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Oz

Sinir hiicrelerinin ¢alismasini anlamak, fizyolojik 6zelliklerini ve davramiglarini incelemek icin gelistirilen Hodgkin-Huxley,
FitzHugh-Nagumo, Morris-Lecar, Hindmarsh-Rose, Izhikevich, Integrate & Fire ve Adaptive Exponential Integrate-Fire gibi bir¢ok
modelleme mevcuttur. Bu nedenle 6zellikle son yillarda néron yapisi, davranigt ve ndronlar arasi fenomenler iizerine yapilan
caligmalar 6nemli bir alan haline gelmistir. Noron fizyolojisinin ve davranislarinin daha iyi anlagilmasi i¢in Hodgkin-Huxley (HH)
noron modeli, niimerik metotlar ile birgok kez simiile edilmistir. Fakat literatiir incelendiginde Hodgkin-Huxley néron modelinin
elektriksel es devresinin simiile edilmedigi gériilmiistiir. Bu ¢aligmada, Hodgkin-Huxley néron modeli esdeger devresi temel alinmig
ve MATLAB/Simulink ortaminda temel elektronik devre elemanlar1 kullanilarak, niimerik metot benzetimlerinde kullanilan
parametre deger araliklart ile simiile edilmis ve aksiyon potansiyelinin sadece dinlenme asamasinin olustugu diger asamalarin
olugmadigi gozlemlenmigtir. Ancak devreye uygulanan uyar1 akimi ve devrenin kapasite parametreleri degistirildiginde aksiyon
potansiyelinin dinlenme, depolarizasyon ve repolarizasyon asamalarinin olustugu fakat hiperpolarizasyon durumunun tam olarak
olugmadigi goézlemlenmigtir. Boylece, noron elektriksel es devresinin olugturdugu membran geriliminin, uyar1 akimlariyla ve
kapasitans degerleriyle dogrudan iliskili oldugu anlagilmistir.
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Abstract

Various neuron models have been developed to understand the working principles of nerve cells and their physiological properties
and behavior, some of such models are Hodgkin-Huxley (HH), FitzHugh-Nagumo, Morris-Lecar, Hindmarsh-Rose, Izhikevich,
Integrate & Fire and Adaptive Exponential Integrate-Fire models. Especially in recent years, research studies on neuron structure,
behavior and inter-neuronal phenomenas have become an important research area. HH neuron model has been simulated a number
of times by numerical methods in order to better understand the physiology and behavior of the neurons. However, when the literature
is looked at, it could easily be observed that the electrical equivalent circuit of the HH neuron model had not been simulated. In this
paper, equivalent circuit of HH neuron model is simulated using the range of parameter values of numerical simulation methods, via
MATLAB / Simulink and electronic circuit elements such as resistor, capacitor and voltage sources. And it is observed that the
expected all stages of the action potential were not formed. But, it has been shown that resting, depolarization and repolarization
phases of the action potential were obtained provided that the excitation current applied to the circuit and the change of capacitor
values of the circuit but the hyperpolarization state was not fully formed. Therefore, it has been verified that the expected membrane
voltages generated by electrical equivalent circuits are directly related to the excitation currents and capacitive values of variable
capacitance.
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1. Giris

Sinir sistemi, canlilarin ¢evresini algilamasina yol agan, bilgi elde eden, ileten ve isleyen; viicut igerisindeki hiicrelerin etkilesimi
sayesinde biyolojik sinyallerin farkli bélgelere iletimini saglayan, organlarin ve kaslarin aktivitelerini diizenleyen bir sistemdir. Sinir
sistemi ile alakal1 islevlere katilan bilgileri isleyen temel fonksiyonel yapilara, sinir hiicresi (ndron) denir. Noronlar uyarilabilme ve bu
uyarilari iletebilme yetenekleri sayesinde diger viicut hiicrelerinden ayrilirlar. Noronlar uyarildiklarinda aksiyon potansiyeli (Action
Potential-AP) adi verilen bir elektriksel isaret olusturarak bu uyarilari diger hiicrelere iletirler. AP’nin olugmast i¢in, hiicre zarmimn
(membran), esik seviyesi olarak belirlenen degerin tistiinde bir akim uyar1 sinyali ile uyarilmasi gerekir (Dayan & Abbott, 2001).

