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Tanulas és memoria: alapvetd kérdések

Egy vagy tobb memadriarendszer?
Struktura vs. folyamat?
Rovid vs. hosszutavu?
Explicit vs. implicit, deklarativ vs. nondeklarativ?
,Executiv’ probléma: figyelem, munkamemoria,
motoros program?
6. Agyi lokalizacio?
- PFC
- Hippocampus
- Basalis ganglionok/szenzoros cortex
7. Versengés vagy egyuttmikodés?
8. Iddbeli integracio?
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Tulving-féle tudastipusok (1985)

1. ANOETIKUS: készségek és szokasok fokozatos, nem tudatos elsajatitasa
(implicit, non-deklarativ)
— proceduralis memoéria

2. NOETIKUS: tények és fogalmak tudatos tanulasa
(explicit, deklarativ) (,Tudom, hogy Franciaorszag févarosa Parizs.”)
— szemantikus memoéria

3. AUTONOETIKUS: komplex események megjegyzése, szelf,
tér- és idobeliség (,Emlékszem, amikor mult nyaron talalkoztunk Parizsban.”)
— epizodikus memoéria



Perceptual memory Working memory

Cortical "association" areas

Temporal Parietal Cingulate Olfactory Prefrontal

7]

r—— Parahippocampal region

Cerebellum NeTmUib Hippocampus
Brainstem and spinal Hypothalamus, autonomic
motor outlets and hormonal outputs
Motor memory Emotional memory  Declarative memory
Habits Conditioned Episodic and
Skills preferences semantic
motor adaptations Memory recollection

modulation Flexible expression



l. A praefrontalis cortex:
kognitiv kontrolli



A prefrontalis kéreg szervezodése

Miller & Cohen, 2001
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l. Atkinson & Shiffrin (1968) modellje

Kornyezeti input

l

Szenzoros regiszterek
(latas, hallas, tapintas)
- nagy kapacitas
- miliszekundum

|

Rovid tavu tar
- limitalt kapacitas
- szekundum
- bevésés, frissités, el6hivasi stratégia
dontéshozatal

Cselekvés

|

Hosszu tavu tar
- szekundum- évtizedek




Il. Norman & Shallice SAS modellje (1982)

SAS
Perceptualis Tarolt informacid | | Tervek versengése - Effektor
feldolgozas | | reprezentaciéja | | .contention scheduling” || rendszer

,oupervisory attentional system (SAS)”: a tervek kivalasztasanak szabalyozasa,
az automatikus valaszok gatlasa (intencionalisan vezeérelt adaptiv viselkedés)

|

Dorsolateralis praefrontalis cortex (Brodmann 9,10,46)



lll. ,Working memory” modell, Baddeley & Hitch (1977, 2000)

Kozponti végrehajto (Central Executive)
szelektiv figyelem,
tervezés, dontéshozatal

Fonologiai hurok Vizualis-téri vazlatfiizet
(Phonological loop) (Visuo-spatial sketch pad)
verbalis anyag rovid tavu tarolasa képek rovid tava tarolasa
(szavak és szamok fenntartasa, 7+/-2)

Epizodikus puffer
esemeénykomplexek
rovid tavu tarolasa




A Baddeley-Hitch modell neurobiolégiai tesztelése

Tanulasi fazis: Disztraktorok:

betlk (verbalis) mondjon szamokat a hangjelzés utan

a betlk helye (vizualis) kovesse a mozgo pont nyomat



Fonolégiai hurok — betlk fenntartasa
bal praefrontal (6,44,45) - parietal

Disztraktor: a fonoldgiai hurok megszakitasa,
kozponti végrehajté mikodésbe Iép,
anterior praefrontal (9,10,46)

Broca's area

Intraparietal sulcus

Vizualis-téri vazlatfuzet:
jobb superior praefrontal + occipito-parietal cortex

Végrehajté mikodés tesztjei (?): Stroop, Wisconsin Card Sorting, Tower of London,
n-back, lowa Gambling Test (,hot” executive, kumulativ jutalom/buntetés, orbitofrontalis régio)




IV. Miyake & Friedman: a végrehajto mikodések bontasa
latens valtozéelemzéssel

Hi— Plus-Minus

B—p Number-Letter

Ea— Local-Global

B —p Keep Track

B e Tene Moaitoring

TG —p Letter Memory

v —— Antisgccade
S Stop-Sigaal
9= Stroop

Miyake A et al. Cogn Psychol 2000;41:49



A munkamemodria és a végrehajté miikodések agyi lokalizacidja
preMotor Cortex

preC_G

- {5F5) Spatial masnlenance (Dourtney o al, 1898)

- {8F5) Focus shiftng (Bedowskl et &, 2008)
- {wangral} Sub-vocal rehearsal (Smith & Jonides,

SPL
DLPFC i

- Wisal attenbon (Corbetla & Shulmann,
2002,

- Aftantian shifng (Yanks & Serances,

Al PPC

- (IPE} Visual Wi Capacity (Todd &
Marcis, I}

MFG SFS

. Marspudation (Posile et al,, 1984)

- Dmtractor Resistancea
¥ Esposile & Poaila, 1605)

- Rafreshing (Jonreon el 2008 5,

- Gedaction for aclion (Rowsedad, | %
2000}

- Marioring (Petrides, 2000)

1= PL
- Fotus recognitian (Nes & Jonides,
| 2008 201

i~ Long-tarm recolieciion (Wagnar ai
L al,, 2D06]

TPJ
SMG

= Phonoiogical storage (Padlesw et al,
1883)

= Auditong-motor interface (Buchabaum
& DEsposio, 2081

- (nght} Attention arenting [Corbotta &
mid-VLPFC A 2083)
: : : IFJ

IFG, Pars Triangularis IFG, Pars Opercularis
- Proactve inierfarance-ragoition - Hub-vocal rehearsal (Bmith & Jonkies,

(donides & Naa, 2008 15518
- Posl-retrieval salachion (Badre et al | - {FFJ} Task activation (Brass of al | 2005)

2105) - {WF.J) Dusk-tasking (Dux &L al, 2009}
- Salactiva refreateng (Raye atal, 20081 | |- (FJ) Selective attealicn (Zanto et al, 2041}

Nee DE et al. Cereb Cortex 2013;23:264.



All Experiments Combined

Figure 2. ALE map of all experiments combined. The sample included 36 experiments with 461 activation foci. Results are threshold at P < 0.05, corrected for multiple
comparisons using false discovery rate and a 25 voxel extent criterion. Higher ALE values are depicted in yellow.

Végrehajté miikodések:
meta-analizis

mid-lateral PFC

Spatial

Nee DE et al. Cereb Cortex 2013;23:264.



Distractor Resistance

dACC/preSMA
Intrusion Resistance

insula/IFG

Shifting

IPL/SMG

Updating

mid-lateral PFC preCG/IFJ

Nee DE et al. Cereb Cortex 2013;23:264.



Content-Sensitivity Function-Sensitivity

mverbal ®Object W Spatial mDisthies ®WintrAes m5hifting @ Updating

o
L_IFSGTria

L_IFGTria

&0

L_IFGTria: bal IFG, pars triangularis, R_cSFS: jobb caudal SFS

Nee DE et al. Cereb Cortex 2013;23:264.



