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1.  BEVEZETES

A szkizofrénia intenziven kutatott, komplex, heterogén
mentalis betegség, amelyet valtozatos pszichopathologia
jellemez. Kezelése nem csak a pszichotikus tiinetek javulasat
célozza meg, hanem klinikai, pszichologia ¢és szocialis
szempontok széles korét is, mely hozzajarul az oOnallo,
fliggetlen élet eléréséhez.

A szocidlis kognicié magaba foglalja a szocialis informaciok
észlelését, feldolgozasat, valamint felhasznalasat; segitségével
képesek vagyunk méasok szandékainak megértésére, illetve ezek
alapjan a szocialis interakcioink irdnyitasra. A sériilt szocialis
kognicié  szkizofrénidban  megneheziti az  érzelmek
azonositasat, a tarsas kapcsolatok kialakitasat mindemellett
determinalja a mindennapi funkcionalitas sériilésének mértékét.
A dolgozatban bemutatott vizsgalati elrendezésben a korai
vizualis percepcio, az arc- és objektumészlelés (haz) illetve az
érzelemfelismerés elektrofiziologiai korrelatumait elemeztik.
Ezekhez a folyamatokhoz kothetd kivaltott potencialok
tekintetében szamos adat all rendelkezésiinkre; azonban ezek a
vizsgalatok soran csak korlatozott informaciokat kaphatunk az
idegrendszeri aktivitasokrdl, ezzel szemben az esemény altal
kivaltott sprektralis perturbacios elemzések segitségével nem
csak a kivaltott, hanem az indukalt idegrendszeri aktivitasokrol

is képet kaphatunk. A théta tartomanyon beliili (4-7 Hz)
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elektrofiziologiai aktivitas alapvetd szerepet jatszik az érzelmek
azonositasaban, ezért a théta frekvenciasavot vizsgaltuk az
adatelemzés soran.

A disszertacio alapjat képezo elmélet, a lentrdl felfelé épitkezo
modell- bottom-up modell- szerint a korai szenzoros rendszert
érint6 eltérések a magasabb szintli informaciofeldolgozas és
ezaltal a mindennapi funkcionalitds sériiléséhez vezetnek. Az
altalunk alkalmazott harom vizsgalati paradigma a vizudlis
percepcid kiilonb6zd szintjeit vizsgalja kiilon-kiilon, azonban
ezek a paradigmak egymasra épiilve az alulrdl felfelé épitkezo
tedria tovabbi vizsgalatat is célozzdk. A bottom-up elmélet
pontosabb megismerése hozzajarulhat a neuropszichiatriai és
viselkedési  zavarok hatterében huzodod idegrendszeri

mechanizmusok pontosabb megértéséhez.



2.

CELKITUZESEK

A dolgozatban harom vizsgalati paradigm segitségével

elemeztiik a vizualis percepcio kiilonb6zo szintjeit szkizofrén

paciensek és egészséges kontrollszemélyek kdrében.

Az egyes paradigmak kozott ezen kérdésekre kerestiik a valaszt:

1.

Megfigyelheté-e eltérés a théta szinkronizacidban
szkizofrén paciensek és egészséges kontroll személyek
kozott egyszerii, elemi vizualis ingerek prezentdldsa
soran?

Megfigyelheté-e eltérés a théta szinkronizacidban
szkizofrén paciensek és egészséges kontroll személyek
kozott arcok és hazak prezentalasa soran?
Megfigyelhetd-e eltérés érzelmet kifejez6 arcok
bemutatdsa soran a théta szinkronizacioban szkizofrén
paciensek és egészséges kontroll személyek kozott?
Osszefiiggést mutatnak-e a  feltételezett théta
szinkronizacios  eltérések az  érzelemfelismerés
teljesitményi  ratajaval és  szkizofrénia  tiineti

sulyossagaval?

A théta szinkronizacid eltéréseinek elmezését kovetden két

hipotézist allitottunk fel:



Els6 hipotézisink szerint a  magnocellularis
rendszerhez kothetd théta szinkronizacio korrelal az
arc- és az érzelemfelismerés esetén megfigyelt théta
szinkronizacioval. Ez a hipotézis dsszhangban all a
szkizofrénia ,,bottom up model”, azaz lentrél felfelé
épitkez6 modelljével.

