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Summary

Multiple functional imaging techniques help to a better understanding of the neurobiologi-
cal basis of autism-spectrum disorders (ASD). The early functional imaging studies on ASD
focused on task-specific methods related to core symptom domains and explored patterns
of activation in response to face processing, theory of mind tasks, language processing and
executive function tasks. On the other hand, fMRI research in ASD focused on the develop-
ment of functional connectivity methods and has provided evidence of alterations in cortical
connectivity in ASD and establish autism as a disorder of under-connectivity among the
brain regions participating in cortical networks. This atypical functional connectivity in ASD
results in inefficiency and poor integration of processing in network connections to achieve
task performance. The goal of this review is to summarise the actual neuroimaging functional
data and examine their implication for understanding of the neurobiology of ASD.
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Wprowadzenie

Etiologia zaburzen ze spektrum autyzmu (autistic spectrum disorder, ASD) jest
wieloczynnikowa, przy czym szczegdlng rolg przypisuje si¢ uwarunkowaniom neu-
robiologicznym. Badania funkcjonalne pozwalaja nie tylko na powigzanie obszarow
mozgu z funkcjami OUN, ale sg przede wszystkim podstawa wnioskowania o zabu-
rzeniach czynnosci okre$lonych struktur, a zatem lepszego rozumienia mechanizmow
zaburzen. Uzyskiwane w nich wyniki opisuja poziom aktywnosci synaptycznej podczas
spoczynku (tzw. neuroobrazowanie funkcjonalne spoczynkowe) oraz podczas wyko-
nywania réoznych paradygmatéw badawczych (tzw. neuroobrazowanie funkcjonalne
czynno$ciowe). Nowoczesne generacje technik stuzacych pozyskiwaniu takich danych
to przede wszystkim pozytronowa tomografia emisyjna (PET; pomiar zmian metabo-
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lizmu/utylizacji glukozy), tomografia emisyjna pojedynczego fotonu (SPECT; pomiar
zmian perfuzji mézgowej) oraz funkcjonalny rezonans magnetyczny (fMRI; pomiar
zmian utlenowania krwi). Wiele prac po§wigcono neuroobrazowaniu czynno$ciowemu
w ASD, przy czym w wigkszosci z nich stosowano fMRI z wykorzystaniem zadan
odzwierciedlajacych podstawowe grupy deficytow obserwowanych na poziomie kli-
nicznym. Drugi bardzo wazny obszar badan fMRI koncentruje si¢ na rozwoju potaczen
funkcjonalnych (functional connectivity fMRI, fc-fMRI) w obrgbie sieci neuronalnych
poszczegdlnych struktur oraz potaczen migdzy obszarami zaangazowanymi w zadania.
Obecno$¢ nieprawidtowej organizacji sieci neuronalnych moze by¢ weryfikowana
poprzez oznaczenie biochemicznych markeréw integralnodci istoty bialej i szarej.
Dzigki spektroskopii rezonansu magnetycznego MRI (magnetic resonance spectosco-
Py, MRS) mozliwe jest okre$lenie profilu biochemicznego metabolitéw médzgowych,
sposrod ktorych najczesciej oznaczanym jest n-acetylo-aspartat (NAA). Celem pracy
jest dokonanie aktualnego przegladu badan poswigconych neuroobrazowaniu funk-
cjonalnemu w ASD, ze szczeg6élnym uwzglednieniem badan fMRI.

Neuroobrazowanie funkcjonalne spoczynkowe

Pierwsze funkcjonalne spoczynkowe badania neuroobrazujace prowadzone
w grupach z ASD nie wykazaly istotnych roznic (lub bardzo niewielkie) w zakresie
spoczynkowej utylizacji glukozy lub perfuzji moézgowej w badanych obszarach mézgu
[1, 2]. Warto jednak podkresli¢ liczne ograniczenia metodologiczne tych prac, z ktérych
najwazniejsze jest dokonanie analizy danych w oparciu o wytypowanie okreslonych
obszaréw (region of interest, ROI), co w konsekwencji moze uniemozliwi¢ uchwyce-
nie wszystkich potencjalnych nieprawidtowosci. W nowszych badaniach z uzyciem
SPECT stwierdzono jednak zlokalizowane obustronnie zmiany w postaci hipoperfuzji
obszaréw skroniowych u dzieci z ASD [3], szczegolnie w okolicach gornego zakretu
skroniowego 1 gornej bruzdy skroniowej. Jak si¢ wydaje, obserwacja ta jest bardzo
wazna, gdyz skroniowa kora asocjacyjna ma liczne potaczenia z obszarami czoto-
wymi, ciemieniowymi i uktadem limbicznym, a ptat skroniowy odgrywa wazna rolg
w przetwarzaniu bodzcow §rodowiskowych w ustrukturyzowane wzorce aktywnosci
neuronalnej, a takze w nasladowaniu zachowan innych oraz percepcji ludzkiego glosu

