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Resumo

A seletividade a orientacdo (SO) € um fenémeno observado quando se estimula o
campo receptivo de uma célula com multiplas orientacbes de contorno e se verifica um maximo
na taxa de disparos de potenciais de acdo (PA) de neurbnios individuais (SUA, Single-Unity
Activity). A SO ¢ usualmente estudada por meio da curva de sintonia (CS), funcdo que relaciona
a taxa de disparos de (PA) com os angulos de orientacdo de um estimulo. Outro sinal
eletrofisioldgico adquirido por microeletrodos extracelulares intracerebrais e que tem se
mostrado Util para investigar mecanismos relacionados a SO é o Potencial de campo local (LFP,
de Local Field Potential), composto por flutuagBes de baixa frequéncia (<250 Hz) oriundas da
atividade integrada de uma populacdo de neurdnios ao redor do eletrodo. Assim, o0 presente
trabalho visa a avaliar se parédmetros de frequéncia do LFP preservam informacdo de SO
verificadas na CS quando da apresentacdo de estimulos visuais. Para tanto, sinais de LFP
(fs = 1 kHz) e SUA (fs = 32 kHz) foram coletados de 106 sitios do wulst visual de corujas Tyto
Alba em periodos com e sem a presenca de estimulos visuais (grades senoidais), cuja orientagdo
variou de 0-360° com passos de 22,5°, com 9 ensaios para cada orientacdo. Foi calculado um
conjunto de estimativas nas bandas delta (0,5-4 Hz), teta (4,5-8 Hz), alfa (8,5-14 Hz), beta
(14,5-30 Hz) e gama (30,5-100 Hz) dos sinais de LFP e comparadas a CS de neurbnios
individuais (SUA). As técnicas empregadas foram: Poténcia (Pot), Teste F Espectral (TFE),
Magnitude Quadréatica da Coeréncia (MSC), Phase Locking Value (PLV) e Spike-triggered
Correlation Matrix Synchronization (SCMS). O Spearman Rank Correlation test foi aplicado as
curvas CS e de técnicas do LFP para avaliar a correlagéo entre elas. Além disso, foi verificado
se estimadores de seletividade a orientacéo e diregdo do LFP e da CS possuiam similaridades ao
longo de diferentes sitios. Para tanto, os parametros estatisticos unitarios, indice de Orientacio
(O1), indice de Diregéo (DI), Variancia Circular de Orientacdo (VCO) e Variancia Circular de
Dire¢do (VCD) foram aplicados sobre as técnicas (Pot, TFE, MSC, PLV e SCMS) e a CS,
sendo calculados os coeficientes de correlagcdo de Spearman. Os resultados mostraram que as
estimativas baseadas na magnitude (Pot e TFE) preservam informagdes da CS nas bandas beta e
gama, enquanto as técnicas que utilizam a informacéo de fase (PLV e MSC) ndo reproduzem a
CS em nenhuma banda. Adicionalmente, a estimativa do sincronismo entre potenciais de acao e
LFP, calculada a partir do SCMS, mantém as caracteristicas da CS em todas as bandas, exceto
delta.

Palavras-chave: seletividade a orientacdo; potencial de campo local (LFP); curva de sintonia;

técnicas ORD; single-unity activity (SUA).



Abstract

Orientation selectivity is a phenomenon observed by stimulating the receptive field of a
cell with multiple boundary orientations and verifying the maximum firing rate of individual
neuron (SUA, Single-Unity Activity). OS is usually studied by means of the tuning curve, a
function of the firing rate and the orientation angles of a stimulus. Another electrophysiological
signal acquired by intracerebral extracellular microelectrodes, which showed to be useful for
investigating processes related to orientation selectivity, is the Local Field Potential (LFP). The
LFP is composed of low frequency fluctuations (<250 Hz) from the integrated activity of a
neuron population around the electrode. Thus, the present work aims at evaluating whether LFP
frequency parameters preserve orientation selectivity information verified in the tuning curve
during visual stimuli presentation. For this purpose, LFP signals (fs=1kHz) and SUA
(fs = 32 kHz) were collected from 106 sites of the visual wulst of Tyto Alba owls during periods
with and without the presence of visual stimuli (sinusoidal gratings) with orientation varying
from 0 to 360° in steps of 22.5°, with 9 trials for each orientation. A set of estimates was
calculated for the LFP signals within delta (0.5-4 Hz), theta (4.5-8 Hz), alpha (8.5-14 Hz), beta
(14.5-30 Hz) and gamma (30.5-100 Hz) bands and compared to tuning curve of individual
neurons (SUA). The employed techniques were: Power (Pow), Spectral F Test (SFT),
Magnitude-squared Coherence (MSC), Phase Locking Value (PLV), and Spike-triggered
Correlation Matrix Synchronization (SCMS). The Spearman Rank Correlation Test was applied
to tuning curve and LFP techniques curves to assess the correlation between them. In addition, it
was verified whether selectivity estimators of orientation and direction of the LFP and tuning
curve have similarities across different sites. For this purpose, unitary statistical parameters,
Orientation Index (Ol), Direction Index (DI), Circular Variance of Orientation (CVO) and
Circular Variance of Direction (CVD) were applied to the LFP techniques (Pow, TFE, MSC,
PLV and SCMS) and tuning curve, and calculating the Spearman correlation coefficient. The
results showed that magnitude-based estimates (Pow and TFE) preserve tuning curve
information in the beta and gamma bands, while techniques that employ phase information
(PLV and MSC) do not reproduce tuning curve in any band. Additionally, the estimate of the
synchronism between spikes and LFP, calculated from the SCMS, keeps the tuning curve

characteristics in all bands.

Keywords: orientation selectivity; local field potential (LFP); tuning curve; ORD techniques;

single-unity activity (SUA).
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1 Introducao

Neurdnios transmitem informacgéo gerando breves impulsos elétricos chamados
potenciais de acdo (PAs). Durante vérias décadas, métodos que permitem o registro
extracelular e in vivo de PAs de neurdnios individuais (SUA, do inglés Single-Unity
Activity) ou de um pequeno grupo de neurénios (MUA, multi-unity activity) foram
amplamente usados e aperfeicoados, proporcionado assim avangos consideraveis na
compreensdo das mais diversas fungdes do sistema nervoso (ARMSTRONG; HILLE,
1998). Um exemplo paradigmaético desta abordagem é o estudo da seletividade a
orientacdo (SO) no cortex visual primario de mamiferos (V1), impulsionado pelos
trabalhos pioneiros de Hubel e Wiesel (HUBEL; WIESEL, 1962). Tradicionalmente, a
SO é verificada quando apenas uma dentro de multiplas orientacbes de um contorno
usado para estimular o campo receptivo de uma célula provoca um maximo
significativo na taxa de disparos de PAs desta célula. A funcdo que relaciona a taxa de
disparos de PAs com os valores angulares de orientacdo de um estimulo é chamada de
curva de sintonia (CS). Vaérias linhas de evidéncia (TANAKA, 1983; FERSTER;
CHUNG; WHEAT, 1996; LIEN; SCANZIANI, 2013) sugerem que, pelo menos em
primatas e carnivoros, a SO é uma propriedade emergente do V1, e é determinante para
que outras areas localizadas em niveis mais elevados na hierarquia cortical pudessem

elaborar representagGes visuais mais abstratas.

Além do sinal unitéario, um outro sinal eletrofisioldgico que pode ser adquirido a
partir de microeletrodos extracelulares intracerebrais é o potencial de campo local (LFP,
do inglés Local Field Potential). Este sinal é composto por flutuacbes de tensdo de
baixa frequéncia (<250 Hz), refletindo, essencialmente, a atividade agregada de
processos sinapticos operando em uma populacdo expressiva de neurdnios ao redor do
eletrodo (BUZSAKI; ANASTASSIOU; KOCH, 2012).

Assim, em principio, o LFP proporciona uma medida de obtengéo relativamente
facil e potencialmente util para desvendar mecanismos biofisicos subjacentes ao
surgimento de caracteristicas funcionais como a SO no V1. Entretanto, esta concep¢do
tem sido questionada com base na notoria dificuldade para se definir precisamente a

origem do LFP (HERRERAS, 2016). Logicamente, uma melhor compreensdo da
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informacao contida no LFP pode ser obtida comparando diretamente as propriedades de
resposta deste sinal com aquelas provenientes de um sinal local e de origem explicita,
como a SUA. Seguindo esta linha de raciocinio, o presente trabalho visa a avaliar a
correlacdo entre o LFP e a SUA com relacdo aos aspectos da SO. Para tal, escolhemos o
wulst visual de corujas como modelo experimental. O wulst visual € uma area multi-
laminada do telencéfalo de aves, considerada homoéloga ao V1 dos mamiferos,
apresentando a SO como uma caracteristica dominante de sua organizagdo funcional.
Um fato intrigante, porém, é que essa semelhanca funcional emerge de duas estruturas
anatomicamente distintas (BARON et al., 2007).

Assim, os resultados apresentados a seguir oferecem uma oportunidade impar de
estabelecer um maior entendimento acerca dos fatores estruturais que determinam
significativamente as caracteristicas do LFP e a sua relagdo com a SUA. Para este
propdsito, o presente trabalho visa avaliar se parametros baseados no LFP preservam

informacdo de SO verificadas na CS quando da apresentacdo de estimulos visuais.

1.1 Objetivo

Este trabalho propde investigar se caracteristicas da curva de sintonia sdo
preservadas em parametros de frequéncia do LFP, no contexto de seletividade a

orientacéo.
1.2 Objetivos especificos

i.  Investigar a variacdo de poténcia do LFP devido ao estimulo em funcgéo
da banda de frequéncia e da orientacdo da grade (gratings) presente no
estimulo visual.

ii.  Comparar técnicas de processamento no dominio da frequéncia aplicados
ao LFP e verificar se estas estdo correlacionadas com a Curva de
Sintonia (CS). Serdo investigadas as seguintes técnicas: Teste F
Espectral (TFE), Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC), Phase
Locking Value (PLV) e Spike Triggered Correlation Matrix
Synchronization (SCMS).

iii.  Comparar indices de seletividadedas técnicas citadas em ii com os da

CS. Os parametros a serem estudados s&o: indice de Orientacdo (OI),
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indice de Direcdo (DI), Variancia Circular de Orientacdo (VCO) e
Variancia Circular de Diregéo (VCD).

1.3 Organizacao do texto

O desenvolvimento deste trabalho é apresentado em 6 capitulos. No presente
capitulo, apresentamos a motivacéo e objetivos do trabalho. O Capitulo 2 contém uma
breve revisdo sobre principios da seletividade a orientacdo e do LFP, além da descricéo
do modelo animal utilizado. Na sequéncia, no capitulo 3 é descrito o protocolo
experimental, o modo de estimulagdo e os métodos de pré-processamento e
processamento de sinais empregados nesta dissertacdo. Os resultados de todas as
técnicas sao apresentados no Capitulo 4. No quinto capitulo, confrontamos os resultados
deste trabalho com aqueles reportados na literatura, sendo a conclusdo e sugestdes de

trabalhos futuros apresentados no Capitulo 6.
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2 Fundamentacao Teorica

Neste capitulo, é apresentada uma breve revisdo sobre os fenémenos fisioldgicos
relacionados ao tema da dissertacdo, tais como seletividade a orientacdo e LFP, bem

como das técnicas empregadas para seu estudo.

2.1 Seletividade a orientacao

A principal forma de transmisséo de informag&o entre os neur6nios é por meio
de breves impulsos elétricos chamados potenciais de acdo (PASs). Segundo Armstrong e
Hille (1998), potenciais de acdo, ou spikes, correspondem a variacBes bruscas na
diferenca de potencial elétrico da membrana celular, com valores que véo de -65 mV até
20 mV, retornando depois para -65 mV. Tal fendmeno acontece devido a abertura de
pequenos poros na membrana celular chamados canais de sddio e potéssio, por onde
passam ions produzindo alteracdes no potencial de membrana ao longo da duracdo do

spike.

Os PAs possuem vital importancia nos animais, possibilitando desde a contracdo
muscular até a comunicacao entre neurdnios. Entretanto, apesar de inimeros avangos na
compreensdo dos spikes, nas ultimas décadas, muitas questdes relativas a interpretacao
de processos fisiolégicos relacionados aos disparos de potenciais de acdo de conjuntos
de neurdnios sdo ainda incompreendidas. Uma delas diz respeito ao mecanismo de
codificacdo de informacao entre neurdnios através de PAs (DETTNER; MUNZBERG;
TCHUMATCHENKO, 2016).

Durante varias décadas, métodos que permitem o registro extracelular e in vivo
de PAs de neurdnios individuais (SUA, do inglés single-unity activity) ou de um
pequeno grupo de neurdnios (MUA, multi-unity activity) foram amplamente usados e
aperfeicoados, proporcionado, assim, avangos consideraveis na compreensdo das mais
diversas funcbes do sistema nervoso. Atualmente, sabe-se que a MUA carrega
informacdes a respeito destes potenciais de acdo e pode ser visto como a saida de um
sistema composto por uma populacdo local de neurdnios, enquanto a SUA reflete a

atividade de uma Unica célula. Assim, como o PA possui bruscas variagdes no tempo, a
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poténcia do SUA/MUA estd mais concentrada em bandas de altas frequéncias (0,6 até
3 kHz) (BERENS et al., 2008).

Tanto a SUA quanto a MUA apresentam mudancas em suas caracteristicas
devido a estimulag&o visual, tendo sido estudadas inicialmente na década de 40, com a
descoberta dos campos receptivos no cortex visual. Segundo Priebe (2016), o campo
receptivo € uma porcdo do espaco sensorial que pode desencadear disparos de
potenciais de acéo e outras despolarizagdes da membrana de um determinado neurénio
quando estimulado. Tal conceito surgiu para o sistema visual, porém, atualmente, sua
definicdo é estendida para qualquer sistema sensorial. De fato, campos receptivos
neuronais, em todas as modalidades sensoriais, determinam o quanto de informacao

proveniente do meio é transformada e processada (PRIEBE, 2016).

A partir da ideia de campo receptivo, ja na década de 60, Hubel e Wiesel
(HUBEL; WIESEL, 1962) desenvolveram estudos importantes sobre a fisiologia do
sistema visual. Em um destes trabalhos, eles conseguiram demonstrar uma marcante
caracteristica a respeito da resposta neuronal ao estimulo visual: a seletividade a
orientacdo (SO). Por meio de medicBes no cortex estriado de macacos (V1), foi
constatado que muitos neuronios em V1 respondem melhor a uma barra de luz alongada
que cruza seus campos receptivos em uma orientacdo angular especifica do que em
outras orientagdes (Figura 2.1). Ou seja, nesta camada de processamento visual, o
cérebro consegue diferenciar distintas orientacdes e transmite esta informacdo para as
camadas de processamento de mais alto nivel por meio de disparos de potenciais de
acdo. Com base na SO, acredita-se que tais neurénios do cérebro estejam relacionados a
analise da forma dos objetos, uma vez que permite delimitar bordas em uma imagem
(HUBEL; WIESEL, 1962).

A Figura 2.2 exemplifica a SO encontrada por Hubel e Wiesel. Devido aos
processos de aferéncias sinapticas, grande parte dos neurdnios possuem campos
receptivos com regides ON-OFF. As regides ON, quando estimuladas, levam ao
aumento da taxa de disparos de potenciais de agédo, enquanto as regides OFF levam a
diminuicdo desta taxa. Na Figura 2.2, as regibes ON e OFF estdo representadas,
respectivamente, por X e triangulos. Desta forma, o modelo proposto por Hubel e
Wiesel afirma que células simples em V1 (neurdnios que recebem entradas diretas do

nucleo geniculado lateral) sdo seletivas a orientacdo em virtude da entrada excitatoria do
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nucleo geniculado lateral, cujos campos receptivos séo alinhados ao longo do eixo de

orientacdo preferida de estimulo das células simples.

Campo receptivo  Estimulo

!
(]

Descarga celular

%y I N\

Figura 2.1 Exemplo de seletividade a orientacdo observada por Hubel e Wiesel (1962).
A primeira coluna consiste em varias grades com diferentes orientagdes usadas como
estimulo de um campo receptivo de um neurénio. J& a segunda coluna mostra a resposta

neuronal ao respectivo estimulo, representada por disparos de potenciais de acgéo.

