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I. Altalanos bevezetés

Az idegtudomény kutatoi szdméara az utdbbi évekb@h kiemelten fontossa azon kérdés,
mely filoz6fusokat, pszicholégusokat valamint a dgsAag szakembereit mar évtizedek Ota
foglalkoztatja: ,Miként befolyasoljak agyunk rezégki, az idegsejtek valamint a kozottik
fennallé bonyolult hal6zatrendszer dontéseinkegratkink kifejezésének végeszkozeit,
melyek végeredményben elkilonithet az eredményikként megfigyelbietkonkrét
tettek®1?” Az igy létrejott Gjszel kutatdsi terllet az individudlis dontéshozatalatstgiak
neurondlis alapjainak vizsgalatdizte ki célul, az egyszérperceptualis valasztastol, a
jutalmazasi kontingenciakon alapulé déntésekeaztisszetett, &6 tapasztalatokon alapulo
informécio altali tervezett, a kovetkezményeket legely bonyolult dontéshozatali elvekig.
Az egyszei, perceptudlis dontéshozatali stratégidkat vizsgedérleti eljardsok két lehitég
felkindlasan valamint az ezek kozotti ghetett” valasztast alkalmazzak, feltételezve a
szenzorimotoros szabalyozaséeleges szerepét. A szenzoros bemeneten keresziibtbe
elssdleges informécié (pl. vizudlis jel) alaps#imercepcidjat kdvéen egy magasabb szint
reprezentacio jon létre, majd a kordbban szeradfds vagy tapasztalat alapjan a két dontési
lehetiséghez valé hozzamérés torténik, és absztrakebraigvalosul a dontéshozatal, majd
ennek eredményeként a motoros valasz. Ezen algmritétlat-modellekkel kdnnyebben
alatamaszthat6, alapjait szolgaloé neuronalis mezharsok feltardsa egyszgbnek imponal,
hiszen a dontés helyessége gyorsan és konnyen lapgtiatd. Az érték-alapa vagy
jutalmazasi kontingenciakon alapulé dontéshozatplanakkor nehezebben modelle#het
mivel a kedveé& kimenetre, valds élethelyzetekben, sok esetbdna&agbbiekben derilhet
fény. A vizsgélatok soran egyértdlm@ valt, hogy az éhyds valasztashoz vedet
dontéssorozat dislépése soran kiemelten fontos a szenzoros benmeketesztil szerzett
informacio és az aktudlis kdrnyezethez is igazifiatblogias sziikségletek 6sszehangolasa.
Ezek utan jon létre egy tbbb szempontot is intégrakbgasabb sziftreprezentacidja a
jutalomnak, melynek létrehozéasat a kdrnyezethed aedtalmazkodas kritikus szempontjai
vezeérlik, el$ésorban dopaminerg szabalyozas altal. A rendelkezé&dld viselkedési
mintazatok feltérképezesét kogenh egyetlen, legmegfetddbnek imponalod reakciora esik a
valasztas, ezaltal megvaldsitva a dontéshozataluman, komplex viselkedésmintazatok
feltérképezését szolgald elméleti vizsgalatok kailomkallo dontéshozatali stratégia
algoritmusanak szerepét vetették fel kuldrtbd@riulmények fennallasa esetén. Az Un.
LNtuitiv” stratégia alapjat a sorozatos stimuludasz interakcio soran létre@kondicionalas



képezi, melynek kialakulasdban dopamin medialtaha@izmusok jatszhatjak & tzerepet.
Emellett a célorientalt, eszktz altal vezérelikidés jelenti az un. ,deliberativ” stratégia
lényegét, melynek szerepe d@leges a folyamatosan valtozd kérnyezeti koriimkhge
valé alkalmazkodasban, a visszajelzések figyelem@ielében, a prefrontalis struktarak
szabalyoz6 funkcioja altal. Gyakorlati sikon azanbakét dontéshozatali stratégia, mint két
végpont kozott elhelyezkéd kontinuum mentén tortén valasztasi rikodések innek
leginkabb helyénvalénak. Ugyanakkor minden egyesté meghozatalaban, a felallitott
szabalyozasi szempontok mellett edgyel nehezen meghatarozhaté szerepet kap a dontés
valbszirisége, ezaltal a zavaro téngleza bizonytalansagi faktor, a szenzoros bemergt va
a magasabb szintreprezentaciok mentén keletkezzaj” és ennek eredményeként a
véletlenszdiség, akar randomszevalasztas az egyes felkinalt ledsgigek kozott.

