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Roviditések jegyzéke

BDI Beck Depression Inventory (Beck Depresszio Kérdoiv)

BPD Borderline personality disorder (borderline személyiségzavar)
CPT Conners’ Continuous Performance Test-I|

CTQ Childhood Trauma Questionnaire (Gyermekkori Trauma Kérdiv)
CVvD Cardiovascular diseases (sziv-érrendszeri betegségek)

EF Executive functioning (végrehajté mikodés)

EFT Eriksen Flanker Task

ELS Early life stress (élet korai szakaszaban elszenvedett stressz)

FPT Faux Pas Test

GSI Global Severity Index (Globalis Sulyossagi Index)

HC Healthy control (egészséges kontroll)

HDL-C High-density lipoprotein cholesterol (nagy siiriiségii lipoprotein koleszterin)
1Q Intelligence quotient (intelligencia-hanyados)

LDL-C Low-density lipoprotein cholesterol (alacsony striiségt lipoprotein koleszterin)
LFT Letter Fluency Task

LST Listening Span Task

MASC Movie for the Assessment of Social Cognition

MDD Major depressive disorder (major depressziv zavar)

PTSD Post-traumatic stress disorder (poszttraumas stressz zavar)

RMET Reading the Mind in the Eyes Test

SCL-90-R  Symptom Check List-90-Revised

TAS-20 Toronto Alexithymia Scale-20 items

TC Total cholesterol (6sszkoleszterin)

TG Triglycerides (trigliceridek)

ToM Theory of mind (elmeteodria)

WCST Wisconsin Card Sorting Test



1. Altalanos bevezetés

Az elmult évtizedekben a neurokognitiv és a szocialis-kognitiv képességek pszichiatriai
rendellenességekben betdltott szerepe egyre nagyobb figyelmet kapott a klinikai
kutatdsokban. Jelen értekezés célja a neurokognitiv és a szocialis-kognitiv képességek
korrelatumainak vizsgalata major depressziv zavarban (major depressive disorder, MDD) és
borderline személyiségzavarban (borderline personality disorder, BPD).

Ph.D. hallgatoként két kiilonbozo kutatasi projektben vettem részt. Az egyik kutatasi
vonal a gyermekkori stresszteli életesemények biologiai és pszichologiai kovetkezményeinek
feltarasara iranyult MDD-ben. Az értekezés elsé tanulmanya az ezen teriileten folytatott
kutatasinkbol mutat be eredményeket. Ez a tanulmany a depresszio, a korai stresszhatasok, a
szérum lipid profil és a neurokognitiv képességek kozotti osszefliggéseket vizsgalja.

Régota ismert, hogy az élet korai szakaszaiban elszenvedett stressz (early life stress,
ELS) a felnéttkori MDD jelents prediktora [1,2]. Azonban nem minden feln6tt MDD paciens
¢lt at gyermekkoraban fokozottan stresszteli életeseményeket. Klinikai kutatasok eredményei
arra utalnak, hogy a korai stresszhatasoknak kitett MDD betegek az MDD egy etiologiailag
eltéré alcsoportjat képviselik, amelyet sajatos tiineti kép, korlefolyas és prognoézis jellemez [3-
5]. A depressziokutatas egyik kozponti témaja napjainkban az MDD azon jellemzdinek
azonositasa és elkiilonitése, amelyek magahoz a depressziv patologidhoz kothetdek, és
amelyek inkabb az ELS karos kovetkezményeinek tekinthetok [6]. Az ezen teriileten végzett
kutatdsok eredményei azt sugalljak, hogy szamos, korabban az MDD biomarkerének tekintett
elvaltozas valojaban nem az MDD altalanos jellegzetessége, hanem elsGsorban azokra az
MDD betegekre jellemzd, akik gyermekkorukban jelentés mértéki stresszt éltek at [7,8].

A major depressziv zavarral Osszefiiggésben szamos potencidlis biologiai marker
meriilt fel. Tobbek kozott a vérben talalhaté lipidekrdl és lipoproteinekrdl feltételezték, hogy
jol hasznalhatdo biomarkerek lehetnek az MDD diagnosztizalasaban és kezelésben
[attekintéshez lasd 9]. A vérzsirok és az MDD kapcsolatara iranyuld kutatasok azonban
ellentmondasos eredményeket hoztak [10,11]. Az eltéré adatok talan részben a vizsgalatok
modszertani kiilonbségeivel magyardzhatok. Mas tanulmanyok viszont dsszefiiggést talaltak
az ELS és a szérum lipidek szintje kdzott kiilonb6zo pszichiatriai [12,13] és nem pszichiatriai
populaciokban [14,15], igy lehetséges, hogy a korai stressz nem kontrollalt valtozoként
befolyasolta az MDD betegek vérzsir-eltéréseire iranyuld kutatasok eredményeit. Ezt a
lehet6séget mérlegelve els6 tanulmanyunk célja annak feltarasa volt, hogy vajon az MDD-ben
gyakran megfigyelhet6 lipid profil eltérések magahoz depressziv zavarhoz kothetok-e, vagy
pedig az ELS hosszu tavua kéros hatdsainak tulajdonithatok.

Egy masik teriilet, amire kordbban kevés figyelem iranyult, a major depresszios
paciensek lipid profilja és neurokognitiv képességei kozotti lehetséges kapcsolat. Szamos
tanulmany mutatott ki neurokognitiv deficiteket MDD-ben [attekintéshez lasd 16] és arra
utal6 adatok is vannak, hogy ezek a deficitek Osszefliggnek a lipid szint kedvezOtlen
eltéréseivel [17]. Mindezen el6zetes adatok alapjan a jelen dolgozat elsé tanulmanya azt is
megvizsgalta, hogy van-e Osszefliggés a korai stressz altal okozott szérum lipid profil
elvaltozasok és a neurokognitiv képességek kozott MDD-ben.



A masik kutatasi vonal, amelyen Ph.D. hallgatoként dolgoztam, a BPD paciensek
mentalizacios képességeinek feltarasara iranyult. Az utdbbi években a BPD mentalizacio-
alapti modellje [18,19] egyre nagyobb figyelmet kapott a kutatok és klinikusok korében. A
mentalizacié fogalma olyan szocialis-kognitiv folyamatokra utal, amelyek lehetové teszik
szdmunkra, hogy Onmaguk ¢és masok viselkedését kiilonb6zd mentalis allapotok
terminusaiban értelmezziik [20]. Szamos kiilonféle képesség tartozik a mentalizacid
fogalomkorébe, mint példdul az empatia, az érzelmi tudatossag vagy az elmeteoria.

A Korai mentalizacio-alapu modellek még azt feltételezték, hogy a BPD pacienseket a
mentalizacio altalanos deficitje jellemzi [21]. Azota azonban szamos tanulmany kimutatta,
hogy a borderline paciensek nemcsak csokkent, hanem gyakran normalis vagy akar az
atlagosnal jobb teljesitményt nyljtanak egyes mentalizacios tesztekben [attekintéshez lasd
22,23]. Az empirikus adatok alapjan a legtjabb elméleti megfogalmazasok a mentalizaciot
egy tobbdimenzios konstrukcioként hatarozzdk meg. Ezen i megkdzelités szerint a BPD
betegeket egy specifikus mentalizacios profil jellemezi, vagyis a mentalizacid egyes teriiletein
eltéré szinvonalu képességekkel rendelkeznek [20]. A jelenlegi kutatasok a BPD betegek
mentalizacios profiljanak feltarasara iranyulnak [24-27]. Az értekezés masodik és harmadik
tanulmanya ezen jabb kutatasok korébe illeszkedik.

A masodik tanulmany a BPD paciensek elmetedria (theory of mind, ToM) képességeit
feltar6 szakirodalom meta-analizisét mutatja be. A ToM a mentalizacid mas személyekre
iranyuld formadja, vagyis olyan kompetencidk Osszessége, amelyek révén képesek vagyunk
kiilonféle mentalis allapotokat, példaul vélekedéseket, szandékokat és érzéseket tulajdonitani
masoknak [28]. Az elmult években a ToM tobb egymastol elkiilonithetd alkomponensét
azonositottak [29,30], igy a borderline paciensek ToM képességeinek vizsgalata alkalmas
lehet a BPD mentalizacios profiljanak jellemzésére. Ennek érdekben meta-analizistinkben
kiilonallo elemzéseket végeztiink a kiilonbozd ToM képességekre és feltartuk e képességek
pszichiatria zavarok ToM képességeket befolyasold hatasat is BPD-ben.

Az értekezés harmadik tanulmanya a fenti meta-analizis eredményeibdl indult ki.
Ebben a tanulmanyban a borderline betegek mentalizacidos profiljanak neurokognitiv
Osszefliggéseit kivantuk megvizsgalni. A mentalizacidos képességek kutatasanak egyik
kozponti kérdése ezeknek a képességeknek az Osszefliggése olyan mas, nem szocidlis,
teriiletaltalanos kognitiv képességekkel, mint példaul a végrehajt6 miikodés (executive
functioning, EF). Az EF olyan neurokognitiv képességekre utal, amelyek a mentalis
folyamatok és viselkedés magasabb rendii szabdlyozasa altal adaptiv és rugalmas valaszokat
tesznek lehetévé komplex helyzetekben [31]. Korabbi, kiilonbdz6 klinikai mintakon végzett
vizsgalatok eredményi kovetkezetesen azt mutatjak, hogy a végrehajtd diszfunkcid csokkent
mentalizaciés képességekkel tarsul [32-34]. BPD-ben béséges bizonyiték utal mind az
végrehajté funkciok, mind pedig a mentalizacios képességek zavarara [attekintéshez lasd
23,35], azonban keveset tudunk e két zavar kozotti kapcesolatrol. Ezt figyelembe véve, az
¢rtekezés harmadik tanulmanya a borderline paciensek végrehajtd funkcid képességei és
mentalizacios képességei kozotti lehetséges 0sszefliggések feltarasat tlizte ki célul.



2. A korai stresszhatasok, a szérum lipid profil és a
kognitiv képességek osszefiiggéseinek vizsgalata
major depresszios betegekben

2.1. Bevezetés

A major depressziv zavar napjaink egyik legjelentésebb népegészségiigyi kihivasa [36]. A
mentalis egészséget érintd problémak mellett a zavart gyakran sulyosbitjak szomatikus
rendellenességek, mint példaul a metabolikus szindroma [37] vagy a sziv-érrendszeri
megbetegedések (cardiovascular diseases, CVD) [38]. Tovabba, az MDD-vel diagnosztizalt
betegeknél gyakran tapasztalhatok kiilonb6z6 neurokognitiv elvaltozasok [16].

