Neurosciences Computationnelles :
2. Le Neurone
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Michael Graupner
(michael.graupner@parisdescartes.fr)
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==p théorie du neurone
=) theoHesréfetiaire

Joseph von Gerlach (1871), Camillo Golgi

Ramon y Cajal (Nobel Prize 1906)



Neurones = Unités de calcul de base

(B) Retinal (C) Retinal ganglion cell (D) Retinal amacrine cell
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Neurone cortical typique

La synapse
e SYNAPSES 4 neurone
™ (~10,000) , 7 présynaptique
dendrites =
o aux
(@1 um) Igi / autres
02 neurones
(20 pm) vésicules Neurone
postsynaptique
potentiel
d'action
otentiel
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Un réseau de 10 neurones connect

Le cerveau



Intégration neuronale
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! 1 ‘H 1/ Sortie =

1 | ” J | 1 train de

Entrée = potentiel d'action
N trains de

potentiel d'action

Courant synaptique :
I = Gy AV a(t) = wy; a(t)

Courant synaptique total dans le neurone /i au
moment t :

L= wY a(-t")
j k



Intégration neuronale

potentiel d'action ou “spike”

potentiel post-
, synaptique (PPS)
I

S seuil de décharge

il

iIntégration temporelle

I, (6) =) w; ) alt- 1)
j k



Statistiques des trains de potentiel d'action

* Train de spikes (decharges) :
- Une séquence de temps de spikes
- Un signal

S(t)=) 8(t—t")

* Intervalle inter-spike :

[SI=t"!—¢"

* Taux de déecharge :
- nombre de spikes / temps
- moyenne de S :

r=(S(t))= lim %iS(t)dt



Statistiques des trains de potentiel d'action

 Les trains de spikes sont irréguliers et varient d'un essai a l'autre.
— description probabiliste
 Les statistigues sur les trains de spikes sont proches de celles

des "processus de Poisson"

stimulation visuelle Coefficient de Variation distribution 1S
in vivo CV

cortex visuel

p3c2.e16 0
[Holt et al., 1996]

. — . ) st kit it
0 10 20 30 0 30 60 90

taux de déecharge ISI (Ms)



modeles de neurones unigues

> modele Hodgkin Huxley : description de la dynamique
des canaux ioniques (1952)

Hodgkin

> modele integrate-and-fire : description de la dynamique du
potentiel membranaire (1907)

> modele de taux de décharge : description du taux de s s
décharge moyen

> théorie de cable . description des déplacements
des inputs le long des
dendrites (1962)

18 ~

Wilfrid Rall



modeles simplifies - modeles a
compartiment unigue




| a membrane

* Bicouche lipidique (= capacite) avec pores (canaux = proteines)

extérieur
Na*, CI

ik 4
C e e

bicouche

| lipidique
K+ —l—-

Cm

capacité specifiqgue 1 pF/cm?2
capacité spécifique totale = capacité spécifique * surface



Rappel physique

Loi d'Ohm :

Le courant circulant a travers une résistance est directement
proportionnel a la chute de tension a travers la resistance.

V 1
[ = — R==-
R g

Lol de Kirchhoff :

La somme des courants qui s'écoulent dans un point est egale
a la somme des courants qui en sortent.

LH+1Is+ 15+ ---=0



Propriétés de la membrane

L/ extérieur

channel

l vV intérieur

m

> Le potentiel de membrane V_varie en fonction de l'ouverture/fermeture des

differents types de canaux ioniques.
> Membrane "active" : la conductibilité des canaux ioniques varie avec le

temps et le potentiel de la membrane.



modele Hodgkin-Huxley : éguation du

potentiel de la membrane

LLLLL/  extérieur

L i '% IKL | % C

e—1 gL gL
l Vm interieur
Lois de Kirchhoff : I, =1, ++I +I_
Loi d'Ohm : R= AV I:A—V:g(vm_vrev>




modele Hodgkin-Huxley : canal de

potassium

> 4 sous-unités similaires

> Chaque unité peut étre "ouverte" ou "fermée"