[4].
Neuroobrazowanie funkcjonalne czynnosciowe

Najczesciej wykorzystywana metoda badan czynnosciowych fMRI w grupach oséb
z ASD jest konstruowanie paradygmatéw badawczych ukierunkowanych na zadania
badajace umiejgtnosci w zakresie teorii umystu (theory of mind, ToM), deficyty spo-
leczne oraz analizujace procesy jezykowe (przetwarzanie semantyczne lub leksykalno-
-semantyczne). Stosunkowo najtrudniejszym do zbadania obszarem objawowym ASD
sa zrytualizowane zachowania, gdyz wymagaja konstruowania skomplikowanych
paradygmatow uwzgledniajacych rozne funkcje wykonawcze (executive function,
EF). Tylko jedno badanie po§wigcono okresleniu profilu aktywacji catego mozgu
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0s6b dorostych z ASD (zadanie polegajace na ogladaniu filmu) [5] . Wykazano w nim
liczne zmiany we wzorcach aktywnosci korowej osob z ASD, w rozlegtych obszarach
od pierwotnej kory czuciowej do wyzszych poziomdw kory asocjacyjnej, przy czym
zmiany te mialy charakter idiosynkratyczny (w odréznieniu od grupy kontrolnej osoby
z ASD aktywowaly te same obszary i tak samo przy kolejnych projekcjach filmu).

Paradygmaty czynnos$ciowe ukierunkowane na ToM

Paradygmaty czynno$ciowe fMRI badajace sposdb przetwarzania wyrazu emocjo-
nalnego twarzy byly wielokrotnie wykorzystywane jako zadania powiazane z umie-
jetnosciami w zakresie ToM [6], przy czym najczesciej pojawiajaca si¢ obserwacja,
cho¢ nie uniwersalna, jest zmniejszenie aktywacji w zakrecie wrzecionowatym (zakret
potyliczno-skroniowy przysrodkowy ptata skroniowego) u oséb z ASD. Uwaza si¢
jednak, ze taki wzorzec aktywacji nie jest tylko i wylacznie odzwierciedlaniem mniej
sprawnego, a co za tym idzie wolniejszego, wykonywania tego typu zadan. W pracach
dodatkowo badajacych pamig¢ operacyjna w zadaniach zwiazanych z przetwarzaniem
wyrazu emocjonalnego twarzy, w grupach z ASD wykazano takze zmniejszenie akty-
wacji w lewym dolnym rejonie przedczotowym (obszar odpowiedzialny za przetwa-
rzanie werbalne i podtrzymywanie zadania w pamigci operacyjnej) i w prawym tylnym
rejonie skroniowym (obszar odpowiedzialny za przetwarzanie zadan ToM) [7]. Wyniki
pozwalaja przyjac, ze osoby z ASD analizuja wyraz twarzy w sposOb przypominajacy
analiz¢ zwyktego obiektu (przedmiotu), a nie w konteks$cie nadania mu emocjonalnego
znaczenia, przypisanego ludzkim odczuciom. Czg$¢ prac opisuje rowniez niepra-
widlowe wzorce aktywacji w obrebie ciat migdatowatych w ASD w tej grupie zadan
[8]. Bardzo ciekawych wnioskow dostarcza réwniez praca Pierce i Redcay [9], ktore
w paradygmacie badawczym uwzglednily fotografie 0sob znanych (twarz matki, twarz
dziecka) oraz nieznanych. Jak si¢ okazato, w przypadku prezentacji zdj¢¢ osob zna-
nych wielko$¢ aktywacji w obrgbie zakretu wrzecionowatego byta podobna w grupie
z ASD i grupie kontrolnej, w odrdéznieniu od odpowiedzi na twarz osoby nieznanej
(zdecydowanie mniejsza aktywacja w grupie z ASD). Dodatkowo jednak stwierdzono
zmniegjszenie poziomu aktywacji w przedniej i tylnej czgsci zakrgtu obreczy w grupie
dzieci z ASD w odpowiedzi na prezentacj¢ twarzy osoby znanej, co moze oznaczac,
ze nie byly one jednak w stanie, nawet w takiej sytuacji, uaktywnic rozlegtych sieci
neuronalnych wspomagajacych wykonanie zadania. Proces przetwarzania wyrazu
emocjonalnego twarzy powinien by¢ zatem rozumiany w konteks$cie pobudzania sieci
neuronalnych, a nie jako funkcja zlokalizowana w konkretnej strukturze.

