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Hattér és cél - Noha a ruminacio és a szki-
zotip vonasok transzdiagnosztikus jelenség-
nek tekinthet&ek, és egészséges populacion
belll is el6fordulhatnak, viszonylag kevés
kutatas foglalkozott a téma vizsgalataval
klinikai és mentalis betegséggel nem rendel-
kez6 csoport egylttes bevonasaval. A jelen
vizsgalat célja, hogy mentalis betegséggel é16
és egészséges személyeket 6sszehasonlitva,
transzdiagnosztikus megkozelitéssel vilagitsa
meg a szkizotip vonasok és a ruminacio
kapcsolatat.

Médszerek - Pszichotikus zavarral él6ket
(paranoid szkizofrénia, hebefrénia, szkizo-
affektiv zavar stb.) (n = 30), valamint mentalis
betegséggel nem diagnosztizalt kontrollsze-
mélyeket (n = 67) toboroztunk. A ruminacio
és a szkizotip vonasok osszeflggéseit dnbe-
szamolds kérdéives modszerrel vizsgaltuk,
keresztmetszeti elrendezéssel. A szkizotip
vonasok mérésére az Oxford-Liverpool
Inventory, a ruminacié szintjének meghata-
rozasara a Ruminativ Valaszstilus Kérddiv
szolgalt.

Eredmények - A vizsgalat eredményei sze-
rint a szkizotip tunetek (B =0,575; p <0,001),
azon belul is a kognitiv dezorganizaltsag

(B =0459; p<0,001) és a szokatlan élmeé-
nyek (B =0,221; p = 0,029) szignifikansan
magyaraztak a ruminacio mertékét.
Kovetkeztetés - Felvethetd, hogy a rumi-
nacio és a szkizotip vonasok kozotti 6ssze-
fUggés hatterében a kognitiv gatld funkcidk
csOkkent mUkodése all.

Kulcsszavak: szkizotipia, ruminacio,
szkizofrénia, perszeverativ kognicio,
kényszergondolatok

Rumination and schizotypal personality
traits

Fejes NE, Kovacs LN; Bittermann Iné; Blind E;
Schmelowszky A, PhD

Background and purpose - Although
rumination and schizotypal traits can be con-
sidered transdiagnostic phenomena and can
occur within non-clinical population as well,
a relatively small number of research has
been carried out on the topic involving both
patient and non clinical participants. The aim
of this study is to examine the relationship
between schizotypal traits and rumination
using a transdiagnostic approach, involving
participants living with psychotic disorders
and sine morbo individuals.

Methods - We recruited participants living
with psychotic disorders (paranoid schizo-
phrenia, hebephrenia, schizoaffective disor-
der, etc.) (n = 30) and controls who had not
been diagnosed with any mental illnesses

(n = 67). The connection between rumina-
tion and schizotypal traits was examined by
self-report questionnaire method in a cross-
sectional arrangement. The Oxford-Liverpool
Inventory was used to measure schizotypal
traits, and the Ruminative Thought Style
Questionnaire was used to determine the
level of rumination.

Results - Schizotypal symptoms (3 = 0.575;
p < 0.001), especially cognitive disorganiza-
tion (B =0.459; p <0.001) and unusual ex-
periences (3 =0.221; p = 0.029) significantly
explained the degree of rumination.
Conclusion - Our results support the
hypothesis that the association between
rumination and schizotypic traits is due to
decreased cognitive inhibitory functions.

Keywords: schizotypal traits, rumination,
schizophrenia, perseverative cognition,
compulsive thoughts



150 Fejes: A ruminacio és a szkizotip személyiségvonasok

Kutatésunkban mentalis betegséggel ¢l és egészséges
személyeket Osszehasonlitva, transzdiagnosztikus
megkdzelitéssel vizsgaljuk a szkizotip vonasok ¢és a
ruminacio Osszefiiggéseit. A ruminacid, azaz a negativ
eseményeken, érzelmeken, valamint azok okain és ko-
vetkezményein valé ragddas' maladaptiv érzelemszaba-
lyozasi stratégia. A ruminacio6 soran fellépd perszeverativ
gondolatok rendszerint ismétlédden és intruzivan je-
lentkeznek?, adekvat kornyezeti hivoingerek hidnyaban
is megjelenhetnek®, és altalaban negativ hangulattal és
emelkedett distresszel jarnak, ugyanakkor nem visznek
kozelebb a problémamegoldashoz*. A ruminacio riziko-
faktort jelent szamos pszichés zavar, példaul a depresz-
szi6° és a szorongas tekintetében* . Empirikus kutatasok
igazoljak a ruminacio szerepét impulziv viselkedéses
zavarokban, gy mint szerhasznalattal kapcsolatos za-
varok, evészavarok’ vagy az onsértés® esetén is. Mivel a
ruminacio az észlelt stresszort emeli a figyelem fokusza-
ba, a szervezetet folyamatos készenléti allapotban tartja.
Marpedig, ha a készenléti allapot tartésan fennall, az a
fizikai egészségre is karos lehet’. Mas maladaptiv érze-
lemszabalyozasi stratégiadkhoz hasonléoan a ruminacio
szerepe sem korlatozodik egyes zavarokra, hanem in-
kabb altalanos rizikdfaktornak tiinik a pszichopatologiak
kialakulasara nézve'.

Fontos kiemelniink, hogy a Nolen-Hoeksema* altal
definialt ruminativ gondolkodasi stilus nem azonos az
obsessiv ruminacioval; ez utobbi foként agressziv, szexu-
alis vagy vallasos kényszergondolatok jelenlétére utal'’.
A kényszergondolatok ¢és a ruminativ gondolatok kdzott
szamos hasonlosag fellelheté: mindkett6 ismétlddden és
kontrollalhatatlanul betoéré gondolatokat jelent, amelyek
altalaban negativ érzelmekhez kapcsolodnak, nehéz ket
elkeriilni, és a mentalis kontroll csokkenésének élmé-
nyével tarsulnak'> . Azonban a kényszergondolatokat
a személyek rendkiviil negativnak' és — az esetek nagy
részében — ego-dystonicusnak™ élik meg, ezért aktivan
torekednek azok figyelmen kiviil hagyasara, elnyomasa-
ra vagy semlegitésére's. A kényszergondolat irracionalis,
¢s nem csupan verbalis lehet, hanem mentalis kép vagy
impulzus formajaban is megjelenhet'®. Ilyen példaul a
kényszeres szamolas, onmagaval valo tépelddo vitatko-
zas, kiilonféle, magikus mentalis ritualék vagy bizonyos
gondolatok tilalma'”. A ruminaci6 — bar talzo, de — racio-
nalis, tobbnyire verbalis'®, a személy megitélésében pozi-
tiv és negativ is lehet', és lef6képpen a multra iranyul'?,
néha pedig adaptiv®.

Bar az ¢érzelemszabalyozasi deficit jelentds szerepet
jatszik pszichozis spektrum zavarokban, viszonylag ke-
vés tanulmany foglalkozik az érzelemszabalyozasi stra-
tégiak, ezen beliill a ruminacid vizsgalataval pszichozis
spektrum zavarral €16 betegek korében?'. O’Driscoll és
munkatarsai** metaanalizisiikben szkizofrén betegek ér-
zelemszabalyozasi stratégiait vizsgaltak, ¢s minddssze
0t olyan tanulmanyt talaltak, amelyben ruminaciot is

mértek — mindazonaltal eredményiik alatdmasztja, hogy
a ruminaci6 gyakori maladaptiv érzelemszabalyozasi
stratégia szkizofrén betegek korében. A negativ tiinetek
koziil az érzelmi visszahuzodas és a szocialis izolacio
idézhet el6 ragodast®. Emellett a szkizofréniat gyakran
kisérik depressziv tlinetek, amelyek szintén vezethetnek
ragodashoz?, habar abban nincs egyetértés, hogy a dep-
ressziv tiinetek a negativ tiinetek részét képezik, vagy
egy kiilon dimenziot képviselnek?. Ugyanakkor a pozitiv
tiinetek is valthatnak ki ruminéciot: a betegek hajlamosak
egyrészt a hallucinaciok okozta distresszen, masrészt a
hallucinaciok tartalman ragodni®®. A rumindacid tovabba
fokozhatja az intruziv gondolatbetoréseket, amelyek az
auditoros hallucinaciok alapjaként szolgalhatnak?’. Si-
mon és munkatarsai®® azt talaltak, hogy a ruminacio és a
hallucinaciora vald hajlam kozotti pozitiv dsszefliggést
az intruziv gondolatok medialjak. Az intruziv gondolatok
¢s a hallucinaciora val6 hajlam kozti 6sszefiiggést egye-
temistamintan is sikeriilt reprodukalni®.

Azonban nem csupan a szkizofréniaval ¢l6k tapasztal-
hatnak a realitastol eltérd, szokatlan perceptualis élmé-
nyeket. A pszichézis dimenzionalis megkdzelitése alap-
jan értelmezve gy fogalmazhatunk, hogy a szkizotip
jegyek a normalpopulacidban is megfigyelhetdk, és
mennyiségiik Osszefliggést mutat a szkizofréniara valo
vulnerabilitassal®*®. A modell szerint a normalitas és a
szkizofrénia manifesztacidja kozott nem mindségi, ha-
nem mennyiségi kiilonbség van, ahol a kontinuum egyik
végét a minimalis szokatlan perceptudlis élményt tapasz-
talok, a masikat a szkizofrén betegek jelentik, a skala
két végpontja kdzott pedig egyre intenzivebb a szkizotip
tiinetképzés. A szkizotip vonasok multidimenzionalis
jelenségnek tekinthet6k, amelyek magukba foglaljak
a szokatlan élményeket, a kognitiv dezorganizaciot, az
impulziv nonkonformitast és az introvertiv anhedoniat.
Szokatlan ¢lménynek tekintjiik a torzult észlelést, a ma-
gikus gondolkodast ¢és a hallucinaciokat. A kognitiv dez-
organizaltsag a figyelmi, koncentralasi és dontéshozasi
képesség nehézségeit foglalja magaba. Az introvertiv
anhedonia a kozeli személyes kapcsolatoktol valo elta-
volodasra utal. Az impulziv nonkonform jegyek k6z¢ tar-
toznak a kiilonos és antiszocialis viselkedésformak, tgy
mint az dnkontroll nehézségei és az indulatossag®.

A szkizotip jegyeket a szakirodalom az obsessiv-
compulsiv zavarral (OCD) is kapcsolatba hozza®.
A szkizotip személyiségvonasok ¢és az obsessiv-
compulsiv vondsok kozotti osszefliggést tobb OCD-
betegeken, illetve egyetemistamintan végzett vizsgalat
megerdsitette’®. A szelektiv figyelmet méré teszteken
az OCD-betegek a kognitiv gatlas tekintetében hasonlo
mintazatot mutatnak, mint a szkizotip vagy szkizofrén
betegek™. Yamamoto és munkatarsai*® vonatkozo6 kuta-
tasukban azt talaltak, hogy a szkizotip vonasok, foként a
figyelmi és dontéshozatali nehézségekkel jard kognitiv
dezorganizacio, tovabba a kiilonds hiedelmeket, magi-
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kus gondolkodast és bizarr észlelést magukba foglalo
szokatlan élmények alskalai egyiitt jarnak a kényszer-
gondolatok mértékével. Ez arra utal, hogy a szkizotip
vonasok ndvekedésével a kognitiv gatlas mértéke csok-
ken, ezért a kényszerek, csakgy, mint az elfogadha-
tatlan vagyak és az intruziv gondolatok kdnnyebben a
tudatba keriilnek. Mindez tetten érhetd szkizotipiaban
és OCD-ben is*2. Felmeriil, hogy ez a gatlasi nehézség
a kényszergondolatok mellett a perszeverativ kogniciok
masik nagy csoportjanak, a ruminacionak a gyakoribb
eléfordulasahoz is vezet’®. Azonban, bar a ruminacio
szerepét szkizofréniaban mar sikeriilt kimutatni, a
szkizotip vonasok ¢és a ruminacid dsszefliggéseit eddig
kevesen vizsgaltak. Jelen vizsgalat célja, hogy mentalis
betegséggel €16 ¢és egészséges személyeket dsszehason-
litva, transzdiagnosztikus megkdzelitéssel vilagitsa meg
a szkizotip vonasok és a ruminaci6 osszefiiggéseit. Fel-
tételeztiik, hogy azok a személyek, akik tobb szkizotip
vonassal rendelkeznek, t6bb ruminacidrol szamolnak
be, tovabba azt is, hogy a szkizotipia alfaktorai eltérd
mértékben magyardzzak a rumindciot: Yamamoto ¢és
munkatarsai®*® eredményeivel Osszhangban feltételez-
tiik, hogy a szokatlan élmények és a kognitiv dezorgani-
zaltsag alskalak inkabb magyarazzak a ruminacidé mér-
tékét, mint az introvertiv anhedonia vagy az impulziv
nonkonformitas alskalak.

Médszer
Minta ¢€s eljaras

A kutatas soran pszichozis spektrum zavarral ¢l6 bete-
geket és mentalis zavarral nem diagnosztizalt személye-
ket toboroztunk. A kutatas az ELTE PPK Kutatasetikai
Bizottsaga és a Markusovszky Egyetemi Oktatokor-
haz Regionalis Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsag
(PPK/934/1(2017)) etikai engedélyével késziilt. A pszi-
chozis spektrum zavarral €16 betegeket egy, az 6 ella-
tasukra szakosodott vidéki lakootthonban toboroztuk,
tobbségiik az adatfelvétel idején gyogyszeres kezelésben
részesiilt. A bevalasztas feltétele volt a pszichozis spekt-
rum zavar diagnodzis, valamint hogy nem all fenn mentalis
retardacio, dementia vagy organikus pszichoszindroma.
Egyéb mentalis, illetve szomatikus zavar megléte nem
volt kizarasi kritérium. A betegekkel a kérdéiveket sze-
mélyesen vették a fel a szerzok. Az interjuztatd rovid be-
sz€lgetés utan ismertette a betegekkel a kérdéiv instruk-
cidjat, és visszajelzést kért, hogy a beteg megértette azt.
A kérdéseket egyesével olvastak fel, és a betegek szoban
valaszoltak. A széban torténd interjuztatas oka elsésor-
ban az volt, hogy néhany betegnek nehézséget okozott
volna a tesztek 6nall6 kitdltése, vagy latasi nehézségek
vagy irastudatlansag miatt, ¢s minden beteggel egységes
formatumban szerettiik volna felvenni a kérddiveket. A
Positive and Negative Syndrome Scale-t (PANSS??) az

1. tablazat. A pszichozis spektrum zavarral €16 betegek

diagnozisai)
Diagnézis Gyakorisag
F2000 Paranoid szkizofrénia 15
F2010 Hebefrénia 5

F2520 Szkizoaffektiv zavar kevert tipusa 3

F60710 Szkizoid személyiségzavar 1
F2050 Rezidualis szkizofrénia 1
F1050 Alkoholos pszichézisok 1
F2500 Szkizoaffektiv zavar manias 1
tipusa

F2500 Szkizoaffektiv rendellenességek 1

F2300 Akut polimorf pszichotikus zavar 1
(szkizofrénia tinetei nélkul)

otthon pszichologus munkatarsa, a cikk egyik szerzdje
(B. E.) vette fel interjii formajaban.

A kontrollcsoport toborzasa megvalosithatosagi ala-
pon, online kérdéiv formajaban zajlott. A résztvevok
anonim moédon tolthették ki a kérddivet, amelyben nyi-
latkozniuk kellett arrol, hogy van-e barmilyen diagnosz-
tizalt mentalis zavaruk. A vizsgalatban valo részvétel
feltétele a betoltott 18. életév volt, kizarasi kritériumnak
a diagnosztizalt mentalis betegség szamitott. A két cso-
portot megvalosithatosagi okokbol nem illesztettiik kor
¢s iskolai végzettség alapjan.

A vizsgalatban dsszesen 97 16, 31 férfi és 66 nd vett
részt. A vizsgalatban 30 pszichozis spektrum zavarral €16
beteg (részletesen a diagnozisok gyakorisagat lasd az 1.
tablazatban) és 67 mentalis betegséggel nem diagnoszti-
zalt személy vett részt. A résztvevok atlag életkora 42 év
volt (minimum: 18, maximum: 73; SD =14,3). A legma-
gasabb iskolai végzettséget, valamint a demografiai ada-
tokat és a kérdéiveken elért pontszamokat a 2. tablazat
ismerteti.

Mérdeszkdzok

Ruminativ Valaszstilus Kérdoiv (Ruminative Thought
Style Questionnaire, RTSQ)

Az RTSQ egy 20 tételes dnbeszamolos kérddiv, ami a
ruminaciot globalis konstruktumként méri, idébeli ori-
entaciotol és valenciatol figgetlenil®®. A valaszado az
egyes tételeket (példaul: ,,Nem tudom megallni, hogy ne
gondoljak bizonyos dolgokra” vagy ,,Sohasem tudtam
elterelni a figyelmemet a nemkivanatos gondolatokrol”)
1-t6l 7-ig terjedd Likert-skalan pontozza (1: egyaltalan
nem jellemz6 ram — 7: teljes mértékben jellemzd ram).
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2. tablazat. A csoportok demogrdfiai jellemzdi. A legmagasabb iskolai végzettség beosztdsa a kdvetkezd volt: Alap-
Joku = dltaldnos iskola, kbzépfoku = érettségi/ szakmunkasképzd/ szakkdzépiskola, felséfoku= fdiskola / egyetem /PhD

Pszichozis spektrum zavaros

Mentalis betegséggel nem

betegek diagnosztizalt személyek
n=30 n=:67
Nemi eloszlas Férfi N& Férfi N&
16 14 15 52
Eletkor Atlag Szérds Atlag Sz6rds
50,10 13,70 38,40 13,10

Legmagasabb iskolai végzettség 17 16 alapfoku
10 f6 kozépfoku

3 16 felsGfoku

2 f6 alapfoku
30 f6 kozépfoku
35 f6 fels6foku

Validalasa soran az RTSQ kitiing bels6 konzisztenciat (o
=0,92) és megfeleld teszt-reteszt reliabilitast mutatott®®.
Az RTSQ pozitivan korrelalt egyéb ruminaciot mérd
tesztekkel is (példaul RSQ)*. Brinker és Dozois*® a kér-
déiv validalasakor az RTSQ-t egyfaktorosként jellemez-
ték. Mihi¢ és munkatarsai® azt talaltak, hogy az RTSQ
bifaktoros szerkezetli, azaz egy globalis ruminacioéfaktor
mellett négy alfaktorral jellemezhetd, tehat az RTSQ
Osszpontszama megbizhatéan hasznalhatd. Jelen vizs-
galatban a ruminaciot altalanos gondolkodasi stilusként
vizsgaltuk, ezért a skala Osszpontszamat alkalmaztuk.
A RTSQ kérddiv magyar adaptacioja és faktoranalitikus
vizsgalata soran azt talaltak, hogy az 6sszpontszam meg-
bizhatoan méri a ruminaciot, és a skala belsé konziszten-
ciaja kivalo (Cronbach-o = 0,91)*4!,

Az RTSQ bels6é konzisztenciaja jelen vizsgalatban is
kittinének bizonyult (o = 0,921).

Oxford-Liverpool Inventory of Feelings and Experiences
(O-LIFE)

Az O-LIFE- (Oxford-Liverpool Inventory of Feelings
and Experiences) kérddiv kifejlesztése Mason és mun-
katarsai* munkassagahoz flizodik, akik 1995-ben tet-
tek kozzé az eredeti 104 tételes valtozatot. A kérddiv
alapvetden a szubklinikus, vonasjellegii szkizotipia mé-
résére alkalmas. Négy alskalabol all, melyek — a beve-
zetdben ismertetett vonasokat kovetve — a kovetkezok:
1. Szokatlan élmények (UE), 2. Kognitiv dezorganizalt-
sag (CD), 3. Introvertiv anhedonia (IA) és 4. Impulziv
nonkonformitas (IN). A Szokatlan élmények skala a per-
ceptudlis észlelés zavarait, a magikus gondolkodast és a
hallucinaciokat méri. A kognitiv dezorganizaltsag skala a
figyelem ¢s a koncentralasi képesség esetleges nehézsé-
geit, a dontéshozasi képesség nehézségeit és a szocialis
szorongast méri. Az introvertiv anhedonia skala az intim
kapcsolatok elkeriilésére vald hajlamot és a szocialis in-
terakciok élvezetének nehézségét vizsgalja. Az impulziv

nonkonformitas skala az impulziv, antiszocialis, kiilonds
viselkedésformakat és az onkontroll nehézségeit méri.
Az eredeti 104 tételes verziobol 2005-ben jelent meg
a roviditett, 43 tételes O-LIFE verzid®'. A szkizotipia-
pontszam kiszamitasa a tételekre adott valaszok pontsza-
mainak 6sszegzését jelenti, amiben az ,,igen” valaszok 1,
a ,,nem” valaszok 0 pontnak szamitanak (forditott téte-
leknél ellentétesen). Az O-LIFE kérd6éiv magyar adapta-
cidja soran a kérddiv szerzoi altal javasolt négyfaktoros
struktirat magyar mintan is megtalaltak, bar hét tétel a
magyar verzioban alacsony faktorsulya miatt kizaras-
ra keriilt. Az igy kapott skala belsé konzisztenciaértéke
az Osszpontszam (Cronbach-a = 0,84), illetve az egyes
alskalak esetében is megfelelonek bizonyult®. A jelen
vizsgalatban az O-LIFE magyar valtozatanak validalasa
soran megtartott, 36 tételes verziot hasznaltuk. A teljes
kérdoiv belsé konzisztencidja a jelenlegi mintdn meg-
felelének bizonyult (o = 0,849). A szokatlan élmények
alskala esetében o = 0,755, a kognitiv dezorganizaltsag
esetében o = 0,794, az impulziv nonkonformitds ese-
tében o = 0,576, az introvertiv anhedonia esetében o =
0,205 volt a bels6 konzisztencia értéke, ami az introvertiv
anhedonia skalaval kapcsolatos dsszefiiggések értelme-
zésének validitasat ronthatja. Az introvertiv anhedonia
esetében kapott alacsony eredmény meglepd, tekintve,
hogy a magyar validacié soran a skala konzisztencidja
megfelelének bizonyult (o = 0,693)%.

Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS)

A szkizofréniakutatasok leggyakrabban a tiinetek két f6
fenomenologiai csoportjat, a pozitiv és negativ tiineteket
kiilonitik el, amelyek mogott kiillonbozo patologias folya-
matok allnak*. A Positive and Negative Syndrome Scale
(PANSS?7) megalkotasa soran egy pszichometriailag jol
tesztelhetd, valid mérdeszkoz kialakitasa volt a cél, ami
a szkizofrénia pozitiv, negativ és kognitiv tiineteit méri.
A szerzok olyan tételek bevonasara torekedtek, amelyek
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3. tablazat. A kérddivek eredményei a két csoportban

Pszichozis spektrum zavaros

Mentalis betegséggel nem

betegek diagnosztizalt személyek

n=30 n=:67
Kérd&ivek Atlag Szérés Atlag Szérés
PANSS (n=29) - -
Pozitiv tinetek 18,40 5,36 - -
Negativ tinetek 18,60 6,99 - -
Altaldnos pszichopatoldgia 42,30 797 - -
RT5Q 86,20 23,10 70,70 23,80
O-LIFE Gsszesitett szkizotipia érték 12,10 6,24 10,10 6,28
Szokatlan élmények 3,17 2,74 2,42 2,18
Kognitiv dezorganizaltsag 4,37 2,66 3,78 3,14
Introvertiv anheddnia 3,00 1,36 2,78 1,44
Impulziv nonkonformitas 1,60 1,45 1,16 1,38

elsédlegesen a pozitiv és negativ tiinetekre fokuszalnak, Ered mények

kizarva ezzel példaul a masodlagos figyelmi zavarokat.
APANSS egy 30 kérdésbdl allo strukturalt interji, melyhez
részletes értékelési itmutato tartozik. A pozitiv és negativ
tiineteken kiviil egy harmadik skala méri az altalanos pszi-
chopatologia (példaul: szorongés, depresszio) mértékét®.
Kay és munkatarsai szdmos pszichometriai vizsgalatnak
vetették ala a PANSS-t, ennek soran a skala jo értékeldk
kozotti megbizhatosagot®, jo konstruktumvaliditast®,
“ magas bels6 konzisztenciat’’, megfelel$ teszt-reteszt
megbizhatosagot® és kiilsé validitast *7 mutatott.

Statisztikai elemzés

A statisztikai elemzéseket az IBM SPSS szoftver 24.%
és a Jamovi 1.1.9% verzidjaval végeztikk. A szkizotipia
kontinuummodelljének megfeleléen a valtozok kozotti
Osszefiiggéseket transzdiagnosztikusan, dimenzionalisan
vizsgaltuk. Feltételeztiik, hogy azok, akik tobb szkizotip
vonassal rendelkeznek, tobb ruminacidrdl szamolnak
be, tovabba azt is, hogy a szokatlan élmények ¢és a kog-
nitiv dezorganizaltsag alskalak inkdbb magyarazzak a
ruminacié mértékét, mint az introvertiv anhedonia vagy
az impulziv nonkonformitas alskalak. Megvizsgaltuk
tovabba a csoporttagsag moderacios hatasat, azaz, hogy
a szkizotipia és a ruminaci6 kozotti kapcsolat ereje el-
tér-e a pszichozis spektrum zavarral diagnosztizalt bete-
gek ¢és a mentalis zavarral nem diagnosztizalt személyek
esetében. A valtozok korrelacios matrixanak vizsgalatat
kdvetden hipotéziseinket tobbszords linearis regresszid
segitségével teszteltiik, ahol a nemre, az életkorra és a
csoporttagsagra kontrollaltunk.

A kutatasban hasznalt tesztek eredményeit és a minta
fobb demografiai jellemzdit a 2. és 3. tablazat foglalja
Ossze. A ruminacié (RTSQ), illetve a szkizotipia kiilon-
boz6 alskalai (O-LIFE) kozotti korrelaciokat az 1. abra
szemlélteti.

Hipotézisiinket, miszerint azok a személyek, akik tobb
szkizotip vonassal rendelkeznek, tobb ruminaciorél sza-
molnak be, linedris regresszio segitségével teszteltiik. A
modellben a nemre és az életkorra kontrollaltunk. El6-
zetesen megvizsgaltuk az iskolai végzettség ruminaciot
befolyasol6d szerepét, ez azonban nem bizonyult szigni-
fikans prediktornak, igy a késobbi regressziés modell-
be nem keriilt be, mint prediktor valtozo. A regresszios
modellben megvizsgaltuk a csoporttagsag hatasat, ahol
1-essel jeloltik a pszichoézis spektrum zavarban szen-
veddk csoportjat és 2-essel a mentalis betegséggel nem
diagnosztizaltak csoportjat. A csoporttagsag regresszios
egyiitthatdja negativ és szignifikans lett, azaz a pszichozis
spektrum zavarral elék korében gyakoribb a ruminacio,
mint a mentélis betegség diagnozissal nem rendelkezd
kontrollszemélyeknél. A szkizotipia és a ruminacio ko-
z0tt szignifikans pozitiv kapcsolatot talaltunk, azaz a ma-
gasabb szkizotipiaértékek magasabb ruminacios értékkel
jartak. Ezek az eredmények meger6sitik a vizsgalat hi-
potézisét, miszerint a szkizotip vonasok szignifikansan
magyarazzak a ruminaciéo mértékét a nem, az ¢letkor és
a csoporttagsag kontrollalasa mellett. A prediktorok 6sz-
szesen a rumindcio varianciajanak 44,2%-at magyaraztak
(R? . =0,442). Aregresszios modellt a 4. tabldzat ismer-
teti. Megvizsgaltuk tovabba a csoporttagsag moderacios
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4. tablazat. Alinedris regresszio eredményei. Fliggo val-

tozé: rumindcio. n =97. R, .= 0,442
Standardizalt t p-érték
B
Nem 0,032 0,396 0,693
Eletkor -0,134 -1,576 0,119
Csoport -0,280 -3,191 0,002
Szkizotipia 0,575 7,197 <0,001

hatésat, azaz, hogy a szkizotipia és ruminacio kozotti 6sz-
szefliggés mértéke eltér-e a pszichozis spektrum zavarral
diagnosztizalt betegek és a mentalis zavarral nem diag-
nosztizalt személyek esetében (5. tablazat és 2. abra).
Szignifikdns moderacios hatast azonban nem talaltunk.

Kovetkezo regresszios modelliink soran azt teszteltiik,
hogy a szkizotipia egyes alskalai kiilonb6z6 mértékben
magyarazzak-e a ruminaciot (6. tablazat). A nem, az
¢letkor és a csoport kontrollalasa mellett a szkizotipia
alskalai kozil a kognitiv dezorganizaltsag ¢és a szo-
katlan ¢élmények bizonyultak szignifikdns magyarazé
valtozoénak a ruminacio tekintetében. Ez az eredmény
meger6siti hipotézisiinket, miszerint a szkizotip jegyek
koziil leginkabb a kognitiv dezorganizaltsag és a szokat-
lan élmények fliggnek 6ssze a ruminacid mértékével. A
szkizotipia tovabbi alskalai, az impulziv nonkonformitas
¢és az introvertiv anhedonia nem mutattak szignifikans
Osszefiiggést a ruminacié mértékével, habar az utobbi
esetében fontos szem el6tt tartani a skala

diagnosztikus kategorian ativelnek, és kontinuumjelle-
giiknél fogva nagymértékben eléfordulnak egészséges
személyek és mentalis betegek korében is* *. Ezeknek
a széles korben eldéforduld jelenségeknek és a koztiik
fennallo Osszefliggéseknek a megértésével hosszu tavon
kozelebb keriilhetiink olyan terapias, prevencios, illetve
egészségfejlesztd eljarasok kidolgozasahoz is, amelyek
hozzajarulhatnak a mentélis betegséggel kiizdok tiinetei-
nek enyhitéséhez, valamint az egészséges emberek pszi-
chés jolléténck megdrzéséhez.