I1. A vizualis reprezentacio érintettsége szkizofréniaban

IL. 1. Bevezetés

A latas alapvét szerepet jatszik a human viselkedés szabalyozassbhazervezésében. A
bennlinket korulvey vilagrol alkotott kép, az embertarsaink arckiféezi €s gesztusai
jelentbs mértékben befolyasoljak motoros és kognitiv \zkekcidinkat. Jeleis szamu
koézlemény irja le a vizualis informéciofeldolgozés vizudlis ingerek altal fenntartott
figyelmi szabalyozas eltéréseit idegbeiési €s pszichiatriai megbetegedésekben, ezen belll
szkizofrénidban is. A kognitiv funkcidk, igy a Kieied mikodések, figyelem, verbalis
memoria és pszichomotoros sebesség eltéééserkizofréniaban szamos tudomanyos
kozlemény sziletett a korabbiakban, ugyanakkorl@asainti vizualis jelfeldolgozas zavara
kevésbé ismert. Az alapszintizudlis jelfeldolgozas egy kifejezetten 6sszetetichanizmus
hibatlan ntikodését feltételezi, nélkulozhetetlen részéieva vizualis kéreg bemén
informécioit szolgéltato, retinalis erefletmagno- (M) és parvocellularis (P), valamint
koniocellularis (K) palyarendszerek, és a priméokareg (V1), mely az occipitalis lebeny
részét képezi. Az M palya az informaciot a retiagyy M-tipusu ganglion-sejtjeib(10%) a
thalamus corpus geniculatum laterale (CGL) maghaéeis rétegébe tovabbitja, majd a
rostok a V1 4C alfa rétegében érnek véget. A Pgodlyetina kismérét P-tipust ganglion-
sejtjeildl (80%) indul ki és a CGL parvocellularis rétegérdsztil a V1 4C béta rétegében
vegadik. Kevésbé ismert a harmadik, K palydikddése és szerepe. A LGN interlaminaris
sejtrétegébl eredeztetett palya jelen kutatasi eredmények irdzeszélesebb receptiv

tartomannyal és kiterjedtebb reakcidkészséggel elkadik. Az M (,transient”) palyak



nagyobb érzékenységet mutatnak az alacsony téreklienciaju (<3 ciklus/latdszdogfok) és
magas idbeli frekvenciaju (4-15 Hz) ingerek irant, emellait alacsony (<10%) kontrasztu
ingerekre szenzitiv. Az M pélya tehat a mozga®#dsti helyzet kddolaséért felel &orban.

A P (,sustained”) palyak jobban stimulalhatéak negterbeli és alacsony ddeli
frekvenciaju, szines ingerekkel, valamint a koz#jppess magas kontraszttartomanyba
sorolhatd ingerekre érzékeny, igy optimalis felaitet biztosit a szinek, a formék, a
mintazatok, tehat a finom részletek észleléséhegfrissebb kutatasi eredmények alapjan
ugyanakkor kiemelerid hogy ezen két palya nem kulonul el egymastéesetpértekben,os
egymas mkodését kiegészitve vetlilnek a magasabbiszintidlis kéregteruletekre. Korabbi
vizsgalatok a V1 komplex neuronhal6zatdnak strélisir kdrosodasat vetették fel
szkizofrénidban, ennek funkciondlis kovetkezményajyanakkor nem tisztazottak.
Vizsgalatunk céljat a vizudlis jelfeldolgozas alpképed palyarendszerek, valamint a V1
egyseégei kozotti specifikus, oldaliranyl interakcidikodésének feltérképezése jelentette
szkizofrén paciensek korében. A huméan vizudlis seed terén folytatott kutatdsok a
perceptudlis feldolgozas és vizudlis integraciofiggelem érintettségél szamolnak be
szkizofrénidban, ugyanakkor 6sszeflggeést irnak teagasabb szifitkognitiv és affektiv
funkciok eltérései valamint az alaps#invizualis jelfeldolgozas zavara kozott is. Az
alapszint vizudlis jelfeldolgozas zavara az ingerek jele@iéek és jeleldségének
tovabbitasdban okozhat =zavart, ezaltal hozz4jarutvapszichotikus tinetekként is
megnyilvanulé szenzoros tulterheléshez és dezageidhoz. A glutamatrendszer
szabalyozasa alatt all6 M palya kifejezettebb zavagazold, funkcionalis képalkotast,
elektrofiziolégiai modszereket és pszichofizikaszeket alkalmazo6 vizsgalatok tovabbi

