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Osszefoglalds: A major depressziv zavar (MDD) az egyik leggyakoribb pszichidtriai diagnézis, amely szdmos pszicho-
logiai, viselkedéses és emociondlis tiinettel jdr egyiitt és tobb életmindséget befolydsolo hatdsa mellett stilyos kovetkez-
ményekkel is jarhat, akdr ongyilkossdghoz is vezethet. A szekvenciatanuldsnak fontos szerep jut a kérnyezethez valo
alkalmazkoddsban, az agyi plaszticitds, az anyanyelv, a szocidlis tanulds és készségek teriiletén, egytittal alapvetéen
hatdrozhatja meg a beteg viselkedését és terdpids lehetdségeit. A tanulmdny célja a szekvenciatanulds és annak kon-
szoliddcidjdval kapcsolatos vizsgdlatok dttekintése MDD-ban. A hangulati zavarok szekvenciatanuldsra gyakorolt
hatdsdrol keveset tudunk; az eddigi eredmények ellentmondoak, ezért tovdbbi vizsgdlatok sziikségesek a MDD szek-
venciatanuldsra és az impliciten elsajdtitott szekvencia-tudds konszoliddciojdra gyakorolt hatdsdrol.

Kulcsszavak: major depressziv zavar; hangulati zavar; szekvenciatanulds; konszoliddcio

Summary: Major Depressive Disorder (MDD) is one of the most common psychiatric diagnoses, accompanied by seve-
ral psychological, behavioural and emotional symptoms, and in addition to the symptoms affecting the quality of life,
it can lead to severe consequences, including suicide. Sequence learning plays a key role in adapting to the environ-
ment, neural plasticity, first language acquisition, social learning and skills, at the same time it defines the behaviour
of the patient and also therapeutic possibilities. The aim of this paper is to review sequence learning and its consoli-
dation in MDD. We know little about the effects of mood disorders on sequence learning; the results are contradictory,
therefore, further studies are needed to test the effects of MDD on sequence learning and on the consolidation of
implicitly acquired sequence knowledge.
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Bevezetés

A mindennapi viselkedésiinkben, a kérnyeze-
tlinkho6z valé alkalmazkoddsban és a dontési
helyzetekben kulcsfontossdgt a szekvenciata-
nulds, ami fontos szerepet jatszik a kdornyezet
mintdzatainak, ismétlédéseinek feltérképezé-
sében és az automatikus, intuitiv és készség jel-
legti viselkedésben. A szekvenciatanulds mtik6-
dése nem csak egészséges embereknél fontos,
hanem jelentds szerepiik van hangulati zavarok
esetén, hiszen ezek alapvetéen hatarozzdk meg
a beteg viselkedését és terdpids lehetdségeit. De
ezen témdk ismerete segiti az agyi plaszticitds
és a hangulatot szabdlyozé agyi hdlozatok kap-
csolatdnak megértését is. A szekvenciatanulds

mukddésérdl tobb eredmény sziiletett egészsé-
ges emberek korében, dm a hangulati zavarok
és a szekvenciatanulds kapcsolatarol sokkal ke-
vesebb tudhaté.

