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Abstrakt

Kognitivni deficit je jednim z jadrovych ptiznakl schizofrenniho onemocnéni
u vétSiny pacienti od prvni epizody psychozy po celou nasledujici dobu trvani nemoci.
Empiricky podlozené testové vysetieni kognitivnich schopnosti je tak zadouci soucasti
klinické praxe. V Ceském kontextu doneddvna chybéla adaptace baterie MATRICS
ve svéte standardné pouzivané pro vysSetieni kognice u schizofrenie, stejné tak jako test
Londynské véze (ToL) - zékladni test pro vySetieni exekutivni schopnosti planovani.

Hlavnim cilem diserta¢ni prace bylo zpfistupnit tyto metody ceské odborné
vetejnosti pro vyzkumné i klinické pouziti. Tento cil se uskute¢nil u ToL. i MATRICS
baterie zjednodusen¢ ve dvou krocich: i) byla provedena adaptace Ceské verze
ve smyslu prekladu testovych instrukei, zpiisobii administrace a skoérovani,
podnétového materidlu; a ii) byla provedena komplexnéjsi psychometricka studie ToL
i MATRICS, v niz byla mimo jiné ovefena validita Ceskych verzi téchto metod

k diagnostice kognitivniho deficitu u schizofrenie.

Z vysledki vyplyva, ze ToL je vhodnym nastrojem k diagnostice deficitu
planovani obecné, a u pacientd se schizofrennim onemocnénim konkrétng, a Zze
schopnost planovani méfena ToL je u pacientl se schizofrenii v priméru az o témét
o jednu standardni odchylku niz$i oproti zdravym osobam. Soucasti studie je taktéZ
prezentace Ceskych normativnich data. U baterie MATRICS byla konfirmacéni
faktorovou analyzou potvrzena vhodnost 6-faktorového modelu, ktery odpovida Sesti
kognitivnim doménam baterie (rychlost zpracovani; pozornost/ vigilance; pracovni
pamét’; verbalni uceni; vizudlni uceni; mysleni a feSeni problémil). MATRICS baterii
lze tedy povazovat za vhodnou k diferencidlnimu popisu jednotlivych typl
kognitivniho deficitu. Vykon v jednotlivych doménach baterie byl u pacienti se
schizofrenii vyznamné sniZen oproti zdravym jedincim, nejvyraznéji v doméné
rychlost zpracovani. Socialni kognice méla nizkou rozliSeovaci schopnost. Zaroven se
v ramci konfirmacni faktorové analyzy potvrdila také vhodnost 1-faktorového modelu,
coz své€d¢i pro moZnost pouziti kompozitniho skoru MATRICS baterie jakoZto

zobecnujiciho indexu kognitivniho deficitu pacientl se schizofrenii.

Klic¢ova slova: kognitivni funkce, schizofrenie, Londynska véz, MCCB, MATRICS

baterie



Abstract

In majority of schizophrenia patients, from the first episode of psychosis
throughout the entire span of the illness, a cognitive deficit is one of the core
symptoms. Assessing cognitive performance with empirically based methods is a vital
part of clinical practice. Until recently, Czech adaptations of the MATRICS battery
(standardly used for assessing cognition in schizophrenia worldwide) and the Tower

of London, ToL (a basic test measure of executive planning ability) were absent.

The primary aim of this dissertation thesis was to provide these methods for
research and clinical use in Czech professional environment. This goal was achieved
with both ToL and MATRICS in two basic steps. Firstly, Czech adaptations of both
tests were carried out, namely translation of test instructions and establishment
of standard administration and scoring. Secondly, complex psychometric analyses
were conducted for both tests, including validation of their Czech versions for the

purpose of assessing cognitive impairment in schizophrenia.

The results suggest that ToL is a suitable tool for recognising executive
planning deficit in general as well as in schizophrenia patients specifically. Also,
the planning ability in schizophrenia patients, as measured by ToL, is one standard
deviation below average when compared to healthy subjects. Introducing Czech ToL
normative data was also a part of this study. For the MATRICS battery using
confirmatory factor analysis, fit of a six-factor model was established, the six factors
being: processing speed, attention / vigilance, working memory, verbal learning, visual
learning, thinking and problem solving. Therefore, the MATRICS battery can be
considered a sufficient tool for differentiation of diverse cognitive profiles.
The performance within individual cognitive domains was significantly lower
for schizophrenia patients in comparison with healthy subjects, most prominently
in processing speed. The social cognition domain had proven to have very low
discriminative ability. Furthermore, the applicability of a one-factor model was
confirmed as well, which suggests the possibility of using the composite MATRICS

score as a generalizing index of cognitive deficit in patients with schizophrenia.

Key words: cognitive functions, schizophrenia, Tower of London, MCCB, MATRICS

Cognitive Consensus Battery
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Seznam zkratek

AlJ- v anglickém jazyce

AN- skorovaci systém ToL dle Andersona et al. (1996)

ANOVA- Analysis of Variance (analyza rozptylu)

AUC- Area under Curve (oblast pod ROC ktivkou)

BACS- Brief Assessment of Cognition in Schizophrenia (Kratké vySetifeni kognice
u schizofrenie)

BVMT-R- Brief Visuospatial Memory Test-Revised (Kratky zrakové-prostorovy
pamétovy test)

CFA- Confirmatory Factor Analysis (Konfirmac¢ni faktorova analyza)

CFI- Comparative index fit

CPT- Continuous performance task (Test zaméfené pozornosti)

CPT-IP- Continuous performance task- identical pairs (Test zaméfené pozornosti-
identické pary)

CVLT- California Verbal Learning Test (Kalifornsky verbalni test uceni)

DSM- Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (Diagnosticky
a statisticky manudl mentalnich poruch)

ES- Effect size (velikost u¢inku)

HVLT-R- Hopkins Verbal Learning Test- Revised (Hopkinstiv verbalni test u¢eni)
KS- kontrolni skupina

KR- Skoérovaci systém Krikorian

LNS- Letter Number Sequencing (Uspotadani ¢isel a pismen)

MATRICS- Measurement and Treatment Research to Improve Cognition
in Schizophrenia

MCBB- MATRICS Consensus Cognitive Battery

MKN- Mezinarodni klasifikace nemoci

MSCEIT- Mayer-Salovey-Caruso Emotional Intelligence Test (Test emoc¢ni
inteligence)

NAB- Neuropsychological Assessment Battery (Baterie pro neuropsychologické
vySetfeni)

NIMH- National Institute of Mental Health (Amerického néarodniho ustavu

pro vyzkum méieni a l1écent)



PANSS- Positive and Negative Syndrome Scale (Skéla pozitivnich a negativnich
ptiznakt schizofrenie)

PN-BKP- pacienti s Parkinsonovou nemoci bez kognitivni poruchy

PN-MKP- pacienti s Parkinsonovou nemoci s mirnou kognitivni poruchou
RAVLT- Rey Auditory Verbal Learning Test (Reytiv auditorné-verbalni test u¢eni)
RMSEA- Root Mean Square Error of Approximation

ROC - Receiver Operating Characteristic

SE- senzitivita

SP- specificit

SHI1- skérovaci systém 1 Tol dle Shallice (1982)

SH2- skérovaci systém 2 ToL dle Shallice (1982)

SCH- schizofrenie

SRMR- Standardized Root Mean Square Residual

TMT A- Trail Making Test A (Test cesty A)

ToM- Theory of Mind (Teorie mysli)

ToL- Tower of London (Londynska véz)

ToL-DX- Tower of London-Drexel (Drexelova Londynska véz)

VSRT- Verbal Selective Reminding Test (Verbalni test selektivniho upominani)
WAIS- Wechsler Adult Intelligence Scale (Wechsleriv test inteligence pro dospélé)
WCST- Wisconsin Card Sorting Test (Wisconsinsky test tfidéni karet)

WMS III- Wechsler Memory Scale (Wechslerova pamétova Skala)



I Teoreticka ¢ast
1. Uvod: schizofrenie a méreni kognitivnich funkei

Zminky popisujici podobné projevy, kterymi je schizofrenni onemocnéni
definovéno, existuji napti¢ dlouhou historii. Pfelomovym byl rok 1919, kdy dal Emil
Kraepelin nasemu porozuméni schizofrennimu onemocnéni jasnéjs$i obrysy pojmem
demence (dementia) praecox. Pfimo pojem schizofrenie se ovSem objevuje az v 50.
letech 20. stoleti, kdy Eugen Bleurer navazujic na Kraepelina, vidé¢l jadro toho
onemocnéni ve fragmentovaném mysleni, od toho taktéz nazev schizofrenie:
schiz=rozstépeny; phren=mysl (Ritsner, 2011; Weinberger & Harrison, 2011;
McNally, 2016; Henckes, 2019).

Zavazna diagnostickd kritéria schizofrenniho onemocnéni jsou definovana
v aktudlnich vydanich DSM (American Psychiatric Association, 2013) a MKN
(World Health Organization, 2019). Ta jsou klasicky zalozena na klinickych
projevech onemocnéni. Jedna se predev§im o symptomy z oblasti pozitivni ptiznak
(z nichz byva samostatné¢ vycleniovdna dezorganizace mySleni / fe€i ¢i chovani)
a negativnich pfiznaki. Pfiznaky se musi vyskytovat v ur¢itém mnozstvi po urcitou
dobu a mit vztah ke kazdodennimu fungovani pacienta.

V aktudlnich vydanich DSM-5 a MKN-11 je vSak u schizofrenie nové velky
diraz kladen také na kognitivni deficit, ktery je jiz rovné€Zz bézné¢ povaZovan
za jadrovy pfiznak. Empiricky podlozeny zplsob vySetieni kognitivnich funkci
u schizofrenie je tak néco, co pro dobrou klinickou praxi vyzaduje zvlastni pozornost
(American Psychiatric Association, 2013; World Health Organization, 2019).

V poslednich dekadach zazila vyznamny rozvoj testova diagnostika
kognitivnich funkci obecné, a u schizofrenie konkrétné. Testovd ve smyslu
standardizovanych zptsobti administrace 1 vyhodnoceni, které je pomérn¢ snadné se
naucit dle pfiru¢ky a které by mélo byt minimalné zavislé na klinické zkuSenosti
a dojmu, tj. s vysokou mirou reliability nezavislé na tom, kdo test administruje. Tyto
testy také méfti jasné definované psychické procesy, které lze tudiz snaze vztahnout
ke zjisténim naptiklad z funkénich zobrazovacich metod mozku. Za vSechny ostatni
piiklady jmenujme napiiklad testovou bateriit MATRICS, vytvofenou odbornou
komisi v letech 2006 az 2008 (Nuechterlein & Green, 2006; Kern et al., 2008;
Nuechterlein et al., 2008) a doporuovanou jako zlaty standard pro vySetieni

kognitivnich funkci u schizofrenie (vice viz nize).
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Zaméfeni nésledujicich kapitol této prace je pfedevSim na kognitivni deficit
u schizofrennich pacientd, jak se projevuje klinicky ve vybranych testech
kognitivnich funkci a metodiku testového vySetfeni kognice v ramci klinické
1 vyzkumné praxe. Kapitoly 2 a 3 zasazuji komentované vlastni studie, které tvori
jadro této disertacni prace, do SirSiho kontextu. Konkrétné druha kapitola shrnuje
dosavadni poznatky o prevalenci kognitivniho deficitu u pacientl se schizofrennim
onemocnénim (kapitola 2.1.); o vyvoji kognitivniho deficitu v prubéhu této nemoci
(kapitola 2.2.); o vztahu kognitivniho deficitu ke klasickym ptiznakiim schizofrenie
(kapitola 2.3.); o vztahu deficitu k psychosocidlnimu fungovani pacientd (kapitola
2.4.); a struéné definuje vybrané kognitivni funkce a uvadi zékladni idaje ohledné
jejich oslabeni u pacientid se schizofrenii (kapitola 2.5.). Kapitola 3.2 a 3.3 pak
pojednavaji o testovych metodach k vySetfeni kognitivnich funkci u schizofrenie,

konkrétn¢ o baterit MATRICS a testu Londynska véz.

