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Ozetce— Hiicre disi sinirsel Kkayitlarda genlik esiginin
optimizasyonu son zamanlarda beyin-makine arayiizii
literatiiriinde etkin bir arastirma konusu haline gelmistir. Onceki
bir calismada, davrams degiskenlerinin sinirsel etkinlikte en
yiiksek isaret-giiriiltii oramyla kodlanmasim saglayan esigin
genlik esigi olarak makul bir secim oldugu onerilmistir. Bir
baska makul esik adayi ise en yiiksek olabilirlikle kestirilen esik
degeridir. Bu ¢calismada bu iki esik tiirii iyi 6grenilmis bir gorsel-
motor gorev sirasinda iki sicamin motor Kkorteksinden (M1)
kaydedilen hiicre disi kayitlar kullanilarak Kestirilmistir.
Kestirilen esikler sifre coziiciilerde kullamlarak basarimlari
Karsilastirilmistir. incelenen doért sifre coziicii arasindan en iyi
duyarhhk, ozgiilliik ve dogruluk dlciitlerine sahip olan yontemin
en yiiksek olabilirlikle kestirilen esigi kullanan lojistik regresyon
oldugu belirlenmistir. Bu sonuglar beyin-makine arayiizlerinin
verimliliginin artirillmasi acisindan 6nemlidir.

Anahtar Kelimeler — hesaplamali sinir bilimi; aksiyon
potansiyeli katari analizi; genel dogrusal modeller.

Abstract— Optimization of the amplitude threshold in
extracellular neural recordings has recently become an active
research topic in the brain-machine interface literature. In a
previous study, the threshold that allows for the encoding of
behavioral variables in neural activity with maximum signal-to-
noise ratio has been proposed as a reasonable choice. Another
good candidate, however, is the maximum likelihood estimate of
the threshold. Here, these two types of threshold are estimated
using extracellular recordings collected from the motor cortex
(M1) of two rats performing a well-learned visuomotor task. The
performance of the threshold estimates is assessed by using them
in decoders. It is found that, among the four decoders examined,
the method that has the best sensitivity, specificity and accuracy
is logistic regression that uses the maximum likelihood estimate
of the threshold. These results are important for improving the
efficiency of brain-machine interfaces.

Keywords — computational neuroscience; spike train analysis;
generalized linear models.
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I.  Giris

Hiicre dist sinirsel kayitlar anestezi altinda olmayan
deneklerden davramis sirasinda mikroelektrotlar kullanilarak
kaydedilebilmektedir. ilk olarak 1957 yilinda gelistirilmis olan
bu yontem sayesinde davranigla ilgili bilgilerin sinir
hiicrelerinin bireysel ve toplu etkinliklerinde nasil kodlandigt
bircok beyin bolgesinde incelenebilmistir [1, 2]. Bu tiir
kayitlardan bilgi ¢ikarimlamak i¢in yapilan ilk islemlerden biri
kaydin aksiyon potansiyellerini iceren bir bant araliginda
siziilmesi ve  siizilmiis kaydin  igerdigi  aksiyon
potansiyellerinin ~ genlik esikleme yoluyla belirlenmesi
olagelmistir [3]. Daha sonra esik {stii dalga sekilleri
siniflandirilarak tekil sinir hiicrelerinin atesledikleri aksiyon
potansiyeli  katarlar1  belirlenebilmektedir [4]. Aksiyon
potansiyeli katarlar1 davranig degiskenlerinin bir islevi olarak
modellendiginde tekil sinir hiicrelerinin ve bunlarin
olusturdugu islevsel aglarin etkinliginde ne tiir bilgiler
kodlandig1 anlagilabilmektedir [5]. Daha sonra bu etkinlik
modelleri sifre ¢oziiciilerde kullanilarak sinirsel etkinlikten
davranigla ilgili bilgiler ¢ikarimlanabilmektedir [6]. Bu islem
akisi kisaca beyin-makine arayiizlerinin (BMA) isleyisini
aciklamaktadir. Hiicre dis1 sinirsel kayitlardan tekil sinir
hiicrelerinin aksiyon potansiyeli katarlarinin g¢ikarimlanmasi
yiizlerce elektrot iizerinde gerceklestirilmesi gereken oriintii
tanima ve siiflandirma iglemleri yiiziinden hesaplama yiikii
agir olan bir iglemdir ve BMA uygulamalarinda hiz siirlayici
bir adimdir. Sifre ¢6ziimiiniin bu islem adimlarindan
gecilmeden yapilip yapilamayacagi son birkag¢ yildir etkin bir
aragtirma konusu haline gelmistir [6]. Genlik esiginin
optimizasyonu bu arastirma konusunun en Onemli alt
basliklarindan birisidir [7, 8]. Onceki bir ¢alismada, hiicre dist
sinirsel kayitlardan verimli bilgi ¢ikarimi i¢in davranisla ilgili
bilgilerin esik tstii sinirsel etkinlikte en yiiksek isaret giirtiltii
oranyla (EYIGO) kodlanmasini saglayan esigin genlik esigi
olarak kullanilabilecegi onerilmistir [8]. Simdiki ¢aligmada bu
esik kisaca ‘EYIGO esigi’ olarak adlandiriimaktadir.



