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Tézisfiizet

Elozmények és célkitiizések

Vizualis ingerekkel taldlkozva egyre pontosabbak lesziink azok felismerésében,
megkiilonboztetésében, illetve képesek lesziink olyan dolgokat is detektalni/diszkrimindlni,
amire a gyakorlas el6tt képtelenek voltunk. A vizudlis perceptudlis tanulds a készségtanulas
egy fajtaja, igy nevezziik a vizudlis feladatokban tapasztalds és/vagy gyakorlds hatasara
bekdvetkezo teljesitményjavulast. A perceptualis tanulds hatterében alacsony szintli szenzoros
kérgi teriileteken bekovetkezett tapasztalatfiiggd valtozasok allnak (Karni & Sagi, 1991; Adab
& Vogels, 2011), jollehet szamos modell hangsulyozza a magasabb szintli kérgi teriiletek
lehetséges szerepét a tanulasban (Petrov et al., 2005; Ahissar & Hochstein, 2004). A tanulas
rovidtava valtozasokat okoz a szinaptikus neurotranszmisszié hatékonysagaban, valamint
hosszatavu valtozasokat a szinapszisok strukturajaban és szamaban (Kandel, 2001). Annak
ellenére, hogy az elmult évszazadban a készségtanulds és emlékezés neurdlis hatterérdl sokat
tudhattunk meg, a jelenséghez kapcsolodd szamos komplex kérdés mind a mai napig az
idegtudomanyi kutatasok kézéppontjaban all.

Munkam soran a perceptualis tanuldst a Kontarintegracidés paradigmaval (Kovacs &
Julesz, 1993) vizsgaltam, ezen vizsgalatok eredményei alapjan keresem a vizualis
perceptudlis tanuldst meghatarozd agykérgi strukturdlis és funkciondlis komponenseket. A
Konturintegracios paradigma eredetileg specialisan a hasonl6 irany preferenciaval rendelkezd
elsddleges latokéregi (V1) orientacido szelektiv sejtek téri integracios tulajdonsagainak
tesztelésére lett kifejlesztve. A megfigyeld ezen sejtek hosszitava horizontélis
Osszekottetéseire tdmaszkodva tudja a random zajba dgyazott kontur elemeket ,,0sszeflizni”.
Az alakfliggd kontextualis feldolgozast ezen a korai szinten tobb tanulmany is igazolta
(Kovacs & Julesz, 1994; Li et al., 2006; Mathes & Fahle, 2007), neuralis korrelatumait a
latokéregben képalkoto eljarasokkal felderitették majmokban (Kinoshita et al., 2009; Kourtzi
et al., 2003) és human szinten is (Altmann et al., 2003). A human elsédleges latokéreg II/111
rétegében talalhatd hosszOtavil horizontalis dsszekottetésekrdl kimutattdk, hogy fejlédésiik
egészen a késé gyermekkorba nyulik (Burkhalter et al., 1993). Az anatomiai eredményekkel
egybecsengdek azok a viselkedéses vizsgalatok, melyek szerint a konturintegracios készség
egészen a korai serdiil6korig fejlodik (Kovacs et al., 1999).

Gyermekkorban a fejlédé agy nagyfoku plaszticitassal jellemezhetd, mely plaszticitas
egy alacsonyabb szinten felnétt korban is megmarad, ez teszi lehetdvé, hogy ekkor is képesek
legylink ujabb ¢és jabb készségek elsajatitasara. A nagymértékii gyermekkori plaszticitast
tobbek kozott az érett agynal magasabb kérgi szinaptikus stirtiséggel (Huttenlocher, 1984),
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masrészrol az egészen 16-18 éves korig jellemzden fennmaradé magasabb agyi metabolikus
rataval magyardzzak (Chugani et al., 1998). Viselkedéses moddszerekkel a perceptudlis
tanulast, és ezzel Osszefliggésben az agyi plaszticitast, ezeddig még nem vizsgaltdk
szisztematikusan. Ertekezésem els része a konturintegracio tipikus fejlédési trendjét mutatja
be, valamint a kiilonb6z6 ¢életkori csoportok perceptualis tanuldsi kapacitast hasonlitja dssze.