E evidente, pela Figura 2.2, que os alinhamentos dos campos receptivos fazem
com que o neurdnio tenha uma preferéncia de orientacdo. Individualmente, as células do
nacleo geniculado lateral ndo possuem seletividade a orienta¢do, porém, quando o
estimulo se alinha com o campo receptivo de vérias células do nucleo geniculado
lateral, ele produz uma resposta aguda. Por outro lado, quando se alinha ortogonalmente
ao eixo formado a partir dos campos receptivos individuais, a taxa de disparos é
reduzida e mais espalhada no tempo, uma vez que o estimulo atinge 0 campo receptivo
das ceélulas individuais em momentos distintos. Também é importante ressaltar que no
nacleo geniculado lateral, ao contrario do V1, as células sdo insensiveis a orientagéo
devido & simetria circular de seus campos receptivos. Além disso, na orientacao

preferida, as variacOes nas taxas de disparo de potencial de acdo sdo quase simultaneas
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na regido de transmissdo entre o nucleo geniculado lateral e V1, enquanto para outras
orientagdes ndo se observa tal sincronismo. Esta foi a explicacdo dada por Hubel e
Wiesel (HUBEL; WIESEL, 1962) como causa da seletividade a orientagdo no cortex

visual de macacos.

Orientacao
preferencial Orientacao
ortogonal

Transmissao
NGL para V1

Tempo

Figura 2.2 Seletividade a orientacdo de campos receptivos alongados de neurénios em
V1 formados a partir da sobreposicdo de campos receptivos circulares com regides ON
(centro) e OFF (periferia) no nacleo geniculado lateral (Modificada de Priebe, 2016).

Os experimentos de Hubel e Wiesel também mostraram que é possivel construir
uma funcdo que mostre a afinidade de um neurénio com determinada orientacéo,
chamada Curva de Sintonia (CS). A seletividade a orientacdo também é verificada para
outros animais, como aves e roedores, por exemplo. E, no caso do presente trabalho, o
interesse é investigar tal fenémeno em corujas. A Figura 2.3 ilustra, em coordenadas
polares, as CS correspondentes ao registro de dois sitios no wulst visual de corujas,
sendo o raio a taxa média de disparos de potenciais de acdo para cada orientacdo,

considerando todos os ensaios (trials).

Como se pode notar, maiores taxas de disparos ocorrem nos angulos 225° e 45°,
0 que leva a um indicio de que esta é a orientacdo preferida de determinada populagéo
de neurdnios registrada no sitio. Da mesma forma, nos angulos 337,5° e 157,5° ocorrem
as menores taxas de disparos de potenciais de acdo. Ou seja, a orientacdo preferida e a

orientacdo de minima resposta sdo aproximadamente ortogonais, similar ao modelo
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proposto por Hubel e Wiesel (1962) para explicar a seletividade a orientacdo no cortex

V1 de macacos.

Pelo fato das respostas obtidas na Figura 2.3 serem registradas durante
estimulagdo composta por grades senoidais simétricas, a ocorréncia de méxima resposta
em dois angulos e a simetria da CS (Figura 2.3a) também eram esperadas, indicando
seletividade a orientacdo, ou seja, ha taxa de disparos de PA similar para estimulos com
defasagem de 180 graus (mesma orientacdo e movimento em dire¢Oes opostas).
Contudo, um percentual representativo dos sitios possui uma CS tal como mostra a
Figura 2.3b. Nestes sitios, existe uma tendéncia de simetria na CS, entretanto, a
amplitude de uma parte das orientacbes de maior resposta € superior a das outras
orientacbes com defasagem de 180 graus. Assim, 0s sitios que ndo possuem simetria na
curva de sintonia podem ser interpretados como seletivos a diregdo e ndo apenas a
orientacdo (HUBEL; WIESEL, 1962). Desta forma, apesar destes graficos se referirem
ao wulst visual de corujas, enquanto os experimentos de Hubel e Wiesel foram feitos em

macacos, é possivel encontrar varias semelhancas entre os modelos animais.

a) 120 go 60 b) %
80 120 5 60
60
150 30 150 40 30
40
20
180 0 0 180 0
210 330 210 330
240 300 s
240 300

270
270

Figura 2.3 Curva de sintonia de dois sitios do wulst visual de corujas. No sitio
representado em a), é observada apenas a seletividade a orientacdo, pois a curva é
simétrica. J& o sitio representado em b) apresenta seletividade a orientacdo e direcéo,

por possuir apenas um angulo de méaxima resposta.

Ao longo das décadas, outros estudos confirmaram as ideias de Hubel e Wiesel
sobre as causas da seletividade a orientagdo. Na década de 80, Tanaka (1983) registrou
simultaneamente pares de células de transmissdo entre o nucleo geniculado lateral e V1
e constatou as mesmas caracteristicas de polaridade e seletividade espacial em cada par.
Ferster; Chung e Wheat (1996) também realizaram uma série de experimentos que

concluiram que seletividade a orientacdo em V1 ndo é afetada pela inativacédo cortical.
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Tais experimentos forneceram evidéncias de que as propriedades do campo receptivo
nas células de transmissdo entre o ndcleo geniculado lateral e 0 V1 sdo suficientes para
fundamentar a seletividade a orientacdo e que influéncias corticais possuem um papel

secundario sobre esta propriedade.

Outro estudo mais recente (LIEN; SCANZIANI, 2013) também investigou o
papel das aferéncias do tdlamo na seletividade a orientacdo suprimindo-se influéncias
corticais, através de inibidores quimicos. Os resultados mostram que as aferéncias
taldmicas influenciam a seletividade a orientagdo, porém em menor escala. Desta forma,
ainda ha muito a ser compreendido sobre as causas da seletividade a orientacéo, porém
muitos estudos até entdo trazem evidéncias de que as transmissfes do ndcleo geniculado
lateral ao V1, em primatas, é a principal causa, tal como previram Hubel e Wiesel
(TANAKA, 1983; FERSTER; CHUNG; WHEAT, 1996; PRIEBE, 2016).

Outra caracteristica de interesse sobre a seletividade a orientacdo diz respeito ao
angulo de orientagdo preferencial em regides vizinhas do cértex visual. Hubel e Wiesel
(1962) também notaram que a medida em que um microeletrodo avanca em uma
direcdo radial (perpendicular a superficie) ao tecido celular, a orientacdo preferencial
permanece a mesma, formando colunas no cérebro com a mesma orientacdo
preferencial, denominadas colunas de orientagdo (HUBEL; WIESEL, 1962). Entretanto,
avancos do microeletrodo na regido tangencial modificam o angulo de orientacdo
preferencial. Tal fendmeno é encontrado principalmente em primatas e carnivoros.
Entretanto, em ratos ndo existe esta organizacgao funcional. Assim, pode-se afirmar que
dentro do cértex visual existe um mapa de orientacdo, ou seja, regibes cujos neurdnios

possuem determinadas orientacdes preferenciais.

Desta forma, apesar de ter sido proposto ha quase seis décadas e possuir
algumas inconsisténcias, como por exemplo invariancia ao contraste (SCLAR;
FREEMAN, 1982) e variacdo da dindmica temporal da CS (RINGACH; HAWKEN;
SHAPLEY, 1997), o modelo de Hubel e Wiesel fornece uma explicacéo simplificada e
elegante sobre um fenbmeno cujos mecanismos subjacentes a sua percepg¢do ainda nao
sdo compreendidos (PRIEBE, 2016).
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2.2 Potencial de campo local (LFP)

O Potencial de campo local (LFP, do inglés Local Field Potencial) ¢ uma
medida eletrofisioldgica de flutuacGes de baixa frequéncia (geralmente menor que
250 Hz) no potencial extracelular cerebral. Ele reflete a atividade neuronal de varios
processos, tais como entradas de aferéncias sinapticas, processamento de microcircuito
e atividades de baixa frequéncia dos PAs (SALELKAR; SOMASEKHAR; RAY, 2018),

podendo ser registrado através de matrizes de eletrodos inseridas dentro do cérebro.

Alguns estudos mostram diversas aplicacbes do LFP. Gail, Brinksmeyer e
Eckhorn (2004) aplicaram estimulos de rivalidade binocular (diferentes estimulos em
cada olho) em macacos acordados, enquanto era medido o LFP. Devido a diferenca de
estimulacdo em cada olho, a percepcdo dos macacos mudava com 0 tempo. Assim, 0S
autores concluiram que existe uma modulacdo nas baixas frequéncias entre a coeréncia
do LFP e o estado de percepgdo. Ja Pesaran et al. (2002) reportaram uma maior poténcia
na banda gama (30-100 Hz) do LFP durante atividades envolvendo memoria de trabalho
em macacos. E Engel, Fries e Singer (2001) sugeriram que o LFP apresenta
caracteristicas que permitem identificar e predizer a dire¢do de um movimento a ser
realizado, indicando que o LFP poderia ser util na construcdo de interfaces cérebro-

maquina.

Apesar das varias aplicacdes, muitas questdes relativas a interpretacdo de
processos fisioldgicos a partir do LFP sdo ainda incompreendidas, sendo objeto de
estudo de um numero cada vez maior de trabalhos (PESARAN et al., 2002; GAIL;
BRINKSMEYER; ECKHORN, 2004; BUZSAKI; ANASTASSIOU; KOCH, 2012).
Uma das controvérsias existentes na literatura é quanto & origem do sinal de LFP.
Acredita-se que a fonte de maior contribuicdo para sua formacdo sejam correntes
sinapticas transmembranas ao redor do microeletrodo. Outras fontes, como spikes de
calcio e sodio, fluxos idnicos através de canais ativados por tensdo e oscilagdes
intrinsecas do potencial de membrana também parecem contribuir de forma relevante
para a formacdo do LFP (BUZSAKI; ANASTASSIOU; KOCH, 2012).

Alguns dos principais problemas para a compreensdo destes mecanismos séo a
geometria altamente irregular dos circuitos neuronais e a dimensdo microscopica dos
neurdnios, que sdao as fontes de correntes inicas cerebrais. Apesar dos neurbnios

possuirem um formato regular e estavel, o fato deles operarem juntamente com varios
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outros neurdnios diferentes pode fazer com que os circuitos formados tenham uma
variacdo geomeétrica funcional, dependendo das sinapses ativas naquele instante de
tempo. Desta forma, € muito dificil determinar a significancia de determinada célula
individual para a composi¢do do LFP como fonte de corrente, sendo que boa parte das
correntes sinapticas se cancelam devido as estruturas de dipolos geradores do LFP
(HERRERAS, 2016).

Além disso, ainda ndo é compreendida a representatividade espacial do LFP, ou
seja, até que distancia da ponta do eletrodo de registro as células possuem atividades
que influenciam no sinal de LFP. Tal questdo é muito interessante, pois permite analisar
se 0 LFP reflete a atividade de uma populacdo local de células ou de uma regido
cerebral mais abrangente. Alguns estudos estimam que a extensdo espacial do LFP é
cerca de centenas de micrémetros (~400 pum) até alguns milimetros (LIU; NEWSOME,
2006; BERENS et al., 2008), enquanto outros avaliam que o LFP corresponderia a uma
atividade mais local, com representatividade espacial em um raio de cerca de 250 um
(KREIMAN et al., 2006). De fato, ndo existe uma concordancia sobre o tema, mesmo
porque ndo é esperado que esta regido de integracdo de correntes sindpticas tenha

limites precisos, o que dificulta ainda mais sua estimativa (HERRERAS, 2016).

Outro importante fator neste debate diz respeito as propriedades de resposta em
frequéncia do tecido cerebral. Alguns estudos apontam para uma resposta em frequéncia
analoga a de um circuito RC passa-baixas (LIU; NEWSOME, 2006; BERENS et al.,
2008; LASHGARI et al., 2012). Seguindo esta linha de raciocinio, as componentes de
mais alta frequéncia do LFP estariam necessariamente associadas a atividade de
neurdnios relativamente préximos a ponta do eletrodo. Entretanto, outros estudos
(LOGOTHETIS; KAYSER; OELTERMANN, 2007) refutam tal hipétese ao afirmar
que o tecido cerebral transmite altas frequéncias tdo bem quanto as baixas, possuindo,
entdo, uma propriedade puramente resistiva. Isto faria com que as bandas de alta e baixa

frequéncia possuissem a mesma representatividade espacial.

O LFP, assim como outros sinais neurolégicos (e.g.: eletroencefalograma) pode
ser dividido em bandas de frequéncia, que podem sofrer alteragdes para diferentes
estados do individuo (e.g.: sonoléncia, execucdo de tarefa motora etc.), cada uma
contendo uma caracteristica especifica. Neste trabalho, a faixa utilizada foi dividida em

cinco intervalos, conforme divisdo convencional comumente empregada no caso do
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EEG: delta (0,5-4 Hz), teta (4,5-8 Hz), alfa (8,5-14 Hz), beta (14,5-30 Hz) e gama
(30,5-100 Hz) (NIEDERMEYER, 1999).

Em diferentes areas do cerebro, o LFP apresenta caracteristicas distintas. No
hipocampo, por exemplo, oscilagbes teta sdo a caracteristica mais proeminente.
Acredita-se que tais oscilagdes sejam fundamentais em interacbes corticais e
plasticidade sinaptica, tendo papel importante na formacdo de memoria (BERENS. P,
KELIRIS. GA, ECKER. AS, LOGOTHETIS. NK, 2008). JA4 um outro estudo em
macacos (SCHERBERGER; JARVIS; ANDERSEN, 2005) mostrou que nas regides
motoras do cérebro, o LFP apresenta fortes oscilagdes na banda beta relacionadas a
preparacdo e planejamento de movimentos. Segundo Lashgari et al. (2012), diferentes
frequéncias do LFP originam-se de diferentes populacdes de neurdnios localizados em
distintas camadas corticais. Portanto, cada banda representaria alguma caracteristica
inerente a um determinado processo neurofisioldgico. Segundo estes autores, além de
possuir seletividade a orientacdo, o sinal de LFP no cortex visual é sintonizado para
outras diferentes propriedades do estimulo, tais como: dire¢cdo do movimento, contraste,
tamanho dos padrdes espaciais (ou, equivalentemente, frequéncia espacial), fase
espacial e frequéncia temporal (velocidade das grades do estimulo) (LASHGARI et al.,
2012).

Apesar de varios estudos mostrarem maior poténcia nas baixas frequéncias na
presenca de estimulos sensoriais (BERENS et al., 2008; HENRIE; SHAPLEY, 2019), a
banda gama fornece um correlato fisiologico dos fendbmenos perceptivos e cognitivos,
carregando grande parte das informacdes a respeito da resposta a estimulacdo (BERENS
et al., 2008). No contexto de seletividade a orientacdo, a relacdo da banda gama com a
CS da MUA e da SUA ainda é bem controversa. A banda gama do LFP apresentou a
mesma preferéncia de resposta que a CS registrada no mesmo sitio em alguns trabalhos
(KATZNER et al., 2009; JIA; SMITH; KOHN, 2011; LASHGARI et al., 2012), mas
ndo em outros (KREIMAN et al., 2006; BERENS et al., 2008).

O estudo realizado no V1 de macacos feito por Berens et al. (2008), mostrou
qgue apenas caracteristicas representadas em uma ampla escala espacial (cerca de
500 um), tais como dominancia ocular, possuem correspondéncia entre a banda gama

do LFP e a CS da MUA. Por outro lado, a orientacéo preferencial, por se tratar de uma
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caracteristica representada em uma escala espacial menor (cerca de 50 um), possui fraca

correspondéncia entre a poténcia do LFP na banda gama e a CS da MUA.

J4 0 estudo de Lashgari et al. (2012) comparou diversas propriedades de
resposta ao estimulo da CS da SUA com o LFP, encontrando significativa
correspondéncia LFP/SUA na orientacdo e direcdo preferidas, ndo havendo
similaridades quanto a simetria. A CS da SUA apresentou um comportamento mais
sintonizado e estreito que a da banda gama do LFP. Apesar dos estudos de Berens et al.
(2008) e Lashgari et al. (2012) terem divergido sobre a correspondéncia entre as
orientacdes preferidas da SUA e da banda gama do LFP, ambos confirmaram a hipotese
da banda gama ser composta por uma populacdo local de neurbnios em V1, com
propriedades de repostas similares. Além disso, ambos reiteraram as propriedades
passa-baixas do tecido cerebral.