Masodik hipotézisiink szerint ilyen korrelacidt nem all
fenn, ami felveti annak a lehet6ségét, hogy e két
karosodds  egymastol  fiiggetleniil  jelentkezik
szkizofréniaban, azaz  kiilon biomarkerei a

betegségnek.



3. MODSZEREK

A dolgozatban 39 szkizofrén és 40 korban, nemben és iskolai
végzettségben illesztett kontrollszemélyt EEG adatait
elemeztiik. Az EEG felvételeket magas elektrodastirtisségii, 128
csatornas Biosemi ActiveTwo erdsitd rendszerrel készitettiik
1024 Hz-es mintavételezési frekvenciaval. Az EEG felvétel
alatt a prezentalt vizualis ingereket a szamitogép monitorjan, fél
méteres latotavolsagbol mutattuk be a vizsgalat résztvevoinek,
amelyhez Presentation 13.0 szoftvert hasznaltunk. Az offline
adatelemzéshez beépitett és sajat fejlesztésti Matlab funkciokat,
valamint az EEGLAB szoftver szabadon felhasznalhat6

eszkoztarat hasznaltuk.

3.1.  Paradigmak

3.1.1. A vizualis-paradigma

A vizudlis-paradigma sordn magas- ¢és alacsony térbeli
frekvenciaju (low- and high spatial frequency) Gabor-foltokat -
térbeli szinuszhullamok Gauss-gorbével sulyozott sikbeli
leképezddései - prezentdltuk, mikdzben a résztvevok a
randomizalt sorrendben megjelend semleges érzelmi toltetii
arcokra koncentraltak. Osszesen 112 magas és 112 alacsony-

térbeli frkevenciaju Gabor-foltot mutattunk be.



3.1.2. Azarc-, nem-arc-paradigma

Az arc-, nem-arc-paradigma soran arcokat, illetve hazakat
abrazold fényképeket mutattunk be randomizalt sorrendben. A
résztvevoknek a feladat soran gombnyomaéssal kellett jelezni a
randomizalt sorrendben megjelend ingerekre, hogy arcot vagy
hazat latnak-e. A feladat soran 80 arc és 80 haz keriilt
bemutatasra.

3.1.3. Az érzelemfelismerés-paradigma

Az érzelemfelismerés paradigma soran a Karolinska Directed
Emotional Faces (KDEF)- képgytijteményébdl 80 boldog és 80
szomoru érzelmet kifejezo arcot, illetve 80 érzelmileg semleges
— neutralis- arcot valasztottunk ki. A bemutatott arcokat a

résztvevok gombnyomassal kiilonitették el.

3.2.  Adatelemzés

Az elvezetéseket 5 vizsgalati régiokba csoportositottuk (ROI:
Region of interest: egy frontalis, egy centralis, egy kozépvonali-
okcipitalis, egy jobb és egy bal parieto-okcipitalis
lokalizacioban.

Az ingerhez Kkotott théta (4—7 Hz) aktivitasvaltozas
vizsgalatdhoz az eseményhez kotott spektralis perturbaciod
(ERSP — Event Related Spectral Perturbation) modszerét

hasznaltuk.



A vizsgalati csoport (egészséges kontroll vs. szkizofrénia) X
ROI (egy frontalis, egy centralis, egy kozépvonali-okcipitalis,
egy jobb és egy bal parieto-okcipitalis)) x inger tipus (LSF vs.
HSF vagy arc vs. nem-arc vagy szomoru vs. semleges Vvs.
boldog) ERSP-re gyakorolt eltéré hatasat haromutas
varianciaanalizissel vizsgaltuk. Az interakciok vizsgalatahoz
paronként post-hoc elemzést végeztiink. Tekintettel arra, hogy
csoportok kozotti Osszehasonlitast 6t régioban végeztiink, a
post-hoc elemzés sordn a tobbszords Osszehasonlitdas Hochberg-
korrekciojat alkalmaztuk. A csoportok kozotti kiilonbség
hataserdsséget Cohen’s D értékkel fejeztiik ki.

