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Az RDoC jelentosége a mentalis zavarok kutatasaban -
Paradigmavaltas a pszichiatriai nozologiaban?

Osvath Péter

PTE Pszichiatriai és Pszichoterapias Klinika

sa. A DSM leguijabb, 5. verzidjdt — bdr széleskorii szakmai konszenzuson alapul — szdmos kritika éri, hiszen nem tu-
dott tillépni a kategorikus és leegyszertisité szindromatolégiai megkozelitésen. Igy elengedhetetlennek ldtszik egy
olyan uj diagnosztikus rendszer kialakitdsa, melyben a modern idegtudomdnyi kutatdsok és a klinikai megfigyelések
egyardnt helyet kapnak. A Research Domain Criteria (RDoC) modell kidolgozdsdnak f6 célkitiizése a mentdlis zava-
rok bioldgiai és pszichoszocidlis hdtterének megértését elésegit uj kutatdsi szempontrendszer létrehozdsa volt. Ird-
sunkban bemutatjuk az RDoC rendszer legfontosabb jellemzdit, kiilénds tekintettel dimenzionalitdsdra, viselkedés-
alapti és neuro-bio-szocidlis megkézelitésére, valamint fejlédéskozpontii szemléletére. A modell alkalmazdsdnak el6-
nyeit a hangulatzavarok és a szuicid viselkedés kutatdsdnak leguijabb eredményeivel illusztrdljuk.

Kulcsszavak: pszichidtriai klasszifikdcio; dimenziondlis megkizelités; kutatdsi szempontrendszer; viselkedési domé-
nek; endofenotipusok

Summary: Nowadays, one of the biggest challenge of psychiatry is the renewal of classification systems. The newest
version of DSM, the 5th, — even though it is based on extensive professional consensus — is criticized numerously, as it
could not exceed the cathegorical and simplistic syndromathologic approach. For this reason it seems to be indispen-
sable to implement a new diagnostic system, which includes the modern neurosience researches and the clinical obser-
vations together. The main goal in the creation of the Research Domain Criteria (RDoC) model was to implement a new
research criteria system which facilitates to understand the biologic and psychosocial background of mental illnesses.
In our article we present the most important characteristics of RDoC system, in particular its dimensionality, its beha-
viour-based and neuro-bio-social approach, futhermore its developmental perspective. The benefits of this modell’s
application are illustrated by the newest results of the research related to depressive disorders and suicidal behaviour.
Keywords: psychiatric classification; dimensional approach; scientific system; behavioral domains; endophenotypes

A pszichidtria — mint tudomdny - kialakuldsa-
nak egyik legfontosabb lépése volt az a XIX. sza-
zad végén kezd6dd deskriptiv-klasszifikdcids
paradigmavéltds, amely lehetévé tette a menta-
lis zavarok felismerését és korszerti osztalyoza-
sat. A XX. szdzad markdns szemléletvdaltasait
(pszichoanalitikus-pszichodinamikus; biolégiai
pszichidtriai; szocidlpszichidtriai, illetve huma-
nisztikus stb.) kévetéen a mult szdzad utolsé
harmaddban a modern diagnosztikus rendsze-
rek — az etioldgiai heterogenitds problémdjat
latszoélag kikiiszobolve — alapvetden tiinetcent-
rikusakka valtak (1-3). Szakitva a kordbbi - féleg
a nagy iskolateremtd elmegyégydszokhoz kot6-
db - rendszertanokkal széleskor(i (bar termé-
szetszerlleg dnkényes) konszenzuson alapulva
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hatdroztdk meg, mit tekintenek a pszichidterek
mentdlis zavarnak és milyen tiinetek esetén le-
het diagnosztizdlni az egyes kérképeket, kiala-
kitva ezzel a vildg szinte minden részén hasz-
nélt k6zos diagnosztikus nyelvet. A XX. szdzad
pszichiatridjanak egyik legjelent6sebb fejlédé-
sét jelentette a szindromatolégiai és szimpto-
matolégiai megkozelités operaciondlis kritériu-
mai mentén kialakitott pszichidtriai nozolégia
kidolgozdsa. Az elmiilt években azonban az eh-
hez f4z6d6 optimizmus egyre inkdbb 4tadta a
helyét a kritikai észrevételeknek, gondoljunk
csak a DSM-5 kidolgozasat 6vezd vitdkra (4).
Ugy tlinik, hogy a modern klasszifikéciés rend-
szerek tilzottan is leegyszertsité kategéridi a
pszichopatolégiai gondolkodds és elemzés el-
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sekélyesedéséhez vezettek (5, 6). Az aktudlis ke-
resztmetszeti tiinettan legtobbszoér nem ad ele-
gendd informdciét, sét gyakran félrevezetd is
lehet (4). A szimptomatolégiai diagnézis alap-
jan megtervezett kezelés pedig sokszor csak tii-
neti javuldst eredményez (7). Rdaddsul ezek a
diagnosztikus rendszerek valtozékonysdguk és
bonyolultsdguk miatt a mindennapi orvosi gya-
korlatban rutinszerien kevéssé hasznalhaték
(2, 8), és nem alkalmasak a terdpias valasz el6-
rejelzésére sem (9). De emlithetjiik a validitdsi
és reliabilitdsi problémadkat (10), a szindréma-
szint( heterogenitast (4, 11), valamint az etiol6-
giai komplexitds, a szindromdék kozotti dtfedé-
sek, a kiiszob alatti (subtreshold) diagnézisok,
vagy a komorbiditds, illetve az élettartam diag-
noézisok véltozékonysdganak kérdéskorét is (9).
Insel jogosan éllapitja meg (12), hogy a DSM-5
sokkal t6bb problémadt jelent, mint amennyit
megold, hiszen figyelmen kiviil hagyja a korsze-
rii idegtudomdényi, neurobioldgiai és genetikai
kutatdsok eredményeit, és ez ma mdr egyre in-
kabb az idegtudomdanyok fejlédésének gatjat
jelenti. A konszenzuson alapulé diagnosztikus
kategéridk ugyanis nincsenek kapcsolatban a
hattérben 4ll6 problémadkkal, hiszen sokféle
mukddészavar okozhatja ugyanazt a tiinettant,
mig egy adott neurobioldgiai diszfuncié rend-
kiviil heterogén tiineteket okozhat. Ez jelentdsen
neheziti az olyan j és hatékony terdpids méd-
szerek kifejlesztését, melyek nemcsak a tiinetek
enyhitését, hanem a mentdlis zavarok hétteré-
ben 4ll6 patofizioldgiai eltérések korrekcidjét
célozzdk (12). Rdadésul a ,mentdlis zavar”
Osszefoglalé elnevezés is idejétmiltnak tlnik,
hiszen nem fejezi ki azt a komplexitast, ahogy
ma a pszichidtriai betegségeket értelmezziik. A
modern felfogdsunk szerint itt val6jdban az agy
betegségérdl van sz6, mely neurondlis, kognitiv,
érzelmi és viselkedési zavart okoz. Igy sokkal ki-
fejez6bb lenne példdul a neurondlis hdlozati
zavar elnevezés (13). Ez arra is felhivja a figyel-
met, hogy a szubjektiv élményeken és a megfi-
gyelheto viselkedési tiineteken kiviil egyéb fon-
tos informdcidknak is szerepet kell kapniuk a
diagnoézisalkotdsban (14). Ma mdr szdmos ku-
tatdsi eredmény igazolta a neurondlis hal6za-
tok, vagy éppen a genetikai és epigenetikai té-

