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NEUROKOGNITIV ZAVAROK SZURESERE VALO SKALAK MAGYAR NYELVI
VALIDACIOJA

1.1 Bevezetés

A Parkinson-kor (PK) egy neurodegenerativ betegség, melyet a motoros tiinetek mellett
(bradikinézia, rigiditas, nyugalmi tremor) szamos nem-motoros tiinet is jellemez.
Alvaszavar, depresszid, szorongas, koros meértékii faradékonysag vagy autondm
problémak jelentik a leggyakoribb nem-motoros tiineteket, melyek nagymértékben
befolyasoljak a betegek életmindségét és szocidlis jolététét. Longitudinalis vizsgalatok
alapjan felmertl annak a lehetdsége is, hogy a kognitiv érintettség és a demencia a
betegség progressziojaval parhuzamosan elkertlhetetleniil, szinte minden esetben
megjelenik. Vizsgalatok szerint a demencia el6fordulasa Parkinson-kérban koriilbeliil 20-
40%, valamint normal személyekhez viszonyitva megjelenésének a valdszinlisége akar
hatszor nagyobb is lehet.

Bar a neurokognitiv zavarok detektalasa nagy klinikai jelent6séggel bir, ennek
véghezvitele nem mindig szamit egyszeri feladatnak. A problémat egyfeldl a definiciok
heterogenitasa jelenti. Korabban a nemzetkdzi Movement Disorders Society (MDS)
kidolgozott kritériumrendszerében meghatarozta a Parkinson-koérhoz tarsulé dementia
(PDD) és enyhe kognitiv zavar (PD-MCI) definici6jat. Ezen felil a PD-MCI két szinten
torténd diagnosztizalasanak lehet6ségét is megallapitottak: a roviditett (Level I) és atfogo
(Level II) vizsgalati algoritmust.

A 2013-ban kiadott Mentdlis Rendellenességek Koérmeghataroz6 és Statisztikai
Kézikonyvének legujabb kiadasanak (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, DSM-5) megjelenéséig a PD-MCI pszichiatriai szempontbdl torténd
diagnosztizalasa nem volt lehetséges, a pontos definiciék hidnyanak koészénhetéen. A
DSM-5 megkiilonbozteti a Parkinson-kérhoz tarsulé enyhe- és major neurokognitiv zavar
fogalmat (NCD), amelyek tulajdonképpen a korabban ismeretes PD-MCI és PDD
meghatarozasoknak megfeleltethet6ek. A kézikonyv korabbi verzidjahoz képest (DSM-1V-
TR) ez a megkiilonboztetés fontos 1épés, mivel kordbban ,csak” a Parkinson-kérhoz
tarsulé demencia fogalma keriilt meghatarozasra, és emiatt a kognitiv funkciéromlas
enyhébb formajanak meghatarozasa és diagnosztizalasa a DSM-IV-TR kézikonyv alapjan
nem volt lehetséges. Az jonnan megallapitott enyhe NCD zavar kategoria sok segitséget
nydjthat mind a kutatdsban, mind a klinikai gyakorlatban (pl. betegek mély agyi
stimulator kezelésen val6 alkalmassaganak megitéléséhez).

A DSM-5 kézikonyv lehet6vé teszi az enyhe- és major NCD diagnosztizalasat, amelyek
esetében bizonyos foku kognitiv romlas figyelheté6 meg egy vagy tobb kognitiv funkcié
miikddési szintjéhez képest. Ezen bizonyiték alatdmasztadsadhoz szilikséges a személy, vagy
megfelel6 informacidval rendelkezd hozzatartozo, vagy a klinikus aggodalma a kognitiv
funkcié jelent6s csokkenésével kapcsolatban, valamint a kognitiv teljesitmény jelent6s
karosoddsdnak kimutatdsa, lehetdleg sztenderdizalt neuropszichologiai tesztek vagy
ennek hianyaban mas kvantifikalt klinikai méréeszkoz alapjan.
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Major NCD esetében a kognitiv deficitek akadalyozzak a mindennapi tevékenységekkel
kapcsolatos 6nalldsagot, mig az enyhe NCD esetében a nem akadalyozzak a mindennapi
tevékenységekkel kapcsolatos 6nallésagot, azonban nagyobb eréfeszités, kompenzatoros
stratégia vagy alkalmazkodas valhat sziikségessé.

A neurokognitiv karosodasok felismerésében és azok mértékének pontos
meghatarozasaban nagy problémat jelent a megfeleld sziir6tesztek hidnya. Az idealis
szlir6teszt nem tul hosszy, a tesztfelvétel gyorsan kivitelezhetd, és magas szenzitivitas -
specificitas mutatokkal rendelkezik a kognitiv zavarok minden fajtajanak pontos
meghatarozasahoz.

Az enyhe- és major NCD diagnosztizalasa Parkinson-kor esetében nagyon fontos, hiszen
meglétiik a mélyagyi stimulator beiiltetésének esetében kizaro kritériumnak szamitanak.
Ezért aztdn a neurokognitiv zavarok pontos szlirése nagy jelent6séggel bir a klinikai
gyakorlatban.

Jelenleg Magyarorszagon a Mini Mental State Examination (MMSE) teszt szamit a
legelterjedtebb neurokognitiv szlir6tesztnek. Annak ellenére, hogy az orientacio,
memdria, vizudlis képességek, figyelem, szamoldas, nyelv, {ras, olvasas, és konstrukciés
készségek vizsgalatara alkalmas, a frontalis és exekutiv funkciéromlas detektalasaban
nem elég szenzitiv. Ezen kiviil a korai stddiumban 1év6é demencia detektalasara, és annak
tipusainak elkiilonitésére is korlatozottan alkalmazhat6. Annak ellenére, hogy az MMSE
teszt széles korben alkalmazott, és tobb idegen nyelvii forditassal rendelkezik,
onmagaban nem bizonyult megbizhaté eszkéznek a szubtalamikus stimulaciéra (STN
DBS) val6 alkalmassadg meghatarozasara sem. Az MMSE teszt esetében meghatarozott
legjobb vagépont 26 pont, melyhez 79.9% szenzitivitas, és 74.0% specificitas érték
allapithat6 meg PDD diagnosztika tekintetében, ellenben az MCI pontos
diagnosztizalasara a teszt alkalmatlannak mutatkozott.

Ennek ismeretében a klinikai gyakorlatban igény mutatkozik mas, sokkal érzékenyebb és
specifikusabb kognitiv szlir6tesztek alkalmazasara. Az Addenbrooke Kognitiv Vizsgalat
(Addenbrooke’s Cognitive Examination, ACE) képes a korai stadiumban 1évé demencia
detektalasara, és annak altipusainak megkiilonboztetésére, Parkinson-kéros betegek
esetében hasznalhatdsaga mégis korlatozott a normativ adatok hidnya miatt.

A PDD-hez kapcsolhaté f6bb kognitiv teriileteket is méri, mint az orientacid, figyelem,
mentalis flexibilitds, epizodikus és szemantikus memoria, verbdlis fluencia, afazia,
valamint a téri-vizualis és konstrukcids képességek. A tesztet eredetileg az Alzheimer-
demencia és a frontotemporalis demencia megkiilonboztetésére kertilt kifejlesztésre. A
teszten maximalisan elérhetd pontszam 100 pont. A tesztnek tobb nyelvi, koztiik magyar
forditasa is 1étezik. Néhany orszagban a teszt PDD diagnosztizalasara is bemérésre keriilt.
Limitalt specificitas mutatoval rendelkezik (<80%) PDD diagnosztizalasaban (a legjobb
vagépont 80 pont, szenzitivitas = 74.0%, specificitas = 78.1%, pozitiv prediktiv érték =
67.42%, negativ prediktiv érték = 83.42%). Az ACE tesztet kortltekintéen Kkell
hasznalnunk a PD-MCI diagnosztikajaban, mivel a teszteredményt befolyasolja a verbalis
fluencia alskalan elért pontszam, valamint a vizsgalt személy edukacios szintje is.

