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Abstract: There are a large number of physiological
properties that influence the effect that local
neuronal activity can produce in the pattern of
response of systems of neurons. Among them are the
refractory period, the membrane attenuation
constant and the post-synaptic excitatory potential.
This work studied the influence of the latter one on
the pattern of response of a system of neurons. The
chosen system is the primary visual cortex of
mammals, about which there is enough literature
data. It is used a computational package developed
at the UFSC, called NeuronalSYS. The results show
that the information processing requires that the
systems of neurons operate at critical region, in
which they can processes small and large stimulus.
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Introducédo

Pesquisas  baseadas em  redes  neuronais
fisiologicamente plausiveis tém se tornando uma
ferramenta importante para sanar davidas a respeito da
forma como a informagéo é codificada dinamicamente
pelos neurénios. Os neurdnios processam  as
informacdes basicamente gracas aos impulsos nervosos.
Um impulso nervoso é a transmissdo de um sinal
codificado de um estimulo dado ao longo da membrana
neuronal. Os impulsos podem passar de uma célula a
outra, criando assim uma cadeia de informagéo dentro
de uma rede de neurénios. A cada instante de tempo,
estes recebem milhares de entradas, estimulos, cada
uma destas gera uma alteragdo no potencial de
membrana da célula estimulada, chamada de potencial
pés-sinaptico.  Se  estes  potenciais  gerarem
despolarizagbes na membrana celular, ocorre um
potencial pés-sinaptico excitatério (PPSE). Este PPSE
sofre atenuacdo a medida que é transportado
eletrotonicamente em direcdo do corpo celular.

Cada neurdnio possui de centenas a milhares de
ligagBes sindpticas. Muitas delas sdo excitadas
simultaneamente. Deste modo, o sinal que atinge o
corpo celular é a soma dos PPSE vindos deste conjunto
de sinapses. Para que aja um potencial de acdo (PA), é
necessario que esta soma seja superior em pelo menos
10 mV ao potencial de repouso. Este valor é chamado

limiar de disparo. PPSE individuais geram
despolarizacbes menores que 2% desde valor, nédo
sendo, portanto, capazes de disparar um PA [1].

Estudos que tentam elucidar o mecanismo do
processamento cortical tém que levar em consideracéo a
frequéncia de chegada do sinal no corpo celular. Para
isto, é importante o conhecimento da velocidade e da
atenuacdo do sinal na membrana dendritica. Neste
contexto o PPSE é um pardmetro de fundamental
importancia, uma vez que dele depende a qualidade do
sinal processado. Por causa da atenuacdo dendritica, a
amplitude do sinal que atinge o soma depende da
distancia entre a sinapse e o corpo celular. O PPSE, por
outro lado, depende da posicdo do préprio botdo
sinaptico. Botbes distais costumam apresentar maior
PPSE [2].

A partir desta caracteristica, neste trabalho busca-se
determinar qual o melhor valor para o PPSE gerado nos
dendritos, afim que a informacdo do impulso nervoso
seja processada de forma que represente a realidade.
Para isto utilizou-se o pacote computacional
NeuronalSYS [3].

Materiais e Métodos

O NeuronalSYS é um  pacote computacional
desenvolvido na Universidade Federal de Santa
Catarina, Brasil, capaz de simular uma rede neuronal
fisiologicamente  plausivel.  Uma  caracteristica
fundamental deste pacote é considerar o nimero real de
neurdnios e sinapses de um subsistema de neurénios,
considerando todas as distdncias que estas estdo do
corpo celular. Deste modo, o aplicativo cria uma
representacdo espacial similar a realidade. Cada
neurbnio se conecta com dezenas de outros através de
milhares de botdes sinépticos, podendo representar a
rede como um conjunto de sinapses. Esta caracteristica
é fundamental para a descricdo da dindmica da rede,
uma vez que a freqiiéncia de disparo de cada neurbnio
depende da posi¢do de cada sinapse e do momento em
qgue cada uma delas é estimulada. Cada sinapse, no
entanto, possui caracteristicas proprias que controlam a
passagem do sinal além de poderem influenciar as
sinapses vizinhas.

O pacote computacional NeuronalSYS foi escolhido
porque permite ajustar a rede de neurdnios para
diferentes valores do PPSE, permitindo verificacdo da
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influéncia deste na dindmica da rede neuronal. Este
parametro determina com que amplitude a onda de
despolarizacdo provocada pelo impulso nervoso atinge o
soma, além de controlar a freqiiéncia de disparo de cada
neurdnio da rede.

Neste trabalho é utilizada uma rede neuronal para
descrever o cOrtex visual primario de mamiferos,
contendo 04 camadas interligadas, com 5.400 neurénios
que efetuam 4.021.533 sinapses, representando uma
superficie cortical de 3.10° pm?. O nimero de neurdénios
e sinapses foi baseado no ndmero real encontrado para o
circuito de reconhecimento de forma do macaco rhesus.
O estimulo é continuo, gerando um bombardeio intenso
de entradas sinapticas na rede neuronal, resultando em
alteracdo de potencial de membrana gerado pelos PPSE.
A saida do sinal é controlada pelo periodo refratario dos
neurdnios e pelo limite de disparo do sinal. A duracédo
do periodo refratério utilizado é de 1500 ps.