nyezdk jelentdségét a kiilonb6zé pszichopato-
l6giai tiinetek hatterében. Ezek azonban — ma
még — a legtdbb esetben nem feleltethet6k meg
a klinikai diagnézisoknak (14). Rdadésul az j
tudomdényos informdcidknak szinte semmilyen
hatdsa sincs a mindennapi klinikai gyakorlatra
vonatkozdan (15).

A modern orvostudomdny kialakuldsdnak
egyik fontos dllomdsa volt, amikor kialakitottdk
azt a feltételrendszert, amelynek meg kellett fe-
lelniiik az adott kérképeknek, hogy 6ndllé diag-
nézisként szerepeljenek a betegségek rendsze-
rében. Ez a térekvés a pszichidtridban sem sza-
mit djdonsdgnak, Robins és Guze mar negyven
évvel ezel6tt meghatarozta a pszichidtriai diag-
noézisok validdldasanak kritériumait (klinikai tii-
netek, laboratériumi tesztek, mds kérképektol
valo elkiilonités, kdvetéses vizsgdlatok, csalddi
halmoz6dds), melyek alapjén a betegség prog-
nézisa is elérejelezhetd (16). Ezeknek azonban
a mai klasszifikdcids rendszerek nem felelnek
meg, ezért napjainkban elengedhetetlennek
latszik egy olyan Uj diagnosztikus rendszer ki-
alakitdsa, melyben a genetika és az idegtudo-
madnyi kutatdsok, valamint a klinikai megfigye-
lések egyardnt helyet kapnak és a gydgyitds
eredményességét is novelik. Igy nemcsak a
mentdlis zavarok pontosabb és megalapozot-
tabb koérismézését teszik lehetévé, de egyben
facilitdljdk az idegtudomdnyi kutatdsokat is.

Az RDoC modell paradigmavaltédst
jelent?

