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Santrumpos

CA - [lot. Cornu Ammonis], Amono ragas

PSP — [angl. postsynaptic potential], posinapsinis potencialas

EPSP — [angl. excitatory postsynaptic potential], Zadinantis posinapsinis potencialas
EPSC — [angl. excitatory postsynaptic current], Zadinanti posinapsing sroveé

IPSP — [angl. inhibitory postsynaptic potential], slopinantis posinapsinis potencialas
IPSC - [angl. inhibitory postsynaptic current], slopinanti posinapsin¢ srove

LTP — [angl. Long term potentiation], ilgalaiké potenciacija

LTD - [angl. Long term depression], ilgalaiké depresija

STDP — [angl. spike-timing dependent plasticity], nuo ivykiy laiko priklausantis sinapsinis
plastiSkumas



IVADAS

Neuroniniy tinkly tyrimai aktualts dél dviejy pagrindiniy prieZas¢iy — noro suvokti
smegenyse vykstanciy aukStyjy mastymo procesy (atminties, mokymosi, informacijos suvokimo)
principus ir siekio sukurti dirbtinius, nuo tradiciniy kokybiSkai besiskiriancius,
neurokompiuterius. Smegeny sistemos tyrimy rezultatai ir neuroniniai kompiuteriai (ar dirbtiniai
neuroniniai tinklai) turéty placias taikymo erdves — dirbtiniai neuroniniai tinklai jau yra taitkomi
praktikoje: robotikoje, mechanizmy valdyme, duomeny klasifikavime. Suvokus smegenyse
vykstancius fiziologinius procesus bty galima suprasti daugumos psichiniy ligy prieZastis,
ieskoti tinkamy jy prevencijos ar gydymo biidy.

Modeliuojant neuroninius tinklus, didelis démesys skiriamas jy apmokymo algoritmams
aprasantiems sinapsiniy rySiy kitimus tinkly mokymo metu. Tiriant neurony atsakus
pateikiamus stimulus naudojami sinapsiu plastiSkumo modeliai. Kad sistema generuoty
adekvacius atsakus, biitina tinkamai parinkti modelio taisykles ir parametrus. Pvz. sistemos
1€jimo signaly laikinei skyrai palaikyti, Zadinancios ir tiesioginio sklidimo slopinancios sinapsés
turi funkcionuoti priklausomai vienos nuo kity, tai reiskia, kad Siy sinapsiy mokymosi taisyklés
turi biti susijusios arba panasios.

Darbo tikslas — nustatyti hipokampo CA1 srities piramidinio neurono mikrograndinélés
tiesioginio sklidimo slopinanciy sinapsiy mokymo taisykle, kuri leisty iSlaikyti i€jimo signaly
laiking skiriamaja geba, kai Zadinancios sinapsés mokosi pagal nuo jvykiy laiko priklausoma
sinapsiy plastiSkumo (angl. spike-timing dependent plasticity (STDP)) taisyklg.

UZzdaviniai:

1. Sudaryti modelj, kuriame biity galima jtraukti ir slopinanciy tiesioginio sklidimo

sinapsiy mokymasi.

2. Sumodeliuoti piramidinio neurono mikrograndin¢lg, kurioje Zadinancios ir tiesioginio

sklidimo slopinancios sinapsés mokytysi pagal STDP taisyklg.

3. Nustatyti sumodeliuotos sistemos i¢jimy signaly laiking skyra prie§ ir po mokymosi,

ivertinti slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy itaka iéjimy signaly laikinei skyrai.

4. Nustatyti tiesioginio sklidimo slopinanciy sinapsiy mokymosi taisyklg iSsaugancia

1€jimo signaly laiking skyra, kai Zadinancios sinapsés mokosi pagal STDP taisyklg.



1. LITERATUROS APZVALGA

Hipokampas yra viena i placiausiai nagriné¢jamy smegeny struktiiry (1 pav.), kadangi ji
siejama su tokiomis svarbiomis funkcinémis savybémis kaip mokymasis, atmintis, navigacija
erdvéje, taip pat ir su sudétingais neurologiniais sutrikimais (Alzhaimerio, Parkinsono,
epilepsija). Si smegeny struktira lengvai atpaZistama in vivo ir yra patogi izoliuoti in vitro
eksperimentams. Santykinai paprastesn¢ lasteliné architekttira ir sudaromas tinklas leidzia

hipokampa tyrinéti kaip modeling smegeny Zievés sistema.

1.1 pav. Hipokampas yra smilkininéje galvos
srityje (lot. medial temporal lobe) po smegeny
zieve. Pagal http://scienceblogs.com

Taciau nepaisant didelio eksperimentiniy tyrimy rezultaty kiekio, vis dar yra esminiy spragy
neleidZianciy suformuoti vientiso sisteminio suvokimo (Cutsuridis et al, 2010). Butina prisiminti,
kad didZzioji dalis informacijos yra apie Ziurkés ar kity gyviiny modeliy hipokampa, turi savity
bruoZzy, kurie gali buti nebtidingi Zmogaus hipokampo funkciniam ir anatominiam aiSkinimui.
Siame darbe pasirinkta modeliuoti Amono rago (lot. cornu ammonis) neuronus, todél

toliau bus koncentruojamasi biitent ties Sia hipokampo komplekso dalimi.

1.1 Hipokampo kompleksas. Amono ragas

Hipokampo kompleksas — (angl. hippocampal formation) pakrasting gilioji galvos
smegeny dalis priklausanti limbinei sistemai (Amaral ir Lavenex, 2006). Tai poriné struktira,
kuriai biidinga veidrodiné simetrija, t.y. viena jos dalis yra kairiajame, o kita — deSiniajame
smegeny pusrutulyje. Hipokampo kompleksa sudaro: Amono ragas (tikrasis hipokampas),
dantytasis vingis (lot. gyrus dentatus), ramstis (lot. subiculum) ir entorinaliné Zievé (angl.

entorhinal cortex) (Andersen et al, 2007; Cutsuridis et al, 2010) (1.2 pav.).



1.2 pav. Hipokampo kompleksas. Paveiksle
CA1-3 — amono rago sritys (lot. cornu
amonis), DG — dantytasis vingis (lot. gyrus
dentatus), EC — entorinaliné Zievé (angl.
entorhinal cortex), Sub — ramstis (lot.
subiculum). PieSinio autorius S.R. Cajal
http://uk.ask.com/wiki/Hippocampal _formation

|
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Amono raga (lot. cornu amonis), kuri sudaro piramidiniai neuronai ir interneuronai, pagal
morfologines piramidiniy lasteliy charakteristikas — dydi ir forma, galima suskirstyti i tris
regionus: CA1, CA2 ir CA3 (Johnston ir Amaral, 2004). CA1 srityje yra apie 250 tikst., o CA3
— apie 200 tukst. piramidiniy neurony. Tarpinés CA?2 srities piramidiniy neurony, kurie yra
panasesni { CA3 srities nei { CA1, yra nedaug, taigi kalbant apie Amono raga $is regionas
daZniausiai neminimas. Piramidinés nervinés lastelés sudaro apie 80-90 % visy Amono rago
neurony. Struktiriniu aspektu jos yra homogeniskos, nors ir turi atskiroms sritims bidingy
morfologiniy bruozy, o funkciniu aspektu, Sios lastelés yra Zadinancio tipo glutamaterginés ir yra
laikomos pagrindiniu uz informacijos apdorojima smegenyse atsakingu veiksniu. Interneuronai
néra tokie homogeniski kaip piramidiniai neuronai, Amono rage i$skiriama 16 ju tipu (Cutsuridis
et al, 2010). Taciau tarpin¢je CA1-CA3 srityje pastarieji yra gana panasis (Guly as et al, 1993,
Mercer et al, 2007). Interneuronai — GABAerginés, slopinancios lastelés, apibiidinamos tankiu
lokaliu aksony medZiu, kurio déka jos gali valdyti ir koordinuoti gausiy lokaliy neurony

populiacijy aktyvuma.

1.2 Modeliuojamy neurony tipai ir jy bendrosios savybés

Didelé neurony ivairové lemia moksliniy grupiy, tyrin¢janciy smegenyse vykstancius
procesus modeliavimo budu, i$siskyrima i dvi pagrindines kryptis — siekiancia i modelj itraukti
visas turimas Zinias ir 1 modeliuojancia tik atskiras smegeny funkcijas. Pirmosios krypties tyréjai
siekia i sudaroma model;i itraukti visy tipy neuronus, Zinias apie juos ir kiek leidZia
kompiuteriniai iStekliai didinti Siy neurony kiekius modelyje, siekiant modeliu kuo tiksliau
atkartoti smegeny veikla. Antrosios — orientuojasi i maziau resursy reikalaujancias simuliacijas,

modeliuoja tik tam tikras smegenuy sritis, apsiribodami toje srityje esanciy neurony tipais ir rySiais



tarp ju, stengdamiesi nustatyti atskiry smegeny daliy funkcinius vyksmus redukcionistiniu
poZzitriu — visy pirma mokymasi, atmint ir orientacija erdvé¢je.

Kaip minéta, Amono raga sudaro piramidiniai neuronai bei ivairiis slopinantieji

interneuronai.

Piramidinis neuronas yra sumuojantis tolydZziy signaly W wn X o X
X keitiklis, turintis iki 2000 slopinanciy (Zs), iki 30000 -1_“_1-
ZadinanCiy (Xj) 1¢jimy ir 1 i§¢jima Y, kuris toliau gali

Sakotis ir jungtis prie kity neurony ir prie paties saves (1.3

pav.). Siems neuronams budinga tai, kad i ju soma atéjusi
slopinanti sinapsé¢ gali visiSkai uzslopinti iSeinantj signala N
(Kirvelis ir Dagyté 2004 ). Struktiiriniai Siy neurony bruoZzai

— trikampio formos soma, vienas besiSakojantis aksonas,

stambus apikalinis dendritas, daug bazaliniy dendrity ir ju Y

ataugy (Megias, 2001). Zadinan¢ios sinapsés issidésto ant

1.3 pav. Piramidinis
neuronas. Pagal Kirvelis ir
kamieny ar aksono. Zadinantis neurotransmiteris jose yra Dagyte, 2004

dendrity ataugy, o slopinancios — ant somos, dendrity

glutamatas, o slopinantis — GABA.

