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Szakirodalmi adatok szerint a kognitiv karosodas a szkizofréniaban tapasztalhato tiinetek koziil a legtartosabb vonas. A funkcionalis kimenetellel valo szoros sszefliiggése révén vizsgalata egyre inkabb a klinikai kutatasok kézéppontjaba
keriilt. Az elmult évekig azonban nem volt olyan egyezményes méreszkoz, amely jol alkalmazhato klinikai koriilmények kozott, és lehetové teszi a karosodas széles korii feltérképezését. A Measurement and Treatment Research to Improve
Cognition in Schizophrenia (MATRICS) tesztcsomagot az utébbi években fejlesztették ki az Amerikai Egyesiilt Allamokban, kifejezetten a betegcsoportra jellemzd specifikus kognitiv deficit felmérésére. Magyar forditdsa elérhetd,
validalasa azonban még nem kezd4dott el. Kutatasunk célja egyfeldl, hogy felmérjiik, alkalmas-e a MATRICS tesztcsomag a magyar szkizofrén betegek és egészséges kontrollszemélyek kognitiv funkciok mentén torténd elkiilonitésére,
valamint meghatarozzuk az altalunk vizsgalt paciensek kognitiv profiljat. Egyes tanulmanyok szerint szkizofréniaban a proceduralis és a kontextusfiiggd tanulas ugyancsak karosodik, amely teriilet felmérését a MATRICS battéria nem teszi
lehetévé. Vizsgalatunkat ezért egy, a bazalis ganglionok ¢s a mediotemporalis lebeny mitkddésére érzékeny teszttel egészitettiik ki.
A neuropszichologiai funkcidkat 31, klinikailag kompenzalt szkizofrén péciens és 26 egészséges kontroll személy bevonasaval vizsgaltuk, a MATRICS tesztcsomag, valamint a ,,Kilroy” kognitiv szekvencia-tanulasi feladat felhasznalasaval.
A betegek klinikai tiineteinek felmérésére a PANSS skalat alkalmaztuk.
A péciensek az 0sszes vizsgalt kognitiv részteriileten szignifikans kdrosodast mutattak, 1 — 2.6 szérasponttal elmaradva az egészséges kontroll személyek teljesitményétél. A neurokognitiv deficit legsulyosabban a feldolgozasi sebességben és
a figyelemi folyamatokban volt kimutathatd, legenyhébben pedig a téri-vizualis munkamemoriat érintette. A ,,Kilroy”-teszt kiilonboz6 alrészein (gyakorlasi, illetve vizsgalati fazis) a szkizofrén betegek szignifikansan tobb hibat produkaltak,

mint a hozzajuk illesztett kontroll személyek.

Kutatasunk Gjdonsaggal szolgal, hiszen magyar mintdn még nem publikaltak eredményeket a MATRICS tesztbattéria felhasznalasaval. Eredményeink szerint a tesztcsomag szenzitiv a magyar szkizofrén paciensek finom neuropszicholégiai
eltérések mentén torténd differencidlasara. Segitségével felmérhetéek a kognitiv ,erdsségek™ és ,,gyengeségek”, amelyek hozzajarulhatnak a hatékony terapias tervek és a gyogyszeres kezelés létrehozasahoz. Kutatasunk felhivja a figyelmet a
tesztcsomag magyar nyelvi kdrnyezetre torténé adaptalasanak fontossagara. A ,Kilroy”-teszt alkalmazasa lehet6vé tette a szkizofréniaban tapasztalhatd neurokognitiv miikodés tovabbi differencialasat, a proceduralis —és kontextus tanulasi
képesség felmérését. Eredményeink a bazalis ganglionok és a mediotemporalis lebeny alulmiikddésére utalnak, amely ugyancsak fontos adalékul szolgal a megfeleld klinikai kezelés kialakitasahoz.

