Dr. Rihmer Zoltan

Biral6i vélemény Dr. Tényi Tamés "Biologiai, kognitiv és pszichopatolégiai jellemzék
szkizofréniaban, hangulatzavarokban és egyes gyermekpszichiatriai korképekben' cimi
MTA doktori értekezésérol.

Az érdemi részét illetben 200 oldal terjedelmii értekezés mindezen feliil 32 oldalas
hivatkozott irodalomjegyzéket tartalmaz, ezt koveti az értekezéshez kozvetleniil kapcsolodod
kozlemények 8 oldalas, és a nem kozvetleniil kapacsolodd kézlemények 15 oldalas listdja,
végil a Jelolt 2 oldalban foglalja 6ssze tudoményos tevékenységének MTMT adatait. Az
Osszesen 263 tudomanyos kozlemény kozel fele a PhD fokozat megszerzése utan sziiletett, és
ezen 128 cikkre mar 630 hivatkozas sziiletett. Egész életmiire vonatkozé 6ssz-idézettség 807
(fliggetlen 698), ezek nagy része az értekezés témajaval kapcsolatos vagyis 778 és 681.
Legmagasabb idézettségii kozleményére eddig 104 hivatkozas tortént, H-indexe 18, g-indexe
28.

Mar ezekbdl az adatokbdl is latszik, hogy nehéz dolga van a birdlonak, hiszen a jelen doktori
munkaban feldolgozott és bemutatott sajat kutatdsi eredményeket a szerzé tobb nagy
presztizsii, impakt faktorral rendelkezé nemzetkozi lapban kordbban mar publikalta, igy azok
egyszer mar atmentek kdzleményenként legalabb két, de sok esetben harom lektor sziirdjén is.
Mivel a jelen munka ezen publikacidk kompetens és hiteles Osszefoglalasa, ugyancsak nehéz
hibakat taldlni benne. Nem konnyiti meg a biralé helyzetét az sem, hogy Tényi dr.
értekezésében igazi reneszansz emberként a klinikai pszichiatria szdmos, egymastol
viszonylag tavol allo aspektusat vonja be érdeklddési €s kutatasi fokuszaba a szkizofrénidn €s
affektiv betegségeken at néhany gyermekpszchiatriai €s ritka pszichiatriai korképig, azok
genetikai vonatkozasainak elemzésétdl a szocialis kognicid vizsgalataig.

Bevezetésként (7.-26. oldal) kivalo attekintésben foglalja 0ssze a genetikai és idegfejlédési
tényezOk szerepét szkizofrénidban, affektiv betegségekben és egyes gyemekpszichiatriai
korképekben, amely Osszefoglalds jol és logikusan alapozza meg a kovetkezd két oldalban
leirt célkitlizések bemutatdsat. Ezt kdvetden 6t kiilonallo fejezetben (0sszesen 165 oldalnyi
terjedelemben) mutatja be az eredményeket:

- Biologiai markerek vizsgélata szkizofrénidban

- A szocialis kognicio vizsgalata szkizofrénidban

- Ritka pszichiatriai tiinetek pszichopatoldgiai és pszichodinamikus vonatkozésai szkizofrén
pszichdzisokban

- Minor fizikalis anomalidk és szteroid-profilok vizsgalata hangulatzavarokban

- Minor fizikélis anomalidk ¢és a szocidlis kognicid vizsgalata gyermekpszichiatriai
korképekben.

A bemutatott vizsgdlatok egy részét néhany szinvonalas, rendkiviil elmélyiilt
pszichopatoldgiai elemzés talajan sziiletett esetbemutatas szinesiti. A birald ezt igen nagyra
értékeli, kiilondsen a napjaink DSM vagy BNO rendszerei 4ltal - egyébként sziikségszerlien -
diktalt tlinetlistas, kipipald diagnosztikai gyakorlatdnak vilagaban.

Az eredményeknek a szerzd korabbi eredményeivel illetve a nemzetkodzi irodalommal valo
Osszevetése, diszkusszioja minden adott fejezet végén taldlhatd, majd 6 oldalon tomény
Osszefoglalasat adja sajat, 1j eredményeinek.



A szoban forgd munka mindenben megfelel a vele szemben tadmasztott formai
kovetelményeknek. Kifejezetten ritkasagszdmba megy, hogy a munkdban szinte nincsen
eliités €s az egyetlen szisztematikus formai hiba, hogy rendszeresen hidnyzik a sz6koz az "és
mtsai”. utan (Schmitt és mtsai,2014) vagy két szerz6 kozott (pl. Heinrichs,Zakzanis, 1998, bar
ilyenkor jobb a Heinrichs és Zakzanis, 1998).

A munkaval kapcsolatos biraldo megjegyzéseim a kovetkezok.

