Capitulo 2
Modelo de neurona

En este capitulo se presenta un nuevo modelo de neurona de integracién y disparo. Este
modelo incluye las ecuaciones que determinan la dindmica de las neuronas individuales
y de las conexiones o sinapsis que permiten comunicar unas con otras. El modelo se
ha visto enriquecido con una serie de términos que le permiten configurar cada compor-
tamiento deseado de la neurona o la sinapsis, debido a la necesidad de conseguir una
dinamica similar, a un nivel de abstraccion determinado, a la que se observa en neuronas
biolégicas localizadas en una cierta regién cerebral. De esta manera, como se analizara
en capitulos posteriores, puede estudiarse el efecto que cada uno de los parametros mo-
delados (fisiolégicos o de conectividad de red) tiene sobre la correlacién de actividades

de circuitos de neuronas de integracién y disparo.

2.1 Un modelo de partida

El modelo de neurona que se ha usado en este estudio de investigacion puede considerarse
como una extensién de los modelos cldsicos de neurona de integracién y disparo [Stein,
1967a,b; Knight, 1972; Jack et al., 1975; Tuckwell, 1988] presentados en la seccién 1.3.2.
En las simulaciones para el estudio de la correlaciéon de disparos entre neuronas se han
tenido en cuenta las pérdidas de corriente producidas en la membrana celular, por lo que
se ha optado por el diseno y la implementaciéon de un modelo de integracién y disparo
con fugas. En la seccién 1.3.2 se describieron las caracteristicas basicas de estos modelos,
que incluyen un dominio de operacién subumbral y un umbral de potencial (©) para la
generacién de disparos. La forma comin de implementar estos modelos de integracion
y disparo con fugas consiste en una ecuacién diferencial de primer orden, como la que
se muestra en la ecuacién 1.5 introducida en la seccion 1.3.2. En el dominio subumbral,

la membrana de la neurona se comporta, desde el punto de vista eléctrico y segun estos
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modelos, como un circuito con una capacitancia (condensador) y una resistencia.

Una implementaciéon computacional de estos modelos de integracién y disparo con
fugas fue presentada en Vico [1995], tesis doctoral publicada en la Universidad de Mdlaga.
Dicho modelo, inspirado en modelos anteriores como los de Hodgkin y Huxley [Hodgkin
and Huxley, 1952b,a,c,c] y MacGregor [1987], incluye las ecuaciones en diferencias que
modelan la dindmica neuronal subumbral y la generacion de disparos de una manera
simple —de tal modo que la simulacién sea poco costosa computacionalmente— pero
incluyendo al mismo tiempo las caracteristicas minimas que rigen la excitabilidad de la
membrana neuronal. De esta manera, el modelo de Vico considera a la neurona como un
dispositivo biestado que, por defecto, adopta un estado de reposo en el que se realiza la
integracién temporal de los impulsos nerviosos que llegan a su drbol dendritico y soma.
Las despolarizaciones recibidas pueden llevar al potencial de membrana a superar un
nivel umbral, en cuyo caso se genera un potencial de disparo. Este disparo pone en
marcha el proceso de transmision del impulso nervioso a todas las células que la neurona
inerva. El modelo de neurona de integracién y disparo de Vico queda definido por las
ecuaciones 2.1 a 2.3, que evaldan el potencial de membrana (V;[t]) asi como un término

(X;[t]) que almacena el estado —disparo o reposo— de la neurona.

A0 = ) + S5-I, -
Vi(t) = { Vilt — 1) + Ai(t) — w[Vi(t — 1) — 9] SZ: X(t—1)=0 2.9
® S? XZ(t - 1) =1
— 0 st Vi(t) < ©;
&w__{lmW@EGi (2.3)

En estas ecuaciones V(t) es el potencial de membrana de la neurona i en el instante ¢,
siendo A;(t) un término auxiliar que computa la integracién de la provisién de corriente
procedente de una sefial ruidosa r;(t) y de la actividad de todas las neuronas presindpticas
(7) que conectan con la neurona postsinaptica i. La senal ruidosa r;(t) para cada neurona
i modela el ruido neuronal de fondo (background noise) proveniente de otras neuronas que
no conectan directamente (con pocas sinapsis de por medio) con la neurona i. La conexién
entre dos neuronas viene determinada por un peso sindptico W;;, que modela la eficacia
sindptica de la conexion, siendo ¢ la neurona presindptica y j la neurona postsinaptica.
La constante v regula la caida del potencial de membrana hacia el potencial de reposo ®,
de manera que hay una integracién no lineal de la actividad presindptica que llega a la

membrana neuronal. El potencial umbral de disparo para cada neurona esta representado
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en las ecuaciones con la constante ©,. Por ultimo, el término X;(¢) toma los valores cero

0 uno para representar los estados de reposo o disparo de la neurona 7 en el instante t.

Sobre este modelo es necesario hacer una serie de consideraciones. En primer lugar, en
la implementacién original del modelo de Vico, se us6 una distribucién uniforme acotada
para modelar este término 7;(¢), aunque, como se verd més adelante, las distribuciones
normales usadas para modelar el ruido neuronal de fondo también cuentan con una
alta plausibilidad biolégica. Por otro lado, el término A;(t), ademds del ruido, integra
también la actividad procedente de otras neuronas que conectan con la neurona i. Aunque
puede considerarse que cada neurona conecta con todas las demaés, incluida ella misma,
con un peso de conexiéon W;;, pueden 'podarse’ conexiones simplemente igualando el
peso correspondiente a cero, dejando esas sinapsis de ser efectivas en ese momento. La
integracién de la actividad de la neurona presinaptica en la neurona postsinaptica se hace
de manera instantanea, de tal modo que cada vez que la neurona presinaptica dispara,
la membrana de la neurona postsinaptica es inyectada en el instante inmediatamente
posterior con un pulso de corriente de amplitud igual al peso de la conexién existente entre
esas neuronas, que se suma al ruido que llega en ese instante a la neurona postsindptica,

como puede verse en la ecuacion 2.1.

El término X,(¢) almacena informacién sobre el estado de la neurona. La neurona
s6lo puede tener dos estados de actividad: disparo (generacién de un potencial de accién)
o reposo. La neurona se encuentra en estado de reposo (ausencia de disparo) siempre
que su potencial de membrana esté por debajo de un umbral estatico ©;. Cuando el
potencial de membrana excede el dicho umbral, la salida de esa neurona, es decir X;(t),
se pone a uno para indicar el disparo de la neurona.