A Mattis Demencia Becsl6 Skala (Mattis Dementia Rating Scale, MDRS) szintén egy széles
korben alkalmazott szliréeszkoznek szamit demencia diagnosztizalasdban. A teszt
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alskalai a kognicié6 nagy spektrumat fedik le: figyelem, iniciacié és perszeveracio,
konstrukcio, konceptualizaci6 és memoria. A teszt szenzitivnek mondhaté a
mediotemporalis és frontdlis patologidkra, és az eurdpai DBS koézpontokban gyakran
hasznalt sziir6tesztként keriil alkalmazasra. maximalisan elérhetd pontszam 144 pont;
spanyol és francia mintan megallapitott legjobb vagopont PDD esetében 130 és 123 pont.
Az MDRS magyar nyelvli verzidja szintén j6 szenzitivitas-specificitds mutatokkal
rendelkezik a PDD diagnosztizalasdban (szenzitivitas = 89.8%, specificitas = 98.3) 125-6s
vagdépont alkalmazasa esetében. Mivel a tesztfelvétel ideje hosszu, a tiinetek sulyossagatol
fiiggben koriilbelil 30-45 percet vesz igénybe, ezért idGigényessége miatt a MDRS
alkalmazasa nem minden esetben szamit a legmegfelel6bb megoldasnak PDD
diagnosztika esetében.

A Montreal Kognitiv Felmérés (Montreal Cognitive Assessment, MoCA) egy révid, 10 perc
alatt, akar a betegagy mellett is kivitelezhetd szlir6teszt, melyet az Alzheimer-kérban
megjelend enyhe kognitiv zavar és demencia detektaldsara fejlesztettek ki. A kognitiv
funkciok hét teriiletét méri: a téri-vizualis/exekutiv funkciokat, megnevezést, memoriat,
figyelmet, nyelvet, absztrakcidt, és orientaciot. Az MMSE-hez viszonyitva a MoCA sokkal
érzékenyebben képes felmérni az esetleges exekutiv, vagy vizualis-térbeli, és figyelmi
zavarokat, melyek a kognicié leggyakrabban karosodott teriileteinek szamitanak PK
esetében. MoCA magas inter-rater, teszt-reteszt megbizhatosaggal rendelkezik, és jo
diszkriminativ tulajdonsagokkal bir, megbizhatonak mutatkozik PDD és PD-MCI
szlirésében. Larner és mtsai vizsgalatukban kimutattak, hogy az MMSE teszthez képest
mind az ACE-R és MOCA tesztek jobb szenzitivitds és specificitdas mutatokkal
rendelkeznek. A teszt ma mar széles korben hasznalt, és tobb idegen nyelvi forditassal és
tobb alternativ tesztverzidval is rendelkezik, melyek hasznalataval kikiiszobolhet6 a
tanulasi effektus.

1.2. Mdodszertan
Résztveviok

A vizsgalatban négyszazhetvenkét, a Pécsi Tudomanyegyetem Neuroldgiai Klinikajan
Parkinson-koér miatt gondozott beteg vett részt. Mindegyik beteg esetében teljesiiltek az
idiopatias Parkinson-kér Kklinikai diagnosztikai kritériumai. A résztvevok irasos
beleegyezésiiket adtdk a jelen vizsgalatba a Pécsi Tudomanyegyetem Regionadlis és
Intézeti Kutatas- Etikai Bizottsaganak jovahagyasanak megfelel6en. A vizsgalatban vald
részvétel esetében Kkizaré Kkritériumként szerepelt az ismert cerebrovaszkularis
megbetegedés, az alkohol dependencia, vagy mas olyan betegség, amely a kognitiv
teljesitményre hatassal lehet. A vizsgalatba bevont személyek esetében egy rutin MRI
vizsgalat is készilt. A vizsgalatbdl szintén kizarasra kertiltek azok a személyek, akiknél a
képalkotd-vizsgalat a neurokognitiv teljesitményt befolyasolni képes eltéréstigazolt, vagy
pedig akiknél pajzsmirigy-hormonszint rendellenesség volt megfigyelhetd.



Betegvizsgdlat

A vizsgalat magaba foglalta a magyar nyelvii Lille Apatia Pontozé Skala (Lille Apathy
Rating Scale, LARS), a Montgomery-Asberg Depresszié Ertékelé Skala (Montgomery-
Asberg Depression Rating Scale, MADRS), a MMSE, az ACE, a MDRS, valamint a MOCA
kognitiv tesztcsomag felvételét. A Parkinson-kdr tiineteinek sulyossagat a Hoehn-Yahr
skala (HYS), valamint a magyar nyelvre validalt, a Movement Disorders Society altal
kidolgozott Egyesitett Parkinson Pontozdskala (Unified Parkinson’s Disease Rating Scale,
MDS-UPDRS) segitségével mértiik fel. Azok a betegek, akiknél kimutathaté volt depresszio
(a MADRS kérdéiven elért 18-nal magasabb pontszam és/vagy a DSM-5 depresszidra vald
kritériumainak teljesiilése) a vizsgalatbol szintén kizarasra keriiltek, hogy csokkentsiik az
affektiv szindromak kognitiv teljesitményre gyakorolt hatasat. Ezt kovetSen a nem-
depresszids betegek az enyhe és major neurokognitiv zavarra vonatkozo6 kritériumok
teljesitése szempontjab6l harom csoportba keriiltek beosztasra: major neurokognitiv
zavarral diagnosztizalt személyek (major NCD csoport), enyhe neurokognitiv zavarral
diagnosztizalt személyek (enyhe NCD csoport) és a neurokognitiv zavarral nem
rendelkezd betegek csoportja (normal PD csoport). A megbizhatésag novelése érdekében
az egyes betegcsoportokba val6 besorolast egy, tapasztalt klinikus végezte.

Adatok elemzése

A statisztikai elemzéseket az R Project for Statistical Computing (Windows verzi6 3.1.2)
programmal végeztiik. Mivel az adatok tobbsége nem kovette a normal eloszlast, ezért
non-parametrikus (Kruskal-Wallis teszt) eljarast alkalmaztunk. Mivel a HYS értékei
ordinalis skalat mutatnak, Chi-négyzet probat alkalmaztunk a skala statisztikai
elemzésénél. A szignifikancia szintjét 0,05-ben hataroztuk meg. A neurokognitiv tesztek
diagnosztikai pontossaganak, specificitasanak, szenzitivitdsanak, pozitiv prediktiv
értékének, negativ prediktiv értékének, pozitiv valdszinliségi hanyadosanak, negativ
valdszinliségi hanyadosanak megallapitasa érdekében Receiver Operating Characteristic
(ROC) gorbe analizist végeztiink. Mivel az idealis vagépont meghatarozasanal fontos, hogy
megfelel6en jelezze a betegség meglétét (magas szenzitivitas), és minél kevesebb legyen
hamis pozitiv eredmény (magas specificitas), ezért ezen két értéket szem el6tt tartva
vagopontként a gorbe azon pontjat hataroztuk meg, amely a (0,1) koordinatahoz
legkozelebb helyezkedett el.