A major depressziv zavar (MDD) az egyik leg-
gyakoribb pszichidtriai diagnézis, emellett sza-
mos hosszud tavi pszichés és fiziologiai kovet-
kezménnyel jar (1). A betegség pszicholdgiai,
viselkedéses és emociondlis tiineteinek legtdbb-
je igen sokat kutatott, orvosilag aldtdmasztott
terliletnek szamit, akadnak azonban olyan tiine-
tek is, mint példdul fdjdalommal jaro fizikai tii-
netek, amelyeket eddig még alig vizsgéltak és
anatémiai-neurokémiai hétteriik még kevéssé
tisztazott (2). A MDD leggyakoribb tiinetei kozé
tartozik a DSM 1V kritériumai szerint a hangu-
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lat tartésan alacsonyan fekvése, a csokkent ér-
dekl6dés és oromképesség, enervaltsdg, kon-
centrdciés problémdk, az irritdlt hangulat,
inszomnia vagy hiperszomnia, pszichomotoros
agitdcié vagy retarddci6, és az ongyilkossagi
gondolatok felbukkandsa is (3). A betegség nem
elhanyagolhaté sajdtossdga, hogy szdmos, az
életmindséget befolydsolé tiinete mellett stlyos
kovetkezményekkel is jarhat, akar 6ngyilkossdg-
hoz is vezethet, kiilon6sen, ha az allapot keze-
letleniil marad (1, 4). A kezelést tovabb neheziti,
hogy a depresszios betegek tobb mint 50%-anal
el6fordul relapszus az elsé depresszids epizo-
dot koveto 2 évben, és 80%-uk egynél tobb ma-
jor depressziv epizédot él meg élete sordn (5).
Ezen okok miatt a MDD iddbeli felismerése és a
premorbid, illetve az akut fazis karakterisztiku-
mainak pontos feltdrdsa és meghatdrozdsa
kulcsfontossdgi. A major depressziora jellemzé
neurokognitiv sajdtossagok pontosabb feltér-
képezése és megértése szerepet jatszthatna a
betegség sziirésében és biztosabb felismerésé-
ben is.

A major depresszids tiinetek eltérd etiolégiai
héttéren alakulhatnak ki kiilonféle affektiv za-
varok sordn jelentkez6 major depressziv epiz6-
dok esetében. Az eltérd etioldgiai titvonal és
pszichidtriai kértorténet ellenére a MDD mar-
kans patofiziol6giai és neuropszicholégiai saja-
tossdgokkal rendelkezik (6), melyek egy része a
tlinetek sulyosboddsdval hangstlyosabbd valik
(7), mig egy mdsik résziik enyhiil remissziéban
(8). A kordbbi elgondoldsokat — melyek szerint a
hangulatot specifikus neurdlis hdlézat szaba-
lyozza (9) — alatdmasztottak az elmult évek agyi
képalkoté6 eljardsainak eredményei is, melyek
szerint a MDD fébb tiineteiért a frontoszubkor-
tikdlis keringés abnormadlis megvéltozdsa, azaz
a frontdlis, tempordlis és striatdlis teriiletek
csokkent perftizidja a felelds (10).

A major depresszi6 alapvetd tiinetei kozé tar-
tozik a kognitiv képességek megvdltozdsa, a
csokkent koncentracios és dontési képesség, és
egyes sulyosabb esetekben a pszeudodemencia
is. Szdmos kordbbi, a kognitiv képességek vizs-
gdlatdval foglalkoz6 kutatds ellenére azonban
még nem rendelkeziink kell6en atfogo elképze-
lésekkel azzal kapcsolatban, hogy milyen elemi

neurokognitiv valtozdsok jellemz6k major dep-
resszi6s epizéd sordn. Ebben a dolgozatunkban
a szekvenciatanuldssal kapcsolatos vizsgélato-
kat tekintjiik &t.

A szekvenciatanulas és mérése

A szekvenciatanulds értelmezhetd evolicids
paradigméban, a kortikdlis plaszticitds mecha-
nizmusaként (11), intakt mik6dése hozzajarul
példaul ahhoz, hogy agyunk anticipélja a lehet-
séges jovibeli ingereket egyfajta ,bejdslé funk-
cigja” dltal (12). Egyuttal fontos szerepe van
anyanyelviink (13), vagy egy madsodik nyelv
megtanuldsdban (14), a zene elsajatitdsdban €és
percepcidjdban (15), illetve a szocidlis tanulds
és szocidlis készségek esetében is (16).

A szekvenciatanuldsban jelentGs szerepe van
a bazdlis ganglionoknak (17), kiilénos tekintet-
tel a stridtumra (18, 19) és annak két régidjara,
azaz a nucleus caudatusra (20) és a putamenre
(21). Ezek mellett a cerebellum is involvalédik a
szekvenciatanulds sordn (21-23). Az implicit és
explicit tanuldsi folyamatokat tradiciondlisan
eltérd agyi teriiletekhez kototték, azonban né-
hény kozelmutbeli kutatéds a temporalis lebeny-
ben 1évé hippokampusz aktivdléddsat mutatta
ki implicit szekvenciatanulds sordn, megkérdé-
jelezve ezzel a tradiciondlis megkiilonboztetés
paradigmdjat (18, 24, 25).

