnacej rozdzielczosci w).

W celu zidentyfikowania rezonansowych stanéw uktadu rozpatrzono pasma,
ktérych FWHM < 1Hz. Wykres powierzchni wg (K71, K2) tych czestosci przed-
stawia Rys. 5.8a, jej rzut na plaszczyzne K; x Ks prezentuje Rys. 5.8b.

50

o [Hz]

K, [z
HHHHH
HHHH
HHHH
HHHHHE
Il

b K, Hz?] x 10°

Rysunek 5.8: Wystepowanie rezonansu w zaleznosci od stalych K, Ko.
Szerokos¢ potéwkowa rozwazanych widm FW HM < 1Hz.

W podobny sposob przedstawiono zaleznos¢ wystepowania czestosci z za-
kresu pasm «, 8,7 (Rys.5.9). W trakcie tworzenia tego rysunku rozpatrywano
widma, ktérych FWHM < 50 Hz).
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Rysunek 5.9: Wystepowanie rytméw «, 8,7 w modelu w zaleznosci od statych
sprzezenia K, Ko
Kwadraty reprezentuja czestosci a (7-13) Hz, kétka: 8 (13-30) Hz, tréjkaty: v
(powyzej 30 Hz). Czestosci rezonansowe (FWHM pasma < 1Hz) zaznaczono
gwiazdka. Linie przebiegaja dla pasm o FWHM = 10 Hz, 20 Hz, 30 Hz.

7 przedstawionych wykresow wynika, ze zgodnie z analizg liniowa, model
moze przyjmowaé roézne czestosci rezonansowe. Dla przyjetych przebiegdéw cza-
sowych PSP na synapsach (stalych czasowych aq,...,c2,4.1) najwieksza cze-
stos¢, jaka mozna uzyska¢ wynosi 47 Hz. Oscylacje o tej czestosci mozliwe sg
dla K1 = 0, czyli w modelu pozbawionym sprzezenia PYR-PYR. Zwigksza-
nie sprzezenia PYR-PYR (parametru c.. a takze zwiazanej z nim stalej K;)
powoduje monotoniczny spadek czestosci rezonansowe;j.

Niestety, zalezno$é stalych sprzezenia od parametréw cee, Cei, Cie, P(t) nie
jest liniowa, wiec, chociaz znajomosé¢ K;, Ky wystarcza do scharakteryzowania
modelu, dalsza analiza uwzglednia wigkszg liczbe wymiardw.

5.1.4 Wplyw parametréw c.., ¢, ¢, P(t) na model

Analize zaleznosci modelu od parametréw cee, Cei, Cie, P(t) przeprowadzono
analogicznie do analizy stalych sprzezenia.

Wyniki analizy granic parametréw, przy ktérych zachodza drgania sygnatu
(Ve) w okreslonych pasmach przedstawiono przy pomocy dwdéch paneli. Ry-
sunki umieszczone z lewej strony przedstawiaja dolne granice obszaréw (obje-
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tosci) parametréw, dla ktérych analiza liniowa przewiduje powstanie oscylacji
(o FWHM < 50Hz). Rysunki z prawej strony wyznaczaja gérna tej objetosci
(o ile zawierala si¢ ona w liczonym zakresie c.. = 2500).

Na Rys.5.10 przedstawione sa wyniki dla pulsacji P(t) = 250pps, przy
ktérej sygnal rzeczywisty oscylowal tylko dzieki wejsciu szumowemu (§5.1.1,
Rys. 5.1b).

alfa, min c_,

o P =250 alfa, max c__; P = 250

Rysunek 5.10: Granice obszaru stalych cee, ce;, Cie, dla ktérych wystepuja rytmy
a i przy P(t) = 250 pps.

Granice minimalnych wartosci parametru c.., dla ktérego uklad oscyluje w
okreslonym pasmie (a. 7-13Hz, b. 13-30Hz) znajduja sie z lewej strony.
Najwyzsze wartosci ce., przy ktorych mozliwe byly oscylacje przedstawiaja
rysunki z prawej strony.

Z wykresu mozna odczytaé, ze (zgodnie z przyblizeniem liniowym) najmniej-
sza warto$¢ cee przy jakiej mozliwe sa oscylacje 8 wynosi 500+ 200. Dla parame-
tréw, przy ktérych pojawil sie rytm (b) (ce; = ¢;e = 1000) minimalna warto$é
Cee Wynosi 700+ 200, natomiast w tym przypadku wynosita c.e = 450. Wprowa-
dzenie szumu powodowalo zmiane pulsacji P(t) wplywajac na zmiane obszaru
parametréw, przy ktorych wystepowala oscylacja.

Rytm 7 nie wystepowal przy P(t)=250 pps, w nastepnym przykladzie przy-
jeto P(t) = 500pps (Rys.5.11), aby zapewnié¢ wystepowanie rytméw powyzej
30Hz.
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Whioski z przedstawionej analizy (pokrywajace sie z obserwacjami przepro-
wadzonymi podczas optymalizacji modelu) przedstawiaja sie nastepujaco:

i. Stala sprzezenia c.. ma decydujace znaczenie dla oscylacji przy niskim
pobudzeniu P(t). Przy wysokiej pulsacji oscylacje wystepuja juz dla ni-
skich wartodci cee = 1 (patrz Rys.5.11c.).

ii. Odpowiednio duza wartos¢ stalej ce; jest niezbedna do utrzymania oscyla-
cji. Parametr ten kontroluje pobudzenie populacji INT. Jesli jest za niski,
populacja PYR otrzymuje tylko sygnaly pobudzajace, w zwiazku z czym
poziom jej pobudzenia ustala si¢ kolo 1. (Przy pulsacji P = 500 pps oscy-
lacje v (Rys. 5.11c.) zaczynaja sie dopiero od wartosci ¢;e = 600)

iii. Stala sprzezenia c;. jest rowniez konieczna, ale duzo nizsze wartosci wy-
starcza, aby uklad generowal oscylacje (100 dla v, 500 pps, Rys. 5.11c.)

Sprawdzenie skutecznosci obranej metody analizy mozliwe bylo dzieki uzy-
skaniu wynikéw analizy sygnalu pochodzacego bezposrednio z symulacji [56].
Wykresy przedstawiajace poréwanie tych wynikow przedstawiono na Rys. 5.12—
5.14). Wykresy analizy liniowe]j (gérny panel) opieraja sie na tych samych pa-
rametrach i zachowuja te sama skale czestodci co wykresy uzyskane z symulacji
(dolne panele).

7 poréwniania wynika, ze analiza liniowa calkiem dobrze przewiduje charak-
ter rzeczywistego sygnalu, ale dla ograniczonego zakresu parametrow. Najwy-
razniejsze réznice wida¢ na Rys. 5.13, gdzie P = 330 pps.
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Rysunek 5.12: Zaleznosé czestosci wy uktadu od parametréw, P(t) = 220 pps.
a. Wyniki analizy liniowej. b. Wyniki symulacji. [56]
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Rysunek 5.13: Zaleznosé czestosci wy uktadu od parametréw, P(t) = 330 pps.