Néronlarm bir bilgiyi iletebilme yetenekleri, membrandaki iyonik akimlar araciligi ile gerceklesir. Iyonik akimlarin olusmasini
saglayan en 6nemli etken ise hiicrede bulunan sodyum (Nat), potasyum (K+), kalsiyum (Ca+2) ve klor (Cl-) iyonlarmm yogunluk
degisimleridir (Yalginkaya & Unsal, 2017). Bu iyonlarin hiicre igindeki (intraselliiler siv1) ve hiicre disindaki (ekstraselliiler s1v1)
yogunluklar: farklidir. Hiicre diginda Na+ ve Cl- iyonlarinin yogunluklar: yiiksek iken Ca+2 iyonlarinin yogunlugu diisiiktiir. Hiicre
icerisinde ise K+ iyonlarinin yogunluklar1 ve negatif iyon yogunluklar yiiksektir (Dahasert, 2012). Hiicre zarinin esik seviyesinin
iistiinde bir akim etkisi ile uyarilmasi sonucu olusan aksiyon potansiyeli, Sekil 1’de gosterildigi gibidir.
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Sekil 1. Aksiyon Potansiyeli ve Safhalar1 (Dahasert, 2012)

Sinir hiicrelerinin bilgisayar ortamimda modellenmesi, sinir sistemi yapisinin ve isleyisinin anlasilabilmesi bakimindan oldukga
onemlidir. Sinir sisteminde bulunan noronlar elektriksel olarak modellemek, membran iizerinde gergeklesen iyonlarin hareketlerini
matematiksel olarak ifade etmek, néron davranislarini ve hareketlerini deneysel ortamlarda test etmek, kisacasi sinir sisteminin nasil
calistigint anlamak amaciyla birgok néron modeli gelistirilmis ve matematiksel olarak ifade edilmistir.

A. L. Hodgkin ve A. F. Huxley 1952 yilinda, membranin i¢ ve dis yiizeylerinde gergeklesen iyon hareketleri sonucu meydana gelen
elektrik akimi darbesini inceleyerek, en yaygin ve basarili néron modeli olan Hodgkin-Huxley Néron Modeli (HH) fikrini ortaya
atmiglardir (Hodgkin & Huxley, 1952).

Nagumo ve Sato tarafindan 1972 yilinda lineer olmayan diferansiyel denklemler seklindeki matematiksel néron modeli 6nerilmistir
(Nagumo & Sato, 1972).

C. Morris ve H. Lecar tarafindan 1981 yilinda konduktans temelli iki adet boyutsuz denklem iceren Morris-Lecar Néron Modeli
Onerilmistir (Morris & Lecar, 1981).

J.L. Hindmarsh ve R.M. Rose tarafindan 1984 yilinda, néron davraniglarini ii¢ adet birinci dereceden diferansiyel denklemle
tanimlayabilen Hindmarsh-Rose (HR) noron modeli 6nerilmistir (Hindmarsh & Rose, 1984).

A. Van Schaik 2001 yilinda yaptig1 calismada membran potansiyelini modelleyen bir elektronik devre modeli sunmustur. Bu model
devre, bir sinir hiicresinin membran kapasitansini modelleyen bir kapasitdr iizerindeki voltaj degisimlerinden membran potansiyelinin
degisimlerini incelemistir (Schaik, 2001).

E. Izhikevich 2003 yilinda Hodgkin-Huxley (HH) modelinde kullanilan dort farkli diferansiyel denklemi iki adet diferansiyel denkleme
indirgemis ve literatiire sunmustur (I1zhikevic, 2003).

R. B. Szlavik 2003 yilinda yaptig1 ¢alismada noron modelini transistérlerle modellemistir. Bu model ile farkl fiziksel parametreler
uygulayarak norondaki aksiyon potansiyelinin degisken karakteristik davraniglarini incelemistir (Szlavik, 2003).