Eredményeink alatamasztjak azt a hipotézist, misze-
rint a pszichozis spektrum zavarral rendelkezd betegek
esetében szignifikansan magasabb a ruminacios skalan
elért pontszam a mentalis betegséggel nem diagnoszti-
zalt személyekhez képest. Ez az eredmény konzisztens
azokkal a szakirodalmi adatokkal, melyek szerint a szki-
zofrén betegek mas mentalis betegségekkel éloknél és az
egészséges kontrollszemélyeknél is tobbet ruminalnak?’.
Stirling és munkatarsai® egyetemistamintan azt talal-
tak, hogy a magas szkizotipiaértékek Osszefiiggtek a
ruminacié mértékével és a gondolatok iranyitasan vald
aggodassal, Jones és Fernyhough® eredményei pedig
arra utalnak, hogy az intruziv gondolatok ¢és a hallucina-
cidra valo hajlam sszefiigg. Az pedig, hogy a ruminativ
gondolatok a mentalis betegséggel nem diagnosztizalt
személyek korében megjelentek, alatdmasztja Julien és
munkatarsai elképzelését®, miszerint, noha a ruminacio
¢s az intruziv gondolatok az OCD tiineteinek részét képe-
zik, az egészséges populacioban is megjelennek, ¢és egy-
altalan nem szamitanak ritka jelenségnek.

Osszességében a vizsgalatban a szkizotipiaszint és a

alacsony belsd konzisztenciajat.

Diszkusszid, erésségek és
limitacidk

A jelen vizsgalat célja a szkizotipia és a
ruminacio  Osszefliggéseinek vizsgalata
volt pszichozis spektrum zavarral €16k és
mentalis betegséggel nem rendelkezd sze-
mélyek esetében. A korabbi kutatasok so-
ran a ruminacio €s a szkizotipia kapcsolatat
altalaban kiilonb6z6 betegesoportokban,

0,660 **

~N

Ruminacio

foként szkizofréniaval ¢lok vagy OCD-
betegek korében vagy egyetemistamintan
vizsgaltak. Kutatasunk ujszerisége abban

Kognitiv
dezorganizaltsag

Szokatlan élmények

rejlik, hogy a szkizotipia kontinuummo-
dellje szerint a szkizotipia és a ruminacid

Szkizotipia

kapcsolatat mind betegcsoport mind egész-
séges kontrollszemélyek korében vizsgal-
ja. A jelen kutatas kérdéseit kiemelkedden

Impulziv
nonkonformitas

Introvertiv
anhedodnia

&

J

fontosnak tartjuk, mivel a ruminacio6 és a
szkizotip vonasok transzdiagnosztikus je-

1. dbra. A rumindcié és a szkizotipia alskdldi kbzétti Spearman-féle

lenségnek tekinthet6k* ® 3% 3% 47 azaz tobb korreldcidk. ** p <0,001
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5. tablazat. A szkizotipia és csoporttagsdg-valtozok
kdzotti moderacios hatds. Z = moderdcios valtozo

Becslés z p-érték
Szkizotipia 2,370 8,01 <0,001
Csoport -6,072 -3,05 0,002
Szkizotipia és 0,499 1,51 0,131

csoport

csoport (pszichozis spektrum zavarral ¢élé/kontrollsze-
mély) a ruminacio variancidjanak 44,2%-at magyarazta
a nem ¢és az életkor kontrollalasa mellett. Eredménye-
ink arra utalnak, hogy a szokatlan élmények ¢és a kog-
nitiv dezorganizaltsag alskalak inkdbb magyarazzak a
ruminacié mértékét, mint az introvertiv anhedonia vagy
az impulziv nonkonformitas alskalak, a nem, az életkor
¢és a csoporttagsag kontrollalasa mellett. Ez konzisztens
Yamamoto ¢és munkatarsai*® eredményével, miszerint a
dezorganizaci6 és a kognitiv-észlelési faktorok (szokat-

lan hiedelmek, magikus gondolkodas és szokatlan észle-
lési élmények) kapcsolatban allnak a kényszergondola-
tokkal. A kognitiv dezorganizaltsag skala a koncentralasi
nehézségeket és figyelmi zavarokat méri®!, ami egy irany-
ba mutat Yamamoto és munkatarsai®® kovetkeztetésével,
miszerint a szkizotip vonasok emelkedésével a kognitiv
gatlas mértéke csokken, ezért a kényszergondatok kony-
nyebben a tudatba keriilnek. Halari és munkatarsai** el-
lenben a szkizofrén betegek esetében azt talaltak, hogy
inkabb a negativ tlinetek, az érzelmi visszahtuzdodas és a
sztereotip gondolkodas allt dsszefiiggésben a ruminacio
szintjével. Jelen kutatasban a szkizotipia negativ tiine-
te, az introvertiv anheddnia és a ruminacié kozott nem
talaltunk szignifikans Osszefliggést, azonban fontos
megjegyezni, hogy ez utobbi alskala esetében alacsony
belsé konzisztenciat talaltunk. Mivel nem konziszten-
sek az eredmények abban, hogy a ruminéci6 inkabb a
szkizotipia pozitiv és/vagy negativ tiineteivel all-e kap-
csolatban, a téma tovabbi vizsgalata javasolt.

Noha a nem altalaban szignifikans prediktora a ru-
minacionak (ndknél altalanosan magasabb ruminacio-
értékeket talalnak)™, vizsgalatunkban a nem szerepe

nem bizonyult meghatarozonak. Ennek oka
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lehet, hogy a minta nemi aranya a nok ira-
nyaba tolodott el.

A vizsgalat erdsségei kozé tartozik,
hogy két csoport (pszichézis spektrum za-
varral ¢l6k és kontrollszemélyek) esetében
vizsgalta meg a szkizotipia és a ruminacio
kozotti Osszefiiggést. Az eredmények ko-
ziil kiemelendd, hogy a szkizotipia konti-
nuummodelljéhez hasonléan a ruminacio
esetében a pszichdzis spektrum zavarral
¢élok érték el a legmagasabb eredményt,
tehat a pszichozis spektrum zavarral élok
szignifikdnsan tobbet ruminalnak a kont-
rollszemélyekhez képest. Ugyanakkor ki-
emelendd, hogy a szkizotipia-pontszam

R*=0.5015

30

J

2. abra. A szkizotipia és a rumindcioé kozti 0sszefliggés a két cso-

portban

szignifikdnsan magyarazta a ruminaciod
szintjét a csoporttagsag kontrollalasa mel-

6. tablazat. A /inedris regresszio eredményei. Fliggd valtozo: rumindcid. n = 97. R? = 0,469

Standardizalt B t p-érték
Nem -0,027 -0,315 0,754
Eletkor -0,122 -1,425 0,158
Csoport -0,261 -3,030 0,003
Szokatlan élmények 0,221 2,213 0,029
Kognitiv dezorganizaltsag 0,459 4,486 < 0,001
Impulziv nonkonformitas 0,053 0,550 0,584
Introvertiv anheddnia -0,068 -0,804 0,424
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lett is. Tovabba Yamamoto és munkatarsai® vizsgalata-
hoz hasonldan a jelen kutatasban is a szkizotipia dez-
organizaltsag ¢és szokatlan élmények faktorai mutattak
Osszefliggést a ruminacié értékeivel. Ez az eredmény
arra utal, hogy a szkizotipia a kognitiv inhibicié csok-
kenése altal novelheti a ruminativ gondolatok tudatba
kertilésének valoszintiségét. A szkizotipia és a ruminacio
nagymeértéki egylittjarasa alapjan feltételezhetd, hogy a
ruminacio csokkentését célzo intervenciok alkalmazasa
jotékony hatassal lehet a szkizotipia kontinuum zavarral
szenvedOk tiineteire, ennek tesztelésére azonban tovabbi
vizsgalatok sziikségesek.

Mindezek mellett érdemes megfontolni a vizsgalat
limitacioit is. Elsoként kiemelendd, hogy a betegcsoport
nem tekinthetd teljes mértékben egységesnek, mivel csu-
pan a pszichoézis spektrum zavarhoz tartozod diagnozis
megléte szamitott bekeriilési kritériumnak, nem a szki-
zofrénia diagnodzisa. Ennélfogva a pszichdzisspektrumon
beliil kiilonbdzé diagnozisu (szkizofrénia, hebefrénia /
szkizoaffektiv zavar / szkizoid személyiségzavar) szemé-
lyek is bekertiltek a betegek csoportjaba. Tovabba, noha a
vizsgalatba vont betegek egyike sem rendelkezett OCD di-
agnozissal, mivel a komorbiditas nem szamitott kizaro kri-
tériumnak, eléfordulhattak egyes betegek esetén kénysze-
res tiinetek, amelyek befolyasolhattak az eredményeket.

Fontos kiemelni tovabba, hogy a szkizotipiaskala
atlagpontszamaban az elvarthoz képest kisebb elté-
rés volt a betegek és a kontrollcsoport kozott (betegek
atlag O-LIFE-pontszama = 12,10; SD = 6,24, kontroll-
csoport atlag O-LIFE-pontszama = 10,10; SD = 6,28).
Ugyanakkor tobb vizsgalatban egészséges populaci-
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Hattér és cél - Az epizodikus emlékezet
hanyatlasa az enyhe kognitiv zavar és a ku-
|6nb6z8 hatter( dementiak egyik legkorabbi
kognitiv markere. Magyar nyelven szinte alig
van elérhet6, standardizalt, a magyar nyelv
sajatsagait figyelembe vevé epizodikusme-
moria-teszt. A tanulmany egy Uj emlékezeti
vizsgaloeszkozt, a Verbalis Epizodikus Me-
moria Tesztet (VEMT) mutatja be, ismertetve
a teszt felépitését, standardizalt hasznalatat,
valamint a teszt magyarorszagi normativ
adatait.

Médszerek - A VEMT tagabban a ver-

balis informacidkkal kapcsolatos tanulasi
képességek atfogd vizsgalatara szolgal,

mig specifikusabban szélistak tanulasaval
kapcsolatos képességek mérésére alkalmas
neuropszicholdgiai diagnosztikai eszkoz.
Jelen vizsgalatunkban egy 385 f8s normativ
adatbazist allitottunk 6ssze.

Eredmények - Kimutattuk, hogy a VEMT
érzékeny azon demografiai mutatok hata-
saira, amelyek kapcsan eltéréseket varunk az
epizodikus emlékezet mikodésében (példaul
életkor). A teszt szabadon hozzaférhetd, és a
jelen mintan megallapitott normativ adatokat
is kozoljuk mellékletben.

Kévetkeztetés - A teszt mutatoi alkalmasak
tanulasi gorbe felrajzolasara, az Ujonnan

és régebben tanult informaciok egymasra
hatasanak (interferenciajanak) kimutatasa-
ra, a szabad, illetve a hivoingerrel torténd
felidézés kozotti kulonbségek mérésére.
Tovabba a teszteredmények lehet8séget ad-
nak a kulénbozé tipusu emlékezeti kodolasi

Verbal Episodic Memory Test
Racsmany M, PhD, DSc; Pajkossy P, PhD;
LaszI6 Sz; Sz6llési A, PhD

Background and purpose - The decline of
episodic memory is one of the earliest cog-
nitive markers of mild cognitive impairment
and various types of dementia. Until today,
however, there is no standardized Hun-
garian episodic memory test that takes into
account the characteristics of the Hungarian
language. The study presents the structure
and standardized use of a new memory test
(Verbal Episodic Memory Test, VEMT) as well
as normative data in Hungary.

Methods - The VEMT is suitable for the
comprehensive examination of verbal
learning abilities in a broader sense, and
more specifically, for the neuropsychological
measurement of verbal list learning abili-
ties. In the present study, we constructed a
normative database consisting of data from
385 participants.

Results - We showed that the VEMT is
sensitive to demographic factors (e.g., age)
which are linked to differences in episodic
memory performance. Open access to the
test is provided, and the normative scores
are presented as well.

Conclusion - The indicators of the test are
suitable for drawing a learning curve, for
showing the interaction of new and previous-
ly learned information (interference effects),
and for measuring differences between free
recall and cued recall. Furthermore, the test
scores are appropriate for distinguishing
the effects of different types of memory
encoding forms (phonological, semantic,
and episodic), for measuring the ability to
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formak (fonoldgiai, szemantikai, epizodikus)
hatasainak megkulonbdztetésére, a bemu-
tatasi sorrend emlékezeti rekonstrukcios ké-
pességének mérésére (emlékezeti sorrendi
informacio), a felejtési Utem kimutatasara, a
felismerési képességek mérésére, valamint
a hippocampus mikodéséhez kapcsolddo
emlékezeti mintazat kiegészités és megku-
|6nboztetés folyamatainak feltarasara.

Kulcsszavak: dementia, neuropszicholdgiai
teszt, epizodikus emlékezet, emlékezeti

reconstruct the presentation of a sequence
(memory order information), for detecting
the rate of forgetting, for measuring recog-
nition abilities, and for detecting hippocam-
pus-related mnemonic pattern separation
and completion functions.

Keywords: dementia, neuropsycholo-
gical test, episodic memory, memory dys-

zavarok

szés olyan teriilete van a kognitiv képességek ha-
yatlasaval foglalkozd szertedgazd kutatasok-
nak, ahol az alapkutatasi pszichologiai modszerek ¢€s
elméletek olyan szimbiotikus viszonyban lennének a
neuropszichologiai diagnosztikai modszerek fejlodésével
és alkalmazasaval, mint a verbalis informaciok emléke-
zetével kapcsolatban. Az Ebbinghaus' uttord kutatasa ota
eltelt majdnem masfél évszazad alatt az emberi emléke-
zet vizsgalatanak kitiintetett modszere volt a jelentésteli
¢és értelmetlen szavakbol allo listak tanulasanak és felej-
tésének vizsgalata, kozismert nevén a verbalis tanuldsi
paradigmak hasznalata®*. A verbalis tanulasi paradig-
makra alapozott kiterjedt kutatas hatalmas modszertani
arzenalt és cizellalt elméleti modellek sorat alkotta meg™ ©.
Mindezek a mai napig alapkutatdsi hatteret és értelme-
z¢si keretet nyujtanak a korfiiggd felejtés és a kdzpon-
ti idegrendszert ért karosodasok, elvaltozasok nyoman
fellépd emlékezeti zavarok vizsgalatahoz és idegtudo-
manyi kutatasdhoz. A korfliggd kognitiv valtozasok, va-
lamint az enyhe kognitiv zavar (EKZ; Mild Cognitive
Impairment, MCI) és a dementia legkorabban detektal-
hato viselkedéses mutatoi elsésorban az emlékezethez
¢és ezen beliil is a verbalis epizodikus emlékezethez kap-
csolodnak” 8. Az epizodikus emlékezet, vagyis az egyedi
téri-idoi kontextussal rendelkezd emlékezés koncepcio-
jat verbalis tanulasi kisérletek alapjan Endel Tulving® '
alkotta meg annak érdekében, hogy a verbalis tanulasi
irodalomban leirt jelenségekben megkiilonboztesse ezt a
dekontextualizalt tudas elsajatitasatol és alkalmazasatol.
Ebben a kisérleti értelmezési keretben a bemutatott sza-
vak bemutatasi sorrendje jelentette az id6i mozzanatot,
mig a tanulasi listak, mint szervezé elemek adtak az epi-
zodikus eseménykontextust.

Ez a kisérleti hagyomany és elméleti keretrendszer
talalkozott a neuropszicholégiai gyakorlatbol kindvé és
hatalmas népszeriiségre szert tevd verbalis emlékezeti
tesztek irodalmaval''. Az egyik legnagyobb hatast verba-
lis tanulasi teszt az André Rey'? altal kialakitott Auditoros

functions

Verbalis Tanulasi Teszt (RAVLT), amit szamos nyelvre
leforditottak, és napjainkban elsésorban az angolszasz
teriileteken orvend jelentds népszeriségnek. Ennek ko-
szonhetéen a modern normativ adatok is elsdsorban
az angol nyelvii adaptalt valtozathoz", tilnyomorész-
ben észak-amerikai vizsgalatokhoz kapcsolodnak' 13,
A RAVLT-nak létezik magyar forditdsa is, aminek az
eredeti Rey-féle francia nyelvii valtozat volt az alapja,
azonban kisebb létszamu vizsgalatokon és néhany kli-
nikai adaton kiviil sajnos nem késziilt el a teszt norma-
tiv vizsgalata'®. A RAVLT-nak szamos verzidja létezik,
a leggyakrabban hasznalt valtozatban két 15 szobdl allo
listat alkalmaznak (a kilonféle RAVLT-valtozatokért
lasd '5). A teszt normativ vizsgalatan kiviil szamos kisér-
leti vizsgalat is tortént a RAVLT hasznalataval kapcsolat-
ban, ezek a vizsgalatok tovabbi emlékezeti mutatokat is
javasoltak, amelyek nem képezik részét a legelterjedtebb
standard RAVLT-nak"".

Az Egyesiilt Allamokban a RAVLT mellett egy mésik
verbalis tanulési teszt is nagy népszerliségre tett szert,
ez a California Verbal Learning Test (CVLT'®), aminek
ujabb ¢és jabb valtozatait kiterjedten hasznaljak klinikai
vizsgalatokra, ennek a tesztnek azonban jelenleg nincs
magyar forditasa. A CVLT is szamos lényeges mutatot ad
a felejtés litemével, az interferenciara valo érzékenység-
gel és az emlékezeti szervezéssel kapcsolatban. Legfon-
tosabb eltérése a RAVLT-tol, hogy ez a teszt szemantikai-
lag szervezett listakat tartalmaz, igy a strukturalatlan in-
formaciokkal kapcsolatos, elsésorban epizodikus szerve-
z0désh tanulasi funkciok vizsgalatara kevésbé alkalmas.

Figyelembe véve a hazai normativ adatok hianyat a
magyar nyelvii RAVLT-tal kapcsolatban és azt a tényt,
hogy ez a valtozat szamos ponton eltér a nemzetkdzileg
hasznalt valtozatoktol, iigy dontottiink, hogy egy strukti-
rajaban atfedd, ugyanakkor szamos elemében 1j verbalis
emlékezeti tesztet alkotunk meg ¢és standardizalunk. Az
altalunk kialakitott verbalis emlékezeti teszt (Verbalis
Epizodikus Memoria Teszt, VEMT) beépitette mindazt
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1. tablazat. A Verbdlis Epizodikus Memdria Teszt felépitése

Részteszt Részteszt neve Tesztelt lista Emlékezeti teszt Késleltetés
jelolése tipusa
Al Azonnali szabad felidézés 1 A Szabad felidézés Azonnal
A2 Azonnali szabad felidézés 2 A
A3 Azonnali szabad felidézés 3 A
A4 Azonnali szabad felidézés 4 A
A5 Azonnali szabad felidézés 5 A
B6 Masodik lista: Szabad felidézés B
A7 Rovid tavu késleltetés: Szabad felidézés A Rovid tav
A8 Rovid tavu késleltetés: Szét6-kiegészitéses A Hivéingeres felidézés
felidézés
A9 Listarekonstrukcid A Listarekonstrukcid
20 perc szunet
A10 Hosszd tavu szabad felidézés A Szabad felidézés Hosszu tav
A11 HosszU tavu szotb-kiegészitéses felidézés A Hivoingeres felidézés
A12 Felismerési teszt A Felismerés

A résztesztek jeldlésekor az elsé betl arra vonatkozik, hogy melyik lista szavaival kapcsolatos az emlékezeti feladat, a masodik szam

pedig arra vonatkozik, hogy hanyadik résztesztrél van szo.

a tudast, ami az elmult évtizedekben megjelent a listata-
nulasi tesztekkel kapcsolatban. Jollehet, ugy gondoljuk,
hogy legfontosabb mutatdit tekintve ekvivalensnek te-
kintheté a nemzetkdzileg elérhetd legismertebb RAVLT-
valtozatokkal, szamos olyan megoldasa és mutatdja 1¢-
tezik, amely alkalmassa teszi az epizodikus emlékezet
karosodasanak részletgazdag vizsgalatara. A jelen kozle-
mény célja a teszt bemutatasa, validalasa és a felhasz-
nalok szamara egy normativ adatbazis létrehozésa. Ku-
tatocsoportunk tavlati célja, hogy kimutassuk a VEMT
érzékenységét a kiilonbozd pszichiatriai és neurologiai
zavarokkal asszocialt epizodikus emlékezeti zavarok
esetén is.

A VEMT két, egyenként tizennégy szobol allo lista-
bal épiil fel, amiket a vizsgalati személynek a teszt soran
tobbszor meg kell tanulnia, és tobb, kiilonbozo teszt ke-
retében vissza is kell ra emlékeznie. A tesztben hasznalt
szavak mindegyike kozepes gyakorisagu, 2 vagy 3 szo-
tagbol allo magyar fonév. A teszt felvétele a teszt felve-
voje (a vizsgalatvezetd) és a vizsgalati személy kozotti
interakcio keretében valosul meg. A teszt kidolgozasa
soran ligyeltiink arra, hogy felvehetd legyen személyes
talalkozas és online kapcsolatfelvétel keretében is.

A jelen kutatas célja a VEMT felvétele egy, a magyar
tarsadalom heterogenitasat tiikr6z6 mintan, és a teszt
alkalmazhatosaganak és érzékenységének bemutatdsa.
Ennek érdekében a tesztet elvégeztiik egy 385 f6s, a ma-
gyar tarsadalom heterogenitasat figyelembe vevd minta
tagjaival. Elemzéseinkben azt vizsgaltuk, hogy a teszt

segitségével demonstralhato-e a verbalis epizodikus em-
Iékezeti teljesitmény vonatkozasaban az irodalomban
konzekvensen kimutatott korfliiggd hanyatlas' %, illetve
nemi kiilonbségek?! 2. Végezetiil a teszt normativ hasz-
nalatara vonatkozoan fontos informacio, hogy a vizsga-
lati személy iskolai végzettségének van-e hatasa a telje-
sitményre, ezért ezt is megvizsgaltuk.

Modszerek

A teszt bemutatasa

A teszt szamos részfeladatbol épiil fel, ezek lathatok
az 1. tablazatban. A legtobb részfeladat soran egy 14
szObol allo lista szavait kell felidézni, ezt a listat nevez-
zik A listanak. Ezenkiviil a vizsgélati személyek a teszt
kdzepén megtanulnak egy masik, 14 elemt listat is, ezt
nevezziik B listanak. Az ingeranyagot tigy alakitottuk ki,
hogy az egyes szavak kozotti fonologiai és szemantikai
hasonlosag lehetéveé teszi kiilonbozd tipust interferen-
ciahatasok vizsgalatat is.

A megtanult informaciot tobbféle emlékezeti tesz-
telési eljarast és késleltetést alkalmazva kérdezziik ki,
melyek segitségével az epizodikus emlékezet kiilonbozo
részfolyamatait tesztelhetjiik. Szabad felidézés soran a
vizsgalati személynek segitség nélkiil kell felidéznie az
A vagy a B lista szavait, mig hivoingeres felidézés soran
a szavak els6 két betiijét megadjuk neki segitségképpen.
A listarekonstrukcios feladatban a vizsgalati személyek-
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nek az A lista elemeinek bemutatasi sorrendjét kell re-
konstrualni, a teszt utolso részfeladata pedig egy felisme-
rési teszt, ahol az A lista szavait 42 masik széval egyiitt
mutatjuk be, és a vizsgalati személynek fel kell ismernie
az A lista szavait. A teszt felvétele altalaban 50—70 percet
vesz igénybe.

A kovetkez0 alfejezetekben bemutatjuk a teszt inger-
anyagat, felépitését és a teljesitményt méré mutatokat.
A tesztben hasznalt ingeranyag megtekinthetd az Ideg-
gyogyaszati Szemle honlapjan (https:/elitmed.hu/), a ta-
nulmany mellett olvashato 1. mellékletben, illetve a teszt
felvételét lehetéveé tévo, pontos instrukciokat tartalmazo
részletes utmutato letolthetd a https://osf.io/bynqa/ oldal-
rol.

A teszt ingeranyaga

A szabad/hivoingeres felidézéshez és

a listarekonstrukciohoz hasznalt ingeranyag

A teszthez két, 14 szobol allo listat allitottunk Osz-
sze. A legtobb emlékezeti teszt az A lista szavaival volt
kapcsolatos, a B listanak az interferenciahatas el6idézése
kapcsan volt fontos szerepe. A két listahoz 14-14 kozepes
gyakorisagu, 2 vagy 3 szotagbol allé magyar kdznevet
valogattunk. A szavak gyakorisagat egy magyar nyelvii
webkorpusz segitségével allapitottuk meg?. Az A lista
szavainak atlagos lemmagyakorisaga M =3991,71 (SD =
2108.03), a B lista¢ pedig M = 4150,93 (SD = 2252,43).
Az A lista szavait gy valogattuk, hogy mindegyik szo
mas szemantikai kategoridba tartozzon. A B lista sza-
vainak fele (7 sz6) az A lista szavainak egyikével meg-
egyezd szemantikai kategoriaba sorolhato, a B lista fenn-
marad6 7 szava mas szemantikai kategoriabol szarmazik
(1. melléklet; https://elitmed.hu/).

A felismerési teszt ingeranyaga

A tesztsorozat utolsé eleme egy felismerési teszt, ahol a
vizsgalati személyeknek az A lista 14 szavat 42 masik
sz6 kozott mutatjuk be, és fel kell ismernitik az A lis-
ta szavait, ezért a felismerési tesztben az A lista szavait
nevezziik célingernek. A felismerési lista ezen célingere-
ken kiviil tartalmazza a B lista szavait (14 sz0), korabban
még nem latott tgynevezett ,,foil” szavakat (14 sz0) és az
A lista szavaira hangzasban (fonologiailag) vagy jelen-
tés szempontjabol (szemantikailag) hasonlo, ugynevezett
Hlure” szot (7-7 sz0).

A foil szavak az A ¢és a B lista szavaihoz hasonloan ko-
zepes gyakorisagu, 2-3 szdtagu fénevek, amik nem sze-
repeltek egyik korabbi listan sem, ¢és kivalogatasuk soran
torekedtiink arra, hogy jelentésben és kategoriatagsagban
eltérjenck az A és a B lista szavaitdl. A foil szavak atlagos
lemmagyakorisaga M = 4038,5 (SD = 2280,76).

A fonologiai lure szavak az A lista egyik szavahoz
fonologiailag hasonl6, attol 1-3 fonémaban eltérd sza-
vak (példaul diszn6 — diszko, kolbasz — horgész), mig a

szemantikai lure-ok jelentése szorosan kapcsolodik az A
lista egyik szavahoz (példaul kanapé — heverd, balta —
fejsze). A bevalogatasi folyamat kezdetén 51 szemantikai
lure-part és 64 fonologiai lure-part készitettiink, majd
ezen szoparok szemantikai/fonologiai hasonlosagat egy
22 fés mintan mértiik be, ahol a vizsgalati személyek-
nek egy 9 foku skalan kellett a szemantikai/fonologiai
hasonlosagot megitélni. A felismerési listaba azon lure-
elemeket valogattuk be, amelyeknél a hasonlésagi itélet
a legmagasabb volt, figyelembe véve, hogy (1) az A lista
szavaihoz csak egy lure-elemet tarsitsunk, hogy (2) a fo-
nologiai lure-ok kategoriatagsaga ne legyen atfedésben
az A lista szavainak kategoriaival, és hogy (3) minél ke-
vesebb atfedés legyen a fonologiai lure-ok kategoriatag-
sagaval és a B lista, illetve a foil szavak kategoridival.
Hét szemantikai és hét fonoldgiai lure szot valasztottunk
ki. A kivalasztott szemantikai lure-ok és a hozzajuk tarto-
70 A lista szavak kdzotti megitélt szemantikai hasonlosag
M = 6,80 (SD = 0,87), mig a fonologiai lure-ok esetében
a megitélt fonologiai hasonlésag érteke M = 7,21 (SD =
0,75). A kivalasztott lure szavak atlagos lemmagyakori-
saga M =3760,14 (SD = 2686,52).

Végezetiill a felismerési teszt soran bemutatjuk a B
lista szavait is, ezekre szintén ,,NEM” valaszt kell adni.
A B lista szavait tekinthetjiik epizodikus lure-oknak, hi-
szen ezeket szintén latta korabban a vizsgalati személy,
azonban nem abban az epizodikus kontextusban (lista-
ban), amire a felismerési teszt vonatkozik. Mint azt mar
korabban kifejtettiik, ezen szavak fele ugyanabbol a sze-
mantikai kategoriabdl szarmazik, mint az A lista szavai.

A teszt felépitése

Azonnali és révid késleltetéses szabad felidézés
Az els6 részfeladat azzal kezdddik, hogy a vizsgalatve-
zetd egyesével, a szavak kozott 1-1,5 mp szilinetet tartva
hangosan felolvassa a 14 szobol allo A listat a vizsgalati
személynek. A lista bemutatasa el6tt a vizsgalatvezetd
felhivja a vizsgalati személy figyelmét, hogy a szavakat
meg kell jegyezni, és azokat a szavak elhangzasa utan
egybdl ki fogja kérdezni. Ennek megfeleldéen az utolso
sz6 utan arra kéri a vizsgalatvezetd a vizsgalati személyt,
hogy idézze fel az A lista szavait abban a sorrendben,
ahogy az eszébe jut. A vizsgalati személy altal felidézett
szavakat a vizsgalatvezet0 irasban rogziti. Ha a vizsgala-
ti személy 15 masodpercen keresztiil nem mond 0j szot,
akkor még egyszer megprobalja biztatni tovabbi szavak
eléhivasara (példaul ,,Eszébe jut még valami?”), majd ha
tovabbra sem idéz fel Uj szot a vizsgalati személy, akkor
a kovetkezo részteszt felvételével folytatodik a vizsgalat.
A leirt azonnali felidézéses résztesztet egymas utan
OtszOr végzi el a vizsgalatvezetd, tehat Osszesen Ot
tanulastesztciklus torténik (47-A5, Azonnali Szabad Fel-
idézés). A szavakat mind az 6t résztesztben és minden
vizsgalati személy esetében ugyanabban a sorrendben
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mutatja be a vizsgalatvezetd. Ezt kdvetden a tizennégy
sz6bol allo masodik lista (B lista) bemutatasa kovetkezik.
Hasonloéan az A listahoz, a vizsgalat vezetdje a szavak
kozott 1-1,5 mp sziinetet tartva hangosan felolvassa a B
listat. A szavak elhangzasa utan a vizsgalati személynek
azonnal fel kell idéznie a B lista szavait is (B6, Madsodik
Lista Szabad Felidézés). A B lista szavainak sorrendje is
rogzitett, tehat minden tesztfelvétel soran ugyanabban a
sorrendben kell felolvasni a szavakat. Végezetil a vizs-
galati személynek még egyszer fel kell idéznie az A lista-
bol szarmazd szavakat, ezattal anélkiil, hogy ismételten
bemutatna azokat a vizsgalatvezetd (47, Rovid Tavu Kés-
leltetéses Szabad Felidézés). A B6 és az A7 részteszt so-
ran a tanulas ¢s a felidézés elotti instrukciok és eljarasok
megegyeznek az Al-es résztesztnél ismertetettel.