alapot szolgaltatnak ezen feltételezéshez.

IL.2. Vizsgdlatok bemutatdsa

I1.2.1. Kontraszt-kategorizacio szkizofrén paciensek és tiinetmentes
testvéreik csoportjaiban

A kontraszt-kategorizacio paradigma keretei kozizsgaltuk a primer vizualis kéreg bengen
informacioit szolgaltatd M és P palyak kolcsonhatasz alapszifit vizualis percepciot
valamint a memoéria és absztrakcio eltéréseit shidn@ban. Az utdbbi évek szkizofrénia
kutatasanak egyik jeleta felismerése, hogy a betegség kialakulasat &g mar jelen
lehetnek diszkrét eltérések, melyek a viselkedéstjém is megmutatkozhatnak, akar
tinetmentes bioldgiai rokonokban is. Ezen jelleggstgeket nevezzik endofenotipusoknak,

melyek jelezhetik a betegségre valé vulnerabligsta jovben lehaivé tehetik a korai



felismerést és beavatkozast. Kontraszt-kategonzsemian, a stimulus tovabbitasa a kontraszt
mértekésl fliggéen a P (magas kontrasztu ingerek), illetve az licgdny kontrasztu ingerek)
palya altal valésul meg, az alapsdinpercepciéo részeként. A kordbban mar megismert
standard kategoriatagok felidézését az explicit oreamteszi lehéivé, majd a absztrakcio
altal kovetkezik be a dontéshozatal, igy az Uj tingesorolasra kerlil a magas vagy az
alacsony kontrasztkategoria valamelyikébe. Stinkdlos szinuszoidalis mintazatot
alkalmaztunk, luminancia minimumokkal és maximumakkHarom kontraszt-tartomanyt
vizsgaltunk, 2% és 11%, 5% és 23%, valamint 20%6%% kozott. Minden tartomany
esetében a gyakorlasi fazisban mutattuk be az dgtegoriakra jellemi standardokat, egy
jellemzben magas és alacsony kontrasztl mintazatot, mifiztes intervallumokba tartoz6
ingerek csoportositasa jelentette a feladatot. galedunkban szkizofrén paciensek és
tinetmentes testvéreik kategorizaciés mintazat&oriidottuk a kontrollszemélyek altal
nyujtott teljesitményhez. A szkizofrén paciensekndhidrom vizsgalt tartomanyban
szignifikans deficitet mutattak, mig a testvéresiet®ben kizardlag a 10%-t6l 15%-ig tefjed
intervallumban mutatkozott eltérés, mely éppen azZ3vIP péalyak ingerlési tartomanyanak
atmeneti zonajat képezi. Ebben a tartomanyban d empaciensek (ANOVA csoporiiatas
F=11.87, p<0.001), mind Klinikailag tlinetmentes twémeik a bemutatott ingerek
szignifikansan nagyobb hanyadéat soroltdk a magasrdsrtl mintdzatok kozé (F=7.80,
p<0.01).