Az MDD kialakulasanak kockazatat genetikai és kornyezeti tényezok egyarant
befolyasoljak [6]. A kornyezeti hatasok koziil mindenekel6tt az élet korai szakaszaban
elszenvedett traumatikus stressz koroktani szerepe tiinik meghatarozonak [1,2]. Azonban nem
minden major depresszios paciens élt at gyermekkoraban traumatikus élményeket. A korai
stressznek Kitett depresszidos betegek a major depresszido egy specialis, klinikailag és
biologiailag is elkiilonithetd alcsoportjat képezik [6]. Klinikai vizsgalatok szerint ezt az MDD
altipust korabbi betegségkezdet, sulyosabb tiinetek, hosszabb betegséglefolyas, rosszabb
prognozis, valamint gyakoribb terapiarezisztencia jellemzi [3-5]. A biologiai kutatasok
eredményei pedig azt sugalljak, hogy sok, korabban altalaban az MDD-vel tarsitott biologiai
elvaltozas inkabb csak azokra az MDD betegekre jellemzd, akik gyermekkorukban jelentds
mértéki stresszt éltek at [attekintéshez lasd 6].

A depresszié mellett az ELS a sulyos anyagcsere-elvaltozasok, a centralis elhizas
[39,40] és a CVD [41,42] fontos kockazati tényezdje. Szamos vizsgalat eredménye Szerint a
korai stresszhatasok kedvezdtlen hatissal vannak a szérum lipid/lipoprotein profilra. Az e
téren folytatott kutatasok azt mutatjak, hogy az ELS-nek Kitett feln6tt személyek lipid profiljat
a trigliceridek (TG), az alacsony striiségli lipoprotein koleszterin (low-density lipoprotein
cholesterol, LDL-C) és az 6sszkoleszterin (total cholesterol, TC) emelkedett szintje, valamint
a nagy surtiségli lipoprotein koleszterin (high-density lipoprotein cholesterol, HDL-C)
csokkent szintje jellemzi [12-15,43-45].

A szérum lipideket MDD-ben is széles korben vizsgaltdk, a tanulményok azonban
inkonzisztens eredményeket hoztak. Depresszios paciensekben az egészséges kontrollokhoz
képest magasabb [46-48] ¢és alacsonyabb TC szintet [49-51] is talaltak, illetve null
eredményeket hoz6 vizsgalatok is sziilettek [52-54]. Az LDL-C, a HDL-C és a TG kapcsan
hasonldan ellentmondasos adatok allnak rendelkezésre [48-54]. Az inkonzisztens eredmények
magyarazatara szamos kiilonboz6 elméletet fogalmaztak meg. Ezek tobbsége a depressziod
mérésére alkalmazott modszertan, illetve a kiilonboz6 demografiai, életmodbeli és klinikai
valtozok szerepét hangsulyozza [53]. A depresszid és a lipid profilok kozotti dsszefliggésre
iranyul6 vizsgalatok tobbsége azonban nem vette figyelembe ELS lehetséges hatasait. Mivel a
korai traumatikus életesemények gyakorisaga sokkal gyakoribb MDD-ben, mint az
atlagpopulacioban, elképzelhetd, hogy az ELS egy rejtett, nem kontrollalt valtozo lehetett
ezekben a vizsgalatokban, ami hozzéjarulhatott az ellentmondésos eredményekhez.



Eddig csak néhany tanulmany igyekezett feltarni az ELS lehetséges szerepét a
depresszio és a lipid/lipoprotein zavarok kozotti kapcsolat vonatkozasaban [12,55-57]. Bar
ezek a tanulmanyok megerGsitették, hogy az ELS 0sszefliggést mutat a szérum lipid
eltérésekkel MDD-ben, nem tették explicit vizsgéalat targyava azt a kérdést, hogy vajon a
depressziv patologia és az ELS egymastol fliggetleniil befolyasolja-e ezeket az eltéréseket,
vagy pedig a lipid rendellenességek inkabb az ELS hatasaival magyarazhatok. Ezenkiviil a
korabbi kutatasok tobbsége csak a korai stresszteli életesemények bizonyos fajtainak — foként
a fizikai és a szexudlis bantalmazasnak — a hatasait vizsgalta, és nem vette figyelembe az ELS
egyéb tipusainak, példaul az érzelmi bantalmazéasnak és az érzelmi elhanyagolasnak a hatasat,
vizsgalatok tobbsége nem mérte fel a résztvevok teljes lipid profiljat. Végiil, a korabbi
tanulmanyok egyike sem vizsgalta a korai stresszel kapcsolatos lipid eltérések Osszefiiggéseit
a betegek neurokognitiv képességeivel.

2.2. Célkituzések

Kutatasunk elsédleges célja annak feltardsa volt, hogy az MDD betegek esetében
tapasztalhaté szérum lipid és lipoprotein eltérések magahoz a depressziv zavarhoz kothetéek-
e, vagy inkadbb az ELS karos hatasainak tulajdonithatok. Vizsgéalatunkban tovabba arra is
kivancsiak voltunk, hogy a korai stresszhez kothetd lipid profil rendellenességek
Osszefiiggnek-e a neurokognitiv mitkodéssel MDD-ben.

2.3. Modszerek

2.3.1. Vizsgalati személyek

A vizsgalatban 44 MDD-vel diagnosztizalt paciens és 20 egészséges kontrollszemély (HC)
vett részt. A paciensek a Pécsi Tudomanyegyetem Pszichidtriai és Pszichoterapids
Klinikdjanak betegei kozil keriiltek ki, onkéntes alapon. A betegek bevalogatasi kritériumai a
kovetkezOk voltak: (i) 18-55 éves életkor és (ii) a DSM-5 kritériumainak megfelel6 MDD
diagnozis, aktualisan zajlé depresszids epizdddal. A diagndzisokat egy képzett pszichiater
allapitotta meg a SCID-5-CV [58] és a SCID-5-PD [59] strukturalt klinikai interjuk
segitségével. Az egészséges kontrollszemélyeket online hirdetések és személyes felkeresések
révén toboroztuk. A HC csoport alanyai sem a vizsgalatok idején, sem pedig korabban nem
szenvedtek pszichidtria zavarban. Az szubklinikai pszichidtriai tiinetek kizarasdhoz a
Symptom Checklist-90-Revised kérdéivet [60] alkalmaztuk a kontrollszemélyek esetében.

2.3.2. Eszkozok

2.3.2.1. Laboratoriumi mérések

A vizsgalatainkhoz sziikséges vért cubitalis vénabdl vettiik reggel 7 és 8 6ra kozott, 8-12 oras
éhezést kovetden. A TC, az LDL-C, a HDL-C és a TG szérumkoncentracioit Roche Modular
P800 klinikai kémiai analizatorral mértiik, enzimatikus kolorimetrids vizsgalati médszerekkel,
a gyarté utasitasainak megfelelden (Roche Diagnostics, Magyarorszag).



2.3.2.2. Keérdoivek

Az aktualis depresszios tiinetek stulyossagat a Beck Depresszio Kérdbéivvel (Beck Depression
Inventory, BDI) [61] mértiik. A korai stressz mértékének megallapitasahoz a Gyermekkori
Trauma Kérd6iv (Childhood Trauma Questionnaire, CTQ) rovid valtozatat [62] hasznaltuk,
amely a fizikai és érzelmi bantalmazas, a fizikai és érzelmi elhanyagolas, valamint a szexualis
bantalmazas 18 éves kor eldtti el6forduldsanak sulyossagat méri. A korai traumatizacio
mértékét egyrészt folytonos valtozoként, masrészt pedig kétszintli kategoridlis valtozoként
alkalmaztuk a statisztikai elemzésekben. A nem traumatizalt, korai stressz altal kevésbé
érintett MDD csoportba (MDD Only) azokat a pacienseket valogattuk be, akiknél a
traumatizacié mértéke a CTQ sulyossagi 6vezetei alapjan egyik traumatipus esetében sem érte
el a kozepes-sulyos Ovezetet. A traumatizalt, korai stressznek kitett MDD csoportba
(MDD+ELS) pedig azok a betegek keriiltek, akiknél a CTQ legalabb egy traumatipus
esetében kozepes-sulyos mértékii gyermekkori traumatizaciot jelzett.

2.3.2.3. Neurokognitiv tesztek

A végrehajto funkciok mérésére a Wisconsin Card Sorting Test-et (WCST) [63] alkalmaztuk.
Az Osszes helyes vélasz, a perszeverativ és nem-perszeverativ hibak, valamint a
konceptualis szintli valaszok szamat rogzitettik. A figyelmi folyamatokat a Conners’
Continuous Performance Test-tel (CPT) [64] vizsgaltuk. A mért valtozok itt a kihagyasok és a
betolakodo hibak szama, a helyes valaszok atlagos reakcidideje és a detektabilitasi mutatod
voltak.

2.3.3. Statisztikai elemzések

A statisztikai elemzésekhez az SPSS 21.0 programot hasznaltuk. Az elemzések elsd 1épése az
MDD Only, az MDD+ELS ¢és a HC csoportok Osszehasonlitisa volt. A demografiai,
¢letmodbeli és klinikai adatok vonatkozasaban a csoportok Osszehasonlitasa khi-négyzet
probaval, egyutas ANOVA-val és nem-paraméteres tesztekkel (Kruskal-Wallis és Mann—
Whitney U) tortént. A lipid és lipoprotein értékekben, valamint a neurokognitiv
teljesitményben mutatkozd csoportkiilonbségek vizsgalatara egyutas ANCOVA modelleket
alkalmaztunk, amelyekben demografiai (életkor, nem és iskolai végzettség), valamint
¢letmodbeli valtozokat (heti rendszeres testmozgas és testtomeg-index) szerepeltettiink
kovariansként. A post-hoc Osszehasonlitdsokat Bonferroni korrekcioval végeztiik. A csoport-
Osszehasonlitasokat kovetéen tobbszoros hierarchikus linedris regresszidelemzéseket
hajtottunk végre a teljes MDD mintan. A regresszids elemzésekbe a relevans hattérvaltozokat
a Forward eljarassal vontuk be, a f6 prediktor valtozok bevonasa pedig az Enter modszerrel
tortént. Valamennyi elemzésben a P < 0.05 eredményeket tekintettiik statisztikailag
szignifikansnak.

