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Summary

Aim. The aim of this article is to assess fMRI activation during semantic tasks in adoles-
cents with ASD.

Material. 44 right-handed male adolescents aged 12—-19 (mean 14.3 £2.0), 31 with autism
spectrum disorder who met DSM—IV—-TR criteria for Asperger syndrome and 13 neurotypical
adolescents matched according to age and handiness.

Method. Functional testing (fMRI) was performed during semantic decisions tasks and
control phonological decisions in three categories of tasks: concrete nouns, verbs with multiple
meanings, words describing states of mind, as a control condition. Statistical analyzes were
performed at the level of p <0.05 with FWE (family-wise error) correction and p <0.001.

Results. In the ASD group, lower BOLD signal was demonstrated in many brain areas
(including the precuneus, the posterior cingulate gyrus, the angular gyrus, the parahippocampal
gyrus) regardless of task category and processing method. The smallest differences in semantic
processing were found for concrete nouns and the greatest ones for words describing states
of mind.

Conclusions. The presence of different activation patterns in the ASD group suggests that
far more than just the areas of the CNS traditionally attributed to language processing are
involved in semantic deficits in ASD.

Stowa Klucze: zaburzenia ze spektrum autyzmu, czynno$ciowy rezonans magnetyczny,
przetwarzanie semantyczne

Key words: autism spectrum disorder, functional magnetic resonance imaging, semantic
processing
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Wstep

Zaburzenia ze spektrum autyzmu (autism spectrum disorders; ASD), charaktery-
zujace sie deficytami w zakresie komunikacji spotecznej oraz ograniczonymi i powta-
rzalnymi wzorcami zachowan [1], to grupa zaburzen neurorozwojowych uwazanych
obecnie za jeden z najczestszych problemow psychiatrycznych w populacji 0osob w wie-
ku rozwojowym, o rozpowszechnieniu ok. 1% [2]. Wyniki badan neurofunkcjonalnych
[3], m.in. funkcjonalnego rezonansu magnetycznego (fMRI), wskazujg na istnienie
w ASD odmiennosci w zakresie taczno$ci wewnatrz i migdzy sieciami neuronalnymi
OUN. Obserwacje [5—-8] dowodzg istnienia niedostatecznej tacznosci funkcjonalnej
(under-connectivity) w obrebie sieci zaangazowanych w wykonywanie roznych zadan,
np. przetwarzania mowy i jezyka, teorii umystu, funkcji wykonawczych, pamigci
operacyjnej czy przetwarzania wzrokowo-przestrzennego. Inne prace [9] wskazuja na
bardziej ztoZzony problem, polegajacy nie tylko na niedostatecznej, ale tez nadmierne;j
tacznosci funkcjonalnej (over-connectivity) zarowno podczas wykonywania zadan, jak
1 w spoczynkowych paradygmatach fMRI bez zewngtrznego zadania. Cze$¢ badaczy
postuluje [10], ze zmniejszona taczno$¢ dotyczy rejondw zlokalizowanych w pewnej
odleglosci od siebie, za§ nadmierna lacznos$¢ odnosi si¢ do sieci lokalnych. Istnieje
coraz wigksza liczba badan [11], ktére pozwalaja przyjaé, ze w ASD mamy do czy-
nienia z nieefektywng organizacja sieci neuronalnych, bedaca konsekwencja stabego
zrdéznicowania funkcjonalnego i integracji w ich obrebie.

Obecnos¢ deficytow komunikacyjnych w ASD, w tym semantycznych, czesto
o bardzo zr6znicowanym nasileniu, uzasadnia prowadzenie badan funkcjonalnych
dotyczacych przetwarzania mowy i jezyka. Wyniki badan fMRI [4, 12—18] ujawniajg
zmniejszong synchronizacj¢ mi¢dzy regionami moézgu zaangazowanymi w prze-
twarzanie bodzcow jezykowych, zréznicowane wzorce lateralizacji (tj. zmniejszong
lewostronng lateralizacje) lub aktywizacje obszaréw OUN, ktére zazwyczaj nie s3
zaangazowane w przetwarzanie mowy. Podkresla si¢ rowniez obecnos$¢ nietypowych
wzorcoOw w zakresie przetwarzania semantycznego, tj. znacznie zmniejszona [19, 20]
lub silniejszg [21] aktywacj¢ w obszarze Broki.

Celem niniejszego badania byla ocena wzorcoéw aktywacji fMRI OUN u nasto-
latkow z ASD podczas podejmowania decyzji semantycznych. Najprawdopodobniej
obecnos$¢ deficytow semantycznych w ASD ma zwiazek z nieprawidtowq organizacja
funkcjonalna nie tylko korowych obszaréw jezykowych, ale takze innych regionow
zaangazowanych w przetwarzanie znaczen. W oparciu o aktualne badania funkcjo-
nalne [22] przyjmuje si¢, ze fonologiczne przetwarzanie dzwickéw mowy powigzane
jest z lewa gorng korg skroniowsg, lewym dolnym zakrgtem czotowym i lewg dolng
kora ciemieniowg wokot zakretu nadbrzeznego. Aktywacje wzbudzane w zakretach
Herschla rozchodzg si¢ w wielu kierunkach, w tym w zakrecie skroniowym $rodko-
wym i dolnym, a takze w przysrodkowej korze skroniowej (zakrecie wrzecionowatym
i zakrecie parahipokampalnym). Struktury te sa stopniowo angazowane w dostep do
okreslonych skojarzef semantycznych. Integracja znaczen semantycznych powigzana
jest z aktywacja przysrodkowej i dolnej kory ciemieniowej (zakret katowy, przed-
klinek, tylna kora obreczy), a selekcja znaczen z aktywacja gornego, srodkowego
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1 dolnego zakretu czotlowego. Podkresla si¢ takze zaangazowanie prawego mozdzku
oraz homologicznych obszarow prawej potkuli, uczestniczacych w integracji pojgc
semantycznych i przetwarzania wykonawczego.