Esik, rastlantisal  olan
aciklanmasinda kullanilmasi itibariyle, davranisin olasilik
modelinin bir parametresi olarak disiiniilebilir. Olasilik
modellerinin parametrelerinin kestiriminde ise en uygun
yaklagim en yiiksek olabilirlikli kestirimdir [9]. Dolayisiyla
mevcut problemde genlik esigi, davranis verilerinin bilesik
olasiligini en yiiksek degerine ulastiran esik degeri olarak da
secilebilir. Burada bu esik kisaca ‘EYOK esigi’ olarak
adlandirilmaktadir. Bu ¢alismada EYIGO ve EYOK esikleri iyi
Ogrenilmis bir gorsel-motor goérev sirasinda iki sicanin motor
korteksinden (M1) kaydedilen hiicre dis1 kayitlar kullanilarak
kestirilmigtir. Kestirilen esikler dort farkli sifre c¢oziiciide
kullanilarak bagarimlari karsilagtirilmistir.

davranis  degiskenlerinin

Il.  YONTEM

A. Veri

Onceki bir calismada gorsel bir uyarana yanit olarak 6diil
icin sag veya sol pedala bastiran iki siganin (MTCX38 ve
MTCX41) sag ve sol M1 korteks bolgelerine sekizer hiicre dist
elektrot yerlestirilmis ve bu elektrotlardan davranis sirasinda
kayit almmistir. Hayvan deneyi yontemleri Bogazici
Universitesi Kurumsal Hayvan Deneyleri Yerel Etik Kurulu
tarafindan onaylanmistir. Ornekleme sikligi 40 kHz’dir.
Kayitlar 400 Hz ve 8 kHz arasinda 4. dereceden Butterworth
stizgeciyle sayisal olarak siiziilmiistiir. Bir kayit 82 (MTCX41),
digeri ise 30 denemeden olusmaktadir. 82 denemeden olusan
kayitta denek bir denemede yanit vermemistir. Burada sunulan
incelemede bu kayit igin yamit verilen 81 denemenin verisi
kullanilmigtir. Diger kayit i¢in ise 30 denemenin timi
kullanilmigtir. Her deneme denegin burnu ile bir fotodetektdr
isinmn1 - kesmesi  sonucunda  baglatilmaktadir.  Deneme
bagladiginda gorsel bir uyaran dogru yanmitin sag veya sol
pedala basmak oldugu hakkinda denege bilgi vermektedir.
Denek 6n sag veya on sol patisiyle sag veya sol pedala basarak
yanit vermektedir. Dogru yanitlar yaklasik 0.03 ml su ile
odillendirilmektedir. Denegin sag veya sol pedala basmasi
davranis degiskeni olarak kullanilmigtir. Deneme sayis1 1<d<D
ile gosterildiginde denegin d’inci denemedeki yanit1 y[d] ile
gosterilmektedir. d’inci denemede sol pedala basildiysa y[d]=0,
sag pedala basildiysa y[d]=1’dir. D ise y[d]’nin boyutudur ve
degeri burada MTCX41 i¢in 81, diger denek i¢in ise 30’dur.
Sinirsel etkinlik verisi olarak siiziilmiis kayitta pedala basma
anindan t; s Once baslayip to s sonra biten zaman araliginda
bulunan esik st  tepe sayist  kullanilmigtir.  Arti
(depolarizasyon) ve eksi (hiperpolarizasyon) yoniindeki esik
istll etkinlik ayr1 ayri incelenmistir. Sekil 1, MTCX38’in sol
hemisferindeki 0 numarali elektrotta ilk denemede pedala
basma an1 (0 ms) sirasinda t; = to = 100 ms aralifindaki esik
ustii tepe sayilarmi 10 pV (depolarizasyon) ve -12 pV
(hiperpolarizasyon) degerindeki esikler i¢in gostermektedir.
Sekil 2, MTCX41’in sag hemisferine yerlestirilmis sifirdan
saymaya baslayinca 7 numaral elektrotta 100 pV iizeri goriilen
depolarizasyon yonlii tepeleri t; = to = 2 s i¢in gdstermektedir.
Sekil 2’ye gore, pedala basma ile ilgili sinirsel etkinlik pedala
basma anma (0 s) gore yaklagik +1 s icerisinde gergeklesiyor
gibi goriindiigiinden dolayr analizlerde t; an1 -990 ms ve 1 s
arasinda, t, an1 ise -t;+10? s ve 1 s arasinda, 10’ar ms adimlarla
degistirilmistir. Bir durumda t;=1 s siirmin yeterli olmadigi
anlagildigindan dolayr {ist smir olarak 2.5 s degeri
kullanilmugtir. Tki durumda t=1 s smurimin yeterli olmadigt
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Sekil. 1.Pedala basma ani sirasinda bir denemede goriilen esik {isti
sinirsel etkinlik.