Egy ilyen megoldési kisérletként indult el a
National Institute of Mental Health programja
a Research Domain Criteria (RDoC) rendszeré-
nek kidolgozédsara, amelynek 6 célkitiizése a
mentdlis zavarok bioldgiai és pszichoszocidlis
hatterének megértését eldsegitdé dj kutatdsi
szempontrendszer létrehozdsa volt (7, 13, 15).
Az RDoC dimenziondlis rendszere — tillépve a
sokszor onkényesen meghatdrozott tiineti ka-
tegdridkon — nemcsak a diagnézisalkotds relia-
bilitdsdnak és validitdsdnak novelését célozza,
de képes 6sszekapcsolni a neurobiolégiai (ge-
nomikai, metabolomikai, transzkriptomikai) és
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az epigenetikai kutatdsok eredményeit a neu-
rodevelopmentdlis (17) és szocidlis megkdzeli-
tésekkel (8, 9, 18, 19) és elésegitheti az 1j ered-
mények klinikai gyakorlatban t6rténé alkalma-
z4sét (12). Az RDoC szdmos Uj szempontja ko-
zlll dimenzionalitdsat (17), viselkedésalapu
megkozelitését és neuro-bio-szocidlis szemlé-
letét emelhetjiik ki (4, 6). Ez egy hatalmas valto-
z4st jelent, hiszen a kutatdsban a megszokott
klinikai kérismék helyett az objektiv mdédsze-
rekkel mérheté endofenotipikus dimenziékat
allitja a kozéppontba (4, 11). Ezek kozé tartoz-
nak a kiilonb6z6 szocidlis jellemzdk, mint pél-
dédul: a negativ valencia (az averziv targyakra
vagy helyzetekre adott vdlasz); a pozitiv valen-
cia (motiv4cio, illetve jutalomfiiggés); bizonyos
kognitiv funkcidk (figyelem, munkamemdoria);
szocialis funkcidk (elmeolvasds, dominancia-
torekvések); és az arousal/modulator rendszer
(4, 9). Ezek mérésére szolgdl6 valid skdldk ki-
dolgozdsa az RDoC rendszer kiemelt céljaként
szerepel (15). A neurobioldgiai és patofiziolgiai
mechanizmusok pontosabb megértése a beteg-
séglefolyds és a terdpids vdlasz eldrejelzését
biztosité biomarkerek felderitésének lehet6sé-
gét is biztosithatja (20). A hagyomdnyos diag-
nosztikus kategoéridkon tullépve, az egyes do-
mének eltérései alapjdn a pszichoterdpids cél-
kitGzések és mddszerek is sokkal pontosabban
meghatdrozhatdk. Ennek alapjéan kideriilt, hogy
szkizofrén péciensek esetében példdul a mun-
kamemoria karosoddsa esetén a memoria, a fi-
gyelem és a problémamegoldds javitdsat célzo
kognitiv remedidciés médszer hatékony, mig a
negativ valencia eltérései esetében eredménye-
sebb a gondolkodasbeli torzitdsokat korrigal6
metakognitiv tréning (21).

Hangsulyozzuk, hogy az RDoC nem tekinthe-
t6 a BNO vagy a DSM rendszerek levaltdsat cél-
76 1j klasszifikdciés rendszernek (4, 9, 15, 18),
sokkal inkdbb egy ezeket kiegészitd (22), 4j diag-
nosztikus paradigmat jelent (6, 7). Lehet&séget
nyujt a kutatéi és klinikusi szemlélet integrala-
sdra, igy komoly eldrelépést jelenthet a mentd-
lis zavarok heterogenitdsdnak és komplexitdsa-
nak megértésében, valamint 4j terdpids alter-
nativak kidolgozasaban (17, 23).

Az RDoC a kutatdsi célok megvalésitdsa érde-
kében tdbb szinten vizsgdlja az egyes domének
hatterében all6 mechanizmusokat (8). Ezek ko-
z06tt szerepelnek a gének, a molekuldk, a sejtek,
a hdlézatok, a fizioldgiai eltérések, a viselkedés
és szubjektiv tlinetek (pl. az onértékelés), vala-
mint egy olyan elméleti paradigma kidolgozasa
is, melynek alapjan megtervezhetd a kutatds (1.
tdbldzat oszlopai). A tdbldzat soraiban pedig a
madr emlitett pszichobiolégiai domének 6ssze-
tevéi szerepelnek (15). A fejlédési és kornyezeti
hatdsok figyelembevételével alakul ki az RDoC
négy dimenziés mdtrixa (24). Az RDoC rendszer
jelentGségét éppen az adja, hogy egységes ke-
retben tudja értelmezni az endofenotipikus jel-
lemz6k héatterében allé neuronalis halézati, il-
letve neurobioldgiai eltérések kutatdsdnak ered-
meényeit (4). Ez a — bioldgiai és pszicholégiai té-
nyezdket egyardnt figyelembe vevé — komplex
megkozelités pedig esélyt nyujt a mentédlis zava-
rok hétterének pontosabb megértésére (6). Az
RDoC multidiszciplindris szemlélete nemcsak
a kilonbozé szakteriiletek kutatéinak egyiitt-
mukodését facilitdlja, de dimenzionalitdsa ré-
vén a hagyomdanyos (és kategorikus) pszichiat-
riai diagnézisok korlatain is tullép. Igy a leegy-
szerlsitd pszichidtriai diagnézison alapuld, de
valéjdban heterogén betegcsoportok helyett
homogén alcsoportokat tudnak vizsgdlni, igy
azonosithatévd vélnak a k6zos neurobioldgiai
és patofizioldgiai hattértényezdk (15). Ez nagy
eldrelépést jelent az egyénre szabott Uj és haté-
konyabb bioldgiai és pszichoterdpids eljardsok
kifejlesztése felé (20, 21).

