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RESUMEN

Se presenta un sistema completo, denominado AAPS, que incluye aspectos de
hardware y software cuyo conjunto permite la adquisicion y el anélisis de datos ob-
tenidos en experimentos de neurofisiologia. El sistema ha sido disefiado y construi-
do integramente en esta tesis y entre sus muiltiples funciones destacan: filtrado de
seflales, deteccién de eventos, andlisis de trenes de potenciales de accion, estudios de
correlacién, estudios de densidad de corriente (CSD), promedio gatillado por evento

(STA), y la visualizacién dindmica mediante matrices de colores.

El sistema hace posible la adquisicién de las sefiales y el control de los experi-
mentos, pero por sobre todo tiene un gran desarrollo en el area de anélisis de senales,
generando un cumulo de datos acerca del comportamiento de las mismas. Lo ante-
rior, hace que AAPS sea una herramienta tnica de gran funcionalidad que resuelve

gran parte de los requerimientos en neurofisiologia.

Ademds, AAPS es un sistema flexible, ya que permite usar electrodos que incluyen
desde 1 hasta 16 sitios de registro, en distintas configuraciones espaciales. Es un

primer paso para generar sistemas con mayor densidad de canales.

En el estado actual, AAPS tiene las mismas funcionalidades que los sistemas
comerciales, facil de usar, de gran robustez en el diseno, asi como en las interfaces
graficas, pero s6lo a una fraccién del costo final y con la enorme ventaja de permitir

modificaciones de acuerdo a las necesidades experimentales.
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ABSTRACT

The AAPS is a complete system of software and hardware working together
to implement data acquisition and analysis in neurophysiology experiments. The
system has been completely designed and implemented by this thesis, and its multiple
functions allow, amongst others: signal filtering, event detection, spike train analysis,
correlation, current source density (CSD), spike triggered average (STA), and the
visualization of the signal’s dynamics through color matrixes.

The AAPS not only makes it possible to acquire data and control experiments.
Most importantly, a vast amount of development efforts was spent in the area of
signal processing, generating a wealth of information about the behavior of any
given signal. It represents, therefore, a unique tool of great functionality that solves
most of the requirements in neurophysiology.

The AAPS is also a flexible system, allowing the use of electrodes with up to 16
recording sites in various spatial configurations. That constitutes a first step towards
systems with a very large channel density.

In its actual state, the AAPS exhibits the overall functionality of commercial
systems at a small fraction of their costs. It is easy to use and carefully designed, with
the enormous advantage of allowing users to modify it to fit their special experimental

needs.



Capitulo 1

Introduccién

La neurofisiologfa es la ciencia que correlaciona datos generados por neuronas,
tales como trenes de espigas y potenciales de campo. con el comportamiento. Estos
datos se obtienen registrando la actividad celular mediante el uso de electrodos (Hu-
bel, 1957), que miden la diferencia de voltaje que se genera durante los potenciales

de accion.

En las investigaciones llevadas a cabo durante gran parte del siglo XX, sélo se han
utilizado no més de uno o dos electrodos a la vez !. Sélo desde hace 10 afios es posible
experimentar usando 10 — 20 o hasta 120 micro-electrodos puestos en una misma
zona del Sistema Nervioso. En estos experimentos, denominados de multicanal, se
registra la actividad simultédnea de muchas neuronas. Los experimentos de multicanal
son dificiles de hacer y de analizar, ya que se generan verdaderos torrentes de datos.
Ademas, se requieren sistemas de adquisicién y andlisis especialmente disefiados para

este tipo de experimentos.

1El caso del EEG es distinto, y no se discute en esta tesis, ya que usa macro-electrodos y las
técnicas del EEG estdn ya establecidas.



Existen sistemas comerciales, tanto de hardware como de software, que permiten
implementar la adquisicién y el procesamiento multicanal. Los sistemas comerciales

disponibles tienen las siguientes caracteristicas:

. son poderosos,
. son cerrados, es decir, es dificil o imposible agregarle nuevas caracteristicas,

. son caros, un sistema comercial de 16 canales puede llegar a costar US$ 40.000

(wwuw.tdt.com).

El problema fundamental de los sistemas comerciales es su poca plasticidad o
capacidad de incorporar nuevos elementos o caracteristicas. Debemos considerar que
constantemente estdn surgiendo nuevos descubrimientos y métodos de procesamien-
to. Esto revela la necesidad de un sistema abierto a cambios. Un sistema comercial
en muchos casos significa una considerable inversién econdmica sin la certeza de que
el sistema sea lo suficientemente flexible como para permitir adaptarlo a las necesi-
dades especificas de cada modalidad de experimentos realizados en un laboratorio.
Por ejemplo, una adaptacién importante consiste en poder hacer experimentos con
animales despiertos, lo cual implica que el sistema de adquisicién de datos pueda

controlar el subsistema de control conductual durante la adquisicién de datos.

Objetivos

Un aspecto esencial de esta tesis es generar herramientas electrénicas y compu-
tacionales para poder analizar datos provenientes de muchos electrodos en forma

concurrente. Los objetivos que se plantean son:



» Objetivo General : Disefio y Construccién de un Sistema Multicanal (16 elec-

trodos) para experimentos de Neurofisiologia.

s Objetivos Parciales:
A) Disefo y construccién de la electrénica de un sistema de 16 canales.
B) Disefio y construccién de un ambiente dictil v abierto para adquisicién

de datos.

C) Disefio y construccién de un ambiente dictil y abierto para andlisis de

datos neurofisioldgicos.

Esta tesis es un paso en la direccién de generar un sistema multicanal. En esen-
cia esta tesis trata de construir un sistema computacional de anilisis de datos de

neurofisiologia donde:

1. Se introduce la mayoria de las operaciones requeridas por los neurofisiélogos

(filtrado, correlaciones, Spike Triggered Average, CSD, etec ... ),
2. Se generan interfaces graficas que hacen que los andlisis sean intuitivos,

3. Se introduce un sistema inteligente de manejo de los datos para evitarle al
investigador ser sobrepasado por los datos generados. Un sistema de 16 canales

puede facilmente generar 1 Gigabyte de datos por experimento.

Hay que mencionar que la habilidad de registrar muchas neuronas en forma si-
multanea ha generado un nuevo campo, el estudio de la Dindmica de Poblaciones
Neuronales. Esta tesis permite comenzar una linea de investigacién en este campo.
Ademas, se pretende generar un sistema con caracteristicas definidas de documenta-

cién y calidad, con el fin de que se puedan hacer a futuro nuevas versiones.
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Finalmente, este proyecto se inserta en la tentativa actual de construir interfaces
cerebro-maquina. Esto consiste en poder usar directamente sefiales de neuronas para
controlar prétesis o sistemas externos (Lebedev y otros, 2005; Patil y otros, 2004).
Mi Tesis trata entonces de cémo registrar muchas neuronas en forma simultdnea, y
este paso (el registro masivo de neuronas) es el paso inicial de las interfaces cerebro-

maquina.



Capitulo 2
Sistema AAPS

Fl sistema de registro multicanal y procesamiento de sefiales neuronales extrace-

lulares, AAPS, fue disefiado para adquirir datos de micro-electrodos y hacer anélisis

off-line de ellos. Este sistema incluye elementos de hardwarey software que sefialamos

a continuacién:

El Hardware consta de:

. arreglos de micro-electrodos,

. unidad pre-amplificadora (Head Stage)?,

. amplificador de 16 canales y

. tarjeta de adquisicién AT-MIO-16F-5, National Instruments.

Acongicionamianto ce Sefal

2. Pre-Amplificaco
-"i ﬁmprcnrl;

ape]| 3 Ampiificador e
| 16 Canales

LS

4, Tarjeta de Adquisician
AT-MIO-16F-5

PC de Adquisicion
IGOR Pro4.0

Figura 2.1: Esquema General del Hardware de Adquisicion.

1Con alta impedancia de entrada (20 MQ)



La figura 2.1 muestra el esquema general del hardware de adquisicién, donde las
sefiales captadas por los micro-electrodos viajan hasta la unidad pre-amplificadora
y son retransmitidas al amplificador de 16 canales, llegando finalmente a la tarjeta

de adquisicién de datos, desde la cual son recuperadas por el software.

El Software cuenta con una interfaz grafica de usuario (GUI: graphic user interfa-
ce) desarrollada en el ambiente de programacién IGOR Pro que controla y sincroniza
todo el proceso experimental. Como se muestra en la figura 2.2, el software posee un

panel principal desde el cual se puede acceder a dos médulos: Adquisicién y Analisis.

fi Panel_Princi

Sistema | 5

Neuro

" Adquisicion Analisis y Procesamiento |
de Sefiales Meuronales '

Adguisicion

Andlisis

SALIR

Figura 2.2: Panel Principal AAPS.



El médulo de adquisicién estd conformado por cuatro submédulos:

. Configuracion del Experimento,
. Ajuste de Rango Dindmico,
. Descripcion del Estimulo,

. Control de Adquisicidn.

En Configuracion del Experimento se selecciona el tipo de experimento y el tipo
de electrodo. Para este 1ltimo es posible, ademads, ingresar informacién de penetra-
cién y profundidad. El submédulo Ajuste de Rango Dindmico permite modificar la
ganancia de cada canal de la tarjeta de adquisicién, reemplazando el valor por defec-
to (igual a 1) por una ganancia calculada segin voltaje maximo observado en cada
canal. En Descripcion del Estimulo se caracteriza el estimulo, definiendo una serie
de pardmetros. En Control de Adquisicidn se definen el niimero de repeticiones y el
intervalo entre las mismas. Ademas, se da inicio a la adquisicién, lo cual activa el

almacenamiento automatico de datos.

El médulo de andlisis representa el médulo mds importante del software v el

corazon de esta tesis, a través del cual se recuperan las senales almacenadas y se
accede a las siguientes herramientas de anélisis:

Herramientas de uso General en Neurofisiologia:

) Filtros Digitales,
) Analisis de Trenes de Espigas (Schmidt, 1984a; Lewicki, 1998),
) Spike Triggered Average
d) Histograma ISI (Inter-Spike-Interval)
) Autocorrelacién (Proakis y Manolakis, 1998)
) Correlacién cruzada temporal
)

Analisis Espectral (Fast Fourier Transform) (Thomson, 1982; Mitra y Pesaran,

1999),



h) Anélisis de Densidad de Corriente (CSD, Current Source Density) (Mitzdorf,

1985).
Herramientas Especiales:

h) Correlacién cruzada espacial,

i) Anélisis visual de comportamiento espacial,

j) Analisis tiempo-frecuencia usando la Transformada de Wavelet Discreta (DWT)
k) Deteccién de eventos tipo Burst

1) Histograma de intervalos de tiempo entre bursts

A través de estas herramientas, el usuario puede caracterizar los siguientes as-

pectos de las senales:

. Perfiles temporales en cada sitio de registro

. Comportamiento ondulatorio (frecuencia de oscilacién y/o la forma de la
envolvente)

. Distribucién en las distintas capas de una estructura anatémica laminar
. Anélisis espectral

. Correlacién entre senales

Para mayor comprensién del funcionamiento del sistema AAPS, a continuacién

se detallan sus componentes: hardware y software.



Capitulo 3

Hardware

Los componentes de hardware se discutirdn en el orden presentado en la figura

2. 1.

3.1. Arreglos de Micro-electrodos:

Los electrodos dnicos, por si solos, permiten estudiar los perfiles temporales de los
potenciales neuronales, e incluso clasificar trenes de espigas multi-unitarios (Schmidt,
1984a; Schmidt, 1984b). La ventaja comparativa de usar electrodos con varios sitios
de registro (tétrodos y arreglos multi-electrodo) estd dada principalmente por per-
mitir estudiar las interacciones de neuronas aisladas o pequefios grupos neuronales,
a distancias fijas y conocidas. De esta forma se agrega al andlisis, ademas de la
dimensién temporal, una dimensién espacial.

Los arreglos de micro-electrodos vienen en tres configuraciones principales: arre-
glos horizontales, arreglos en profundidad, o una combinacién de ambas.

Los arreglos horizontales registran la propagacion espacial horizontal de la senal
de una unidad neuronal més alld de sus vecinos inmediatos. Ello permite estudiar
las interacciones a igual profundidad dentro del tejido. En el caso de estructuras

laminares eso significa estudiar una sola capa a la vez.
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La configuracion de electrodos en profundidad registra la propagacion espacial de
la senal de una unidad a través de las capas de una estructura. Permite estudiar las
interacciones entre diferentes profundidades dentro del tejido. En el caso de estruc-
turas laminares, eso significa estudiar simultdneamente distintas capas o diferentes
profundidades dentro de una misma capa.

Dado que en la actualidad nos interesa estudiar las senales de alta frecuencia
en sus siguientes aspectos: distribucién laminar y coherencia espacial horizontal en
grandes extensiones de tejido, nuestro sistema fue disefiado para utilizar dos tipos

de arreglos de micro-electrodos:

. arreglo uni-dimensional, en profundidad, con 16 sitios de registro, espaciados
a 50 6 100 pm (Michigan Probe*, ver esquema bésico en figura 3.1).

. arreglo bi-dimensional, horizontal, con hasta 16 sitios de registro, espaciados
a 200 pm (Frederick Haer?).

Si bien el disefio no incluye otros arreglos de micro-electrodos, el sistema de-
mostro ser funcional con diversas configuraciones de 1 a 16 electrodos de tungsteno,

actualmente en uso en nuestro laboratorio.