El potencial de membrana V;(t) de la ecuacién 2.2 modela bédsicamente el comporta-
miento subumbral de la neurona. Para este modelo, la generacién de un potencial de dis-
paro tras el rebasamiento del umbral sélo implica la activacién (puesta a uno) del término
X;(t) que produce la inyeccién instantdnea de corriente en las neuronas postsindpticas.
Para implementar la dindmica neuronal esperada en este modelo no es necesario que el
potencial de disparo se refleje como una despolarizacién (instantédnea o no) de V;(t). Por
el contrario, la activacién de la neurona ¢ provoca la caida de su potencial de membrana
al potencial de reposo ® en el instante inmediatamente posterior, como se aprecia en la
segunda parte de la ecuacién 2.2, siendo ésta la manera simplificada (y suficiente para las
pretensiones del modelo) en que se modela la dindmica de potencial supraumbral. Por
debajo del umbral, la membrana neuronal integra la actividad procedente de las neuronas
presinapticas. La constante ; de caida del potencial permite modular la tendencia de la

membrana celular a hiperpolarizarse hacia el potencial de reposo, comportandose como
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un condensador que se descarga (mas o menos rapidamente, en funcién de +;) cuando
deja de recibir una inyeccién de corriente. En la figura 2.1 se muestra un ejemplo de
una simulaciéon del modelo de Vico representado por las ecuaciones 2.1 a 2.3, en el que
se muestra el potencial de membrana de dos neuronas entre las que existe una conexion

monosinaptica.
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Figura 2.1: Potencial de membrana (se muestran 300 pasos de simulacién en las dos gréficas de la
derecha) de dos neuronas que siguen el modelo de neurona de integracién y disparo propuesto en Vico
[1995]; el circuito (representado en el esquema de la izquierda) consiste en esas dos tinicas neuronas entre
las que existe una conexién monosingptica excitadora con peso Wi = 2; en A se muestra el potencial de
membrana de la neurona presinaptica (n1) y en B el de la postsinaptica (n2); el potencial de reposo para
ambas neuronas es de —70mV y el potencial umbral es de —40mV; ambas reciben un ruido aleatorio
uniforme sindptico excitador, de manera que n; recibe mas ruido (rango [2,1, 3,6 mV]) que ns (rango
[2,2, 3,3mV]), con lo que la primera dispara dnicamente por efectos del ruido, mientras que los disparos

de n2 se deben a la integracién del ruido con la actividad que llega de ny.

2.2 Ecuaciones del modelo de neurona

El modelo de neurona utilizado en este estudio parte de las ecuaciones 2.1 a 2.3 [Vico,
1995] que determinan el funcionamiento de una unidad bésica de integracién y disparo.

En el capitulo 3 de esta memoria se analiza en profundidad la influencia de una serie de
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parametros neuronales en la correlacion de la actividad de pequenas redes de neuronas.
Para estudiar mediante modelado y simulacion el efecto de esos parametros fisiologicos es
necesario, en primer lugar, que éstos estén incluidos en el modelo de neurona empleado
en las simulaciones. En este apartado se introduce progresivamente cada uno de esos
parametros en el modelo de neurona de partida presentado en la seccién anterior. Estos
pardmetros, que tienen que ver directamente con factores neurofisiolégicos (véase capitulo

1), son:

e Tiempo de subida de la curva de conductancia de la membrana sindptica (w;),
que permite modelar, indirectamente, el tiempo de subida de los potenciales post-

sinapticos.

e Tiempo de bajada de la curva de conductancia de la membrana sindptica (w;2),
que permite modelar, indirectamente, el tiempo de bajada de los potenciales post-

sinapticos y, por tanto, su duracién.

e Latencia sindptica (¢;), que modela el retraso en los tiempos de transmisién de los

potenciales de accién de la neurona presindptica a la postsindptica.

e Jitter de transmision sindptica, que modela la variabilidad en los tiempos de trans-

misién sinaptica.

Los tiempos de subida y bajada de la curva de conductancia de la membrana post-
sinaptica determinaran la forma de esta curva, que se formalizarda matematicamente mas
adelante en este capitulo. Esta curva de conductancia determina la manera en que la
neurona postsinaptica integra los potenciales de accién procedentes de las neuronas pre-
sinapticas. Esta integracion no es instantanea en el nuevo modelo de neurona propuesto
para este estudio, sino que tiene un curso temporal caracteristico, con una fase de subida
de la conductancia y otra fase posterior de caida de la conductancia de membrana. El
curso temporal de la conductancia postsinaptica tras la llegada de un disparo presindptico
determina directamente (a través de una integracién no lineal) el curso temporal del po-
tencial postsindptico generado (excitador o inhibidor, segiin la naturaleza de la sinapsis).
Por otro lado, se incluirdn en el modelo otros parametros que le permitirdn ser mas

'realista’ desde el punto de vista biolégico (véase capitulo 1). Estos pardmetros son:

e Duracidn de los potenciales de accion (8), que serd necesario debido a que la reso-
lucién temporal del nuevo modelo de neurona es inferior a los milisegundos (con-

cretamente, décimas de milisegundo).
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e Duracidn del periodo refractario absoluto (p), que modela el breve espacio de tiempo

posterior al potencial de accién en el que disminuye la excitabilidad neuronal.

e Constante de hiperpolarizacion posterior al disparo (¥;), que modela la hiperpo-
larizacién transitoria debida al cierre retardado de los canales de K después del
disparo de la neurona. Esta hiperpolarizacion lleva al potencial de membrana a
valores por debajo del umbral de disparo, disminuyendo la excitabilidad neuronal,
por lo que se considera como un periodo refractario relativo (dado que su duracién
depende del estado de la membrana neuronal en el momento de la iniciacion del

potencial de accién).

Las ecuaciones 2.4 y 2.5 constituyen las ecuaciones principales del modelo general de
neurona de integracion y disparo empleado en el presente trabajo. Es un modelo de la
dindmica de la neurona que incluye los aspectos mas relevantes de la fisiologia neuro-
nal necesarios para el andlisis de los factores que influyen en la correlacion de actividad
neuronal. Este modelo general es una simplificacion del modelo implementado para las
stmulaciones, por lo que difiere ligeramente de él en algunos detalles, siendo equivalen-
tes ambos modelos en lo referente a la esencia del comportamiento de la neurona. Sin
embargo, la presentacion en este punto de un modelo general, en lugar del modelo im-
plementado, se hace con objeto de que el funcionamiento basico de la nueva neurona
de integracion y disparo sea mas inteligible para el lector, aislando el comportamiento
modelado de los detalles de implementacién. Las ecuaciones del modelo que se ha imple-
mentado para las simulaciones cuyos resultados se analizan en los siguientes capitulos se

encuentran en los apéndices (capitulo 7), al final de esta memoria (ecuaciones 7.1 a 7.9).