I1.2.2. A primer vizualis kéreg lateralis kapcsolatai szKkizofréniaban

A vizuadlis jelfeldolgozas eérintettségét a kéreg roedlis 0sszekottetéseinek zavarai is
magyarazhatjak, melyek hatterében genetikai, ijiéglési és kérnyezeti faktorok is szerepet
kaphatnak szkizofrénidban. E tekintetben a legiitebben vizsgalt kérgi tertlet a
dorsolateralis prefrontalis kéreg (dorsolateralfroregal cortex, DLPFC), ugyanakkor a
vizualis percepcio valamint a kontraszt kategoiizadtérései szempontjabdl az occipitalis
kéregteriletek birhatnak kiemelt jeléstggel. A DLPFC elvaltozasaihoz hasonld neuronalis
eltérések kifejezetten érdekessé teszik a V1-gkiaarénia kutatds szamara, azonban célzott
vizsgalata a laterdlis interakcidk jellege miattigen nehéz feladat. A V1 sejtjei szaméra
optimalis ingert jelentenek a Gabor foltok, melyelksdrojuk, Gabor Dénes utan neveztek el.
A vizsgalatunk soran a latétér centralis részén utatott Gabor foltokat alkalmaztunk
ingerként, melyek kicsiny, meghatarozott irdnybatattu struktarak a szinusz és a gaussi
luminancia-eloszlas kombinéacioja révén definialtamellett a latotér periférias részén, a

célstimulus két ellentétes oldalan helyet kap mggegy Gabor folt, melyek iranya egyik



esetben a célingerével azonos (kolinearis), migasikresetben arra ni¢eges (ortogonalis).
Minden esetben a célstimulusra vonatkozé kontrésztio6t, azaz az inger detektalasahoz
szilkséges minimalis kontrasztértéket, hataroztulg mmeagasan funkciondlo szkizofrén
paciensek valamint kontrollszemélyek csoportjaib&tgészséges vizsgalati személyek
esetében ismert az un. kolinearis elreddés effektusa, mely az egymassal dsszehangolt
lateralis interakciok révén alacsonyabb kiiszObéstékését teszi leh@té. Sajat vizsgalatunk
soran is kimutathatova valt ezen jellegzetességomtridiszemélyek csoportjaban. Ezzel
szemben a szkizofrén péaciensek esetében a koBnefmikturak nem érték el ezt a
szignifikans facilitalé hatast (t(14)=7.04, p<0.a90ugyanakkor az ortogonalis mintazatok

esetében nem talaltunk jeléatperceptualis deficitet a kontrollszemélyekhezelsép

I1.2.3. Mozgas és forma érzékelése szkizofréniaban illetve bipolaris
zavarban szenvedo anyak gyermekeinél

A szkizofrénia vulnerabilitas meghatarozasat céizdgalatok az occipito-parietalis vizualis
rendszer, mozgas feldolgozdsara specializalodotgkerileteinek genetikai és kornyezeti
faktorokkal szembeni érzékenysétjészamolnak be, az érési folyamat soran bekdvétkez
karosodasok pedig hatassal lehetnek az agydisgkre és Osszetettikddésére. Az
occipitalis kéreg strukturalis és funkcionalis ésttségét szkizofréniaban szamos vizsgalati
eredmeény alatamasztja. Az agy deisének és érésének karosodasai mar a szulétes el
elkezdbdhetnek, majd a gyermekkor soran folytatddnak, legesulyosbodnak. Magas
szkizofrénia rizikéju csoportokkal végzett vizsgalka mar gyermekkorban kimutathato
rendellenességeket irtak le a kognicio, a motaslesitmény, a nyelvhasznalat, a szocialis
adaptaciéo valamint az emdcionalis funkciok teriilei® Hasonld, bar kevésbé sulyos és
legink&bb szocialis és emdcionalis faktorokat éraitéréséket irtak le febttkorban bipolaris
zavarral diagnosztizalt gyermekek esetében is. Tkbiabbi vizsgalat szamol be a mozgasi
irany feldolgozasanak érintettsé@iéa globalis forma érzékeléséhez viszonyitva kidib
idegfejlodést érind sulyos kérképekben, pl. Williams szindroma, autism fragilis X
szindréma, illetve szkizofréniaban is. Bipolarisvadban ugyanakkor hasonlé zavart nem
sikerllt kimutatni. A mozgas percepcidjanak eltérészoros 6sszefliggésben allhatnak az
alapszint vizualis feldolgozas zavaraival, valamint a szkigniaban kimutathaté M palya
specifikus érintettségével, mikbzben a forma feldabsa a P pélyarendszer relativ épsége
miatt nem szenved kimutathaté karosodast. Prospektivetéses vizsgalatunk soran a
mozgas és forma érzékelésének kiszobértekeit hatkroneg szkizofréniaban és bipolaris