2.4. Eredmények

2.4.1. Demografiai, életmodbeli és klinikai adatok

Nem volt kiilonbség a harom csoport kozott az életkor (HC=35.80+8.53; MDD
Only=34.71+8.17; MDD+ELS=36.10+11.24), a nemek eloszlasa (HC=65% nd; MDD
Only=81% nd; MDD+ELS=76% nd), a testtomeg-index (HC=23.39+6.6; MDD


https://en.wikipedia.org/wiki/Mann%E2%80%93Whitney_U_test
https://en.wikipedia.org/wiki/Mann%E2%80%93Whitney_U_test

Only=23.1245.69; MDD+ELS=23.11+4.83) ¢s a heti rendszeres testmozgas (HC=1-2 ora;
MDD Only=1-2 6ra; MDD+ELS=2-4 o6ra) tekintetében. Az iskolazottsag szintje azonban a
két MDD csoportban szignifikansan alacsonyabb volt a kontrollcsoporthoz képest
(HC=15.00+5.00; MDD Only=12.00+2.00; MDD+ELS=12.00+1.00; P<0.05). Az MDD+ELS
csoport CTQ Osszpontszama szignifikdnsan magasabb volt az MDD Only csoporthoz és a
kontrollcsoporthoz viszonyitva (P<0.001), az utdbbi két csoport kézott azonban nem volt
kiilonbség a CTQ 6sszpontszamban. A két MDD csoport BDI pontszdma statisztikailag nem
tért el agymastol, azonban szignifikdnsan magasabb volt a kontrollcsoporthoz képest
(P<0.001).

2.4.2. Lipid profil

2.4.2.1. Csoport-dsszehasonlitisok

Nem voltak szignifikans kiilonbségek a HC és az MDD alanyok (MDD All) lipid profiljaban
a demografiai és életmodbeli valtozokhoz vald adjusztalast kovetden (1. abra). Amikor
azonban az MDD pacienseket két alcsoportra osztottuk, szignifikans eredmények jelentek
meg: azt talaltuk, hogy a TG, TC/HDL-C és LDL-C/HDL-C szintje szignifikansan eltért az
MDD+ELS ¢és a HC csoportok kozott, tovabba a TG, a HDL-C ¢és a TC/HDL-C
koncentracidja szintén szignifikansan kiilonbozott az MDD+ELS az MDD Only csoportok
kozott (1. dbra).
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1. abra: A szérum lipidek és lipoproteinek szintje a HC és az MDD csoportokban a
demografiai és életmodbeli valtozokhoz valéd adjusztalast kovetéen. (A) sszkoleszterin szint;
(B) triglicerid szint; (C) HDL-C szint; (D) LDL-C szint; (E) LDL-C/HDL-C szint; (F)
TC/HDL-C szint.

2.4.2.2. Regresszios analizisek: a depresszio sulyossdagdanak és a korai stressz mértékének
hatdsa a szérum lipid/lipoprotein szintre
Hierarchikus linearis regresszios elemzéseket futtatnunk a teljes MDD mintan annak

crer
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depresszio sulyossaga vagy az ELS mértéke magyarazza-e jobban. A regresszios modellekbe
a relevans hattérvaltozokat a Forward valtozoszelektalasi eljarassal vontuk be. Az 1. blokkban
a demografiai, a 2. blokkban pedig az ¢életmoddbeli valtozokat szelektaltuk ily modon. Ezt
kovetéen a 3. blokkban a depresszids tiinetek sulyossagat (BDI pontszam), végil a 4.
blokkban az ELS mértékét (CTQ Ssszpontszam) adtuk hozza a modellekhez az Enter modszer
hasznalataval.

A regresszios elemzések soran azt tapasztaltuk, hogy a depresszios tiinetek sulyossaga
a 6 vizsgalt lipid paraméter koziil csupan HDL-C szintjével mutatott szignifikans kapcsolatot
(B=-0.395, P=0.010). Amikor azonban az ELS mértékét is hozzaadtuk a regresszids
modellekhez, a depresszio sulyossdga és a HDL-C kozotti kapcsolat szignifikanciaja
megszlnt (=-0.280, P=0.068). Ezzel szemben az ELS mennyisége szignifikans negativ
Osszefliggést mutatott a HDL-C szinttel (f=-0.317, P=0.040), valamint szignifikans pozitiv
Osszefiiggést a TG (=0.400, P=0.014) és a TC/HDL-C szintjével (=0.326, P=0.043).

2.4.2.3. Regresszios analizisek: a Korai stressz kiilonbozd tipusai és a szérum
lipid/lipoprotein szintek kozotti kapcsolat

A teljes MDD mintdn tovabbi hierarchikus linedris regresszios elemzéseket futattunk annak
meghatarozasara, hogy mely ELS tipusok lehetnek hatdssal az egyes lipid paraméterekre. A
regresszids modellekbe a demografiai valtozokat (1. blokk), az életmodbeli valtozokat (2.
blokk), valamint a depresszios tiinetek stlyossagat (BDI pontszam; 3. blokk) a Forward
eljarassal vontuk be. Végiil a kiilonboz6é CTQ alskalak pontszamait 1éptettiik be a modellekbe
az Enter eljaras segitségével (4. blokk).

Ezekben az elemzésekben azt talaltuk, hogy a HDL-C szint a fizikai elhanyagolas (B=-
0.306, P=0.034) és a fizikai bantalmazas (B=-0.304, P=0.037) mértékével allt szignifikans
negativ kapcsolatban. Ezzel szemben a TG szint szignifikans pozitiv dsszefliggést mutatott a
fizikai elhanyagolds (B=0.351, P=0.017), az érzelmi elhanyagolas ($=0.381, P=0.010), a
fizikai bantalmazas ($=0.320, P=0.031) és az érzelmi bantalmazas ($=0.308, P=0.041)
mértékével. Ezenkiviil szignifikdns pozitiv Osszefiiggéseket talaltunk a fizikai és érzelmi
elhanyagolas mértéke, valamint az LDL-C/HDL-C (=0.392, P=0.006; =0.358, P=0.014) és
a TC/HDL-C szintje kozott (B=0.403, P=0.005; f=0.419, P=0.004).

2.4.3. Neurokognicio

2.4.3.1. Csoport-dsszehasonlitisok

A demografiai valtozokhoz torténd adjusztalast kovetéen a CPT és a WCST egyik
mutatojaban sem talaltunk szignifikdns kiilonbséget az MDD ¢és a HC, valamint az MDD
Only és az MDD+ELS csoportok kzott.

2.4.3.2. Regresszios analizisek: a szérum lipid/lipoprotein szintek hatasa a neurokognitiv
teljesitményre

Végiil a neurokognitiv teljesitmény kiilonb6zd prediktorait vizsgaltuk hierarchikus lineéris

regresszids analizisekkel a teljes MDD mintan. A regresszids modellekbe a demografiai

valtozokat (1. blokk), az életmodbeli valtozokat (2. blokk), a depresszios tiinetek stlyossagat

(BDI pontszam; 3. blokk) és az ELS mértékét (CTQ Osszpontszam; 4. blokk) a Forward

modszerrel vontuk be. Mivel ezekben az elemzésekben elsdsorban arra voltunk kivancsiak,
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hogy van-e Gsszefiiggés a kiilonb6z6 lipid paraméterek és a neurokognitiv teljesitmény kozott,
ezért a lipid profil komponenseket az Enter modszerrel adtuk hozza a modellekhez (5. blokk).

Itt azt talaltuk, hogy a depresszios tlinetek sulyossdga a CPT esetében a betolakodd
hibakkal ($=0.289, P=0.024) és a detektabilitasi mutatoval (f=-0.304, P=0.020), a WCST
esetében pedig a konceptualis szintii valaszokkal (p=-0.416, P=0.006) allt szignifikans
kapcsolatban. Emellett szignifikdns negativ Osszefliggéseket tudtunk kimutatni a HDL-C
szintje és a WCST perszeverativ hibai (p=-0.283, P=0.027), LDL-C/HDL-C szintje és a
WCST o6sszes helyes valasza (p=-0.306, P=0.048), valamint TC/HDL-C és a LDL-C/HDL-C
szintje és a WCST konceptualis szintli valaszai kozott (B=-0.340, P=0.022; p=-0.3009,
P=0.039). Az ELS mértéke azonban nem mutatott Osszefiiggést egyik neurokognitiv
mutatoval sem.

2.5. Megbeszélés

Habar szamos kutatds azt taldlta, hogy major depresszidban a lipid profil kedvezdtlen
elvaltozasokat mutat [46-54], valamint hogy a gyermekkori stressz negativ hatassal lehet a
felnottkori lipid/lipoprotein szintre [12-15,43-45], eddig kevés tanulmany vizsgalta a korai
stressz ¢és a felnétt MDD betegek lipid profilja kozotti lehetséges Osszefiiggéseket [12,55-57].
Bar ezek a tanulményok megerdsitették, hogy a szérum lipid elvaltozasok Osszefiiggnek a
korai stressz-szel MDD-ben, nem tartdk fel a depressziv zavar és az ELS egymashoz
viszonyitott szerepét ezekben elvaltozasokban. Jelen tanulmany f6 célja annak vizsgalata volt,
hogy az MDD betegek esetében tapasztalhatd szérum lipid €s lipoprotein eltérések elsésorban
magahoz a depressziv zavarhoz kothetdek-e, vagy inkdbb az ELS karos hatdsainak
tulajdonithatok. Adataink arra utalnak, hogy az ELS és nem a depressziv pszichopatologia a
lipid profil eltérések elsédleges meghatarozoja MDD-ben. Ez az eredmény fiiggetlen attol,
hogy a depressziot az MDD diagn6zis vagy a tiinetek sulyossaga alapjan operacionalizaljuk.
Osszességében tehat vizsgalatunk azt sugallja, hogy a kedvezdtlen lipid profil nem az MDD
altalanos jellegzetessége, hanem elsdsorban azokra az MDD betegekre jellemzd, akik
gyermekkorukban jelentds mértékii stresszt szenvedtek el.

Az egyes ELS altipusok és a depresszids paciensek lipid profilja kozotti 6sszefliggések
vizsgalatakor azt talaltuk, hogy nemcsak a fizikai elhanyagolds és bantalmazas mutatott
szignifikans kapcsolatot egyes lipid paraméterekkel, hanem az érzelmi elhanyagolas és
bantalmazas is. Mindez azt jelzi, hogy a lipid anyagcserét a fizikai rossz banasmaod, a testi
sziikségletek nem megfeleld kezelése (példaul kovetkezetlen vagy hianyos taplalas) mellett az
emocionalis stresszhatdsok is kedvezdtleniil befolyasolhatjadk. Eredményink 6sszhangban
allnak azokkal a korabbi kutatasokkal, amelyek Osszefiiggést talaltak az korai elhanyagolas és
bantalmazas kiilonféle formai és a vérzsirok szintje kozott kiilonféle felndtt populdcidkban
[13-15,45].