ﬁ
_

> Le canal est "ouvert" si et seulement si toutes les unités sont
"ouvertes"



modele Hodgkin-Huxley : canal de

potassium
Probabilité que la sous-unité soit "ouverte" : n (t)
. . 4
* probabilité que le canal soit "ouvert" : nit

* Conductivité maximale K+, quand tous les canaux sont ouverts : g K

K+conductivité : gk — gK n (t)

dv
C i =9V =V I+gy (V= V)rg [V =V 4L,

dt ‘
dv _
CE_gNa(tﬂVNa_V)-(VK_V)-I-QL(VL_V)-I-ISﬁm




modele Hodgkin-Huxley : canal de

potassium

., . : n
equation dynamique T —=—n+n_
T dt
a,V) 1
=P < constante de temps T,=—
n n
I-n n .
\_Vvaleur asymptotique n, =
atp,
n, T,
1.0 10—
0.8- h | > Le canal potassique est

0.6- 7 o fermé au potentiel de la
ool E 4_/\ membrane au repos.

oo 11
0.2 2

0.0
I

T I T T 1 0 [ T | T | a
-80 T -40 0 80 T -40 0
V(mV) V (mV)




modele Hodgkin-Huxley : canal de sodium

* Le Potassium a 3 sous-unités similaires
« rapides » et 1 sous-unité « lente »

* Chaque unité peut-étre « ouverte » ou
« fermée »

* Le canal est « ouvert » si et seulement si toutes les 4 sous-
unités sont « ouverte »



modele Hodgkin-Huxley : canal de sodium

* Probabilité qu'une sous-unité "rapide" soit "ouverte" : m
* Probabilité qu'une sous-unité "lente" soit "ouverte" : h
* Probabilité que le canal soit "ouvert" : m 3 h
* Conductivité maximale Na+, quand tous les canaux sont ouverts : § Na
° VT 7 . -— 3
Conductivité Na+ : vy =8y, M h
dv
CW _gNa(VNa ) V) + gK(VK B V) + gL(VL ) V) + ]ext
cdV —g m°h(V, =V )+g,n*(V —V)+g, (V, -V )+I
gt I Na 9k K gi\lVy stim




modele Hodgkin-Huxley : canal de sodium

dynamique de la sous-unité rapide : dynamiqgue de la sous-unite rapide :
de—T:—m"'moo Th%:—h+hoo
ro =1 th= 1
" oa +pB, apt Py
o o B a,
o, +B T oaytpy
valeur asymptotigue constante de temps > La sous-unité rapide est
107 fermée dans le potentiel de
8 h repos.
z . > La sous-unité lente est
e 47 ouverte dans le potentiel de
27 . repos.
° E—F-JU " T > Le canal sodium est fermé
V(mV)

dans le potentiel de repos.



équations completes du modele Hodgkin-

CE:gNam?’h(VNa—VﬁgKn“(VK—V)+gL(VL—V)+[Sn,m
dn 1 a,
Tn_:-n-l-noo T, — N, —
dm ] a,
rT,——=-m+m, .7, = s, —
dt a, +/)’m a, +/5m
dh | o
1= h4h, T, = b, =2
dt a,+p, a,+p,
0.1- 0.01V 2.5-0.1V -1
a,(V) :( AR ) a, (V) :(62.5-0.11/ i 1) a,(V)=0.07¢ *
1
- e ﬁh(V): 3-0.1V 1
B, (V) =0.125¢ * p,.(V)=4e ' e +



Modele Hodgkin-Huxley : potentiel d'action

Conductance
(mS cm=2)

State
=
Ln




Modele Hodgkin-Huxley : potentiel d'action

INt. ext.
K* | g
Na® _—4M < il l —m
h h hTT h
fuite < > < > < > < >




Modele Hodgkin-Huxley : injection de

courant

v 100 pA /QM
v 395 pA /L L

stim




Modele Hodgkin-Huxley : Courbe F-

160
g, = 0.05, 0.1, 0.15, 0.2 mS/cm2

120r

80r

40}

taux de décharge (spk/sec)




Modele Integrate-and-Fire : derivation

simplification : pas de courants actifs —) g (t) =const.