A valaszgatlas mérésének komplexitasa: go/no-go meta-analizis

Azonositas: hany féle inger (2 v 2+)
Gyakorisag: go:no-go arany (50:50 v nem)
Munkamemoaria: inger-valasz parositas valtozik-e (igen v nem)

Global no-go network

no-go=go, all studies

Specific effects (complex>simple no-go designs)

Identification

Frequency

Working memory

eOPLLLOM/RRLM

Azonositas: jobb SMG, jobb IFG, bal claustrum és insula, jobb DLPFC, SMC
Gyakorisag: SMC-ACC, jobb DLPFC
Munkamemoéria: bal IPL, jobb DLPFC, insula, IFG, bal LFC/lateral SMC, SMC

Criaud M & Boulinguez P Neurosci Biobehav Rev 2013;37:11



A specifikus hatasoktol (azonositas, gyakorisag, munkamemoria)

fluggd aktivitasmintazat ~50% atfedést mutat a globalis go/no-go

halozattal
Global no-go network
Specific effects (complex=simple no-go designs)
Fre-ShMA
Atfedés: figyelem, munkameméria, valasz-szelekcio, Proaktiv gatlas a go és
pre-SMA gatlasban is részt vesz, de nem specifikus a no-go feltételben

Nem atfedd go/no-go: DLPFC, mPFC, superior temporal gyrus egyarant jelen van!

Criaud M & Boulinguez P Neurosci Biobehav Rev 2013;37:11




Proaktiv gatlas

< no-go
-\- go_control

&

s go control
i E go

Number ofbrials

4

a!..ui‘l h|||lllhm.,,,... —

0s 1 Normalized Reaction Time
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0 SPM Z-score 3.23 4.4

Supplementer motor complex



Iranyitott, globalis és indirekt kompetitiv
mechanizmusok a gatlé kontroll hatterében?

Célokhoz tartozo6
h reprezentaciok

A versengés
sulyozasa kortikalis
és szubkortikalis

regiokban ;
Cofors
II"'I '|.|:':| I |j o Cutcoms
- expectations
Az aktivitas ) = \mive =
fokozoédasa o ey
és gatlasa a gatlo ' ! Motar -

kontroll mikodésében

% Fear

Szubkortikalis és archikortikalis teruletek
iranyitott, globalis gatlasa

(szubtalamikus magvak, hippokampusz, dorzalis
raphe mag)

Munakata Y et al TiCS 2011;15:453



A végrehajté mikodések szervezédésének
ujragondolasa

Updating- Shifting-

specific specific

46 43 .00

Letter |KeepTrack] S2Zback Color Number j Category Antisac m Stop

.56 52 .81 .63 54 o1 19 .82 15

A gatlas feloldddik az altalanos vegrehajto mukodesekben:
célok és a hozzajuk kapcsolddo informacio aktivan tartasa
az alacsonyabb szint( feldolgozas sulyozasa

Valtas: rugalmassag Frissités: gating / szabalyozott el6hivas

Miyake A & Friedman N Curr Dirr Psych Sci 2012;21:8



Problémak a ,,frontalis” mikodésekkel: 0j léziés eredmények

FAB = Frontal Assessment Battery

1. Konceptualizacio (fogalmi hasonlésagok)

2. Mentalis flexibilitas (verbalis fluencia)

3. Cselekvés-szekvenciak (megfigyelt motoros mintazat ismétlése)

4. Interferencia (ellentétes cselekvés végrehajtasa)

5. Gatlas (go-nogo)

6. Megragadasi reakcio (deliberacids reflex)
2 5
E a
2 5
£ 2

A
LF RF LT RT HC LF RF &} RT HC

Figure 1 Median and individual FAB total score for each par- Figure 2 Median and distribution of scores for each participant
ticipant group. Circles represent individual participant scores. group on the verbal fluency (mental flexibility) subtest of FAB.
LF = left frontal; RF = right frontal; LT = left temporal; RT = right Circles represent individual participant scores. LF = left frontal;
temporal, HC = healthy control. RF =right frontal; LT = left temporal; RT = right temporal;

HC = healthy control.

Chapados & Petrides. Brain 2013;136:2966.



gk LI impaired LF unimpaired RF unimpaired

18 4 * . o

14 1

12

10

Mean number of words

LF RF LT RT HC
: FOO7
Figure 3 Mean number of words generated on the verbal flu- - FO10

ency (mental flexibility) subtest of the FAB for each participant
group. Error bars represent the standard error. **P < 0.001,
*P < 0.05 LF = left frontal; RF = right frontal; LT = left temporal;
RT = right temporal; HC = healthy control.

: FO17

Chapados & Petrides. Brain 2013;136:2966.



V. Robbins: kognitiv és affektiv shift

Feladat: Alanyok: selyemmajmok (kés6bb
a Compound discrimination betegek iS + ﬂ\/lRl)

i

b Intra-dimensional shift

I : Lézid: lokalis quinolénsav

¢ Extra-dimensional shift

Q

d Reversal

Dias R et al. Nature 1996;380:69.

I

Jutalom: malyvacukor a helyes
ingerrel jelzett dobozban




8 Kontroll

e
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alis PFC &%

]

: | Later

Dias R et al. Nature 1996;380:69.



Disszociacié a PFC teruletén a kognitiv (figyelmi) és az affektiv

180 -

160 4

140 4

120 4

100 4

80 -

No. trials to criterion

N

N

*3k

IDS EDS REV
Control

Dias R et al. Nature 1996;380:69.

IDS EDS REV
LAT

IDS EDS REV
ORB

(kontingencia) valtasok kozott

LAT: lateralis praefrontalis
cortex
ORB: orbitofrontalis

IDS: intradimezionalis shift
EDS: extradimenzionalis shift
REV: reversal (kontingenciavaltas)



VI. Cohen & Carter: kognitiv monitorozas és kontroli

Stroop task: olvasd a sz6t (automatikus)

nevezd meg a szint, amivel irva van (kontrollalt)

KEK — kongruens
KEK — inkongruens (konfliktus)

Instruction-related Color-naming
fMRI Activity ~ "coPonse-related
fMIR1 Activity

—1{10— Color +/- SE—L10— Congruent +/- SE

""" W% Word +/ SE — W@~  Incongruent +/- SE

~().4
= (). 3
—0).2
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=10.1
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_
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E024 f&j
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L.DLPFC ™ "7
R - T LT, O T - TR
BA9 " oS o B o R R L
¢ J r:f? aﬁ’@ adb G}? ;,(?" edbé?éﬁa‘? ,_76’(‘

* 2500 ms/scan ?

1 Instruction (1500 ms):  Colored word (1500 ms):
Paradlgm "“Waord" or "Calor” *Red* *Grean® 'Blus" eic:

25 seconds / trial

MacDonald AW et al. Science 2000;288:1835.

DLPFC: dorsolateralis
praefrontalis cortex

- szin megnevezeése
Kognitiv kontroll

ACC: anterior cingulum
- konfliktus aktivalja
Kognitiv monitorozas




Az anterior cingularis kéreg és a kognitiv kontroll igazitasa

Kontroll-allitas: erés gyenge
0.1-
0.091
0.081
0.07
0.061
0.051
0.04
0.031
0.02
0.011
0 B -
Inkongruens préba Hiba az el6z6
© Oculomotor utan inkongruens préban

ACC signal change on previous trial (%)

< Vocal 0 Manual

Botvinick MM et al. TiCS 2004:;8:539



NEWS AND VIEWS

Dorsal anterior cingulate: a Rorschach test for
cognitive neuroscience

R Becket Ebitz and Benjamin Yost Hayden

VOLUME 19 | NUMEER To | OCTOBER 2016 NATURE NEUROSCIENCE



Error-related negativity (ERN): 150 ms-al a hibas valasz utan negativ
potencial az anterior cingulum tertletén generaldédva

A REPORTED VS. NON-REPORTED ERRORS

Event-related potential at FCz Difference topography at ERN peak
-2.5 2

= reported
== not reported

1 -2

B REPORTED ERRORS: Corrected vs. non-corrected
Event-related potential at FCz Difference topography at ERN peak

corrected
1L 7 === not corrected

Wessel JR et al. Front Hum Neurosci 2012;6:1.



