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1. Bevezetés
A serdiilokor egy olyan fejlodési periodus, mely a felnott-

¢és gyermekkorhoz képest fokozott jutalomérzékenységgel,
csokkent  biintetésérzékenységgel, tovabba nagyobb
valosziniiségii kockazatvallalo magatartassal jellemezhetd, igy a
szerhasznalat vizsgalatat illetéen kulcsfontossagu fejlodési
szakasz. A serdiilékori szerhasznalatra jellemzd, hogy a fiatalok
a felndttekhez képest fokozottabb érzékenységet mutatnak a
szerek (pl. alkohol) megerdsitd hatasai irant, illetve, hogy
sériilékenyebbek a kiilonféle kémiai szerek kdros hatdsaira. A
serdiil6kori szerhasznalatnak tovabba jelentds rovid- és hossza
tava kovetkezményei vannak, ezért fontos azoknak a relevans
célpontoknak az azonositdsa, melyekkel hozzajarulhatunk a
meglévé, mérsékelten hatékony prevencids €s intervencids
modszerek fejlesztéséhez. A megerdsitésérzékenységet — mely a
motivaciot, valamint a jutalmakra és biintetésekre adott
érz¢kenységet foglalja magéban — egy relevans célpontnak
tekintjiik. Azonban a szakirodalomban hianyosak az ismereteink
a megerdsitésérzékenység ¢és a serdiildkori szerhasznélat
kapcsolatat meghatarozd tényezoket illetéen. Mivel az
affektivitas (a pozitiv és negativ érzelmek atélésére vonatkozo
hajlamot meghatarozé vonasjellegii tényezd) és az ADHD

(figyelemhianyos hiperaktivitas-zavar) egyarant Osszefiiggést



mutat a szakirodalomban mind a megerdsitésérzékenységgel,
mind pedig a serdiil6kori szerhasznalattal, igy feltételezhetjiik,

hogy lehetséges modulalo tényezok azok kapcsolataban.

2. Célkitiizések

Jelen doktori disszertaciod atfogo célja, hogy megvizsgalja,
adott affektiv és pszichopatoldgiai folyamatok
mechanizmusként, illetve hatarfeltételként funkcionalnak-e a
megerdsitésérzékenység ¢és a serdiillékori szerhasznalat

kapcsolataban.

CEL 1: Az affektivitas medialja-e a megerdsitésérzékenység és
a serdiil6kori szerhasznalat kapcsolatat? Pontosabban, hogy az
Onbevallason alapuld negativ és pozitiv affektivitds medialja-e
az Onbevallason alapulé BAS és BIS érzékenység, valamint a
szintén Onbevallason alapuld serdiilékori alkohol-, marihuana-

és nikotinhasznalatot?

CEL2: Az ADHD-riziké modulalja-e a megerdsitésérzékenység,
valamint a serdiillokori affektiv, klinikai és szerhasznalati
kimeneti valtozokat? Pontosabban a cél annak vizsgalata, hogy
(1) a neuralis jutalomérzékenység, illetve a jelenlegi és jovobeli
pozitiv és negativ affektivitas, externalizacios és internalizacios

tinetek, illetve alkoholhasznalat kozotti kapcsolat eltér-e az



ADHD-veszélyeztetett ¢és nem veszé€lyeztetett serdiilok
csoportjai kozott, illetve, hogy (2) az ADHD-rizik6 moderalja-e

ezen valtozok kapcsolatat.