'www.engin.umich.edu/facility /cnct

2http://www.fh-co.com
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Figura 3.1: Estructura bésica de un electrodo miiltiple uni-dimensional Michigan Probe
con 4 sitios de registro. Un sustrato de silicio soporta un arreglo de delgadas peliculas de
conductores, aislados por depésitos de dieléctricos (diéxido de silicio y nitrito de silicio)
dispuestos por sobre y debajo del conductor. Las aperturas en el aislante definen los sitios de
registro, los cuales estdn incrustados con oro u 6xido de iridio para generar una interfase
conductora con el tejido. En el tectum 6ptico de paloma, estos electrodos se disponen
perpendicularmente (eje z) a las ldminas, permitiendo el registro de actividad simultdnea
en profundidad.



3.2. Pre-Amplificador:

Las caracteristicas de las sefiales extracelulares neuronales varian segun se trate
de registros unitarios® o de potenciales de campo local (LFP, local field potential)
que reflejan la actividad sindptica. Las sehales unitarias generan corrientes de apro-
ximadamente 1-10 pA, con una amplitud 50- 500 ¢V y un rango de frecuencias de
300-5.000 Hz. Los LFP, en cambio, generan corrientes diez veces mayores, 10-100
pA, con amplitudes entre 50 y 3.000 mV y frecuencias entre 1 y 200 Hz.

En nuestro caso estamos interesados en oscilaciones de muy alta frecuencia ( VFO)
que tienen 500 uV,_, de amplitud y un espectro de 7-5.000 Hz *.

Estas pequenas corrientes generadas pueden facilmente contaminarse con elemen-
tos de ruido® electrénico, o bien, por ausencia de blindaje de los cables conectados
a los electrodos, podrian contaminarse con las seniales procedentes de los demas
electrodos (crosstalk). Para evitar la contaminacion, se construyé la unidad “Pre-
Amplificador”, para 16 canales de senal. Esta unidad es de muy pequefias dimen-
siones, lo que permite colocarla muy cerca de la fuente de sefial bioldgica. El pre-

amplificador (figuras 3.2 y 3.3) cumple las siguientes tareas:

. eliminacién de ruido de baja frecuencia (offset) con el objetivo de evitar la
saturacion en los posteriores pasos de amplificacion. En nuestro caso basta con

un filtro RC pasa alta con frecuencia de corte de 8 Hz.

. aislamiento eléctrico de la fuente bioldgica de la senal (corrientes muy pe-
quenas) del sistema electrénico de adquisicién. Esto se logra incluyendo un

seguidor de voltaje (voltage follower), el cual es un componente electrénico de

3potencial generado por una tnica célula

“al comienzo de esta tesis no se sabfa el origen de las VFO, pero ya se ha aclarado que corresponde
a la activacién de axones con estructuras muy pecualiares, paintbrushes

Scorriente DC (muy bajas frecuencias), ruido eléctrico del equipo, ruido eléctrico ambiental



muy alta impedancia de entrada.

. amplificacion 20x del voltaje con el fin de que la sefial sea menos susceptible
a contaminacién con ruido en el camino desde la fuente bioldgica hasta el

amplificador principal.

~. 1005
L —]
=

Figura 3.2: Diagrama de un canal del prototipo de pre-amplificador, mostrado en figura
3.3, un filtro pasa alta seguido de un seguidor de voltaje y un amplificador inversor (f. ~ 8
Hz; Amplificacién ~ 20x).

W ”ll m H S
3 4 51.

Figura 3.3: Foto de un canal prototipo del pre-amplificador. El pre-amplificador consiste
de 16 de estos canales montados en una superficie de cobre (técnica surface mount).
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3.3. Amplificador de 16 canales:

Las salidas del pre-amplificador se conectan al amplificador de 16 canales (figura

3.4) disefiado y construido con las siguientes especificaciones :

. Respuesta en frecuencia: 8 a 11.000 Hz.

. Bajo Input Bias Current: 10 pA.

. Bajo nivel de Crosstalk: > 60 dB

. Ruido intrinseco del amplificador: < 30u V.

. Ganancia, comuin para todos los canales: 117 x

33k 23k

Figura 3.4: Diagrama de un canal del prototipo del amplificador de 16 canales. Se alternan
filtros RC y etapas de amplificacién, algunas de ellas con ganancia 1 (circuito seguidor). El
resultado es un filtro pasa-banda (rango de frecuencias es 8 Hz a 11 kHz) y una amplificacién
final de 117x.
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3.4. Tarjeta de Adquisicion:

La tarjeta de adquisicién AT-MIO-16F-5, National Instruments, maneja 16 cana-
les de entrada analégica. Como muestra la figura 3.5, la tarjeta cuenta con un am-
plificador de instrumentacién cuya ganancia es programable por software, ademéss de
un conversor analogo-digital de resolucién 12-bit y dos posibles rangos para. el voltaje
de entrada (rango de conversién): 0 Va +10 Vy —5 V a +5 V. Una resolucién de 12
bit permite al conversor resolver su rango de entrada en 4.096 (2'?) niveles posibles.

Hace hasta 200.000 conversiones por segundo.

f/_ -L\\.
/ Tarjeta de Adguisicion AT-MIO-16F-5 Y
/ L
| [Mutiplexor | [ Conversor AD | |_FFo ] [Busen PC|
1 | | | |
| |
| Resolucion 12 bit 256 Word deep | |
| | 16 bitsign | (
— : 16 Canales | | El:sng" | |
1 e ~ i L 1 :
| Fuente Biolagica | o2 . | 2 | o % = " | ___a | & |
- | =——> | Acondicionamienta = = = == | == | = 1
De Seiiales de Sefialas I [ | } | ’ | | {
| | e | { | |
| | | = | 3 | | 1
o ol AT T ; | ;
i L |
| Amplificador de Instrumentacion ‘ | i
| Ganancia Programable por Soflware |
|

Figura 3.5: Diagrama de entrada analdgica de la tarjeta de adquisicién de datos consis-
tente de un multiplexor, un amplificador de instrumentacién de ganancia programable por
software, un conversor analégico-digital (ADC) de resolucién 12 bit y un buffer FIFO para
el almacenamiento temporal de 256 valores de conversiones A /D.

Fl amplificador aplica ganancias a la sefial entrante previo al muestreo v ala
conversion andlogo-digital. El control de la ganancia permite ajustar la amplitud de
la sefal entrante al rango de entrada del conversor, es decir, a los niveles minimos y
maximos de voltaje de entrada que el conversor puede cuantificar, esto produce una

digitalizacién con el mdximo de resolucién posible.
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En nuestro sistema el cambio de esta ganancia es efectuado por el médulo Ajuste
de Rango Dindmico mencionado previamente, el cual realiza una breve adquisicién
y, con los valores obtenidos, calcula la ganancia para cada canal. Respecto del ajuste
del rango dindmico, hay que considerar, ademads, que las sefiales biologicas presentan
cambios abruptos de intensidad por lo cual, siguiendo el ejemplo de una sefial de
rango [~0.1 V a +0.1 V] , debemos aumentar al rango tedrico a, por ejemplo, [—0.5

V a +0.5 V], dando un margen que evitard saturacion.

Para nuestra senal de ejemplo, el calculo de la ganancia se efectuaria con la

siguiente formula:

RS x GA x GT = (—5,+5) (3.1)

RS : Rango de la senal
GA : Ganancia amplificadores de preamplificacién y amplificador de 16 canales, aproximada-

mente 2500 x.
GT : Ganancia de tarjeta de adquisicién programada por software

Los valores resultantes son ajustados segun las siguientes ganancias permitidas
por la tarjeta: 0.5, 1, 2, 5, 10, 20, 50 y 100. La tabla 3.1 muestra los niveles de rango

de entrada y la precision segun la ganancia programada, para un input bipolar:
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Ganancia Rango de Entrada  Precision

0.5 -10.00 a +10.00 V 4883 mV
1 -5.00 a  +5.00 V. 2.44 mV
2 -2.50 a +42.50 V 1.22 mV
B -1.00 a +1.00 v 488 mV
10 -0.50 a  +40.50 Vv 244 mV
20 -0.25 “a - +40.25 74 122 mV
50 -100 a 4100 mV  48.80 mV

100 -50 a +50 mV 2440 mV

Tabla 3.1: Rango dindmico segiin ganancia programada.

El ADC (analog to digital converter) presente en la tarjeta convierte a una veloci-
dad de 200.000 muestras por segundo (200 ksamples/s), permitiendo una frecuencia
de muestreo desde 200.000 hasta 12.500 muestras/s para cada canal®. Para iniciar la
conversiéon A/D se ejecuta una operacién de escaneo de la entrada analégica. Una
vez concluida la conversién A/D, el valor es guardado en un buffer para su posterior
lectura desde IGOR y su transferencia a espacios de memoria previamente creados
en este ambiente y denominados “ondas de datos”. Ciertos aspectos de la adquisicién

son controlados por las propiedades de estas ondas provistas para recibir los datos.

8dependiendo del nimero de canales utilizado



Capitulo 4
Software

4.1. Diseno del Software

4.1.1. Introduccién

El software constituye el elemento de desarrollo mds importante del Sistema
AAPS. Como muestra la figura 4.1, estd separado en dos médulos principales fun-
cionalmente independientes, mddulo de adquisicion y mddulo de andlisis, ademas de

un tercer moédulo denominado mdédulo de manejo de datos.

/~ PCde Adquisicion "\ /" PCdeAnalisis "\
IGOR 4.0 { IGOR 5.0 %
AAPS i s AAPS
Médulo de Adquisicion ¥ Médulo de Anélisis
o
I ll, i
- // " Y.

Figura 4.1: El software participa en el control de adquisicién y almacenamiento de los
datos, asi como en el procesamiento de los datos almacenados.

El médulo de adquisicién es el encargado de interactuar con los elementos de
hardware, especificamente con la tarjeta de adquisicién de datos. Por tal motivo, el

“PC de Adquisicién ” dispone de los siguientes elementos:

18
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?

. Tarjeta de Adquisicién de datos (National Instruments )

. NIDAQ Drivers para el manejo de la tarjeta de adquisicion (National Instru-

ments )
. NIDAQ Tools (Wavemetrics )
. IGOR Pro 4.0 ( Wavemetrics )
. Interfaz Grafica del Sistema AAPS

El computador que corre el médulo de andlisis es el “PC de Andlisis”. Este modulo
maneja tinicamente las herramientas de procesamiento y anélisis, por lo cual el “PC

de Analisis” dispone de :

. IGOR Pro 5.0
. Interfaz Grafica del Sistema AAPS.

El tercer médulo de software es el médulo de manejo de datos. Sus procesos
acompaiian tanto al mdédulo de adquisicién como al médulo de andlisis. Al término
de cada adquisicidén es el encargado del almacenamiento automatico de los datos
al disco duro del “PC de Adquisicién”. Al iniciar el proceso de andlisis permite al

usuario recuperar los datos desde el disco duro del “PC de Analisis”.
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4.1.2. Estructura de Experimento Tipo

Para entender la arquitectura y el manejo de datos en AAPS hay que conocer
algunos detalles de como se hacen experimentos en Neurofisiologia de la Visién.

Para efectos del software AAPS, un experimento se define como un evento que
ocupa un dia completo y se realiza en una paloma. La estructura anatémica estudiada
es el Tectum ()ptico, al cual se accede mediante cirugia. El conocimiento previo de
la organizacién (anatémica, celular, funcional) del tectum es necesario para definir
las subestructuras a estudiar y, por lo tanto, el ordenamiento estratégico de los sitios
de insercién del electrodo y el tipo de experimento a realizar. Una vez inserto el
electrodo, para cada sitio de contacto con el tejido se realiza un mapeo del campo
visual correspondiente en la pantalla de estimulacién, identificando sus coordenadas

rey.

f!'_ "tl'*‘a."i.':-f ole ,!'\.HL‘I': EIECTT uil i

i

f’;]l-: I

Pantally de Darnmuiacion

Figura 4.2: Esquema de un experimento de neurofisiologia de la visién. La paloma anes-
tesiada se fija en una plataforma metdlica con su ojo izquierdo enfrentando la pantalla de
estimulacidn, a pocos centimetros de ésta.

La figura 4.2 muestra el esquema experimental. Identificados los campos visuales
correspondientes a cada sitio de registro, el experimentador puede dar inicio a los

procesos simultdneos de adquisicién y estimulacién. Una secuencia de mediciones

procedentes de un mismo sitio es denominada “registro”.
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La estructura de datos estd supeditada a la informacién que se necesita guardar
de cada registro. En consecuencia, el arbol de directorios refleja: tipo de experimento,
fecha, penetracién y Run.

Fl tipo de experimento define el tipo de electrodo, el conjunto de protocolos de

estimulacién y el sitio en disco duro !

en el cual se guardara el directorio principal
del experimento (directorio de fecha).

La fecha define el nombre del directorio principal del experimento, donde se guar-
daran los registros de ese dia. Generalmente, en cada jornada de experimentos se
registra una sola paloma.

Una penetracién define una insercién de un electrodo determinado en la estruc-
tura anatomica a registrar. Se pueden hacer una o més penetraciones con un mismo
electrodo, o bien cambiar de electrodo si éste se dand. Usualmente durante un expe-
rimento se llevan a cabo entre 2 y 7 penetraciones, estratégicamente situadas para
registrar en todos los sitios de interés.