S. Cinal ve arkadaglar1 2005 yilinda néron membran modelinin benzetimini Simulink programini kullanarak incelemislerdir. Calisilan
noron modelinde kanallarin stokastik davraniglarini da dahil ederek ve diger néronlardan kaynaklanan sinaptik guriltinin membran
potansiyeli tizerindeki etkisini arastirmiglardir (Cinal vb.,2005).
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M. Parangan ve arkadaslar1 2010 yilinda gerilim entegratdr devreleri kullanarak bir analog néron modeli iizerinde ¢alismislardir.
Caligma, aksiyon potansiyeli Ureten iki devre modeli icermektedir (Parangan vb., 2010).

0. Coskun ve arkadaslar tarafindan 2012 yilinda uyarilabilir hiicrelerde elektriksel iletimin karakteristigi incelenmistir. Calismada
pasifkablo teorisinin esaslarina yer verilmis ve iki farkli model (basitlestirilmis pasif kablo modeli ve revize edilmis pasif kablo modeli)
kullanilarak néronlarda yayilan aksiyon potansiyeli dalga sekli Matlab Simulink ortaminda gergekgi bir sekilde elde edilmistir (Coskun
vb., 2012).

B. Tahayori ve S. Dokos 2012 yilinda Hodgkin-Huxley (HH) néron modeli iizerinde dalga sekli diizgiin olan bir aksiyon potansiyeli
iretmek i¢in en kiigiik kareler optimizasyon yaklagimi ile en uygun uyar1 akimini belirlemek {izerine ¢alismalar yapmislardir (Tahayori
& Dokos, 2012).

B. Vazifehkhah Ghaffari ve arkadaglar1 2015 yilinda, Hodgkin-Huxley (HH) néron modelinden ve esdegerinden faydalanarak RLC
devresinde degisen dinlenme membran potansiyelinin ve iyonik akimlarin rezonans {izerindeki etkilerini incelemislerdir (Vazifehkhah
vb., 2015).

A. Turan ve T. Kayik¢ioglu 2016 yilinda, Hodgkin-Huxley (HH) néron modeline dogru akim (DC), siniizoidal ve rastlantisal akimlar
uygulayarak hiicre zar1 voltaji lizerindeki etkilerini incelemislerdir (Turhan & Kayik¢ioglu, 2016).

S. Kirigeeganage ve arkadaslar1 tarafindan 2018 yilinda, Hodgkin-Huxley (HH) néron modeli parametrelerinin genetik algoritma
optimizasyonu ile ndronal patlama davraniglarini simiile etmek iizerine ¢aligmalar yapmiglardir (Kirigeeganage vb., 2018).

Literartiirde mevcut ¢alismalar incelendiginde Hodgkin-Huxley (HH) N&éron modellinin elektriksel devresi, matematiksel olarak
modellenmis ve niimerik yontemler ile analiz edilmis olmasina ragmen; modelin elektriksel devre benzetiminin olusturulmadig: ve
devrenin ¢alismasinin analiz edilmedigi goriilmiistiir. Bu ¢alismada, Hodgkin-Huxley (HH) N&éron modellinin elektriksel devresinin
benzetimi, MATLAB/Simulink kullanilarak temel elektronik devre elemanlari ile olusturulmus ve devrenin uygulanan farkli uyari
akimi degerleri ile ¢alismasi analiz edilmistir.

2. Noron Modellerinin incelenmesi

2.1. Hodgkin-Huxley (HH) N6ron Modeli

Hodgkin-Huxley (HH) No6ron modeli literatiirde mevcut néron modellerinin birgogunun temelini olusturmaktadir. Bu model, néronun
elektriksel davraniginin analizinde, aksiyon potansiyelinin olusumu ve iletiminin agiklanmasinda iyi sonuglar veren detayli bir
modeldir. Hodgkin-Huxley (HH) Noron modeli sadeligine ragmen pek ¢ok sinir zar1 6zelliklerini gergek degerlere yakin bir sekilde
aciklamaktadir (Malmivuo & Plonsey, 1995).

