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1. abra. Helysejtek és fazisprecesszié bemutatdsa (dbra forrdsa: (Drieu and Zugaro, 2019)) A.: Feliil ide-
alizalt példa helyse;jt tiizelési ratdja. Kozépen a helysejt helyemezdje egy 1-dimenzids folyosdban. Alul
a theta oszcill4cidt 1atjuk az id6ben. Megfigyelhetjiik, hogy ahogy az 4llat dlthalad a sejt helyemz&jén
a sejt valtoztatja a tiizelési ritdjat (vonalak) és azt, hogy egy theta cikluson beliil mikor tiizel (ez a

7z 2z

fazisprecesszid) B: Mint az el6z6 dbra, csak tobb helysejtre egyszerre. Alul érdemes megfigyelni a hely-
sejtek szekvencidlis tiizelését a theta kiillonboz6 fazisaiban

1. Bevezetés

1.1. A hippokampusz

A navigéci6 kérdéskore, egy komplex, feladatokkal teli vilagban évtizedek 6ta az idegtudomany
egyik legkutatottabb témakore, mely a mai napig sok megvalaszolatlan kérdést tartogat. Rég
6ta tudjuk, hogy a hippokampusz kozponti szerepet jatszik a navigicids €s tanuldsi feladatok-
ban, a hippokampdlis 1ézi6 mindkét funkciéra detrimentdlisan hat (Scoville and Milner, 1957;
Clark et al., 2005; Mumby et al., 2002). Mér tobb mint fél évszdzada kimutattik, hogy a hippo-
kampadlis piramis sejtek pozicié fiiggd aktivitdst mutathatnak, tehat tiizelési ratajukat a szerint
modulaljédk, hogy az allat hol tartézkodik egy adott kornyzetben (O’Keefe and Dostrovsky,
1971). A tiizelési rata itt az idéegység alatt leadott akcids potencidlok szamdra utal. Ezeket a
sejtek helysejteknek nevezték el, a pozicidk pedig ahol a kiilonboz6 helysejtek aktivalodnak, az
ugynevezett helymezodk, sok esetben a teljes teret lefedik, ezaltal egy neurdlis, kognitiv térképet
alkotnak a poziciordl (Andersen et al., 2007; Moser et al., 2008; O’Keefe and Nadel, 1979).
Tehat a hippokampdlis hely sejtek a tér egy adott teriiletén, a helymezdn, jellemzen tobb ak-
cios potencialt adnak le, ezt hivjuk rata kédolasnak (1. abra).

A ratdjuk modulédldsa mellett, a hippokampadlis sejtek tiizelésének idSbeli struktdrdja is
hozz4jarul a pozicié elkédoldsdhoz, ezt idSbeli kddoldsnak hivjuk. A rigcsdlok hippokam-
puszdban, navigacié kozben, megjelenik az igynevezett theta ritmus, ami lényegében a teljes
populdcids aktivitds szabdlyos, 6-12Hz koriili hullimszerl oszcillacidja. Kimutattdk, hogy a
pozicié finom kodoldsdban, fontos szerpet jatszik, hogy egy adott helysejt egy theta hullim
mely fazisaban tiizel (Skaggs et al., 1996). A theta hullam korai szakasza a multbéli, a kozepe

a jelenbéli, a hulldim vége pedig a potencidlis jovébeli poziciét kédolhatja. Igy ahogy az dllat



egy hely sejt helymezdjének kozepe fele mozog majd athalad rajta, a helysejt a theta fazis egyre
korabbi és kordbbi fazisaban fog tiizelni, ezt fazisprecesszionak hivjuk (1. dbra).

A 2000-es években az is kideriilt, hogy bar a hippokampusz szerepe elengedhetetlen, tovabbi
szomszédos agyteriiletek is részt vesznek a neurdlis térképek alkotdsdban. A hippokampuszba
érkez6 informécid egyik fontos dllomdsa az entorhinedlis kéreg. Megmutattak, hogy az itt 1€vd,
ugynevezett racssejtek helymez6i hexagondlis mintdzatban lefedik a teret, ennek tobb helyén
is, szabdlyos mintdzat szerint tiizelve (Moser et al., 2008; Hafting et al., 2005). Ezek a sejtek
is poziciofiiggd aktivitdst mutatnak, de a hippokampusszal ellentétben az egyes sejtek eltérd
kornyezetekben is nagyon hasonl6an viselkedhetnek.

Azt lattuk, hogy a hippokampuszban taldlhat6 helysejtek nagyon alkalmasak a pozici6 elkd6ldsara.
Ujonnan az is kideriilt, hogy a hippokampuszban (és az entorhniedlis kéregben is), nem csupén
pozicid, hanem akédr més kornyezeti valtozok is elkddolasra keriilhetnek amelyek relevansak az
adott feladatok megoldasdhoz. Ez arra utal, hogy a hippokampusz egy sokkal dltalanosabb fel-
adatot is ellathat a probléma megolddsban. Igy kimutattak jutalmat (Gauthier and Tank, 2018),
kornyezeti elemeket (Leutgeb et al., 2005) vagy mas egyedek pozicidjat (Omer et al., 2018)
elkodolod sejteket is. Belathatjuk tehat, hogy bar a hippokampusz sejtjeir6l sokdig ugy gon-
doltdk, hogy alapvetden pozicidt kédolnak, a hippokampdlis reprezenticidk, mas kornyezeti

valtozok elkddoldsaval, képesek lehetnek alkalmazkodni a konkrét feladatokhoz.

1.2. Tanulas és a neuralis reprezentaciok

Eddig megtudtuk, hogy egyedi sejtek aktivitasdnak vizsgélatdval elkezdhetjiik megérteni azt,
hogy mit is kodol el egy adott régid sejtpopulacidja. Azonban még megvalaszolatlan kérdés,
hogy ezek a kialakult és megfigyelt neurdlis reprezenticiok hogyan is jonnek létre, hogyan
tanulnak a neurdlis hdl6zatok. A neurdlis halozat alatt itt idegsejtek egy csoportjat értjiik melyek
funkciondlis egységet alkotnak €s valamilyen bonyolult médon 6ssze vannak kapcsolva, direkt
vagy indirekt médon, egymdssal és az idegrendszer tobbi részével. Az biztos, hogy egy adott
idegsejt populacid, igaz bizonyos limitdciok mellett, nagyon flexibilisen képes alkalmazkodni,
€s valamilyen protokol szerint megtanulni, absztrakt feladatokat is (Sadtler et al., 2014). Ez
alatt az értendd, hogy egy adott sejtpopuldcid, valamilyen pontosidggal, majdnem barmilyen
bemenet-kimenet atalakitdst képes volt megtanulni.

A hippokampélis halozat tanuldsanak egyik fontos épit6kdve az igynevezett tiizelési idozités
fliggd plaszticitds (Bi and Poo, 1998). A huszadik szdzad végén kimutattak, hogy a pre- és
posztszinaptikus neuronok kozti szinaptikus kapcsolatok eréssége a két sejt dltal leadott akcids
potencidlok egymdashoz képest vett id6zitésétdl fiigg. Igy ha a preszinaptikus sejt a posztszi-
naptikus el6tt tiizel, akkor a szinaptikus kapcsolat erdsebb lesz, mig ha posztszinaptikus neuron
tiizel hamarabb akkor a szinaptikus kapcsolat gyengébb lesz. Ez a hatds NMDA receptor fiiggd.

Az 1do6zités fliggvényében ellentétes hatds a szinaptikus stlyokra egy fontos eltérés a ha-

gyomanyos hebbi plaszticitistol. Ez azt a predikciot hordozza magaban, hogy ha egy éllat



sokszor végig fut egy 1-dimenzids linedris folyoson, tehat a helysejtjei sokszor egymas utani
sorozatban tiizelnek, akkor a helysejtek helymez6i a futdsi irdnnyal ellentétes irdnyba csusznak
el. Ezt sikeriilt kisérletesen is igazolni (Mehta et al., 1997). Mi tobb a szinaptikus sulyok e
féle asszimetrikus véltozdsa a mar emlitett theta precesszio 1étrejottének mechanizmusa is lehet
(Tsodyks et al., 1996).