Révid késleltetéses szoto-kiegészités és
listarekonstrukcio

A szabad felidézést alkalmazo résztesztek utan az A lis-
ta szavait tovabbi emlékezeti tesztelési formakkal is ki-
kérdezi a vizsgalatvezetd. A Rovid Késleltetéses Szoto-
kiegészitési Felidézés (A8) soran a vizsgalati személy
egyes szavak elso két betlijét (azaz a szotovet) latja, és ez
alapjan kell felidéznie az A lista megfelel szavat (példaul
ka...? — kaposzta). Itt a sz6 els6 két betlije hivoingernek
tekinthet6, ami segitheti a vizsgalati személyt a helyes
sz6 felidézésében. Az egyes szotoveket abrazolo listat pa-
piron vagy online felvétel esetén a képernyon mutatjuk
meg a vizsgalati személynek. Ezt kovetben a vizsgalat-
vezetd egymas utan felolvassa a szotoveket a listarol. A
vizsgalati személy minden sz6t6 esetében jelzi, hogy mire
egészitené azt ki, és a vizsgalatvezetd rogziti a valaszt. A
szotovek bemutatasi sorrendje minden tesztfelvétel soran
ugyanaz, de eltér az A lista bemutatasanak sorrendjétol.

A Listarekonstrukcios (A9) részteszt soran a vizsgalat-
vezetd papiron vagy online felvétel esetén elektroniku-
san megadja a vizsgalati személynek az A lista szavait, és
megkéri, hogy allitsa eld az A lista bemutatasi sorrendjét,
tehat rendezze ugyanabba a sorrendbe a szavakat, mint
ahogyan azt a korabbi bemutatasok soran a vizsgalat ve-
zetdje felolvasta. A feladat soran a vizsgalati személy az
atadott vagy sajat papirjan dolgozhat, és a végén az altala
helyesnek vélt sorrendet kell elmondania, amit a vizsga-
latvezetd rogzit.

Hosszii kesleltetéses szabad felidézés és szoto-kiegészi-
tés. A listarekonstrukei6 utan 20 perc késleltetés kovetke-
zik, aminek soran a vizsgalati személyeknek mas jellegt,
emlékezeti komponenst nem tartalmazé €s nem verbalis
jellegti feladatot kell adni. Az emlékezeti vagy verbalis
ingeranyagokkal végzett feladat interferalhat a késleltetés
elétt tanultakkal, és ezaltal ronthatja a késleltetés utani
feladatok validitasat. A késleltetés utan jon a Hosszu tavi
Szabad Felidézés (A10) szakasza. A vizsgalati személynek
itt ismételten fel kell idéznie az A lista szavait (olyan sor-
rendben, ahogyan az eszébe jut), azok eldzetes (ismételt)

bemutatasa nélkiil. A felvétel modja megegyezik az A7-es
részteszttel. Ezt koveti a Hosszu tavii Szoto-kiegészitéses
Felidézés (A11), aminek felvételi eljardsa megegyezik a
korabbi szot6-kiegészitéses tesztével (AS).

Felismerési teszt. A VEMT utols6 része egy Felisme-
rési Teszt (A12). Itt a vizsgalatvezetd felolvassa egymas
utan az 56 szavas felismerési lista szavait, ami tartalmaz-
za az A és a B lista 14-14 szavat, 14 korabban nem latott
foil szot, és az A lista szavaira fonologiailag vagy sze-
mantikailag hasonlit6 14 lure sz6t. A vizsgalati személy-
nek minden sz6 esetében el kell dontenie, hogy az célin-
ger-e, tehat valaszt kell adnia, hogy az éppen felolvasott
sz6 az A listan szerepelt-e vagy sem (Igen/Nem dontés).
Mas szavakkal, a vizsgalat vezet6je nem egyszerre olvas-
sa fel a felismerési lista dsszes szavat. Ehelyett minden
sz6 felolvasasa utan valaszt ad(hat) a vizsgalati személy,
hogy korabban talalkozott-e mar az ingerrel vagy sem.
A felismerési lista minden tesztfelvétel soran, minden
vizsgalati személy esetében ugyanabban a sorrendben
keriil bemutatasra. A sorrendet tigy alakitottuk ki, hogy
a lure-elemek fele a hozza kapcsolodo A listas szo elétt,
mig a masik fele az utan kertil bemutatésra.

A teljesitmeény értekelése

A VEMT kiilonboz0 altesztjei szamos mutatd kiszamita-
sara adnak lehetdséget, amelyek az epizodikus emlékezet
kiilonbozo aspektusainak széles korti jellemzését teszik
lehetévé. Az alabbiakban ezeket a mutatokat ismertetjiik.

Szabad és hivoingeres felidézés

— Felideézett szavak szama

A teszt soran a vizsgalati személynek tobbszor kell a
korabban latott listak szavait felidéznie. A teljesitményt
egyrészt jellemzi az egyes részteszteken helyesen felidé-
zett szavak szama (A1, A2, (...), All), de az egyes rész-
teszteken nyujtott teljesitménymutatok kombinalasabol
tovabbi mutatok is szamithatok. Az els6 és az 6todik teszt
soran felidézett szavak szama kozotti kiilonbség (AS —
Al) a tanulasi titemmel kapcsolatban nytjt informaciot.
A B lista tanulasa ¢és az A lista els6 tanulasa kozotti kii-
16nbség megmutatja a proaktiv interferencia hatasat, te-
hat hogy az A lista tobbszori tanuldsa mennyire rontja le
késdbbiekben a B lista szavainak a megtanulasat (Al —
B6). Szintén kiszamithaté a retroaktiv interferencia, te-
hat hogy a B lista tanulasa mennyire rontja le a korabban
tanult A lista szavaira valé emlékezést. Ehhez az A lista
B lista tanulasat megel6z0 és azt kovetd felidézési telje-
sitményét kell 6sszevetni (A5 — A7). Az informacid hosz-
szabb tavll megtartasara valo képességgel kapcsolatban
ad informaciot a felejtés liteme, amit a késleltetett felidé-
z¢s soran ¢és a kezdeti 6t koros ismételt listafelidézés veé-
gén nyujtott teljesitmény kiillonbségeként szamolhatunk
ki (A5 —A10). Szabad felidézés mellett az A lista szavait
szOt6-kiegészités segitségével is kikérdezziik, és mind a
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rovidebb, mind a hosszabb késleltetés uta-
ni teszt (A8 és All) soran felidézett sza-
vak informaciot nydjtanak a hivoingeres
felidézés képességével kapcsolatban.

Szabad és jelzdingeres felidézés — Betola-
kodo hibak

Az epizodikus emlékezet és az interferen-
cia kontrolljanak szempontjabol tovabbi
fontos mutatd a betolakod6 hibak szama.
Ezek olyan szavak, melyeket a vizsgala-
ti személy egy adott listahoz tartozonak
vélt és felidézett, noha nem szerepeltek az
adott listan. Ezen betolakodo hibak szama
kiszamolhato Osszesitve, illetve kiilon-kii-
16n a szabad és a jelzdingeres felidézés
tekintetében is. Mivel a betolakodd hibak
szarmazhatnak a masik listarol is (tehat a
vizsgalati személy az A lista egy szavat
idézi fel a B lista szavainak kikérdezése
soran), ezért a rossz listarol valo felideé-
z¢s is kiilon mutatoként szerepeltetheto.
Fontos hangstlyozni, hogy ezen muta-
tok a szabad és a hivoingeres felidézés
soran tapasztalt betolakodod hibdkra vo-
natkoznak. A felismerési feladat soran is
fontos mutatd, ha egy szot tévesen az A

2. tablazat. A VEMT-en nydjtott teljesitményt jellemzd mutatok

Szabad és hivdingeres felidézés

Egyes részteszteken felidézett szavak szama (A1-A11)

Tanuldsi Utem (A5-A1)

Proaktiv interferencia (A1-B6)

Retroaktiv interferencia (A5-A7)

Felejtési Utem (A5-A10)

Szabad és hivdingeres felidézés: Betolakodd hibdk

Betolakodd szavak: Osszes

Betolakodd szavak: Szabad felidézés

Betolakodd szavak: Szoté-kiegészités

Betolakodd szavak: Szabad felidézés rossz listardl

Listarekonstrukcio

Atlagos eltérés

Korrelacids mutatd

Felismerési teszt

Helyesen felismert szavak szdma

Tévesen felismert szavak szdma

Tévesen felismert epizodikus lure-ok szama

Tévesen felismert szemantikus lure-ok szama

Tévesen felismert fonoldgiai lure-ok szama

listahoz tartozonak tulajdonitunk, de arra

Tévesen felismert foilok szama

mas mutatok vonatkoznak (lasd késobb).

Listarekonstrukcio

A listarekonstrukcio soran a vizsgalati személyeknek
megmutatjuk az A lista szavait, és arra kérjiik oket, hogy
a szavakat rendezz¢k abba a sorrendbe, amelyben lattak
azt korabban. A teljesitmény értékeléséhez listarekonst-
rukcids indexet szamolunk, ami az eredeti (valos) és a
vizsgalati személy altal (re)konstrudlt sorrend kozotti
Pearson-korrelacios  koefficiens®. Szemléltetésképpen
tegytik fel, hogy egy 4 elemi lista esetében a vizsgalati
személy a listat az alabbi téves sorrendben rekonstrual-
na: 2. elem, 3. elem, 4. elem, 1. elem. Ebben az esetben
a listarekonstrukcios index az [1, 2, 3, 4] és a [2, 3, 4,
1] szamsorok kozotti Pearson-korrelacios koefficiens.
Alternativaként hasznalhato a szavak eredeti és rekonst-
rualt pozicidja kozott szamolt abszollt eltérések dsszege
is*. Mivel jelen mintan a két mutatdé majdnem tokéletes
korrelacioban allt egymassal ( (385) =—0,98), ezért csak
az els6 modszer szerint kiszamolt listarekonstrukcios in-
dexet kozoljiik.

Felismerési mutatok

A VEMT utols6 szakaszaban egy felismerési tesztben
vesznek részt a vizsgalati személyek. Itt az A lista sza-
vait kell felismerni és elkiiloniteni a korabban nem latott
foiloktol, a korabban latott epizodikus lure-oktol (B lista

szavaitodl), illetve a szemantikai és fonoldgiai lure-oktol.
A felismerési teljesitmény jellemezhetd a célingerekre
helyesen adott ,,Igen” véalaszok szamaval (helyesen fel-
ismert szavak), illetve a foilokra és lure-okra adott téves
»lgen” valaszok szamaval (tévesen felismert szavak). To-
vabba kiilon-kiilon is vizsgalhato, hogy hany esetben so-
roltak az A listahoz a foil- és a kiilonb6z6 lure-szavakat.

A VEMT-en nyujtott teljesitményt leiré mutatokat a
2. tablazatban is 0sszefoglaljuk.

A validacids vizsgalat bemutatasa
Vizsgalati személyek

A kutatds egy orszagos normativ felmérés keretében
zajlott. A vizsgalati személyeket célzott hirdetéseken
keresztiil értiikk el az orszag kiilonbozd régioibol. A
tesztfelvétel online modon zajlott. A minta Osszeallita-
sakor ligyeltiink a heterogenitasra a résztvevok neme,
¢letkora, iskolai végzettsége és lakhelye szempontja-
bol. Kizar6 kritérium volt az anamnézisben szerepld
pszichiatriai betegség, neurologiai zavar/agykarosodas,
kronikus szerhasznalat, érzékszervi karosodas (példaul
latas- ¢és hallasproblémak), illetve barmilyen egészség-
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iigyi probléma, ami befolyasolhatta a kognitiv funkcio-
kat. A személyek onbevallas utjan irasban nyilatkoztak
ismert betegségeikrdl a tesztfelvétel megkezdése eldtt,
valamint a megkezdés utan szoban a tesztfelvételt végzo
asszisztensnek.

Négyszazhat 0 vett részt a vizsgalatban. Technikai
problémak, illetve a fentebb ismertetett okok miatt (pél-
daul pszichiatriai/neurolégiai kérelozmény) az elemzés-
bol kizartunk 21 fot. Igy a végs minta 385 személy-
bol allt (230 férfi és 155 nd). A minta atlagéletkora M
= 45,44 év volt (SD = 15,56), a legfiatalabb résztvevd
18, a legiddsebb 85 éves volt. Felséfoku végzettséggel
rendelkezett 256 résztvevd, koziilik 123 f6 végzett el
mesterszakot vagy otéves képzés soran szerzett egyete-
mi diplomat, 133 {6 pedig alapszakot (BA/BSc) végzett
vagy féiskolai képzést kapott. Az alapfoktl végzettséggel
rendelkezd jelentkezok alacsony szama miatt (7 f6) a 129
alap- vagy kozépfoku végzettséggel rendelkez0 résztve-
vot egy kategoriaként kezeljiik a tovabbiakban. A jelent-
kezdk lakhelye az orszag kiilonb6zo régioi kdzott oszlott
meg (Kozép-Magyarorszag: 195 6, Dél-Magyarorszag:
69 f6, Eszaknyugat-Magyarorszag: 59 6, Eszakkelet-
Magyarorszag: 62 £0). A felismerési feladat eltért a vég-
leges verziotol az elsé 21 vizsgalati személy esetében,
ezeért a felismerési tesztre vonatkozd szamitasoknal az 6
adataikat nem hasznaltuk.

A tesztfelvétel menete

A tesztfelvétel 2020 és 2022 kozott, a koronavirus-jar-
vanyra valo tekintettel online zajlott. A résztvevoket a
Facebook hirdetéskezel6 rendszerén keresztiil értiik el. Az
adatok felvétele a Zoom, illetve a Google Meet platfor-
mokon keresztiil zajlottak, végig bekapcsolt kameraval. A
vizsgalat kezdetekor a résztvevok egy online beleegyezd
nyilatkozatot toltottek ki. A kitoltést kdvetden személyi
igazolvannyal igazoltak személyazonossagukat. A nyilat-
kozatot kdvetéen megkezdddott az A lista felolvasasa. A
résztvevok semmilyen segédeszkdzt (példaul telefon, pa-
pir és toll) nem hasznalhattak a szavak megjegyzéséhez,
ezt a vizsgalatvezetd a vizsgalat elején kdzodlte a vizsgalati
személlyel, és ennek betartasat folyamatosan ellendrizte a
képernyon keresztiil. A listarekonstrukcional a megadott
szavakat képernydmegosztassal mutattuk meg a vizsgala-
ti személyeknek, valaszaikat az asszisztens irasban rogzi-
tette. A szotokiegészitéskor, illetve a felismerési tesztnél a
felolvasas mellett ki is vetitettiik a szavakat/szotoveket, a
gyakori félrehallasok elkertilése végett. A 20 perces kés-
leltetés soran a résztvevok egy stop signal tipusu vizualis
feladatot oldottak meg.

Statisztikai elemzések

A jelen kutatas f6 célja az volt, hogy a VEMT kiilon-
boz6 tesztjeinek és mutatdinak validitasat kiilonbo-

z0 demografiai valtozok mentén demonstralja. Ezért
a statisztikai elemzéseink fokuszaban az allt, hogy a
kiilonbozd teljesitménymutatok kozotti nemi eltéré-
seket, végzettségi és ¢letkorral valo 0Osszefliggéseit
vizsgaljuk. Szamos valtozo esetében nem teljesiilt a
normalis eloszlas, ezért az Osszefiiggések statisztikai
szignifikancidjat nemparametrikus tesztek segitségé-
vel vizsgaltuk, ahol indokolt volt. A nemi eltérések
esetében a Mann—Whitney-féle U-tesztet alkalmaztuk,
mig a végzettség esetében a Kruskall-Wallis-teszttel
hasonlitottuk 6ssze a legfeljebb kozépfoku, féisko-
lai/bachelor szintli felséfokq, illetve egyetemi/master
szintl fels6foku végzettséggel rendelkezd vizsgalati
személyeket. Az életkor hatdsat egyrészt a tesztpont-
szam ¢€s az életkor kozotti Spearman korrelacios ko-
efficiens kiszamolasaval jellemeztiik, masrészt pedig a
mintat 6t életkori csoportra bontva (18-30 év, 30—40
év, 41-50 év, 51-65 ¢év, 65 év folott) a csoportok ko-
zOtti kiilonbség meglétét a Kruskall-Wallis-teszttel
vizsgaltuk. Terjedelmi okokbdl az eredmények részben
csak az elvégzett tesztek segitségével meghatarozott
statisztikai szignifikanciaszintet k6zoljik, a tesztekhez
tartozo tovabbi adatok (példaul U- és y’-értékek) a 2.
mellékletben talalhatdak. Szintén terjedelmi okokbdl a
3. mellékletben kozoljik a VEMT-teljesitménymutatok
eloszlasanak teljes mintara vonatkozo ¢és ¢letkori cso-
port szerint bontott percentiliseit (mindkét melléklet
az Ideggyogyaszati Szemle honlapjan [https://elitmed.
hu/], a tanulmany mellett talalhato).

Eredmények

Szabad és jelzdingeres felidézés

A felidézett szavak szamaval és az azokbol szamitott
mutatokkal kapcsolatos statisztikai adatokat a 3. tab-
lazat tartalmazza. A Mann—Whitney U-teszt alapjan
a n6k minden teszt esetében tobb szot tudtak helyesen
felidézni, és a magasabb végzettség is jobb teljesitmény-
nyel jart egyiitt, bar ez a szabad felidézés esetében nem
volt mindenhol statisztikailag szignifikans (3. tablazat).
A magasabb életkor rosszabb felidézési teljesitménnyel
jart egylitt, mind a korrelacios, mind a korcsoport szerinti
elemzés alapjan.

Az 1. abran lathato a listafelidézési teljesitmény kor-
csoportok szerinti bontasban. Kirajzolodik a VEMT szer-
kesztésekor mintaként hasznalt angol nyelvii tesztekben
(CVLT: '8 RAVLT: ") is lathat6 mintazat: az A1-A5-6s
listafelidézéseknél egy ellaposoddan emelkedd teljesit-
ménygorbe, ami aztan megtorik a B lista felidézése so-
ran. Mind az egyes korcsoportokat jelképezd vonalak
sorrendje az 1A. abran, mind az 1B. dbran talalhato
oszlopdiagram arra utal, hogy a tanult listardl valo sza-
vak felidézési képessége fokozatosan, linearisan csokken
az ¢letkor elérehaladtaval.
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3. tablazat. Az A és a B listara vonatkozo felidézési teljesitmény, valamint a nem, az életkor és végzettség hatdsa

Szabad felidézés Sz6t6-
kiegészités
Al A2 A3 A4 A5 B6 A7 A0 A8 A1
Teljes minta 665 947 1069 1140 1197 622 1045 11,08 11,01 11,72
(1,93)  (2,2) (209) (204) (1,93 (223 277) (2700 (267) (267)
Nermi  férfi 624 88 1006 10,72 1132 548 955 10,16 1016 10,9
kilonb- 1,92)  22) (2160 212) (212 (1,93 (299 (191) (29  (303)
ségek g 692 987 1111 11,86 1241 6,72 11,06 11,7 11,58 12,27
(1,90)  211) (194 (1,85 (1,66) (228) (244) (236) (234) (225)
nem hatasa: <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0001 <0001 <0,001 <0,001
p-érték (u-teszt)
Végzett- alapfok/kézépfok 647 917 1035 1122 11,84 607 1025 10,75 10,74 11,41
ség (1,88)  (2,28) (2,2) (2,08) (208) (2206) (272) (281) (27) (2,85)
fiskola/bachelor 6,52 9,3 1065 112 11,77 602 1032 10,89 1071 11,47
(1,95) (225) (212) (213) (208) (2200 (3,04) (28) (2,83) (2,76)
egyetem/master 694 991 1105 1175 1229 656 1077 1159 1156 12,26
(1,95 (201) (1,9 (1,86) (1,6) (221)  (253) (242) (24 (2,34)
végzeltséghatasa: 14 41 002 006 019 009 030 004 002 001
p-érték (k-w-teszt)
Eletkor  korcsoporthatasa: g o1 9001 <0001 <0,001 <0,001 <0,001 <0001 <0001 <0001 <0,001
p-érték (k-w-teszt)
Spearmankorre- )55 o035 0037 -0036 -0035 -0036 -0039 -0040 -0042 -0044
lacios koefficiens
korrelacié: p-érték  <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 <0001 <0,001 <0,001

A szabad felidézés mutatoi,
betolakodo hibak és
listarekonstrukcios teljesitmény

Az eloz6 alfejezetben ismertetett elem-
zések segitségével megvizsgaltuk, hogy
a felidézett szavak szamabol kiszamolt
mutatok hasonloképpen érzékenyek-e az
¢letkorra, nemre és legmagasabb iskolai
végzettségre. A 4. tablazat elsé 4 oszlo-
pa alapjan kijelenthetd, hogy a végzettség
nem befolyasolja ezen mutatok értékét
szignifikans mértékben, mig nemi kii-
lonbségek csak a két interferenciamutato-
ban ¢s a felejtési litemben voltak kimu-
tathatok. Az életkor hatasa a retroaktiv
interferencia és a felejtési litemmutatok
esetében szignifikansnak bizonyult, azon-
ban a 2.A dbra tantsaga szerint az ¢let-
kori csoportok mentén haladva kevésbé

A nemi kulonbségek statisztikai vizsgalatakor a Mann-Whitney U-teszt segitségével kiszamolt szignifikanciaértéket abrazoltuk, mig a végzettség
és a korcsoport esetében a Kruskall-Wallis-tesztre vonatkozo szignifikanciaértéket.

Sikeresen felidézett szavak szama
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Hivdingeres felidézés

1. abra. Az dtlagos felidézési teljesitmény életkori korcsoportok szerinti
bontdsban, szabad (A) és hivdingeres (B) felidézés esetében

kovetkezetes a teljesitménycsokkenés, mint a felidézett

szavak szama esetében.

A listarekonstrukcio esetében a nem ¢és a végzettség

tekintetében nem figyelhetd meg kiilonbség, az életkor
azonban szignifikans hatast gyakorolt a teljesitményre
(4. tablazat 5. oszlopa). Tovabba a 2.A abran lathato,
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2. abra. Aszabad felidézési mutatok, a listarekonstrukcios index és a betolakodd hibdk szamdnak korcsoportonkénti

dtlaga

hogy a listarekonstrukcios index egyenletesen csdkken
az ¢letkor eldrehaladtaval.

Az éppen felidézendd listan nem szerepld, hibasan
felidézett szavak (tigynevezett betolakodd hibak) eseté-
ben a listarekonstrukciohoz hasonlé mintazat rajzolodik
ki (4. tablazat, 6-9. oszlop). Az ilyen téves felidézések
szamara nincs szignifikans hatdssal sem a nem, sem a
végzettség, azonban az életkor igen. A 2.B dbran lat-
hat6 az egyes ¢életkori csoportok atlaga. Megfigyelheto,
hogy a helyesen felidézett szavak szamaval és a listare-
konstrukcioval szemben az ¢életkor hatdsa nem linearis a
betolakodo hibak esetében, hanem inkabb kiiszobszerii:
50 év feletti korcsoportokban gyakrabban jelennek meg
betolakodo hibak.

Felismerési teszt

Az 5. tablazat mutatja a helyesen és tévesen felismert
szavak szamat, utobbit dsszesitve, illetve a foilokra és a
lure-okra kiilon-kiilon is ismertetve. A legtobb felisme-
rési mutatoban kimutathatd a néi eldny, és a magasabb
végzettség is jobb teljesitménnyel korrelal a mutatok
egy részében. Az életkornak az dsszes mutatd esetében
szignifikans hatdsa van a teljesitményre. A 3.A dbran lat-
hato, hogy a helyes felismerés esetében a felidézett sza-
vak szamahoz hasonléan linearis a csdkkenés az életkor
elérehaladtaval, mig a téves felismerés esetében a betola-
kodo szavakhoz hasonldan inkabb az idésebb korcsopor-
tokban kifejezettebb a teljesitmény romlasa (3.B abra).

Megbeszélés

A korfliggé emlékezeti hanyatlas és a hozza gyakran tar-
sul6 progressziv neurologiai zavarok kognitiv tiineteinek
korai detektalasahoz elengedhetetlen az emlékezeti funk-

ciok valtozasat sokféle aspektusbol feltarod standardizalt
neuropszichologiai eszkdzok hasznalata. Ennek a vizsga-
latnak az elsddleges célkitlizése egy, a verbalis epizodi-
kus emlékezet miikddésének szamos aspektusat pontosan
vizsgalo eszkoz kialakitasa és orszagos standardizacidja
volt. Korabbi kutatasok'?° eredményeihez hasonldan az
epizodikus emlékezet korfiiggd hanyatlasa egyértelmiien
kimutathato volt a VEMT segitségével, és a verbalis epi-
zodikus emlékezettel kapcsolatban korabban kimutatott
nemi killonbségek?" 2 is detektalhatok voltak. Mindez
alatamasztja azt a feltevésiinket, hogy a VEMT ered-
ményei Osszevetheték a nemzetk6zi szakirodalomban
hasznalt mas verbalis memoriatesztek eredményeivel, és
mutatoi alkalmasak klinikai csoportok vizsgalatara. Fon-
tos, hogy a teszt eredményeit elsdsorban nem az iskolai
végzettséghez kapcsolodo kulturalis kiilonbségek deter-
minaltdk, a mutatok egy részében volt csak kimutathato
a magasabb végzettséghez kapcsolodo jobb teljesitmény,
foleg a szabad ¢és hivoingeres felidézés kapcsan. A ko-
vetkezOkben a teszt egyes mutatdit egyenként sorra véve
Osszegezziik az eredményeket, és elemezziik a tesztmu-
tatok és a RAVLT mutatoi kozti hasonlosagokat és elté-
réseket.

Az epizodikus felidézési teljesitmény mutatoja

A felidézett szavak szama érzékenynek bizonyult az élet-
korra; a magasabb ¢életkor mind a szabad, mind pedig a
hivoingeres felidézési probakban rosszabb teljesitmény-
nyel jart egylitt, beleértve az azonnali, a késleltetett rovid
tavu €s a hossza tavu felidézést is. Ezt a mintazatot a kor-
relacios elemzés és a korcsoportok mentén torténd bontas
is alatamasztotta. A nemi kiilonbségekre is érzékenynek
bizonyultak a felidézési mutatok; a nék tobb szot idéztek
fel, mint a férfi résztvevok. Ez a mintazat minden muta-
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5. tablazat. Helyesen és tévesen felismert szavak szama, valamint a nem, az életkor és végzettség hatdsa

Helyesen  Tévesen Tévesen felismert szavak
fellsmkert fellsmkert Foil Epizodikus Szemanti-  Fonolégiai
szava szava lure kus lure lure
Teljes minta 13,61 0,74 0,06(0,34) 0,15 0,21 0,24
(0,92) (1,49) (0,43) (0,51 (0,50)
Nemi férfi 13,47 1,13(1,97) 0,1 (0,50) 0,21 0,30 0,37
kulonb- (1,00) 0,47) (0,58) (0,60)
ségek né 13,70 0,48(0,99) 0,03(0,16) 0,11 0,15 0,16
(0,85) (0,40) (0,46) (0,40)
nem hatasa: p-érték ,001 <,001 06 ,004 ,002 <,001
(u-teszt)
Végzettség  alapfok/kdzépfok 13,52 0,89(1,52) 0,05(0,25) 0,23 0,23 0,26
0,97) (0,51) (0,57) (0,53)
féiskola/bachelor 13,55 0,82(1,93) 0,12(0,53) 0,14 0,22 0,24
(0,94) 0,47) (0,51) (0,54)
egyetem/master 13,73 0,52 (0,86) 0,01(0,09) 0,07(0,26) 0,99(0,53) 0,23(0,44)
(0,85)
végzettség hatdsa: 0,049 0,54 0,012 0,006 0,54 0,93
p-érték (K-W-teszt)
Eletkor korcsoport hatasa: 0,001 <0,001 0,005 <0,001 <0,001 0,007
p-érték (K-W-teszt)
Spearman korre- -00,23 00,40 00,17 00,26 00,27 00,19
lacids koefficiens
korrelacio: p-érték <0,001 <0,001 0,001 <0,001 <0,001 p<0,001

A nemi kiilénbségek statisztikai vizsgdlatakor a Mann-Whitney U-teszt segitségével kiszamolt szignifikanciaértéket jeldltiik, mig a végzettség
és a korcsoport esetében a Kruskall-Wallis-tesztre vonatkozd szignifikanciaértéket.

to mentén megfigyelhetd volt (azonnali szabad felidéze-
si probak, rovid tava késleltetett szabad és jelzdingeres
felidézés, valamint hosszatava szabad és jelzdingeres
felidézés). A magasabb iskolai végzettség is jobb felidé-
z¢si teljesitménnyel jart egylitt a hivoingeres probakban,
illetve a szabad felidézési tesztek egy részében is (azon-
nali szabad felidézés masodik és harmadik kor, valamint
a hosszl tavu szabad felidézés).