50

¢, =900 Ce =940 =980 ¢, = 1020
3000 3000 3000 3000
2500 2500 2500 2500
2000 2000 2000 2000
1500 1500 1500 1500
1000 1000 1000 1000

500 600 10%80 500 60011380

500 (500,40

530 610 690 770

P> P

c = c = ¢ =114
e e e
3000 3000 3000 3000
2500 2500 2500 2500
2000 2000 2000 2000
1500 1500 1500 1500
500 ci§°=012580 500 c20=01238° 500 c2°=°1338° soocieezog3 4300
40
3000 3000 3000 3000
2500 2500 2500 2500 3
& 2000 2000 2000 2000 20
1500 1500 1500 1500 10
0
500 600 700 500 600 700 500 600 700 500 600 700
a. Cee
1= P =900 1= P =040 - P=080 1= P=1020
|> P=1060 I> P=1100 > P=1140 I> P=1180
1= P=1220 1= P=1260 1= P=1300 1= P=1340
40
3040
30
2440)
20
1840
1240) 10
0

Rysunek 5.14: Zaleznosé czestosci wy uktadu od parametréw, P(t) = 440 pps.
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5.2 Symulacja doswiadczenia z ruchem palcem

5.2.1 Postawione hipotezy

Model generuje sygnal przypominajacy rytmiczne zachowanie EEG w czestos-
ciach z pasma beta i gamma. Stworzenie symulacji doSwiadczenia z prostym
ruchem polega na odtworzeniu zmian synchronizacji sygnalu w obu tych pa-
smach (§3.3.1).

Mozliwe jest odtworzenie przebiegu czasowego tych zmian (Rys.3.4) przy
pomocy zmian pobudzenia uktadu (P(t)). Zmiana wartosci $redniej pulsacji
wplywa na czestos¢ generowanego sygnalu, ale powinna byé ograniczona do
krotkiego czasu planowania i wykonywania ruchu. Tymczasem niemal sekunde
po zakonczeniu ruchu wystepuje synchronizacja w pasmie 3 (rebound), w trak-
cie ktorej aktywnos$é korowo-rdzeniowa jest ograniczona. Wythumaczenie tego
zjawiska w ramach zmian pulsacji odnosiloby sie¢ do hipotezy aktywnego hamo-
wania neuronéw odpowiedzialnych za generacje ruchu. Jednak symulacja takiej
sytuacji polegataby na stworzeniu funkcji zmian pulsacji o ksztalcie dopasowa-
nym dla potrzeb modelu (jego wynikéw) a pozbawionym podstaw (doswiadczen
opisujacych takie pobudzenie).

Proponowane rozwiagzanie opiera si¢ na obserwacji, ze ksztalt potencjatow
postsynaptycznych moze sie zmieniaé¢ (§2.1.2) w zaleznosci od czestosci pobu-
dzenia, jakie otrzymuje synapsa [47]. Dotychczas stworzone modele zakladaly
state wartosci amplitudy PSP, w proponowanej symulacji uwzgledniono wyniki
badan nad PPF poprzez wprowadzenie modulu zmieniajacego parametry synaps
w zalezno$ci od pobudzenia.

5.2.2 Przyjete zalozenia

Przyjeto zalozenie, ze pobudzenie przychodzi do populacji PYR tuz przed po-
czatkiem synchronizacji 7-ERS. Sygnal struktur kory drugorzedowej przynosi
decyzje o ruchu i rozpoczyna proces jego generacji. Wysoki poziom pobudzenia
utrzymuje sie az do zakonczenia planowania ruchu. Uznano, ze wykonanie ruchu
przejawia si¢ zanikiem pobudzenia w reprezentowanym fragmencie kory (wyko-
nanie ruchu wiaze sie z aktywacja nizszych struktur mézgowych oraz nerwéw
miesniowych).

Zaltozono, ze wraz z duzym pobudzeniem komoérek piramidowych nastepuja
warunki, w ktérych dochodzi do wzmocnienia potencjaléw postsynaptycznych
(§2.1.2, A. Thomson[48]): zwieksza sie prawdopodobiefstwo, ze neurony wysy-
laja pary, trojki, serie potencjaléow czynnosciowych. Dostepne dane do$wiad-
czalne dotycza odpowiedzi pojedynczej komérki, natomiast w modelu uwzgled-
nia si¢ wartosci uérednione dla calej populacji. Przyjeto wiec, ze Srednia wartosé
wzmocnienia amplitudy w sieci jest wielokrotnie nizsza niz PPF pojedynczej sy-
napsy (Rys. 2.6).



92

5.2.3 Model pobudzenia

Wzmocnienie pobudzenia W (t):

W(t) = %;PO (5.17)

modelowano funkcja logarytmiczno—eksponencjalng (5.18), zapewniajaca tagod-
ny przebieg pomiedzy (zerowa) warto$cia spoczynkowa a maksymalnym wzmoc-
nieniem W4, Wzrost pobudzenia wyznaczaja granice t pyntkwzn, CzZas opa-
dania tpop:trop (Rys.5.15). Ksztalt pobudzenia odpowiada hipotezie, ze rozpo-
czecie planowania i wykonywania ruchu oraz jego zakonczenie wywoluje gwal-
towne zmiany pobudzenia (duze nachylenie krzywej wykresu W (¢)), ktére usta-
laja sie po pewnym czasie:

W(t <tpww) = 0
W(tpwen <t <trkwem) = AWpnas|l— e_awzn(t_tpwm)}
W (tkwen <t <tpop) = Winas
W (tpop <t < tiop) = Wmage or(t=tror)
W(tkop <t) = 0 (5.18)

gdzie A = 1.1 a stale wznoszenia i opadania:

A
Auzn = (tszn - thzn)illOg <m)
_ W,
aop = (tkop — tPop) Ylog ( Oggf)

Przebieg pobudzenia W (t) oraz przyjete oznaczenia przedstawia Rys. 5.15.

towzn Yewzn teop top

Rysunek 5.15: Pobudzenie W(t) (5.18) wraz z przyjetymi oznaczeniami.

W symulacji obrano nastepujace granice czasowe przebiegu W (t):

Wmaw thzn tszn tPop tKop
1 (100 %) 425 455 4.8s 5.1s

Tabela 5.2: Wartosci parametréw przyjete dla pobudzenia P(t)
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Analogicznie do wzmocnienia pulsacji (5.17) zdefiniowano wzmocnienie am-
plitudy PSP:

B(t) — B
PPF(t) = B(t) = Bo (5.19)
By
Prawdopodobienstwo wystapienia PPF rosnie wraz z pobudzeniem W:
(o]
PPF = W(t —7)hpdr
0
hF = 14]?7(11012 €7aF1t — eiant) (520)
as — a1

Przyjeta normalizacja sprawia, ze Hp(0) = A, co znaczy, ze Ap wyraza naj-
wigksze wzmocnienie PPF mozliwe w populacji przy jednostkowym W(t) =
100%.