Centrinés nervy sistemos interneuronai yra Sakotos struktiiros (1.4 pav.),
formuojancios tarpines lokalias projekcijas tarp neurony. Paprastai tai slopinantys
neuronai (nors pasitaiko ir Zadinanc¢iy), kuriuose neurotransmiteris yra GABA ar glicinas
(glutamatas, acetilcholinas). Sie neuronai
dalyvauja slopinanciy tiesioginio sklidimo
rySiu  (angl.  inhibitory  feedforward)
formavime, kurie budingi visoms smegeny
sritims (Shepherd, 2004) ir kontroliuoja
neurony suzadinimg skirtingu laiku (Berger

—

ir Luscher, 2003; Blitz ir Regehr, 2005) ir 60 pm

skirtingose vietose (Laaris et al., 2000; 1.4 pav. Amono rago interneurony

: rekonstrukcija i§ keturiy 100 um Iastelés
Lavallee ir Deschenes, 2004). pjaviy. Pagal Saraga et al, 2003



Manoma, kad mokymosi ir atminties procesus lemia kintantys sinapsiy stiprumai (Lynch,
2004), todel modelyje démesys sutelktas | piramidiniy neurony Zadinanc¢iomis ir interneurony
slopinanciomis sinapsémis ateinan¢iomis i viena piramidini neurona, neatsizZvelgiant i nerviniy
lasteliy morfologinius varijavimus tarp skirtingy lasteliy tipy. , todél tolimesnis skyrelis skirtas
svarbiausioms sgvokoms, susijusioms su modeliuojamomis sinapsémis, aprasSyti. PaaiSkinti

biitent tokio modeliavimo pasirinkimo prieZastj! trumpai

1.3 Sinapsiy savybés

Neurono sinaps¢ — elementarus §io darbo tyrimo objektas. Sinapsémis besijungdamos
nervinés lastelés sudaro naujos kokybés auksStesnio organizacinio lygmens objektus — neuroninius
tinklus, kuriy funkcijos: atmintis, mokymasis ir sprendimy priémimas yra vienos i$
sudétingiausiy, taciau perspektyviausiy tyrimy sriciy, turin¢iy potencialig prakting vertg (pvz.
robotika, balso atpazinimo sistemos, banky klienty patikimumo tikrinimo sistemos ir kt.).

Sinapsé — tai jungtis tarp neurony, per kurig lastelés gali perduoti cheminius ar elektrinius
signalus. Toliau bus kalbama tik apie chemines sinapses (1.5 pav.), kurios ir buvo modeliuotos.

1.5 pav. Chemin¢ sinapsé€. Presinapsinio
neurono aksonu iki sinapsés atsklides
veikimo potencialas depoliarizuoja
Aksonas presinapsinio neurono membrana, kuri
tampa pralaidi sinapsiniame plySyje
esantiems Ca®* jonams. Auksta Ca®*
koncentracija aktyvuoja prie vezikuliy
prikabintus baltymus, kurie jas atgabena
prie presinapsinés membranos ir vezikule
su ja sulieja. Pasleliy turinys —
neurotransmiterio molekulés — patenka {
sinapsini plysi ir dalis juy prisiriSa prie
- _ receptoriy esanciy ant posinapsinés
_ Sipapsinis | membranos. Tokiy biidy paveikti
Vezikulé piysys " pendritas receptoriai aktyvuoja posinapsinio rysio
lastelg. Pritaikyta pagal
http://universe-review.ca/R10-16-ANS.htm

Presinapsinis
neuronas

Mitochondrija

Receptonus
Neuvrotransmitens

Cheminés sinapsés yra asimetrings ir signala perduoda kryptingai — i§ presinapsinés
lastelés | posinapsing. Presinapsinio neurono aksonu iki sinapsés atsklides veikimo potencialas

depoliarizuoja presinapsinio neurono membrana, kurioje yra jtampai jautriy Ca** kanaly.



Atsidarius kanalams { presinapsinj neurona priteka Ca** jony, o auksta Ca** koncentracija
inicijuoja vezikuliy, su neurotransmiterio turiniu, prisijungima prie presinapsinés membranos ir
ju susiliejima. Puisleliy turinys — neurotransmiterio molekulés — patenka { sinapsinj plysj ir dalis
ju prisiriSa prie receptoriy esanc¢iy ant posinapsinés membranos. Paveikti jonotropiniai receptoriai
(1 lentelé) atidaro jony kanalus, per kuriuos, Zadinan¢iy sinapsiy atveju, tekantys Na*, K", Ca®*
jonai depoliarizuoja posinapsing membrang ir generuoja Zadinantj posinapsini potenciala (angl.
excitatory postsynaptic potential (EPSP)) (1.6 pav.) arba, slopinanciy sinapsiy atveju, tekantys
CI jonai posinapsing membrana hiperpoliarizuoja ir generuoja slopinantj posinapsini potenciala
(angl. inhibitory postsynaptic potential (IPSP)) (1.6 pav.).

a) EPSP

1.6 pav. Posinapsiniai potencialai: a) Zadinantis

(angl. excitatory postsynaptic potential

(EPSP)), b) slopinantis (angl. inhibitory

postsynaptic potential (IPSP)).

Pagal b)

http://www.igi.tugraz.at/maass/123/node2.html \/

time

time

IPSP

Siame darbe aktualiis jonotropiniai receptoriai pateikti 1. lenteléje.

1 lentelé

Neurotransmiteris Receptoriaus tipas Praleidziamas jonas | Sukeliamas
posinapsinis
potencialas

Glutamatas AMPA Na*, K*, silpnai Ca™ | Zadinantis

Y amino sviesto rigstis A Cr Slopinantis

(GABA)

Vienas svarbiausiy sinapsiy parametry — sinapsés stiprumas, apraSomas w =n - p - q ir
vadinamas sinapsés svoriu, ¢ia n — presinapsin¢je lastel¢je esanciy neurotransmiteri pernesanciy
pusleliy skaiCiu, p — neurotransmiterio iSmetimo tikimybe¢, q — maksimalus laidumas, siejamas su
vienos piislelés neurotransmiterio iSmetimu. Sinapsés tipruma galima apibudinti kaip
posinapsinés membranos potencialo amplitudés pokyti, atsirandanti dél presinapsinio veikimo

potencialo, perduodamo neuromoduliatoriy pagalba. Posinapsinio potencialo (PSP) amplitudé




gali svyruoti nuo 0.4 mV iki 20 mV (Diaz-Rios, 2006). Sinapsinis stiprumas gali kisti — tai gali
buti trumpalaikis (sekundZiy, minuciy eilés) arba ilgalaikis (valandy ar ilgesnis) pakitimas.
Sinapsinio stiprumo pakitima fiziologiSkai gali lemti trys prieZastys: pakitusi neurotransmiterio
i8liejimo tikimybe, posinapsingje lasteléje jau esanciy receptoriy pakitgs jautrumas
neurotransmiteriui, posinapsingje lasteléje pasikeitgs neurotransmiterio receptoriy kiekis
(Gerrow, 2010).

Gebéjimas keisti sinapsés stipruma, atsizZvelgiant | tai, kaip sinapséje vyksta signalo
perdavimas, vadinamas sinapsiniu plastiSkumu (Huges, 1958). Manoma, kad $io proceso metu
atsirandantys ilgalaikiai sinapsiniy svoriy pasikeitimai lemia mokymosi ir atminties procesus
(Lynch, 2004).

Sinapsinis plastiSkumas skirstomas i dvi grupes:

1) Trumpalaikis plastiSkumas:

a) Sinapsinis padidéjimas (angl. Synaptic augmentation)
b) Sinapsinis slopinimas (angl. Synaptic depression)

¢) Sinapsinis palengvinimas (angl. Synaptic facilitation)
d) Potetanin¢ potenciacija (angl. Post-tetanic potentiation)

2) Ilgalaikis plastiSkumas:

a) Ilgalaiké potenciacija (angl. Long term potentiation (LTP)) — ilgalaikis
sinaps€s sustiprinimas.
b) Ilgalaiké depresija (angl. Long term depression (LTD)) — ilgalaikis sinapsés

susilpninimas.

Trumpalaikis plastiSkumas apibréZiamas kaip sinapsés svorio pakitimas trunkantis iki
keleto sekundziy. Atsiranda dé¢l papildomy AMPA receptoriy valdomy kanaly iterpimo i
postsinapsinio neurono membrang arba neurotransmiterio ilgalaikés moduliacijos.

Kaip minéta anksciau, manoma, kad mokymosi ir atminties procesai glaudZiai susieti
butent su ilgalaikiu plastiSkumu, kuris yra budingas tiek Zadinancioms, tiek ir slopinan¢ioms

sinapséms (Castillo, 2011).
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llgalaikis plastiskumas. llgalaike potenciacija (LTP)

A
\\ = { e P 1.7 pav. Ilgalaikés potenciacijos schema. A —

silpnas suzadinimas (kair¢je) ir jo sukeliamas
posinapsinis atsakas (deSingje), B — stipri
n \\JUUU]_ stimuliuojanti seka sukelia veikimo potencialo
= f Suoli, C — po kurio laiko vél sukeltas silpnas
suzadinimas jau sukelia stipresni posinapsini

atsaka (punktyring linija — ankstesnis atsakas,
iStisin¢ — dabartinis). Pagal

A
& \\ % http://icwww.epfl.ch/~gerstner/SPNM/node71.html

Ilgalaiké potenciacija yra ilgai trunkantis (valandas ar net ménesius) signalo sustiprinimas

tarp dvieju neurony, atsirandantis juos sinchroniSkai stimuliuojant (1.7 pav.), cheminéms
sinapséms biidingas sinapsinio plastiSkumo reiskinys. Manoma, kad tai vienas i$§ pagrindiniy
mechanizmy itakojan¢iy mokymosi ir atminties procesus, o ypa¢ nemazai bendry bruoZzy ji sieja
su ilgalaike atmintimi, nes yra greitai iSSaukiamas reiSkinys, kuris priklauso nuo naujy baltymy
sintezes ir gali trukti ilgus ménesius (Cooke, 2006). LTP gali jtakoti daug mokymosi tipy,
pradedant nuo paprasty salyginiy atsaky stebimy visuose gyvinuose, iki sudétingesniy
kognityviniy procesy biidingy Zmogui. Lasteliy lygmenyje LTP sustiprina sinapsini perdavima
padidindama posinapsiniy lasteliy jautruma signalams ateinantiems i$ presinapsiniy lasteliy. Tai
daroma keliais biidais — stiprinant posinapsinéje lastel¢je jau esanciy receptoriy jautruma
neurotransmiteriui, didinant Siy receptoriy skaiciy ant posinapsinés lastelés pavirSiaus, taip pat

galima padidinti neurotransmiterio iSmetimo i posinapsing ertme tikimybg¢ (Malenka, 2004).

ligalaikis plastiskumas. llgalaike depresija (LTD)

Ilgalaike depresija (angl. Long-term

depression, LTD) — prieSingas procesas M
H‘“‘“-q,..._%

ilgalaikei potenciacijai (1.8 pav.). PasireiSkia
ivairiose centrinés nervy sistemos vietose, tarp L . i

1.8 pav. Ilgalaikés depresijos schema. Vienodo
kuriy atitinkamai varijuoja ir jos mechanizmas  stiprumo suZadinimo sukeliamas posinapsinis
atsakas prie§ (juoda linija) ir {vykus (pilka
linija) ilgalaikei depresijai.
pastovios silpnos sinapsinés stimuliacijos. Pagal http:/journals.cambridge.org/

(Massey, 2007). Hipokampe atsiranda dél
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Manoma, kad Sis slopinimas pasireiSkia sumazéjus receptoriy ant posinapsinés lastelés, arba
neurotransmiterio i§skyrimas (iSskyrimo tikimyb¢) 1§ presinapsinés lastelés. LTD yra vienas 18
procesuy, kuris gali selektyviai silpninti tam tikras sinapses, tokiu budu kooperuodamasis su
sinapsiy rySius stiprinan¢iu LTP procesu. Suderintas LTD ir LTP procesy darbas yra biitinas,
kadangi nuolat stiprinami sinapsiniai rySiai pasiekty maksimalias savo darbo rezimy ribas, dél ko
bty stabdomas naujos informacijos priémimas (Purves, 2008). Ilgalaiké depresija gali buti svarbi

iStrinant senus atsiminimus (Nicholis, 2008; Malleret, 2010).