anlasildigindan dolayr iist smir olarak, kullanilabilecek en
yiiksek deger olan 1050 ms degeri kullanilmistir. Her zaman
araliginda esik degeri, 8, 0’dan o araliktaki en u¢ degere kadar
1 pV adimlarla taranmigtir. Boylelikle esik distii etkinlik (tepe
sayist) her bir & = (¢4, t,, 8) tglisii igin olugturulmustur. d’inci
denemedeki etkinlik depolarizasyon yonii igin sf[d],
hiperpolarizasyon yonii igin ise s;[d] ile gosterilmektedir.
Bunlar i¢in birbirlerinden bagimsiz ¢ degerleri kullanilmustir.

B. EYIGO esiginin belirlenmesi

EYIGO esigi literatiirde tanimlandigi sekilde
hesaplanmustir [8]. Denklem (1) &’nin taranan tim degerleri
i¢in hesaplanmistir ve en yiiksek EYIGO; degerini veren &

belirlenmistir. Bu deger bu c¢alismada éeyigo simgesiyle
gosterilmektedir.

. _ var(E[Yelx])
EYiGO; = e (G| (1)

Denklem (1)’de davramis degiskeni X, sinirsel etkinlik
verisi ise Yy ile gosterilmektedir. E[-], ortalamayi, Var(-)
varyansi, E[Y¢|X] ve Var(Y5|X) etkinligin davranmisa bagh
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Sekil. 2. Pedala basma ani sirasinda tiim denemelerde goriilen esik tistii
sinirsel etkinlik.



ortalamasin1 ve varyansini gostermektedir. Bu caligmada X,
y’ye, Y ise sg ’ya veya sg’ye denk gelmektedir. Buna gore
Denklem (1) Denklem (2) olarak yazilabilir.

2
EYiGO; = (og=tre)” )

oG etale
i=0,1 olmak iizere, Denklem (2)’de p; ; ve 055, s¢[d]'nin i
ile temsil edilen pedala basilan denemelerdeki ortalamas: ve
varyansidir. Esik depolarizasyon yoniinde hesaplandiginda
seld] = sg [d], hiperpolarizasyon yoniinde hesaplandiginda ise
s¢[d] = s [d] olarak alinmaktadr.

C. EYIGO esigi ile normal dagilima dayal sifre ¢oziimii

EYIGO esiginin hesaplanmasi sinirsel etkinligin her yamt
durumunda bir ortalama ve bir standart sapma parametresi ile
Ozetlenebilecegi varsayimma dayanmaktadir. Bu varsayima
gore 5%, 1ig0 [d] ortalamasi ve standart sapmast y[d]’ye bagl

olan normal dagihima sahip bir rastlantisal degiskendir ve
olasilik yogunlugu Denklem (3) ile ifade edilebilir.