Jedna z konsekwencji deficytow w zakresie ToM jest nieprawidtowa odpowiedz
na wzmocnienia o charakterze spotecznym, stad tez badanie aktywacji fMRI wzbu-
dzanych w odpowiedzi na oczekiwanie nagrody moze by¢ odzwierciedleniem tych
nieprawidtowosci. W pracy Schmitz i wsp. [10] niewielka nagroda pieni¢zna byta
przydzielana za wykonanie zadania polegajacego na utrzymaniu przez pewien czas
uwagi na prezentowanym bodzcu. W grupie osoéb z ASD zaobserwowano nasilenie
aktywacji fTMRI po lewej stronie, w przedniej dziobowej czg$ci zakrgtu obreczy,
korelujace z poziomem uposledzenia funkcjonowania spotecznego. Nie stwierdzono
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natomiast réznic w zakresie parametrow behawioralnych, co oznacza, ze osoby z ASD,
jak i osoby z grupy kontrolnej jednakowo sprawnie wykonywaty zadanie. Wymieniona
powyzej czg$¢ zakretu obregczy jest najprawdopodobniej odpowiedzialna za poznawcze
aspekty oceny bleddéw i ryzyka w trakcie wykonywania zadan wzmacnianych pozy-
tywnie (nagradzanych), podczas gdy cz¢$¢ ogonowa przedniej czgsci zakrgtu obrgczy
jest zaangazowana w funkcje emocjonalne. Autorzy badania uwazaja, ze ta nadmierna
aktywacja moze odzwierciedla¢ kompensacyjna aktywno$¢ tej czg$ci zakrgtu obreczy
w sytuacji skupienia si¢ na zadaniu zwiazanym z nagroda badz §wiadczy¢ o wigkszym
motywacyjnym znaczeniu nagrody pieni¢znej dla oséb z ASD w poroéwnaniu z grupa
kontrolna.

Paradygmaty czynno$ciowe ukierunkowane na funkcje wykonawcze

W przeciwienstwie do podejs$cia opisujacego deficyty w zakresie ToM jako naj-
bardziej specyficzne dla ASD, czg$¢ badaczy postuluje, ze informacje dotyczace stanu
umystu sg przetwarzane w spos6ob bardziej ogdlny, na poziomie funkcji wykonawczych
(czasami tacznie okreslanych mianem kontroli poznawczej) [11]. Uwaza si¢ rowniez,
ze deficyty EF (zwlaszcza w zakresie zdolnos$ci planowania, gigtkosci poznawczej
1 organizacji dziatan) wiaza si¢ z wystgpowaniem zrytualizowanych, sztywnych i po-
wtarzalnych zachowan u 0s6b z ASD. W pracy Shafritz i wsp. [12] wykazano mniejsze
aktywacje w rejonach czotowych, prazkowych oraz ciemieniowych u 0séb z ASD
w paradygmatach czynnosciowych fMRI powiazanych z EF, przy czym nasilenie za-
chowan zrytualizowanych negatywnie korelowato z wielko$cig aktywacji w przedniej
czesei zakretu obreczy 1 tylnych obszarach ciemieniowych. Z kolei w badaniu Dichtera
i wsp. [13] w zadaniach ukierunkowanych na EF wykorzystano bodzce o charakterze
spotecznym (twarze) i obojetnym (ksztalty geometryczne). Uzyskano nadmierne ak-
tywacje w grzbietowo-srodkowej korze przedczotowej przylegajacej do grzbietowej
przedniej kory obrgeczy w grupie z ASD w obu zadaniach, przy czym wielkos$¢ akty-
wacji w zadaniach z uzyciem bodzcow spotecznych w grzbietowej przedniej korze
obreczy korelowata ze stopniem uposledzenia funkcjonowania spotecznego. Wedtug
autoréw pozwala to wigzac ten obszar z uszkodzeniem procesow kontroli poznawczej
w odniesieniu do bodzcoéw spotecznych. W przypadku zadan wymagajacych duzszego
utrzymywania zadania w pamigci operacyjnej i powstrzymywania si¢ od udzielenia
odpowiedzi [14] wykazano stabsze aktywacje w przednich rejonach przedczotowych
(BA 10), rejonach ciemieniowych (BA 7BA40) oraz potylicznych (BA 18) w grupie
z ASD (mniejszej integralno$ci sieci neuronalnych w tych obszarach).