Przyjete parametry opieraja sie na zalozeniu, ze wzmocnienie synaps zaczyna
oddzialywaé juz po 10 ms od wzmozonego pobudzenia P(t) (ktére umozliwia
generacje serii AP) i trwa okolo 3s:

Ap ap1 ar2
10 (1000 %) 2Hz 500 Hz

Tabela 5.3: Wartosci parametréw dla pobudzenia PPF

Przebieg wzmocnienia PPF(t) przedstawia Rys. 5.16.
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Rysunek 5.16: OdpowiedZ PPF na jednostkowe pobudzenie (5.20).
Skala czasu logarytmiczna ze wzgledu na stosunek apo:ap1 powodujacy
gwaltowny wzrost (100ms) i tagodny zanik (ok. 3s) pobudzenia.

5.2.4 Symulacja

W wyniku optymalizacji obrano dla modelu nastepujace parametry:

Cee Cie Cei PO op
550 1000 1000 300 pps 50 pps

Tabela 5.4: Wartosci parametréw modelu przyjete dla symulacji

Schemat modelu utworzonego na potrzeby symulacji w Simulinku [45] przed-
stawia Rys. 5.17
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Rysunek 5.17: Schemat modelu w symulacji ruchu palcem.

Program: Simulink [45], Matlab [46]
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5.2.5 Poréwnanie wynikéw doswiadczenia z symulacja

Przyktadem sygnalu, jaki otrzymuje sie w wyniku symulacji jest 8-sekundowy
przebieg Ve (t) przedstawiony na Rys. 5.18:

12 T T T T T T T

10

PPF

O 1 1 1 1 1 1
0 1 2 3 4 5 6 7 8

Czas [s]

Rysunek 5.18: Sygnal otrzymany w symulacji ruchu palcem.
Ponizej — przebieg czasowy pobudzenia W (t) oraz PPF(t) w symulacji.
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Przed ruchem uklad oscyluje w rytmie 3 (Rys. 5.18a.). Pobudzenie zaczyna-
jace sie w 4 sekundzie wywoluje silne drgania w pasmie v (Rys. 5.18b.), powo-
dujac wzmocnienie synaps PYR—INT. Po zakoficzeniu pobudzenia (5 s) uklad
powraca do stanu poczatkowego, pomiedzy 6. a 7. sekunda przechodzac przez
stan silnych oscylacji w pasmie 3 (Rys. 5.18d.).

Pobudzenie w trakcie symulacji przedstawiaja trajektorie E(I):

a. t=2s:24s b. t=44s:48s c. t=5.0s:5.4s d. t=6.0s:6.4s

1 1 1 . 1
0.9 4 0.9 4 0.9r 1 R
++++4—F
4+ e
0.8 1 o8F +4+4;:+7 0.8 B B
P
B
L | L T e L | |
0.7 A R 0.7
+
0.6 B 0.6 1 B
E
051 B 051 1 B
0.4 R 0.4 1 R
0.3 R 031 1 R
0.2 R 0.2 1 R
0.1 R 0.1 1 R
o : o :
o 0.5 1 ¢} 0.5 1 1

Rysunek 5.19: Trajektorie sygnalu w réznych stadiach ruchu.
Fragmenty ruchu zaznaczone na Rys. 5.18: stan poczatkowy (a), ruch (b),
zanik pobudzenia (c) oraz 8-rebound (d).

W stanie poczatkowym (oscylacje w pasmie ) populacja PYR jest silnie po-
budzona, w przeciwienstwie do populacji INT, w ktorej aktywnosé nie obejmuje
nawet 30% komorek. Sytuacja ta zmienia sie wraz ze zwiekszeniem czestosci
impulséw przychodzacych z obszaréw sasiadujacych. Oscylacje v angazuja obie
populacje, silnie je synchronizujac. Zanik pobudzenia z zewnatrz powoduje wy-
hamowanie aktywnosci obu populacji. Obnizenie aktywnosci PYR (do 30%) i
INT (do 10%) zwiazane jest ze zwiekszonym oddzialywaniem PSP na synapsach
PYR—INT. Powrét do stanu poczatkowego ukladu (wygasanie PPF) odbywa
sie poprzez synchronizacje w pasmie 3. Oscylacje te (6-7 s) sa silniej zsynchro-
nizowane niz oscylacje stanu poczatkowego, ktérych trajektorie sa duzo bardziej
chaotyczne i angazuja mniejsze frakcje populacji.

Przeprowadzono analize synchronizacji sygnalu w pasmach g i v, zgodnie
z procedura stosowang przez Pfurtshellera [38] dla rzeczywistego EEG. Wyniki
przedstawiono na Rys. 5.20.

Przebieg zmian w widmie bardzo dobrze zgadza sie z wynikami do$wiad-
czen przedstawionymi przez Pfurtshellera ([38], opis w §3.3.1), r6zni sie jednak
skalg zmian. U Pfurtshellera ERS osiaga 150% w pasmie (3, 200% w pasmie
v (Rys. 3.4), natomiast ERS sygnalu pochodzacego z symulacji siega wartosci
300% () i 4000% (v)7 (Rys.5.20).

"Duze wartosci v-ERS zwiazane s z niskim poziomem mocy referencyjnej (3.7) — w 1-2s
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ERD usrednione po przedzialach i 50 skladkach

--- B-ERD  (25:30) Hz
600 —— 1/5v-ERD (35:40) Hz

500

400+
ERS [%)]
300+

200r

100+

O,
ERD [%)]

—-100 : ‘
0 2 4 6 8 10

Czas [s]

Rysunek 5.20: Zmiany synchronizacji ERD/ERS, wyniki symulacji.
Obliczenia wykonane zgodnie z procedurg przedstawiona przez G. Pfurtshellera
[36]. Obszar referencyjny energii: 1-2s, wyniki uérednione dla 50 skladek.
Na rysunku przedstawiona 1/5 v-ERD.

Sygnaly te poréwnywane sa jednak na innych skalach przestrzennych. Roz-
wazany model reprezentuje bardzo niewielki, Scisle okreslony obszar kory moto-
rycznej, natomiast w EEG znajduja sie réwniez sygnaly pochodzace z sasiadu-
jacych obszaréw kory.

Przeanalizowanie wynikéow Pfurtshellera metoda zapewniajaca duzo lepsza
rozdzielczo$¢ widma (MP) spowodowalo dziesieciokrotne zwigkszenie amplitudy
~v-ERS w pasmie 36-40 Hz (P. Durka et al., 2001 [13]). Obranie do analizy pasma
35-38 Hz umozliwilo obserwacje jeszcze wiekszej (2x) amplitudy zmian (y-ERS
siegala wéwezas 4000%, czyli poréwnywalnie do wyniku symulacji).

Aby zapewni¢ lepsza zgodno$é¢ z wynikami doswiadczalnymi symulowany
sygnal mozna uzupelni¢ o sygnal losowy reprezentujacy aktywnosé sasiednich
struktur. Innym rozwiazaniem jest poszerzenie modelu o sasiadujace popula-
cje. Sprawdzono, ze wprowadzenie bliZzniaczego modulu, sprzezonego z modu-
tem ”aktywnym”, czyli otrzymujacym pobudzenie ze struktur decydujacych o
powstaniu ruchu moze powodowaé¢ zmniejszenie synchronizacji v i zwigkszenie
synchronizacji 3.

