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Objet d'étude : le neurone biologique
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Démarche suivie
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Plan d'attaque

@ Présentation du modele de Hodgkin et Huxley
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Introduction

Démarche suivie

Plan d'attaque
@ Présentation du modele de Hodgkin et Huxley

@ Réduction du modele et étude mathématiques

@ Modeles integre-et-tire avec un nouveau type de seuil
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Modele de Hodgkin-Huxley Msddissiten Fisige

Simulation numérique du modeéle

Modélisation physique

Equations de Hodgkin-Huxley

—l e [t Equation du circuit
7 /g/‘ @  loi des mailles : Ic + Iy + I + 1 = 0
T

@ loidohm: [ =gi(V —E)

Equations de Hodgkin-Huxley

av. s 8
- cmGe = —Bnam h(V — Epa)
Equation des canaux etV — Eq)
o (V) —&81(V — EL) + lapp
Fraction de portes —5 Fraction de portes dn
fermées 1 — p;(t) W ouvertes p;(t) dt = ¢lan(V)(A = n) = Ba(V)n]
Fi = (V)L = pi(1) = Bi(VIpi(r) = 2=l @ = dlam(VIA —m) — Bn(V)m]
a;(V) _ dh _ O

poo(V) = Govprgwy o (V)= W N @ = ¢lap(V)(A = h) = Br(V)H] )
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Simulation numérique du modeéle

Stimulation par un échelon de courant de 4 ©A
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Modele de Hodgkin-Huxley

Modélisation ph:

Simulation numérique du modeéle

Stimulation par un échelon de courant de 10 A
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Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley

Réduction dimensionnelle

Elimination de 2 variables

n+h pour 4uA Constantes de temps
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Réduction dimensionnelle

Equations du modele réduit
C(ii_\t/ = ciM[lapp — lion(V, n)] = £(V, n)

dn_¢nw V)—n) _
§—rn = v,

lion(V> ’7) = gCamoo(V - ECa) - gK”(V - EK) - gL(V - EL)

@ Représentation des variables dans le plan de phase
@ Interprétations géométriques du comportement neuronal
@ Etude du systeme dynamique (stabilité, bifurcation, etc)

o
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Elimination de 2 bles
Etude du modele réduit

Stimulation par un échelon de courant de 60 mA

Réponses temporelle et dans le plan de phase
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Elimination de 2 variables
Etude du modele réduit

Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley

Stimulation par un échelon de courant de 100 mA

Réponses temporelle et dans le plan de phase
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Elimination de 2 variables
Etude du modéle réduit

Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley

Analyse théorique du systeme

Etude de stabilité du point fixe
On examine les valeurs propres de la matrice jacobienne :

DhenlVies 0, (Vi — Eic)/ Cu -]

/ 9 c d
oo (VR)/Ta(VR) —¢/7(VR)

Nature du point fixe

@ a < 0 le point fixe est stable
2a>0

@ si —a/b > —c/d alors le point fixe est instable
o sinon stable si a4+ d < 0 et instablesia+d >0

Kévin Polisano Etude mathématique et simulation de la dynamique neuronale



Elimination de 2 variables

Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley Etude du modéle réduit

Interprétations dans le plan de phase

Diagramme de phase Diagramme de phase
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Elimination de 2 variables

Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley Etude du modéle réduit

Interprétations dans le plan de phase

Diagramme de phase
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Elimination de 2 variables

Réductions dimensionnelles de Hogkin-Huxley Etude du modéle réduit

Théorie des bifurcations

Bifurcation de Hopf
@ Stabilité du systeme dynamique dépendante de /,,,
o Pour [,p, < 94 et [,p, > 212 point fixe stable
@ Pour [,,, € [94,212] point fixe instable

i Stable
Limit Cycles _ Fixed Pointa

Unatabla

Stabla
Fixed Polnta
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Présentation du modele IF
Introduction d'un nouveau type de seuil

Modeéles intégre-et-tire

Présentation du modele |IF

Formulation mathématiques

«—— peak 30 mV

Forme générale d'un modele IF

v=F(v)—w+ Ly
w = a(bv — w)

si v = Vseuil

alors v < Vyeser

et w<+ w+d

reset di <q With rate 4

sensitivity b
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Présentation du modele |IF