1.3. Eredmények

Szazkét beteg esetében észleltiink valamely kizaré ok jelenlétét (klinikailag jelentds
mértékli depresszid, MR eltérés, pajzsmirigy betegség), ezért Oket a tovabbi
vizsgalatokbdl kizartuk. A 370 bevonasi és kizarasi kritériumoknak megfelel6 résztvevd
koziil 257 személy kognitiv profilja tartozott a normal tartomanyba, 60 esetben figyeltiink
meg enyhe, és 53 esetben major neurokognitiv zavart a DSM-5 diagnosztikai
kritériumrendszer alapjan. A normal, az enyhe NCD, és a major NCD csoportok kozotti
demografiai és klinikai adatok Osszehasonlitdsat az 1. tablazatban szemléltettiik.
Varakozasainknak megfelel6en az altalunk hasznalt sziir6tesztek (MDRS, MOCA, MMSE,

4



és ACE) szignifikans kiilonbséget mutattak a normal, az enyhe NCD és a major NCD
csoport kozott. (1. tabldzat). Az ROC analizis alapjan megallapithatd, hogy az alkalmazott
szlir6tesztek kozil a MOCA és ACE tesztek rendelkeznek a legjobb diagnosztikai
pontossaggal az enyhe NCD differencidldsdban Parkinson-kérban, a megallapitott
vagopontok: 23,5 illetve 83,5 (2. tabldzat, 1. abra). A tesztek diagnosztikus effektivitasa
0,859 (95% konfidencia intervallum - CI: 0,818-0,894, MOCA) és 0,820 (95% CI: 0,774-
0,859, ACE), ami azt jelenti, hogy a valés pozitiv és valds negativ esetek 85,9%-ban,
valamint 82,0%-ban kertltek meghatarozasra. A tovabbi diagnosztikai pontossagot
meghatarozd valtozok értékeit (specificitas, szenzitivitas, pozitiv és negativ prediktiv
értékek, valamint pozitiv és negativ valdszinliségi hanyados) az 2. tabldzatban mutatjuk
be. A gorbe alatti tertiletekre vonatkozd értékeket a 1. dbra szemlélteti. Major NCD
megallapitdsdban a MOCA és MDRS tesztek esetében mutatkozott a legmagasabb
diagnosztikus effektivitas 20,5, illetve 132,5 pontos vagépontok esetében (6. tdbldzat, 3.
dbra). A két teszt diagnosztikus effektivitasa 0,863 (95% CI: 0,823-0,897, MOCA) és 0,830
(95% CI: 0,785-0,869, MDRS), ami azt jelenti, hogy az igaz pozitiv és igaz negativ esetek
86,3%-ban, valamint 83,0%-ban keriiltek meghatarozasra. A tovabbi, diagnosztikai
pontossagot meghatarozoé valtozdra vonatkozo érték (specificitas, szenzitivitas, pozitiv és
negativ prediktiv értékek, valamint pozitiv és negativ valdszinliségi hanyados) a 3.
tdbldzatban keriilnek bemutatasra, 95% CI értékkel. A gorbe alatti teriiletekre vonatkozé
értékeket a 2. dbra mutatja be.

Enyhe neurokognitiv zavarra vonatkozé ROC gdrbék Major neurokognitiv zavarra vonatkozé ROC gérbék
1.0 4 2 ACE — e
20.50 7
08 S 1
g1 1)/ il g2
2 ; :
= ¢ MMSE AUG. 0.82 .78, 0.86) = MOCA AUG:0.90 (005, 0.95)
= i ACE AUC: 0.90 (0.87, 0.94) = WMSE A6 0.00/(0.56,0.9%)
S s ACE AUC: 0.93 (0.90, 0.96)
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0.0 =
T T T T T T T T T T T T
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Specificitas Specificitas
1. dbra. Enyhe neurokognitiv zavarra vonatkozé ROC gorbék.
2. dbra. Major urokognitiv zavarra vonatkozoé ROC gérbék
Az Addenbrooke’s Kognitiv Vizsgdlat (ACE), Mattis Demencia Becsl§ Skdla , o ) ) o
(MDRS), Mini-Mentdl Stdtusz Vizsgdlat (MMSE) és a Montreal Kognitiv Addenbrool.(e‘s KOg’,”“V,V’ZS«WIPt (,ACE)' Mattis pemencm Becslo 5’“?’?
Felmérés (MOCA) tesztek Receiver Operating Characteristic (ROC) analizise (MDR’S): Mini-Mentdl Stdtusz Vlzsgalat (MMSE) és a 'Mf)ntreal KOQ'}I'UV
Parkinson-kérban jelentkezd enyhe neurokognitiv zavar sziirésében, a Felm'eres (MPCA) te'sztek Refelver' Operating Chﬂf”ﬂCferISflc (ROC)’GHGIIZISQ
Mentdlis Rendellenességek Koérmeghatdrozé és Statisztikai Kézikényvének Parkinson-korban jelentkez6 major neurokognitiv zavar sziirésében, a
(DSM-5) kritérium- rendszerének tiikrében. A gérbe alatti teriiletekre (AUC) Mentdlis Rendellenességek Kormeghatdrozo és Statisztikai Kézikonyvének
vonatkozé értékek 95%-os konfidencia- intervallum érték mellett keriiltek (DSM-5)  kritérium- rendszerének tiikrében. A gorbe alatti teriletekre
bemutatdsra. (AUC) vonatkozé értékek 95%-os konfidencia- intervallum érték mellett

kertiltek bemutatdsra.



1. tdblazat. A vizsgdlatba bevont Parkinson-kdros betegek demogrdfiai és betegség-specifikus adataira, valamint a neurokognitiv
teljesitményiikre vonatkozo adatok

Normalis kognitiv teljesitmény (n=257)

Enyhe neurokognitiv zavar PD (n=60)

Major neurokognitiv zavar PD (n=53)

Medién perzci.ntil per7cz.ntil Atlag SD Medidn perzci.ntil per7cz.ntil Atlag SD Medidn perche.ntil peZcSe.nti Atlag SD prereek
Kor (év) 65 59 70 63,73 | 10,13 71 65 76 70,35 7,33 74 70 79 74,28 7,03 0,000
Betegség kezdet (év) 57 49 65 56,00 | 11,69 64 54 68 61,97 | 10,27 67 56 75 65,25 | 12,47 0,000
Edukacié (év) 12 11 16 13,04 | 3,08 12 11 15 12,28 3,00 12 11 15 12,00 2,97 0,124
Nem (férfi/no) 201F/56N 47F/13N 42F/11N 0,986
Betegség-id6tartam (év) 6 2 11 7,58 6,74 7 3 12 8,38 6,68 7 3 15 9,08 7,56 0,328
LED (mg) 400 14 885 559,30 | 544,13 330 14 765 506,80 | 614,24 334 14 780 490,94 | 558,59 0,642
MDS-UPDRS Part 1 12 9 17 12,63 5,96 13 10 18 14,13 6,88 13 11 20 13,44 6,64 0,077
MDS-UPDRS Part 2 13 7 19 13,93 8,65 13 9 19 13,35 7,83 16 9 22 15,92 7,83 0,137
MDS-UPDRS Part 3 37 28 46 38,22 | 14,73 40 34 51 42,07 | 14,56 50 41 58 48,72 | 13,55 0,000
MDS-UPDRS Part 4 4 2 6 4,77 3,50 4 2 6 4,12 3,06 4 2 6 4,57 3,21 0,423
HYS (1/2/3/4/5) 5/1547/{167/2 0/390//120/ 0/1?;;4/ 0,001
MADRS 8 5 13 9,48 5,79 10 5 15 10,08 5,97 10 6 15 10,68 5,48 0,092
LARS -25 -30 -21 -24,01 | 7,61 -22 -28 -17 -21,91 | 7,02 -19 -26 -11 -17,79 | 10,97 0,000
ACE Orientacié 10 10 10 9,93 0,48 10 10 10 9,81 0,50 10 9 10 9,16 1,30 0,000
ACE Figyelem 8 8 8 7,92 0,40 8 7 8 7,68 0,59 7 6 8 6,78 1,47 0,000
ACE Memo6ria 29 26 32 28,41 4,97 23 19 26 22,26 5,73 19 14 24 18,86 6,44 0,000
ACE Verbalis Fluencia 10 9 12 10,01 2,48 8 6 9 7,53 2,22 6 4 7 6,05 2,41 0,000
ACE nyelv 28 27 28 27,53 0,97 27 27 28 27,06 0,94 26 26 28 25,89 2,60 0,000
ACE Téri-Vizualis 5 4 5 4,23 1,00 4 3 4 3,38 1,21 2 2 3 2,59 1,19 0,000
ACE Osszpontszam 89 85 93 88,02 7,58 79 73 82 77,72 6,79 70 63 76 69,35 8,88 0,000

