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O czym opowiem

Psychika i fizyka, mind — body, s3 ze sobg scisle zwigzane.
Struktura < funkcja < neurodynamika < psychodynamika.

Dziatanie OUN zalezy od procesow na wielu poziomach:
potrzebna jest fenomika wielopoziomowa.

Fenomika neuropsychiatryczna: od genow przez
Sciezki sygnatowe, neurony, sieci, do zachowania.

Wiele poziomow opisu, rozne skale czasowe i
przestrzenne.

ﬂ ur[ rI al brain

Zaburzenia psychotyczne (schizofrenia, depresja, ° —
choroba dwubiegunowa), a takze autyzm, ADHD ...

Wigzg sie z licznymi zaburzeniami metabolizmu.

Podejrzewa sie, ze leki antypsychotyczne majg
wptyw na dysfunkcje metaboliczne.

NDD+

Homber et al. Brain Research Bulletin
125, 79-91, 2016.



Mobzgi czesto sie psujq ...

H EAVY B u H D E N ADDICTION Direct health-care costs [

Six categories of iliness account for more than B €777 bn Direct non-medical costs [l
half of the costs of brain disorders in Europe. £ 19 B ' Indirect costs
ClJd. U U

Indirect costs — such as working time lost to
illness — are responsible for about 40% of the
total financial burden.
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Koszty braku zdrowia psychicznego

Cost of mental health as a percentage of GDP in Europe”

E

gl 3

3.3 s 3.2

* Includes mental health and social spending plus indirect costs linked to
lower employment and lost productivity (2015)

Source; OECD




Join the IEEE
Brain Community

JOIN FREE

Misjg IEEE Brain jest wspomaganie kros-dyscyplinarnej wspotpracy i koordynacja
zaawansowanych badan, standaryzacja i rozwoj technologii neurokognitywnych w
celu poprawy dobrostanu ludzkosci.

W IEEE Brain zaangazowato sie 20 IEEE Towarzystw, w tym:

IEEE Computational Intelligence Society; Computer Society;

Consumer Electronics Society; Digital Senses Initiative;

Robotics and Automation Society; Sensors Council; Signal Processing Society;
Society on Social Implications of Technology;

Systems, Man, and Cybernetics Society, International Neuroethics Society,
and a few other societies.



On the threshold of a dream ...

Cel: optymalizacja proceséw méozgu!

Mato kto zbliza sie do wykorzystania petnego potencjatu
mozgu, ktory mozna rozwingcC dzieki neuroplastycznosci.
Naprawa mozgow chorych i optymalizacja zdrowych wymaga
Zzrozumienia procesow przetwarzania informac;ji

e Szukamy zrédet (fingerprintow) specyficznej aktywnosci
regionow i podsieci mozgu analizujgc dane z
neuroobrazowania lub dane elektrofizjologiczne.

e Budowe architektury systemow kognitywnych,
ktére pomagajg zrozumied jak pracuje mozg.

e Wykorzystanie procedur neurofeedback opartych o
dekodowanie i zmiany sity potgczen w systemach
stymulacji moézgu.

e Powinno to umozliwi¢ opracowanie nowych
diagnostycznych i terapeutycznych procedur.

G-tec wireless NIRS/EEG on my head.

Duch W, Neurocognitive Informatics Manifesto.2009.



Neuro

ancf Informatics 2019

International Neuroinformatics Coordination Facility (INCF), globalna organizacja
krajow OECD. Celem jest integracja i analiza danych z réznych technik pomiarowych,
rozwoj tych technik, zrozumienie mozgu i wptyw na zdrowie i dobrostan
spoteczenstw.

12th INCF Congress on Neuroinformatics oraz INCF Assembly, Warszawa 9/2019.
Wezet Polski mamy w naszym laboratorium (dr hab. Tomasz Piotrowski).
Polish Brain Council (Polska Rada Mdzgu) istnieje formalnie od 2013 roku,

miata stworzy¢ strategie na rzecz profilaktyki i zwalczania choréb médzgu,
ale nie wida¢ mozliwosci finansowania i strategia nie powstata.


https://www.incf.org/
https://www.incf.org/
http://www.neuroinformatics2019.org/
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Techniki badan mézgu
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BICA, Brain-Inspired Cognitive Architecture

Mozgo-podobne architektury
przetwarzania informacji.

Do zrozumienia potrzebny jest
model odtwarzajacy funkcje,
przeniesienie naszej wiedzy do
neuronowego symulatora.

Dzieki modelom
komputerowym mozemy ¥, Ay B
obecnie przewidywac jak bedzie : :
sie zmienia¢ aktywnosé . =1, -
indywidualnego moézgu, HIPPOCAMPUS
przewidywac zachowanie




Komputery neuromorficzne

~10'° synapses/icm? ~10° neurons/cm?  ~10% neurons/  ~5X10% long range
cortical column axons @ 1 Hz

® ® ® ®

: : : Long-range
Synapse Neurons Microcircuit . g-rang
interconnects

¥ ¥ ¥ R

CROSSBAR CMOS LAMINAR
JUNCTION SUBSTRATE CIRCUIT HIGH SFED BU

-
o Ty s

5X108 transistors/ ;
~1010 intersections/ cm? Layered cortical

cm? @ 100 nm pitch @ 500 transistors/ ~ Circuits with ~10°
neuron neurons/cm?

Multi-Gbit/sec Electronic Brain
digital comms

DARPA Synapse project 2008-14, neurochipy na memristorach.
Wiele innych projektow | zastosowania w smartfonach.