2. Kognitivni deficit u schizofrenie

Kognitivni deficit je u schizofrenie jiz delSi dobu povazovan za jeden
ze zékladnich (jadrovych) symptomil tohoto onemocnéni, a nikoliv za epifenomén
jinych - klasickych - ptiznakl schizofrenie jako naptiklad negativni symptomatiky.
Byt samoziejm¢ poruchy vile a motivace vramci negativni symptomatiky
ke sniZzeni kognitivni vykonnosti také ptispivaji. Kognitivni deficit neni rovnéz
povazovan za vedlejsi efekt psychofarmakologické 1é€by, jak bylo zvazovano diive
(Keefe et al., 2006; Reichenberg et al., 2009). V ramci MKN-11 se u schizofrenie
identifikuje pfedevSim oslabeni pozornosti, verbalni paméti a socialni kognice
(World Health Organization, 2019). V literatuie se ovSem muzeme setkat s daleko
SirSi definici kognitivniho oslabeni u schizofrenie, mezi oslabené domény se fadi:
pozornost, verbalni a neverbalni pamét, fe€, psychomotorické tempo, socialni
kognice, exekutivni funkce etc. (Heinrichs & Zakzanis, 1998; Savla et al., 2008;
Mesholam-Gately et al., 2009; Goldberg et al., 2011; Marcopulos & Kurtz, 2012;
Fatouros-Bergman et al., 2014; Sheffield et al., 2018). Je dobré mit na paméti, ze
kognitivni domény vzdy odpovidaji pouzitym testim, respektive ze vychazeji

z podoby testovych baterii pouzitych ve vykumech.
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2.1. Prevalence kognitivniho deficitu u pacientii se schizofrenii

Dle vyzkumu se opakované potvrzuje, ze 75-80% schizofrennich pacientii
vykazuji klinicky vyznamny kognitivni deficit (pfinejmensim jednu standardni
odchylku od priméru). Zbytek ¢ini pacienti, jejichz kognitivni vykon se pohybuje
v prumeéru, ¢i1 dokonce nadpriméru (Palmer et al., 1997; Keefe & Fenton, 2007;
Reichenberg et al., 2009; Marcopulos & Kurtz, 2012). Ackoli tedy existuji
schizofrenni pacienti, jez nevykazuji signifikantni deficit kognitivnich funkci,
v literatuie 1 ve vyzkumu je diskutovan ptedpoklad, Ze zhorSeni kognitivniho vykonu
je pravdépodobné u vSech pacientl se schizofrenii, ackoli se toto zhorSeni nemusi
projevit klinicky (Wilk et al., 2005; Marcopulos & Kurtz, 2012). Tento ptedpoklad je
zalozen ptfedev$im na odhadu premorbidni urovné kognitivniho vykonu (Kremen
etal., 2000; Holthausen et al., 2002; Reichenberg et al., 2005) a vyzkumu
jednovajecnych dvojcat, kdy se u jednoho z dvojc¢at schizofrenie rozviji a u druhého

nikoli (Goldberg et al., 1990).

2.2. Vyvoj kognitivniho deficitu v priitbéhu onemocnéni

Mnoh¢é vyzkumy zamétujici se na vyvoj kognitivniho deficitu u pacienta se
schizofrenii se shoduji, Ze jisté oslabeni kognice bylo u téchto pacientl pfitomné jiz
pted propuknutim nemoci, tj. v prodromalni fazi onemocnéni, a dokonce 1 v détstvi
¢i dospivani (mysleno u pacientd, u kterych nemoc propukla v dospélosti), je tedy
patrné, Ze dulezZitou roli v rozvoji kognitivniho deficitu hraji taktéz neurovyvojové
faktory (Fuller et al., 2002; Reichenberg et al., 2010; Fusar-Poli et al., 2012; Kahn
& Keefe, 2013; Bora et al., 2014; Bora, 2015).

V této souvislosti se hovofi o takzvané neurovyvojové teorii, ktera naznacuje,
ze nekteré genetické a environmentalni faktory mohou byt urCitou predispozici
pro rozvoj schizofrenniho onemocnéni. Za tyto faktory se povazuji: opozdéni vyvoje
feci, opozdéni motorického vyvoje, oslabeni socidlnich schopnosti a geneticka
predispozice (Rapoport et al. 2005; Kinros et al., 2010).

Dulezitym faktem tedy je, ze kognitivni deficit existuje u pacienti se
schizofrenii, at’ uz se jedna o pacienty chronické, po prvni psychotické epizode,
s 1 bez psychofarmakologické 1éc¢by, v remisi a jak bylo zminéno vySe dokonce

u osob v potencialné rizikové skupin€ pro rozvoj tohoto onemocnéni (Neuchterlein et
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al., 1992; Albus et al., 1996; Mohamed et al., 1999; Torrey, 2002; Addington et al.,
2003).

Diive se pfedpokladalo, ze kognitivni deficit u pacientli se schizofrenii se
s vékem a poctem akutnich psychotickych epizod prohlubuje, coz bylo soucasti
iplvodni predstavy schizofrenie jakozto demence praecox vedouci v zavéru
k procesu naprosté deterioraci osobnosti (McNally, 2016; Henckes, 2019).
Dle vysledkii soucasnych metaanalytickych studii (Szoke et al., 2008; Frangou et al.,
2008; Shmukler et al., 2015; Bora & Ozerdem, 2017) je vyvoj kognitivniho oslabeni
u pacientd se schizofrenii stale otazkou diskuze, tj. vysledky téchto studii se mohou
znacn€ rozchazet. Souhrnné lze fici, ze pacienti se schizofrenii jsou heterogenni
skupinou, coz se mize projevovat pravé v trajektorii vyvoje oslabeni kognitivnich
funkei. Existuji pacienti, jejichz kognitivni vykon zlistdva b&hem onemocnéni
stabilni, nebo se dokonce béhem casu mirné zlepsuje, ale existuje i skupina, u které
je naopak patrné prohlubovani kognitivniho deficitu. Taktéz je tieba podotknout, ze
se kognitivni vykon jednotlivych pacientdl miZze dynamicky ménit podle faze
onemocnéni, ve které se nachazeji (akutni psychdza, remise, etc.). Na zmirnéni
kognitivniho deficitu v uréitych kognitivnich doménach u pacienti se schizofrenii

mohou mit vliv techniky kognitivniho tréninku (Kar & Singh, 2019).

2.3. Vztah kognitivniho deficitu k ostatnim (klasictéjsim) piiznakiim

schizofrenie

Klasickymi ptiznaky schizofrenie je mysSlena negativni a pozitivni
symptomatika. Mezi pozitivni symptomatiku se naptiklad dle Siroce pouzivané skaly
PANSS (Positive and negative syndrome scale; Skald pozitivnich a negativnich
ptiznak schizofrenie) fadi: bludy, konceptudlni dezorganizace, halucina¢ni chovani,
excitace (hypervigilita, hyperaktivita etc.), velikdsstvi, podeziivavost a hostilita.
Mezi negativni symptomatiku: citova oplostélost, emoc¢ni stazeni, ochuzeni vztaht,
pasivni/apatické socialni stazeni, obtizné abstraktni mysSleni, ztrata spontaneity
a plynné konverzace, stereotypni mysSleni (Kay et al., 1987). Nékdy se mliZzeme
setkat s tim, Ze se mimo tento dichotomicky model symptomil vyfazuje z pozitivnich
pfiznakil samostatné tieti oblast- dezorganizace; ve vyzkumech se také popisuji
pro schizofrenii méné specifické okruhy pfiznakii, a sice manické a depresivni

symptomy (Keefe & McEvoy, 2001; Buckley et al., 2009; Harvey et al., 2013).
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Opakované se v metaanalytickych studiich objevuje, ze vztah mezi rozsahem
kognitivniho deficitu a negativnimi pfiznaky u pacienti se schizofrenii je
signifikantni, ale jedna se o vztah slaby. Podobné je tomu u dezorganizace a rozsahu
kognitivniho deficitu (tj. kolik je postizenych kognitivnich domén). U pozitivnich
ptiznaki nebyl obdobny vztah jednoznacné prokdzan (Nieuwenstein et al., 2001;
de Gracia Dominguez et al., 2009; Ventura et al., 2010).

Nieuwenstein a kolektiv se ve své metaanalyze z roku 2001 zaméfili na vztah
negativnich symptomu, pozitivnich symptomt a dezorganizace s exekutivnimi
funkcemi a pozornosti odpovédnou za vigilanci. Dle vysledkdi byl horsi vykon
v obou kognitivnich doménach (testové operacionalizovany pouzitim WCST-
Wisconsin Card Sorting Test; Wisconsinsky test tfidéni karet a CPT- Continuous

performance task; Test zaméfené pozornosti) signifikantné asociovan se

Vv

vztah WCST r= 0,27; CPT r= 0,31), hor§i vykon ve WCST byl signifikantné
asociovan také s pfiznaky dezorganizace (r= 0,25), zatimco pozitivni symptomatika
nebyla asociovéna s vykonem ani v jedné kognitivni doméné (WCST r= 0,06; CPT
r=0,01).

V metaananalytické studii z roku 2009, kam bylo zahrnuto 58 studii (5009
pacientl), byl méfen vztah mezi symptomy negativnimi, pozitivnimi, depresivnimi,
dezorganizaci a mirou kognitivniho deficitu. Vysledky hovofi o slabém
signifikantnim vztahu mezi negativnimi symptomy a dezorganizaci s mirou
kognitivniho deficitu u schizofrennich pacienti. Vztahy se konkrétné pohybovaly
od témét nulové hodnoty priimérného korela¢niho koeficientu pies nejCastéjsi slaby
vztah v rozmezi 0,1 aZ 0,2, aZ po nejvyssi hodnoty dosahujicich necelych 0,3. Mezi
nejsilngj$i patiil negativni vztah negativni symptomatiky a verbalni fluence
(primé&ma hodnota korela¢niho koeficientu 0,29). Zadny vyznamny vztah pak nebyl
nalezen mezi pozitivnimi a depresivnimi symptomy na jedné strané¢ a mirou
kognitivniho deficitu na strané¢ druhé (de Gracia Dominguez et al., 2009).