Cel badania

Okreslenie wzorcow aktywacji fMRI w grupie adolescentow z ASD w trakcie
podejmowania decyzji semantycznych w trzech kategoriach zadan (rzeczowniki kon-
kretne, czasowniki o znaczeniach mnogich zaleznych od kontekstu i stowa opisujace
stanu umystu).

Material

Oceniang grupe stanowito 63 polskojezycznych, praworecznych nastolatkow ptci
meskiej, w wieku od 12 do 19 lat: 42 chtopcdéw z ASD oraz 21 w grupie kontrolnej (K).
Wykluczono osoby, u ktorych w trakcie skanowania czynnosciowego wystepowaty
nadmierne ruchy gtowy (6 nastolatkéw z ASD oraz 5 z grupy K), oraz te, u ktorych
w zwigzku z dtugotrwatym przebywaniem w pozycji lezacej stwierdzono masywne
artefakty ruchowe (5 0sob z grupy ASD oraz 3 z grupy K). Ostateczna analiza obje¢ta
44 osoby. Grupa osob z ASD (grupa ASD) sktadata si¢ z 31 nastolatkow, ktérzy spet-
niali kryteria DSM—-IV-TR [23] dla zespolu Aspergera — rozpoznanie potwierdzone
przez do$wiadczonych klinicystow (badanie obejmowato analiz¢ wynikow kwestio-
nariusza CAST — Childhood Asperger’s Syndrome Test [24], wywiad rozwojowy ze
uwzglednieniem danych na temat specyficznych aspektoéw kompetencji spotecznych,
jezykowych, poznawczych i motorycznych, jako$ciowa analiz¢ zainteresowan, badanie
psychiatryczne oraz obserwacj¢ zachowan). Grupa kontrolna obejmowata 13 prawidto-
wo rozwijajacych si¢ nastolatkow dobranych pod wzgledem wieku i recznos$ci (grupa
K). Nie stwierdzono istotnych réznic w zakresie wieku miedzy grupg ASD i grupg
K (14,3 roku + 2 vs 14,4 roku + 2).

Wszyscy uczestnicy byli praworeczni — recznos¢ okreslono na podstawie deklaracji
dotyczacej wykorzystywania prawej reki podczas czynno$ci pisania, samoopisu oraz za
pomoca Edynburskiego Kwestionariusza R¢cznoéci (Edinburgh Handedness Inventory)
[25]. Funkcjonowanie intelektualne, mierzone polska wersjg skali inteligencji WISC-R
(Wechsler Intelligence Scale for Children — Revised) lub WAIS—-R (Wechsler Adult
Intelligence Scale — Revised), miescito si¢ w granicach normy zarowno w grupie ASD
(IQ w skali pelnej = 106 pkt. + 17, zakres 77—135 pkt.; IQ w skali werbalnej = 107 pkt.
+ 18, zakres 85—146 pkt.; IQ w skali niewerbalnej = 102 pkt. & 17, zakres 70—141 pkt.),
jak 1 w grupie K (IQ w pelnej skali = 128 pkt. + 13, zakres 95-144 pkt.; IQ w skali
werbalnej = 125 pkt. = 14, zakres 93—145 pkt; 1Q w skali niewerbalnej = 126 pkt.
+ 13, zakres 97-142 pkt.). Dobor do grup badanych prowadzono bez uwzglednienia
kryterium jednorodnos$ci w zakresie wynikow dla ilorazu inteligencji.

Kryteriami wykluczenia z udziatu w badaniu dla obu grup byty: zdiagnozowane
zaburzenie uwarunkowane genetycznie, uszkodzenie OUN lub napady drgawko-
we w okresie trzech lat poprzedzajacych badanie, posiadanie implantéw z metali
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ferromagnetycznych oraz dla grupy kontrolnej — historia wyst¢gpowania zaburzen
psychicznych z osi I wedtug DSM—IV-TR. Wszyscy uczestnicy podpisali formularz
swiadomej zgody. W przypadku oséb ponizej 18. roku zycia pisemna zgoda zostata
rowniez podpisana przez opiekunow. Na przeprowadzenie badania uzyskano zgode
Komisji Bioetycznej przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym.