Stany mentalne: silne, spojne aktywacje




Co wptywa na nasze dziatania?

Seconds
Minutes

Days

Month

Years
Millenia

Eras]Eons

Fenomika kognitywna: od neurodynamiki, przez hormony, kulture,
procesy rozwojowe, az po ewolucje.



Fenomika neuropsychiatryczna

2008: The Consortium for Neuropsychiatric Phenomics

Od gendw do sieci neuronéw do Snaksales Hmgiicaies
mechanizmdw poznawczych i do \
ich zaburzen.

Wyjasnienia na wielu poziomach,

skale czasowe od pikosekund do lat, S
rozmiary od nanometréw do metra
— RDOC NIMH. s

minutes
(10°})

Neurodynamika, sieci neuronowe
sg na srodkowym poziomie, mozna
badac ich aktywnos¢ metodami
neuroobrazowania jak i za pomoca
komputerowych symulacji.
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Zewnetrzne wptywy: epigenetyka,
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leki ... o



http://www.phenomics.ucla.edu/
https://www.nimh.nih.gov/research/research-funded-by-nimh/rdoc/index.shtml

Poziomy

Bipolar disorder
Schizophrenia

Syndrome

Cognition

DMS 5
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System
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pathway

TRADITIONAL
STRATEGY

intermediate
phenotypes

NEUROPSYCHIATRIC
PHENOMICS
STRATEGY

or Neural
‘endo- Systems
phenotypes’

Prefrontal | Prefrontal | Hippocampal
function stucture function

Dapamine Synaptic
Signaling || Development

Candidate Gene(s)

Syndromes

Whole Genome Analysis

Sympltoms

Cognitive phenotypes!

Neural systems

Cellular systems/
signaling pathways
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Genes




Environmental Human
monitoring \' ( biomonitoring
= Atrmospheric pollution » Total analysis in hurman samples

e u rO eX p O S O I I l e * Dietary saun:m ! ' * Chemical cl'.aracterizatiun of

' exposure type

;:‘__ "
} E.g., methylmercury %

. ' »_-CH +
Heffernan, A. L., & Hare, D. J. (2018). [ iR — o

Tracing Environmental Exposure R 4 }\/
from Neurodevelopment to "ﬁ '”" g /
Neurodegeneration. o ot = ﬁp
Trends in Neurosciences, WJ\W“}W ”*““Hs’s\/'\r':’” {—g u )

o]

41(8), 496_501. Methylmercury Methylmercury- Methylmercury-

glutathione cysteine N-zcetyleysteine

CH

Blood—brain barrier

We present the concept of the Blood-brain barrier
‘neuroexposome’, emphasizing =>

the brain’s distinctive response L Genomics
to environmental exposure. %"‘g%« D Bt wiikm fers, T o e

response, and modifications * Genome-wide association
studies

Current ‘omics’ sciences can inform — Lipidomics/

: . l ' Epigenomics {. Hy
on both disease pathogenesis = ek -
and future public health policies. CUE D bfainsabiity &

.. Phenomics i .
Phenomics is shown here as a tool s « Neuropsychiatric E , Transcriptomics

assessments « Gene expression

for neuropsychiatric assessment. + Behavioral testing

: Y :
Public health policy
+ Industrial emission guidelines
* Maximum contaminant level goals (drinking water)
» Maximum food residue limits
* Tolerahle daily intake
+ International treaties



Od zaburzen zachowania do neuronow

Zespoty psychiatryczne <> zaburzenia zachowania <> fenotypy kognitywne
<> neurodynamika <> wtasnosci neuronow, konektomy <>
<> biatka, biochemia <> metabolizm, epigenetyka, genetyka <> srodowisko



Od neuronow do genow

Aktionspotential
offnet Calciumkanzle

Ca+'+ ~aT

-gunwne,
cell
chromosames

Genes contain
instructions
for making
proteins

é’%ﬂ}ﬁ proteins r_'ll 7 *‘-’h{ﬁu

s, rﬁ'ﬁ" ,-','.';..;‘ | Y g
. o g Xz ‘E, , .5}*’: ; ¥
Proteins al:lalurll “hg "_'f""fﬁ i '“_2*- i :m-.. 308
or in complexes to S R . 2 F "i‘,ﬂ?fﬁr
perform many cellular I B ¢ SR
functions {

Meb,flchnlln Fhe-'eptnren -
.F"‘.

<> biatka, kanaty jonowe, synapsy, receptory, biochemia <> metabolizm,
epigenetyka, genetyka <> srodowisko



Atlas Kognitywny

Schizophenia Bipolar Disorder “

i Response inhibition is
through the contrast of stop

vs. go trials on the Stop
Signal Task

SUPPORTED BY 6 REFERENCES

Aron, AR & Poldmek, ALA (2006)
Cortical and Subcortical Contributions to

Qi Rigreal Baspanses nkikstiae: Bala

[~
MEURAL SYSTEMS the Subthalamic Mucleus.

Jowmal of Modroscionca, 215, 2424 2433




Atlas Kognitywny

Welcome to Cognitive Atlas

Contributor Login

- _ _ - _ _ Sign up not necessary to view site.