A Parkinson-kérhoz kitheté enyhe- és major neurokognitiv zavar diagnosztizdldsat a Mentdlis Rendellenességek Kdérmeghatdrozé és Statisztikai
Kézikényvének 5. kiaddsa alapjdn végeztiik. A p-értékek a Kruskal-Wallis statisztikai préba szerint kertiltek megdllapitdsra, kivéve a Hoehn-Yahr Skdla és a




nem esetében, ahol Chi-négyzet préba keriilt alkalmazdsra. Réviditések: ACE: Addenbrooke Kognitiv Vizsgdlat;

F=férfiak; LARS= Lille Apdtia Kérddiv;

Normalis kognitiv teljesitmény (n=257) Enyhe neurokognitiv zavar PD (n=60) Major neurokognitiv zavar PD (n=53)
Medidn perzci.ntil per7cz.ntil Atlag SD Median perzcse.ntil per7c€e):.ntil Atlag SD Medién perzci.ntil peZc%nti Atlag SD prereek
MMSE Orientacid 10 10 10 9,89 0,75 10 10 10 9,85 0,45 10 8 10 9,08 1,25 0,000
MMSE Figyelem 8 8 8 7,90 0,46 8 8 8 7,66 0,82 7 5 8 6,51 1,67 0,000
MMSE Memoria 2 1 3 2,07 0,91 2 1 2 1,49 0,84 1 0 2 1,02 0,95 0,000
MMSE Nyelv 8 8 8 7,71 0,64 8 7 8 7,53 0,82 7 7 8 7,04 1,14 0,000
MMSE Téri-vizualis 1 1 1 0,93 0,25 1 1 0,81 0,39 0 1 0,49 0,50 0,000
MMSE OSSZpOHtSZém 29 28 30 28,51 1,98 28 26 29 27,34 1,71 25 22 27 24,13 3,09 0,000
MOCA Téri-Vizualis 4 4 5 4,13 | 0,86 3 3 4 3,14 | 1,09 2 2 3 2,49 1,10 | 0,000
MOCA Megnevezés 3 3 3 2,99 0,12 3 3 3 2,90 0,36 3 3 3 2,79 0,41 0,000
MOCA Figyelem 6 5 6 5,45 0,84 5 4 6 4,75 1,04 3 3 4 3,49 1,42 0,000
MOCA Nyelv 2 2 3 2,35 0,72 2 1 2 1,63 0,91 1 1 2 1,34 0,81 0,000
MOCA Absztrakci6 2 2 2 1,90 0,31 2 2 2 1,66 0,66 2 1 2 1,57 0,67 0,000
MOCA Késleltetett felid. 3 1 4 2,44 1,48 1 0 2 1,14 1,20 0 0 1 0,49 0,93 0,000
MOCA Orientacio 6 6 6 5,97 0,17 6 6 6 5,92 0,28 5 5 6 517 1,01 0,000
MOCA OSSZpontSZém 26 24 27 25,70 2,28 22 20 23 21,71 2,18 18 17 20 18,08 3,02 0,000
Mattis Figyelem 36 36 37 36,09 1,02 35 35 36 35,36 1,01 35 34 36 34,25 2,25 0,000
Mattis Iniciacié 37 34 37 35,23 2,72 34 31 37 33,36 3,23 29 26 31 28,39 4,16 0,000
Mattis Konstrukcio 6 6 6 5,98 0,23 6 6 6 5,94 0,32 6 6 6 5,58 1,42 0,030
Mattis_Konceptualizacio 39 39 39 38,74 1,42 39 38 39 38,45 1,08 38 37 39 37,97 1,18 0,000
Mattis Memoria 24 23 25 23,52 1,84 22 20 24 21,38 3,96 19 17 21 18,56 3,80 0,000
Mattis ()SSZpontSZém 141 138 143 139,56 | 4,72 136 131 138 134,94 | 4,62 125 123 128 124,75 7,03 0,000

MADRS: Montgomery-Asberg Depresszié Becslé Skdla; MDRS: Mattis Demencia Becslé Skdla; MDS-UPDRS: Movement Disorders Society’s Egyesitett Parkinson

Pontozdskdla; MMSE: Mini Mental Stdtusz vizsgdlat; MoCA = Montreal Kognitiv Felmérés; N=ndk;




2. tablazat A vizsgdlt skdldk enyhe neurokognitiv zavarra vonatkozo diagnosztikai értékei

Digongsziik

1s Pontossio

MOCA ACE MMSE MDRS
Statisztikai Alsé Fels6 Statisztikai Alsé Fels6 Statisztikai Alsé Fels6 Statisztikai Alsé Fels6
Do 1A Qoo ] QrCo/s ] Do 1A QCo/s ] Qoo ] Do 1A QrCo/s ] QCos 1 Do 1A QLo ] Qoo ]
Legjobb vdgbépont 235 83,5 27,5 139,5
Szenzitivitas 0,915 0,848 0,958 0,871 0,790 0,930 0,602 0,540 0,714 0,939 0,873 0,977
Specificitas 0,831 0,777 0,877 0,797 0,741 0,847 0,706 0,652 0,723 0,670 0,605 0,730
Pozitiv prediktiv érték 0,733 0,653 0,803 0,647 0,561 0,727 0,623 0,534 0,707 0,550 0,472 0,627
Negativ prediktiv érték 0,950 0,911 0,976 0,936 0,892 0,965 0,650 0,598 0,793 0,962 0,920 0,986
Diagnosztikus effektivitas 0,859 0,818 0,894 0,820 0,774 0,859 0,671 0,624 0,712 0,751 0,700 0,797
Pozitiv val. hanyados 5,417 4,047 7,250 4,302 3,305 5,599 2,575 1,804 3,125 2,843 2,349 3,440
Negativ val. hdnyados 0,103 0,057 0,187 0,161 0,097 0,269 0,312 0,259 0,484 0,091 0,041 0,198
A Parkinson-kérhoz tdrsulé enyhe neurokognitiv zavar diagnosztikdja a Mentdlis rendellenességek Kormeghatdrozé és Statisztikai Kézikényvének 5. kiaddsa szerinti kritériumrendszer
alapjdn tortént. Roviditések: ACE: Addenbrooke Kognitiv Vizsgdlat; CI= konfidencia intervallum; MDRS: Mattis Demencia Becslé Skdla; MMSE: Mini Mental Stdtusz Vizsgdlat; MOCA = Montreal
Kognitiv Felmérés;
3. tabldzat A vizsgdlt skdaldk major neurokognitiv zavarra vonatkozé diagnosztikai értékei
Diconasztikns Pantaccio
QCA ACE SE MDRS
Statisztikai Alsé Fels6 | Statisztikai Alsé Fels6 | Statisztikai Alsé Fels6 | Statisztikai Alsé Fels6