A vizualis perceptudlis tanulas feladatokban a teljesitmény javuldsanak két fazisat irtak
le (Karni & Sagi 1991): egy kezdeti gyors teljesitményndvekedést, melyet egy lassabb,
tovabbi ingerlést nem igényld javulds kovet. Az eldbbi gyors neurondlis valtozasok
kovetkezménye (pl. Gilbert, 1994), mig az utobbi feltehetleg a kortikalis reprezentaciok
reorganizacidjanak eredményeképp jon létre (Karnmi & Sagi, 1993). A masodik szakasz
szamos kutatas tanulsaga szerint erds alvasfliggéséget mutat, ekkor torténik meg a gyakorlas
soran létrejovo valtozasok konszolidacidja (Karni & Sagi, 1993; Stickgold et al., 2000).
Textura valamint orientacidé diszkriminacids paradigmat alkalmazd perceptudlis tanulas
vizsgalatokban az alvds szerepét szdmos tanulmany megmutatta (Karni & Sagi, 1994;
Stickgold et al., 2000; Matarazzo et al., 2008). A kontarintegracié az el6bb emlitett vizsgalati
eljarasoknal valamivel magasabb szintli, azaz hosszabb tavu integraciot igénylo feladat. Ilyen
tipusi vizualis feladatban az alvds moduldlé hatdsat kordbbi tanulmanyok még nem
térképezték fel, a dolgozat masodik pontja az ezzel kapcsolatos vizsgalati eredményekrol
szamol be.

Vizsgéalataim harmadik nagy témakdre a perceptudlis tanulas elemzése atipikusan
fejlédé populacioban. A genetikailag meghatarozott idegrendszeri fejlédési zavarokban a
kozponti idegrendszer novekedése €s fejlodése érintett (pl. Down, Rett, fragileX, Williams
szindromak), ami szamos agyi funkcid zavarahoz vezethet. A csokkent tanuldsi kapacitas
altalanos jellemzdje ezeknek a zavaroknak, mely tanulasi zavarok oki tényezOinek felderitése
elengedhetetlen a sikeres fejlesztéshez és életmindség javitashoz. Vizsgalataimat Williams
szindromaval /WSZ/ €16 populacioval végeztem. Ebben a csoportban jelentds egyéni
kiilonbségek tapasztalhatok mind a genetikai sériilés mértékét (a mikrodelécio a 7-es
kromoszoéma hosszl karjan cc. 20-30 gént érint, &m a torlddés nagysaga, azaz érintett gének
szama egyénileg valtozik (pl. Botta et al., 1999), mind a kognitiv és tanulasi képességek
érintettségét illetden. A WSZ-ben egy, az egész kéregre kiterjedd térfogatcsokkenés mellett,
specifikus parieto-okcipitalis teriileteken tapasztalhato redukciot irtak le (Chiang et al., 2007).
A térfogati eltérések mellett az elsddleges latokéregben csokkent sejt siiriségrol és a

tipikustol eltérd sejt méretrdl szamoltak be morfometriai kutatasok (Galaburda et al., 2002). A
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legtobb kognitiv deficittel jard fejlddési zavarhoz hasonldan a WS-ben is szdmos tanulméany
alvaszavarokrol €s az alvas mintazat sériilésérdél ad szamot (Arens et al,1998; Gombos et al.,
2011). A WSZ alanyok teljesitményét egyénenként elemeztem, és hasonlitottam a tipikusan
fejlodo életkori csoportok mintdzatahoz. A WSZ alanyok csoportként kezelése helyett
alkalmazott egyéni elemzési moddal kikeriilhetd a nagy egyéni kiilonbségekben rejld
informacio elvesztése. A kiillonbozd egyéni WSZ teljesitménymintazatok eltérd strukturalis
és/vagy funkcionalis sériilésekre utalhatnak, mely sériilésekre a korabbiakban felmért tipikus

fejlodési mintazatoktol valo eltérésekbdl kovetkeztethetiink.