1.4 Sinapsiy mokymasis

Tiriant sinapsiu mokymasi, reikia nepamirsti, kad piramidinis neuronas priima didelj kieki
i¢jimo signaly (10* eilés), o signala piramidinio neurono i¥¢jime sukelti gali ir palyginti nedaug
1€jimo signaly (Finelli, 2008), jei tik Sie pasirodo panasiu metu (keliy milisekundZziy skirtumu).
Priklausomai nuo pasirinktos mokymo taisyklés, taip pat svarbus skirtumas tarp presinapsinio ir
posinapsinio signaly pasirodymo laiky (Florinan, 2007), kadangi Siam skirtumui virSijus tam tikra
riba ( tarp taisykliy varijuoja, bet paprastai 10" ms eilés) sinapsiy plastiSkumas nebepastebimas
(B1, 1998; Woodin et al, 2003). [vairiose mokymosi taisyklése LTP ir LTD priklausomybé nuo

skirtumo tarp presinapsinio ir posinapsinio suZadinimo laiky skiriasi (Abbot, 2000) (1.9 pav.).

A. B.

LTP LTP

LTD LTD

LTP

SrI=T=r=r=r= IS R . - ===

LTD

post — ‘pre

<4
|
[}
I

i
'
'
i
1
1

1.9 pav. Keletas schematiniy sinapsiy svoriy modifikavimo priklausomybiy nuo laiko
tarp presinapsinio ir posinapsinio signaly skirtumo. Pagal Abbott, 2000

Sinapsés svorio modifikavimo stiprumas taip pat priklauso ir nuo pacios sinapsés

stiprumo prie§ apsimokyma (1.10 pav.). Kol sinapsés néra apmokytos, santykinis depresijos
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dydis AA/A jvairioms Zadinancios posinapsinés sroves vertéms iSlieka panasus, tuo tarpu
santykinis potenciacijos dydis AA/A maZzéja augant pradinei EPSC amplitudei (1.10 pav.) (AA -
EPSC amplitudés pokytis, A — EPSC amplitudé) (Bi, 1998). Tai galima iSreiksti:

AA

LTD atveju — 7 o const —> AA o A 1.1)
AN 1

LTP atveju — 7 oc Z — AA = const (1.2)

100

EPSC amplitudés pokytis [%]

100 1000
Pradiné EPSC amplitudé [pA]

1.10 pav. Ilgalaikés potenciacijos (LTP) ir ilgalaikés depresijos (LTD ) priklausomybé
nuo Zadinancios posinapsinés srovés dydzio prie§ sukeliant sinapsini plastiSkuma. e —
LTP imties nariai, x — LTD imties nariai. Pagal Bi, 1998

Sinapsiy srovés mokymosi metu nuolatos kinta (Kalitzin, 2000). Sie sinapsiu stiprumo
kitimai nervy sistemoje turi vykti pakankamai greitai, taiau staigus sinapsiy stiprumy
pasikeitimas gali lemti sistemos nestabiluma (Janowitz, 2006) ar net gritties procesus (Muresan,
2007). Neuronas vienu metu turi pakankamai greitai apsimokiyti ir savo suzadinimo
charakteristikas palaikyti kiek imanoma stabilias (Watt, 2010). Tai igyvendinama jei pasiekiamas
stacionarus sinapsiy svoriy pasiskirstymas — po tam tikro mokymosi laiko pavieniy sinapsiy

svoriai vis dar kinta, ta¢iau bendrasis skirstinys iSlieka pastovus. Taikant dauguma sinapsiy
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plastiSkuma aprasanc¢iy mokymosi taisykliy $ig stacionaria sistemos blisena galima pasiekti, nors

sinapsiy stiprumy skirstinys tarp {vairiy mokymo taisykliy ir varijuoja (Rossum, 2000) (1.11

pav.).

A Mokymosi stadija B Sinapsiy svoriy koeficienty skirstinys
) ) po apsimokymo

¥ 250 0.8 250 r :

: o7 200

.§ 200 0.5

©

8 150 05 2 150

g 043 g

) 3 100

é 100 {03 >

o

g 50 192 50

@ 10.1

g

: . - J : - 0

2 9% %5 1 15 2 25 3 0 0.005 0.01 0.015

Laikas [min] Svoriy koeficientai

1.11 pav. A — vidutinis signalo neurono i$¢jime generavimo daznis (nuolydi kreivé) ir jo variacijos
koeficientas C, (iSauganti ir fliuktuojanti kreive), B — Nusistovéjes sinapsiy svoriy skirstinys po 3
min. trukusio apmokymo. Leistinos svoriy ribos [0; 0.015]. Skirstinys turi du pikus — ties kiekviena
leistina ribine verte. Tai integruojancio ir signalg generuojancio neurono modelis, turintis 1000
Zadinanciy sinapsiy, kurios signala generuoja pagal Puasono skirstini, o mokosi pagal Hebo
taisyklg. Pagal Trappenberg, 2002

1.5 Hebo teorija

Sinapsinj plastiSkuma aiSkina ir su atminties bei mokymosi procesais susieja Hebo teorija
(Hebbian theory). Hebo taisyklé (Hebb ‘s rule, Hebbian learning dar sutinkama kaip Cell
assembly theory) teigia, kad sinchronizuotas lasteliy aktyvavimas lemia sinapsiniy svoriy
iSaugimus. (Hebb, 1949). Hebo taisyklés kaip vieno i§ mokymosi mechanizmy galiojimas
frodytas eksperimenti$kai (Karmarkar, 2002).

Hebo mokymosi taisyklé (Hebbian learning) — tai kompiuteriniame modeliavime
taitkomas metodas apsprendZiantis kaip keisti koeficientus tarp modelio neurony — didinti, jei abu
neuronai aktyvuojami sinchroniSkai. Tai yra paprasCiausias modeliuojamy sinapsiy svoriy

keitimo principas, kuris gali buti uZzraSomas kompiuterine programa.

14



Matematiné Hebo mokymosi iSraiska:

Wiy = TiTj, (1.3)
¢ia wj; — rySio tarp j-tojo ir i-tojo neurono svoris, x; — {¢jimas { i-aji neurona, x; — &jimas 1 j-aji
neurona. Tai vadinamas $abloninis apsimokymas. Siuo atveju svoriai atnaujinami po kiekvieno

apsimokymo. Arba, jei apsimokymas vyksta pagal keleta Sablony:
i Ly 1.4)

&ia wj; — ry§io nuo j-ojo neurono i i-aji neurong svoris, p — apmokymo ablony skai¢ius, x! — k-
tasis j€jimas | i-aji neurona, xf — k-tasis i€jimas i j-aji neurona. Pastaruoju atveju svoriai
pakeiciami tik po to, kai pristatomi visi p Sablonai.

Sinapsinis plastiSkumas lemia asociatyvinés atminties formavimasi. Sio proceso

mechanizmas gali biiti paaiSkinamas naudojant supaprastinta neurono schema

(1.12 pav.), gauta sumaZzinus sinapsiy

pasiekianciy dentritus kiekj iki Simty ar {
keliy tiikstanciy (hipokampo CA1 srities o
neuronuose ju gali biiti apie 30 000 ; w;
uronuose juy g V.u p . ). | i e
(Johnston, 2004). Cia néra atsizZvelgiama { * Dendritas

suzadinima lemianciys veiksnius, tokius
kaip refrakterinj perioda bei uZzlasteliniy

molekuliy, butiny signalo generavimui,

koncentracija. 1.13 pav. pateiktas

asociatyvinés atminties mechanizmo Aksonas

principas. 1.13 pav. A dalyje neuronui o

pateikiamas vizualinis stimulas, kurg

atspindi suzadinimai 1, 3 ir 5 sinapsése. 1.12 pav. Supaprastintas piramidinis

Pastaryjuy sinapsiy svoriai laikomi neuronas. r'" — jeinantys stimulai (0 arba 1),
o w; — sinapsiy svoriai, r°" — neurono i$éjimo

pakankamais piramidinio neurono verté (0 arba 1).

posinapsinio signalo generavimui, pvz. Pagal Trappenberg, 2002

Zadinimo slenkstis gali biiti 6 = 1.5, o minéty sinapsiy svoriai wj ;i3 = 1. Tokiu biidu 1.13 pav. A

dalyje pateikti i¢jimai sukels posinapsinj suzadinima, kadangi h = Z w.r™ =3irh> 0, i§ ¢ia
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matyti, kad posinapsinis suZadinimas gali biiti sukeliamas ir dalies sinapsiy (Siuo atveju, bent
dvieju is trijy, atspindin€iy atsaka i vizualinj stimula). Kadangi pilna informacija koduojama
visose susietose sinapsése, tai tik dalies atsakinguju uZ jos perdavima aktyvavimas atsaka
suformuoti gali, taCiau nevisaverti (su informacijos trilkumu apie vieng i§ poZymiy). Tai svarbus
bruoZzas siejantis § modelj su asociatyvios atminties koncepcija, nes iSSaukiami atsiminimai taip
pat ne visada buna aiSkis dél centrinei nervy sistemai buidingy triuk§my (Trappenberg, 2002).
Kitokio pobiidZio jvestas stimulas (pvz. kvapas) posinapsinio stimulo sukelti negali dél per silpny
sinapsiy svoriy (1.13 pav. B). Norint susieti vizualinj ir kvapo stimulus, reikia modifikuoti
sinapsiy svorius w;. Siame pavyzdyje tai darome tokiu biidu: jei presinapsinis ir posinasinis
signalai pasirodo vienu metu, tai sinapsés svoris padidinamas 6w = 0,1 verte. Pagal §ia taisykle
pakeisti sinapsiy stiprumai pateikiami 1.13 pav. C ir D, atitinkamai po 1 ir po 7 mokymo cikly
Mokymo greitis priklauso nuo kintamojo ow absoliutinés vertés. 1.13 pav. D atveju

posinapsiniam signalui generuoti jau pakakty vien uoslés stimulo 4 = z w,r" =21, nesh>0.