DS IPNSPR i i VI NSO e | ol DS ISP s
I agichh vAgAnant 20 & en kg 24 E 120§
Szenzitivitas 0,921 0,860 0,962 0,869 0,784 0,927 0,692 0,600 0,774 0,566 0,462 0,665
Specificitas 0,801 0,738 0,859 0,790 0,737 0,841 0,806 0,752 0,853 0,943 0,905 0,970
Pozitiv prediktiv érték 0,750 0,674 0,816 0,640 0,550 0,714 0,623 0,534 0,707 0,812 0,699 0,896
Negativ prediktiv érték 0,953 0,917 0,980 0,921 0,874 0,945 0,850 0,798 0,893 0,835 0,784 0,878
Diagnosztikus effektivitas 0,863 0,823 0,897 0,814 0,764 0,879 0,770 0,724 0,812 0,830 0,785 0,869
Pozitiv val. hAnyados 5,457 4,081 7,297 4,284 3,292 5,575 3,575 2,704 4,725 10,008 5,742 17,442
Negativ val. hanyados 0,095 0,052 0,172 0,162 0,097 0,269 0,382 0,289 0,504 0,460 0,367 0,578

A Parkinson-kérhoz tdrsuld major neurokognitiv zavar diagnosztikdja a Mentdlis rendellenességek Kdérmeghatdrozé és Statisztikai Kézikonyvének 5. kiaddsa
szerinti kritériumrendszer alapjdn tortént. Réviditések: ACE: Addenbrooke Kognitiv Vizsgdlat; Cl= konfidencia intervallum; MDRS: Mattis Demencia Becslé Skdla; MMSE:
Mini Mental Stdtusz Vizsgdlat; MOCA = Montreal Kognitiv Felmérés;




1.4. Megbeszélés

A Parkinson-kérban megjelend neurokognitiv zavarok felismerése nagy jelent6séggel bir a
korai diagnozis felallitasa és megfelel6 kezelés id6ben torténd elkezdése miatt. Ahhoz, hogy a
normal és karosodott kognitiv miikodést megfelel6en elkiilonithessiik, elengedhetetlen a
pontos, konnyen alkalmazhatd, megbizhatd, validalt, magas diagnosztikai pontossaggal bir6
szlir6tesztek alkalmazdsa. Munkank célja a leggyakrabban alkalmazott neuropszicholégiai
szlir6eszkozok validalasa enyhe és major NCD-re vonatkozo6 kritériumrendszerhez igazitva.
Bizonyos demografiai, illetve Parkinson-kérhoz kapcsolhaté klinikai adatok tekintetében
jelentds kiilonbségeket észleltiink a csoportok kozott. Az enyhe és a major NCD-s csoport
atlagéletkorban, betegség id6tartamban eltért a normal PD csoporthoz képest, valamint
klinikailag is sulyosabb tiineteket mutattak (az MDS-UPDRS és HYS skalak alapjan). Ez nem
meglepd, mivel a betegség idétartama szoros Osszefiiggésben all a neurokognitiv zavarok
kialakuldsaval, ezek megléte pedig kapcsolatba hozhaté a testtartdsi, és poszturalis
instabilitassal, amia HYS és MDS-UPDRS 3. részének (Motoros Vizsgalat) magas pontszdmaiban
is megmutatkozik.

Tudomasunk szerint a jelen vizsgalatunk az els6 olyan, mely célul tlizte ki a leggyakrabban
alkalmazott neuropszichologiai sziir6eszkozok validalasat a DSM-5 altal Ujonnan
megfogalmazott enyhe és major NCD-re vonatkozd kritériumrendszerhez igazitva.
Eredményeink szerint, a MOCA teszt magas diagnosztikai pontossaggal rendelkezik enyhe NCD
diagnosztizaldsaban, figyelembe véve a DSM-5 Kkritériumredszert. Az Aaltalunk javasolt
vagopontok szerint (<139.5 MDRS, <83.5 ACE, <23.5 MOCA tesztek esetében) meghatarozhato
az enyhe NCD megléte Parkinson-kdérban (DSM-5). Korabbi kutatasok hasonlé vagépontrol
szamoltak be MDRS teszt esetében. Villeneuve és mtsai 138-as vagoépontot allapitottak meg
MDRS tesztnél, hozza tartozé magas szenzitivitas (72%) és specificitas (86%) mutatokkal, igy
a teszt 80%-os pontossaggal képes detektalni a PD-MCI meglétét (MDS Task Force kritériumok
szerint). Vizsgalatuk hidnyossagaként emlithetd a Parkinson-kéros betegek alacsony minta
elemszama (40 f6). Pirogovsky és mtsai szintén az MDRS teszttel végzett vizsgalatukban 30 PD-
MCI-vel diagnosztizalt (Level II MDS kritériumok szerint), és 68 normal kognitiv miikodést
mutaté  Parkinson-koéros beteg esetében javasolt <139 vagépont nagyobb
kiegyensulyozottsagot eredményezett a szenzitivitds (77%) és specificitas (65%) mutatok
ko6zott. Korabbi munkank soran elvégeztiik az MDRS teszt MDS Task Force kritériumok szerinti
validacidjat. Eredményeink szerint a 129-es vagoépontszam haszndalata bizonyult megfelelének
a PDD sikeres megallapitasahoz. Ezzel ellentétben, a jelenlegi eredményeink szerint 132.5
vagopont keriilt megallapitasra a major NCD meghatarozasahoz Parkinson-kérban. Ez a
kiilonbség a nagyobb minta elemszamnak (370 a korabbi 73-hoz képest), valamint az
alkalmazott diagnosztikai kritériumok kozotti eltérésnek (major NCD DSM-5 szerinti
kritériumok, a korabban alkalmazott MDS Task Force altal meghatarozott PDD kritériumokkal
szemben) és a jelenlegi minta magasabb iskolazottsaganak készonhet6 (11.9 +- 4.4 valamint
13.0 +- 3.8 év).

Manapsag az MMSE teszt szamit a legszélesebb korokben alkalmazott szlir6tesztnek,
onmagaban viszont kevésbé bizonyult alkalmasnak Parkinson-kérban megjelen6 NCD
detektaldsara. Annak ellenére, hogy a MOCA és MMSE tesztek pontszamai egymasba