A. Hodgkin ve A. Huxley (HH), hiicre zarmi ge¢mek i¢in gesitli iyon kanallarini kullanan farkli iyonlar1 dikkate alarak, toplam bir
membran akimint modellemislerdir. HH modelinde kullanilan kabule goére, bu iyon kanallarinin her biri bagimsiz olarak hareket
etmekte ve yalnizca belirli bir iyon tiiriinii tastmaktadirlar. Ornegin bir sodyum kanali sadece sodyum iyonlarini tasimaktadir. Bir sizint1
kanali ise se¢ici gegirgenlige sahip olmadigi igin farkli iyon tiplerini tasimaktadir. Kapasitif akim ise uyarilabilir bir hiicrenin fosfolipit
cift katmanindan gegen bir akim olarak degerlendirilmistir (Ruzov, 2014).

Hodgkin-Huxley (HH) membran modeli gerilim kaynagi, diren¢ ve kapasitor gibi temel elektriksel devre bilesenleri kullanilarak
modellenmistir. Bu model ayni1 zamanda literatiirde paralel konduktans modeli olarak da bilinir. Hodgkin-Huxley (HH) modelinin
membranin kapasitoér ve direng elemanlarindan olusan esdeger devre semasi Sekil 2°de gosterilmektedir. I akimi, aktivasyon sirasinda
hiicre zar1 boyunca akan elektrik akimidir. Her kanal (6rnegin voltaj bagimli (kapili) sodyum kanali, voltaj bagimli (kapili) potasyum
kanal1 ve sizint1 kanali), bir direng ve iligkili denge potansiyelini ifade eden bir gerilim kaynagi ile gosterilir. Denge potansiyeli, hiicre
dis1 ortam ile hiicre i¢i ortam arasinda net iyon akiginin olmadig1 V,,, degeridir (Ruzov, 2014).
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Sekil 2. Hodgkin-Huxley (HH) Modeli Esdeger Devresi (Thanapitak, 2011)

Sodyum, potasyum ve sizint1 kanallar1 i¢in membranin iyon gegirgenligi Ohm kanununa gore asagidaki formuller kullanilarak
hesaplanabilir (Ruzov, 2014).

INa
Gnag = 1
Na Vm _ VNa ( )
G = —% 2
= )
G, = 3
=y ®
Gna, Gk, GL : Sodyum, potasyum ve diger iyonlar icin birim alandaki membran iletkenligi (mS/cm?)
Ina, Ik, IL : Sodyum, potasyum ve diger iyonlar i¢in birim alan basina tasinan elektrik akimi (nA)
Vna, Vi, VL : Sodyum, potasyum ve diger iyonlar i¢in Nernst gerilimleri (mV)
Vi : Membran gerilimi (mV)
Hodgkin-Huxley (HH) modelinde, toplam membran akim1 Kirchhoff akim kanunu ile ifade edilir.
Vin
IS Cm? + (V= Wwa)Gna + VG = Vi) G + (W, = V)G, (4)

I, : Birim alan bagina membran akimi (LA)

C,, : Birim alandaki membran kapasitansi (1F)

;. - Membran gerilimi (mV)

Vnar Vi, Vi.: Sodyum, potasyum ve diger iyonlar i¢in Nernst gerilimleri (mV)

Gna Gy, G2 Sodyum, potasyum ve diger iyonlar icin birim alandaki membran iletkenligi (mS/cm?)

2.2. Stokastik HH Noron Modeli

Noron fizyolojisinde, iyon kanallarinin agilip kapanmalar1 esnasinda dalgalanmalar meydana gelmesi ve bu dalgalanmalarin dinamik
davranisi etkilemesine ragmen, Hodgkin-Huxley modellemesinde iyon kanallarinda meydana gelen stokastik agilip kapanmalar ihmal
edilmistir. Bu ihmalin nedeni, membranda ¢ok sayida iyon kanali olmasi, kanallarin stokastik agilip kapanma hareketlerinin
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(dalgalanma) membran igerisinde olusturdugu degisimin ihmal edilebilir seviyelerde olmasidir. Bu kapsamda, Hodgkin-Huxley (HH)
deterministik modeli, dalgalanmalarin ihmal edilecegi biiyiik boyuttaki membran modelleri igin gegerli olmaktadir. Deterministik
Hodgkin-Huxley (HH) modelinin, stokastik versiyonu DeFelice ve arkadaslari tarafindan gelistirilmistir. Deterministik Hodgkin-
Huxley modelinin stokastik versiyonu ¢alismasi, kanal giiriiltiisiiniin néronlar iizerinde énemli bir degisiklige neden oldugunu
gostermistir. Bu modelde karmagsik niimerik benzetimlerin basitlestirilmesi i¢in m, n ve h ile sembolize edilen degiskenlerin degisim
hiz1 igin Langevin versiyonu kullanilmistir, denklem 8 ile ifade edilmistir (Cinal vb.,2005).