Nagyszamu tanulmany mutatott ki tovabba kapcsolatot a gyermekkori traumatizacio
¢s a felndttkori neurokognitiv elvaltozasok kozott [65,66]. Hasonld neurokognitiv deficiteket
detektaltak depresszios betegek korében is [16,67]. Sajat vizsgalatunkban szignifikans negativ
Osszefliggést talaltunk a depresszio sulyossaga, valamint a figyelem és a végrehajtd funkciok
egyes teriiletei kdzott, azonban a traumatikus gyermekkori tapasztalatok €s a neurokognitiv
funkcionalas kozotti  kapcsolatot nem tudtuk bizonyitani. Ugyanakkor szignifikans
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Osszefliggést talaltunk néhany szérum lipid paraméter és az MDD betegek végrehajto funkcio
teljesitménye kozott. Adataink szerint tehat az ELS nincs hatdssal az MDD paciensek
neurokognitiv képességeire, azonban a kedvezdtlen lipid profil elvaltozasok a neurokognitiv
teljesitmény csokkenését eredményezhetik MDD-ben. Ezek az eredményeink Osszhangban
vannak korabbi tanulmanyokkal, amelyekben Gsszefliggéseket talaltak a szérum lipid szint és
a neurokognitiv képességek kozott kiilonb6z6 nem idéskort mintakban [17,68-70].

Osszefoglalva: szérum lipidekkel kapcsolatos eredményeink tovabbi bizonyitékokat
szolgaltatnak arra vonatkozdan, hogy a gyermekkori traumatikus stressz a lipid profil
romlasat okozhatja MDD-ben, névelve ezzel a CVD kockazatat. Tovabbi kutatasok feladata a
kozvetitd tényezOk tisztazasa, hogy jobban megértsiik a korai stressz és a késGbbi
kardiometabolikus betegségek kozotti kapcesolatot megteremtd fizioldgiai mechanizmusokat.
Fontos, hogy ezeket az dsszefiiggéseket a jovOben longitudinalis kutatasokban kell feltarni,
mivel a retrospektiv, dnjellemzésen alapuld méréeszkdzok eredményei torzitottak lehetnek.
Ezenkiviil tovabbi kutatasokra van sziikség a szérum lipid elvaltozasok ¢és a depresszids
betegek neurokognitiv mitkodése kozotti lehetséges kapcsolatok tisztazasa érdekében.

Eredményeink kiemelik az ELS sziirésének fontossagat a klinikai MDD populacioban.
Adataink alapjan a klinikusoknak érdemes mérlegelniiik annak lehetdségét, hogy a sulyos
gyermekkori traumdkon atesett depresszios betegek korében fokozott lehet a szomatikus
szovédmények, mint példaul a metabolikus szindroma vagy a CVD kockazata. Ezekben az
esetekben a terapias beavatkozasoknak tamogatniuk kell a betegeket abban, hogy adaptiv
megkiizdési stratégidkat alkalmazzanak negativ érzelmi allapotaik szabalyozasa céljabol,
ahelyett, hogy olyan egészségkarositd megkiizdési stratégidkat (példaul alkoholfogyasztas
vagy dohanyzas, érzelmi evés sth.) alkalmaznanak, amelyek tovabb novelhetik a
kardiometabolikus megbetegedések kockazatat.

12



3.  Elmetedria borderline személyiségzavarban:
meta-analizis

3.1. Bevezetés

A Dborderline személyiségzavar egy fenomenoldgiailag sokszinli pszichiatriai betegség,
amelyet affektiv, kognitiv, viselkedéses és interperszonalis tiineti dimenziok jellemeznek. A
klinikai kutatasok az elmult évtizedekben egyre nagyobb figyelmet forditottak a BPD betegek
interperszonalis zavaraira, ¢és egyre tobb adat jelzi, hogy a BPD pacienseket sajatos szocialis-
kognitiv rendellenességek jellemzik [attekintéshez lasd 22,23].

Az elmeteodria a szocialis kognicid egyik 1ényeges Osszetevdje, amely altal az emberek
kiilonb6zé belsd mentalis allapotokat, példaul vélekedéseket, szandékokat és érzéseket
képesek tulajdonitani masoknak [71]. A ToM egy atfogo, tobbkomponensti konstrukcio,
amely szamos kiilonboz6 alkomponenst magaba foglal. Ennek megfeleléen a szakirodalom
kiilonbséget tesz a ToM két eltér6 folyamata kozott [29]: a mentdlis dallapot dekodolas a ToM
alacsonyabb rendli, szocial-perceptualis folyamata, amelynek révén kozvetleniil
megfigyelhetd viselkedéses jelzések alapjan detektilni tudjuk masok mentélis allapotait; a
mentdlis  dllapot  kikovetkeztetés pedig a ToM magasabb rendi, szocial-kognitiv
mechanizmusa, aminek révén oksagi kovetkeztetéseket és elorejelzéseket tudunk alkotni
masok mentalis allapotair6l tovabbi informaciéforrasok alapjan, mint példaul a megfigyelt
viselkedés kontextusa vagy a tarsas vilagrol alkotott altalanos ismereteink. A ToM tovabbi
komponenseit a mentalis allapot-tulajdonitdsok tartalma alapjan kiilonbozteti meg a
szakirodalom [30]: a kognitiv elmeteoria kognitiv természetli mentalis allapotok, példaul
vélekedések és szandékok tulajdonitasat teszi lehetdvé, mig az affektiv elmeteoria masok
emocionalis allapotainak, érzéseinek és hangulatainak azonositasat teszi lehetdve.

Az utdbbi években egyre nagyobb érdeklddés iranyul a BPD paciensek ToM
képességeire. Az ez iranya kutatasok eredményei azonban ellentmondéasosak. Az
inkonzisztens eredmények egyik lehetséges oka, hogy az egyes tanulmanyok a ToM mas-mas
komponenseit vizsgaltak, amelyek azonban nem egyforman érintettek BPD-ben. Szamos
tanulmany mutatott ki intakt vagy akar atlagfeletti dekodolasi képességeket borderline
paciensekben [72-74], mig mas vizsgalatok eredményei a dekodolasi és kikovetkeztetési

rrrrrr
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vizsgalatok nem tudtak reprodukalni [25,77].

Az inkonzisztens eredményekhez nagymértékben hozzajarulhatott az is, hogy a BPD
gyakran tarsul mas pszichiatriai zavarokkal [78]. Egy vizsgalatban példaul azt talaltak, hogy a
komorbid poszttraumas stressz zavar (PTSD) negativan hat a borderline betegek ToM
teljesitményére [75], mas vizsgalatokban viszont azt mutattak ki, hogy a tarsulo MDD
pozitivan befolyasolja az elmeteoriat BPD betegekben [79].

Osszegezve az eddigieket: bar szamos tanulmany vizsgélta az elmetedridt BPD-ben, az
eredmények ellentmondasosak. Az eltéré eredményekre az alacsony mintanagysagok, az
alkalmazott tesztek pszichometriai kiilonbségei, a vizsgalt ToM komponensek variabilitasa,
valamint a BPD mintak demografiai és klinikai heterogenitasa egyarant hatassal lehetett. Jelen
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tanulmany egy kvantitativ meta-analitikus vizsgalat keretében igyekszik feltarni ezen
tényezOk hozzajarulasat az ellentmondasos eredményekhez.

3.2. Célkituzések

Tanulmanyunk célja, hogy a meta-analizis médszereivel vizsgaljuk a BPD péciensek ToM
képességeinek sajatossagait, és hogy feltarjuk az ellentmondd eredmények hatterében allo
lehetséges tényezOket. Ennek érdekében kiilonallo meta-analiziseket terveztiink a mentalis
allapot dekodolasi és kikovetkeztetési képességre, az affektiv és kognitiv ToM-ra, illetve a
kiilonbozo tipustt ToM tesztekre. Tovabba meta-regresszios elemzésekkel kivantuk feltarni a
demografiai tényezOk és a komorbid pszichiatriai zavarok lehetséges hatdsat a BPD betegek
ToM képességeire.

3.3. Modszerek

3.3.1. Szakirodalmi keresés és bevalogatasi kritériumok

A PubMed, Scopus, PsycINFO és Web of Science tudomanyos adatbazisokban végeztiink
elektronikus irodalmi keresést az 1990. januar és 2017. november kozotti iddszakra
vonatkozodan a kovetkez6 a kulcsszavakkal: {“theory of mind” OR “mentalizing” OR “social
cognition”}, AND {“borderline personality disorder”}. A meta-analizisbe azon koézlemények
kertiltek be, amelyek (i) szakmailag ellen6rzott, angol nyelvii folyoiratokban jelentek meg, (ii)
feln6tt BPD paciensek ToM képességeit egészséges kontrollszemélyekkel hasonlitottak ossze,
(iii) a BPD diagndzist valamely megbizhatd, nemzetkozileg elfogadott klasszifikacios
rendszer diagnosztikai kritériumai alapjan igazoltdk, (iv) a ToM képességeket validalt
viselkedéses ToM tesztekkel mérték fel és (v) kozolték a hatasnagysdgok szamoldsdhoz
szlikséges adatokat.

A beviélogatasi kritériumoknak 17 kozlemény felelt meg, 585 BPD beteg és 501 HC
személy adataival. Az életkorban nem volt szignifikans kiilonbség a BPD ¢és HC csoportok
kozott (HC atlag=29.6; BPD atlag=29.5). A férfiak aranya viszont szignifikansan nagyobb
volt a HC csoportban, mint a BPD csoportban (HC=11.9%; BPD=9.2%; P<0.05).

3.3.2. Elmeteoria tesztek csoportositasa
A Dbevalogatott tanulmdnyokban Osszesen 12 kiilonboz6 ToM tesztet hasznaltak. A
leggyakrabban alkalmazott ToM teszt (n=8) a Reading the Mind in the Eyes Test (RMET)
[80] volt, amelyet a mentalis allapot dekodolasi képesség prototipikus tesztjeként tart szamon
a szakirodalom [29]. Mivel a kozleményekben alkalmazott Gsszes tobbi teszt valamilyen
mértékben involvalja a ToM kovetkeztetési komponensét, ezért kordbbi meta-analizisek
[példaul 81] eljarasat kovetve a dekddolasi képesség elemzésébe csak a RMET eredményeit
vontuk be, és minden olyan tesztet, amely kovetkeztetési folyamatokat is aktival, mentalis
allapot kikovetkeztetési tesztként kategorizaltunk. A leggyakrabban hasznalt kovetkeztetési
tesztek a Faux Pas Test (FTP) [82] (n=5) és a Movie for the Assessment of Social Cognition
(MASC) [83] (n=4) voltak.