: <p(Sgeﬂgo[d]"‘y[dlzeyig“) 3)

ay[d]-ggyigo Uy[d].geyigo

P (s,,.,0[1) =

Burada ¢() standart normal olasilik yogunluk islevidir.
Buna gore feyl-go kullanilarak gozlemlenen bir egik dsti
sinirsel etkinlik verisinin elde edildigi denemede hangi pedala
basildigr Denklem (3)’te y[d] yerine 0 veya 1 yazilarak ve her
iki  durumdaki olasiliklar karsilastirilarak ~ kestirilebilir:

p(s5,,.5,[d1|y1d] = 0) > p(sg, . [dl|yld] =1) ise d
sayili denemede sol pedala basildigi, degilse sag pedala
basildigr tahmin edilebilir. feyigo hesaplandiktan sonra bu
islem ayn1 veri tizerinde gergeklestirilerek bu sifre ¢oziiciiniin
duyarlilik, 6zgiillikk ve dogruluk 6lgiitleri belirlenmistir [10].

D. EYIGO esigi ve lojistik regresyonla sifre ¢oziimii
Davranisin sinirsel etkinlikteki sifresinin ¢oziimii i¢in daha
dolaysiz bir yontem pedala basma olasiliginin lojistik
regresyonla sinirsel etkinligin bir islevi olarak hesaplanmasi ve
bu olasiligin esiklenmesidir. Buna gore, y, Sgeyigo’ya bagh

olarak tek degiskenli lojistik regresyon ile modellenmistir.
Modelin parametreleri MATLAB (MathWorks, Inc.,, ABD)
yaziliminin glmfitm iglevi binom dagihm ile kullanilarak
kestirilmigtir. Modelin d sayili denemede verdigi ¢ikti,
% 0yigo [d], glmval.m iglevi logit baglant1 islevi ile kullanlarak
hesaplanmustir. 0%,yig0 [d]>e ise modelin sag pedala basildigin,
degilse sol pedala basildigimni gosterdigi kabul edilmistir. Karar
esigi e, her elektrot i¢in tiim denemeler arasindan elde edilen en
kii¢iik ¢ikt1 ve en bilyiik ¢ikt1 degerlerinin arasi esit parcalara
bolinerek 100 esik degeri arasindan en yiiksek basarimi
saglayan deger olarak belirlenmistir. Basarim Denklem (4) ile
Ol¢iilmiistiir ve mevcut analizde ‘dogruluk’ adli 6lgiite denktir
[10].

D -
B = 1 - LAy @)

Burada t[d], modelin tahmin ettigi yanittir ve OEQyigo[d]>e

esitsizliginin mantiksal karsihigidir. Diger bir deyisle,
Ogeyigo[d]>e ise t[d]=1"dir. &4, hesaplandiktan sonra bu
islem ayn1 veri tizerinde gergeklestirilerek bu sifre ¢oziiciiniin
duyarlilik, 6zgiilliik ve dogruluk 6lgiitleri belirlenmistir.

E. EYOK esiginin belirlenmesi

Bolim II-D’de agiklanan lojistik regresyon modeli genlik
esiginin en yiiksek olabilirlikle belirlenmesi i¢in kullanilmistir.
Bu yontemde yanit tiirii s;’ye bagh olarak tek degiskenli
lojistik regresyon ile modellenmigtir. Modelin parametreleri ve
ciktisi Bolim II-D’de agiklanan sekilde hesaplanmustir.
Modelin ¢iktist og ile gosterildiginde davranis verilerinin
bilesik olasiligi Denklem (5)’teki sekilde elde edilmistir.
Denklem (5) &’nin bir iglevi olarak goriildiigiinde &’nin
olabilirlik islevidir. Bu olabilirlik ¢’nin taranan tiim degerleri
icin hesaplanmustir ve en yiiksek olabilirlikli & degeri ({ceyok)
belirlenmistir.