A szekvenciatanulds legelterjedtebb mér6-
eszkoze a sorozatos reakcioidé feladat (Serial
Reaction Time — SRT) (26) és annak tdbbféle
mddositott védltozata. Az eredeti SRT feladatban
a szamitégép képernydjén megjelenik egy inger
anégy lehetséges hely egyikén. Megkérik a vizs-
gélati személyeket, hogy a megjelen ingernek
megfeleld billenty(it nyomjak meg olyan gyor-
san és pontosan, ahogyan tudjdk. A vizsgélati
személyek nincsenek tisztdban azzal, hogy az
ingerek elére meghatarozott, ismétl6dé minta-
zatot kovetnek. Gyakorlds sordn a vizsgdlati
személyek reakcidideje rovidiil az ismétl6d6
mintdzatra adott vdlaszok sordn és meghosszab-
bodik a reakci6idd, ha a mintdzat kikertil az in-
gerfolyambdl (pl. egy véletlenszerti blokk ese-
tén). A szekvenciatanulds mértéke dltaldban a



gyakorlds végén dllapithaté meg, mint a szek-
vencia és a véletlenszer( blokkok kozotti reak-
ci6id6k kiilonbsége (12).

Annak érdekében, hogy a rejtett szekvencia a
legkisebb valészintiséggel legyen felismerhetd
a feladat sordn, és ezdltal még implicitebbé val-
jon a tanulds, az SRT mddositott véltozatat al-
kalmazzak. Példaul Pedersen és mtsai (27) sza-
bélytalan ingermintdzatot és figyelemeltereld
elemeket iktattak be (pl. nyilakat csillagok he-
lyett). Egy mdsik moédositott SRT alternativa az
un. ASRT (Alternating Serial Reaction Time
Task) (28, 29). Ebben a feladatban véletlensze-
rt elemeket épitettek be az ismétl6dé minta-
zatba, ezdltal egy olyan 8 elemi szekvenciat
hoztak létre, amelyben minden mdsodik elem
véletlenszerti (pl. 2r3rlr4dr, ahol a szdmok a
képerny6n vizszintesen elhelyezked6 pozici6-
kat, mig az r a lehetséges négy koziil véletlen-
szerlien kivélasztott helyeket jelolik). Ezt a
strukturdt probabilisztikus méasodrendt fiigg6-
ségnek hivjak, ami azt jelenti, hogy n stimulust
elére lehet jelezni az n-2 stimulus alapjan (pl.
2_3 ahol a _barmilyen hely lehet) de csak 62,5%
valészintiséggel, mert més stimulus-tripletek is
képzédhetnek a véletlenszerti elemek miatt (pl.
2_1, 2_4, 2_2) az id6 37,5%-ban, amely nagy-
mértékben hozzdjarul ahhoz, hogy a résztvevik
nem ismerik fel a szekvencia tobbszor el6for-
dul6 részeit sem hosszas gyakorlds, sem pedig
felismerési tesztek soran (30). A korabbi,
konnyebben megjdsolhaté hdrom egymds utd-
ni stimulust nevezik magas frekvencidji, mig
az utébbit alacsony frekvencidju tripletnek (28,
29). Ezek miatt az ASRT teszt képes megkiilon-
boéztetni a szekvencia-specifikus tanuldst és az
dltaldnos tanulési készséget. Ez annak készon-
hetd, hogy a szekvencia és a véletlenszer( sti-
mulusok egymast kovetik az ASRT sordn, ami
miatt néhdny egymads utdni hdrom elembdl 4ll6
triplet tébbszoér fordul el6, mint a tébbi. Ebben
az esetben a szekvencia-specifikus tanuldst az
alacsony és a magas frekvencidju tripletekre
adott vélaszok reakcididejének a kiilonbsége
hatdrozza meg, kizdrva ezzel a gyakorlds sordn
tapasztalhaté dltaldnos gyorsulés esetleges za-
varo hatédsat (melyet dltaldnos tanuldsi készség-
nek neveziink) (12).