Ventura a kolektiv se ve své metaanalyze z roku 2010 zaméfili pouze
na pozitivni symptomy a dezorganizaci a hledali jejich vztah k mife kognitivniho
deficitu u pacientli se schizofrenii, do jejich studie bylo zahrnuto 104 Cclankt
s celkovym souctem 8015 pacientdl. Dle souhrnnych vysledki hovoii o velmi slabém

az neexistujicim vztahu pozitivnich symptomt k rozsahu kognitivniho deficitu (r= -
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0,04) a signifikantnim, ale slabém vztahu dezorganizace k rozsahu kognitivniho

deficitu (r=-0,23).

2.4. Vztah kognitivniho deficitu k urovni psychosocidalniho fungovani

pacienti

Psychosocidlni fungovani je multidimenziondlnim pojmem, ktery lze
operacionalizovat pomoci riznych metod (dotazniky, rozhovor, testy etc.), které se
zam¢éfuji na rtizné aspekty zivota pacienta (socidlni vztahy, finan¢ni nezavislost,
profesni uplatnéni etc.), a tento zplisobem hodnoceni mize byt jak subjektivni, tak
objektivni (Bellack et al., 2007).

V literatufe se uroven psychosocialniho fungovéani pacientli se schizofrenii
spojuje piedevsim s urovni socidlni kognice, resp. s deficitem v této oblasti. Ackoli
je tfeba dodat, Ze procesy, které se fadi do socidlni kognice, jsou procesy komplexni,
tj. podileji se na nich i ostatni kognitivni domény, oslabeni v téchto doménach se tak
muze promitnout i v rdmci oslabené socialni kognice (Penn & Roberts, 2013).

Mezi oblasti socidlni kognice se fadi (i) schopnost zpracovat a interpretovat
emocni vyraz druhych, (ii) reagovat na socialni voditka (jakymi jsou gestika,
proxemika, paralingvistika etc.), (iii) schopnost pfisuzovat psychické stavy jednak
sob¢, ale pfedevSim druhym (ToM- theory of mind, teorie mysli) a (iv) schopnost
pfipisovat kauzalni pfi¢inu svému jedndni, jednani druhych a dal§im udalostem
(atribucni styly) (Goleman, 2006; Penn et al., 2006; Marcopulos & Kurtz, 2012).

Oslabeni v téchto oblastech a oslabeni v dalSich kognitivnich doménéach mize
vést: k naruseni rodinnych vztaht pacienta; ke konfliktim s blizkymi, vrstevniky,
spolupracovniky; k socidlni izolovanosti; k finanéni zévislosti na roding, ¢i statu,
a v neposledni fad¢ také k naruseni aktivit béZzného zivota (Godbout et al., 2007).
Nejcastéji jsou zasazeny u pacientli se schizofrenii aktivity bézného zivota jako:
osobni hygiena, schopnost se vhodné obléci dle pocasi a pfilezitosti, pfiprava jidla,
doméaci préace, schopnost vedeni domdacnosti a financi, nakupovani, schopnost
cestovat, uzivani 1éku (spravné mnozstvi ve spravnou dobu), péce o druhé (déti,
rodice, zvifata). Také je tfeba brat na zietel, jakou kapacitu ma pacient k tomu, aby
funkcéné prosperoval ve spolecnosti a zdali ji plné vyuziva (Godbout et al., 2007,
Penn & Roberts, 2013).

Metaanalyticka studie z roku 2011 (Fett et al.) udava, ze tii ze Ctyi vyse

zminénych oblastni socialni kognice (vynechdny byly atribu¢ni styly, jelikoz byla
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nalezena pouze jedna studie, ktera se vénovala této oblasti) byly spojeny s oslabenim
psychosocidlnim fungovanim pacienti se schizofrenii (primémé hodnota
korela¢niho koeficientu u schopnosti zpracovat emocni vyrazy = 0,31; u schopnosti
reagovat na socialni voditka = 0,41; ToM = 0,48). Psychosocialni fungovani bylo
hodnoceno piedevsim dotaznikovou formou subjektivniho i1 objektivniho charakteru.

Na zaklad¢ vySe uvedného tak lze fici, Zze psychosocidlni fungovani je
z vyzkumného hlediska tézko uchopitelné, jednak proto, Ze existuje fada znacné
rozdilnych zptsobt testovani urovné psychosocialniho fungovéni, a zaroven je tento
pojem tuzce spojovan se socialni kognici, kterd taktéz trpi problematickou
testovatelnosti tohoto konstruktu (Green et al., 2008; Fett et al., 2011). Je vSak tfeba
dodat, ze troven psychosocialniho fungovani je oblasti, kterd ma pro pacienty se

schizofrenii a jejich rodinné pfislusniky ¢i peCovatele nejvétsi prakticky vyznam.

2.5. Definice vybranych kognitivnich funkci a jejich oslabeni

Nize uvadim stru¢ny ptehled vyzkumnych zjisténi z literatury pro predstavu
toho, které kognitivni schopnosti a jak zdvazné byvaji u schizofrenniho onemocnéni
oslabeny. Piehled neni vycerpavajici, je pro ptehlednost a ndvaznost na metodickou
¢ast této prace zamérné usporadan do Sesti oblasti - kognitivnich domén - které byly
v ramci tvorby MATRICS baterie identifikovany jako klicové (ve smyslu mozného
deficitu) pro schizofrenii. Jsou jimi: rychlost zpracovani, pozornost/vigilance,
verbalni a neverbalni pracovni pamét, verbalni uceni, vizudlni uceni, mySleni
ateSeni problémul (tj. exekutivni funkce) a socidlni kognice (Kern et al., 2008;
Nuechterlein, 2008; Bezdicek et al., 2015).

Rychlost zpracovani (v AJ processing speed) je Uzce svazana s pozornosti
obecné, je jakymsi zdkladem, na kterém jsou vystavény dalsi slozky pozornosti, je-li
narusena rychlost zpracovani podnétu, mizeme uvazovat také o tom, nakolik jsou
naruSeny/oslabeny dalSi slozky pozornosti, a tim kognitivni vykonnost obecné
(Lezak et al., 2012). Ve studiich se opakované potvrdilo, ze rychlost zpracovani
pacienti se schizofrenii je signifikantné sniZzena. V rdmci b&Zné pouZivané
inteligen¢ni skaly WAIS dokonce nejvyraznégji z obsaZenych subtesti- konkrétné byli
pacienti se schizofrenii v subtestu symboly kdédovéani vice nez o jednu a ptl
standardni odchylky pomalej$i nezli zdravé kontroly (Dickinson et al., 2008;
Glassmire et al., 2019).
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Pokud se hovoii o oslabeni pozornosti u pacientli se schizofrenii, jedna se
predevsim o slozku pozornosti odpovédnou za vigilanci (v AJ sustained attention), je
to schopnost dosahnout a setrvat soustfedény na dany stimulujici podnét po urcitou
dobu (Parasuraman, 1998; Lezak et al., 2012). Deficit v této kognitivni doméné
nabyva riznych hodnot, pfedev§im v zavislosti na zvolené testové metod¢, ale bylo
potvrzeno, ze oslabeni pozornosti je u pacientl se schizofrenii napfi¢ rtznymi
studiemi vzdy vétsi, nezli jedna standardni odchylka (Fioravanti et al., 2005).

Dalsi oslabenou kognitivni doménou byva verbalni a neverbalni pracovni
pamét. Pracovni pamét nam umoznuje docasné ulozit potfebné informace tak,
abychom jimi napiiklad mohli manipulovat v komplexnich kognitivnich tlohéach
(Lezak et al., 2012). Pracovni pamét’ je proto délena na verbalni a neverbdlni - podle
charakteru prezentovaného materidlu, ktery je tfeba ulozit. Oslabeni verbalni
a neverbalni paméti u pacientll se schizofrenii byva v ramci studii rovnéz vyrazné
(Cohenovo d se pohybuje kolem 0,8) (Aleman et al., 1999; Lee & Park, 2005).

Verbélni uceni (v AJ verbal learning) neboli osvojovani si verbalniho
materialu je nejcastéji testovano seznamy slov (pf.: RAVLT- Rey Auditory Verbal
Learning Test, Reytv auditorné-verbalni test uceni; CVLT- California Verbal
Learning Test, Kalifornsky verbalni test uceni; VSRT- Verbal Selective Reminding
Test, Verbalni test selektivniho upominéni), verbalnim péarovanim (verbal paired
associates; napf.: subtest WMS III- Wechsler Memory Scale, Wechslerova pamétova
Skala) a vybavenim piib&hu (pf.: subtest WMS III) (Goldstein & Hersel, 2000; Lezak
et al.,, 2012; Marcopulos & Kurtz, 2012). Teoreticky tkvi tento deficit predevSim
v oslabeni mechanismu kodovéani a vyhledavéani informace (Aleman et al., 1999).
Rozsah oslabeni v ramci této kognitivni domény neni u pacientli se schizofrenii
natolik vyrazny jako napftiklad u rychlosti zpracovani informaci, nesporné se ovSem i
mensi deficit v této doméné u pacientil se schizofrennim onemocnénim vyrazné
promitad do fungovani v bézném zivoté (Saykin et al., 1991; Toulopoulouand
& Murray, 2004).

Dalsi oslabenou kognitivni doménou u pacientt se schizofrenii byva vizualni
uceni neboli osvojovani si vizualniho podnétového materidlu. Oslabeni verbalniho
1 neverbalni/vizualniho materialu u pacientli se schizofrenii byva v podobné mife
jako u pracovni paméti vyrazné (Cohenovo d se pohybuje kolem 0,74) (Heinrichs

& Zakzanis, 1998; Aleman et al., 1999; Green, 2006).

18



Mysleni a feSeni problému (lze taktéz hovofit o exekutivnich funkcich) je
dalsi oblasti, ktera byva u pacientii se schizofrenii zasazena (Bortolon, 2018). Reseni
problému je mozno popsat jako schopnost mentalné reprezentovat vychozi pozici,
explorovat problémovou situaci, realizovat sérii krokti vedoucich k pozici cilové
a evaluovat konkrétni UspéSny c¢i netspéSny pokus (Newell & Simon, 1972).
Zakladnim paradigmatem testovani této schopnosti je naptiklad test Londynské véze
(ToL), pripadné test prochazeni bludist, ktery je soucasti MATRICS baterie. Nékteré
z klinickych ptiznaka schizofrenie by se mohly pfimo zaradit do kategorie oslabeni
exekutivnich funkeci, jsou jimi: bytek spontaneity, abulie a mentalni rigidita (Keefe
& McEvoy, 2001; Marcopulos & Kurtz, 2012). Ve vyzkumech se opakované
potvrzuje, Ze oslabeni exekutivnich funkci u pacientd je znaéné (ES ve smyslu
Cohenova d se pohybuje mezi 0,90 - 1,08) (Harrington et al., 2005; Bora et al.,
2009).