dx
i ay(1—x) = Pex +{y(t);x =m,h,n (5)

Bu denklemde birbirinden bagimsiz olan ortalama beyaz Gauss giiriiltiisii olarak gosterilen {,(t) bilesenlerinin, 6z iliski fonksiyonlar1
kanal sayist ile orantili olup; denklem 9, 10, 11°de verilmistir (Cinal vb.,2005).

(G () (t1)) = m5(t —t) (6)

Ny = — 2B sy @
(Cn(®)(tD) = No(@, + £ ( )
Ny 2apfp ,

(Cn()3p () = 6(t—t) 8)

Nyq(an + Br)

Denklemlerle iliskili dnemli bir nokta da m, n ve h degerlerinin [0,1] arahiginda olmasmin gerekliligidir. Iyon kanal yogunlugunun
homojen olmasi varsayimi ile kanal sayilar1 denklem 12 ile gosterilmektedir (Cinal vb.,2005).

Nya = PnaS, Ng = pgS 9)

Denklemde py, sodyum kanal yogunlugunu géstermekte ve sayisal degeri 60 kanal/um? olarak kabul edilmektedir. p, ise potasyum
kanal yogunlugu olup sayisal degeri 18 kanal/um? degerine sahiptir. Ny, membrandaki toplam sodyum kanal sayisini,
Ny membrandaki toplan potasyum kanal sayisini ve S ise toplam membran alanini ifade etmektedir (Cinal vb.,2005).

2.3. Pasif Kablo Noéron Modelleme

Dentritler, néronlarda sinaptik bilgiyi tasimada ve islemede gorevli bilesenlerdir. Sinaptik girdilerin aktiflesmesi sonrasi, postsinaptik
membranda iyonik akim iretilmekte ve bunun sonucu olarak membran potansiyelinde lokal bir degisim olusturmaktadir. Olusan
degisim dentrit dallar1 boyunca yayilmaktadir. Dentrit aga¢ dallanmalarinda olusan bu akimim akigii ve gerilimin yayilmasini
tanimlayan kablo teoremi, 1959 yilinda Rall tarafindan dnerilmistir. Kablo teoremi tek boyutlu ve silindir olarak ideallestirilmis dentrit
agacinda, kismi diferansiyel denklemleri kullanarak pasif ve siirekli akimin ilerleyisini agiklamaktadir (Ozer & Tutkun, 2002).

Sekil 3.a’da goriilen noéronlarin uzantilarindan olusan dentrit ve aksonlar, kablo modellemesi uygulanarak Sekil 3.b’deki forma
getirilebilir. Hiicre dis1 akigkan ve hiicre igi stoplazmik 6z, elektrik akimini iletken iyonik ortamlar oldugundan 0z iletken olarak
adlandirilabilir (Coskun vb., 2012). Silindirik yapinin diizgiin bir yarigapa sahip oldugu kabulii ile membran iizerinde iletilen akima
kars1 olusan direng, i¢ veya dis 6z direngten daha biiyiik olmasindan dolay1, akimin biiyiik bir kismi silindirik yapinin eksenine paralel
olarak daha uzak mesafelere ilerleme egilimindedir. Bu sebeple kablo teoremi yalnizca tek boyutlu uzaydaki yayilmayr modeller.
Modelde Sekil 3.b ile gosterilen silindir, Ax uzunluguna sahip araliklarla segmentlere boliinmesi halinde, bu durumda silindirin
elektriksel kablo modeli formu, Sekil 3.c ile sekli gosterilebilir (Coskun vb., 2012).
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Sekil 3. (a) Dentrit ve aksonlarin gosterimi, (b) geometrik gdsterimi ve (c) elektriksel kablo modelinin sematik gosterimi (Coskun
vb., 2012).