P(}’|5§) =T113-1 O¢ [d]y[d](l _ 0§[d])(1_y[d]) 5)

F. EYOK esigi ile sifre ¢oziimii

EYOK esigi belirlendikten sonra davranisin sifre ¢ozimi
dogrudan dogruya Bolim II-D’de aciklandigi gibi lojistik
regresyon ciktisimin esiklenmesi ile yapilmistir. Modelin d
sayili denemede verdigi ¢ikti, 0§eyok[d], glmval.m iglevi logit
baglanti islevi ile kullanilarak hesaplanmistir. d sayili
denemede o;eyok[d]>e ise modelin sag pedala basildigini,
degilse sol pedala basildigint gosterdigi kabul edilmistir. Karar
esigi e, her elektrot i¢in tiim denemeler arasindan elde edilen en
kiiciik ¢ikt1 ve en biiyilik ¢ikti degerlerinin arasi esit parcalara
boliinerek 100 esik degeri arasindan en yiiksek basarimi
saglayan deger olarak belirlenmistir. Basarim Denklem (4) ile
Olglilmiistiir. ¢, hesaplandiktan sonra bu islem aymi veri

iizerinde gergeklestirilerek bu sifre ¢oziiciiniin  duyarlilik,
Ozgiilliik ve dogruluk oSlgiitleri belirlenmistir.

G. EYOK esigi ile normal dagilima dayali sifre ¢oziimii
Bolim II-C’deki sifre ¢oziim yonteminde feyigo yerine

feyok da kullanilabilir. Buna gore p (s;eyok[d]|y[d] = 0) >

p(séeyok[d]b’[d] = 1) ise d sayih denemede sol pedala

basildigi, degilse sag pedala basildigi tahmin edilebilir. feyok
hesaplandiktan sonra bu islem aymi veri {zerinde
gergeklestirilerek bu sifre ¢ozlicliniin duyarlihik, 6zgillik ve
dogruluk olgiitleri belirlenmistir.

I1l.  SONUCLAR

Depolarizasyon ve hiperpolarizasyon yoniindeki esik tstii
etkinlikler ayr1 ayr incelendiginden ve iki denekten 16’sar
elektrot ile hiicre dis1 sinirsel kayitlar alindigindan dolay:
toplam 64 adet sinirsel etkinlik verisi (s¢) i¢in EYIGO ve
EYOK esigi kestirilmistir. Bu 64 durumun birinde £, .y, Ve
Ez,eyigo degerlerinin parametre uzaymin smirt olan 1050 ms
degerinde ¢iktig1 gozlenmistir. Bu ise davranigla ilgili sinirsel
etkinligin bu durumda pedala basma anindan 1.05 s’den sonra



bitiyor olabilecegini diisindiirdiigii i¢in ve veride daha uzun
stireli kayit bulunmadigindan dolayr bu durum geri kalan
analizlerde dikkate alimmamustir. Geri kalan 63 durumun
yedisinde Bolim II-(C,G)’de yapilan normallik varsayiminin
gecerli olmadigi bulunmustur (P<0.05; Kolmogorov-Smirnov
smamasi). Dolayistyla duyarlilik, o6zgillik ve dogruluk
Olgiitleri kalan 56 durum igin incelenmistir. Bu 56 durumun
27°si MTCX41 adli denekten (14 hiperpolarizasyon; 13
depolarizasyon), 29’u ise MTCX38 adli denekten (13
hiperpolarizasyon; 16 depolarizasyon) elde edilmistir.

A. Duyarhiik, 6zgiilliik ve dogruluk

56 durumun her biri i¢in Bolim I1-(C,D,F,G)’de agiklanan
sifre ¢oziicillerin duyarlilik, 6zgiillik ve dogruluk olgiitleri
belirlenmistir [10]. Her yontem igin elde edilen 56 degerin
ortalamasi Tablo 1°de gosterilmektedir.

B. Farklarin anlamlilig

Tablo 1’de ortalamada en yiiksek duyarhiliga, 6zgiillige ve
dogruluga sahip olan sifre ¢oziictiniin EYOK esigini ve lojistik
regresyonu kullandigi goriilmektedir. Ayrica tim basarim
oOlciitlerinde sifre ¢oziiciilerin yaklagik olarak ayni siralamaya
sahip olduklar1 goriilmektedir. Fakat sifre ¢oziiciiler arasinda
bu Olgiitler acisindan anlamli bir fark bulunmamaktadir
(P>0.05; Kruskal-Wallis sinamasi). Bu durum sifre ¢oziiciilerin
basarimlar1 arasinda bir fark oldugunu fakat bu farkin
anlamlilik siniria ulagsmadigmi disiindiirmektedir.