Paradygmaty czynnoS$ciowe ukierunkowane na procesy jezykowe

Cze$¢ badan czynnos$ciowych w tym zakresie dotyczy przetwarzania bodzcow
jezykowych na poziomie stuchowym. Wykazano w nich zmniejszenie aktywacji w ob-
rebie kory skroniowej u 0s6b z ASD z mniej zaznaczona przewaga aktywacji (zmniej-
szenie lateralizacji) w obszarach lewopodtkulowych [15], a takze mniejsza aktywno$¢
w obrgbie okolic ptatow czotowych po lewej stronie (BA 46) [16]. Z kolei w pracy
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Justa i wsp. [17] z wykorzystaniem paradygmatu czynnosciowego fMRI zwigzanego
z rozumieniem zdan, w grupie z ASD stwierdzono zmniejszenie aktywacji w polu
Broki wraz ze wzrostem aktywacji w polu Wernickego (zwlaszcza BA 21 i 22). Do-
datkowo zaobserwowano gorsza synchronizacj¢ sygnalow pomigdzy tymi obszarami,
co zdaniem autoréw $wiadczy o deficycie potaczen funkcjonalnych migdzy przednimi
i tylnymi obszarami j¢gzykowymi. Z kolei badania fMRI ukierunkowane na procesy
semantyczne wskazuja na atypowe wzorce przetwarzania semantycznego i organi-
zacj¢ tych proces6w w ASD. W badaniu Harrisa i wsp. [18] wykazano zmniejszong
aktywno$¢ w polu Broki z towarzyszacym wzrostem aktywno$ci w obrgbie lewej
okolicy skroniowej (pole Wernickego). Osoby z ASD aktywowaty te obszary zaréwno
w zadaniach semantycznych, jak i percepcyjnych, podczas gdy grupa kontrolna tylko
w zadaniach semantycznych. Dodatkowo w grupie kontrolnej stwierdzono wzrost
aktywno$ci w gornym srodkowym zakrecie czotowym i prawej potkuli mozdzku.
W swietle powyzszych wynikéw autorzy sa sktonni twierdzié, ze to whasnie niepra-
widlowosci w rozwoju potaczen funkcjonalnych w sieciach neuronalnych w obrgbie
pola Broki sa przyczyna deficytéw komunikacyjnych, a zwlaszcza semantycznych.
Z kolei Gafferey i wsp. [19] wykazali w grupie z ASD mniejsza niz w grupie kontrolnej
aktywacje w lewym dolnym regionie czotowym oraz zwigkszong aktywacj¢ w korze
wzrokowej, co korelowato z narastajaca iloscia btedow w zadaniach semantycznych.
W pracy Knaus i wsp. [20] z udziatem adolescentow z ASD wykazano wigksza akty-
wacj¢ w polu Broki z jednocze$nie mniej zaznaczona lateralizacja funkcji niz w przy-
padku 0sob zdrowych. W grupie kontrolnej w obszarach lewopotkulowych wielkosci
aktywacji w korze czotowej 1 skroniowej byty skorelowane. Zdaniem autorow $wiadczy
to o istnieniu rdznic w zakresie potaczen funkcjonalnych migdzy krytycznymi polami
jezykowymi, co powoduje mniej skuteczne przekazywanie bodzcéw w przypadku osob
z ASD. Dodatkowym potwierdzeniem tej tezy moze by¢ zaobserwowane kompensa-
cyjne zwigkszenie aktywnos$ci w prawostronnych obszarach czotowych (prawy dolny
zakret czotowy) w zadaniach o charakterze pragmatycznym [21].