Bevezetés

Az elmult évek soran szamos vizsgalat alatamasztotta, hogy a kognitiv
deficit a szkizofrénia tiinetei koziil a legstabilabb vonas (Green, 2006;
Dickinson és mtsai, 2008; Keefe, 2008), amely szoros Osszefliggést
mutat a funkcionalis kimenetellel (Green és mtsai, 2000; 2004) valamint
a klinikai tiinetektdl és a gyogyszeres kezeléstdl fliggetleniil megjelenik
(Carter, 2005; Keefe és mtsai, 2007). A kognitiv kdrosodas szamos
funkciot érint, tobbek kozott az informaciofeldolgozas sebességét, a
figyelmet, a verbalis/vizualis tanulast, a munkamemoriat, vagy a
problémamegoldasi képességeket (Dickinson ¢és mtsai, 2008). A
kiilonb6z6 neuropszichologiai vizsgalatok eredményei szerint a
szkizofrén betegek teljesitménye atlagosan 1.5-2 standard deviacios
egységgel marad el a hozzajuk illesztett egészséges kontroll
személyekétdl (Harvey és Bowie, 2003; Gold és mtsai, 2004).

A szakirodalmi adatok szerint a kognitiv deficit mértéke
megbizhatobban befolyasolja a kiilonboz6 életvezetési funkciok
alakulasat, mint a klinikai tiinetek sulyossaga (Goldberg és mtsai, 2002;
Bowie ¢és mtsai, 2006; Green, 2000, 2004; 2007). A kognicié fejlesztése
ezért egyre inkabb a klinikai és farmakologiai hatdsvizsgalatok
kozéppontjaba keriil (Wykes és Van der Gaag, 2001; Tomas és mtsai,
2010).

A National Institute of Mental Health (NIMH) 2004-ben inditotta el a
MATRICS projektet. A kutatasi egyiittmiikodés célja egy egyezményes
tesztcsomag  kialakitdsa volt, amely sikeresen alkalmazhaté a
szkizofrénidban tapasztalhatdo neurokognitiv deficit felmérésére, és jol
hasznosithato a klinikai hatdsvizsgalatok soran (Kern és mtsai, 2008;
Nuechterlein és mtsai, 2008). A MATRICS munkacsoport alapvetéen 7
kognitiv részteriiletet hatarozott meg, amelyek a korabbi kutatasok,
meataanalizisek eredményei szerint a leginkdbb karosodottak
szkizofréniaban (Green és mtsai, 2004; Nuechterlein és mtsai, 2004). A
tesztcsomag magyar nyelven elérheté (Komlési és mtsai., 2007), a
standardizalas folyamata azonban még nem vette kezdetét.

Tobb kutatds azt mutatja, hogy a proceduralis, valamint a
kontextusfiiggd tanulds ugyancsak karosodik szkizofrén betegek
esetében (Waters és mtsai, 2004; Siekmeiser és mtsai, 2007), amelyek
felmérésére a MATRICS battéria nem tér ki. Jelen funkciok vizsgalatara
a ,Kilroy” ,lancasszociacios” kognitiv-szekvenciatanulasi feladatot
alkalmaztuk (Shohamy és mtsai, 2005; Polgar és mtsai, 2007), amely
lehetové teszi a proceduralis- és kontextusfiiggd tanulasi folyamatok
egyszerre, egy feladaton beliil torténé feltérképezését. A feladat soran a
vizsgalati személynek egymast kovetd, proba-valasz asszociacion
alapulo, megerdsitéshez kapcsolodo események szekvenciajat kell
eloszor megtanulni, majd egy ujabb kontextusban alkalmazni a
megtanult asszociaciokat. A feladat két részre oszthatd, mégpedig a
gyakorlasi fazisra, melynek soran a proba-valasz asszociaciokat kell
elsajatitani, valamint a kontextusfliggé proba fazisra, ahol a megtanult
asszociaciokat kell alkalmazni egy 0j kontextusban.