A tovabbi alcsoport meta-analizisekhez a kdzleményekbdl kivont adatokat kognitiv és
affektiv ToM adatokra bontottuk. A szakirodalomban [lasd 84] konszenzus van a tekintetben,
hogy mig a RMET els6sorban masok érzelmi allapotainak megértését igényli, addig a hamis
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vélekedés feladatok vagy a Happé-féle Advanced Theory of Mind Test [85] kiilonféle
kognitiv allapotok, vélekedések ¢és szadndékok tulajdonitdsat koveteli meg. Néhany
komplexebb ToM teszt (példaul a FPT vagy a MASC) azonban egyarant tartalmaz affektiv és
kognitiv allapotokra vonatkozd kérdéseket. Ezen tesztek esetében az affektiv allapotokra
vonatkoz6 kérdések adatait az affektiv ToM, a kognitiv allapotokra vonatkozd kérdések
adatait pedig a kognitiv ToM meta-analizisébe vontuk be.

Végil kiilonallo tesztspecifikus meta-analiziseket végeztiink azon ToM tesztek
adatain, amelyeket legalabb négy kozleményben alkalmaztak. Tesztspecifikus analizisekre a
FPT (n=5), a RMET (n=8), kiilonféle cartoon tesztek (n=4), valamint a MASC (n=4) esetében
volt lehetdség.

3.3.3. Statisztikai elemzések

A statisztikai elemzéseket az R statisztikai szoftverrel végeztiikk. A kozleményekbdl Cohen-
féle d hatdsnagysdgokat szamoltunk. A hatdsnagysagokat az inverz variancia modszerrel
sulyoztuk. A ToM 6sszmutatd (ToM Total) mellett kiilonalldé meta-analiziseket végeztiink a
ToM mechanizmusokra (dekodolas és kovetkeztetés), a ToM tartalmakra (affektiv és
kognitiv), valamint az egyedi ToM tesztekre. Az Osszesitett hatdsnagysagok szdmolasahoz
valtozo-hatas (,,random-effects”) modellt hasznaltuk a meta-analizisekben. A vizsgalatok
kozotti heterogenitast Q statisztikakkal teszteltiik, a heterogenitis mértékét pedig 2 és I2
statisztikaval becsiiltiik meg. A 1% szamolaséhoz a DerSimonian-Laird médszert hasznaltuk a
valtoz6-hatds modellekben. A publikacids torzitast biztonsagi hatarszdmmal, valamint a
tolcsérdiagram aszimmetriajat vizsgalo statisztikai eljarasokkal ellendriztiik. Kategorikus
meta-analizisekkel teszteltiik, hogy van-e 1ényeges eltérés a BPD paciensek teljesitményében
a kiilonboz6 ToM komponensek tekintetében. A hatdsnagysagokat a Qpet-teszttel hasonlitottuk
Ossze. A folytonos moderator valtozok hatdsat meta-regresszios elemzésekkel vizsgaltuk. A
folytonos moderator valtozok a kovetkezOk voltak: életkor, nem, iskolazottsag, és kiillonbozo
klinikai komorbitasok (MDD, PTSD, szocialis fobia, szorongasos zavarok, evészavarok,
szerhasznalati zavarok). Valamennyi elemzésben a P < 0.05 eredményeket tekintettiik
statisztikailag szignifikdnsnak.

3.4. FEredmények

3.4.1. Altalanos elmeteéria teljesitmény

Meta-analizisiink f6 eredményei a 2. abran lathatok. A 17 vizsgalat minden 6sszehasonlitasat
magaba foglaldo ToM 6sszmutatd (ToM Total; N=17) szignifikans kiilonbséget (P=0.01) jelzett
a két csoport kozott: a BPD paciensek a HC személyeknél rosszabb altaldnos ToM
teljesitményt mutattak, azonban a kiilonbség kismértékii volt (d=-0.27).

3.4.2. Mentalis allapot dekédolas vs. mentalis allapot kikovetkeztetés

Mentalis allapot dekodolas (RMET adatok; n=8): a BPD csoport a HC csoportnal némileg
jobb dekodolasi teljesitményt mutatott (d=0.12), a kiilonbség azonban nem volt szignifikans
(P=0.55). A RMET adatait tovabbi elemezéseknek vetettilk ala a teszt ingereinek érzelmi
valenciaja alapjan (n=7). Nem talaltunk szignifikans kiilonbséget a csoportok kozott a
semleges (d=-0.33) és a pozitiv érzelemi allapotok (d=-0.01) dekodolasa terén. A negativ
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érzelmi allapotok dekodoldsa terén a BPD a HC csoportnal jobban teljesitett (d=0.70), a
kiilonbség azonban csak trend-jellegii volt (P=0.07).

A mentalis allapotok kikovetkeztetése terén (n=13) a BPD csoport a HC csoportnal
szignifikansan rosszabbul teljesitett (d=-0.61, P<0.001). Tovabba, a BPD paciensek mentalis
allapot kikovetkeztetési képessége jelentsen elmaradt a dekodolasi képességiiktél (Qper=9.89,
P<0.05, n=13+8).

3.4.3. Affektiv vs. kognitiv elmetedria
Affektiv ToM (n=12): az affektiv ToM terén nem volt kiilonbség a két csoport kozott (d=-
0.17, P=0.30). Mivel a RMET-tel ellentétben az affektiv ToM analizisébe bevont Osszes tobbi
teszt valamennyire a ToM kovetkeztetési komponensére is tamaszkodik, ezért az affektiv
ToM meta-analizisén beliil subgroup elemzést hajtottunk végre a RMET kivonasaval. Az
analizis eredménye azt mutatta, hogy a BPD paciensek az affektiv ToM terén is szignifikans
elmaradast mutatnak abban az esetben, ha az affektiv allapotokat kovetkeztetéses folyamatok
révén kell azonositaniuk és nem tisztdn viselkedéses jegyek alapjan kell dekodolniuk (d=-
0.62, P<0.001, n=7).

Kognitiv ToM (n=9): a BPD paciensek a HC személyekhez képest jelentds elmaradast
mutatattak a kognitiv allapotok tulajdonitasa terén (d=-0.44, P=0.001). A BPD paciensek

kognitiv ToM teljesitménye azonban nem tért el szignifikans mértékben az affektiv ToM
teljesitményiikt6l (Qper=1.54, P=0.21, n=12+9; Qpne=1.06, P=0.30, n=7+9).
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2. abra: Meta-analizis eredmények. ToM total: dltalanos elmetedria; mental state decoding:
mentalis allapot dekodolés; mental state reasoning: mentalis allapot kikovetkeztetés; affective
ToM: affektiv elmeteoria; cognitive ToM: kognitiv elmetedria; szignifikans eltérés a BPD ¢és
HC csoport kozott: * P<0.05, ** P<0.01, *** P<0.001; szignifikans eltérés az elmetedria
komponensek hatasnagysagai kozott (Qper-teszt): ™+ P<0.05.
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3.4.4. Teszttipusok elemzése

A RMET teszt esetében nem volt kiilonbség a két csoport teljesitményében (d=0.12, P=0.55,
n=8; lasd fentebb a dekodolasi képesség elemzésénél), azonban a BPD paciensek a
kontrolloknal szignifikansan rosszabbul teljesitettek a FPT (d=-1.07, P<0.001, n=5), a
cartoons (d=-0.59, P<0.001, n=4) és a MASC teszteken (d=-0.46, P<0.01, n=4).

3.4.5. Meta-regresszios elemzések

Az demografiai valtozoknak (életkor, nem, iskolai végzettség) nem volt szignifikans
moderald hatasa a BPD betegek ToM teljesitményére egyik ToM komponens esetében sem.
Azonban a komorbid zavarok koziil a szorongasos zavarok (panikzavar, generalizalt
szorongas zavar és fobids zavarok egyiittes aranya) szignifikans pozitiv hatassal voltak a BPD
paciensek altalanos (Z=2.11, P<0.05, n=9) ¢és affektiv ToM (Z=2.06, P<0.05, n=9)
teljesitményére. Egyéb komorbid zavarok hatdsat nem tudtuk kimutatni.

3.5. Megbeszélés

Meta-analizisiink 6 megallapitdsa, hogy a BPD betegek altalanos ToM teljesitménye
szignifikans elmaradast mutat az egészséges kontrollokhoz képest. A két csoport kozotti
kiilonbség hatasnagysaga azonban kismérték volt (d=-0.27).

Vizsgalatunk masik fontos megallapitasa, hogy a BPD betegek mentalis allapot
dekodolasi képessége (a RMET teszttel mérve) nem tér el jelentds mértékben a kontrollokétol.
A BPD személyek mentalis allapot kikovetkeztetési képessége ezzel szemben szignifikansan
rosszabbnak bizonyult a HC alanyokhoz képest. A Qpe-teszt eredménye pedig azt mutatta,
hogy a BPD paciensek a HC személyekhez képest a mentalis allapotok kikovetkeztetése terén
jelentdsen rosszabbul teljesitettek, mint a mentalis allapotok dekodolésa terén.

Egy korabbi, 5 kozlemény adatait elemz6 meta-analizis [86] szintén nem talalt
szignifikans kiilonbséget a BPD és HC személyek RMET teljesitményében. Azonban ennek a
tanulmanynak az eredményei azt mutattak, hogy a BPD paciensek a HC személyeknél
szignifikansan rosszabbul teljesitettek a RMET érzelmileg semleges itemein. Tovabba, a
komorbid MDD szignifikdns mértékben javitotta a borderline betegek teljesitményét az
Osszes, illetve az érzelmileg pozitiv itemek esetében. Jelen meta-analizis egy kiterjedtebb
adatbazis (n=8) alapjan eltéré eredményeket hozott: a BPD csoport jobb teljesitményét talalta
a negativ RMET itemek esetében (a kiilonbség trend-szintii volt), a komorbid MDD hatasat
pedig nem tudta igazolni.