Az interferenciaszenzitivitas mutatoi

Az életkorral 6sszefiiggd emlékezeti hanyatlas egyik leg-
korabbi markere a hasonlé emlékezeti informaciok zava-
r6 hatasaval kapcsolatos érzékenység megnovekedése®.
A VEMT Aéltal nytjtott retroaktivinterferencia-index 6sz-
szefliggést mutatott az életkorral. Az id6sebb résztvevok
érzékenyebbek voltak a retroaktiv interferencia hatasara,
mint a fiatalabbak. Az id6sebbek tovabba nagyobb mér-
tekll felejtést mutattak. Ezen felidézési mutatok egyike
sem fiiggott Ossze az iskolai végzettséggel, a nemi el-
téréssel azonban igen. Pontosabban, a férfiak érzéke-
nyebbnek mutatkoztak mind a retroaktiv-, mind pedig a
proaktivinterferencia-hatasra; tovabba, a férfiak nagyobb

mertéki felejtést mutattak. A tanulas iiteme és a listare-
konstrukecié nem mutatott eltérést a ndk és férfiak kozott.
Az interferenciara valo érzékenység ¢és a gatlofunkciod
mitkodésének egy masik fontos mutatdja az irrelevans
informaciok betolakodasanak mértéke a felidézés soran.
A VEMT esetében a felidézési probak soran betolakodd
szavak szama szintén érzékeny volt az életkorra. Az ido-
sebb résztvevok a szabad ¢€s a jelzdingeres felidézés so-
ran is tobb olyan szot produkaltak, ami nem szerepelt a
tanulasi listakban, a szabad felidézés soran pedig a nem
megfeleld listarol is idéztek fel szavakat (inkabb, mint a
fiatalabb vizsgalati személyek). A betolakodo szavak sza-
ma nem mutatott eltérést a ndk és férfiak kozott, valamint
nem volt érzékeny az iskolai végzettségre sem.

A kontextus rekonstrukciojanak képessége és a tanulas
meértéke

A tanult informaciokkal kapcsolatos téri-idéi informa-
ciok rekonstrukcios képessége, valamint az ismételt ta-
nulasi korok teljesitményt fokozo hatasa (a tanulési rata)
az epizodikus emlékezet intaktsdganak fontos mutatoi.
A VEMT alkalmas a tanulas iitemének ¢s az epizodikus
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3. abra. A helyesen és tévesen felismert szavak dtlagos szama, életkori korcsoportok szerinti bontasban

informacioé rekonstrualasaval kapcsolatos teljesitmény-
nek (listarekonstrukcid) a mérésére. A normativ vizsga-
lat alapjan a tanulas titemére nem gyakorolt detektalhato
hatast az életkor. Ugyanakkor a listarekonstrukcio tekin-
tetében az iddsebbek teljesitménye elmaradt a fiatalabb
résztvevok teljesitményétol.

A felismerési képességek mutatoja

A korabban latott informaciok helyes azonositasa és ezen
informaciok elkiilonitése a hasonld Uj informacioktol az
epizodikus emlékezet mikodésének egyik legfontosabb
viselkedéses mutatdja*’. Hasonloan a felidézéshez, a
felismerési teljesitményben is linearis romlas volt meg-
figyelhetd az életkor elérehaladtaval. Az életkornak az
Osszes felismerési mutatora hatasa volt. Az idésebbek
kevesebb tanult szot ismertek fel helyesen, és tobb téves
felismerést produkaltak, beleértve a foilokat, valamint az
Osszes lure-tipust (epizodikus, szemantikus és fonolo-
giai lure-ok). A legtobb felismerési mutatoban nemi el-
téres volt megfigyelhetd. A ndk tobb tanult szot ismertek
fel helyesen, és kevesebb nem tanult szot ismertek fel
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Background and purpose - To evaluate
the efficacy of the combined therapy of bilat-
eral subthalamic nucleus deep brain stimula-
tion (STN-DBS) and dopaminergic medication
on balance and mobility in patients with
Parkinson’s disease (PD).

Methods - Eighteen PD patients under
bilateral STN-DBS stimulation therapy, were
enrolled in this study. Unified Parkinson’s
Disease Rating Scale (UPDRS) was applied

to assess the patients’ clinical character-
istics. UPDRS part Ill postural instability/

gait disorder (PIGD) scores (sum of items
3.9-3.13) and UPDRS part Ill postural stability
item (item 3.12) were calculated separately.
Patients were evaluated with Berg Balance
Scale (BBS), Mini-Balance Evaluation Systems
Test (Mini-BESTest), Timed Up and Go (TUG)
test, dual-task TUG test, and Forward Func-
tional Reach (FFR) Test in two conditions:
Stimulation-ON (stim-ON)/Medication-ON
(Med-ON) and Stimulation-OFF (Stim-OFF)/
Med-ON

Results - The mean age of patients was
59.549.1 (R: 41-71) years. The UPDRS part

Il total score and PIGD subsection score
significantly improved after stimulation
(p=0.001), but the postural instability item of
the UPDRS part Ill did not change signifi-
cantly (p=0.1). There were no significant
differences between the Stim-ON/Med-ON
and Stim-OFF/Med-ON conditions, in terms
of total Mini-BESTest total scores, total BBS
score, FFR test score (p>0.05 for all of them).

A kombinalt kétoldali
subthalamicusmag-stimulacio és
levodopakezelés hatasa az egyenstulyra
és a mobilitasra Parkinson-kérban
Simsek Erdem N, MD; GUnes Gencer GY, PT,
PhD; Tanju Ucar, MD; Ozkaynak SS, MD, Prof

Hattér és cél - A kétoldali subthalamicus
mag meély agyi stimulacidja (STN-DBS) és a
dopaminerg gyogyszeres kezelés egyUttes
hatékonysaganak értékelése az egyensulyra
és a mobilitadsra Parkinson-kérban (PD) szen-
vedd betegeknél.

Médszerek - A vizsgalatba 18, kétoldali STN-
DBS stimulacios terapia alatt allé PD-beteget
vontak be. A betegek klinikai jellemz&inek
értékelésére az egységes Parkinson-kor
értékeld skalat (UPDRS) alkalmaztak. Az
UPDRS IIl. részének posturalis instabilitas/
jarasi rendellenesség- (PIGD-) pontszamat
(@ 3.9-3.13. tételek 6sszege) és az UPDRS Il
részének posturalis stabilitasi tételét (3.12.
tétel) kulon-kdlon szamitottak ki. A betege-
ket Berg-féle egyensulyskalaval (BBS), Mini
egyensUly-értékel® rendszer Teszttel (Mini-
BESTest), Timed Up and Go (TUG) teszttel,
kettés feladatd TUG teszttel és Forward
Functional Reach (FFR) teszttel értékelték
két allapot szerint: Stimulacio-ON (stim-ON)/
gyogyszer-ON (Med-ON) és Stimulacio-OFF
(Stim-OFF)/Med-ON.

Eredmények - A betegek atlagéletkora
59,5+ 9,1 (R: 41-71) év volt. Az UPDRS

IIl. részének 6sszpontszama és a PIGD
alszekcio pontszama szignifikdnsan javult

a stimulaciot kdvetéen (p = 0,001), de az
UPDRS IIl. részének posturalis instabilitas
tétele nem valtozott szignifikansan (p = 0,1).
A Stim-ON/Med-ON és Stim-OFF/Med-ON
kortlmények kdzott nem volt szignifikans
kilonbség a Mini-BESTest-0sszpontszam,
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TUG test was significantly improved in the
Stim-ON/Med-ON condition compared to
Stim-OFF/Med-ON condition (p=0.03), but
DT-TUG test did not change (p=0.1).
Conclusion - Combined bilateral STN-DBS
and dopaminergic medication therapy had
an additional improvement on motor symp-
toms and mobility performance, but not on

balance and dual-task mobility.

Keywords: Parkinson’s disease, balance,
mobility, bilateral chronic subthalamic nucleus

stimulation, levodopa

Axial motor symptoms including gait impairment and
postural instability are common and severe prob-
lems in patients with Parkinson’s disease (PD). Postural
instability and gait impairment may lead to falls and inju-
ries and these are common reasons for physical disability
in PD. Gait impairments in PD consist of the reduction
in stride length, asymmetric loss of swing of the arms, an
abnormal “stooped” posture, “freezing of gait (FOG)”,
and festination'. In PD, postural dysfunction can occur in
four main postural control systems; balance during quiet
stance, reactive postural adjustments to external pertur-
bations, anticipatory postural adjustments in preparation
for voluntary movements, and dynamic balance during
movements such as walking?®. Postural instability and gait
impairment responses to dopaminergic medications and
subthalamic nucleus deep brain stimulation (STN-DBS),
used in the treatment of Parkinson’s disease (PD), vary'~.

Deep brain stimulation (DBS) is an effective treatment
for the improvement of motor symptoms in patients with
PD, who have problematic motor fluctuations and dyski-
nesia, which are refractory to the best medical therapy.
Previous studies have reported that in patients with ad-
vanced PD, DBS was more effective than best medical
therapy in improving motor symptoms, including such as
tremors, rigidity, bradykinesia, and quality of life (QoL)*
5. While the efficacy of DBS on motor symptoms is well
demonstrated, the effects of DBS on gait impairment and
postural abnormalities remain controversial. Some pro-
spective studies have reported that both STN stimulation
and globus pallidus internus (GPi) stimulation signifi-
cantly improved the postural instability and gait difficul-

a BBS-0sszpontszam, az FFR teszt pontsza-
mai kozott (p > 0,05 mindegyiknél).

ATUG teszt szignifikdnsan javult a Stim-ON/
Med-ON é&llapotban a Stim-OFF/Med-ON al-
lapothoz képest (p = 0,03), de a DT-TUG teszt
nem valtozott (p = 0,1).

Kovetkeztetés — A kombinalt kétoldali
STN-DBS és dopaminerg terapia tovabbi
javulast eredményezett a motoros tinetek
és a mobilitasi teljesitmény tekintetében, de
az egyensuly és a kettds feladatl mobilitas
tekintetében nem.

Kulcsszavak: Parkinson-kor, egyensuly, mo-
bilitas, kétoldali kronikus subthalamusmag-
stimulacio, levodopa

ty during the first year after DBS surgery, with an effect
that approximately similar to the effects of pre-operative
dopaminergic therapy®’. Some authors have found that
STN-DBS treatment alone improved postural sway,
whereas dopaminergic treatment increased postural sway
abnormalities® . In contrast to these studies, a study has
found that postural stability worsened after STN stimula-
tion, but not after GPi stimulation'.

Also, it is still controversial whether the addition of
STN stimulation to levodopa provided additional ben-
efit to postural instability and gait impairments. Some
authors have suggested that the combined therapy may
cause a synergistic effect on the gait and balance func-
tion® * ' whereas some authors have reported that the
combined therapy had no additional positive effects on
gait and balance parameters'>'*. Consequently, data on
this issue is limited and remains obscure. In this study,
we aimed to evaluate the efficacy of combined therapy of
bilateral STN stimulation and dopaminergic medication
on balance and mobility in patients with PD.

Materials and methods

This cross-sectional study was approved by the Uni-
versity of Akdeniz Ethics Committee. Written informed
consents were given by all participants in line with Dec-
laration of Helsinki. In the present study, eighteen PD pa-
tients, who had been implanted with bilateral STN stimu-
lation systems (Lead model 3387 and 3389, Medtronic,
Minneapolis, USA) at Akdeniz University, were en-
rolled. All surgeries were performed by the same neuro-
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surgeon (T.U). Before surgery, contrast-enhanced T1 and
T2-weighted Magnetic resonance images (MRI) were
taken. On the day of the operation, the Leksell stereo-
tactic G frames (Elekta Instrument AB, Stockholm) were
placed on the patients’ heads under local anesthesia. The
patients’ non-contrast brain tomographies (CT), with a
slice thickness of 1 mm, were taken and CT images were
transferred to the planning software and fused with MRI
images. These images were coordinated to the system of
the Leksell G frame (Elekta Instrument AB, Stockholm).
Microelectrode recording (MER) (Lead point, Medtronic
Minneapolis) and macro stimulation on the target se-
lected with MER were performed to confirm the target
during surgery. A DBS electrode (Lead model 3387 and
3389, Medtronic, Minneapolis, USA) was implanted in
the location, which was considered as the correct tar-
get. The positionings of electrodes on post-operative CT
scans were compared with preoperative MRI. DBS pro-
gramming was initiated approximately one week after
surgery. The optimal setting was defined as the one with
maximum reduction in motor symptoms without adverse
effects. Also, only participants with at least six months
of bilateral STN stimulation were included in this study
to ensure that DBS settings and dopaminergic treatment
were optimized. Participants met the following inclu-
sion criteria: (1) diagnosis of idiopathic PD according
to standard criteria; (2) at least six months bilateral STN
stimulation treatment; (3) able to walk ten meters without
an assistive device in medical ON condition treatment.
Patients with a history of dementia (i.e., Mini-Mental
Status Exam/MMSE score 24<30), who had serious co-
morbid diseases or other neurological diseases, and who
were using medication that could impair balance and
gait, were excluded. The data, including the patients’ age,
disease duration, age at DBS surgery, the period between
the surgery and participation in the study, were collected.
The patients’ medications for PD were evaluated using
levodopa-equivalent daily dose (LEDD).

A modified Hoehn and Yahr staging' and the Uni-
fied Parkinson's Disease Rating Scale (UPDRS)'® were
applied to assess the patients’ clinical characteristics. The
UPDRS has four parts: Part I concerns “non-motor ex-
periences of daily living”, Part II concerns ,,motor expe-
riences of daily living, “Part III is related to the ,,motor
examination”, and Part IV concerns ,,motor complica-
tions. The UPDRS part-III postural instability/gait dis-
order (PIGD) scores (sum of items 3.9-3.13) and the
UPDRS part III postural stability item (item 3.12) were
calculated separately. First of all, the patients were
evaluated one hour after taking the usual dose of levo-
dopa (L-dopa) (mean 113 mg) in stimulation ON condi-
tion. Then the stimulation was turned off and the patients
were retested at least 45 minutes after stimulation was
switched off'”. The UPDRS part III, mobility and balance
tests including the Berg Balance Scale, the Mini-Balance

Evaluation Systems Test (Mini-BESTest), the Timed “Up
and Go” (TUG) test, dual-task TUG test, and Forward
Functional Reach (FFR) Test were applied under two
conditions; Stim-ON/Med-ON and Stim-OFF/Med-ON.

The Berg Balance Scale (BBS) is an objective meas-
ure of balance abilities and consists of 14 simple tasks,
related to balance, ranging from sitting position to stand-
ing up to standing on one foot. All items are scored from
zero to four and the maximum total score is 56 points.
A higher score indicates better performance'® .

Mini-Balance Evaluation Systems Test (Mini-BESTest)
is a clinical assessment of balance. The Mini-BESTest is
highly reliable in people with PD*. The Mini-BESTest
has a total possible score of 28 points from 14 items that
are each scored from 0-2, with higher scores indicating
better balance. The Mini-BESTest includes four subsec-
tions corresponding to anticipatory, reactive postural
control, sensory orientation, and dynamic gait compo-
nents of balance?".

The Timed Up and Go (TUG) Test evaluates the time
of a sequence of locomotor tasks, consisting of getting
up from a chair, walking three meters, turning around,
returning to the chair, and sitting comfortably in the same
chair. The average time required to complete the TUG
test has been reported”. The Dual task TUG (DT-TUG)
test was assessed with a cognitive task, counting back-
ward by sevens from 100 (TUG-cognitive).

The Forward Functional Reach (FFR) Test is a reli-
able, valid, clinical measure of dynamic balance. The
participant is asked to elevate his/her dominant arm to
shoulder height and then to perform a maximum forward
reach as far as possible without moving his/her feet and
losing balance®.

Statistic

The Windows-based SPSS 23 (Statistical Package for the
Social Sciences) analysis program was used for statisti-
cal analysis. The normal distribution of the data was ex-
amined using the Shapiro-Wilk Test. The Wilcoxon test
was used for intragroup comparison of ordinal variables
or abnormally distributed non-parametric data sets. A p-
value of less than 0.05 was considered to show statisti-
cally significant result.

Results

A total of 18 idiopathic PD patients, 8§ of whom were
women were enrolled. Mean age was 59.5+9.1 (range:
41-71) years. The mean age at the time of surgery was
56.3£9.5 (range: 38-69) years. The patients were diag-
nosed with PD at the mean age of 44.5+9.5 (range: 25-
59) years and they underwent DBS surgery after a mean
time period of 11.8+6.2 (range: 5-28) years following
PD diagnosis. The mean duration time of bilateral STN
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stimulation therapy was 19.5+18.3 (range:
6-67) months. Table 1 shows clinical cha-
racteristics, LEDD, stimulation settings,

Table 1. Clinical characteristics of patients

and UPDRS score of the patients.
Table 2 summarizes the mean of total

Mini-BESTest scores and Mini-BESTest

subscores, total Berg Balance scale, FFR
score, the TUG test, the DT-TUG test, and

PIGD subscore and postural instability item
of the UPDRS part III with standard devia-

tions in the Stim-OFF/Med-ON and Stim-

ON/Med-ON conditions. The UPDRS

part III total score and PIGD subscore sig-
nificantly improved after stimulation was

Mean = SD
Duration of disease (years) 13.3+6.7
Duration of DBS treatment (months) 19.5+£18.3
Total levodopa equivalent daily dose/total 113.5425
LEDD (mg)
UPDRS part I score 9.2+6.3
UPDRS part Il score 14.249.1
UPDRS part IV score 4.3+4.5
Hoehn-Yahn staging Med-ON/Stim-ON 2.4+0.2 (2.3)

turned on (p=0.001), but the postural insta-

bility item of the UPDRS part-III did not  right SD)

DBS voltage (left mean/right mean + left SD/

2.4/2.03+0.6/0.4

change significantly (p=0.1). There were
no significant differences between Stim-

DBS pulse width (us) (left mean/right mean
+ left SD/right SD)

86.6/85+14.1/15.4

OFF/Med-ON and  Stim-ON/Med-ON
conditions for total Mini-BESTest scores,

DBS frequency (Hz) (left mean/right mean
+ left SD/right SD)

125/125+7.8/7.8

total Berg Balance Scale score, FFR score
(p>0.05 for all of them). The mean score
of dynamic gait components of balance in
the Mini-BESTest was better in Stim-ON/
Med-ON condition compared to Stim-OFF/
Med-ON condition (p=0.02). The TUG
test was significantly improved in Stim-ON/Med-ON
condition compared to Stim-OFF/Med-ON condition
(p=0.03). DT-TUG test did not significantly change
when Stimulation ON or OFF in Med-ON condition

(p=0.1).

Discussion

The present study evaluated the effect of the combination
therapy of dopaminergic medication and bilateral STN
stimulation on balance and mobility in PD. This study
showed that the addition of STN-DBS to dopaminergic
treatment had a synergistic effect on motor symptoms
and some mobility performance, but not on postural sta-
bility and dual-task mobility.

Dopaminergic treatment can improve some balance
systems, such as anticipatory postural adjustments in
preparation for voluntary movements, and dynamic bal-
ance during movements, whereas it can worsen or not
change some balance systems, such as balance during
quiet stance, and reactive postural adjustments to exter-
nal perturbations. Also, the response to dopaminergic
treatment in postural control may depend on the stage of
the disease?. In the literature, the different results on the
effect of STN-DBS treatment alone and combined ther-
apy of bilateral STN-DBS and dopaminergic medication
on postural control have been reported. Some studies,
evaluating the effect of STN-DBS alone on postural con-
trol, have reported that STN-DBS increased balance pa-

SD: standart deviation, UPDRS: The Unified Parkinson’s Disease Rating Scale,
Med-OFF/Stim-ON: Medication-OFF/Stimulation-ON, Med-ON/Stim-ON: Med-
ication-ON/Stimulation-ON, Med-ON/Stim-OFF: Medication-ON/ Stimulation-
OFF, ps: microsecond, Hz: Hertz

rameters® >, Another study has shown that balance was
better in treated cases (Med-ON/Stim-ON) compared to
untreated cases (Med-OFF/ stim-OFF) in PD patients.
However, this study could not determine the effects of
either medication alone or stimulation alone on balance®.
Our study found that combined therapy had an additional
effect on only dynamic gait component of the balance pa-
rameter, but not on anticipatory, reactive postural control,
sensory orientation systems of other balance parameters.
The total scores for Berg Balance Scale, Mini-BESTest,
and FFR did not change when stimulation was turned on
under Med-ON condition. McNeely, et al., have also re-
ported that both STN-DBS therapy alone and dopamin-
ergic therapy alone improved balance parameters (Mini-
BESTest), but the combination therapy did not provide a
significant additional benefit on balance'®. Another study
has also showed that the posturography measures during
unperturbed stance and externally perturbed stance un-
der L-dopa treatment were similar to those under STN-
DBS treatment in PD patients, and some abnormal tilt
reactions of the patients were resistant to L-dopa alone,
STN stimulation alone, and combined treatment'*. Our
findings are consistent with these studies' '* and dem-
onstrated that STN-DBS had a similar effect to dopamin-
ergic medication on postural control. On the other hand,
some authors have concluded that STN-DBS had an im-
provement effect on both the dopaminergic and non-do-
paminergic pathways of postural control®®?’. Dehail, et
al., reported that dopaminergic treatment alone worsened
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Table 2. Results of balance, gait, and UPDRS part Il assessments of the patients

Stim-OFF/Med-ON

Stim-ON/ Med-ON p

Mean + SD Mean + SD
Total UPDRS part-lll score 49.8+11 27.8+12 0.007**
PIGD subsection score 6+4.3 3.4£2.5 0.007**
UPDRS part-lll postural instability item score 0.9+1.2 0.5+0.9 0.1
Mini-BESTest score 18.5+7.2 20.5+4 0.2
Anticipatory score 4.1£1.6 4341 1.0
Reactive postural control score 2.6+1.8 31417 0.1
Dynamic gait components of balance score 6.243 7.3£2.3 0.02*
Sensory orientation score 53+2 5.6£1.4 0.3
BBS score 47.8+14 51.9+4.9 0.2
TUG test (sn) 11.34£8.3 10.7£5.4 0.03*
DT-TUG test (sn) 17.5£14.5 18.1£13.3 0.2
FFR (cm) 20.8+10 22.6+8.2 0.9

Med-ON/Stim-OFF: Medication-ON/Stimulation-OFF, Med-ON/Stim-ON: Medication-ON/Stimulation-ON, SD: Standart deviation,
UPDRS: The Unified Parkinson'’s Disease Rating Scale, PIGD: Postural instability/gait disorder, Mini-BESTest: Mini-Balance Evalua-
tion Systems Test, BBS: Berg Balance Scale, TUG: Timed Up and Go, DT-TUG: Dual-Task Timed Up and Go, FFR: Forward Functional

Reach, cm: centimeter
*P-values obtained from Wilcoxon test.
*P <0.05, **P < 0.01.

the postural sway area, but combination therapy of STN-
DBS and medication reduced postural sway area and dis-
placement”. Similarly, other studies demonstrated that
the combined therapy improved postural sway compared
to medication alone, since STN-DBS reversed the nega-
tive effects of levodopa on the postural sway® °. Also,
Gauchard, et al., have shown that combined treatment
improved postural control by increasing motor abilities
and specific postural related mechanisms®. In contrast to
these studies, a study has reported that reactive postural
adjustments in Med-ON/Stim-ON condition 6 months
after surgery, were worse than Med-ON condition be-
fore surgery for patients, who had undergone STN-DBS
treatment; whereas reactive postural adjustment had not
worsened in patients under GPI-DBS treatment. They
concluded that this worsening of postural control after
STN surgery was due to exacerbation of bradykinetic
postural responses'’.

This study found that a combination of bilateral STN-
DBS and levodopa provided an additional improvement
in gait performance assessed by the PIGD subsection
score of the UPDRS part III and TUG test. Similar to
our findings, some studies have also reported that STN
DBS alone and dopaminergic medication alone had simi-
lar positive effects on spatiotemporal gait parameters
and combined therapy led to a synergistic positive ef-
fect!-223!. On the other hand, some authors have reported

that combination of dopaminergic medication and STN-
DBS therapy had no synergistic effect on gait parame-
ters'> 132 Also, other gait features, such as dual-task gait
impairments, improved with dopaminergic medication
alone, as well as with bilateral STN DBS alone; however,
no additional improvement with combined therapy has
been reported'®. This study also showed that dual-task
mobility did not respond to combined therapy. Dual-task
gait impairments in Parkinson’s disease are associated
with reduced spatial focusing of cortico-striatal activity.
This pattern of striatal activity may be explained by a loss
of segregation between different cortico-striatal loops
within the striatum due to dopaminergic mechanisms*.
Additionally, dysfunction in non-dopaminergic physi-
ological mechanisms, such as the noradrenergic system,
the glutamatergic system, and the cholinergic system,
might have contributed to gait and balance impairments
and cognitive disorders in PD'. We concluded that the
lack of synergistic effect of combined therapy on both
dual-task walking and postural instability was linked to
these non-dopaminergic pathways in PD.

This study had several limitations. An important limi-
tation was the small number of patients. Another impor-
tant limitation was our inability to determine the effect
of STN-DBS therapy alone or levodopa on balance and
mobility in PD patients. Also, in our clinic center, opti-
mum stimulation programming is adjusted according to
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the patients’ improvement of motor symptoms, including
tremor, rigidity, bradykinesia, and axial symptoms, such
as speech, gait function, and postural control stimulation.
The stimulation settings and localization of active contact
may worsen or improve both balance and gait perfor-
mance. Our results of the response to combined therapy
on balance might have been affected by this optimal DBS
setting. Consequently, we saw that optimal stimulation set-
ting improved motor symptoms significantly, which led to
increased mobility without worsening axial symptoms.

In conclusion, both dopaminergic and non-dopaminer-
gic pathophysiological mechanisms are involved in bal-
ance and gait disorders. The combination therapy may
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z Orszagos Mozgasszeri Intézet részeként mu-

kodé Orszagos Orvosi Rehabilitacids Intézet
nemcsak hazai, de nemzetkozi viszonylatban is ismert
szakmai intézmény, aktivan részt vallal a nemzetkozi
¢és hazai szervezeteknek az orvosi rehabilitacio fej-
lesztésére iranyul6 munkdlataiban, elkotelezett a mo-
dern technologidk és kutatasok irant.

Az elnyert palyazat célkitiizése, hogy olyan 1j el-
jarasok, modszerek, technologidk hazai alkalmazasa-
nak bevezetését segitse, amelyek Magyarorszagon a
kozfinanszirozott ellatdsban még nem elérhetdk, vi-
szont nemzetkdzi egylittmikodés révén meghonosit-
hatdk. A palyazat keretében elsésorban eszkozbeszer-
zésre kerilt sor. A Magyarorszagon még 1j eljarasok
és eszkozok hasznalatanak, illetve azok rendszerben
torténd milkodtetésének elsajatitasa egy cseh és egy
osztrak partnerintézményben tortént, ahol ezeket az
eszkozoket mar alkalmazzak.

A fejlesztés eredményeként a tamogatdsi 6sszeg-
bol kialakitasra keriilt az intézetben egy humanki-
nezioldgiai laboratérium, ami diagnosztikai (moz-

gaselemzés) és fejlett technologian alapuld terapias
(robotos és egyéb komputerizalt interaktiv) eszko-
zoket tartalmaz. Ezeket az eszkozoket a rehabilita-
cios program keretében, hagyomanyos eljarasokkal
Osszehangolva alkalmazzuk. Cél, hogy az eddigi
modszereket az 0j technoldgian alapuld eljarasok-
kal kiegészitve rovidebb id6 alatt jobb funkciondlis
eredményt érjiink el.
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16sult meg az 1,264 milliard Ft eurdpai unids tamoga-
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Background and purpose - This study
aims to investigate the validity and reliability
of the Turkish Version of the 39-item Parkin-
son Disease Questionnaire.

Methods - A total of 100 patients with Par-
kinson’s disease who were admitted to the
outpatient neurology clinic in Koc University
and Istanbul University were enrolled. 39-
item Parkinson Disease Questionnaire, Par-
kinson Disease Quality of Life Questionnaire,
Unified Parkinson’s Disease Rating Scale,
Hoehn-Yahr Scale, and Short Form Health
Survey-36 were administered to all partici-
pants. 39-item Parkinson Disease Question-
naire was repeated 2 weeks later.

Results - The internal consistency coeffi-

cient of the 39-item Parkinson Disease Ques-

tionnaire was 0.957. Test-retest correlation
ranged between r = 0.693-0.979. Reliability
of Turkish version of the 39-item Parkinson
Disease Questionnaire was found to be very
high with the exclusion of one item (30™
item). The scale was found to be consistent
over time and correlated positively with
Hoehn-Yahr Scale, and negatively with

Unified Parkinson’s Disease Rating Scale, Par-

kinson Disease Quality of Life Questionnaire,
and Short Form Health Survey-36.
Conclusion - Turkish version of the 39-item
Parkinson Disease Questionnaire, with the

A 39 tételes Parkinson-kér-kérddiv torok
nyelvi valtozatanak megbizhatésaga és
validitasa

Bilge TK, MSc; Dereli EE, PhD; Oztop-Cakmak O,
MD; Ertan FS, MD; Kayapinar Aylak EE, MD,
PhD; Ozyemisci Taskiran O, MD, PhD

Hattér és cél - A tanulmany célja a 39 téte-
les Parkinson-kor-kérddiv torok nyelvi val-
tozata megbizhatdsaganak és validitdsanak
elemzése volt.

Médszerek - Osszesen 100 Parkinson-ké-
ros beteget vontunk be, akiket a Koc Egye-
tem és az Isztambuli Egyetem neuroldgiai
ambulanciajara vettek fel. Minden résztvevd
kitoltotte a 39 tételes Parkinson-kor kérdo-
fvet, a Parkinson-kor életminéségi kérddivet,
az Egyesitett Parkinson-kdér pontozo skalat,

a Hoehn-Yahr-skalat és a 36 tételes Egész-
ségfelmérés rovid formajat. A 39 tételes Par-
kinson-kor kérddiv kitoltését 2 héttel késébb
megismételték.