Az érzelemfelismeréses feladat teljesitményének Osszefiiggését
az ERSP eredményekkel Spearman korrelacioval vizsgaltuk,
mivel a viselkedéses eredmények eltértek a normal eloszlastol.
A PANSS érték és az ERSP kapcsolatat szintén Spearman

korrelacioval vizsgaltuk.



4.  EREDMENYEK

Mindharom paradigmaban az ingerbemutatast kdovetéen, a
vizsgalt 1iddablakban théta-szinkronizaci6 (ERS — Event
Related Syncronisation) volt megfigyelhetd mindkét vizsgalati

csoportban, minden ingertipus esetében.

4.1. A vizualis-paradigma eredményei

A csoportok k6zo6tti féhatas szignifikans volt (F(1,77) = 10,87,
p = 0,0015), a théta ERS esetében, mely a csdkkent théta
szinkronizaciot jelzi szkizofrén paciensekben a kontroll
személyekhez képest. A régiok kozotti kiilonbség esetén is
szignifikans hatast mértiink (F(4,77) = 20,15, p < 0,0001). Az
ingertipusok kozotti féhatas is szignifikansnak bizonyult
(F(1,77) = 11,45, p < 0,001), mely a LSF ingereket kovetd
nagyobb szinkronizaciét jelezte (t = 3,62, df = 77, p = 0,0005,
jobb parietookcipitalis régioban) a HSF ingerekhez képest.

A csoport és kondicid kétutas interakcidja szintén szignifikans
volt (F(1,77) = 9,65, p = 0,003). Az interakciot tovabb
elemeztiik post hoc t-teszt segitségével, mely csokkent théta
ERS-t jelzett a LSF kondicid esetén a szkizofrén csoportban (t
= 3,59, p = 0,0006), mig hasonld eltérés nem volt
megfigyelheté a HSF kondicioban (t = 1,54, p = 0,13).



4.2. Azarc-, nem-arc-paradigma eredményei

A csoportok kozotti fohatas szignifikans volt (F(1,76) = 6,88, p
= 0,011), a théta ERS esetében, mely a csokkent théta
szinkronizacidt jelzi szkizofrén paciensekben a kontroll
személyekhez képest. A régiok kozotti kiillonbség esetén is
szignifikans hatast mértiink (F(4,76) = 23,63, p < 0,0001). Az
ingertipusok kozotti fohatds is szignifikdnsnak bizonyult
(F(1,76) = 20,19, p < 0,0001), az arcok esetében nagyobb théta
ERS volt megfigyelhetd, mint hazak estében.

A jobb parietookcipitalis régioban a kondicidk (arc vs. haz)
kozotti kiilonbség hataserdsségét is vizsgaltuk (Cohen’s =
atlagl — atlag?/ ((SD1 + SD2)/2), mely a kontroll csoportban
0,41, a szkizofrén csoportban 0,29 volt.

Az arc-, nem arc-paradigmaban a LSF-HSF kiilonbséggel
torténd korrekcidt kovetden (kovariansként keriilt a modellbe)
a szignifikans csoport f6hatas elttint (F(1,75) = 2.71, p = 0.1)
és a LSF-HSF kiilonbségnek (F(1,75) = 44.15, p < 0.0001)
szignifikans hatasa volt a théta ERS-re.

4.3. Az érzelemfelismerés-paradigma eredményei
Az érzelemfelismerési paradigma viselkedéses adataiban a
vizsgalati csoportok kozott szignifikans kiilonbséget talaltunk a
reakcioid6 és a pontossag tekintetében. Az érzelemfelismerési