O valor do PPSE depende dos tipos de neurdnios
envolvidos e das caracteristicas locais de cada sinapse.
Entre estas caracteristicas encontram-se o tipo de canal
que controla a passagem do sinal. Os canais
dependentes de voltagem podem ser de Ca?* Na* ou K",
Varios estudos mostram que os dendritos neocorticais
podem sustentar potenciais de acdo, sejam eles
dependentes de qualquer um destes canais. De um modo
geral os PPSE variam na faixa de 0,4 - 4,0 mV [4-7].
Além disso, como apontado em pesquisas, a densidade
dos canais varia ao longo dos dendritos, sendo superior
na regido distal [8]. A velocidade de propagagdo do
sinal e o valor dos PPSE variam da mesma forma.
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Figura 1 — Dependéncia do valor do PPSE no soma,
com a posicdo da sinapse ativada. Os pontos que se
situam na mesma vertical, indicam os valores do PPSE
gerados por uma sinapse, no ponto de origem ( A) e ao
chegar no soma (@ ), (figura adaptada de [7]).

A Figura 1 mostra a varia¢do do PPSE em funcéo da
distancia entre a sinapse e o soma. Considerando que a
constante de atenuacdo do sinal na membrana dendritica
escolhida para este trabalho ¢ A = 250 pum, o valor do
PPSE situa-se entre 1,00 e 1,65 mV, com uma média
aproximada de 1,30 mV. Por outro lado, a amplitude do
PPSE na chegada ao soma situa-se, para esta mesma
regido, entre 0,65 e 1,00 mV, com média em torno de
0,82 mV. Isto significa que, para 0s neurdnios
estudados, a atenuacdo é aproximadamente 37%, 0 que

coincide com o valor usado para a definicdo da
constante de atenuacdo do sinal na membrana
dendritica, A.

Resultados

A via de reconhecimento de forma no cortex visual
primério, V1, possui uma retroalimentagdo entre as
camadas IVCp e VI, produzindo um comportamento de
ondas. Este comportamento pode ser observado na
diregdo do avango do sinal e na sua normal. Neste
altimo caso, o sinal se afasta da area de estimulo em
circulos. Nesta via, as regifes consideradas neste
trabalho sdo o nucleo geniculado lateral e as camadas
VI, IVCB e ll/l1l. Considerando a superficie cortical
simulada, de 3.10° um? e a densidade de neurdnios no
caso do macaco rhesus, cada uma destas quatro
camadas possuia 1.350 neurdnios. Os campos receptivos
e excitatorios destes neurdnios sdo representados por
distribuicbes gaussianas bidimensionais. O sinal de
saida da rede, ou sinal de saida da camada I/l
corresponde ao sinal de saida do V1 e de entrada no V2.
O aplicativo permite visualizar o nimero e a posicdo
dos PA transmitidos pela rede de ax6nios da ultima
camada do V1. O padrdo de resposta tem o
comportamento de ondas e pode ser visto, ou pelo
afastamento gradativo do sinal do ponto de estimulo, ou
pela freqliéncia e amplitude do sinal de saida da rede.

O efeito da variacdo dos valores dos PPSE ¢é
analisado para os dois comportamentos de ondas
descritos acima. No caso do padrédo de saida, as Figuras
2 e 3 mostram que este efeito é significativo. A Figura 2
mostra as somatérias dos PA na saida da rede, para
todos os tempos, no intervalo de um periodo refratério.
Este conjunto de sinais é resultante de um Unico
estimulo. Observa-se que a saida do V1 apresenta
periodos de atividade e periodos de siléncio. A Figura 3
mostra apenas 0 ponto maximo de cada um destes
periodos de atividade. No caso da primeira figura, os
valores dos PPSE sdo mostrados no canto superior
direito de cada um dos gréaficos. No caso de PPSE = 1,2
mV, a amplitude total do sinal declina ao longo do
tempo, se extinguindo totalmente até o tempo de 1.000
us. A Figura 3 indica que este comportamento pode ser
representado por uma reta descendente e que os valores
sdo sempre muito inferiores aqueles produzidos por
PPSE maiores. Isto também ocorre para PPSE < 1,2
mV. Para estes valores de PPSE o sinal se extingue nas
duas direcdes, na direcdo V1-V2 e na dire¢cdo normal,
na qual ele se afasta em circulos da regido
prioritariamente estimulada. Esta reducdo da amplitude
do sinal e sua extingdo em ambas as dire¢es contraria
dados experimentais recentes, que mostram que a soma
dos PA produzidos se mantém aproximadamente
constante. A rede que possui 0 comportamento
mostrado para PPSE < 1,2 mV é chamada subcritica.
Uma rede subcritica é entdo aquela que ndo responde
adequadamente aos médios e pequenos estimulos. Estes
sinais se extinguem antes que a informacdo seja
processada.
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Para PPSE = 2 mV a Figura 2 mostra que a
amplitude do sinal é pequena e que os periodos de
atividade sdo menos destacados. Nota-se na Figura 3
que o sinal agora se extingue rapidamente, ndo
ultrapassando 800 ps. Isto significa que, para um
periodo refratario de 1,5 ms, a rede passa por grandes
periodos de siléncio. Em outras palavras, para PPSE
altos o sinal percorre a estrutura em velocidade mais
elevada e se afasta do comportamento de ondas,
perdendo a significancia e seletividade. Redes com estas
caracteristicas sdo chamadas de supercriticas. Uma rede
supercritica € aquela que reage excessivamente aos
pequenos e médios estimulos, de modo a perder a
capacidade de diferencia-los e de responder
adequadamente a eles [9-12].