Her bir Ax mesafesine sahip silindir membran kapasitesi (Cm*AX) ve bu kapasiteye paralel iyonik admitanslar (gm'Ax) ile gosterilir.
Burada iyonik akim olan Tiyo» membran geriliminin nonlineer fonksiyonu olmasi ve karmagik olmasina ragmen, pasif kablo teoremi
i¢in pasif oldugu varsayimi ile iyonik admitansinin da sabit oldugu kabul edilmektedir.
Ax mesafesine sahip membran pargasindan gecen toplam akim Im(x)-Ax, silindir igerisinden gegen toplam akim Ii(x), hiicre diginda
silindire paralel olarak ilerleyen toplam akim I¢(X), hiicre i¢i gerilim Vi(x) ve hiicre dis1 gerilim V¢(x) olarak gosterilmek tizere membran
gerilimi denklem 13 de goriildiigii sekliyle verilir:

V=Vk) -k (10)
Ohm kanununa gore diizenleme yapildiginda hiicre igerisinde akan akim denklem 14 ile gésterilebilir.

Vi(x) = Vi(x + Ax) = [;(x)r;Ax (11)

Ax mesafesinin sifira giden limiti alinirsa, denklem agagidaki esitlik 15 ile ifade edilir.

. Vilx+Ax) —Vi(x) 9V
lim =—

= —1.]. 12
Ax—0 Ax 0x rili (%) (12)

Benzer yontemlerle hiicre dist igin denklem 16, hiicre i¢i ve dist diigiimlerinde akimin korunumu kanununa dayanarak denklem 17,
membran akiminin kapasite akimi ve iyonik akim toplamina esit olmasi durumu denklem 18 ile ifade edilebilir (Coskun vb., 2012).

av, 13
e )
I I
J—-_ —t=-_ 14
9% I, (x) ve 9% m (%) (14)
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av
I, (0)Ax = g, AxV + cmAxE (15)

V=Vi(X)-Ve(x) esitligi ve yukarida verilen (15-16) denklemlerden faydalanarak denklem 19 asagida verildigi gibi elde edilebilir.

%V *(V;—V,) 21 al
ﬁ = # = -1 a—xl Te a—; = (Ti + Te)[m (16)
18 denklemi 19 denkleminde yerine konuldugunda dogrusal olmayan kablo denklemi; denklem 20 elde edilir.

0%V av
P i + 7). (gmV + e E) 17)
Membran admitansi (gm) yerine membran direnci 1/(rm) yazilarak denklem 21 elde edilebilir.

2
L0 v

L 18
EP%) Tm6t+V (18)

Denklem 21°de verilen uzunluk sabiti (L) ve membran zaman sabiti (tm) denklem 22’deki gibi iligkilendirilebilir.

1= = 19
vert Ym-C
- T m m-tm ( )

En son sekilde denklemin boyutsuz degiskenlerden olustugu disiiniiliirse denklem 23’deki gibi ifade edilebilir.

9’V _ oV,

_m 20
= TV (20)

Denklemde X = x/1 ve T = t/1,, alinmaktadir (Coskun vb., 2012).

3. Modelleme ve Simulasyon

Genel anlamda modelleme bir sistemin incelenmesi ve daha iyi anlagilmasi igin o sistemin bir Grneginin g¢esitli benzetimlerle
olugturulmasi anlamina gelmektedir. Bununla birlikte modelleme sonuglarinin gergek sisteme yakin olmasi hatta miimkiin olan en iyi
sonuglart vermesi beklenir. Bu sonuglar ne kadar fazla detay icerirse modellemenin de gergek sisteme o kadar yakin davranmasi
beklenir. Simiilasyon ile birlikte kurulan modellemenin bilgisayar ortaminda daha iyi analiz edilmesi ve kurulan matematiksel iligkiler
ile birlikte gercekei sonuglar elde edilmesi saglanir.