Outro trabalho que relaciona a CS da MUA com o LFP no V1 de macacos € o de
Jia, Smith e Kohn (2011). Neste estudo, foi encontrado um maior coeficiente de
correlacdo de Pearson entre a poténcia do LFP e a CS da MUA nas bandas de alta
frequéncia, em relacdo as bandas de baixa frequéncia. As orientacdes preferidas do LFP
e da CS foram similares entres os sitios, divergindo de Berens et al. (2008), sendo que a
similaridade diminuia a medida que o estimulo aumentava de tamanho (diminui¢do da
frequéncia espacial). Adicionalmente, tal trabalho refuta Berens et al. (2008) ao afirmar
que a sintonia da banda gama do LFP € similar entre diferentes sitios devido a formacéo

de um ritmo coerente e espacialmente abrangente (cerca de 0,5-1mm) na banda gama.

Por outro lado, o trabalho de Katzner et al. (2009) realizado no V1 de gatos
também compara as orientacOes preferenciais da CS da MUA com a banda gama do
LFP. Neste estudo, sdo encontrados sitios ndo sintonizados, para 0s quais sequer é
notada uma orientacdo preferencial na banda gama, e outros com alta seletividade a
orientagdo, com mesma orientacdo preferencial para a banda gama do LFP e a CS da
MUA.

2.3 O wulst visual de corujas

Para estudar a SO a partir de sinais neuroldgicos sdo necessarios dados
experimentais. Como a obtencdo do LFP, ao contrario do EEG, necessita de registro

invasivo no cérebro, € comum o emprego de experimentagdo com animais, uma vez que
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registros invasivos em humanos ocorrem somente em raras excec¢es. Assim, para que
se possa analisar a SO, caracteristica presente no cortex visual de humanos, escolhe-se
um modelo animal que apresente caracteristicas fisiologico-funcionais similares. Este é
0 caso das corujas, animal adotado neste trabalho, sendo os motivos da escolha

detalhados adiante.

Diversos estudos presentes na literatura mostram a existéncia de SO visual em
varios animais. Durante as décadas de 60 e 70, Hubel e Wiesel observaram a
seletividade a orientacdo através de medicBes eletrofisioldégicas em gatos (HUBEL;
WIESEL, 1962) e macacos (HUBEL; WIESEL, 1977). Posteriormente, foi encontrada a
SO em ratos (DRAGER, 1975; KONDO; OHKI, 2016), coelhos (BARLOW; HILL;
LEVICK, 1964), saguis (CHEONG et al., 2013) e em diversas aves (PETTIGREW,
KONISHI, 1976; WANG; FROST, 1991).

Entretanto, apesar de estar presente no sistema visual de vérios animais, a SO
possui diferencas entre as espécies. Em coelhos, por exemplo, ela pode ser observada ja
nas células da retina (BARLOW:; HILL; LEVICK, 1964), o que ndo acontece em outros
animais como macacos, onde a seletividade aparece apenas em V1 (HUBEL; WIESEL,
1977). Em ratos, por outro lado, a seletividade é mais fraca do que em gatos e diminui
sua intensidade entre o nucleo geniculado lateral e o V1, ao contrario do que acontece
em gatos e macacos, para 0s quais a intensidade da seletividade aumenta neste trajeto
(SCHOLL et al., 2013). Além disso, o cortex visual de ratos ndo possui um padrdo de
segregacdo funcional por camada, como existente em carnivoros e primatas. Nos ratos,
células simples e complexas séo distribuidas igualmente entre as camadas corticais,
enguanto nos primatas os neurbénios na entrada da camada IV tendem a ser células
simples e aqueles nas camadas mais superficiais tendem a ser células complexas
(PRIEBE, 2016). Desta forma, fica evidente que alguns animais possuem sistemas
visuais muito diferentes do humano (e.g.: coelhos e roedores), o que 0s tornam
inadequados como modelo visando a extrapolacdes para primatas e, particularmente,

humanos.

Por outro lado, existem diversos estudos que indicam que a coruja possui um
sistema visual desenvolvido, havendo similaridades com o de humanos. Van Der
Willigen, Frost e Wagner (2002), por exemplo, mostraram alta capacidade de percepcéo

de profundidade em corujas, utilizando estereopsia (diferengas entre as imagens
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captadas por cada olho) e paralaxe do movimento (o animal realiza movimentos
sacadicos de cabeca a fim de obter informacBes de objetos em diferentes distancias),
indicando sua habilidade de formacdo de imagens tridimensionais no cérebro. Em
continuidade a este estudo, Van der willigen, R. F.; Frost e Wagner (2003) construiram
uma representacdao tridimensional no cérebro de corujas, a partir de duas imagens
bidimensionais, concluindo que as mesmas conseguem segregar o fundo de uma figura,
com percepcao da profundidade na imagem. O grande tamanho dos olhos também é um
indicio da importancia da visdo para estes animais, que possuem um globo ocular
grande em relacdo ao tamanho do seu cranio (JONES; PIERCE; WARD, 2007). Além
disso, comparando com outras aves, as corujas possuem uma area telencefalica visual,

chamada de wulst, que ocupa cerca de um quarto do cérebro (KARTEN et al., 1973).

Neste contexto, Nieder e Wagner (1999) realizaram registros no wulst visual de
corujas e verificaram que algumas regides possuem neurénios que disparam em uma
taxa maior quando sdo apresentados estimulos com contornos subjetivos (como por
exemplo na Figura 2.4), caracteristica também encontrada no cortex visual de primatas.

Logo, as corujas, assim como 0s humanos sao capazes de perceber contornos ilusorios.

Figura 2.4 Estimulo de Gabor composto por contornos ilusorios utilizados por Nieder e
Wagner (1999), imagem extraida de Watson; Ramirez; Salud (2009).

Uma das principais vantagens que as corujas oferecem como modelo animal é
que elas ndo necessitam da monitoracdo do movimento ocular durante o experimento,
uma vez que estes tais movimentos sdo minimos (STEINBACH, ANGUS e MONEY,

1974) , ao contrario do que acontece em mamiferos. Isto é importante, pois garante que,
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uma vez fixada a cabeca, 0s campos receptivos se mantém estaticos, facilitando seu
mapeamento. Por fim, a coruja apresenta seletividade a orientagdo no wulst visual,
tendo sido descoberta na década de 70 por Pettigrew e Konishi (1976) e também
estudada em outros trabalhos mais recentes (BARON et al., 2007; AMORIM, 2011,
2016).

As aves, assim como 0s mamiferos, possuem duas vias paralelas de
processamento visual: a tectofugal e a talamofugal. Na maioria das aves, como pombos
e galinhas, a via tectofugal € a principal via de processamento visual (SHIMIZU;
BOWERS, 1999). Nestes animais, a maior parte das projecOes da retina faz parte da via
tectofugal, a qual parte da retina em direcao ao teto dptico e, a partir dai, se projeta para
0 nucleo rotundus do tdlamo (SHIMIZU; BOWERS, 1999). J4 na via talamofugal, as
fibras saem da retina e se projetam para o nucleo geniculado lateral no talamo, de onde
partem para o wulst no telencéfalo. Diferentemente de outras aves, as corujas possuem a
via talamofugal como principal meio de transmissdo visual, assim como ocorre nos
mamiferos (KARTEN et al., 1973). De fato, tal descoberta fez da coruja um animal

ainda mais adequado para analise visando & comparagdo com o sistema visual humano.

Por fim, o wulst visual recebe a maior parte das projecdes talamicas, sendo
muito mais desenvolvido nas corujas em relacéo as outras aves (KARTEN et al., 1973).
Tal parte do cérebro possui diversas semelhancas com o cortex visual V1 em
mamiferos, sendo as principais delas: neurénios seletivos para orientacdo e movimento
(PETTIGREW,; KONISHI, 1976), campos receptivos organizados retinotopicamente,
seletividade para disparidade binocular (NIEDER; WAGNER, 2000) e sensibilidade ao
contraste (HARMENING et al., 2009). Um fato intrigante, entretanto, é que apesar
dessa semelhanca funcional, o wulst e 0 V1 sdo duas estruturas anatomicamente
distintas. Ambos possuem colunas de orientacdo, porém tais colunas sdao maiores no
wulst. Aléem disso, células piramidais, muito comuns no V1, ndo séo encontradas no

wulst, onde ha a predominancia de células estreladas (BARON et al., 2007).

Desta forma, em uma perspectiva mais ampla, o estudo do wulst visual pode
ajudar a entender os mecanismos relacionados ao processamento visual no cérebro
humano, mais especificamente o fendmeno de seletividade a orientacdo. O animal

empregado no presente estudo foi a coruja da espécie Tyto Alba, também conhecida
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como coruja-da-igreja, que corresponde a parte da casuistica investigada em BARON et
al. (2007).

2.4 Tecnicas aplicadas a analise do LFP e SUA

Diversas técnicas e métricas estatisticas ja foram usadas para analisar as relacfes
entre a CS e o LFP. As métricas baseadas em poténcia espectral, por exemplo, visam
analisar se parametros da CS estdo presentes na estimativa de poténcia do LFP, j& tendo
sido empregadas em diversos estudos (BERENS et al., 2008; BERENS. P, KELIRIS.
GA, ECKER. AS, LOGOTHETIS. NK, 2008; KATZNER et al., 2009; JIA; SMITH;
KOHN, 2011; LASHGARI et al.,, 2012; PATRIOTA, 2019). Grande parte das
evidéncias mostram que a banda gama possui maior similaridade CS/LFP (JIA; SMITH;
KOHN, 2011; LASHGARI et al., 2012; PATRIOTA, 2019), apesar de alguns estudos
refutarem tal hipotese (BERENS et al., 2008; BERENS. P, KELIRIS. GA, ECKER. AS,
LOGOTHETIS. NK, 2008).

Por outro lado, métricas baseadas na fase podem fornecer informacao sobre o
sincronismo entre os disparos de PAs e as oscilagdes do LFP, mostrando como as SUAS
sdo ponderadas e integradas, resultando no LFP. Assim, tais métricas podem ser Uteis na
avaliacdo da sincronizacdo dos ritmos neuronais para uma dada banda de frequéncia
(ZAREI; JAHED; DALIRI, 2018). Dentre as métricas que incluem informacdo de fase
ja empregados em estudos prévios, pode-se citar: coeréncia (CARTER; KNAPP;
NUTTALL, 1973; SRINATH; RAY, 2014), spike field coherence (SFC) (GRASSE;
MOXON, 2010; LEPAGE; KRAMER; EDEN, 2011), phase locking value (PLV)
(JEAN-PHILIPPE et al., 1999), pairwise phase consistency (PPC) (VINCK et al., 2010)
e spike triggered correlation matrix synchronization (SCMS) (LI; CUI; LI, 2016; LI;
GAO; WANG, 2019).

A coeréncia é uma técnica reportada em trabalhos desde as décadas de 60 e 70
(O.; AMOS; KOOPMANS, 1963; CARTER; KNAPP; NUTTALL, 1973). Seu primeiro
uso para a identificacdo de frequéncias que contribuem significativamente para o
potencial evocado (EEG durante estimulacdo) foi feito por Dobie; Wilson (1989).
Posteriormente, a coeréncia, foi aplicada a sinais de origem neuronal em diferentes
contextos, como por exemplo: avaliagdo do sistema auditivo (FELIX, 2006), detecgédo
de imaginacdo de movimento (imagética motora) (SANTOS FILHO et al., 2009),

identificacdo de resposta a estimulacdo sensorial somética para monitorizacdo intra-
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operatoria (INFANTOSI; MIRANDA DE SA, 2006; MELGES, 2009), dentre outras.
No LPF, as aplicaces da coeréncia também sdo diversas. Em um destes estudos,
realizado com macacos durante estimulacéo visual (LEOPOLD; LOGOTHETIS, 2003),
observou-se que a coeréncia do LFP entre sitios cai rapidamente com o aumento da
distancia e para frequéncias mais elevadas deste sinal. Isto foi interpretado como um
indicio de atividade sincronizada entre populagdes corticais e forneceu informacdes

sobre a extensdo espacial do LFP.

Outro estudo que emprega a coeréncia entre sitios do LFP foi o de Jia; Smith e
Kohn (2011) que sugeriram que a sintonia no LFP surge a partir de ritmos
compartilhados por estes sitios. O mesmo estudo ainda verificou que estimulos
compostos por grades maiores induzem um ritmo Unico e global proeminente na banda

gama, pois foi encontrada uma maior coeréncia espectral nestas condigdes.

Apesar de ter sido a primeira métrica utilizada para avaliar a sincronizacéo
PA/LFP, a coeréncia pode ndo ser a mais adequada para sinais ndo lineares ou nao
estacionarios, porgque possui Viés na estimativa de poténcia (ZAREI; JAHED; DALIRI,
2018). Por este motivo, novas técnicas tém sido propostas como medida de
sincronizagdo PA/LFP (ZAREIl; JAHED; DALIRI, 2018) e sdo descritas
detalhadamente a seguir.

O spike field coherence (SFC) fornece uma relacéo de fase entre dois sinais no
dominio da frequéncia. Esta métrica € capaz de refletir as caracteristicas de taxa média
de disparos, bem como a relacdo de fase entre a MUA e o LFP (LEPAGE; KRAMER;
EDEN, 2011). Embora sua descricdo qualitativa seja de facil compreenséo fisioldgica,
ha diferentes modos de estimé-la descritos na literatura (GRASSE; MOXON, 2010).
Um exemplo de definicdo pode ser encontrada em Fries et al. (2008) que utilizaram
uma abordagem em que o SFC contém valores entre 0 e 1 para uma dada frequéncia.
Valores de SFC proximos de 1 indicam que todos os PAs associados a esta frequéncia
devem ocorrer com a mesma fase. Por outro lado, baixos valores de SFC acontecem
guando a ocorréncia do PA é considerada dispersa e dissociada do LFP. Um exemplo
em que a SFC se aproxima da unidade, ocorre quando neur6nios sdo ativados por um
determinado estimulo capaz de induzir uma estrutura temporal (sincronismo) no disparo
de potenciais de acdo. Desta forma, o SFC avalia o qudo acoplado no tempo estéo as
ocorréncias dos PAs e a fase do LFP para uma dada frequéncia.
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A métrica estatistica Phase Locking Value (PLV) foi definida por Jean-Philippe
et al.(1999), sendo usada para detectar sincronismo em uma dada faixa de frequéncias
entre dois sitios. O PLV esta relacionado com a variacdo entre a diferenca de fase de
dois sinais ao longo de varios ensaios (trials). Assim como o SFC, o PLV préximo a 1
indica que a ocorréncia dos PAs esta acoplada em fase com o LPF em uma dada banda,
enquanto para PLV proximo a 0, assume-se que 0s PAs estdo espalhados
aleatoriamente. O PLV j& foi aplicado em muitos sinais, tais como EEG e MEG
(magneto encefalograma) (MANLEY, 2013). Particularmente no contexto do LFP, ele
foi empregado por Zhang et al. (2016) em um estudo de tarefas de recompensa com
macacos para analisar a conectividade entre duas regides distintas do cérebro (cortex
pré-frontal e estriado). Outros estudos compararam o PLV com outras técnicas ja
existentes, como a coeréncia (LOWET et al., 2016) e correlagdo cruzada entre sinais
(AYDORE; PANTAZIS; LEAHY, 2013).

Entretanto, apesar de muito utilizadas, técnicas de sincroniza¢do como o PLV e
0 SFC possuem um problema; ambas séo enviesadas pela taxa de disparos de PAs ou
pelo nimero de trials, o que pode atrapalhar a comparagdo de resultados oriundos de
diferentes experimentos ou mesmo entre diferentes neurdnios (VINCK et al., 2010).
Assim, duas métricas estatisticas foram propostas nos ultimos anos para resolucao desse
problema: Pairwise Phase Consistency (PPC) e Spike-triggered Correlation Matrix
Synchronization (SCMS) (LI; CUI; LI, 2016).

O PPC, proposto por Vinck et al. (2010), calcula a semelhanga entre a fase
relativa observada em duas trials distintas e ja foi utilizado para avaliar a sincronizagédo
do LFP na banda gama e disparos de PAs, tanto em V1 como em V4 de macacos,
visando investigar a SO (LI; CUI; LI, 2016). A principal desvantagem do PPC € que,
embora ela seja baseada em um estimador consistente, sua performance é deteriorada na

presenca de ruido no canal de registro.