VIl. Badre — D’Esposito: hierarchikus reprezentacio

- Elsérendii absztrakcio: tulajdonsag (pl. mi a szin?) fenntartasa

- Masodrendii: kapcsolat a tulajdonsagok kozott (LPFC)

- Harmadrendii / kontextus: egy kulcsinger hatarozza meg, hogy milyen tulajdonsag szerint
kell két targyat 6sszehasonlitani (anterior PFC)

- Epizodikus kontroll: egy kulcsinger hatarozza meg, hogy milyen tulajdonsagok lehetnek
relevansak az 0sszehasonlitashoz

First-order
Second-order abstraction
abstraction
Third-order
abstraction

Fourth-order

control

Contextual
control

Badre and Desposito (2007
Koechlin et al. (2003)

Badre D. Trends Cogn Sci 2008;12:193.



A hierarchikus szervezdédést a fronto-striatalis kapcsolatok medialjak

> Anterior

Atten=attention

PMD -Out
(Atten)

Maint= {
fenntartas
P(Rew|S,Ctxt)

P(Rew | Ctxt)

‘,\
prePMD
Context

Motor
Cortex

striatum
P(Rew | Resp, S)

P(Rew | S)

P(Rew) — jutalom valdszinlisége
Resp —valasz

S — stimulus

Ctxt — kontextus

PMD - dorsalis premotor cortex
(PFC hatso része)

(orientation)

(shape)

posterior

Badre & Frank. Cereb Cortex 2012;22:527.

> anterior



A striatalis és prefrontalis dopamin eltérd szerepe a kognitiv kontrollban:
kognitiv rugalmassag és stabilitas

A striatum dopaminszintézise alacsony és
magas munkamemdria-terjedelmi személyeknél

Low Span High Span

Switch-related activity

0.16
% 0.12 * lplacebal |
m @ bromocriptine
5 0.08; l
c 0.04
o
wl
A dopaminerg szer hatdasa a munkamemoériara £ °
a munkameméria kapacitastol fiigg 004 B PFC

Blue fixation cross: faces
Green fixation cross: scenes

encoding HelaN 1
fces s seones ) distracor
ignore navel ar delay 2

Distractor-related activity

D2 receptor agonista 0

0.6 %
scrambied stimulus probe gi 1
l match or nonmatch? 0.3
0.2
e s Zavardinger-koltség: bromocriptine:  0.1{ |
rugalmassag stabilitas

BG PFC

Cools R et al. J Neurosci 2007;27:5506; Cools R et al. J Neurosci 2008;28:1208; Cools R & D’Esposite M Biol Psychiatry 2011;69:e113



Részosszefoglalas I/1.

« Kognitiv kontroll: DLPFC — ACC -
posterior asszociacios cortex rendszer

o Lateralis PFC hierarchikus szervezodése
(posterior-anterior): a szabaly/absztrakcio
bonyolultsaga

* OFC: kontingenciavaltas
» Kapcsolat a basalis ganglionokkal

KERDES: Mit kédolnak a PFC neuronjai?



A PFC neuronjainak fenntartott aktivitasa, mint
a rovid-tavu memoria sejtszint alapja

Cue | Delay -
RTINS T R 1 11T T TR
U0 LALE 0 ORI DR 85 S 0 O SRS AT A 1 1 |
LR T R TR T

Feladat: két hely egyikére elhelyezik a
jutalmat, 15-60 masodpercre
eltakarjak, majd az allatnak meg kell
mutatnia, hogy hol van a jutalom

Spikes per second

A prefrontalis kéreg (A), és a talamusz 151

mediodorzalis magcsoport (B)

neuronjainak atlagolt tuzelése

0 10 20 30 40 50 60
Time [(seconds)

Fuster JM & Alexander GE. Science 1971;173:652.



A dorzolateralis PFC D1 receptorainak szerepe
a téri rovid tavu memoriaban

Okulomotoros késleltetett

. Pra Post
valasz feladat:
C 90° 6.0s
B E
180" B a8 @ o
B g 105
270° Br———
10 deg
) ITl Fixation  Cue Delay Response
ODR ] 7
[ ] a a
1.5s
Fxatonspot e N DGO
Cue . | 10 deg.

Késbbb induld, pontatlanabb memadria-vezérelt
szakkadok D1 antagonista adasa utan (Post)

Sawaguchi T & Goldman-Rakic PS. Science 1991;251:947.; Sawaguchi T & Goldman-Rakic PS. J Neurophysiol 1994;71:515



Forditott-U kapcsolat a PFC D1-receptor aktiv
a téri munkamemoria kozott

Iu*'

pro
‘,Es*-'!i AL

0 " SKF 81207 al!15 nA

Firing rate (Hz)

k

R=-0683n=18

0

o
2
>S5 ol A, g .-"-HI..-ru."
D D@ o) 10 20 30 40 50 60 m 100 ?' ML
© '@ » Tuning width control P J.“.'r.“..
3 g S 40 80
DO S 60 .
cC o= f e , ,
:‘E NG ~80- Hangolasi gorbe szélessége

(kontroll)

Vijayraghavan S et al. Nat Neurosci 2007;10:376

y ]

acidja és
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B
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Kontroll

kozepes alacsony

D1 agonista dozis

Magas



A D2-receptorok a PFC szakkad-fuggo
aktivitasat modulaljak

A
B,
2
1+
E r . r L r
288 Preferalt irany 1 Nem preferdlt irany =~ =—Contral
E ~—— D2 Antagonist
B 40 4 —— D2 Agonisi
- |
g
TR j A oY
=
0 ] | ] I | 1 | 1
B
50
[,
L .
A kUICSInger éS o 404 F"I'EfEI'T&d DEFEI:‘IIGI'I HnonEfEITEﬂ D"Eﬂlﬂn s (Crariiric]
esleltotés % i
a QS e eeS o e [12 A0S
alatti aktivitasra ., _
nem mutattak = N=24 M;
ki hatast g
0 | | 1
Fix Icue| Detay |  saccade | 10 -05 J] Times (s) 25 40

Wang M et al. Science 2004;303:853.

Kontroll D2 antagonista D2 agonista



A PFC D1/ D2 receptorainak aktivacidja és
a stabilitas vs. flexibilitas egyensulya

Energy landscape

D2 state D1 state 2 4 4 4

—
4

20 mv
L

D1/D2 activation

o
(¢}

| - |
W e B g *L"h'-'l."\.'m"v"' L

[DA]

Durstewitz D & Seamans JK Biol Psychiatry 2008;64:739



A fenntartott aktivitason tul: A PFC neuronjai tanult absztrakt
kategoriakat kédolnak

100% Cat 60% Dog 80% Dog 100% Dog
Baseline Sample Delay Choice
13f
Dog 100%
Dog 80%
Cats Dogs | e — Dog 60%

10F ¢t B o
o c1 Dz 8
N c1 D3
- c2 D1 ([68
@ cz D2
w c2 p3 @56
- c3 D1 4
o 7 c3 o2 §*°
£ c3 B oz,
i

4 : Lo .