Poréwnanie wynikow symulacji z danymi Pfurtshellera przedstawiono na
plaszczyznie czas—czesto$é (Rys. 5.21-5.23). Obliczenia zostaly wykonane przy
pomocy programu ”tfstat” (Pracownia Fizyki Medycznej UW, 2004) dostepne-
go w sieci [12]. Poziom referencyjny, dlugo$é¢ analizowanych skladek i wszystkie
ustawienia byly podobne dla obu zestawéw danych (pochodzacych z ekspery-
mentu i z symulacji).

uktad oscyluje w pasmie (3, wystepowanie wyzszych czestosci zwiazane jest ze stabym wkladem
szumu. Warto$é ERD jest w takim wypadku bardzo niestabilna, silnie zalezy od rodzaju filtru
wybranego do analizy.
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a.
average ERD/ERS of 50 trials

wynik2.mat_SP_T_TEST_FDR_0.50x1.00_0.0-9.0s_15-45Hz_LOG

b.

average ERD/ERS of 104 trials

pfu_SP_T_TEST_FDR_0.50x1.00_0.0-9.0s_15-45Hz_LOG

Rysunek 5.21: Energia sygnalu w przestrzeni czas—czestosc.

Na osi poziomej czas (1-9s), na osi pionowej czesto$¢ (15-45 Hz).
Logarytmiczna skala wartosci energii (kolor niebieski-najmniejsze wartosci,
kolor czerwony—najwieksze). Pionowymi liniami zaznaczony obszar
referencyjny (1-2s) oraz granica analizowanego obszaru (2-8s).

a. Wyniki symulacji. b. Wyniki rzeczywistego doswiadczenia.
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a.
average ERD/ERS of 50 trials
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wynik2.mat_SP_T_TEST_FDR_0.50x1.00_0.0-9.0s_15-45Hz_LOG

b.

average ERD/ERS of 104 trials

pfu_SP_T_TEST_FDR_0.50x1.00_0.0-9.0s_15-45Hz_LOG

Rysunek 5.22: Zmiany ERD/ERS w przestrzeni czas—czestos¢.
Na osi poziomej czas (2-8s), na osi pionowej czestosé (15-45Hz). Procentowa
warto$¢ ERD zaznaczona kolorem (legenda).
a. Wyniki symulacji. b. Wyniki rzeczywistego do$wiaczenia.
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a.
average ERD/ERS of 50 trials
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b.

average ERD/ERS of 104 trials
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Rysunek 5.23: Zmiany ERD/ERS po akceptacji zmian testem t.
Na osi poziomej czas (2-8s), na osi pionowej czestosé (15-45Hz). Procentowa
warto$¢ ERD zaznaczona kolorem (legenda).
a. Wyniki symulacji. b. Wyniki rzeczywistego do$wiadczenia.
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5.2.6 Charakterystyka (-rebound’u

W celu wyznaczenia parametréw charakteryzujacych rebound, tj latencji (tprep)
oraz czasu trwania (Ty.,) pominieto wplyw stalej szybko-zmiennej aps na
ksztalt wygasania pobudzenia.

Zakres PPF, dla ktorych wystepuje rebound oznaczono stalymi PPFpy.p,
PPFxpep, czas wystepowania tprep..tirep liczono od chwili zakonczenia ruchu
to. Przyjeto, ze ruch koniczy sie razem ze wzmozona pracg struktur kory mo-
torycznej, a wiec obnizeniem wzmocnienia W (t). W celu uproszenia obliczen
przyblizono przebieg czasowy wzmocnienia W (t) funkcja prostokatna:

W(to —Tw <1< to) = Whaz (521)
W(r>t) = 0 (5.22)

gdzie Ty oznacza okres trwania pobudzenia. Chwile tg wyznaczono wiec tak,

aby byla zachowana réwnosé®:
to tKop
/ [Wmax - W(T)]dT = W(T)dT (523)
tPop to

Chwile rozpoczecia ruchu wyznaczono analogicznie. Przyjete oznaczenia przed-
stawia Rys. 5.24
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Rysunek 5.24: 3-rebound i wykres pobudzenia W (¢). Przyjete oznaczenia.
Pionowymi liniami zaznaczony okres czasu Ty .

W chwili zakonczenia ruchu PPF osiaga warto$é maksymalna PPF(tg) =
PPF,,.;. Nastepnie zaczyna si¢ zanik eksponencjalny:
PPF(t) = PPF, e % (5.24)

Obliczenie wartoéci PPF,,,, wymaga scalkowania (5.20) dla czasu
wystepowania pobudzenia Ty ?:

to
PPF 00 = WmamAFapl/ e T dr
to—Tw
= WhaeAp[l — e 2r1TW] (5.25)

8W przypadku szybkich zmian W (¢) dobrym przyblizeniem tq jest érednia (tpop + tiop)/2

9Normalizacja w przyblizeniu ap; << apso: ai";ff}fl ~ a121;2F2 =ap
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Dla czasu trwania rebound’u:

T7'eb = tKreb — tPreb
PPFPTeb = PPFmaze_apltPMb
PPFKTeb = PPFmazeiaFltKreb (526)

7Z réwnan tych mozna wyznaczy¢ wzér na latencje oraz czas trwania rebound’u:

t = Loy (£EEmen (5.27)
Freb = am o9 PPFprep '
1 PPFpep
T, = — _ 5.28
reb ari o9 (PPFKreb) (5:28)

Z modelu wynika, ze latencja (5.27) zalezna jest od:
i. stalej czasowej zaniku pobudzenia synaptycznego ap1,
ii. stanu ukladu, w jakim konczy si¢ ruch PPF,, ..,

iii. pobudzenia, jakie musi osiagna¢ EPSP synaps PYR—INT, aby osiagnaé¢
stan rezonansowy PP Fpyep.

Czas trwania G-rebound’u (5.28) zalezy od:
i. statej czasowej zaniku pobudzenia synaptycznego PYR—INT — ap1,
ii. granic pobudzenia EPSP, ktore umozliwia rezonans PP Fpy ey, PP Ficrep-

Niestety, wiekszo$¢ wymienionych stalych jest zalezna od stanu poczatkowego
ukladu (od stanu pobudzenia komdérek piramidowych). Trudno jest planowaé
dos$wiadczenia, w ktérych stan $wiadomosci badanego byltby ustalony (powta-
rzalny), a zatem trudno wyznaczyé stalte ap1, Ap Winaz, 2z ktérych moznaby
wnioskowaé cos wiecej na temat mechanizméw PPF oraz sily wzmocnienia po-
chodzacego z innych populacji w trakcie wykonywania ruchu.