The Cognitive Atlas is a collaborative knowledge building project that aims to develop a Registered users may edit and contribute
knowledge base (or ontology) that characterizes the state of current thought in cognitive to the Cognitive Atlas

science. The project is led by Russell Poldrack, Professor of Psychology at Stanford Email

University. Development of the project was supported by grant RO1MH082795 from the

Mational Institute of Mental Health.
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Geny i diagnostyka

Pinto, D. + 180 coauthors ... (2010). Functional impact of global rare copy number
variation in autism spectrum disorders. Nature 466, 368—372 (2010)
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Dziedzicznos¢ ASD >50%, SFARI Human Gene Module database w 9/2021 zawierata 1028
genow zwigzanych z ASD, wystepujgcych w okoto 10-20% przypadkow, kazdy < 1%.

Warianty genetyczne <~ poziom wyksztatcenia: 126,559 oséb, 180 autorow,
korelacja wszystkich genéw na poziomie 2% a najwyzsza dla wariantu SNP 0.02%.



https://www.nature.com/
https://gene.sfari.org/autdb/HG_Home.do

Geny/molekuty

Skala nano/mili:
niewiarygodna ztozonosc!

Gen Dscam => 38 000
wariantéw biatek!

Catkowita dfugosc¢ naszego
DNA w 50 trylionach
komorek ciata wynosi 100
miliardow kilometrow,
okoto 666 razy wiecej

niz odlegtos¢ do Stonca!

100 mIn jonéw/sek w
pojedynczym kanale
jonowym. Neuron ma

10 000 kanatow jonowych,
w kazdej sekundzie
przeptywaja miliardy jonow.
Nawet proste petle =>
nieskonczona ztozonosc
(np. Fraktale).
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ASD i metabolity

Diagnoza ASD w oparciu o metabolity z krwi: 88% doktadnosci.

D.P. Howsmon et al. Multivariate techniques enable a biochemical classification of
children with ASD versus typically-developing peers: A comparison and validation
study. Bioengineering & Translational Medicine 2018.

ASD [=21TD
Metabolity FOCM/TS (folate-dependent one-carbon
metabolism/transsulfuration) dla 154 oséb 0.8
(76% to chtopcy) z ASD, sredni wiek 8.8 lat (2—17 lat). 0.6

0.4
0.2

0
-6 -3 0 3 6

Score Value

Liniowa kombinacja poziomu 5 metabolitow
postuzyta za indeks, na rysunku widac¢ znacznie
wyzsze wartosci dla dzieci z ASD.
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Jeszcze niewiele badan, mato cytowan, chociaz
potencjalnie to wazna metoda diagnostyczna.

Vargason, T., Roth, E., Grivas, G., Ferina, J., Frye, R. E., & Hahn, J. (2020).
Classification of autism spectrum disorder from blood metabolites:
Robustness to the presence of co-occurring conditions.

Research in Autism Spectrum Disorders, 77, 101644.



Comorbidity at a Glance

Liczne choroby i zaburzenia sg ze soba
powigzane.

Depression h-_—__'"""'-——- Tourette’s
| Syndrome/Tic

Disorders

f
J
4
4
7

Najczestsze zaburzenia wspotistniejgce
z ASD:

Problemy ze stuchem bigrie
Migreny, padaczka Disorders |
Problemy psychiczne ' i |
Zaburzenia metaboliczne, kataboliczne.
Liczne alergie: pokarmowe, skorne,
astma.

« ADHD

Jesli niewtfasciwie dziatajg procesy na poziomie komoérkowym,
to rowniez mamy dysfunkcyjne neurony.



NIMH RDoC Matrix: regulacja 6 systemow

DOMAINS COGNITION

Constructs /.  ..nguage €Ol <Declar. Mem

. . »Working :
. *Perception Shern s Attention

“»~" Research Domain Criteria Inifiafive

Psychologiczne konstrukty
to metafory uzywane do
werbalnego opisu stanow
mentalnych.

Thoughts

6 domen - rézne typy : Behavior

procesow, ktore Affect -
realizowane s3 przez -
rozlegte sieci mozgu.

Dokfadniejszy opis
mechanizmow niz tylko
oparty na symptomach, ale
nadal na poziomie
werbalnym.

Jak dziatajg te systemy?



Konstrukty psychologiczne

[

Pl Sy

N VAR

Konstrukty
psychologiczne,

takie jak pamiec

czy uwaga, probujg
pogrupowac ciggte
procesy zachodzgace

w mozgu wedtug
wspolnych schematow,
dodajac bardziej

szczegotowe konstrukty.

FIGURE 9.2 The hypothesized structure of human memory.
The brain regions that are thought to contribute to different types of memaory are indicated.

Fig. Cognitive Neuroscience. The Biology of the Mind 5th ed, M Gazzaniga, 2019
Duch W. (2018), Kurt Lewin, psychological constructs and sources of brain cognitive activity.



https://pfp.ukw.edu.pl/page/en/archive/article/354/duch_psychological_constructs/

Macierz RDoC dla ,,domeny kognitywnej”

Construct/Subconstruct Genes Molecules Cells Circuits Physiology Behavior Self- Paradigms
Report

Attention Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements Elements

Perception Visual Perception Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements | Elements | Elements

Auditory Perception Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements | Elements | Elemeants

Olfactory/Somatosensony/Multimodal/Perception Elements

Declarative Memory Elements | Elements | Elements | Elements | Elemenis Elements | Elemenis | Elements

Language Elements Elements | Elements Elements | Elements | Elements

Cognitive  Goal Selection; Updating, Representation, and Elements Elements | Elements
Control Maintenance = Focus 1 of 2 = Goal Selection

Goal Selection; Updating, Representation, and Elements | Elements | Elements | Elements | Elements tlements | Elements | Elements