Socialni kognice je jednou z nejméné vyzkumné uchopenych domén, ackoli
se jednd o kognitivni doménu, kterd ma pravdépodobné nejvetsi psychosocialni
a funkéni dopad na pacienty. Tento trend se v poslednich dvou dekaddch méni
a socialni kognici je vénovana vétsi pozornost (Lane & Nadel, 2000; Marcopulos
& Kurtz, 2012). Socialni kognice je dle DSM-5 chapéna jako schopnost rozpoznavat
emoce (druhych) a schopnost teorie mysli (American Psychiatric Association, 2013).
V literatufe popisujici deficit socidlni kognice u pacientli se schizofrenii se nejcasteji
hovoii o oslabeni ¢tyt subdomén (jak bylo popsano vyse), kterymi jsou: (i) schopnost
zpracovat a interpretovat emoc¢ni vyraz druhych, (i1) reagovat na socialni voditka
(Jakymi jsou gestika, proxemika, paralingvistika etc.), (iii) teorie mysli (schopnost
pfisuzovat psychické stavy jednak sobé, ale predevS§im druhym) a (iv) atribu¢ni styly
(schopnost pfipisovat kauzélni pfi¢inu svému jednani, jednani druhych a dalSim
udalostem) (Goleman, 2006; Penn et al., 2006; Marcopulos & Kurtz, 2012). Méteni
této kognitivni domény se jevi byti nejvice problematické, a to predevSim kvili
nesjednocené terminologii, kterd se v ramci vyzkumu uzivd, z ¢ehoz vyplyva
1 problematickd testovatelnost tohoto konstruktu, i pfesto se napfi¢ studiemi miizeme
opakované setkdvat s tvrzenim, Ze socialni kognice je u pacientll se schizofrenii
oslabena (Green et al., 2008).

V literatute se taktéz miZzeme setkat s rozclenénim na kognitivni subtypy,
nebo kognitivni profily, u pacienti se schizofrenii. Kognitivni profily se nejcasteji

urcuji klastrovacimi metodami, jakymi je napfiklad faktorova analyza. Dle zavéra
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metaanalyzy z minulého roku (Green et al.,, 2019), kam bylo zafazeno
13 klastrovacich studii zabyvajicich se kognitivnimi profily u pacienti se
schizofrenii, nelze jednoznacné urcit pocet existujicich klastri/kognitivnich profild,
ani je jednoznacn¢ definovat. Autofi komentuji, Ze vysledek metaanalyzy je
pravdépodobné projevem velké heterogenity kognitivniho oslabeni u pacientl se
schizofrenii a zaroven rlUznosti klastrovaciho metodologického pfistupu v ramci
jednotlivych studii. Obecné¢ lze fici, Ze kognitivni deficit je u pacientti se schizofrenii
jadrovym symptomem, jak bylo zminéno vysSe, nelze vSak spolehlivé tvrdit, ze
existuji jasnéji definované typy profild kognitivniho deficitu, které by byly
charakteristické pro schizofrenni onemocnéni.

Podrobnéji se jesté o povaze kognitivniho deficitu pacientld se schizofrenii
zminim v kapitolach nize, a sice ve smyslu psychometrickych vlastnosti (zvlasté
diskrimina¢ni validity) konkrétnich testovych metod, tj. jednotlivych testl
MATRICS baterie a ToL.

Z poslednich metanalytickych  vyzkuma je taktéZz zjevné, Ze
psychofarmakologickd 1écba by neméla mit vliv na kognitivni funkce ve smyslu
oslabeni, ve studiich se jedna pfedevs$im o nejcastéji pouzivana farmaka, jakymi jsou
olanzapin, clozapin, risperidon a quetiapin. Tato psychofarmaka naopak mohou
kognitivni vykon pacientli se schizofrenii mirné zlepSovat (Woodwart et al., 2005;

Clissold & Crowe, 2019).

3. Vybrané metody méreni kognitivniho deficitu u schizofrenie

Kognitivni funkce jsou obecné - a u schizofrenie konkrétné - vySetfovany
za pouziti standardizovanych testovych metod, které maji zpravidla vykonovy
charakter. NiZe pro kontext komentovanych studii, které jsou v druhé casti této
disertacni prace, popisuji detailn¢ vybrané testové metody. Jedna se o test Londynské
veéze (ToL) a MATRICS baterii, které na zakladé provedenych studii doporucujeme
pro standardni vysetfeni kognitivnich funkci u pacientli se schizofrenii. Jsou rovnéz
uvedeny zékladni psychometrické hodnoty ziskané ze =zahrani¢nich studii
vypovidajici o rozliSovaci schopnosti téchto testli pro detekci kognitivniho deficitu
u pacientl se schizofrennim onemocnénim. Tyto testové metody nebyly vétSinou
do neddvna dostupné v ceské verzi, nebyla provedena adaptace ceské verze

podnétového materialu, instrukci k administraci a skorovéni, a nebyly publikovany
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valida¢ni a normativni studie. Zjednodusen¢ feceno, zpiistupnit lege artis zptisobem
tyto testové metody pro ¢eskou odbornou vetejnost pro klinické i vyzkumné pouziti,

si kladly za cil studie, k nimz je tato disertacni prace komentaiem.

3.1. Srovnani testi inteligence a specifickych neuropsychologickych testit

pro diagnostiku schizofrenie

Testy inteligence, konkrétné v Ceském kontextu v klinické 1 vyzkumné praxi
Wechslerova inteligencni Skala III (WAIS-III), maji oproti neuropsychologickym
bateriim vytvofenym specificky pro danou diagnézu wurcit¢ nevyhody.

Rada subtestt WAIS-III (analogie jednotlivych testi neuropsychologické
baterie) byla vybrana jako soucast inteligen¢ni Skaly do urcité miry ndhodné, jiz pred
vice nez pil stoletim. Prvni verze Wechslerovy inteligen¢ni §kély pochézi z 50. let
atada substestll se objevuje i v soucasnych verzich baterie, a¢ prosly upravami
(Cernochova et al., 2010). Tato skute¢nost ma fadu disledkd. Problematické
napiiklad je, Ze nckteré ze subtesti WAIS nemaji zadny specificky vztah
ke kognitivnim doménam, které jsou klicové (nejCastéji oslabené, ptipadné
predikujici funkéni troven pacientd) pro schizofrenni onemocnéni ¢i obecné
kognitivni domény, a to pamét’, vizuo-prostorové funkce a exekutivni funkce (Kraus
& Keefe, 2007).

Naopak je tfeba zminit, v rdmci WAIS-III je dvéma substesty zastoupena
pro schizofrenii klicovd doména rychlost zpracovani. Navic u nékterych subtestli
WAIS-III neni jasné, jaké kognitivni domény dany subtest testuje. Casto jsou
subtesty totiz tlohami komplexnimi - oproti testim neuropsychologické baterie
vytvotrené specificky pro danou diagnézu - a pti selhani v daném substestu je tak
problematické interpretovat, ktera konkrétni kognitivni doména je u dané¢ho pacienta
naruSena. Vzhledem k vySe uvedenému se pak jako zvlast' problematicka jevi
interpretace vysledkii na zdkladé globalniho IQ skoéru (pfipadné performacniho
a verbalniho IQ skoru), tj. je velmi neurcité, co IQ skor jakozto “zhusténd” informace
o kognitivni vykonnosti pacienta vyjadiuje, a také pravdépodobné nevyjadiuje
Zadnou informaci o ptipadném deficitu v n€kterych z kli€¢ovych kognitivnich domén,

protoze tyto nejsou v rdmci subtestd méfeny (Lezak, 1988; Ardila, 1999).
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3.2. Londynska véz (ToL)

Paradigma Londynské véze (v originale Tower of London; ToL) vychazi
z takzvané Hanojské véze, prvni verze ToL byla vyvinuta Timem Shallicou v roce
1982. Existuje fada variant testl vézi, které byly sestrojeny za rdznymi ucely, napt.:
Tower of Toronto (Saint-Cyr, Taylor & Lang, 1988), Stockings of Cambridge (Owen
et al, 1990), The Four Rod ToL (Kafer & Hunter, 1997), The Five Disc ToL (Allport
& Ward, 1998), ToL-DX (Culbertson & Zillmer, 2000), ToL-Extended (Raizner

et al., 2002) etc. Jednotlivé verze se 1i8i v nasledujicich parametrech:

a. pocet kouli

b. pocet, rozmisténi a délka kolikl (= kapacit pojmout urcité maximum kouli)
c. forma administrace (rozdilné instrukce, ptipadn¢ PC/3D varianty)

d. pravidla piesunu kouli/diskt

e. pocet a obtiznost tiloh

f. skérovani vykonu v testu

Londynska véz podle Shallice (1982), které se tyka tato disertace, je tedy
tfidimenzionalni test exekutivnich funkci (zamétujici se konkrétné na planovani
ateSeni problému), svou povahou se fadi mezi mnohotahové ulohy s jasné
definovanym problémovy prostor, ve kterém se jedinec pohybuje (jednd se
o algoritmicky zplsob feseni problému).

Tato verze ToL se sklada ze tii dfevénych kolikl rizné vysky a tii barevnych
kouli stejné velikosti (modré, cervené a zelené). V ramci piesunu kouli plati nékolik
pravidel (Shallice, 1982 in Bezdicek et al., 2019):

1) Ve stejny Cas lze hybat pouze s jednou kouli.

2) Koule 1ze pfesouvat pouze z jednoho koliku na druhy a nelze je odkladat na stil
nebo mit v ruce najednou vice kouli.

3) Na nejmensi kolik I1ze umistit pouze jednu kouli, na stfedni kolik maximalné dvé
a na nejvetsi kolik 1ze umistit maximalné tfi koule.

4) Na kazdou ulohu je stanoveny urcity pocet tahii (ktery je zdrovenl minimalnim
moznym poctem tahtl, za které lze ulohu vyfesit).

Celkové je testovanému zadéno 13 tloh (1 zacvicna, 12 testovych), po kazdé
uloze vraci administrator koule do vychozi pozice. Pro skérovani jsou zasadni dva
udaje: pocet pokusii a ¢as feSeni kazdé ulohy. V ramci klinické praxe se doporucuje

uziti dvou soubéZznych skoérovacich systéml pojmenovanych v manudlu zkratkami
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SH2 (vychazejici z ptivodnich skérovacich systému Shallice; Shallice, 1982) a KR
(vychazejici ze skorovaciho systému Krikoriana; Krikorian et al., 1994). V ramci
SH2, ktery méfi zjednodusené feCeno rychlost planovani, se piifazuji body dle
celkového ¢asu feseni (3 body: <15 s, 2 body: <30 s, 1 bod: <60 s, 0 bodl: nad 60 s).
V ramci KR systému se hodnoti pocet pokusti nutny pro vyfeseni ulohy (1 pokus=
3 body, 2 pokusy= 2 body, 3 pokusy= 1 bod, pokud neni tloha vyieSena tiemi
pokusy= 0 bodll), zamétuje se tedy na piesnost feSeni (Shallice, 1982; Krikorian
et al., 1994; Bezdicek et al., 2019).

Pro vice informaci o administraci, normach a skoérovani doporucuji shlédnout
Londynska véz, Shallicova verze ToL, manudl k testu (Bezdicek et al., 2019).