L) = { 0 si Vi(t) > ©; AL(t) > p vV Yk < t,Vi(k) < ©; 2.4
L(t—1)+1 en otro caso

) = {ﬁi Vi(t—6— 1) si Lit) =0 +1 05)
V;(t_1)+2jsji(t)_ci(t)+7'i(t) S Ii(t) >0+1

La ecuacion 2.4 modela el tiempo transcurrido desde la generacion del iltimo potencial
de accién de una neurona. El término [;(t) de esta ecuacién toma un valor de cero (se
reinicia) en el instante justo en que el potencial de la neurona i sobrepasa el umbral
de disparo (V;[t] > ©;), siempre y cuando la neurona no se halle en periodo refractario
(Z;[t] > p); de esta manera, un potencial de accién se iniciard en el instante posterior al
rebasamiento del umbral. En el instante inicial de cada simulacién del modelo, se tiene

que I;(0) = 0. Ademds, durante todo el tiempo que transcurre hasta la generacién del
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primer potencial de disparo de la neurona en el instante t¢ (Vk < t¢ Vi[k] < ©;; V;[t?] >
©;), se cumple también que I;(k) = 0, Vk < t4. A partir de la generacién de un disparo
en la neurona i, I;(t) se incrementa en una unidad cada instante temporal, de manera
que en todo momento contiene el tiempo transcurrido desde el tiltimo disparo.

Por otro lado, el potencial de membrana de la neurona i, V;(t), estd modelado por
la ecuacién 2.5. V;(t) es una funcién en dos partes: una primera parte que determina
la hiperpolarizacion del potencial de membrana que ocurre en el instante posterior a la
finalizacién de un potencial de accién de la neurona ¢; y una segunda parte que modela la
integracién temporal de las sefiales que entran en la neurona durante el estado de reposo
(ausencia de disparo) de la neurona. En el instante inicial, se considera que la neurona
estd en estado de reposo, es decir, V;(0) = @, siendo & el potencial de reposo para todas

las neuronas.

Ji(t) ~ U0, &) (2.6)
r(t) ~ Ula,b) 2.7)
Rji(t) = ¢+ Jilt = I;(t) + @5l (2.8)
Bu(t) = Wil )/ 29)
Sji(t) = v Vilt — It — Ryi[t])] Ejill;(t — Ryilt])] (2.10)
Ci(t) = 7 [Vi() — 2 (2.11)

Partiendo del valor inicial del potencial de membrana, la neurona 7 integra, en ca-
da instante, las senales Sj;(t) (ecuacién 2.10) provenientes de todas las neuronas pre-
sindpticas (j) que conectan con ella. Cuando una neurona presindptica dispara, el poten-
cial de accién es transmitido, con un retraso sindptico (R;;[t], ecuacién 2.8, que incluye
una latencia sindptica [p;] y un jitter postsindptico [J;(t), ecuacién 2.6]), a la membrana
de la neurona postsindptica, que lo integra de una manera que depende, béasicamente,
de las propiedades de conductancia de la membrana postsinaptica. La conductancia
de membrana (FE;;[t']) evoluciona temporalmente a partir de la llegada de un disparo
presindptico (' = 0) y adquiere una forma caracteristica con una subida inicial y una
bajada posterior que queda formalizada por la expresion de la ecuacion 2.9. Ademads, la
neurona recibe también senales ruidosas procedentes de la actividad neuronal de fondo
(background activity) y que estan representadas por el término 7;(¢) (ecuacién 2.7), que
habitualmente sigue una distribucién uniforme acotada en el rango [a, b]. Por tltimo,
en la ecuacién 2.5, C;(t) representa la caida de potencial hacia el reposo (hiperpolari-

zacién) debida a las pérdidas de corriente que se producen en la membrana neuronal
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(ecuacién 2.11). Esta caida estd modulada por la constante +; y depende de la distancia

del potencial de membrana al potencial de reposo (®).

A continuacién se analizan con mas detalle las ecuaciones 2.4 a 2.11 del modelo
de neurona. En primer lugar, dado que algunas de las caracteristicas fisiolégicas que
deben modelarse son procesos que tienen lugar en una escala temporal inferior a los
milisegundos —como es el caso de los tiempos de subida de los EPSP o los jitters de
transmisién sindptica— ha sido necesario adaptar el modelo original [Vico, 1995] para
que permita incluir esos parametros. En el modelo de Vico la generacién de un potencial
de accién —o disparo, que implica inicamente la activacién de un X;(t¢)— tiene lugar
instantdneamente en una unidad de tiempo, ¢t = t¢, después de la cual el potencial de
membrana se hiperpolariza hasta el potencial de reposo. Teniendo en cuenta que, como
se explico en la seccién 1.2.1, la duracién habitual de un potencial de acciéon en una
neurona bioldgica es de un milisegundo, puede considerarse que la resolucién temporal

del modelo de las ecuaciones 2.1 a 2.3 es, precisamente, de un milisegundo.

Por tanto, la adaptacién del modelo de partida a una escala inferior al milisegundo
implica, en primer lugar, dejar de considerar la generacién del potencial de acciéon como
un proceso que ocurre de manera instantanea. Puede considerarse que la unidad temporal
minima para el modelado de los procesos fisiol6gicos necesarios en este estudio es una
décima de milisegundo (10 %s). De esta manera, atendiendo a criterios neurofisiolégicos
(véase capitulo 1), el potencial de accién (que implica una despolarizacién en la membrana
neuronal que en la ecuacién 2.2 del modelo de partida no estd modelada) podria tener
lugar en 10 unidades temporales (1072s). En las ecuacién 2.5, § es la duracién del
potencial de accién (normalmente, 1ms) y determina indirectamente (el potencial de
accién no estd explicitamente modelado en la ecuacién 2.5) la evolucién del potencial
de membrana, de manera que éste o bien se hiperpolariza después del disparo (cuando
I;[t] = 6+1), o bien integra la actividad que entra a la neurona (cuando [;[t] > §+1). (En
la ecuacién 7.2 del modelo implementado para las simulaciones se incluye la constante
A como el valor del potencial de accién |[habitualmente, 10 mV]; el valor del potencial
de accion no influye en la dindmica neuronal y se utiliza con fines de representacién, de
manera que se asemeje a los potenciales de accién biolégicos; el efecto de incorporar la
constante § a la dindmica neuronal, consiste en la introduccién de un pequetio intervalo
temporal en el que se anula la integracién de actividad aferente, durante un niimero ¢ de
pasos de simulacién en que se genera el potencial de disparo; la incorporacion de § en el
modelo no tiene mayores implicaciones fisiolégicas.) El potencial de accién comienza un
instante después de que el potencial de membrana traspase el umbral de disparo, siempre

y cuando la neurona no se halle en periodo refractario.
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Como se comenté en la seccién 1.2.1, en la mayoria de las células nerviosas los po-
tenciales de accion son seguidos por una hiperpolarizacion transitoria, el denominado
potencial de hiperpolarizacion posterior al disparo, debida al cierre retardado de los cana-
les de KT después del disparo de la neurona. Esta hiperpolarizacién es dependiente del
potencial de disparo inmediatamente anterior al inicio del potencial de accién [Hodgkin
and Huxley, 1952d; Nagumo et al., 1962]. En la ecuacién 2.5 esta hiperpolarizacién se
modela de manera que el potencial de membrana después del disparo no cae (se hiperpo-
lariza) hacia el potencial de reposo, sino que se establece en un nivel que constituye un
porcentaje, determinado por la constante ¥; de la ecuacién 2.5, del potencial de mem-
brana inmediatamente anterior al disparo. El efecto inmediato en la dindmica neuronal
de la hiperpolarizacién posterior al disparo es una disminucién transitoria de la excita-
bilidad neuronal, por lo que puede considerarse que introduce un periodo refractario en
esa dindmica. Este periodo refractario suele decirse que es relativo (para distinguirlo del
periodo refractario absoluto), debido a que su duracién depende del estado del potencial

de membrana en el momento en que se produjo el potencial de accidn.