A fentieket Osszefoglalva a értekezés tézisel, illetve az ehhez kapcsolodo publikaciok a

kovetkezd harom kérdéskort targyaljak:

1) A konturintegradcio és a perceptudlis tanulas tipikus fejlédési mintizata. Miként fiigg
0ssze a kontarintegracios alapteljesitmény a V1 érésével és funkciondlis mikodésével?
A kiilonbozo életkori csoportok feladatban mutatott perceptudlis tanulasi kapacitasa

miként tér el?

1) Az alvas szerepének tisztazasa. Milyen fazisai vannak a perceptudlis tanulasnak
konturintegracidban, és a kiilonboz6 fazisokban milyen moduldlé szerepe van az

alvasnak?

1) 4 percepciot és a perceptudlis tanuldst meghatarozo faktorok WS-ben. A WSZ
egyéni teljesitmények tipikusan fejlddé populacioban mért atlag mintazatokkal torténd
Osszehasonlitasaval milyen lehetséges, az alap kontaritegracids illetve perceptudlis
tanulast meghatarozo faktorokra lehet kovetkeztetni?
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Uj tudoményos eredmények

|. Tézis: A konturintegracio és a perceptualis tanulas tipikus fejlodési trendje

a) A vizsgalat soran hat tipikusan fejl6dé életkori csoport (n=60, 7-21 év)
alapteljesitményét és perceptualis tanuldsat vizsgaltam a Kontlrintegracios paradigmaval.
A vizsgalati személyek Ot napon keresztiil, a nap azonos iddszakdban gyakoroltak
ugyanazt a feladatot, melyben a perceptualis kiiszobiliket mértiik. Ebben a vizsgalatban
vizualis perceptudlis tanulast egy motoros készségtanulassal hasonlitottuk 6ssze. Ahhoz,
hogy a feladatok kezdeti szakaszdban a feladatok altal megkdvetelt eltérd kognitiv
terheket kikiiszoboljiikk, a korcsoportok masodik napi teljesitményét definialtuk
alapteljesitményként. A korcsoportok tanulasi gorbéjét az 6t alaklommal mért perceptualis
kiiszob jelolte ki, a tanulas elemzésekor az egyes gyakorlasi alkalmak kozotti kiiszob
kiilonbségeket vizsgaltuk.

Eredményeink szerint a fejlddés soran tapasztalhato elsddleges latokérgi strukturélis
valtozasok hatassal vannak a Konturintegracios feladatban mutatott alapteljesitményre. A
tipikusan fejl6dé populdcioban a konturintegracids képesség elnyulo életkori ndvekedést
mutat, és csak 14 éves kor koriil éri el a felndtt szintet. A feladatban minden korcsoport
szignifikdns javulast mutatott, kiilonb6zd életkori csoportok tanulds mintdzatat
Osszehasonlitva kitlinik, hogy a fiatalabb életkori csoportok teljesitménye gyorsabban
(meredekebb tanulasi gorbe) €s nagyobb mértékben valtozik a tanulas elsé szakaszaban.

b) A fenti vizsgalat résztvevdinek szamat kiterjesztettiik, és negyven tovabbi kisérleti
alany (n=100, 7-23 év) eredményeivel egyiitt Gjraclemeztiik a kontdrintegracidé és a
perceptualis tanulds fejlédési trendjének pontosabb feltérképezése érdekében. A
korcsoportok a kovetkezok voltak: 7-8 év, 9-10 év, 11-12 év, 13-14 év, Felndtt (atlag 21,5
¢v). Ebben az elemzésben az elsé nap eredményeit tekintettiik alapszintnek, a tanulast az
elso €s az 6todik napi kiiszob kiilonbségében fejeztiik ki.

Az ijabb elemzés megerdsitette a korabbi eredményeket, miszerint a konturintegracios
képesség csak késd gyerekkorban éri el a felndtt szintet, a 13-14 éves korcsoport
teljesitménye mar nem mutatott kiilonbséget a felndtt csoporthoz képest. A 7-8 és a 9-10
éves korcsoport szignifikdnsan alacsonyabb teljesitményt ért el, mint az dsszes naluk

id6sebb csoport. A perceptualis tanulas mértékében a felndtt csoport szignifikansan
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alacsonyabban teljesitett, mint a gyermek korcsoportok, kivétel ez alol a 13-14 éves
korcsoport akik nem kiilonboztek a fejlodés mértékében a felnottektol. A gyermek
korcsoportok tanuldsi mutatojat elemezve nem talaltunk szignifikdns kiilonbséget a

korcsoportok kozott, azaz a tanulds mértéke hasonlo volt minden gyermek korcsoportban.