Ez az 4j klasszifikdciés szempontrendszer a
mentélis zavarokat kiilénb6z6 neurondlis halé-
zati diszfunkciék kévetkezményeként értelme-
zi (4, 8), melyeket napjainkban a modern ideg-
tudomdny vizsgdl6 mdédszereivel egyre ponto-
sabban fel lehet deriteni (9). A genetikai és neu-
robiolégiai eltérések olyan sajatos individudlis
megjelenését kutatja, melyek a neurondlis ha-
l6zatokhoz kapcsolédo specifikus viselkedés-
mintdkat hoznak létre. Itt olyan endofenotipu-
sokra gondolhatunk, mint amilyen példdul a fé-
lelmi véalasz, a jutalmazds/megerdsités fiiggés,
az egzekutiv funkciék, vagy az impulzuskont-
roll. Ebben az 1ij rendszerben példdul — a taldn
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1. tablazat

Az RDoC modell ¢sszetevéi

DOMENEK

AZ ELEMZES ALAPEGYSEGEI - KUTATASI CELPONTOK

GENEK

SZUBJEKTIV PANASZOK
ELMELETI PARADIGMA

MOLEKULAK
HALOZATOK
FIZIOLOGIA

VISELKEDES

SEJTEK

NEGATIV ERTEKELO RENDSZER

- akut félelmi vélasz és a kioltédasa

- krénikus/anticipélt félelem (szorongéas)
- stressz/distressz

- veszteségre adott reakcio

- frusztracio/agresszio

POZITIV ERTEKELO RENDSZER

- jutalom keresése/motivacio

- kezdeti és tartos valaszkészség a jutalom elérésére
- szokasok

- jutalom vezérelte tanulas

KOGNITIV FUNKCIOK

- figyelem

- deklarativ és munkamemaria
- percepcid

- nyelvhasznélat

- kognitiv kontroll

SZOCIALIS FUNKCIONALAS

- attachment-szeparacio

- meta/kommunikacio

- kulvilag érzékelése/sajat maga és masok megértése

- elmetedria

AROUSAL/SZABALYOZO RENDSZER
- arousal

- cirkadian/biolégiai ritmus

- alvas-ébrenlét

nem is tul tdvoli jovében — a szorongdsos zavar
diagnosztizdldsa nem pusztdn tiineti kategori-
ak, hanem funkciondlis és strukturdlis képalko-
t6 vizsgdlatok, genetikai elemzés és a félelmi
véalasz laboratériumi értékelésének eredményei
alapjan torténik. Igy lehet6vé valik az egyénre
szabott terdpia megtervezése és a prognozis
meghatdrozdsa is, ahhoz hasonl6an, ahogy ez a
precizios medicina szerint (7, 15) szamos testi
betegségnél mar napjainkban is torténik. Ez a
modern orvostudomdényi megko6zelités nemcsak

a fenotipikus tiineti és fizioldgiai jellemzdket
veszi figyelembe, de a molekuldris genetika leg-
djabb eredményeit is felhaszndlva egyénre sza-
bott kezelési médszereket alkalmaz a betegség-
kimenetel javitdsa érdekében (14). fgy a klinikai
adatokat més jellegi informéacidkkal 6tvozve
noveli a diagnézisok pontossagét és a kezelések
eredményességét (8). Ez a torekvés tetten érhe-
t6 az RDoC modell kialakitdsdban is, mely tulaj-
donképpen egy izgalmas kisérletnek tekinthet6
a precizios pszichidtria kialakitdsara (11, 14). Az
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RDoC rendszer tehdt lehetévé teszi, hogy tul-
lépve a feliiletes DSM/BNO kérisméken specia-
lis viselkedésformdkat (doméneket) és a hatte-
ritkkben 4ll6 neurondlis hdl6zatokat, genetikai
és molekuldris mechanizmusokat is vizsgéljunk,
ez pedig facilitdlja napjaink idegtudomanyi ku-
tatasait (18). fgy ma mdr tobb mint 5000 olyan
kozleményt olvashatunk, amely alkalmazza az
RDoC megkozelitést (9).

Kiemelésre érdemes az RDoC rendszer fejld-
dési szemlélete, mely 6ridsi elérelépést jelent a
kiilonb6z6 agyi struktirdk és viselkedésformak
kialakuldsdnak pontosabb megismerésében, és
igy a fejl6dési zavarok hatterének felderitésé-
ben is (17, 24, 25). Fontos szerephez jut azok-
nak a szenzitiv id6szakoknak a feltérképezése,
amikor bizonyos kdrnyezeti hatdsok kiilonésen
nagy befolydssal lehetnek az agyfejlédésre. In-
formdcidkat nyerhetiink tovdbba az egyes agyi
szabdlyoz6 rendszerek dinamikus kélcsénhata-
sdarél az idegfejl6dés sordn. A neurodevelop-
mentdlis kaszkdd-mechanizmus kovetkezté-
ben a korai regiondlis fejl6dési deficit méas koz-
pontok komplex mikddészavardt okozhatja,
vagyis minél korébbi a fejlédészavar, anndl va-
16szintibb, hogy ez kiterjedtebb deficitekhez és
igy sulyosabb kovetkezményekhez vezet. Ezen
bonyolult folyamatok megértésében az agyi koz-
pontok, a fejlédési fazisok, illetve az egyes funk-
cidk és viselkedésformdk (az RDoC doménjei)
kapcsolatanak és valtozdsanak pontos kévetése
jelenthet el6relépést (17, 24). A neurodevelop-
mentdlis szemlélet integrdldsa nemcsak az etio-
l6giai tényez6k megértésében és a koragyer-
mekkori rizikéfaktorok azonositdsdban nyujt
segitséget, hanem a korai intervenciék célpont-
jainak pontosabb meghatdrozasban, és azon fej-
16dési peridusok kijeldlésében is, amikor ezek
a legeredményesebben alkalmazhaték (17).