O método SCMS foi proposto por Li; Cui; Li (2016) e tem como ideia principal
segmentar o LFP em janelas centradas no instante de ocorréncia de cada PA e medir 0
grau de sincronismo entre essas janelas usando o PLV. A principal vantagem em relagéo
ao PPC ¢é a robustez contra ruidos. Segundo Li; Gao e Wang (2019), tanto o PPC quanto
0 SCMS séo metricas com alta capacidade de identificar seletividade a orientagéo, tendo

se mostrado promissoras para a analise deste fenémeno.
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Uma das distribuicdes estatisticas mais usadas na literatura para anélise de SO é
a funcdo Von Mises, sendo ela empregada como modelagem matematica para as curvas
de sintonia em coordenadas polares. Segundo Batschelet (1981), Von Mises é definida
como uma funcdo densidade de probabilidade circular continua. Ela é a analogia
circular da distribuicdo gaussiana, pois compartilham diversas propriedades. Além
disso, segundo Swindale (1998), a funcdo Von Mises se aproxima de uma gaussiana
dentro de uma faixa de valores biologicamente possiveis, sendo o melhor modelo de
ajuste para a curva de sintonia da SUA. Por esta razao, ela ja foi utilizada em diversos
estudos sobre seletividade a orientacdo (LIU; NEWSOME, 2006; BARON et al., 2007;
BERENS et al., 2008; LASHGARI et al., 2012; AMORIM, 2016).

Outra técnica ja utilizada para estudar a SO é a correlacéo reversa, proposta por
Ringach, Hawken e Shapley (1997) em um estudo feito em macacos e também utilizada
por Amorim, C. S. (2016) no wulst visual de corujas. Segundo Amorim, C. S. (2016),
tal método permite avaliar a dindmica temporal da SO, possibilitando a compreenséo

das mudancas transitorias de circuitos corticais.
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3 Materiais e Métodos

Neste capitulo, serdo apresentados o protocolo experimental para a aquisi¢éo de
sinais LFP, as etapas de pré-processamento de sinal, bem como as técnicas de

processamento empregadas neste trabalho.

3.1 Aquisicao de sinais LFP e SUA

Os experimentos e registros de sinais descritos a seguir foram realizados no
Laboratdrio de Neurodinamica da Visdo (LANEVI) do ICB/UFMG, coordenado pelo
Prof. Jerome Baron e sdo descritos mais amplamente em Amorim (2016). Todos 0s
protocolos e experimentos foram aprovados pelo Comité de Etica em Experimentacdo
Animal da UFMG (CETEA: 53/2011).

Os registros eletrofisioldgicos extracelulares foram realizados por meio de um
dispositivo multieletrodos desenvolvido no Instituto Max-Planck (Alemanha), fabricante
Thomas Recording, com as seguintes especificacBes técnicas: impedancia de 0,3 a 0,7 MQ
em 1 kHz; didmetro do corpo dos eletrodos de 80 um; diametro da ponta dos eletrodos de

cerca de 2 um.

Uma vez registrado, o sinal foi amplificado, com ganho de 1000, por meio de um
amplificador de 32 canais Plexon®, e filtrado em banda de 0,3 kHz — 7 kHz (headset
HST/16025). A digitalizacdo do sinal foi feita por uma placa A/D de 16 bits de resolugéo,
com recursos de trigger e temporizador PCI-6259 da National Instruments (Austin, Texas,
EUA).

Os sinais de LFPs foram coletados de 106 sitios do wulst visual de 13 corujas
sedadas (espécie Tyto Alba) filtrados por um passa-faixas de 0,7-170Hz e amostrados a
uma taxa de 1 kHz, ou seja, registrou-se mais de um sitio para algumas corujas. Cabe
destacar que, neste trabalho, a analise foi realizada com base nos registros de cada sitio
e ndo agrupado por coruja, pois sitios distintos da mesma coruja podem ter

comportamentos diferentes.

No mesmo experimento, paralelamente a coleta do LFP, também foi registrada a

MUA de um conjunto de células, filtrada por passa faixa de 0,7-6 KHz, a qual foi
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amostrada a uma taxa de 32 kHz. A partir da MUA, apds a aplicacdo de um algoritmo
de spike sorting, foi possivel individualizar os PAs de cada célula, obtendo o instante de

ocorréncia de cada PA de cada célula registrada pela MUA.

Como estimulo foram utilizadas grades senoidais (gratings), que sdo listras
brancas e pretas alternadas (Figura 3.1), cuja orientacdo variou de 0-360° com passos de
22,5°, sendo obtidos 9 ensaios (trials) para cada uma das 16 possiveis orientaces
(Figura 3.1). Cada ensaio apresentou duracdo de 3 segundos, onde os 500 ms iniciais e
finais foram coletados na auséncia de estimulagcdo visual e o restante na presencga de
estimulo. O fundo de tela apresentava uma luminancia equivalente a média de

luminancia das grades senoidais (~ 50,0 cd/m?).

0,5s 0,5s

2s 2s
J 0,5s 0,5s

Mudanc¢a de orientacao

Tempo

>

Figura 3.1 Exemplo de estimulo formado por grades senoidais.

3.2 Pré-processamento

Apbs a obtencdo do LFP, foi constatada a presenca de harménicos oriundos da
rede elétrica, principalmente nas frequéncias de 60 e 180 Hz. Estes foram retirados com

a aplicacéo de dois filtros notch Butterworth de segunda ordem, fase nula em cascata.

3.3 Processamento

Nesta secdo, sdo descritas as diferentes técnicas no dominio da frequéncia a
serem investigadas quanto a sua capacidade de reproduzirem a CS, bem como os indices

de seletividadea serem aplicados a tais técnicas.
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3.3.1 Poténcia

A estimativa da densidade espectral de poténcia pode ser calculada de diversas
formas, por meio do periodograma, correlograma e mesmo com metodos parametricos.
Neste trabalho, foi obtida uma estimativa da mesma para cada angulo de estimulacao,
utilizando-se o Periodograma de Barttlet (BARTLETT, 1948), matematicamente
descrito por:

My,

~ 1
B = 3 ) NP SE)
i=1

onde Y; corresponde a Transformada Discreta de Fourier da i-ésima janela e M, o
nimero de janelas para um dado angulo de estimulacdo. O somatério da densidade
espectral de poténcia em um intervalo de frequéncia fornece a estimativa da poténcia
obtida para esta determinada banda (KAY, 2006).

Com o intuito de analisar as possiveis relaces entre o LFP e a SUA, foram
sequidas as etapas de processamento descritas no diagrama de blocos da Figura 3.2.
Primeiramente foi calculada a poténcia - conforme equacdo 3.1 - na presenca de
estimulo junto com a CS do sitio em coordenadas polares para cada banda (delta: 0,5-
4 Hz, teta: 4,5-8 Hz, alfa: 8,5-14 Hz, beta: 14,5-30 Hz e gama: 30,5-100 Hz) e cada
angulo de orientacdo de estimulo. Dado que a banda gama é muito ampla, a poténcia
também foi calculada para gama baixa (30,5-60 Hz) e gama alta (60,5-100 Hz) visando
a avaliar diferencas intra-banda. Esta divisdo em bandas foi empregada para todas as
técnicas avaliadas neste trabalho. Foram empregadas M,, = 9 janelas (nimero minimo
de trials encontrado para cada orientacdo). Ambas as curvas, CS e Poténcia foram

normalizadas pelo seu valor maximo.

Visando a quantificar a similaridade entre a CS e curva de poténcia do LFP, foi
calculado o coeficiente de correlagdo de Spearman entre elas para todos os sitios
estudados. Por fim, o Spearman Rank Correlation Test (SRCT) foi aplicado as curvas
CS e poténcia em cada banda, com vistas a avaliar a correlacdo entre elas. Para tanto, o
SRCT assume como hipdtese nula (HO) a auséncia de correlacdo entre as duas variaveis.
Havendo rejeicdo de HO, podemos supor que ha correlagdo entre as curvas. Este teste

calcula um valor p associado ao coeficiente de correlagdo de Spearman e, caso este
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valor seja inferior a um nivel de significancia pré-estabelecido (0,05 neste trabalho),

assume-se que o sitio possui coeficiente de correlagdo significativo (KANJI, 2012).

1 &, py(f) Integral sobre No[mglizac;éo da
y(nN)—y M—Z|Yf(f)|2 — | cadabanda | = | Poténcia/CS pelos
LFP Y= de frequéncia valores maximos

Calculo do
Aplicacdo do Coeficiente do
Spearman — correlagdo de
Rank Spearman
Correlation Test poténcia/CS

Figura 3.2 Diagrama de blocos com as etapas de processamento para comparagao entre
a poténcia do LFP e a SUA.

3.3.2 Teste F espectral (TFE)

O Teste F espectral (TFE) é uma técnica de deteccdo objetiva de resposta (ORD,
do inglés Objective Response Detection) que visa avaliar por meio de teste estatistico se
houve ou ndo variacdo de poténcia em uma dada frequéncia de um sinal durante a
apresentacdo de um estimulo sensorial. Para a realizacdo do TFE, uma Unica condicéo
deve ser atendida: a magnitude das partes real e imaginaria, em uma dada frequéncia,
deve apresentar uma distribuicdo normal, tanto na auséncia quanto na presenca de
estimulo. Assim, sendo x[k] o LFP na auséncia de estimulacdo e y[k] durante a
estimulagdo, e considerando M, e M, o nimero de janelas do sinal na presenca e
auséncia de estimulacéo, respectivamente, o TFE pode ser calculado por (FERNANDO;
INFANTOSI; LAZAREV, 2005; DOBIE et al., 2007):

1 M,y 2
M—yZizllYi(f)l

1 M, :
L)

o(f) = (32)
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Onde X;(f) e Y;(f) séo as Transformadas Discretas de Fourier da i-ésima janela dos
sinais x[Kk] e y[K], respectivamente. Note que o numerador e o denominador da equacéo
(3.2) séo as respectivas estimativas das densidades espectrais de poténcia dos sinais de
LFP com e sem estimulos. Além disso, como se pode notar pela equacédo (3.2), o TFE é
calculado usando apenas a magnitude do sinal, desconsiderando-se a fase. Assim, o TFE
permite avaliar se houve variacdo de poténcia no sinal devido ao estimulo para uma
dada frequéncia f. Como o objetivo deste trabalho é analisar se esta variacdo ocorreu

para uma banda, a equagéo (3.2) foi expandida para:

/an [Miy RAVAGTH

- T (3.3)
Sy [ S o

$xy (B) =

onde f; e f,correspondem, respectivamente, as frequéncias que delimitam determinada
banda B.

De acordo com Miranda de Sa et al. (2006), assumindo que ndo houve variacao
de poténcia devido ao estimulo (Hipdtese Nula de auséncia de resposta HO), e que, neste
caso, X[K] e y[k] correspondem a ruidos brancos gaussianos e de média zero, pode-se

My 2 ~ . -
demonstrar que ", ¢x, segue uma funcao densidade de probabilidade F, com 2N, M,

e 2Ny, M,, graus de liberdade, sendo Ny, e Np,,, respectivamente, o nimero de amostras
dos sinais x[K] e y[k] em determinada banda. Neste caso, para uma taxa de falsos
positivos pré-estabelecida «, uma alteracdo estatisticamente significativa na poténcia
pode ser detectada a partir de valores criticos calculados para esta distribuicdo, como

segue:

{ ¢cri1nf = FcritZbeMy,ZNbex,a (3.4)

¢crit5up = Tcrit2Npy My, 2Npx My, 1-a

Sendo Bcritins € Dericsup, FeSPectivamente os valores criticos inferior e superior para
Gy (f) . Assim, caso ¢y, (f) supere @ irsup OU Seja menor do que @pipmr €M UMA
banda, assume-se ter ocorrido uma alteracdo de poténcia estatisticamente significativa
(rejeicdo da Hipotese Nula de auséncia de variacdo de poténcia devido ao estimulo).
Cabe salientar que, como cada banda possui um numero distinto de raias (quantidade de

amostras no dominio da frequéncia), os valores criticos sdo diferentes para cada banda.



CAPITULO 3 — MATERIAIS E METODOS 42

De forma analoga ao que foi feito para a analise baseada em poténcia, 0s
seguintes passos foram realizados (Figura 3.3): i) calculo do TFE e seus valores criticos,
para cada banda e orientacdo, conforme equagdes (3.3) e (3.4), utilizando M,, = M, = 9
janelas; ii) calculo dos coeficientes de correlagcdo de Spearman entre o TFE e CS para
cada banda e cada sitio; iii) aplicacdo do SRCT para avaliar se 0s sitios possuem ou ndo

uma correlacéo significativa.

y(n) f 1 oM
2 | L , 2
Zf=fl [My Zi:llyI (NI ] TFE berimf = Fcritzwbymy,znrbxmx,a
F 1 Deritsup = Feri
x(n) Zfifi [Ezfirllx! (f)|2] critSup Crit2ZNpy My, 2Np My, 1—-ct
Aplicacdo do Calculo do Coeficiente Normalizacdo do
Spearman Rank — do correlagdo de - TFE/CS pelos
Correlation Test Spearman TFE/CS. valores maximos

Figura 3.3 Diagrama de blocos com as etapas de processamento que visam comparar
TFE do LFP com a SUA.

3.3.3 Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC)

Assim como o TFE, a Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC, do inglés
Magnitude-Squared Coherence) também é uma técnica ORD que visa a avaliar, por
meio de teste estatistico, se houve ou ndo variacdo no espectro de um sinal durante a
apresentacdo de estimulo sensorial em uma dada frequéncia. Diferente do TFE que
analisa apenas a variacao de poténcia, a MSC emprega tanto a informacdo de magnitude
quanto de fase do sinal (MELGES; MIRANDA DE SA; CATELLI INFANTOSI,
2012). Desta forma, a MSC pode ser estimada por (DOBIE; WILSON, 1989):

IZML V() * SEP)|
MY (O12 = XM 1S:(H)2 (3.5)

Vyx(f) =
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onde M ¢ o numero de janelas e Y;(f) e S;(f) as Transformadas Discretas de Fourier da
i-ésima época do sinal de LFP (y[K]) registrada durante estimulacdo s[k]. O numerador
da equacdo (3.5) é chamado também de espectro cruzados dos sinais y[K] e s[k],
enquanto o denominador € o produtos dos auto espectros (CARTER; KNAPP;
NUTTALL, 1973).

Cabe salientar que para o calculo da coeréncia como técnica de deteccdo, é feita
uma simplificacdo, que se deve a assuncdo de duas condigbes: i) o estimulo ser
periodico e idéntico em todas as janelas (trials); ii) o LFP na auséncia de estimulacdo
corresponde a um ruido branco gaussiano. A primeira condi¢cdo é garantida pelo
protocolo experimental, enquanto a segunda foi verificada por meio do teste de
normalidade (Lilliefors test). Assim a estimativa da MSC depende apenas de Y;(f),
conforme mostra a equacdo (3.6), j& que a contribuicdo do sinal periddico se cancela
(MELGES; MIRANDA DE SA; CATELLI INFANTOSI, 2012).

D AGRIG RN 4G
MILINOSOP - MO TLISPOR @9

B =

Desta forma, a estimativa da MSC como técnica de deteccdo pode ser calculada

por:

RG]
M I V(D)2 (3.7)

A MSC calculada conforme a equacdo (3.7) permite avaliar a variacdo no

k2 (f) =

espectro do sinal devido ao estimulo em cada frequéncia f. De forma anéaloga ao que foi
feito para o TFE, a fim de analisar se esta variacdo no espectro ocorreu em uma dada

banda, a equacéo (3.7) foi expandida para:

2 vl
M 2
L MY ()]

sendo f;e f, as frequéncias que delimitam determinada banda B. Assim, pode-se dizer

k2(B) =

(3.8)

que a equacao (3.10) corresponde a soma dos coeficientes de coeréncia para frequéncias

contidas em uma dada banda.
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Assim, a MSC foi calculada para cada banda e orientacdo, conforme equacéo
(3.8), utilizando M = 9 janelas e comparada a CS por meio do coeficiente de correlagdo
de Spearman e do SRCT, conforme mostra a Figura 3.4.

yﬂ» £ 2Ly yi(f)|2
fzflegiﬂyi(sz

Calculodo Aplicacio do

— | Spearman Rank
Correlation Test

1 MSC
Normalizacéo do Coeficiente do
MSC/CS pelos | —> correlaco de

valores maximos Spearman MSC/CS.