A ToM affektiv/kognitiv dimenzidjanak elemzésekor azt talaltuk, hogy mig a BPD
betegek kognitiv ToM képessége szignifikans elmaradast mutatott a kontrollcsoporthoz
képest, addig affektiv ToM képességiik relative megdrzott volt. Miutdn azonban az affektiv
ToM adatokat a RMET adatok kivonasaval Ujraelemeztiik, azt tapasztaltuk, hogy a BPD
betegek a HC csoportnal szignifikansan rosszabbul teljesitettek az affektiv ToM feladatokban.
Ezek az eredmények azt vetik fel, hogy a BPD betegek az affektiv ToM terén is jelentds
elmaradast mutatnak azokban az esetekben, amikor masok affektiv allapotait nem tisztan
lathato viselkedéses jegyek alapjan kell dekddolniuk (mint példaul a RMET esetében), hanem
oksagi kovetkeztetési folyamatokra timaszkodva kell megallapitaniuk.
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A meta-regresszids elemzésekben azt talaltuk, hogy a tarsuld szorongdsos zavarok
(panikzavar, generalizdlt szorongds zavar és fobids zavarok egylittes ardnya) jelentOsen
javitjdk a BPD paciensek altalanos ¢s affektiv. ToM teljesitményét. Azonban korabbi
vizsgalatokkal [75,79] ellentetében, meta-analizisiinkben nem tudtuk kimutatni a komorbid
MDD ¢és a PTSD moderal6 hatasat egyik ToM komponens esetében sem.

Az egyes feladattipusok elemzése azt mutatta, hogy a BPD paciensek a RMET
kivételével minden mas vizsgalt ToM teszten szignifikansan rosszabbul teljesitettek a
kontrolloknal. A legnagyobb eltérés a két csoport teljesitménye kozott a Faux Pas Tesztben
volt.

Meta-analizisiink fontos iranyvonalakkal szolgalhat a BPD betegek mentalizacios
képességeinek kezelése, valamint tovabbi kutatasa tekintetében. Bar azt talaltuk, hogy a BPD
paciensek altalanos ToM teljesitménye szignifikansan elmaradt az egészséges kontrollokétol,
a kapott hatdsnagysag (d=-0.27) joval kisebb mértékii volt, mint amit mas pszichiatriai
zavarok (példaul szkizofrénia, bipolaris zavar, major depresszid, vagy kiilonb6z6
evészavarok) hasonlé meta-analiziseiben talaltak [ezen meta-analizisek attekintéséhez lasd
87]. Tovabba, meta-analizisiink eredményei arra utalnak, hogy a borderline betegeket
specifikus mentalizaciés profil jellemzi, amelynek lényeges karakterisztikuma a mentalis
hogy a borderline paciensek mentalizacidos képességeire iranyuld pszichoterapias
intervencioknak a mentalis allapot kikovetkeztetési képességek fejlesztésére kell torekedniiik,
mikdzben a pacienseket megorzott dekodolasi képességiik helyes hasznalatara Osztonzik.
Mivel azonban a mentalis allapot dekddolasi képességet meta-elemzésiinkben kizarolag a
RMET teszttel vizsgaltuk, a jovObeni kutatdsoknak egyéb dekodolasi tesztekkel kell
igazolniuk eredményeinket. Végiil adataink azt sugalljak, hogy a BPD betegek ToM deficitje
olyan komplexebb ToM teszteken valik nyilvanvalova, amelyek helyes megoldasa tobbféle
alapjan a Faux Pas Teszt kiilondsen szenzitiv a BPD betegek ToM deficitjére, igy ez a teszt a
klintkkum ¢és a kutatds terén egyarant hasznos eszkoz lehet a borderline személyek
mentalizacios képességeinek jellemzésére.
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4. A végrehajto miikkodés és a mentalizacios képességek
osszefiiggéseinek vizsgalata borderline
személyiségzavaros betegekben

4.1. Bevezetés

A borderline személyiségzavar mentalizacid-alapti modellje [19] szerint a BPD szamos tiinete
azzal magyarazhatd, hogy a betegek nem képesek helyesen mentalizalni, vagyis nem képesek
pontosan felismerni €és beazonositani az emberi viselkedést meghataroz6 bels6 mentalis
allapotokat. Ez a megkozelités a mentalizaciot egy Osszetett, tobb kiilonb6zé dimenziot és
képességet magaba foglalo konstrukcioként definidlja. E dimenziok egyike a mentalizacid két
targyara vonatkozik: a mentalizacio iranyulhat egyfeldl onmagunk, masfeldl pedig mas
személyek bels6 vilagara.

Az dnmagunkra iranyulé mentalizacié zavara az érzelmi tudatossag csokkenésében
vagyis alexitimia formajaban nyilvanulhat meg [28]. Az alexitimia egy olyan klinikai allapot,
amelyet a sajat érzelmi allapotok azonositasanak ¢és leirasanak nehézsége jellemez [88].
Szamos vizsgalat kimutatta, hogy a BPD betegeket sulyos alexitimias tiinetek jellemzik [ezen
vizsgalatok meta-analiziséhez lasd 89], azonban egy tanulmany se vizsgalta eddig az
alexitimia lehetséges neurokognitiv hétterét BPD-ben.

A masokra iranyulé mentalizacio egyik formaja az elmeteéria [28]. A ToM egy olyan
szocialis-kognitiv képesség, amelynek révén kiilonféle mentalis allapotokat, példaul
vélekedéseket, szandékokat és érzelmeket tudunk tulajdonitani masoknak [71]. A ToM tobb
kiilonb6ozé alfolyamat integralt mikodésének eredménye [29,30]. A mentalis allapot
dekodolas a ToM alacsonyabb rendii, szocidl-perceptualis aspektusa, amely masok mentalis
allapotainak kozvetleniil megfigyelhetd viselkedéses jegyek alapjan torténd azonositasat teszi
lehetévé. A mentalis allapot kikdvetkezetési képesség pedig a ToM magasabb rendi, szocial-
kognitiv komponense, amely masok mentalis allapotaival kapcsolatos —oksagi
kovetkeztetéseket és elorejelzéseket tesz lehetové.

A BPD betegek ToM képességeit feltard vizsgalatok eredményei azt sugalljak, hogy a
ToM dekodolasi és kovetkezetési komponense nem egyformén érintett ebben a pszichiatriai
zavarban. Szamos tanulmany azt talalta, hogy a BPD paciensek ép, sok esetben atlagfeletti
képességeket mutatnak masok mentalis allapotainak dekodolasa terén [72-74]. Ezzel szemben
mas tanulményok eredményei azt mutatjdk, hogy a BPD személyek az egészséges
személyeknél rosszabbul teljesitenek a mentélis allapotok kikovetkeztetését igényld
feladatokban [75-77], a teljesitményelmaradas mértéke azonban nagyrészt feladatfiiggd [25].
Tobb kutatd véleménye szerint a BPD paciensek ToM deficitje csak olyan bonyolultabb ToM
teszteken valik nyilvanvalova, amelyek kontextudlis feldolgozast igényelnek, valamint tobb
[24,25,77]. Mindez felveti annak lehetdségét, hogy a BPD betegek nehézségei az elmetedria
terén nem az alapvetd ToM képességek deficitjébdl szadrmaznak, hanem inkébb olyan
altalanos neurokognitiv képességek zavaraibol, mint példaul a végrehajtod funkciok.

A végrehajtd funkcidk olyan neurokognitiv képességek, amelyek a kognitiv
folyamatok ¢és a viselkedés magasabb rendii monitorozasa és szabalyozasa altal adaptiv és
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rugalmas valaszokat tesznek lehetévé 1) vagy Osszetett helyzetekben [31]. Az EF
hozzéjaruldsa a mentalizaciés képességekhez egy széles korben vizsgalt téma mind az
alapkutatas, mind pedig a klinikai kutatasok terén. Szamos tanulmany talalt dsszefiiggést az
EF teszteken nyujtott gyenge teljesitmény ¢és az alexitimia kozott [példaul 90-92]. Mas
vizsgalatok eredményei pedig azt mutatjdk, hogy az EF szinvonala 0sszefliggést mutat az
elmeteoria feladatokon nyujtott teljesitménnyel, foként azoknak a komplex ToM feladatoknak
az esetében, amelyek magas kognitiv kovetelményekkel jellemezhet6k [33,93]. Ezen utdbbi
vizsgalatok eredményei arra utalnak, hogy az EF sokkal szorosabban kapcsolodik a ToM
kovetkeztetési komponenséhez, mint a dekodolasi komponenshez.

Borderline személyiségzavarban szenvedd pacienseknél szamos tanulmany mutatta ki
egyrészt az EF [attekintéshez lasd 35], masrészt pedig a mentalizacios képességek zavarat
[attekintéshez lasd 23,89], azonban kevés figyelmet szenteltek e két kiilonbozé kognitiv
deficit lehetséges kapcsolatara. A korabbi vizsgalatok tobbsége a BPD paciensek végrehajto
diszfunkciojat foleg az érzelem- és viselkedésszabalyozas tiineteinek kontextusdban vizsgalta
[lasd 94,95]. Mindazonaltal feltételezhetd, hogy a végrehajtod funkciok zavarai a BPD betegek
mentalizacidos problémaiban is szerepet jatszanak, hasonléan ahhoz, ahogy ezt mas
pszichiatriai zavarokban is kimutattak [32].

4.2. Célkitizések

Tanulmanyunk egyik célja a BPD paciensek mentalizacids és végrehajtd funkcio profiljanak
szimultan vizsgalata volt. Ennek érdekében a BPD betegek teljesitményét a mentalizacio és az
EF kiillonbozd tesztjein egészséges kontrollszemélyekével hasonlitottuk Ossze. Masodik
célunk az volt, hogy tobbvaltozos elemzésekkel vizsgaljuk a BPD diagnoézis és a végrehajto
mitkddés egymdashoz viszonyitott erejét a kiillonb6z6 mentalizacidos képességek
eldrejelzésében, a pszichiatriai tiinetek €s az éltalanos intelligencia hatasanak a kontrollalasa
mellett.

4.3. Modszerek
4.3.1. Vizsgalati személyek

A vizsgalatban 18 BPD paciens vett részt. A paciensek a Pécsi Tudomanyegyetem
Pszichiatriai és Pszichoterapids Klinikajanak betegei koziil keriiltek ki, onkéntes alapon.
Valamennyi paciens 18 és 50 év kozotti volt és megfelelt a BPD DSM-5 diagnosztikali
kritériumainak. A diagnozisokat egy képzett pszichiater allapitotta meg a SCID-5-CV [58] és
az SCID-5-PD [59] strukturalt klinikai interjuk segitségével. A kontrollcsoport 18 egészséges
alanybol allt, akiket vagy a klintka munkatdrsai koziil, vagy online hirdetések utjan
toboroztunk. A HC csoport alanyai sem a vizsgalatok idején, sem pedig korabban nem
szenvedtek pszichidtria zavarban. A szubklinikai pszichiatriai tiinetek kizarasahoz a Symptom
Checklist-90-Revised kérd6ivet [60] alkalmaztuk a Kkontrollszemélyek esetében. A
pacienseket és a kontrollszemélyeket nem, életkor (+ 4 év), iskolai évek (£ 2 év) és IQ (£ 5
pont) tekintetében paronként illesztettiikk egymashoz.
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4.3.2. Eszkozok

4.3.2.1. Tiinetbecslés

A pszichiatriai tlinetek sulyossagat a Symptom Check List-90-Revised (SCL-90-R) [60]
segitségével becsiiltiik meg. Az SCL-90-R egy 90 tételes onjellemzéses kérddiv, amely kilenc
elsédleges pszichiatriai tiinetdimenzioban méri fel az aktualis tlinetek sulyossagat. Jelen
tanulmanyban az eszk6z Globalis Stulyossagi Indexét (GSI; a 90 tétel atlaga) hasznaltuk fel az
elemzésekhez.