Metoda

W celu aktywacji regionow odpowiedzialnych za przetwarzanie semantyczne
wykorzystano zestawienie zadan semantycznych (pytania o znaczenie stow lub fraz)
i zadan percepcyjnych (fonologicznych). Paradygmat badawczy obejmowat pyta-
nia o znaczenia w trzech r6éznych kategoriach bodzcéw, uporzadkowanych wedtug
trudno$ci przetwarzania semantycznego: 1. rzeczowniki konkretne, 2. czasowniki
o znaczeniach mnogich zaleznych od kontekstu (idiomy) i 3. stowa odnoszace si¢ do
teorii umystu (ToM) i opisujace stany umystu.

Paradygmat

Bodzce aktywujace prezentowano stuchowo, obuusznie, przez stuchawki kom-
patybilne ze skanerem MRI, a odpowiedzi udzielane przez badanych rejestrowano
za pomocg bezprzewodowych urzadzen typu response pad przeznaczonych do pracy
w polu skanera.

Kazdy badany uczestniczyt w trzech kolejnych sesjach skanowania funkcjonalnego
(pojedyncza sesja obejmowala pytania z jednej kategorii bodzcoéw). Sesje sktadaty sie
z trzech kolejno nastepujacych po sobie zadan: decyzji semantycznej, decyzji fonolo-
gicznej 1 kontroli motorycznej, przedzielonych prezentacja instrukcji, powtarzanych
w schemacie blokowym. Kazde z zadan obejmujace decyzje semantyczne oraz fono-
logiczne sktadalo si¢ z par stow/wyrazen, w zadaniach motorycznych prezentowano
jedno stowo. Bodzce w zadaniach decyzji semantycznej, fonologicznej oraz kontroli
motorycznej byty podawane w odstepach 6-sekundowych, przy czym w kazdym blo-
ku bodzce byty prezentowane 7 razy. W ramach poszczeg6lnych sesji kazde z zadan
powtorzono czterokrotnie. Blok pojedynczego zadania trwat 42 s, a instrukeji 20 s.
Calkowity czas trwania kazdego bloku wynosit 3 mini 6 s, a czas trwania kazdej sesji
12 min i 24 s.

W zadaniach obejmujacych decyzje semantyczne osoby badane byly proszone
0 oceng, czy prezentowane pary stow sg synonimami (,,czy znaczg to samo?”’) oraz czy
podane pary wyrazen opisujg t¢ sama czynno$¢. W kontrolnych zadaniach obejmuja-
cych decyzje fonologiczne badani byli proszeni o oceng, czy prezentowane pary stow
lub kolejne stowa w podanych wyrazeniach zaczynaja si¢ na t¢ samg litere. Podczas
zadan dotyczacych kontroli motorycznej osoby badane miaty nacisngé, zgodnie z wy-
danym poleceniem, prawy lub lewy przycisk urzadzenia rejestrujacego odpowiedzi.
Podczas pierwszej sesji uczestnicy wykonywali zadania z kategorii rzeczownikow
konkretnych (np. ,.kijek” 1 ,,patyk™), podczas drugiej sesji podejmowali decyzje od-
no$nie do czasownikoéw o znaczeniach mnogich zaleznych od kontekstu — kategoria
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idioméw (np. ,,rzuci¢ okiem” i ,,rzuci¢ pitka”), a podczas trzeciej decyzje dotyczace
stow opisujacych stany umystu — kategoria stow ToM (np. ,,niepokdj” i ,,lek”). Kazdy
uczestnik przed badaniem w skanerze MRI zostal zapoznany z zadaniem i odbyt trzy
sesje treningowe.

Parametry aktywizacji fMRI

Badania czynno$ciowe wykonano za pomocg skanera rezonansu magnetycznego
firmy Siemens — 3T Magnetom TRIO TIM ver. VB17A, przy uzyciu 12-kanatowe;j
cewki glowowej (Matrix Head Coil). Do stymulacji akustycznej wykorzystano stuchaw-
ki elektrostatyczne Nordic Neuro Lab przeznaczone do stosowania w skanerze MRI
przy 90 dB. Wykonano standardowe sekwencje obrazowe T1 1 T2 do oceny obecnosci
zmian patologicznych w obrgbie OUN, aby wykluczy¢ osoby z nieprawidlowym obra-
zem morfologicznym mézgowia. W celu obrazowania czynno$ciowego zastosowano
sekwencje obrazowa T2* SingleShot Echo-Planar Imaging (EPI) oraz dla odniesienia
anatomicznego sekwencje 3D T1 w wysokiej rozdzielczosci. Nie podawano $rodka
kontrastowego. Parametry poszczegolnych sekwencji byly nastepujace:

a. sekwencja T1 MPR (Multi Planar Reconstruction) w wysokiej rozdzielczo-
$ci: 208 obrazow w plaszczyznie strzatkowej o rozdzielczos$ci izotropowej
0,9 x 0,9 x 0,9 mm; TR = 1900 ms; TE = 2,21 ms; TI = 900 ms; FA = 9,0;
FOV =260 x 288 mm; macierz = 320 x 290; Pixel bandwith = 200 Hz/pix;
iPAT = 2; TA = 5 min;

b. sekwencja T2* SingleShot EPI: 49 obrazéw w ptaszczyznie poprzecznej o roz-
dzielczos$ci izotropowej 3 x 3 x 3 mm; TR =3000 ms; TE =30 ms; FA =90,0;
FOV =192 x 192 mm; macierz = 64 x 64; Pixel bandwith = 2230 Hz/pix;
iPAT = 1; 248 skanow dynamicznych; TA= 12 mini 24 s.