Maintenance = Focus 2 of 2 = Updating,
Representation, and Maintenance

Response Selection; Inhibition/Suppression = Elements | Elemenis | Elemenis | Elements | Elemenis Elements | Elemenis | Elements
Focus 1 of 2 = Response Selection

Response Selection; Inhibition/Suppression = Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements | Elements | Elements
Focus 2 of 2 = Inhibition/Suppression

Performance Monitoring Elements | Elements Elements | Elements Elements | Elements | Elemeants

Working Active Maintenance Elements | Elements | Elements | Elements | Elemenis Elements
Memory Flexible Updating Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements
Limited Capacity Elements | Elements Elements | Elements Elements

Interference Control Elements | Elements | Elements | Elements | Elements Elements



Konektom z MRI/fMRI

Node definition (parcelation)

Structural connectivity Functional connectivity

\: ” Correlation
calculation

BOLD signal

Whole-brain graph

Binary matrix

Correlation
matrix

Many toolboxes available for such analysis. Bullmore & Sporns (2009)



Fenomika - makropoziom

Na jakim poziomie najlepiej opisac
deregulacje 6 systemow RdoC?

.  Negatywnej walenc;ji
Pozytywnej walencji

. Funkcji poznawczych
Procesow spotecznych

. Pobudzenia/regulacji

Dziatan senso-motorycznych

Potrzebujemy wszystkich, ale na
poziomie makroskopowym mozemy

zidentyfikowac rozlegte sieci, przeptyw

informacji miedzy obszarami mozgu.

lle jest rozlegtych sieci?
7,17 czy moze 1287

®  Mindfulness,
self context
therapies, TMS

Positive affect

dACC/VMPFC

OFc”

Striatum Striatum

Dopamine-
noradrenaline
reuptake
inhibitors

" inhibitors, DBS

Attention

LPFC.

alPL

Negative affect

ACC/MPEC

Insula Insula

- Amygdala ' Amygdala

Serotonin o
reuptake

Cognitive
behavioural
therapies

Cognitive control

msPFC DLPFC

DLPFC
LPFC

al al | PCG -PCG
alPL
DPC DPC

Precuneus

@ (ognitive
training, TMS

Attention
training,
stimulants




~ Architektura matych swiatow

Physiological Reviews®© 2020 american

Ztozone funkcje wymagajg wspotpracy wielu wyspecjalizowanych obszarow mézgu, z
ktorych kazdy dostarcza czesSciowych informacji. Pamiec, osobowos¢, tozsamos¢ czy
Swiadomosc¢ to procesy sktadajace sie z wielu elementdéw, podobnie jak modele
wieloagentowe w “spoteczenstwie umystu” Minsky’ego.

Konstrukty psychologiczne nie oddajg specyfiki procesdw neurodynamicznych.



Centrum zarzagdzajgce

Networks
FPN (fronto-parietal)
ICON (cingulo-opercular)

_; & \ .. .SAN (salience)
AT ‘\’\ oy DR lDAN (dorsal attention)

attenton Flexible

hubs _/ .VAN (ventral attention)

(FPN)

[l
somal

\
a\‘/ "\ I 01N et moce)
- _ Motor & somatosensory

Centralna rola sieci czotowo-ciemieniowych (FPN) pozwala na kontrole przeptywu
informacji pomiedzy sieciami odpowiedzialnymi za rdzne funkcje. Czarne linie pokazujg
silne korelacje, wiekszo$¢ przechodzi przez FPN. (Cole et al. 2013).




8 rozlegtych sieci z BOLD-EEG

DMN, FP (frontoparietal)-left, right, sensorimotor, ex, control, auditory, visual (medial),
(H) visual (lateral). Yuan ... Bodurka (2015)




DMN hdEEG DAN hdEEG - < DSN hdEEG

&6

DAN fMRI

sICA on 10-min fMRI data (N = 24, threshold: p < 0.01, TFCE corrected). DMN, default mode
network; DAN, dorsal attention network; DSN, dorsal somatomotor network; VFN, visual
foveal network; AN, auditory network; MPN, medial prefrontal network.
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Padaczka, zaburzenia obsesyjno-kompulsywne, fobie ... jesli wiesz, jak przepuscié
przez mozg prad elektryczny, mozesz swiadomie kontrolowac swoje stany
psychiczne. Komercyjny system RSN dla padaczki.



lloraz inteligencji werbalnej

Mozgowa mapa sieci funkcjonalnej dla parametru psychometrycznego "stowny
iloraz inteligencji (V1Q)". Szerokos¢ linii wskazuje na site korelacji.

Przybliza to niektdre mechanizmy stojgce za ztozonymi funkcjami poznawczymi.

Sung et al. (2018). A Set of Functional Brain Networks for the Comprehensive
Evaluation of Human Characteristics. Frontiers in Neuroscience, 12.




Brain-Computer-Brain Interfaces

Bidirectional BCI
) External

Decode ~ Encode 7\ —  Controller
brain state stimulation T e
Wireless data : |

& power H
Stimulator Sense & Actuate

Recording
P

Record ,'f Stimulate brain for

brain 2 sensory feedback
signals Al

Closed loop system, czyli systemy zamknietej petli, mogg wzmocnic lub ostabic
komunikacje pomiedzy wybranymi regionami mozgu, wptywajgc na stany lekowe,
bole psychosomatyczne, stany poznawcze.



