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Bevezetés

Borderline személyiségzavar: a borderline személyiségzavart (BPD)
az érzelemszabalyozas zavara, impulzus kontroll zavar, intenziv,
instabil kapcsolatok ¢és énkép jellemzik. A BPD az egyik
leggyakoribb személyiségzavar, prevalenciaja a felnétt populacioban
2-3% kozott van. Eléfordulasa ndéknél szignifikansan magasabb,
mint a férfiaknal.

A BPD hatdsa az agyra: szerkezeti és miikodésbeli kiilonbségek: a
kozponti idegrendszer szamos része (pl. a prefrontalis kéreg, a
nucleus caudatus, a limbikus rendszer, az anterior cingularis kéreg
(ACC) ¢és a hipotalamusz-hipofizis-mellékvesekéreg tengely
agyteriiletei valamint mas kapcsolodoé struktirak) részt vehet a BPD
agyl aktivitds mintazatokat talaltak, melyek BPD paciensek
érzelemszabalyozéas zavarainak hatterében allhatnak. Sampedro és
munkatarsai  (2021) BPD pécienseknél a sziirkedllomany
térfogatanak csokkenésérdl szamoltak be a prefrontalis kéregben.
Csokkent sziirkeallomany térfogatot talaltak a dorsolateralis frontalis
és a medialis frontalis kéregben is. Ugy tiinik, hogy ezek a kérgi
régiok részt vesznek a kognitiv kontrollfunkciokban €s miikddési
zavaruk hozzajarulhat a BPD kialakuldsdhoz. A legnagyobb
karosodast a dontéshozatalhoz kapcsolodo teriileteken észlelték,
mely az orbitofrontalis kéreg és az eliilsé cinguldris kéreg
mitkodészavarat jelzi. A jellemzé BPD tiineteket, az identitaszavart
és disszocidciét a hippocampus térfogatanak csokkenése ¢és a
frontolimbicus szabalyozas zavara valthatja ki, ami befolyéasolhatja a
memoria funkcidkat is. BPD pacienseknél a térlatasi képességek
eltérése a parietalis lebeny mikddészavaraihoz is tarsulhat. A
lassabb kognitiv feldolgozasi sebesség a fehéradllomany karosodasara
utalhat, ami korlatozza a kommunikaciét és a koordinaciot a
kozponti idegrendszerben. BPD—ben a dorsostriatalis (putamen és
caudatus) hiperaktivacié egy nagyobb kognitiv-végrehajtasi folyamat
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idegi korrelaciojaként magyarazhato, valaszul az el nem fogadott
érzelmi élményekre.

BPD és kognitiv funkciok: Unoka és munkatarsai (2016) szamos
kognitiv karosodast talaltak BPD pacienseknél. Ezek a karosodasok
nagyon eltéréek, ezért fontos a kognitiv karosodast mérsékld
hatasokkal is szamolni, mint a sziilék iskolazottsaga vagy a tarsuld
betegségek. Az ezeknél a pacienseknél megfigyelt kognitiv
karosodas az agyi struktrak anomalidihoz ¢€s neurokémiai
valtozasaihoz kapcsolodik. BPD pacienseknél a végrehajté funkcio
és a dontéshozatal karosodasa, az enyhe figyelemhiany
Osszefliggésbe hozhatdé a kordbban tapasztalt strukturalis
rendellenességekkel, az agyi régiok  kozotti  kapcsolat
megvaltozasaval és a prefrontalis kéreg hipometabolizmusaval.

Tanulds és emlékezet: a tanulds és a memoria az emberi agy
alapfunkciéi, melyekre a mindennapi életben sziikség van. Ezek
sziikségesek ahhoz, hogy tiléljiik az életiinkben eléfordulo kiilonféle
kihivasokat. Ezen képesség révén jobban tudunk alkalmazkodni a
kornyezeti valtozasokhoz, melyek nagy evolucids eldnyt jelentenek.
Emlékezetnek nevezziikk azokat a folyamatokat, amelyek soran a
tudas kodolasa, tarolasa, majd felidézése torténik.