> Nous ne nous soucions pas de la forme du potentiel d'action !

%
CE:gNa(VNa_V)'I'gK(VK_V)'l'gL(VL_V>+I

stim

dv
S VK+gLV9—ggNa+gK+9L})V+Isﬁm
~ T

tot

dVv
CE:Gtot(VO_V)-I-Istim C




Modele Integrate-and-Fire : équation

- V_ potentiel de la membrane au repos

T d_V:(V _ V)+ Iext * T constante de temps de membrane
dt ! . |__courant externe (synaptique)

tot

. GtOt conductance totale

génération de potentiel d'action

* @ seuil de decharge
- V potentiel de reinitialisation
e si V>0
- le neurone déclenche un potentiel d'action
- apres quoi le potentiel de la membrane est remis a V.



Modele Integrate-and-Fire : dynamique

70 ______________________________________________________
% 50 ...................................................... I ext
g Gtot
30 ______________________________________________________ ]
S I S S S ,»\/
o+~ -V, S} _ (l—u)
-10

0 20 40 60 80 100
temps (msec)



Modele Integrate-and-Fire : dynamique

courbe F-I
70 8-
—
— D 6
% sof N
- ~
- Q. al
= 4
° -
o 5>
-10 : i i i oL, | | | | |
0 20 40 60 80 100 0 20 40 60 80 100

temps (msec)

[ ext/ Gtot



taux de decharge

Modele a taux de décharge

Description phénomeénologique de la fonction entrée-sortie:

exemple: Fonction entrée-
sortie linéaire

r; =-m+F(, +1,-T)

m: sortie du neurone — taux de décharge
T . constante de temps de membrane

F : fonction de transfert entrée-sortie

. input synaptique

J syn

I .: courant externe

ext-

T : seuil de décharge



Comment les potentiels se propagent-ils

dans un arbre dendritique ?




Théorie du cable

/ | ||| |  comment les inputs synaptigue se
Y S propagent au soma ou au segment

LI initial de I'axone

LI : : :
 comment les inputs interagissent

_ -~ ntr X
|1 ""'"'lt { entre eu
g o * comment le placement d'une entrée
'4 e .. sur un arbre dendritique affecte son

Importance fonctionnelle pour le

neurone



Abstraction de la membrane dendritique

d'un neurone

.

—¢

< o >
(x-Ax) ." i(x) -" [i(x+Ax) !
() #1 ; —b-) #2 Il—,fr #3 —> )
| I‘. | | A
Y 1, (x-Ax) Ax Y 1,(x) Ax Y I, (x+Ax) Ax
[(x-Ax) Ii(x) [(x+Ax)
Vi(x-Ax) Vi(x) Vj(x+Ax)
| V1) Ax I, Ax
| I I
p— #1 #2 Cn AX = #3
| | |
r, Ax
VOB eax) VO 1w VR e

Soma et branche
dendritique

Portion d'une dendrite
secondaire divisée en
trois sous-cylindres

Modele électrique
discret pour les trois
sous-cylindres



équation du cable non linéaire

modeélise la distribution du potentiel de membrane dans un cylindre a

membrane
1 oV _ 0oV
r+r o5l " ot o
I e a X
;/ \A
courant qui se propage a I'équation habituelle utilisée
partir de points adjacents sur pour un modele de neurones

le cylindre ponctuels



solution stationnaire de |I'éguation du cable

A constante de
longueur

o o 9o
7% SR - W & 3

otentiel

P
o O
— M




Distribution spatiale et évolution temporelle
du potentiel dans la membrane

. . cable scellé

0 05 1 15 2 25 3
t
x=15,20,25,..,5.0

t=0.1,0.2,...,1.0



modeles de neurones unigues

vrai modéle modele neurone de
neurone de cable compartimentaire point
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