Badania fMRI ukierunkowane na analiz¢ polaczen funkcjonalnych (fe-fMRI)

Ocena fc-fMRI jest dokonywana poprzez mierzenie stopnia synchronizacji migdzy
czasami aktywacji z r6znych obszaréw mozgu zaangazowanych w zadanie lub syg-
natéw rejestrowanych w okresach spoczynku pomigdzy kolejnymi zadaniami w serii.
Liczne prace fc-fMRI dostarczaja wynikéw §wiadczacych o nieprawidlowosciach
w zakresie potaczen funkcjonalnych w ASD, ktére moga by¢ w takim konteks$cie defi-
niowane jako zaburzenia rozwoju sieci neuronalnych [17]. Badania wskazuja na deficyt
potaczen w obrebie tylnych obszaréw czotowych, czego odzwierciedleniem sg atypowe
wzorce synchronizacji sygnatoéw w zadaniach z zakresu ToM [6]. Uwaza sig, ze glowna
przyczyna tych dysfunkcji sa wlasciwosci istoty bialej decydujace o objetosci i jakosci
sieci neuronalnych, koordynujacych proces przetwarzania i integrowania informacji.
Kolejne dane dotycza obszarow potyliczno-ciemieniowych, gdzie w grupach z ASD
obserwowany jest wzrost aktywacji, najprawdopodobniej zwiazany ze zwigkszeniem
ilosci lokalnych potaczen funkcjonalnych w tylnych obszarach mozgu. Wyniki badan
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wskazuja na to, ze osoby z ASD podczas przetwarzania bodzcow wzrokowych, jak
i werbalnych (nawet w odniesieniu do bardzo zaawansowanych zadan poznawczych)
wykorzystuja przede wszystkim strategie wzrokowo-przestrzenne. Uwaza sig, ze jest
to spowodowane deficytem potaczen funkcjonalnych w czotowo-skroniowych obsza-
rach jezykowych i rozbudowa potaczen w obszarach potyliczno-ciemieniowych oraz
brzusznych skroniowych, gdzie obserwuje si¢ wzrost aktywacji w grupach z ASD
podczas wykonywania tych dwoch rodzajow zadan [22]. Mozna zatem przyjac, ze
poziom umiejgtnosci werbalnych, a w konsekwencji komunikacyjnych osob z ASD, jest
powiazany z mozliwoscia wizualizacji bodzcow jezykowych. Oznacza to, ze bodzce
konkretne i tatwo wyobrazalne beda dobrze rozumiane przez osoby z ASD w odréz-
nieniu od abstrakcyjnych czy tez wieloznacznych (stad strategie ukierunkowane na
poprawe umiejetnosci werbalnych oséb z ASD powinny uwzglednia¢ uzywanie jak
najwigkszej ilosci konkretnych instrukcji obrazkowych).

Kolejny obszar obserwacji dotyczy funkcji motorycznych. W tego typu zadaniach
osoby zdrowe iz ASD aktywuja te same korowe i podkorowe obszary powiazane
z funkcjami motorycznymi ($rodkowo-boczna pierwszorzgdowa kora czuciowo-
-ruchowa, srodkowo-boczne obszary wzgorza, obszary mozdzkowe, dodatkowa kora
ruchowa) [23], przy czym osoby zdrowe zdecydowanie wyrazniej aktywuja przednie
obszary mozdzkowe, podczas gdy grupa z ASD wyrazniej dodatkowa korg ruchowa.
Mimo ze roznice w aktywacjach dotycza bardzo ograniczonych obszarow, to jednak
badania fc-fMRI wykazaly rozlana redukcjg¢ potaczen funkcjonalnych w obrgbie sieci
neuronalnych w ASD, w obszarach zwiazanych z automatyczng kontrola ruchow,
a nie $wiadoma kontrola poznawcza. Wyniki te moga pomoc zrozumie¢ nieprawidto-
wosci w zakresie rozwoju ruchowego dzieci z ASD, jak rowniez deficyty w zakresie
rozwoju prawidlowej gestykulacji. W innych pracach — potwierdzajacych poprzednie
obserwacje — aktywacje w obszarach sprawujacych poznawcza kontrolg motoryczna
w grupie z ASD (obszary przedczotowo-prazkowo-wzgorzowe) byty wyraznie wigksze
niz w grupie kontrolnej, nawet w zadaniach wymagajacych prostego przetwarzania
bodzcéw czuciowo-ruchowych [24]. Moze $wiadczy¢ to o kompensacyjnym wzros$cie
potaczen funkcjonalnych sprawujacych poznawcza kontrole motoryczna w stosunku
do sieci sprawujacych kontrole automatyczna.

