mgr Judyta Jablofiska | Praca doktorska | Analiza modeli uczenia sie ze wzmocnieniem
zwigzanym z dziataniem nagréd naturalnych i substancji uzalezniajacych w zadaniu z

probabilistycznym odwréceniem

Streszczenie

Zachowanie, ktdre w danej sytuacii przynosi subiektywna korzy$¢, zostaje skojarzone z
ta sytuacia i jesli okolicznosci powt6rza sie, to wzrasta prawdopodobienistwo, Ze powtdrzone
zostanie takZe to zachowanie. Za wzrost prawdopodobienistwa powtdrzenia dziatania
odpowiada uczenie ze wzmocnieniem, ktére wskazuje sie jako podstawowy mechanizm
umozliwiajacy dostosowanie zachowania do zmian zachodzacych w otoczeniu. Uczenie ze
wzmocnieniem odgrywa kluczowa role dia funkcji wykonawczych, dlatego teZ zaburzenia
uczenia ze wzmocnieniem obserwowane sa w szeregu zaburzen neurologicznych i
psychiatrycznych, np. w schizofrenii, uzaleZznieniu czy chorobie Parkinsona.

Celem moich badan bylo opracowanie testu behawioralnego pozwalajacego na
obserwacje uczenia ze wzmocnieniem w warunkach mozliwie zblizonych do naturalnych oraz
sprawdzenie czy obserwowarne zachowanie w warunkach testu moze zostal odwzorowane za
pomoca modeli obliczeniowych. Wykorzystalam opracowana metodyke do poréwnania
wzmacniajacego dzialania nagrody naturalnej (sacharyna) oraz substancii uzaleZniajacej
(etanol) oraz analizy zmian w uczeniu ze wzmocnieniem u genetycznie zmodyfikowanych
myszy z selektywnymi mutacjami uposledzajacymi dzialanie ukladu serotoninowego.

W badaniach wykorzystalam test probabilistycznego uczenia ze odwrdceniem. Ten test
zostal zaadoptowany do klatki IntelliCage, dzieki czemu przebiegal w naturalnym cyklu
okolodobowym 1 bez deprywacii pokarmu. Co istotne, test przebiegl z minimalnym
bezpo$rednim udzialem eksperymentatora. Podczas testu przebywajace w grupie kilkunastu
osobnikéw samice myszy miaty dostep roztworu sacharyny lub etanolu, zaleznie od
doéwiadczenia. Jednak dostep do substancji byt probabilistyczny, poniewaz drzwi prowadzace
do butelek z nagroda otwieraly sie z prawdopodobienistwem 30% lub go%. W zaloZeniu,
uczenie ze wzmocnieniem powinno pociagad za soba to Ze zwierzeta beda czesciej wybierad
opcje zwiazang z wiekszym prawdopodobieiistwem uzyskania nagrody. Istotnie, w przypadku
grup testowanych z wykorzystaniem sacharyny, zaobserwowalam znamienng preferencje opcii
zwiazane] 7 pewniejszym uzyskaniem nagrody.

W celu odwzorowania zachowania myszy zaaplikowalam szereg modeli obliczeniowych
z roOwnaniami opartymi o zalozenia algorytmu Q-learning. Ze wzgledu na efekty wplywu
dhugoéci interwatu na decyzje oraz potencjalne ograniczenia zwiazane z pamiecia, wlaczytam do
badan rozszerzenia tego algorytmu. Spoéréd przeanalizowanych rozwigzan lepszym

dopasowaniem do wybordéw zwierzat charakteryzowaly sie modele zakladajgce aktualizacje



oczekiwan na podstawie zaréwno podjetego i niepodjetego dziatania oraz réZnicujace
wrazliwos¢ na pozytywna i negatywna informacie zwrotna.

Pomimeo réznic w wzmacniajacych wlasciwosciach alkoholu i sacharyny nie
zaobserwowalam wyraznych réznic w mechanizmie uczenia ze wzmocnieniem u testowanych
zwierzat. Natomiast niezaleznie od typu nagrody na prawdopodobieistwo powtdrzenia wyboru
istotny wplyw mial czas, jaki uplynal od poprzedniej préby uzyskania nagrody. Mutacje w
postaci inaktywacji receptoréw 5-HT, oraz pozbawienia receptoréw NMDA na komorkach
serotoninowych wykazaly pomijalny efekt na uczenie ze wzmocnieniem, chociaz druga
modyfikacia pociagnela za soba oslabienie tendendji do powtdrzenia poprzedniego wyboru
notowanej przy dhuzszych odstepach czasowych.

Podsumowujac, przedstawitam nowy test uczenia ze wzmocnieniem oraz rozszerzytam
modele obliczeniowe przewidujace wybory dokonywane przez zwierzeta. Opracowana
metodyka moze postuzyé do badan w dziedzinie neuropsychofarmakologii i wnioskowania o
zrianach powodowanych zaburzeniami neuropsychiatrycznymi na funkcje wykonawcze oraz

skutecznoéci lekéw w przywracaniu normalnego funkcjonowania.
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Abstract

if under given circumstances a specific behaviour is associated with subjectively positive
consequences, the odds of repeating the same behaviour under similar circumstances will
increase. The change in behaviour is driven by reinforcement learning and is essential for the
ability to adapt to changes occurring in the environment. Reinforcement learning plays a key
role in executive functions, and accordingly, impairments in reinforcement learning emerge in
multiple neurological and psychiatric disorders, including schizophrenia, addiction and
Parkinson’s disease.

Here, I describe a task for the study of reinforcement learning under conditions
resembling a near-natural environment and test if the observed behaviour can be explained
with the use of computational models. Furthermore, I have used the novel task and models to
assess differences in the reinforcing effects of natural (saccharin} and drug (alcohol) rewards,
and also to study reinforcement learning in genetically modified mice with selective mutations
in the serotonin system.

The task is based on probabilistic reversal learning using the IntelliCage, which permits
to observe the behaviour of female mice remaining in a group, under a natural circadian cycle
and without food or water deprivation. Most importantly, the task requires minimal direct
interaction with the experimenter. Mice in the IntelliCage were offered access to bottles with
saccharin or ethanol solution, in separate experimental groups. The availability of the reward
was probabilistic as the doors guarding access to a substance were programmed to open with
30% or 9oY% probability each time the animal approaches them. A preference of the greater
reward probability is the evidence of reinforcement learning, and it was robustly observed for
animals with access to saccharin as a reward. The observed choices were fitted with
computational models based on the Q-learning algorithm, which I have extended to account for
the effects of time intervals between choices and potential limitations imposed by memory. The
best fit to the observed behaviour was achieved by models that assumed distinct learning rates
for the rewarded and non-rewarded outcomes and also included an update of the expected
value of the option not taken.

I find that despite differences in apparent reinforcement strength between alcohol and
saccharine solutions, there were no obvious changes of learning mechanisms. Conversely,
irrespective of reward type, there was a robust effect of the time interval between choices on
the probability of repeating the same choice again. Furthermore, complete inactivation of 5-

HT7 receptors or ablation of NMDA receptors on serotonergic neurons had only limited effects



on reinforcement learning, though the latter weakened the tendency of repeating the previous
choice at longer time intervals.

In summary, I present a new reinforcement learning task and extended computational
models that approximate animal behaviour in the task. The methodology is potentially useful
for further studies in the field of neuropsychopharmacology, to model the effects of
neuropsychiatric diseases on executive functions and the potential efficacy of therapies in

restoring normal behaviour.