zavarban szenvédanyak gyermekeinek, valamint negativ csaladi araiseel rendelkéz



gyermekek csoportjaiban, harom életkorban, 7, 8aftamint 10-11 évesen. A mozgas
percepcidjdnak zavarain keresztul igyekeztik fefigezni az idegfejdési szintek soran
szerepet jatszé vulnerabilitasi faktorokat. A mazgdercepcidjanak vizsgalata soran a
feladatot a koherensen mozgd pontszgimulus iranyanak meghatarozasa jelentette random
modon oszcillalé stimulusok kdzoétt. A tangenciogati orientalt vonalak egységes formaként
valo felismerését random maodon elhelyezett vonakdiezitették a forma feldolgozaséat énér
feladat soran. Mindkét vizsgalatban a stimulussferésének kiszobértékénél méfhet
koherencia foka jellemzi a vizualis rendszer érngkégét. Eredményeink a szkizofréniaban
szenved anyak gyermekeinek, a mozgasi inger feldolgozdséklatkorral parhuzamos
fejlédésbeli elmaradasat igazoltdk, azaz magasabb kati@r&liszobértékeket mértiink a
szkizofrén anyak gyermekeinél a kontrollcsoporthiszonyitva: 8-9 évesen (t(59) = - 2.21,
p <0.05) és 10-11 éves korban (t(56) = —-3.08,0p0005), valamint a bipolaris zavarban
szenved anyak gyermekeinek teljesitményéhez viszonyitvadem korcsoportban: 7 évesen:
t(62) = 2.59, p <0.05; 8-9 évesen: t(54) = 4.05 0005; 10-11 évesen: t(49) = 4.66,
p <0.0001. A forma percepciét szolgdldo mechanizkusigyanakkor épen féjitek

mindharom vizsgalati csoportban.

I1.3. Eredmények értékelése, kovetkeztetések

Az utdbbi idbszak szkizofrénia kutatasanak egyik fontos kérdesgy a kognitiv funkciok
karosodasa a betegség tiineteinek kdvetkezménygkehitre vagy kilonbdg genetikai és
kornyezeti, vulnerabilitasi faktorok altal megalapti jelenség, mely akar é@kjelezheti a
korkép tuneteinek manifesztaldodasat. Ezen kutatészderves részét képezi a vizualis
jelfeldolgozas feltérképezése is. A kontraszt-katzgcid moddszerének alkalmazasaval a
kognitiv és vizualis funkciok érintettségének eggsittanulmanyozdsa valt lebet, igy
vizsgalva a memoria, a figyelem és a percepcidéeit szkizofrén paciensek egészséges
biologiai rokonaiban is, nem utolsésorban egy Iebges endofenotipus utan kutatva.
Eredményeink alapjaszkizofréniaban a memoria és az absztrakcio zavaoazajarul a
kategorizacios deficithez, a kategorizacié percepisi komponense ugyanakkor a betegség
kibontakozasatdl fuggetlen marker lehettekintettel a tlinetmentes testvérek egyetlen
specifikus kontraszt tartomanyban kimutathato dgfie, éppen az M és P palyak kontraszt
feldolgozo sajatsagainak atmenetém€lprimer vizudlis kéreg idealis ingereiként szolgal
Gabor foltok alkalmazasaval a latOkéreg integratizavarat sikertlt kimutatnunk
szkizofrénidban A V1 0sszeflig§ egységei kozott fennalld oldaliranyl interakciok

rendszerének karosodasa, eredményeink alapjann aabasetben is fennall, ha az alapvet