Z modelu wynika, ze wydluzenie latencji z wiekiem moze by¢ skutkiem:

i. wydluzenia czasu trwania pobudzenia EPSP
(obnizenie wartosci stalej czasowej ap1),

ii. wiekszego pobudzenia z innych struktur Wy, ., lub dtuzszego okresu jego
trwania zwiazanego z ruchem (zwiekszenia PPF,,.),

iii. wiekszej aktywnosci neuronéw piramidowych
(obnizenia wartosci PP Fpyep).
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5.3 Test modelu

Na zakonczenie przedstawiono poréwnanie wynikéw eksperymentu badajacego
wplyw zmiany amplitudy IPSP na synchronizacje rytméw § z wynikami prze-
widywanymi przez model.

Jak wspomniano w § 2.1.2, ksztalt potencjatéw postsynaptycznych mozna re-
gulowaé przy pomocy $rodkéw chemicznych (Tab. 2.2). Badanie przeprowadzone
na MEG-u!® (Jensen et al., 2003 [25]) wykazalo:

i. silne (ok.80%) zwickszenie amplitudy rytméw 15-25Hz obejmujace
obszar kory somato-motorycznej (SMI) reki (Rys. 2.8),

ii. niewielkie (ok.1Hz) obnizZenie $redniej czestosci z pasma [ obserwowanej
w zapisie MEG

po godzinie od podania badanym benzodiazepiny (Diapamu). Dzialanie tego
$rodka objawia sie wzmocnieniem amplitudy IPSP.

Autorzy eksperymentu tlumaczyli obserwowana zalezno$é¢ rytmu 3 od am-
plitudy IPSP przy pomocy modelu M. Whittingtona et al. [51, 28], opisanego
w §3.3.2. Podobna odpowiedz sygnatu przewiduje réwniez niniejszy model.

Przeprowadzono badanie, jak wzmocnienie IPSP (a wiec zwickszenie am-
plitudy C (4.3), albo stalej ¢;.) wplywa na synchronizacje i czesto$é sygnatu
generowanego przez model. W symulacji zachowano parametry P(t), Cee, Cei Z
poprzedniej symulacji — Tab. 5.4. Wyniki przedstawia Rys. 5.25.

Z wykresu 5.25a mozna odczytaé, ze synchronizacja oscylacji 8 (amplituda
zmian sygnalu V., ktéry oscylowal w tym pasmie) rosnie w trakcie wzmacniania
amplitudy IPSP. Jednoczesnie, czestosé oscylacji maleje (Rys. 5.25b).

Wyniki symulacji zgadzaja si¢ z wynikami eksperymentu, co $wiadczy o
mozliwoéci wykorzystania modelu do rozpatrywania innych niz opisane w tej
pracy zjawisk zachodzacych na poziomie populacji neuronowych.

10Magnetoencefalografia zajmuje sie rejestracja pola magnetycznego generowanego przez
moézg. Umozliwia uzyskanie sygnalu o duzo wigkszej rozdzielczosci przestrzennej niz EEG
(Rys. 3.2) a takze analize w duzo szerszym zakresie czestosci. Sygnal MEG jest bardziej wraz-
liwy na aktywno$¢ populacji neuronéw réwnolegtych niz prostopadtych do powierzchni czaszki.
Informacje, jakie niosa zmiany energii tego sygnatu sa jednak adekwatne do informacji, jakie
wnioskujemy z przebiegéw ERD/ERD sygnatu EEG.
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Rysunek 5.25: Wyniki symulacji zwiekszania amplitudy IPSP
a. Amplituda zmian sygnatu (V) roénie wraz z sita wpltywu INT—PYR-IPSP.
b. Czestos¢ generowanego sygnalu maleje wraz ze wzrostem wartosci ce;.



Rozdziat 6

Dyskusja wynikéw

6.1 Postawione hipotezy

Streszczeniem hipotez postawionych w wyniku badan EEG podczas prostego
ruchu palcem jest cytat:

Wysokoamplitudowe oscylacje w pasmach « i niskiej 4 maja inne
fizjologiczne znaczenie niz rytmy o czestosciach powyzej 30 Hz. Ryt-
my « i nastepujace po wykonaniu ruchu § wydaja sie odzwierciedlaé¢
redukcje lub zahamowanie przetwarzania informacji w tworzacych je
sieciach kory nerwowej. Natomiast rytmy ~ obserwowane sg w trak-
cie wzmozonego przetwarzania informacji sensorycznej, poznawczej
lub senso-motorycznej. Wydaje si¢, ze wolniejsze rytmy charakte-
ryzuja duze zdeaktywowane sieci neuronowe, podczas gdy oscyla-
cje v reprezentuja mniejsze skupiska komérek, ktérych aktywnoséé
jest zsynchronizowana (”zwiazana” ) podczas przetwarzania informa-
cji lub planowania ruchu.

— G. Pfurtscheller i L. da Silva, [37, str.63]
Ponizej przedstawiono hipotezy zwiazane z prezentowanym modelem i wy-
nikajace z niego wnioski.

6.1.1 Generacja rytméw [/

Istniejacy model powstawania oscylacji EEG w pasmie « L. da Silvy [10] zaklada
istotng role struktur podkorowych w generacji tego sygnalu. Niniejszy model
opiera si¢ na zalozeniu, ze generacja rytmdw wyzszych czestoéci odbywa si¢ w
same]j tylko korze mézgowej.

Amplituda oscylacji 8 jest okolo 10x mniejsza od amplitudy rytmoéow «,
dlatego uwaza sie, ze generuja je znacznie mniejsze grupy neuronéw. W mode-
lu generacja oscylacji jest efektem interakcji populacji komérek piramidowych
i interneuronéw. Wplyw innych struktur uczestniczacych w ruchu modelowa-
ny jest tylko jako wejscie pobudzajace o charakterze stochastycznym. Drgania
powstaja w modelu dzigki istnieniu synaps spelniajacych role filtréw (hpsp).
Na czesto$¢ rytméw i ich ksztalt wplywa nieliniowo$¢ zwiazana ze specyficznym
charakterem pobudzania neuronu (f(V)).
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Poprzez modyfikacje sprzezenia (sily oddzialywan) wewnatrz populacji ko-
morek piramidowych mozliwe jest uzyskanie rezonansu ukladu dla szerokiego
zakresu czestosci. Rezonans w modelu utozsamiany jest z silna synchroniza-
cja aktywnos$ci neuronéw, ktora przejawia sie w sygnale EEG. Warunki jego
uzyskania przekladaja sie zatem na hipotezy dotyczace generacji rytméw obser-
wowanych w EEG. Wartoé¢ czestosci rezonansowych uktadu zalezy réwniez od
parametréw charakteryzujacych reprezentowana sieé¢ takich jak: ilo$¢ polaczen
miedzy populacjami, rozklad potencjaléw progowych i ksztalt potencjatow PSP.

W symulacji postawiono hipoteze, ze przejécie miedzy oscylacja (i v moz-
liwe jest dzieki (i) zwiekszeniu pobudzenia komdrek danej sieci oraz (ii) mecha-
nizmom PPF.