Azt is tudjuk, hogy a hippokampélis hal6zat éltal a megtanult pozicid reprezentaciok ka-
uzalis kapcsolatban vannak a pozicié dependens viselkedéssel. Ha szelektiven aktivalunk a
viselkedés szempontjabdl relevans poziciot kodold helysejteket, akkor ez altal a viselkedés ma-
ga befolyédsolhaté (Robinson et al., 2020). Itt az 4llatokat egy virtualis folyosdba helyezték,
ahol egy rejtett vizjutalom volt, ahol ha az dllatok egy csovet nyaltak vizet kaphattak. Ezutidn
ha az 4llatok azon helysejtjeit aktivéltak, akik a vizjutalom helyén rendelkeztek hely mez&vel,
akkor az dllat elkezdte nyalogatni a csovet vizjutalomért, fiiggetleniil att6l, hogy éppen hol volt.
Ezeknek az eredményeknek az ellenére, azt tovabbra sem értjiik, hogy a hippokampuszban mi-
lyen sejtpopuldcié szintli valtozdsok mennek végbe tanulds kézben, amelyek lehetdve teszik

diverz feladatok hatékony megoldasat.

1.3. Generalizaci6 az agyban

A nagyfoku generalizdcié az agy egyik legkiilonlegesebb, €s egyben legkevésbé értett tulaj-
donsdga. Ez azt jelenti, hogy képesek vagyunk az egyes szitudciokban megtanult struktdrakat
és minitdzatokat effektiv médon atemelni és felhasznalni 4j, még nem ismert problémak meg-
olddsahoz. Ez jelenthet annyira trividlis dolgot, hogy nem kell minden egyes poharat kiilon-
kiilon megtanulnuk hasznalni, de lehet ennél sokkal komplikélikaltabb, példaul, hogy absztrakt
matematikai eszkozoket felhasznélva leirhatunk bonyolult bioldgiai, fizikai és kdzgazdasagtani
jelenségeket is. Kisérletesen ez abban mutatkozhat meg, hogy az éllatok egy teljesen uj, de
strukturajaban a régiekhez hasnold, feladatot jelentdsen gyorsabban képesek voltak megtanul-
ni, mint mikor el6szor taldlkoztak az adott feladatstruktiraval (Samborska et al., 2022).

A generalizaci6 vizsgdlata igen koriilményes, hiszen nehéz megmondani, hogy mi jelent
egy hasonld, dtemelt mintazatot és mi pedig egy Uj kialakult struktura, egy, az agyhoz hasonl6
magas dimenzids, nemlinedris dinamikus rendszerben. Az agy dinamikus rendszer hiszen az
aktivitdsa id6ben spontan is valtozik, magas dimenzids hiszen a teljes rendszer allapota sok-
millié egység altal van befolyasolva (ezek az idegsejtek). A nemlineritds oka, hogy sok feladat
soran az egyes sejtek aktivitdsa is tobb kornyezeti valtozé allapotanak nemlinearis kombinacidja
altal lehet meghatarozva (Rigotti et al., 2013). Ennek lehetséges oka az effektiv kodolas lehet.
Uj elméletek szerint egy adott viltozé akkor képes generalizalni, ha ez absztrakt médon van
reprezentdlva az agyban. Az absztrakci6 lényegében itt azt jelenti, hogy kontextus véltozdsa
esetén ez a véltoz6 dgy kertil elkddoldsra az 1j kontextusban, hogy egy linearis dekdder a régi
struktdrdk alapjan is képes legyen ezt meghatdrozni, dekddolni (1asd kovetkezd fejezet) (Ber-
nardi et al., 2020).



Kimutattdk, hogy egyszerl, bindris dontéshozatali feladatok soran, csak a feladat szem-
pontjabol relevans valtozok generalizdlnak (e szerint a meghatdrozds szerint) két kontextus
kozott (Bernardi et al., 2020). Azt is megfigyelték, hogy ezekben a generalizaciés tulajdonsdgokban
lehetnek egyéni kiilonbségek, amik prediktivek lehetnek az egyéni viselkedésibeli eltérésekre
(Fascianelli et al., 2022). Ugyancsak nagyon récensen azt is megmutattak, hogy az absztrak-
ci6 soran a hippokampusz €s a prefrontdlis kéreg szorosan egylittmiikddhet, oly moédon, hogy
a megfigyelhet6 neurdlis reprezentaciok abbdl a szempontbdl is kiilonboznek, hogy milyen
véltozokra generalizal az adott agyteriilet (Samborska et al., 2022).

A jelentds eldrehaladasok ellenére a generalizacids tovabbra is csak nagyon egyszerd, legtobb
esetben bindris dontéshozatalt magéba foglald, feladatokon vizsgaltak. Arrdl csak nagyon keve-
set tudunk, hogy a hippokampuszban (mely régid, mint fentebb bemutattam, kiilondsen fontos a
pozici6 elkddolds szempontjabdl) hogyan miikddik a generalizacié navigacios feladatok sordn.
Azt sem értjlik, hogy hogyan alakul ki az egyes valtozok generalizacidja, absztrakcidja tanuldsi

folyamatok soran.

1.4. Idegsejtek populacios analizise dekodolassal

A kisérleti technikdk fejlédésével egyre tobb és tobb sejt aktivitdsat tudjuk monitorozni, akér é16
allatokban, komplex feladatok megoldasa sordn. Az hippokampalis piramissejtek kapcsan egy
fontos komplikacid, hogy a pozicié (vagy barmilyen més valtoz6) modulécidja akkor mutatko-
zik meg igazan, ha példdul egy folyoson sokszor végigfut az dllat és a sok futasbol dtlagoljuk ki
az aktivitast. Tehat az egyes futdsok alatt az egyedi sejtek aktivitdsa nagyon variabilis. A visel-
kedés soran a dontéshozatalhoz az agynak ezeket az egyes futdsokat is pontosan el kell tudnia
kédolni. Igy az egyes sejtek aktivitdsdnak kidtlagoldsa sok futasbél, majd pedig korelldltatdsa
kornyezeti véltozok értékeivel egy egyre kevésbé megfelel6 stratégia az agy miikodésének
megértéséhez.

Egyszerre tobb sejt aktivitasat felvételezve athidalhatjuk ezt a problémat. Ehhez a hip-
pokampuszrdl tgy gondolkodunk, hogy nem csupdn az egyedi sejtek, hanem a sejtpopulédciéd
egészében 1évd informécid kodolja el a kiilvilag valtozoéit. Erre innentdl kezdve, ugy fogok
hivatkozni, hogy a sejtpopudlcidk reprezentdljdk a kiilvilag elemeit. A sok sejtes felvételek
kihaszndldsédhoz sziikség volt olyan technikdk fejlesztésére és alkalmazdsara, amelyek megen-
gedik, hogy egyszere nagy sejtpopulaciok aktivitasit elemezve kovetkeztethessiink arra, hogy
mely kornyezeti valtozok hatarozzdk meg a kialakul6 reprezentaciokat. Az egyik erre alkalmas-
nak bizonyult mddszer a neurdlis dekddolas (Glaser et al., 2020; Loriette et al., 2022). Lényege,
hogy kisérletesen tobb, zajos idegsejt aktivitdsat monitorozzak €l6 dllatokban, kiillonboz6 fel-
adatok megolddsa kozben. Ugy gondoljuk, hogy az 4llatok kornyezetének bizonyos elemei
(kornyezeti valtozok) hatdrozzdk meg az idegsejtpopuldcidkat alkoté egyedi sejtek valaszat,
ez altal a reprezentdciok milyenségét is. Ha ez tényleg igy van akkor, megfeleld gépi ta-

nuldsi modszerek alkalmazasdval (Bishop, 2006), a neurdlis aktivitisbol meghatirozhatjuk a



kornyezeti valtozok pllanatnyi értékét. Példaul, ha a populdcids aktivitast alapvetéen a térbeli
pozicio befolyasolja, akkor a neurdlis aktivitast megfigyelve rekonstrudlni tudjuk az éllat térbeli
mozgasat egy kisérletben. Ez egy keretrendszert biztosit arra, hogy leteszteljiik, hogy egy sejt-
populici6 elkddolja-e az altalunk vizsgdlt kdrnyezeti véaltozot, sét arra is alkalmas lehet, hogy
ennek a kddnak a pontossagat €és egy€b tulajdonsagait is megbecsiiljiik.

Dekddolasi technikdkat sikeresen alkalmaztak arra, hogy megmutassak, hogy a pozicié
pontosan el van tirolva a reprezenticiokban, tovabbd, hogy alvé vagy mozdulatlan allatok
hippokampuszdban mérhet6 neuralis aktivitds sokszor gyorsitott modon jatsza vissza az éber
allapotban eltarolt memorianyomokat, példaul ezeket a sorrendben eltdrolt pozicié koédokat
(Wilson and McNaughton, 1993; Brown et al., 1998). Sikeriilt kimutatni, ugyancsak dek6dolési
technikdk segitségével, hogy a hippokampusz szekvencidlis mddon reprezentdlja a jov6vel kap-
csolatos bizonytalansagot a theta ciklusok alatt (Ujfalussy and Orban, 2021). Demonstraltidk az
idegsejtek kozti korrelacidkban levé informécid fontos szerepét és az egyes sejteket befolydsold

kornyezeti valtozok diverzitasat (Stefanini et al., 2020).