3. Moddszerek

3.1. Eljaras

A populacioét a Budapest Longitudinal Study of ADHD and
Externalizing Disorders (BLADS) cimii nagyobb kutatas
résztvevoi  alkottdk. A résztvevOoket  klinikakbol  és
kozépiskolakbol toboroztuk. 14-17 éves serdiiloket vontunk be
a vizsgalatba, akik az ADHD kiilonb6z6 stlyossagi Szintjeit
mutattak. Jelen doktori kutatasba 2 mérési pontbdl vontunk be
adatokat, igy egy baseline és egy 18 honappal kés6bbi
adatfelvételi pont (T1) képezte a vazat a modszertannak. A
kovetkez6 kizarasi kritériumokat alkalmaztuk: < 80 1Q
percentilis a WISC vagy WAIS teszten, autizmus spektrum
zavar (minimum 2-es sulyossagi szint), a SCID-5 Klinikai
valtozataval felmért bipolaris, obszessziv-kompulziv, valamint
pszichotikus zavar, neurologiai betegségek, tovabba latasi
problémak (<50 cm) (kivéve a szemiiveggel vagy
kontaktlencsével torténd korrekciot). A 2. Tanulmanyban
mindezeken  tal a  magnesesrezonancia-képalkotéssal
kapcsolatos barmely kontraindikécio is a kizarasi kritériumok

kozott szerepelt (Szervezetbe beiiltetett fém implantatum,
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példaul pacemaker, nem kivehetd fogszabalyzo; barmely olyan
implantdtum, melyet mdagnes tart helyben; nem kivehetd
piercing, bor alatti fémtoredékek; bizonyos egészségiigyi
allapotok, példaul aneurysma, epilepszia, Sturge-Weber
szindroma, kamrai szeptumdefektus).

A nagyobb kutatast roviden felvazolva, a baseline mérés
soran a résztvevok harom mérési alkalmon vettek részt. Az elsé
mérés sordn kognitiv képességfelmérés, klinikai interju,
genetikai mintavétel és kérddivkitoltés zajlott, mig a mésodikon
elektroenkefalografias (EEG) mérés ¢és kérdoivkitoltés, a
harmadikon pedig fMRI mérés és egyéb kérddivek kitdltése
tortént. A serdiilok sziilei is kitoltottek kérddiveket. Az
utankovetés (T1) soran a kognitiv képességfelmérés és klinikai
interju  kivételével megismételtik az Osszes mérést. A
vizsgalatok kb. 3 oran at tartottak délelott (9:00-12:00) vagy
délutan (13:30-17:00), melyeket mesterszakos vagy doktori
hallgatok vezettek, akiknek klinikai pszichologus, gyermek- és
ifjisagi, valamint felndtt pszichiater biztositott szuperviziot. Az
1. Tanulményban az els6 és masodik mérési alkalommal, mig a
2. Tanulmanyban az els6, masodik és harmadik mérési alkalom
soran felvett kérddéives és neuralis adatokat elemeztiik (az EEG-

adatokat nem beleértve).



3.2. 1. Tanulmdny (CEL 1)
3.2.1. Résztvevok
A mintat 121 14-17 éves serdiil6é alkotta, atlagéletkoruk 15 év

(SD =0.94), 51%-ukat alkotta fiu.

3.2.2. Méroeszkozok
A serdildk a kovetkez6 kérddiveket toltotték ki

Megerdsitésérzékenység Elmélet - Személyiség Kérddiv
(RSTPQ), Pozitiv és Negativ Affektivitds Skala (PANAS)
vonasverzioja, Alkoholhasznalat Zavarainak Szlrétesztje
(AUDIT; alkoholproblémak felmérésére), ESPAD
(alkoholhasznalat felmérésére), Szerhasznalat Felmérés (IDU),

Dohanyzasi Szokasokat Felmér6 Kérddiv (SBQ).

3.2.3. Elemzési terv/statisztikai elemzések
Az els6 célkitizésinkhoz eloszor kétvaltozos Pearson

korrelacios elemzéseket végeztink a valtozékon SPSS 20
segitségével, ezeket a PROCESS v4.3 programcsomag
segitségével elvégzett mediacios ¢és moderadlt mediacios
utoelemzések kovették. A moderalt mediacios elemzésekben a
kor, a nem, illetve a komorbid internalizacios és externalizacids
tiineteket vizsgaltuk, mint a direkt (megerésitésérzékenység-
szerhaszndlat) és indirekt (megerdsitésérzékenység-affektivitas-

szerhasznalat) Gitvonal moderatorait.
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3.3. 2. Tanulmdny (CEL 2)
3.3.1. Résztvevok
A masodik tanulmény mintdjat 129 serdiil6 alkotta, ebbdl 50 6

kapott ADHD-veszélyeztetett statuszt. A T1-es mérési pontban
118 f6bol allé mintabol 45 fiatal kapott veszélyeztetett statuszt.