Eredmények - A 39 tételes Parkinson-

kor kérddiv belsé konzisztencia-egyutt-
hatdja 0,957 volt. A teszt-reteszt korrelacid
r=0,693 és 0,979 kozott mozgott. A 39 té-
teles Parkinson-kor kérdéiv torok nyelv(
valtozatanak meghbizhatdsaga nagyon
magasnak bizonyult, egy tétel (a 30. tétel)
kivételével. A skdla id8ben konzisztensnek bi-
zonyult, és pozitivan korrelalt a Hoehn-Yahr-
skalaval, mig negativan korrelalt az Egyesitett
Parkinson-kor pontozoéskalaval, a Parkinson-
kor életmindségi kérddivvel és a 36 tételes
Egészségfelmérés rovid formajaval.
Kovetkeztetés - A 39 tételes Parkinson-kor
kérddiv torok valtozata a 30. tétel kizarasaval
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exclusion of the 30" item can be used reli-
ably in assessing the quality of life of Parkin-

son’s patients.

Keywords: quality of life, Parkinson's disease,
reliability and validity, psychometrics, patient
reported outcome measures, test-retest

reliability

Parkinson’s disease (PD) is the second most common
neurodegenerative disease characterized clinically by
tremor, bradykinesia, rigidity and gait disorders. Along
with cardinal motor symptoms, non-motor symptoms
such as cognitive impairment, sleep disorders, depres-
sion or autonomic dysfunction may affect quality of life
in patients with PD. Current management of the disease
is based on alleviating the symptoms and improving the
quality of life'. There are several questionnaires to evalu-
ate disease related quality of life in patients with chronic
diseases. Comprehensive evaluations are possible with
disease specific quality of life questionnaires. The Par-
kinson’s Disease Questionnaire with 39 items (PDQ-39)
was developed by Pefo et al in 19952 The PDQ-39 has
been translated and validated in many languages and
cultural settings®*®. The PDQ-39 is recommended by the
Movement Disorders Society as a specific questionnaire
for PD with evidence of its reliability, validity and repro-
ducibility’. The PDQ-39 is able to examine the patients
in terms of physical, functional, emotional and social as-
pects. It is one of the most commonly used assessment
tool to evaluate disease related quality of life in patients
with PD worldwide. The validity and reliability of the
Turkish version of the PDQ-8 and the short version of
PDQ-39, were recently made by Kahraman et al'®. PDQ-8
can be easily used during outpatient clinical settings.
However, detailed clinical evaluations of the patients or
clinical trials may demand the original version of PDQ
with 39 items.

The aim of this study is to analyse the validity and relia-
bility of the Turkish version of PDQ-39 (see the Appendix
online besides the article: https://elitmed.hu/kiadvanyaink/
ideggyogyaszati-szemle/2023/3-4) in patients with PD.

Method
Study design and participants

The permission for the validity and reliability study of the
Turkish version of PDQ-39 was obtained from Crispin

megbizhatéan hasznalhato a Parkinson-ko-
ros betegek életmindségének felmérésére.

Kulcsszavak: életmindség, Parkinson-kor,
megbizhatdsag és validitas, pszichometria,
betegek altal jelentett kimenetek mérése,
teszt-reteszt megbizhatdsag

Jenkinson, the developer of the PDQ-39. The license was
received to use the validated Turkish version of PDQ-39.

One hundred patients, diagnosed with PD according
to the UK Parkinson’s Disease Society Brain Bank Cri-
teria'' were recruited from the outpatient clinics of Neu-
rology at the Kog University and the Istanbul Univer-
sity. Patients with dementia, hearing or vision loss and
who were illiterate were excluded. Each patient gave
informed consent and ethical committee approval was
obtained from the Hali¢ University Ethical Committee
(11.02.2016/No.06).

The Hoehn & Yahr (H&Y) scale was used for clinical
staging. The H&Y scale is a clinical rating scale common-
ly used in patients with PD, ranging from 1 to 5 with high-
er scores indicating more severe functional disability'?.

The disease severity was assessed by the Unified Par-
kinson’s Disease Rating Scale (UPDRS). It includes 42
items with four subscales, and higher scores show more
severe disease'’’.

Table 1. Reliability analysis after confirmatory factor

analysis
Factors Number of Cronbach'’s
items alpha
F1  Mobility 10 0.942
F2 Activities of daily 6 0917
living
F3  Emotional well-being 6 0.941
F4  Stigmatization 4 0.869
F5 Social support 3 0.745
F6  Cognition 3 0.789
F7 Communication 3 0.819
F8 Bodily discomfort 3 0.816
PDQ-39 summary 0.957

index
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Table 2. Factor analyses of each item in PDQ-39 scale

PDQ-39 Scale score Variance Iltem total Cronbach's
Item no if item if item correlation alphaifitem
deleted deleted deleted
1 46.990 789.687 0.732 0.953
2 46.630 789.266 0.722 0.953
3 46.780 793.628 0.706 0.953
4 46.620 785.531 0.711 0.953
5 47.360 786.172 0.771 0.953
6 47.780 800.658 0.687 0.953
7 47.050 779.826 0.808 0.952
8 47.130 785.124 0.714 0.953
9 47.200 785.899 0.736 0.953
10 47.010 784.374 0.753 0.953
11 47.480 791.545 0.767 0.953
12 47.430 789.884 0.792 0.953
13 46.950 790.210 0.753 0.953
14 46.590 793.254 0.641 0.954
15 47.300 800.354 0.626 0.954
16 47.090 809.012 0.593 0.954
17 47.310 813.489 0.538 0.954
18 47.450 810.189 0.630 0.954
19 47.530 808.312 0.621 0.954
20 47.340 815.095 0.565 0.954
21 47.410 807.214 0.673 0.954
22 47.320 795.755 0.725 0.953
23 47.970 819.141 0.488 0.955
24 47.630 807.973 0618 0.954
25 47.990 816.818 0.571 0.954
26 47.920 815.004 0.628 0.954
27 48.070 830.692 0.376 0.955
28 48110 822.159 0.453 0.955
29 48.040 825918 0.371 0.955
30 47.610 847.998 0.007 0.957
31 47.630 827.589 0.309 0.956
32 47.350 824.533 0.371 0.955
33 47.320 828.038 0.304 0.956
34 47.700 813.949 0.528 0.954
35 47.790 817.178 0.558 0.954

Outcome measures

The PDQ-39 is a self-assessment tool com-
posed of 39 items in 8 domains. Domains
include mobility (10 items), activity of dai-
ly living (6 items), emotional well-being
(6 items), stigmatization (4 items), social
support (3 items), cognition (4 items), com-
munication (3 items), and bodily discom-
fort (3 items) (Table 1). Each item is scored
by using 5 level Likert-scale (0= never, 1=
occasionally, 2= sometimes, 3= often, 4=
always or cannot do at all or not applica-
ble). Each domain is scored as a percentage
of the sum of the item scores in the related
domain. Domain scores range between 0
and 100. Overall score is defined as PDQ-
39 Summary Index (PDQ-39 SI). PDQ-39
SI is the sum of eight domain scores divid-
ed by 8 and ranges between 0 and 100 [2];
higher scores indicate worse quality of life.
(See the Supplement for the Turkish lan-
guage version of PDQ-39 on the homepage
of Clinical Neuroscience next to the on-
line version of this article: https://elitmed.
hu/kiadvanyaink/ideggyogyaszati-szem-
1e/2023/3-4.) The global functioning and
well-being of the patients were evaluated
with the short form questionnaire (SF-36)
and Parkinson’s Disease Quality of life
Questionnaire (PDQLQ). The SF-36 ques-
tionnaire consists of 8 domains including
physical functioning, role limitations due
to physical functioning, bodily pain, gen-
eral health, vitality, social functioning, role
limitations due to emotional functioning,
and mental health. Higher scores represent-
ing better health condition'. The PDQLQ
includes 37 items with 4 subscales. Item
scores range from 1 to 5 with higher scores
reflecting better health related quality of
life”*. All questionnaires were fulfilled on
the same day when the patients were ‘on’.
To evaluate test-retest reliability, PDQ-39
was repeated two weeks later in 20 patients.

Statistical analyses

Statistical Package for Social Sciences
(SPSS) for Windows 22.0 and AMOS 21
programs were used to analyse the data.
Cronbach’s alpha internal consistency
coefficient was used for reliability analy-
sis (Cronbach’s alpha coefficient 0.00 < o
<0.40; unreliable, 0.40 < 0.< 0.60; low, 0.60
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Continuation of Table 2

The factor structure of the scale is shown in
Table 4. The PDQ-39 scores were signifi-

PDQ-39 Scale score Variance Item total  Cronbach’s  cantly correlated positively with the H&Y

Item no if item if item correlation alphaifitem  and the UPDRS scores, and negatively with
deleted deleted deleted the PDQLQ and the SF-36 scores (Table 5).

36 48.150 820.109 0.656 0.954

37 47.130 825407 0342 0.955 Discussion

38 46.920 824.882 0.325 0.956 Our study showed that the Turkish version

39 47 240 826204 0318 0.956 of PDQ-39 has high reliability and validi-

< o < 0.80; fairly and 0.80 < a < 1.00; highly reliable)'s.
The test-retest reliability, item total correlation and cor-
relation analysis of the parallel (equivalent) form reliabil-
ity were performed.

To assess validity, exploratory factor analysis (EFA)
was performed after showing the applicability of factor
analysis by preliminary assumption tests, the KMO (Kai-
ser-Meyer-Olkin) and the Barlett tests.

Results

The mean + standard deviation age of the patients was
62.4 + 13.6 years. More than half of the participants
(62%) were men. Most patients (65%) were under stage
3 H&Y.

Reliability

The Cronbach’s alpha coefficient was 0.955. The item
total correlation values are given in Table 2. The total
correlation values were above 0.3 for all the items except
for item 30. The Cronbach’s alpha coefficient was recal-
culated by extracting the item 30; reliability analysis and
item analysis was found to be 0.957 (Table 1).

Test-retest reliability was performed in 20 patients.
Correlation coefficient ranged from 0.693 to 0.979
(Table 3). The mean + SD age of patients who fulfilled
the PDQ-39 for the second time was 64.1 + 13.5 years.
Half of the patients (50%) were men and 55% of the pa-
tients were under stage 3 H&Y.

Validity

The KMO test showed that the sample size was sufficient
for factor analysis (0.881). Bartlett’s test of sphericity
also indicated that factor analysis was useful with our
data (p<0.001).

In the scale, item 30 was excluded from the assess-
ment as it adversely affected internal consistency. The
overall reliability of 38 items in the scale was found to
be very high as Cronbach’s alpha coefficient was 0.957.

ty. The Cronbach’s alpha in our study was
0.957 similar to those of Hong-Kong (0.54-
0.90), Greece (0.71-0.94), England (0.66-
0.95) and China (0.58-0.96)* 71718, Our results indicate a
satisfactory reliability.

The item 30 in the cognition domain “Due to having
Parkinson’s disease, how often during the last month have
you unexpectedly fallen asleep during the day?” was ex-
cluded because it adversely affected internal consistency,
which is similar to other studies® ® °. Falling asleep un-
expectedly during the day may not have an impact on the
quality of life in the patients with PD who may have a
more sedentary life.

In our study for test-retest analysis, the correlation co-
efficient revealed that the total scale was highly reliable
(r=0.979) over time, similar to other studies*. However
the strength of correlations in social support (r=0.733)
and cognition (r=0.693) domains was not as excellent as
in the other domains. This finding is similar to other stud-
ies with Cronbach’s alpha ranging between 0.60 and 0.82
including the original survey (Cronbach’s alpha: 0.749)’.

Items in the “mobility” and “activities of daily living”
domains were united in our study. So with that difference
from the original scale consisting of 8 domains, the Turk-
ish version appeared as a combination of seven domains.
The first domain of the Turkish version was named as

Table 3. Test-retest correlation coefficient of PDQ-39
Scale (n=20)

Domains r p

Mobility 0.972 <0.01
Activities of daily living 0.951 <0.01
Emotional well-being 0.953 <0.01
Stigmatization 0.894 <0.01
Social Support 0.733 <0.01
Cognition 0.693 0.001
Communication 0.960 <0.01
Bodily discomfort 0.933 <0.01
Total 0.979 <0.01
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Table 4. Factor Structure of PDQ-39 Scale

Domain Item Factor Explained  Cronbach’s
load variance alpha
11 0.858
12 0.846
8 0.792
7 0.778
10 0.772
Factor 1’ 6 0.771 24.297 0.958
(Eigen- 5 0.744
value=15.195)
2 0.717
9 0.663
3 0.650
13 0.644
4 0.639
1 0.596
15 0.589
14 0.542
18 0.884
1 .
Factor 2' ’ 0850 14.554 0.941
(Eigen- 20 0.876
value=3.006) 17 0.806
21 0.746
22 0.674
25 0.752
2 7
Factor 3' & 0.708 11.504 0.877
(Eigenval- 24 0.683
ue=2.498) 26 0.664
16 0.638
36 0.511
Factor 4' 29 0.807
(Eigen\/alue: 08 0.760 6.656 0.745
1.892) '
27 0.580
Factor 5' 32 0.775 5.938 0.679
(Eigen-
value=1449) 31 0.678
Factor 6' 34 0.799 6.162 0.892
(Eigen-
value=1530)  3° 0.778
Factor 7' 38 0.852 5.029 0.679
(Eigen-
value=1.120) 37 0.780

Factor 1" Mobility and activities of Daily Living, Factor 2": Emotional Well Being,
Factor 3" Stigmatization, Factor 4" Social Support, Factor 5 Cognition, Factor 6"

Communication, Factor 7" Bodily Discomfort

“mobility and ADL” domain and included
15 items, different from the original scale.

Item 16: “Due to having Parkinson’s dis-
ease, how often during the last month have
you held a drink without spilling it?” ap-
peared in the stigma domain rather than the
ADL domain in the original scale. In our
study, stigmatization domain included also
item 36: “Due to having Parkinson’s dis-
ease, how often during the last month have
you felt ignored by other people?” which is
in the communication domain in the origi-
nal scale. Stigmatization domain of Turkish
version consisted of 6 items whereas the
original scale consisted of 4 items.

The correlations between PDQ-39 and
general health status (SF-36), disease spe-
cific quality of life score (PDQLQ), and se-
verity and staging of the disease (UPDRS,
HY) showed acceptable convergent validi-
ty. Strength of correlation of mobility and
ADL domains of PDQ-39 was the highest
among all domains in the analysis with do-
mains of other scales.

The correlation coefficients between mo-
bility and ADL domains and total UPDRS
score were higher in our study (r=0.796
and r=0.737) compared to Greek (r=0.26
and r=0.51) and Spanish (r=0.63 and
r=0.66) versions of PDQ-39**. Correlation
between the mobility domain of PDQ-39
and the motor part of UPDRS was higher
in our study (r=0.696) than that of Chinese
(r=0.43). Correlation between the ADL do-
main of PDQ-39 and the ADL part of UP-
DRS was higher in our study (r=0.736) than
that of Chinese (r=0.65)".

The high correlation between PDQ-39
summary index and all domains of SF-36
(r=-0.803 — r=- 0.900) and PDQLQ (r=-0.807
—1=-0.881) suggested that PDQ-39 is a valid
scale to measure quality of life. These coeffi-
cients were higher than that of Chinese and Per-
sian versions’ ®. Social support and cognition
domains of PDQ-39 had lower correlations
(<0.50) with SF-36 and PDQLAQ than the other
PDQ-39 domains, which is similar to Chinese
version’.

Conclusion

Limitation of this study is that the study
was conducted only in patients who were
able to come to the outpatient clinics. Se-
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Table 5. The Correlation of PDQ-39 score with the H&Y, UPDRS, PDQLQ and SF-36 Scores

PDQ-39
Total Mobility ADL Emo- Stig- Social Cognition Commu-  Bodily dis-
tional mati-  Support nication comfort
well- zation
being
H&Y 0814 0858 0707 0488 0495 0372 0379 0.518 0.350
<0.001 <0.001 <0001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
UPDRS
Total 0847 0796 0737 0558 0522 0393 0486 0.606 0.484
<0001 <0.001 <0001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Mental 0698 0610 058 0589 0431 0336 0517 0.473 0.244
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0001  <0.001  <0.001  <0.001
ADL 0.825 0797 0736 0519 0479 0352 0431 0.565 0.514
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0001  <0.001  <0.001  <0.001
Motor 0752 0696 0650 0471 0473 0389  0.440 0.563 0.459
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
PDQLQ
Total 0892 0885 0774 0572 0538 0400 0470 0547 0497
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Symptoms 0881 0892 0773 0540 0534 0365 0458 0543 0482
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Systemic 0807 0809 0672 0514 048 0442 0384 0467  -0.49%
symptoms <0001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0001 <0.001  <0.001  <0.001
Emotional 0814 0769 0697 0565 0544 0350 0470 0508  -0.443
function <0.001 <0.001 <0001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Social 0851 0852 0756 0530 0483 0400 -0.431 0548 0447
function <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
SF-36
Physical 0900 0865 0772 0629 0589 0423 0437 0571 0492
function <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Role Physical 0881 0858 0785 0588 0574 0391 0430 0584 0412
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Role 0860 0812 0789 0593 0594 0453 0371 0565 0360
Emotional <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
Vitality 0863 0816 0739 0662 0546 0332 0443 0528 0475
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 0.001  <0.001  <0.001  <0.001
Mental 0803 0719 0654 0743 0535 0391 0389 0491 10340
Health <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001  <0.001  <0.001
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Continuation of Table 5

PDQ-39
Total Mobility ADL Emo- Stig- Social Cognition Commu-  Bodily dis-
tional mati-  Support nication comfort
well- zation
being
Social r -0904 -0.852 -0.807  -0.647 -0.607 -0.445 -0.430 -0.538 -0.451
functioning <0001 <0001 <0.001 <0001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Bodily Pain r -0.820 -0.770 -0.697 -0.575 -0.578 -0.408 -0.343 -0.539 -0.496
p <0.001T <0.001 <0.0017 <0.001T <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
General r -0.855 -0.796 -0.736 -0.695 -0.564 -0.370 -0.374 -0.479 -0.479
Health <0.0017 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

verely ill patients with high H&Y score may not be rep-
resented well enough. Further studies with larger num-
ber of patients may be conducted.

In conclusion, the 38-item-Turkish version of the
PDQ-39 questionnaire is valid and reliable. This ques-
tionnaire can be used to measure the quality of life in
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With these photographs we commemorate the devastating effect of the earthquake, the destruction of many
Turkish and Syrian cities, with their amazing history and people. The first photo is about Malatya New Mosque,
a historical place built in 1843, and the other two from Hatay, the city, where most of the houses collapsed, and
a desperate father is holding the hands of his daughter dead in her fifteen.

Betul Ozdilek

Ms. Ozdilek, a Turkish colleague of us, sent the commemoration and the photos to the Clinical Neuroscience at the
request of the editors. We are mourning with them.
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Background and purpose - Long noncod-
ing RNAs (IncRNAs) are highly expressed in
the brain and alterations in their levels have
been shown in many neurodegenerative
disorders. Evidence has shown that INCRNAs
play role in the onset and progression

of Parkinson'’s disease (PD) and it can be
used as a potential therapeutic target. Our
purpose was to detect whether the serum
levels of four candidate INCRNAs H19, GAS5,
HAR1B and LINCO1783 are related with the
clinical findings and treatment of PD or not.
Methods - 83 patients and 50 healthy
controls were included in this study. We
assessed how severe the disease is, by using
Hoehn Yahr (HY) staging and Unified PD
rating scale (UPDRS). Venous blood samples
were taken from the participants. Serum
samples were centrifuged and stored at
-80°C until analysis. Expression levels of
these INcRNAs were analyzed by a real-time
PCR instrument after RNA isolation and com-
plementary DNA synthesis in the laboratory.
Results - There was no significant difference
between PD patients and healthy controls in
these INCRNAS' serum levels. Just as socio-
demographic characteristics, also onset
type and right or left predominance of the
disease, its duration and treatment did not
differ in INcRNA levels. Solely, there was a sig-
nificant negative correlation between GAS5
and HY and UPDRS scores. Patients with
family history of PD had significantly higher
levels of LINCO1783.

A szérum IncRNS H19-, GAS5-, HAR1B-

és LINC01783-szintjeinek klinikai
jelentésége Parkinson-kérban

Ozdilek B, MD; Kaya IA; Demircan B; Tombul T,
MD; Ankarali H

Hattér és cél - A hosszU nem kddold RNS-ek
(INCRNS-ek) nagymértékben kifejez6dnek

az agyban, és szintjuk valtozasat szamos
neurodegenerativ betegségben kimutattak.
Bizonyitott, hogy az INCRNS-ek szerepet jat-
szanak a Parkinson-kér (PD) kialakuldsaban
és progresszidjaban, és potencialis terapias
célpontként hasznalhatok. Célunk annak
kimutatasa volt, hogy a négy IncRNS, a H19,
a GAS5, a HAR1B és a LINCO1783 szérum-
szintje 6sszeflgg-e a Parkinson-kor Klinikai
tUneteivel és kezelésével, vagy sem.
Médszerek - A vizsgalatba 83 beteget és 50
egészséges kontrollt vontunk be. A betegség
sulyossagat a Hoehn-Yahr- (HY-) stadium-
beosztas és az egységes PD mindsitési skala
(UPDRS) segitségével vizsgaltuk. A résztve-
vOktdl vénas vérmintat vettink. A szérum-
mintakat centrifugaltuk és -80 °C-on taroltuk
az elemzésig. Az INCRNS-ek expresszios
szintjét valds idejl PCR-rel elemeztik az
RNS izolaldsa és a laboratériumban végzett
komplementer DNS-szintézis utan.
Eredmények - Nem volt szignifikans ku-
|6nbség a Parkinson-kéros betegek és az
egészséges kontrollok kozott ezeknek az
INCRNS-eknek a szérumszintjében. A szocio-
demografiai jellemz&khoz hasonldan a be-
tegségkezdet tipusa, jobb vagy bal oldali
tulsulya, fennalldsanak idétartama és ke-
zelése sem kuldnbozott az INCRNS-szintek
alapjan. Egyedil a GASS és a HY, valamint az
UPDRS-pontszamok kozott volt szignifikans
negativ korrelacio. A csaladi anamnézisben
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Conclusion - Serum INcRNA GAS5 level may
be a possible biomarker for disease severity

PD-vel rendelkezd betegeknél szignifikansan
magasabb volt a LINCO1783 szintje.

in PD patients.

Keywords: Parkinson's disease, neurode-
generation, serum INCRNA, biomarker

Parkinson’s disease (PD) is the second most common
progressive neurodegenerative movement disorder
after Alzheimer’s disease (AD) in the world. It is clinical-
ly characterized by bradykinesia, rigidity, resting tremor
and postural instability. In addition to these motor symp-
toms, non-motor symptoms such as cognitive, psychiat-
ric, sleep and autonomic nervous system dysfunctions are
also frequently observed. PD affects approximately 2-3%
of people over the age of 65. The prevalence is predicted
as to be nearly double in the following 30 years when
the aging population is considered especially to be at the
point of the extended life expectancy'. Therefore, PD
represents a heavy burden on patients and their families
and also economic burden on society, so that more effec-
tive treatments are urgently required.

The dominant pathological features in PD are progres-
sive loss of dopamine-producing neurons in the substan-
tia nigra pars compacta (SNpc) and abnormal deposition
of the a-synuclein, Lewy bodies and other proteins®
Studies have identified a variety of molecular mecha-
nisms involved in PD pathogenesis, including abnormal
ubiquitin-proteasome system function, mitochondrial
dysfunction, oxidative stress, dysfunction of calcium
homeostasis and synaptic transmission, and neuroinflam-
mation. The combined action of these mechanisms caus-
es toxic effects, autophagy and apoptosis of dopaminer-
gic neurons in the SNpc* 3. In recent years, long noncod-
ing RNAs (IncRNAs) have gained more importance in
studies of PD pathogenesis* . IncRNAs are a class of
noncoding RNAs that consists more than 200 nucleotides
in length and represents one of the largest fractions in
the human genome. Studies have shown that IncRNAs
interact with DNA, RNA and protein molecules to regu-
late gene expression at the epigenetic, transcriptional and
posttranscriptional levels in cellular homeostasis®. Inc-
RNAs are highly expressed in various parts of the central
nervous system (CNS) and alterations in their levels have
been shown in many neurodegenerative disorders such as
AD, PD, Huntington’s disease, amyotrophic lateral scle-
rosis and stroke'*'%. Accumulating evidence has shown
that IncRNAs play role in the onset and progression of

Kovetkeztetés - A szérum-IncRNS GAS5-
szintje a betegségsulyossag lehetséges
biomarkere lehet Parkinson-kéros betegek-
nél.

Kulcsszavak: Parkinson-kér, neuro-
degeneracio, szérum-IncRNS, biomarker

PD and they can be used as a potential therapeutic target
for the disease. Somewhat abnormal expression levels of
these IncRNAs were detected in the samples of brain tis-
sue, cerebrospinal fluid (CSF), blood and even salival>.
Serum samples, easily accessible by minor invasive pro-
cedures, offer the possibility of a cheap, fast and quick
way in the experimental studies of IncRNAs.

Soreq et al. in 2014, for the first time, utilized a whole-
transcriptome RNA sequencing to determine all the tran-
scripts that code proteins in leukocytes and IncRNAs in
PD patients and controls. 13 of IncRNAs showed differ-
entiated levels of expression in PD* It is so clear that
the number of IncRNAs reported in PD has significantly
increased in recent years*® ' 12, We downloaded the ex-
perimentally validated disease-to-IncRNA associations
according to the IncRNADisease 2.0 database and about
27 of IncRNAs were specifically linked to PD'. When
reviewed literature, we decided to select and analyze four
of'these IncRNAs; H19, GAS5, HAR1B and LINCO01783
(Gene ID: 100132147, ENST00000415386) which have
been implicated in PD. IncRNA H19 is seen to be associ-
ated with PD pathogenesis and progression. It is reported
to be protective against apoptosis®''. IncRNA GASS has
also been shown to be associated with inflammatory re-
sponses'®. So GAS5, HARIB and LINC01783 are abun-
dant and expressed in brain samples®. In this study, we
aimed to analyze serum expression levels of these four
IncRNAs in patients with PD and to search whether those
are associated with motor, non-motor symptoms, treat-
ment and prognosis of the disease.

Materials and methods
Participants

83 PD patients who were followed up in outpatient clinic
and 50 healthy controls, matched for age and gender,
were included in the study. All participants agreed and
signed a written informed consent before enrollment. The
controls were recruited among the patients’ spouses or
individuals who wanted to participate in the study. The
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participants ranged from 40 to 80 years in age and have
at least five years of education.

Patients were diagnosed as having PD based on the
Movement Disorder Society Clinical Diagnostic Crite-
ria and regularly followed up by the same experienced
neurologist'’. The patients have had this diagnosis for at
least two years and have been taking antiparkinsonian
treatment regularly for the last six months. Demographic
information, clinical findings and scales were recorded
in the databank at each follow-up. Data collection in-
cluded demographic and clinical information such as
age, gender, years of education, duration of disease and
treatment, family history of PD and levodopa equivalent
daily dose (LEDD, mg/day)'®. Exclusion criteria were as
follows: (1) presence of other neurological disorder; (2)
to be diagnosed with diabetes mellitus, coronary heart
disease, ischemic or hemorrhagic stroke, infectious dis-
ease, malignant tumor, glaucoma, severe visual and hear-
ing impairment; (3) to receive any anti-inflammatory or
immunosuppressive drugs; (4) presence of psychiatric
disorder such as moderate to severe depression with a
score of 17 or higher on the Geriatric Depression Inven-
tory and psychosis diagnosed with a structured clinical
interview; (5) subjects whose scores less than 24 on the
Mini-Mental State test; (6) any history of alcohol and/or
substance abuse; (7) to have a brain surgery for PD or an-
other reason. The same exclusion criteria were applied to
the controls, and they had to have negative family history
of movement disorders. We only included hypertension
as comorbidity for the whole of participants.

Assessment of the clinical findings of patients

A complete neurological examination was performed
and Turkish versions of the scales were administered to
PD patients during “on” periods before collecting blood
samples. Onset signs of disease (bradykinesia or tremor)
and their lateralization (left or right) and presence of pos-
tural instability and gait dysfunction were noted. Disease
severity was measured using the Hoehn and Yahr (HY)
staging scale and Unified PD Rating Scale (UPDRS). HY
scale provides assessment of disease progression through
a staging which ranges from 0 (no sign of disease) to 5
(severe). PD usually starts from unilateral (Stage 1), to
bilateral form without balance difficulties (Stage 2), fol-
lowed by the presence of postural instability (Stage 3),
the loss of physical independence (Stage 4), and being
wheel-chair or bedbound unless aided (Stage 5). HY
scale had also been used to categorize PD as early stage
(Stage 1 and 2), moderate stage (Stage 3) and late stage
(Stages 4 and 5)". UPDRS provides a comprehensive as-
sessment of disability and impairment by evaluating the
most pertinent clinical findings of PD. The scale consists
of 42 items in four parts. Part I assesses the mental func-
tion and mood, and contains 4 items. Part I concerns

motor activities of daily living, and contains 13 items.
Part I and II were evaluated completely as a patient ques-
tionnaire. Part III is motor examination, containing 14
items and was evaluated completely by a specialist. Part
IV assesses motor complications, containing 11 items
and was evaluated by a specialist once a PD subject had
started PD medication. Part IV assesses two motor com-
plications: dyskinesias and motor fluctuations which are
strongly related to the duration of the disease, levodopa
dose and the duration of levodopa treatment. PD patients
rated items on a Likert scale ranging from 0 as normal:
symptom not present to 4 as severe: symptom is present
and precludes patient’s ability to carry out normal activi-
ties or social interactions or to maintain previous stand-
ards in personal and family life. A total of these four parts
were calculated by total score?. All patients were using
dopamine agonist therapy.

Blood sample collection

From each participant, ~5 mL venous blood samples
were collected into serum vacutainer tubes with gel and
clot activator in the morning following 12 hours of fast-
ing. Serum samples were kept at room temperature for
1 hour, and then centrifuged for 10 min at 4000x g for
serum separation. Supernatant serum was stored at -80°C
until analysis.