Il. Tézis: Az alvas szerepe perceptualis tanulas két szakaszaban

A vizsgalat soran a perceptualis tanulas id6 €s alvas fliggd szakaszait kiséreltik meg
elkiiloniteni. A napkozbeni (1d6 fiiggd) és az éjszakai (1d6 €s alvas fiiggd) oftline modulaciok
disszocidlasara a kovetkez0 kisérleti designt alkalmaztuk: a vizsgalati személyek két csoportja
két és fél napon keresztiil 6t alkalommal, reggel és este 8 orakor (12 oranként) gyakorolta a
Konturintegraciods feladatot. Az egyik csoport reggel (RCS) kezdte az 6t alkalmas gyakorlas
sorozatot, mig a masik csoport este (ECS). Ennek az elrendezésnek koszonhetden a két
csoport ugyanannyiszor €s ugyanannyit gyakorolt a kisérlet alatt, 4am a masodik és a negyedik
gyakorlasi alkalommal kiilonbdztek abban, hogy a gyakorlasok kozt eltelt idoben aludtak-e
vagy ébren toltotték az idot.

Az eredményeink alapjan a kontlrintegracios feladatban mutatott perceptualis tanulasnak két
szakaszat kiilonitettiik el. A kezdeti, alvas fliggetlen szakaszban a teljesitményndvekedéshez
nem sziikséges a két gyakorlas kozott alvas: mindkét csoport teljesitménye szignifikansan
javult a masodik alkalomra, jollehet az RCS alanyok nem aludtak a két gyakorlasi alkalom
kozott. Ebben a kezdeti szakaszban mégha az alvas nem is sziikséges feltétele a tanulasnak,
teljesitményjavulast fokozo hatédsa itt is megjelenik: a masodik alaklomra az ECS (volt alvas a
két gyakorlas kozott) szignifikansan tobbet fejlodott, mint az RCS (nincs alvés a két gyakorlas
kozott). A harmadik alkalom utan, a tanulas késobbi szakaszaban a teljesitményjavulds mar
alvasfiiggdséget mutat: a negyedik alkalommal szignifikans teljesitménynovekedés csak az
ECS csoportnal mérhetd, mig a RCS esetében napkdzben nem javul az alanyok teljesitménye.
Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy a perceptualis tanulas kezdeti szakaszaban
magasabb kognitiv és figyelmi folyamatoknak is szerepe lehet, mig a masodik szakaszban
inkabb  specifikusan csak az alacsony szintli kortikdlis valtozasok  vezetnek

teljesitményjavulashoz.
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tanulasi paradigmaban

A vizsgalatban 19 WSZ alany vett részt, széles (7-30 év) életkori spektrumbol, valamint
100 tipikusan fejlédd (TF) személy (7-23 év). Minden alany ugyanazt a Konturintegracids
feladatot, ugyanabban az elrendezésben, 6t napon keresztiil gyakorolta. Az alanyok két
mutatojat elemeztiik: az alapteljesitményt (elsé nap) illetve a tanulési teljesitményt (az 6tddik
napra mutatott fejlodés mértéke). Az eredmények minél hatékonyabb Osszehasonlitasa
érdekében minden alany eredményét normalizaltuk (z-érték), valamint a tanuldsi mutatokon
korrekciot is végrehajtottunk. A korrekcio a TF és WS alanyok eredményeinek valid
Osszehasonlitdsa érdekében volt sziikséges. A TF populacidban az alapteljesitmény
Osszefliggést mutat a tanulas mértékével, azaz alacsonyabb alapteljesitmény nagyobb tanulasi
mutatoval jar egyiitt. Ezt a mutatot korrigdlni kellett, hogy a WSZ alanyok alacsony
alapteljesitménye ne vezessen tanulasi képességeikkel kapcsolatos hibas kovetkeztetésre.