atkonvertalhatéak, a MoCA, a MDRS és az ACE tesztek jobbnak szamitanak NCD detektalasara
Parkinson-kérban. Azon Parkinson-kdros betegek esetében, akik normal MMSE, de alacsony
MOCA pontszammal rendelkeztek, mar egyfajta dopaminerg denervacié megfigyelhetd a
nucleus caudatusban, valamint enyhe kognitiv valtozasok, leginkabb exekutiv funkci6zavar
tekintetében. A kognitiv karosodas hataran all6 Parkinson-koros betegek esetében gyakorta a
dontéshozatali képesség romlik, a MoCA teszt ennek felmérésére is alkalmasnak bizonyult. A
nemzetkozi Parkinson Study Group Cognitive/Psychiatric Working Group javaslata szerint a
MoCA-teszt alkalmazhat6 alapvetd mérdéeszkozként a Parkinson-kor klinikai vizsgalata soran.
A teszt esetében a leggyakrabban megallapitott vagéopont demencia sziirésében 26 pont, ami
Parkinson-kéros betegek esetében tul magasnak bizonyult, a legtobb vizsgalat eredménye
szerint ugyanis a 20-24 vagopontok haszndalata javasolt. Ezzel szemben a MoCA-teszt
alkalmazhatésaga PD-MCI detektalasara kérdéses maradt. Egy, a kozelmultban megjelent
tanulmany szerint a MOCA-teszt alkalmasnak bizonyult a Movement Disorders Society Task
Force altal lefektetett diagnosztikai kritériumok szerinti PDD detektalasara. Mas tanulmanyok
viszont arra mutattak ra, amennyiben a kognitiv hanyatlast a korabbi premorbid szinthez
képest hatarozzuk meg (atfogd, Level Il diagnozis), mind a MoCA, mind az MMSE tesztek gyenge
diagnosztikai pontossagot mutattak PD-MCI meghatarozasaban (65.3%). A legalacsonyabb
vagopont értéknél, amely esetében legalabb 80%-0s szenzitivitas volt kimutathaté, az ehhez
tartoz6 specificitds érték csupan 44% volt a MoCA-teszt esetében. Ezért a szerzdk
kovetkeztetése szerint a MoCA-teszt az MMSE teszttel szemben alkalmas sziir6eszkozként
szolgalhat az exekutiv diszfunkciok detektalasara, am PD-MCI meghatarozasara limitalt
diagnosztikai pontossaggal bir, igy egyediili szlir6tesztként torténd alkalmazasa PD-MCI
esetleges diagnosztizaldsdhoz nem javasolt. A MoCA-teszt az MMSE teszthez viszonyitva sokkal
érzékenyebb lehet a folyamatos kognitiv romlas detektalasara Parkinson-korban. Egy korabbi,
95 f6s vizsgalat szerint a teszt esetében alkalmazott <26 pontszam esetében 93.1%
szenzitivitds érték volt megfigyelhet6 PD-MCI diagnosztizalasakor. Longitudinalis
viszonylatban a MoCA teszt alkalmasnak bizonyult a kognitiv hanyatlas el6rejelzésére 2 éves
id6tartamban, a kiindulasi <26 pontérték alkalmazasa mellett (HR 3.47, 95% CI: 2.38-5.07; p <
0.01). Ezt az eredményt egy hasonld vizsgalat szintén alatamasztotta. 155 Parkinson-koéros
beteg longitudinalis vizsgalata 18 hénapos utankoévetéssel a MOCA pontszamok szignifikans
csokkenését mutatta, ellentétben az MMSE értékekkel, ahol nem tortént valtozas a pontszamok
tekintetében. A résztvevok 21.3%-anak normal kognitiv miikodése MCI-be progredialt, mig
4.5%-ban megfigyelhetd volt az MCI demenciava valo6 tovabbfejlédése.

1.5. Konkluzio

Megallapitasunk szerint a DSM-5 altal definialt diagnosztikai kritériumok enyhe és major NCD
vonatkozasaban Kklinikailag jol hasznalhaténak tekinthet6k. Bar a leggyakrabban hasznalt
szlir6tesztek, ugymint a MOCA, MDRS vagy ACE, alkalmazasa megbizhaté eredményt ad, a
kognitiv hanyatlas kockazataval rendelkezd populacié vizsgalatidban (Level 1 diagnoézis),
bizonyos esetekben tovabbra is elengedhetetlen a részletesebb neuropszicholégiai vizsgalatok
kivitelezése (Level II).
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Lateralitas hatasa a kognitiv funkciékra Parkinson-kérban

2.1 Bevezetés

A Parkinson-kdrban jelentkezd aszimmetria egy jol ismert, am nem teljesen megmagyarazhaté
jelenség. A motoros tiinetek, mint a bradykinézia és rigiditas, kezdetben altaldban csak az egyik
oldalon jelennek meg (Hoehn-Yahr 1. stddium). A betegség el6rehaladtaval a motoros tiinetek
az ellentétes oldalon is megjelennek, és bilateralissa valnak. Ennek ellenére az aszimmetria a
betegség egész lefolyasa alatt végig megmarad, mivel a motoros tiinetek sulyossaga a kiindulasi
oldalon a betegség teljes lefolyasa alatt stilyosabb marad.

Bar az aszimmetria tiinettana nem teljesen ismert, elmondhatd, hogy ez a klinikai jelenség az,
amely megkiilonbozteti a Parkinson-kort a parkinsonizmus egyéb formaitdl. Djaldetti és mtsai
szerint a lateralitas okat a genetikai, kdrnyezeti, strukturalis és neurokémiai determinansok
egylittes hatasaban kell keresniink.

Szamos vizsgalat, valamint egy nemrégiben megjelent meta-analizis bizonyitotta a kezesség és
a tlinetileg dominans oldal kozotti 6sszefiiggést Parkinson-kdrban. Az eredmények szerint a
motoros tlinetek megjelenésének valdszinlisége a dominans kéz oldalara teheté (2,13
esélyhanyadossal). Ezen felll, a kezesség és a tiinetek megjelenésének oldalisaga befolyassal
van a betegség lefolyasara is.

A Parkinson-korban elkeriilhetetlentil kialakul6 nem-motoros tlinetek koziil a kognitiv
karosodas az, ami leginkdabb zavar6 lehet a beteg életvitelére. Szamos kutatds irdnyult az
aszimmetria és a Parkinson-kérban megfigyelhet6 kognitiv profilok koézotti kapcsolat
vizsgalatara, am az eredmények inkonzisztensek. Verreyt és mtsai 6sszefoglal6 munkajukban
attekintették a kognitiv karosodas és a betegség indulasi oldalanak 6sszefiiggéseit Parkinson-
kérban. Megallapitasaik szerint a jobb oldali indulasu betegek (RPD) rosszabb teljesitményt
mutattak a verbalis kifejezésbeli, a megnevezési és a szdékincs feladatokban, mig a bal oldali
indulasu betegek (LPD) a téri figyelmet, orientaciét, mentalis képalkotast, és a vizualis
memoriat igényld feladatokban mutattak rosszabb teljesitményt. Néhany esetben viszont a
rajzolasban, dbra felismerésben, téri-vizudlis és verbalis memoriaban, exekutiv funkciékban
mutatkozo kiilonbségek ellentmondasosnak bizonyultak. Példaul, Cooper és mtsai nem talaltak
kiilonbséget a kognitiv teljesitmény és a betegség indulasi oldalanak 6sszefiiggésében.

A Rey-Osterrieth Komplex Figura teszt (ROCF) egy standard és széles korben alkalmazott
eszkoz a téri-vizudlis konstrukcidos képesség és memodria-funkciok vizsgalatdra szadmos
neuroldgiai és pszichiatriai korkép esetében (pl. skizofrénia, obszessziv-kompulziv zavar,
depresszid, Alzheimer-koér, epilepszia és alvaszavarok). Vizsgalatunk célja a jobb ill. bal
oldalindulasu Parkinson-koéros betegek téri-vizualis képességeinek 6sszehasonlitasa.

2.2 Médszerek
Résztvevik

A vizsgalatban Kilencven idiopatias, jobbkezes, a Pécsi Tudomanyegyetem Neuroldgiai
Klinikdjan kezelt Parkinson-kéros beteg vett részt. Minden beteg esetében teljesiiltek a
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Parkinson-kérra vonatkoz6 diagnosztikai kritériumok. Cerebrovaszkularis betegségeket,
alkohol- vagy gyogyszer abuzust, vagy mas kognitiv teljesitményt ronto tarsbetegség jelenlétét
kizaré kritériumként kezeltlink. A résztvevdk a neuropszicholdgiai vizsgalat el6tt rutin MRI
vizsgalaton estek at (a vizsgalatot megel6z6 1 nap - 3 hénap iddintervallumban).

Betegvizsgdlat

A betegek depresszio- és demencia sziirését a magyar nyelvli Mattis Demencia Becsld Skala
(MDRS), Addenbrooke Kognitiv Vizsgalat (ACE), valamint a Frontalis Lebeny Teszt (FAB)
segitségével végeztiik. A Parkinson-kér tiineteinek stlyossadgat a médositott Hoehn-Yahr Skala
(HYS), valamint az Egyesitett Parkinson Pontozodskala UPDRS) segitségével mértiik fel. A
gyogyszeres kezelés mennyiségét a levodopa ekvivalens dozisban (LED) fejeztiik ki.