V roce 2017 byla Knappovou a kolektivem publikovdna metaanalyza
zabyvajici se planovanim a feSenim problému u pacientl se schizofrenii.
Do metaanalyzy bylo zahrnuto 31 studii, ve kterych byly zvoleny testové metody
Tower of London, Tower of Hanoi a Stockings of Cambridge zachycujici planovani
1377 pacientl se schizofrenii a 1477 zdravych kontrol. Dal§imi proménnymi, podle
kterych byly studie do metaanalyzy zatfazeny, byly: v€k (jednalo se o dospélé
pacienty), pfitomnost kontrolniho vzorku (viz vyse) a standardizovana verze vézi se
ttemi koulemi/disky. Dle vysledkll této studie byl nalezen signifikantni rozdil
mezi planovanim u zdravych kontrol a pacientii se schizofrenii (primérny effect size
se pohyboval okolo 0,67, ptfi¢emz 95% interval spolehlivosti byl 0,56-0,78). Autofi
také diskutuji o tom, Ze deficit v planovani mize byt pravdépodobné vice patrny
u uloh, kde je nutné planovat kroky vice doptedu, taktéZz dodavaji, ze nebyla
nalezena signifikantni vazba mezi deficitem v planovani a dalSimi

sociodemografickymi a klinickymi charakteristikami (Knapp et al., 2017).

3.3. MATRICS baterie

Baterie MATRICS je v ¢estin€ ustaleny volny pteklad anglického MATRICS
Consensus Cognitive Battery (ve vétSin€ zahraninich studii pouziva zkratka
MCCB). MATRICS je zkratkou konsorcia (Measurment and Treatment Research
to Improve Cognition in Schizophrenia), které na zdkladé podnétu Amerického
narodniho ustavu pro vyzkum méfeni a léceni (NIMH) vytvofilo tuto baterii
za ucelem zlepSeni zptsobli méfeni kognice u pacientii se schizofrenii - predev§im

ve snaze sjednototit metodiku hodnoceni efektu psychofarmak potencialné
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zlepSujicich kognitivni vykonnost u schizofrenie (Nuechterlein et al., 2008; Kern
et al, 2008).

Jedna se o kognitivni baterii, ktera je ve svét¢ znacné uzivana, a to predevsim
proto, ze se zamétuje na zhodnoceni kognitivnich domén, které jsou pro pacienty se
schizofrenii kliCové, tj. je ocCekavano, ze tyto domény budou u pacienti se
schizofrenii oslabeny (taktéz spolu minimdlné koreluji) a zaroven maji vztah
k funk¢éni urovni pacienti. Ke zhodnoceni kognice MATRICS baterii dochazi
za relativné kratkou dobu (cca 75 az 90 minut), a mél by ho byt schopen
po nélezitém zaskolené v administraci a skorovani provést i clovek bez vétsi klinické
zkuSenosti, coz je z klinického 1 vyzkumného hlediska piinosné.

Mezi klicové kognitivni domény, které MATRICS hodnoti se fadi: rychlost
zpracovani, pozornost/vigilance, verbdlni a neverbalni pracovni pamét, verbalni
uceni, vizualni uceni, mysleni a feSeni problému a socialni kognice (k jejich definici
vice viz kap. 2.5.) (Cesky preklad ndzvu kognitivnich domén napt. viz Bezdicek
et al., 2015). Normativni studie ¢eské verze MATRICS baterie aktudlné probiha, ale
zatim neni dokoncena. Nékteré testy, které jsou soucasti baterie, vSak byly v ¢eském
prostiedni normovany samostatné diive.

Rychlost zpracovani neboli také mentalni rychlost (v AJ processing speed), je
v MATRICS =zastoupena tfemi subtesty, vSechny administrovany formou tuzka-
papir: symboly kodovani v BACS (nemé ¢eské normy), sémanticka fluence (zvitata,
ma Ceské normy) a test cesty (TMT A, mé Ceské normy) (Nuechterlein & Green,
2006; Bezdicek et al., 2015). Symboly kddovani- tkolem pacienta je spravné piiradit
¢islo k danému symbolu dle klice po dobu 90 vtefin (Nuechterlein & Green, 2006).
V réamci sémantické fluence je zadanim pacienta vyjmenovat co nejvice zvifat ho
napadne za jednu minutu (Nikolai et al., 2015). Test cesty A- pacient ma za ukol
pospojovat ocislované body nahodné rozprosttené na papife formatu A4 - a to
od 1 do 25. Pocitan je Cas, za ktery pacient ulohu dokon¢i (Bezdicek et al., 2012).

V ramci MATRICS je pozornost/vigilance meétena testem CPT-IP (Test
zaméfené pozornosti-identické pary, nema Ceské normy, jednd se o verzi testu
vytvotenou specialné pro baterit MATRICS), ktery je v riiznych obménach pouzivan
1 v mnohych zahrani€nich studiich (Marcopulos & Kurtz, 2012; Bezdicek et al.,
2015; Bismark et al., 2018). Tento subtest je zaddvan PC formou, kdy ma pacient
za ukol ve tfech fazich (nejdiive dvojcifernd, poté trojciferna a zadvérem Ctyfciferna

¢isla) zmacknout kurzor ve chvili, kdy se bezprostfedné za sebou na monitoru PC
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zobrazi dvé¢ stejna Cisla (Nuechterlein & Green, 2006; Bezdicek et al., 2015; Bismark
etal., 2018).

Doména verbalni a neverbalni pracovni paméti je zastoupena dvéma testy:
prostorovym rozsahem (subtest WMS III, nema oficialné publikované ¢eské normy)
ausporadani c¢isel a pismen (LNS; nema ceské normy, jednd se o verzi testu
vytvorenou specialné pro MATRICS baterii) (Nuechterlein & Green, 2006; Bezdi¢ek
et al, 2015). V rédmci prostorového rozsahu ma pacient zopakovat
po administratorovi urcitou sekvenci, v jaké se administrator dotkl pfedlozenych
kostek. Délka sekvence je narGstajici, nejdiive se opakuje sekvence, tak jak ji
prezentuje administrator, poté v opaéném poradi (Tulsky, 2003). V usporadani cisel
a pismen je ulohou pacienta sefadit echoicky prezentovanou fadu cisel a pismen
v prislusném potadi (nejdiive Cisla vzestupné, poté pismena dle abecedy), obtiznost
sekvenci je taktéz nardstajici (Nuechterlein & Green, 2006).

V MATRICS baterii je verbalni uceni testovano Hopkinsonovym verbalnim
testem uceni (HVLT-R, nema Ceské normy), ktery sestdva ze seznamu 12 slov, ktera
jsou pacientovi opakovany ve tfech pokusech, po 25 minutach je ovéfeno oddalené
vybaveni (Benedict et al., 1998; Nuechterlein & Green, 2006; Bezdicek et al., 2015).

Vizualni uceni je testovano Kratkym zrakové-prostorovym pamétovym
testem (BVMT-R, nema ceské normy), jehoz podstatou je prezentace vizualniho
materidlu (Sest geometrickych tvari, je tfeba si zapamatovat tvar i umisténi), tento
materidl je prezentovan ve tfech pokusech, vZzdy prezentovan po dobu 10 vtefin
(Benedict, 1997; Nuechterlein & Green, 2006; Bezdicek et al., 2015).

V ramci MATRICS baterie je mySleni a feSeni problémi testovano subtestem
bludist¢ z Baterie pro neuropsychologické vySetfeni (NAB, Neuropsychological
Assessment Battery; nema ¢eské normy, forma tuzka-papir). Zadanim je, co mozna
nejrychleji, projit sérii bludist’ pfi vzestupné obtiznosti (Nuechterlein & Green, 2006;
Bezdicek et al., 2015).

Poslednim testem MATRICS baterie, ktery byl ptfidan dodatecné, je Test
emocni inteligence (MSCEIT, Mayer-Salovey-Caruso Emotional Intelligence Test;
konkrétné dva jeho subtesty: D- fizeni emoci a H- fizeni emoci ve vztazich, ma ceské
normy) méfici socidlni kognici (Nuechterlein & Green, 2006; Humpolicek
& Slezackova, 2012; Bezdicek et al., 2015). Dle zahrani¢nich vyzkumi se jevi jako
dobrym prediktorem psychosocialniho fungovani (respektive selhdvani) pacientii se

schizofrenii, ackoli reflektuje pouze specifickou slozku komplexniho pojmu socialni
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kognice (DeTore et al., 2018). V ramci obou subtestt ma pacient za ukol
dotaznikovou formou (tuzka-papir) posoudit ur€itou socidlni situaci a zhodnotit jeji
feSeni na pétibodové skale (velmi Gcinné, spise ucinné, neutralni, spiSe neucinné ¢i
velmi neucinné) (Humpolic¢ek & Slezackova, 2012).

Kognitivni profil byl v rdmci MATRICS baterie u pacientl se schizofrenii dle
vyzkumu z roku 2014 (McCleery et al.), kam bylo zafazeno 105 pacientl po prvni
psychotické epizod€¢, 176 pacientl se schizofrenii- chronickych a 300 zdravych
kontrol, popsan nasledovné. Pacienti po prvni psychotické epizodé¢ a chronicti
pacienti méli obdobné oslabené kognitivni domény, tj. nebyl identifikovan rozdil
mezi pacienty po prvni epizodé a s chronickym onemocnénim. Zarovei ovSem jejich
kognitivni vykonnost byla oproti kontrolni skupiné signifikantné oslabena, a to
sttedn¢ az tézce (cca mezi -1 az -2 SD) napfi¢ vSemi kognitivnimi doménami (vice
viz nize tabulka €. 1), coz potvrzovalo obdobné vysledky ze studie z roku 2011, kam
bylo zatazeno 176 pacienti se schizofrenii a schizoafektivni poruchou a 300

zdravych kontrol (Kern et al.).

Tabulka ¢. 1 Vysledky studie McCleery et al. (2014)

Kognitivni doména prvni epizoda | chronicky pribéh | kontrolni

MATRICS baterie SCH SCH skupina
Rychlost zpracovani 32.5(12.7) 33.4(11.9) 49.7 (10.5)
Pozornost/ vigilance 36.3 (11.7) 38.2(12.2) 49.4 (10.5)
Pracovni pamét’ 41.3 (13.8) 35.4 (12.1) 49.7 (10.4)
Verbalni u€eni 39.0 (9.3) 37.7 (8.4) 49.5 (10.4)
Vizualni uceni 36.2 (11.2) 38.3 (13.8) 49.5 (10.9)
Mysleni a feSeni problémi 38.9(9.5) 39.3(8.2) 49.6 (10.2)
Socialni kognice 39.6 (13.1) 36.6 (12.5) 50.3 (10.4)
Kompozitni skor baterie 30.6 (13.5) 28.6 (12.7) 49.6 (11.1)

Poznamka: je vZdy uveden primérny T-skor skupiny a v zavorce smérodatna

odchylka.
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Z Cinské metaanalytické studie z roku 2019, do niz bylo zahrnut 56 studii
s pouzitim MATRICS baterie (v souctu 3220 pacienti se schizofrenii a 2972
zdravych kontrol), je patrné, Ze pacienti se schizofrenii ve vSech danych subtestech
podali vyrazné niz$i vykon, nezli zdravé kontroly: kompozitni skor MATRICS
baterie- primérné Cohenovo d= -1,60; rychlost zpracovani - primémé Cohenovo
d=-1,41; pozornost/vigilance - primérné Cohenovo d= -1,40; verbalni a neverbalni
pracovni pamét’- primérné Cohenovo d= -1,08; verbalni uceni- primémé Cohenovo
d= -1,04; vizualni uceni- praimérné Cohenovo d= -1,14; mysleni a feSeni problémii-
pramérné Cohenovo d= -1,04 a socidlni kognice- primérné Cohenovo d= -0,38

(Zhang et al., 2019).