1/. 7. oldal. A Szerzé irja: "A bipolaris zavar élettartam prevalencidja 3 % koriil mozog
(Merikangas, 2007)". Itt azonban feltétleniil meg kellett volna emliteni, hogy a nemzetkozi
standardoknak megfeleld metodikaval végzett hazai reprezentativ felmérésben a bipolaris
(I+11) betegség ¢€lettartam-prevalencidja 5% (ez a vilagon a legmagasabb), mig az unipolaris
major depresszioé megfelel a hasonld égdvben tapasztalt eurdpai és észak-amerikai adatoknak
vagyis 17,1% (Szadoczky et al, J Affect Disord, 1998; 50: 153.162, Szaddczky etv al, Orvosi
Hetilap, 2000; 141: 17-22.

2/. A serzé a 8.-10. oldalakon targyalja az affektiv betegségek és a szkizofrénia kozotti
kapcsolatot, a folyamatos atmenetet, amely kontinuum nem mutathaté ki a szkizofrénia és az
unipolaris major depresszié kozott. Erdemes lett volna megemliteni, hogy a jelzett kapcsolat
biokémiai sikon a dopamin anyagcserezavarral (is) lehet 0sszefliggésben, mivel a dopamin
neurotranszmisszid centralis zavarat mind szkizofrénidban, mind bipolaris zavarban
ismételten igazoltak, de unipoléris depresszidban nem.

3/. A 27. oldalon a Célkitizések ismertetésekor célszeribb és talan logikusabb lett volna a
célkitlizéseket is a fobb vizsgadlomodszerek szerint csoportositani, pl. Biologiai markerek
vizsgalata €s szocidlis kognicid vizsgalata €s a biologiai markerek kozott: a) Minor fizilkalis
anomalidk, 2) szteroid profilok, 3) Agyi képalkotd moédszerek, 4) Kromoszoma anomaliak
majd ezeken beliil elhelyezni a 27. és 28. oldalon felsorolt vizsgalati stratégiakat.

4/. A 29. oldalon az "5. Bioldgiai markerek vizsgalata szkizofréniban " cim illetve az elsd
alcim alatt minden magyarazat nélkiil 5 sajat publikacio keriilt felsorolasra. Bar nyilvanvalo,
hogy mirdl van itt sz6, mégis sziikséges lett volna a felsorolt publikaciok eldtt egy mondatban
jelezni, hogy az alabbi fejezet az itt felsorolt publikaciokra épiil. Ez vonatkozik az Osszes
tobbi hasonlo fejezetre is.

5/. A 89-93 oldalakon targyalja a Szerz6 a sziirkedllomanya csokkenés és a mentalizacios
deficit kapcsolatat. Azt talaltdk, hogy lényeges sziirkeadllomany redukcid a bal orbitofrontalis
régid (Br. 11) és a jobb temporalis polus (Br. 21) teriiletén volt. Mi ennek a két régidonak a
megel6zéen mar felismert szerepe, funkcidja a mentalis folyamatokban?

6/. A 96 oldalon 17 szkizofrén betegrol és 17 kontroll személyrdl ir. Mivel masutt mindig
megadta a nemi megoszlast, itt is célszerti lett volna.

7/. a 127 oldalon targyalja az Ekbom szindroma és a kiilonb6zé pszichiatriai korképek
(affektiv betegségek, organikus zavarok, szkizofrénia) kapcsolatat. Mi ennek a szindroménak
a vonatkozasa az alkohol-betegséghez, pontosabban a delirium tremenshez? Az opponens egy
betegre emlékszik akinél a delirium tremens alatt tomegesen megjelend taktilis hallucinaciok
késObb, a delirium gyogyuldsa utin Ekbom szindrémava alakultak.



8/. 164.0ld. A minor fizikalis anomaliak vizsgalatakor unipolaris major depresszids betegek
esetén csak negativ csaladi anamnézisti betegeket vontak be. Miért? Jo lett volna Gsszeveteni
az adatokat a familiaris és nem familidris betegek csoportjai kdzott.

9/. 177. oldal, 8.3 fejezetben (Vizelet szteroid profilok vizsgalata unipolaris rekurrens
depresszioban) a témaval szoros Osszefiiggésben allo dexamethatzon szuppresszios tesztet is
meg kellett volna emliteni, hiszen ez a teszt, mind dinamikus, funkciondlis vizsgalémodszer
jobban jelzi a hipofizis-hipotalamusz-mellékvesekéreg tengely affektiv betegségekben
jelentkezé zavarat, mint a egyszerli kortizol-profil mérések. Nem az éllitom, hogy ezt is
kellett volna hasznalni a jelzett vizsgalatban (bar szerencsésebb lett volna, hiszen ekkor, a
dexamethazon szuppressziés teszt bOséges hazai irodalmanak ismeretében a sajat
eredmények Osszevethetok lettek volna megel6z6 hazai adatokkal. (Banki et al,
Psychoneuroendocrinology, 1986; 18: 289-290, Rihmer és Aratd, Psychopharmacol Bull,
1984; 20: 174-177).

10/. A 179. oldalon, Hamilton Depresszios Skala, Beck féle depreszios skala kifejezéseken a
"depresszids" sz6 helyett a "depresszid" a helyes.