Obiecujaca metoda badania potaczen funkcjonalnych jest analiza sygnatéw uzy-
skiwanych w okresach przerw pomigdzy kolejnymi bodZzcami w serii. Nie wymaga
ona duzej wspolpracy osoby badanej i umozliwia pozyskanie danych od 0so6b o bardzo
zrdznicowanym poziomie poznawczym i funkcjonowania. Badania wykonane przy
wykorzystaniu tej metody potwierdzaja dysfunkcje w potaczeniach funkcjonalnych
obszarow czotowo-tylnych w grupach os6b z ASD [25], ale tez wskazuja na rozbudowe
potaczen w strukturach podkorowych [26]. Ciekawych obserwacji dostarczaja rowniez
analizy sygnatéw pozyskiwanych podczas okresdw odpoczynku (migdzy wykonaniem
kolejnych serii zadan). Pomiar spontanicznych fluktuacji sygnalu w sytuacji braku
zewngtrznego zadania pomaga dokonaé charakterystyki potaczen anatomicznych
i spontanicznej komunikacji wewnatrz rozlegtych sieci neuronalnych mézgu [27].
W takiej sytuacjiu os6b zdrowych pobudzeniu (wigkszej aktywacji) ulegaja zazwyczaj
srodkowe regiony czotowe (Srodkowa kora przedczotowa i przednia czg$é zakrgtu
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obreczy), srodkowe rejony ciemieniowe (przedklinek i tylna czgs¢ zakretu obreczy),
boczne rejony ciemieniowe (prawy i lewy zakret katowy) 1 Srodkowe rejony skronio-
we (zakrgt przyhipokampowy) (tzw. ,,default-mode” network — DNM). Wykazano,
ze osoby z ASD nie sa w stanie w czasie odpoczynku zwigkszy¢ aktywacji w obrgbie
sieci DNM [28]. Uwaza sig, ze brak takiego pobudzenia jest konsekwencja stabo
rozwinigtego myslenia introspektywnego i autorefleksyjnego. Co ciekawe, badania
Cherkassky’ego i wsp. [29], porownujace sygnaly z okresu odpoczynku i zadan o cha-
rakterze poznawczym, wskazuja na wzrost aktywacji w DMN w grupie z ASD, za$
Kennedy’ego i Courchesne’a [30] na mniejsze aktywacje w przednich obszarach DMN
w sytuacji porownania stanu odpoczynku i okresu wykonania zadan arytmetycznych.
By¢ moze aktywacja DMN podczas odpoczynku jest u 0s6b z ASD uzalezniona zatem
od rodzaju wczesniej wykonywanego zadania. Ponadto analizy fc-fMRI obszaréw
wchodzacych w sktad DMN wykazaty deficyty potaczen funkcjonalnych w ASD, przy
czym nieprawidtowosci dotyczyty potaczen migdzy rejonami czotowymi i tylnymi [29]
lub doktadniej — migdzy $rodkowa kora przedczotowa a lewym zakretem katowym
[30]. Badania Monka i wsp. [31] potwierdzaja redukcje¢ potaczen funkcjonalnych
w obszarach czotowo-tylnych w grupach z ASD (tylna cz¢$¢ zakretu obreczy i prawy
gorny zakret czotowy), ale z drugiej strony wskazuja na ich zwigkszenie migdzy tylna
czg$cia zakretu obrgezy a prawym gornym zakrgtem skroniowym i prawym zakrgtem
przyhipokampowym.

Niezaleznie od uzytej metody badania, dysfunkcja w obrgbie korowo-korowych
sieci neuronalnych w ASD moze by¢ rozumiana jako ostabienie sily tych potaczen
(under-connectivity). Nieco inne podejscie zaproponowal Noonan i wsp. [32], ktorzy
uzyskane wyniki interpretuja w kontekscie istnienia bardziej rozlanych potaczen
wewnatrzsieciowych. Badajac poziom synchronizacji sygnatéw pozyskiwanych z cate-
go mozgu i sygnatow z trzech wytypowanych rejonow (lewa srodkowa kora czotowa,
lewa gorna ciemieniowa, lewa §rodkowa potyliczna), wykazali, ze synchronizacja
sygnatu w grupie z ASD wystepowala w zdecydowanie bardziej rozlegtych obszarach.
Obserwacja ta pozostaje w sprzecznos$ci z powyzej przytoczonymi pracami i moze
swiadczy¢ o nadmiernym rozwoju ilosci potaczen (over-connectivity). Mimo to jest
spdjna z hipoteza mowiaca o tym, ze nieprawidtowe funkcjonowanie sieci neuronal-
nych moze by¢ zwiazane z niedomoga funkcjonalng polaczen, z drugiej za$ strony
z nadmiernym rozwojem potaczen migdzy obszarami pobocznymi, nieistotnymi dla
wykonania danego zadania. Powoduje to gorsza jako$¢ i mniejsza integracj¢ procesu
przetwarzania bodzcow, stad odpowiedz w zakresie wzbudzenia sieci zaangazowanej
w zadanie nie jest optymalna.