El periodo refractario, como se definié en la secciéon 1.2.1, es un breve periodo de
tiempo en el que disminuye la excitabilidad neuronal y establece una cota superior a la
frecuencia de disparo de la neurona y, por tanto, a su actividad. Para modelarlo, se ha
incorporado la constante p en el modelo (ecuacién 2.4), que introduce un periodo refrac-
tario absoluto en la dindmica neuronal. Esta constante establece un intervalo temporal,
posterior al disparo, en el que la neurona no puede volver a disparar, aunque si integra
la actividad proveniente de otras neuronas que conectan con ella o del ruido neuronal de
fondo. En la ecuacién 2.4 debe cumplirse siempre que p > 9, de manera que un valor de

p = ¢ indica que no existe periodo refractario absoluto en la neurona.

Segtn la ecuacion 2.5, el potencial de membrana de la neurona en cada instante es
el resultado de la integracion de las senales que llegan a la neurona. La excepciones a
este comportamiento lo constituyen el instante posterior al disparo (donde ocurre, como
se ha visto, una hiperpolarizacién transitoria) y el tiempo de duracién de un potencial
de accién. El término Sj;(t) de la ecuacién 2.5 modela la entrada a la neurona i de
sefales provenientes de otras neuronas (j) que establecen sinapsis con ella. Como se in-
trodujo en el apartado 1.2.1, la llegada del potencial sinaptico de la neurona presinaptica
a los terminales axonicos desencadena una serie de procesos bioquimicos y eléctricos
en la hendidura sindptica que afectan a la neurona postsinaptica, con objeto de que se
produzca la comunicacién entre las dos neuronas. De esta manera, el potencial de mem-
brana de la neurona postsindptica se distorsiona abandonando el potencial de reposo

para llevar a la célula a un nivel denominado potencial sindptico. Si la sinapsis es exci-
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tadora, se producird en la membrana de la neurona postsindptica un potencial excitador
(EPSP), mientras que si la sinapsis es inhibidora, el potencial postsindptico sera inhibi-
dor (IPSP). En definitiva, el potencial de accién procedente de la neurona presindptica
no se integra instantaneamente en la membrana postsinaptica cuando llega a la misma,
sino que se produce una integracién temporal modulada por las propiedades eléctricas

—de conductancia— y bioquimicas de la sinapsis y la membrana celular.

En la ecuacién 2.10 se ha desarrollado el término S;;(¢) de la ecuacién 2.5. Puede
observarse cémo S;;(t) es proporcional al potencial de membrana de la neurona post-
sindptica (7) en el instante en que llega el potencial de accién de la neurona presindptica
(j) (teniendo en cuenta la existencia de una latencia sinaptica [p,] y de un jitter post-
sindptico [J;(t)] que retrasan la llegada del disparo presinaptico y la generacién del po-
tencial postsindptico, respectivamente). Con esto, se consigue que la integracién de las
senales que llegan a la neurona procedentes de otras neuronas dependa del estado de la
membrana postsindptica en el momento en que llega un potencial de acciéon presindptico
y se produce el potencial postsinaptico. De este modo, como ocurre en las neuronas
bioldgicas [Hodgkin and Huxley, 1952d; Nagumo et al., 1962], la membrana neuronal
serd mas excitable cuanto més cerca se halle de su nivel de potencial de reposo. El
potencial postsinaptico en el instante en que llega el disparo presindptico, ademas, esta
multiplicado en la ecuacién 2.10 por una constante v;, que modula la integracion de la
sefial transmitida por la neurona presinaptica. Ademads, el potencial postsindptico ad-
quirird una forma caracteristica (véase capitulo 1) que, como se ya se ha dicho, depende,
entre otros factores, de las propiedades de conductancia de la membrana postsindptica.
Para modelar este aspecto, en la ecuacién 2.10 se ha introducido el término Ej;(), cuyo
desarrollo formal se muestra en la ecuacién 2.9. Este término permite que la integraciéon
de un potencial de accién presinaptico no sea instantanea, sino que se module a lo lar-
go del tiempo, desde el instante en que llega el disparo en la neurona presinaptica. El
resultado de esta integracién serd la generacion de un EPSP o IPSP en la membrana
postsindptica.

Un aspecto importante que debe modelarse en la transmision sinaptica es el retraso
en los tiempos de transmision de los potenciales de accion de la neurona presinaptica a
la postsinaptica. Como se comento en el apartado 1.2.1, cuando una neurona genera un
potencial de accién, éste no es transmitido de manera instantanea a las neuronas post-
sindpticas con las que contacta, sino que, debido fundamentalmente a las propiedades
conductoras de la membrana axonica, existe un retraso sindptico entre el disparo de la
neurona presindptica y la generaciéon del correspondiente EPSP o IPSP en cada neuro-

na con la que establece sinapsis. Esta latencia sindptica varia entre distintas neuronas
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(bioldgicas), aunque puede situarse alrededor de 1ms. En la ecuacién 2.8 se ha intro-
ducido la constante ¢;, que puede ser diferente para cada neurona presindptica, y que
representa esa latencia sinaptica en la llegada del disparo a la neurona postsinaptica.

Ademads de lo explicado en el parrafo anterior, entre dos neuronas ¢ y j, pre y post-
sinaptica, no siempre se produce el mismo retraso sinaptico en la transmision del potencial
de accion. Como se comento en el apartado 1.2.1, existe una variabilidad en los tiempos
de transmision sinaptica que depende de miltiples factores y que a su vez varia entre
distintos tipos de neuronas y distintas dreas cerebrales (por ejemplo, de la via visual de
los mamiferos). Esta variabilidad en los tiempos de transmisién para una misma sinapsis
se denomina jitter. El término que modela el jitter en la transmisién sinaptica se ha
introducido en la ecuacién 2.8 (que modela el retraso total de transmisién sindptica),
y se formula en la ecuacién 2.6 como una variable aleatoria que toma valores enteros
procedentes de una distribucién uniforme acotada en el rango [0, &]. En las neuronas
bioldgicas, el jitter de transmisién sindptica depende de miiltiples factores (véase capitulo
1). En el modelo de neurona se ha considerado el jitter como un factor postsiniptico y
como tal estd introducido en la ecuacién 2.8.