Laboratory analysis

Total RNA isolation

The IncRNAs were isolated from serum samples of PD
patients and healthy controls using the miRNeasy serum
/ plasma kit (Qiagen, Germany) according to the manu-
facturer’s instructions. Briefly, 500 pL of QIAzole lysis
reagent was added to 100 pL of the serum sample and
the whole reaction mixture was incubated for 5 min at
room temperature. Then, 100 uL chloroform was added
to the lysate tube, vortexed for 15 s and was incubated
for 2 min at room temperature. Thereafter, we performed
centrifugation at 12000xg for 15 min at 4°C. ~ 300 pL of
the upper aqueous phase was removed and the mixture
was transferred to a new collection tube, then 450 pL of
100% ethanol was added. Then, 700 pL of the mixture
was added to the RNeasy MinElute spin column in a 2
mL collection tube and was centrifuged at 8000xg for
15 sec at room temperature. After the mixture had been
completely transferred to the column, we added 700 pl of
buffer RWT to each column and centrifuged at 8000xg
for 15 sec at room temperature. Next, 500 pl buffer RPE
was added and centrifuged at 8000xg for 15 sec. Finally,
500 pL of 80% ethanol prepared with RNase-free water
was added to the column and centrifuged at 8000xg for 2
min. A full speed centrifugation was performed to dry the
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membrane with an open cover for 5 min. The filtrate and
collection tube were discarded at each step. Total RNA
was eluted by centrifugation for 1 min at full speed using
14 pL of RNase-free water. Each sample was evaluated
by nanodrop for its purity and concentration.

Complementary DNA (cDNA) synthesis

After RNA extraction, cDNA was generated using Qia-
gen cDNA RT?2 First Strand Kit. All reverse transcription
quantitative polymerase reaction (RT-qPCR) was set up
on ice. For each sample, 100 ng of total RNA and 6 pL
buffer GE2 completed with RNase-free water to 14 ul of
final volume was incubated at 37°C for 5 min and then
kept on ice for 1 min. RT procedure was completed in a
total volume of 20 puL with the addition of 6 uL BC5 to
each 14 pL of the mixture at 42°C for 15 min and 95°C
for 5 min. Thereafter, the cDNA was diluted with 80 pL
nuclease-free water for the later use in qPCR.

RT-PCR

Expression levels of serum IncRNAs were analyzed us-
ing Rotor-Gene® Q instrument with 2.1.0.9 software and
QuantiTech SYBR Green PCR Kit (Qiagen, Germany).
qPCR was performed in duplicates, including RT con-
trols to evaluate DNA and nontemplate controls to avoid
background signal. The qPCR reaction was set up with
minimal changes according to the manufacturer’s in-
structions as follows: 5 uL 2x QuantiTect
SYBR Green Master Mix, 1 pL 10% miS-
cript Universal Primer, 1 pL 10x primer

Statistical analysis

All measured variables were subjected to normality test-
ing using Shapiro—Wilk normality test. Descriptive val-
ues were expressed as mean + standard deviation, median
(25%—75% quartiles) or count and percent frequencies.
Independent samples t-test was used to compare differ-
ences between PD patients and control group with re-
gard to numerical variables. The relationships between
the categorical variables were evaluated by using Chi-
squared test, or Fischer exact test. Multivariate binary lo-
gistic regression was performed to identify the significant
predictors of PD risk. A p-value of less than 0.05 was
considered statistically significant. Statistical calcula-
tions were performed using SPSS (ver. 23).

Results

Demographic and clinical findings of the PD
patients and healthy controls

A total of 133 participants, including 83 PD patients and
50 healthy controls, were included in the study. The de-
mographic profile of the patients and controls and the
clinical findings are described in Table 1. No significant
difference was observed in age (p = 0.283), gender (p
= 0.398) and presence of hypertension (p = 0.236) be-
tween PD and control groups. But duration of education
was found significantly longer in the control group than

Table 1. Demographic and clinical profile of patients with PD and

trol
assay, 1 pL RNase-free water and 2 pL of contrors
cDNA. Re.actlon mixture was Prepared N \riable PD group Control group  P-value
0,1 mL strip tubes and caps (Qiagen, Ger- -
many) in a total volume of 10 pL for each Age (years) 634875 61.34+832 0.283
reaction. The following conditions were Gender, male (%) 51(61) 27 (54) 0.398
used for qRT-PCR to amplify the IncRNAs:  Education (years)  7.23 + 3.48 8.82+4.10 0.024*
95 °C for 10 min, followed by 40 cycles at  ~ ict o of hvperten-
95 °C for 15 sec, 55 °C for 30 secand 72°C  gion () 28 (66) 12 (24) 0.236
for 15 sec. Finally, melt analysis from 55 to Disease duration
95 °C temperature in Rotor-Gene Q instru- ( . 8.04+4.14
X years)

ment with 72 well plate was performed.

HY stage® 2.13+0.65
Analysis of IncRNA gPCR Data LEDD (mg/day)’ 933.84 + 466.59

UPDRS-I? 135+1.23
The relative expression 1eve1. of each ~\jppro e 916+516
IncRNA was calculated according to the UPDRSAIP 13144656
cycle threshold (CT) value by using 2744¢T _ =
method?'. IncRNA CT levels were exported ~UPDRS-IV? 2.60 +3.49
appropriately into Qiagen GeneGlobe Data ~ UPDRS-Total® 26.28 +13.57

Analysis Center. CT cut off value was set to
40. For normalization, B-actin was chosen
appropriately. Results were obtained using
the Qiagen Data Analysis Center web tool.

2data are presented as the mean + SD

“ Significance at p < 0.05

Abbreviations: PD: Parkinson’s disease; HY: Hoehn & Yahr stage score; LEDD:
levodopa equivalent daily dose; UPDRS: Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
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Table 2. Relative serum expression levels of H19, GAS5, HAR1B and LINCO1783 in PD patient and control groups

IncRNA N PD group N Control group P-value*
H19 83 ?dgoa -0.17) 20 (069031 ~0.10) 0.352
GASS 83 30907370.23) 20 (%.103570.30) 0.592
HARTE 25 30906270.1 4 12 (06901070.07) 0.117
LINCO1783 33 %_0031 020, 26 (00903070'09) 0.253

Data are expressed as median (25-75% percentiles).
*: Independent samples t-test
Abbreviation: N: number

among PD patients (p = 0.024). All participants were
right-handed.

51 (61%) of the 83 PD patients were suffering from a
tremors-rigid form of the disease and this tremors-rigid
form had a right sided onset in 61% of them. Besides,
66% of patients with a bradykinesia form of PD had a
right-sided onset, too. 12 (15%) of the patients had a
family history of PD. According to HY stages, patients
were distributed as follows: 13 (16%) patients in stage
1; 46 (55%) in stage 2 and 24 (29%) in stage 3. All pa-
tients had used dopaminergic treatment. Only 3 patients
were not treated with dopamine agonists and 61 (74%)
had received pramipexole treatment, while the others
ropinirole. 10 (12%) of the patients had dopamine dys-
regulation syndrome, 28 of them (34%) dyskinesia and
36 (43%) of them motor fluctuations.

Serum expression levels of IncRNAs H19,
GASS5, HARIB and LINCO01783

Relative serum expression levels (244°T)

trol group (27.60 + 2.027), no significant difference was
found (p = 0.697). This result desired further analysis
to be performed. Distribution of normalization values
in PD patient and control groups is given in Figure 1.
When figure is examined, it is seen that the normaliza-
tion values in the control and PD groups show a slightly
right-skewed distribution. Normalization values were
mostly below 30. The mean levels of IncRNAs that nor-
malization values below 30 in PD patient and control
groups are given in Table 3 and no significant difference
was found.

Correlation analysis between serum levels
of H19, GASS, HAR1B and LINC01783
in the PD patients

There was a significant positive correlation between
H19 and GASS5 and LINCO01783. In addition, a signifi-
cant positive correlation was found between GASS and
HARI1B and LINCO01783. Apart from that, no meaningful

of IncRNAs H19, GAS5, HARIB and [
LINCO01783 in PD patient and control
groups are given in Table 2. HAR1B and
LINCO01783 had many unmeasurable val-

ues in the serum samples. 25 PD patients i
and 12 controls for HARIB, 33 patients
and 26 controls for LINC01783 had meas- —_

Frequency

urable values in the laboratory analysis. No
significant difference was observed in the
levels of these IncRNAs between the two
groups.

For 3 PD patients and 3 controls the nor-
malization value using B-actin could not be
obtained from the laboratory analysis so o

20

~N

Tox3U0D

ada

25,00 30,00 35,00 40,00
normalization values

J

they were estimated by the missing value
method. At comparison of normalization

values of PD group (27.44 +2.893) to con- 10/ groups

Figure 1. Distribution of normalization values in PD patient and cont-
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relationship was found between other IncR-
NAs in PD patients (Table 4).
The relationship between disease dura-

Table 3. The mean levels of IncRNAs that normalization values below 30
in PD and control groups

tion, onset sign and lateralization, positive ~_INCRNA Group N Mean + SD P-value*

family history, disease severity (HY score) PD 75 0.115+0.262

and clinical status (UPDRS score), LEDD in H19 Control 47 0100 + 0.256 0.764

patients and IncRNA H19, GASS, HAR1B

and LINCO01783 levels were examined. The  GaSs D /> 0.232+ 0648 0.832

results shows that the relative expression Control 47 0.257+ 0.571

of IncRNA GASS levels were significantly PD 22 0.388 £ 1.546

negatively correlated with HY and UPDRS HAR1TB control 12 0.040 + 0.068 0.444

IL, IIT and total scores (r=-0.243, p = 0.027;

r=-0.286, p =0.009; r=-0.232, p=0.035; [ INCO1783 "D 29 0078+0.124 0.499
Control 25 0.139 + 0.464

r = -0.225, p = 0.041, respectively). No

significant relationship was found between
these four IncRNAs and other characteris-
tics of the PD. LINC01783 was found to be
significantly higher in those with positive
family history (p = 0.047). However, the
other three IncRNA levels were found in
similar amounts in patients with and with-

*: Independent samples t-test
Abbreviation: N: number

Table 4. Correlation analysis between the serum levels of H19, GASS,
HAR1B and LINCO1783 in PD patients

out positive family history. Correlgtion H19 GAS5 HAR1B LINCO1783
analysis

e : . r=0.441 r=0.072 r=0.626
Logdl.sttlcpr];gr‘els(swn analysis to H19 0 <0.001" 0 =0.751 0 <0.001"
predic I1s A r=0.530 r=0.598
Considering the age, gender, duration of p=0011" p<0.001"
education and presence of hypertension HARTE r=0.164
in PD patients and controls together with p=0.631
IncRNA H19 and GASS, re-evaluation was | |NC01783

performed with a multivariate logistic re-
gression model and the results are shown in
Table 5. IncRNA HAR1B and LINCO01783
were not included in the model as there
were many unmeasurable values in the
laboratory analysis (25 PD patients and 12 controls for
HARI1B, 33 patients and 26 controls for LINC01783).
We found that male individuals had significantly high-
er risk for PD. In addition, as the duration of education
increases, the risk of PD decreases. IncRNA H19 and
GASS do not appear to have a discriminating role be-
tween patients and controls.

After the individuals with normalization values above
30 were excluded from the data, correlation between
age, gender, duration of education, presence of hyperten-
sion and IncRNA H19 and GASS5 were evaluated with
the multivariate logistic regression model and the results
are given in Table 6. Since there are many unmeasurable
values of the HAR1B and LINCO01783, they were not in-
cluded in the model.

Discussion

Although there is a significant progress to understand the
mechanisms which lead to PD, it is still challenging to

Data were analyzed by Spearman (for non-parametric data) and Pear-
son (for parametric data) correlation.
* Significance at p < 0.05; ** Significance at p < 0.001

determine specific biomarkers enabling accurate diagno-
sis, classification and risk factors of the disease, and pre-
diction of probable patients. All these findings indicate
that detecting IncRNAs’ profiles have the potential to be-
come a biomarker for diagnosis, prognosis and therapeu-
tic target for PD* '%-12-16_In this study, we determined the
levels of IncRNAs H19, GAS5, HAR1B and LINCO01783
in the sera of PD patients.

Studies have reported that IncRNAs are expressed in
many regions of the brain*°. Soreq et al. reported that
13 IncRNAs showed differentiated levels of expression
in PD patients and four of these IncRNAs’ levels were
reversed after deep brain stimulation treatment. In this
study it was stated that Ul levels (ENST00000415386
which is LINCO01738) were differentiated in PD patients’
amygdala and leukocytes®. Kraus and colleagues studied
IncRNA expression levels in brain tissue of 20 PD pa-
tients postmortem and 10 healthy controls. It was identi-
fied that GASS and HAR 1B were abundant and expressed
in brain samples, so they were used as normalizers®. In
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Table 5. Logistic regression analysis of H19, GAS5 and risk factors for PD

Variable Coefficient  SE Wald P-value Odds Ratio  95% Cl
B (x?)

H19 0.151 0.289 0272 0.602 1.163 0.66-2.04
GAS5 0.007 0.021 0.108 0.742 1.007 0.96-1.04
Age 0.015 0.025 0.350 0.554 1.015 0.96-1.06
Gender (Male / Female) 0.860 0.453 3.599 0.050" 2.362 0.97-5.74
Education (years) -0.149 0.056 7.123 0.008* 0.861 0.77-0.96
Hypertension (present / 0.608 0.460 1.746 0.186 1.837 0.74-4.52

absent)

* Significance at p < 0.05
Abbreviations: SE: standard error

Table 6. Logistic regression analysis of H19, GAS5 and risk factors for PD group that normalization values below 30

Wald Odds

Variable Coefficient (B) SE () P-value Ratio 95% Cl
H19 0.942 0.966 0.951 0.329 2.566 0.38-17.04
GAS5 -0.024 0.373 0.004 0.950 0.977 0.47-2.02
Age 0.022 0.026 0.721 0.396 1.022 0.97-1.07
Gender (Male / Female) 0.641 0.460 1.947 0.163 1.899 0.77-4.67
Education (years) -0.160 0.057 7.732 0.005™ 0.852 0.76-0.95
Hypertension (present / -2.646 1.752 2.281 0.131 0.071 0.65-4.19

absent)

* Significance at p < 0.05
Abbreviations: SE: standard error

recent studies, it was shown that IncRNA H19 can play
protective roles against dopaminergic neuronal loss and
apoptosis in mice models with PD*''. GASS, as a mem-
ber of the IncRNA family, is located on chromosome 1
of the human genome. Studies have shown that GASS is
abnormally expressed in many tumors and plays an onco-
genic role by inhibiting apoptosis. Moreover, GASS also
takes place in the development of inflammation-related
disorders by activating microglia and increasing the ex-
pression levels of inflammatory cytokines. Microglia-
induced neuroinflammation plays a significant role in
PD pathogenesis'. All these findings highly suggest an
involvement of GASS in PD development, but further
studies are still needed to determine its whole role in the
disease. It was reported that HAR1 specifically expressed
in Cajal-Retzius neurons in the human neocortex during
a period of 7 to 19 gestational weeks, a crucial time for
cortical neuron specification and migration'®. It upregu-
lates reelin. A recent study found that PD-related genes
associated with IncRNAs were decreased in the SN and
cerebellum of patients, just as consistent with the results

obtained in peripheral blood cells and CSF of patients
with PD*.

No significant difference was shown when the ex-
pression levels of four candidate IncRNAs; H19, GASS,
HARIB and LINCO01783 in the sera of PD patients
were studied in comparison to those of healthy controls.
However, it was found that there was solely a significant
negative correlation between GASS and HY stage and
UPDRS 1I, IIT and total scores when the relationship
between the expression levels of these four IncRNAs
were examined by age, gender, duration of education,
disease duration, disease onset finding, HY stage, UP-
DRS scores and treatment doses. Even though this pa-
rameter was suggested to have a role in inflammation in
other previous studies, in our study we revealed that it
was associated with the clinical severity of the disease
and there was no correlation with other IncRNAs’ lev-
els. IncRNA GASS serum level may be a possible bio-
marker for disease severity in PD patients. Other studies
in the literature did not report any significant relation-
ship® %1213 Tt was found that LINC01783 IncRNA was
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significantly higher only in PD patients with positive
family history.

In conclusion, as we know this is the first clinical
study in order to explore the expression levels of serum
IncRNAs in Turkish PD patients. Searching serum IncR-
NAs levels may help to understand PD pathogenesis bet-
ter and more in detail, but there have been few studies in
the literature so far. It can be important contribution to
the development of potential biomarkers for PD and also
to the identification of new therapeutic targets, although
the mechanisms by which IncRNAs play role in complex
physiological and pathological cases such as PD have not
been elucidated fully yet.
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Hattér és cél - A thrombolysis és/vagy
thrombectomia bizonyitottan hatékony az
akut ischaemias stroke kezelésében. A sz(k
idBéablak miatt alacsony az ezekre a kezelé-
sekre alkalmas betegek szama. A f6 korlat

a prehospitdlis szakasz, kevesen hivnak
mentdét idében. A késlekedést okozhatja a
lakossag elégtelen egészségligyi ismerete,
de a stroke-ra leginkabb hajlamos populacio
maganyossaga, elszigeteltsége is. Az utob-
biak kozott sok az a nagyszul, aki jelentds
id6t tolt unokajaval. Ez adta az otletet,

hogy felvilagositsuk a kisebb gyerekeket is

a stroke tlneteirdl, lehetdvé téve szamuk-
ra, hogy szikség esetén mentdt hivjanak.
Ennek érdekében adaptaltuk a The Angels
Initiative kordbban Gorogorszagban tesztelt
projektjét. A magyar pilottanulmany Buda-
pest XII. kerulet évodaiban zajlott. Az Angels
eredeti szerepjatékos programjat a Covid-
jarvany miatt nem lehetett megvaldsitani,
igy a kényszer egy Uj, magyar verziot hivott
életre: az online ,Stroke Ovi" programot. Ezt
tobb lépcsdben vezettik be, a harmadikban
hatastanulmanyt is végeztink.

Médszerek - A The Angels Initiative nem-
zetkdzi programjat, annak magyar forditasat

| https://doi.org/10.18071/is2.76.0197 | www.elitmed.hu

The new target population of stroke
awareness campaign: Kindergarten
students

Folyovich A, MD, PhD; Szabd PT; Mdhelyi V;
Papai Gy, MD3, Csaté G, MD; Gydrfi P; Fabian
D, MD; Réka G, MD; Korda L, MD; Jarecsny

T, MD; van der Merwe J; Pete KN; Batyai E;
Béres-Molnar KA, MD

Background and purpose - Thrombolysis
and/or thrombectomy have been proven
effective in the treatment of acute ischemic
stroke. Due to the narrow time window, the
number of patients suitable for these treat-
ments is low. The main limitation is the pre-
hospital stage, few people call an ambulance
in time. The delay may be caused by the
population’s insufficient health knowledge,
but also by the loneliness and isolation of
the population most prone to stroke. Among
the latter, there are many grandparents
who spend considerable time with their
grandchildren. This gave rise to the idea

of educating even younger children about
the symptoms of a stroke, enabling them

to call an ambulance if necessary. To this
end, we adapted the Angels Initiative project
previously tested in Greece. The Hungar-
ian pilot study Budapest District XII. took
place in district kindergartens. The Angels’
original role-playing program could not be
implemented due to the COVID epidemic,
so the necessity called for a new, Hungarian
version: the online “Stroke Ovi” program. We
introduced this in several stages, and in the
third we also carried out an impact study.



198 Folyovich: Online ,Stroke-ovi” program

adaptaltuk programunkhoz. Az eredeti, él8
szerepjatékos format a kivalasztott ,teszt-
ovodaban” szUl8i értekezlettel el6készitettuk.
A Covid-jarvany bizonytalanul elhtiz6do
hatdsa miatt tervinket atértékeltuk, a koz-
ben megsziletett magyar mesekdnyv és
hazaviheté munkaflizet hasznalataval tobb
budapesti évodaban sajat online verziét
dolgoztunk ki. Ot héten 4t heti 10, majd 25
perces foglalkozasokat tartottunk. A mindig
Uj csoportokat megcélzé harmadik oktatasi
ciklusban mar a program hatasat is vizsgal-
tuk megel6z6 és kovetd tesztek felvételével,
amiben nemcsak a gyermekek, de szuleik is
részt vettek. Munkankba Ujszerlen neuro-
|6gusok és dvodapedagdgusok mellett pszi-
choldgust, logopédust is bevontunk, mert
Ugy gondoltuk, hogy a szul6ket és gyerekeket
magaba foglald tarsadalmi kdzegben csak
multidiszciplinaris egyuttmdkodéssel lehet
eredményt elérni.

Eredmények - A program harmadik cik-
lusaban megel6z8en (preteszt) és utana
(posztteszt) tesztfelvétel tortént a gyerekek
és szileik korében. Csak azokat a valaszokat
vettUk figyelembe, amelyeknél a program
elétti és utani felmérésben is értékelhetd va-
laszt kaptunk. Legfontosabb eredményeink:
1. negativ iranyu valtozas egy kérdésben sem
tortént, tehat olyan nem volt, hogy barmelyik
pretesztbeli kérdés dsszpontszama ma-
gasabb lett volna, mint a poszttesztben.

2. A gyerekek megtanultak, hogy mentét nem
csak felndttek hivhatnak. 3. Minden gyerek
tisztaban volt mar a programot megel&z8en
azzal, hogy ha ,valaki nagyon rosszul van”,
akkor a mentdt kell hivni. 4. A stroke tune-
teire vonatkozo kérdések kozul fontos, hogy
a hemiparesis, a facialis paresis és a beszéd/
nyelvi zavar egyértelm( tinet a gyerekek
szamara. A szUl8i kérd8ivek alapjan a felndt-
tek ismeretanyagat igen jonak lehet itélni.

Az el@zetes és az utdteszt soran ugyanannyi
helyes valasz érkezett, ami alapjan ,transz-
ferhatassal” (a program hatasara a sztl6kben
megnovekvd érdekl6dés a téma irant) nem
tudtunk szamolni. Fontos azonban, hogy a
szUl6k a programot hasznosnak, a gyerekek
szamara motivalonak, fontosnak itélték, igy
egyUttmUkodésre a késdbbiekben is szami-
tani lehet.

Kovetkeztetés - A magyar ,Stroke Ovi”
program egyértelmUen hatékonynak bizo-
nyult. Ezt a hatasvizsgalatok még akkor is bi-
zonyitottak, ha az eredeti szerepjaték helyett
a Covid-jarvany miatt ,csak” online formaban
valdsitottuk meg. Ez a kényszer egylttal egy
Uj, ,magyar verzidt” kényszeritett ki, és hozott
létre. A kordlmények okozta kisszamu minta
ellenére e pozitiv hatast mérhetének itéljuk.
Legf6bb eredményként és bizonyitékként

Methods - We adapted the Angels Initia-
tive's international program and its Hungar-
ian translation to our program. We prepared
the original, live role-playing form, with a par-
ent meeting in the selected “test kindergar-
ten”. Due to the uncertainly lingering impact
of the COVID epidemic, we reevaluated our
plan, using the Hungarian storybook and
take-home workbook created in the mean-
time, we developed our own online version
in several kindergartens in Budapest. We
held 10 and then 25 minute sessions a week
for 5 weeks. In the third educational cycle,
which always targets new groups, we already
examined the impact of the program by tak-
ing pre- and post-tests, in which not only the
children but also their parents participated.
In addition to neurologists and kindergarten
teachers, we also included psychologists and
speech therapists in our work, because we
believed that in a social environment that
includes parents and children, results can
only be achieved through multidisciplinary
cooperation.

Results - In the third cycle of the program,
tests were taken before (pre-test) and after
(post-test) among children and their parents.
We only took into account those answers
where we received an evaluable answer in
the survey before and after the program.
Our most important results: 1. there was no
negative change in any question, so it was
not the case that the total score of any ques-
tion in the pre-test was higher than in the
post-test. 2. The children learned that not
only adults can call the ambulance. 3. Before
the program, all children were already aware
that if “someone is very ill", the ambulance
should be called. 4. Among the questions
about stroke symptoms, it is important that
hemiparesis, facial paresis and speech/lan-
guage disorder are clear symptoms for chil-
dren. Based on the parental questionnaires,
the knowledge of the adults can be judged to
be very good. The same number of correct
answers were received during the pre-test
and the post-test, on the basis of which

we could not calculate a transfer effect.
However, it is important that the parents
considered the program useful, motivating
and important for the children, so coopera-
tion can be expected in the future.
Conclusion - The Hungarian “Stroke Ovi"
program has so far proven to be clearly
effective. This was proven by the impact
assessments even if, instead of the origi-

nal role-playing game, we implemented it
“only” online due to the COVID epidemic.
This constraint also forced and created a
new “Hungarian version”. Despite the small
number of samples caused by the circum-
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azonban a gyerekek reakciodit ertékeljuk,
amik spontan rajzokban oltottek testet, és

a pozitiv érzelmi reakciok mellett megje-
lenitettek szakmai értékeket, mint példaul

a ment6autok rajza, a 112-es hivdszam
visszatérd abrazolasa. A média bevonasaval
jO lehet6ségnek gondoljuk az online oktatast
is a stroke-kampanyok soraban, de valéban
eredmeényesnek az eredeti szerepjatékos for-
mat gondoljuk. Ugyanakkor bizonyitva atjuk,
hogy a fejlédésben levd gyerekek nevelése
miatt nagy korultekintést igényel az Uj mod-
szer alkalmazasa. Emiatt pedig eredmeényt
csak a neurolégusokat, pszicholdgusokat,
ovodapedagogusokat, szUlGket is magaba
foglald tarsadalmi és multidiszciplinaris

stances, we consider this positive effect to
be measurable. However, as the main result
and evidence, we evaluated the children’s
reaction, which took shape in spontaneous
drawings and displayed professional values
in addition to positive emotional reactions,
such as the drawing of ambulances, the
recurring representation of the 112 number.
With the involvement of the media, we think
online education is also a good option in the
series of stroke campaigns, but we think the
original role-playing form is really effective.
At the same time, we can see that the ap-
plication of the new method requires great
caution due to the education of developing
children. For this reason, results can only be

egyuttmUkodéssel lehet elérni.

Kulcsszavak: ischaemias stroke,
thrombolysis, thrombectomia, felvilagositas,

magyar ,Stroke Ovi” program

Astroke vilagszerte kiemelkedd gyakorisagu beteg-
ség, a mortalitds és a tartdos rokkantsag vezetd
oka. Egyértelmiien siirgdsségi ellatast igényel. Az ido-
ablak kiemelt fontossaga alapvetden a 80%-ot kitevo
ischaemias esemény bizonyitottan eredményes kezelé-
se, a thrombolysis miatt keriilt elotérbe. A thrombolysis/
thrombectomia feltételezi a hospitalis szakasz szabalyo-
zott és a valosagban begyakorolt folyamatat, emiatt el-
sdsorban a prehospitalis szakasz nehézsége okozza azt,
hogy sok kezelésre alkalmas beteg mégsem kertil idoben
korhazba'. A felvilagositdo kampanyok célja a lakossag
egészségtudatossaganak novelése. Ugy az irott, mint az
elektronikus média arra fokuszal, hogy bemutassa, mely
tiinetek esetén kell akut stroke-ra gondolni, és ez eset-
ben azonnal mentdt hivni. A FAST-lizenet (az arc, a felsé
végtag bénulasa, beszédzavar, illetve az idébeli cselek-
vés fontossaga)* a kampanyelem hatékony része®, ami
a thrombolysisszam valtozasaval is mérheté. Mikdzben
évrol évre tobb kezelés torténik, 1atni lehet, hogy tovabbi
modszerek is sziikségesek ahhoz, hogy még tobb beteg
keriiljon ellatasra®. Erzékelheté ugyanakkor, hogy még
mindig sok beteg idéablakon tul érkezik a korhazba, és
elesik a thrombolysistdl, thrombectomiatol. Ennek na-
gyon gyakorlati oka az, amelyre a lakossagi kampanyok
eddig nem tudtak hatni: nincs, aki a beteghez ment6t hiv-
jon. A stroke irant leginkabb veszélyeztetett korosztaly
ugyanis jelentds szamban egyediil él*, igy beszédzavar,
bénulds esetén nem tud mentdt hivni. A kdrnyezetben

achieved through social and multidisciplinary
cooperation involving neurologists, psycholo-
gists, kindergarten teachers, and parents.

Keywords: ischemic stroke, thrombolysis,
thrombectomy, awareness campaign, Hun-
garian “Stroke Ovi" program

sokszor nincs segitotars. A sziilok korosztalya kiilon él,
napkozben dolgozik. Az idésebbek viszont gyakran van-
nak egyiitt 6vodaskort unokaikkal, mert utobbiak pél-
daul betegség miatt hianyoznak az 6vodabol. Altalanos
iskolasok, gimnazistak oktatasa stroke-kal kapcsolatos
ismeretekre mar korabban gyakorlat volt*'¢. Az igazan 0j
felismerés merész otleten alapult: az 6vodas korosztalyt
kell megszolitani.

Modszer

A The Angels Initiative nemzetkozi szervezet oOvo-
dai stroke-felvilagositd programja szamtalan orszagot
célzott meg, hogy ezt a korosztalyt is bevonja annak a
célnak a megvaldsitasaba, hogy minél tobb akut stroke-
beteg id6ben keriiljon koérhazba, és ennek révén nove-
kedjek a thrombolysis/thrombectomias kezelések szama.
A program lényege, hogy 4-5 hetes kurzus soran ,,¢l6-
ben” szerepjatékba vonnak ovodaskorti gyermekeket
csaladjukkal egylitt. A program négy szuperhdsre épiil
(akikrdl 1-1 rovid rajzfilm is szol), akik a FAST {izene-
tét hordozzak, és a legfobb tlinetek felismerését ¢s a siir-
g0sségi segélyhivas jelentését tanitjak ovodai szinten (1.
abra). A szuperh6sok részben a két nagypapa (egyikdjiik
centralis facialis paresist szenved el az akut stroke folya-
man, a masik nagypapa jobb karja bénul meg hirtelen),
majd a nagymama, aki hangjat-beszédét veszti el. A ne-
gyedik — kulcsszereploként — a kisfit, aki ment6t hiv a
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nagysziilokhoz. Az abrak, videoanimaciok
nemcsak ezt mutatjdk be, de visszatérd-
en megjelenitik a 112-es hivoszamot is, a
mentShivas és gyorsasag fontossagara fel-
hivva a figyelmet. Minden héten egy szu-
perhdst és annak egyediilallo szupererejét
mutatjak be. A program ebben a formaban
ovodai oktatasi eszk6zok széles skalajat is
magaba foglalja, de hazi feladatot is ad az
otthoniak bevonasara.