4, 7.avér

Kognitivni deficit je jednim z jadrovych ptiznakii schizofrenniho onemocnéni
u vétSiny pacientlt od prvni epizody psychézy po celou nasledujici dobu trvani
nemoci. Empiricky podlozené testové vySetfeni kognitivnich schopnosti je tak
zadouci soucasti klinické praxe. V ceském kontextu doneddvna chybéla adaptace
baterie MATRICS ve svété standardné pouzivané pro vySetieni kognice
u schizofrenie, stejn¢ tak jako test Londynské véze - zdkladni test pro vySetfeni
exekutivni schopnosti planovani.  Nasledujici cast této disertace komentuje

publikace, které odrazeji adaptaci téchto metod do Ceského prostiedi.
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1. Cile

Hlavnim cilem pfedlozenych studii bylo, vzhledem k dosavadni
nedostupnosti ¢eskych verzi zékladnich testovych metod (MATRICS baterie a ToL)
bézné pouzivanych k diagnostice kognitivniho deficitu u schizofrenie, zpfistupnit

tyto metody ¢eské odborné verejnosti pro vyzkumné i klinické pouziti.

Tento cil se uskute¢nil u ToL. i MATRICS baterie zjednoduSen¢ ve dvou
krocich. V prvnim kroku bylo potieba provést adaptaci Ceské verze: i) testovych
pomiicek (podnétového materidlu i skorovacich archil); a ii) manualu, tj. popisu
testovych metod, jejich standardni administrace a skorovani. Ve druhém kroku pak
bylo potifeba provést validacni studie ToL 1 MATRICS baterie a ovéfit
psychometrické vlastnosti Ceskych verzi téchto metod k diagnostice kognitivniho

deficitu u schizofrenie. Soucasti bylo také provedeni normativni studie (u ToL).

Konkretizace cilu

1. Standardizace ceského testového materidlu ToL, zplsobu administrace
a zpusobu skorovani.

2. Ovéfeni validity ToL ve smyslu schopnosti odliSit pacienty se schizofrenii
s pravdépodobnym deficitem planovani od kontrolni skupiny, a v ndvaznosti vybér
skorovacich systémi s nejlepsi rozliSovaci schopnosti pro pouziti v klinické praxi.

3. Tvorba normativnich dat ToL pro vybrané systémy skorovani.

4. Standardizace Ceského testového materidlu MATRICS baterie, zplisobu
administrace a zplisobl skérovani.

5. Ovefteni validity MATRICS baterie ve smyslu schopnosti odliSit pacienty se
schizofrenii s pravdépodobnym deficitem v jednotlivych kognitivnich doménach
baterie od kontrolni skupiny.

6. Ovéteni faktorové struktury MATRICS baterie: vhodnost 1-faktorového a 6-

faktorového modelu.
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2. Hypotézy

1. Pacienti se schizofrenii maji deficit schopnosti planovani a métitko planovani

ToL dokaze spolehlivée odlisit pacienty se schizofrenii od zdravych osob.

2. Kompozitni skor MATRICS baterie jakozto zobecniujici index kognitivniho
deficitu u schizofrenie dokaze spolehlive odlisit pacienty se schizofrenii od zdravych

osob.

3. Pacienti se schizofrenii maji deficit vybranych kognitivnich funkci a métitka
téchto kognitivnich funkei v ramci MATRICS baterie (rychlost zpracovani,
pozornost/ vigilance; pracovni pamét; verbalni uceni; vizualni uceni; mysleni
atfeSeni problému; socidlni kognice) dokaZou spolehlivé odliSit pacienty se

schizofrenii s pfislusSnym kognitivnim deficitem od zdravych osob.

4. Na zéklad¢ vysledkti konfirmaéni faktorové analyzy jsou Il-faktorovy i 6-
faktorovy model vhodnymi modely pro popis struktury MATRICS baterie,
a umoziuji tak v klinické praxi interpretaci vysledkil na zékladé: 1) jak kompozitniho
skoru baterie (mira obecného kognitivniho deficitu u pacientd se schizofrenii); ii) tak
na zéklad¢ jednotlivych kognitivnich domén baterie (moZznost popisu riznych profilt
kognitivniho deficitu a diferencidln¢ diagnostické posouzeni jednotlivych domén

baterie).
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3. Komentare ke studiim vztahujicim se k cilim disertace

Nize uvedené komentafe ke studiim se pro prehlednost soustiedi na ty Casti
popisem metodologie a vSech vysledkli provedenych studii. Je uveden vzdy jeden
komentéi k vicero studiim dohromady. Tyto studie totiz dohromady tvofi na sebe
navazujici celek — jednotlivé kroky v radmci zavadéni ¢eské verze ToL a MATRICS

baterie.

3.1. Studie 1, 2 a 3 (Londynska vé3)

Dosazeni cile 1 az 3: standardizace testovych pomicek a ceské verze

administrace a skorovani ToL; valida¢ni studie ToL; a normativni studie ToL.

3.1.1. Uvod
Londynsk4d v&z (ToL) je test exekutivnich funkci, konkrétné schopnosti

planovani. Ve svété existuje a pouziva se fada verzi ToL, které se vzajemné lisi jak
souborem testovych tuloh, tak systémem administrace a skdrovani. Nami adaptovana
verze je verzi ptivodni (Shallice, 1982; Michalec et al., 2014; Bezdicek et al., 2019)
ajeji vyhodnou pro ceské prostfedi oproti ostatnim verzim ToL je, Ze neni
licencovand, a nevaze se tak k jejimu uzivani nutnost platit poplatky za jednotlivé
administrace. M4 tak potencidl se stat jednim z béZné€ pouZivanych testl kognitivnich
funkci u Sir8i klinicko-psychologické obce, rovnéz mimo kontext vySetfeni kognice

u pacientd se schizofrenii.

3.1.2. Metody
Piesné rozméry testovych pomicek, nutné k jejich standardizaci a vyrobg,

nebyly nikde oficidln€ publikovany, pficemzZ jednotlivé verze ToL maji vzdy
specifické rozméry (napi. Drexel; Culbertson & Zillmer, 2001). Informace byly
ziskany na zdklad€ emailové komunikace s autorem testu (Shallice, osobni sdéleni
2012). Jedna se o dfevénou pomicku se tfemi koliky rozdilnych velikosti a tfemi
koulemi rozdilnych barev; dale o podnétové karty, na kterych jsou vyobrazeny
jednotlivé ulohy (cilové uspotfdadani kouli na jednotlivych kolicich) postupné

prezentovany pacientovi.

Dale byly na zékladé¢ komunikace s autorem testu (Shallice, osobni sdé¢leni
2012) a z dostupnych zahrani¢nich studii (Krikorian et al., 1994; Anderson et al.,
1996) zjistény Ctyfi pouzivané systémy skorovani a mirné tUpravy zpusobl
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administrace. Obecné k nim Ize fici, Ze se pfifazuji body na zéklad¢ rychlosti feSeni
uloh a / nebo na zakladé¢ presnosti (bezchybnosti) feSeni. Popis zplsobu
administrace, instrukce pacientovi a systémy skorovani byly ndsledné prelozeny

do Cestiny a byl proveden i1 zpétny pieklad do anglického jazyka.

Vyse popsané kroky vramci standardizace ToL, jakozto jednoho z cili
disertace, a pilotni studie jejich pouziti byly uskutecnény v ramci studie 1 (podrobny
Cesky popis pomucek, administrace a skoérovani je soucasti elektronické prilohy
publikované studie). Pro S$ir§i odbornou obec byly pak informace zpfistupnény
prostfednictvim publikace 3 — jednd se o kompletni testovy soubor ToL, vydany
nakladatelstvim Karolinum (Bezdicek et al., 2019) a obsahujici jak testové pomiicky,

tak pfirucku s popisem administrace i skorovani.
Studie 2 je pak stéZejni z hlediska psychometrické standardizace testu.

V ramci studie 2 tvofilo kontrolni skupinu 298 zdravych subjekti ziskanych
nendhodnym vybérem ztad dobrovolnikid a zahrnutych do skupiny na zakladé
anamnestickych i testovych kritérii (Groven funkénich aktivit, screening kognitivni
vykonnosti). Na zakladé kontrolni skupiny byla spoftena normativni data a byl
ovéfovan vliv demografickych proménnych (v€k, vzdélani a pohlavi) na vykon
v ToL. Déle bylo do studie pro ucely validace ve smyslu rozliSovaci schopnosti ToL
zafazeno 28 pacientll se schizofrenii. Pro ucely cross-validace dale 52 pacientl
s Parkinsonovou nemoci s mirnou kognitivni poruchou (PN-MKP) a 56 pacient

Parkinsonovou nemoci bez kognitivni poruchy (PN-BKP).

Vykon vSech respondentli byl vyhodnocen na zikladé ctyt skorovacich
systému (Shallice, 1982; Krikorian et al., 1994; Anderson et al., 1996) za ucelem

jejich srovnani a vybrani nejvhodnégjsiho pro pouZiti v klinické praxi.

3.1.3. Vysledky

Normativni data

Pro ucely tvorby normativnich tabulek byla potieba ovéfit na kontrolni

skupin€ zdravych osob (KS) vztah demografickych proménnych a vykonu v ToL.

Nebyl nalezen signifikantni vztah véku a vykonu v ToL, vykon zachyceny

v zadném ze skorovacich systému s vékem nekoreloval: SH1: r(298) = —.11, p =
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.066; SH2: 1(298) = —.06, p = .269; AN: 1(298) = —.06, p = .295; KR: r(298) = —.11,
p=.069.

Vliv pohlavi na vykon v ToL byl zjistén u dvou skoérovacich systémi: muzi
skorovali Iépe nez zeny v systémech SH1 (t(296) = 3.80, p < .001; Cohen’s d = 0.44)
a KR (1(296) = 3.28, p = .001; d = 0.38). Jedné se o systémy skorovani hodnotici

bezchybnost feseni, ¢as feseni u nich neni hodnocen.

Nebyl zjistén vliv Grovné vzdélani (zdkladni vzdélani a ucnovské obory,
uplné stfedoskolské vzdélani, a vyssi vzdélani nez Uplné stfedoskolské) na vykon
v ToL dle skoérovaciho systému SH2 (F(2, 295) = 1.37, p =.256, R2 = .00) a systému
AN (F(2, 295) = 2.26, p = .106, R?> = .01). Uroveit vzd&lani vSak souvisela
s vykonem dle systému SH1 (F(2, 295) = 5.49, p = .005, R?=.03) a KR (F(2, 295) =
9.20, p < .001, adjusted R? = .05). Lidé se zakladnim vzdélanim a vyudeni méli nizsi
vykon neZ lidé s Uplnym stfedoSkolskym vzdélanim (SH1: d = 0.31; KR: d = 0.46)
a vysSim nez stfedoSkolskym (SH1: d = 0.50; KR: d = 0.61). Mezi lidmi s uplnym
stiedoskolskym vzdélanim a vzdélanim vysS$im nebyl signifikantni rozdil ve vykon

v ToL.

Pro ovéfeni potencidlnich interakci demografickych proménnych byl
kontrolni soubor rozdélen dle véku na tietiny (19-47, 48—60, vice nez 60 let véku)
a byla spoctena 3 x 3 x 2 ANOVA (vék x vzdélani x pohlavi). Mimo vySe uvedené
efekty jednotlivych demografickych proménnych nebyly zjistény Zadné interakce.