La latencia sindptica y el jitter se han incluido ambos en el término Rj;(t) de la
ecuacion 2.8. Rj;(t) representa el retraso en la iniciacién de un potencial postsindptico
desde que se produce el consiguiente potencial de accién en la neurona presinaptica. Por
ello, para calcular R;;(t) deben sumarse la latencia sindptica (p,) y el jitter postsindptico,
obteniendo este ultimo como un valor aleatorio (procedente de una distribucién uniforme
acotada) que se genera en el instante en que el potencial de accién presindptico llega a
la neurona postsinaptica.

La expresién de la ecuacion 2.9 puede denominarse curva de conductancia de mem-
brana. Como se observa en esta ecuacién, la integracion temporal del potencial de accion
presinaptico estd modulada por el valor del peso sindptico Wj;. Esto conlleva, por un
lado, a que la amplitud del potencial postsinaptico resultante sea directamente propor-
cional al peso de interconexion de las neuronas. Por otro lado, el signo del peso sindptico
—positivo, si la sinapsis es excitadora, o negativo, si es inhibidora— determina también
la forma de la curva de conductancia. Si el peso es positivo, la curva de conductancia
tendrd una fase inicial de subida (conforme aumenta t) hasta alcanzar su méxima ampli-
tud. Posteriormente, la curva experimenta una bajada y se va acercando progresivamente
a una asintota situada en cero. Esto quiere decir que, para un conexion excitadora, la
integracién de un potencial de accién presinaptico se distribuye en el tiempo de manera
que en una fase inicial va aumentando (hasta alcanzar un valor de integracién méaxima),

y posteriormente la integracién va disminuyendo y tiende a cero a lo largo del tiempo. El
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resultado sera la generacion de un EPSP en la membrana postsindptica. De manera simi-
lar, una sinapsis inhibidora da lugar a una integracién que en una primera fase disminuye
y, posteriormente, se incrementa, originando un IPSP en la membrana postsindptica.
La forma de la curva de conductancia determina, indirectamente, la forma de los
potenciales postsinapticos. De esta manera, una curva de conductancia con una subida
rapida dard lugar a un EPSP con tiempo de subida corto. Igualmente, la anchura de la
curva de conductancia (que puede medirse, para una sinapsis excitadora, como la duracién
de la integracién al 50% de la amplitud maxima de la curva) determina la anchura de los
potenciales postsinapticos. La expresion matematica de la curva de conductancia de la
ecuaciéon 2.9 contiene dos pardmetros, w;; y wi2, que permiten regular, respectivamente, el
tiempo de subida y de bajada de la curva de conductancia de la membrana postsinaptica.
En las simulaciones que se analizan en el capitulo 3 se pretende estudiar el efecto de
parametros independientes en la correlacion de actividades entre neuronas conectadas
monosinapticamente. Por ejemplo, en dicho capitulo se analiza el efecto de la modifica-
cion del tiempo de subida de los EPSP de manera independiente a otros parametros, como
pueden ser la amplitud del EPSP o el tiempo de caida del mismo. La parametrizacion
de la curva de conductancia en base a esos dos pardametros, w;; v wi2, permite estudiar el
efecto de distintos parametros de los EPSP de manera independiente. Tradicionalmente,
la curva de conductancia de la membrana postsinaptica se modela mediante una funcién
con un solo pardmetro (w), denominada funcidn alfa (ecuacién 2.12). Sin embargo, con
esta funcién no es posible modificar el tiempo de subida de la curva de conductancia
—e indirectamente del potencial sindptico— sin afectar también al tiempo de bajada de
esta curva —y asi mismo al tiempo de bajada del potencial sindptico. Por tanto, para el
estudio presentado en el capitulo 3 se necesita una ecuacion diferente a la de la funciéon

alfa, como es el caso de la funcién Ej;(t) de la ecuacién 2.9.

t
) = a— et 2.12
a(t) = « s (2.12)

En la figura 2.2 se muestran diferentes ejemplos de funciones alfa en las que se modifica
exclusivamente la constante w, que afecta a la ’forma’ de la curva pero no a su amplitud,
como puede verse en la figura. La funcion alfa vale cero en el instante ¢ = 0 y cuando
t — oo (esto es, la funcién tiene una asintota horizontal en el valor cero). Si se denomina
tiempo de subida de la funcién alfa al tiempo (nimero de pasos) que transcurre desde el
instante ¢ = 0 (y, por tanto, a(t) = 0) hasta la maxima amplitud de la curva, y tiempo
de bajada el transcurrido desde la maxima amplitud hasta que la curva alcanza un valor

a(t) = € = 0, puede decirse que w afecta simultdneamente a estos dos tiempos.
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Figura 2.2: Ejemplo de funciones alfa con diferentes valores para la constante w (véase ecuacién 2.12);

a = 0,1 para las tres curvas mostradas.

Siguiendo con la ecuacién 2.5, el término C;(t) aparece con signo negativo y modela la
tendencia del potencial de membrana a caer hacia el potencial de reposo. Como ocurria
en el modelo original de partida, la constante -; (ecuacién 2.11) regula esa tendencia hacia
el potencial de reposo. La inclusién de C;(t) en la ecuacién 2.5 hace que la integracién de
las senales que entran a la neurona no se realice de manera lineal. Por este motivo, puede
considerarse que C;(t) modela las pérdidas de corriente que se producen en la membrana
neuronal y que en los modelos de integracién y disparo tradicionales (véase seccién 1.3.2)

estd determinada por la constante de tiempo (7 = RC).

Por iltimo, el modelo de neurona (ecuacién 2.5) incluye el término r;(¢) en la ecuacién
del potencial de membrana. Al igual que en el modelo de partida, la neurona integra
en cada instante, ademds de las senales provenientes de las neuronas presinapticas, una
sefial ruidosa 7;(t) que representa el ruido neuronal de fondo (background noise). En las
simulaciones de los capitulos siguientes, este ruido procede, en la mayoria de los casos,
de una distribucién aleatoria uniforme acotada (ecuacién 2.7). En otros casos se emplea
una distribucién aleatoria normal (r;[t] ~ N[u;, 0;]) para modelar el ruido. La eleccién
de una u otra distribucién aleatoria se especifica para cada simulacién en los siguientes

capitulos.
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2.3 Estudio de las propiedades del modelo

Una vez introducidas las ecuaciones del modelo de neurona en el apartado anterior, resulta
conveniente analizar su funcionamiento. Para ello, el modelo se ha implementado en un
lenguaje de programacion y se han llevado a cabo simulaciones de circuitos de distinto
tamano con objeto de extraer las caracteristicas principales de su dindamica. El circuito
mas pequefio que puede analizarse es el formado tinicamente por dos neuronas —nq, la
presinaptica, y no, la postsinaptica— entre las que existe una conexiéon de n; a ny como
la que se muestra en el esquema de la izquierda de la figura 2.3. Este mismo circuito es
el que también se usard en el capitulo 3 para llevar a cabo un andlisis detallado de los

pardmetros que influyen en la correlacion de actividad entre neuronas de una red.