Explicit memdéria: az explicit hosszu tavi memoria (deklarativ
memoria) az a folyamat, ami lehetdvé teszi a korabban megérzott
informaciok tudatos és szandékos felidézését. Az explicit memoria
két része az epizodikus és a szemantikai emlékezet. Az explicit
memoria funkcionalisan és szerkezetileg homogén. Kozéppontja a
medialis temporalis lebeny (MTL), f&6 kozpontja az MTL
hippocampalis formacioja, amely egy filogenetikailag 6si struktira.
Tartalmazza a hippocampust, a gyrus dentatust és a subiculumot. Ez
a képz6dmény minden szenzoros modalitdsbol kap informaciot, és
multiszenzoros integraciot is feldolgoz. Az MTL-t a vizualis tanulas
fontos 6sszetevdjének irtak le.



Implicit memoria: az implicit hosszu td&va memoria (nem deklarativ
memoria) nem hasznalja a tudatos memoria folyamatokat, de
tudattalanul befolyasolhatja a gondolkodast és a viselkedést. A nem
deklarativ emlékezet anatomiailag heterogén és sokféle rendszerbol
all. A tanulas lassan torténik, és az implicit memoria tartossaga és
megbizhatdsaga nagyobb, valamint az implicit memoria rugalmatlan.
Ez Osszefiigghet azzal, hogy egy filogenetikailag 0Osi és diffuz
rendszer.

Bazalis ganglionok kognitiv funkcidi: a bazalis ganglionok nemcsak
a motoros viselkedésben vesznek részt, hanem kiilonosen a dorsalis
striatum részt vesz a tanulds és memoria folyamatokban is. Az egyik
6 hipotézis az, hogy az inger-valasz alapu tanulasban vesznek részt.
A Dbazalis ganglionok karosodasa esetén szamos kognitiv
teljesitmény csokken.

Szerzett egyenértékiiség tanulas: a szerzett egyenértékiiség az
asszociativ tanulas egy sajatos formdja. A szerzett egyenértékliség
tanulds soran a résztvevéknek meg kell tanulni tarsitani két vagy
tobb kiilonbdzé vizualis ingert (elézmény vagy antecedens), amik
ugyanazzal a kovetkezménnyel (konzekvenssel) jarnak. Mivel
ugyanazzal a kovetkezménnyel jarnak, ezért egyenértékiick. Ez a
tanulds erésen kotddik a bazalis ganglionok miikddéséhez, de az
informacio  felidézése és a  generalizacid els6sorban a
hippocampushoz kapcsolddik.

A multiszenzoros ingerek hatdsa a tanuldsra: a bazalis ganglionok
¢és a hippocampus, amik az ekvivalencia tanuldsban alapvetd szerepet
jatszanak, multiszenzoros informaciot is feldolgoznak. Ez a
koncepcio felveti azt a lehetdséget, hogy ne csak a vizualis, hanem
az audiovizualis asszociativ tanulast is vizsgaljuk.



Célkitilizés

Jelen tanulmany els6dleges célja, hogy  borderline
személyiségzavarban szenvedd személyeknél vizsgaljuk a vizualisan
irdnyitott asszociativ szerzett egyenértékliség tanulast ¢és a
kapcsoloddo memoriafolyamatokat. Ennek a kérdésnek azért van
jelent6sége, mert az alkalmazott kognitiv teszt ravilagithat a bazalis
ganglionok ¢és a hippocampus tanuldsi folyamatokban betoltott
szerepére, azon agyi strukturdkéra, melyek egyértelmilen részt
olyan 1j, multiszenzoros, audiovizualis ekvivalencia tanulasi teszt
kifejlesztése, amely alkalmas lehet a tanuldsi folyamatok tovabbi
vizsgélatara nemcsak BPD paciensek esetében, hanem maés, a bazalis
ganglionok ¢és a hippocampus diszfunkciojahoz kapcsolodo
neuroldgiai €s pszichiatriai rendellenességekben szenvedd betegek
esetében is.