A molekuldris és neurobiolégiai funkciézava-
rok pontosabb megismerése segitséget nyujt a
terdpids valasz és igy a prognozis elérejelzésé-
ben is (10). Napjaink klinikai diagnézisainak ép-
pen az az egyik legnagyobb hidnyossédga, hogy
ehhez nem adnak tdmpontokat. A jelenlegi
klasszifikdcié alapjan ugyanis nem tudjuk bejé-
solni, hogy melyik szorong6 paciens fog reagdl-
ni a viselkedésterdpidra, melyik pszichotikus

betegiink hajlamos a gyakori relapszusra, vagy
éppen bipoldris pdcienseink koziil ki lesz az,
akinél a litium bedllitdsa meg fogja el6zni a ké-
s6bbi hangulati epizédokat (12). Az RDoC meg-
kozelités nemcsak a tiineteket elemzi, hanem a
hattérben all6 kognitiv, strukturdlis és fiziol6-
giai eltéréseket (mint a pozitiv és negativ valen-
cia, kognitiv, szocidlis viselkedés, valamint
arousal és szabdlyoz6 rendszerek) integrédlva
prébdlja a pszichézis kiilonb6z6 dimenziéit
megragadni, a patofiziolégia és a prognoézis
pontosabb megértésének esélyét kindlva. Na-
gyon izgalmas eredményeket hozott példaul a
szorongdsos zavarokban a startle reaktivitds
vizsgdlata, mert ez a jellemzé markdnsan elkii-
l6nitette poszttraumds stressz-zavarban szen-
veddket a tobbi szorongdsos zavartél. Més vizs-
gédlatok is megerdésitették, hogy a félelemmel
kapcsolatos pszichofiziolégiai reaktivitdas di-
menzidja nem fiiggdtt 6ssze a szorongdsos za-
var tiineti diagndézisaval (9). De emlithetjiik az
autizmus spektrumzavarok genetikai heteroge-
nitdsat igazolo vizsgdlatokat is (7). Szdmos mds
kutatds is igazolta a domén alapi megkozelités
eredményességét, idézhetjiik példaul a figye-
lemhidnyos/hiperaktivitds zavar stimuldns te-
répidra eltéréen reagdlé alcsoportjainak meg-
kiillonboztetését, vagy éppen a bioldgiai jellem-
z06ik alapjdn elkiilonithetd alcsoportokat a pszi-
chotikus, vagy hangulati tiinetekkel kiizdé pa-
ciensek kozott (14).

Az RDoC szemlélet — mely a pszichidtriai be-
tegségeket neurondlis hdlézati zavarként értel-
mezi — annak megértésében is segit, hogy miért
is hatékonyak az agyi hélézati aktivitdsra hat6
terdpids modszerek (18), mint példdul a DBS,
vagy a TMS, vagy a szintén a neurondlis korok
plaszticitdsat és regenerdciojat fokozé pszicho-
terdpids médszerek. Mivel ezek az agyi hédléza-
tok sokféleképpen befolydsolhatdk, igy a kiilon-
féle terapids médszerek kombindci6jatol varha-
t6 a legjobb eredmény, kiilondsen akkor, ha ezt
a pdciens individudlis igényeihez igazitjuk. A
leghatékonyabb mdédszerek kivédlasztasban
azonban nem a felszinen 1évo tlinetek jatsszak
a fészerepet, sokkal fontosabbak a neurondlis
hélézatok mtkodészavarat tiikr6z6 endofeno-
tipikus jellemz6k. A jovébeni kutatdsok jelentds
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elérelépést jelenthetnek ezeknek a pontosabb
feltardsdban és a miikdodészavar korrekciéjat
célzo terdpids médszerek kialakitdsban (14).

A hangulatzavarok kutatdsanak
Uj eredményei az RDoC megkozelités
tiikrében

Az elmuilt évtizedek kutatdsai bizonyitottak,
hogy a major depressziés szindréma hatterében
rendkiviil 6sszetett neurobiolégiai funkciéza-
varok dllnak (HPA tengely, jutalmazé rendszer,
érzelemszabdlyozé kordk, neurotranszmitter
rendszerek, kognitiv funkciék, epigenetikai fo-
lyamatok eltérései stb.). Ez magyardzhatja a
depresszi6 ,okdnak” felderitését célzé kutatdsok
ellentmonddsos eredményeit és a terdpiare-
zisztencia magas ardnydt, hiszen a legijabb far-
makoterdpids lehet6ségek is tobbnyire csak bi-
zonyos részfolyamatokat befolydsolnak (13, 15).
Az RDoC modell tillépve a DSM rendszer tiineti
megkozelitésén a depressziés hangulatzavar
szamos patofiziol6giai hattértényezdinek vizs-
gélatat célozza, integrdlva a neuro-bio-behavio-
rélis kutatdsok legijabb eredményeit. Ezek k6-
zott kiemelésre érdemes a negativ és a pozitiv
valencia (értékel$) rendszer doménjeinek vizs-
gdlata (24). Az el6bbi a veszteségélmények ha-
tdsaval, mig az utébbi a jutalmazo rendszer mi-
kddésével mutat szoros dsszefiiggést (1. tabla-
zat). Szamos vizsgdlat igazolta a veszteségélmé-
nyek depressziogén hatdsdval kapcsolatban a
kortiko-limbikus hdlézat zavaranak (pl. fokozott
limbikus reaktivitds stb.), bizonyos génpolifor-
mizmusoknak (5-HTTLPR, 5-HT receptor gének
stb.), az endokrionolégiai szabdlyozdsnak (glii-
kokortikoidok, nemi hormonok, oxitocin stb.),
az autoném idegrendszer és a stressztengely
diszfunkciéjdnak, valamint a neuroimmunol6-
giai és kiilonb6z6 érzelmi-viselkedési eltérések-
nek a szerepét. A depresszié RDoC modelljében
fontos szerepet kapnak a veszteséget jelent6
kornyezeti hatdsok, illetve negativ életesemé-
nyek, valamint az ezekre adott egyéni reakcidk.
Ezek nagyon jol értelmezheték a specidlis
stressz-érzékenység, vagy stressz-diatézis mo-
dell alapjan is (24), hiszen éppen azokndl na-