[Category traffic light: Passive Viewing ]







Jak wygladajg pojecia w mozgu?

voxel [24,51,68] left

model performance: 0.207 (p=0.000) = I I
Not bad, pretty reli

murder
murderer



http://gallantlab.org/huth2016/
http://gallantlab.org/huth2016/
../../../Archiwum-WD/A-Referaty/PowerPoint%20EN/The%20brain%20dictionary-16.lnk
../../../Archiwum-WD/A-Referaty/PowerPoint%20EN/The%20brain%20dictionary-16.lnk
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voxel [22,32,57] left 1 I
model performance: 0.278 (p=0.000) ® l
s Not bad, pretty reliable
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children
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parentschild mothe
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http://gallantlab.org/huth2016/

[Semantic Space]

e

Change Muve
self
self

Travel

,\I/

(=X 4& L @ 5"..-""

Atlas semantyczny powstat w lab. Jacka Gallanta na podstawie usrednionej
aktywnosci mozgow w skanerze fMRI (60K wokseli) w czasie oglgdania wideo.

Wyodrebniono ponad 1700 pojeé. http://gallantlab.org/



http://gallantlab.org/

ASD: patologie potaczen

Porownanie potgczen
wybranych obszarow moézgu u
pacjenta z ASD, TSC
(stwardnienie guzowate, rzadka
choroba genetyczna),

i ASD+TSC.

Widac stabe lub catkiem
brakujgce potaczenia pomiedzy
odlegtymi od siebie obszarami.

Takie potaczenia konieczne sg
do realizacji ztozonych funkgciji.

J.F. Glazebrook, R. Wallace,
Pathologies in functional
connectivity, feedback control and

robustness. Cogn Process (2015)
16:1-16




ASD: patologie potgczen

Poréwnanie potgczen wybranych
obszarow mozgu u pacjenta z
ASD, TSC (stwardnienie
guzowate, rzadka choroba
genetyczna),

i ASD+TSC.

Widac stabe lub catkiem
brakujgce potgczenia pomiedzy
odlegtymi od siebie obszarami.

Takie potgczenia konieczne sg do
realizacji ztozonych funkgciji.

J.F. Glazebrook, R. Wallace, Pathologies in functional connectivity, feedback control and
robustness. Cogn Process (2015) 16:1-16



Potgczenia funkcjonalne u zdrowych

Analiza standw mozgu za
pomocg metod uczenia
maszynowego, u ludzi
zdrowych wyrdzniono 3 ; »
5 stanéw, potaczenia 0 \
pozytywnie i negatywnie PP, & NN ;l:.'.‘:a.'; Y,
skorelowane. : e

B

Modele Deep Auto-Encoder
(DAE) + HMM.
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Suk et al. Neuroimage (2016)




Potgczenia u oséb z MCI
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Analiza standw mozgu za
pomocg metod uczenia
maszynowego, pacjenci

z tagodnym otepieniem,
wyrozniono 5 stanodw,
pofaczenia pozytywnie i
negatywnie skorelowane.
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Czemu jest wiecej potaczen
niz u zdrowych?

Suk et al. Neuroimage
(2016)
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Biomarkery z neuroobrazowania

Data Acquisition
(three sites in Japan)

e

ASD
(N=74)

e
TD

(N=107)

Image Preprocessing Feature Selection

Time course from Correlation matrix

each region

‘ Per subject

2%

Model for ASD

SLR
L1-SCCA

Models for other covariates

Demographic Medication
properties status
among 140 regions Il | . m
™

181 matrices with
diagnostic labels

AUC =0.93
P=6.7x10"

|

AUC = 0.65
P=0.012

AUC = 0.57

P =0.65
c ADHD

/— ASD

N. Yahata et al, Psychiatry and Clinical Neurosciences 2017: 71 Accuracy




Przestrzen chorob psychicznych

Functional connectivity-based Recasting current nosology in more
classifiers for mental disorders biologically meaningful dimensions

?.

a specific disorder derived from the
corresponding FC-based classifier.

ASD SCZ
7 p” Normal —— :
- (typically-developed)
ﬁ""f
— —
—~ S Each axis represents proneness to
MDD oCcD

N. Yahata et al, Psychiatry & Clinical Neurosciences 2017; 71: 215-237
MDD, gteboka depresja, SCZ, schizofrenia, OCD, zaburzenie obsesyjno-kompulsywne,

ASD - spektrum zaburzen autystycznych.
Biomarkery fMRI umozliwiajg obiektywng diagnoze i real-time fMRI neurofeedback —
BRAINTRAIN. Lepiej by byto zrobi¢ to z EEG.



http://www.braintrainproject.eu/

Real-time fMRI neurofeedback

DecNef: OCD, Pain

: needs a decoder for each patient and its application is currently
limited to OCD and pain. In cases of high decoding performance, the
success rate is 10/10. The long-term effect depends on the situation;
from three to five months in 2/3 studies.

Inducing brain Current brain Target brain
activity by users activity pattern activity pattern

“Similarity” feedback

Shibata K, Watanabe T, Sasaki Y, Kawato M: Perceptual learning incepted by
decoded fMRI neurofeedback without stimulus presentation. Science,
334(6061), 1413-1415 (2011)




Real-time fMRI neurofeedback

Connectivity Neurofeedback: FCNef
ASD, Depression, Schizophrenia

Ready-made treatment based on an across-patient functional-connectivity

biomarker. NF training for four days has long-term effect at least two
months.