L % . /»’[ Cat 100%
Y ——|cat 80%
‘HW Cat 60%

0 500 1000 1500 2000 2500
Time (ms)
Freedman DJ et al. Science 2001;291:312.



A lateralis PFC neuronjai képesek tobb, fuggetlen
tanult absztrakt kategoria kédolasara

Animals Category Set Cars Category Set

Cats

Boundary

Dogs
suepag Isien suodg

Cars

Fixation Sample Delay Test

30

Percenl
Sports Car
— 100%
25 f | =— B0
w— 5%
—_— 0%
— 0%

20F

15F

Firing Rata (Hz)

10| e

HB05151-09-4

H805157-02-4

-5 a 500 1000 1500 2000 —500 a 500 1000 1500 2000

Cromer JA et al. Neuron 2010:66:796 Tima from sample stimulus onset {ms) Time from sample stimulus onset (ms)



A PFC neuronjai tanult absztrakt szabalyokat kédolnak

Sample Delay
Match .
rule
+ Cue
(for example, juice drop)
Nonmatch .
rule
+ Cue
(for example,
green background)
800 ms 1,500 ms

Wallis JD et al. Nature 2001;411:953.

Test 1

TANRVAN

500 ms

Delay 2 Test 2
AR
—> . —p &% Response
Response
—> . —> H Response
Response
500 ms 500 ms



B Dorsolateral PFC

Ventrolateral PFC
Orbital PFC

Wallis JD et al. Nature 2001;411:953.



Sample object 1 Sample object 2

50 504
40

£ B

= 30 - —

© ]

W &

2 204 2
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ic (s

0 T T T T T T
1,000 1,500 2,000 1,000 1,500 2,000
Sample object 3 Sample object 4

50 50

40 40
¥ g
5 g
2 20+ 220
= T

10

0 T T T T D T T T
0 500 1,000 1,500 2,000 0 500 1,000 1,500 2,000
Time from sample onset (ms) Time from sample onset (ms)
I Cue epoch £ } Match rule NG jis } Nonmatch rule
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Wallis JD et al. Nature 2001;411:953.



Eles valtasok a patkany medialis PFC neuronpopulaciéinak
allapotaban egy uj szabaly tanulasa kozben

discrim., coord. 2
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Durstewitz D et al. Neuron 2010;66:438.



A PFC neuronok executiv mikodése: a percepcid és a cselekvés
osszekapcsolasa

B. Rule-based Delay Match To Sample Task

Start Rule Match
OBJECT

©

SPATIAL

[-]

Sample  Delay

A. Perception to Action Cycle

minicolumns

CN — n. caudatus
Pu - putamen

Opris | et al. Sci Rep 2013;3:2285.



A Perception B Selection
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A. Patterned Stimulation D. Facilitation Effect

\\( SPATIAL
- $100{  xx
2 N =40
8 80 - Y
e = 60-
minicolumns @
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Opris | et al. Sci Rep 2013;3:2285.



Jutalom vs. motivacié reprezentacioja
az orbitofrontalis cortex-ben (OFC) és a lateralis PFC-ben

Orbitofrontal Cortex Premotor Cortex
Cue Saccade Reward Cue Saccade Reward
B v ¥ B ¥ Vv
22 1 | 41 1 I
== | arge Reward = | arge Reward
m— Neutral ETaE] - Neutra & TE]
== |arge Penalty [ & IEGd == |arge Penalty & [COG
L 16 I

W 500 1000 1500 2000 -1000 500 O 500 1000 0 00 1000 1500 2000 -1000  -500 0 500 1000
c time (msec) c time (msec)

Roesch & Olson. Science 2004;304:307.



Fenntartott aktivitas vs. rovid, dinamikus kKisulések?

Example: single trial, single electrode

S2 Delay
120 - 25
I
100 . 2
N | &
80 Ca 1.8
T
= O 3
I ™
o | V%
L 40 , M%
- L
20 :
Filtered
75 Hz
Raw LFP
Filtered
37 Hz
750 800 850 900 950 1000 1050

Lundqvist M et al. Neuron 2017;90:152; Stokes M & Spaak E TiCS 2016;20:483

Average

Individual trials

Sustained response



Részosszefoglalas |/2.

A lateralis PFC neuronjai:

Fenntartott aktivitas kesleltetesi fazis alatt
Dopaminerg modulacio

Absztrakt kategoriak

Viselkedésiranyito szabalyok
Percepcio-cselekvés osszekapcsolasa
Megerosites-jutalom szignal (OFC)



Il. A mediotemporalis
(hippocampalis) rendszer



KONTROLL

Caudal

v

PR Perirhinal cortex MMN Medial mammillary nuclei A Amygdaloid complex
EC Entorhinal cortex V Lateral ventricle H Hippocampal region

cs Collateral sulcus



A mediotemporalis régio (MTL) szerkezete

Hippocampus -

Parahippocampal y X7 — Postrhinal
cortex (PH) 7 Y




Hippocampus Higher association areas
Parahippocampal region Neocortex Prefrontal cortex

Allen & Fortin. PNAS 2013;110:10379.



Septum, thalamus, hypothalamus
(fimbria-fornix [ff] rendszer)

ECI & llI

Multimodalis szenzoros kéreg

EC — entorhinalis cortex DG — CA3 — moharostok (mf)
DG - gyrus dentatus CA3 - CA1 — Schaffer-féle kollateralisok (sc)
Sub — subiculum Perforans axonok: f6 bemenet (pp)

CA — Cornu Ammonis



Cortical connections Hippocampal formation Subcortical connections

i > ’Mammillary bodfesl
—
Anterior thalamic nuclei
CG

ErC — entorhinalis cortex

PhC - parahippocampal cortex
PrC - perirhinal cortex

DG - gyrus dentatus

Sub — subiculum

CA — Cornu Ammonis

CG - cingulate gyrus

DG — CA3 — moharostok (mf)
CA3 - CA1 — Schaffer-féle kollateralisok (sc)
Perforans axonok: f6 bemenet (pp)

Henke K Nat Rev Neurosci 2010;11:523



Részosszefoglalas Il/1.

1. A mediotemporalis lebeny tobb részbdl
all, kulonboz6 szovettannal

2. FO bemenet a hippocampusba:
entorhinalis és perirhinalis cortex

3. Hippocampus fobb részei: gyrus dentatus,
CA3, CA1

KERDES: Mi a funkcionalis jelentésége
az anatomiai alegységeknek?



Memoriarendszerek folyamatalapu felosztasa

Rapid encoding of Slow encoding of Rapid encoding of
flexible associations rigid associations single or unitized items

\

Episodic memory

Henke K Nat Rev Neurosci 2010;11:523



Funkcionalis specializacié mediotemporalis régioiban

https://www.youtube.com/watch?v=pXAVSFBDf9g

In vivo szegmentacio

Where

H Neocortical areas

PRC-LEA PHC-MEA

Parahippocampal
A region
AVA [tem h Context

A

Asszociacio

jellege:

- gyors vs. lassu PRC - perirhinalis cortex

- tudatos vs. Hippocampus LEA — lateralis entorhinalis
implicit Item-in-context MEA — medialis entorhinalis
- flexibilis vs. PHC — parahippocampalis
kotott cortex

Eichenbaum H et al. Annu Rev Neurosci 2007;30:123.; Kiihn S et al. Transl Psych 2012;2:e127.