Célkitiizések

1. Milyen kognitiv profilt mutatnak a szkizofrén péciensek a
MATRICS tesztcsomag doménjeiben?

2. Hogyan teljesit az altalunk vizsgalt két csoport a ,,Kilroy — teszt
proceduralis, valamint kontextusfiiggd proba fazisaban?

Résztvevok

Vizsgalatunkban 31, klinikailag kompenzalt szkizofrén beteg (17 férfi,
14 nd), valamint 26, korban, nemben, illetve iskolazottsagi fokban
illesztett, negativ pszichiatriai kortorténettel rendelkez6 kontroll személy
(14 ferfi, 12 nd) vett részt. A szkizofrén paciensek a Bacs-Kiskun
megyei Korhaz, Pszichidtriai Kozpontjanak jarobetegei voltak. A
vizsgalatbol torténd kizaras kritériumaiként a kovetkezoket hataroztuk
meg: neurologiai, valamint egyéb, a kozponti idegrendszer mikodését
befolyasolo betegségek, koponyatrauma, pszichoaktiv szerabuzus. A
diagnozis felallitasat a DSM IV. strukturalt interju alapjan végeztiik el.
A klinikai tinetek sulyossagat a PANSS skala segitségével térképeztiik
fel.
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A vizsgalat soran alkalmazott mérdeljarasok

A MATRICS Egyezményes Kognitiv Tesztbattériat alkoté mérdeszkozok

Informaciofeldolgozas sebessége > Rejtjelzés-proba; Kategoria-fluencia; Trail-Making Test ,,A”
Figyelem/Vigilancia > Continuous Performance Test — Identical Pairs (CPT — IP)
Munkamemoria: Nonverbalis > Téri memoriaterjedelem (Corsi — kockdk)

Verbilis > Betii- és szamterjedelem
Verbalis tanulas > Hopkins Verbalis Szotanulasi Teszt (HVLT — R)
Vizualis tanulas > Révid Téri-Vizualis Memdoria Teszt (BVMT — R)
Problémamegoldas > Utveszt6k

A ,Kilroy” kognitiv-szekvenciatanulasi feladat

A teszt minden egyes részében a vizsgalati személynek egy animalt karaktert (,,Kilroy”) kellett kivezetni négy egymast kovetd
szobabol, amely szobak mindegyikében 3, kiilonboz6 szinnel ellatott ajtd volt bemutatva. Ezen ajtok koziil csupan az egyik
volt nyitva. A feladat els6 részében, a proceduralis fazisban, a nyitott ajtot kellett a vizsgalati személynek megtalalnia, proba-
valasz asszociaciok soran. A vizsgalat elején a résztvevoknek a szamitogép egerének kurzoraval kellett rakattintaniuk az egyik
ajtora. Ha ezt megtették, Kilroy odament az adott ajtohoz. Ha ez az ajto zarva volt, akkor azt az iizenetet olvasta a vizsgalati
személy, hogy ,,ZARVA”, ami nem jelentett megerdsitést, majd Gjra probalkozhatott. Ha megtalalta a nyitott ajtot, akkor
atjutott a kovetkez6 szobaba, ahol ugyancsak 3 kiilonboz6 szinii ajté volt, és ugyanaz volt az instrukcid, mint korabban.
Osszesen 4 szobabol kellett kivezetni a karaktert, aki a 4. szoba utén kijutott a szabadba, és ez jelentette a végsd megerdsitést.
Ez a szekvencia Osszesen négyszer ismétlodott meg. Ezutan kovetkezett a kontextusfliggd proba fazis, amelynek soran a
korabban megtanult proba-valasz asszociaciokat kellett 0j kontextusban alkalmazni. A fazis elején a karakter a 4. szobabol
indult, és ugyancsak 3 kiilonb6zé ajto koziil valaszthatott a résztvevd. A szines ajtok koziil az egyik nyitott volt, tehat
megerdsitéssel jart, egy nem volt nyitott, viszont a szekvencia masik részében megerdsitéssel jart, egy pedig soha nem volt
korrekt a szekvencidban (disztraktor inger). Ezen fazis soran 6sszesen 6 alkalommal kellett kivezetni ,,Kilroy”-t mind a négy
szobabol.