Potencial méftitka planovani ToL k detekci deficitu planovani u pacientd se
schizofrenii byl ovéfen tak, Ze pro srovnani rozdilu ¢tyt skupin (KS, SCH, PN-MKP,
PN-BKP) ve ¢tyfech proménnych, skorovacich systémech (SH1, SH2, AN, KR) byla
pouzita ANOVA. Vysledky ukazaly mezi skupinami signifikantni rozdily ve vykonu
v ToL podle vSech skoérovacich systéml. Hodnoty ANOVY F (3,431) byly: 10.16
pro SH1; 24.29 pro SH2; 31.18 pro AN; 17.86 pro KR. VSechny p-hodnoty byly
<.001.

Vysledky post-hoc mnohacetnych srovnani jsou pro piehlednost uvedeny
v tabulce €. 2 niZe. Pro post-hoc srovnéani byla pouZzita regresni analyza s ,,dummy*
proménnymi. R? hodnoty byly: 0.07 pro SH1; 0.14 pro SH2; 0.18 pro AN; 0.11 pro
KR.
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Tabulka €. 2: RozliSovaci schopnost méfitka planovani ToL

SH1 SH2 AN KR

d p d p d p d p

PN-MKP | 068 <.001 | 1.12 <001 | 1.29 <001 | 099 <.001

PN-BKP | 0.29 0.05 034 0.017 [ 037 0.012 0.4 0.009

SCH 0.71 <001 | 096 <001 | 1.07 <001 [ 0.88 <.001

Poznamka. SHI a SH2 = systémy skorovani ToL dle Shallice (1982); AN =
skorovaci systém dle Andersona et al. (1996); KR = zpiisob skorovani dle Krikoriana
et al. (1994); SCH = pacienti se schizofrenii; PN-MKP = pacienti s Parkinsonovou
nemoci s mirnou kognitivni poruchou;, PN-BKP = pacienti s Parkinsonovou nemoci

bez kognitivni poruchy; d = effect size ve smyslu Cohenova d.

Klinické skupiny byly v rdmci této analyzy srovnévany s kontrolni skupinou
jakozto referenc¢ni skupinou a vSechny mély signifikantné nizsi vykon oproti KS
témeét ve vSech skorovacich systémech. Velikost rozdili (effect size, v tabulce
vyjadieno jako Cohenovo d) mezi KS a jednotlivymi klinickymi skupinami se vSak
znacné liSila. Jak vyplyva ztabulky ¢. 2, nejvysSi diskriminaéni validitu méli
systémy SH2, KR a AN. Konkrétné stran schopnosti odliSit pacienty se schizofrenii
od KS se tedy dle vysledkti uvedenych v tabulce ¢. 2 ToL ukdzal jako validni néstroj,
a pacienti se schizofrenii méli deficit planovéni, ktery Ize kvantifikovat jako
v priméru az témét o jednu standardni odchylku niz$i schopnost planovani oproti

zdravym osobam kontrolni skupiny.

3.1.4. Zavér
Z vysledkil vyplyva, Ze ToL je nastrojem senzitivnim k diagnostice deficitu

planovani obecné, a u pacientli se schizofrennim onemocnénim konkrétné, a Ze
schopnost planovani métena ToL je u pacientl se schizofrenii v priméru az o témét
o0 jednu standardni odchylku niz§i oproti zdravym osobdm. Jsou také prezentovana
¢eska normativni data, ktera jsou dilezitd pro stanoveni miry odchylky schopnosti

planovani, a tak zadvaznosti ptipadného deficitu.
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Londynské véz se ukazuje jako validni nastroj k detekci deficitu planovani
u pacientd se schizofrenii, a Ize ji doporucit pro testovani k doplnéni exekutivni

domény v ramci MATRICS baterie, ktera je zastoupena pouze jednim testem.

3.2. Studie 4 a 5 (MATRICS baterie)

Dosazeni cile 4 az 6: standardizace testovych pomicek a ceské verze
administrace a skorovani MATRICS baterie; validani studie MATRICS baterie;
ovéfeni vhodnosti 1-faktorového a 6-faktorového modelu pro popis struktury

MATRICS baterie.

3.2.1. Uvod
MATRICS baterie v soucasnosti tvoii mezindrodné¢ zlaty standard

ve vySetfeni kognitivnich funkci u schizofrenie. Testy v baterii jsou rozd€leny
do sedmi kognitivnich domén (rychlost zpracovani; pozornost / vigilance; pracovni
pamét’; verbalni uceni; vizudlni uceni; mysleni a feSeni problémii; socidlni kognice),
které byly pro schizofrenni onemocnéni identifikovany jako klic¢ové (Nuechterlein
et al., 2008; Kern et al., 2008). Zavedeni ¢eské verze baterie pro klinické a vyzkumné
pouziti se jevilo jako dilezity krok. Podrobnéji je baterie MATRICS predstavena

v teoretické ¢asti disertace.

3.2.2. Metody
V ramci MATRICS baterie bylo obdobné jako u ToL dualeZitym prvnim

krokem provést standardizace ceské verze testovych pomicek (podnétového
materialu), instrukci v rdmci administrace a zplisobu vyhodnoceni. MATRICS
baterie se sklada z deseti testti. Nékteré z testli maji podnétovy arch, ktery lze prevzit
z anglickych originalti beze zmén. Jedna se o testy BACS: symboly kodovani, TMT-
A, CPT-IP, WMS-III: prostorovy rozsah, LNS, BVMT-R, NAB: bludisté. U téchto
testll stacilo provést Cesky a zpétny pieklad jejich instrukci a skérovani, pricemz
nekteré z testl jiz v CeStin€ existovaly — byly vydany diive jako samostatné testy

nebo soucast jiné baterie (TMT-A, WMS-III prostorovy rozsah).

vvvvvv

HVLT-R, pro jehoz ptfevod jsme potiebovali, podobn¢ jako autofi testu, udélat
frekvencni analyzu slov. Frekven¢ni analyza slov byla dileZita, jelikoZ pouhym
prekladem origindlniho anglického seznamu slov k zapamatovani z HVLT-R by

mohl byt pro ¢eskou populaci test bud’ jednodussi (vice frekventovana slova) nebo
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mohlo dojit ke zkresleni pamétového vykonu v tomto testu. Zpiisob provedeni
frekvencni analyzy slov na 41 dospélych, zdravych osobach, je detailnéji popsan
ve studii 4, kde je rovnéz detailné popsadn zplsob adaptace Ceské verze vSech

jednotlivych testit MATRICS baterie.

Studie 5 je stézejni z hlediska psychometrické standardizace ceské verze
MATRICS baterie. Vyzkumny soubor je tvofen 67 pacienty se schizofrenii (SCH)
a 220 zdravymi kontrolami (KS). Cilem bylo ovéfit validitu ¢eské verze baterie, tj.
jeji rozliSovaci schopnost za pouziti ROC analyzy, a také konfirmacéni faktorovou
analyzou (CFA) ovéfit faktorovou strukturu baterie. Za pouziti CFA byly ovéteny tfi
faktorové struktury: 1-faktorovy a 3-faktorovy model obdobné jako ve studii
Burtonové et al. (2013) a 6-faktorovy model jako navrzeny Neuchterleinem et al.

(2008).

3.2.3. Vysledky

Diskriminaé¢ni validita baterie MATRICS

Diskrimina¢ni validita baterie MATRICS, tj. jeji schopnost detekovat
pro schizofrenii charakteristicky kognitivni deficit, byla ovéfena ROC analyzou.
NiZze v tabulce ¢. 3 jsou uvedeny jeji vysledky - hodnoty senzitivity, specificity
a velikost oblasti pod ROC kiivkou (AUC) pro cut-off skory snejvyssi
kombinovanou senzitivitou a specificitou. Jsou uvedeny pro kompozitni skor baterie

a také pro jednotlivé kognitivni domény baterie.

36



Tabulka €. 3: RozliSovaci schopnost MATRICS baterie dle ROC analyzy

spodni horni
SE Sp AUC 95% CI  95% CI
Kompozitni skor baterie 925 746 902 848 956
Rychlost zpracovani 940 806 .930 884 975
Pozornost / vigilance 851 746 .853 787 918
Pracovni pamét’ 925 731 881 .823 .940
Verbalni uceni 776 896 .909 .857 961
Vizualni uceni 866 597 755 674 .837
Mysleni a feSeni problémi 866  .597 757 676 .839
Socialni kognice 687  .627 622 528 717

Poznamka. SE = senzitivita, SP = specificita;, AUC = oblast pod ROC krivkou (area
under curve) a CI = interval spolehlivosti; ROC kifivka je konstruovana tak, Ze pro
vSechny jednotlivé cut-off skory testu spoctené hodnoty SE tvori souradnice tohoto
cut-offu na ose y a hodnoty SP souradnice na ose X. Test s hypotetickou idealni
rozliSovaci schopnosti ma AUC = 1, tj plocha pod kiivkou je 100% a cut-off skor
s maximalni kombinovanou SE a SP ma hodnoty SE =1 a SP = 1.

Z tabulky vyplyva, Ze kompozitni skor baterie, jakoZto métitko obecného
kognitivniho deficitu u schizofrenie, ma vysokou rozliSovaci schopnost (AUC =
.902). Z jednotlivych kognitivnich domén mé nejvyssi rozliSovaci schopnost vykon
v doméné¢ rychlost zpracovani, u které¢ je hodnota AUC = .931. Vykon v této doméné
je sycen vykony ve tfech testech, pficemz nejvyssi diskriminacni schopnost z nich
pfipada na vykon v testu Symboly-kédovani BACS (AUC = .896; SE = .925; SP =
(AUC = .667), blizici se spodni hranici 95% intervalu spolehlivosti nahodné
rozliSovaci schopnosti (tj. AUC = 0.5). Doména socidlni kognice je zastoupena jako

jedina z baterie zkouskou, ktera neni vykonovym testem, ale je inventafem.
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Faktorova struktura baterie MATRICS

Vysledky konfirmacni faktorové analyzy pro 1-, 3- a 6-faktorovy model jsou
uvedeny v tabulce €. 4. Zde jsou pro piehlednost uvedeny pouze vysledky zalozené
pouze na analyze vykonovych testd (tj. zahrnujici pouze kognitivni domény
bez socidlni kognice), coz je postup v souladu se zahrani¢nimi studiemi (Delis et al.,
2003; Nuechterlein et al., 2008; Eack et al., 2009; Burton et al., 2013).

V publikované studii jsou vypocty doplnény také o socialni kognici.

Tabulka €. 4: Konfirmaéni faktorova analyza struktury MATRICS baterie

v df  p-hodnota SRMR RMSEA  CFI
1-faktor 64.96 27 <.001 0.06 0.08 0.88
3-faktory 63.38 24 <.001 0.06 0.09 0.88
6-faktorti 44.88 16 <.001 0.05 0.09 0.91

Vhodnost modelu je hodnocena dle doporuceni Hu a Bentler (1999). Model je
povazovan za dobry, kdyz spliuje ndsledujici kritéria: Standardized Root Mean
Square Residual (SRMR)je nizsi nez 0.08; Root Mean Square Error of
Approximation (RMSEA) je nizsi nez 0.06, Comparative index fit (CFI) je vyssi nez
0.95. Pro prijatelny model pak plati kritéria: RMSEA nizsi 0.06;, CFI vyssi 0.9.