Connectivity
Neurofeedback

Before

Megumi F, Yamashita A, Kawato M, Imamizu H: Functional MRI neurofeedback training on
connectivity between two regions induces long-lasting changes in intrinsic functional
network. Frontiers in Human Neuroscience, 9(160), doi: 10.3389/fnhum.2015.00160 (2015)




Modularnosc i procesy poznawcze

Proste i trudniejsze zadanie pokazuje
jak zachodzi reorganizacja sieci catego
mozgu, lokalnych hubow. Provincial hubs

Lewa: 1-back, fatwe zadanie
Prawa: 2-back, trudniejsze zadanie

Srednia dla 35 badanych.

Lokalne huby zanikajg jesli zadanie robi
sie trudne, dostepne baseny atrakgcji

zalezg od obcigzenia poznawczego,
zanikajg w DMN i PFC.

|| Fronto-Parietal (FP) Default Mode (DM)  [Jll] Cinguio-Opericutar (co) [ Dorsal Attention (Da)

Ventral Attention (VA) [ Auditory (AU) [ visual (vis)
Salience (SA) Subcortical (SUB) || other

] Memory (MEM)
] somato-Motor (SOM)

Finc K, Bonna K. et al. (2017) Transition of the functional brain network related to
increasing cognitive demands. Human Brain Mapping 38(7), 3659—-3674



Modularnosc i procesy poznawcze

Proste i trudniejsze zadanie pokazuje
jak zachodzi reorganizacja sieci catego
mozgu, globalnych hubdw.

Connector hubs

Lewa: 1-back, fatwe zadanie
Prawa: 2-back, trudniejsze zadanie

Srednia dla 35 badanych.

Globalne huby w DMN i PFC stajg sie
bardziej aktywne gdy zadanie robi sie
trudne, czes¢ neuronow w tych obszarach
tworzy nowe rozlegte podsieci integrujgce
prace mozgu.

|| Fronto-parietal (FP) Default Mode (DM) [l Cinguio-Opericuiar (co) [Jl] Dorsal Attention (DA)
I Memory (MEM) Ventral Attention (VA) [] Auditory (AU) ] visual (vis)

|| somato-Motor (SOM) Salience (SA) Subcortical (SUB) [] other

Finc K, Bonna K. et al. (2017) Transition of the functional brain network related to
increasing cognitive demands. Human Brain Mapping 38(7), 3659—-3674



Trening pamieci roboczej

Experimental Control

Dorsal Attention (DA)

Default Mode (DM)

Memory (MEM)
Salience (SAL)

Somato-Motor (SOM)
Subcortical (SUB)
Uncertain (UNC)
Ventral Attention (VA)
Visual (VIS)
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Experimental Control

[+;]

*
*

A
III*** I
IIII.III_ Illl...--___

VA SAL DM CO AU FP SUB MEM VIS DA CER SOM UNC AU DM MEM SAL CER SOM VA FP UNC SUB DA CO WIS
Syslem System

[i*]

I

Recruitment change (T stat.)
uitment change (T stat.)
Y

=]

Zmiany w wyniku 6 tygodni treningu pamieci roboczej, stopien przypisania do danego modutu
(module allegiance).

(a) Changes in node allegiance as reflected in the two-tailed t-test.

(b) Significant increase * in the ventral attention VA, salience SAL, default mode DM, cingulo-
opercular CO, auditory systems AU and fronto-parietal network recruitment.

Finc, Bonna, He, Lydon-Staley, Kiihn, Duch, Bassett, Nature Communications 11 (2020).



Aktywnos¢ mozgu<> Obrazy mentalne

Aktywnos¢ fMRI moze by¢ skorelowana z cechami gtebokiej sieci CNN;
przy uzyciu tych cech wybierany jest najblizszy obraz z duzej bazy danych.
Horikawa, Kamitani, Generic decoding of seen and imagined objects using hierarchical

visual features. Nature Comm. 2017.

Category-average patterns
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Kategoryzacja snow

Vi T

\ V6, AR
III ] \ \ ; :; .'. : = |
Y )N g = Al o

Decoding Dreams, ATR Kyoto, Kamitani Lab. Obrazy fMRI analizowane w fazie REM lub
podczas zasypiania pozwalajg na kategoryzacje snéw (~20 kategorii).

Sny, mysli... czy mozna ukry¢ to, co sie widziato i przezyto?
Nastepca Pegasusa juz na to nie pozwoli.


./Japanese%20Dream%20Recording%20Machine.lnk

Ekran neuronalny

Cechy sg odkrywane, a ich
kombinacja zapamietywana
reprezentujgc twarz.
Szczegotowe rozpoznawanie
wymaga doktadnego zapisu
aktywacji neuronow -
wykorzystano zaledwie 205
neuronow w roznych
obszarach wzrokowych.

L. Chang and D.Y. Tsao, “The
code for facial identity in the
primate brain,” Cell 2017

Jak doktadnie daje sie to
zrobic?

1. We recorded
patches

e Narsl Data
[Backscattar)

2. We found the
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3. We found that an axis model allows precise encoding and decoding of
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Odkodowane twarze

Twarze sg zakodowane za pomocg kodu neuronalnego, ktoéry opiera sie na zdolnosci
neuronow do rozrdzniania kombinacji cech wzdtuz okreslonych osi w przestrzeni twarzy.

d 3

Actual Predicted Actual Predicted
face face face face

L. Chang and D.Y. Tsao, Cell 2017



Milion elektrod w mozgu?

DARPA (2016): Neural Engineering System Design (NESD)

Interfejs odczytujacy impulsy 10® neurondw, pobudzajgcy 10° neurons, jednoczesnie
czytajacy i pobudzajacy 103 neuronow.

