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Mi torténik az agyunkban mikozben tanulunk
és alkalmazkodunk?

Hogyan képes az agyunk adaptalédni és Ujratervezni a megfelel6 viselkedést, amikor egy ismerds
kdrnyezetben valami varatlanul megvaltozik? A HUN-REN Kisérleti Orvostudomanyi Kutatéintézet
(HUN-REN KOKI) két kutatécsoportjanak legujabb k6z6s munkaja arra kereste a valaszt, mi zajlik a
tanulasért és memdariaért felelds agyi kdzpontban, a hippokampuszban, térbeli tanulds és a hirtelen
kornyezeti valtozasokhoz valé alkalmazkodas soran. Eredményeik - amelyeket a Science Advances
folydiratban publikaltak - elésegithetik a jovében a kognitiv hanyatlashoz vezeté mechanizmusok jobb
megértését is.

Agyunk egyik legfontosabb - a tulélésiink szempontjabdl elengedhetetlen - képessége, hogy eldsegiti
a valtozo koérnyezethez vald alkalmazkodast. Ennek alapja egyrészt a tapasztalatgyjtésen alapuld
tanulds, masrészt a varatlan kérnyezeti valtozasokhoz torténd gyors adaptaciot lehetévé tévo
rugalmas gondolkodas, azaz kognitiv flexibilitas. A rugalmas gondolkodas képességének hianyaban,
gondolkodasbeli merevség (rigiditas) alakul ki. Az ezzel kiizd6 emberek képesek ugyan
szabalyszerlségek felismerésére és elsajatitasara, de a szabalyok megvaltozasakor is ragaszkodnak a
kordbban bevalt megoldasi médokhoz. Mind a tanulasra valé képesség zavara, mind a kognitiv
rigiditas szamos neuropszichiatriai betegségben és az 6regedés soran is megfigyelhetd.

A kutaték szerint nem ismert teljeskoérden, hogyan éplilnek be az alkalmazkodashoz szlkséges
térbeli- és kontextualis informacidk az agy kognitiv térképébe a tapasztalatgydjtésen alapuld tanulas
soran. llletve arrdl is keveset tudunk, milyen valtozasok zajlanak egy-egy szabaly- vagy
kontextusvaltas alatt a hippokampuszban, az agy memoriafolyamatokban és navigacioban kozponti
szerepet jatszé terlletén. A KOKI kutatéi - a Makara Judit altal vezetett Idegi Jelatvitel Kutatécsoport
és az Ujfalussy Balazs altal vezetett Bioldgiai Szamitasok Kutatécsoport - ezeket a kérdéseket
egerekben vizsgaltak.

»Célunk egy olyan kisérleti paradigma megalkotasa volt, amelyben egyszerre tudtuk
vizsgalni a hippokampusz kimeneti régidjaban elhelyezkedd serkentd sejtek aktivitasat
kontextus-fliggd tanulas és térbeli tajékozddas soran” - mondta Nyilas Rita, a Science
Advances folydiratban megjelent cikk elsészerzdje.

A vizsgalatban a kutatdk olyan transzgén egereket hasznaltak, amelyekben a célsejtek aktivitasa
fényjel formdjaban valt lathatéva, igy két-foton mikroszkdéppal pontosan kévethetd volt a mlkddésiik.

Az egereknek vetitett virtudlis folyosokon futva kellett megtanulniuk, milyen szinii és
mintdzatu koérnyezetben szamithatnak jutalomra. A kisérletben két, eltéré falu
folyosétipust hasznaltak, és csak az egyikben jart a jutalomcsepp az egérnek, ha jé helyen
kereste.

A kisérletek végrehajtasanak tobb mddszertani feltétele is volt. Az egyik a stabil, j6 mindségu
képalkotast hosszu ideig (akar tobb héten-hdnapon keresztil) is lehetdvé tévo technikai részletek
kidolgozasa, a masik a virtualis kornyezetben végzett feladat optimalizacidja. Be kellett allitani a
vetitett folyosd hosszat, meghatarozni a naponta felvett kisérletek szamat annak érdekében, hogy az
allatok motivaltan és az eredmények statisztikai analiziséhez is elégszer csinaljak végig a feladatot,
valamint kidolgozni az elemzési médszereket.


https://doi.org/10.1126/sciadv.adu4899
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»Az altalunk hasznalt diszkriminacids feladat megtanulasa soran el0szor a folyosdk térbeli
kédolasa alakul ki a hippokampuszban. A viselkedésben tikr6zédd tanuldssal
parhuzamosan azonban az altaldnosabb térbeli reprezentacié fokozatosan egy folyosé-
specifikus, diszkriminald idegi aktivitdsmintazattal egészilt ki. Meglepdé mddon, szelektiv
aktivitast mutatd sejtek a nem-jutalmazott folyosdban is megjelentek, vagyis absztrakt,
kontextus-fiiggd kdd alakult ki a hippokampuszban” - magyarazta Nyilas Rita.

Az egyik folyosé szinének és mintazatanak varatlan cseréjekor, azaz a mar megtanult feladat hirtelen
megvaltoztatasakor, az egerek gyors teljesitményromlasaval 6sszhangban az idegi kdd is gyorsan
atrendez6dott, de nem csak az Uj, hanem a valtozatlanul hagyott folyosd hippokampalis
reprezentacidjaban is. Ez a feladat hierarchikus idegi leképezésére utal, amire az jellemzd, hogy a
szabaly all a legfelsd szinten, azutan a folyosd, majd a pozicié. A szabaly megvaltozasaval valtozik a
masik két kdd is, amelyek egylttesen vannak jelen a sejtek aktivitasaban.

Egy masik kisérletben a kutaték nem a mar megtanult feladathoz hasznalt folyosépar tipusan
valtoztattak, hanem a jutalmat helyezték at varatlanul és jelzetlenll az egyik folyosébdl a masikba.
Ezt a kontextusvaltast az egerek lassabban vették észre, igy a reprezentacids valtozas is idében
elnyUjtottabban jelentkezett. Ebben az esetben is a viselkedési valtozasnak megfeleléen valtozott a
hippokampalis idegsejtek aktivitasmintazata.

A viselkedés és a hippokampalis idegi aktivitas kozotti 6sszefliggést jol mutatta, hogy a jutalom-
athelyezést kovetéen, amikor az egerek hiaba prébaltak a csere el6tt jutalmazott folyosdban vizet
talalni, az idegsejtek aktivitdasmintazata jobban hasonlitott a csere el6tti reprezentacidhoz, mint a
helyes, megvaltozott stratégiaju keresések alatt - magyaraztak a kutaték.

Az eredmények azt mutatjak, hogy a hippokampusz fontos szerepléje nemcsak a tanulasi,
hanem a kognitiv flexibilitasért felelés folyamatoknak is. Ezen folyamatok tovabbi
vizsgdlata elvezethet a szamos pszichiatriai betegségben és az 6regedés soran
megfigyelhetd kognitiv hanyatlashoz vezeté6 mechanizmusok jobb megértéséhez.
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