Anyag és Modszer

Résztvevik: A jelenlegi vizsgalatokban a szintévesztést kizartuk.
Mind a szemészeti, mind a fiilgydgyaszati, mind a neurologiai és
pszichiatriai betegség (BPD kivételével) kizarasra keriilt. A
részvételért anyagi és egyéb juttatdst a résztvevok nem kaptak.
Minden résztvevl alairta a tajékozott beleegyezd nyilatkozatot.
Mindkét vizsgalati protokoll minden tekintetben megfelelt a Helsinki
Nyilatkozat alapelveinek, melyet a Szegedi Tudomanyegyetem
Orvos Kutatasi Regiondlis Etikai Bizottsdga hagyott jova (50/2015-
SZTE).

1. vizsgdlat: huszonharom BPD pacienst és kontroll személyt
vizsgaltunk. Minden paciens BPD diagnozissal rendelkezett. BPD
diagnosztizalasat DSM-5 alapjan pszichiaterek végezték. A
paciensek bevalogatasa a Pszichiatriai Klinikarél (Szent-Gyorgyi
Albert Orvostudomanyi Kar, Szeged) tortént.
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2. vizgsgdlat: 151 egészséges felndtt személyt vontunk be az
audiovizudlis ekvivalencia tanulasi vizsgalatba.

Ehkvivalencia tanuldsi paradigmdk: a résztvevok a teszteket
laptokokon csinaltdk, valamint a multiszenzoros teszt esetében
fejhallgatot hasznaltak. A laptop billentylizetén kijeldltink két
gombot, az M-et és X-et, melyek a bal és jobb oldalnak feleltek meg.
Myers és munkatarsai altal leirt RAET modositott valtozatat
alkalmaztuk.

Feladat: vizvalisan és a multiszenzorosan (audiovizualisan)
iranyitott  szerzett  egyenértékiség  tanuldsi  paradigmakat
alkalmaztuk. Mindkét paradigmanak két 6 fazisa van, a betanulasi
és a teszt fazis. A paradigma betanulasi fazisaban a szamitogép
visszajelzést ad a valaszok helyességérél. A vizudlis paradigma
esetében az el6zmény négy arc (férfi, no, fiu- és lanygyermek; Al,
A2, B1, B2), a kdvetkezmény négy kiilonbozd szinti hal (kék, piros,
sarga és zold; X1, X2, Y1, Y2). Az audiovizualis teszt esetében négy
megkiilonboztethetd hang az elézmény (Al, A2, BIl, B2),
konzekvensként négy arc jelenik meg (férfi, nd, fia- és lanygyermek;
X1, X2, Y1, Y2). Egy példan keresztil mutatom be a feladat
felépitését. Amikor Al vagy A2 arc jelenik meg a képernydn, a jo
valasz az X1 hal, amikor a B1 és B2 jelenik meg a képernydn, az Y1
hal a jo valasztds. Tehat ebben az arc-hal asszociacioban a
résztvevOknek meg kellett tanulniuk, hogy Al arc egyenértékii az A2
arccal, majd a Bl is egyenértéki a B2 arccal is, mivel a
kovetkezményiik azonos. A kovetkezd 1épésekben a résztvevoknek
uj asszociaciokat kellett elsajatitaniuk. Amikor Al arcot lattak, X2
halat kellett megjeldlniiik, majd ha B1 arcot lattak, a helyes valasz az
Y2 hal volt. Amikor minden asszociacié elsajatitasa megtortént,
akkor kezdddott a tesztfazis (felidézés és generalizacid), mikor mar a
szamitogép nem ad visszajelzést a valaszok helyességérol.



Statisztikai elemzés: a betanulasi szakaszban a betanulasi hibaaranyt
(ALER), az ismétlések szamat (NAT), a tesztfazisban a felidézési
hibaaranyt (RER) és a generalizacios hibaaranyt (GER) hasonlitottuk
Ossze a borderline paciensek és a kontroll csoport tagjai kozott. A
BPD paciensek ¢és a kontroll csoport teljesitményét és reakcioidejét
Mann-Whitney U-teszttel hasonlitottuk 0Gssze. Az egészséges
személyek vizualis és multiszenzoros paradigmaban nyujtott
teljesitményét €s reakcididejét paros Wilcoxon teszttel hasonlitottuk
Ossze. A statisztikai elemzést Statistica 13 (Dell Inc. USA) és
G*Power 3.1.9.2. (Diisseldorf, Németorszag) programokkal
végeztiik.