Az ADHD-klasszifikaciot a sziiloi értékelés alapjan
végeztik. Az ADHD-veszélyeztetett statuszt a sziilok altal
kitoltott ADHD-értékeloskala (ADHD Rating Scale-5) alapjan
hataroztuk meg; minimum 4 DSM-5 tiinet esetén kaptak a
résztvevok veszélyeztetett statuszt (a tlinetszamot vagy a
figyelemhianyos, vagy a  hiperaktivitas/impulzivitas

tiinetcsoportbol érték el).

3.3.2. Méréeszkozok
A serdiilok a PANAS vonasverzidjat, a pszichopatologiai

tiineteket is felméré Ifjusagi Onértékelés Skalat (YSR), tovabba
alkoholproblémakat felméré kérddivet (AUDIT) toltottek ki. A
sziilok az ADHD Ertékeléskalat, tovabba a Diszruptiv
Viselkedészavarok Skala (DBD) oppozicios és viselkedészavar
tineteit  értékeld kérddivet toltotték ki. A neurdlis
jutalomérzékenységet fMRI képalkotas segitségével, a Doors
paradigmaval mértiik, mely a jutalom iranti kezdeti fogékonysag

eloidézésére alkalmas.



3.3.3. Elemzési terv/statisztikai elemzések
Masodik célkitlizésiink vizsgalatdhoz elsOként a neuralis

jutalomérzékenység €és a baseline affektivitas, depresszios és
szorongasos problémak, alkoholproblémak, oppozicids zavar,
illetve nem ¢és kor kozotti korrelacios elemzéseket végeztiik el
kiilon az ADHD-veszélyeztetett és kiilon a nem veszélyeztetett
csoportokra. Parcialis korrelaciokat is alkalmaztunk a baseline
neuralis jutalomérzékenység és a T1 utankovetéses kérddives
valtozok kozott, mindig a megfelelé baseline értékre
kontrollalva, szintén a fenti csoportbontasban. Ezutan
kivalasztottuk a korrelacidparokat 6sszehasonlitasra, melyhez a
kovetkez6 feltételeknek kellett teljestilniik: (1) az egyik
csoportban szignifikans (p < 0,05) a korrelacio, a masikban
viszont nem; (2) mindkét csoportban szignifikans a korrelacio,
azonban ellentétes irany1; (3) mindkét csoportban szignifikans
a korrelacid, azonban azok nagysaga jelentOsen eltért (pl. kicsi
vs. kozepes korrelacios egyiitthatd). A fenti eljaras szerint
kivalasztott korrelacioparok egyiitthatoit Fisher-transzformaciot
alkalmazva standard pontokka alakitottuk (z-pontszamok), majd
ezeket a standard pontokat hasonlitottuk 0Ossze, hogy
megvizsgaljuk, a korrelaciés 0Osszefiiggések statisztikailag
eltérnek-e az ADHD-veszélyeztetett és nem veszélyeztetett

csoportok kozott. Abban az esetben, ha a Kolmogorov-Smirnov



teszten legalabb az egyik valtoz6 normalitasa sériilt, Spearman
rangkorrelaciot, ha a korrelacio mindkét tagja normalis eloszlast
volt, Pearson-korrelaciot alkalmaztunk. Alternativ elemzéseket
(moderacid) is végeztiink a fenti korrelacios dsszehasonlitdsok

megerdsitése végett.