A hippocampus mérete korrelal a deklarativ memoriateljesitménnyel
(California Verbal Learning Test)
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Pohlack ST et al. Brain Struct Funct 2013



Mintazatkiegészités (pattern completion)

CA3 rekurrens
(ja = *_.., halozata

CA1 lézid: amnesia?

View key Touch key Latent cognit “Key” Touching key ignites
entire cognit “Key”

Mintazat-kulonvalasztas (pattern separation) és kontextus

BLOCK 1

l

Presentation trial 2

Presentation trial 1

- uj neuronok

wos S 0o
Presentation trial 1 S |
Presentation trial 3
\ Y [y Entorhinalis (EC) —
i e Fjemgnition trial 2 L L g " dentatus (DG) -

L Recognition trial 3 CA3 :
) P X é’.tfg.dé ’reprez’entéciék
el . kulonvalasztasa

Déry N et al. Front Neurosci 2013;7:66.; Nakashiba T et al. Cell 2012;149:188.



A hippocampus aktivitasmintazatabol kiolvashato, hogy a személy

mire emlékezett?
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Chadwick MJ et al. Curr Biol 2010;20:544.
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A human entorhinalis cortex sejtjeinek reagalasa rovid
filmrészletek megtekintése alatt
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A human entorhinalis cortex sejtjeinek reagalasa

specifikus emléknyomok eléhivasa kozben

B (35 | (41) (38)
Madonna| Pyramids| Marilyn Michael

Monroe Jordan
o B W Y e
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Gelbard-Sagiv H et al. Science 2008;322:96.



A human entorhinalis cortex idegsebészeti beavatkozas alatti ingerlése
javitja a térbeli tanulast és moédositja a hippocampus elektromos aktivitasat

Feladat: Utvonal tanulasa a boltok Ingerl6 elektroda az entorhinalis kéregben
kOzOtt egy virtualis varosban

Theta ritmus valtozasa a hippocampusban
A

Stimulation Duration

300 |
Stimulation—— Nonstimulation |

200!

e NI TTVIRY l’{I-'!r Ml g [ ol }\ ' In\ T
IR o e R AT 1 A A LRIM G :'I\
AR A ;.!

-1ooi. A I (1

Microvolts

% 4 2 2 A 0 1 2 3 4
Suthana N et al. N Eng J Med 2012;366:502. Time from trial onset (sec)



A perirhinalis cortex szerepe a targy-hattér elkulonitésben: perceptualis
funkcidk a mediotemporalis régidban

(@)

100. IMFamiliar Configuration [JPart-rearranged Novel

A Familiar Configurations

+ +
90 ~ *%
+ + +
80 - **

B Part-rearranged Novel Configurations
70 4

IR

50 -

Percentage Figure Reports

Controls  HC  MTL2  MTL2  MTL3  MTL3
cases 1st 2nd 1st 2nd

HC — hippocampus karosodas
MTL — mediotemporalis karosodas,
perirhinalis cortex

Barense MD et al. Cereb Cortex 2012;22:2680.



A posterior reprezentacios halézat elmélete: uj (?) megkozelités a
mediotemporalis régié memoria és perceptualis funkcidira

PATTERN
> COMPLETION
TOLERABLE
~> | VARIATIONS v
OF PATTERN
e e
CERTAIN —
PATTERN
INTOLERABLE
=3 | YARIATIONS
OF PATTERN > NOVELTY
DETECTION
Explore novelty, gather information
MENTAL to update specific details of existing
REPRESENTATIONS representations

Figure 1. Predictions, pattern completion, familiarity, and novelty.

Nadel & Peterson. J Exp Psychol Gen 2013



Részosszefoglalas I1/2.

1. A mediotemporalis lebeny funkcioi:

- Perirhinalis cortex: targyak és osszekapcsolasuk (,Mi?")

- Parahippocampalis rész: spatiotemporalis kontextus (,Hol?
Mikor?”)

- Hippocampus: a kettd osszekapcsolasa

2. Alapmechanizmus: mintazatkiegészites, mintazat-
kulonvalasztas, osszekapcsolas és kontextus

3. Hippocampus/entorhinalis kéreg sejtjeinek aktivitasa: specifikus
emléeknyomok felidézése



4. Entorhinalis kereg ingerlése: térbeli tanulas — hippocampus
theta ritmus

5. A perirhinalis kéreg szerepe a targypercepcidban, a posterior
reprezentacios rendszer fogalma

KERDES: Milyen kolcsonhatas van a PFC és a
mediotemporalis rendszer kozott?
Bevésés és elohivas.



A memoriakodolas és elohivas mechanizmusa: PFC — MTL interakciok

b Medial view

¢ Connections

Neocortical association e =
areas
DLPFC |
g ‘ ‘\‘ ™\
Parahippocampal Perirhinal L /’ APFC
cortex cortex g S
\‘ VLPFC
Entorhinal cortex t
T MPFC
] F . \ /} 3 /
omix
[ Hippocampus R > Subcortical nuclei

Simons & Spiers. Nat Rev Neurosci 2003;4:637.



A Mammals

Info from environment

Vool

B -whet" |  “Where”

Spatial cortical
association areas

Non-spatial (item)
cortical association areas

'\

PHC/POR

Hippocampus

DG Sub

Behavior

Motor
areas

|

Prefrontal
cortex

|

"When”
“What-When”
“What-Where-When”




a Encoding interactions

DLPFC  [p—_—
Organization of ~3
material to be remembered

Progressively higher-level
representations of
perceived information

5

VLPFC

/]

Semantic/phonological formed in posterior cortex

/)
elaborative processing | A
of MTL representations | ——
to ensure traces MTL
are distinct

Different features
bound into episodic

DLPFC - dorsolateralis praefrontalis cortex
VLPFC - ventrolateralis praefrontalis cortex

APFC — anterior praefrontalis cortex

b Retrieval interactions

APFC

DLPFC

Higher-level | re . -
mnemonic 1 Monitoring and verification
control of retrieved information
operations

VLPFC

1. Cue specification, »
strategic search of MTL
stored representations
2. Maintenance of

retrieved information

MTL — medial temporal lobe (hippocampus és kapcsolodé strukturak)

Simons & Spiers. Nat Rev Neurosci 2003;4:637.



Az epizodikus emlékezet kddolasanak és el6hivasanak
metaanalizise

Koédolas (bevésés) [Enc]: inferior frontalis régio, hippocampus, amygdala, posterior

cortex (fusiform/med. occipitalis gyrus)

El6hivas [Ret]: inferior/med./sup. frontalis régio, sup. parietalis lebeny,
parahippocampalis régio, cingulum, n. caudatus

Spaniol J et al. Neuropsychologia 2009;47:1765.



A PFC és az MTL valasza kulonb6z6 megjegyzendo ingerekre és
az eldéhivas bizonyossaga

a . Know
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Simons & Spiers. Nat Rev Neurosci 2003;4:637.