A program magyar adaptacioja elkésziilt
az Uj Szent Janos Korhaz Neurologiai Osz-
taly — Stroke Centrum aktiv kozremikodé-
sével (2. abra). Mindenképpen ,,tesztelni”
akartuk a fogadtatast gyerekek korében.
Az e célbol kivalasztott 6voda a korhaz
szomszédjaban all6 Hegyvidéki Mesevar
Ovoda volt. Az Orszagos Mentdszolgalat a
szakmai érdeklddésen tul is bekapcsolodott
a munkaba, mert mar rendelkezésre allt az
OMSz Eletmentd applikacioja ,.Segitségre
van sziikkségem 104”. Az 6vodai program
2020. eleji tervezett inditasa el6tt 2019-ben
sziil6i értekezletet tartottunk, ahol elnyer-
tik a sziilok tamogatasat. A tervezett prog-
ramot azonban a jarvany keresztiil huzta.
Kideriilt, hogy belathaté idén belill nincs
esély személyes jelenléti oktatast tartani,
ekkor kellett modositani a tervet: egy elké-
sziilt mesekonyv (3. dbra), majd munkafii-
zet (2. abra) kertilt szintén magyarorsza-
gi adaptaciora. A kisérleti program 2020.
november 26-an indult online formaban
(4. abra). El6szor a tesztovoda, masodik
fazisban tovabbi négy keriileti 6voda Iépett
a programba, végiill ugyanezen ovodak-
kal a munkafiizettel kiegésziilt anyagot is
végigvittilk. A résztvevok szamat nehéz
pontosan megadni, mert a tobbhetes ciklu-
sokban a gyerekek tobbszor voltak betegek.
Megjegyezziik azonban, hogy ezekkel a
gyerekekkel az 6vondk utdlag is atvették a
szamukra elmaradt fejezetet. A mindharom
ciklusban részt vevé Hegyvidéki Mesevar
ovodaban 66 gyerekhez jutottunk el, a har-
madik ciklusban 22 gyerekhez, 22 csalad-
hoz ¢és 40 sziilohoz. A masodik ciklusban a
tovabbi harom 6vodaban 59 gyermek vett
részt, a harmadik, egyben hatékonysagi
vizsgalatban tesztelt harmadik ciklusban
74 gyerek, 35 sziil6. A technikai kivitelezés

ugy valosult meg, hogy a Janos korhazbol €16 adasban
kapcsolatot 1étesitettiink az 6vodaval. Ott a nagycsopor-
tosok korébol kivalasztott tobb mint 10 kisgyerek nézte a
programot gy, hogy mind itt, mind ott (a vezetdé 6vond

ALEGJOBB
FEGYVER
ASTROKE
ELLEN, HA

CSELEKSZUNK

1

1. abra. A FAST lzenetének kbzvetitése gyerekek szamdra, magyarra
adaptdiva

MUNKAFy ¢ 7

2. dbra. A munkafiizetet a gyerekek hazavihetik, a szuldk is részesei
lesznek a programnak

3. abra. A Mese! kbnyv és képes tartalomjegyzéke - a heti foglalkozasok
e szerint haladnak

4. A, B. abra. Az online addsok a kérhdzbol keriltek kbzvetitésre, az
6vondk a monitort figyelve a mesekényvben pdrhuzamosan haladva
tanitottdk az dvoddsokat

¢s munkatarsai segitségével) egylitt haladtunk a mese-
konyv olvasasaval. Egy-egy heti foglalkozas kezdetben
koriilbeliil 10 percet tartott, de a harmadik ciklusban az
ovodak kérésére 20-25 percre emeltiik. Kideriilt, hogy
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kezdeti félelmiink alaptalan volt: a gyerekek a hosz-
szabb id6tartamot is fesziilt figyelemmel tudtak kovetni.
A zoomadas lezarasat kdvetden az 6vondk még egyszer
atvették a gyerekekkel a bemutatott részt, az egy héttel
késobb esedékes rész elott pedig jatékosan ismételtek. A
harmadik ciklus ,,magyar ujitasa” volt az Orszagos Men-
t0szolgalat orvosigazgatojanak és szovivéjének bevona-
sa egy tovabbi heti foglalkozas keretében. A gyerekek-
nek nagy élmény volt, hogy kozvetleniil hozzajuk széltak
azok, akiket a tv-bol, radiobol személyteleniil ismerhet-
tek. A programnak egyébként a média, az allami és ke-
reskedelmi tv-k, radiok nagy teret szantak, szdmtalan
rovidebb-hosszabb adasban szerepeltiink. Az els6 ciklus
az alapvetd tesztelés céljat szolgalta, a masodik tovabbi
ovodak bevonasa révén jelentdsen tobb gyermekrol tobb
benyomas szerzését az ovodapedagdgusok véleménye
alapjan. A harmadik ciklus mar az alabb ismertetendd ha-
tékonysagi felmérést is tartalmazta. A gérogorszagi gya-
korlatban a gyerekeknek meg kellett adniuk a neviiket,
lakcimiiket. Nalunk ez szigortian anonim modon tortént.

Kérdoives felmérés

A stroke ovodai program hatasvizsgalatahoz egy kérdo-
ivet allitottunk &ssze, ami két részbdl all [program elotti
(preteszt) €s program utani (posztteszt)]. Feltételezésiink
szerint a program hatassal van a gyerekek egészséggel,
stroke-kal kapcsolatos tudasara, a programot kdvetden a
gyerekek jobb eredményt érnek el a tesztben. Kétfazisu
adatgy(ijtés soran az els6 fazisban a) az ,,Altalanos isme-
retek” rész betegséggel kapcsolatos elzetes ismeretekre,
segitséghivasi teenddkre kérdezett ra, nyilt végi és el-
dontendd kérdésekkel, b) a ,,Preteszt” pedig a program
varhat6 hatdsanak viszonyitasi alapjat képezte. A maso-
dik fazisban a ,,Posztteszt”-et a program lezarasat kovetd
héten vettiik fel a gyerekekkel. A ,,Posztteszt” tartalmilag
megegyezett a program eldtt felvett teszt masodik olda-
laval.

Eredmények

A minta mérete nem indokolta (nem is tette lehetévé) sta-
tisztikai probak alkalmazasat, igy csak a leiré adatokat
kozoljiik, amibdl tendencia kdvetkeztethetd.

A gyerekek tesztjei

A programot megeldzden ¢s kovetden 59 gyerekkel tor-
tént tesztfelvétel, ebbdl 52 gyerek valaszait tudtuk ele-
mezni, azonban nem minden kérdésre érkezett értékel-
hetd valasz minden gyerektdl. Csak azokat a valaszokat
vettiik figyelembe, amelyeknél a program el6tti €s utani
felmérésben is értékelhetd valaszt kaptunk egyénenként,
ezek szdma kérdésenként eltéré volt. Atlagéletkor: 6,79
¢v (SD: 0,77). Nemi eloszlas: fiti: 25, lany: 27. A program

el6tti (preteszt) és utani (posztteszt) tesztfelvétel eredmé-
nyét hasonlitottuk 0ssze. A legtobb esetben nem vagy
alig volt kiilonbség a két tesztet 0sszehasonlitva, azonban
néhany kérdésben megfigyelhetd a program hatésa.

Legfontosabb eredmények

1. Negativ iranyu valtozas egy kérdésben sem tortént,
tehat olyan nem volt, hogy barmelyik pretesztbeli kér-
dés csoportos 0sszpontszama magasabb lett volna, mint
a poszttesztben.

2. Legszamottevobb eredménynek tekinthetd, hogy
a gyerekek megtanultak, hogy a mentdt nem csak a fel-
nottek hivhatjak. 42 értékelhetd valaszbol a preteszt so-
ran 24 helyes valasz érkezett, mig a poszttesztben mar
41. Egyetlen gyermek volt csupan, aki a program eldtt
és utan is azt a valaszt adta, hogy ment6t csak felndttek
hivhatnak.

3. Minden gyerek tisztaban volt mar a programot meg-
elézden azzal, hogy ha ,,valaki nagyon rosszul van”, ak-
kor a mentot kell hivni (és nem rendért vagy tiizoltot).

4. A stroke tiineteire adott valaszokban a gyerekek
mar a program eldtt meglepden jol teljesitettek, azonban
kismértékli valtozas még igy is lathato: a) a hemiparesis
(,»A papa/mama nem tudja mozgatni a karjat”) 49 va-
laszbol; Pre: 43, Poszt: 47 helyes; b) a facialis paresis
(,»A papa/mama arca lefittyed”) 49 valaszbol; Pre: 45,
Poszt: 49 helyes. Tovabba c) a beszéd/nyelvi zavar jelei
(,»A papa/mama nem tudja elmondani, amit szeretne”)
szintén egyértelm tiinet volt a gyerekek szamara (49 va-
laszbol; Pre: 44, Poszt: 48 helyes).

Sziil61 kérdodivek

Harmincegy gyermek sziildje vett részt a felmérésben.
Ebbdl a program el6tti tesztet 23-an toltotték ki, a prog-
ram utanit 15-en, az alabbiakban ezeket elemezziik. Osz-
szességében elmondhatd, hogy az eldzetes és az utdteszt
soran ugyanannyi helyes valasz érkezett, ami alapjan azt
feltételezziik, hogy a program nem ndvelte meg kiilo-
ndsebben a sziilok érdekldédését a téma irant. A stroke
eléfordulasaval és halalozasi ratajaval kapcsolatban 6
sziillo valaszolt helyesen, 9 helyteleniil. A stroke tipikus
tiineteivel kapcsolatban a sziilok tobbsége helyesen va-
laszolt a programot megel6zden és azt kdvetden is, el-
lenben a nem tipikus tiinetekkel kapcsolatban (,,Melyik
nem tipikus tlinete a stroke-nak? Valaszok: zavartsag,
fejfajas, szédiilés, féloldali végtaggyengeség, bénulas,
hirtelen jelentkez6 magas laz, lataszavar?”’) 11 helyes
valasz érkezett a program el6tt és utan is. Sziil6i véle-
ményt is kértiink a programmal kapcsolatban, melyben
munkankat hasznosnak (5. dbra), a gyerekek szamara
motivalonak (6. abra), érdekesnek (7. abra) itélték, a
felvilagositas témakorét a sziilok fontosnak tartjak (8.
abra).
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A stroke vilagszerte kiemelkedd gyakorisa-

gu betegség, a mortalitas és a tartds rokkant-
sag vezetd oka'’, siirgbsségi ellatast igé-

nyel. Az idGablak kiemelt fontossagu'®2.

Elsésorban a prehospitalis szakasz nehéz-

sége okozza azt, hogy sok kezelésre alkal-
mas beteg nem keriil iddben korhazba®'.
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ség)!® 1314 Sok beteg azonban nem jut id6-
ben a bizonyitottan hatékony eljarasokhoz?.
Az id6ablak tullépésében gyakran olyan

ok all, melyre a lakossagi kampanyok nem
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nek abban, hogy ment6t hivjanak*. Amano
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inkabb nem inkabbigen  teljes mértékben )

és munkatarsai's kozépiskolai oktatast ter-
veztek a FAST elemeinek tanitasara. Arra is
torekedtek, hogy motivaljak a gyermekeket,
hogy adjak tovabb tudasukat csaladjuknak.
Megallapitottak, hogy a didkok és sziileik sikeresen meg-
tanultdk a FAST-lizenetet. Williams és munkatarsai® is-
kolai programja ,,Hip Hop Stroke” (HHS) cimmel 9-11
¢éves gyermekeket csaladjaik bevonasaval, zene €s tanc
integralasaval oktatta a stroke felismerésére ¢és a siirgds
teenddkre. A HHS-ben részt vett gyermekek nagyobb
stroke-tudast mutattak a kontrollokhoz képest.

Az igazan uj elem az, hogy mar a legkisebbekre, az
ovodasokra is szamitani lehet, mert a nagysziilok gyak-
ran vannak egyiitt 6vodaskort unokaikkal. Megtortént a

kivil a stroke

7. dbra. Mennyire keltette fel gyermeke érdeklédését a programon

témakore? 22 valasz

The Angels Initiative nemzetkozi szervezet programja-
nak magyarorszagi adaptacidja. A The Angels Initiative
programja szamtalan orszagot célzott meg, koziilik Go-
rogorszagban, Thessalonikiben tortént meg a projekt
eredményességének tesztelése is*2%. Mindennek vég-
hezvitelében Tsakpounidoua és munkatarsainak van ma-
radando6 érdeme. A program a vilagjarvany el6tt kezdo-
dott és folyt a terv eredeti verzidja szerint. Othetes kurzus
soran ,,¢l0ben” szerepjatékba vontak 66 (38 fiu, 28 lany)
ovodaskoru (5-7 éves) gyermeket csaladjukkal egyiitt.
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a visszahivassal jaré bonyolultabb felada-

toknal.

Sajat online programunkat a Covid-
jarvany okozta kényszer sziilte, hiszen a

tervezett személyes ovodai foglalkozas

meghitsult. Sziildi értekezletet elézetesen

tartottunk. A sziilok terviinket egyhangulag
tamogattak, egyiittmiikddésiikrol biztosi-
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tottak. A jarvany ujabb és Gjabb hullama ar-

T T

egyaltalannem kevésbé fontos  inkabb fontos

&

nagyon fontos

ol is meggy6zott minket, hogy nem tudjuk
kiszamitani az eredeti program kezdetét.

8. abra. Mennyire tartja fontosnak a stroke-rol vald felvildgositas ker—

dését ovodds gyermekek korében? 22 vdlasz

Cselekedni kellett. Megsziiletett a mese-
konyv, amit magyarra adaptaltunk. Késébb
megérkezett a munkafiizet is. Es ekkor

9. abra. A program végén - spontan - készuilt gyerekrajzok

Négy szuperhds, a FAST iizenete, a siirgdsségi segély-
hivé szam ismertetése koriil forgott a program. Minden
héten egy szuperhdst és annak egyediilallo szupererejét
mutattak be PowerPoint-bemutaton, illetve rovid anima-
cids videon. A program az 6vodai oktatasi eszk6zok szé-
les skalajat is magaba foglalta, s6t hazi feladat céljabol
otthoniakat is. Az eszkoztarba tartozott ,,fantombeszéd”
(hangadas nélkiili széles mimika), tobb szerepjaték, ri-
mel6 versikék. A gyerekeket igy arra 6sztonozték, hogy
legyen meg sajat csaladjukban is ugyanaz a szuperhds,
igy az ismeretek keriiljenek at a valos életbe. A tanul-
many a Helsinki Nyilatkozatnak megfelelden késziilt.
A program eredményességének mérése céljabol harom
utankovetéses tesztet adtak egyenként minden gyereknek
harom héttel a program befejezése utan. Az elsd teszt-
ben a gyerekektdl azt vartak, hogy a ,,Gonosz vérrogot”
megfeleld szereplovel dsszekapcesoljak. A masodik teszt-
ben négy mondatot hallottak, és meg kellett adni a dont6
szot (célszavak: példaul beszéd, segitség, mento, stroke,
kar). A harmadik tesztben harom kiilonbdz6 kartya alap-
jan a FAST-tiineteket mutat6 szuperh6sokre vonatkozéan
mondjak el, mit kell cselekedni (tiinet felismerése, 112
hivasa, segitségkérés). Minden gyermeket egyedileg
teszteltek. Nem hasznaltak viszont elézetes tesztet. Az
egyéni és csoportos értékelések biztatdé eredményt mu-
tattak, a gyerekek képesek voltak felismerni a kérdéses

dontottiink arrdl, hogy online formajaban
elinditjuk a magyar verziot.

Munkank limitacioja elsésorban a kény-
szerhelyzetre vezethetd vissza. A Covid-
jarvany miatt nem tudtuk megvaldsitani az
eredeti, ¢l0, szerepjatékos format. Valasz-
tanunk kellett: vagy 1j, kompromisszumos
utat hivunk életre, vagy bizonytalan ideig
lemondunk minden 4altalunk megvalosit-
haté o6vodai képzési lehetdségrol. A ko-
rilmények, beleértve a program és kutatas
ujszeriisége csak kisszamu ,,mérhetd” min-
ta felvételét, illetve értékelhetdségét tettek
lehet6vé. Ugy gondoljuk azonban, hogy ez
elfogadhat6 annak tiikrében, hogy a hasonlo, jarvanyiigyi
korlatok nélkiil végzett és jelenleg egyetlen viszonyitas-
nak tekinthetd nemzetkdzi vizsgalatba is csak 66 gyer-
mek volt bevalaszthato.

Osszefoglalas

A magyar ,,Stroke Ovi” program hatékonynak bizonyult,
bar igazan eredményesnek az eredeti szerepjatékos for-
mat gondoljuk. A hatasvizsgalatok pozitiv eredményt
hoztak csak online forma esetében is. A kényszer ugyan-
akkor egy Uj, magyar verziot kényszeritett ki, és hozott
létre. Legfébb eredményként és bizonyitékként azonban
a gyerekek reakcioit értékeljiik, melyek pozitiv érzelmi
reakciokat tiikroznek (9. abra). A fejlédésben levo gye-
rekek nevelése miatt ugyanakkor nagy koriiltekintést
igényel az Gj modszer alkalmazéasa. Emiatt pedig ered-
ményt csak a neurologusokat, pszichologusokat, logopé-
dusokat, 6vodapedagdgusokat, sziiloket magaban foglalo
egylittmiikddéssel lehet elérni.

KOSZONETNYILVANITAS — Munkénk nem valosulhatott
volna meg Budapest XII. keriilet programunkban részt
vett 6vodai (Hegyvidéki Mesevar Ovoda, Kimbi Ovoda,
Normafa Ovoda, Orbanhegyi Ovodék, Varosmajori Ovo-
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dak), illetve 6vodapedagogusai (sokak koziil név szerint
ismert: Doba Csilla, Frank Judit, Horvath-Dori Marta,
Kovacs Katalin, Kutasi Eszter, Rakosi Laura, Zsidi Sara
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Fejfajasregiszter kialakitasaval szerzett
szegedi tapasztalataink migrénes betegek

vonatkozasaban
PLANDER Mé&té'®, TAJTI Janos?

, VECSEI Laszl62 3

, SZOK Délia?

'Kiskunhalasi Semmelweis Kérhaz, Neurologiai osztaly, Kiskunhalas
2Szegedi Tudomanyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Kar,

Neurolégiai Klinika, Szeged

SELKH-SZTE Idegtudomanyi Kutatocsoport, Szeged

Hattér és cél - A betegregiszterek alkalma-
zasa elengedhetetlen a klinikai kutatasban és
az orvosi gyakorlatban. A fejfajas, azon belul
a migrén az egyik leggyakoribb panasz, ami
jelent8sen rontja a betegek életmindségét,
és magas a tarsadalmi-gazdasagi kihatasa.
Célul tiztlk ki egy hazai fejfajasregiszter
kialakitasat és a regiszter adatainak elézetes
elemzését.

Médszerek - Munkankhoz az orszagos Scle-
rosis Multiplex Regisztert vettik alapul, amit
a Nemzetkozi Fejfajas Tarsasag legutobbi
diagnosztikus kritériumrendszere alapjan
maodositottunk. Jelen klinikai vizsgalatba a
Szegedi Tudomanyegyetem Neuroldgiai
Klinika Fejfajas ambulanciajan gondozott
migrénes betegek adatait vontuk be.
Eredmények - A fejfajasregiszterbe 412
(363 NG és 49 férfi) migrénben szenvedd sze-
mély (313 aura nélkuli és 99 auras migrénes)
adatait toltottuk fel. A vizsgalati alanyok atlag-
életkora 44,1 + 12,5 SD év volt. A migrénes
fejfajas jellemzait tekintve a kdvetkezd ténye-
z08ket vizsgaltuk: lokalizacio; jelleg; intenzitas
(Vizualis Analég Skala alapjan); gyakorisag
(havonkénti fejfajasnapok szama); gyogysze-
res terapia (akut és profilaktikus); komorbid
tényez6k (depresszio, anxietas, hypertonia,
asthma, epilepszia), csaladi halmozodas,
stroke el&fordulasa.

Kovetkeztetés - Nemzetkozi tapasztalatok
alapjan a betegregiszterek a legalkalmasab-
bak a strukturalt betegkdvetésre. A pacien-
sek magas szakmai szinvonall, hosszu tavd
gondozasahoz elengedhetetlen regiszterek
alkalmazasa. A regiszterek tartalmazzak

| https://doi.org/10.18071/isz.76.0205 | www.elitmed.hu

Headache registry in Szeged: Experiences
regarding to migraine patients

Plander M, MD; Tajti J, MD, PhD, DSc, Vécsei L,
MD, PhD, DSc; Szok D, MD, PhD

Background and purpose - Using patient
registries is essential both in clinical research
and in medical practice. Headaches, more
specifically migraines are one of the most
common complaints that can detract the
quality of a patient’s life and these com-
plaints also have a significant socio-econo-
mic effect. Our goal is to create a national
Headache Registry and to also provide the
pre-analysis of the registry's database.
Methods - Our research is based on the
national Multiple Sclerosis Registry, which we
modified using the latest version of diag-
nostic criteria published by the International
Headache Society. This clinical study con-
tains data collected from patients suffering
from migraines and currently receiving care
at the Headache Outpatient Department

at the Neurologic Clinic of the University of
Szeged.

Results - The data of 412 patients (363 wo-
men and 49 men) suffering from migraine
(migraine without aura: n =313 and mi-
graine with aura: n = 99) were added to the
Headache Registry. The average age of par-
ticipants was 44.1 + 12.5 SD years. Regard-
ing the attributes of migraine headaches
we examined the following characteristics:
localization, quality and intensity (based

on the Visual Analogue Scale) of the pain,
frequency (the number of headache days
per month), medications (acute or prophy-
lactic), comorbidities (depression, anxiety,
hypertension, asthma, epilepsy and others),
family history and the occurrence of stroke
among patients.
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az egyes esetek részletes anamnézisét, a
diagnosztikai és a terapias adatokat, valamint
nyomon kovetik az orvosi vizitek kapcsan
tortént eseményeket, modositasokat. Ezaltal
egy teljes betegségtorténetet lehet digita-
lisan rogziteni, és a szUkséges adatokat
kiemelni. A betegregiszterek széles kor(
elterjedése nemcsak a betegellatasban, ha-
nem a klinikai kutatasok szamara is alapvetd

Conclusion - Based on international
experience, patient registries are the most
optimal systems for structured patient mo-
nitoring. For high level management and
long-term follow up of the patients the appli-
cation of registries is essential. The registries
include the detailed medical history and the
diagnostic and therapeutic data of the pa-
tients, and they trace the changes during the

fontossagu.

Kulcsszavak: fejfajas, migrén, regiszter,

tapasztalatok

betegregiszterek, ezen beliill a fejfajasregiszterek
FR) Iétjogosultsaga a 21. szazadban megkérddje-
lezhetetlen' 2. A fejfajas mint panasz az orvoshoz fordulas
egyik vezetd oka. A sokféle fejfajas pontos osztalyozasa,
részletes diagnosztikaja és megfeleld kezelése az igen
nagyszamu betegpopulacio mellett tarsadalmi-gazdasagi
szempontokat is szolgal.

Napjainkban a betegnyilvantarté rendszerekkel (adat-
bazisok) szemben a klinikai kutatasok nagy elvarasokat
tamasztanak. Alkalmasnak kell lenniiik nagy adatmennyi-
ség tarolasara strukturalt modon, biztositva ezzel, hogy a
kivant adatok konnyen visszakereshetdk legyenek. Fon-
tos szempont, hogy képesek legyenek a mar begyiijtott
jellemzdket hossz tavon biztonsadgosan elraktarozni,
hiszen az adatgyijtés altalaban tobb évig tart. Szintén
elvaras, hogy a késébbiekben az egy pacienshez tartozo
adatok frissithetdk, bovithetdk legyenek, ezzel szolgalva
a sziikségszerti utankovetést. Mindemellett szempont az
is, hogy a tarolt adatok konnyen értelmezhetdk, sziirhe-
ték és csoportosithatok legyenek, igazodva a kiilonfe-
le klinikai kutatasok igényeihez. Felmeriilhet a kérdés,
hogy miért van sziikség klasszifikacios rendszerekre? A
kérdésre adott valaszban a kovetkezd fontos szempontok
szerepelnek?: a pontos diagnozis; a megfeleld terapia; a
homogén betegcsoportok kialakitasa; a betegregiszterek;
a klinikai kutatas.

A klinikai alapt FR-ek célja a kovetkez0: a betegség-
jellemzok felvazolasa; a hosszanti természetes betegség-
lefolyas abrazolasa; a kiillonbdzo kezelési megkozelitései-
nek felderitése; a mindségi ellatas biztositasa; a kezelés

follow up medical visits. Registries are able
to record the entire course of the disease
in digital way. The numerous data can be
set out any time from the digital database.
Extensive spread of patients’ registries is
fundamental not only in every day clinical
practice, but also in clinical research.

Keywords: headache, migraine, registry,
experiences

biztonsaganak ¢és hatékonysaganak garantalasa; a keze-
lésre adott reakciot elére jelzd faktorok eldzetes felderi-
tése; az egészségiigyi eréforrasok hatékony kihasznala-
sa; a klinikusok iranyelvekre vonatkozé adherenciajanak
erdsitése; a koltséghatékonysag biztositasa.

Az FR-ek szamos érdekelt csoport szdmara haszno-
sak lehetnek, ide sorolhatok a kovetkezok: a fejfajasban
szenvedd egyének; a paciensek gondozoi/kezelGorvosai;
egészségligyi ellatok; kutatok; az egészségligyi halozat; a
feliigyel6 hatosagok; gyogyszeripari cégek; foglalkozta-
tok/munkaadok; dontéshozok.

Az eldzetes tanulmanyok célkitiizései a kovetkezok:
kutatasi eredményekre valo torekvés; adatgytijtési, adat-
egyeztetési, elemzési és adatvédelmi modszerek 1étreho-
zésa; a részt vevo alanyok védelmének biztositasa; koz-
zétételi és terjesztési tervek megalkotasa®.

A migrén epidemiolégiai adatai

Az egyes betegségek kiilonb6z6 mértékben befolyasoljak
a paciensek ¢letmindségét. A Global Burden of Diseases
(GBD) atfogo felmérés soran megvizsgaltak, hogy a kii-
16nb6z6 koérformak mekkora betegségterhet jelentenck az
¢érintetteknek. Ennek mértékegysége a DALYs (disability
adjusted years of life), ami a betegség kovetkeztében el-
vesztett ¢letévek és az egészségkarosodas éveinek ossze-
geként szamithato ki’.

A primer fejfajasbetegségek koziil a tenzios tipusu
fejfajas (TTF) altal okozott betegségteher 1779 (1056—
2822) x 1000 DALYs, mig migrén esetében ez joval ma-
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gasabb: 22 362 (14 395 -31 121) x 1000 DALYs*>. Az
Osszes DALY 3%-at teszik ki a neurologiai betegségek,
ezek harmadat a migrénes betegek DALYs-e képezi®.
Ehhez képest a 2016-ban végzett GBD-felmérés sze-
rint a neuroldgiai betegségek a rokkantsaggal eltelt évek
8,6%-aért felelések, aminek tobb mint kétharmadat a
fejfajasbetegségek okozzak. A fiatal feln6tt (1549 éves)
populacioban a migrén az elsé helyen all a rokkantsaggal
eltelt évek alapjan felallitott rangsorban. Ennek jelento-
ségét az adja, hogy ez a legaktivabb életszakasz, ilyenkor
jelent korlatozast a betegség a munkaban és a mindenna-
pi tevékenységek elvégzésében’.

A 2016-0s GBD-vizsgalat alapjan az egészségkaroso-
das tiz leggyakoribb oka a kovetkezokben foglalhato 6sz-
sze (a migrén a masodik helyen szerepel!): 1. derékfdjas;
2. migrén; 3. hallascsokkenés; 4. vashianyos vérszegény-
ség; 5. major depresszio; 6. nyakfajdalom; 7. musculo-
skeletalis betegségek; 8. cukorbetegség; 9. szorongas;
10. elesések.

A primer fejfajasbetegségek prevalencidja 47%-ra te-
hetd, ezen belill a migrén el6fordulési gyakorisaga 10-
17%, a TTF-¢ ennél magasabb: 38%. Az elsddleges fejfa-
jasok élettartam-prevalenciaja 66%, a migréné 14%, mig
a TTF-¢ 46%"°.

A fejfajasbetegségek osztalyozasa

A fejtajasbetegségek kozott a Nemzetkozi Fejfajas Tar-
sasag (International Headache Society, IHS) legutobbi,
2018-ban megjelent klasszifikacios rendszere (Interna-
tional Classification of Headache Disorders 3rd edition,
ICHD-3) alapjan harom fdcsoportot kiilonithetiink el: az
elsédleges ¢s a masodlagos fejfajasbetegségeket, vala-
mint a fajdalmas cranialis neuropathiakat'®.

Az elsddleges fejfajasbetegségek kozé tartoznak a
kovetkezok: 1. migrén; 2. TTF; 3. trigeminalis autonom
cephalalgiak; 4. egyéb primer fejfajasok.

A migrén altipusai a kovetkezok: 1. migrén aura nél-
kiil; 2. migrén auraval; 3. kronikus migrén; 4. migrénszo-
védmények; 5. valdszinli migrén; 6. epizodikus szindro-
mak, melyek kapcsolodhatnak migrénhez.

A tenzios tipusu fejfajas (TTF) formai: 1. nem gyakori
epizodikus TTF; 2. gyakori epizodikus TTF; 3. kronikus
TTF; 4. lehetséges TTF.