4. Eredmények

41 CEL 1: Az affektivitiss mint mediitor a
megerositésérzékenység és a serdiilokori szerhasznalat
kapcsolataban

4.1.1. Medidacios elemzések a BAS-érzékenységgel

A BAS-érzékenység és marihuanahasznalat kapcsolatat (point
estimate = -0,141; SE = 0,071; 95%Cls [-0,295; -0,010]) a
pozitiv affektivitas medialta (point estimate = -0,143; SE =
0,068; 95%Cls [-0,296; -0,027]), ahol a nagyobb BAS-
érzékenység magasabb pozitiv affektivitdssal, és ahol a
magasabb  pozitiv  affektivitds  alacsonyabb  mértéki
marihudnahasznalattal fliggott Ossze.

A BAS-érzékenység és nikotinhasznalat kapcsolatat (point
estimate = -0,209; SE = 0,088; 95%Cls [-0,388; -0,024]) a
pozitiv affektivitas medialta (point estimate = -0,213; SE =
0,087; 95%ClIs [-0,395; -0,049]), ahol a nagyobb BAS-
érzékenység magasabb pozitiv affektivitassal, amely pedig

alacsonyabb mértékii nikotinhasznalattal fliggott dssze.
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4.1.2. Medidacios elemzések a BIS-érzékenységgel

A BIS-érzékenység és alkoholhasznalat kapcsolatat (point
estimate = 0,210; SE = 0,099; 95%Cls [0,022;0,399]) a negativ
affektivitas medialta (point estimate = 0,202; SE = 0,092;
95%ClIs [0,034;0,390]), ahol a nagyobb BIS-érzékenység
magasabb negativ affektivitassal, és ahol a magasabb pozitiv
affektivitds nagyobb mértékii alkoholhasznalattal jart egyiitt.
Ugyanezen eredményeket talaltuk az alkoholproblémakkal
kapcsolatban is.

A pozitiv (point estimate = 0,038; SE = 0,027; 95%Cls
[0,004;0,116]) és a negativ affektivitas (point estimate = 0,177,
SE = 0,076; 95%Cls [0,023;0,325]) egyarant medialta a BIS-
érzékenység ¢s a nikotinhasznalat kapcsolatat (point estimate =
0,215; SE = 0,083; 95%Cls [0,055;0,382]), ahol a pozitiv
affektivitas alacsonyabb, mig a negativ affektivitds nagyobb

nikotinhasznalattal fliggott 6ssze.

42 CEL 2: Az ADHD-rizik6 mint modulitor a
megerositésérzékenység, a  serdiillokori  affektivitas,

pszichopatologiai tiinetek és szerhasznalat vonatkozasaban

4.2.1. Leiro statisztika és hianyzo adatok
A baseline mérési évben a teljes minta 13, valamint 15%-a

mutatott szubklinikai szintli szorongasos ¢és depresszids



problémakat, az ADHD-rizik6 mentén klasszifikalt csoportok
kozott Osszehasonlithatd aranyokkal (a nem-veszélyeztetett
csoport 12%-a mutatott szorongasos, 15%-a pedig depresszios
problémakat, mig a veszélyeztetett csoportban ez az arany 14%
és 16% volt). Az alkoholhasznalat vagoértéke az AUDIT
kérdéiven elért minimum 5-0s dsszpontszam. A baseline mérési
évben a teljes minta 16, mig a T1 utankovetéskor annak 38,1%-
a mutatott alkoholproblémakat, az ADHD-rizik6 mentén
klasszifikalt csoportok kozott dsszehasonlithatd aranyokkal (a
baseline mérési évben a nem-veszélyeztetett csoport 15, mig a
veszélyeztetett csoport 18%-a mutatott alkoholproblémakat,
mig a T1 utankovetés soran ez az arany 38,3 és 37,7% volt).

A hianyz6 adatokra vonatkozo elemzések nem voltak
szignifikansak (ODD tiinetek: x2(5) = 3,638, p = 0,603,
veszélyes alkoholhasznalat: ¥2(5) = 4,265, p = 0,512,
szorongasos problémak: ¥2(5) = 6,912, p = 0,227 és negativ
affektivitas: y2(5) = 8,415, p = 0,135). A modellek akkor sem
lettek szignifikansak, amikor a szociodokonomiai statuszt
kivettiikk a fliggetlen valtozok koziil (ODD tiinetek: y2(4) =
2,658, p = 0,617, veszélyes alkoholhasznalat: y2(4) = 4,697, p =
0,320, szorongasos problémak: y2(4) = 6,295, p = 0,178 és
negativ affektivitas: x2(4) = 8,342, p = 0,080).