Spektroskopia MRI

W kontek$cie obserwacji dotyczacych deficytow sieci neuronalnych w ASD
wykonano kilka pilotazowych badan MRS, przy czym wigkszo$¢ ukierunkowano na
analizg¢ istoty szarej [33]. Zmniejszony poziom NAA (interpretowany jako zmniej-
szenie ggstosci neurondow) w ASD wydaje si¢ najbardziej powtarzalnym wynikiem
prac. Obserwacja ta nie jest jednak spdjna z danymi dotyczacymi przys$pieszonego
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wzrostu mézgu (rozrost istoty szarej i bialej) na wezesnych etapach rozwoju u 0s6b
z ASD. Alternatywne hipotezy podkreslaja zatem rolg innych parametrow, ktdre moga
thumaczy¢ rozrost, takich jak nadmierna ggsto$¢ synaptyczna (kolumnowe zaburzenia
gestosei), ewentualny proces zapalny [34]. Z drugiej jednak strony tylko dwie prace
MRS poswigcono wiasciwosciom istoty biatej w ASD. Pierwsza z nich dotyczyta dzieci
z ASD w wieku 3—4 lat porownywanych z dwiema grupami kontrolnymi — grupa dzieci
zdrowych i grupa dzieci z opdznieniem rozwoju [34]. Wykazano zmniejszenie poziomu
NAA w istocie bialej (interpretowane jako zmniejszenie ilosci aksonow) u dzieci z ASD
w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi, ale nie stwierdzono réznic w odniesieniu do grupy
dzieci z opdznieniem rozwoju psychoruchowego. W drugim badaniu nie wykazano
roznic w poziomach NAA pomiedzy poréwnywanymi grupami [35]. Metoda MRS
jest rowniez wykorzystywana do weryfikacji hipotez zwiazanych z zaburzeniem pro-
cesOW pobudzania i hamowania w ASD, czego potwierdzeniem moga by¢ obserwacje
dotyczace deficytoéw potaczen funkcjonalnych oraz czgste wystgpowanie napadow
padaczkowych [36]. Wyniki oznaczen pozioméw GABA w grupach z ASD nie sa
jednak spojne, co, jak twierdza autorzy, moze by¢ pochodna sposobu dojrzewania
uktadu glutaminergicznego.

B u3bickaHMM IPUYMH HAPYLIEHHI{ CO CIEKTPOM ayTU3Ma.
Yacts Il pyHkuuoHanbHASI HEBPOJIOTHYECKasi KAPTUHA

Coaep:xanue

Paznnunble TeXHUKH, HApaBICHHBIC HAa (PYHKIMOHATIBHOWHOE TOMyYCHHUE HEBPOJIOTHYECKON
KapTHHBI IO3BOJISIFOT Ha JTydIliee TOHNUMaHHE HEBPOOHOIOTHUECKUX HAPYIIICHUH CO CIIEKTPOM ayTH3Ma
—CA. PanHue nccie10BaHus 3TOTO THIIA, TPOBEACHHBIE B Tpynnax jiuil ¢ CA, y4uThIBaIN HApaaUIMaThl
WCCIIEI0BAHUS, CTPOMJIMCH Ha OCHOBAaHUY 33JJaHIH OTPAKAFOIINX OCHOBHBIC CHMITTOMATOIOTHYECKHE
nposiBiieHusi. OHU MO3BOJISUIM TAK)KE HA aHAJIM3 MpEeJAMETa aKTUBALMU B 3a/IaHUSX, CBS3aHHBIX C
niepepOpMHPOBKON IMOITMOHATIBHOTO BEIPAYKEHUSI JIULIA,. TEOPHIO YMa, I3BIYHBIME PA3APAKATEISIMA 1
HCTIOMHUTENBHBIMU QYHKIHAMEU. C IPYTroi CTOPOHBI, HCCIICIOBAHUS, TPOBEICHHBIC MATHETHYCCKAM
pe3oHaHcoM B rpymmax ¢ CA 1 onmuparonirecst Ha METOAaX UCCIIEI0BAaHNUS Pa3BUTHS (PYHKIIMOHATEHBIX
COCIIMHCHHH, MTOJTBEPIKIAI0T MPUCYTCTBHE N3MCHEHUH B 001acTH KOPKOBBIX cBsizeid mpu CA. OHu
MIO3BOJISAIOT HA OIIPEEICHUE ayTH3Ma KaK HapyIIeHHEe HeJJOCTaTOYHOTO Pa3BUTHS (DYHKIIMOHATIBHBIX
COCIMHEHHH B 00JIaCTH MO3ra, 00pa3yIoIIuX HeBPOHHEIEC ceTH. Pe3ynsraTtoM 1e(hUIuToB B 00IacTH
ITUX COCAMHEHHH sIBIIsieTCs] HU3Kasi 3 (EKTUBHOCTh M MHTErPaLHsl MIPOILIECCOB, MPOUCXOSIIINX B
HEBPOHHBIX CETSX CYNICCTBEHHBIX JUIS OTACIBHBIX (DYHKIIUIA.