gyobb a depresszi6 kialakuldsdnak rizikéja a ne-
gativ életeseményeket kovetéen, akiknél saja-
tos kognitiv vulnerdbilitds 4ll fenn (ide tartozik
a negativ attribuciés/kovetkeztetési stilus, a
rumindécié, valamint specifikus figyelmi és em-
lékezési eltérések). A vulnerabilitas hatterében
allo genetikai tényez6k kutatdsa el6relépést je-
lenthet a gén-kornyezet interakcié szerepének
és mechanizmusanak pontosabb megértésében
is. Az RDoC neurodevelopmentdlis megkozeli-
tése alapjan végzett vizsgdlatok tobb fejlédési
anomadlidt is igazoltak a depresszi6 hétterében,
mint példdul az amygdala-prefrontdlis konnek-
tivitas; a stresszre adott kortizolvalasz; a kiilon-
b6z attribticids eltérések; vagy éppen az érzel-
mileg kitiintetett ingerekre adott pupilla reakti-
vitds vonatkozdsdban. Ezek a kutatdsok a dep-
resszio esetében is igazoltdk — a kordbban mér
emlitett — szenzitiv fejlédési periddusok jelentd-
ségét, amikor a kiilonb6z6 stresszorok nagyobb
eséllyel vezetnek neurobiolégiai diszfunkcio ki-
alakuldsdhoz. Tehdt az RDoC szempontrend-
szere annak megértésében is segit, hogy milyen
specifikus fejlédési folyamatok és kornyezeti
hatdsok dllhatnak az egyéni fejl6dési zavar és a
depresszi6 kialakuldsdnak hatterében (24).

Az RDoC rendszer tobbszintli elemzésének
nagyon jo példdjat adja a negativ valenciarend-
szeren beliil a rumindcio vizsgélata. Ez egy nem
depresszi6-specifikus gondolkoddsi stilust je-
lent, egyfajta hajlamot a passziv toprengésre a
rossz hangulat kialakuldsanak okain és kovet-
kezményein. Ez korreldl a depresszio stlyossa-
gdval és eldrejelezheti a depresszids tiinettan
valtozasdat, valamint a hangulatzavar lefolydsat.
A rumindci6 hétterében szintén a kortiko-lim-
bikus halézat funkciézavardt és mds bioldgiai
(szivritmus-varidbilitds, nyugalmi kortizolszint
és kortizolvélasz) és bizonyos (depresszidra is
jellemzd) kognitiv (figyelmi és emlékezési elté-
rések) funkci6zavart is azonositottak. Mds vizs-
gdlatok ennek - részben 6rokl6dd — genetikai
héttértényezo6it (mint példdul bizonyos BDNF
polimorfizmusok) is felderitették. Ugy tlnik,
hogy a ruminécié egy fontos endofenotipikus
jellemzé lehet, mely a gyermekkorban alakul ki
és a fejlédés sordn a serdiilékorban trait(vonads)
jellemzévé vélik. Kialakuldsdban a negativ élet-
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események és a negativ csalddi kdrnyezet sze-
repe érhetd tetten. A kdrnyezet hatdsat pedig a
stresszérzékenységet és a HPA tengely reaktivi-
tdsdt szabdlyozé gének is befolyésoljdk. A rumi-
ndci6 tehdt egy olyan dinamikusan valtoz6 fo-
lyamat, mely kulcsszerepet jatszik a depresszié
neurodevelopmentdlis kialakuldsdban. A to-
vabbi kutatdsok nagyon izgalmas célkitlizését
jelenti annak a kérdésnek a tisztdzdsa, hogy a
fentiekben részletezett elvaltozasok vajon okoz-
zék, vagy inkdbb korreldlnak a depressziéval,
pusztan a kovetkezményei annak, esetleg a ha-
rom lehetséges Osszefiiggés valtoz6 ardnyban
lenne jelen. Ennek megvélaszoldsa jelentds el6-
relépést jelent a célzottabb prevencios és tera-
pids programok kialakitdsdban (24).