2. Célkituzések

Munkdankban annak a megértéséhez szerettiik volna hozzdjarulni, hogy a hippokampusz milyen
sejtpopulécio szintl neurdlis reprezentacidkat haszndl fel bizonyos feladatok megoldasahoz, va-
lamint, hogy a reprezentéacidk struktirdja hogyan véltozik a tanulds korai €s késdi fazisaiban.
A tanulas kés6i fazisa alatt azt értjiik, mikor a viselkedés mar alig véltozik de az dllat tovabbra
is tapasztalatot szerez, erre a kovetkez6kben szimpldn mint “tapasztalat”-ra fogok hivatkozni.
El6szor is, kivancsiak voltunk, hogy egy feladat megoldédsa sordn melyek azok a kornyezeti
valtozok amelyek megjelennek a neurdlis reprezentidcidokban, tehdt a neurdlis reprezentaciok
elkddoljak ezt. A két f6 valtoz6 ami érdekelt a pozicid és a kontextus kodja volt. Mdasodszor,
kérdés volt, hogy a reprezentélt valtozok kdédjanak pontossidga hogyan véltozhat tanuldssal és
tapasztalattal. Harmadszor, meg szerettiik volna érteni, hogy melyek azok a kornyezeti valtozok
amelyek absztrakt médon vannak reprezentdlva a hippokampuszban, tehat generalizalnak a
tobbi valtozé felett. A hippokampdlis kéd generalizacids teljesitményét is vizsgéltuk a ta-
nuldsi folyamatok sordn. Végiil, meg akartuk tudni, hogy a felvazolt reprezentéacids struktirdk
mennyire térhetnek el kiilonbozo feladatok megoldédsa sordan. Kérdéseink megvélaszoldsahoz

két kisérlet adait elemeztiik idegsejtpopuldcids dekddoldasi modszerekkel.



B Monitor C

> CA1 sejtek
aktivitasa

Futopad
D

A ’

_ Pozicié
Viselkedés

TN [N (A

2. abra. A kisérlet feldllitisa A: Génmododsitott egerkben GCaMP6s expresszédlva szelektiven a CAl
piramis sejtjeiben, fejiik befogva és egy mikroszkép objektiv f61€ helyezve. Alattuk futépadot helyeztek
el, koréjiik virtudlis valdsdgot vetitettek kiilonboz6 mintdkkal (lasd 4. szekcid) B: A kisérleti bedllitas
feliilnézetbdl C: A Suit2P szoftver dltal megtalalt Ggynevezett ROI (region of interest)-k. Ezek egy részét
a szoftver mint idegsejt ismeri fel, ezeket hasznaltuk az anlizisiink sordn. A szoftver a ROI-k a fluoreszn-
cencidjat koveti idében. D: Egy példa ROI aktivitdsa az id6 fliiggvényében. Feliil a fluoreszcencia (kék),
alul a szoftver altal, a fluoreszcenciabdl inferalt, tiizelési ratak (fehér)

3. Anyag és modszer

3.1. Kisérletek

A kovetkezbkben a kisréleteket fogom bemutatni amelyekbdl szarmaz6 adatokon elvégeztem a
késbbbiekben bemutatott analizist. Az adatok a, Makara Judit 4ltal vezetett, Idegi Jelatvitel Ku-
tatécsoportbdl (Kisérleti Orvostudoményi Kutatd Intézet) szairmaznak. Az elso kisérletet Nyilas
Rita, a masodikat Szamosfalvi Kata és Snezana Raus Balind végezték. Az adatok el6zetes ke-
zelését és tisztitasat Liiké Baldzs és Ujfalussy Balazs végezték. A két kisérlet részleteit a 4.
szekcidban mutatom be, itt az atfogo képet szeretném felvazolni.

A kisérletekben fejbefogott egerek egy futdpadon teljesitettek kiilonbozd navigacios felada-
tokat, képernySk segitségével koréjiik vetitett, virtudlis folyosékban (2. dbra). Igy példdul, egy
az allatok szdmara nem megjelolt virtudlis helyen, ha nyalogattik az eléjiik helyezett szivoszalat,
jutalomban részesiilhettek. Az allatok szomjaztatottak voltak, a jutalom minden feladatnal viz
volt. A kisérleteket génmddositott egereken végezték, ez lehetdve tette, hogy az dllatok hippo-
kampuszdnak CAl-es régidjanak piramis sejtjeiben szelektiven expresszaljanak egy kdlcium-
ion érzékeny festéket, a green fluorescent protein, calmodium és m13 fehérjékbdl kombinalt
GCaMP6s-et (Chen et al., 2013). A GCaMP6s kalcium-iont kotve konformacié valtozason
megy keresztiil és megemelkedik a fluoreszcencidjanak intenzitdsa. Ez azt eredményezi, hogy
a sejtek fluoreszcencidjanak intenzitdsa novekedik mikor akcids potencidlt adnak le, hiszen mi-

kor egy idegsejt tiizel ebbe kdlcium-ion dramlik be. A fényerdsség valtozasabol kovetkeztetni
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lehet a sejtek tiizelési ratdjara. A kisérletek sordn, 2-fotonos mikroszképiat alkalmazva, egy-
szerre megkozelitdleg 1000 sejt aktivitasat rogzitették. A kapott képekbdl a Suit2P ingyenes
elérhetd szoftver (Pachitariu et al., 2017) segitségével inferdltdk az egyes sejtek tiizelési ratajat.
A kisérletek alatt az egerek hippokampusza folé egy ablakot miitottek, és fejliket befogtak
egy dlvanyba. Ez lehet6ve tette a jO min8ségli mikroszkopos felvételek készitését. Tehat a
kisérletekbdl az allatok sejtpopuldcio szintli neurdlis aktivitdsa mellett, az aktudlis pozicidjukrol
és viselkedésiikrdl is pontosan adatok altak rendelkezésiinkre. Az dllatokbdl a legtobb esetben
tobb napon is kesziilt 1-1 felvétel, egy felvételezési alkalmat innentdl kezdve blokkoknak fogok

hivni. Az allatok egy blokk alatt tobb kort is futottak, ezek az egyedi futidsok lesznek.

3.2. Analizis

Az analizislink végso célja az volt, hogy meghatidrozzuk, hogy egy adott feladat megolddsa
sordn mely kornyezeti valtozok, milyen pontosan és milyen médon vannak elkédolva a hip-
pokampuszban. Nem meglepé mdédon a hippokampusz egyes sejtjeit megnézve azt talaljuk,
hogy ezek pozicio és/vagy folyos6 dependens aktivitast mutathatnak, azonban itt minket nem
az egyedi sejtek érdekeltek, hanem a hippokampélis kéd egésze. Igy dekddoldsi technikédkat
hasznaltam ahhoz, hogy leteszteljem milyen kornyezeti valtozok vannak reprezentdlva a hip-
pokampdlis sejtpopulécié kédjdban. Tehat megprobaltam csupdn a neurdlis aktivitdsbol meg-
hatarozni egy kornyezeti valtozé allapotat. Elmondhatjuk, hogy ez csak akkor lesz lehetséges,
ha a neurdlis aktivitds hordoz informdciét ennek a valtozonak az allapotardl, tehat elkédolja
azt. Mi tobb, minnél tobb, pontosabb informécidt tirol el a halozat, annal pontosabban fogunk
tudni dekdédolni. Ez konkrétan azt jelenti, hogy példaul megprébalhatjuk meghatarozni az 4llat
poziciéjat a virtualis folyoséban csak a neurélis aktivitdsa alapjan. Ugy gondoljuk, hogy ak-
poziciot ha ez tényleg hordoz errdl informéciot.