kontraszt detekcio megkimélt. Az M palyak valanmariv'l lateralis kapcsolatainak megfélel
mikodéséhez szikség van a glutaméat-8liggnechanizmusokra, illetve a megfélel
szinaptikus struktura és citoarchitektonika kialakara, melyek, az M palyakhoz hasonléan,
fokozottan érzékenyek az idegtajes kritikus szakaszaira. A vizualis percepcidtigksének
jellegzetességeit vizsgalva rizikdcsoportot képegyermekek koérében, a mozgas
feldolgozasat szolgalé funkciok finomodasanak mnegglabodasat, elmaradasat talaltuk
szkizofrén anyak gyermekeinél, mikozben a formaldigjozasanak mechanizmusai épen
fejlodtek. A mérhet kilonbség az életkor d@khaladtaval tortéh vizsgalatok soran
progresszivnek bizonyult, amozgas feldolgozasara érzékeny vizualis rendszerek

szkizofrénidban kimutathat6 vulnerabilitdsat jellezave

I11. Affektiv és kognitiv dontéshozatali funkciok major
depresszidoban

IIL.1. Bevezetés

A kodzelmult kutatasi eredményei soKré@teuropszichologiai deficiit szamolnak be major
depressziv zavarban, amely a Kkivitélezfunkciok (tervezés, problémamegoldas,
dontéshozatal, kognitiv stratégiak kozotti flexmivaltas), a figyelem, a pszichomotoros
sebesség, a deklarativ memoria formakore mellettragk-alapd, jutalmazasi és bintetési
kontingenciakon alapuléo dontéshozatalt is érintioni@shozatal soran felmérjuk a
rendelkezésre all6 lehietegeinket, kozulik kivalasztjuk az aktudlisan legfakelbbbet,
végrehajtjuk az ehhez kapcsol6dé funkciot, egyadablva az alternativakat, végul atéljuk és
ertékeljuk a kovetkezményeket. &ditegesen egy értéket rendeliink minden k&geginkhoz,

igy meérlegelve hasznossagat é€s ennek alapjan &nada a legmegfelébb reakciot.
Mindezen nikddések eleve komoly feladat elé allitanak mindpnnéletink soran,
ugyanakkor agyunknak nem csupan azzal kell fogialkeg ami éppen torténik, hanem azzal
is ami akar be is kévetkezhet. A lehetséges jutaderhaszon felmérése mar a dontéshozatal
kezdeti stadiumaban megkézik, igy segitve a leh&égek rangsorba allitasat. A jutalmazas
megélésének eltérései a depresszié alépiiiettandnak részét képezi, igy az ezen alapuld
dontéshozatali stratégidk kiemelt érdeldsre tarthatnak szamot az affektiv zavarok
kutatdsaban. Hisorban funkciondlis képalkoto vizsgalatok eredméeyeéamaszkodva
elmondhatd, hogy a depresszid szerteagazo tlunktenedialasaban szamos agyi struktara

vesz részt, ezek kdzil kiemelénd prefrontalis cortex, a striatum, az anteriolgaiom, a



hippocampus, az amygdala és a thalamus szerepen Exzéletek kozott kiterjedt
kapcsolatrendszer &ll fenn, tkodésik ezaltal szorosan 0Osszefligg, melyet a
szerotonintranszporter promoter régiojanak polimorfisa (5-HTTLPR) is befolyasol.

I11.2. Vizsgalatok bemutatdsa

I11.2.1. A prefrontalis kéreg neuropszicholdgiai vizsgalata major depressziv
zavarban

A major depresszidban leirt neuropszicholégiai rak#lakuldsaban vitathatatlan a
prefrontalis kéreg szerepe. Vizsgalataink soran rafrgntalis kéreg orbitofrontalis,
ventromedialis valamint dorsolateralis régidinaktkadését neurokognitiv eljarasok
segitségével térképeztik fel Az orbitofrontalisvéstromedialis prefrontalis kéregteriletek
kifejezett jeleniséggel birnak a dontéshozatali funkciok szabalyiras, illetve ezen belll is
kiemelend szerepiuk az érzelmi befolyassal hozott dontésekitearen kéregteriletek
vizsgalatara kivaloan alkalmas az lowa Gamblingt T&ST), melynek alapja a jutalom-
blntetés aranyanak mérlegelése sorozatos dontéalhdezyzetekben, melyekben affektiv
faktorok is jelenis szerepet jatszanak. A szamitogép segitségévektrggtek mindkét
verzibjanak célja minél nagyobb nyeremény eléréseveazibnként négy virtualis
kartyacsomagbdl valo tetdlieges valogatas eredmeényeként. Az IGT klasszildisyeérzioja