Un Run es un conjunto de registros simultaneos obtenidos durante la exposicién
de la paloma a un patrén de estimulos determinado. Usualmente se registran hasta 6
repeticiones de cada patrén, las cuales se guardan dentro del directorio de un mismo
Run. Los archivos (registros) generados por las repeticiones tendran nombres termi-
nados en el nimero consecutivo de la repeticién, ‘.1’ ,* 2" ... *.6". En el directorio
del Run van, ademas de los datos, archivos de texto que describen el estimulo y el
Run.

Los descriptores del estimulo incluyen forma y movimiento del objeto (ver figura
4.3), ubicacién del objeto en pantalla, y parametros temporales de la estimulacién.

Los descriptores del Run abarcan condiciones de registro, descripcién de la pene-

ldirectorio correspondiente al tipo de experimento (ej. CSD).



tracion, estructura de archivos en disco, y repeticiones en cada Run.
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Forma del Objeto

= == B cores
Alto
Ancho

~ ’ , Orientacion

. Circunferencia:
Diametro

Orientacion del Movimiento

s
e

180° Temporal 0° Nasal

Figura 4.3: Algunos tipos y caracteristicas del estimulo.

Los descriptores se discuten con mayor detalle en la seccién 4.1.4 (Médulo de

Manejo de Datos).



4.1.3. Moébdulo de Adquisicion

La estructura de un experimento tipico de neurofisiologia de la visién define la
necesidad de manejar tanto informacién de control como descriptiva del experimento.
Esta informacién es esencial al momento de efectuar una adquisicién y/o, posterior-
mente, al analizar e interpretar los resultados obtenidos.

La informacién se almacena temporalmente en variables globales, quedando dis-

ponible, para modificacién y/o utilizacién, durante todo el experimento.

pom——

Experimento Rango Dinamico Estimulo Adquisicion de Datos

|
Y & y ™y |

Configuracion del Ajuste del { Descripcion del | ( | Médulo de Manejo
| o i
I

Figura 4.4: Etapas del proceso de adquisicion.

El manejo de la informacién relacionada con la adquisicién fue distribuido en los 4

submédulos, mostrados a la izquierda de la figura 4.4, que describimos a continuacion.
Submédulo Configuraciéon del Experimento.

El propésito de este médulo es controlar el nimero de canales de adquisicion que
se utilizardn, permitir la edicién del nombre del directorio principal del experimento
y controlar la actualizacién del niimero de la penetracién. Adicionalmente, permite
recopilar informacién tal como tipo de experimento 2, tipo de electrodo ?, profundidad

del electrodo en el tejido y espaciamiento entre sitios de registro.

Matriz 4 x 4, CSD, Otro
3 Arreglo Bi-dimensional con 16 sitios de registro (4 x 4), Arreglo Uni-dimensional con 16 sitios
de registro, Otro
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Submédulo Ajuste del Rango Dindmico.

El propésito del médulo es ajustar el rango dindmico del conversor A /D al mayor
posible. Eso se logra mediante una adquisicién de datos sin almacenamiento a disco
duro, al término de la cual se calcula la ganancia éptima para cada canal segin lo
descrito en la seccién 3.4 (Tarjeta de Adquisicién). Este procedimiento puede ser
realizado al inicio del experimento y luego de cambiar penetracién o profundidad en

el tejido.
Submédulo Descripcion del Estimulo.

Médulo cuyo propdsito principal es recopilar la informacién relacionada con el
estimulo, tal como tipo de estimulo y velocidad de movimiento, para su posterior
recuperacion durante el anédlisis de datos. La informacién, almacenada en un archivo
de texto junto a los datos obtenidos, es descrita con mayor detalle en la seccién
4.1.4 (Médulo de Manejo de Datos). Entre estos campos descriptores se encuentra el
campo de duracién de la adquisicién, el 1inico que efectiia control sobre la adquisicién

al definir la duracién del registro .
Submddulo Adquisicidn.

Es el médulo encargado de dar inicio a la adquisicién de datos, ademas, dado
que existe una fuerte acomodacién de respuestas neuronales, incluye dos campos de
control que permiten definir el ndmero de repeticiones y el intervalo entre repeticio-

nes.



4.1.4. Modulo de Manejo de Datos

Los datos obtenidos son almacenados en el drbol de directorios descrito en la
seccién 4.1.2 (Estructura de Experimento Tipo), respetando el ordenamiento habitual

para este tipo de experimentos, lo que facilita su analisis posterior (ver figura 4.5).

Almacenamiento
= TipoExperimento
l ) aammdd
i i ~I- _____ ' pen00
: : . 5y Runl |
I Datos
Lo >| Informacion del Estimulo
| i ' { | Informacién del Run
: ' = RunN

Figura 4.5: Estructura de directorios y archivos de un experimento. El almacenamiento
refleja tipo de experimento, fecha, nimero de penetracién y Run.

Al interior de cada subdirectorio “Run” se almacenan los datos adquiridos si-
multdneamente en todos los canales registrados, incluyendo sus repeticiones, ademds
de dos archivos de texto que contienen los descriptores del estimulo y del “Run”,

detallados en la columna derecha de las Tablas 4.1 y 4.2, respectivamente.

Tipo de estimulo
Tipo de objeto
(figura geométrica blanca sobre un fondo negro)

Forma del objeto Diametro, Alto, Ancho, Orientacién
Movimiento del objeto Velocidad, Orientacion en grados,
Sentido en términos anatémicos
Ubicacién del objeto Locus (campo visual registrado),
en la pantalla de estimulacién | Coordenada z, Coordenada y
Pardametros temporales Retardo de aparicién del objeto,

Duracién de la adquisicién

Tabla 4.1: Descriptores del Estimulo.
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Fecha del Experimento

Condiciones de registro Tipo de experimento, Tipo de electrodo o
arreglo de micro-electrodos utilizado, Numero
de electrodos en el arreglo y/o Nimero de
sitios de registro en el electrodo, Espaciado
entre sitios de registro

Descripcién de la Penetracion Ntumero consecutivo, Profundidad en el tejido
Estructura de Archivos en Disco | Nombre del directorio principal (fecha +
descriptor opcional), Nombre del Run, Lista
de los nombres de archivos de datos en el Run
Repeticiones Numero de repeticiones dentro del Run,
Intervalo entre repeticiones (tiempo entre el
final de una repeticién y el comienzo de la
siguiente repeticién)

Tabla 4.2: Descriptores del Run.

En el disefio de AAPS se consideré como factor importante la capacidad de
recompilar los detalles del setup experimental en forma de descriptores precisos que
habrian de quedar almacenados junto con los datos registrados. Si bien muchos de
estos descriptores no son necesarios para el analisis numérico posterior, resultan

esenciales para las conclusiones cientificas derivadas de tal andlisis.
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4.1.5. Modbdulo de Procesamiento y Analisis

El médulo de andlisis es el médulo principal de esta tesis. Permite el acceso a los
datos almacenados localmente, y a herramientas de procesamiento y visualizacion
de senales. Las rutinas desarrolladas estan centradas en caracterizar los eventos tipo
Burst (figura 4.6), el cual consiste en una secuencia de descargas en alta frecuencia
(> 100 Hz), de corta duracién, y que se encuentra montada en un potencial lento. Se
sabe que los maximos de estas descargas presentan amplitud variable. No se conocen
ni la cantidad de descargas presentes a lo largo de un Burst ni la amplitud esperada
para cada una de ellas. Tales caracteristicas han sido consideradas al momento de

crear y adaptar herramientas de andlisis apropiadas para su estudio.

s
N

M i

| 1
f"w i\ !

0.57 0.58 0.58

Figura 4.6: Un evento Burst.
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Filtros Digitales

Una herramienta crucial en andlisis de sefiales son los filtros numéricos. Estos

filtros pueden ser utilizados para:

. eliminar componentes de ruido de frecuencia conocida, como los 50 Hz de la
red AC.

. eliminar los componentes de frecuencia fuera del rango de interés.
. suavizar seflales eliminando componentes de alta frecuencia.

. realizar el analisis espectral de la sefal.

Todas estas acciones se hacen con un sustrato matemdtico comtin, la implemen-
tacion de filtros digitales. Los filtros numéricos pueden implementarse tanto en el
dominio del tiempo como también en el dominio de la frecuencia. Para construir
un filtro digital en el dominio del tiempo se requiere implementar algoritmos de
convolucion. Los filtros en el dominio de la frecuencia utilizan la Transformada de

Fourier, y son los que se implementan en esta tesis.

Filtros en el dominio de la frecuencia

Sea g(t) una sefial en el dominio del tiempo, y G (w) su transformada de Fourier
(0 sea, su representacién en el dominio de la frecuencia). Entonces, el método para
aplicar un filtro digital consiste en multiplicar @(w) por la funcién de transferencia

—~

F(w) de dicho filtro, y luego aplicar la Transformada de Fourier Inversa (IFFT).

g(t) ki @(w) e A(w) Filtrada 5T g(t) Filtrada

ﬁ(w) =Funcién de transferencia del filtro en el dominio de la frecuencia



Esta multiplicacién modifica de manera selectiva algunos componentes de fre-
cuencia de la senal. La funcién de transferencia que se selecciona es esencial, ya que
define las propiedades del filtro. La figura 4.7 muestra tres tipos de filtros muy utili-
zados, y cuyo nombre tiene relacién con su comportamiento en frecuencia: a-) filtro
pasa baja, b-) filtro pasa alta y ¢-) filtro ranura (notch filter).

1.0

e — 1.0~ 10 \
s 1 \ \
|
|
|

054/ e X 05
& M, ‘ﬁ'

0.0 .. = 00 - 1 —

a-) Pasa Alta b-) Pasa Baja ¢-) Ranura

Figura 4.7: Respuesta en frecuencia caracteristica de un filtro pasa alta (a) y un filtro pasa

baja (b) con frecuencia de corte w,, junto a un filtro ranura (¢) con respuesta en frecuencia
nula para wq.

Los dos primeros dejan pasar frecuencias bajas y altas, respectivamente. Un filtro

ranura, en cambio, permite el paso de todas las frecuencias menos el componente de

frecuencia wyg.

La figura 4.8 muestra un esquema de un filtro en el dominio de la frecuencia. El
filtro corresponde a un filtro pasa alta con frecuencia de corte 200 Hz, que usa como

funcién de transferencia la funcién escalén.
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Figura 4.8: Modelo de un filtro en el dominio de la frecuencia. El espectro de la senal, G (w),
es multiplicado por la funcién de transferencia del filtro, F(w), eliminando los componentes
de frecuencia entre 0 y 200 Hz. En el dominio del tiempo aparece como una “eliminacién
de la linea base”

La figura 4.9 muestra la senal g(t) antes y después de filtrada con el filtro pasa

alta de figura 4.8.
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Figura 4.9: Sefial de datos g(#) (inferior) junto a la sefial de salida del filtro pasa alta
(superior). Nétese la ausencia de la onda lenta envolvente y, por otro lado, que no hay
cambio de fase.

Método de Wavelets:

La Transformada de Wavelet Discreta (Letelier y Weber, 2000) es una operacién
lineal que descompone una sefial en componentes que aparecen a diferentes escalas
(o resoluciones). Para entender el significado de escala es importante entender el
concepto “Familia Wavelet”. Una familia wavelet 1, es el conjunto de funciones
elementales generadas por dilatacién (estiramiento) y traslacién de una tinica “Wa-
velet Madre” ¥(¢). Una escala corresponde a un subconjunto de las funciones que
comparten la misma dilatacién. La transformada de wavelet de f(t), con ¥(¢) como

la wavelet madre, es definida como el producto interno de f(t) con v;x(t):

bix(t) = 2720 (2t — k) (4.1)

donde

j : es el pardmetro de escala, y
k : es el pardmetro de traslacién

La wavelet madre y sus versiones escaladas actiian como filtros pasa banda, lo-
calizados en el tiempo, sobre la senal. El resultado final de esta transformada es el
espectro de la sefial localizado en el tiempo (figura 4.10). Los componentes de baja

frecuencia seran estimados por las funciones més dilatadas (de mayor duracién tem-
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poral), mientras que los componentes de frecuencia alta pueden ser mas precisamente
localizados en el tiempo por las funciones menos dilatadas (m4s cortas).

Para lograr un mejor analisis wavelet se debe seleccionar una wavelet madre que
se asemeje a la forma de la sefial a analizar. Por esto la wavelet utilizada en la mayor
parte de nuestras rutinas es la wavelet Daubechies.

La aplicacién de filtros por el método DWT tiene la ventaja de que se puede
filtrar un nivel de frecuencias de la sefial sin modificar los restantes, con el beneficio
adicional de la localizacién temporal de los componentes de frecuencia. La figura
4.10 muestra un filtro “pasa banda” implementado con la Transformada de Wavelet

Discreta.

b-)

A,W.AW‘uﬂﬁﬂw.twwfwvf

| gft) Filtrada
ﬂ1ﬂW\\(‘w

atti

Figura 4.10: Transformada de Wavelet Discreta (DWT) de g(t), sefial con frecuencia de
muestreo de 20 kHz, con Daubechies 4 como wavelet madre. a-) descomposicién en esca-
las de g(t). b-) filtrado pasa banda ( 312.5 a 5000 Hz) recuperando los componentes de
frecuencia de escalas 2 a 5.