8,9,10

A_ tik vizualinis stimulas, B tik uvoslés stimulas, C Abu stimulai, D Abu stimulai,
prie$ mokymasi pries mokymasi po 1 mokymosi ciklo po 7 mokymosi cikly
rr w rr w rr w rr w
1 — 0 —+| 1 1 0 —+ 17
0o— o 0o— o 0 0o— o
1 — 1 0 —+ 1 1 0 — 17
00—+« 0 00—+ 0 0 0—+ o
A 0 — 1 1 0—- 17
00— o 00—+ 0 0 00—+ 0
0—4q 0 00—+ 0 0 0 —+ 07
00— 0 11— 0 1 1 —— 0.7
0o— o 1—| o 1 1 —f 07
00—+ o 11— 0 1

rout — 1 rout - 0 rout — 1 rout — 1

1.13 pav. Piramidinio neurono asociatyvinis mokymas. A — prie§ apsimokyma {€jime
pateikiamas tik vizualinis stimulas generuoja posinapsini signala neurono is¢jime B —
pries apsimokyma i¢jime pateikiamas tik uoslés stimulas posinapsinio signalo neurono
i8¢jime nesugeneruoja, C — Sinapsiu svoriy pasikeitimai po pirmojo mokymosi ciklo, D —
Sinapsiy svoriy pasikeitimai po septintojo mokymosi ciklo. r' — jeinantys stimulai (0
arba 1), w; — sinapsiy svoriai, "' — neurono i§¢jimo verté (0 arba 1); Pagal Trappenberg,
2002
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1.6 Nuo jvykiy laiko priklausantis sinapsiy plastiSkumas

Hebo taisyklé ne visiSkai tiksliai atspindi sinapsiy plastiSkumo reiSkinj. Vélesni tyrimai

parode¢, kad sinapsinis rySys tarp neurony stipréja, kai presinapsinis neuronas suzadinamas

ankscCiau nei posinapsinis neuronas, ir silpnéja, kai presinapsinis neuronas suzadinamas véliau nei

postsinapsinis (Markram, 1997). Sis sinapsiniy svoriy kitimo reiSkinys vadinamas nuo neurony

aktyvavimo laiko priklausomu sinapsiniu plastiSkumu (angl. Spike-timing-dependent plasticity

(STDP) (1.14 pav.). STDP apibudina sinapsinio stiprumo priklausomybg nuo laiko skirtumo

presinapsinio neurono aktyvavimo ir postsinapsinio neurono sugeneruoto veikimo potencialo.

Laiko jautrumas — deSimc¢iy milisekundZziy eilés (1.14 pav.).

" At (ms)
|

0.2 1

044

1.14 pav. Nuo neurony aktyvavimo laiko
priklausomas sinapsinis plastiSkumas.
Kreivés vaizduoja sinapsinio stiprumo
keitimo koeficiento F priklausomybg nuo
At. Cia F (At) — sinapsinio stiprumo
keitimo koeficientas (iSreikStas procentais)
aprasomas 1.3 iSraiSka, At — skirtumas tarp
presinapsinio Zadinimo ir posinapsinio
zadinimo laiky.

Pagal Song et al , 2000

Sinapsés svorio pokytis apraSomas:
A e kai Ar<0

F(Ar) = * , (1.5
(A {—A_-em” Jkai At >0 (1.5)

kur F (At) — sinapsés stiprumo keitimo koeficientas,
At=t,, =1, tre — presinapsinés membranos

suzadinimo laikas, t,os - posinapsinés membranos
suzadinimo laikas, A" — maksimali sinapsés svorio
modifikacijos amplitudé LTP atveju, A"— maksimali
sinapsés svorio modifikacijos amplitudé LTD
atveju, T *_ laiko konstanta LTP atveju, T — laiko
konstanta LTP atveju.
Siame darbe sinapses svoris w siejamas su galima
maksimalia svorio verte gmax (2.8-2.11 lygt., kur M
= F(At), kai A t>0, P, = F(At), kai A t<0). Tad naujas
sianpsés svoris randamas:

w(t+1)= w(t)+ F(At): gmax (1.6)
, kur w(t) — svoris laiko momentu t, w(t+1) — svoris
laiko momentu t+1, Aw — svorio pokytis, Zmax —

galimas maksimalus sinapsés svoris.
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PlastiSkumas (pvz. ilgalaiké potenciacija) budingas ir interneuronams (Woodin et al,
2003), kuris butinas Zadinanciy ir slopinanciy signaly balanso palaikymui atminties
formavimosi metu (Lamsa et al, 2005) (1.15 pav.). Sios nervinés lastelés su 2 ms
veélinimu slopina Zadinanc€iy sinapsiy
sukeliama Zadinantj posinapsinj potenciala

(EPSP) sukeldamos posinapsini slopinanti -‘_‘

potenciala (IPSP). Sis poveikis iliustruotas

Ctrl

1.15 pav. pateiktu rezultatu, gautu jvedus

slopinancias sinapses inhibuojanti 1.15 pav. Interneurony jtaka signalo
. . . oL . stiprumo reguliavime. PiTX —

pikrotoksing (PiTX) ir uzblokavus tik pikrotoksinas, GABA 4 receptoriy

tiesioginio sklidimo sinapsiy poveikj (Lamsa inhibitorius. Ctrl — kontrolinis matavimas.
Pagal Lamsa et al, 2005
et al, 2005).

1.7 Integravimo langas

Somatosensoriniai stimulai sukelia smegeny Zievés atsakus turin€ius grieztas laikines ir
morfologines charakteristikas (Arabzadeh et al, 2005, Phillips et al, 1988). Laiko trukmeé, per
kuria ivyke Zadinantys posinapsiniai potencialai gali sukelti veikimo potenciala, vadinama
integravimo langu (Lloyd, 1946; Gabernet et al, 2005). Tai kriterijus, kurio pakitimu galima
ivertinti sistemos skiriamaja geba iéjimo signalams. Iprastai integravimo lango trukme

eksperimentiniy tyrimy metu skaiiuojama tarp dviejy stimuly (1.16 pav.).

= 1004

e

Stim. 1 Stim. 2
80+

601
404

2 3
’é\"‘“@j T

SuZadinimo sklidimo greitis pm/ms

Norm. suZadinimo tikimyb

1.16 pav. Posinapsiniy potencialy seky 1.17 pav. Sarysis tarp posinapsinio veikimo
sukélimo piramidiniame neurone dviem potencialo generavimo tikimybés ir
atskirais kanalais schema. Pagal Lamsa et  presinapsiniy signaly sklidimo greicio.

al, 2005 Pagal Branco et al, 2010



Vienu metu tiriant daugiau sinapsiy, naudojama i¢jimo signalo greicio (angl. input velocity)
sgavoka — tai signalo sklidimo neurono dendritu greitis (Branco et al, 2010).
Signalo sklidimo greitis jtakoja neurono suzadinimo tikimybe (1.17 pav.). Siame darbe jvertinant
integravimo lango ilgj remiamasi laiko tarpu tarp gretimy pasirodZiusiy presinapsiniy signaly
(1.18 pav.), kuris yra susietas su signalo sklidimo greiciu:

AT = As/v 1.7)
Jkur AT — skirtumas tarp gretimy pasirodZiusiy presinapsiniy signaly (1.19 pav.), v — signalo

sklidimo greitis, As — atstumas tarp EPSP generuojanciy sinapsiu

Pre #1 4 |

Pre #2 I

1.19 pav. Laiko tarpas tarp gretimy
pasirodZiusiy presinapsiniy signaly.

f

Integravimo lango trukmeé reguliuojama slopinanciais tiesioginio sklidimo rysiais (Gabernet et al,
2005; Maccaferri ir Dingledine; 2002; Woodin et al, 2003), kadangi Zadinanciy ir su jomis

susiety slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy veikimas yra koreliuotas (Lamsa et al, 2005).

1.8 Modeliavimo metodai

Neuroprocesy kompiuterini modeliavima (angl. Computational neuroscience) galima
apibudinti kaip in silico smegeny procesy tyrinéjimus, kuriais siekiama issiaiskinti nervy
sistemos vystimosi, organizacijos, informacijos apdorojimo principus ir kognityviniy funkcijy
mechanizmus.

Kompiuterinio neuroprocesy modeliavimo tikslas — kurti, tobulinti ir tikrinti hipotezes
susijusias su smegeny veikimo mechanizmais. Todél pagrindinis démesys skiriamas modeliy
vystymui ir vertinimui. Modeliai paprastai biina pakankamai kompleksiski ir per daug sudétingi
spresti analitiniu budu, tod¢l rezultaty gavimui Sioje srityje neapsieinama be kompiuteriy
panaudojimo. Pradinis modeliavimo etapas yra hipotezés suformulavimas, o toliau sukiirus
modelj stengiamasi parinkti tokius jo parametrus, kad gautus rezultatus biity galima palyginti su
fiziologiniy eksperimentiniy tyrimy duomenimis bei iSsiaiskinti pastaryjuy priezasting struktiira,

kas leisty patvirtinti ar atmesti iSkelta hipotezg.
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Modeliuojant atsizvelgiama kokiame centrinés nervy sistemos organizaciniame

lygmenyje vyksta dominantis procesas, ir pagal tai modeliuojama sistema supaprastinama (1.20

pav.).
1m CNS
9999 e
gggg ~"®
10cm Sistemos \ /@ ®

H O
[ o
HoN — (I: —C —OH Molekulés

R

1.20 pav. Centrinés nervy sistemos organizaciniai lygmenys skirtingose skalése. Pagal
Churchland ir Sejnowski, 1992
Pagal modeliuojamos sistemos organizacinio lygmens kompleksiSkuma galima i8skirti

keleta pagrindiniy modeliy tipy: asociatyviniai ir sinapsiy plastiSkumo modeliai, atskiry neurony
modeliai, neurony atsako modeliai, neurony tinklai ar net pilnas smegny modelis (projektas

,,Blue Brain*).

DidZioji dalis nerviniy lasteliy sinapsiy tyrin¢jimy duomeny yra susij¢ su Zadinanciy
sinapsiy savybémis. Taip susiklosté dél patogesnio Zadinanciy signaly registravimo. Taciau
Zinoma, kad informacijos apdorojimui smegenyse biitinas Zadinanc¢iy ir slopinanc¢iy signaly
balansas (Pouille et al, 2001; Marino et al 2005). Pastebéta slopinanciy tiesioginio sklidimo
interneurony ir Zadinan€iy neurony susietos ilgalaikés potenciacijos reikSmeé — i€jimo signaly
laikinés skiriamosios gebos iSsaugojimui (Lamsa et al, 2005). Taciau norint s€kmingai atspindéti
Zadinanciy ir interneurony formuojamy slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy rysius

modeliniame lygmenyje, reikia atrasti slopinanciy sinapsiy mokymosi taisyklg.
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2. PRIEMONES IR METODAI

Toliau bus supazindinama su darbo metu naudoto modelio bendra schema, jo
pagrindiniais parametrais ir naudotomis taisyklémis. Aptariami keturi modeliuoti atvejai ir
kiekvienam iS ju atlikti patobulinimai. Kiekvienas §iy atvejy reikalingas siekiant i sistema
sékmingai jvesti slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy tinkama mokymosi taisyklg.