6.1.2 Znaczenie oscylacji «

Desynchronizacja rytméw w pasmie a najprawdopodobniej obrazuje gotowosé
wszystkich obszardw motorycznych, ktére moga sie okazaé potrzebne do wyko-
nania ruchu (desynchronizacja zaczyna si¢ juz na 2 sekundy przed ruchem).
Prezentowany model moze generowaé sygnal w pasmie « przy (i) niskim
pobudzeniu P(t) oraz (ii) wysokim (w poréwnaniu z rytmem =) sprzezeniu ko-
morek piramidowych ce.. Istnieje zatem mozliwosé podtrzymywania oscylacji
a generowanych przez wzgérze [10] przez niewielki obszar kory motorycznej,
reprezentowany w modelu. Niskie pobudzenie, przy ktérym uklad moze gene-
rowaé oscylacje w pasmie a potwierdza hipoteze, ze rytm ten zwiazany jest z
hamowaniem czynnosci (redukcja przetwarzania informacji) przez neurony.

6.1.3 Znaczenie oscylacji

Istnieje wiele do$wiadczen, ktére wskazuja na role rytméw (3 w procesie uwa-
gi. Pigknym przykladem sa doSwiadczenia z kotami, ktére tresowano tak, aby
zwracaly uwage na pewien bodziec wzrokowy w celu uzyskania nagrody (jedze-
nia). W trakcie do$wiadczenia wystepowala u nich synchronizacja rytméw 3 w
obszarze kory wzrokowej i motorycznej a takze w korze ciemieniowej. Oscyla-
cje te zanikaly po uzyskaniu nagrody przez kota, zastepowane przez oscylacje
10-hercowe w okolicy kory wzrokowej (byé¢ moze zwiagzane z zamknigciem oczu®
przez jedzacego kota) i kory ciemieniowej [11]. Podobnie uwarunkowane rytmy
obserwowano réwniez u pséw (26-30 Hz w korze wzrokowej). U malp obser-
wowano oscylacje o czestosci 25-35 Hz w trakcie wzmozonej uwagi oraz ruchu
palcem [37, str.62].

Zgodnie z zalozeniami przyjetymi w symulacji aktywno$é neurondéw pirami-
dowych w trakcie doswiadczenia (przed i po ruchu) jest duza i silnie zsynchroni-
zowana. Podejécie to nawiazuje do hipotezy uwagi sugerujac, ze badany, ktory
ma za zadanie poruszaé palcem, jest na nim skoncentrowany.

Nalezatoby sprawdzi¢ srednia wartosé energii z pasma 3 w okresie kontrol-
nym, kiedy pacjent nie jest skoncentrowany na wykonywaniu ruchu i poréwnaé
ja z wartoscia energii sygnalu rejestrowanego w trakcie doSwiadczenia.

LOscylacja « o silnej amplitudzie pojawia si¢ w okolicy kory wzrokowej u zrelaksowanego
cztowieka, ktéry ma zamkniete oczy.
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6.1.4 Znaczenie (-rebound’u

W literaturze istnieja dwie interpretacje zjawiska silnej synchronizacji w rytmie
[ zaraz po wykonaniu ruchu:

i. Rytmy w pasmie 8 moga by¢ wynikiem aktywnego hamowania ruchu.
Uszkodzenie obszaréw przedmotorycznych kory (SMA) powoduje trwale
napiecie w mieéniach [5]. Mozliwe zatem, ze aktywnos$é tego wladnie ob-
szaru odpowiedzialna jest za powstanie duzej B-ERS, ktora — podobnie
jak oscylacje a powodowalaby blokowanie aktywnosci neuronow.

Mozliwe jest pogodzenie tej hipotezy z postulowanym znaczeniem oscylacji
[ w utrzymywaniu uwagi poprzez stwierdzenie, ze hamowanie neuronéw
jest aktywne, wymagajace uwagi.

ii. Rytmy w pasmie 8 moga by¢ pozostalosciag aktywnosci w pasmie ~.
Badania nad sieciami wykazuja, ze kiedy zespét zsynchronizowanych neu-
ronéw powieksza sie, amplituda ich oscylacji rosnie a czesto$é maleje. Me-
chanizm ten moze by¢ przyczyng tworzenia sie S-ERS, chwile potem gdy
maleje synchronizacja w pasmie v [37, str. 62].

W  prezentowanej symulacji czynnikami powodujacymi pojawienie sie
B-rebound’u sa:

i. wzmocnienie potencjaléw postsynaptycznych (PPF)

W symulacji PPF wynika z gwaltownego pobudzenia neuronéw przez inne
obszary przejawiajacego sie powstaniem oscylacji .

ii. odpowiednio duza aktywno$¢ sieci w pasmie 0 w trakcie doswiadczenia

Obnizenie poziomu aktywnosci (i synchronizacji) w pasmie 3 (poprzez
zmniejszenie pobudzenia P(t) z zewnatrz) powoduje zanik S-rebound’u.

W stworzonej symulacji wzmozona synchronizacja rytmu 3 nastepujaca po
ruchu jest zatem pozostaloscia aktywnosci komoérek w pasmie . Nie wyklucza to
jednak wystepowania (w rzeczywistosci) dodatkowego wplywu innych obszaréw
(np. SMA), ktére moglyby wzmacniaé ten efekt przez aktywne hamowanie.

Mozliwe jest réwniez, ze powstanie silnych oscylacji 8 jest znakiem dla ob-
szaré6w przedmotorycznych, ze nastapil koniec ruchu, co sprzyja aktywnemu
hamowaniu.

6.1.5 Znaczenie oscylacji vy

Funkcja rytmu v wydaje si¢ duzo bardziej oczywista, gdyz jego synchronizacja
wystepuje tylko w czasie bezposérednio zwiazanym z ruchem, widoczna jest na
niewielu elektrodach (tych umieszczonych bezposrednio nad kora motoryczna,
Rys. 3.4). Pomiary ECoG (Crone, 1998 [9]) potwierdzaja, ze 7-ERS jest bardziej
konsystentna z mapa anatomii funkcjonalnej (w zakresie czucia i ruchu) niz
a-ERD czy B-ERD.

W proponowanej symulacji dominujacym czynnikiem powstania oscylacji
jest wzrost pobudzenia z obszaréw nie objetych modelem. Zalozono, ze sa to
obszary kory mozgowej uczestniczace w planowaniu, przygotowywaniu i wy-
konywaniu ruchu, wspélpracujace z reprezentowanym (malym) obszarem sieci,
ktorego sygnal ma rejestrowa¢ EEG. Mozliwe jest réwniez, ze dodatkowe pobu-
dzenie przychodzi z obszaréw podkorowych (np. ze wzgdrza, patrz Tab. 2.5).
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6.2 Perspektywy na przysztosé

6.2.1 Dalszy rozwdj modelu

W trakcie tworzenia modelu dazono do uzyskania mozliwie najprostszej jego
postaci, ktéra byla w stanie odtworzy¢ zachowanie sygnatu EEG w rozpatrywa-
nym doswiadczeniu. Ostateczna postac jest wynikiem wielu préob, eksperymen-
téw (symulacji) i uproszczen. Wiadomo, ze budowa kory moézgowej jest duzo
bardziej skomplikowana niz to znalazlo wyraz w modelu.