33

En algunas aplicaciones o rutinas, como la rutina de deteccién de eventos burst, se
decidio usar, en vez de los filtros basados en la Transformada de Fourier (presentados

anteriormente), filtros basados en la Transformada de Wavelet Discreta (DWT).
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Busqueda y Clasificaciéon de Eventos

Se disefié un sistema inteligente de biisqueda y deteccién de eventos. La rutina
transforma la sefial digitalizada en una secuencia de pulsos localizados en el tiempo,
cada uno de los cuales representa un evento valido y significativo. Cada una de estas
secuencias recibe el nombre de “tren de eventos”. Para la deteccién de eventos Bursts

la rutina considera las siguientes caracteristicas del evento:

. corta duracién, cercana a los 10 ms
. predominancia de componentes de alta frecuencia

. amplitud de maximos variable a lo largo del Burst

La deteccidén de méaximos es una técnica cldsica para la deteccién de espigas.
Debido a la forma de nuestra senal particular, que mas bien parece una secuencia
(seguidilla) de espigas muy cercanas, decidimos adaptar esta misma técnica, pero
agregando un paso previo de generacion de envolvente.

La adaptacién consiste en generar una envolvente de los componentes de alta
frecuencia, y en esta envolvente buscar el mdximo que define cada burst. Esta adap-
tacién permitirfa individualizar todos los bursts contenidos en cada registro.

En la generacién de envolvente (ver figura 4.11) se incluye una primera etapa de
filtrado digital usando la Transformada de Wavelet Discreta (wavelet madre Daube-
chies, figura 4.12), mediante la cual se extraen los componentes de alta frecuencia
desde los datos crudos. En una segunda etapa, para cada tiempo ¢ se calcula el va-
lor absoluto, y al resultado se le aplica un suavizado (smoothing) usando la DWT

(wavelet madre Battle-Lemarie, figura 4.12).
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Figura 4.11: Secuencia de generacién de la envolvente de los componentes rapidos, Bursts.

La envolvente resultante es sometida al algoritmo de deteccién de bursts. Un burst

es detectado cuando:

1. se detecta un mdximo local en la envolvente, y

2. el valor del maximo cae dentro de una ventana de amplitud determinada por

dos umbrales, de amplitud minima y amplitud maxima.

Para los eventos validos se almacenan el valor de amplitud y la localizacién tempo-

ral (posicién en el tiempo) del méximo de la envolvente. Ademds, para cada registro
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Battle-Lemarie

Figura 4.12: Wavelets madres utilizadas en la deteccién del evento Burst. Familia Daube-
chies para extraccién de componentes de alta frecuencia. Familia Batile-Lemarie para el

suavizado de la envolvente.

analizado se almacena el nimero de eventos detectados en ese registro.

La implementacién hace uso de un algoritmo de transformada de wavelet discre-

ta (DWT) que se describe en la subseccién Filtros Digitales de la seccién 4.1.5 (ver

paginas 28 y 31).



37

Histogramas Inter-Spike Interval e Inter-Burst Interval

Inter-Spike Interval Histogram (Histograma de Intervalos de Tiempo entre Espi-
gas): método usado para chequear la calidad del aislamiento de espigas en un largo
periodo de tiempo. Supone un paso previo de deteccién y aislamiento de eventos. Si
todas las espigas aisladas provienen de la misma célula (single unit), el intervalo en-
tre espigas no debe ser menor que el periodo refractario, el cual para muchas células
no es menor que 1 ms.

Inter-Burst Interval Histogram (Histograma de Intervalos de Tiempo entre Bursts):
adaptacién del método utilizado para espigas. En el presente trabajo tiene como tnico
objetivo el caracterizar los tiempos entre Bursts observados bajo distintas condicio-
nes de estimulo. Al igual que el Histograma de Intervalos de Tiempo entre Espigas,

supone la previa deteccién y aislamiento de eventos Burst.
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Correlacion Temporal

a-) Correlacién entre sefiales analégicas discretas 4
La correlacién es una operacién matemdtica que se realiza para medir el grado
de similitud de dos sefiales (Stein, 2000). En el caso continuo, si las sefiales son g(t)

y h(t), su correlacién cruzada C,u(7) viene dada por la siguiente integral:

—+oc
Car) = [ a)-he+ )t (42

o0

En el caso de senales discretas {(g[n] y h[n]) la correlacién cruzada es la secuencia
Cypll] definida por
+oo

Canlll= Y glnl-hln—1 1=0,+1,42,43, ... (4.3)

n=—oc

o0, equivalentemente, €omo

+00
Calll= > gln+1-hln]  1=0,+1,42,43, ... (4.4)

n=—0oQ

El indice [ es el pardmetro de desplazamiento en el tiempo (equivalente al para-
metro continuo 7) y los subindices gh de la secuencia de correlacién Cgsll] indican
las sefiales sobre las cuales se realiza la correlacion, ademas de indicar cuél de ellas
es la sefial de referencia (en este caso: g[n}).

Una aplicacion particular de la correlacién es la autocorrelacion, que es la corre-

lacién de una senal consigo misma. Para el caso continuo tenemos que:

Culr) = [ ot0)-gle-+ )i 9

—o0

v para el caso discretp tenemos:

1http:/ /matchworld.wolfram.com/Cross-Correlation Theorem.html
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+00
Colll= > glnl gln—1] 1=0,%1,£2,%3, ... (4.6)

Si g|n] y h[n] son secuencias de longitud N, la autocorrelacién y la correlacion

cruzada, respectivamente, pueden expresarse como:

Coolll = _ gln] - gln— 1] (4.7)

n=1

N

Coll) = 3" gln] - Aln — 1 (48)

” n=1

En la préctica es conveniente normalizar las secuencias de autocorrelacion y corre-
lacién cruzada. Esta normalizacién, en el caso de la autocorrelacién de g[n|, corres-

ponde a dividir C,,[l] por la energia de g[n], Cy,[0]. En el caso de la correlacién

cruzada Cy[l] es dividida por 4/Cyy[0] - Cra[0].

b-) Correlacién de trenes de eventos

En neurofisiologia es frecuente que ademds se busque definir la correlacién cruzada
y autocorrelacién de senales que son representadas como trenes de deltas de Dirac
(Rieke y otros 1997). Estas seflales se denominan trenes de eventos’.

En estos casos, las definiciones anteriores, ecuaciones (4.2) y (4.3), no se utilizan
ya que dependen de la amplitud de la senal, y lo relevante en los trenes de espigas

es el tiempo entre eventes.

5un tren de espigas es definido como la suma de deltas a sus tiempos de disparo ;, coni = 1,...,n
p(t) =22, 0(t — )

y frecuencia de descarga (Firing rate): r = & = L fOT plT)dr
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Para entender la generacion de los autocorrelogramas y correlogramas cruzados
para trenes de eventos es importante considerar que el concepto de autocorrelacion
para un tren de eventos, Cg,yll], corresponde a la probabilidad de que exista un evento
a un tiempo I luego de la ocurrencia de un evento. En consecuencia Cy,[l], ecuacién
(4.7), es una densidad de probabilidad que se calcula (o se aproxima) mediante
la construccién del histograma de todos los tiempos entre eventos. La figura 4.13
muestra que, dado un tren de eventos e, para obtener el autocorrelograma se necesita
calcular el intervalo de tiempo At;; para todos los pares de eventos (i,7) y luego

realizar el histograma del conjunto de los At;; (figura 4.14).

O At =0
A o >
AL ;2 >
At >
(P
=+ AL 2
—Al R s
\f >
();\f 2=
Al
~—Al ;—e
—— A —
At J,r—ﬂ( )
< AL
Al
< Al
I I I I I I I I
oo 02 04 0B 08 10 1.2 1.4
tiempo (8)

Figura 4.13: Construccién de un autocorrelograma. Sea un tren de eventos (ei)?{il. Se
calcula el conjunto de todos los tiempos At;; = ¢; —t; (4,5 = 1,2,... N). Nétese que
Aty = 0 Vi, Aty; = —At;i, y que si el tren tiene N eventos existen N 2 intervalos At;;. Se
calcula el histograma de los At;; como aproximacién de la funcién Cg,{l].
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Figura 4.14: Autocorrelograma de tren e. En eje x se disponen los tiempos entre eventos
(ms) y en eje y se muestra el mimero de eventos.
Para el caso de la correlacidn cruzada se generaliza la construccion anterior segun:

At;; = tiempo del evento 1 — liempo del evento j.

i=evento del tren 1
j=evento del tren 2

c-) Correlacidon entre senal discreta y tren de eventos

Otra modificacién importante de la nocién de correlacién cruzada, es cuando las
sefiales g(t) e h[n] son una sefial discreta y un tren de eventos, respectivamente, e
interesa efectuar la correlacién cruzada de ambas sefales. La correlacion cruzada de
una senal discreta y un tren de eventos es equivalente a calcular el promedio de la
sefial que rodea un evento (Rieke y otros, 1997; Koch, 1999).

Esta funcién de correlacién cruzada es denominada Spike- Triggered Average (STA),
y es utilizada desde hace afos en neurofisiologia. En este contexto el STA (es decir,
la correlacién entre una sefial discreta y un tren de eventos) se interpreta como el
estimulo (o respuesta) promedio gatillado por una espiga.

Sean g(t) y h[n] correspondientes a una sefial discreta y un tren de eventos. El

STA entre estas dos seniales se puede definir como:

STA(t) = g(t—t1) + gt —t2) + gt —t3)+ -+ g{t —tn) (4.9)
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donde los t; corresponden al tiempo de ocurrencia del evento i-ésimo {(h; = h(t;)).

En la préctica la ecuacién (4.9) se calcula de la siguiente manera.

a-) para el evento hy busque el tiempo t;
b-) extraiga de g(t) el intervalo | g(t; — €), g(t1 +¢) |
¢-) defina ese intervalo de sefial como s,
) para el evento hs busque el tiempo t3
e-) extraiga de g(¢) el intervalo | g(tz —€),g(t2 +¢€) |
) defina ese intervalo de senal como s,

repita para cada uno de los eventos de hin]

g-) calcule el promedio STA = + [s1 + 52+ 83+ -+ + 5n]

La figura 4.15 muestra el proceso previamente descrito.

0 10~ 20 50 40 850 7 60

Figura 4.15: Seleccién de intervalos en sefial continua. En la parte superior se muestran los
intervalos seleccionados centrados en cada evento del tren de espigas.
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Todas las rutinas de correlacién se implementaron en IGOR en los siguientes

modulos:

Correlacién entre sefiales discretas  Correlacion
Correlacion entre trenes de eventos CorrelacionTrenesEventos

Nuestros calculos de correlacion cruzada y autocorrelacién, para seiiales discretas,
se implementaron usando Correlate, funcién nativa de IGOR. Para la correlacién en-
tre trenes de eventos y entre una sefal discreta y un tren de eventos se implementaron

funciones de correlacién especialmente adaptadas.

Correlacién Cruzada Espacial

Este procedimiento corresponde a una correlacién cruzada de senales discretas

(descrita en pagina 38), en la cual se usan datos de experimentos tipo Matriz.4 x 4.
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Andlisis Espectral y de Tiempo-Frecuencia.

El analisis espectral, o de frecuencia, de una senal consiste en describir como
estd distribuida su energia a través de sus componentes de frecuencia. En cambio, el
analisis Tiempo-Frecuencia corresponde a un anélisis espectral que entrega, ademas,
informacién precisa de la evolucién temporal de las diferentes componentes de fre-
cuencia de la sefial (Stein, 2000).

La importancia de disponer de herramientas de andlisis tiempo-frecuencia pa-
ra sefiales de origen bioldgico yace en que la mayoria de estas seiales son mno-
estacionarias, lo que significa que su espectro cambia en el tiempo, siendo estos
cambios considerados importantes en la comprensién de los fendmenos fisioldgicos
asociados.

La representacién Tiempo-Frecuencia de una senal puede obtenerse mediante una
adaptacion de la transformada de Fourier conocida como “Short Time Fourier Trans-
form” (STFT). Esta dtima consiste en dividir una sefial z(t) en pequefios segmentos
a través del tiempo (mediante una funcién ventana), y luego, suponiendo que cada
segmento es una senal estacionaria, se calcula la Transformada de Fourier clasica pa-
ra cada trozo de sefial. El ancho de la funcién ventana define la resolucién temporal
del método y, ademads, define la resolucién en frecuencia. Por tanto, si nuestra ven-
tana es angosta tendremos una buena resolucién temporal pero una mala resolucion
en frecuencia y, al revés, si la ventana es ancha la resolucion en frecuencia mejora
en desmedro de la resolucién temporal. De lo anterior, se entiende que este método
necesitaria que su funcién ventana cambiara su soporte en forma automéatica depen-
diendo del contenido espectral del trozo de sefial para poder entregar informacién
mas completa.

Existe un segundo método mateméatico denominado Transformada de Wavelet
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Discreta (DWT), descrito en la seccién 4.1.5 (pdgina 31}, que analiza la sefial con
distintas resoluciones para las diferentes frecuencias, entregando la representacion
Tiempo-Frecuencia de la senal con una mejor resolucién en frecuencia y tiempo.
Esta Transformada lleva a cabo un analisis de multiresolucién ya que la energia de
los datos esta distribuida en una jerarquia de escalas.

Aqui, no pretendemos hacer una revisién extensiva de esta técnica, nos limita-
remos a mostrar un solo uso, el filtrado de datos usando DWT. Hemos escogido
esta aplicacién ya que de ella se pueden deducir casi todas las aplicaciones Tiempo-
Frecuencia. La figura 4.16 muestra el esquema conceptual usado para implementar

un filtrado tipo pasa-banda.

Onda de Datos Coeficientes DWT

g s

I

oo

datos crudos

| i | ! datos crudos
Al N W\ ) i 1 Ad A
bi! W{“\ V\‘W.W.!. T w“‘ N :

datos filtrados

VW

Figura 4.16: Esquema de filtrado pasa-banda usando la Transformada de Wavelet Discreta.
La transformada de wavelet entrega los coeficientes agrupados en sus correspondientes esca-
las, en este dominio se extraen los coeficientes que se encuentran en las ventanas permitidas
a y by con ellos se reconstruyen sus respectivas senales filtradas.