Una vez seleccionado el tipo de circuito basico para el estudio del funcionamiento
del sistema, es preciso determinar los valores estandar para los distintos parametros
que se incluyen en las ecuaciones del modelo. Para ello, a partir de este punto y a
lo largo de toda esta memoria, la referencia a los pardmetros del modelo se hara en
relacién a las ecuaciones 7.1 a 7.9 del modelo implementado para las simulaciones (véase
apéndice 1). La eleccién de los valores estdndar para los pardmetros se basa meramente
en criterios neurofisioldgicos y algunas restricciones computacionales (que se comentarin
en su momento), de manera que el sistema se comporte de modo similar a circuitos
elementales equivalentes (en un determinado nivel de abstraccién) localizados en la via
visual de los mamiferos. A continuacién se analizan cada uno de esos parametros y se
precisan los valores estandar que toman. Estos valores seran modificados en distintas
simulaciones con objeto de analizar su influencia en el sistema, de manera que cuando
de muestren los resultados de dichas simulaciones se indicara cuales son los valores no

estandar que se han usado.

Cualquier circuito de neuronas que se rija por el modelo presentado en el apartado
anterior necesita la provisiéon de alguna senal externa para que se inicie la actividad,
esto es, para que las neuronas disparen. Esta entrada externa en el modelo es una senal
ruidosa 7;(t) que toma valores a lo largo del tiempo segin alguna distribucién aleatoria
de probabilidad. La distribucién de probabilidad que se usa en la mayoria de las simula-
ciones es una distribucién uniforme acotada en un rango, aunque también (como se vera
en capitulos posteriores) pueden usarse distribuciones normales (més costosas computa-
cionalmente que las primeras). En el circuito que se muestra en la figura 2.3, la neurona
n; dispara unicamente como consecuencia de la senal ruidosa. Es considerada por ello
una neurona conductora o driver. El rango estandar de la distribucién uniforme del ruido

que se le suministra a una neurona conductora es de [2,1, 3,6mV], consiguiendo con
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ello una frecuencia de disparos de 100 s 1.

La neuronas no conductoras de un circuito
deben disparar solo como consecuencia de la provision de disparos de otras neuronas. Tal
es el caso de la neurona n, de la figura 2.8. Es necesario que el potencial de membrana
de la neurona no conductora esté cercano al umbral de disparo, sin sobrepasarlo, por
efecto tnicamente de la senial ruidosa de entrada. Con ello se consigue que con unos
pocos disparos de la neurona presindptica la neurona postsindptica sobrepase su umbral
de disparo. Esto es consistente con los datos neurofisiologicos de eficacia sindptica 'y con-
tribucidn sindptica (como se verd mas adelante) en las regiones cerebrales tomadas como
referencia. El rango de ruido estdndar de una neurona no conductora es de [2,2, 2,3mV]
(distribucién uniforme acotada). Esto suele dar, para una conexién monosindptica como
la de la figura 2.8 y con el resto de los parametros estandar que se veran a continuacion,
una frecuencia de 165 s 1.

Cuando la distribucién de probabilidad para el ruido sindptico es una normal, se
toman unos valores estandar para las neuronas conductoras con una media de p; =
2,8mV y una desviacién tipica de g; = 0,5mV, lo que da una frecuencia de disparo
de 75s7!; para las neuronas no conductoras los valores estdndar son p; = 2,6mV y
o; = 0,5mV, con una frecuencia de disparo de 115s~! para un peso de conexién de
W1i9=T7 en un circuito monosinaptico. Las distribuciones de probabilidad normales usadas
presentan la funciéon de densidad de probabilidad que se muestra en la ecuacién 2.13,

siendo z el valor del ruido en un instante ¢t = ¢'.

@ = A 213
gilx) = e i 2.13
' \/2mo?

El valor estandar del umbral de disparo para todas las neuronas de un circuito esta

fijado en ©; = —40mV. El potencial de reposo estandar es de & = —70mV'. El potencial
de disparo para todas las simulaciones se fija en A = 10mV, siendo la duracién del
disparo § = 1 ms para todas las neuronas simuladas a lo largo de este estudio. Por otro
lado, la constante de caida del potencial de membrana tiene un valor estandar de v;=0,1,
teniendo la constante que regula la caida del potencial después de cada disparo un valor
de 9;=0,2. La duracién del periodo refractario absoluto que se inicia tras cada potencial
de accién se fija inicialmente en p = 2,5ms (este valor incluye la duracién del potencial
de accién). Respecto al retraso sindptico, éste suele estar fijado a ¢; = 1ms, con un
jitter de transmisién J;(t) que sigue una distribucién aleatoria uniforme de probabilidad
en un rango [0, 0,5ms| (aunque en algunas simulaciones que se presentan en capitulos
posteriores se usa una distribucién normal).

Respecto a los potenciales postsinapticos, son muchos los pardmetros que deben te-
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nerse en cuenta en su modelado —como se puede ver en las ecuaciones 7.4 a 7.8— para
determinar su forma, amplitud y duracién. Lo primero que influye determinantemente
en la configuracién de los potenciales sindpticos es el peso de la conexién aferente. En
una conexién monosinaptica tipica, como la de la figura 2.3, esta conexion suele ser exci-
tadora y su peso se establece en Wi,=>5. Por otro lado, la modulacién de la provisién de
corriente que se introdujo en la ecuacién 7.4 también influye, a través de sus pardmetros,
en los potenciales sindpticos que se generan. Los valores estandar de estos parametros
son w;; = 0,5ms, wp = 4ms, a;=0,1, A\; = 250ms. Por tltimo, la amplitud de los po-
tenciales sinapticos también depende de la constante de modulacion v; que se introduce
en la ecuacién 7.7. El valor de esta constante en la implementacion del modelo en todas
las simulaciones de este estudio se toma de manera que la amplitud de los potenciales
sindpticos sea maxima a un nivel de —80mV y cero a un nivel de 0 mV.

En la figura 2.3 se muestran los potenciales de membrana de dos neuronas conectadas
monosinapticamente. Todos los pardmetros de la simulacién son los que se han fijado
como estandar en los parrafos anteriores, con la salvedad de que la neurona n, no recibe
ruido, con objeto de mostrar la forma aislada de los potenciales postsindpticos. El poten-
cial de n; parte del reposo y se sitiia cerca del umbral de disparo para disparar con una
frecuencia de 100 s~!. Los disparos de n; generan EPSP en n, en instantes posteriores a
cada disparo en n; segun el retraso sindptico y el jitter, y con diferente amplitud, como se
aprecia en la figura, segin el nivel de potencial en el momento en que se inicia el EPSP.