Opracowanie i analiza danych

Dane od uczestnikéw, ktorych ruchy glowy przekraczaty 1,5 mm, zostaty wyklu-
czone z dalszych analiz (6 0s6b z grupy ASD i1 5 0s6b z grupy K). Analiza danych
zostala przeprowadzona z wykorzystaniem oprogramowania SPM8 (Wellcome De-
partment of Imaging Neuroscience, Londyn, www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) w $rodowisku
programu MATLAB (Mathworks Inc., Sherborn, MA, USA). Wstepne przygotowanie
obrazow do analizy odbyto si¢ z zastosowaniem standardowych procedur. Skany funk-
cjonalne ze wszystkich serii zostaly wyréwnane w odniesieniu do pierwszego skanu
z serii czasowej, znormalizowane do standardowego wzorca mozgu wedlug atlasu
EPI w przestrzeni SPM8 MNI i wygtadzone przy uzyciu filtra gaussowskiego FWHM
= 6 mm. Nastgpnie zastosowano ogédlny model liniowy (GLM) i standardowa funkcje
HRF (Hemodynamic Response Function). Parametry ruchu zostaty wykorzystane jako
regresory w modelu GLM. Szeregi czasowe dla kazdego voksela poddano filtrowaniu
gornoprzepustowemu (1/128 Hz) w celu usunigcia szumoéw o niskiej czestotliwosci
i dryfu sygnatu. W zwiagzku z nadmierng ruchliwo$cia niektorych badanych w ana-
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lizie pomijano pojedyncze skany (gdy przesunigcie wzgledne przekraczato 1 mm).
Do weryfikacji poprawnosci algorytmu wyréwnania wykorzystano skrypt napisany
w $rodowisku programu MATLAB.

W analizie statystycznej drugiego poziomu w eksperymencie czynnikowym
uwzgledniono nastgpujace czynniki: (1) grupowy (grupa K vs grupa ASD), (2) kate-
gorialny (rzeczowniki konkretne vs czasowniki o znaczeniach mnogich (idiomy) vs
stowa opisujace stany umystu (stowa ToM), (3) poznawczy (decyzje semantyczne vs
decyzje fonologiczne). W celu poréwnania $rednich i wariancji zastosowano T-test
dla podwdjnej proby (Two Sample T-test) oraz pelnoczynnikowa analize wariancji
(ANOVA). W pierwszej kolejnosci przeprowadzono analize obszaro6w o najwyzszej
aktywnosci (hot spot) dla pojedynczych oséb oraz grup badanych. Jej celem byto wy-
kazanie, ktore regiony mozgu sg zaangazowane w wykonanie zadania oraz okreslenie
efektu grupowego. W analizie statystycznej pierwszego poziomu uwzgledniono dwa
poréwnania: decyzje fonologiczne vs kontrola motoryczna oraz decyzje semantyczne
vs kontrola motoryczna. Porownania te przeniesiono do analizy drugiego poziomu.
Wszystkie analizy przeprowadzono zaréwno na poziomie p < 0,001 bez korekcji FWE
(family-wise error), jak i na poziomie p < 0,05 z korekcja FWE.

Wyniki

Dla wiekszo$ci poréwnan prostych i ztozonych nie wykazano istotnych statystycz-
nie rdznic po zastosowaniu korekty FWE, jednakze uzyskiwane aktywacje odpowiadaty
wzorcom obserwowanym dla efektow gtownych w eksperymencie czynnikowym
(tabela 1). W pelnej analizie czynnikowej nie stwierdzono istotnych interakcji migdzy
poszczegdlnymi czynnikami, tj. miedzy (1) czynnik grupowy x czynnik kategorialny
x czynnik poznawczy, (2) czynnik grupowy x czynnik kategorialny, (3) czynnik grupo-
wy X czynnik poznawczy oraz (4) czynnik kategorialny x czynnik poznawczy, a zatem
wyniki uzyskane dla efektow gtdéwnych moga by¢ poddane interpretacji.

W ponizej przedstawionych tabelach zaprezentowano wyniki w zakresie aktywacji
dla efektow glownych w pelnej analizie czynnikowej (poréwnanie: grupa K vs grupa
ASD; tabela 1), dla wewnatrzgrupowych poréwnan prostych (decyzje semantyczne
> kontrola motoryczna, decyzje fonologiczne > kontrola motoryczna, decyzje seman-
tyczne > kontrola fonologiczna, kontrola fonologiczna > decyzje semantyczne; tabe-
la 2) oraz dla migdzygrupowych i wewnatrzgrupowych porownan ztozonych (decyzje
semantyczne podejmowane w réznych kategoriach zadan przez badanych z grupy
ASD oraz K; tabela 3 oraz tabela 4). W tabelach lokalizacje anatomiczne opisano,
postugujac si¢ skrotami nazw anglojezycznych, ktorych rozwinigcie i thumaczenie na
jezyk polski umieszczono pod tabelg 4.