En statikus nafv bayesi dekddoldst alkalmaztam. Ennek elénye, hogy statisztikai szem-
pontbdl egy idedlis dekdder, azonban ez két feltétellel jar. A “naiv” rész arra utal, hogy azt
feltételezziik, hogy az egyes egységek fiiggetlenek egymastdl, ez a mi esetiinkben az jelenti,
hogy feltételezziik, hogy a felvételezett idegsejtpopulacio sejtjei fliggetlenek egymastdl, hogy
valamilyen kiils6 faktor hajtja 6ket. A “statikus™ arra utal, hogy azt feltételezziik, hogy a kéd
jelentése az adott idGpillanatban fiiggetlen az el6z0 iddpillanattol. Ezeket figyelembe véve a
statikus naiv bayesi dekdderrel a kovetkez6 képlet alapjan szdmolhatjuk ki egy diszkrét valtoz6
(X) konkrét értékének (x) a valészintiségét, ha adott egy n-dimenzids sejtaktivitdsi vektor (S):

P(S|X =x) - P(X =u1)

PX=2z|S)= P05) (1)
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Ebbdl az egyenletbdl a P(.S) rész csak nagyon nehezen kiszamolhatd, ez az adott sejtakti-
vitasi vektor valdszinlisége. Szerencsénkre ez minket nem is érdekel, hiszen nekiink a valtozé
egyes allapotainak valdszintsége egymdshoz képest érdekel. Ha mindegyikre kiilon-kiilon
kiszdmoljuk a valészintiséget akkor a végén egyszerlien normalizalhatjuk a kapott valdszintiségi

eloszlast. Tehat ami érdekel:

PX=1|S) xP(S|X=2z)P(X=1) 3)
x [[Plsi | X =2)- P(X =x) (4)

i=1

A P(X = x), apriori, pedig a valoszintiségi valtozé egy bizonyos dllapotanak a valoszintisége.
Errdl azt feltételezziik, hogy egyenletes eloszlasu. Tehat ahhoz, hogy ezt a mddszert alkalmazni
tudjuk két dolog maradt hétra. A valésziniiségi valtozdink diszkretizdldsa (ez konny() €s a like-
lihood, P(S | ), kiszdmoldsa (ez nehezebb). A két viltozé ami a legjobban érdekel minket az a
folyoso €s a pozicid. A folyosé mar alapbol diszkrét, ezzel nem kell foglalkoznunk. A poziciét
egyszeriien csak egyenletesen feloszthatjuk tetszéleges szamu diszkrét egységre. A likelihood
kiszdmolasédnal a feladat, hogy jelemezziik minden sejt tiizelését, minden egyes pozicidban egy
eloszlassal. Ehhez hagyomdanyosan Poisson eloszlast alkalmaznak, de a mi esetiinkben ez nem
volt megfelels, mert a Suit2P altal inferalt tiizelési ratdk pozitiv valés szamok. Megprdobaltuk
a gamma eloszlds, mely paraméterezhetd ugy, mint egy folytonos Poisson, de ez a mi esetiink-
ben nem irta le jol a valddi eloszldst, mert a sejtek majdnem 0.8 valdszintiséggel voltak telje-
sen csendesek. Igy a Bernoulli eloszlds mellett dontottiink, a sejtek aktivitdsat binarizaltunk,
egy altalunk megvélasztott aktivitdsi szint alapjan. Azok a sejtek melyek egy adott pillanat-
ban e folott az érték folott voltak aktivnak szamitottak, a tobbi pedig csendesnek. Tehat min-
den egyes sejtnek, egy adott valosziniiségi valtozoé minden értékére kiszdmolhatjuk a tiizelési
val6szintiségét (). Igy az r a pozicié (p) és a folyosé ( f) fiiggvénye lesz. Tehdt a 4-es egyenletet

folytatva:

n n

[[PGi| X=2)-P(X=2)=]]lri-si+ (1 —r)-(1—s)]-P(X=2x) (5

i=1 i=1
A sejtek tiizelésein az analizis elkezdése elott id6beli simitast végeztem (konvolvéltam egy
11 hosszu 1/11-esekbdl allo vektorral), ennek eldnye, hogy az egyes sejtek tiizelési nagyon za-
josak és feltételezhetjiik, hogy az id6ben egymashoz nagyon kozeli tiizelések hasonlé dolgokat
kédolnak, hiszen ez id6 alatt a kiilsd stimulus alig valtozik. Tovabba az adatokat, minden blok-
kon beliil egyesével, 10 egyenld hosszusagu, idoben Osszefiiggd részre osztottam €s az egyes
sejtek tiizelési valdszinliségeit () mindig 9 alapjan szamoltam ki, és a 10.-en teszteltem. Ezt
10-szer elvégeztem, ugy, hogy minden id6pillanat pontosan egyszer legyen tesztelve. A sejtek
tiizelési valdszintiségének kiszamoldsakor a O tiizelési valdszinliségeket egy kis szdmmal (a leg-

kissebb valoszintiség fele) cseréltem ki, igy ha egy sejt olyan helyen tiizel a teszt adatokban ahol
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3. abra. Statikus naiv bayesi dekddolas 1épései az adatokon A: Két példa neuron tiizelési valészintisége
a két folyos6 0sszes poziciéjaban. Az dbran a piros €s sziirke szinek a két folyosot fogjat jelenteni, feliil
az ezek faldn lathaté mintdk vannak. Ezeket a tiizelési valdszinliségeket az Osszes sejtre kiszamoltam
B: Néhény sejt példa aktivitdsa az idében, innen egy oszlop (sejtaktivitdsi vektor) alapjan dekédolhatuk
C: Ha vesziink egy sejtaktivitasi vektort (B) akkor a sejtek poziciofiiggd tiizelései alapjan (A) megkap-
hatjuk a poszteriort mindkét folyosé minden pozicidjara (5. egyenlet). Ebbdl aztdn négy féle képpen
dekoddoltunk (D-G) D: Ha a pozicidt akarjuk dekddolni a kapott poszteriorbdl kimarginalizaljuk a fo-
lyosét. Ennek a kapott eloszldsnak vehetjiik valamilyen paraméterét (médusz, medidn, 4tlag), mint a pre-
dikciénk a pozicidéra az adott idépillanatban E: A pozicié kéd generalizacidjanak vizsgalatdhoz vehetjiik
a poszteriornak csak azt a részét amit a mésik folyoséra kaptunk. Igy ha példaul a sziirke folyoséban
van a valddi pozicid, (mint itt) akkor csak a pirosra kapott poszterior alapjan dekdédoljuk ezt. Ennek
az eloszldsnak is vehetjiik valamilyen paraméterét, mint a predikciénk. Ez a médszer ekvivalens azzal,
mintha a poziciéra a dekddert csak az egyik folyosd adatain tanitottuk volna és a masikon tesztelnénk
F: Ha a folyoso6t akarjuk dekddolni, akkor a kapott poszteriorbdl a kimarginalizéljuk a poziciét. Tehdt a
sziirke rész 6sszegét hasonlitjuk 6ssze a piroséval, a valdszin(ibb lesz a predikciénk G: A folyosé kéd ge-
neralizcidjénak vizsgédlatdhoz dekdédolhatjuk a folyosét (fiiggetleniil att6l, hogy mi a valddi pozicionk),
csak 1-1 pozicidéra kapott poszterior alapjén, itt ezt a zold pontok jeldlik

a tanitasi adatokon nem tiizelt ez a pozicié nem zarodik ki automatikusan. Fontos, hogy az egyes
allatokbdl és blokkokbdl nem pont ugyanannyi sejtet felvételeztiink, és természetesen a sejtek
szama befolyésolhatja a dekddolas pontossagat. Ezt gy kezeltem, hogy a sejtek szamat mindig
alul-mintavételeztem csupan 400-ra, és ezt 20-szor elvégeztem, majd kidtlagoltam. Igy Gssze-
hasonlithatova valtak a dekodolasi pontossdgot az egyes dllatokbol €s blokkokbdl. Ahhoz, hogy
a lehetd legkevesebb el6zetes feltételezéssel dekddolhassunk a poszteriort kiszdmoltuk minden
folyosé minden egyes pozicidjara (3. dbra).

A reprezentacios tér elemézéshez fokomponens analizist (PCA) és egy Isomap nevii nem-
linearis dimenzi6 redukcids technikat hasznaltam. Ehhez a két folyosé minden egyes pozicidjaban
kiszdmoltam az egyes sejtek atlagos aktivitdsat. Ez meghatdroz egy pontot a n-dimenzids
térben, ahol n a sejtek szdma. Normalizdlds utan ezt a teret el6szor PCA-val 10 dimenzidba
vetitettem, majd Isomappel kett6be, igy vizualizdlhattam magat a neurdlis aktivitast. Az igy

kapott alakzatokat innentdl kezdve (neurdlis) manifoldoknak fogom hivni.
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4. abra. Els6 kisérlet részletei A: Kondicié 1 és 2 alatt hasznalt folyosok mintdja. A vizcseppek a
jutalmazott folyosdkat jelolik, a szines sdvok a folyosok tovabbiakban haszndlt szinkddoldsét jelolik.
Tovéabba a zold szin az elsé kondiciét, mig a lila szin a mésodik kondiciét fogja jelenteni B: a teljes
kisérlet id6beosztasa, minden szakasz napokban mért hosszaval C: Reprezentativ llat viselkedése az
alacsony és a magas teljesitmény( blokk alatt. Kékben a futdsi sebesség, narancssargaval a nyalogatdsi
rata. Az alacsony teljesitmény( blokkban az allatok lelassitanak és elkezdenek nyalogatni mindkét fo-
lyosé vége felé. A magas teljesitmény(i blokkban az 4llatok tovédbbra is lelassitanak a jutalmazott fo-
lyoséban, de a nem jutalmazotton csak atfutnak.