A jobb oldali tiinetek stlyossagat (R-pontszam) az UPDRS Motoros Vizsgalat jobb végtagokra
vonatkozo6 pontszamainak 6sszegébdl hataroztuk meg. Ehhez hasonléan, a bal oldali tiinetek
sulyossagat (L-pontszam) ugyanazon skala bal végtagokra vonatkoz6 pontszamainak
0sszegébdl hataroztuk meg. A jobb vagy bal indulasi oldal meghatarozasanal harom
szempontot vettiink figyelembe: (1) a beteg beszadmoléjat, és (2) a leletekbdl szarmazé,
betegség induldsara vonatkozé informaciokat, és (3) 2 vagy tobb ponttal magasabb érték az
emlitett skalan az egyik oldal javara. A motoros tiinetek aszimmetriajat az Aszimmetria
Indexszel (Al) jellemeztiik. A negativ Al értékek a bal oldalon jelentkezd tiinetek sulyossagat
(bal-dominans PD, LPD); mig a pozitiv Al értékek a jobb oldalon jelentkezd tiinetek sulyossagat
(jobb-dominans PD, RPD) jelzi. A magas Al abszolut érték magasabb aszimmetriara utal a két
oldal kozott.

Rey-Osterrieth Komplex Figura Teszt (ROCF)

Az ROCF teszt magaba foglal egy masolasi, valamint egy felidézési feladatot [140]. A masolasi
feladatban a vizsgalt személynek egy komplex figurat kell lerajzolnia szabad kézzel, id6limit
nélkiil, amilyen pontosan csak tudja. Az 4bra megjegyzésére vonatkozéan nem adtunk utasitast.
Harminc perccel késébb arra keértiik a vizsgalt személyeket, hogy emlékezetbdl idézzék fel a
korabban lemasolt abrat (felidézési fazis).

A lemasolt és felidézett rajzok a hagyomanyos Taylor pontozasi rendszer szerint kertltek
kiértékelésre. A Taylor pontozasi rendszer szerint elért magas pontszam jo teljesitményre utal
a késleltetett felidézés esetében, ami jé vizuadlis memoria-miikodést feltételez. A ROC1 érték a
masolasi feladat pontszdmara, mig a ROC2 a felidézési feladat pontszamara utal. Az ROCF
tesztabra felidézésének sikerességét a Loring pontozasi rendszer alapjan is értékeltiik. A
modszer szerint a rajzokon ejtett 12 kiilonb6z6 térbeli hiba kertl értékelésre el6re
meghatarozott pontozasi utmutat6 alapjan. A Loring pontozasi rendszeren (LOR2) elért magas
pontszam tobb térbeli hibara utal az ROFC feladat felidézési fazisaban.

Adatok elemzése

Az adatok statisztikai elemzését az SPSS szoftvercsomag (IBM Inc, MN, 21-es verzid)
hasznalataval végeztiik. Kategorikus valtozdok esetében (pl. HYS pontérték, nem) Chi-négyzet,
és Fisher-féle probat alkalmaztunk. Az adatok normal eloszlasanak vizsgalatat Shapiro-Wilk
probaval végeztiik. Mivel az adatok tobbsége nem kovette a normal eloszlast, elemzésként
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Mann-Whitney és Spearman-féle korrelaciot hasznaltunk. Az alkalmazott szignifikancia szintjét
0,05-nek hataroztuk meg. Elemzésiink els6 felében a teljes betegcsoportot vizsgaltuk. A
betegség-id6tartam befolyasanak meghatarozasara alcsoport analizist végeztiink azoknal a
betegeknél, akiknél maximalisan 5 éves betegség-id6tartam volt megfigyelhetd.

2.3 Eredmények

A vizsgalatba bevont 6sszesen 90 résztvevd kozil hetvenegy személy felelt meg az altalunk
tamasztott teljesitési kritériumoknak (35 LPD, és 36 RPD személy). A vizsgalt személyekre
vonatkozo6 klinikai adatok az 4. tdbldzatban keriilnek bemutatasra. Az alapvetd demografiai
(kor, edukaci6, nem), valamint a Parkinson-kdérhoz kapcsolédé legfontosabb faktorok
(betegség-id6tartam, UPDRS, HYS értékek) tekintetében nem mutatkozott kiillénbség a jobb- és
bal indulasu csoportok kozott (4. tdbldzat). Az ROCF teszt Taylor-féle pontozasi iutmutatéja
alapjan végzett standard analizis nem mutatott kiilonbséget az RPD és LPD csoportok kozott a
vizualis memoria tekintetében. A Loring-féle pontozasi rendszer vizsgalata azt mutatta, hogy
az LPD csoportba tartoz6 személyek szignifikansan tobb térbeli hibat ejtettek, mint az RPD
csoportba tartozo6 személyek (3 és 2 pont median értékek, p=0.002; 4. tdbldzat). A térbeli hibak
(LOR2) és az Aszimmetria Index kozti korrelacio kozepes fokunak, de er6sen szignifikansnak
mutatkozott (korrelacios egytitthat6=-0.437, p=0.001, 3. dbra A része).

Ezt kovetden kielemeztiik a betegség-idotartam kognitiv funkcidokra gyakorolt hatasat.
Els6ként a rovid betegség-id6tartamot mutato betegek (maximalisan 5 év) vizsgalatat végeztiik
el (15 LPD és 15 RPD beteg). Az el6z6ekhez hasonléan, a demografiai és klinikai adatok
tekintetében (kor, nem, betegség-id6tartam, UPDRS, HYS pontszamok, LED) nem mutatkozott
kiilonbség a bal- és jobb oldalindulasu csoportok kozott. Eredményeink szerint a rovid
betegség-id6tartamot mutatéd csoportban nem volt kimutathaté a betegség oldalisdganak
vizualis memoridra gyakorolt hatdsa (ROC1, ROC2 és LOR2 esetében). Korrelacios vizsgalat
nem mutatott szignifikdns kapcsolatot a LOR2 és Al értékek kozott sem (korrelacids
egyutthat6=-0.306, p=0.137). (3. dbra B része).

Ezutan kertlt 6sszehasonlitdsra a hosszu betegség-id6tartamot mutaté betegcsoport (>5 év).
Az ROCF teszt standard analizise a Taylor-féle pontozasi rendszer figyelembe vételével nem
mutatott kiilonbséget az RPD és LPD csoportok kozott a vizualis memoria tekintetében. A
Loring-féle pontozasi rendszer alapjan viszont kimutathatd, hogy az LPD csoportba tartozo
betegek az RPD csoporthoz viszonyitva szignifikdnsan tobb térbeli hibat vétettek (3 és 2 pont
median érték, p=0.002). A térbeli hibak (LOR2) és az Aszimmetria Index kozott kozepes, de
erdsen szignifikans korrelaciéo mutatkozott (korrelaciés egyltitthat6 =-0.624, p<0.001, 3. dbra C
része).
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4. tabldazat. Parkinson-koros betegek demogrdfiai és neuropszicholdgiai adatainak
dsszehasonlitdsa a betegségkezdet oldalisagdnak tiikrében.