Ponizej przedstawiono propozycje poszerzenia modelu, ktére mogltyby oka-
zaé sie potrzebne w modelowaniu innych zjawisk niz rozpatrywane w niniejszej

pracy.

i.

ii.

iii.

iv.

Uwzglednienie refrakcji.

Przeprowadzone symulacje (nieopisane w tej pracy) wykazaly, ze uwzgled-
nienie refrakcji (§2.1.1), zgodne z propozycjami Wilsona i Cowana [52], po-
woduje zmniejszenie Sredniej aktywnosci populacji, jak i zwigkszenie zakre-
su czestodci generowanych przez sygnal. Zaobserwowane czestosci siegaly
powyzej 50 Hz, niemozliwe stalo sie uzyskanie 100% aktywnosci populacji.

Uwzglednienie PPD.

W badaniach opisujacych PPF rozpatruje si¢ réwniez wystepowanie osta-
bienia potencjaléw postsynaptycznych (PPD). Wedlug [48] efekt ten ob-
serwuje sie gléwnie w synapsach neuronéw piramidowych. Wprowadzenie
ostabienia Pyr—Pyr do modelu umozliwia uzyskanie wyzszych czestosci
rytmu -y.

Uwzglednienie wiekszej sieci.

Dalszy rozwo6j modelu moze sie rowniez odby¢ poprzez uwzglednienie wiek-
szej liczby obszaréw (stworzenie wiekszej liczby polaczonych ze soba mo-
duléw podobnych do przedstawionego modelu). Sygnal uzyskany z repre-
zentacji wiekszego obszaru lepiej odpowiadalby potencjatowi mierzonemu
na elektrodach. Interesujace byloby stworzenie symulacji obrazujacej ak-
tywno$é poszczegblnych obszaréw kory motorycznej (M I, M 1T i in.).

Uwzglednienie nowszych danych neurofizjologicznych i innych rodzajéw
neuronéw.

Dane neurofizjologiczne, z ktérych korzystano przy tworzeniu modelu po-
chodza z badan na mlodych szczurach. Wiadomo jednak, ze istnieja réz-
nice w budowie neuronéw pomiedzy gatunkami nawet na poziomie czle-
koksztaltnych (Elston et al., 2001 [14], H. Tokuno i A. Nambu, 2000 [49]).
Najnowsze badania wykazuja takze, ze prady postsynaptyczne u doro-
slych szczuréw maja krotsze stale czasowe niz u mlodych (co umozliwia
generacje wyzszych czestosci)?.

W modelu brano pod uwage $cisle okreslony rodzaj interneuronéw (FS),
tymeczasem istnieja dane na temat wielu innych rodzajéw tych komorek.
Uwzglednienie ich nie bylo konieczne w niniejszym modelu, ale moze by¢
uzyteczne na potrzeby innego do$wiadczenia.

2Zmiana statych czasowych przebiegu pradéw postsynaptycznych przektada sie (jakoscio-
wo) na zmiang stalych czasowych przebiegu potencjatéw PSP [26, str. 145].
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W rozwazanych pomiarach EEG [38] uwzgledniono do$¢ niski zakres cze-
stosci (do 50 Hz). Przebieg synchronizacji rytméw EEG przedstawiony w prze-
strzeni czas—czestosé (Rys.5.21) sugeruje, ze zanik aktywnosci v (i ) (okolo
58) moze byé zwigzany z aktywno$cia sieci w jeszcze wyzszych czestosciach.
Przypuszczenia te potwierdzaja badania magnetoencefalograficzne, w ktérych
obserwuje si¢ oscylacje o czestosci 50-200 Hz nad kora senso-motoryczna. Wy-
niki [21] wykazaly taka aktywno$é w okresie 10-100ms od pobudzenia nerwu
ruchowego.

Dalszy rozwéj modelu powinien by¢ ukierunkowany na uzyskanie rezonansu
w wyzszych czesto$ciach w celu stworzenia symulacji zmian zachodzacych w
pasmie "wysokiej gammy” (powyzej 50 Hz).

6.2.2 Proponowane doswiadczenia

Przeprowadzenie symulacji stalo si¢ inspiracja do zaproponowania nastepuja-
cych doswiadczen:

i. Por6éwnanie energii w pasmie 0 w trakcie wykonywania doswiadczenia ru-
chu palcem z okresem kontrolnym (braku uwagi zwiazanej z postawionym
zadaniem).

Zgodnie z hipoteza uwagi, energia rytmu 3 w okresie kontrolnym powinna
byé¢ mniejsza niz w trakcie wykonywanego doswiadczenia. Taki wynik uza-
sadnilby réwniez przyjete warunki symulacji doSwiadczenia, gdzie wysoki
poziom aktywnosci i synchronizacji komoérek piramidowych w pasmie 3
przed wykonanym ruchem umozliwiat zaobserwowanie desynchronizacji w
trakcie wykonywania ruchu.

ii. Zbadanie g-rebound’u w do$wiadczeniu, w ktorym uwaga badanego bytaby
rozpraszana tak, aby nie skupial sie na wykonywanej czynnoéci.

Zgodnie z wynikami symulacji, wartos¢ -ERS w warunkach braku uwagi
zwiazanej z ruchem powinna by¢ duzo mniejsza (o ile w ogéle wystapi).

iii. Przeprowadzenie badain MEG w do$wiadczeniu z prostym (zamierzonym)
ruchem palcem.

Uzyskanie zapisu aktywnosci neurondéw w wiekszym zakresie czestosci
umozliwiloby sprawdzenie prawdziwosci skonstruowanego modelu (w kté-
rym generacja sygnalu ograniczona byla do 50 Hz). Wyniki do$wiadczen
najprawdopodobniej stalyby sie podstawa do rozwoju modelu.

iv. Ustalenie wartoéci parametréw opisujacych populacje i architekture sieci.

Przyjete wartoéci parametréw nie sg jedynymi, dla ktérych model dziata
podobnie. Na zachowanie modelu maja wplyw iloczyny (WiazAF, CeeA,
ceiB, ¢;eC), ktérych czynniki maja odrebne fizjologiczne znaczenie, nie-
rozréznialne na poziomie prezentowanej symulacji.

Doswiadczenie (pomiar EEG), w ktérym zmienialoby sie jeden tylko z
czynnikéw (np. stala C przy pomocy benzodiazepiny — §5.3) mogloby
postuzyé do rozdzielenia tych wartosci (w podanym przykladzie ustalenie
stosunku ¢;./C).



Rozdziat 7

Podsumowanie

Cel pracy zostal zrealizowany.

i.

ii.

iii.

iv.

Opierajac si¢ na formalizmie wprowadzonym przez Wilsona i Cowana
oraz uwzgledniajac najnowsze dostepne dane neurofizjologiczne stworzono
model obrazujacy zmiany potencjalu elektrycznego w mozgu w zakresie
czestosci rejestrowanych w EEG (0-50Hz).