En este filtrado se eliminan, de una onda de datos, los frecuencias muy lentas y/o

las muy rapidas y luego se reconstruye la senal.
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Los procesos de andlisis de multiresolucién de la DWT nos permiten conocer en
qué momento se presentan los cambios de frecuencias en la senal analizada, de este
modo podemos detectar algin punto en el que la sefial tenga un cambio, que puede

ser un punto de ruptura o una discontinuidad.
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Calculo de Densidad de Corriente
Un uso esencial de los sistemas multicanal es detectar poblaciones de sinapsis
coactivas. Esta deteccién usa una técnica que en inglés se llama Current Source

Density (CSD) y que aqui llamaremos Calculo de Densidad de Corriente. Para aplicar

esta técnica se requiere:

a-) que el tejido a analizar sea laminar

b-) poder usar varios electrodos separados por distancias iguales o menores que

100 pm

Con a y b es posible armar el esquema que se muestra en la figura 4.17.

Superficie

100w
®

Capa 13

Figura 4.17: Esquema de un electrodo miltiple uni-dimensional, Michigan Probe, dispuesto
a través de las capas del Tectum Optico de Paloma, con sus 16 puntos de registro dispuestos
a cada 100 pum en el eje z.
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En el sistema AAPS la densidad de corriente se puede calcular sélo cuando existen
16 electrodos en una configuracién en linea (16 x 1). Esta configuracion es la que
espontaneamente se obtiene con los electrodos del Center for Neural Communication
Technology, CNTC, de la Universidad de Michigan. Estos electrodos son fabricados
con la tecnologia de los circuitos integrados, y por lo tanto logran tener 16 puntos
de registro simultdneo separados por 50 o 100 pm en una hoja de silicio de 20 ym
de ancho por 1.5 mm de largo.

Implementacion Computacional

Sea v;(t) la sehal de voltaje obtenida por el electrodo ¢. Para calcular la densi-
dad de corriente es necesario considerar, para cada tiempo ¢, el conjunto de valores
vi(t) ... vig(t).

Con este conjunto de niimeros es posible calcular la densidad de corriente como

la segunda derivada espacial (es decir, en el eje z) segin:

9%
CSD = @(t) (4.10)

Consideremos la figura 4.18. Para cada tiempo t se extrae el conjunto de puntos
vi(t) ... vis(t)-

A este conjunto se le adjuntan 4 valores para tener el siguiente conjunto:

v (8) v1(t) vi(t) va(t) va(t) ... v15(L) vi6(t) vis(t) v16(t)
que al ser re-enumerado

V4 (£) () () VA (E) V() .. vhe(2) vis(t) Who(£) who(0)

Esta adjuncién es un mecanismo numérico para disminuir los efectos de borde
en el cdlculo de la segunda derivada espacial que requiere el CSD (Vaknin y otros,

1988).
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Figura 4.18: Secuencias temporales observadas en los 16 canales de un electrodo miltiple
uni-dimensional.

Sobre este conjunto de 20 niimeros se calcula la segunda derivada espacial usando

la siguiente aproximacién (Nicholson y Freeman, 1975; Mitzdorf, 1985):

vVij+2 -2+ 2
922

CSDJj] ~ j=3,4,5,..18 (4.11)

Hacemos notar que v'[3] corresponde a v[1] y que v'[18] corresponde a v[16].

Dado que el cdlculo de CSD implica hacer derivadas numéricas se introduce lo que
se denomina ruido numeérico, haciendo necesario suavizar la senal de CSD mediante
una operacién de filtraje numérico para disminuir este tipo de ruido. El resultado se

observa en la Figura 4.19.
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00 a2 04 08 oe 10 00 0.2 0.4 08 08 1.0
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Figura 4.19: Matriz CSD en escala de colores. En el anélisis CSD lo méds importante es
detectar los sumideros (sinks) de corrientes que indican poblaciones de sinapsis excitatorias.
En el gréfico de la derecha se observa un sumidero (s) flanqueado de 2 fuentes (*). Esta
configuracién (sumidero-fuente-sumidero) es el patrén méds comin que se detecta en los
tejidos laminares.
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Herramientas de Visualizacién

La inspeccién visual puede revelar simetrias en los datos o puede guiarnos hacia
una mejor representacién e interpretacién de éstos. Con el fin de favorecer el analisis
de datos, hemos implementado distintas rutinas de visualizacién de datos. La mayoria
ha sido desarrollada como un complemento a alguno de los métodos de procesamiento
y analisis.

Para la casi totalidad de los grificos, el usuario puede modificar tanto la escala
temporal como la escala de amplitud visible, permitiendo estudiar con mayor detalle
clertos eventos.

Anaélisis Visual de Comportamiento Espacial

Entre las rutinas de visualizacién destacan aquellas disefiadas para estudiar el
comportamiento espacial en los datos obtenidos con los electrodos bi-dimensionales
Frederick Haer de 16 canales. Se disenié un sistema maestro que permite hacer varias
“vistas” de los datos obtenidos con este tipo de electrodos. Para esto se ha recreado un
esquema, {figura 4.20) del electrodo, que muestra los puntos de registro enumerados
(del 1 al 16) v ordenados en 4 filas y 4 columnas, obedeciendo a lo observado en los

electrodos bi-dimensionales.

A6 Al
10 0 0O 0
e
2] O 0O 0O
£ % L
4 G SR
£8P e
fald 11 1l

n
ol
r.|
b2
(r]
L)
I
B

Figura 4.20: Esquema de los 16 sitios de registro del electrodo bi-dimensional.



En este esquema el usuario puede seleccionar 4 sitios de registro de interés in-

cluyendo en un mismo grafico (figura 4.21) los datos procedentes de cada uno de

ellos.

05—~

Figura 4.21: Vista de un grupo de datos procedentes de 4 sitios de registro.

El ordenamiento en filas y columnas del esquema disefiado permite una seleccién

rdpida de un grupo de 4 sitios de registro pertenecientes a una fila (figura 4.22a) o a

una columna (figura 4.22b).

o
L B 1
fid M M ] 10
2 & 0 o 2
2] OO 0O OO0 f2[]
o 3
301 O3 O L1 =[]
4 8 qE e 4
401 101 L3 L]
el ‘22 el ed o |

Figura 4.22: Seleccién rapida de 4 sitios de registro
columna (b).
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pertenecientes a una fila (a) y a una

El grafico generado permite evaluar el comportamiento simultaneo en los 4 canales

seleccionados. Si, durante dicha evaluacion, el usuario encuentra una ventana tempo-

ral con alguna tendencia, puede seleccionar la ventana de interés y desde alli acceder

al men1 contextual que permite llamar una rutina de generacién de Movie. La Movie

generada (figura 5.26) muestra, en intensidad de colores y para cada sitio de registro,
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la evolucién de la sefial en el tiempo, durante la ventana temporal seleccionada. Se

incluyen ademds distintos controles de velocidad de visualizacién.



Capitulo 5

Implementacion del Software AAPS

En este capitulo se muestra cémo procesar sefiales reales usando AAPS. Se expli-
can algunas pantallas de usuarios, los flujos de datos y la manera de usar el sistema
en su conjunto. El propdsito es mostrar el uso del sistema para que usuarios que
desconozcan el trasfondo de programacién puedan usarlo. Hacemos notar que este
capitulo no es el manual del sistema AAPS, por lo tanto, aunque se presenta de ma-
nera profunda, existen varias ventanas de usuarios y rutinas de andlisis que no estin
cubiertas. Eventualmente se escribird un manual para uso interno del Laboratorio de

Neurobiologia.

5.1. Ambiente de Programacion

Ambiente de programacién IGOR Pro, versiones 4.0 para adquisicion y 5.0 para el
procesamiento y analisis. IGOR es un programa integrado para visualizacidn, andlisis,
edicién y presentacién de datos. Es un programa de desarrollo de aplicaciones, que

utiliza un lenguaje de programacion sencillo e incluye:

. Herramientas para manipulacién de grandes series de datos
. Herramientas de procesamiento tales como Transformada de Fourier,

Transformada de Wavelet Discreta, Suavizado, Histogramas.

54
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. Herramientas para visualizacién y procesamiento de imagenes.

- La posibilidad de generar y almacenar rutinas de procesamiento del usuario en
un ambiente propio de programacién

. Software adicional, NIDAQTools, para adquisicién de datos usando tarjetas

National Instruments.

El sistema AAPS comprende aproximadamente 8.600 lineas de cédigo, distribui-

das en los diversos paquetes de funciones.

5.2. Panel Inicial

La pantalla inicial (figura 5.1) contiene los siguientes elementos: en la parte su-
perior del panel se encuentra el logo del sistema, en la parte inferior se encuentran

los botones de acceso a la Interfaz de Adquisicién y a la Interfaz de Analisis.

I Panel_Principal&

=101 ]

Sistema

APS

Neuro

| Adguisicion Analisis y Procesamiento |
- de Sefiales Neuronales

Adquisicién

Analisis

SALIR

Figura 5.1: Panel Inicial del Sistema AAPS.
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5.3. Interfaz de Adquisicién

La figura 5.2 muestra el Panel Central de Adquisicién, en el cual se encuentran

los controles de configuracién de los distintos aspectos del proceso de adquisicién de

datos.

-lofx|

ADQUISICION

| Configuracion Expto. _'J ]
_ Adguisicion

Repeticiones ]El i
| Intervalo Repeticiones s |

Run Actual | 0 | ADO 47

| Panel Principal
| Panel Analisis

Figura 5.2: Panel Central de Adquisicién de AAPS.

Desde este panel el usuario podra efectuar todas las operaciones requeridas para

efectuar una adquisicién:

1. acceder a los paneles complementarios:

. calibracién y rango dindmico
. configuracion del experimento
. descripcién del estimulo

definir el niimero de repeticiones,
definir el intervalo entre repeticiones,

visualizar el run de datos actual,

Ph e iR B9

iniciar la adquisicién.
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Para el paso “1.”, haga clic en el combo dispuesto en la parte superior del panel
y seleccione desde la lista el panel complementario requerido. Cada panel comple-
mentario da acceso a diferentes opciones de configuracion, muchas de ellas esenciales
para un adecuado funcionamiento del sistema. A continuacién, detallamos el uso de

cada panel complementario y €l orden de ejecucién recomendado.

5.3.1. Calibracién y Rango Dinamico

Como muestra la figura 5.3, este panel presenta dos secciones, la seccién Cali-
bracién (izquierda) y la seccién Rango Dindmico (derecha), ademds del visor de

los 16 canales de datos (8 a cada lado) dispuesto al centro.

is Panel_CalRD =10] x|
MATRIZ 4x4: Calibracién y Rango Dindmico |
___ Calibracién R.Dindmico

Reedicidn de GainTablel | % S L e

[l | oo |

| novabldFIFD |

o valid FIFO

Panel Adquisicion

Figura 5.3: Panel de Calibracién y Rango Dindmico.

Resulta esencial que el usuario sepa la importancia de cada una de las rutinas

asociadas y la ocasién en que deben ser usadas. Por ello, a continuacién junto con
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sehalar la forma de utilizarlas hacemos una breve descripcién de cada una. Esta
descripcion es complementaria a lo descrito en la seccion 3.4.

El procedimiento de calibracién permite evaluar la ganancia por hardware pro-
pia de cada canal. Por ello debe realizarse la primera vez que se utiliza el sistema,
multicanal o luego de realizar algtin cambio en el mismo. El resultado es una ta-
bla de ganancias que sera utilizada para ajustar el voltaje observado en cada canal
entregando el voltaje real correspondiente. Para realizar este procedimiento basta
con hacer clic en el botén Calibrar y, una vez finalizada la calibracién, actualizar
manualmente la tabla de calibracidon del sistema.

Fl procedimiento de Rango Dindmico incluye dos opciones excluyentes: Testeo
de Hardware y Rango Dindmico. Para su ejecucién basta con seleccionar la que se
desea realizar y hacer clic en el botén adquirir.

FEl Testeo de Hardware, como su nombre lo indica, tiene por finalidad visualizar
las senales entrantes permitiendo confirmar el adecuado funcionamiento del hardware
y del software, siendo recomendable su realizacién previo a la primera adquisicion de
datos de un experimento.

La opcién Rango Dindmico le permitirda adaptar el rango dinamico de la tarjeta
de adquisicién de datos, optimizando la resolucién a la mas adecuada para cada canal
de datos segin la amplitud méaxima de la sefal observada en cada uno. Por tal razén
se recomienda realizar este procedimiento previo al inicio de la primera adquisicién
y luego de realizar cambios de profundidad o de sitio de penetracién en el tejido,
asi como cuando el experimentador observe cambios importantes en la amplitud de
la senal observada.