Tabela 1. Regiony aktywacji dla efektow glownych (pelna analiza czynnikowa)

p < 0,001 p<0,05zFWE
olFG, oMFG, 0ACC, oCN, oPC, pIPL, | 0ACC, ICN, oPCN, pSMG,
Grupa K vs grupa ASD oCereb oCereb

dalszy cigg tabeli na nastepnej stronie
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Rzeczowniki konkretne vs idiomy IMFG, 0ACC, oPCC, IFG 0ACC, IPCC, IFG
vs sfowa ToM
pocyao semanlyozne Vs deofZie | G, oSTG, 0PCN, 0SPL, 0PCC, pCereb
onologiczne
Tabela 2. Regiony aktywacji dla wewnatrzgrupowych poréwnan prostych
Grupa ASD
Rzeczowniki konkretne Idiomy Stowa ToM
<0,05 <0,05 <0,05
o<000t |° 0 <0,001 P o<000t |P
zFWE zFWE z FWE
IIFG, IMFG, IIFG, IMFG, ISTG, IFGSTG, IIFG, IMFG, IFG,
Sem > Motor | 0STG, IMTG, oSTG IMTG, ofINS, oSTG, pTP, ofINS,
IMTG 0STG
IfINS pCereb pCereb
IMFG, oSTG, IIFG, oMFG,
Fon>Motor | IMTG, 0ACC, FS, oSTG 0%PL | IEC 1 o576, 0MTG, | 05TG
pCereb P * | ofINS, olPL
Sem > Fon pTP IMFG, ISTG, oCereb
oCereb
0STG, IPCN, lIPL, IMFG, 0ACC,
Fon > Sem pPCC, pfINS 0ACC, oPCC pSTG oPCN
Grupa K
Rzeczowniki konkretne [diomy Stowa ToM
p<0,05 p<0,05 p<0,05
p < 0,001 p < 0,001 p < 0,001
zFWE zFWE zFWE
IIFG, ISFG, IIFG, oSTG, oMTG, IIFG, IMFG, ISTG,
Sem > Motor |  IMTG, ofINS, ofINS, 0ACC, IIFG IMTG, IfINS, ISTG
pCereb oPCC, oCereb pCereb
IIFG, IMFG, oSTG, ISTG
Fon > Motor IIFG IIFG | oMTG, IfINS, olPL, i IMFG, ISTG ISTG
pCereb
oCereb
Sem > Fon OoMFG, ISTG, 0ACC i IMFG, IfINS, IMTG
oPCC pCereb
Fon > Sem IPCN IFGPSI% oL 1 wpL | oPeN, oPCC

Sem — decyzje semantyczne, Fon — decyzje fonologiczne, Motor — kontrola motoryczna
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Tabela 3. Regiony aktywacji dla miedzygrupowych poréwnan zlozonych (decyzje

semantyczne)
p <0,001 Grupa ASD > grupa K Grupa K > grupa ASD
Rzeczowniki konkretne - oPCN
Idiomy IMTG 0ACC, IPCC, pFC
Stowa ToM 0STG, pMTG, pIPL IIPL, pCN, pACC, pPCC

Tabela 4. Regiony aktywacji dla wewnatrzgrupowych poréwnan zlozonych
(decyzje semantyczne)

p <0,001 Grupa ASD Grupa K
Rzeczowniki konkretne > idiomy 0ACC, oPCN -
Idiomy > rzeczowniki konkretne IMTG -
Rzeczowniki konkretne > stowa ToM 0ACC, oPCN 0ACC, oPCC
Stowa ToM > rzeczowniki konkretne oMTG, olPL -
Idiomy > stowa ToM IPHG IPCC, IMFG
Stowa ToM > idiomy pMTG ISFG

IFG (inferior frontal gyrus) — zakret czotowy dolny, MFG (middle frontal gyrus) — zakret czotowy
srodkowy, FC (frontal cortex) — kora czotowa, STG (superior temporal gyrus) — zakret czotowy
gorny, MTG (middle temporal gyrus) — zakret skroniowy $rodkowy, TP (temporal pole) — biegun
skroniowy, FG (fusiform gyrus) — zakret wrzecionowaty, fINS (frontal insula) — czotowa cz¢$¢
wyspy, ACC (anterior cingulate cortex) — przednia kora obregczy, PCC (posterior cingulate cortex)
— tylna kora obreczy, CN (cuneus) — klinek, PCN (precuneus) — przedklinek, SPL (superior parietal
lobule) — placik ciemieniowy gorny, IPL (inferior parietal lobule) — placik ciemieniowy dolny,
PHG (parahippocampal gyrus) — zakret parahipokampalny, SMG (supramarginal gyrus) — zakret
nadbrzezny, Cereb (cerebelum) — mézdzek; p — prawy, 1 — lewy, o — obustronnie.