4.3.2.2. Intelligencia-becslés
Az altalanos intelligencia szintjét (IQ) a Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised rovidtett
valtozataval [96] becsiiltiik meg.

4.3.2.3. Végrehajto funkcio tesztek

Az EF négy alteriiletét vizsgaltuk: (i) a mentalis készletvaltast a Wisconsin Card Sorting Test-
tel (WCST) [63]; (ii) a munkamemoria-frissitést a Listening Span Task-kel (LST) [97]; (iii) a
prepotens valaszgatlast az Eriksen Flanker Task-kel (EFT) [98]; és (iv) a hosszu tava
memoria-hozzaférést a Letter Fluency Task-kel (LFT) [99]. A mért valtozok a kovetkezok
voltak: a perszeverativ hibak szama a WCST esetében, a sikeresen felidézett szavak szama az
LST esetében, az interferenciaidé az EFT esetében ¢€s a helyesen generalt szavak szama az
LFT esetében. Annak érdekében, hogy egy globalis EF mutatét kapjunk, ebbdl a négy
valtozobdl egy atlagos z-értéket (z-score) szamoltunk (= kompozit EF pontszam).

4.3.2.4. Mentalizdcios tesztek

Az érzelmi tudatossag/alexitimia szintjét a Toronto Alexitimia Skalaval (TAS-20) [100]
meértiik, amely egy 20 tételes, onjellemzésen alapuld kérddéiv. A ToM képességek méréséhez
két standard ToM feladatot hasznaltunk: a mentalis allapot dekddolasi képességet a Reading
the Mind in the Eyes Test-el [80], a mentalis allapot kikdvetkeztetési képességet pedig a Faux
Pas Test-tel [82] vizsgaltuk.

4.3.3. Statisztikai elemzések

A statisztikai elemzésekhez az SPSS 21.0 programot hasznaltuk. A  csoportok
Osszehasonlitasat minden esetben fiiggetlen mintas t-tesztekkel végeztik. Az EF és a
mentalizacio esetében a csoportkiilonbségek mértékének jelzésére Cohen-féle d
hatasnagysagokat szamoltunk. A csoportok Osszehasonlitasat kovetden tobbszords linedris
regresszids elemzéseket futtattunk a teljes vizsgalati mintan. A regressziés modellekben a
TAS-20, a RMET ¢és a FPT pontszamai kiilon-kiilon szerepeltek fiiggd valtozoként. A BPD
diagnodzis (dummy valtozoként kddolva: 0 = van BPD diagnozis, 1 = nincs BPD diagnézis),
az SCL-90-R GSI pontszam, a becsiilt IQ-hanyados, valamint a kompozit EF pontszam voltak
a prediktiv valtozok minden regressziés modellben. A prediktorok hatdsnagysdganak
becsléséhez Cohen-féle f2-értékeket szamoltuk. Valamennyi elemzésben a P < 0.05
eredményeket tekintettiik statisztikailag szignifikdnsnak.
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4.4. Eredmények

4.4.1. Csoport-osszehasonlitasok

4.4.1.1. Demogrdfiai és klinikai adatok

A csoportok illesztése az életkor (HC=34.11+9.39; BPD=34.72+8.02), a nem (HC=94.4% nd;
BPD=94.4% nd), az iskolai évek (HC=12.89+2.78; BPD=12.78+3.30) és a becsiilt 1Q
(HC=112.99+48.60; BPD=109.79+8.22) tekintetében megfeleld volt. Az SCL-90-R kérdbivben
a BPD csoport szignifikdnsan magasabb GSI pontszamot ért el, mint a kontrollcsoport
(P<0.001).

4.4.1.2. Végrehajto funkciok

Egyik EF komponens esetében sem talaltunk szignifikdns kiilonbséget a csoportok kozott.
Mindazonaltal a BPD csoport kdzepes hatasnagysag elmaradast mutatott a HC csoporthoz
képest a globalis végrehajtdo funkcionalas (d=-0.54), valamint a prepotens valaszgatlas
(d=0.60) terén. Az utdbbi esetben a csoportkiilonbség szignifikancidja trend-szintli volt
(P=0.081).

4.4.1.3. Mentalizdcios képességek

A BPD csoport a HC csoportnal szignifikansan magasabb alexitimia pontszamot kapott a
TAS-20 kérddiven (d=1.31, P<0.001). A két csoport RMET teszttel mért mentalis allapot
dekddolasi teljesitménye nem mutatott szignifikans eltérést (d=-0.25). A BDP csoport
azonban jelentds elmaradast mutatott a FPT teszttel mért mentalis allapot kikovetkeztetés
terén (d=-0.78, P=0.026).

4.4.2. Regresszios analizisek a teljes mintan

4.4.2.1. Alexitimia

A linearis regresszios elemzések eredményeit az 1. tablazat mutatja. Az alexitimiat eldrejelz6
tobbszoros regressziés modell szignifikdns eredményt hozott (P<0.001) és a TAS-20
pontszamok variancidjdnak 56.9%-at magyarazta. A BPD diagnodzis, a becsiilt IQ és a
kompozit EF pontszam nem voltak szignifikans prediktorok, e valtozok hatasnagysaga az
alacsony-kozepes tartomanyba esett. Az altalanos pszichiatriai tiinetek sulyossaga bizonyult
az alexitimia egyetlen szignifikans prediktoranak.

4.4.2.2. Mentadlis dllapot dekodolas

A dekoddolési képességet eldrejelzd tobbszords regresszidos modell szintén szignifikans
magyarazoerével birt (P=0.026) és a RMET pontszamok varianciajanak 29.2%-at
befolyéasolta. Ebben a regresszi6s modellben a BPD diagnodzis szignifikdnsan jobb RMET
dekodolasi teljesitménnyel jart egyiitt. A stlyosabb pszichiatriai tiinetek viszont rosszabb
RMET teljesitményt josoltak. A kognitiv valtozok nem voltak szignifikans prediktorok,
hatasnagysagaik kismértékiiek voltak.

4.4.2.3. Mentalis dllapot kikovetkeztetés
A mentalis allapot kikovetkeztetési képességet eldrejelzd tobbszords regresszids modell
szignifikans volt (P<0.001) és FPT pontszamok variancidjanak 49.8%-at magyarazta. A BPD
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diagnozis szignifikdnsan rosszabb kovetkeztetési teljesitményt josolt a FPT teszten. A
magasabb IQ, valamint a jobb globalis EF viszont szignifikdansan jobb FPT teljesitményt
josoltak. A pszichiatriai tiinetek sulyossdga nem mutatott szignifikans kapcsolatot a FPT
pontszamokkal. Ennek a valtozonak hatasnagysaga az alacsony-kozepes tartomanyba esett.

Viltozék B Std. hiba Beta t-érték P-érték  Cohen f*
Alexitimia
Konstans 73.288 26.942 2.720 0.011
BPD diagnozis -5.479 6.694 -0.200 -0.818 0.419 -0.02
Tiineti stlyossag 12.797 3.805 0.904 3.363 0.002 0.36
1Q becslés -0.308 0.233 -0.187 -1.322 0.196 -0.06
Végrehajtd miikodés 4.271 3.098 0.196 1.379 0.178 0.06
Mentalis allapot dekodolas
Konstans 25.170 8.749 2.877 0.007
BPD diagnozis 4.440 2.174 0.640 2.043 0.050 0.14
Tiineti sulyossag -3.015 1.236 -0.841 -2.440 0.021 -0.19
1Q becslés 0.014 0.076 0.034 0.187 0.853 0.00
Végrehajto mikodés 0.805 1.006 0.146 0.800 0.430 0.02
Mentalis allapot kikovetkeztetés
Konstans 1.224 11.743 0.104 0.918
BPD diagnézis -6.559 2.918 -0.592 -2.248 0.032 -0.16
Tiineti stlyossag 2.767 1.658 0.484 1.669 0.105 0.09
1Q becslés 0.262 0.101 0.394 2.577 0.015 0.21
Végrehajté miikodés 3.895 1.350 0.442 2.885 0.007 0.27

1. tablazat: A teljes vizsgélati mintan (n=36) végzett tobbszords linearis regresszidelemzések
eredményei.

4.5. Megbeszélés

Jelen tanulmany a végrehajto miikodés és a mentalizacios képességek Osszefliggéseit
vizsgalata BPD paciensekben a pszichiatriai tiineti stlyossag, valamint az altalanos I1Q
esetleges hatasainak figyelembevételével.

A végrehajtd funkciok mérése soran az EF felosztasara vonatkozo kurrens nézeteket
[101,102] kovettiik és kiilon-kiilon vizsgaltuk a valtasi, gatlasi, frissitési és hozzaférési EF
komponenseket. Egyik EF komponens esetében sem tudtunk szignifikans kiilonbséget
kimutatni a BPD és HC csoport kozott. A BPD betegek azonban kozepes hatasnagysagu
elmaradast mutattak a HC személyekhez képest a prepotens valaszgatlas terén (a
csoportkiilonbség szignifikancidja trend-szintli volt). Ez az eredmény Osszhangban van
azokkal a korabbi tanulmanyokkal, amelyek azt talaltdk, hogy az EF kiilonb6z6
komponenseinek zavarai koziil a valaszgatlasi képesség zavarai a legkifejezettebbek BPD-ben
[103-105]. Vizsgalatunkban a csoportok kozotti szignifikans kiilonbség hianya valosziniileg a
kis mintanagysagbol ad6do alacsony statisztikai erd kovetkezménye.
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Jelen tanulmanyban a szelfre irdnyuld mentalizacié zavarat a sajat érzelmi allapotok
tudatositasanak zavaraként (alexitimia) operacionalizaltuk és a TAS-20 kérddivvel mértiik.
Eredményeink korabbi vizsgalatokkal megegyez6 modon [attekintéshez lasd 89] azt mutattak,
hogy a BPD betegek az egészséges kontrollokhoz képest jelentds nehézségekkel kiizdenek a
sajat érzelmeik azonositésa és kifejezése terén.