Szekvenciatanulds major depressziv zavarban

Szekvenciatanulds major depressziv
zavarban

A szekvenciatanulds érzékeny a frontdlis és
szubkortikalis kdrosodasokra, kiilonosen a stria-
tum teriiletén (31-33), azonban érintetlen id4-
sebb egészségesek (34) és olyan betegcsoportok
esetében, akiknek patofiziol6gidjdban a bazdlis
ganglionok nem érintettek (35). A szekvencia-
tanulds kdrosoddasadt irtdk le olyan megbetege-
dések esetében, amelyeknél érintettek a bazdlis
ganglionok, pl. Parkinson-kér (36) és a Hunting-
ton-kor (37) esetében. Mivel a MDD kapcsolat-
ban 4all a stridtum sziirkedllomédnyédnak volu-
mencsokkenésével (38, 39), és a stridatum vérke-
ringésének és metabolizmusdnak csokkenésé-
vel is (40, 41), a szekvenciatanuldasi feladatok
hasznos elméleti prébdi lehetnek a bazdlis
ganglionok mtkodésének, és idedlis teszteldi a
depressziv zavar frontoszubkortikdlis modelljé-
nek is (42).

Az implicit szekvenciatanuldssal kapcsolatos
vizsgédlatok MDD-ben ellentmondé eredmé-
nyekhez vezettek. A szekvenciatanulés kdroso-
dédsat MDD-ban els6ként Naismith és mtsai (42)
vizsgéltdk kozepes vagy stlyos unipoléris dep-
resszids betegek korében. A szekvenciatanulds
teljesitménye negativan korreldlt a vizuomoto-
ros sebességgel, a depresszids epizodok hossza-
val és az akut stressz stlyossdgédval. Exner és
mtsai (32) a depresszié melankolikus és nem
melankolikus alcsoportjait 6sszehasonlitva azt
taldltdk, hogy a melankolikus alcsoport gyen-
gébb implicit szekvenciatanuldst mutatott. Ez-
zel ellentétben mds tanulményok eredményei
megtartott implicit szekvenciatanuldst mutattak
geridtriai depresszi6 (31) és remissziéban 1évé
major depresszios betegek esetén (27).

Fontos kiemelni, hogy mindkét esetben, ahol
csokkent szekvenciatanulds volt tapasztalhato,
az eredményeket a teszt gyakorldsa sordn torté-
né altaldnos gyorsulds hidnya magyardzhatja
(pl. az ismétl6d6 szekvencia blokkokra adott
reakci6id6 javuldsédnak hidnydban nem csékken
a véletlenszer( blokkokra adott reakci6id6 sem).
Egy cerebellum degenerdlt beteg esettanulma-
nyadban Klivenyi, Nemeth (43) a reakci6idé ja-
vulds elmaraddsat taldltdk az SRT feladat sorén,
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és arra jutottak, hogy ebben az esetben nem le-
het kévetkeztetést levonni a szekvencia és a vé-
letlenszer(i blokkokra adott reakci6idé alapjan
megéllapitott szekvencia-specifikus tanuldsrél.
Ezzel Osszhangban egy fMRI tanulmdny azt
mutatta ki, hogy a cerebellum esetleg kapcso-
latban van a szekvencia tuddas kifejezédésével
(44), ugyanakkor maga a szekvencia-specifikus
tanulds leginkdbb a stridtummal van 6sszefiig-
gésben (45). Tovabbd Naismith, Lagopoulos (22)
hasonl6 szint striatdlis aktivitdst taldlt a kont-
rollcsoport és depresszids betegek esetében, €s
arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a betegek
specifikus viselkedése az SRT feladat sordn egy
szertedgazobb, a frontdlis, temporalis és cere-
belldris régidkat is magdban foglalé neurdlis
hélézattol fiigghet.