Para regresar al panel central de adquisicién haga clic en el botén “Panel Adqui-

sicién”. Seleccione entonces el siguiente panel complementario.
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5.3.2. Configuracion del Experimento

En panel de Configuracién del Experimento (figura 5.4} seleccione el tipo de
experimento (Matriz.4 x 4, CSD, ... ). Esto definird la secuencia de carpetas de al-
macenamiento de datos, empezando por la carpeta del tipo de experimento y luego
la carpeta correspondiente a la fecha del experimento actual. En este dltimo caso el
nombre de la carpeta es construido basado en la fecha actual, obedeciendo al ordena-
miento habitual de un experimento tipico de neurofisiologia de la visién (descrito en
seccién 4.1.2). En algunas ocasiones el experimentador requiere el incluir una iden-
tificacién adicional al nombre del directorio principal del experimento, razén por la

cual el campo Prcpal estd abierto a modificaciones.

i Panel_Configks =10} x|
Configuracién Experiments |

__ Directario Experimento
TipoExpto. | Matiz_dx4 |
{ {F htriz_dud:11Enel00d:)

| Propal : féammdd 7 |

ooy Elehiddd "o B e T g
Tipo 1 _especificar_ LI
Sitios de Registro |16
E spaciamiento 100 | zem

Penetracidn [I”@
Profundidad [0___1zm B

] Aceptar I

Figura 5.4: Panel de Configuracion del Experimento.

En la parte inferior del panel seleccione el tipo de electrodo (Unico, Tetrodo, Bi-
dimensional 4 x 4, Uni-dimensional(16), Otros). Verifique que la cantidad de Sitios de
Registro y el Espaciamiento entre ellos correspondan a lo esperado para el electrodo

seleccionado, si no es asi ingrese el valor correcto. Este paso es importante dado que
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define el niimero de canales de la tarjeta de adquisicién que seran utilizados.

Por tltimo, ingrese el ndmero correlativo de la penetracién y su profundidad.
Estos valores deberan ser actualizadas en la medida que se realicen cambios de pe-
netracién y/o profundidad del electrodo durante el experimento.

Para cerrar este panel, haga clic en el botén “Aceptar”. El siguiente paso es

describir el estimulo en el panel complementario correspondiente.
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5.3.3. Descripcion del Estimulo

Entramos a un panel casi netamente descriptivo (figura 5.5), esto porque la tinica
especificacion que afecta la adquisicién la constituye el campo “Duracién” que define

la duracién del proceso de adquisicién.

=10l x|
_ EstimuloLeonardo

- Tipo ] Flash LI

- Obigto 1 Barta :_]

Orientacion Objeto [0 ]*

. Orientacién Anatémica del Dbjeto I T-3N L]

| Dimensiohes del Objeto

| Didmetro ; pixeles

| Alta Epizeles

| Ancho Dpixeles

_ Estimuloz de Velocidad R
Velocidad del Obisto | 0.5 =] o]
Orientacién Movimiento del Objeto [T_____ | ©

' Locus del Objeto e

' Locus . (electrodo)

e[ =[]

 Dely  [0.000 1)
Duracidn 5

| Nota | ' ]

[ Limpiar Campos ] ;

Figura 5.5: Panel de Descripcién del Estimulo.

Para iniciar una nueva descripcion haga clic en el botén “Limpiar Campos”. Luego
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incluya las especificaciones que correspondan al tipo de estimulo usado. A continua-

cién se muestra cada descriptor, su significado y, para los campos de seleccion, las

opciones disponibles.

Control

Tipo

Objeto

Orientacion del Objeto

Orientacion Anatémica,

Dimensiones del Objeto

Velocidad del Objeto

Orientacidn del Movimiento

del Objeto

Locus

Y=

Delay

Duracién

Descriptor

Tipo de estimulo luminoso
Opciones: Flash, Moving, Flashes

Forma geométrica del estimulo
Opciones: Barra, Circunferencia, Otros (ver figura
4.3)

El dngulo expresado en grados (ver figura 4.3)

Sentido del movimiento en términos anatémicos
Opciones: T — N (Temporal a Nasal), N — T (Na-
sal a Temporal), Otra

Diametro, Alto, Ancho

Establecer cuando corresponda, si la forma no in-
cluye alguno de ellos debe ser especificado como
igual a cero.

Tiempo en el cual el estimulo cruza la pantalla de
estimulacion
Opciones: 0.5, 1, 2, 4, 8 segundos

El angulo del movimiento, expresado en grados.

Campo visual registrado, sigue la numeracién del
electrodo que registra ese campo, si el estimulo es
con movimiento debe senalar la secuencia de cam-
pos visuales alcanzados

Ubicacion del objeto en pantalla de estimulacion,
coordenada x

Ubicacién del objeto en pantalla de estimulacién,
coordenada y

Retardo en la aparicion del objeto, en segundos

Duracién de la adquisicién, en segundos, debe ser
igual 0 mayor a la duracién del estimulo

Para salir de este panel, haga clic en el botén Aceptar”.
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5.4. Interfaz de Analisis

5.4.1. Panel de Control de Anadlisis.

El acceso a las herramientas de andlisis es controlado por el Panel de Control de
Anadlisis mostrado en la figura 5.6. Desde aqui es posible llamar cada una de estas

herramientas.

: . (=1
Panel Principal de Analisis ik S o]
Himinar Rutinas
_Seleccionar Run de Dalos_|

Editar Lista de F"mcesamientq

Deteccion de Eventos Burst

_ Filt_radc_

Correlacion

J
]
- Deteccidn de Espigas ] em—
J
]
|

_ Matiiz4xd

Promedio Gatillado por Eventa ]

Célculo de Densidad de Corrients| ——

~ Andlisis Tiempo-Frecuencia ] o

| i L

SN s 1 e T

Figura 5.6: Panel de Control de An4lisis.

Como descrito en la seccion 4.1.4, los datos adquiridos simultdneamente dentro
de un experimento son almacenados en un mismo directorio “Run”. Este concepto
se aplica tanto a los datos almacenados en disco duro como también al ordenamiento
de los datos dentro de un experimento. El primer paso de un analisis es establecer

cudl es el set de datos a procesar, esto lo hacemos seleccionando el Run a analizar.
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Para la seleccién de Run de Datos se ha desarrollado un panel de seleccién que
facilita y flexibiliza esta seleccién. Las rutinas de Deteccién de Espigas y Matriz_4 x 4,
fueron desarrolladas previo al panel de seleccién de Run de Datos, tales rutinas
incluyen su propio selector, menos flexible pero igualmente funcional.

Para aquellas rutinas sin selector de Run, haga clic en el primer botén del panel

de control de analisis, esto le dard acceso a la siguiente secuencia de ventanas.

Ingrese Inicio de nombre dea s ‘zj‘:ﬂ

Incluir datafolder con nombre:

JH un'

Cancel i Continue

Seleccione Run de Datos : 2 21x]

Rur
Hun_10

Cancel  Continue

Rur:

il

Figura 5.7: Secuencia de ventanas de seleccién de Run de Datos. a) ingresar las primeras
letras de los nombres de directorios de datos a incluir en lista de seleccidn, ¢ ‘Run’’ si
corresponde a un experimento estdndar, haga ENTER para confirmar; b) seleccionar el Run
de la lista generada; c¢) CONTINUE para coufirmar, CANCEL para cancelar la seleccidn.

Una vez seleccionado el Directorio Run el paso que sigue es decidir el tipo de

analisis que se desea realizar.



5.4.2. Lista de Procesamiento

Se ha implementado una rutina especial denominada GENERADOR DE LISTA
DE PROCESAMIENTO, su funcién consiste en generar una lista de procesamiento,
la cual podria ser utilizada por algunas de las rutinas numeéricas para repetir un
mismo procesamiento en todos los elementos de la lista. Esta habilidad es una de las
caracteristicas centrales de AAPS.

Para editar la lista de procesamiento haga clic en el segundo botén, Editar Lista
de Procesamiento, del Panel de Control de Anélisis. Esto le dard acceso al panel de

edicién de lista mostrado en la figura 5.8.

=10l x|

Seleccione Waves a Procesar

‘Waves de Run--> |

"U|'U

AN P W N =

<-- Eliminar de Lista

00000000000

=] I_'J I-U I-U

Deselec, Todas

Selec. Todas | ||

'_|,_|r_]r-l'_|l_
O & L Mg ==

Cenar Panel

Figura 5.8: Panel de Edicién de Lista de Procesamiento.

Actualice las ondas de datos (waves) del Directorio de Datos seleccionado hacien-
do clic en el botén “Waves de Run”. Seleccione la(s) onda(s) a procesar mediante

un clic en la casilla de verificacién correspondiente. Para crear esta nueva lista haga
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clic en el botén “Crear Lista” y cierre el panel con el botén “Cerrar Panel”.
A continuacién, mostramos el procesamiento de datos reales usando cada una de

las herramientas de andlisis incluidas en el sistema.

5.4.3. Filtros Digitales

Como descrito en la seccién 4.1.5, hemos desarrollado dos filtros digitales, un
Filtro Gaussiano y un Filtro DWT. Ambos filtros fueron implementados dentro del
contexto de otras rutinas de procesamiento, con frecuencia de corte no configurable
por el usuario. El filtro gaussiano, utilizado por la rutina de estudio Matriz 4 x 4,
presenta dos opciones de filtro, pasa alta y pasa baja, ambos con frecuencia de corte
fija en 400 Hz. El filtro DWT, utilizado para obtener la envolvente en la rutina de
deteccion de eventos Burst, selecciona, las escalas que contienen los siguientes rangos

de frecuencias:

= Pasa Baja : 0.6 — 156 Hz
= Pasa Alta: 625 — 2500 Hz

Por las caracteristicas propias de la DWT la frecuencia de muestreo modifica estos
rangos, lo importante es que con las frecuencias de muestreo usadas en el laboratorio
(12.500 Hz y 20.000 Hz) las frecuencias senaladas son incluidas.

Ademads, para el caso del Filtro Gaussiano, se implementd un panel adicional que
permite configurar la frecuencia de corte y la amplitud de corte de este filtro. La

figura 5.9 muestra este panel de filtro gaussiano.
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: =|0) %]
FILTRO GAUSSIANG

Pasadlta

Frecuencia de Corte : .
Amplitud de Corte -
_ Pasa Baja

Frecuencia de Core : ;
| Amplitud de Corle :'

FILTRAR

Liza Lista de Procesamisnto

Figura 5.9: Panel de Configuracién del Filtro Gaussiano.

Esta rutina utiliza lista de procesamiento. Una vez definida la lista de procesa-
miento, especifique la frecuencia y amplitud de corte para ambos filtros, pasa baja
v pasa alta. Para efectuar el filtrado haga clic en el botén “FILTRAR”. Esta rutina
crea ondas adicionales que contienen el resultado del filtrado, los nombres por defecto
son el mismo nombre de la onda original més la terminacién “slow”, para ondas len-
tas, y “fast’ para ondas rapidas. Esta terminacién podria resultar importante para

utilizar estas mismas ondas filtradas en otras rutinas de procesamiento.



68
5.4.4. Busqueda y Clasificacién de Eventos

Eventos Espiga

Haga clic en el botén “Deteccién de Espigas”. El panel de control de deteccidn de
espigas (figura 5.10) incluye un control independiente de seleccién del Run de datos.
Para seleccionar el Run primero debe Actualizar Directorios Locales con el botén

correspondiente, luego seleccionar el Run en la lista del combo Raw Data.

i Panel_EncuentraEspia = =10] x| |

. Encuentra Espigas

[ Actualizar Directarios Locales ]l

Seleccione Directorios de Datos
Rzw Data Luaiar Datos Frocesados

I Rur_ 1 __J - r Proc _I

i’fmda de Dafos

LP a Dlractnru:a Expto m

Crear Directorio

KPP D

| Nivel Maximo IEI 3000 |U (Defin ‘, Empezar en Barra D
| Mivel Minimo [0.7380 |V | Ancho de Banas  {1.0000
| il [Dooon s | Total de Barras
t final [00000 s |
| Encuertra Espigas | |

Figura 5.10: Panel de Deteccién de Espigas.

Seleccione la onda de datos, esto activard el grafico de niveles (figura 5.11). Este
grifico contiene la sefial seleccionada junto a los niveles maximo y minimo de detec-
cién (lineas azules). Entre estos niveles de deteccién inicialmente dispuestos en los

extremos superior e inferior del gréfico, se buscaran las espigas.
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Figura 5.11: Gréfico de visualizacién de niveles de deteccién de espigas.

Edite los niveles maximo y minimo, verifique el cambio en la ubicacion de las
lineas azules del grifico de niveles. Puede realizar una blisqueda en una ventana tem-
poral acotada, para eso ingrese los tiempos inicial y final de su ventana de biisqueda.
Si desea buscar en toda la senal, defina ambos tiempos como iguales a cero.

Para inciar la deteccién de espigas haga clic en el botén “Encuentra Espigas”.
Una vez finalizada la bisqueda se entregan dos graficos. El primero, figura 5.12,
incluye la sefal en color rojo junto a las espigas detectadas sefaladas con puntos

negros.

Figura 5.12: Espigas detectadas.

El segundo gréfico corresponde al Histograma de Intervalos de Tiempo entre
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Espigas mostrado en figura 5.13

- 1ol ]|
‘LP_ﬂ_histn ]

40 50

Figura 5.13: Histograma de Intervalos de Tiempo entre Espigas.

Eventos Tipo Burst

La rutina de deteccién automética de Bursts usando DWT incluye dos pasos
principales: generacién de envolvente y deteccién de méximos, ambos descritos en la
seccion 4.1.5.

Esta rutina usa “Lista de Procesamiento”, lo que significa que unicamente se
buscaran eventos en los datos sefialados en la lista. Edite la lista de procesamiento
v luego haga clic en el botén “Deteccién de Eventos Burst” del Panel de Control de
Andlisis.