A figyelem és a memoriael6hivas kapcsolata

ARO - figyelmi reorientacio
REC - el6hivas

SMG - g. supramarginalis
ANG - g. angularis

VLPFC - ventrolat. PFC
mPFC — medialis PFC

VLPFC and Occ-temp. Ctx. Hippocampus PMR and mPFC

0259 @ L. VLPFC
0.2 4 O L. HIPP.

e Kimenet/bemenet hipotézis:
§ 0.1 eltérd tartalom
S 003 hasonlod funkcid
O 0 -
O

-0.05

-0.1

1 2 3 4 5 6
Coordinate vector

Daselaar SM et al. Front Hum Neurosci 2013;7:38.



Az autobiografikus emlékezet anatémiaja

[] core B secondary

Svoboda E et al. Neuropsychologia 2006;44:2189.

[] Infrequent

a.

,Default mode”

network
& e Hippocampalis
. régio

Remaote: t=5.41 Recent: t=9.53

- Medialis praefrontalis: bels6 allapotok, tarsas érzelmek
jelentéség, személyesség (kontextus)

- Occipito-temporalis: képek

- Mas hippocampalis régiok a tavoli és kozel

emlékeknél

- A hippocampalis aktivitas meghatarozza

az élénkséget és a kontextust — konszolidacio kérdése



Medialis PFC/ventralis (anterior)

hippocampus: altalanos kontextus
viselkedési relevancia (jelentéseég)

alapjan

Prefrontal cortex (mPFC)

“What” stream “Where” stream

Parahippocampal
Perirhinal cortex cortex

Lateral entorhinal area Medial entorhinal area

|:| Dorsal . Ventral

wd

Object Object-Place  Context

Dorsal hippocampus

Ventral hippocampus

Ensemble coding

Preston & Eichenbaum. Curr Biol 2013;23:R764. http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/26/SunsetTracksCrop.JPG




Asszociativ inferencia, integracio és elkulonités:
sémak az emlékezeti mukodésben
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A

PFC

vy

Hippocampus

—— Nagy integracios | —— Alacsony integracios terheles

terhelés (Uj informaci6 nincs atfedésben
a meglévé emléknyomokkal)

— Epizodikus részletek — Epizodikus részletek

fennmaradasa eltinése

Tanulas

Konszolidacio . Elohivas




Részosszefoglalas II/3.

1. Kognitiv kontroll a bevésesben (inf. PFC-
hippocampus) es el6hivasban (inf./med. PFC —
cingulum — superior parietalis regio)

2. PFC: szubjektiv bizonyossag fokozatossaga,
hippocampus: ,tudom — nem tudom”

3. Medialis PFC: mentalis allapotok, szelf
(autobiografikus emlekezet) DE asszociativ
inferencia, tagabb kontextus (viselkedeési
relevancia)

KERDES: Milyen kélcsénhatas van az agytorzs
és a mediotemporalis rendszer kozott?



A hippocampus és az agytorzs kapcsolatai az
adaptiv memoriamukodés hatterében

6P NAc

+ Ujdonsag

 Jutalom
sC
+ Események PPTg Y
. AMTg ~  VTA
Integracioja

Serkento6 kapcsolatok Gatlé kapcsolatok Dopaminerg modulacié

VTA: ventral tegmental area, NAcc: nucleus accumbens, GP: globus pallidus PFC: prefrontal cortex, SC: superior
colliculus, PPTg: pedunculopontine tegmentum, RMTg: rostromedial tegmental nucleus, Hb: lateral habenula

Shohamy D & Adcock RA Trends Cogn Sci 2010;14:464



A hippocampus és agytorzsi kapcsolatai (dopamin) hozzajarulnak az
asszociaciok altalanositasahoz (generalizacio)

A Left hippocampus Right hippocampus VTA/SNc Left hippocampus
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Preston AR et al. Hippocampus 2004;14:148. VTA/SN - ventralis tegmentalis area/substancia nigra
Shohamy & Wagner. Neuron 2008;60:378.



Motivacios kontextus és az elvarasok sértésének feldolgozasa

Control
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Murty VP & Adcock RA Cereb Cortex 2013; doi:10.1093/cercor/bht063
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A kivancsisag, mint bels6 motivacio az informacioszerzésre

Mit jelent az, hogy dinoszaurusz? Tudja-e? Mennyire kivancsi?
B
+
1.20 - ANSWER
g |
: +
= . Subsequent memory analysis:
7 0.60 [T q y y
E —— V4 Vd
T (00 |9 Emlékezett a valaszra
nucleus E
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Gruber MJ et al Neuron 2014;84:486



A dopamin befolyasolja az ujdonsag feldolgozasat
az agytorzsben és a hippocampusban

Placebo

Maowel v, vary familiar (auw.)

0,1 0.0 0.1 0.2 0.3

Mamory performance
novel
SNIVTA —
(2: -14; -16) ER . r=-0.67
1,
B
&
-DOPA £
E
2
__;_ =
i
=’ E ]

[1Ks} 1 MHH";':N [ a5 oe
familiar
Csokkent uj / ismerds diszkriminacié az
SN/VTA-ban dsszefligg a fokozott emlékezeti
teljesitménnyel az I-DOPA csoportban
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Hippocampus
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I-DOPA: dopamin eléanyaga

Bunzeck N et al Cereb Cortex 2013; doi:10.1093/cercor/bhs420



Részosszefoglalas 11/4.

1. Az agytorzs eés a hippocampus kapcsolatai
biztositjak az adaptiv emlékezeti mukodest

2. Atfedd emléknyomok integracioja, kiilsé és
bels® motivacios kontextus hatasa a
tanulasra

3. A dopamin kiemelt szerepe az adaptiv
emlekezeti mukodésekben

KERDES: Sejtszint(i mechanizmusok a
mediotemporalis régidoban?



A hippocampus sejtjei az altalanos
ismerosséget/ujdonsagot reprezentaljak

Fixation Picture __ T

(1s) — (0-5s) (15)
Erds felismerés Gyenge felismerés
10 10 Uj
0 0} : L,
E E 8 i Ismétlés
= - .
o L
Novel % %
2 =
ftarn 3 Repeat = =
/ —200 ] 200 400 600 —200 0 200 400 600
Itam 1 Time {ms) Time (ms)

Jutras MJ & Buffalo EA PNAS 2010;107:401



During learning

Hidden platform

After learning




Trial n Trial n + 1 Trial n+ 2
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»Hely” sejtek (place cells, hippocampus): a szaganyagot tartalmazé tégely lokalizaciojat kodoljak
(aktivitds amikor az allat a tér bizonyos részén van)
»Racs” sejtek (grid cells, entorhinalis cortex): az allat térbeli helyzetét kodoljak, a ,hely” sejtekkel

ellentétben sok tuzelési m626JUk van (hexagonélis réCS) Hippocampal place cells recorded in the Wilson lab at MIT

2 99 : . https://www.youtube.com/watch?v=IfNVvOA8QvI
,Hatar” sejtek (border cells, [pre+para]subiculum) Grid cells (Derdikman)

,,1dO” sejtek (time ce"s); idobeli szekvenciak https://www.youtube.com/watch?v=i9GiLBXWAHI
»Felismerd” sejtek (recognition cells): a szaganyag jellegére valaszolnak

Wood ER et al. Nature 1999;397:613.; Pastalkova E et al. Science 2008;321:1322.; Derdikman & Moser. Trends Cogn Sci 2010;14:561.