DARPA przyznata granty 7 grupom badawczym na projekty w ramach programu Electrical
Prescriptions (ElectRx), ktérego celem jest rozwoj systeméw BCBI modulujgcych aktywnosé
nerwow peryferyjnych w celach terapeutycznych.

Neural lace i neural dust. Juz mamy setki nanodrutow w mézgach oséb z padaczka.



https://www.darpa.mil/program/electrical-prescriptions
https://www.darpa.mil/program/electrical-prescriptions
https://www.darpa.mil/program/electrical-prescriptions
https://www.darpa.mil/program/electrical-prescriptions

Brain Fingerprinting

Znajdz unikalne wzorce aktywnosci mozgu
ktore powinny pomoc w identyfikacji:
regionow zainteresowania moézgu (ROI)
aktywnych sieci neuronowych

stanow mentalnych, zadan.

Kilka podejs¢:

1)Microstates and their transitions.
Michel & Koenig 2018)

2)Reconfigurable task-dependent modes
Krienen et al. 2014)

3)Contextual Connectivity
Ciric et al. 2018

Spectral Fingerprint
ROI 81 Inferior Parietal Lobule
(Frontoparietal Network)

* 1 - Duration=83.7 %
2 - Duration=47.3 %

e T

4)Spectral Fingerprints
Keitel & Gross 2016)

5)Analiza rekurencji i jeszcze pare innych ...
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Temporo-spatial processing disorders
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B. Gepner, F. Feron, Autism: A world changing too fast for a mis-wired brain?
Neuroscience and Biobehavioral Reviews (2009).



Lehmann et al.
Mikrostany EEG u 0séb
cierpigcych na rézne
zaburzenia psychiczne.
Psychiatry Research
Neuroimaging, 2005

Khanna et al.
Microstates in Resting-
State EEG: Current
Status and Future
Directions.
Neuroscience and
Biobehavioral Reviews,
2015

Symboliczna dynamika.

Fuzzy Symbolic
Dynamics (WD+KD,
2010)

A

ik

Mikrostany z EEG

B

Schematic Controls vs, SCZ
- ﬁ ' . ... &
Controls vs. Null SCZ vs. Null

Percent change in microstate duration of
condition vs. control

=)=

Fronto-Tempaoral
Dementia

Panic * e
Disorder o

Schizophrenia =




Wykresy rekurencji z EEG

Electrode: F6, theta band, embedding = 4, time delay = 25 Electrode: C6, theta band, embedding = 5, time delay = 25
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Dane z EEG, 6 kanatdw, pasmo theta, rekonstrukcja atraktoréw przez embedding:
[y(t),y(t=7),y(t-27),..., y(t-nT)]




Svmulacje neurodvnamiki




Mozg jako substrat

Mozg jest substratem, w ktorym moze powstac swiat umystu, labirynt wzajemnych
aktywacji. Swiadome wrazenia to ciert neurodynamiki.

Czy da sie opisac¢ werbalnie stany moézgu z subiektywnego punktu widzenia?
Filozofia i psychologia opisuje naiwne wyobrazenia oparte na pojeciach nie
przystajgcych do obiektywnie mierzalnych procesow w mézgu.

Fonologia <~ Semantyka pomaga konkretyzowac¢ mysli, bez fonologicznych etykiet
aktywacji mdzgu bytyby rozmyty, ptynne, myslenie symboliczne nie bytoby mozliwe,
generalizacja bytaby zbyt szeroka, logika catkiem rozmyta.




Modele komputerowe

Modele proste i bardziej ztozone.

Minimalny model wymaga 3 typow
kanatow jonowych, e, i, |.

Model przenoszenia uwagi:

Model Posner uwagi przestrzenne;j.

Model przenoszenia uwagi wzrokowej
pomiedzy dwoma obiektami.

Model skojarzen pojeciowych:

Sekwencje spontanicznych mysli.

Kontrola przeptywu jonow wapnia w
komorkach, gromadzgcego sie powoli w czasie
ich aktywac;ji.

Rola kanatéw uptywu, np. 2-pore K*,

relacje z biatkami/genami.

Inhibitory
Synaptic

- Cys-loop
Chioride | BCC (GABA, nACh, glycine, 5HT)

ionotropic glutamate
K /GIRK
ENaClASICIP2X
PKD

voltage-gated cation




Model czytania i dysleksiji

Minimalny system pozwalajgcy na eksperymenty
na wysokim poziomie:

Aisa, B., Mingus, B., and O'Reilly, R. The Emergent
neural modeling system.
Neural Networks, 21, 1045, 2008

Model czytania uwzglednia ortografie, fonologie i
semantyke, warstwe 140 el. Reprezentujgcych
mikrocechy, ktérej pobudzenia identyfikuja
jednoznacznie sens.

Uczenie korelacyjne i konkurencyjne. e Srmas oo

DyslexiaMet Value: act

Uczenie: przypadkowy wybdr jednej z 3 warstw (ortografia, fonologia, semantyka) jako
wejscia, a pozostatych dwoch jako wyjscia, czyli mapowanie jednego aspektu na dwa
inne. Semantyka opisana jest przez mikrocechy (aktywacje jednego z neuronéw
warstwy semantycznej).

W mdzgu mikrocechy to raczej podsieci a nie lokalne regiony.



Recurrence Flot iflag)

a0 100 150 200 260 300 350 400 4400 alrd

Mikrostany (~100 ms) i szybkie przejscia dzieki mechanizmowi WTA,
HET pomiedzy stanami o nakrywajacych sie aktywacjach.