En la figura 2.4 se muestra un EPSP aislado, generado a un nivel de potencial de
reposo en una neurona que no recibe senal de ruido sino sélo la provision de corriente
de otra neurona. La caracterizacion habitual de un EPSP implica la determinacion del
tiempo de subida (o rise time) —que se mide desde el inicio del EPSP hasta el momento
en que alcanza la amplitud maxima— asi como el calculo de la duracion del EPSP a
la mitad de su amplitud maxima. Como se ve en la figura, para un EPSP medido en
potencial de reposo y con los parametros estandar de simulacion, el tiempo de subida se
situa en 2,9ms, mientras que la duracion se establece en 8,3 ms y su amplitud maxima
es de 3,85mV.

Del mismo modo, en la figura 2.5 se muestra un EPSP promediado a lo largo de una
simulacion con los parametros estandar, con la excepcion del ruido de nq, el umbral de
disparo de ny y el jitter (véase pie de figura). La caracterizacién de este EPSP arroja
unos valores de 2,9ms para el tiempo de subida, 8,7 ms para la duracién a amplitud
media y una amplitud méaxima de 2,35mV.

En la figura 2.6 se muestra el efecto que tienen algunos pardmetros del modelo en la

forma y amplitud de los potenciales sindpticos. Los pardmetros que influyen en el poten-
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Figura 2.3: Potencial de membrana (gréfica de la derecha) de una simulacién de un circuito de dos
neuronas entre las que existe una conexién monosindptica de peso Wis = 5 (como se muestra en el
esquema de la izquierda); la neurona n, (sefial superior, en negro) recibe una seiial ruidosa de distribucién
aleatoria uniforme en el rango estandar [2,2, 3,6 mV], mientras que ny (sefial inferior, en gris) no recibe
entrada de ruido para evidenciar la forma de los EPSP que produce la conexién de n; a ns; se muestran
4.000 pasos de simulacién, equivalentes a 400 ms; el resto de los pardmetros son los estdndar (véase en
el texto).
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Figura 2.4: Ejemplo de potencial excitador postsindptico (EPSP) en una neurona postsindptica (ns)
como la que se muestra en el esquema, de la figura 2.3; ny no recibe ruido para que se aprecie claramente
el EPSP; constantes de conductancia de la membrana de ny (véanse las ecuaciones del modelo): wa; =
0,5ms, was = 4ms, ay=0,1, A2 = 250ms; peso de conexién Wi, = 5; se muestran 50 ms relativos
al inicio de un EPSP; tiempo de subida del EPSP = 2,9ms; duracién del EPSP a amplitud media =
8,3 ms; amplitud méaxima del EPSP = 3,85 mV.
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Figura 2.5: Ejemplo de potencial excitador postsinaptico (EPSP) promediado de una neurona post-
sindptica (n2) como la que se muestra en el esquema de la izquierda; no recibe un ruido en el rango
[2,2, 3,3mV]; n; recibe un ruido de baja amplitud en el rango [2, 1, 3,4mV] (frecuencia: 5,8 s~!) para
evitar el solapamiento de los EPSP en ny; se muestra el promedio de todos los EPSP producidos en ng
por los disparos de n; (total disparos de n;: 588 en 10® pasos de simulacién); el umbral de disparo de ns
es O, = 10mV para evitar que ny dispare; constantes de conductancia de la membrana de ny (véanse
las ecuaciones del modelo): way = 0,5ms, wee = 4ms, a2=0,1, Ay = 250 ms; peso de conexién Wia = 5;
el resto de los pardmetros son los estdndar del modelo (véase en el texto); se muestran 50 ms relativos
al disparo de ny; retraso sindptico @1 = 1ms, con jitter Jo(t) = Oms Vt € [1, A]; tiempo de subida
del EPSP promediado = 2,9 ms; duracién del EPSP promediado a amplitud media = 8,7 ms; amplitud
méxima del EPSP promediado = 2,35mV.
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cial sinaptico son, por un lado, los que modelan la modulaciéon de la corriente con que
la neurona presindptica provee a la postsindptica, y que aparecen en las ecuaciones 7.4 y
7.8, concretamente wj1, Wiz, @; v A;. Ademads, también influyen en la configuracién de los
potenciales sindpticos el peso de la sinapsis W;; (ecuacién 7.1), asi como la constante de
caida del potencial de membrana ~; (ecuacién 7.2). Como se ve en la figura 2.6, la cons-
tante w;; influye fundamentalmente en el tiempo de subida del potencial postsindptico,
lo cual también afecta ligeramente a la duracién del potencial postsindptico (medida a
mitad de su amplitud en la figura) y en menor medida a la amplitud de dicho potencial.
Por su parte, la constante w;, condiciona la duracién del potencial postsindptico y afecta
también en menor grado al tiempo de subida y la amplitud. Modificando la constan-
te ; es posible conseguir potenciales postsindpticos con tiempos de subida muy cortos,
incluso menores que los que se consiguen simplemente modificando w;;; la duracién del
potencial postsinaptico también se ve afectada, aunque en menor medida, por el valor
que toma este pardmetro; sin embargo, como se observa en las graficas, la amplitud de
los potenciales se ve seriamente influida por ;. Por tltimo, la modificaciéon del peso de
la conexién Wj;; sélo condiciona la amplitud de los potenciales sindpticos, sin afectar a

su forma y duracion.

Teniendo en cuenta los datos analizados en la figura 2.6 y lo dicho arriba, es nece-
sario precisar un par de cuestiones sobre el modelado de los potenciales sinapticos en
virtud de las ecuaciones del modelo. En primer lugar, el pardmetro «; actia como un
coeficiente multiplicativo en la ecuacién 7.4, por lo que tiene un efecto similar al de los
pesos sinapticos, esto es, modula la amplitud de los potenciales sinapticos. Por ello, se
usard en las simulaciones presentadas en el capitulo 3 para normalizar en amplitud los
EPSP con distintos tiempos de subida o duraciéon. Como se ha senalado anteriormente,
la asignacién de valores por encima del valor estandar de 0,1 al parametro ~; permite
conseguir potenciales sinapticos de subida rapida, més consistentes con los datos neuro-
fisiolgicos (por ejemplo, potenciales sindpticos similares a los generados en conexiones
retino-geniculadas [Cleland et al., 1971b,a; Eysel, 1976; Bloomfield and Sherman, 1988;
So and Shapley, 1979; Hamos et al., 1987; Usrey et al., 1999; Hohnke and Sur, 1999])
que los potenciales sinapticos —de tiempo de subida 2,9 ms— usados en las simulacio-
nes que se presentan en los siguientes capitulos. La razon por la que se ha desestimado
el empleo de estos potenciales de subida riapida no es otra que la existencia de restric-
ciones computacionales: la elecciéon de valores altos para ; disminuye drasticamente la
eficacia sinaptica de las conexiones y obliga a elevar considerablemente los tiempos de
cémputo necesarios para la obtencién de trenes de disparos significativos en los circuitos