Helysejt Racssejt 2014. orvosi Nobel-dij:
O’Keefe, MB és El Moser
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NOBEL LAUREATE LECTURE: GRID CELLS AND
CORTICAL MAPS FOR SPACE
https://www.youtube.com/watch?v=BEScyW MvSKk

&

,’ Edvard and May-Britt Moser: A journey into
* entorhinal cortex
https://www.youtube.com/watch?v=CquLe5pEpUY

Racssejt: szabad kdrnyezet A kornyezet felosztasa A sejtek aktivitasi mintazata
falakkal megvaltozik

. . . Agence France-Presse — Getty Images
Derdikman & Moser. Trends Cogn Sci 2010;14:561. http://www.nytimes.com/2014/10/07/science/nobel-prize-medicine.html




a WM maintenance

0.1

a. Fronto-
temporalis
theta
oszcillaciok
munkamemoria
terhelés alatt
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b. Intracranialis regisztralas: gamma szinkronizacié a rhinalis cortex és a hippocampus
kozott munkamemoria terhelés és a hosszutavu memoriaba torténo atiras alatt

Fell & Axmacher. Nat Rev Neurosci 2011;12:105.



¢ Ratrecordings Memory retrieval
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c. Labirintus-tanulas. Forduléponton gamma-szinkroizacié CA3-CA1 kozott.

Neural code for Neural code for
representation A representation B

A subset of

firing pyramidal
neurons represents
/C

a memory item

—

ga

,Gamma-on-Theta”

Jensen & Colgin. Trends Cogn Sci 2007;11:267.



1. CA3-CA1 Schaffer-féle kollateralisoknal hosszutavu potenciacio
(glutamat receptorok, long-term potentiation [LTP])

2. Hebb-féle szinapszisok: gyakran aktivalodo kapcsolatok megerésodése
(receptorszintl €s morfoldgiai valtozasok, pl. dendrittliskék szamanak novekedése)

3. Agyi eredetll novekedeési faktor (Brain-Derived Neurotrophic Factor [BDNF])

4. Gyrus dentatus granularis sejtjeinek osztédasa

Sejtosztoédas (g. dentatus)
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Gould E et al. Nat Neurosci 1999;2:260; Egan M et al. Cell 2003;112:257 ;

BDNF genetikai variansainak hatasa
a hippocampus aktivitasara

Akers KG et al. Science 2014;344:598
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Akers KG et al. Science 2014;344:598; Mongiat LA & Schinder AF Science 2014;344:594



A CA3 sejtek szerepe a mintazatkiegészitésbhen
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Nakazawa K et al. Science 2002;297:217
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Hippocampus — neocortex ,replay” alvas alatt: konszolidacio

RIS U N N 6

5 | Hippocampus c |
2 | | output 2 Ii - |
4 ()
I = [
1
Alvas (tanulas el6tt) Eber - tanulas Alvas/nyugalmi allapot

(tanulas utan)

Mehta MR. Nat Neurosci 2007;10:13.



Az ujdonsag a dopamin altal fokozza a hosszutavu
potenciaciét (LTP) a hippocampus CA1 alrégidjaban

Entorhinal Hippocampus Prefrontal
conex ComMex
CAJ
layer 2
Dientais .{E,r:lh. -
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£
I
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control =
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Sansory Goals A
laar 3 realdty 0
Bl | 8
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Loop I - VA
Veriral
Othar palid urm
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"1 A 4+ Salence
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== miiC inpuls

Lisman JE & Grace AA Neuron 2005;46:703
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Hogyan ultessunk be nem valésagos emlékeket?

-_——=
5

Kontextus ,,A”: semleges — hippocampus neuronpopulacioja kddolja a poziciot

Kontextus ,,B”: fajdalmas inger + mesterségesen aktivaljuk a semleges ,A”
kontextus neuronjait (genetikai manipulacié utan) = hibridreprezentacid alakul ki

Garner AR et al. Science 2012;335:1513.



Semleges kontextus

y . Hatrienval
Félelmi kontextus qw'f.
Cixh '-"
Labeling

Tk ||n|r|-:]
T <

Teszt 24 oraval késobb

Teszt 24 oraval késobb

50 O -
— —
4l 401 = _
& g : 3
M 30 M 3p
¥ = . i
w20 d— —f W 20
0 ® hii,0, o

- CNO FCND - CND

,»A” + ,B” kontextus
hibridreprezentaciojahoz kapcsolddik a
félelmi valasz

+ CNO: genetikailag modositott egérben ,A” kontextus
neuronjainak mesterséges aktivalasa

hM,D,: genetikailag modositott eger

Garner AR et al. Science 2012;335:1513.
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Csak a félelmi
kontextushoz kapcsoljuk a
félelmi valaszt: a
hibridreprezentacio
aktivalasa eltunteti a
félelmi reakciot!



Részosszefoglalas II/5.

Hippocampus: komplex sejtszintl teri-idobeli
kod (,hely”/,racs” és ,idG” sejtek)
Informacioaramlas: id6beli 0sszerendez6dés
az entorhinalis — CA3 — CA1 uton

Lassu (theta) és gyors (gamma) oszcillaciok —
szenzoros kodolas, beveseés, ,replay”
konszolidacio

G. dentatus neurogenesis (BDNF) — mintazat-
kulonvalasztas

Mesterseges emléknyomok kialakitasa



lll. Proceduralis/készseég
tanulas



Proceduralis tanulas:

Motoros, perceptualis és kognitiv

készsegek:

- lassu, fokozatos gyakorlas

- tudatossag nem szukséges

- ingerek asszociacioja jutalommal

vagy buntetéssel (feedback)

- basalis ganglionok, cerebellum,
szenzoros €s motoros cortex




(A) Tukorrajzolasi teszt (B) Sorozatos reakcioido feladat

video display press

(C) Lyukas tabla (,,pegboard”)

40 1st day 2nd day 3rd day
» . 30K
S E
o D
= 20
=
3£
oLl k| T et A
1 JHO) @ 10

Attempts each day




,2Automatizalodasi” folyamat motoros tanulas alatt
(sorozatos reakcidido)

Irst blocks middle blocks last blocks

- Kezdeti szakasz: kognitiv kontroll szukséges, fronto-parietalis aktivacio
- Az ,automatizacid” nem flugg a feladat explicit vs. implicit jellegétdl
- A hippocampus implicit kondiciéban is aktivalédhat (perceptualis komponens)

Rose M et al. J Neurosci 2011;31:13739.



Top-down figyelem és készségtanulas interakcioja

Explicit instrukcio hatasara: Implicit. reagalj gyorsan és pontosan! (laSRT)

készségtanulas romlik, de tudatosul a szabaly

Explicit. keresd a szabalyossagot! (EaSRT)

magasabb aktivitas a jobb prefrontalis kéregben

bal MTL kevésbé deaktivalodik tanulas alatt

=#— EsSRT
& IsSRT

L] 'I_ ' 0.8 4

0.6 4
0.4 4

0.2 4

EsSRT IsSRET

Fletcher PC et al. Cereb Cortex 2005 ;15:1002
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Per cent change in
grean matter
LR

Scan1 Scan2 Scand

Szenzoros-motoros tanulas: a mozgasérzekelésben és a vizuo-motoros
koordinacioban résztvevd cortex volumenének ndvekedése

Draganski B et al. Nature 2004;427:311.



{A) 50 First Stimulus

B
® Stimulus Neurons PETIMRI

]

Repeat Stimulus

spikes/sec

Priming (el6feszités): fokozatosan csokkend aktivitas az inger ismétlédése soran
ismétlés — felesleges neuronok elcsendesedése, ,kiszelektalodasa”
(,repetition suppression” fMRI kisérletekben gyakori!)