A trigeminalis autoném cephalalgia tipusai: 1. cluster
fejfajas; 2. paroxysmalis hemicrania; 3. rovid ideig tar-
to féloldali neuralgiform fejfajasroham; 4. hemicrania
continua; 5. lehetséges trigeminalis autoném cephalalgia.

A fejfajas-specifikus anamnézis felvétele soran fontos
kitérni az alabbiakra: a betegség életkori kezdete és fenn-
allasanak iddtartama; a fajdalom lokalizacidja, jellege,
erdssége, idotartama ¢és gyakorisaga; a fejfajast bevezetd
tiinetek (aura); kisérd tiinetek. Tovabba javasolt rakérdez-
ni a panaszt enyhito vagy provokalo tényezok jelenlétére,
valamint ndbetegek esetén a ndi nemi ciklus jellemzdire.

A korrekt diagnozis felallitasahoz és a kezelés megter-
vezéséhez figyelembe kell venni a csaladi anamnézist,
mint a jelenlegi és a korabbi fejfajas-terapiat is.

Az FR kialakitasanak célja a migrénes betegek fejfa-
jas-specifikus adatainak 0sszegytijtése és elemzése volt.
Vizsgaltuk a migrénes fejfajas ¢letkori és nembeli meg-
oszlasat, eloforduldsi gyakorisagat, klinikai tiineteinek
jellemzdit (lokalizacid, jelleg, erdsség). Ezeken kiviil
elemeztiik a csaladi halmozodast, a komorbid betegsége-
ket, a fejfajast provokalo és enyhito tényezoket, valamint
az alkalmazott akut és profilaktikus gyogyszeres kezelé-
seket.

Anyagok és médszerek

A Szegedi Tudomanyegyetem Neurologiai Klinika Fejfa-
jas ambulancia migrénes betegei egy altalunk szerkesz-
tett strukturalt Fejfajas Kérdéivet (lasd a Mellékletet az
Ideggyogyaszati Szemle honlapjan [https:/elitmed.hu/a
tanulmany mellett) toltdttek ki neurologus szakorvos al-
tal tortént részletes anamnézisfelvételt kovetden. A mig-
rén diagnozisanak felallitasa az ICHD-3 diagnosztikus
kritériumrendszer alapjan tortént. Az igy kapott adatok
az FR-be feltoltésre keriiltek. Az FR kialakitasdhoz az
orszagos Sclerosis Multiplex Regisztert vettiik alapul'!
(etikai engedély szama: 192/2015-SZTE; az online feliilet
létrehozasa: AdWare Research Kft., Balatonfiired).
Osszesen 412 migrénes vizsgélati személy adata ke-
riilt rogzitésre. Az adatgytijtési id6szak 2017. marcius-
tol 2022. december 31-ig tartott, beleértve a Covid-19
pandémia alatt kiesett kozel kétéves iddszakot is.

Eredmények

A szegedi digitalis FR-be feltdltott 412 migrénes beteg
adatainak elemzése az alabbi szempontok alapjan tortént:
1. demografiai adatok: nemi megoszlas, életkori megosz-
las, atlagéletkor; 2. fejfajas-specifikus jellemzok: gya-
korisag, oldalisag, erésség, napszaki megjelenés, kisérd
tiinetek, fizikai aktivitds hatdsa a fejfajasra, provokalo
tényezok; 3. komorbiditas és tarsbetegségek; 4. csaladi
anamnézis (a migrén csaladi halmozodasa); 5. stroke-
prevalencia az FR-ben szereplé migrénes személyek ko-
rében; 6. gyodgyszeres terapia; 7. akut farmakoterapia; 8.
profilaktikus gyogyszeres kezelés.

Demografiai adatok

Nemi megoszlas szerint az FR-ben szereplé 412 migré-
nes paciens koziil 363 n6 (88%) és 49 férfi (12%). Kozii-
lik 313 6 aura nélkiili és 99 {6 auras migrénes. Az atlag-
¢letkor 44,05 + 12,5 (SD) év (17-81 év kozott). Nemekre
lebontva: a migrénes nok atlagéletkora: 47,2 + 12,1 SD
év, a férfiaké: 40,9 + 14,1 SD év.
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Fejtajas-specifikus jellemzok

1. tablazat. A havonkeénti fejfdjdsnapok szamanak megoszldsa a Fej-

fajas Regiszter migrénes pdciensei kozott

A klinikai vizsgalatban alkalmazott struk-
turdlt Fejfajas Keérdoiv (Melléklet) részle-

Havonkénti fejfdjasnapok szama

Esetszam (%)

tesen kitér a migrénspecifikus tiinetekre is,
melyek az ICHD-3 diagnosztikus kritériu-

<8 fejfajasnap/hdnap
(alacsony frekvencidju epizodikus migrén)

280 8 (68%)

mokon alapulnak!.

8-14 fejfajasnap/hdnap

84 16 (20%)

(magas frekvencidju epizodikus migrén)

A migrén gyakorisaga

>15 fejfajasnap/hdnap

48 16 (12%)

(krénikus migrén)

Havonkénti fejfajasnapok szama atlagosan
6,6 4,8 SD nap (n=412). Az FR-ben rog-
zitett migrénesek kétharmadanak alacsony
frekvencidjii epizodikus migrénje volt,
minddssze 12%-uk sorolhatdo a kronikus

2. tablazat. A fdjdalom erdssége VAS alapjdn a Fejfdjds Regiszter mi-
grénes pdciensei k6zott

migrén csoportba (1. tablazat). Vizualis Analog Skala (VAS) pontértéke  Esetszam
VAS =1/10 0f6
A migrénes fejfajas oldalisaga VAS = 2/10 94
Egyoldali fejfajas 282 esetben (a paciensek VAS = 3/10 310
68%-a), mig kétoldali fejfajas 119 paciens- _VAS = 4/10 2f6
nél (29%-ban) fordult el6. Oldalvaltasrol ~ VAS =5/10 58 f8
10 6 szamolt be. Eredményeink alapjan a  yAS = 6/10 30 f6
k?toldali fejfajast jellzc'i .bef‘Fefgeknél jel!em— VAS = 7/10 3616
z6en magasabb a havi fejfajasnapok szama. ~
Egyoldali fejfajas esetén a kiilonb6z6 loka- VAS = 8/10 96 f6
lizaciok csokkend sorrendben a kovetkez6k ~— VAS = 9/10 79 16
voltak: teljes fejfél > halantéktaji > tarkota-  \AS = 10/10 97 4

ji > retroorbitalis >egyéb.
A fajdalom eréssége

A szubjektiv fajdalomérzet intenzitasanak megitélésére
fajdalombecslé skalak allnak rendelkezésre. Ezek koziil
az egyik legelterjedtebb a Vizualis Analog Skala (VAS),
melyen 0 és 10 pont kdzott értékelhetd a fajdalom erds-
sége (0 = nincs fajdalom, 10 = élete eddigi legerésebb
fajdalma). A Fejfajas Kérddivnek része a VAS felmérése,
tovabba egy szoveges értékelési forma is, ennek soran a
migrénes pacienseknek 3 kategoriabol (enyhe, kdzepesen
erds, nagyon erds/sulyos) kellett kivalasztaniuk a rajuk
leginkabb jellemz6 fajdalomintenzitast. Ennek alapjan
12 16 (3%) szenvedett enyhe fajdalomban (VAS: 1-3); 90
6 (22%) kozepesen erds fajdalomban (VAS: 4-6) és 308
6 (75%) stilyos, nagyon erds fajdalomban (VAS: 7-10).

A kapott eredmények alapjan elmondhato, hogy az
FR-ben rogzitett migrénesek jelentds tobbsége (harom-
negyede) sulyos erdsségiinek (VAS: 7-10 kozott) itélte
meg fejfajasat (2. tablazat).

A fejfajas napszaki megjelenése

A betegek az esetek kétharmadaban valtozonak jeldltek
meg a migrénes fajdalom megjelenésének iddpontjat:

valtozo: 271 6 (66%); a fajdalom a reggeli ébredéskor
jelentkezik: 69 f6 (17%); napkdzben jelentkezik: 50 6
(12%); este/éjszaka jelentkezik: 20 £6 (5%).

Fejfajast kisérd tiinetek

A leggyakoribb fejfajast kisérd tiinet a hanyinger és/vagy a
héanyas, valamint a fény/hang/szagérzékenység volt. Az FR
pacienseinek kozel fele a szédiilést is megjelolte. A migrén-
nel gyakran tarsulo érzészavar, az allodynia az FR-ben rog-
zitett eseteknek csak 9%-aban fordult el6. Nem jelolt meg
kiséro tiinetet a vizsgalt személyek 7%-a (1. abra).

A rutin fizikai aktivitas hatasa a fejfajasra

A migrén diagnosztikus kritériumai kozott szerepld, a ru-
tin fizikai aktivitasra (példaul 1épcson jaras, séta) fokozo-
do fejfajassal kapcsolatban az FR migréneseinek jelentds
hanyadaban (72%) ez a feltétel is teljesiil.

Fejfajast provokalo tényezdk

Nincs fejfajast provokalo tényezd 54 f6 (13%) esetében;
az id6jarasi frontok provokalnak fejfajast 289 £6 (70%)
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esetében; a stressz a provokald tényezd
239 16 (58%) esetében; a faradtsag, alvas-
megvonas 130 f6 (31%) esetében; egyéb
(dontéen ¢éhezés) 47 6 (11%) esetében;
szagok 39 f6 (9%) esetében; bizonyos
ételek vagy italok 19 f6 (5%) esetében;
menstruacio 101 {6 (28%) (n = 363 ndébe-
teg) esetében.

Tarsbetegségek

A migrénnel tarsuld betegségek koziil a
migrén pszichiatriai komorbiditasa a de-

&

N
M Hanyinger+hanyas - 296 fé

M Fény-, hang-, szagérz. -
31416
M Szédiilés- 193 fd

M Allodynia- 38

M Egyeéb- 185

M Nincs kisérdtiinet - 28 fo
y,

presszid és a szorongas'> 3. Nem pszi-
chiatriai komorbiditasok az allergia, az
asthma, az epilepszia és az egyéb fajda-
lombetegségek (példaul lumbago). Az
aurds migrén a stroke egyik rizikofaktora

1. abra. A fejfdjdst kisérd tiinetek megoszidsa a Fejfdjds Regiszter mig-
rénes pdciensei kbzott

lehet, foként 45 év alatti dohanyzdé és hor-
monalis fogamzasgatlast alkalmazo mig-
rénes nékben. Az FR-ben szerepld migré-
nesek tarsbetegségeit mutatja be a 2. abra.

Csaladi halmozodas

Pozitiv csaladi anamnézis migrén vonat-

kozasaban az FR-ben rdgzitett migrénesek ST R R R S R R
31%-aban volt kimutathagt(') (els6 Vgagy ma- QQ"??‘} ‘fpe’ ?}\é v§ ‘&3‘\00 \Lo“ng o‘&b @*‘Q’Q% Qé@o 5 béb& @‘?‘&
sodfoka rokonsagi halmozodas). A stroke - .¢§’Q & @ L2 @@‘ ,S-@“?'
eléfordulasat tekintve a 412 f6 koziil 5 & & &\'3*0 , @’5}

fonek volt stroke-ja, mig a vizsgalt szemé- ‘(%\a;t}o ‘\.‘béo

lyek 10%-anak a csalddjaban fordult eld |{

J

valamilyen cerebrovascularis betegség.

2. abra. A szegedi Fejfdjds Regiszterben rogzitett migrénes pdciensek

A migrén gyégyszeres
terapiaja
Az FR-ben szerepld 412 migrénes koziil akut terapiat

41116, mig profilaktikus kezelést 252 f6 (61%) alkal-
mazott.

Akut kezelés

Az akut terapia soran Osszesen 24-féle hatéanyagu
gyogyszert alkalmaztak a paciensek, ezek donté tobbsége
nem szteroid gyulladascsokkent6/NSAID (acemetacin,
acetilszalicilsav, dexketoprofen, diclofenac, ibuprofen,
metamizol, indometacin, naproxénsav, nimezulid, pa-
racetamol, piroxicam). Hanyinger-csillapitot és/vagy
gorcsoldot 6,5%-uk alkalmazott a migrénes roham ke-
zelésére. Migrénspecifikus rohamterapiaként triptanokat
(eletriptan, rizatriptan, sumatriptan, zolmitriptan) az FR-
ben szerepld személyek 87,5%-a alkalmazott. A legujabb
akut migrén rohamszerként a kalcitoningén-relacios

tdrsbetegségei

H NSAID-ok - 391 f6 H antiemetikumok - 27 fo

M triptanok - 360 fo M rimegepant - & fd

1%

3%

- J

3. abra. Az akut migrén gydgyszereinek megoszldsa a Fej-
fajds Regiszterben szereplé migrénes pdciensek kérében
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peptid (CGRP) tdmadaspontii rimegepant R h
8 f6 esetében tartalmazott az FR az adat- e Res EaaVaLE
gyljtési idOszak zartaval. Az azota eltelt 3 g4
idoében ez a szam kozel a dupldjara nott (3.
abra).
37
. , 15 18 15 12
Profilaktikus kezelés 2 1211 g0 4 1 2
— — — .
Migrénes fejfajast megeléz6 gyogyszeres T VT S Y P N N NP S S o
y . , 4 N FEFF IS E S E S P
terapidban 252 6 (61%) részesiilt, 17 kii- & & ,S,Q‘O & .;@'“‘Q«"f FF S S oq‘° &° & <& &
16nb6z6 hatéanyag alkalmazasaval. A tera Q"& & T ®§~\o§ FELSSES & Q"OQG@Q? ¢@°z
. . ., . o ) 3 w @
pias ajanlasok alapjan a kdvetkezd gyogy- * <

szercsoportok €s hatébanyagok szerepeltek:
antiepileptikum (topiramat, valproat), tri-
ciklusos antidepresszans (amitriptilin, klo-
mipramin), B-adrenerg receptorblokkolo
(metoprolol, propranolol) szerotoninerg
szer (szerotonin-noradrenalin visszavételgatld antidep-
resszans/ SNRI, szelektiv szerotonin Ujrafelvétel gatld/
SSRI, iprazochrom), kalciumecsatorna-antagonista (fluna-
rizin), valamint magnézium (4. dbra).

Megbeszélés

A betegregiszterek jelentdségét az adja, hogy a klinikai
kutatasokhoz sziikséges nagyszamu beteganyagot képe-
sek strukturaltan, hossza tavon elraktarozni. Nélkiiloz-
hetetlenek a magas szinvonalu betegellatasban, valamint
a klinikai kutatdsok soran. A szegedi FR jol atlathato,
egyszertien hasznalhato és az egyes statisztikak készitése
konnyen kivitelezhet6. Az FR feliiletén az egyes adatcso-
portok kiilon fiilek alatt érhetdk el, ez biztositja az at-
lathatosagot és a keresett adatok konnyli elérhetdségét.
A jelenleg kinyerhetd adatok a kovetkezok: demogra-
fiai adatok (paciens neme, ¢letkora), a fejfajas tipusa és
specifikus jellemz6i, néi nemi ciklus, csaladi halmozo-
das, tarsbetegségek, fejfajas-specifikus terapia (akut és
profilaktikus), rendszeresen szedett gyogyszerek.

A szegedi FR elonyeit a kovetkezékben foglalhatjuk
Ossze: a betegadatok konnyt sziirése, attekinthetéség, az
adatokbol egyszertien készithetd statisztikak, klinikai ku-
tatasokhoz beteganyag szolgaltatasa, valamint hatékony
betegkovetés biztositasa. Hatranyai kozé sorolhat6, hogy
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Background and purpose - In our study,
we aimed to evaluate inflammation by
measuring serum Adenosine deaminase and
dipeptidyl peptidase IV levels of individuals
diagnosed with autism spectrum disorder
and to determine its relationship with the
Childhood Autism Rating Scale.

Methods - 37 children aged 2-12 years with
a diagnosis of autism spectrum disorder
and 27 children aged 2-12 years without

any psychiatric disease were included in the
study. Psychiatric examination and clinical
evaluation according to DSM-5 diagnostic
criteria for the diagnosis of autism spectrum
disorder were performed on the children
included in the study. The Childhood Autism
Rating Scale was filled in by the researcher
by interviewing the parents of the children
diagnosed with autism spectrum disorder. 5
ml of venous blood samples were taken from
the children in both groups in the morning
on a full stomach.

Results - There was no statistically
significant difference between the groups in
terms of age, gender, and sociodemographic
data. While serum adenosine deaminase
levels were found to be statistically
significantly higher in the group with autism
spectrum disorder, serum dipeptidyl
peptidase IV levels were found to be
significantly lower. A positive correlation was
found between dipeptidyl peptidase IV and
Childhood Autism Rating Scale.

Conclusion - We think that inflammation
may play a role in the etiology of autism
spectrum disorder due to altered adenosine
deaminase and dipeptidyl peptidase IV levels
in children with autism spectrum disorder.

Keywords: autism spectrum disorder,
adenosine deaminase, child, dipeptidyl
peptidase IV

Az autizmus spektrumzavar gyulladas?
Naralan YS, MD; Gul AH, MD; Altunkaynak K, MD

Hattér és cél - Vizsgalatunkban a gyulladas
értékelését tlztuk ki célul autizmus spekt-
rumzavarral diagnosztizalt személyek szé-
rumanak adenozin-deaminaz- és dipeptidil-
peptidaz IV szintjének mérésével. Célunk volt
tovabba a gyulladas és a Childhood Autism
Rating Scale (Gyermekkori autizmust értéke-
16 skala) kozotti kapcsolat meghatarozasa.
Médszerek - A vizsgalatba 37, autizmus
spektrumzavar diagndzissal rendelkezd 2-12
éves gyermeket és 27, pszichiatriai betegség-
gel nem rendelkez8 2-12 éves gyermeket von-
tunk be. Az autizmus spektrumzavar diagnozi-
sanak megallapitasa érdekében a vizsgalatba
bevont gyermekeken pszichiatriai vizsgalatot
és klinikai értékelést végeztek, a DSM-5 diag-
nosztikai kritériumai szerint. A gyermekkori
autizmust értékeld skalat a kutatd az autizmus
spektrumzavarral diagnosztizalt gyermekek
szUleivel készitett interjuk segitségével toltotte
ki. Mindkét csoportban 5 ml vénas vérmintat
vettek a gyermekektél reggel, teli gyomorral.
Eredmények - A csoportok kdzott nem volt
statisztikailag szignifikans kulonbség az élet-
kor, a nem és a szociodemografiai adatok te-
kintetében. Mig a szérum adenozin-deaminaz
szintje statisztikailag szignifikansan magasabb-
nak bizonyult az autizmus spektrumzavarral
klzd6 csoportban, addig a szérum dipeptidil-
peptidaz IV szintje szignifikdnsan alacsonyabb-
nak bizonyult. Pozitiv korrelaciét taldltunk a
dipeptidil-peptidaz IV szintje és a gyermekkori
autizmust értékel skala pontszama kozott.
Kévetkeztetés - Ugy gondoljuk, hogy a
gyulladas szerepet jatszhat az autizmus
spektrumzavar etioldgiajaban, mivel az autiz-
mus spektrumzavarban szenvedd gyerme-
keknél megvaltozott az adenozin-deaminaz-
és dipeptidil-peptidaz IV szintje.

Kulcsszavak: autizmus spektrum zavar,
adenozin-deamindz, gyermek, dipeptidil-
peptidaz IV



Ideggyogy Sz 2023;76(5-6).212-216. 213

ﬁ utism Spectrum Disorder (ASD) is a neurodevelop-
ental disorder characterized by limitations in social
communication, interaction, and restrictive repetitive dis-
eases'. Although the etiopathogenesis of ASD is not known
exactly, it is known to occur due to the interaction of genetic
predisposition and environmental factors?. It is known that
children with ASD often show immune system dysfunc-
tion®. It is thought that this immunological dysfunction is as-
sociated with changes in the complex and prenatal immune
environment, which in turn causes an increased risk of au-
tism*. Considering all these pieces of information, studies on
the immune system were conducted in children with ASD.
As a common finding in studies conducted in patients with
ASD, it was observed that there was an increase in the Th2,
a proportional increase in helper T2 (Th2) phenotype, and
helper T1 cells; a decrease in Thl cells and an atypical adap-
tive T cell response in which the ratio changed in favor of
Th23. It has been reported that there is a possible deteriora-
tion in Th1 and Th17 responses in children with ASD, mak-
ing them more vulnerable to certain microbial infections®
7. In addition, a decrease in the frequency of regulatory T
(Treg) cells has been observed in children with ASD and
it has been found that this decreased Treg level causes ir-
regular Th1l and Th17 functions, and an increase in Th2’.
These findings add to the theory that autism with altered
T-cell activation may be a state of chronic inflammation in
the central nervous system.

Adenosine deaminase (ADA) and dipeptidyl peptidase
IV (DPP IV) are enzymes required for normal immune
responses, especially involved in T lymphocyte activa-
tion and formation of cellular immunity. DPP IV is an ex-
opeptidase that cleaves dipeptides. DPP IV is originated
from T lymphocytes and shows its main activity in helper
T cells. Cleavage of many peptides plays a key role in the
T cell-mediated immune response and may result in an
increase or decrease in the activity of peptides®®. When
DPP is found in membrane-bound form in IV lympho-
cytes, it is called CD26, and its serum level reflects the
amount of this membrane-bound form®* . CD26 plays a
role in T cell activation and cytokine production. ADA
is a purine metabolism enzyme, and it is found in higher
amounts in T lymphocytes than in B lymphocytes''. ADA
enzyme level is increased mainly during mitogenic and
antigenic responses of lymphocytes. ADA inhibitors are
known to inhibit lymphocyte blastogenesis. In addition,
ADA ensures the destruction of adenosine, which accu-
mulates in the body and has toxic effects on cells and
DNA™". It can be found as an ectoenzyme in the form of
membrane-bound DPP, which we call ADA CD26. The
co-existence of ADA and CD26 leads to T cell activation.
ADA and DPP IV have been investigated immunolog-
ically in some psychiatric disorders. In the studies, se-
rum DPP IV and ADA activities were examined in adult
patients with depression and panic disorder, and it was
found to be higher than in healthy controls' 1314,

In the light of all these information, we aimed to eval-
uate inflammation by measuring serum ADA and DPP IV
levels of individuals diagnosed with ASD and to deter-
mine its relationship with the Childhood Autism Rating
Scale (CARS).

Material and method
Participants

A total of 64 children aged 2-12 years who applied to X
Regional Training and Research Hospital Child and Ad-
olescent Psychiatry Outpatient Clinic between May 2021
and September 2021 were included in the study. 37 chil-
dren diagnosed with ASD according to DSM-5 diagnos-
tic criteria were included in the study. The patient group
consisted of children who were diagnosed with ASD for
the first time and did not receive medication, while the
control group consisted of 27 healthy children in the
same age group who applied to the Erzurum Regional
Training and Research Hospital Pediatrics Polyclinic and
did not have any psychiatric disorders.

Inclusion criteria for both groups were being between
the ages of 2-12, not having a chronic medical disease, es-
pecially immune system pathology, not having any infec-
tion signs and using drugs related to it in the last 1 week,
and not entering puberty. To exclude possible diseases,
clinical examinations of all children were performed by
the pediatrician, and the results of routine laboratory tests
were evaluated, including biochemical, hematology, and
thyroid function measurements. None of the kids were
taking nutritional supplements such as antioxidants etc.

Procedure

A clinical interview based on DSM-5 diagnostic criteria
was conducted by the first author of the study to diag-
nose all children and their parents who met the inclusion
criteria and volunteered for the study. The interviewer
filled out the Childhood Autism Rating Scale (CARS) by
asking the families of the children diagnosed with an au-
tism spectrum disorder. The study was approved by the
Erzurum Regional Training and Research Hospital Clini-
cal Research Ethics Committee (19.04.2021 decision no:
2021/08-154). All families were informed verbally and in
writing about the study and signed the informed consent
form prepared in accordance with the rules set out in the
Declaration of Helsinki.

Venous blood samples in the amount of 5 ml were
taken from the participants of both groups, between 9:00
and 11:00 in the morning on a full stomach. Collected
blood samples were centrifuged at 4000 xg relative cen-
trifugal force for 10 minutes to separate the plasma from
the cells. After separating the obtained sera, they were
stored in eppendorf tubes at -80°C until biochemical
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analysis. Serum ADA and DPP 1V levels were measured
by ELISA method and results were given in ng/mL. The
budget of the study was covered by the researchers, and
no financial support was received.

Statistical analysis

After the data were obtained, statistical evaluations were
made in the “SPSS (Statistical Package for Social Scien-
ces) 22.0” package program. Kolmogorov-Smirnov test
was used to test whether the variables obtained from the
data were suitable for normal distribution. Since the age
and gender parameters of the sociodemographic data
were not normally distributed, they were analyzed us-
ing the Mann-Whitney U test. Independent sample T test
was used to compare serum ADA and DPP IV levels of
ASD and control groups. Spearman Correlation test was
applied to the data to examine the relationship between
serum ADA and DPP IV levels of the ASD group and
CARS. Statistical significance level (p) was accepted as
0.05.

Results

No significant difference was found between the ASD
(n=37) and Control (n=27) groups in terms of age
(9.1942; 9.7+#1.9, respectively) (p>0.05). Gender dis-
tribution was similar between groups (p>0.05). Patient
and control groups did not differ significantly in parents’
education and income levels, or any medical condition
or adverse life events. Likewise, no significant difference
was found between the groups in terms of delivery type
or trauma, surgical operation, and autoimmune disease in
the postpartum period. In addition, there was no differ-
ence in the use of drug supplements by the children and
in the history of psychiatric disease in the parents.

Serum ADA levels of the patients were significantly
higher than those of the control group (Table 1). Serum
DPP 1V levels of the patients were found to be signifi-
cantly lower than those of the control group (Table 1). A
significant positive correlation was found between DPP
IV levels and CARS scores (Table 2).

Discussion

In our study, we aimed to evaluate the place of inflamma-
tion in the etiology of autism spectrum disorder by mea-
suring the serum ADA and DPP IV levels of children di-
agnosed with ASD and to determine its relationship with
the Childhood Autism Rating Scale (CARS).

In our study, we found that the serum level of the ADA
enzyme, which plays an important role in the T cell-me-
diated immune response, is higher in children with ASD
than in healthy children. In their study investigating purine
metabolism in children with ASD, Stubb et al. found that

Table 1. Comparison of ASD and control group data

ASD Control p Value
(n=37) (n=27)
Demographic
Data
Age (meantsd) 5+2,6 6.4+ 3.8 p =0.260*
Gender (M/F) 27/10 18/9 p =0.588*
Biochemical
data
ADA (meantsd) 110+£23.9  86+30.6 p=0.001**
DPP IV 3544201.8 5244215  p=0.002**
(meanzsd)

*Mann-Whitney U Test, **Independent sample T-Test

Table 2. Correlation analysis of CARS and DPP 1V levels
in the ASD group

CARS
Serum DPP IV r 0,831
p 0,000

Spearman correlation test, r = correlation coefficient

serum ADA levels were significantly lower than in healthy
controls'>. Bottini et al. investigated the ADA gene poly-
morphism in children with ASD and claimed that the de-
crease in ADA activity due to ADA gene polymorphism
may be a risk factor for the development of autism'®. In
the study of Hassan et al. in which they evaluated possible
metabolic changes in boys with ASD in 2019, serum ADA
levels were found to be lower than in healthy controls'’. In
our study, the high serum ADA level, which has an import-
ant role in the immune system, in children with ASD is a
finding that is inconsistent with the previous literature. The
increased level of adenosine deaminase may have occurred
due to an increase in the mitogenic and antigenic responses
of lymphocytes in children with ASD. The inconsistency
of our study with the decrease in serum ADA levels in the
literature suggests that the immune response may be in-
creased in individuals with newly diagnosed ASD and then
decreased with negative feedback. In addition, increased
serum ADA levels can be interpreted as increased levels
of the adenosine deaminase enzyme as a reaction to the
accumulation of adenosine and causing deviations in DNA
synthesis.

In our study, we found that DPP IV levels, which
play an important role in T cell-mediated immune re-
sponse and are closely related to ADA, are statistically
significantly lower in children with ASD compared to
healthy controls. In a study conducted by Frenssen et al.
in 2015, they compared 18 cases diagnosed with ASD
between the ages of 13-20 with healthy individuals and
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found no significant difference between DPP IV levels'®.
However, the relationship between the Child Behavior
Rating Scale (CBCL) and DPP IV was examined, and a
significant positive relationship was found especially in
the attention, aggression, and expressive behaviors sub-
scales. In their study, Hunter et al. investigated opioid
peptides and DPP IV in individuals with autism spectrum
disorder, 10 children aged 2-10 years with ASD were
compared with adults aged 25-55 years who developed
normally, and serum DPP IV levels were evaluated by
measuring ELISA". In that study, no statistically signif-
icant difference was found between the two groups, and
CD26-labeled cells were measured as a percentage, and
it was found that these cells were lower in children with
ASD than in healthy adults. In our study, the finding of
low serum DPP 1V in children with ASD does not seem
to be compatible with the literature. However, the fact
that Hunter et al."” found CD26-labeled cells to be low
may be consistent with our finding. The comparison of
our study with a healthy group, similar in age and gen-
der, with newly diagnosed ASD, and the selection of the
age group as the pre-adolescent age group may cause
different results from previous studies in the literature.
Decreased levels of DPP IV may be found as negative
feedback against inflammation in children with ASD. In
addition, as far as we know, it is seen that ADA levels
were not determined and the relationship between them
could not be determined in other studies conducted with
DPP 1V, which is the first study in the literature to eval-
uate serum ADA and DPP IV levels together in children
with autism. The increase in serum ADA levels in our
study may have shown that the increase in T cell mediat-
ed immune response may have decreased the amount of
membrane DPP IV, that is, CD26, by binding with ADA.

The limitations of our study are that it had a small
number of samples, it included data from a single center,
and inflammation indicator cytokines were not included
in the study. The strengths of the study are that the partic-
ipants did not use drugs, the study had an adolescent age
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