Sifre ¢oziiciilerin basarimu arasindaki fark sistematik olarak
hangi sifre ¢oziiciiniin en yiiksek basarimi verdigi irdelenerek
daha belirginlestirilebilir. Buna goére Tablo 1’deki siralama
kullanildiginda 1<i<4 numaral sifre ¢oziicii 1<j<56 numarali
durumda en yiiksek duyarliliga sahip ise du} =1, degilse
du]L: = 0 degerini alan bir belirte¢ olusturulmustur. Benzer
sekilde 6zgiillik ve dogruluk &lgiitleri igin de 6z ve dof
belirtecleri olusturulmustur. Sifre ¢oziiciiler arasinda bu
belirtegler agisindan anlamli bir fark olup olmadigi Kruskal-
Wallis  smamast  ile  belirlenmistir. ~ Ornegin  duj.c,
dul.se, dus.s, dut.se verileri arasindaki fark Kruskal-Wallis
smamasi ile incelenmistir. Buna gore sifre ¢oziiciiler arasinda
en duyarli olma sikligi agisindan anlamli  bir fark
bulunmamaktadir (P>0.05). Bununla birlikte post hoc ¢oklu
kargilagtirma yapildiginda 1 numarali yontemin 4 numarali
yontemden daha fazla durumda en duyarl sifre ¢oziicii oldugu
goriilmiistiir (53 duruma kars1 43 durum; P<0.04). Ote yandan
incelenen sifre ¢oziiciiler arasinda ozgiillik (P<0.05) ve
dogruluk (P<2x10%) belirtegleri agisindan anlamli farklar
bulunmaktadir. Post hoc ¢oklu karsilastrma yapildiginda 1
numarali yontemin 4 numarali yontemden daha fazla durumda
en 6zgil (51 duruma karst 40 durum; P<0.04) ve en dogru (53
duruma karst 33 durum; P<2x10%) sifre ¢oziicii oldugu
goriilmistiir. Yine 1 numarali yontemin 3 numarali yontemden
daha fazla durumda en dogru (53 duruma karsi 40 durum;
P<0.025) sifre ¢oziicii oldugu goriilmiistiir.

IV. VARGILAR

Sonuglar EYOK esigini ve lojistik regresyonu kullanan 1
numaral sifre ¢oziicliniin ortalamada en yiiksek duyarlihiga,
ozgiilliige ve dogruluga sahip oldugunu gostermistir (Tablo 1).
Bu sifre coziiciiniin her ii¢ basarim &lgiitinde de EYIGO

TABLO I DUYARLILIK, OZGULLUK, DOGRULUK SONUCLARI
o Ortalama Degerler
Sifre Coziicii P
Duyarhlik | Ozgiilliitk | Dogruluk
1 éeygk ve Lojistik R. (B6l. 1I-F) 0.9896 0.9673 0.9786
2 ffeyigg ve Lojistik R. (B6l. 1I-D) 0.9793 0.9657 0.9733
3 feyok ve Normal D. (Bél. II-G) 0.9739 0.9658 0.9695
4 feyig,, ve Normal D. (Bél. 1I-C) 0.9705 0.9624 0.9666

esigini ve normal dagilimi kullanan 4 numaral: sifre ¢ozliciiden
anlamli sayida daha fazla durumda en iyi sifre ¢oziicli oldugu
bulunmustur. EYOK esigini kullanan iki sifre ¢oziicii arasinda
lojistik regresyonu kullanan 1 numarali sifre ¢oziiciiniin
digerine (3 numarali sifre ¢6ziicii) gore anlamh sayida daha
fazla durumda en dogru sifre ¢oziicii oldugu bulunmustur.
Buna gore EYOK esigi kullanildiginda sifre ¢oziiciide lojistik
regresyonun kullanilmast normal dagilima goére daha
avantajhidir. Ote yandan 1-2 ve 3-4 numarah sifre ¢oziiciilerin
basarimlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmamas: EYIGO ve
EYOK esiklerinin sifre ¢6ziim basarimina katkilarinda anlaml
bir fark bulunmadigini géstermektedir.
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