A masokra iranyul6 mentalizacidt mint elmeteoriat operacionalizaltuk €és az elmeteoria
dekodolasi és kovetkeztetési komponenseit kiilon-kiilon tanulmanyoztuk a RMET ¢és a FPT
tesztekkel. Vizsgalatunkban a BPD paciensek intakt mentalis allapot dekodolasi képességeket
mutattak, a mentalis allapotok kikovetkeztetése terén azonban jelent6s mértékii elmaradasuk
volt. Ezek az eredmények konzisztensek szamos korabbi kutatas [24,25,106], valamint sajat
meta-analizisiink (lasd jelen dolgozat 3. fejezetét) eredményeivel. Ezek a korabbi
tanulmanyok mind azt mutattdk, hogy a BPD paciensek a HC személyekkel azonos (vagy
azoknal jobb) teljesitményt nytjtanak a RMET teszten, azonban szignifikdnsan rosszabb
teljesitményt mutatnak a FPT feladatban. Adataink ezen kordbbi tanulméanyokkal
egybehangz6 moddon azt sugalljak, hogy a BPD betegek mentalizécios profiljat a mentalis

Az alexitimia prediktorait vizsgald regresszidos modelliinkben azt talaltuk, hogy a
kognitiv valtozok (IQ és EF) nem mutattak osszefliggést a TAS-20 pontszamokkal. Meglepd
modon a BPD diagndzis szintén nem volt szignifikans prediktora az alexitimianak. Ellenben a
pszichiatriai tlineti stilyossag az alexitimia fiiggetlen elérejelz6jének bizonyult. Alexitimiaval
kapcsolatos ezen eredményeink Osszhangban allnak azokkal a korabbi tanulmanyokkal
[példaul 27,107], amelyek kimutattak, hogy a BPD betegeket a HC alanyoknal erételjesebb
alexitimids vonasok jellemzik, azonban ez kiilonbség elsOsorban a pszichiatriai tlinetek
stlyossagaban 1évo kiillonbségekkel magyarazhato.

A mentalis allapot dekddolasi képességet eldrejelzd regresszids modell a BPD
diagnozis és a pszichiatriai tiinetek ellentétes hatasat mutatta ki: mig a BPD diagnozis
szignifikdnsan jobb, addig a tiineti stlyossag szignifikansan rosszabb RMET teljesitményt
josolt. A kognitiv valtozoknak (IQ és EF) ebben az esetben sem volt szignifikans hatasuk. A
RMET teszttel végzett korabbi kutatasok ellentmondasos eredményeket hoztak BPD-ben [72-
74,79]. Adataink azt sugalljak, hogy a korabbi vizsgalatok inkonzisztenciaja részben annak
tudhato be, hogy az aktualis pszichiatriai tiinetek stulyossaga eltér6 mértékii lehetett a
kiilonbozé BPD mintak esetében.

A kovetkeztetési képesség regressziés modelljében a BPD diagnézis a FPT tesztben
nyujtott teljesitmény szignifikdns negativ prediktoranak bizonyult. A pszichiatriai tiineteknek
nem volt hatasuk a FPT teljesitményre. Azonban mind a magasabb IQ, mind pedig a jobb
végrehajtd funkciondlds szignifikansan magasabb FPT pontszamokkal jart egyiitt. Szemben
RMET eredményeinkkel, itt tehat azt talaltuk, hogy a végrehajté funkcionalds szinvonala
Osszefiiggést mutat a FPT teszten nyujtott teljesitménnyel. Ezek az adatok Osszhangban
vannak azokkal a korabbi tanulmanyokkal [példaul 93,108,109], amelyek az EF és a ToM
kiilonb6z6 komponensinek kapcsolatat a RMET és FPT egyiittes alkalmazasaval vizsgaltak
kiilonféle populaciokban. Eredményeink megerdsitik ezen kordbbi vizsgalatokat és
tamogatjak azt a hipotézist, hogy az elmeteoria magasabb rendii, kovetkeztetési komponense
szorosabban kapcsolodik a végrehajté mikodésekhez, mint az alacsonyabb rendii, dekodolasi
komponens [110].
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A kovetkeztetési képesség regresszios modelljében tehat azt talaltuk, hogy a BPD
diagnodzis és a végrehajté miikddés szinvonala egymastol fiiggetleniil befolyasolja ezt az
elmetedria funkciot. Ezek az eredmények azt sugalljdk, hogy bar a mentalis allapot
kikovetkeztetési képesség zavara intakt végrehajto mitkodés mellett is jelen lehet BPD-ben, a
végrehajtd diszfunkciokkal rendelkez6 BPD betegek esetében fokozottabb kovetkeztetési
deficitre szamithatunk.

Jelen tanulmany szdmos megfontolasra érdemes konkluzidval szolgal a jovobeli
kutatasok és a klinikai gyakorlat szamara. Eredményeink arra utalnak, hogy a BPD betegek
mentalizacios képességeinek egy része vondsszer, mig egy masik résziik allapotfiiggd
jellegzetességekkel bir. Kimutattuk, hogy a BPD betegek érzelmi tudatossaga és mentalis
allapot dekodolasi képessége az altalanos pszichopatologia sulyossagaval egyiitt valtozhat.
Eredményeink alapjan tehat a klinikusoknak figyelemmel kell kisérniiik a BPD betegek
aktualis pszichidtriai tiineteit, és szamitasba kell venniliik, hogy a paciensek érzelmi
tudatossaga, valamint mentalis allapot dekodolasi képességiik szinvonala az aktualis tiinetek
sulyossagaval parhuzamosan ingadozhat. Ezzel szemben a mentdlis allapot kikdvetkeztetési
képesség deficitje a BPD stabil, vonasszerti tulajdonsadganak tlinik, amely fiiggetlen a klinikai
tiinetekt6l. Mindezek alapjan felmertiil, hogy a kiilonboz6 mentalizacios képességek koziil a
mentalis allapot kikovetkezetési képesség a legsulyosabban érintett BPD-ben, igy ennek a
alacsony esetszama miatt azonban eredményeink Ovatosan kezelenddk és tovabbi, nagyobb
mintakon végzett kutatasokra van sziikség, hogy megallapitasinkat biztonsaggal igazolni
tudjuk.
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5.  Uj eredmények osszefoglalasa

1. A tézis elsé tanulményaban bemutatott kutatas elséként vizsgalta szisztematikusan azt a
kérdést, hogy az MDD péaciensek esetében gyakran tapasztalhatd szérum lipid és lipoprotein
eltérések magahoz a depressziv zavarhoz kothetdek-e, vagy inkabb a korai stressz karos
hatasainak tulajdonithatok. Ebben a tanulmanyban kimutattuk, hogy a gyermekkori
stresszhatasoknak kitett MDD betegek szérum lipid profilja a korai stressz altal kevésbé
érintett MDD betegekhez képest kedvezOtlen iranya elvaltozasokat mutat. Kimutattuk
tovabba azt is, hogy major depresszios betegekben a korai stressz mértéke a depresszios
tinetek stlyossaganal erdsebb elorejelzéje a szérum lipid profil eltéréseknek. Ezek az
eredmények azt sugalljak, hogy nem a depresszios pszichopatologiai allapot, hanem a korai
stressz a lipid profil rendellenességek elsédleges meghatirozoja major depresszioban. Ugy
tlinik tehat, hogy a kedvezétlen lipid profil nem az MDD 4altalanos jellegzetessége, hanem
elsésorban azokra az MDD betegekre lehet jellemzd, akik gyermekkorukban jelentds mértéki
stresszt szenvedtek el. Tovabba, ebben a vizsgalatban eldszor irtuk le, hogy az MDD
paciensek szérum lipid eltérései 6sszefiiggést mutatnak végrehajto funkcio képességeikkel.

2. Az értekezés masodik tanulmanya az els6 olyan meta-analizist mutatja be, amely a
BPD paciensek elmeteoria képességeit azoknak az ujabb elméleteknek a tiikrében vizsgalja,
melyek az elmetedria kiilonboz6 alkomponensekre torténd felosztasat hangsulyozzak. Ebben
a vizsgalatban azt talaltuk, hogy a BPD paciensek az egészséges kontrollokhoz képest jelentds
elmaradast mutattak az altalanos ToM, a mentalis allapot kikovetkeztetés, valamint a kognitiv
ToM terén. A mentalis allapot dekodolasi képességiik azonban nem tért el Iényegesen a
kontrollokétol. A BPD betegek affektiv ToM teljesitménye nagyrészt feladatfiiggd volt. A
kiilonboz6 elmetedria komponensek Osszehasonlitdsa sordn a mentalis allapot dekddolasi és
disszociaciot a ToM affektiv és kognitiv komponensei kozott. Eredményeink azt sugalljk,
hogy a borderline személyiségzavarban szenvedé paciensek sajatos mentalizacios profillal
rendelkeznek, amelynek 1ényeges jellemzdje a mentalis allapot dekodolasi és kikovetkeztetési

.....

3. A tézis harmadik tanulmanyaban ismertetett kutatas volt az elsd, amely a BPD betegek
mentalizacios profilja és végrehajtdo funkcido képességei kozotti kapcsolatot vizsgalta a
pszichiatriai tiinetek, valamint az altalanos IQ esetleges hatasainak figyelembevételével.
Vizsgalatunk eredményei azt sugalljak, hogy BPD-ben az alexitimia fliggetlen a végrehajtd
mukodéstdl €s a pszichiatriai tiinetek sulyossdgaval magyarazhatd. Tovabba, a BPD diagnézis
onmagaban fejlett mentalis allapot dekodolasi képességgel jar egyiitt, azonban a tarsuld
pszichiatriai tiinetek feler6sodése jelentsen ronthatja ezt a képességet. Ezzel ellentétben a
mentalis allapot kikdvetkeztetési képesség az 1Q-val és a végrehajté mitkddéssel mutat szoros
kapcsolatot. Adataink alapjan a mentalis allapot kikovetkeztetési képesség zavara a BPD
stabil, vonasszerli jellemzdjének tiinik, amely fiiggetlen a klinikai tiinetektél. Azonban a
végrehajtd funkciok nehezitettségét mutaté BPD pacienseknél a mentalis allapotok
kikovetkeztetésének sulyosabb deficitére szamithatunk.
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