Eredmények

1. vigsgalat: BPD és az egészséges  kontroll  csoport
osszehasonlitdasa: a BPD paciensek teljesitménye a betanulési
fazisban szignifikansan rosszabb volt, mig a tesztfazis felidézés és
generalizacios funkcidit nem kiilonbdztek. A BPD ¢és az egészséges
kontroll csoport median NAT értéke 71.0 (tartomany: 45.0 — 185.0)
és 50.0 (tartomany: 42.0 — 95.0), volt (Mann—Whitney teszt U =
146.5, p = 0.0098, hatasnagysag = 0.8077, hatasersség = 0.9525).
Az ALER median értéke 0.084 (tartomany: 0.0 — 0.227) és 0.043
(tartomany: 0.0 — 0.15) volt (Mann—Whitney teszt U = 162.5, p =
0.0255, hatasnagysag = 0.7845, hataser6sség = 0.9520). A BPD és
egészséges kontroll csoport median RER értéke 0.028 (tartomany:
0.0 — 0.25) és 0.028 (0.0 — 0.22) volt (Mann—Whitney teszt U = 216,
p = 0.275). A BPD és egészséges kontroll csoport median GER
értéke 0.00 (tartomany: 0.0 — 1.0) és 0.083 (tartomany: 0.0 — 1.0)
volt (Mann—Whitney teszt U = 220, p = 0.307). A két csoport
reakcioideje szignifikansan nem kiilonbozott.

A gyogyszer hatdisa a BPD pdciensek teljesitményére a vizudlisan
irdnyitott szerzett egyenértékiiség tanuldisban: az alkalmazott
terapia nem befolyasolta a BPD paciensek tanulasi képességeit. A
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median NAT értéke a gyogyszeres és nem gyogyszeres csoportban
69.0 (tartomany: 45.0 — 133.0) és 80.0 (tartomany: 46.0 — 185.0) volt
(Mann—Whitney teszt U = 47, p = 0.4196). AZ ALER medan értéke
a gyogyszeres csoportban 0.077 (tartomany: 0.0 — 0.218), a nem
gyogyszeres csoportban 0.117 (tartomany: 0.043 — 0.227) volt
(Mann—Whitney teszt U = 36, p = 0.129). A RER median értéke a
gyogyszeres csoportban 0.028 (tartomany: 0.0 — 0.167), a nem
gyogyszeres csoportban 0.056 (tartomany: 0.0 — 0.250) volt (Mann—
Whitney teszt U = 48.5, p = 0.468). A GER median érteke a
gyogyszeres csoportban 0.00 (tartomany: 0.0 — 1.0) és a nem
gyogyszeres csoportban 0.00 (tartomany: 0.0 — 0.750), illetSleg
(Mann—Whitney teszt U = 56.5, p = 0.830).

2. vigsgdlat:  Teljesitmény a vizudlis és multiszenzoros
paradigmaban: a vizualis paradigma esetében a NAT median értéke
57 (tartomany: 41-269, n = 141), a multiszenzoros paradigma
esetében 56 (tartomany: 41 - 226, n = 141) volt. Vizualis
paradigmaban az ALER median értéke 0.06 (tartomany: 0 - 0.3333)
¢és a multiszenzoros paradigma esetében is hasonldéan 0.06
(tartomany: 0 - 0.3469) volt. Ezek az értékek a betanulési fazisban
nem kiilonboztek szignifikansan egymastol (NAT paros Wilcoxon
teszt Z =0.787, p = 0.431; ALER paros Wilcoxon teszt Z = 0.217, p
= 0.828). A tesztfazis felidézési részében a RER kozepes volt
(median: 0.02778, tartomany: 0 - 0.4167) a vizualis paradigmaban és
hasonlé volt a multiszenzoros paradigmaban is (median: 0.02778,
tartomany: 0 - 0.4167). Ez a kiilonbség sem volt szignifikans (paros
Wilcoxon teszt Z = 1.057, p = 0.290). Hasonl6 tendencia
mutatkozott a tesztfazis generalizacids részében is a GER értékek
kozott. A vizualis és multiszenzoros paradigma GER median értéke
0.08333, (tartomany: 0 - 1) és O (tartomany: 0 - 1) volt (paros
Wilcoxon teszt Z = 1.831, p = 0.067).