Simulation du modele IF d’lzhikevich

Modele d'Izhikevich

F(v) = 0.04v2 + 5v + 140, a = 0.02, b = 0.2, veeyif = 30 mV, lapp = 20

Model CH (chattering)

Modele RS (Regular Spiking)
20 20
0 0
20 -20
-40 -40
~60 -60

\/
o 20 40 60 80 100 120 o 20 40 60 80 100 120 140 160

Vieset = —05 mV, d =8 J Vieset = =B mV, d =2 J

Etude mathématique et simulation de la dynamique neuronale

Kévin Polisano



Présentation du modele IF

Modeles integre-et-tire Introduction d'un nouveau type de seuil

Introduction d'un nouveau type de seuil

Détermination d’'une fonction seuil

Zones de spike
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Présentation du modele IF

Modeles integre-et-tire Introduction d'un nouveau type de seuil

Introduction d'un nouveau type de seuil

Détermination d’'une fonction seuil

Tangente au point dinflexion de la V-nullcline
/

n = 0.0188V + 1.4322 J

Kévin Polisano Etude mathématique et simulation de la dynamique neuronale



Présentation du modele IF
Introduction d'un nouveau type de seuil

Modeéles intégre-et-tire

Introduction d'un nouveau type de seuil

Simulation de HH reduit muni du seuil

Modele HH reduit avec et sans seuil soumis a un courant aleatoire

’ HH réduit avec seuil affine

9 = f(V,n)+ input(V,t)

o dt g(\/7 n)

si n < 0.0188V + 1.4322

A alors v < Vyeset

0 50 100 150 200 250

temps (ms) et n < Nreset

Vreset = —75 mV: Nreset = 0.7 J
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Extraction d’

Présentation du modele IF
Introduction d'un nouveau type de seuil

Modeéles intégre-et-tire

un modele IF

Approximation des nullclines

Approximation quadratique de la V-nullcline

0,8

0,6+

0,44

0,24

Equations approchées
P(V)=1,27.10"3V2 +0,16V +5,21
n=0,0159V + 1,343

Probleme : perte d'information !

Kévin Polisano
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Présentation du modele IF

Modeles integre-et-tire Introduction d'un nouveau type de seuil

Extraction d’'un modeéle IF

Approximation des surfaces

surfaces approchées

z=1f(V,n) ~p z=3V?+374V + 10552 — 1170n
z=g(V,n) =~p z=410*V +0,27—-0,27n
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Présentation du modele IF
Introduction d'un nouveau type de seuil

Modeéles intégre-et-tire

Extraction d’'un modeéle IF

Projection des surfaces sur z =0

Surfaces visualisées dans le plan z = 0 (nullclines)

Visualisation dans le plan de phase
@ Probleme : courbes nullcline et

//‘
s " point fixe incohérents
e [ @ Solution : minimisation sous
— contraintes des nullclines
-80 70 60 50 7530 30 20
V-surface Ln-surface
V-surface n-surface
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Présentation du modele IF
Introduction d'un nouveau type de seuil

Modeéles intégre-et-tire

Discussion : application a des données biologiques
Challenge de I'INCF

Reponse d'un neurone biologique soumis a un courant aleatoire

Input current

5 2 25
temps (ms) 1

Kévin Polisano Etude mathématique et simulation de la dynamique neuronale



Bilan
Perspectives futures

Conclusion

Sommaire

e Conclusion
@ Bilan
@ Perspectives futures

Kévin Polisano Etude mathématique et simulation de la dynamique neuronale



Bilan
Perspectives futures

Conclusion

Conclusion

Bilan

Récapitulation de la démarche

@ Présentation du modele complet de Hodgkin-Huxley
@ Réduction du modele a 2 variables

@ Détermination d'un seuil naturel
°

Introduction de ce seuil dans le modeéle réduit

Intéréts du nouveau type seuil

@ Biologiquement plus plausible

@ Gain de temps en simulation

@ Amélioration du pouvoir prédictif
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Conclusion

Conclusion

Perspectives futures

Pistes a suivre

» Terminer |'extraction du modele |F

» Soumettre ce modele aux données biologiques du
challenge et analyser statistiquement son pouvoir prédictif

» Appliquer ce nouveau type de seuil aux modeles déja
existants et |'étendre aux réseaux de neurones
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Perspectives futures

Conclusion

Questions ?
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