I

Ismétléses facilitacio — fokozodo aktivitas
(prediktiv kodolas, figyelem, explicit ,kontaminacio”,
uj haldzat Iétrejotte)

Henson & Rugg. Neuropsychologia 2003;41:263.; Segaert K et al. Ibid 2013;51:59.



Részosszefoglalas Ill/1.

Szenzoros-motoros tanulas: pre/supplementer
motoros areak — vizuospatialis tertletek — basalis
ganglionok

Executiv komponens, implicit, explicit, ,automatizacio”
Hosszutavu strukturalis plaszticitas

Perceptualis ismétleses priming: modalitas-specifikus
areak

Ismetléses szupresszio vs. facilitacio

KERDES: Lehetséges-e magasabb szintii kognitiv funkciokat
»proceduralis” moédon elsajatitani?



Kognitiv készségek tanulasa 1: mesterséges nyelvtan
(-»-artificial grammar learning”)

AMNESIA: az absztrakt
szabaly implicit ,kivonasa” a
példakbol megtorténik?

Hippocampustol fuggetlen?
Basalis ganglion sem kell?

Tagabb jelentéség és alkalmazas: Formal Language Theory (FLT)

Knowlton & Squire. J Exp Psychol Learn Mem Cogn 1994;20:79. DE: Channon S et al. Neuropsychologia 2002;40:2185.
Reber & Squire. Behav Neurosci 1999;113:235.; Fitch & Friederici. Philos Trans R Soc Lond B 2012;367:1933.



Aktivitascsokkenés a Aktivitasnovekedés az inf. frontalis
hippocampusban (A) (C) és a med. occipitalis (D) régiéoban

® %‘*‘WF ) -
' s

- &
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—a— Learning
= -Conlrol

0,4 1

Signal change [%]
Signal change [%)]

0,2

0,4

0,6 0,3
13 4-6 79 1012 1315 13 46 79 10-12 13415
Blocks Blocks

Opitz & Friederici. Neuroimage 2003;19:1730.
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sentence rules/

syniax

Lm-:hl ’(
d Ew
453 : -, -
rostral 47

e

Uddén & Bahlmann. Phil Trans R Soc B 2012;367:2023.

Bal inferior frontalis gyrus
(Broca-area kornyéke):

Absztrakt szabalyok implicit
kivonasa? — nemcsak betik, hanem
vizualis formak esetében is

(nem nyelvi szimbolumok)

Strukturalt szekvenciak feldolgozasa

Rostro-caudalis absztrakcios
gradiens hipotézis



Kognitiv készségek tanulasa 2:
kategodriatanulas prototipus , kivonasaval”

a0 r
D amnesia
80 F
.. ’ o 70r
. 60 | Két rendszer:
b T lotion g Explicit — felismerés

b Implicit — prototipus-alapu

kategoria tanulas
30
20

High distortion Random Classification Recognition

| ‘ Kategoriaba tartozé vs. nem tartozo
itemek:

. PFC + (wm?)

Knowlton & Squire. Science 1993;262:1747.; Reber P et al. Proc Natl Acad Sci USA 1999;95:747.; Kéri Sz et al. Trends Cogn Sci 2002;6:132.



Kognitiv készségek tanulasa 3:

valészinliségi kategoriatanulas visszacsatolas alapjan
(,,probabilistic classification learning”)

=

Az idajéslasi feladatban a kirtydk eltérd valosziniséggel jeleznek
esit vagy napsiitést. A jaiék elején tippelni kell,

4 i i N

5
A | &
) §

=
b A
w A

| . A /N 4

Kognitiv készségek tanulasa feedback alapjan vs. asszociaciok explicit
elsajatitasa: az adott kartyak es6t vagy napsutest jelentenek-e nagyobb
valdszinlséggel?

Knowlton B et al. Science 1996;21:699.



Test

“Response”

Start

Squire et al., 2012; Poldrack R et al. Nature 2001;414:546.

A striatalis (proceduralis) és a
hippocampalis (explicit) memoriarendszerek

Teszten mutatott

viselkedést meghatarozza:

Gyakorlas mennyisége
Striatum és MTL
|€zi6 / farmakologiai
blokad



A striatalis (proceduralis) és a

hippocampalis (explicit) memoriarendszerek

jeleznek >
> ‘st vagy napsiitést. A jaték clején tippelni kell

oo N | 4
o0 | A
o0 | A

*
*

Feedback tanulas, késbi szakasz

E o
Peristimulus time (s) 10 R“*-\--"""EDO

Poldrack R et al. Nature 2001;414:546.

500
=

Scan time (s)

Mediotemporalis régio:
Explicit asszociacidk, korai szakasz
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Peristimulus time (s) s .ﬁ}ﬁ o Scan time (s)



Memoériarendszerek kolcsonhatasa és a figyelem elterelése
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Figyelmi elterel6dés esetén a striatum Right MTL activity [22 -16 -20]

aktivitasa flugg 0ssze a teljesitménnyel

a csak id6jos feladat

Klasszifikacio intakt, deklarativ tudas hanyatlik id&j6s + hangszamlalas

Foerde K et al. PNAS 2006;103:11778.



Egy vagy tobb memériarendszer?

Il FEF
0.04 __|AIC

t-value

FWE

% Signal Change
' o
8

.001

e CAT REC LAX

Task

CAT/LAX vs. REC

FEF — frontalis szemmozgat6 area

AIC — anterior insula

CAT - kategorizacio

LAX — ,laza” felismereés (,lényeg, hogy ismerj fel minden bemutatott mintat!”)
REC - felismerés

1. A kognitiv készségtanulasi feladatok tobbféleképpen elsajatithatok.
2. Az agyi aktivaciot a feladat jellege hatarozza meg.
3. Egy agyteriilet kiesése esetén a funkcidk athelyezédhetnek mas teruletre.

Nosofsky R et al. Proc Natl Acad Sci USA 2012;109:333.; Zaki SR et al. Int J Neuropsychol Soc 2003;9:394.;
Heindel WC et al. Neuropsychologia 2013;51:1699.



Memoriarendszerek folyamatalapu felosztasa

Rapid encoding of Slow encoding of Rapid encoding of
flexible associations rigid associations single or unitized items

\

Episodic memory

Henke K Nat Rev Neurosci 2010;11:523



Entopy

A.Category Structure
Hole 1 Hole 2

Felismerési erd (,,recognition strength”):
emléknyom elOhivasa, az eddig tanultak
fényében mennyire valdszinl, hogy az adott

inger megjelenik

Entropia: mennyire bizonytalan az inger

=
o
]
(0]
-~
7]
(o]
o

besorolasa (a probabilisztikus

kategoriatanulas késdi fazisaban kisebb)

Davis T et al. J Exp Psychol Learn Mem Cogn 2012;38:821.



Részosszefoglalas Ill/2.

Kognitiv készségek tanulasa: mesterséges
nyelvtan, prototipus-kategorizacio (,9 potty”),
probabilisztikus kategorizacio (,,idojos™)
Neuropszichologia disszociaciok amnesiaban:
implicit kategorizacio, explicit felismerés
Kritika: interaktiv vagy egyetlen
memoriarendszer

A feladat paraméterei es a pszichologia
alfunkciok fuggvenyeben valtozo agyi aktivitas