a jutalomra valo érzékenyseéget vizsgdlja, a ketlvekartyacsomagokat azonnali kis
nyeremény, de még kisebb kbbi veszteség jellemzi. A modositott 'E’ verzio anketésre
érzékenyebb, a kedwezcsomagok azonnali nagy bintetéssel, destddismég nagyobb
jutalommal jarnak. Vizsgalataink soran a depresszidciensek az IGT 'A’ verzibban
szignifikAnsan gyakrabban valasztottak a kockazesosnagokbdl a jatek @kehaladtaval, a
kontrollcsoporthoz viszonyitva (t<- 3.0, p<QQOAz 'E’ verzibban, mely a nagyobb
blntetéssel jaré kartyacsomagok preferadlasat dmoagaa, a depresszids paciensek a
kontrollokhoz hasonld tanulasi tendenciat mutattalely az enyhébb klinikai tinetekkel
korrelalt. A dorsolateralis prefrontalis kéreg aitélezs funkciok szabalyozasaban is jelént
szerepet jatszik, melynek vizsgalatara a kategonhsaszempontok elsajatitdsat valamint az
ezek kozotti flexibilis valtast igén§l Wisconsin Card Sorting Test (WCST) szolgalt. A
WCST soran rogzitésre kertlnek a helyes stratélggmak illetve kategoriatanulasok,
valamint a perszeverativ hibdk szama. Ez utébbirefrgntalis cortex rikddésének

legérzékenyebb mutatdja. Vizsgalatainkban a depid@sgpéaciensek teljesitménye minden



meért paraméter tekintetében, igy a vétett persaéivetibak szamaban is (Z=3.07,

p < 0.005) alulmaradt a kontrollcsoporthoz viszorei

I11.2.3. A szerotonintranszporter és a személyiségjegyek szerepe a
dontéshozatali funkciékban

A 5-HTTLPR polimorfizmus szerepét a human emocisn@ldolgozasban szamos vizsgalati
eredmény tamasztja ald, a legtobb esetben az I&' labrdozasat emelve ki kockazati
tényedként, ugyanakkor hangsulyozva a depresszié vuliigéasbmultifaktorialis jellegét, a
tarsuld személyiségjegyek és a kornyezeti faktgelkntiségét. Az ’s’ allél hordozasa
korabbi vizsgalatok eredményei alapjan magasablbosgés-szinttel valamint szubklinikai
depresszidos tunetekkel tarsult. A személyiségjegyelsgalatara és szamsisitésére
Cloninger Temperamentum és Karakter kérdt (TCI) alkalmaztuk depresszids paciensek
csoportjaban. Ezen onkité kérdiv hét dimenzido mentén vizsgalodik, négy
temperamentum jelleg: Ujdonsagkeresés, artalomg®rijitalomfliggés és kitartas, valamint
harom karakterjegy: Oniranyitottsag, kooperaciotréaszcendencia mérésére alkalmas. A
major depressziv zavarban szerv@dciensek elisorban magas artalomkerilés értékekkel
jellemezhetk. Korabbi vizsgalataink soran, a jutalmazasi éstdiiési kontingenciakon
alapulo dontéshozatali funkcidk érintettségét takamajor depressziv zavarban, ugyanakkor
a hattérben allo, tarsulé személyiségjegyek éstijandaktorok szerepe kérdéses maradt.
Depressziv zavarban szenteghciensek csoportjdban, 5-HTTLPR polimorfizmusegiai
tipizalasat koveten, IGT segitségével vizsgaltuk az affektiv dormeésakali funkcidkat
valamint az egyes személyiségjegyek befolyasatraéayeink alapjan az ’s’ allél hordozasa
alacsonyabb kitartas értékekkel és az IGT, jutadorérzékeny, 'A’ verzidban nyujtott
rosszabb teljesitménnyel tarsult, azaz az 'lI' polifizmus hordozasa és a kitartas, mint
jellemz tarsuld személyiségjegy, kedwbb dontéshozatali stratégia kialakithsahoz és
megirzéséhez jarulhatott hozza. Az A’ verziéban nytijteljesitmény és a kitartas skalan

elért pontszam kozott pozitiv korrelaciét talaltynk 0.35, p < 0.05).