Siame darbe modeliuojamas Amono rago CA1 srities vienas piramidinis neuronas, prie
kurio jungiasi cheminés sinapsés: Zadinancios, ir dviejy tipy slopinancios (nepriklausomos ir
tiesioginio sklidimo (angl. feedforward). Zadinan&ios sinapsés jungiasi tiesiogiai prie piramidinio
neurono ir ji Zadina viena nuo kitos nepriklausomai. Sios sinapsés taip pat aktyvina ir
interneuronus (antrajame, treCiajame ir ketvirtajame modeliuotuose atvejuose), kurie formuoja
papildomas slopinancias sinapses i piramidinj neurong — tiesioginio sklidimo slopinancias
sinapses. Nepriklausomai slopinancios sinapsés prie piramidinio neurono jungiasi tiesiogiai, ir ji
slopina nepriklausomai tiek viena nuo kitos, tiek nuo kity sinapsiu (2.1 pav.).

Zadinanti

sinapsé \
10—

Intemeuronas

Slopinanti tiesioginio
«—— Skiidimo sinapsé

o
Mg,

Slopinanti nepriklausoma
sinapsé

1 3]

Piramidinis
neuronas

2.1 pav. Supaprastintas neurono mikrograndinélés modelis. Skai¢iuotuose modeliuose
initializuota 1000 Zadinanciy, 200 slopinanciy nepriklausomy ir O arba 1000 slopinanciy
tiesioginio sklidimo sinapsiy
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Sumodeliuoti keturi skirtingi Amono rago CA1 srities piramidinio neurono sinapsiy

plastiSkumo atvejai:

1) Modelis sudarytas i§ 1000 zZadinanciy ir 200 nepriklausomy slopinanciy sinapsiy.

2)

3)

4)

Mokymosi metu pagal STDP taisykle keiciasi tik Zadinanciy sinapsiy svoriai,

slopinancios sinapsés - lieka pastovios.

Modelis sudarytas 1§ 1000 zadinanciy, 1000 slopinanciy tiesioginio sklidimo ir 200

nepriklausomy slopinanciy sinapsiy. Mokymosi metu keiciasi tik Zadinan¢iy sinapsiu

svoriai, o visy tipy slopinancios sinapseés lieka pastovios. Mokymasis vyksta pagal STDP

taisykle.

Modelis sudarytas i§ 1000 Zadinanciy, 1000 slopinanciy tiesioginio sklidimo ir 200

nepriklausomy slopinanciy sinapsiy. Mokymosi metu keiciasi Zadinanciy ir slopinanciy

tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriai, nepriklausomos slopinancios sinapsés lieka

pastovios. Visy sinapsiy mokymasis vyksta pagal STDP taisyklg (2.2 pav.).

Modelis sudarytas i§ 1000 Zadinanciy, 1000 slopinanciy tiesioginio sklidimo ir 200

nepriklausomy slopinanciy sinapsiy. Mokymosi metu keiciasi Zadinanciy ir slopinanciy

tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriai, nepriklausomos slopinancios sinapsés lieka

pastovios. Zadinan¢iy sinapsiy mokymasis vyksta pagal STDP taisykle (2.2 pav.), o

slopinanciy tiesioginio sklidimo — pagal modifikuota STDP taisykle (2.3 pav.)

Atvejis Modeliuotos sinapsés

Plastiskos sinapsés

Mokymo
taisyklé

I. 1000 Z.

1000 Z.

STDP

200 s. n.

2. 1000 z.

1000 z.

STDP

1000 s. t. s.

200 s. n.

3. 1000 Z.

1000 Z.

STDP-

1000 s. t. s.

1000 s. t. s.

STDP

200 s. n.

4. 1000 z.

1000 z.

STDP

1000 s. t. s.

1000 s. t. s.

modif. STDP

200 s. n.
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0.6

0.4k

0.2

Sinapsinis pokytis, %

04
0.6 . 4
=0 25 o 25 B
T= fpost_tore . M8

2.2. pav. STDP sinapsiu plastiSkumo taisyklé.

Pagal Song et al, 2000

0.6
A+
BQ__ 0.4
4
>
[+] 02
O,
a
§ 0
L]
E
vy 02
44
4.6 . L
50 25 o 25 0
T_fposr_ fp.’e

2.3 pav. Modifikuota STDP sinapsiu
plastiSkumo taisykleé

T

AW(T) = A eTf , T>0
A"e”, T<O 2.1
A" =0.005,7" =20ms,

A™ =0.00525,77 =20ms

CiaT= thost — tpres KU Ly — presinapsinio
suZadinimo laikas, t,, — posinapsinio
suzadinimo laikas,

A" ir A"~ maksimalios sinapsés svorio
modifikacijos amplitudés atitinkamai LTP ir
LTD atvejais.

7 *ir T — laiko konstantos.

T
ATe ™, T>0
Aw(T)=4A* -2<T<0

T
A e, T<-2
A" =0.005, 77 =20ms,
A =0.00525,7" =20ms

(2.2)

CiaT= tpost — Lpre> KU e — presinapsinio
suZadinimo laikas, t,, — posinapsinio
suzadinimo laikas,

A" ir A"~ maksimalios sinapsés svorio
modifikacijos amplitudés atitinkamai LTP ir
LTD atvejais. t " ir T — laiko konstantos.

Modelyje naudotos pagrindinés formulés, taisyklés ir parametrai:

Membranos potencialo israiska

av
Tm = Vre st
dt ‘

-V+ 8 ex (t)(Eex _V) + 8in (t)(Em _V)

(2.3)

Cia 1, = 20 ms membranos laiko konstanta, V,.q= -70 mV membranos ramybeés potencialas, Ecx=

0 mV Zadinanciy sinapsiy reversinis potencialas, Ej, = -70 mV slopinanc¢iy sinapsiy reversinis
potencialas, g.x —Zadinanciy sinapsiy svoriy suma (bedimensis dydis), gi, —slopinanciy sinapsiy

svoriy suma (bedimensis dydis).
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Membranos potencialui pasiekus slenksting -54 mV vertg, generuojamas veikimo potencialas, o
po to membranos potencialas nustatomas ties -60 mV.
Jei presinapsinis veikimo potencialas pasiekia Zadinanc¢ia sinapsg, tai Zadinanc¢iy sinapsiy svoriy
suma gex padidinama suZadintos Zadinancios sinapsés laidumu gy:

Zex(t) = Zex(V) + & (2.4)
, jei presinapsinis veikimo potencialas pasiekia slopinancia sinapsg, tai slopinanciy sinapsiy
svoriy suma gj,, padidinama suzadintos slopinancios sinapsés laidumu g, :

gin(t) - gin(t) + Za in (2°5)

PrieSingu atveju tiek Zadinanciy, tiek slopinanciy sinapsiy stiprumuy sumos gg¢sta eksponentiskai:

d . dg,
T gex :_gex lr T gll’l

=g 2.6
ex dl‘ m dl‘ gm ( )

Cia Tex = Ty = 5 mS, Tex — laiko konstanta Zadinantiems svoriams, T;, — laiko konstanta
slopinantiems svoriams.
Zadinandiy sinapsiy mokymas aprasomas kaip g, kitimas:
Jei posinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala:
808, M (08 1y @D
Jei presinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala:
80 8, T P08 238)
Zadinanéiy sinapsiy stiprumo modifikavimo koeficientai STDP taisyklei ( 2.2 pav.) apraomi:

am dP
T —+=-M_,irt, —~=-P, (2.9)
dt dt

M,(t) — koeficientas naudojamas Zadinanciy sinapsiy svoriy mazinimui, pradiné verté M,(0) = 0.
Posinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, My(t) sumazinamas dydZiu A™ . Jeigu

po to sinaps€ gauna presinapsini veikimo potenciala laiku t, jos maksimalaus laidumo parametras
keiciamas pagal 2.7 lygti. Jeigu sumaZzintas sinapsés svoris tampa neigiamu (Ea <0), tai jis
nustatomas ga =0.

P.(t) — koeficientas naudojamas Zadinanciy sinapsiy svoriy didinimui, pradiné verté P,(0) = 0.
Presinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, P,(t) padidinamas dydZiu A*. Jeigu po

to sinaps¢ pasiekia posinapsinis veikimo potencialg laiku t, jos maksimalaus laidumo parametras
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kei¢iamas pagal 2.8 lygti. Jeigu padidintas sinapsés svoris tampa didesniu uz didZiausia leisting
verte (Ea > gm ), tai jis nustatomas ga = Emax . Kintamuyjy sarysiai pagal Song et al, 2000.
Slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy mokymas aprasomas kaip g, i, kitimas:
1) Kai slopinancios sinapsés mokosi pagal STDP taisyklg (2.2 pav.):
Jei posinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala:
Cum = 8um M (D80 (2.10)
Jei presinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala:

ga_in - Eu_in + Rn (Z)Ein_max (2-11)

Slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy stiprumo modifikavimo koeficientai apraSomi:

M, P,
am, =-M, ir T+& =P, (2.12)
dt dt

T

Min(t) — koeficientas naudojamas slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy mazinimui,
pradiné verté M;,(0) = 0. Posinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, Mjy(t)
sumazinamas dydZiu A™ . Jeigu po to sinaps€ gauna presinapsini veikimo potencialg laiku t, jos
maksimalaus laidumo parametras kei¢iamas pagal 2.10 lygti. SumaZintam sinapsés svoriui tapus
neigiamam (Eafm < 0), jis nustatomas Eaim =0.
Pin(t) — koeficientas naudojamas slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy didinimui,
prading¢ verte P,(0) = 0. Presinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, Pj,(t)
padidinamas dydziu A", Jeigu po to sinaps¢ pasiekia posinapsinis veikimo potencialg laiku t, jos
maksimalaus laidumo parametras kei¢iamas pagal 2.11 lygti. Padidintam sinapsé€s svoriui tapus
didesniam uz didZiausig leisting vertg (ga > Emax ), jis nustatomas Ea = Emax .

2) Kai slopinancios sinapsés mokosi pagal modifikuota STDP taisyklg (2.3 pav.):

Slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiu stiprumo modifikavimo koeficientai modifikuotai
STDP taisyklei ( 2.3 pav.) aprasomi:

Jei posinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala ir per 2 ms

veikimo potencialg sugeneruoja ir presinapsinis neuronas: (2.13)
ga?in - ga?in + Lin
Jei posinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala ir per 2 ms

presinapsinis neuronas veikimo potencialo nesugeneruoja: (2.14)
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gu_in - Ea_in + Min (t - 2)gin_max

Jei presinapsinis neuronas generuoja veikimo potenciala:

Ea_in - gu_in + [)in (t)gin_max (2.15)
M. dP,

T —"=-M, ,L =constirt, —"~=-P, (2.16)
dt dt

Lin(t) — koeficientas naudojamas slopinan¢iy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy didinimui,
pradiné verte Liy(t) = 0. Posinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, Liy(t)
padidinamas dydZiu A*. Jeigu po to per 2 ms sinapsg pasiekia presinapsinis veikimo potencialas
laiku t, jos maksimalaus laidumo parametras kei¢iamas pagal 2.13 lygti.