Una vez finalizada, la rutina devuelve cinco series de datos resultantes del proce-
samiento, el nombre de cada serie comienza con el nombre de la sefial original mds

una terminacién que identifica su contenido:

. componentes rapidos de la sefial original, terminacién: “« DWTfast_t”

4

. envolvente, terminacién: “x_env”

. serie de amplitudes de cada evento detectado, terminacién: “x_env_amp”

44

. serie de tiempos de ocurrencia de cada evento detectado, terminacién: “*_env_t”,

[4

. serie con los Intervalos de Tiempo entre Bursts,terminacién: “*_env_histo”
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Ademds, para cada onda de datos procesada, se generan dos graficos. El primero,
ver figura 5.14, muestra los componentes rapidos de la senal original en color rojo,

la envolvente en azul y los eventos detectados (“x_env_amp” versus “x_env_t") en

negro.

Bursts

Figura 5.14: Visualizacién de los eventos Burst detectados. El grifico muestra los compo-

nentes répidos, la envolvente calculada y los bursts detectados, graficados como un marca-
dor negro estilo punto.

El segundo grifico corresponde al Histograma de Intervalos de Tiempo entre

Bursts (Inter-Burst Interval), figura 5.15.

=]

100

Figura 5.15: Histograma de Intervalos de Tiempo entre Bursts.
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Edicién de eventos detectados

Esta rutina incluye ademds la posibilidad de insertar o eliminar eventos usando
funciones de la interfaz grafica (figura 5.16).

1- Eliminar eventos detectados

La figura 5.16 muestra el acceso a la funcién de eliminacién de evento detectado,
DWT_EliminaMazEnvolvente. La funcién elimina el maximo (marcador negro, estilo

punto) que ha sido previamente seleccionado con el cursor A (D).

BLP_0_envGrafDwWT e -0 x| |
120 e
§ TR T SRRV RRI————————
0.10 5 o
% ]:||:|[:| =l i ‘ 11\‘ |IT l" l '""”-" =‘r et !l_l‘
-2 N ||| | DO | R B R | 01 1] il Sk ok | M i e . oAl LU
-01 EI — B drsnmmnm s rm s s A A e
7 . Expand
-0.20 — Horiz Expand
h Vert Expand
Shrink.
5 Horiz Shrink
A:LP_O_env_amp LA pnt: 12 X:0  ¥ert shrink
R ]

DT _EliminarMaxEnsolvente
DWT_InsertarMaxEnvolvente

Figura 5.16: Edicién de los eventos detectados. Se muestra el acceso al meni contextual
que contiene la funcién que elimina el evento seleccionado por el cursor A (6B).

2- Incluir eventos no detectados.

La rutina encargada de incluir eventos es la DWT_InsertarMazEnvolvente, acce-
sada en el mismo meni contextual mostrado en la figura 5.16. Para insertar un evento
lo primero es seleccionar el Burst de interés usando el puntero del ratén. Luego se
llama la rutina para buscar el méximo de la envolvente en la ventana de tiempo

seleccionada.
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Ambas rutinas, DWT_EliminaMazEnvolvente y DWT_InsertarMazEnvolvente,

actualizan automaticamente el Histograma de Intervalos de Tiempo entre Bursts.

5.4.5. Histogramas Inter-Spike Interval e Inter-Burst Interval

Ambos histogramas son generados durante procesos de deteccién de eventos, Es-

pigas (figura 5.13) y Bursts (figura 5.15).

5.4.6. Correlacién Temporal

Haga clic en el botén “Correlacién” del Panel Central de Analisis. Esto genera
una ventana temporal que permite seleccionar el tipo de sefiales entre las cuales se

hard la correlacion: Trenes de Eventos, Sefiales Discretas.

Correlacion entre Trenes de Eventos

Los trenes de eventos son las ondas resultantes de las rutinas de deteccion de
eventos, espigas o bursts, previamente descritas.

El panel principal de esta operacién, mostrado en figura 5.17, presenta tres sec-

ciones:

. seccién de configuracién de Histograma y de Nombre de Datos permitidos (a
la izquierda),

. seccién de seleccién y visualizacién de Trenes de Datos a correlacionar (al
centro)

. seccién de visualizacién del Histograma resultante (a la derecha)
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Figura 5.17: Panel de Correlacién Entre Trenes de Eventos.

En la seccién de Configuracién de Histograma se define el ancho de cada ba-
1a, el total de barras, la ubicacién de la barra inicial y la simetria (o no simetria)
con respecto al cero. En la configuraciéon de Nombre de Dato es posible ingresar la
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terminacién del nombre de trenes de eventos permitidos (por defecto “_env_t”).

Luego de configurar el histograma y rellenar Nombre de Dato, haga clic en botén
“Actualizar Trenes en Run”, esto actualizari la lista de ambos combos, Tren 1 y
Tren 2, con los trenes de eventos encontrados en el Run de Datos. Usando los combos
de seleccién defina Tren 1 y luego Tren 2. Haga clic en botén R;3. El histograma
resultante se mostrara en el grafico dispuesto a la izquierda del panel. Adicionalmente

se genera un grafico que contiene una copia del histograma resultante.
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Correlacién entre senales analégicas discretas
Si el tipo de sefial seleccionada corresponde a Seflales Discretas, se genera el

Panel de Correlacién de Sefales Discretas, mostrado en figura 5.18.
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Figura 5.18: Panel de Correlacién de Senales Discretas.

En este panel se encuentran todos los elementos necesarios para realizar una
correlacién cruzada de este tipo de sehales. A la izquierda del panel se encuentran
los campos z(t) e y(t), los botones de correlacién cruzada R, e Ry, y los campos
de ingreso de inicio y término de los nombres de ondas permitidas. Al centro se
encuentra el botén de actualizacién de las ondas del Run de Datos y las listas de
seleccién de las sefiales z(t) e y(t) junto a sus respectivos graficos. A la derecha se
dispone el grafico de la correlaciéon cruzada resultante.

Para realizar la correlacidén cruzada entre dos sefiales discretas:

. Seleccione el Run de Datos usando el control disponible en el panel central de

analisis,

. Ingrese inicio y término de las ondas de datos permitidas,
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. Actualice las listas de ondas de datos disponibles en Run,
Seleccione sefales z(t) e y(t),

. Haga clic en el botén R, , para calcular la correlacion cruzada entre 2(t) e y(t),

considerando z(t) como senal de referencia.

Al finalizar el célculo se actualiza el grafico de correlacién presente en el panel,
ademds se genera un grafico de correlacién individual como el mostrado en las figuras
5.19 y 5.20, el cual incluye la sefial de correlacién (en color negro) junto a las senales

correlacionadas.
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Figura 5.19: Correlacién cruzada entre sefiales e 16 y e.4, con e_16 como sefial de referencia.
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Figura 5.20: Autocorrelacion de sefial e 16.
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5.4.7. Promedio Gatillado Por Evento (STA)

El Promedio Gatillado por Evento corresponde a una correlacién entre una sefial
discreta vy tren de eventos (ver pagina 41). Por su particular algoritmo lo presentamos

como una seccién independiente. El panel de esta rutina se muestra en la figura 5.21.
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Spike/Burst Triggered Average
Ventana Centrada en Evenito

; ! Terminacién 1
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Figura 5.21: Panel de Promedio Gatillado Por Evento. Presenta dos graficos, el primero
(arriba) muestra las sefiales a correlacionar, el segundo incluye la sefial promedio resultante.

En la parte superior se disponen:

. los controles para configuracién de la terminacién de nombres permitidos,
. los combos de seleccién de la onda discreta y el tren de eventos,

. el botén de actualizacién de listado de seniales presentes en el Run de Datos,

. el control de configuracién del ancho de ventana de promediacién.
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Al centro encontramos el grifico de datos, correspondiente a la sefial discreta
seleccionada, (arriba, color rojo) y el tren de eventos seleccionado (abajo, color negro).
El grafico ubicado en la porcién inferior del panel corresponde al grafico de promedio
calculado.

Para construir el Spike Triggered Average de una senal de espigas con una senal
lenta, (LFP), debe seleccionar la sefial lenta en el combo de seleccién “Continua”, y
la sefial de espigas en el combo de seleccion “Tren”. Luego definir el ancho de ventana
de promediacién, y hacer clic en el botén “Calcular”. El grafico de promedios es

actualizado una vez finalizada la rutina.
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5.4.8. Correlacién Cruzada Espacial

Hay varias maneras de definir correlaciones espaciales. La definicién mds obvia
se aplica para sistemas bi-dimensionales de electrodos (Matrices de Electrodos). En
esos sistemas la correlacién espacial consiste en poder estudiar las correlaciones entre
cualquier par de electrodos. En esta tesis ese estudio es perfectamente posible ya que
podemos analizar estas situaciones espaciales (ver figura 4.22).

Otra técnica implementada es la de construir Mowvies o peliculas que reflejan la
actividad en funcién del espacio, y no del tiempo. La implementacién de esta opcion

se muestra en la figura 5.26.
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5.4.9. Andlisis Visual de Comportamiento Espacial

En esta seccién se presenta un hito importante en esta tesis. Aqui se dan las he-
rramientas primarias para analizar experimentos de multicanales en dos dimensiones
(matriz de 16 canales).

La figura 5.22 muestra el panel central de andlisis para experimentos del tipo

Matriz_4 x 4.

MATRIZ 4x4: Analisis '
| [ Selecionar Bun ]
___ Filtro Gauss. Transporte
(Ges)) |G
L () ] Q de
I | A D slow
‘ ® fast |
O env |

Figura 5.22: Panel central de anélisis de experimentos tipo Matriz-4 x 4.

El panel incluye un control independiente de seleccién de Run de Datos, un control

de aplicacién de filtros digitales y varios controles de visualizacion de datos.

El control de Seleccién de Run es el botén “Seleccionar Run”. Este da acceso
a una lista de los directorios Run presentes en la raiz del experimento (directorio

root:).

El control de filtros digitales est4 dado por el botén “Filtrar data”. Efectila un
filtrado digital de los datos usando dos filtros gaussianos, un pasa baja y un pasa alta.

Se incluyen 3 controles de visualizacién, botones “data”, “slow” y “fast”, cada uno
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de los cuales genera un grafico que incluye los 16 canales de datos “crudos”, ondas

lentas y ondas rapidas, respectivamente. La figura 5.23 muestra dos de los graficos

generados, datos “crudos” y ondas lentas.
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Figura 5.23: Gréficos de 16 canales de datos, generados por las rutinas de visualizacién
para Datos “Crudos” (RawData) y Ondas Lentas (Filter_Slow).

Ademds de los controles de visualizacién ya mencionados, tenemos el boton
“Grafico”, usado para activar el Panel Transporte (figura 5.24), junto a los 4 con-
troles de seleccién, data, slow, fast y env, que definen el tipo de datos que se

visualizan en el Panel Transporte.



82

1= =181 x]

| Beleccione 'Fila"o 'Columne" para luego seleccionsr la fila/columna gue deses incluir.
Seleccione 'Libre" para actvar seleosidn de waves independientes.

Wawes a graficar [ data M slow [J fast 1

. Guficor [lew origicon
@ Fla filifcal O Fia filfeal |
| Q2 Enlumna] 1 > ™ Columna I 1 'i .
|1 O Libre A |
R = e
G 1 0 B WER
| 2 & 10 0 oM
[of203 [ [ | BRES
‘ FE BT | 015
[} -g2ld L4 Ld ; [J LE
\ 4 8 12 s 7 ® |
(4] L3 [3 [ | -
1 c2 3 e4 el 22 c3 c4

|
L] ™
ke
|

i
i

‘

‘

penxx:Run18 {050608) Migrcoles 08-06-2005

2 _1 0 A it A s

we_2slow G L
e el

Grafico 2
0O = N W k=

-1
| 4
L= 3 1 S0 ammonin s gL it et
l & . W
i & Z_WE_ESWWMWW
5] 1 e_Sslow 4
I 0 _13slo
{ =1 s T T !

| 0 1 2 3 4g
= .
} B Tiempo (s)

Figura 5.24: Panel Transporte,

El Panel Transporte incluye dos esquemas de electrodos bi-dimensional, dos grafi-
cos y varios controles de seleccién. Cada esquema controla los datos mostrados en
sus respectivos graficos (Grafico 1 y Grafico 2). Ambos esquemas incluyen tres
modalidades de seleccién, las dos primeras son las selecciones rapidas de fila o de
columna, y la tercera modalidad es la de libre seleccién. En este ultimo caso es po-

sible seleccionar, por ejemplo, los 4 sitios de registro dispuestos en la diagonal de la

matriz.
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Finalmente, cabe mencionar que el Panel Transporte incluye ademéas los mismos
controles de seleccidn de tipo de datos a estudiar (data, slow, fast y env) presentes

en el panel central de anslisis de experimentos tipo Matriz_4 x 4 (figura 5.22).

Generacién de Movie

En los gréficos 1 v 2 del Panel Transporte se incluyé la rutina de generacion
de Movie como parte del menii contextual. El ment contextual es accesado luego
de realizar una seleccién en la ventana de cualquiera de los gréficos. La figura 5.25

muestra el acceso a la rutina de generacion de Movie.
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Figura 5.25: Menii contextual que da acceso al panel de visualizacién MovieGraf,
PanelMovie.

El menti PanelMovie genera el panel de visualizacién mostrado en la figura 5.26.
Esta rutina de visualizacién recupera la siguiente informacién relacionada con los

datos desplegados:
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. tiempos inicial y final del intervalo seleccionado
. frecuencia de muestreo

. voltajes minimo y méximo observados en el intervalo seleccionado

‘M MovieGraf -0} x|
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Figura 5.26: Panel MovieGraf, para visualizacién de evolucién temporal de los datos, en
intensidad de colores.