I11.3. Eredmények értékelése, kovetkeztetések

Major depressziv zavarban végzetkyntéshozatali stratégiakra iranyuld vizsgalataink
egyarant alatamasztottdak a prefrontalis kéreg vemtredialis, orbitofrontalis valamint
dorsolateralis régiodinak funkcionalis érintettségétAz eltés mikoddési dominanciaval
jellemezhed  kéregtertiletek  feltérképezését célz6, kuléwbdmeuropszicholdgiai
teszteljarasokban nyujtott teljesitmények kozotnnelaltunk szignifikans korrelaciot. A
jutalmazasi és buntetési kontingenciakon alapuloté@kinozatali funkcidok érintettsége, az
altalunk vizsgalt depressziés paciensek koérébemzamnali jutalom ételjesebb, valasztast
befolyasold hatdsdban mutatkozott meg, még abbasetben is, amikor ez kedwtiznebb
hosszutavu stratégianak bizonyult. Az azonnali, ynageszteség ugyanakkor nem
eredményezett hasonlo dontéshozatali stratégiavaltédEzen eredményeink nem
magyarazhatéak csokkent motivacioval, azonban dektaf, motivacios és figyelmi
preferenciak instabilitdsa 6sszefiiggésben alllakiualo teljesitménnyel. A klinikai tiinetek
erossége a Kkiviteldz diszfunkcional eisebb prediktora lehet a dontéshozatali
teljesitménynek. Vizsgalva a 5-HTTLPR polimorfizmas a tarsulés személyiségjegyek
szerepét azt talaltuk, hogy a 5-HTTLPR genotipudardi, a depresszio klinikai tineteinél is
jelenbsebb 6sszefliggést mutat az affektiv dontéshozatatégiak jellegéveEredményeink

a 5-HTTLPR ’II' genotipusa, magasabb kitartas érigk és egy kedvélab affektiv
dontéshozatali stratégia fenntartdsanak tarsulassatgalliak major depresszidébankriss
kozlemények szamolnak be az 5-HTTLPR IGT soran tottijmodulalé szerepél;
elsssorban a teszt masodik felében, melyek alapjan lazallél hordozasa jeletis
teljesitményjavulassal parosul. A szerotonerg &yakas befolyasa a mar kialakitott,
kedvednek bizonyuld, dontéshozatali stratégiak fenntatias feltételezhéf mely a
kitartassal, mint individualis tényézel is 6sszefliggésben allhat. Az alacsonyabb &gart
tovabba visszavetheti egy olyan dontéshozataltégfia kialakitdsat vagy fenntartasat, mely

nem jar azonnal jutalommal.



IV. Rovid megbeszélés

Az olyan kognitiv jelenségek, mint a mérlegelésaédontéshozatal neuronalis alapjainak
megértéséhez bizonyos bty reprezentalt jelenségek, igy az érték és dojut&vantitativ
mérése es élejelzése szikséges. A dontéshozatali stratégiék lélpéseinek pontos
megismerése az innen edeglobalis viselkedésmintazatok feltérképezéseheethet, ezaltal
ramutatva azon belsreprezentacidkra melyek az aktudlis szituativ szkst eredményezik.
A perceptualis és érték-alapu dontési mechanizmbsabtti parhuzamok mindemellett a
globdlis dontéshozatali stratégiak megismerésétiérképezését segithetik. Egymas
szolgalataba A&llitva a percepcié és kognicid, valama jutalmazas €s motivacio
jelenségkdrének tanulmanyozasat, kozelebb keriilketli dontéshozatali mechanizmusok

neurobioldgiai alapjainak megértéséhez, ezaltétédeinek magyarazatahoz.
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