Specifikus domének a szuicid
viselkedés hatterében

Az RDoC szempontrendszere a szuicid viselke-
dés kutatdsaban is fontos szerephez jut. Ttllép-
ve a kiilénbozé szociodemografiai és pszichiat-
riai rizikéfaktorok leegyszertsitett elemzésén,
lehet&séget nyijt az egyes viselkedési jellemzok
transzdiagnosztikus és interdiszciplindris kuta-
tasara. Igy elésegitheti az 6ngyilkos magatartés
komplex és multidetermindlt jelenségének jobb
megértését és a hatékonyabb prevencioét és se-
gitségnyujtést is (26). Az RDoC modell alapjén a
szuicid viselkedést mint a pszichidtriai diagné-
zisoktol fiiggetlen fenotipust vizsgdljdk, ez
esélyt nyujt a transzdiagnosztikus neurobiol6-
giai mechanizmusok pontosabb felderitésére
(26). Az RDoC fejlédési szemlélete pedig uj tav-
latokat nyithat a szuicid viselkedés kialakuldsa
szempontjabol kritikusnak tekinthetd fejlédési
szakaszok kutatdsdban (26, 27). Erre nagyon
szemléletes példat nyujt a serdiilékor, hiszen ez
egy olyan kiemelt életszakasz, amikor szdmos
sorsdont6 érzelmi, szocidlis €s bioldgiai valtozds
kovetkezik be, és ezzel 6sszefliggésben gyakran
jelentkezhetnek szuicid gondolatok, vagy visel-
kedésformak. Igy a fejlédési szemléleten alapu-
16 kutatdsok értékes informdciékkal szolgalhat-
nak a specifikus neurobiolégiai valtozasok szui-
cid rizik6t nével6 hatdsdra vonatkozéan. Az ed-

digi eredmények alapjan feltételezhetjiik, hogy
bizonyos biolégiai jellemzdk, mint példaul a
szubkortikdlis (striatum, amygdala) agyi régiok
felgyorsult érése hozzdjarulhat a serdiilék — a
kiilonb6z6 szocidlis, érzelmi és jutalmazé inge-
rekkel szemben kialakul6é - fokozott érzékeny-
ségéhez (28). Mdsik fontos jellemzdje az RDoC
megkozelitésnek, hogy — negyedik dimenzié-
ként - figyelembe veszi a kornyezeti hatdsokat
is, gondoljunk csak a gén—kornyezet interakcio
kiemelt szerepére. Ennek elénye, hogy igy lehe-
t6vé vélik az egyes célpontoknak (units of ana-
lysis) a kdrnyezeti tényezdk tiikrében valé vizs-
gdlata (domének x unit of analysis x kérnyezet)
(29). Az RDoC modell tehdt a soktényezds
elemzés alkalmazdsdval és az 6nkitoltd becslo-
skaldk eredményeinek integraldsdval egy komp-
lex kutatdsi és értelmezési keretet biztosit,
amely lehet6vé teszi a specifikus transzdiag-
nosztikus pszicholégiai folyamatok és szuicid
rizikofaktorok azonositasat (26).

Az eddigi kutatdsok sordn szdmos funkciona-
lis jellemzét vizsgaltak, mint péld4ul az anhedé-
nia, a szorongds/beszukiilés/kitittalansag; vagy
éppen a kotédési zavar, melyek a kordbbiakban
emlitett domének koziil a félelmi valasszal kap-
csolatos érzékenység (negativ valencia), a jutal-
maz6 (pozitiv valencia), valamint a szocidlis
rendszer zavardra utalhatnak. Az anhedonia és
a szuicid intenciok kozotti erds Osszefiiggés a
jutalmazo rendszer, mig a kitittalansdg a nega-
tiv valencia rendszer érintettségét bizonyitja a
szuicid viselkedés hétterében (30). A negativ
valencia Osszetevéi koziil gyakran vizsgaljak a
veszteségélmények (mint példdul a negativ élet-
események, vagy az interperszondlis konfliktu-
sok) szerepét. Azonositottdk a veszteségélmé-
nyek szerepét magyarazé potencidlis kognitiv
diatézist is, mely magdban foglalja a negativ
attribuciés stilust, a perfekcionizmust és a
problémamegoldési deficitet is (26). A pozitiv
valencia doménjének elemei koziil a motivacié
véltozdsdnak kutatdsa sordn szamos specifikus
eltérést igazoltak: mint példdul a csokkent t6-
rekvést a meger6sités elérésére (reward wan-
ting), illetve a jutalomérzékenység csokkenését
(reward liking); a megerdsités esélyét noveld Gj
informdciék alkalmazdsdnak nehézségét. Na-
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gyon izgalmas kérdést jelent, hogy a pozitiv
valencia fenti valtozdsai az 6ngyilkos viselkedés
alapvetd vondsat (trait) jelentik, vagy az akut
szuiciddlis krizis (state) jellemzdi kdzé tartoznak
(26). A kognitiv domének koziil kiemelésre ér-
demes a deklarativ emlékezet (pl. tdlaltaldnosi-
t6 autobiografikus memoria), a munkamemaé-
ria, vagy éppen az egzekutiv figyelem deficitje,
a dontéshozatali képesség (hdtranyos lehetbsé-
gek vélasztdsa), és a kognitiv flexibilités (lehetd-
ségek kozotti valasztds zavara) véltozdsa vagy
az impulzivitds (indulati kontroll zavara) (26). A
szocidlis funkci6k doménjei koziil pedig az izo-
l4ci6 és a bizonytalan kotédés szerepét emlit-
hetjiik. A kiils6 és belsé kornyezet érzékelésé-
nek és értelmezésének vonatkozdsdban is sza-
mos fontos jellemzd6t taldltak (6nbizalom, 6nér-
tékelés, onkritika, haldllal, 6ngyilkossdggal valé
azonosulds stb.), és igéretes kutatdsi tertiletet
jelent a mdsok viselkedésének és gondolkoda-
sdnak értelmezését biztosité mentalizcios ké-
pességek vagy éppen a kommunikécids jellem-
70k vizsgdlata (26).