11/. a 177. oldalon a 8.3 fejezetben (Vizelet szeteroid profilok....) meg kellett volna emliteni,
hoghy a benzodiazepin is kizard kritérium, ill. mar kézepes adag benzodiazepin al-negativ
eredményhez vezethet.

12/. Ugyanitt a szerzok irjak, hogy alkohol fogyasztas az elmult 1 évben is kizar6 kritérium
volt. 1 Pohar bor is elég volt a kizarashoz? Valdsziniileg itt tartos, rendszeres alkoholizalasrol
lehetett sz6, amely valoban kizar6 ok.

13/. A 202. oldalon az 10j eredmények ismertetésekor egy-egy paragrafus (eredmény) utidn
célszerl lett volna idézni azokat a megfeleld kozleményeket amelyekre az eredmény épiilt.
A 23 1j eredmény egy része teljesen 0j, nemzetkdzileg is prioritdsnak szamité eredmény, mig
mas esetekben mas szerzdok altal publikalt megel6z6 eredmények aldtdmasztasarol van szo.

14/. Ugyancsak itt, érdemes lett volna két kiilon részben feltiintetni a szakirodalmi
prioritdsokat és a megerdsitéseket.

A terjedelmes, szerteagazo témakat mégis logikus flizérbe rendezett munka hiteles adatokra
épiil, és a kovetkezé eredményeket tartom a Szerzd sajat, nemzetkdzi vonatkozésban is 1j,
prioritdsnak szamito felismeréseinek:

- Szkizofrén és alkohol dependens betegek minor fizikalis anomaliai vizsgalata soran az
irodalomban els6ként hasznalt olyan mérdeszkozt (Mehes skala), amely segitségével
elkiilonithet6 az organogezenis alatti és az azt kovetd idészakban kialakult malformaciok.

- Bipolaris betegek minor fizikalis anomaliai a kontrollokhoz képest gyakoribbak a fej-nyaki
régioban a test tobbi részéhez képest.

- Homicidiumot ill. annak kisérletét elkovetd szkizofrén betegeket erdszakos magatartast nem
mutatd szkizofrén betegekkel Gsszevetve az elébbi csoportban nagyobb aranyban talalt minor
fizikalis anomalidkat, amely eredmény szerint a neurobioldgiai deficit silyosabb ebben a
betegcsoportban.

- A szakirodalomban elsoként szamolt be minor fizikalis anomaliak, malformaciok és
fenogenetikai variansok megkiilonboztetésével torténd elemzésrél szkizofrén betegek



hozzatartoz6i korében és kimutatta, hogy ezek az anomalidk megjelennek az els6foku
rokonokban is. Az eredmények a minor fizikalis anomaliak endofenotipus jellegére utalnak.

- Kimutatta, hogy szkizofrén betegek mentalizacios deficitje a remisszidban is fennall, tehat
nem allapot-fiiggd jelenség.

- Voxel-alapu, morfometrias MRI vizsgalatokban azt talalta, hogy szignifikans kapcsolat van
a mentalizacios deficit és bizonyos agy-teriiletek (Br. 11, Br. 21) csokkent volumene kozott.

- SzKkizofréniaban, az ironikus kijelentés tartalmanak megértési zavaraval parhuzamosan a
frontalis, temporalis és parietalis régioban egy abnormalis, szegényes neuronalis miikodés
észlelhetd.

- A szakirodalomban elséként irta le a megfert6zottségi téveszme (Ekbom szindroma) és a
sajatszag-paranoia kapcsolatat, a posztpartum iddszakban megjelend terhességi téveszmét,
valamint a foli¢ a deux két formajanak egyiittes megjelenését (foli€ communiquée €s folié
simultaniée).

- A minor fizikalis anomalidk tekintetében a nem familiaris unipolaris major depresszid a
szkizofrénia iranyabol kiindulé kontinuumon a szkizoaffektiv és bipolaris betegséget
kovetéen a sor masik végén foglal helyet, és ez megfelel a a jelzett kontinuumal kapcsolatos
egyéb modszerekkel végzet vizsgalatok eredményeinek.

- A szakirodalomban elséként vizsgalta a minor fizikalis anomalidkat Tourette szindrémaban
¢s autizmusban is, és az itt is észlelhetd nagyobb gyakorisag alatamasztja a mas vizsgalatok
alapjan is feltételezett korai idegfejlédési zavart.

A tobbi Uj eredmény szakirodalmi masodik kozlés vagy az el6z6 irodalmi adatok t6bbszori
megerdsitése, ami szintén fontos, de a munka igazi értékét az eredeti felismerések adjak.
Mindezek a kisebb hidnyossdgok nem kérddjelezik meg a bemutatott kutatasi eredmények
értékes, sok tekintetben 1j megallapitasokat hoz6 voltat, és mindent egybevetve a munkat
nyilvanos vitira maximalisan alkalmasnak tartom.

Budapest, 2018, marcius 5.
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