Eredmények

Kognitiv teljesitmény
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A szkizofrén betegek kognitiv teljesitményprofilja a MATRICS részteriiletein. A paciensek az Osszes vizsgalt teriileten
szignifikans karosodast mutattak (p<0.01), 1-2,6 szorasponttal elmaradva az egészséges kontrollszemélyek teljesitményétol. A
deficit legstlyosabban az informaciofeldolgozas sebességét és a figyelmet érintette.
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A két vizsgalt csoport teljesitménye a ,,Kilroy” ,lancasszociacios” teszt soran. A szkizofrén betegek a ,,Kilroy” feladat
egyes fazisaiban (proceduralis, valamint kontextusfliiggd proba fazis) szignifikdnsan tobb hibat produkaltak, mint a hozzajuk
illesztett egészséges kontroll személyek.

Konklizio

Eredményeink szerint a MATRICS tesztcsomag hatékony
eszkdz a szkizofrén paciensek és az egészséges személyek
neuropszichologiai funkciok mentén torténd
differencialasaban, és a szkizofréniara jellemzd specifikus
kognitiv karosodasok felmérésében. A betegek minden vizsgalt
teriileten  szignifikdns karosodast mutattak. A deficit
leghangsulyosabban a feldolgozasi sebességben és a figyelmi
képességben jelent meg, amely konzisztens a korabbi kutatasok
eredményeivel: egy korabbi MATRICS tanulmany szerint a
feldolgozasi sebesség és a szocialis kognicid kiiloniti el
legélesebben a szkizofrén paciensek és az egészséges kontroll
személyek csoportjat (Kern ¢és mtsai, 2011). Az
informaciofeldolgozas folyamata szamos kognitiv miikodés
alapjat képezi, igy zavarat a betegség egyik kozponti
tiineteként értelmezhetjiik.

Ismereteink szerint magyar mintan még nem publikaltak
eredményeket a MATRICS tesztcsomag felhasznalasaval. A
kiemelten karosodott funkciok azonositasa hozzajarulhat a
hatékony terapias tervek kidolgozasahoz. A tesztcsomag
kialakitasa lehet6vé teszi az ismételt tesztfelvételt, igy
megfeleld eszkozként szolgalhat a kognitiv és gyogyszeres
terapiak hatasvizsgalataban. Vizsgalatunk felhivja a figyelmet
a tesztcsomag magyar nyelvi kornyezetben  torténd
adaptalasanak fontossagara.

A MATRICS tesztcsomag nem teszi lehetévé a proceduralis és
kontextusfiiggd tanulas vizsgalatat, igy ezen funkciok
felméréséhez a ,Kilroy” feladatot alkalmaztuk. A szkizofrén
betegek a ,Kilroy” — teszt mindkét fazisaban szignifikansan
tobb hibat produkaltak, mint a hozzajuk illesztett kontroll
személyek, mely a proceduralis- és kontextusfiiggé tanulasi
folyamatok karosodott voltara, ezaltal pedig specifikus agyi
diszfunkciora (bazalis ganglionok, mediotemporalis lebeny)
utal.

A L Kilroy” feladatot eddig kevés vizsgalatban alkalmaztak.
Eredményeink alapjan ugyanakkor a teszt alkalmas a kognitiv
deficit kimutatisara szkizofrénidban, igy a jovoben hasznos

kiegészitoje lehet standard neuropszichologiai
vizsgaloeljarasoknak. Hasznalata révén atfogobb képet
kaphatunk a szkizofrénidban eléfordulé neurokognitiv

eltérések természetérol.
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