4. Eredmények

Kérdéseink megvalaszolasahoz két kisérlet adatait elemeztem. Az ezekben szerepld folyosok és
feladatok nagyban kiilonboztek egymastol, igy az ezekbdl kapott eredményeket, a kovethetdség
érdekében, kiilon-kiilon mutatom be. A két kisérletbdl kozosen levont kovetkeztetéseinkrdl az

5. szekcidban irok.

4.1. Elso Kkisérlet: kontextus fiigg6 go—no go feladat
4.1.1. Kisérleti beallitas

Az els6 kisérletben két, 70 centiméter hosszu, virtualis folyoso szerepelt melyek sziniikben,
illetve mintazatukban kiilonboztek egymdstol. Egyik folyos6 faldn sem volt pontos pozicidt
indikél6 elem. Az egyik folyosé végén minden esetben a, szomjasztatott, egerek vizjutalomhoz
juthattak. A madasodik folyosé nem tartalmazott jutalmat. A folyosdk falan taldlhaté mintat és
a tanitasi protokolt az 4A €s 4B abra foglalja 0ssze. Az egerek elGszor a szinbeli (kondicid 1),

majd pedig a mintazatbeli (kondici6 2) kiilonbséget tanultak meg. A kisérlet fontos része, hogy
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5. abra. Folyoso és pozicié dekddolhatésdga tanuldssal A: A folyosé pozicié fiiggé dekddolasi hibaja
az els6 kondiciéban. A sziirke vonalak az egyes llatok, a zold pedig az atlag + szérds, a szaggatott
vonal a véletlen szintjét jeloli. A bal oldalon az alacsony teljesitmény(i blokkok, a jobb oldalon a magas

2

teljesitmény(i adatok alpajan késziilt a dekddolds B: mint az elé6z6ben csak a masodik kondiciéra C:
Pozici6 dekddolési hiba a pozicié fiiggvényében az elsé kondicioban. A felsd sorban a nem jutalmazott,
mig az alsé sorban a jutalmazott folyosdban, az elsé oszlopban az alacsony, a masodik oszlopban a magas
teljesitményi blokkok alapjan dekédoltam. A sziirke vonalak az egyes allatokat jelenti, a szines savok az
atlag + szorast jelentik D: Csak az dtlagok a C dbrardl kiilon dbrdzolva E-F: Mint a C-D, csak a masodik

kondiciéra

mind a nyolc egérbdl felvételek késziiltek amikor még nem tanultdk meg jol a feladatot (4C
abra) (alacsony teljesitményi blokkok) és mikor mar tapasztaltak voltak a feladatban (magas
teljesitményl futatomok). Ez lehet6ve tette, hogy nyomon kovessiik a hippokampdlis repre-
zentdcidkon végbemend valtozdsokat a tanulds sordn. Minden egérbdl, mind a két kondicid
esetén szarmazik adat alacsony és magas teljesitmény(i blokkbdl is. Osszesitve tehdt ebben
a kisérletben nyolc egér 16 alacsony €és 16 magas teljesitményli futdmbdl szarmaz6 adatokat

elemeztem. A poziciét ennél a kisérletnél 50 diszkrét egységre osztottam fel.

4.1.2. Reprezentacio valtozasai tanulas soran

El8szor arra voltunk kivéancsiak, hogy a folyosé identitds dekddolhatésdga (3F), hogyan valtozik
a tanulds sordn . Azt taldljuk, hogy, mindkét kontextusban, az alacsony teljesitményi blokkok-
ban a folyos6 identitasa alig volt jobban dekddolhat6 a véletlennél (SA-B dbra). Ez az Osszes

allat esetében jelentds javulason ment keresztiil a magas teljesitményii blokkokban. Itt a folyoso
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6. abra. Pozicié generalizdcidja A: Dekddolasi hétérképek az alacsony teljesitmény( blokkok alapjan
szamolva, az els6 kondiciéban. Az X-tengelyen a valddi, az Y-tengelyen a prediktilt pozicié van, a
kép maga pedig a kettd kozotti konfliziés matrix vizualizdlva. Minnél erésebb szinii egy pixel, annal
val6sziniibb volt, hogy az adott valédi pozicidhoz az adott prediktalt poziciét dekddoljuk. Egy tokéletes
dekodder csak egy vonal lenne a diagondlison. Itt a konfiziés matrix ki lett atlagolva a nyolc allat
blokkjaibdl mindkét folyoséban B: Ugyancsak a dekédoldsi hétérkép, mint az A-ban, de itt a magas
teljesitménydi blokkok alapjan szdmolva. J6l latszik, hogy az el6z6hoz képest a diagondlis mentén na-
gyobb a szérds C: Az oszlopok az atlagos dekddolasi hibat mutatjak az alacsony és magas teljesitmény
blokkokban, a nem jutalmazott (narancssarga) és jutalmazott (z6ld) folyosdkban kiilon-kiilon. A hi-
basdvok a szorést, a sziirke vonalak az egyes dllatok atlagos hibdjét jelentik D-F: Mint az A-C csak a
masodik kondiciéra

identitdsa relativ pontosan dekddolhatova valt, és egyre pontosabb lett, ahogy az allat haladt a
folyoso vége fele.

Ez utdn a pozici6 dekddolhatésagat vizsgaltuk (3D). Itt azt taldljuk, hogy az allatok a
poziciét mar a tanulds elején, az alacsony teljesitményi blokkokban, elég pontosan kédoljak(5C-
F 4bra). Fontos, hogy ez a kdd hasonlé mértékben pontos a két folyoséban. Azonban ahogy az
allatok tanulnak a folyosok koédja a feladathoz alkalmazkodva valtozik. Ahogy véarnank, a jutal-
mazott folyoséban, f6leg a folyoso vége fele, pozicié kddja a tanulds folyamén egyre pontosabb
lesz. Azonban, meglepd modon, a nem jutalmazott folyoséban a pozici6 kddja a tanuléds sordn
rosszabb, pontatlanabb lesz, itt is foleg a folyosé vége fele. A kapott eredmények fiiggetlenek
a kondici6tdl (tehédt hogy szint vagy mintdzatot kellett megkiilonboztetniiik az allatoknak).

13



AAIIat: 18, kondicié: 2 Allat: 19, kondicié: 2 Allat: 20, kondicié: 2 Allat: 22, kondicié: 2 Allat: 38, kondici6: 2  Allat: 39, kondicié: 2 | Allat: 42, kondici6: 2 | - Allat: 45, kondici6: 2 , |
i T

10 10 10 0
40 08 40 08 40 05 40 08 40 05 40 os a0 08 40 08
0s o6 06 06 oe 0s os & 0s
20 0420 0420 0420 0420 foa 20 0420 0420 04
02 02 o2 02 || 02 02 02 02

0 y 0 0
G20 a0 *°° 0 40 % 20 40 *°° 0 40 % 20 40 % 20 a0 °°° 70 40 ° % 20 40 °°
B Allat: 18, kondicié: 2 . Allat: 19, kondicié: 2 , - Allat: 20, kondici6: 2 | -~ Allat: 22, kondici6: 2 |~ Allat: 38, kondicié: 2 ~ Allat: 39, kondicié: 2~ Allat: 42, kondicié: 2 = Allat: 45, kondici6: 2 |

-

40 " | 08 40 05 40 08 40 05 40 o a0 08 40 f' 08
0s o6 o6 06 oe = los os B |los
20 0420 0420 0420 0420 ‘ " loa20 0420 ‘ 0420 - 04
02 02 o2 02 - 02 02 02

0 0 . 0
G20 a0 *°° 0 40 % 20 40 *°° 0 40 % 20 40 % 20 40 °°° 20 40 ° % 20 40 °°

N

‘ : Allat: 18, kondici6: 2, Allat: 19, kondicié: 2  Allat: 20, kondicié: 2 | . Allat: 22, kondicié: 2, - Allat: 38, kondicié: 2 , | Allat: 39, kondici6: 2, Allat: 42, kondicié: 2,  Allat: 45, kondicié: 2,
. i
- - ¢
40 0.8 40 0.8 40 0.8 40 0.8 40 0.8 40 X 0.8 40 0.8 40 0.8

06 06 06 06 06 06 06
20 04 20 0.4 20 . 0.4 20 0.4 20 0.4 20 0.4 20 0.4 20 0.4

02 02 02 02 02 02 02

o o i o o
G20 a0 ° 70 40 °° 70 a0 0 0 40 % 20 40 0 a0 0 70 40 % 20 40 °°

Allat: 22, kondicié: 2 Allat: 38, kondici6: 2  Allat: 39, kondicié: 2 | Allat: 42, kondici6: 2 |~ Allat: 45, kondici6: 2 | |
3 j