10



4.2.2. fMRI eredmények
A masodszintli elemzések eredményeként a nucleus accumbens

(NAcc), a caudate/putamen (CN/PU) hataran, a putamen (PU)
¢s a superior frontal gyrus (SFG) teriiletein talaltunk
aktivaciokat. Az fMRI aktivitdsokat a win vs. loss kontraszt
alapjan nyertiik ki, melyhez family-wise error korrekciot
alkalmaztunk, 0,05-6s szignifikanciaszintet hasznalva, 10

voxeles thresholddal.

4.2.3. Egyidejii korrelaciok osszehasonlitisa ADHD-
veszélyeztetett, illetve nem veszélyeztetett serdiilok csoportjai
kozott

Az SFG jutalomérzékenységének Osszefliggése a depresszids
problémakkal (z=—2,51, p=0,012) és a negativ affektivitassal
(z=—2,7, p=0,007) kiilonbozott az egyes csoportok kozott Ggy,
hogy az ADHD-veszélyeztetett fiataloknal az SFG-
jutalomérzékenység negativan kapcsolodott a depresszids
problémakhoz ¢és a negativ affektivitashoz, mig ezek az
Osszefliggések nem voltak kimutathatbak az ADHD

szempontjabol nem veszélyeztetett fiataloknal.
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4.2.4. Baseline neuradlis és 18 honapos utankovetéses kérdoives
adatokon végzett korrelaciok dsszehasonlitisa ADHD-
veszélyeztetett, illetve nem veszélyeztetett serdiilok csoportjai
kozon

A putamen jutalomérzékenységének Osszefiiggése a T1
utankdvetéses mérés soran felmért veszélyes
alkoholhasznalattal kiilonb6zott (z = 2,88 p = 0,004) az egyes
csoportok kozott, ugy, hogy az ADHD-veszélyeztetett
fiataloknal a putamen jutalomérzékenység pozitivan
kapcsolodott a T1 veszélyes alkoholhasznéalathoz, mig a nem-

veszélyeztetetteknél ez az Gsszefliggés negativ irdnyu volt.

4.2.5. Alternativ elemzések
A kapott  korrelacios  eredmények  robosztussdganak

értékelésére, vagyis az eredmények megerdsitésére végzett
alternativ /belsé replikacios modell elemzések szerint az SFG —
NA Kkapcsolatot az ADHD-veszélyeztetett statusz nem
moderalta (F(1, 125) = 1,857, AR? = 0,014 p = 0,175) mig az
SFG — T1 ODD kapcsolatat igen (F(1, 84) = 5,530, AR? = 0,028,
p = 0,021). Az elemzések Osszességét tekintve, csak az SFG —
depresszios problémak (F(1, 121) = 8,183, AR? = 0,052, p =
0,005) és Put — T1 veszélyes alkoholhasznalat (F(1, 111) =
6,148, AR? = 0,034, p = 0,015) kapcsolatokat sikeriilt replikalni,

igy konkluziét is csak ezekrdl vontam le.
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5. Kovetkeztetések
Az eredményeink alapjan elmondhat6, hogy az

affektivitasnak a megerdsitésérzékenység és a serdiilokori
szerhasznalat kapcsolatdban medialo, mig az ADHD-nak
moderald szerepe van a megerdsitésérzékenység és az ADHD-
val 0sszefliggd kimenetek kozotti kapcsolatban.

Osszességében, az affektivitas és az ADHD igéretes jellemzdk a
serdiilékoruak szerhasznalataban megfigyelheté heterogenitas
kibontasanak tekintetében. A megerdsitésérzékenység ¢€s az
affektivitas tovabba potencialis célpontjai lehetnek a serdiilékori

szerhaszndlatot célzo személyre szabott beavatkozasnak.
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