A regido intermediaria, mostrada nas figuras para
PPSE = 1,21 mV é chamada de regido critica. O ponto
1,21 é chamado ‘ponto critico’. Conforme mostram as
figuras, para este valor de PPSE as amplitudes do sinal
sdo mais elevadas e os valores maximos se mantém
aproximadamente constantes. As regifes de atividade
s80 mais destacadas e a rede apresenta como padrdo o
comportamento de uma rede senoidal, com as
propriedades apresentadas na Tabela 1.
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Figura 2 — Somatdrio dos PA na saida do V1 para varios
valores de PPSE. As abscissas estdo em us e as
ordenadas em mV.
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Figura 3 — Influéncia do PPSE no comportamento da
rede para PPSE 1,2; 1,21 e 2,00 mV.

Tabela 1: Propriedades da onda senoidal formada pela
amplitude dos sinais gerados para PPSE = 1,21mV.

Propriedade Valor
Comprimentode onda & 30.09 pm
Periodo T 102 us
Freqiiéncia f 0.0098 ps™
Amplitude Z Phya 1105.4
Velocidade v 0.295 pm/ps
Tempo inicial to 140 ps

Cada componente da onda possui uma amplitude
prépria, ou amplitude parcial, dada pela maior soma de
PA que ele apresenta. A média das amplitudes parciais,
Y PAyax, é a amplitude da onda. A equacdo da onda é
mostrada a seguir:

PA(x,t) = Z PAyax -sen [27[(% + % (t—to)) (1)

Deste modo, a rede produz um padrdo de ondas
senoidal, com propriedades constantes, conforme
mostra a Figura 4.
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Figura 4 — Funcéo seno caracterizando a onda periddica
produzida por um estimulo neuronal. A parte negativa
da curva s6 é mostrada para ficar clara a onda periddica
seno.

Discusséo e Concluséo

Os testes realizados utilizando diferentes valores de
PPSE mostraram que este influencia os padrdes de
resposta de uma rede neuronal. Estes padrdes de
respostas sao definidos na literatura como avalanches e
ondas. Avalanches neuronais sdo definidas como
atividades espontaneas, no qual neurdnios disparam em
sincronia e que possuem uma duracdo temporal precisa.
Avalanches deste tipo tém sido verificadas
experimentalmente, normalmente em culturas com
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camadas do cortex de ratos [9,10,13-16]. Para Abbot e
Rohrkemper [10], uma avalanche é caracterizada por
um evento no qual a atividade é observada por certo
periodo de tempo e é interrompida por um periodo de
siléncio. Neste trabalho uma avalanche é definida como
0 conjunto de sinais produzidos por um estimulo. O
sinal produzido por um estimulo percorre a rede
formando ondas de atividade. Entre as ondas as
camadas apresentam periodos de aparente inatividade,
ja que nenhum PA esta sendo disparado pelos seus
neurbnios. A inatividade é aparente porque, durante
estes periodos, existe sinal viajando pelas arvores
dendriticas e axonicas. Este padrdo em ondas pode ser
aproximado por uma funcédo senoidal.

Uma andlise da influéncia de um dos principais
parametros funcionais, o PPSE, mostra que a rede opera
em uma regido muito particular. E uma regido de
mudanca de fase, ja que, fora dela, a rede deixa de
transmitir o sinal ou fica saturada. Esta regido é definida
como regido de estado critico.

Beggs e Plenz em 2004 [9] definiram o estado
critico como aquele no qual a distribuicdo de tamanho
das avalanches segue uma lei de poténcia. Além disso,
cada neurdnio da rede estd conectado a “n” outros
neurdnios. Quando ele dispara um PA, cada neurénio do
seu campo receptivo tem uma probabilidade “p” de, em
consequéncia, disparar um PA. Se p < 1/n a atividade da
rede tende a morrer. No caso de p > 1/n a rede tende a
saturar. Neste raciocinio, quando p = 1/n a rede
funciona na regido de mudanca de comportamento, ou
de mudanca de fase. No ultimo caso, cada neurbnio
possui a probabilidade p = 1 de causar PA em pelo
menos um neurdnio do seu campo receptivo. Em torno
deste valor de “p” a rede se encontra na regido critica e
é capaz de gerar e manter padroes de atividade [10].

A apreciacdo dos resultados mostra que se utilizado
o valor de PPSE compativel & situacéo fisioldgica real, a
rede neuronal utilizada opera na regido critica.
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