A WSZ alanyok teljesitmény mintdzata az elvartaknak megfelelden nagy heterogenitast
mutatott. Négy mintazat volt megfigyelheté: (1) az alany mindkét mutatd tekintetében a
normal Gvezetbe (vagy akar folé) esik; (2) az alany az alapteljesitményt tekintve a normal
Ovezetbe esik, mig a tanuldsi mutatd a normal dvezet ala esik; (3) az alany alapteljesitménye
esik a normal Ovezet ala, mig a tanulasi mutatd normal Ovezetben van; (4).mind az
alapteljesitmény,mind a tanuldsi mutaté normal vezet alatt van. A (2) és (3) estek kiilondsen
érdekesek, mivel ezek a mutaté mintdzatok az alapteljesitményt és a tanulast meghatarozo
feltételezhetéen elsddleges latokérgi strukturalis, funkcionalis sériilést jelezhet, mivel
feltételezhetoen az elsddleges latdokérgi orientacid szelektiv sejtek horizontalis kapcsolatai
jatszanak szerepet a kontirt vs zaj megkiilonboztetésben (ezen kapcsolatok strukturalis és
funkcionalis éretlensége gyermekkorban alacsonyabb alapteljesitményhez vezet, lasd fenn 1.
tézis). A sériilt tanuldsi teljesitmény hatterében szamos kiilonb6z6 faktor allhat. Egyrészrdl a
tanulast is meghatarozd dendrit ndvekedésért és szinaptikus transzmisszio szabalyozasért
felelos gének (pl. Linkk1, Stx1, Cyln2) potencialis hianyat, masrészrél a WSZ-ben gyakorta
sériilt alvas mintazatot is feltételezhetjiik (Konturintegracioban a tanuléds alvasfiiggd lasd fenn

II. tézis) a tanulési kapacitas csokkenés hatterében.
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Osszegzés és kitekintés

A munkdm sordn perceptualis tanuldst meghatdrozd kérgi strukturalis és funkcionalis
faktorokat vizsgaltam Konturintegracios feladatban. A konturintegracids feladat optimalis
eszk6z ezen vizsgélatokra, mivel mechanizmusai és neuralis hattere jol feltérképezett. A 7-23
éves nagy alanyszamu (n=100) tipikusan fejlddé populaciokkal végzett kisérletek eredményei
alapjan felrajzoltuk a kontarintegracids €s perceptualis tanulas fejlodési trendjét: (i) a korabbi
munkak eredményeit megerdsitetve a kontlrintegracié hosszan elnytlo fejlédését talaltuk,
mely a kés6 gyerekkorig tart, valamint (ii) bar a tanulas minden életkori csoportban jelen volt,
a fiatalabb életkori csoportok nagyobb mértéki fejlodést mutattak. Tovabbi vizsgalatokban a
konturintegracios feladatban mutatott perceptudlis tanulds két szakaszat azonositottuk: egy
korai szakaszt, amelyben az alvas nem elengedhetetlen feltétele a fejlédésnek, valamint egy
késObbi szakaszt, ahol a teljesitmény novekedéshez sziikséges az alvas

A Konturinegracios feladat (a benne mutatott teljesitményt tipikusan fejlodoé populacioban
meghatarozo faktorok feltérképezése utan) alkalmazhatd atipikus populacidoba tartozo
személyek egyéni teljesitményének vizsgalatara. Annak alapjdn, hogy miként tér el a
Williams szindromaval ¢€l6 személyek egyéni teljesitmény mintdzata a normal
alapteljesitménytdl és tanuldsi kapacitastol, feltételezéseket fogalmazhattunk meg a sériilt
funkciok hatterében allo folyamatokat illetéen.

A munka folytatasaként ezen feltételezések igazoldsara tesziink kisérletet viselkedéses,
poliszomnografids és genetikai vizsgalatok sorozataval. Elzetes eredményeink (Gombos et
al., 2010), melyekben az alvas EEG adatainkat vetettiik ssze a tanulasi eredményekkel arra
engednek kovetkeztetni, hogy azok a WS személyek, akik magasabb tanulasi kapacitast
mutattak (szemben a nem tanulok vagy csak keveset fejlodok csoportjaval) megndvekedett

bal féltekei Béta aktivitassal voltak jellemezhetok.
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