feladatban a kontroll csoport talalati aranya (89,1 %, SD = 3,7)
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¢és a szkizofrén paciensek talalati aranya (80,3%, SD = 10,7)
szignifikansan kiilonbozott (U = 324, p < 0,001), tovabba
mindharom vizsgalt modalitasban szignifikans kiilonbséget
tapasztaltunk a két csoport kozott. A reakcio id6 a paciensek
esetében (783,8 ms, SD = 125,9) szignifikansan hosszabb volt
(t= 2,97, p= 0,004), mint az egészséges kontroll személyek
esetében (714,2 ms, SD = 77,3).
A csoportok kozotti fohatas szignifikans volt (F(1,75) = 8,5, p
= 0,0047), a théta ERS esetében, mely a csokkent théta
szinkronizacidt jelzi szkizofrén paciensekben a kontroll
személyekhez képest. A régiok kozotti kiilonbség esetén is
szignifikans hatast mértiink (F(4,75) = 29,0, p < 0,0001). Sem
a stimulus f6hatds, sem az interakciok nem voltak
szignifikansak (p > 0,05).
Az érzelemfelismerés-paradigmaban a LSF-HSF kiilonbséggel
torténd korrekcidt kovetden (kovariansként keriilt a modellbe)
a szignifikans csoport féhatas eltiint (F(1,74) = 2.99, p = 0.09)
és a LSF-HSF kiilonbségnek (F(1,74) = 53.63, p < 0.0001)
szignifikans hatasa volt a théta ERS-re.
4.4. Korrelacids vizsgalatok eredményei
A LSF kondicioban (magnocellularis specifikus) mért théta
aktivitas  szignifikdnsan korreldlt az arc-, nem-arc-
paradigmaban mért théta aktivitassal a kontroll csoportban (arc:
r =057, p=0,0001; haz: r = 0,59, p < 0,0001) és a szkizofrén
11



csoportban (arc: r=0,42, p = 0,009; haz: r = 0,57, p = 0,0002).
Azonban a HSF kondicioban (parvocelluléris specifikus) théta
aktivitas és az arc-, nem-arc-paradigmaban mért aktivitas kozott
nem talaltunk korrelaciot (p > 0,05).

A LSF kondiciéban (magnocellularis specifikus) mért théta
aktivitas szignifikansan korrelalt az ¢érzelemfelismerési-
paradigmaban mért théta aktivitdssal a kontroll csoportban
(szomoru: r = 0,67, p<0,0001; semleges: r = 0,61, p < 0,0001;
boldog: r = 0,67, p < 0,0001) és a szkizofrén csoportban
(szomoru: r = 0,62, p < 0,0001;semleges: r = 0,58, p = 0,0002;
boldog: r = 0,56, p = 0,0003). Azonban a HSF kondicioban
észlelt (parvocellularis specifikus) théta aktivitds és az
érzelemfelismerés-paradigmaban mért aktivitds kozott nem
talaltunk korrelaciot egyik csoportban sem (p > 0,05).

Az arc kondicidban mért théta aktivitas szignifikdnsan korrelalt
az érzelemfelismerési-paradigmaban mért théta aktivitassal a
kontroll csoportban (szomort: r = 0,83, p < 0,0001; semleges:
r = 0,84, p < 0,0001; boldog: r = 0,83, p < 0,0001) és a
szkizofrén csoportban (szomora: r = 0,83, p < 0,0001;
semleges: r = 0,75, p < 0,0001; boldog: r = 0,83, p < 0,0001).
A haz kondicidoban mért théta aktivitas szignifikansan korrelalt
az érzelemelismerési-paradigmaban mért théta aktivitassal a
kontroll csoportban (szomora: r = 0,72, p < 0,0001; semleges:
r = 0,71, p < 0,0001; boldog: r = 0,70, p < 0,0001) és a
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szkizofrén csoportban (szomoru: r = 0,71, p < 0,0001;
semleges: r = 0,63, p < 0,0001; boldog: r = 0,65, p < 0,0001).
A szkizofrén csoportban az érzelemfelismeréses feladat
viselkedéses eredményei — érzelemfelismerési pontossagi
adatok —  szignifikansan korrelaltak a LSF kondicioban
(magnocellularis specifikus) mérhet6 théta szinkronizacidval
(6sszteljesitmény: r = 0,35, p = 0,03), azonban nem korrelaltak
a HSF kondicioban (parvocelluléris specifikus) mérhetd théta
szinkronizacioval (6sszteljesitmény: r = 0,12, p = 0,45).