de neuronas estudiados.
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Figura 2.6: Efecto de los pardmetros que modulan la integracién de los potenciales de accién de
una neurona presindptica n; en una postsindptica ns, en funcién de las propiedades de conductancia
de la membrana postsindptica (ecuaciones 7.1, 7.2 y 7.4); se analiza un circuito como el del esquema
de la figura 2.3; se muestran los EPSP aislados a nivel de potencial de reposo en simulaciones con los
pardmetros estdndar, a excepcién de woy en A, wyy en B, v en C' 'y Wiy en D y sin ruido en la neurona
ng; en A se muestran unos EPSP con distintos valores para el pardmetro ws; (para we; = 1ms: tiempo
de subida del EPSP 3,2ms, duracién del EPSP a amplitud media 8, 5ms, amplitud méxima 3,93 mV;
para wg; = 2ms: subida 3,8 ms, duraciéon 9ms, amplitud 4,07 mV’; para w21 = 4ms: subida 5,2ms,
duracién 10,1ms, amplitud 4,22mV); en B se muestran unos EPSP con distintos valores para was
(para wag = 2ms: subida 2,3ms, duracidén 5ms, amplitud 3,46 mV; para wes = 4ms: subida 2,9 ms,
duracién 8,3ms, amplitud 3,85 mV; para wss = 6ms: subida 3,4ms, duracién 11,7ms, amplitud
4,02mV); en C los EPSP tienen distinto valor para 72 (para v2=0,1: subida 2,9ms, duracién 8,3 ms,
amplitud 3,85mV; para 7,=0,25: subida 1,7ms, duracién 7,4ms, amplitud 1,69 mV; para v,=0,5:
subida 1,1ms, duracién 7,1 ms, amplitud 0,87 mV); en D se modifica el peso de la conexién Wis para
dar distintos EPSP (para Wi2=3: subida 2,9ms, duracién 8,3ms, amplitud 2,3 mV; para Wi2=5:
subida 2,9ms, duracién 8,3 ms, amplitud 3,85 mV; para Wis=7: subida 2,9ms, duracién 8,3 ms,
amplitud 5,39 mV).
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Por otro lado, en la figura 2.7 se muestra simultdneamente el efecto del ruido en la
neurona postsindptica junto con la generacién de los EPSP como consecuencia de los
disparos de la neurona presinaptica. El potencial de membrana de ns, a pesar del ruido,
se mantiene por debajo de su umbral de disparo, salvo en aquellos momentos en los que

la generacién de uno o varios EPSP despolarizan la membrana neuronal por encima del

valor de umbral.
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Figura 2.7: Potencial de membrana (gréfica de la derecha) de una simulacién de un circuito de dos
neuronas entre las que existe una conexién monosindptica de peso Wi2 = 5 (como se muestra en el
esquema de la izquierda); la neurona n; (sefial en negro, referida al eje de la izquierda) recibe una
entrada ruidosa de distribucién aleatoria uniforme en el rango [2,2, 3,45mV] (frecuencia de disparo
20 s~ 1), mientras que ny (sefial gris referida al eje de la derecha, desplazada verticalmente respecto al
potencial de ny para distinguirlo de éste) recibe un ruido en el rango [2, 2, 3,3 mV]; el umbral de disparo
de n» se sitda en 10mV para evitar que no dispare (todos los disparos que aparecen son de ny); se
muestran 3.500 pasos de simulacién, equivalentes a 350 ms a partir del instante ¢ = 50 ms; el resto de

los parametros son los estdndar (véase en el texto).

Por tltimo, en la figura 2.8 se muestra la produccion de disparos en una neurona
postsinaptica como consecuencia de la integracion del ruido sindptico y la corriente pro-
veniente de la neurona presinaptica después de cada disparo de ésta.

En la tabla 2.1 se muestra una recopilaciéon de los valores estandar que toman los
pardmetros fisiolégicos del sistema (para un circuito monosindptico con conexién excita-

dora) y que se han ido introduciendo a lo largo de esta seccién. También se incluye en
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Figura 2.8: Potencial de membrana (gréfica de la derecha) de una simulacién de un circuito de dos
neuronas entre las que existe una conexién monosindptica de peso Wis = 5 (como se muestra en el
esquema de la izquierda); la neurona n; (senal en negro, referida al eje de la izquierda) recibe una
entrada ruidosa de distribucién aleatoria uniforme en el rango [2,2, 3,45mV] (frecuencia de disparo
20 s71), mientras que no (sefial gris referida al eje de la derecha, desplazada verticalmente respecto al
potencial de n; para distinguirlo de éste) recibe un ruido en el rango [2,2, 3,3 mV] (30s~1); se muestran
4.000 pasos de simulacién, equivalentes a 400 ms; el resto de los pardmetros son los estdndar (véase en

el texto).
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esta tabla una breve descripcion de cada uno de los pardmetros, a modo de referencia.

Tabla 2.1: Valores estdndar para los pardmetros fisiolégicos usados en las simulaciones, tomando como

referencia un circuito monosindptico excitador (de ny a ng).

Pardmetro Fisioldgico | Descripcion Valor o Rango por Defecto
r1(t) Ruido de la neurona presindptica, que sigue 2,1, 3,6 mV]
una, distribucién aleatoria uniforme acotada.
r1(t) Ruido de la neurona presindptica, que sigue | pu1 =2,8mV; o1 =0,5mV
una distribucién aleatoria normal.
ro(t) Ruido de la neurona postsindptica, que sigue 2,2, 3,3mV]
una, distribucién aleatoria uniforme acotada.
ro(t) Ruido de la neurona postsinaptica, que sigue | uy =2,6mV; o1 =0,5mV
una distribucién aleatoria normal.
Q; Potencial de umbral de disparo. —40mV
P Potencial de reposo. —70mV
A Potencial de disparo. 10mV
) Duracién del potencial de disparo. 1ms
Vi Caida del potencial hacia el reposo (constante 0,1
de tiempo).
¥; Hiperpolarizacion posterior al disparo. 0,2
Periodo refractario. 2,5ms
©i Latencia sinaptica. 1ms
Ji(t) Jitter de transmisién sindptica: sigue una dis- [0, 0,5ms]
tribucién uniforme acotada.
Wia Peso sindptico, cuando el circuito recibe ruido 5
uniforme.
Wia Peso sinaptico, cuando el circuito recibe ruido 7
normal.
wit Subida de la curva de conductancia de mem- 0,5ms
brana.
Wi2 Bajada de la curva de conductancia de mem- 4ms
brana.
i Duracién de la curva de conductancia de mem- 250ms
brana.
v; Modulacién de los potenciales sindpticos en 1/ —-80
funcién del potencial actual de la membrana
postsinéptica.