Yapilan bu ¢aligmada Hodgkin-Huxley (HH) N6ron modelinin elektriksel devresi, MATLAB/Simulink programi kullanilarak Sekil-
4’te goriillen devre semasi ile olusturulmustur. Hodgkin-Huxley (HH) modeline uygun olarak, sodyum ve potasyum kanallarinin
acilma-kapanma durumlarinin kontrolii igin voltaj kontrollii diren¢ (R_Na, R_K) ve sizint1 akimmin devre igerisinde siirekli olarak
akmas1 sebebiyle sabit degerli direng (R_Leak) kullanilmistir. Devreye uygulanan darbe akiminin siiresini, genligini ve sayisini
ayarlayabilmek i¢in devreye sinyal jeneratorii eklemistir. Devrede Simulink/Simspace elemanlarmin kullanilmasi dolayisi ile devreye
f(x)=0 ¢oziliclisii eklenmigtir. Devreye uygulunan sinyalin gézlemlenebilmesi i¢in akim kaynaginin ¢ikisina Ampermetre ve membran
potansiyelinin gézlemlenebilmesi i¢in de devreye paralel bir Voltmetre baglanmigtir.
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Sekil 4. Hodgkin-Huxley (HH) Modeli MATLAB/Simulink Esdeger Devresi

Sekil 4’te kurulan elektriksel devrenin sonuglarmin karsilastirilmas: amaciyla Hodgkin-Huxley (HH) modelinin nimerik metotlar ile
E_K=-12 mV, E_Na=120 mV, E_Leak=10.6 mV, gk=36mS/cm?, gNa=120mS/cm?, gL=0.3mS/cm? ve C=1pF/cm? degerleri igin
yapilan niimerik simiilasyon sonucu Sekil 5.a ve Sekil 5.b’de verilmektedir (Vazifehkhah vb., 2015). Sekil 5.a’da I=10 pA/cm?, Sekil
5.b’de =100 pA/cm? degerine sahip uyari sinyalinin verilmesi durumu igin olusan membran potansiyelini gdstermektedir. Bu
grafiklerde, x ekseni (N) niimerik simiilasyonda kullanilan iterasyon sayisini ve y ekseni de membran potansiyelini gostermektedir.
Niimerik yontemle hesaplanan simiilasyon sonuglar1 Sekil 5.a ve 5.b incelendiginde aksiyon potansiyelinin tiim agsamalarinin olustugu

gorilmektedir.
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Sekil 5.a. 10 pA/cm? uyari sinyali uygulanmasi durumunda olusan membran potansiyeli
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Sekil 5.b. 100 uA/cm? uyar sinyali uygulanmas: durumunda olusan membran potansiyeli

Olusturulan modelleme i¢in kurulan Sekil 4’te goriilen devrede sodyum, potasyum ve sizintt kanallarinin membranin iyon
gecirgenligini temsil eden devre elemanlari i¢in kullanilan sayisal degerler asagida Tablo 1’de gosterildigi gibidir.

Tablo 1. Elektriksel Devre Modeli Parametreleri

Devre Parametreleri E_Na E K E_Leak R_Na R_K R_Leak C_membran

Degerleri 120mV  12mV 10 mV 8,33 Q 27,7Q 3333,3Q 1puF

Sekil 4’te goriilen elektriksel devre modeli {izerine yapilan galismada Tablo 1°de bulunan degerler ile niimerik model {izerinde
uygulanan Sekil 6°da gosterilen 10 pA/cm? degerindeki uyar sinyali denenmis ve Sekil 7°de gOsterilen membran potansiyeli elde
edilmistir. Bu sonug¢ niimerik metotlarla elde edilen modellemede baz alinan degerler ile kurulan elektriksel devre modelinde tam bir
membran potansiyelinin olugsmadig1 sonucunu vermistir.

<108

o o
=2} ™

Uygulanan Akim(A)
=]
N

02

Zaman (s)

Sekil 6. Elektriksel devre modeline uygulanan 10 pA degerindeki uyar sinyali
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Sekil 7. 10 pA degerindeki uyari sinyalinin olusturdugu membran potansiyeli

Simiilasyon sonuglarina Tablo 2’de bulunan degerler ve Sekil 8’de gosterilen 10 mA degerindeki uyari sinyali ile devam edilmis ve bu
deger sonucunda elde edilen membran potansiyeli Sekil 9’da gosterilmistir. Bu sonug niimerik metotlarla elde edilen modellemede baz

alinan degerlerden sadece C_membran degeri ve uyar1 akimi degistirilerek uygulanmistir. Devrenin diger parametre degerleri niimerik
metot ile aynidir.