Figura 3.4 Diagrama de blocos com as etapas de processamento que visam comparar
MSC do LFP com a SUA.

3.3.4 Phase Locking Value (PLV)

O PLV, técnica baseada na fase, também pode ser usado para avaliar a
similaridade entre a CS da SUA e o LFP. Ele difere do TFE e da MSC por utilizar

apenas a fase do sinal de LFP e negligenciar a magnitude.

Neste trabalho, o PLV foi calculado por:

M

z ejgi(f)

i=1

1

PLV(f) = i (3.9)

Onde M € o nimero de janelas e 6;(f) é a fase da Transformada de Fourier da i-
ésima janela do sinal de LFP na presenca de estimulo para uma dada frequéncia f. Neste
estudo, o PLV foi estimado de forma distinta de sua defini¢do original dada por JEAN-
PHILIPPE et al. (1999) e empregada em outros estudos (AYDORE; PANTAZIS;
LEAHY, 2013), nos quais esta métrica é calculada a partir da fase instantanea obtida
por meio da Transformada Discreta de Hilbert. De acordo com a equacéo (3.9), o PLV ¢
calculado em funcdo da frequéncia e permite quantificar o sincronismo do LFP com o

estimulo. Valores de PLV proximos a 1 indicam que, em uma dada frequéncia, a fase do
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LFP permanece a mesma em diferentes janelas do sinal. Por outro lado, valores de PLV

préximo a zero mostram que a fase do LFP apresenta valores aleatorios em cada janela.

O PLYV foi calculado conforme equacéo (3.9), utilizando M =9 janelas. E, com 0
intuito de se obter uma abordagem por banda, conforme realizado para outras técnicas,
foram calculados os parametros média, variancia e fanofactor (divisdo da variancia pela
média) das amostras do PLV em cada banda. Posteriormente, 0s mesmos procedimentos
realizados para poténcia, TFE e MSC foram reproduzidos para estes parametros (Figura
3.5), calculando-se os coeficientes de correlagcdo de Spearman entre a CS e cada
parametro de PLV, seguido da aplicacdo do SRCT para avaliar se esses coeficientes sao

ou ndo significativos.

Calculo da média
M 1
y(n) 1 6(r) PLV varidncia e
- i Z el — fanofactor das
i=1 amostras em cada
banda
Normalizacdo da
Aplicacdodo Calculo do Coeficiente | g CS/PLV g elos
Spearman Rank | 4= do correlagéo de valores maximos
Correlation Test Spearman PLV/CS

Figura 3.5 Diagrama de blocos com as etapas de processamento que visam comparar
PLV do LFP com a SUA.

3.3.5 Spike-triggered Correlation Matrix Synchronization (SCMS)

A SCMS permite estimar o grau de sincronismo entre o LFP e os PAs ocorridos
em determinada janela e, assim como o PLV, a SCMS negligencia informacdes sobre a
magnitude do espectro de frequéncias. Seu calculo € feito utilizando apenas a variacao
de fase do sinal de LFP e o tempo de ocorréncia dos PAs (LI; CUI; LI, 2016).

Assim como o PLV, o SCMS também possui seus resultados dentro de um
intervalo entre 0 e 1, sendo que, quanto mais préximo de 1 o valor de SCMS mais
elevada € a sincronizacdo LFP/PAs. Cabe salientar que o SCMS difere do PLV
calculado neste trabalho, pois o PLV estima o sincronismo do sinal de LFP com o

estimulo, enquanto o SCMS calcula a sincronizagdo LFP/PAs. Além disso, o PLV é
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uma técnica inter-trial, ou seja, seu processamento utiliza informacgdes de diferentes
janelas (trials). Por outro lado, o0 SCMS é uma medida intra-trial, pois todo o seu

processamento é feito dentro uma Unica janela do LFP.

Para o célculo do SCMS, os seguintes passos devem ser seguidos (LI; CUI; LI,

2016), sendo eles resumidos e esquematizados no diagrama de blocos da Figura 3.6:

1. Filtragem do sinal de LFP em uma banda desejada. Neste trabalho foi utilizado
um filtro Butterworth passa-faixa e fase nula de segunda ordem, em cada banda
descrita na secdo 3.3.1 (delta, teta, alfa, beta, gama, gama baixa e gama alta).

2. Extracdo de segmentos de LFP de 20 ms centradas no instante de disparo do
potencial de acdo da respectiva janela. Cada ocorréncia de PA em determinada
janela formard um segmento de LFP.

3. Calculo da fase instantanea de cada segmento, a partir da Transformada Discreta
de Hilbert. Cabe salientar que a filtragem realizada na primeira etapa é
imprescindivel no algoritmo, pois a TDH possui bom desempenho apenas para
sinais de banda estreita (PIERSOL; BENDAT, 2011).

4. Calculo da matriz de correlacdo C, de dimensGes mxn, a partir dos coeficientes

Cmn-

L
c = 1 z ej((Pm(ti)_(Pn(ti))
mn L

£ (3.10)

onde @,,(t,) e 0,(t,) correspondem, respectivamente, a fase do m-ésima e n-
ésima segmento de LFP, t; é o instante de tempo correspondente a i-ésima
amostra do segmento e L é o nimero de amostras de cada segmento (20
amostradas no caso do presente trabalho).

Note que C € uma matriz simétrica, quadrada, de ordem N (0 nimero de PAs
ocorridos numa janela de LFP ou trial) com todos os elementos da diagonal
principal iguais a 1 (casos em que 0 expoente da equagéo (3.10) se tornaria nulo).
Além disso, é importante destacar que c,,, = 1 indica perfeito sincronismo de
fase entre os segmentos m e n, ou seja, a diferenca de fase instantanea entre os

segmentos é constante em todo o tempo t; . Por outro lado, c,,, = 0 indica que
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10.
11.
12.

13.

ndo ha sincronismo entre os segmentos, ou seja, a diferenca entre as fases
instantaneas é aleatoria.

Célculo dos autovalores da matriz C (A; = A, = A3 = -+ = Ay). Os autovalores
sdo uma medida importante a respeito de uma matriz e podem sintetizar algumas
das informacdes de sincronizacdo presentes em C. Dois exemplos de como o0s
autovalores retratam esta informacéo sao:

e No caso de total sincronismo entre 0s segmentos de LFP extraidos na
etapa 2, C se tornaria uma matriz unitaria, com um autovalor igual a N,
enquanto os demais autovalores seriam nulos.

e No caso de ndo haver sincronismo entre os segmentos de LFP, C se
tornaria uma matriz identidade, com todos os autovalores iguais a 1.
Estes dois exemplos mostram que quanto maior o autovalor maximo A4,,
maior é o sincronismo entre a SUA e o LFP em uma determinada janela.

Geracao de uma sequéncia aleatdria de dados g(n).

Caélculo dos postos de cada elemento da sequéncia g(n), denotado por R(g(n)).
Tal valor indica a ordem em que determinada amostra de g(n) estaria se toda a
sequéncia fosse descrita de forma decrescente. Por exemplo, se g(2) é o terceiro
maior elemento da sequéncia, R(g(2)) € igual a trés.

Geracdo de dados sub-rogados (surrogate data), definidos como ¥ =
y(R(g(n))), sendo y o sinal de LFP na presenca de estimulo. Note que nos
dados sub-rogados a funcdo densidade de probabilidade da varidvel aleatoria
correspondente aos dados reais € mantida, alterando-se no entanto, a estrutura
temporal (THEILER et al., 1992).

Célculo da matriz R de forma anéaloga ao que foi descrito para a matriz C na
etapa 4, porém utilizando-se os sinais sub-rogados.

Calculo dos autovalores da matriz R (A3 = A5 > A3 = -+ = 43).

Repeticdo das etapas 6 a 10 por 500 vezes.

Célculo da média e do desvio padrdo dos autovalores maximos para as 500

matrizes R, denotados por A5 e o;.

Célculo do SCMS propriamente dito em uma determinada janela:
Al - A_i P
)= se 41 > A +K*0y
N=4N-2

0, caso contrario (3.11)
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onde K é uma constante que determina o limiar de comparacéo de autovalores. Visando
comparagdes com o Unico trabalho que calculou a SCMS no contexto de seletividade a
orientagdo (LI; GAO; WANG, 2019), foi empregado o mesmo valor (K =3), que
corresponde a intervalos de confianca de 99%, considerando-se uma distribuicdo normal
(L1etal., 2007; LI; GAO; WANG, 2019).

Note que o proprio autovalor maximo de C, denotado por A, e calculado na
etapa 5 j& poderia ser um bom indice de sincronizacdo PAS/LFP. Entretanto, tal valor
depende da ordem da matriz C, que equivale ao nimero de ocorréncias de PAs em uma
dada janela. Logo, todas as etapas posteriores a 5 foram realizadas com o intuito de
obter um indice que fosse normalizado pelo ndimero de PAs, ou seja, que ndo
dependesse da ordem da matriz C. Esta é uma das grandes vantagens do SCMS, pois se
trata de um estimador que ndo depende do nimero de ocorréncias de PAs na janela, o

que permite comparar melhor resultados de diferentes neurdnios (LI; CUI; LI, 2016).

Uma vez calculado o SCMS para cada janela, foi obtida a média do SCMS para
cada orientagéo e banda, sendo empregadas 9 janelas por orientagdo. Assim como todas
as demais métricas calculadas anteriormente a partir do LFP (poténcia, TFE, MSC e
PLV), o SCMS foi comparado a CS por meio do célculo do coeficiente de correlacao de
Spearman e do SRCT.
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Filtro Butterworth N
y(n) . Extracdo de segmentos de LFP de 20 ms centradas
passa-faixa € fase | —f ; de di do PA
— nula de segunda no instante de disparo do
ordem l
: Calculo do fase
Calculo dos . . "
Calculo da matriz de correlagao C: instantanea de cada
:;?::lgas d>a p— 1 L <= segmento a partir da
L= o ==Y eiemtd—en(t) Transformada d
Ay =3 = mn = ransformada de
= ). i=1 Hilbert.
Geragdo de Calculo dos postos
uma sequéncia | de cafia falemento 03 | e | § = y(R(g(n))),
aleatéria de sequéncia g(n):
dados g(n). R(g(n)) 1

Célculo dos -
autovalores da Calculo da matriz R, de forma
matriz R (A5 = < semelhante a C
R‘e||:net5e0 gste B2
ciclo vezes e A5).
Célculo da média e A — A_f .
do desvio padrio _)——sely > A +Kx*0y
— | T =\N-—-A3
dos autovalores 1 -
. =5 0, caso contrario
maximos A e gy

Calculo do SCMS
médio para cada
banda e orientagdo

}

Normalizagdo do
SCMS/CS pelos valores
maximos

Calculo do Coeficiente do
correlagdo de Spearman
SCMS/CS.

Aplicagdo do
Spearman Rank
Correlation Test

Figura 3.6 Diagrama de blocos com as etapas de processamento que visam comparar
SCMS do LFP com a SUA.
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3.3.6 Indices de seletividade

Ateé aqui, foram calculados sete métricas em banda a partir do LFP, sendo elas:
poténcia, TFE, PLV (média, variancia e fanofactor), SCMS e MSC. Para cada uma
dessas técnicas, avaliou-se o grau de similaridade entre estas e a CS em cada banda
quanto a seletividade a orientacdo. Nesta secéo, € descrita uma abordagem levemente
diferente. Foram calculados os indices de seletividade a partir das curvas de sintonia e
da curva de cada uma das técnicas, obtendo-se um valor Unico para quantificar a

similaridade entre estas. Tais parametros sdo descritos nas proximas secoes.

3.3.6.1 Indice de Orientac&o (Ol)

Segundo Mazurek; Kager e Van Hooser (2014), o indice de orientacdo (Ol, do
inglés Orientation Index) € um parametro que mede a seletividade a orientacdo de
determinada funcdo em coordenadas polares, numa escala de 0 a 1, sendo maior a

medida que a seletividade a orientagdo aumenta. Assim, Ol é calculado por:

Rorth+ + Rorth—

ol =1-—
Rpref + Ranti (3-12)
onde Ry..r € a resposta na orientagdo preferencial, Rortn+ = Rprer +90°, Ropen— =
Rpref - 900 e Ranti = Rpref - 1800.

Dessa forma, foi calculado o indice de orientagdo da CS e das métricas do LFP
para todos os sitios e bandas. Posteriormente, foi calculado o coeficiente de correlacdo

de Spearman entre o Ol da CS/LFP para cada banda.

3.3.6.2 Indice de Direcéo (DI)
Semelhante ao OI, o Indice de Diregdo (DI, do inglés Direction Index) € um
parametro que mede a seletividade de direcdo de determinada funcdo em coordenadas

polares, sendo calculado por:

Ranti
Rpres (3.13)

Assim, DI apresenta valores proximos a 1 quando a seletividade de direcdo €

DI =1-

bem destacada, o que implica menor simetria da curva em coordenadas polares.

Similarmente ao realizado para OIl, foi calculado o coeficiente de correlagdo de
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Spearman para os DIs da CS e cada métrica do LFP (poténcia, TFE, PLV, SCMS e
MSC).

3.3.6.3 Varidncia Circular de Orientagcdo (VCO) e Variancia Circular de
Diregdo (VCD)

As variancias circulares de orientacdo (VCO) e direcdo (VCD), assim como o Ol

e DI, podem indicar o qudo seletiva a orientacdo e direcdo é determinada funcdo em

coordenadas polares. Segundo Mazurek; Kager; Van Hooser (2014), os indices Ol e DI

podem ser comprometidos por ruido ou quando uma orientacdo preferencial ndo esteja

representada entre os angulos analisados, casos em que as variancias circulares levariam

a melhores resultados.

A VCD pode ser estimada por (MAZUREK; KAGER; VAN HOOSER, 2014):
YitoR(6;)e’’
?/LO R(6)) (3.14)

onde R(6;) é o valor da funcdo para um angulo de estimulacéo 6; e M é o numero de

VCD =1 —

orientacdes de estimulo possiveis.

A partir da equacdo (3.14), é feita uma leve modificacdo, que permite desprezar
os efeitos direcionais e estimar apenas a seletividade a orientacdo, com uma mudanca no
expoente do numerador. A partir desta abordagem, € definida a variancia circular de
orientagdo (MAZUREK; KAGER; VAN HOOSER, 2014):

?io R(6;)e*°
LoR(6) (3.15)

Veo =1 -

Assim como foi feito para os demais pardmetros unitarios, foram calculadas as
VCOs e VCDs para CS e métricas do LFP - para todos os sitios e bandas - sendo eles

comparados a partir do coeficiente de correlagdo de Spearman.
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4 Resultados

Este capitulo apresenta os resultados de todas as andlises descritas no capitulo de
metodologia.

4.1 CSvs Poténcia

A Figura 4.1 ilustra a poténcia ndo-normalizada do LFP na presenca e auséncia
de estimulo em cada banda e orientagdo de um determinado sitio. E evidente que com
ou sem estimulo, a poténcia estd mais concentrada nas bandas delta e teta, em todas as
orientacdes, o que € evidenciado pelos raios (escalas) de diferentes tamanhos em cada
banda. Tal caracteristica foi observada em todos os sitios. Além disso, como se pode
notar, a presenca de estimulo faz com que as bandas beta e/ou gama apresentem
seletividade a orientacdo, o que ndo é observado na auséncia de estimulo. Entretanto,
mesmo com 0 aumento de poténcia na banda gama nas orientacdes preferenciais, a

poténcia encontrada ainda é bem menor do que a observada em bandas de baixa

frequéncia.
Delta Teta Alfa
900 90° 900
2
180° 0° 180° 0° 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
90° 90°
180° 0° 180° 0° —Poténcia sem estimulo

—Poténcia com estimulo

270° 270°
Figura 4.1 Poténcia (em mV?) do LFP na presenca e auséncia de estimulo do

sitio cool012a02_2B. Notar que os raios sdo diferentes para cada banda.
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Visando a realizar uma comparagédo sem influéncia do fator de escala, as curvas
de cada sitio foram normalizadas, obtendo-se a poténcia normalizada (Potn) e a CS
normalizada (CSn). Dentre todos os sitios analisados, pdde-se separad-los em dois grupos

principais:

e Grupo P1: aqueles em que a CSn ndo segue a Potn em nenhuma banda
(Figura 4.2), composto por 34 sitios;
e Grupo P2: aqueles em que a CSn segue a Potn nas bandas beta e/ou gama,

composto por 72 sitios (Figuras 4.3/4.4);

A Figura 4.3 ainda sugere que a SUA é mais sintonizada que o LFP, ja que a
seletividade a orientacdo € mais caracteristica na CS do que na poténcia do LFP. Isto

pode ser visto pelo formato mais estreito das curvas.