Oméwienie wynikow i dyskusja

W celu aktywacji obszarow odpowiedzialnych za procesy przetwarzania seman-
tycznego wykorzystano jeden z najczeSciej stosowanych sposobow aktywacji pola
Broki —zestawienie prob semantycznych i prob percepcyjnych. Bodzce aktywujace byty
prezentowane stuchowo, co miato na celu poprawe wspotpracy. Wzrokowa prezentacja
bodzcow ma jednak swoje uzasadnienie, gdyz pozwala na lepsze rozrdznienie uzyska-
nych aktywacji (aktywacja w obszarach czotowo-skroniowych dla zadan semantycznych
vs aktywacja w obszarach potylicznych dla kontrolnych wzrokowych préb percepcyj-
nych). Stuchowa prezentacja bodzcow nie wyklucza natomiast dokonania rozréznienia
aktywacji uzyskanych w probach semantycznych i kontrolnych fonologicznych probach
percepcyjnych (aktywacja dolnej lewej kory przedczotowej w probach semantycznych
vs gornej lewej kory przedczotowej w probach fonologicznych) [26].

Zgodnie z oczekiwaniami w obu ocenianych grupach podczas podejmowania
decyzji semantycznych i fonologicznych wzrost sygnatu BOLD wykazano gtéwnie
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w obszarach zwigzanych z przetwarzaniem stuchowym (kora skroniowa) i jezykowym
(zakret skroniowy gorny i srodkowy, zakret czolowy dolny), z lewostronng laterali-
zacja funkcji (wyniki prostych porownan wewnatrzgrupowych: decyzje semantyczne
> kontrola motoryczna oraz decyzje fonologiczne > kontrola motoryczna; tabela 2).
Warto jednak zaznaczy¢, ze istnieja badania [12, 27], w ktorych wskazuje si¢ na aty-
powe wzorce lateralizacji u oséb z ASD (zmniejszona lewostronna lub odwrocona
prawostronna lateralizacja), czego nie zaobserwowano w niniejszej analizie.

Wyniki uzyskane dla efektu gléwnego w zakresie czynnika poznawczego (po-
rownanie: decyzje semantyczne vs decyzje fonologiczne; tabela 1), wskazuja na to,
ze struktury takie jak lewy zakret czolowy dolny, prawy i lewy zakret skroniowy
gorny, kora ciemieniowa gorna i przysrodkowa, kora zakretu obrgczy i mézdzek byty
zaangazowane w rozne typy przetwarzania jezykowego. Najwieksze roznice byly
zwlaszcza widoczne w kategorii idiomow oraz stow ToM (wyniki prostych poréwnan
wewnatrzgrupowych: decyzje semantyczne > decyzje fonologiczne oraz decyzje fono-
logiczne > decyzje semantyczne; tabela 2). Lewy gorny zakret skroniowy i mézdzek
prawostronnie byty silnie aktywowane podczas podejmowania decyzji semantycz-
nych w obu grupach, natomiast lewy przysrodkowy zakret czolowy w grupie ASD
1 obustronnie przysrodkowy zakret czotowy w grupie K. Ponadto lewa przednia czes$¢
wyspy, lewy srodkowy zakret skroniowy i przysrodkowe struktury kory przedczotowej
(przednia kora zakretu obregczy) i kora ciemieniowa (tylna kora zakrgtu obreczy) byty
zaangazowane w semantyczne przetwarzanie bodzcéw w grupie K, ale nie w grupie
ASD. Bioragc pod uwage powyzsze wyniki, mozna przyjaé, ze w przetwarzanie se-
mantyczne w grupie K zaangazowanych bylo znacznie wigcej struktur niz w grupie
ASD. Z kolei przetwarzanie fonologiczne w obu grupach byto zwiagzane z obustronnie
wyzszym sygnatem BOLD w gornej korze skroniowej, ale takze w dolnej i przysrod-
kowej korze ciemieniowej (ptacik ciemieniowy dolny, przedklinki i tylna czes$¢ zakretu
obreczy). Ponadto ptaciki ciemieniowe gorne i lewy zakret czotowy dolny byty silnie
aktywowane podczas podejmowania decyzji fonologicznych w grupie K, natomiast
w grupie ASD dodatkowo obserwowano aktywacje w srodkowej Iub przysrodkowej
korze czotowej (lewy $srodkowy zakret czotowy, przednia kora zakretu obreczy) oraz
prawej przedniej czesci wyspy.

Najbardziej interesujacy rezultat uzyskany zostat dla efektow gtownych i dotyczy
czynnika grupowego (poréwnanie: grupa K vs grupa ASD; tabela 1). W grupie ASD
stwierdzono obustronnie istotnie nizszy sygnal BOLD w kilku rejonach, niezaleznie
od kategorii zadania oraz sposobu przetwarzania (rzeczowniki konkretne, idiomy lub
stowa ToM; decyzje fonologiczne lub decyzje semantyczne). Byty to: kora czotowa
(zakret czotowy dolny, zakret czotowy srodkowy), srodkowa kora przedczotowa
(przednia kora zakretu obreczy), kora ciemieniowa (przedklinek, ptacik ciemieniowy
dolny wokot zakretu nadbrzeznego), kora potyliczna (klinek) i mozdzek. Aktywacje
obrazujace powyzsze réznice migdzygrupowe czeSciowo pokrywaja si¢ z obszarami
moézgu zaliczanymi do sieci aktywnosci podstawowej (default mode network — DMN).
Sie¢ ta obejmuje srodkowe regiony czotowe (srodkowa kora przedczolowa, w tym
gorne zakrety czolowe i1 przednia cze$¢ zakrgtu obreczy), srodkowe rejony ciemie-
niowe (przedklinek i tylna czg$¢ zakretu obrgczy), boczne rejony ciemieniowe (prawy