El panel MovieGraf muestra la informacién relacionada con los datos selecciona-
dos, ademads incluye 3 opciones de control de la velocidad de visualizacién mostradas

en la figura 5.27:
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a) velocidad constante
b) velocidad variable

¢) punto a punto

a b
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Figura 5.27: Opciones de control de velocidad de despliegue de datos en MovieGraf.

El primero, figura 5.27a, permite definir una velocidad constante de despliegue
de datos en puntos por segundo, y controlar el inicio y término de la visualizacién
con el botén “Ver Movie”.

Los otros dos controles de velocidad son controles de avance manual. La opcién
de velocidad variable, figura 5.27b, permite visualizar los datos segin la velocidad
del desplazamiento (arrastre).

La opcién punto a punto, figura 5.27¢, incluye un botén de avance y uno de
retroceso, mediante los cuales el usuario puede ver la intensidad de la senal en los 16

puntos de registro simultdnemente, avanzando de un punto al siguiente (o anterior).



5.4.10.

Anilisis Espectral y de Tiempo-Frecuencia.
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Las funciones Tiempo-Frecuencia implementadas son sélo la “punta del iceberg”

de una nueva manera de ver las sefiales reales, que usualmente no son estacionarias.

Para ello hemos usado como punto de partida la idea de filtrar una sefial mediante la

Transformada de Wavelet Discreta, procedimiento descrito en la seccién 4.1.5 (pdgina

31). Por ello es que las rutinas, lo que hacen, es sacar de una senal una escala, un

subconjunto de ella o varias escalas, de wavelets. Consideramos que esta aplicacién

da la tendencia acerca de cémo funcionan las técnicas Tiempo-Frecuencia.

La figura 5.28 muestra el Panel de Andlisis Tiempo-Frecuencia.
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Figura 5.28: Panel de Analisis Tiempo-Frecuencia.
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Arriba y a la izquierda del panel, se muestran las ondas a las cuales es posible

hacer un analisis tiempo-frecuencia. Abajo se muestra el perfil temporal de la onda

seleccionada.

A la derecha del panel se muestran los controles que participan en la configuracién
y ejecucién del anilisis, junto a la matriz Tiempo-Frecuencia y el perfil temporal de

los Datos Filtrados.

Los controles de configuracién del analisis incluyen:

. control wavelet madre, para configuracién de wavelet madre. Este control in-
cluye las opciones Daubechies, Haar, Battle-Lemarie, Burt-Adelson, Coifman,

Pseudo-Coifman y Splines.

. control coeficientes, para definir el nimero de coeficientes. La presencia de

este control y sus opciones incluidas dependen de la wavelet madre seleccionada.

. campo de ingreso Nombre de Datos Filtrados, para el ingreso del nombre

base de la onda que almacenara los datos “filtrados”.

. campos Desde Coeficiente y Hasta Coeficiente, configuran el rango de

coeficientes “Inicial - Final”.

. la casilla de verificacién eliminar coefs., define si la senal filtrada estard dada
por el rango de coeficientes, o si corresponderd a la sefial original menos el rango

de coeficientes seiialado.

El control que da inicio al cilculo es el botén “DWT”.
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En el gréfico del perfil temporal de los Datos Filtrados tenemos la sefial original
reconstituida. Como ya se menciono, el contenido de esta sefial depende de la selec-
cion de la casilla de verificacion “eliminar coefs.”. Si la casilla est4 seleccionada
la senal de datos filtrados contendrd el rango de coeficientes sefialado. En el caso
contrario lo que se devuelve es la sefial original reconstituida, pero sin el rango de

coeficientes de wavelets.
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5.4.11. Cé&lculo de Densidad de Corriente

Para entender la implementacién de las rutinas de CSD, es necesario tener pre-
sente el andlisis matemético mostrado en la seccién 4.1.5 (pdgina 47). La figura 5.29

muestra el Panel de Cdalculo de Densidad de Corriente.

| TSR it U SR T T o e e Suzing Verges 1. ]
- Aty AT AR 6 Lt )
. Mostrar ontdas cuyos nombres: Nombre de MatizCSD: [Ruml _ |_csd [} Suavizar |

i i con: [e Actual il Datos 05D
| teminanen (] Lista de Ondas | = Frof T

| [Gnda [ Prol HumPnl v T
RI=ECH] —T a0 4| 2 «mmmwmw
- 12500 - .___-__.,.._,\‘{Mw
. 3 12500 ;
! 4 12500 | e MR W i =y
| 5 12500 MW
6 10 || °
7 12500 {i s MNMW
8 s A " A
9 12500 : W Tgourfu s
10 12500 A WMMW
11 12500
12 12500 o MWWW
131500 40 e gt i A
14 12500 !
15 12500 1 WMWW

| Etinirar de lista
nstrucciones: { MWWWM
Disefiado para 16 electrodos (Michigan Probe)| o Wﬁw

111-) Indlgue Inicio y termino del nombre de
| ondas de interés. L8 WWM

2-3 Incjuya las ondas de interés an la lista de |/
|| andlisis, asignandoles su profundidad.

T
oo 0.z 0.4 o8 o8 40

Figura 5.29: Panel de Célculo de Densidad de Corriente. A la izquierda se incluyen controles
de configuracién de datos, ¥ a la derecha se disponen las ventanas de visualizacion de datos
a procesar (Datos), junto a la matriz (CSD) que incluye los resultados del andlisis en forma
de matriz de colores.

A la izquierda del panel encontrard los controles de seleccién de datos, que in-
cluyen los campos de ingreso del inicio y de la terminacién de nombres de ondas de
datos permitidas, y el botén de actualizacién de lista (arriba). Se incluye, ademas,
una tabla que muestra la lista de los nombres v niimero de puntos de las ondas
de datos del Run actual. Esta tabla sirve para definir las ondas a las cuales se les

calculara el CSD.
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A la derecha se encuentran los graficos Datos y CSD. Fl grafico Datos permite
visualizar cada onda de datos incluida en el cdlculo. El grafico CSD permitira visuali-
zar el resultado del calculo. Sobre el grafico CSD encontrara la casilla de verificacion

Suavizar, la que ha sido disefiada para eliminar el ruido numérico introducido.

El usuario debe seleccionar el Run de datos. Luego llamar el panel “Calculo de

Densidad de Corriente” desde el Panel Central de Anélisis.

Ingrese el inicio y el término de los nombres de ondas de datos permitidas. Actua-
lice 1a lista de ondas del panel haciendo clic en el botén “Actualizar Lista de Ondas”.
Esta actualizacién rescata ademds el mimero de puntos de cada onda de datos, lo

que permitira al usuario seleccionar inicamente ondas con igual nimero de puntos.

Para incluir cada una de las 16 ondas de datos, haga clic en la casilla correspon-
diente de la columna Prof e ingrese su profundidad (desde 1 a 16). Esto actualizarala
sefial del grafico Datos en la profundidad especificada. Si desea que se realice un

suavizado en los datos resultantes seleccione la casilla de verificacidén Suavizar.

El cdlculo de la densidad de corriente se inicia haciendo clic en el botén “CSD”.
Los resultados CSD se visualizan con una matriz de colores (figura 5.30), cuyo mapa
de colores puede ser modificado por el usuario. Una vez finalizado el calculo, la matriz

es actualizada.



Figura 5.30: Matriz de datos CSD, en escala de colores.
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Capitulo 6

Uso del Sistema AAPS

En este capitulo se muestra el procesamiento de sefiales reales usando AAPS. Para

ello se ha seleccionado un experimento realizado con el electrodo bi-dimensional en

el Tectum Optico de Paloma.

En este experimento la matriz de electrodos (electrodo bi-dimensional) se en-

cuentra espacialmente dispuesta en el tectum como muestra la figura 6.1, y a una

profundidad de 700 pm.
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Figura 6.1: Esquema de la disposicién espacial del electrodo bi-dimensional en el tectum

optico de paloma.
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El estimulo visual es un flash de 20 ms de duracién, disparado 300 milisegundos
después del inicio del muestreo, y que pasa por el locus visual correspondiente al
canal 16. Los apuntes del investigador senialan que hubo respuesta intensa en los
canales 4, 8, 12, y 16, ademas, senala que la respuesta resulté débil en los canales
11 — 15.

Para mostrar las capacidades de AAPS mostraremos paso a paso los distintos
andlisis que se pueden hacer con estos datos dentro del Sistema AAPS.

La figura 6.2 muestra los datos “crudos” de la matriz de electrodos.
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Figura 6.2: Datos “crudos”.

Obsérvese que algunos canales parecen no tener sefial (ej. canal 11). Esto se debe

a dos factores:
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a-) algunos sitios de registro de la matriz se desconectan,

b-) la matriz, al penetrar en el tejido, lo deforma haciendo que los sitios de registro

centrales no entren en contacto con el tejido.

El préximo paso es el filtrado de las senales, para separar los componentes de
alta v baja frecuencia. Esto lo hacemos usando la herramienta de filtrado gaussiano
disponible en el panel central de andlisis Matriz_4 x 4 (ver figura 5.22). La figura 6.3

muestra las sefiales filtradas obtenidas para cada canal de datos.

Flash Flash

¥ Onelas Lentas Ondas Repidas
2 m%wmmmmm 7|

|

Figura 6.3: Datos filtrados.
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La figura 6.4 corresponde a los datos “crudos” (datos) del canal 16 y sus respec-

tivas componentes lentas y componentes rapidas, obtenidas por el filtrado gaussiano.

Canal 16

T ]
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Iy

I 1 T T
035 0.36 037 038 0.32 0.40

Figura 6.4: Datos “crudos” presentes en canal 16, junto a sus componentes lentas y rdpidas.

Como se puede apreciar, la separacién entre componentes rdpidos y lentos es
6ptima.

Luego se detectan bursts (VFO) usando la herramienta Deteccién de Eventos
Burst presente en el panel de control de analisis. Las figuras 6.5a y 6.5b muestran

los eventos burst detectados y el histograma de intervalos de tiempo entre bursts,
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respectivamente, obtenidos para los datos del canal 16.

Bursts

b

0 20 40 60 80 100

Figura 6.5: Eventos tipo burst detectados en datos de canal 16.

El préximo paso, dado que los bursts se propagan como onda, es ver su transporte.
Para ello es necesario graficar las sefiales segin un orden espacial que refleje su
posicién en el tectum, y no un simple orden numérico. Las herramientas de analisis
visual de comportamiento espacial han sido especialmente disenadas para este tipo
de visualizacion.

La figura 6.6 muestra las ondas rapidas, de una fila y de una columna del esquema

de la Matriz_4 x 4 mostrado en figura 6.1.
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Obsérvese cémo viajan las VFO (/7). Esto permite evaluar la velocidad de trans-

porte: 70 pm/ms (600 pm en 9 ms).



También es interesante notar como viajan los componentes lentos (figura 6.7).
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Figura 6.7:
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Dentro de las herramientas de andlisis visual incluimos ademads la generacién de

una mowie a partir de una ventana de tiempo seleccionada por el usuario. La figura 6.8

muestra la seleccién de una ventana temporal (0.39 s a 0.45 s, aproximadamente) a

partir de la cual se genera una movie. La idea de esta herramienta es poder visualizar

los cambios de potenciales mediante mapas de colores.
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Figura 6.8: Ventana temporal seleccionada para visualizacion de Movie (rectdngulo azul

0scuro).
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La figura 6.9 muestra 3 cuadros (frames) donde se observa como se “mueve” el

locus més activado. Observe cémo la actividad cambia de posicion.
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Figura 6.9: Cuadros de movie en los puntos a, b y c de figura 6.8.
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A continuacién, se puede analizar la correlacién entre las sefiales de distintos
sitios de registro. La figura 6.10, muestra la correlacién entre 3 pares de sitios de

registro, e_16 con e_12, e_16 con e.8 y e.16 con e_4.

Figura 6.10: Correlacion espacial.

Obsérvese cémo el peak central de la correlacién (a tiempo cero) disminuye con
la distancia. Este andlisis se hace con la herramienta de correlacién entre senales
discretas descrita en la seccién 5.4.9, en pagina 80. Esta herramienta ademas permite

ver la oscilacién de 50 Hz, que refleja el ruido eléctrico.
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Con la herramienta de analisis Tiempo-Frecuencia se obtiene el espectro del sitio

de registro 16, ver figura 6.11.

Matriz Tiempo-Frecuencia (DWT)

0.0 0.2 0.4 06 0.8 1.0
=

Figura 6.11: Matriz Tiempo-Frecuencia de datos en sitio de registro 16.

Ademss, es posible aislar muy bien los bursts ( VFO). La figura 6.12 muestra la
reconstruccién de la onda de datos al incluir inicamente los coeficientes del rango
de frecuencias 390 a 700 Hz, para ondas rdpidas (incluidos los VFO), y del rango 97

a 195 Hz, para ondas lentas.
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Figura 6.12: Filtrado DWT de datos en sitio de registro 16.



Capitulo 7

Conclusiones

Como se ha podido apreciar, el sistema AAPS es flexible, f4cil de usar y permi-
te que usuarios “inexpertos” en programacién puedan hacer andlisis complejos de

senales neuronales.

El Sistema AAPS diseniado en esta tesis no debe considerarse como un punto

final, sino como un punto de partida para hacer experimentos complejos.

En la actualidad el sistema estd listo para ser usado, y ya ha generado una publi-
cacién (Maureira y otros, 2004). En el futuro cercano se espera, al juntar experiencia,

tener futuras versiones y analizar experimentos cada vez mas complejos.
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