A vizsgdalatok alapjan tgy tlinik, hogy ezek a
viselkedési dimenzidk sajdtos szinergizmusuk
révén befolyasoljak az 6ngyilkossagi kockazatot.
Jél ismert, hogy az agresszivitds és impulzivitds
— mint sajatos viselkedésszabdlyozdsi zavar — a
szuicid magatartdsra jellemz6 fenotipust jelent
(31). Az impulziv-agressziv viselkedésben a ne-
gativ valencia (akut és tartds félelem, frusztraci-
Os reakcid), a pozitiv valencia (motivéacio) és a
kognitiv rendszer (kognitiv kontroll) doménjei-
nek specifikus 6sszefiiggései figyelhet6k meg.

Egyre tobb kutatas foglakozik az egyes domé-
nek, mint példdul az akut és a tartés félelem, a
jutalomfiigg6ség €s a kognitiv kontroll hatteré-
ben 4ll6 neurobiolégiai mechanizmusokkal is
(30). Utalhatunk itt a negativ valencia és az
amygdala, a hippocampus €és az anterior cingu-
laris cortex; a pozitiv valencia és a thalamusz, a
precuneus és a dorzdlis striatum kapcsolatat
vizsgdl6 kutatdsokra, vagy éppen az insula és a
dorzolaterdlis prefrontdlis kéreg szerepére a
szuicid viselkedéshez kapcsol6dé kognitiv funk-
ciovaltozdsokban (27). Az egyes domének — a
szuicid viselkedést alapvetéen meghatdrozo —
kolcsonhatdsdrél azonban ma még keveset tu-

dunk. Az RDoC szempontrendszere igéretes le-
hetdséget nyujt arra, hogy az egyes szabdlyozé
rendszerek diszfunkciondlis miikédésének tisz-
tdzédsaval pontosabb adatokat nyerhessiink az
ongyilkossdg roppant komplex hatterére vonat-
kozéan. Interdiszciplindris sajdtossdgai miatt ez
a modell kivalo lehetdséget nyijt a kiillonb6z6
kutatécsoportok egytittmiikodésére, az Uj ered-
mények megosztdsdra és integrdldsdra is.
Osszességében tehdt az RDoC rendszer nem-
csak a szuicid viselkedés hétterének és kovet-
kezményeinek pontosabb felderitésében jelent
el6relépést, de abban is, hogy jobban megértsiik
ezen folyamatok kozvetitSinek jellemzdit is. Igy
Uj terdpids célpontok keriilhetnek elStérbe,
melyek segithetik a szuicid viselkedés eldrejel-
zését és megeldzését egyardnt (26).

Osszefoglalds

Az RDoC rendszer legnagyobb el6nyét jelenti,
hogy lehet6séget ad a genetikai, neurobiolégiai
és a kognitiv-viselkedési modelleket integralg,
tobbszintli adatelemzésen alapulé kutatdsokra
(15, 24). A paradigmavaltds irdnti intenziv ér-
dekl6dés ellenére sem szabad azonban figyel-
men kiviil hagynunk, hogy az RDoC szemlélet
még csak pdr évre tekint vissza és gydkeresen Uj
szempontjai nemcsak nagy érdekl6dést, de in-
tenziv vitdkat is kivaltottak (22). Rdaddasul sza-
mos metodoldgiai és konceptudlis problémdval
is meg kell kiizdeni (mint példédul a bioldgiai té-
nyezO6k tilhangsilyozdsa; a kiilonb6z6 mérési
eltérések; az endofenotipusok biolégiai és pszi-
chometriai korldtai [6]; valamint a biol6giai pre-
diszpozicidk és a viselkedéses tiinetek elkiiloni-
tése), melyek megolddsa 1j kihivasok elé dllitja
a kutatékat (4). A modell komoly elénye, hogy
korantsem lezart, a kutatdsok inspirdldsdval
djabb és tjabb makro- és mikroszintii elemzési
egységek, illetve domének kialakitdsdra és fel-
térképezésére nyijt lehetdséget a fejlédés és a
kornyezeti hatdsok kontextusdban (24). Kieme-
lésre érdemes hogy az RDoC modell nem egy
mindentudé vardzsszer, ami megoldja a pszi-
chidtriai diagnosztika és kutatds 6sszes problé-
madjat. Multidiszciplindris, integrativ és dimen-
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ziondlis megkozelitése (15) révén azonban egy  tudomadnyi kutatdsi eredményeket egységes el-
fontos fejlédési dllomadst jelent (20), hiszen an- méleti keretbe integrdlva a mentdlis zavarok
nak esélyét nyijtja, hogy a — napjainkban még etiol6gidjanak, nozolégidjanak és terdpidjanak
sokszor difftiz vagy akdr ellentmondédsos—ideg-  1j aspektusai is megismerheték legyenek.
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