Delta Teta Alfa
90° 90° 90°
180° 0° 180° 0° 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
90° 90°
=—Potn
180° 0° 180° 0° —cCsn
270° 270°

Figura 4.2 Poténcia normalizada na presenca de estimulo (Potn), em vermelho, e curva

de sintonia normalizada (CSn), em azul, do sitio cool019a01 2B do grupo P1.

Como a banda gama apresentou uma maior similaridade com a CSn e esta
contida em um amplo espectro de frequéncias (30,5-100 Hz), ela foi dividida em gama
baixa (30,5-60 Hz) e gama alta (60,5-100 Hz), conforme mostrado na Figura 4.5.
Particularmente a banda gama alta apresentou uma similaridade ainda maior entre Potn
e CSn. Note que as Figuras 4.2-4.5 apresentam resultados representativos do grupo,

cujas observacdes podem ser extrapoladas para os demais sitios do mesmo grupo.



CAPITULO 4 — RESULTADOS 54

Delta Teta Alfa
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Figura 4.3 Poténcia normalizada na presenca de estimulo (Potn), em vermelho, e curva
de sintonia normalizada (CSn), em azul, do sitio cool012a02_1B do grupo P2, com

similaridade CSn/Potn nas bandas beta e gama.

A Figura 4.6 mostra os diagramas de caixa para o coeficiente de correlacdo de
Spearman entre a CSn e a Potn nas diferentes bandas. Pode-se notar que, na banda delta,
a distribuicdo e assimétrica, tendo uma mediana negativa e valores mais concentrados
em coeficientes de correlacdo negativos. Ja para teta e alfa, as distribuicdes sdo mais
simétricas e apresentam correlacdo mediana proxima de zero. Por outro lado, as
medianas das distribuicdes para as bandas beta e gama séo positivas e com diversos
coeficientes de correlacdo maiores que 0,5 indicando maior similaridade entre a
poténcia do LFP e a CS, nestas frequéncias. Particularmente, a banda gama alta foi a

gue apresentou sitios mais correlacionados.

O percentual de sitios para os quais o0 Spearman Rank Correlation Test (SCRT)
indicou rejei¢do da HO, ou seja, auséncia de correlagdo entre as curvas para cada banda
é mostrado na Figura 4.7, a partir da qual fica evidente que as bandas beta e gama
possuem maior similaridade entre a poténcia do LPF e a CS. Alem disso o SCRT

mostra que a banda delta possui alguns sitios com coeficientes de correlacdo
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significativos, indicando no caso um coeficiente de correlagdo negativo entre
poténcia/CS.

Delta Teta Alfa
90° 90° 90°
180° 0° 180° 0° 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
90° 90°
—Potn
180° 0° 180° 0° —CSn
270° 270°

Figura 4.4 Poténcia normalizada na presenca de estimulo (Potn), em vermelho, e curva
de sintonia normalizada (CSn), em azul, do sitio cool019a01 1B do grupo P2 com

similaridade entre CSn e Potn apenas na banda gama.

Gama baixa Gama alta
90° 90°
180° 0° 180° 0°
270° 270°
= Potn
—CSn

Figura 4.5 Potn e CSn nas bandas gama alta e baixa do sitio cool012a02_1B pertencente
ao grupo P2.
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Figura 4.6 Diagramas de caixa dos coeficientes de correlagdo de Spearman entre Potn e
CSn.

Delta Teta Alfa Beta Gama Gama Gama
baixa alta

Figura 4.7 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejeicdo da Hipdtese nula

de auséncia de correlacdo entre a poténcia e a CS do LFP.
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42 CSvsTFE

Assim como foi encontrado na poténcia, pdde-se separar 0s sitios em dois

grandes grupos principais:

e Grupo T1: aqueles em que a CSn ndo segue 0 TFEn em nenhuma banda

(Figura 4.8), composto por 44 sitios;

e Grupo T2: aqueles em que a CSn segue o TFEN nas bandas beta e/ou

gama (Figuras 4.9/4.10), composto por 62 sitios;

De forma analoga ao observado para poténcia, a Figura 4.9 também confirma

que a SUA ¢é mais sintonizada que o LFP, ja que a seletividade a orientacdo € mais

caracteristica na CSn do que no TFE normalizado (TFEn). E importante destacar que,

assim como realizado para poténcia, as Figura 4.8-4.10 mostram os resultados de sitios

representativos de cada grupo, sendo as observacOes extrapoladas para os demais sitios

do mesmo grupo.

Delta Teta Alfa
90° Q0° 90°
180° 0° 180° @ 0° 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
90° 90°
—TFEn
180° 0° 180° 0° —Csn
270° 270°

Figura 4.8 TFE normalizado (TFEn), em vermelho, e CSn, em azul, do

ori015a01_2C pertencente ao grupo T1.

sitio
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Delta Teta Alfa
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270° 270°

Figura 4.9 TFE normalizado (TFEn), em vermelho, e CSn (azul), do sitio ori026a01_3A
do grupo T2, da qual a CSn segue o TFEnN nas bandas beta e gama.

Delta Teta Alfa
90° 90° 90°
180° @O" 180° @0" 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
90° 90°
—TFEn
180° 0° 180° 0° —csn
270° 270°

Figura 4.10 TFE normalizado (TFEn), em vermelho, e CSn, em azul, do sitio

0ri004a01_2B pertencente ao grupo T2 com TFEn similar a CSn apenas na banda gama.
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A Figura 4.11 mostra os diagramas de caixa para o coeficiente de correlacdo de
Spearman entre a CSn e o TFEn nas diferentes bandas. Observagfes similares as
previamente feitas para o caso de correlacdo entre poténcia e CS podem ser feitas
também para este caso, ou seja: mediana e correlacGes negativas para a banda delta;
mediana e distribuicdo com valores em torno de zero para teta e alfa; e medianas e
correlagdes positivas para as bandas beta e gama (inclusive baixa e alta). O percentual
de sitios para os quais o SRCT indicou rejeicdo da hipoOtese nula de auséncia de
correlacdo entre as curvas para cada banda é mostrado na Figura 4.12. Neste caso, nota-
se que o0 maior nimero de curvas correlacionadas ocorre nas bandas beta e gama, de

forma semelhante ao que foi observado para a poténcia.

Comparando-se 0 TFE com seus valores criticos, dois aspectos foram
observados quanto a variacdo de poténcia devido ao estimulo:

i) os sitios do grupo T1 apresentaram variacdo de poténcia estatisticamente
significativa devido ao estimulo na banda gama, mas sem apresentar seletividade
a orientacdo (Figura 4.13) — a curva de TFE supera o valor critico superior para a
maior parte das orientacdes;

i) os sitios do grupo T2 apresentaram variagdo de poténcia estaticamente
significativa devido ao estimulo na banda gama, sendo ela mais caracteristica
nas orientacdes preferenciais (Figura 4.14).

iii) O sitio da Figura 4.14 mostra que nas bandas de baixa frequéncia ocorreu
variagdo de poténcia em boa parte das orientacfes, sendo ela mais caracteristica
na banda delta. Além disso, na banda delta foi detectada a variacdo de poténcia
em um nimero maior de orientacbes que as bandas teta e alfa. Tal
comportamento foi observado em cerca de 90 sitios. JA as bandas beta e/ou
gama, quando apresentaram seletividade a orientacdo, detectaram variacdo de
poténcia principalmente na orientacdo preferencial. Por outro lado, nos sitios
onde ndo foi observada seletividade a orientacdo no TFE, exemplo da Figura
4.13, mesmo apresentando um formato irregular na banda gama, o TFE detectou
aumento de poténcia (sincronizacdo) em quase todas as orientagdes. Desta forma
0 aumento de poténcia devido ao estimulo foi detectado em quase todas as
bandas na maioria dos sitios, porém, as bandas que melhor preservaram as

caracteristicas da CS foram beta e/ou gama.
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Figura 4.11 Diagramas de caixa dos coeficientes de correlacdo de Spearman entre TFEn

e CSn em cada banda.

70

Delta Teta Alfa Beta Gama Gama Gama
baixa alta

Figura 4.12 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejeicdo da Hipotese nula

de auséncia de correlacdo entre a TFEn e a CSn.
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Beta Gama
90° 90°

- =Valores criticos

180° ﬁ%g 0° 180° %g 0° v
270° 270°

Figura 4.13 TFE (em azul) e valores criticos (em vermelho) do sitio ori003a01_3B
pertencente ao grupo T1. Note que para comparacdo com o0s Vvalores criticos foi

utilizado o TFE sem normalizacao.

Delta
90°

Gama
90°
. - o —TFE
180 Yot 0 - —Valores criticos
270°

Figura 4.14 TFE (em azul) e valores criticos (em vermelho) do sitio

co00l020a01_1B pertencente ao grupo T2.
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43 CSvs MSC

A MSC ndo seguiu a CS nem apresentou seletividade a orientacdo para qualquer
sitio e qualquer das bandas analisadas. A Figura 4.15 mostra um exemplo tipico do
comportamento da MSC para os sitios estudados, indicando que esta ndo exibe nenhum
comportamento padrdo ou regular, apresentando curvas distintas em cada sitio e cada

banda. Ainda assim, foi realizada a analise de correlacg&o.

Desta forma, a Figura 4.16 ilustra os diagramas de caixa dos coeficientes de
correlacdo de Spearman entre a MSC e a CS para cada banda. E evidente que todas as
bandas apresentam distribuicbes com medianas préximas a zero e intervalo interquartil
entre cerca de -0,25 e 0,25, indicando que para a maior parte dos sitios ndo ha
correlacdo entre CS e MSC. Este resultado é confirmado pela Figura 4.17 que mostra o
percentual de sitios para 0s quais se rejeitou a hipotese nula de auséncia de correlacao

no SRCT, indicando que ndo ha correlacdo para a maioria dos sitios e bandas.
44 CSvsPLV

Dentre todos os sitios analisados, uma tendéncia geral foi encontrada para todas
as métricas calculadas a partir do PLV: tanto a média (Figura 4.18), quanto a variancia
(Figura 4.19) e o fanofactor (Figura 4.20) desta técnica ndo conseguiram reproduzir a
CS em nenhuma banda. Além disso, o formato das curvas indica que o PLV ndo
reproduz a seletividade a orientacdo e nem apresenta padrdes de comportamento

consistentes entre os sitios.

As Figuras 4.21-4.23 ilustram os diagramas de caixa da distribuicdo dos
coeficientes de correlacdo de Spearman entre a CS e a média, a variancia e o fanofactor
respectivamente. A média apresentou coeficientes de correlacdo com a CS bem baixos,
com mediana préxima de zero e 1° e 3 quartis entre -0,3 e 0,3 para todas as bandas. O

mesmo foi observado também para a variancia e o fanofactor.

As Figuras 4.24-4.26 mostram o percentual de sitios para os quais foi rejeitada a
hipotese nula de auséncia de correlagdo entre a CS e a média, a variancia e o fanofactor
do PLV, respectivamente, reforcando que todas as grandezas calculadas a partir do PLV

apresentaram poucos sitios correlacionados em cada banda.
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Figura 4.15 MSC normalizado (MSCn), em vermelho, e CSn (azul) do sitio
ori060a01_2B.
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Figura 4.16 Diagramas de caixa do coeficiente de correlagdo de Spearman entre a
MSCn e a CSn.
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Figura 4.17 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejeicdo da Hipotese nula

de auséncia de correlacdo entre a MSC e a CS.
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Figura 4.18 Média normalizada das amostras do PLV em cada banda, em vermelho, e

CSn (azul) do sitio ori053a01_2A.
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Figura 4.19 Variancia normalizada das amostras do PLV em cada banda, em vermelho,

e CSn (azul), do sitio ori053a01_2A.
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Figura 4.20 Fanofactor normalizado das amostras do PLV em cada banda, em

vermelho, e CSn (azul), do sitio ori053a01 2A.
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Figura 4.21 Diagramas de caixa do coeficiente de correlacdo de Spearman entre a média
doPLVeaCS.
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Figura 4.22 Diagramas de caixa do coeficiente de correlagdo de Spearman entre a

variancia do PLV e a CS.
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Figura 4.23 Diagramas de caixa do coeficiente de correlacdo de Spearman entre o
fanofactor do PLV e a CS.
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Figura 4.24 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejei¢do da Hipotese nula

de auséncia de correlacdo entre a média do PLV e a CS.
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Figura 4.25 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejeicdo da Hipotese nula

de auséncia de corre
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Figura 4.26 Percentual de sitios para os quais 0 SRCT indicou rejei¢do da Hipotese nula
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lacdo entre a variancia do PLV e a CS.
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de auséncia de correlacédo entre o fanofactor do PLV e a CS.
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46 CSvsSCMS

Assim como observado para a Poténcia e o TFE, dois padrdes foram observados:
i) 62 sitios em que o SCMS nédo segue a CS para nenhuma banda (Figura 4.27);
ii) 44 sitios em que 0 SCMS segue a CS em todas as bandas (Figura 4.28).

A Figura 4.29 mostra a distribui¢do dos coeficientes de correlagdo de Spearman
do SCMS com a CS. Todas as bandas apresentam 3° quartil elevado, o que evidencia a
presenca de sitios com altos coeficientes de correlagdo nessas bandas. Entretanto, a
banda delta, por apresentar uma distribuicdo com mediana inferior (cerca de 0,25),
apresenta sitios menos correlacionados que as demais bandas. Cabe salientar que todas
as outras bandas possuem resultados bem semelhantes, o que é reforcado pelo
percentual de sitios que levam a rejeicdo da hipdtese nula de auséncia de correlacdo no
SRCT, conforme mostrado na Figura 4.30. As bandas beta e gama apresentaram um
percentual de sitios correlacionados levemente superior, enquanto a banda delta possui

um percentual inferior.

Delta Teta Alfa
90°
180° @3 ° 180° @% 0° 180° 0°
270° 270° 270°
Beta Gama
—SCMSn
180 180 0 —_csn
270° 270°

Figura 4.27 SCMS normalizado (SCMSn) em cada banda, em vermelho, e CSn (azul),
do sitio cool019a02_1B.
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Figura 4.28 SCMS normalizado (SCMSn) em cada banda, em vermelho, e CSn (azul),

do sitio ori006a01_1B.
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Figura 4.29 Diagramas de caixa do coeficiente de correlagdo de Spearman entre o

SCMS e aCS.
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Figura 4.30 Percentual de sitios para os quais 0 Spearman Rank Correlation Test

indicou rejeicdo da Hipdtese nula de auséncia de correlacdo entre 0 SCMS e a CS.

4.7 Parametros estatisticos unitarios

4.7.1 Indices de orientac&o (Ol)

A Figura 4.31 mostra o grafico de dispersdao do Ol na banda gama, a titulo de
ilustracdo, para as diferentes métricas do LFP (Poténcia, Média do PLV, Variancia do
PLV, Fanofactor do PLV, TFE, SCMS e MSC) e da CS. Analisando visualmente, é
evidente que, para nenhuma metrica, tais indices foram similares aos indices da CS.
Além disso, algumas métricas, como o MSC e PLV, possuem Ols muito baixos, o que
indica a baixa seletividade & orientacdo. E interessante notar que, de uma forma geral,
os Ols na CS sdo maiores do que para as métricas do LFP na banda gama em todos os

sitios, reforcando a hipotese de que a CS é mais seletiva a orientacdo do que o LFP.