1088 Anita Bryfiska i wsp.

i lewy zakret katowy, prawy i lewy ptacik ciemieniowy dolny) oraz srodkowe rejony
skroniowe (zakret parahipokampalny) i ulega najsilniejszemu pobudzeniu w okresach
spoczynku (braku zadania) [28], ale takze podczas wykonywania zadan powigzanych
z ToM. Obszary te sg istotnie stabiej aktywowane u 0s6b z ASD jako konsekwencja
stabo rozwinigtego myslenia introspektywnego i autorefleksyjnego.

Wyniki ztozonych poréwnan miedzygrupowych daja dalszy wglad w rdznice
w zakresie przetwarzania semantycznego (tabela 3). W grupie K wykazano znacznie
silniejszy sygnal BOLD w przedniej i tylnej cz¢sci kory zakretu obreczy, a takze
obustronnie w przedklinku i klinku, podczas gdy w grupie z ASD silniejszy sygnat
dotyczyt gtdéwnie obszaréw wiaczonych w percepcyjng analiz¢ bodzcow lub procesy
uwagowe, tj. gorny i srodkowy zakret skroniowy oraz ptacik ciemieniowy dolny. Wy-
daje sie, ze liczba obszarow o znacznych réznicach migdzygrupowych byta zalezna od
kategorii zadan. Najmniejsze réznice mi¢dzygrupowe zaobserwowano w zadaniach
z rzeczownikami konkretnymi, a najwicksze w zadaniach ze stowami opisujgcymi stany
umystu (kategoria stowa ToM). Mozna zatem przyjaé, ze im trudniejsze byto zadanie
(tzn. wymagato bardziej skomplikowanego i ztlozonego procesu przetwarzania), tym
wieksze obserwowano roznice pomi¢dzy grupami.

Dalsze wyniki wskazujg na roéznice w zakresie przetwarzania semantycznego
réznych kategorii zadan. Wzorce aktywacji dla efektu gtéwnego w zakresie czynnika
kategorialnego (rzeczowniki konkretne vs idiomy vs stowa ToM) wskazuja na istnie-
nie r6znic w obszarze lewego srodkowego zakretu czotowego, przedniej i tylnej kory
obreczy oraz lewego zakretu wrzecionowatego (tabela 1). Ponadto w grupie ASD
réznice zaobserwowano dla wszystkich poréwnan dotyczacych decyzji semantycznych
w roznych kategoriach zadan (ztozone porownania wewnatrzgrupowe dla decyzji
semantycznych; tabela 4). Podejmowanie decyzji semantycznych przez osoby z ASD
w kategorii rzeczownikéw konkretnych wigzalo si¢ z silniejsza aktywacja przedniej
kory obreczy i przedklinka w porownaniu z kategorig idioméw lub kategorig stow ToM
(pordéwnania: rzeczowniki konkretne > idiomy oraz rzeczowniki konkretne > stowa
ToM). Z kolei w poréwnaniach odwrotnych (idiomy > rzeczowniki konkretne oraz
stowa ToM > rzeczowniki konkretne) roznice w grupie ASD dotyczyty zakretu skro-
niowego srodkowego oraz ptacika ciemieniowego dolnego. W grupie K istotne réznice
stwierdzono dla zdecydowanie mniejszej ilosci porownan, w tym dla pordwnania:
rzeczowniki konkretne > stowa ToM (rejon przedniej i tylnej kory obreczy), oraz dla
poréwnan dotyczacych przetwarzania semantycznego idioméw i stow ToM (réznice
w zakresie tylnej kory obreczy i kory czotowej, w tym lewego gornego lub srodkowego
zakretu czotowego). Co istotne, w grupie ASD najmniej réznic zaobserwowano wlasnie
dla poréwnan dotyczacych przetwarzania semantycznego idioméw i stow ToM (roz-
nice sygnatu BOLD w obszarach przetwarzania stuchowego — zakrgcie skroniowym
srodkowym oraz zakrecie parahipokampalnym). Mozna zatem przyjaé, ze podczas
przetwarzania semantycznego potencjalnie trudnych bodzcow (tj. idiomy, stowa ToM),
co wymaga rozlegtych wzbudzen w zakresie sieci neuronalnych i integracji, osoby
z grupy ASD miatly tendencj¢ do uruchamiania proceséw percepcyjnych, bardziej
ukierunkowanych na odbiér bodzcow (kora skroniowa) lub proceséw uwagowych
(dolny ptacik ciemieniowy prawej), podczas gdy grupa K bazowata przede wszystkim
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na procesach powiazanych z korzystaniem z wlasnej wiedzy i doswiadczenia (bardziej
ukierunkowanych na rozumienie bodzcow).