A szkizofrén csoportban az érzelemfelismeréses feladat
viselkedéses eredményei szintén szignifikansan korreléltak az
érzelemfelismeréses paradigmaban mérhetd théta
szinkronizacidval; a szomoru kondicidban (Osszteljesitmény: r
= 0,36, p = 0,03), a semleges kondicidban (dsszteljesitmény: r
=0,37, p =0,02) és a boldog kondicioban is (6sszteljesitmény:
r = 0,33, p = 0,049). Tovabba a théta ERS az arc kondicidban
(az arc-, nem-arc-paradigmaban) szignifikansan korrelalt az
érzelemfelismerési teljesitménnyel (6sszteljesitmény: r = 0,36,
p =0,03).

A kontroll csoportban nem talaltunk szignifikans korrelaciot a
vizsgalt paraméterek és a théta ERS kozott (p > 0,05).
Korrelaciot kerestiink az egyes paradigmakban vizsgalt théta
szinkronizacid és a PANSS pontszama, azaz a tiineti sulyossag,

valamint az alkalmazott antipszichotikum chlorpromazine
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equvivalens (CPZ) dozisa és a betegség id6tartalma kozott.
Elemzésiink soran nem talaltunk szignifikdns korrelaciot a

vizsgalt paraméterek és a théta ERS ko6zott (p > 0.05).
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5. KOVETKEZTETESEK

Az emberi arcok ¢és killonosen az arckifejezések rendkiviil
fontosak a tarsas kommunikacio és az érzelmi allapotok
kommunikacidja szempontjabdl. Disszertdciomban az alulrél
felfelé épitkez6 — bottom-up — modellt harom vizsgalati
paradigmaban, esemény altal kivaltott spektralis percturbacios
(ERSP) elemzéssel vizsgaltuk.

Az els6 paradigmankban a korai vizualis percepcid vizsgalatat
eltér6 térbeli frekvenciaji Gébor-foltok prezentaldsaval
végeztik, a magnocellularis palyarendszer stimuldlasdhoz
alacsony térbeli frekvenciat, mig a parvocellularis rendszer
ingerléséhez magas térbeli frekvenciat alkalmaztunk. A
szkizofrén betegek korében csokkent théta-szinkronizaciot
figyeltink meg az alacsony térbeli frekvenciaju ingerek
esetében, amely a korabban szamos alkalommal leirt
magnocellularis palyarendszert érintd deficitet erdsitette meg.
A masodik paradigmaban az objektumfelismerést, ezaltal a
vizualis ingerek egy magasabb szintll vizsgalatahoz arcokat és
épiileteket mutattunk be a vizsgalati személyeknek. Szkizofrén
betegeknél csokkent théta szinkronizaciot észleltiink mind az
arcok, mind az épiiletek prezentalasa esetében, amely az
altalanos vizualis dekodolési deficit tényét hangstulyozza ebben

a betegcsoportban.
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A harmadik paradigmaban a szocialis kognicion belill az
érzelemfelismerési modalitas reprezentacidjaként boldog,
szomori ¢és semleges arcok elkillonitését vizsgaltuk.
Mindharom ingertipus esetében csokkent théta-szinkronizaciot
észleltiink szkizofréniaban.

A korrelacios elemzés soran kapott eredmények valamint a
vizudlis percepciés eredményekkel végzett korrekcid
megerositették, hogy a korai vizualis percepciot érintd eltérések
Osszefiiggnek a karosodott érzelemfelismeréssel, ezek a
folyamatok egymasra épiilnek és a korai vizualis feldolgozas
teriiletén észlelhetd karosodds vezet a magasabb szinti
folyamatok zavarahoz.

A bemutatott eredmények alapjan arra kovetkeztethetiink, hogy
szkizofréniaban a magnocellularis palyat érint6 karosodasok
hozzajarulnak az informaciofeldolgozas magasabb szintjének
zavaraihoz is, mint példaul a szocialis ingerek feldolgozasanak
kéarosodasa.

Eredményeink tehat a szkizofrénia patomechanizmusanak

alulrol felfelé (‘bottom-up’) épitkezé modelljét erdsitik.
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