A Tabela 4.1 mostra o coeficiente de correlacdo de Spearman entre os Ols do
LFP/CS para cada banda. Note que a poténcia € a métrica que apresenta 0 maior
coeficiente de correlacdo (cerca de 0,5) para as bandas beta e gama. O TFE também
apresentou coeficientes de correlacdo altos, porém apenas na banda gama e suas
divisdes. Por outro lado, as demais técnicas apresentaram baixos coeficientes em todas

as bandas.
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Figura 4.31 Graficos de dispersdo do indice de orientacdo na banda gama das métricas
do LFP (Poténcia, Média do PLV, Variancia do PLV, Fanofactor do PLV, TFE, SCMS
e MSC) e da CS. A reta em vermelho foi tracada somente como uma referéncia para

avaliar a dispersdo em torno da reta y = X, onde x representa 0 eixo das abcissas e y 0

eixo das ordenadas.

Tabela 4.1 Coeficiente de correlacdo de Spearman dos Ols para as métricas do LFP
(Poténcia, Média do PLV, Variancia do PLV, Fanofactor do PLV, TFE, SCMS e MSC)

e para CS em cada banda.

Delta | Teta Alfa Beta Gama Gama | Gama
baixa | alta

Poténcia 0,13 0,00 0,07 0,37 0,48 0,48 0,51
TFE 0,10 -0,06 0,11 0,27 0,41 0,37 0,43
Média
PLV 0,11 0,19 -0,06 0,03 0,07 0,16 0,07
Variancia
PLV 0,12 -0,03 0,00 -0,05 0,10 -0,01 |0,11
Fanofactor
PLV 0,16 0,06 -0,07 -0,08 0,05 0,01 0,19
SCMS 0,28 0,21 0,23 0,31 0,29 0,22 0,14
MSC 0,02 0,09 -0,06 | 0,08 -0,04 0,10 -0,03
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4.7.2 Indice de direcio (DI)

A Figura 4.32 mostra o grafico de dispersdo do DI para as métricas do LFP na
banda gama e para CS. Observagdes similares ao Ol podem ser feitas também para o
DI, sendo elas: i) ndo foram observadas similaridades entre os indices calculados para as
métricas do LFP e para CS na banda gama; ii) CS apresentou indices de direcdo mais
elevados que as métricas do LFP, indicando uma maior seletividade a diregdo na SUA.
Tais resultados sdo confirmados pela Tabela 4.2 que mostra baixos coeficientes de
correlacdo de Spearman para DI das métricas do LFP e da CS em cada banda. As Unicas
métricas que apresentaram coeficientes maiores na banda gama foram a poténcia e o
SCMS. Além disso, o SCMS apresentou coeficientes maiores que todas as outras

métricas em cada banda, exceto em gama alta.

Poténcia ] Fanofactor . Meédia PLV ; Variancia PLV

Figura 4.32 Gréficos de dispersdo do DI na banda gama das métricas do LFP (Poténcia,
Média do PLV, Variancia do PLV, Fanofactor do PLV, TFE, SCMS e MSC) e da CS.
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Tabela 4.2 Coeficiente de correlacdo de Spearman dos DlIs para as metricas do LFP da

CS em cada banda.

Delta Teta Alfa Beta Gama Gama Gama

baixa alta

Poténcia 0,06 0,12 0,00 0,14 0,31 0,34 0,35

TFE 0,02 -0,09 -0,07 0,02 0,18 0,13 0,23

Média

PLV -0,07 0,08 0,06 -0,05 -0,09 -0,18 -0,04

Variancia

PLV -0,14 0,08 0,00 -0,25 0,03 0,12 0,17

Fanofactor

PLV -0,10 0,08 -0,04 -0,10 0,07 -0,02 0,26

SCMS 0,33 0,37 0,37 0,25 0,48 0,38 0,31

MSC -0,06 0,09 -0,06 -0,12 -0,13 -0,20 -0,11

4.7.3 Variancia circular de orientacédo (VCO) e direcdo (VCD)

A Figura 4.33 mostra o gréafico de dispersao da VCO para as métricas do LFP na
banda gama e para CS. Assim como foi observado para o Ol, é evidente que a variancia
€ maior para as métricas do LFP do que para CS, o que reforca a ideia de maior

seletividade a orientacdo na CS.

A Tabela 4.3 mostra os coeficientes de correlacdo de Spearman entre a VCO
para as métricas do LFP e para CS em cada banda. A poténcia e o TFE apresentaram
maiores valores de correlacdo nas bandas beta e gama, sendo eles maiores na poténcia
do que no TFE. J4 0 SCMS apresentou coeficientes altos em todas as bandas. Por outro
lado, as métricas do PLV e MSC mostraram baixos coeficientes. Além disso, 0s

coeficientes encontrados para a VCO sdo maiores do que aqueles observados na Ol.
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Figura 4.33 Grafico de dispersdo da variancia circular de orientacdo para as métricas do

LFP na banda gama e para CS.

Tabela 4.3 Coeficiente de correlagdo de Spearman da variancia circular de orientagdo

para as métricas do LFP e para CS em cada banda.

Delta Teta Alfa Beta Gama Gama Gama

baixa alta

Poténcia | 0,31 -0,02 0,09 0,42 0,60 0,58 0,62

TFE -0,01 0,14 0,14 0,37 0,50 0,47 0,52

Média

PLV 0,15 0,20 0,04 0,10 -0,11 0,10 -0,01

Variancia

PLV 0,03 0,01 -0,18 0,00 -0,04 -0,08 0,13

Fanofactor

PLV 0,08 -0,04 -0,11 -0,02 0,02 -0,04 0,18

SCMS 0,62 0,66 0,56 0,68 0,66 0,60 0,68

MSC 0,07 0,09 0,12 0,09 -0,14 0,10 -0,12

A Figura 4.34 mostra o grafico de dispersdo da VCD para as métricas da banda
gama do LFP e para CS. Assim como foi observado para DI, a CS é mais seletiva a

direcdo do que o LFP, pois apresenta menores valores de VCD.
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Os coeficientes de correlacdo de Spearman de VCD entre LFP/CS séo
apresentados na Tabela 4.4. Trés aspectos podem ser observados: i) baixos coeficientes
para as métricas do PLV e MSC, ii) Coeficientes elevados na banda gama para a
poténcia; iii) Coeficientes elevados para SCMS em todas as bandas. Note que o que 0s
coeficientes para os parametros de variancia circular sdo, de uma forma geral, maiores

do que aqueles encontrados para os parametros Ol e DI.
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Figura 4.34 Grafico de dispersdo da variancia circular de direcdo para as métricas do

LFP e para CS na banda gama.

Tabela 4.4 Coeficiente de correlacdo de Spearman da VCD para as métricas do LFP e

para CS em cada banda.

Delta | Teta | Alfa Beta Gama Gama Gama
baixa alta

Poténcia -0,01 | 0,09 0,00 0,36 0,42 0,38 0,46
TFE -0,04 |-0,03 |-0,19 0,19 0,28 0,24 0,31
Média PLV |-0,06 | 0,03 0,11 -0,13 -0,13 -0,05 -0,12
Variancia
PLV -0,09 | 0,21 |0,19 -0,19 0,05 0,11 0,11
Fanofactor
PLV -0,10 | 0,16 0,07 -0,14 0,12 0,09 0,13
SCMS 069 063 |0,67 0,66 0,71 0,65 0,63
MSC -0,05 |0,02 |0,23 -0,12 -0,13 -0,10 -0,08

Resumindo os resultados desta se¢éo, obtivemos:
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e Todos os quatro parametros unitarios apresentaram coeficientes elevados para a
poténcia nas bandas gama e beta (exceto o DI que apresentou apenas em gama);

e Os dois pardmetros de orientacdo (Ol e VCO) apresentaram coeficientes de
correlagdo maior na banda gama para o TFE.

e O SCMS apresentou coeficientes elevados em todas as bandas para a VCD e
VCO. Entretanto seus coeficientes foram baixos para o Ol e DI (exceto na banda
gama).

e PLV e MSC néo apresentaram coeficientes de correlagdo altos em nenhuma
banda.

e Todos os parametros reforcam a ideia de que a CS é mais seletiva a orientacdo e
direcdo do que o LFP.
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5 Discussao

Este trabalho visou a avaliar se técnicas no dominio da frequéncia aplicadas ao
LFP sdo capazes de preservar caracteristicas da curva de sintonia (CS) estimada a partir
da taxa de disparos de potenciais de acdo (PA). Para tanto, foram avaliadas as métricas
Poténcia, Teste F Espectral (TFE), Magnitude Quadratica da Coeréncia (MSC), Phase
Locking Value (PLV) e Spike Triggered Correlation Matrix Synchronization (SCMS).
Posteriormente, foram calculados indices de seletividade (indice de Orientagdo - Ol,
indice de Diregdo - DI, Variancia Circular de Orientagdo — VCO, e Variancia Circular

de Direcdo - VCD) destas métricas e da CS para efeito de comparacéo.

Analisando-se a poténcia do LFP em cada banda, fica evidente que ela esta
concentrada nas baixas frequéncias, independentemente da orientacdo do estimulo,
resultado ja encontrado em diversos estudos prévios, tais como Berens et al., (2008);
Lashgari et al., (2012) e Liu; Newsome, (2006). Além disso, Berens et al. (2008) e Jia;
Smith; Kohn (2011) relataram um aumento de poténcia tdo elevado na banda gama
durante estimulo em uma determinada orientacdo que a tornou préxima daquela
observada em baixas frequéncias. Este aspecto ndo foi encontrado no presente trabalho,
embora se tenha verificado aumento na seletividade a orientacdo nesta faixa de
frequéncia. Entretanto, tal aumento foi bem menos proeminente do que o encontrado
nos estudos citados. Por outro lado, nossos resultados s&o condizentes com os de
Katzner et al. (2009) que também ndo notaram alteragdo importante na poténcia em

gama, mas reportaram sitios com seletividade a orientag&o.

Para a maioria dos casos investigados, verificou-se que a MUA é mais
sintonizada do que a poténcia do LFP. De fato, Berens et al. (2008) e Jia; Smith; Kohn
(2011) chegaram a mesma conclusdo, porém, ambos utilizaram uma métrica chamada

indice de sintonia para medir o qudo seletivas sdo as curvas.

Particularmente, a banda gama alta apresentou sitios mais correlacionados neste
estudo. Tal resultado, que também foi encontrado por Berens et al. (2008) e Jia; Smith;
Kohn (2011), poderia ser explicado pela caracteristica capacitiva do tecido cerebral de
atenuar altas frequéncias. Esta caracteristica faz com que propriedades de estimulo

representadas em uma fina escala espacial, como a sintonia de orientagdo, por exemplo,
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sejam refletidas apenas nas altas frequéncias do LFP. Isto sugere que a atividade da
banda gama do LFP é gerada por um conjunto maior de neurdnios que as populagdes
locais medidas como MUA, j& que o LFP é dominado por baixas frequéncias enquanto a
MUA por altas frequéncias (BERENS et al., 2008).

E esperado também que existam sitios onde a CS n&o siga as tendéncias da
poténcia. Uma das possiveis causas seria o fato de, dentre as amostras observadas,
existirem tanto neurdnios sintonizados para dire¢do quanto neurdnios sintonizados para
a orientacdo. Desta forma, as oscilacOes de alta frequéncia do LFP nem sempre s&o
fortemente acopladas com a atividade local de populacGes de neurbnios representada
pela CS.

Além disso, alguns resultados na literatura ainda sdo um pouco controversos. O
fato de que a banda gama possui a mesma orientacdo preferida que a MUA foi reportada
por Katzner et al. (2009) e Liu; Newsome (2006). Tal resultado ndo é compartilhado por
Berens et al. (2008) e Kreiman et al. (2006). Em Berens et al. (2008), por exemplo, foi
encontrada uma fraca correlacdo entre as orientacdes preferidas do LFP e do MUA. Ja
em Lashgari et al. (2012) foi reportado que as orientacdes preferidas do LFP e do SUA
sdo similares, com o LFP apresentando uma CS mais larga do que o SUA. Cabe
salientar que, em ambos os estudos, o célculo foi realizado de forma diferente da
apresentada neste trabalho. Em Berens et al. (2008) foi usada uma métrica de correlacdo
circular, ja em Lashgari et al. (2012), a SUA foi convoluida com uma gaussiana, como
uma etapa de pré-processamento para posteriormente calcular as métricas de correlacao.
Nenhum dos estudos calculou a similaridade entre a CS e a poténcia para todas as

orientacdes, mas apenas para a orientacdo preferida de cada sitio.

A correlacdo entre a poténcia na banda gama e a CS pode ser afetada por
diversos fatores externos, tais como tamanho das grades senoidais e a presenca de ruido
branco no estimulo visual (JIA; SMITH; KOHN, 2011). Isto poderia ser uma das razdes
que explicaria porque em alguns trabalhos a poténcia da banda gama do LFP apresenta
alta correlagdo com a CS (LIU; NEWSOME, 2006; KATZNER et al., 2009) enquanto
em outros, ndo (KREIMAN et al., 2006; BERENS et al., 2008). Os trabalhos de Jia;
Smith; Kohn (2011) e Katzner et al. (2009) encontraram resultados mais préximos do
presente estudo. Particularmente, Jia; Smith; Kohn (2011) calcularam o coeficiente de
correlagdo de Pearson entre a CS da MUA e as poténcias das bandas do LFP e
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reportaram que as componentes de alta frequéncia do LFP e a CS sdo mais similares e
sintonizadas do que as baixas frequéncias. As principais diferencgas de processamento do
trabalho de Jia; Smith; Kohn (2011) para o nosso séo: i) utilizacdo do LFP induzido
(aquele obtido a partir da subtracdo de cada janela da média coerente de todas as
janelas; usualmente referenciado na literatura como time-locked but non-phase-loked
response); ii) estimativa espectral por multitaper; enquanto no presente foram
empregadas as janelas de sinal para cada orientacdo e estimativa espectral por

Periodograma de Bartlett.

Em nenhum dos trabalhos citados, 0 modelo animal empregado foi a coruja, o
que poderia resultar em diferencas relevantes nos resultados. Alguns estudos
(PETTIGREW,; KONISHI, 1976; LIU; PETTIGREW, 2003) apontam que 0 wulst
visual de corujas possui colunas de orientacdo, assim como observado no V1 de
primatas (HUBEL; WIESEL, 1977). Entretanto, o estudo de Liu; Pettigrew (2003)
mostrou, por meio de imageamento éptico, que as colunas de orientacdo no wulst sdo
cerca de 3 vezes maiores do que aquelas observadas em V1. Desta forma, quando a
populacdo neuronal responsavel por gerar o sinal de LFP for composta de células com
orientacdes preferenciais semelhantes, o LFP se torna mais seletivo a orientacdo e,
consequentemente, maior serd sua similaridade com a SUA. Assim, ao apresentar
colunas de orientacdo maiores, é esperado gque a similaridade LFP/SUA seja maior no
wulst, o que de fato aconteceu, se compararmos 0s coecientes de correlacdo deste
trabalho com os reportados por Jia; Smith; Kohn (2011). Entretanto, ndo podemos
afirmar se esta diferenca ocorre devido a metodologias distintas empregadas nos

trabalhos ou se se deve apenas ao tamanho das colunas.

Como observado a partir dos diagramas de caixa de correlacdo, nas baixas
frequéncias, a correlacdo entre a CS e a poténcia do LFP é baixa. Uma explicagdo para
este resultado foi especulada por Lashgari et al. (2012): como o tecido cerebral age
como filtro passa-baixas, as componentes de baixa frequéncia do LFP viajam distancias
maiores. Assim, bandas como delta, teta e alfa agregam sinais de neurénios que podem
estar situados bem distantes e com distintas orientacdes preferencias. Logo, embora o
LFP seja dominado por atividade neuronal sinéptica, pode também conter componentes
de baixa frequéncia dos spikes de neurdnios distantes, o que poderia explicar a
ocorréncia de alguns sitios com correlacdo relativamente alta mesmo nas baixas

frequéncias.
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Outro fator que pode influenciar a correlacéo entre qualquer métrica relacionada
ao LFP com a CS é a area de exposicdo metalica do eletrodo, pois pontas maiores
tendem a agrupar sinais de regides corticais maiores, ou seja, de neurdnios com
diferentes propriedades de resposta ao estimulo. Entradas sinapticas ndo sintonizadas
provenientes do talamo, por exemplo, poderiam contribuir para diminuir a sintonia do
LFP comparado @ MUA; porém, ainda ndo existem evidéncias definitivas a esse
respeito (BERENS et al., 2008). Especula-se que conexdes laterais ou projecoes
retroalimentadas provenientes de outras areas corticais com seletividade a orientacao
distinta de neurbnios no sitio de investigacdo possam ser responsaveis pela baixa

correlacdo em alguns destes sitios (BERENS et al., 2008).