Tablo 2. Elektriksel Devre Modeli Parametreleri

Devre Parametreleri E_Na E K E_Leak R_Na R K R _Leak  C_membran

Degerleri 120 mV 12 mV 10 mV 8,33Q 27,7Q 3333,3Q 10mF
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Sekil 8. 10 mA degerindeki uyari sinyali
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Ayrica simiilasyon sonuglarina Sekil 4’te goriilen elektriksel model iizerine Tablo 2’de bulunan degerler ile uygulanan 10 mA seri

uyar1 akim1 sonucu olugan membran gerilimi, Sekil 10°da gosterildigi sekliyle ele edilmistir. Bir dnceki simiilasyondan farki, 60 saniye
boyunca her 5 saniyede bir uyar1 akimi devreye verilmistir.
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Sekil 10. Cok uyarili membran potansiyel

4. Sonuclar ve Tartisma

Canlilarda noéronal fonksiyonlarin ve yapilarin ¢alisma prensiplerinin anlasilmasi ve bunun sonucunda hastalikli, zayif ve arizali
yapilarin diizeltilmesi i¢in sinir sisteminin yap1 taslart olan ndronlarin modellenmesi biiyiikk dnem arz etmektedir. Bu kapsamda,
MATLAB/Simulink ortaminda olusturulan Sekil 4’te goriilen elektriksel devre olarak modellenen Hodgkin-Huxley (HH) modelinin
tirettigi sonuglar analiz edilmistir. Daha once yapilan ¢aligmalarda Hodgkin-Huxley (HH) modeli, nimerik yontemler ile bir¢ok kez
test edilmis ve aksiyon potansiyelinin tiim asamalar1 olusturulmustur. Fakat Onerilen elektrik devresinin, uyar1 akimi verilerek
caligtirilmasinin test edilmedigi gézlemlenmistir. Bu dogrultuda olusturulan Hodgkin-Huxley (HH) modeli; sodyum, potasyum ve
sizint1 kanallar1 icin membranin iyon gegirgenligini analiz etmek amaciyla; niimerik yontemlerde kullanilan Tablo 1 ve Tablo 2’deki
parametre degerleri icin ayr1 ayr1 denenmistir.

Hodgkin-Huxley (HH) modelinin niimerik yontemler kullanilarak elde edilen membran potansiyeli i¢in kullanilan ayn1 sayisal test
degerleri (uyar1 akim1 10pA, kapasitor degeri 1puF) ile elektrik devresi analiz edildiginde Sekil 7°de goriilen sonug elde edilmektedir.
Sekil 7 incelendiginde aksiyon potansiyelinin dinlenme potansiyeli asamasinin olustugu fakat depolarizasyon, repolarizasyon ve hiper-
polarizasyon asamalarinin olugmadigi gozlemlenmistir. Uyart akimi1 10 mA olarak degistirildiginde ve kapasitor degeri de 10 mF
degerine yiikseltildiginde Sekil 9°’da goriilen membran potansiyeli kismen olugmaktadir. Sekil 9’da goriilen membran potensiyeli
incelendiginde dinlenme, depolarizasyon ve repolarizasyon agamalarinin olustugu fakat hiperpolarizasyon durumunun tam olarak
olugmadigi, potasyum (K) kanallariin yavas kapanma durumunun elektrik devresi lizerinde gézlemlenmedigi goriilmektedir. Verilen
bu deger neticesinde Hodgkin-Huxley (HH) model baz alinarak kurulan elektriksel modellemede, tam bir aksiyon potansiyeli
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olugmadig: goriilmiis fakat bu modelin olugturacagi membran gerilimlerinin uyar1 akimlariyla ve kapasitif degerlerle dogrudan iligkili
oldugu ve kapasite degerlerinin aksiyon potansiyelinin hiper-polarizasyon asamasina kadar olan siirecte etkili oldugu sonucuna
varilmistir.
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