Min(t) — koeficientas naudojamas slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy mazinimui,
pradingé verté M;,(0) = 0. Posinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potenciala, Mj,(t)
sumazinamas dydZiu A™ . Jeigu po to ne anks¢iau kaip per 2 ms sinapsé gauna presinapsini

veikimo potencialg laiku t, jos maksimalaus laidumo parametras kei¢iamas pagal 2.14 lygti.
Sumazintam sinapsés svoriui tapus neigiamam (Eafm < 0), jis nustatomas Ea,m =0.

Pin(t) — koeficientas naudojamas slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy didinimui,
pradiné verté P,(0) = 0. Presinapsiniam neuronui sugeneravus veikimo potencialg, Piy(t)
padidinamas dydziu A*. Jeigu po to sinapse pasiekia posinapsinis veikimo potencialas laiku t, jos
maksimalaus laidumo parametras kei¢iamas pagal 2.15 lygti. Padidintam sinapsés svoriui tapus
didesniam u7 didZiausia leisting vertg (g, > g, ), jis nustatomas g, =g .

Modelyje naudotos membraninés varzos vert¢ R=100 MQ, o membranos talpumas C =
200pF. Pradiniai Visos sinapsés generavo Zadinancius (arba slopinancius) signalus pagal Puasono
skirstini 10 Hz daZniu. Interneurony formuojamos slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés
piramidinj neurong veikia su 2 ms vélinimu (Lamsa, 2005). Siekiant uZtikrinti, kad sistema
sudaranciy sinapsiy svoriai nusistovéty, kiekvieno modelio simuliacijos trukmé pasirinkta 2000 s
(2000 000 Zingsniy).

Sistemos modeliuotos sudétingéjimo tvarka sistemingai i kiekviena ivedant po viena
nauja bruoza: slopinancias tiesioginio sklidimo sinapsés, §iy sinapsiu vieng ar kita taisyklg. Tai

palengvina rezultaty palyginamuma tarpusavyje ir naujo ivesto bruozo lemty pokyciy aptikima.
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3. REZULTATAI IR JU APTARIMAS

3.1 Piramidinio neurono jéjimy integravimo savybés: 1000 plastiSky Zadinanc¢iy
sinapsiy, 200 neplastiSky slopinanciy nepriklausomy sinapsiy; néra 1000 slopinanciy

tiesioginio sklidimo sinapsiy.

Veikimo potencialo generavimo daznio kitimas skai¢iavimy metu pateikiamas 3.1 pav.
Skaiciavimai tgsiami kol nusistovi generuojamas daznis, o sinapsiy svoriy skirstinys, atlikus dar
ilgesnés trukmés skai¢iavimus, lieka nepakites. Ankstesnio darbo metu nustatyta, kad optimali
tokia skaic¢iavimy trukme — 2000 sekundZiy. Veikimo potencialo generavimo daznio kritima
lemia dalies sinapsiy svoriy sumaZzéjimas (3.2 pav., 3.3 pav.), o pastovi sinapsiy stiprumy
dinamika lemia nuolatinius svyravimus ir mokymosi pabaigoje. 3.1 pav. posinapsinio veikimo
potencialo daznis mokymosi pradZioje buvo 234 Hz, o po mokymosi nusistovejes daznis yra 54

+5 Hz (vidurkis ir standartinis nuokrypis skaiciuoti paskutiniy 1000 sekundZiy intervale).

Dainio neurono idgime kitimo kreive
250 T T T T T T T T T

2001 A

150

Dazms, Hz

100

a0

o]

1 1 1 1 1 1 1 1 1
I} 200 400 600 800  J000  F2000 1400 1600 1800 2000
Lailas, s

3.1 pav. Posinapsinio neurono veikimo potencialo daznio kitimas laike. Pradinis daznis: 234 Hz,
po mokymo nusistovéjusio daznio vidurkis, paskutiniy 1000 s intervale: 54 Hz (su 5 Hz
standartiniu nuokrypiu).

Zadinangiy sinapsiy sunormuoty svoriy skirstiniai prie§ mokymasi (3.2 pav.) ir po jo (3.3

pav.). Nusistovejes skirstinys — bimodalinis, kadangi sinapsiy svoriai linkg nusistovéti ties
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leistinomis ribinémis vertémis. Presinapsiniai signalai generuojami atsitiktinai (pagal Puasono
skirstiny), tad presinapsinio signalo pasirodymo tikimybés, pries ir po posinapsinio signalo, yra
vienodos (STDP mokymosi atveju vienodos stiprinimo ir slopinimo tikimybeés). Todél dalis

sinapsiy svoriy nunyksta, o dalis 1Sauga maksimaliai.

Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings
1000 T T T T T T T T 1000 T T T T T
Q00+ A Q0o+ A
00+ 1 a00 1
700+ B foor B
[ el m 3 Boor m
s K]
- =
= 500 1 =500 1
o bl
& oo 4 & 4o B
300+ A 300 A
200+ 1 200 q
100+ 1 700 I
0 I 1 1 1 1 1 1 1 0 (IR S, S S,
0 01 02 03 04 05 06 0F 08 09 1 0 0f 0z 03 04 05 06 07 08 09 1
Sinapsiy svory koef. pasiskirstymas, (o/g,, ) Sinapsiy svory koef. pasiskistymas, (o/g,, )
3.2 pav. Zadinanciy sinapsiy sunormuoty 3.3 pav. Zadinanciy sinapsiy sunormuoty

svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, — svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, —
ZadinanCios sinapse€s Svoris, gmax — maksimali Zadinancios sinapseés svoris, gmax — maksimali
galima ZadinancCios sinapsés svorio verte. galima Zadinancios sinapseés svorio verte.

Skirstinio asimetrija jtakojantis veiksnys — mokymosi taisyklés asimetrija, kadangi maksimalus
modifikacijos koeficientas sinapsiy stiprinimui yra A* = 0,05, o slopinimui A™ = 0,0525.
Integravimo langy palyginimas prie§ sistemos mokymasi ir po jo, paremtas laiko Zingsniu
AT (3.4 pav. B), kuriuo generuojant presinapsinius EPSP buvo sukeliamas posinapsinis veikimo
potencialas (3.4 pav. A). Zadinanéios sinapsés, kuriy svoriai iSaugo, paeiliui aktyvuotos
vienodais laiko intervalais AT ir registruotas posinapsinio neurono veikimo potencialo
generavimo daznis. DidZiausios AT vertés, kuomet generuojamas veikimo potencialas, §iuo
atveju sieke 0,2 ms ir 0,5 ms atitinkamai prie$ ir po mokymosi (3.4 pav. A). Tai rodo, kad
integravimo langas §iame modelyje po mokymosi i3auga. Sis pokytis salygoja didesne tikimybe
sustiprinti sinapsiy svorius tarp sinapsiu, kuriy presinapsiniai signalai tarpusavyje nesusijg — t.y.
sumazina sistemos skiriamaja geba. Kaip minéta, integravimo langa galima keisti ivedant

slopinancias tiesioginio sklidimo sinapses.
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f,Hz;s_

10+

Po mokymosi

PrieS mokymasi

0.3

0.5

0.6
AT, ms

3.4 pav. A — Neurono integravimo langai

priesS ir po mokymosi. AT — laiko Zingsnis,

kuriuo paeiliui aktyvuotos sustiprintos
Zadinancios sinapsés, f — posinapsinio
neurono veikimo potencialo daznis.
Integravimo langas skai¢iuotas
Zadinanc¢ioms sinapséms, kuriy svoriai po
mokymosi iSaugo, t.y.

€/ Emax > i/ Emax, KUr gmax — didZiausia

galima Zadinanc¢iy sinapsiy svoriy verteé, g; =

0,5 - gmax — pradinés Zadinanciy sinapsiy
svoriy vertes, g, — nusistovejusios Siy
sinapsiy svoriy vertes,

B — Laiko tarpas AT tarp gretimuy
pasirodZiusiy presinapsiniy signaly.

3.2 Piramidinio neurono jéjimy integravimo savybés: i 3.1 modelj jvesta 1000

neplastisky slopinanéiy tiesioginio sklidimo sinapsiy.

Veikimo potencialo generavimo daznio kitimas skai¢iavimy metu pateikiamas 3.5 pav.

Modelyje simuliacijos trukmé 2000 sekundZziy. Veikimo potencialo generavimo daznio dinamika

lemia tie patys, anksC¢iau minéti, veiksniai (3.7 pav., 3.8 pav.). 3.5 pav. posinapsinio veikimo

potencialo generavimo daznis mokymosi pradZioje buvo 171 Hz, o po mokymosi nusistovejes

daznis yra 40 +5 Hz (vidurkis ir standartinis nuokrypis skaiciuoti paskutiniy 1000 sekundziy

intervale).
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DaZnio hewrona iEjime Kitimo Lreie
180 T T T T T T T T T
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3.5 pav. Signalo daznio neurono i$éjime kitimo kreive. Pradinis daznis: 171 Hz, po mokymo
nusistovéjusio daznio vidurkis, paskutiniy 1000 s intervale: 40 Hz (su + 5 Hz standartiniu
nuokrypiu).

[ modelj ivedus slopinancias tiesioginio sklidimo sinapses, veikimo potencialo
generavimo daznis, lyginant su pirmos modeliuotos sistemos rezultatais, prieS apsimokyma
sumazéja nuo 234 Hz iki 171 Hz, o po apsimokymo — nuo 54 Hz iki 40 Hz su tokiu paciu 5 Hz
standartiniu nuokrypiu (3.1 pav., 3.5 pav.). Tai galima paaiskinti {vesty sinapsiy slopinanciu
poveikiu. 3.6 pav. pateikta vienos slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés sukuriamo
posinapsinio potencialo (IPSP) jtaka susietos Zadinancios sinapsé€s posinapsiniam potencialui
(EPSP). 3.6 pav. pateiktus posinapsinius potencialus generuojanciy sinapsiy svoriai vienodi,
taiau tiesioginio sklidimo sinaps¢ IPSP generuoja su 2 ms vélinimu susietos Zadinancios

sinapsés atzvilgiu.
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] ooz 0og4 o008 0o o1 Q2 Q44 045 018 0.2

t, ms
3.6 pav. Slopinancios (tiesioginio sklidimo) sinapsés sukeliamo posinapsinio potencialo
(IPSP) jtaka Zadinancios sinapsés sukeliamam posinapsiniam potencialui (EPSP).
Punktyrine linija paZymétas EPSP kitimas laike po suzadinimo, o iStisine — EPSP,
paveikto su IPSP, kitimas po suzadinimo. Abieju sinapsiy svoriai yra vienodi: g, = g, =
0,035

-0.07

Zadinangiy sinapsiy sunormuoty svoriy skirstiniai prie§ mokymasi (3.7 pav.) ir po jo (3.8
pav.). Nusistovejes skirstinys iSlieka bimodalinio pavidalo, kadangi presinapsiniai signalai
generuojami tuo paciu metodu kaip ir pirmoje modeliuotoje sistemoje. Palikta ta pati ir

zadinancCiy sinapsiy mokymosi taisyklé.
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Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings
1000 T T T T T T T T

Q00+ A

00+ 1

700+ B

G600+ m

SO0 F 1

Sinapsiy kiekis

400+ 4

300+ A

200+ 1

100+ 1

0 I 1 1 1 1 1 1 1
0 01 02 03 04 05 06 0F 08 09 1

Sinapsiy svory koef. pasiskirstymas, (o/g,, )

3.7 pav. Zadinangiy sinapsiy sunormuoty
svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, —
Zadinanc€ios sinapse€s Svoris, gmax — maksimali
galima ZadinancCios sinapsés svorio verte.

Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings
1000 T T T T T T T T T

Q0o+ A

a00 1

foor B

800 m

001 1

Sinapsiy kiskis

200

700

T R | R v
0 0f 0z 03 04 05 06 07 08 09 1
Sinapsiy svory koef. pasiskistymas, (o/g,, )

3.8 pav. Zadinan&iy sinapsiy sunormuoty
svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, —
Zadinancios sinapsés svoris, gmax — maksimali
galima Zadinancios sinapse€s svorio verte.

ZadinanGiy sinapsiy svoriy skirstinio asimetrija jtakojantys pagrindiniai veiksniai, kaip

jau minéta, iSlieka tie patys kaip ir pirmojoje modeliuotoje sistemoje. Taciau, dél jvesty

slopinanciy sinapsiu, skirstinyje atsirado daugiau sinapsiy su maksimaliai iSaugusiais svoriais ir

maziau su uzslopintais svoriais.

Tar

0.6

3.9 pav. Neurono integravimo langai pries ir
po mokymosi. AT — laiko Zingsnis, kuriuo
paeiliui aktyvuotos sustiprintos Zadinancios
sinapsés, f — posinapsinio neurono veikimo
potencialo daznis. Integravimo langas
skaiCiuotas Zadinan¢ioms sinapséms, kuriy
svoriai po mokymosi iSaugo, t.y.

2o/ Emax > i/ Emax, KUr gmax — didZiausia
galima Zadinanc¢iy sinapsiy svoriy verte, g;
= 0,5 - gmax — pradinés Zadinanciy sinapsiy
svoriy vertes, g, — nusistovejusios Siy
sinapsiy svoriy vertes.

Integravimo langai palyginti prie§ sistemos mokymasi ir po jo (3.9 pav.). [vedus i sistema

neplastiskas slopinancias tiesioginio sklidimo sinapsés, didZiausios AT vertés, kuomet

generuojamas veikimo potencialas, sieké 0,2 ms ir 0,5 ms atitinkamai pries ir po mokymosi (3.9

pav.). Tai rodo, kad integravimo langas Siame modelyje, taip pat kaip ir 3.4 pav. pateiktu atveju,

po mokymosi iSauga, o sistemos skiriamoji geba maz¢ja.
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3.3 Piramidinio neurono jéjimy integravimo savybés: 3.2 modelyje jvestos 1000
slopinanc¢iy tiesioginio sklidimo sinapsiy padaromos plastiSkomis ir mokosi pagal STDP

taisykle.

Veikimo potencialo generavimo daznio kitimas skai¢iavimy metu pateikiamas 3.10 pav.
Modelyje simuliacijos trukmeé 2000 sekundziy. Veikimo potencialo generavimo daznio dinamika
Siame modelyje jtakoja ir jvestas slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy plastiSkumas (3.13
pav., 3.14 pav.). 3.10 pav. posinapsinio veikimo potencialo generavimo daznis mokymosi
pradzioje buvo 173 Hz, o po mokymosi nusistovéjes daznis yra 49 +5 Hz (vidurkis ir standartinis
nuokrypis skaiciuoti paskutiniy 1000 sekundZziy intervale).

DaZnio newrono iEéfime Kitimo Kreivé
180 T T T T T T T T T

160 q

140 B

T20H 5

o0t g

DaZnis, Hz

80+ B

60+ I

40+ B

20

1 1 1 1 1 1 1 1 1
] 200 400 600 800 000 4200 1400 1600 1800 2000
Laikas, &

3.10 pav. Signalo daZnio neurono i$¢jime kitimo kreive. Pradinis daznis: 173 Hz, po mokymo
nusistovejusio daznio vidurkis, paskutiniy 1000 s intervale: 49 Hz (su + 5 Hz standartiniu
nuokrypiu).

Modelj patobulinus slopinanciomis tiesioginio sklidimo sinapsémis, kurios taip pat yra plastiskos,
veikimo potencialo generavimo daznis, lyginant su antrosios modeliuotos sistemos rezultatais,
padidéja: prie§ apsimokyma nuo 171 Hz iki 173 Hz, o po apsimokymo — nuo 40 Hz iki 49 Hz su
vienodu 5 Hz standartiniu nuokrypiu (3.10 pav., 3.5 pav.). Tai lemia Zadinanciy sinapsiy
stiprumy poky¢iai (3.8 pav. ir 3.12 pav.). Tai galima paaiSkinti Sioje modeliuotoje sistemoje

tvestu slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy plastiSkumu. 3.13 pav. ir 3.14 pav. pateikta, kad
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visy Siy slopinanciy sinapsiy svoriai link¢ maZzéti, o tai lemia slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy jtakos nykima Zadinanciy sinapsiy svoriy skirstiniui, o to pasekoje ir posinapsinio

veikimo potencialo generavimo daZniui.

Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings Zadinandiy sinapsiy svory koef skirstings
1000 T T T T T T T T 1000 T T T T T T T T T
an0 - q a0o q
800 B 800+ B
700+ q 700+ q
2 8ot — 2 soof —
@ &
- =T
= 500+ A =500 A
o o
R & & 400 &
300+ q 300 q
200 A 200 E
00 A f00 I
o I 1 1 1 1 1 1 1 0 . Ly . . .
0 07 02 03 04 05 06 07 08 29 1 0 0f 02 03 04 05 06 07 08 09 1
Sinapsiy svoriy koef. pasiskirstymas, (gfgm ax} Sinapsiy svorly kosf. pasiskirstymas, (gfgm ax}
3.11 pav. Zadinan¢iy sinapsiy sunormuoty 3.12 pav. Zadinanciy sinapsiy sunormuoty

svoriy skirstinys pries§ sistemos apsimokyma. g, svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, —
— Zadinancios sinapsés svoris, gmax — maksimali  Zadinan€ios sinapsé€s svoris, gmax — maksimali
galima ZadinancCios sinapsés svorio verte. galima Zadinancios sinapsés svorio verte.

Tarpusavyje lyginant antrosios ir treciosios modeliuoty sistemy Zadinanc¢iy sinapsiu
svoriy skirstinius (3.8 pav. ir 3.12 pav.) pastebima, kad 3.12 pav. pateiktame skirstinyje atsirado
daugiau sinapsiy su nuslopintomis svoriy vertémis ir maziau su maksimaliomis vertémis. [taka
Siam pokyciui turé¢jo visy ivesty slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy verciy
sumazeéjimas.

3.13 pav. ir 3.14 pav. pateikti slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy skirstiniai
prieS mokymasi ir po jo. PlastiS$ky slopinanciy sinapsiy svoriai linkg sumazéti, tad nusistovi

unimodalinis skirstinys (3.14 pav.).

34



Slopinanciy tes. skiidimo sinapsiy svorly koef. skirstings
1000
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Sinapsiy pasiskirstymas, fg/nfgmmwg
3.13 pav. Slopinan¢iy tiesioginio sklidimo
sinapsiy sunormuoty svoriy skirstinys pries
sistemos apsimokyma. gi, —slopinancios
SInapses Svoris, Zinmax — maksimali galima
slopinancios sinapsés svorio verte.

Slapinanciy ties. sklidimo sinapsiy svoriy koef. skirstings
1000 T T T T T T
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Sinapsiy pasiskirstymas, (ganf’gmmexj
3.14 pav. Slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy sunormuoty svoriy skirstinys pries
sistemos apsimokyma. gi, —slopinancios
sinapse€s Svoris, Zinmax — Maksimali galima
slopinancios sinapsés svorio verte.

Slopinanciy sinapsiy stiprumy mazéjima lemti gali ju poveikio posinapsiniam neuronui 2 ms
vélinimas (ZadinanCiy sinapsiy, su kuriomis jos yra susietos, atzvilgiu). Slopinanciy tiesioginio
sklidimo sinapsiy svoriy vertéms mazéjant, trecioji modeliuota sistema tampa panasi | pirmaja,
kurioje slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy jtakos nebuvo, todé¢l perSasi mintis, kad parinkta
STDP mokymosi taisyklé slopinan¢ioms tiesioginio sklidimo sinapséms yra netinkama.
Integravimo langai palyginti pries sistemos mokymasi ir po jo (3.15 pav.). [vedus |
sistemg pagal STDP taisyklg plastiSkas slopinancias tiesioginio sklidimo sinapsés, didZiausios AT
vertes sieke 0,2 ms ir 0,5 ms atitinkamai pries ir po mokymosi (3.15 pav.), taigi integravimo
langas Sioje sistemoje, kaip ir ankstesniais atvejais (3.4 pav., 3.9 pav.), po mokymosi iSauga,
todeél sistemos skiriamoji geba sumaZz¢ja. Gautas rezultatas taip pat patvirtina anksc¢iau padaryta
prielaida, kad taikoma slopinanciy sinapsiy mokymosi taisyklé yra netinkama, kadangi
Zadinanciy ir su jomis susiety slopinanciy sinapsiu veikimas turi biiti suderintas, siekiant iSvengti
sistemos generuojamy veikimo potencialy uzgesimo, esant per stipriam slopinanciy sinapsiy

poveikiui, arba grititiniy procesy, kuomet slopinanciy sinapsiy stiprumai per mazi.
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3.15 Neurono integravimo langai pries ir po
mokymosi. AT — laiko Zingsnis, kuriuo
paeiliui aktyvuotos sustiprintos Zadinancios
sinapsés, f — posinapsinio neurono veikimo
potencialo daznis. Integravimo langas
skaiCiuotas Zadinan¢ioms sinapséms, kuriy
svoriai po mokymosi iSaugo, t.y.

2o/ Emax > i/ Emax, KUr gmax — didZiausia
galima ZadinancCiy sinapsiy svoriy verte, g;
=0,5 - gmax — pradinés Zadinanciy sinapsiu
svoriy vertes, g, — nusistovejusios Siy

‘ sinapsiy svoriy vertes.
a aq 0.z 0.3 0.4 0.5 0.6

Tar

Siekiant jsitikinti ar Zadinancios ir slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés veikia
suderintai (stipréjant Zadinan¢ioms, adekvaciai did¢ja ir susiety slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy svoriai), 3.16 pav. pateiktos susiety Zadinanciy ir slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy poros (2.1 pav.), iSrikiuotos Zadinanciyjy sinapsiy svoriy didéjimo tvarka.

Zadinandiy v su jomis susiety slopinancily sinapsiy svoriy kosf.