A betanuléasi fazisban a vizudlis és multiszenzoros paradigmak
helyes valaszainak latencia median értékei sem kiilonboztek
szignifikansan (median: 1729 ms, tartomany: 954 - 5423 ms) mint a
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vizualis helyes probalkozasok (median: 1631 ms, tartomany: 866 -
5084 ms, n = 141, paros Wilcoxon teszt Z = 0.588, p = 0.557).
Ellentétben a betanulasi fazissal, a tesztfazis felidézési és
generalizacios részében a helyes valaszok latencidjanak median
értékei szignifikansan kiilonboztek egymastol. A vizualis paradigma
helyes valaszainak latencia median értéke szignifikdnsan hosszabb
volt (median: 1720 ms, tartomany: 881 - 4250 ms), mint a
multiszenzoros helyes valaszoké (median: 1583 ms, tartomany: 894 -
4626 ms, paros Wilcoxon teszt Z = 3.426, p = 0.0006). A tesztfazis
generalizacios részében a latencia median értéke szignifikansan
hosszabb a vizualis paradigméban (median: 2122 ms, tartomany: 966
- 7314 ms) mint az audiovizualis paradigmaban (median: 1952 ms,
tartomany: 883 - 5638 ms, paros Wilcoxon teszt Z = 2.743, p =
0.006).