Outro fator apontado por Berens et al. (2008) que poderia explicar a baixa
correlacdo observada para alguns sitios seria a possibilidade de posicionamento do
eletrodo no limite entre colunas de orientacdo, ao invés do posicionamento no centro de
uma dada coluna (orientacdo preferencial bem definida). Nesta condicdo, apenas a
MUA refletiria bem o processamento local e a seletividade a orientacdo, enquanto esta
caracteristica ficaria prejudicada quando medida a partir do LFP.

Por se tratar de uma técnica derivada a partir da poténcia do LFP e negligenciar
a fase, seria esperado que boa parte dos resultados encontrados na poténcia fossem
também observados no TFE. De fato, ambas as métricas apresentaram maiores
coeficientes de correlacdo entre CS e LFP na banda gama. Contudo, tanto o coeficiente
de correlagdo quanto o nimero de sitios que apresentaram similaridade LFP/CS foram
maiores na poténcia. Além disso, todos os sitios onde o TFE reproduziu a CS na banda
gama também reproduziu na poténcia. O contrario ndo foi observado, pois existem
sitios em que apenas a poténcia seguiu a CS. Logo, a poténcia preservou melhor as

caracteristicas da CS do que o TFE.

Além disso, por utilizar apenas a magnitude do espectro no processamento, 0S
mesmos fatores que afetam a relacdo poténcia/CS podem influenciar também a
similaridade entre TFE/CS, sendo eles: posi¢do do eletrodo no limite entre colunas de
orientacdo, entradas ndo sintonizadas vindas do talamo, &rea de exposi¢do metélica do
eletrodo (BERENS et al., 2008), filtragem do tecido cerebral (LASHGARI et al., 2012),
presenca de ruido branco no estimulo e tamanho das grades senoidais (JIA; SMITH;
KOHN, 2011).Nossos resultados mostram que o TFE detectou a variacdo de poténcia
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devido ao estimulo em todas as bandas em boa parte das orientacfes, o que ndo foi
observado qualitativamente por Berens et al. (2008) e Jia; Smith; Kohn (2011), que

reportaram variagao de poténcia apenas nas orientagcdes preferenciais na banda gama.

Como o LFP é composto principalmente por atividade neuronal sindptica, a
variacdo de poténcia detectada pelo TFE poderia indicar também alteracéo de atividade
sinaptica. Assim, o estudo das relagdes entre 0 TFE/CS poderia mostrar até que ponto a
atividade de uma Unica célula — descrita pela CS - pode influenciar a variacdo de
atividade sinaptica - representada pelo TFE - de uma populacdo de neurbnios
responsavel por gerar o sinal de LFP. Ao seguir a CS em alguns sitios, o0 TFE sugere
que o estimulo causa tanto aumento na atividade neuronal sinaptica como também a
elevacdo na saida local de um Unico neurdnio. Em outros sitios, nos quais o TFE néo
possui similaridade com a CS, a alteracdo de poténcia indicaria também mudangas na

atividade sinaptica, porém esta nao € afetada pela saida de um Unico neurénio.

Até onde sabemos, o uso do TFE no contexto da seletividade a orientagdo no
LFP é inédito. Entretanto, ndo chega a ser surpreendente que o TFE detecte variacéo de
poténcia devido ao estimulo, pois tal caracteristica ja foi observada no EEG (MELGES,
2009; MELGES; INFANTOSI; MIRANDA DE SA, 2011; SILVA et al., 2013). Cabe
salientar que nestes estudos o protocolo experimental e o sinal registrado foram
diferentes do nosso. Além disso, a forma com que o TFE foi calculado nos estudos de
Melges, (2009); Melges, Infantosi e Miranda de sa (2011); Silva et al. (2013) foi
diferente da utilizada neste trabalho, pois tais autores avaliaram a variagdo de poténcia
em uma dada frequéncia, ndo em uma banda inteira, como realizado neste estudo.
Entretanto, ao apresentar seletividade a orientacdo na banda gama em boa parte dos
sitios, o TFE mostra ser uma técnica promissora para o estudo de seletividade a

orientagdo e do LFP.

O fato de nenhuma métrica do PLV ter seguido a CS neste trabalho, poderia
indicar que mesmo nas orientacbes preferenciais, ndo existe um aumento de
sincronismo ao longo de diferentes janelas do LFP. Devido ao aumento de poténcia nas
orientagdes preferenciais, se poderia esperar um alinhamento de fase no LFP em
diferentes janelas, o que ndo foi observado neste estudo. Ou seja, a varia¢do de fase no
LPF ndo demonstrou nenhum padréo para qualquer das orientacdes de estimulacao. Isto

pode ser um indicio de que o aumento de poténcia na banda gama nas orientagdes
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preferenciais ocorre devido apenas ao aumento de magnitude do espectro, e nao por

alinhamento de fase das componentes espectrais.

Apesar do PLV ser uma técnica muito utilizada na literatura, a abordagem dada
ao PLV foi distinta de boa parte dos trabalhos. O primeiro estudo que propds a técnica,
feito por Jean-Philippe et al. (1999), investigava se o tempo de ocorréncia dos PAs
estava associado a alguma fase do LFP. As principais diferencas do estudo de Jean-
Philippe et al. (1999) para 0 nosso sdo: i) o registro do LFP foi feito em humanos em
tarefas de discriminacdo visual, logo a seletividade & orientagcdo ndo era o fenbmeno
estudado; ii) neste estudo analisamos a sincronia CS/LFP na frequéncia, enquanto Jean-
Philippe et al. (1999) utilizou de técnicas tempo-frequéncia — como a Transformada

Discreta de Hilbert — para analisar o sincronismo.

Em um estudo realizado com gatos e cutias, Patriota (2019) também investigou
se 0 tempo de ocorréncia de um PA estava associado a determinadas fases do LFP na
banda gama baixa. Nossos resultados divergem deste trabalho, no qual se observou alta
correlacdo entre as orientacdes preferenciais do PLV e a CS nos gatos. O mesmo nao foi
encontrado nas cutias, devido a auséncia de colunas de orientacdo nesta espécie. Além
de estimar a fase empregada para o célculo do PLV por meio de técnica tempo-
frequéncia, o processamento feito por Patriota (2019) também difere do nosso por
extrair a fase do LFP somente no instante de disparo de PAs. Cabe salientar que, para o
calculo da correlacdo, o estudo de Patriota (2019) considerou apenas sitios nos quais as
orientacBes preferenciais da poténcia e CS foram similares, além de ter excluido outros
que ndo apresentaram seletividade a orientacdo significativa na poténcia. E neste

trabalho, as correla¢fes foram calculadas para todos os sitios.

Estas diferencas de processamento levam a distintas interpretacdes do PLV.
Tanto o estudo de Jean-Philippe et al. (1999) quanto o de Patriota (2019) calcularam a
sincronizagdo do LFP/PA, enquanto o nosso estimou a sincronia do LFP com o
estimulo. Além disso, a maior parte dos estudos que abordaram o PLV(JEAN-
PHILIPPE et al., 1999; LOWET et al.,, 2016; PATRIOTA, 2019) usaram técnicas
tempo-frequéncia para analisar a sincronia LFP/PA. Neste estudo, a técnica empregada
para tal finalidade foi o SCMS, nédo o PLV, o que dificulta uma comparacéo direta entre

0S nossos resultados com PLV e os da literatura.
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Por outro lado, tais resultados do PLV poderiam indicar que a resposta sensorial
do LFP é induzida e ndo evocada, ou seja, o LFP sofre alteracBes causadas pelo

estimulo, mas ndo sincronas.

Por se tratar de uma técnica mais recente, existe apenas um estudo abordando
SCMS com seletividade a orientacdo, realizado com macacos (LI; GAO; WANG,
2019). A diferenca deste estudo para 0 nosso €é que Li; Gao; Wang (2019) calcularam o
SCMS apenas na banda gama em V1 e V4, a fim de analisar o grau de conectividade
entre essas regides e sua dependéncia com a orienta¢do do estimulo, ndo sendo avaliada
a reprodutibilidade da CS a partir do SCMS, como feito neste trabalho. Mesmo com
essas divergéncias, é possivel realizar uma comparacdo qualitativa entre os resultados
obtidos neste trabalho com os reportados por Li; Gao; Wang (2019). Em ambos os
estudos, a sincronizagdo LFP/PA demonstrou seletividade a orientacdo, o que mostra

que ela pode distinguir caracteristicas de resposta ao estimulo.

Além disso, uma explicacdo para o fato de alguns sitios e orientacfes possuirem
alto SCMS foi dada por Li; Gao; Wang (2019). Como o LFP é composto de potenciais
pOs-sinapticos excitatorios e inibitdrios na vizinhanca do eletrodo de registro, enquanto
a CS compreende uma atividade local, a relagéo de sincronizacdo entre o trem de PAs
disparados por um neur6nio e o LFP pode ser entendida como a conexdo entre um Unico
neurdnio e multiplos neurénios ao redor dele. Logo, altos valores de SCMS (proximos a
1) sugerem que a atividade de um Unico neurdnio é mais afetada pela rede composta de

neurénios periféricos.

A questdo do SCMS ter apresentado similaridade em alguns sitios entre o
LFP/SUA, ao contrario do que foi observado em outras técnicas de fase, mostra que a
fase do LFP pode possuir informac@es relevantes sobre a CS. Entretanto, cabe salientar
que, diferentemente das outras técnicas que utilizam apenas o LFP no processamento, o
algoritmo do SCMS usa tanto informacdes do LFP quanto dos potenciais de acdo, o que
poderia ser uma das possiveis causas da similaridade SCMS/CS em alguns sitios.

O fato da sincronizacdo LFP na banda gama e PA possuir alta correlacdo com a
CS néo ¢ surpreendente, pois diversos estudos ja citados mostram a importancia da
banda gama na codificacdo sensorial (FRIEN et al., 2000; LIU; NEWSOME, 2006;
BERENS. P, KELIRIS. GA, ECKER. AS, LOGOTHETIS. NK, 2008; LASHGARI et
al., 2012; MINEAULT,; ZANOS; PACK, 2013). Com relacdo a bandas de baixa
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frequéncia , alguns estudos como o de Lashgari et al. (2012), por exemplo, mostram o
papel das bandas delta, teta e alfa em propriedades como seletividade de direcdo,
contraste e frequéncia temporal, respectivamente. Desta forma, o fato do SCMS ter
seguido a CS em todas as bandas de frequéncia ndo seria totalmente surpreendente no

cortex visual.

Assim como explicado para o TFE, ainda ndo existem trabalhos na literatura que
empregaram técnicas ORD para reproduzir a CS, como a MSC aplicada ao LFP.
Entretanto, alguns trabalhos utilizaram a MSC para estudar a conectividade entre
diferentes regides do cérebro no LFP, como por exemplo Leopold; Logothetis (2003).
Neste trabalho, a coeréncia € calculada entre dois sitios de registro, diferente do nosso
caso em que esta € estimada entre LFP e estimulo. Os estudos em que 0 processamento
foi mais semelhante ao nosso, porém aplicado a sinais de EEG foram Melges; Miranda
de Sa; Catelli Infantosi (2012) e Silva et al. (2013). Contudo, assim como o PLV, a
MSC ndo conseguiu reproduzir a CS, o que reforca a hipdtese de auséncia de

sincronismo de fase entre LFP e PAs.

A partir dos resultados obtidos para os indices de seletividade (Ol, DI, VCO e
VCD), observou-se que, por ser a técnica que melhor reproduziu a CS, a poténcia
apresentou correlacOes elevadas em todas os parametros calculados na banda gama. Tal
resultado ja seria esperado devido a elevada similaridade entre a poténcia e a CS. Além
disso, o formato estreito da CS em relacdo a poténcia indicava que o LFP seria menos
seletivo a orientacdo e direcdo. Os quatro parametros unitarios confirmaram
matematicamente esta hip6tese. Esta afirmacédo vai ao encontro do que foi reportado por
BERENS et al. (2008), que também utilizou Ol e DI, chegando a conclusbes

semelhantes. Entretanto, Berens et al. (2008) nédo calcularam a VCD e a VCO.

Por ter reproduzido a CS em varios sitios, seria esperado que o SCMS
apresentasse coeficientes elevados em todos os 4 parametros, ndo apenas nas variancias
(VCO e VCD). Uma possivel explicacdo para este resultado foi dada por Mazurek;
Kager e Van Hooser (2014), que argumentaram que a VCO/VCD séo estimadores de

seletividade melhores que OI/DI, logo representam melhor a relagdo entre SCMS e CS.

Por fim, como era de se esperar, as técnicas que ndo conseguiram reproduzir a

CS a partir do LFP (MSC e PLV) apresentaram baixos coeficientes nos quatro
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parametros. Do ponto de vista matematico, tal resultado € bem evidente, pois se as

curvas sao distintas, os parametros calculados a partir delas também serao.
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6 Conclusao

Dentre todas as técnicas utilizadas neste trabalho para tentar reproduzir a CS a
partir do LFP, com base nos resultados encontrados, pode-se dividi-las em trés grupos:

i. aquelas em que o LFP apresentou similaridade com a CS em boa parte dos sitios
nas bandas beta e/ou gama: poténcia e TFE
ii. aquela em que o LFP apresentou similaridade com a CS em boa parte dos sitios
em todas as bandas, exceto em delta: SCMS
iii. aquelas em que o LFP n&o apresentou nenhuma tendéncia tampouco

similaridade com a CS em para qualquer sitio ou banda: PLV e MSC.

Assim, a MSC e o PLV foram as técnicas que pior reproduziram a CS a partir
dos parametros do LFP. No TFE e na poténcia, métricas que envolvem apenas a
magnitude, o LFP seguiu a CS em boa parte dos sitios nas bandas beta e/ou gama. Isto
poderia ser um indicio de que a resposta ao estimulo no LFP é induzida, mas ndo
evocada, ou seja, a poténcia € modulada pelo estimulo, mas ndo possui sincronismo. O
fato da MSC, que utiliza tanto a magnitude quanto a fase nao ter reproduzido a CS
confirmaria esta hipGtese. Entretanto, diferentemente de outras técnicas de fase, a
SCMS reproduziu a CS em alguns sitios, o que pode ser explicado pelo fato de que tal
técnica é calculada com relacdo aos instantes de ocorréncia de PAs e ndo em relacéo aos

instantes de estimulagéo.
Como propostas de continuidade deste trabalho, sugere-se:

e avaliar melhor a relagdo da fase do LFP com a CS, utilizando outras técnicas de
sincronismo, como o0 SFC e o PPC, por exemplo. Estas técnicas podem ser Gteis
para comparar com os resultados da SCMS.

e realizar modelagem matematica das curvas polares encontradas neste trabalho,
por exemplo, por meio da funcdo de Von Mises, amplamente empregada na
literatura e avaliar se a relagdo entre LFP/CS se mantém mesmo utilizando as
funces de ajuste.

o utilizar técnicas matematicas, como por exemplo a analise SDO proposta por

ZHANG (2005), para separar a CS e 0o LFP em duas componentes: uma que
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possui apenas seletividade a orientacdo e outra que possui somente seletividade
de direcdo e avaliar a correlagdo LFP/CS em cada componente.

e mapear a localizacdo dos sitios de registro no wulst, e comparar com um mapa
de orientacOes preferenciais formado por técnicas de imageamento, a fim de
avaliar como a distancia do eletrodo até o ponto de singularidade pode afetar as
relacdes LFP/SUA.

e repetir as técnicas de processamento utilizadas neste trabalho em outra espécie
de coruja, como, por exemplo, a buraqueira (espécie Athene cunicularia), para
verificar se as propriedades LFP/SUA sdo similares as encontradas para a Tyto
Alba.

Além das sugestdes de continuidade apontadas, seria interessante avaliar a
relagdo LFP/SUA para registros de ambas as corujas (Tyto Alba e Athene Cunicularia)
em diferentes condi¢des experimentais - coruja acordada, durante sono e sedada — para

verificar se o estado do animal altera os resultados.
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