D Allat: 18, kondici6: 2 | Allat: 19, kondicié:

40 08 40 Mtos 40 038 40 058 40 o BRos
o6 tr 06 o6 ey o6 - ..
20 0420 . 0.4 20 0.4 20 - 0.4 20 t 04
02 02 02 02 02

0 v 0 0
6 20 00 70 40 0 40 0 20 40 ° % 20 70 40  ° % 20 40 °°

7. abra. A folyosé identitds generalizdcijanak geometridja A: Elsé kondicid, alacsony teljesitményd
blokkjabdl a generalizacié hotérképe az egyes éllatok esetén. Az X-tengelyen az dllat aktuédlis valds
pozicidja van, az Y-tengelyen pedig az a pozicié amelyikre kapott likelihood fiiggvényeket hasznaltam a
dekddolédshoz. A szin az dtlagos dekddoldsi hibét jelenti, fehér a 0.5, avagy a véletlen. Kék kissebb hibat
(pontosabb dekddoldst), piros a véletlennél nagyobb hibét, tehat a folyosok tendencidzus 6sszecserélését
jelenti. Az oszlopokatban a kiilonb6zé allatokat latjuk B: Els6 kondicid, magas teljesitményti blokkjabol
a generaliz4ci6 htérképe az egyes allatok esetén C-D: Mint az A és B csak a mdsodik kondiciéra

4.1.3. Generalizacio tanulas soran

Azt gondoljuk, hogy egy valtozé akkor generalizél, egy mésik valtozé szempontjabdl, ha az
elsG véltoz6 reprezenticidja fiiggetlen a masodik valtozé allapotitdl. gy elGszor azt vizsgaltuk,
hogy a pozicié kddja generalizal-e kiilonb6z6 folyosok kozt, hogy 1étezik-e olyan pozicié kod
mely azonos a két folyoséra nézve. Ezt ugy teszteltiik, hogy az egyik folyoséban 1év6 akti-
vitast mindig a masik folyosora jellemzd likelihood fiiggvények alapjan dekddoltam (3E). Azt
talaljuk, hogy a pozici6 ilyen médon is jol dekddolhaté az alacsony teljesitményd blokkban,
mind a két kondicid esetén (6A, D). S6t, az alacsony teljesitményii blokkban ez nem volt nagyon
sokkal rosszabb, mint a sima, el6z6ekben bemutatott pozici6é dekddolds. Tehat a pozicié kddja,
az alacsony teljesitményii blokkban, jol generalizalt a kiilonbozd kontextusok (folyosok) kozt.
Azonban, ahogy az éllat tanult a pozici6é kddjanak generalizicids teljesitménye jelentdsen le-
romlott, mind a két kondiciéban és folyoséban (6C, F). Ezt a leromlast a dekddolasi hétérképek
szétcsuszasa is j0l mutatja (6B, E). Fontos megemliteni, hogy a folyos6 kodok elvédlasa a tanulés
soran nem feltétleniil eredményezné ezt a véltozast is, hiszen ha ezek a pozici6 dekddolasi sikra
merdleges cstiszndnak el egymastdl, akkor a pozicid tovabbra is dekddolhaté maradna. J6l
mutatja ezt az is, hogy a magas teljesitményt blokkban a folyosok végein magét a folyoso iden-
titasat is dekddolni lehet, de a pozicid kéd is jol generalizal, mint ezt a h6térképeken lathatjuk.

Kovetkezd 1épésként azt vizsgaltam, hogy 1étezik-e olyan kontextus (folyosd) kéd amely
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8. abra. Mdsodik kisérlet részletei A: A harom folyosé faldn taldlhaté mintdzatok. A kék vizcsepp
a jutalmi zoéna helyét jelzi a 3 folyoséban. Az dbra bal oldaldn taldlhat6 szines sdvok a folyosok,
tovdbbiakban haszndlatos, szinkdédjat mutatjdk (Ebben a kutatdsban nem analizdltam adatokat az 4j fo-
lyos6bdl) B: Ehhez a kisérlethez tartozo tanitasi protokol fazisai, az id6 napokban van mutatva. Itt az 1.
és 3. fazist analizdltam C: Egy reprezentativ példa dllat viselkedése az els6 €s a harmadik fazisban. A
kék a futdsi sebességet, a narancssarga a nyalogatasi ratat mutatja, a zold sav a jutalmi zéna helyét jeloli.
Az allatok mindkét fazisban, mindkét folyosdban lelassitottak és elkezdek nyalogatni a jutalmi zéna el6tt

generelizdl a kiilonbozd pozicidk kozt. Ehhez minden egyes pozicidoban dekdédoltam a folyosot
az Osszes tobbi pozicidra szamolt likelihood alapjan egyenként (3G). Ezeket az eredményeket a
7 abrén lathatjuk. Nem meglep6 médon az alacsony teljesitményii blokkban a folyosé identitdsa
itt sem volt dekédolhatd, mint ahogy ezt az el6z6 pontban is lattuk. Azonban, varakozasainkal
ellentétben, a magas teljesitményi blokkban, egyes allatok esetében nagyon jol generalizald
folyos6 reprezentdcidk jonnek létre. Ezt abbdl lathatjuk, hogy egyes éllatokndl, nagy kék
foltok jelennek meg a hétérképen (18, 38, 42 jelolést allatok), ami azt jelenti, hogy itt az
egyes poziciok reprezentacidja alapjan barmelyik masik pozicidra kapott poszteriorbdl pon-
tosan dekddolhatjuk a folyosé identitdsat. Ezzel ellentétben ha egy diagonélist latunk (39-es
jelolési allat) az arra utal, hogy a folyosé kddja specifikus az egyes pozicidkra. A folyosé kod
generalizacidjat nem figyeltiik meg az Osszes allat esetében, s6t eldzetes eredmények alapjan
nagy kiilonbségek lehetnek az allatok kozott haszndlt folyoso kdd struktirdjaban (5. szekcidban

részletezve).
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4.2. Masodik Kkisérlet: navigacios feladat két kontextusban
4.2.1. Kisérleti beallitas

A masodik kisérletben hdrom, 1 méter hosszu folyosé szerepelt, de ezek koziil itt csak kett6t
analizaltam. Ebben az esetben mind a két folyosoban volt rejtett vizjutalom, de kiilonb6z6
helyeken, ha az éllat ezekben a jutalmi zéndkban nyalogatott akkor vizjutalomban részesiilt
(8A-B abra). A folyosok faldn 1év6 minta sok pozicio specifikus mintdzatot tartalmazott. Ebben
a kisérletben, mikor a felvételek késziiltek az allatok mar tapasztaltak voltak a feladatban és a
viselkedésiik alig valtozott a képalkotasos napok sordn (8C dbra). Itt Gsszesen négy egér 19
blokkjabol szdrmaz6 adatokat elemeztem. Egy masik relevans véaltozds, hogy mivel itt a folyoso

hosszabb a poziciot 75 diszkrét egységre oszottam fel.

4.2.2. Reprezentacio valtozasai tapasztalattal

Els6 1épésként, az el6z6 kisérlethez hasonlatosan, a folyosé identitdsat probaltam dekddolni
(9A abra). Azt taldjuk, hogy itt a folyosé identitdsa dekédolhatd, a hiba a teljes folyosé hosszan
a véletlen szintje alatt van. Azonban l4tjuk, hogy a jutalmi z6ndknal a dekddoldsi hiba megnd,
tehat itt a két folyoso reprezenticidja hasonlit egymasra. Ezt arra utal, hogy a jutalmat hasonl6
modon kédolhatja az allat a két folyosdban. Ez utdn a pozicié dekddolhatdsiagat vizsgaltam (9B
abra). Azt talaljuk, hogy a pozicié mindkét folyosoban dekodolhatd. A hiba kicsit magasabb
a jutalmi zéndk kornyékén, de ennek oka beldthatd, ha figyelembe vessziik, hogy a folyosok
itt hasonlitanak egymasra (ezt lattuk az el6z6 abran) és, hogy pozicié dekddoldsdhoz a teljes
poszteriorbol kimarginalizaltam a két folyosét (3D). Igaz, hogy az allatok viselkedése mar alig
valtozik, mégis igen nagy szoérast lattunk a dekdédoldsi hibdkban. Ezért megnéztem az egyes
allatok kiilonb6z6 blokkjaiban a teljes blokkra vett atlagos pozicié és folyosé dekddolasi hibat
(9C abra). Meglepd mdédon mind a folyosd, mind pedig a pozicié dekddolési hiba jelentSs
javuldson ment keresztiil a teljesitmény stabilizdléddsa utéan is. Ezeknek az eredményeknek az
interpretalasakor figyelembe kell venniink, hogy a 3. éllat esetében az utolsé kettd, mig a 4.

allat esetében az utolso blokk a harmadik fazisbdl szarmazik.