Indulasi oldal e,
- Statisztikai préba
Jobb (n=36) Bal (n=35)
. : . . Fisher-
Medidn Percentile | Percentile Medidn Percentile | Percentile | Mann- féle
25 75 25 75 Whitney .
préba
Kor -év 63,5 56,5 70,5 63,0 56,0 68,0 0,411
Nem (férfi/na) 23F/13N 26F /9N 0,443
Edukdcid - év 13,0 11,5 15,5 13,0 12,0 15,0 0,710
Betegség-iddtartam - ,
o e 8,0 45 10,5 7,0 40 130 | 5o6s
R-pontszam 15,0 9,0 18,0 11,0 6,0 13,0 0,001
L-pontszam 10,0 7.0 13,0 18,0 14,0 22,0 0,000
Aszimmetria Index 0,286 0,167 0,519 -0,545 -0,800 -0,400 0,000
LED -mg 825,0 4575 1200,0 780,0 320,0 1095,0 0,687
UPDRS 1 10,0 7,5 15,0 13,0 7,0 17,0 0,423
UPDRSII 15,5 10,0 21,0 16,0 8,0 23,0 0,940
UPDRS III 32,5 24,0 38,0 33,0 26,0 50,0 0,252
UPDRS IV 5,0 2,0 7,0 4,0 1,0 7,0 0,231
HYS (2/3 stadium) 25/11 21/14 0,462
MADRS 5,0 3,5 8,0 4,0 2,0 8,0 0,510
MMSE Osszpontszdm 28,0 27,0 29,0 28,0 27,0 29,0 0,347
ACE ﬁsszpontszém 85,0 81,0 88,5 87,0 82,0 91,0 0,289
ACE Orienticié 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 10,0 0,578
ACE Figyelem 8,0 8,0 8,0 8,0 8,0 8,0 0,079
ACE Memoria 28,0 24,0 30,0 28,0 24,0 30,0 0,882
ACE Fluencia 10,0 8,0 12,0 10,0 8,0 12,0 0,346
ACE Verbdlis 28,0 28,0 28,0 28,0 27,0 28,0 0,091
ACE Téri-vizualis 4.0 4.0 4,0 4,0 3,0 4,0 0,663
Mattis f)sszpontsz;im 139,0 136,0 1425 140,0 135,0 1420 0,733
Mattis Figyelem 36,5 35,0 37,0 36,0 36,0 37,0 0,867
Mattis Iniciicié 37,0 33,6 37,0 37,0 32,0 37,0 0,879
Mattis Konstrukcio 6,0 6,0 6,0 6,0 6,0 6,0 1,000
Mattis .
Konceptualizacid 39,0 39,0 39,0 39,0 38,0 39,0 0,243
Mattis Meméria 24,0 22,0 25,0 23,0 21,0 25,0 0,082
VNY/OM 3,0 2,1 3,0 3,0 2,0 3,0 0871
FAB 15,0 14,0 16,0 15,0 14,0 16,0 0,829
ROC1 33,0 30,0 35,0 34,0 30,0 36,0 0,095
ROC2 14,0 12,0 19,0 14,0 8,0 17,0 0,588
LOR2 2,0 2,0 3,0 3,0 3,0 4,0 0,002

Roviditések: ACE = Addenbrooke Kognitiv Vizsgdlat; FAB = Frontdlis Lebeny Skdla; HYS = Hoehn-Yahr
Stddium; LED = Levodopa ekvivalens dézis; LOR2 = Rey-Osterrieth Komplex Figura Teszt felidézési
feladatdn elért pontszdm a Loring-féle pontozdsi rendszer titkrében; L-score = UPDRS skdla szerinti bal
végtagra vonatkozo motoros tiinetek silyossdga; MADRS = Montgomery-Asberg Depresszio Becsld Skdla;
MDRS = Mattis Demencia Becslo Skdla; MMSE =Mini-Mental Stdtusz Vizsgdlat; ROCI = Rey-Osterrieth
Komplex Figura Teszt mdsoldsi feladata; ROC2 = a Rey-Osterrieth Komplex Figura Teszt felidézési
feladatdn elért pontszam a Taylor-féle pontozdasi rendszer tiikrében; R-score= UPDRS skdla szerinti jobb
végtagra vonatkozd motoros tiinetek sulyossdga; UPDRS = Egyesitett Parkinson Pontozdskdla; VNY/OM =
Verbdlis-nyelvi/Orientdcio-memdaria hanyados;
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2. dbra A Rey-Osterrieth Komplex Figura Teszt felidézési feladataban mutatkozé térbeli hibdk (Loring-féle
pontozdsi rendszer, LOR2), és a motoros tiinetekben mutatkozé aszimmetria (Egyesitett Parkinson
Pontozoskdla Motoros Vizsgdlat skdla) kézétti Spearman-féle korreldcids vizsgdlat. (Az Aszimmetria Indexre
vonatkozo definiciét Idsd a szévegben).

A. Osszes beteg (n=71, korreldciés egyiitthaté = -0.437, p=0.001). B. Révid betegség-id6tartamot mutaté betegek
(maximdlisan 5 év) (n=30, korreldcids egyiitthat6=-0.306, p=0.137, nem szignifikdns). C. Hosszi betegség-
idétartamot mutato betegek (>5 év, n=41, korreldcids egyiitthato=-0.624, p<0.001)

2.4 Megbeszélés

A Parkinson-kérban megjelend aszimmetria egy behatéan tanulmanyozott, am még nem
teljesen megértett jelenség. Szamos tanulmany esetében, amely a betegségkezdet oldalisaga és
a kognitiv funkciéromlas kozti kapcsolatot probalta feltérképezni, inkonzisztens eredményeket
talalunk. Feltételezésiink szerint a Parkinson-kérban megjelend lateralitas és a vizualis
memoria kozti kapcsolatra vonatkoz6 vizsgalatok eredményeiben mutatkozé ellentmondasok
féként modszertani kiillonboz6ségeknek tudhatok be. A Taylor-féle pontozasi rendszer szerint
ponttal értékelendé a megrajzolt figuralis elemek pontossdga (talan célravezet6bb lenne a
“figuralis memoria” kifejezés hasznalata a vizualis memoria helyett) és azok pontos elhelyezése
a komplex dbran (“téri memoria” komponens). Ezzel szemben a Loring-féle pontozasi rendszer
leginkabb a téri memoriat célozza meg, am olyan hibak elkdvetése, mint a rossz elhelyezés,
részletek hianya, torzitasok, vagy helytelen méretezések azt jelzik, hogy a figuralis memoria is
hatassal lehet ezen tertilet miikodésére.

Munkank soran dsszehasonlitottuk a Taylor- és Loring-féle pontozasi rendszert Parkinson-
koros betegek esetében. A kiilonb6zd, kogniciéra hatast gyakorld faktorok kikiiszobolése
érdekében vizsgalatunkban csak jobb kezes Parkinson-kéros betegek vehettek részt, akiknél
nem volt jelen depresszi6 és demencia.

Mas, korabbi eredményekhez hasonléan [128] eredményeink nem mutattak kiilonbséget a
Taylor-féle pontozasi rendszer szerint mért ROFC blokkok sikeres felidézésében az LPD és RPD
csoportok kozott. Ezzel ellentétben, a Loring-féle pontozasi rendszer szerint a bal oldalindulastu
Parkinson-kéros betegek szignifikansan tobb térbeli hibat ejtettek az ROCF teszt késleltetett
felidézési feladataban, mint az RPD betegek, és a térbeli hibak szama szignifikans korrelaciét
mutatott az Aszimmetria Indexel (2. dbra).
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Vizsgalatunk f6 kovetkeztetése szerint a Parkinson-kérban megjelend tiinetek lateralitasa és
aszimmetriaja hatassal van a betegek téri-vizualis képességeire, és ennek sulyossaga szoros
Osszefliggést mutat az aszimmetria mértékével, és a betegség meglétének id6tartamaval.
Azonban el6vigyazatosnak kell lenniink az alkalmazott tesztbatéridk kivalasztasanal, és az
egyéb klinikai faktorok figyelembe vételénél (pl. kezesség és betegség-idGtartam) annak
érdekében, hogy megbizhatd és kovetkezetes eredmények sziilessenek.
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