0gr
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g

0 100 200 300 400 500 600 700 800 600 1000

Sinapally poros
3.16 pav. Zadinanéiy ir su jomis susiety slopinanéiy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriai. X aSyje
— susietos sinapsiy poros iSdéstytos Zadinanc¢iy sinapsiy svoriy didéjimo tvarka. Y aSyje —
sinapsiy stiprumy santykinés reikSmes (g,/gmax It gin/gin,,y). Juoda spalva — Zadinancios sinapsés
iSdéstytos stipré¢jimo tvarka, mélyna spalva — su atskiromis Zadinan¢iomis sinapsémis susietos
slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés.
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Augant Zadinanciy sinapsiy stiprumams, slopinanciyju sinapsiu svoriy koeficientai iSlieka mazi —
priklausomybés néra, todél iy sinapsiy funkcionavimas yra nesubalansuotas. Zadinanéiy ir su
jomis susiety slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy veikimas yra koreliuotas (Lamsa et al,
2005). Tai dar viena prieZastis ieskoti kitos slopinan¢iy sinapsiy mokymosi taisyklés. Cia
sistemos subalansavimas — sudétingos sistemos parametry rySiy nustatymas siekiant sistema ir jos
kintancius narius palaikyti pusiausvyrinéje dinamikoje.

Slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés, kaip minéta, veikia su 2 ms vélinimu
Zadinanciy sinapsiy atzvilgiu. todel tikétina, kad sustiprinty Zadinanc¢iy sinapsiy generuojami
presinapsiniai signalai pasirodo pernelyg arti posinapsinio signalo, o 2 ms véluojantis susiety
slopinanciy sinapsiu presinapsinis signalas pasirodo jau po posinapsinio signalo, d¢l ko yra
uzslopinamas pagal mokymosi taisyklg. Remiantis Sia prielaida sudaryta modifikuota STDP
taisyklé (paslinkta slopinanc¢iy sinapsiu vélinimo langu (2.3 pav.)) ir ivesta { modeliuojama

sistema.

3.4 Piramidinio neurono jéjimy integravimo savybés: 3.2 modelyje jvestos 1000
slopinanc¢iy tiesioginio sklidimo sinapsiy padaromos plastiSkomis ir mokosi pagal

modifikuota STDP taisykle.

Veikimo potencialo generavimo daznio kitimas skai¢iavimy metu pateikiamas 3.17 pav.
Modelyje simuliacijos trukmeé 2000 sekundziy. Veikimo potencialo generavimo daznio dinamika
lemia tie patys, anksCiau minéti, veiksniai (3.18 pav., 3.19 pav.), taip pat slopinanciy tiesioginio
sklidimo sinapsiy plastiSkumas (3.20 pav., 3.21 pav.), itakojantis Zadinan¢iy sinapsiy mokymasi.
3.17 pav. posinapsinio veikimo potencialo generavimo daznis mokymosi pradZioje buvo 163 Hz,
0 po mokymosi nusistovejgs daznis yra 31 +4 Hz (vidurkis ir standartinis nuokrypis skaiciuoti

paskutiniy 1000 sekundZiy intervale).
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Dainio neurono idgime kitimo kreive
180 T T T T T T T T T
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1 1 1 1 1 1 1 1 1
I} 200 400 600 800  J000  F2000 1400 1600 1800 2000
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3.17 pav. Signalo daznio neurono i8¢jime kitimo kreivé. Pradinis daznis: 163 Hz, po mokymo
nusistovejusio daznio vidurkis, paskutiniy 1000 s intervale: 31 Hz (su + 4 Hz standartiniu
nuokrypiu).

Ivedus kita mokymosi taisyklg slopinancioms tiesioginio sklidimo sinapséms, veikimo
potencialo generavimo daznis, lyginant su antrosios modeliuotos sistemos rezultatais, sumazéja:
prieS apsimokyma nuo 171 Hz iki 163 Hz, o po apsimokymo — nuo 40 Hz iki 31 Hz atitinkamai
su vienodu 5 ir 4 Hz standartiniu nuokrypiu (3.17 pav., 3.5 pav.). Tai lemia Zadinanciy sinapsiy
stiprumy pokyciai (3.8 pav. ir 3.19 pav.).

Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings Zadinandiy sinapsiy svory koef. skirstings

1000 1000

a0 - 7 800+ 4
00+ 1 a00 4
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[ el m 3 Boor m
.-;‘ SO0 F 1 ;‘ 001 4
& g
2 2
& oo 4 & door 4
300+ A 3001 4
200+ 1 200
100+ 1 700
OO O.“.f O.I2 OIS O.Izi 05 D.Iﬁ OIF O.IS OIQ 1 OO 0f 0z 03 04 05 06 07 08 09 1
Sinapsiy svory koef. pasiskirstymas, (o/g,, ) Sinapsiy svory koef. pasiskistymas, (o/g,, )
3.18 pav. Zadinanciy sinapsiy sunormuoty 3.19 pav. Zadinanciy sinapsiy sunormuoty

svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, — svoriy skirstinys po sistemos apsimokymo. g, —
Zadinanc€ios sinapse€s SvVoris, gm.x — maksimali Zadinancios sinapsés svoris, gmax — maksimali
galima Zadinancios sinapsés svorio verte. galima Zadinancios sinapses svorio verte.
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Palyginus antrosios ir ketvirtosios modeliuoty sistemy Zadinanciy sinapsiy svoriy skirstinius (3.8

pav. ir 3.19 pav.) pastebima, kad 3.19 pav. skirstinio asimetrija smarkiai sumaz¢ja. [taka Siam

poky¢iui turejo kitoks slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy verciy pasiskirstymas

(3.14 pav. ir 3.21 pav.).

Slopinanciy tes. skiidimo sinapsiy svorly koef. skirstings
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Sinapsiy pasiskirstymas, (gingin,, )
3.20 pav. Slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy sunormuoty svoriy skirstinys pries
sistemos apsimokyma. g;, —slopinancios
SInapse€s Svoris, Zinmax — maksimali galima
slopinancios sinapsés svorio verte.

Slapinanciy ties. sklidimo sinapsiy svoriy koef. skirstings
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3.21 pav. Slopinanciy tiesioginio sklidimo
sinapsiy sunormuoty svoriy skirstinys pries
sistemos apsimokyma. gi, —slopinancios
sinapse€s Svoris, Zinmax — Maksimali galima
slopinancios sinapsés svorio verte.

3.20 pav. ir 3.21 pav. pateikti slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriy skirstiniai prie§

mokymasi ir po jo. Visos plastiSky slopinanciy sinapsiy stiprumy reik§més bimodaliniame

skirstinyje pasiskirsto simetriskai.

Integravimo langai palyginti prie§ sistemos mokymasi ir po jo (3.22 pav.). [vedus {

sistemg pagal modifikuota STDP taisyklg plastiSkas slopinancias tiesioginio sklidimo sinapsés,

didZiausios AT vertés sieké po 0,2 ms prie$ ir po mokymosi (3.22 pav.), taigi integravimo langas

Sioje sistemoje po mokymosi i§lieka stabilus ir sistemos skiriamoji geba nesikeicia. Sie rezultatai

patvirtina prielaida, kad naujoji taisykl¢ visos sistemos lygmenyje veikia tinkamai.
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3.22 pav. Neurono integravimo langai pries§
ir po mokymosi. AT — laiko Zingsnis, kuriuo
paeiliui aktyvuotos sustiprintos Zadinancios
sinapsés, f — posinapsinio neurono veikimo
1o} potencialo daznis. Integravimo langas
skaiCiuotas Zadinan¢ioms sinapséms, kuriy
svoriai po mokymosi iSaugo, t.y.

2o/ Emax > i/ Emax, KUr gmax — didZiausia
galima ZadinancCiy sinapsiy svoriy verte, g;
=0,5 - gmax — pradinés Zadinanciy sinapsiu
svoriy vertes, g, — nusistovejusios Siy
sinapsiy svoriy vertes.

Tar

03 04 0.5 0.6

Siekiant isitikinti ar sistema veikia suderintai ir modeliuojamy sinapsiy lygmenyje,
(stipréjant Zadinanc¢ioms, adekvaciai didéja ir susiety slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy
svoriai), 3.23 pav. pateiktos susiety Zadinanciy ir slopinanciy tiesioginio sklidimo sinapsiy poros,

iSrikiuotos Zadinanciyjuy sinapsiu svoriy didéjimo tvarka.
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3.23 pav. Zadinanéiy ir su jomis susiety slopinangiy tiesioginio sklidimo sinapsiy svoriai. X agyje
— susietos sinapsiy poros iSdéstytos Zadinanciy sinapsiy svoriy didé¢jimo tvarka. Y aSyje —
sinapsiy svoriy santykineés reikSmes (g,/gmax ir gin/ginm,y). Juoda spalva — Zadinancios sinapsés
iSdéstytos stipréjimo tvarka, mélyna spalva — su atskiromis Zadinan¢iomis sinapsémis susietos
slopinancios tiesioginio sklidimo sinapsés.

Augant zadinanciy sinapsiy stiprumams, slopinanciyjy sinapsiy svoriai keiciasi atitinkamai —

maz¢ja arba auga iki maksimaliy leistiny ribuy, taigi $iy sinapsiy funkcionavimas subalansuotas.
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ISVADOS

1.

Sudarytas funkcionalus modelis, kuriame tiesioginio sklidimo slopinanciy sinapsiy svoriy
koeficienty skirstiniai priklauso nuo Sioms sinapséms taikomos mokymosi taisyklés.
Tinkamai parinkta tiesioginio sklidimo slopinanciy sinapsiy mokymosi taisyklé gali keisti
1€jimo signaly laiking skyra ir subalansuoti Zadinanciy ir tiesioginio sklidimo slopinanciy
sinapsiy veikima taip, kad modeliuojamos piramidinio neurono mikrograndinélés {¢jimy
signaly laikiné skyra prie§ ir po mokymosi lieka nepakitusi.

[ tiesioginio sklidimo slopinancias sinapses ivesta modifikuota STDP (nuo ivykiy laiko
priklausomo sinapsiy plastiSkumo) taisyklé, iSsaugo i€jimo signaly laiking skyra, kai

Zadinancios sinapsés mokosi pagal STDP taisyklg.
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VILNIUS UNIVERSITY
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Vidmantas Feiza

COMPUTATIONAL MODELING OF SPIKE TIMING DEPENDENT PLASTICITY IN A
SINGLE NEURON

Master thesis

Summary

Plentiful results are coming from advances in single cell recordings. All these data have to be
treated in complex ways implementing powerful computational techniques. Goal of this study
was to identify the optimal learning rule of feedforward inhibitory interneurons that preserves
high temporal precision of input discrimination while excitatory synapses undergo synaptic
modifications according to the asymmetric spike-timing dependent plasticity rule. Temporal
integration of inputs is enhanced if excitatory synapses undergo long term potentiation. To
preserve narrow temporal integration window, feedforward inhibitory synapses must be

plastic as well.
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PADEKA

Nuosirdziai dékoju savo darbo vadovei dr. AuSrai Saudargienei uz pagalba formuojant darbo

krypti bei paskatinima, nuolatinj palaikyma ir naudingus patarimus darbo eigoje.

Esu labai dékingas tévams ir artimiesiems uZ visapusj nuolatinj palaikyma.
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