Nowym efektem, uzyskanym dzigki uwzglednieniu sprzezenia miedzy neu-
ronami piramidowymi, jest powstanie szerokiego zakresu czestosci, w kto-
rych mozliwy jest rezonans uktadu (w [10] byla to jedna warto$é — 11 Hz).
Cecha ta umozliwia modelowanie synchronicznej aktywnoéci neuronéw ge-
nerujacych rytmy nie tylko z pasma « [10], ale i 3 oraz ~.

Przeprowadzono analize liniowa modelu otrzymujac wnioski zgodne z sy-
mulacja. Analiza umozliwita opis ukladu a takze przewidywanie charak-
teru sygnalu generowanego przy okre$lonych parametrach.

Przeprowadzono symulacje do$wiadczenia z prostym ruchem palcem od-
zwierciedlajaca zmiany w synchronizacji tego sygnatlu w pasmach 3/~.

Zaproponowana symulacja uwzglednia dynamike ksztaltu potencjatéow
postsynaptycznych [47, 48], ktéry w dotychczasowych modelach [10, 54, 42]
uznawany byt za statyczny. Postawiono hipoteze, ze wystepowanie wzmoc-
nienia synaps (PPF) moze by¢ przyczyna powstawania zmian rejestrowa-
nych przez EEG podczas prostego ruchu palcem.

Wyniki przeprowadzonej symulacji wykazuja duza zgodnosé z rzeczywi-
stym sygnalem EEG rejestrowanym w doswiadczeniu (Rys. 5.21-5.23).

. Sprawdzono, ze model zoptymalizowany na potrzeby symulacji ruchu pal-

cem przewiduje wyniki innego eksperymentu (§5.3), co moze $wiadczy¢
o przydatnos$ci modelu do opisu rzeczywistych proceséw zachodzacych w
mézgu (korze motorycznej).

Utrzymanie jak najwigkszej prostoty modelu miato na celu wyodrebnienie
najistotniejszych przyczyn zmian zachodzacych w widmie EEG w trakcie ruchu
palcem. Powstaly model stanowi zarazem dobry materiat dydaktyczny.
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Dodatek A

Dodatek

A.1 Przyblizenie stacjonarne modelu

W warunkach stacjonarnych modelu mozna zastosowaé podejscie opisane przez
L.H. Zetterberga [54] w celu znalezienia czestosci charakterystycznej ukladu.
Zakladamy sinusoidalna postaé sygnatu:
Ve(t) = Ueo + Vercos(wt + @) (A1)
e(t) = e+ ercos(wt+ @) (A.2)
gdzie pobudzenie frakcji populacji komérek piramidowych e(t) jest wynikiem
nieliniowego przejscia (funkcja f(ve)):

1 ™

0 = = fe (Weo + vercos(x)) dx (A.3)
0

e = 1 fe (Veo + vercos(z)) cos(x)dx (A.4)
™ Jo

Nastepnie sygnal e(t) przechodzi przez dwa filtry liniowe, ktére reprezentuja
synapsy komérek piramidalnych z interneuronami (funkcja przejécia H;) oraz
z komérkami piramidalnymi (funkcja przejscia H..). Rozwazamy warto$é sred-
niego potencjatu pobudzajacego populacje interneuronéw:

(o (t) = U0+ vﬂcos(wt + (725 + \Pei) (A5)
vi(t) = egCeiHei(0) + e1cei|Hei(jw)|cos(wt + ¢ + Ue;) (A.6)
Vi = arg(Hei(jw))

Ponownie, sygnal ten powoduje nieliniowe pobudzenie (interneuronéw):

i(t) = o+ i1cos(wt+ @) (A7)
i() = % /O fz (’l)i() + ’UﬂCOS(Z)dI (A8)
i1 = 1 /W(fi(vio + vi1cos(z))cos(x)dx (A.9)

™ Jo

Sygnal ten wzmocniony stala c;. przechodzi przez filtr ”synaptyczny” Hje,
ktory wyraza potencjal, jaki powstaje w populacji komérek piramidowych:

10CieHie(0) + i1Cie|Hie(jw)|cos(wt 4+ ¢ + Wi + W)
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Na warto$¢ potencjatu v, majg réwniez wplyw: sygnal pochodzacy z innych cze-
éci kory moézgowej (P) oraz potencjal pochodzacy z bezposredniego
sprzezenia zwrotnego komoérek piramidalnych: cee Hee (jw)e(t).

Czeéc stala oraz zalezna od czasu:

Veg = ﬁHee(O) — ’L'QCieHie(O) + eOCeeHee(O) (AlO)
Ve(t) —vep = —i1cieHie(jw)cos(wt + ¢+ Ve + Vi) +
+e1ceeHee (jw)cos(wt + ¢ + Ue,) (A.11)
Dla zachowania czytelnosci zapisu wprowadza sie stale:
Cp = elceeHee(jW)
cr = ilcieHie(jw) (A.12)

Korzystajac z wlasnoéci funkeji trygonometrycznych® otrzymujemy warunki
zszycia w postaci:

Ve1 = ¢gcos(Wee) — crcos(We; + W) (A.13)
0 = crsin(Vei + Uye) — cusin(Wee) (A.14)

Réwnanie (A.14) mozna przeksztalcié do nastepujacej postaci?:

cr[cos(We;)sin(Wie) + sin(We;)cos(Vie)] = cEsz'n(\Il'ee)
crftan(;e) + tan(¥e;)] = cg COS(fI;LZ()fOe;()\I/ie) (A.15)

Po uwzglednieniu znaczenia statych cg, ¢y (A.12) oraz wzordéw Eulera okre-
slajacych argument () liczby zespolonej (H):

. Im(H) Re(H)
sin(¥) = ; cos(¥) = —— (A.16)
|H| |H|
uzyskujemy:
Im(H;.) Im(He) _ Cec€1IM(Hee )| Hei (A17)
R@(Hie) R@(Hei) ceiilRe(Hei)Re(Hie) '
Funkcje przenoszenia maja postac:
B as — ay (a2 —a1) (a2 — jw) (a1 — jw)
H(w) = ' Y 21 2\ (a2 &+ 2
(a1 + jw)(ag + jw) (a1 +w?)(a3 +w?)
as —a )
- A 21 [(a1as — w?) — j(a1 + az)w] (A.18)

(af + w?)(a3 + w?)

Po uwzglednieniu postaci funkcji H (w) mozna przeksztalcié¢ réwnanie (A.17).
Podobnie jak w obliczeniach analizy liniowej otrzymuje si¢ wielomian 6. stopnia
na w?. Analityczne rozwiazanie mozna uzyskaé tylko dla przypadku ejcee = 0
(gdy nie ma dodatniego sprzezenia zwrotnego populacji piramidalnej) otrzymu-
jac wzér zgodny ze wzorem uzyskanym przez L.H. Zetterberga [54]:

5 (b1 +ba)cica + (e1 + c2)bibo

= A.19
“ b1 +by+c1+c ( )

Leos(a + B) = cos(a)cos(B) — sin(a)sin(B)
2sin(a + B) = cos(a)sin(B) + sin(a)cos(B)
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