Powyzsze réznice hipotetycznie moga by¢ powigzane z odmiennymi strategiami
poznawczymi, wykorzystywanymi w procesie przetwarzania bodzcow semantycznych
przez osoby z ASD i osoby neurotypowe, co potwierdzaja wyniki badan neuroobra-
zowych (wedhug Gaffrey i wsp. [19] osoby z ASD aktywuja podczas wykonywania
zadan semantycznych obszary powiazane z procesami wizualizacji bodzcow, wedtug
Harris 1 wsp. [20] u 0s6b z ASD stwierdza si¢ mniej nasilone roznice we wzorcach
aktywacji dla zadan semantycznych i wzrokowych). Powyzsze obserwacje wskazu-
ja na to, ze osoby z ASD podczas przetwarzania jezykowego, nawet w odniesieniu
do zadan zaawansowanych poznawczo, wykorzystuja przede wszystkim strategie
wzrokowo-przestrzenne. Uwaza si¢, ze moze by¢ to spowodowane deficytem w za-
kresie rozwoju sieci neuronalnych w czotowo-skroniowych obszarach jezykowych,
a z drugiej strony rozbudowa potaczen w obszarach potyliczno-ciemieniowych [29].
W konteks$cie uzyskanych w pracy wiasnej wynikow, otwarte pozostaje pytanie, na ile
przetwarzanie potencjalnie trudnych dla 0s6b z ASD bodzcow werbalnych prowadzi
do kompensacyjnego nasilenia percepcyjnych strategii stuchowych.

Ograniczenia badania

1. Istotnym ograniczeniem jest stosunkowo mata liczebno$¢ proby. Pierwotnie grupe
eksperymentalng stanowito 63 badanych (42 nastolatkow z ASD, 21 nastolatkéw
z grupy K). Ostateczna, indywidualna i grupowa analiza aktywacji fMRI zosta-
fa jednak sporzadzona na podstawie wynikéw 31 osob z ASD i 13 z grupy K.
Wykluczenie z analiz czg$ci uzyskanych aktywacji byto spowodowane przede
wszystkim wystgpowaniem nadmiernych ruchéw glowy w trakcie skanowania
czynnosciowego, ale réwniez niemoznoscia dlugotrwatego przebywania w pozycji
lezacej (masywne artefakty ruchowe). Prawidlowe wykonanie paradygmatow fMRI
bardzo czg¢sto jest utrudnione ze wzgledu na konieczno$¢ nieruchomego lezenia
w skanerze, co stanowi szczegdlne wyzwanie dla pacjentow pediatrycznych oraz
0s6b ze schorzeniami ograniczajacymi wspotprace.

2. Diagnoza ASD nie zostata zweryfikowana za pomocg ADOS-2 (Autism Diagnostic
Observation Schedule) [30] 1 ADI-R (Autism Diagnostic Interview Revised) [31] —
w czasie, kiedy odbywata si¢ rekrutacja do badania, osrodek nie dysponowat powyz-
szymi narz¢dziami, jak réwniez nie zatrudniat przeszkolonych w tym zakresie 0sob.

3. Grupy badane zostaly dobrane tylko na podstawie kryterium wieku i r¢cznosci.
Ze wzgledu na prezentowane przez osoby z ASD zrdznicowane deficyty jezykowe
trudno byto zastosowac metode doboru uwzgledniajacg kryterium funkcjonowania
werbalnego. Zwigkszenie jednorodnos$ci grupy w obrebie kompetencji werbalnych
mozna by osiagna¢ dzieki doktadniejszej ocenie umiejetnosci jezykowych, co nie
byto jednak mozliwe ze wzgledu na brak standaryzowanych polskojezycznych
narzedzi, w szczegdlnosci przystosowanych do badania osob z ASD. Waznym
ograniczeniem sa rowniez istotne roznice w zakresie funkcjonowania intelektu-
alnego oséb z ASD i z grupy K.
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4. Badaniu poddano chtopcow w wieku 12—19 lat. Prace dotyczace wptywu wieku
na wzorce aktywacji fMRI w zadaniach jezykowych u 0séb normotypowych
wskazujg na roznice w zakresie uzyskiwanych wynikéw w zalezno$ci od wieku
badanych, cho¢ ich wyniki nie sg spojne [32].

5. Nie dokonano oceny cze¢sto$ci wystepowania poszczegolnych stow i zwrotow
w zyciu codziennym ze wzgledu na brak odpowiednich narzedzi. Ocena tego pa-
rametru jest zasadna, gdyz, jak wykazano w badaniach Chee 1 wsp. [33], czgstos$¢
uzywania danego okreslenia ma wptyw na wielkos¢ aktywacji fMRI w lewej
korze przedczotowe;.

Whioski

Uzyskane wyniki (odmienne wzorce aktywacji fMRI w obrebie struktur OUN
m.in. budujacych sie¢ DMN — przedklinek, tylna cze$¢ zakretu obregczy, zakret ka-
towy, zakret parahipokampalny, oraz brak roéznic migdzygrupowych w obszarach
powiazanych z funkcjami jezykowymi — pole Broki, pole Wernickego), podkreslaja
role nieprawidtowej organizacji funkcjonalnej wielu obszarow OUN, wykraczajacych
daleko poza obszary tradycyjnie przypisywane przetwarzaniu bodzcow jezykowych,
w powstawaniu deficytow semantycznych u osob z ASD.
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