Wizualizacja za pomocg Stochastic Neighbor Embedding (tSNE). Sie¢ wedruje od
stowa do stowa — “mysli do mysli”.




Norma-Autyzm

Activation in Sermantics layer [dyslex proj] Activation in Semantics layer [dyslex. proj]
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Trajektoria warstwy semantycznej (140 wym) dla stowa ,flag”, r6zne wartosci
parametru kontrolujgcego kanaty uptywu (zmeczenie neuronéw).

Tu neurony wolno sie meczg i pozostajg na dtugo zsynchronizowane: rezultat to
ubostwo mysli, problemy z przenoszeniem uwagi, koncentracja na prostych bodzcach,
nawrot tej samej mysli, echolalia (powtarzanie bez zrozumienia).




Norma - ADHD

Activation in Semantics layer [dyslex. proj] Activation in Semantics layer [dyslex. praj]
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G, b= [0.80213,..0.11623], o = 2 043 043 G, = [0.80213,..0.11623], o = 2

Gy W= [0.067326, .. 0.6086], o= 2 Gy = [0.067326,...0.8086], o =2

ADHD: duzo wiecej i krocej trwajgcych aktywacji wzorcow, ,,ulotne” stany.

ADHD: kanaty uptywu zbyt otwarte, szybka depolaryzacja neurondw, krétki czas
kwazistabilnych stanow atraktorowych.

ASD: kanaty uptywu zbyt zamkniete, wolna depolaryzacja neuronéw, dtugi czas
kwazistabilnych standéw atraktorowych.
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Neuroplastycznosé

Tworzy sie siatka pojeciowa, kazdy wezet = stan metastabilny, pomiedzy nimi sg szybkie
przejscia, niektore stany zwigzane sg z pobudzeniami osrodkow ruchu i mowy.
Siatka pojeciowa nie odwzorowuje obiektywnie stanow srodowiska. Model GNG.

Network Model: |[Growing Neural Gas (Fritzke)
Signals: 9990
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Konspiracje i polityczne podziaty

Zbyt szybkie uczenie sie bez integracji z podstawowym wiadomosciami prowadzi do
wypaczenia pogladow i niewtasciwych skojarzen. Proste wyjasnienia oszczedzajg energie
umystowa, tworzgc "pochtfaniacze", ktore przyciggajg wiele niepowigzanych ze sobg
standw pamieci epizodycznej.

Punkt = aktywacja mozgu, obszar niebieski — dostepne percepty, potaczenia = relacje.




Memoidy ...

Czas poswiecic sie Wielkiej Sprawie.

Powstaty nie tylko teorie spiskowe,
ale catkowicie znieksztatcony obraz
swiata wynikajgcy z prania mozgu.

Model GNG.

WD: Memetics and Neural
Models of Conspiracy Theories

Patterns (Cell Press), 2021



https://doi.org/10.1016/j.patter.2021.100353

WhniosKki

Potrzebujemy wielopoziomowej fenomiki, neuropsychiatria sie na tym
obecnie opiera, powinna tez kognitywistyka, edukacja, psychologia.

Korelacja obserwacji na mikropoziomie (genetyka, metabolity)
z zachowaniem nie pozwala w petni zrozumie¢ mechanizmdéw odpowiedzialnych
za choroby i zaburzenia psychiczne.

Kluczem jest badanie neurodynamiki sieci funkcjonalnych na konektomach
strukturalnych, biologicznie poprawne modele sieci neuronéw i fenomika
neurokognitywna na wielu poziomach.

Werbalny opis stanu mdozgu za pomocg konstruktéw psychologicznych powinien
odzwierciedla¢ zachodzgce w mozgu procesy, ale do niektorych nie mamy
swiadomego dostepu i nie bedzie tatwo je zwerbalizowac.

Emergencja przyczynowosci (emergence of causality) pokazuje, ze na wyzszym
poziomie opisu mozna przekazac wiecej informacji niz na mikropoziomie.

Strategia zrozumienia proceséw mentalnych, S(B) < S(M):
Neuroobrazowanie <~ modele catego mozgu < grafy sieciowe < modele mentalne
< subiektywne stany umystu.



W poszukiwaniu zrodet
aktywnosci poznawczej mozgu

Projekt ,,Symfonia”, 2016-21
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VIRTUAL BR41N.IO
HACKATHON

B April 1718, 2021
during the

Spring School 2021*

IEEEDrain 9'@

"BRATLID and Spring Scthaol 2020 ars part ol g.iecs Tesching Plan 2031
wrih e than 160 hours: of anlice courses and eciures,

1. PLACE WINNER

"NeuroBeat"

BCI application

Team members: Alicja Wicher, Joanna Maria
Zalewska, Weronika S6jka, Ivo John Krystian
Derezinski, Krzystof Totpa, Lukasz Furman,
Slawomir Duda

\\\\{ IMPROVING HUMAN DAILY LIFE FUNCTIONING -

R

“KATOR

MAY 2021 //
ONLINE

NEUROL

W

working 24h

1.Create a team consisting of 3-5 people.
2.Fill in the Registration Form (available on Facebook event).

DO YOU HAVE ANY QUESTIONS?

Write an e-mail:
NEUROTECHTOR@GMAIL.COM

Neurotechnology Scientific Club
Center for Modern Interdisciplinary Technologies
at Nicolaus Copernicus University in Torun
Wilenska 4 Street






Dziekuje za
synchronizacje
neuronow

Google: Wlodzislaw Duch
=> referaty, publikacje, wykiady, Elipboard ...
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