3aganreM paboThl ObLTO0 CyMMHUPOBAHUE AKTYAIbHBIX JaHHBIX, OTHOCSIIUXCS K PYyHKIIMOHATBHOMY
HeBpoJormdeckoMy crarycy npu CA H OIeHKa WX MMIUTMKAIWK I MOHUMaHUs HeHpoOnoIoTuu
9TOH IpyIIbl HAPYLICHUH.

CioBa-KJII04M: HAPYIICHUS CO CIICKTPOM ayTH3Ma, STHOJIOTHS, HEHPOU300paKesns

Auf der Suche nach Ursachen der Storungen mit Autismusspektrum.
Teil. 2: funktionelle Neurobildgebung

Zusammenfassung

Unterschiedliche Techniken, die die funktionelle Neurobildgebung zum Ziel haben, helfen die
neurobiologischen Grundlagen der Stérungen mit Autismusspektrum (autism-spectrum disorders -
ASD) besser zu verstehen. Friihe funktionelle Neurobildgebung, die in den Gruppen der Personen mit
ASD durchgefiihrt wurde, berticksichtigte die Untersuchungs — Paradigmata in den Aufgaben, die die
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Symptomenbereiche wiederspiegelten, und analysierte die Aktivierungsmuster in den Aufgaben zu
dem Geschichtsausdruck, der Geistestheorie, der sprachlichen Reizen und der exekutiven Funktionen.
Andererseits bestitigen die fMRI — Untersuchungen, die in den Gruppen mit ASD durchgefiihrt werden
und die sich auf die Methoden der Untersuchung der Entwicklung von funktionellen Verbindungen
stiitzen, die Verdanderungen im Bereich der Kortikalverbindung von ASD. Sie definieren den Autismus
als eine Storung mit der nicht geniigenden Entwicklung der funktionellen Verbindungen in den
Bereichen, die neuronale Netze bilden. Das Ziel der Arbeit ist die Zusammenfassung der aktuellen
Angaben zur funktionellen Neurobildgebung in ASD und die Uberlegung ihrer Implikationen fiir
die Bedeutung der Neurobiologie in dieser Gruppe von Stérungen.
Schliisselwérter: Stérungen mit Autismusspektrum, Atiologie, Neurobildgebung

A la recherche de I’étiologie des troubles du spectre autistique (TSA).
Part 2. La neuroimagerie fonctionnelle

Résumé

Les multiples techniques de la neuroimagerie fonctionnelle aident & mieux comprendre les
fondements neurobiologiques des troubles du spectre autistique (TSA). Au début la neuroimagerie
fonctionnelle des personnes avec TSA base sur les paradigmes concernant les taches reflétant les
domaines des symptomes fondamentaux et elle analyse les modeles de 1’activation des taches
lies avec la transformation de 1’image émotionnelle du visage, avec la théorie de 1’esprit, stimuli
linguistiques, fonctions exécutives. Ensuite la neuroimagerie par résonance magnétique fonctionnelle
(IRMf) des personnes avec TSA, basant sur I’examen du développement du réseau des connexions
fonctionnelles confirme I’existence des changements des connexions corticales. En conséquence on
définit I’autisme comme les troubles du développement insuffisant des connexions fonctionnelles
du réseau neurologique. Il en résulte les déficits de ces connexions et la faible effectivité et la faible
intégration des processus dans les réseaux neuronaux, important pour les fonctions particuliéres. Ce
travail essaie de résumer les données actuelles touchant la neuroimagerie fonctionnelle et d’analyser
leurs implications pour la compréhension de la neurobiologie de TSA.

Mots-clés : troubles du spectre autistique, étiologie, neuroimagerie
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