4.2.3. Generalizacio tapasztalattal

A madsodik kisérletben is kivancsiak voltunk a kéd generalizciés tulajdonsagaira (10. dbra).
El6szor a pozicio kdd generalizdcidjat vizsgiltam a mar bemutatott dekddolasi hétérképpel. Itt
azt talaljuk, hogy a folyosdk elején 1étezik a kddnak egy olyan része ami generalizal a kontextu-
sok (folyosdk) kozt, ezt a h6térképek elején lathaté diagondlis mutatja. Azonban a folyosékon
tavolabbi részein a pozicié dekddolas tendenzidzus hibit mutat, tehat a diagonélis el van tolva.
Ennek oka, hogy az 4dllatok ezeken a szakaszokon, nem a valddi pozicidjukat kédolhatjdk, ha-
nem a jutalomtdl valé relativ tdvolsdgot. Tehat mikor a fekete folyosé jutalmi zondjdhoz ér az

allat, akkor azt ugy dekddoljuk, mintha a piros folyosé jutalmi zéndjdban lenne. Ez forditva is
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9. abra. Folyos6 és pozicié dekddolhatésdaga tapasztalattal A: Folyosé dekddolédsi hiba a pozicié
fliggvényében. A sziirke vonalak az egyes allatokat és blokkjaikat mutatjak, a piros és sotétebb sziirke
sdvok az atlag £ szordst. A szaggatott vonal a véletlen szintjén jeloli. A zold sdvok a jutalmi z6ndk
helyét jelolik a két folyoséban B: Pozicié dekdédolasi hiba a pozicié fiiggvényében. A sziirke vonalak az
egyes allatokat és blokkjaikat mutatjak, a piros és sotétebb sziirke savok az atlag £ szérast C: A négy

7~ 2

allat blokk fiiggd atlagos pozicid, illetve folyosé dekddoldsi hibdja. Minden blokkra ez a hiba kiilon van
abréazolva a két folyosora. A vonalak egyszerti linedris regresszidval lettek illesztve

igaz, mikor a piros folyosé jutalmi zéndjdhoz ér az allat, akkor azt gy dekddoljuk, mintha a
fekete folyoso jutalmi zéndja lenne. Itt a neurdlis aktivitasi teret is vizualizéltam (10 C és D)
manifoldok segitségével. A manifoldok konkrét alakjat nehéz értelmezni, hiszen ez egy abszt-
rakt, nemlinedris tér, de azt j6l latjuk, hogy mindkét folyos6hoz 1-1 egydimenziés manifold
tartozik. Tovabba ezeknek a manifoldoknak bizonyos szakasza nagyon kozel van egyméshoz,
ezek a szakaszok a jutalmi zondk. Az elsé blokkban ezek a jutalmi zondk, és a folyosdk eleje
is teljesen Osszeér, ez eredményezi az A és B abrarészeken kapott dekddolasi hotérképeket. A
kés6bbi blokkokban azonban a reprezentaciok a folyosoé elején mar nem érnek 6ssze és a jutalmi
z6ndk és kicsivel jobban szepardlddnak. Ennek kvantitativ elemzése még most is folyamatban

1év6 munka.

Ebben az esetben is is kivdncsiak voltunk rd, hogy van-e a folyosé kédnak olyan része
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10. abra. Pozici6 és folyosé kdd generalizacids tulajdonsdgai A-B: Hotérképek, melyel a pozicié kéd
generalizdci6jit vizsgdlom. Az X-tengelyen a valddi, mig az Y-tengelyen a prediktdlt pozicié van, a
kép maga pedig a kettd kozotti konfiiziés matrix vizualizdlva. Minnél erSsebb szinii egy pixel, anndl
valészinlibb volt, hogy az adott valddi pozicié az adott prediktalt poziciét dekddoljuk. Itt a két fo-
lyosd hotérképét kiilon abrazolom, a szin mindig ahhoz tartozik amelyikhez tartozé id6pillanatokat
dekddoltam. A hétérképek elkészitéséhez mind a 4 allat 19 blokkja ki lett tlagolva C: Dimenzi6 reduk-

/////

jelolik, a pontok az egyes poziciokat. Minnél vildgosabb egy pont, anndl kozelebb volt ez a folyosé
elejéhez. A pontok sorrendben Ossze vannak kdtve D: Mint a C dbra, de az els6 fazis utolsé blokkja
alapjain E: Folyos6 dekédolast mutaté hétérképek 2 példaallat esetén. Az X-tengelyen az a pozicié ahol
dekddoltam a folyosét, az Y-tengelyen pedig amelyik alapjan dekédoltam. A szin a hibét jelenti, a fehér
0.5-6s hiba, a véletlen szintje. A kék kissebb hibékat, a piros pedig nagyobbakat jelent. Az els6 sorban
a kettes, a masodikban a harmas 4llat adatai szerepelnek, az oszlopok pedig az egyes blokkok

ami generalizal a poziciok kozt. Ezt két reprezentativ példa dllat blokkjain mutatom egyesével
(10E). El6szor is azt taldltuk, hogy ebben a kisérletben a folyosé reprezentdciéja nem genera-
lizal. Igaza, hogy a folyosé identitdsa pontosan dekddolhatd, de csak a valds pozicié kornye-
zetében, igy itt egy kék diagondlist latunk a hotérképeken. A piros régidk jelenléte Osszecseng
az el6z6ekben megdllapitottakkal, mi szerint a jutalmi zéndk generalizdlnak. Ezért ha az allat
az egyik jutalmi zéndban van, akkor a mésik jutalmi zéndban vett poszteriorra nagyon hasonl6
reprezentaciot fog mutatni, igy tendencidzus hibat mutathat a folyos6 dekddolasa. Végiil azt is
lathatjuk, hogy a folyos6 kddjanak generalizdcids tulajdonsagai is tovabb valtoznak tapaszta-

lattal.
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5. Megbeszélés és kovetkeztetés

Munkénk soran azt szerettiik volna megérteni, hogy hogyan tanul meg effektiv reprezentacidkat
a hippokampusz, melyek lehetdvé teszik diverz feladatok megolddsat. Azt vizsgéltuk, hogy ta-
nulds €s tapasztalatszerzés soran a kornyezetnek melyek azok az elemei amelyek reprezentalva
vannak a hippokampuszban, hogy hogyan formalodnak ezek a reprezenticiok a tanuldsi folya-
mat soran, hogy vannak-e olyan kornyezeti valtozok melyek absztrakt, generalizalt formaban
kertilnek elkodoldsra. Ehhez két kisérlet adatait elemeztem dekodolési technikakkal. Az els6
kisérletben két virtudlis folyoso koziil csak az egyikben volt jutalom és az édllatokat a tanuldsi
folyamat kezdetétSl monitoroztak, mig a masodik kisérletben két virtudlis folyosé koziil mind-
kettdben volt jutalom, kiilonb6z6 helyeken és az édllatokat csak az utdn kezdték el monitorozni,
hogy a viselkedésiik mar relativ stabil volt.

Az elsé kisérlet sordn azt lattuk, hogy a hippokampuszban hamar kialakult a pozicié kddja,
de ez eleinte nem teljesen kiiloniilt el kiillonb6z6 kontextusokban. Az alacsony teljesitmény(
blokkokban a folyosé identitdsa nem volt dekddolhaté a hippokampdlis reprezentdciokbodl, mi
tobb a pozicié kddja nagyon hasonl6 volt, generalizalt a két kontextus kozott. Ahogy az allatok
tanultak a folyosok kddjai flexibilisen alkalmazkodtak a feladat struktirdjdhoz. A pozicié
kodja a jutalomazott folyosdban pontosabba valt, a nem jutalmazott folyoséban pedig lerom-
lott, kevésbé pontosan kodolta a poziciét. Tovabba a két folyosé reprezenticioi divergaltak, a
folyosé identitds dekddolhatova valt, és a pozicié kddjanak generalizicidja nagyon lecsokkent.
A nem jutalmazott folyoséban a pozicié kéd pontossdgdnak leromldasat tobb mechanizmus is
eredményezhette, ennek pontos okdt még nem tudtuk tisztdzni. Lehetséges, hogy ez csupdn
annak az eredménye, hogy az alacsony teljesitményli blokkban csak egy kod 1étezett (hiszen
azt tudjuk, hogy a pozicié kdédja eleinte jol generalizdl), de ezt a kddot az allat mar csak a
jutalmazott folyosdban hasznélja. Egy a masik valdszinli magyardzat az lehet, hogy a nem
jutalmazott folyoséban az éllat figyelme lankad, a sejtek zajosabbak lesznek és ezért a helymo-
duldlt sejtek szdma csokken (Pettit et al., 2022). Azt is lattuk, hogy ebben a kisérletben, ahogy
az éllatok tanultak, egyes allatok esetében a kontextus kddja jol generalizalt, absztrakt formdban
volt elkddolva.