A szekvenciatanulds konszolidaciéja
MDD-ben

A szekvenciatanulds eddig leirt formdja gyakor-
las kovetkeztében torténik, amelyet tigynevezett
online szakasznak neveznek. Implicit tanulds
azonban a gyakorlasi szakaszok kozott is beko-
vetkezik, melyet tigynevezett offline szakasznak
neveznek. Ebben az offline periédusban szdmos
biolégiai és kognitiv folyamat zajlik, melyek
eredményeképpen az eredendden fluid emlék-
nyomok djrarendezddnek és stabilizdlédhatnak
a kezdeti bevésédést kdvetden (46). Ezen folya-
matok egyik lehetséges kovetkezménye az, hogy
az offline szakaszt kévetéen az emléknyomok
ellendllébbd vdlnak az interferencidval szem-
ben, tdmogatva ezzel a hosszu tdvd retenciot,
illetve a teljesitmény javul a gyakorlds végén
megfigyelhetd tanuldsi teljesitményhez képest
(47).

Nem ismeriink olyan kutatdst, amely az imp-
licit tudds retencidgjat vizsgélnd affektiv zavarok
esetén. Dresler és mtsai (48) az MDD-ben torté-
né szekvenciatanulds offline komponenseit
vizsgdltdk, bar 6k az dgynevezett fingertapping
feladatot haszndaltdk, amely inkdbb tekintheté a
szekvencia explicit tanuldsdn alapulé eszkoz-
nek. Nem taldltak kiilonbséget a tanuldsi telje-
sitményben az egészséges kontrollszemélyek és

a depresszios betegek kdzott az online gyakor-
las sordn. Egy 24 oOrds késleltetést kovetéen a
kontrollszemélyeknél megfigyelheté volt az
offline teljesitmény javuldsa, mig a depresszio-
sok esetében kettds eredmény sziiletett: a 30
évnél id6sebbeknél nem volt offline javulas, de
a 30 év alattiak és a depressziébdl kigyogyult
betegek esetében javulds tortént. Arra a kovet-
keztetésre jutottak, hogy bar a depresszids €és a
nem depressziés csoportok nem mutattak szig-
nifikdns kiilénbséget a gyakorlds sordn, tovabbi
kutatdsokra van sziikség annak megvizsgaldsa-
ra, hogy vajon hasonléan miikddik-e az impli-
citen megszerzett szekvencia tudés konszolid4-
cidja akut depressziv zavar esetén Is.

Osszefoglalds

A major depressziv zavar jelentés mértékben
befolydsolhatja a szekvenciatanulds mértékét,
mely jellegzetességeibdl kifolydlag prediktiv ér-
tékl lehet egy patoldgids folyamat sordn, vagy
segithet a diagnoézis feldllitdsdban a klinikai
munka teriiletén. Az implicit szekvenciatanulds
megértése depresszidoban azért is nagyon fon-
tos, mert a tarsas interakciéban 1évé szekvenci-
ak, tovabb4 a tdrsas helyzetek mintdzatainak
feltérképezésben fontos szerepet jatszik ez a ta-
nuldsi mechanizmus. A terdpia pedig magéban
foglalja a tdrsas interakcidknak és tdrsas hely-
zeteknek a finom dthuzalozédsét. A szekvencia-
tanulds konszoliddiéjarél MDD-ben eddig ke-
veset tudunk, ezért tovdbbi vizsgélatok sziiksé-
gesek annak megdllapitdsdra, hogy a szekven-
ciatanulds konszolid4citja sériil vagy ép marad
major depressziv zavarban. Ez azért is fontos,
mert lehetséges, hogy a terdpids munka a tera-
pids {iilés alatt sikeresnek tlinik, mikézben az
Gjonnan tanult készségek nem konszolidaléd-
nak, ezaltal az elvartndl sokkal lasstibb, elhtizo-
dé terdpids folyamatra lehet szdmitani. Ossze-
gezve: a szekvenciatanulds és a MDD kapcsola-
tdnak jobb megértése nem csak az alapvetd ta-
nuldsi mechanizmusok mogotti agyi plasztici-
tds megértését segiti, hanem nagyban hozzaja-
rulhat a terdpids lehet6ségek bévitéséhez is.
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