Megbeszélés

Eredményeink alapjan a BPD pacienseknél funkcioromlast
¢észleltiink a vizudlisan iranyitott szerzett egyenértékiiség tanulds
soran. Eredményeink ramutattak arra, a betanulasi fazisban (NAT,
ALER), amikor a résztvevoknek asszociaciokat kellett megtanulniuk,
a BPD-ben szenvedd paciensek két fiiggetlen ingerb6l nehezen
tudnak asszocidciot 1étrehozni. Ezek az eredmények a BPD-ben
korabban leirt bazalis ganglion diszfunkciok viselkedési
indikatoraiként magyarazhatoak. Masrészt a tesztfazisban, amikor a
felidézés és generalizacid torténik, a BPD csoportndl a teljesitmény
nem romlott, ami normalis hippocampalis funkciokra utalhat BPD-
ben. A teljes paradigma soran a reakcioid6k tekintetében sem
talaltunk kiilonbséget az egészséges €s a beteg populacio kozott. A
BPD vizsgalat egyik korlatja, amit nem lehet figyelmen kiviil
hagyni, a vizsgalatban résztvevok viszonylag alacsony szama.
Osszesen 23 BPD paciens keriilt bevalogatasra, ami a DSM-5
kritériumok szigort alkalmazasanak tudhaté be, tehat az alkohol és
kabitoszer abtizussal kiizd6 paciensek, illetve az egyéb neuroldgiai
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¢és pszichiatriai tarsbetegségekkel kiizdok kizarasra keriiltek. Néztiik,
hogy a gydgyszerek befolyasoljak-e a BPD paciensek teljesitményét.
Megallapitottuk, hogy a gydgyszerek nem, vagy csak csekély
mértékben befolyasoljak a vizualis asszocidcids tanulas és a hozza
kapcsolodd memoriafolyamatokat. Osszefoglalva, eredményeink
Osszhangban vannak a korabbi képalkotd tanulmanyokkal és
meger6sitik a bazalis ganglionok érintettségét BPD-ben. Masrészt a
hippocampus altal kozvetitett memoriafolyamatok esetében nem
talaltunk eltérést borderline személyiségzavarban. Mivel ezek az
agyi struktarak alapvetden részt vesznek az ekvivalencia tanulas
soran a multiszenzoros informaciok feldolgozasaban is, egy uj,
kognitiv tesztet fejlesztettiink ki, mely a késdbbiekben egy
egészséges kontroll csoporton tortént validalas utan alkalmas lehet a
neurologiai  és pszichiatriai paciensek audiovizualis tanulasi
képességeinek vizsgalatara is. A multiszenzoros integracio
hozzajarulhat a szenzomotoros folyamatokhoz, de valdszinileg a
kognitiv funkciokhoz is. Eredményeink azt mutatjadk, hogy a
multiszenzoros ingerek az unimodalis ingerekhez képest nem tudnak
jobb teljesitményt kivaltani a betanulasi fazisban az audiovizualisan
iranyitott szerzett egyenértékiiség tanulasban. Eszerint az ingerek
modalitasa nem befolyasolja az egészséges résztvevok teljesitményét
a multiszenzoros iranyitasu szerzett ekvivalencia paradigmaban. A
valaszlatenciak sem kiilonboztek szignifikansan a vizudlis és a
multiszenzoros paradigmak kozott a betanulasi fazisban. Az
eredmények értelmezése lehet az, hogy ez a folyamat egy nagyon
0si, konzervalt ¢és alapvetd funkcid, melyhez a kiilonb6zd
modalitdsok az asszociacids tanuldsi folyamatok sordn egyformén
jarulnak hozza, és a multiszenzoros ingerek nem novelik a
hatékonysagot. A tanulasi paradigma masodik szakasza azt mutatta,
hogy bar az audiovizualis teljesitmények jobbak voltak, de a vizsgalt
paraméterck (RER, GER) nem kiilonboztek  egymastdl
szignifikansan a két (vizualis és audiovizualis) paradigma esetén.
Masrészt a tesztfazis felidézési és generalizacids részében is a
multiszenzoros valaszlatencidk szignifikansan rovidebbek voltak,
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mint a vizualisak. A valaszlatenciak kozott a legnagyobb kiilonbség
a tesztfazis felidézési részében volt. Ha 6sszehasonlitjuk a paradigma
kiilonbozo fazisait, megallapithatjuk, hogy a tesztfazis generalizacios
része igényelte a leghosszabb reakcioiddt, fliggetleniil az inger
modalitasatol. Ez a hosszi dontési id6 megerdsiti, hogy ez a kognitiv
tanulasi feladat legnehezebb része. A multiszenzoros informacio és a
hozza kapcsolddd multiszenzoros integracio javithatja a résztvevok
teljesitményét a felidézési €s a generalizaciés funkcidkban, ami
nyilvanvaloan megfigyelheté az audiovizualis paradigmakban
tapasztalhatd 1ényegesen rovidebb reakcididében.

Koszonetnyilvanitas

ElGszor is szeretnék koszonetet mondani témavezetéimnek, Dr. habil
Nagy Attilanak és Dr. Edrdegh Gabriellanak a kutatds és a PhD
dolgozat elkészitése soran nyujtott folyamatos segitségiikért.

Ezuton is szeretném megkdszonni Jancsé Gabor Professzor Urnak,
hogy lehetdséget adott az Idegtudomanyi PhD programban valo
részvételre. Koszonetet mondok Sary Gyula Professzor Urnak is, aki
lehetdvé tette szamomra, hogy részt vegyek az Elettani Intézet
kutatésaiban.

Szeretnék koszonetet mondani az SZTE SZAOK Elettani Intézet
Szenzomotoros  Kutatélaboratérium — dsszes  munkatarsinak,
kiilondsen Dr. Bodosi Balazsnak, Tét Kalmannak, Dr. Pertich
Akosnak, Dr. Puszta Andrasnak, Dr. Oze Attilanak a kutatds soran
nyujtott professzionalis munkajukért és segitségiikért.

Ezuaton is koszonetet mondok a kutatas minden résztvevdjének.
Halas vagyok a csaladomnak is, amiért motivaltak, tamogattak és
figyelmet forditottak a tanulmanyaimra és a PhD munkamra.

Végiil ezuton is szeretném megkoszonni mindenkinek, aki segitett
vagy inspiralt.

A doktori munka az SZTE-SZAOK-KKA (2019/270-62-2 ¢és
2023/5S479 sz.) tamogatasaval valosult meg.
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