A masodik kisérlet alapjan elmondhatjuk, hogy a hippokampélis kéd sokat valtozhat tapasz-
talattal még az utdn is, hogy a viselkedés mér Iényegében stabilizalédott. Ennek sem ismerjiik
még pontos okat, de potencidlisan az is lehet, hogy az allatok ha egy feladatot nagyon gyakran
ismételnek, akkor energiat fektetnek abba, hogy egy effektivebb, tehat a jovoben kevesebb ener-
giat felhaszndlo, kédot hozzanak 1étre, ez altal hosszud tdvon energidt spérolva. Azt is megmu-
tattuk, hogy a jutalom kodja fiiggetlen a kontextustdl, avagy a jutalomtdl valo relativ tavolsig
kodja generalizdl kontextusok kozott. Ez értlemezhetd ugy, hogy a jutalom kodja absztrakt
formdban van elkddolva. Ezt neurdlis manifoldok segitségével is megmutattam. Végiil, az

el6z0 kisérlettel ellentétben ennél a kisérletnél, azt taldltuk, hogy a folyosé identitdsa pontosan

dekoddolhatové valt, de ez nem generalizalt a kiilonb6zd poziciok kozt egyik édllat esetében sem.
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Egy érdekes eldzetes eredmény, melyre én egyéltaldn nem szamitottam, az elsd kisérletben
taldlt markans kiilonbség, abban, hogy kiilonb6z6 dllatok esetében a folyosé kodja hogyan ge-
neralizdl (7. 4bra). Péld4ul a 39-es jelolési dllatban kialakult reprezenticid szinte egyaltalan
nem generalizdl (kék diagondlis), mig a 18, 20, 38-as jelolési dllatokban erdteljes generalizicid
1étrejottét latjuk (nagy kék folt). Ez nagy kiilonbség a kod geometridjdban arra utalhat, hogy
egyes allatok nagyon mas algoritmust, kodoldsi stratégiit haszndlhatnak arra, hogy megoldjik
a feladatot. Mi tobb, gy néz ki, hogy ez a stratégia egy allaton beliil konziztens lehet a két
kondiciéban. Ez abbdl latszik, hogy egyes édllatok a generalizdcidés hotérképe a magas tel-
jesitményl blokkokban nagyon hasonlit a két kondicioban, ez a helyet példaul a 18, 38, 39 és
42 jelolést allatok esetében. A jovében szeretnénk ezeket a kiilonbségeket tovabb elemezni és
vizsgdlni, hogy ezek a kiilonb6z6 geometridk, hogyan jelennek meg a viselkedés szintjén. Az
egyéni kiilonbségekr6l mdshol is mutattak mar nagyon hasonl6 el6zetes eredményt (Fascianelli
etal., 2022). A generalizacios tulajdonsagok véltozdsa tanuldssal, tapasztalattal €s a manifoldok
kvantitativ analizdl4sa tovabbi kérdéseket valaszolhat meg a jov6ben a hippokampalis kod tulaj-
donségairol. Fontos megjegyezni, hogy az altalunk hasznalt dekdder tesz néhany feltételezést,
ezek koziil a legfontosabb, hogy nem veszi figyelembe az egyes sejtek kozti korreldcidkat. A
korrelaciokrol tudjuk, hogy fontos szerepet jatszhatnak a kddolasban (Stefanini et al., 2020).
Igy a jovében potencialisan olyan dekédoldsi technikakat, példdul Support Vector Machine-t, is
érdemes lehet alkalmazni melyek a korrelacidkban 1€v6 informdciot is felhasznaljak.

Osszesgébében megmutattok, hogy a hippokampdlis kéd a tanulds soran kihasznalja a fel-
adat struktdrajat és ehhez alkalmazkodva egy effektiv reprezentéciét alakit ki a fontos kornye-
zeti véltozok elkddoldsdara. A pozicié és a kontextus kodjdban nagy kiilonbséget lattunk a
kiilonboz6 feladatok sordn. Demonstréltuk, hogy a kéd mindsége tapasztalattal a viselkedés
stabilizdlédasa utén is tovabb véltozhat. Azt is lathattuk, hogy egyes, a feladat szempontjabol
relevans, valtozokat a hippokampusz absztrakt formdban kddol el. Végiil mutattunk eldzetes
eredményeket arrdl, hogy az egyes egyedek kozt jelentSs €s potencidlisan fontos kiilonbségek

lehetnek a feladat megolddsdhoz hasznélt hippokampélis kdd struktirijaban.
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6. Osszefoglalé

A hippokampusz fontos szerepe a navigacids és memoriai feladatokban j6l ismert. Tudjuk, hogy
az itt taldlhat6 piramis sejtek pozicio fiiggé aktivitast mutatnak. Az viszont nem ismert, hogy a
hippokampalis kod, sejtpopulaciés szinten, hogyan alkalmazkodik a kornyezethez, kiilonbozé
feladatok hatékony megolddsa érdekében.

Kutatdsunkban két kaclium-képalkotasos kisérlet adatait analizdltam, melyeket a KOKI Ide-
gi Jelatvitel Kutatocsoportjaban végeztek el. A kisérletekben fejbefogott egerek teljesitettek
feladatokat vizjutalmakért kiilonb6z6 egydimenzids virtudlis folyosdkban. Az els6 kisérletben
két folyoso koziil csak az egyik folyosoban volt jutalom, és az egereket tanulds kozben monito-
roztak. A mdésodik kisérletben mindkét folyosoban volt jutalom, de kiilonb6z6 helyeken, itt az
allatok mér tapasztaltak voltak a feladatban a felvételek elkészitésekor.

Célunk az volt, hogy megértsiik, hogy a hippokampusz hogyan kédolja el a feladat szem-
pontjabol relevans kornyezeti valtozokat. Pontosabban érdekelt minket a pozicid €s folyoséd
identitdsanak kodja. Fontos kérdés volt, hogy a pozicié kédja folyoso specifikus, vagy van-e
olyan aspektusa amely meg van osztva, azaz generalizal a két kontextus kozt? Az is érdekelt,
hogy a folyosé identitds kodja generalizél-e a poziciok kozt. Tovabba érdekelt, hogy hogyan
valtozik a pozicid és folyoso identitds dekddolhatosdga a tanulds sordn. A kornyezeti valtozok
elkddololtsdganak teszteléséhez binarizaltuk az idegsejtek aktivitdsat, majd pedig statikus Ba-
yesi dekddert alkalmaztunk Bernoulli likelihoodot feltéltelezve.

Az elsé kisérlet alapjan megmutattuk, hogy a tanulas elején a folyosé identitdsa még nem
dekodolhatd, de ahogy az éllatok tanulnak a két folyosé reprezentacid divergdl, ezéltal relativ
pontosan (0.9) dekédolhatova valva. A pozicié kddja flexiblisen véltozik a feladat struktdrdjéhoz
alkalmazkodva. A pozici6 kdd pontosabb lesz, de csak a jutalmazott folyosoban, a jutalmi zéna
koriil. Meglepd médon a nem jutalmazott folyoséban a pozicié kod a tanulds soran pontatla-
nabbd vilik. Ez utdn teszteltiik a pozicid €s a folyosé kdédjanak generalizdcidjit. Kimutattuk,
hogy a pozicidé kod generalizacidja, bar eleinte elég magas, a tanulds sordn leromlik. Meglepd
modon, egyes allatokndl egy pontos, poziciokon keresztiil generalizal6 folyosé kod alakult ki.

A masodik kisérletben a folyosé €s a pozici6 is pontosan dekddolhatéak voltak. Azonban
azt talaltuk, hogy mindkét kéd tovéabb javult tapasztalattal, még az utan is, hogy a viselkedés
mar alig valtozott. Ebben a kisérletben a pozicio és a folyosé kddja sem generalizaltak, viszont
kimutattuk, hogy a jutalomtdl valé relativ tdvolsag jol generalizalt a két folyosé kozt.

Kovetkeztetésiink, hogy a hippokampdlis reprezentacidk flexibilisen alkalmazkodnak a fel-
adatok struktdrdjdhoz. A tanulés sordn kialakul6 reprezentacids geometria lehetve teszi a fel-
adat szempontjabdl relevans valtozok generalizicidjat. A hippokampélis kod akkor is tovabb

moédosulhat, ha a viselkedés mar relativ valtozatlan.
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