Z tabulky vyplyva, ze konfirmaéni analyza ukazala u vSech tfi modeld
podobnou vhodnost (fit). VSechny tfi modely maji hodnoty RMSEA a CFI okolo

piijatelné hranice, zatimco ostatni ukazatele svédc¢i pro dobry model.

3.2.4. Zavér
Vysledky konfirmaéni faktorové analyzy lze interpretovat tak, ze v rdmci

vhodnosti 6-faktorového modelu, ktery odpovida Sesti kognitivnim doménam
MATRICS baterie, lze povaZovat baterii za vhodnou k diferencidlnimu popisu
jednotlivych typl kognitivniho deficitu (Allen et al., 2009). Zaroven plati, ze vysoka

vzajemna korelace testl baterie, odrazejici se ve vhodnosti 1-faktorového modelu,
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svéd¢i pro moznost pouziti kompozitniho skéru MATRICS baterie jakoZzto
zobeciiyjiciho indexu kognitivniho deficitu pacientd se schizofrenii. Kompozitni skor
ma zaroven dle vysledkit ROC analyzy velmi dobrou rozliSovaci schopnost, a dokaze
tak odlisit pacienty se schizofrenii od zdravych osob na zdklad¢ jejich kognitivni
vykonnosti. Lze tak konstatovat, Ze tento zobecnujici index kognitivniho deficitu je
vhodny stran jeho senzitivity 1 specificity k detekci kognitivniho deficitu

u schizofrenie.

V ramci rozliSovaci schopnosti baterie je vhodné jesté podtrhnout, s ohledem
na vySe zminénou vhodnost 1-faktorového modelu, Ze nejlepsi rozliSovaci schopnost
ma vykon v doméné rychlost zpracovani a konkrétné v testu Symboly-kddovani
z BACS. Rychlost zpracovani je u schizofrenie nejzavaznéji postizena kognitivni
doména, o které se uvazuje, ze ma zasadni vliv také na deficit ostatnich kognitivnich
schopnosti (Dickinson et al., 2008; Glassmire et al., 2019). O Symbolech-kdédovani
tak 1ze vzhledem k vySe uvedenému uvaZzovat jako o nejvhodnéj$im testu baterie pro
screening obecné urovné kognitivniho deficitu. Administrace a vyhodnoceni testu lze
provést do dvou minut. Déle je vhodné podtrhnout nizkou rozliSovaci schopnost testu
socidlni kognice MSCEIT sytictho doménu socialni kognice. RozliSovaci schopnost
tohoto testu, resp. domény je jen onéco malo lepSi neZ hod minci (AUC je
v takovém piipadé¢ 0.5). Socidlni kognice je pro schizofrenii a uroven
psychosocialniho fungovani téchto pacientli zasadni, avSak test MSCEIT se nezda

byt vhodnym nastrojem méteni této schopnosti.
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4. Diskuze
4.1. ToL

Prvni tfi studie, kazda svym nezastupitelnym zpiisobem v celkovém procesu,
predstavuji dulezité kroky k pfedlozeni testu Londynské véze (ToL) ceské odborné
vetejnosti. ToL je ve svété zakladnim testem exekutivnich funkci, ktery by nemé¢l
chybét ani v bézném instrumentariu  Ceskych klinickych  psychologt

a neuropsychologti.

V prvni studii byl na zédklad¢ osobni emailové korespondence s autorem testu
(Shallice 2012) standardizovan vzhled a rozméry testovych pomtcek, zpisob
administrace a moznych zptsobl skorovani (Shallice, 1982; Krikorian et al., 1994;
Anderson et al., 1996). Byla rovnéz provedena pilotni studie validity ToL.

Hlavni z hlediska ovéfeni psychometrickych vlastnosti ToL a tvorby
normativnich dat vSak byla az studie 2, ktera si zde zaslouzi nejrozsahlejsi diskusi.
Jejim cilem bylo zjistit vliv demografickych proménnych, jako je vek, pohlavi
a troven vzdélani na exekutivni schopnost planovani testovanou ToL a vyjadienou
v nékterém ze Ctyf ovéfovanych skdrovacich systémii (Shallice, 1982; Krikorian
etal., 1994; Anderson et al., 1996). Toto ovéfeni bylo nezbytnym predpokladem
tvorby normativnich tabulek, které je nutno korigovat pravé pro demografické
proménné, které vliv na vykon maji. Normativni data jsou esencidlni pro empiricky
podlozené pouZiti testovych metod v klinické praxi, nebot’ jedin€é ony umoZziuji
definovat vykon ,,normélni a kvantifikovat jeho ptipadnou deviaci od normy, resp.
pruméru — a tak umoziuji stanovit miru pfipadného kognitivniho deficitu.

Ve studii 2 jsme dospéli na zakladé¢ analyzy vykonu pomérné velkého
kontrolniho souboru 298 zdravych osob, ktery mél navic Siroky vékovy rozsah,
ke zjiSténi, Ze v€k nemd vyznamny vliv na schopnost planovani, at’ uz je hodnocena
kterymkoliv ze Ctyf ovéfovanych zplisobll — systéml skorovani. Toto zjisténi je
vrozporu s vysledky jinych studii, které poukazuji na sniZovani schopnosti
planovani s vékem (naptiklad Kostering et al., 2014). Domnivame se, Ze to miiZe byt
dano tim, ze ulohy nédmi pouzité¢ verze ToL jsou pro zdravou populaci pomérné

jednoduché, byt’ senzitivni pro zachyceni deficitu planovani u klinickych skupin, a ze

vvvvvv
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Demografické proménné pohlavi a urovné vzdélani pak na rozdil od véku
ovlivituji schopnost planovani méfenou ToL, konkrétné vSak pouze nékteré jeji
aspekty, jak jsou =zachyceny v jednotlivych systémech skorovani. V ramci
skorovacich systémit SH2 a AN, u nichz je primarné skérovana rychlost feseni, vliv
pohlavi a vzdélani pozorovan nebyl. Zjistili jsme vSak, Ze Zeny maji niz§i vykon
oproti muziim, a obdobn¢ také lidé se zdkladnim a uciovskym vzdélanim (bez
maturity) oproti lidem s Gplnym stfedoskolykym a vysokoskolskym vzdélanim,
v téch systémech skorovani, které¢ hodnoti presnost feseni uloh (SHI a KR), tj. zda je
uloha spravné vyfesena jiz na prvni pokus, nebo az na druhy ¢i treti. Toto zjisténi
stran vlivu vzdélani na schopnost planovani neni ptekvapivé, avSak ohledné rozdilt
mezi muZzi a zenami jsme dospéli ke zjisSténi odlisSnému napiiklad od Krikoriana et al.
(1994), ktery mezi mladymi muzi a Zenami rozdil nenalezl. Domnivame se, Ze se
jednd o projev kulturni specificnosti, kdy vnasem vzdélavacim systému
pravdépodobné existuji stereotypy, které vytvari na chlapce vétsi tlak, aby jednali
»promyslen¢” a ,racionalné®, zatimco divkdm umoznuje ,,intuitivngj$i“ hledani
feSeni. To by mohlo vést k odliSenym strategiim feSeni, které voli muzi a Zeny.
Administrace tlohy totiz nedava testovanému zadné voditko, zda by mél volit feSeni
presné (,,promyslené®), ¢i rychlé (,,intuitivni®). Jednéd se o zjednodusSené¢ vysvétleni
a hypotézu s potencidlem pro dal§i zkoumani, které¢ je mimo hlavni zaméfeni této
praice — vykon v ToL mé fadu aspektd, které lze pro experimentdlni ucely
identifikovat, a jejichZ podrobnéjsi analyza by mohla pfinést hlubsi vhled do toho,
v ¢em presné rozdily mezi muZzi a zenami spocivaji. Mimo jiZ zminénou rychlost
a pfesnost spravného teSeni lze hodnotit naptiklad také iniciacni ¢as planovani, nez
testovany zacne s pomuckou manipulovat, nebo obtiZznost jednotlivych uloh
z hlediska tady kritérii — naptiklad poctu spravnych cest, kterymi Ize tlohu vyfesit
etc. (Berg et al., 2010; Hinz et al., 2009).

S ohledem na vyse uvedend zjiSténi stran vlivu demografickych proménnych
jsme byli schopni rozdélit kontrolni soubor u pfislusnych systéml skoérovani
do podskupin za ucelem tvorby normativnich tabulek pro klinické pouziti ToL, coz
byl jeden z cila této prace.

Dal$im cilem diskutovanym v souvislosti se studii 2 je také zhodnoceni
rozliSovaci schopnosti (validity) ToL pro ucely diagnostiky deficitu planovani

u pacientl se schizofrenii. Jak vyplynulo z vysledku, pacienti se schizofrenii deficit
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planovani trpi a ToL je vhodnym méfitkem planovani pro tuto klinickou popuplaci.
Konkrétné byly hodnoceny jednotlivé systémy skorovani. Ze statistického hlediska
byly ukazatele schopnosti rozliSit pacienty se schizofrennim onemocnénim
s pravdépodobnym deficitem planovani od kontrolni skupiny srovnatelné pro
systémy SH2, AN a KR. Hodnoty Cohenova d se pohybovaly mirné okolo jedné, tj.
vykon pacientil se schizofrenii byl oproti kontrolni skupiné v priméru nizsi o jednu
standardni odchylku. S ohledem na tyto zjisténi a také na klinickou praxi jsme
nakonec doporucili, a zapracovali do findlni piirucky ToL (studie 3) vydané
nakladatelstvim Karolinum, pouzivat skoérovaci systémy SH2 a KR. Systém
skérovani AN totiz kombinuje hodnoceni rychlosti feseni uloh a pfesnosti, v cemz se
muze do urCité miry ztrdcet podrobnéj$i informace o povaze deficit planovéni.
Naproti tomu SH2 hodnoti pouze rychlost planovani feSeni a KR zase pfesnost, coz
umoznuje diferencovanéjsi popis ptipadného deficitu. Pravidla skorovani SH2 a KR
jsou rovnéz snadnéjsi, nez je tomu u systému AN. Normativni tabulky proto byly
nakonec pro ucely pouziti v klinické praxi vytvofeny pro systém SH2 a KR. Pro
systtm KR byl normativni soubor dvakrat stratifikovdn — podle pohlavi a podle
urovné vzdélani — jak vyplynulo z ovéfovani vlivu téchto proménnych na vykon
v ToL, jak bylo uvedeno vyse.

ToL se vzhledem ke zjisténé schopnosti detekovat u pacientl se schizofrenii
deficit planovani, a na ziklad¢ n¢j je spolehlivé odlisit od zdravych osob (¢imz
nachazime evidenci na podporu hypotézy 1), jevi jako vhodné mé&fitko k doplnéni
exekutivni domény (pfesn¢ji domény nazvané mysleni a feSeni problému) v ramci

baterie MATRICS, kde je tato dilezita doména zastoupena pouze jednim testem.

4.2. MATRICS baterie

MATRICS baterie se na rozdil od ToL sklada z deseti testli, coZ znamenalo
vetsi objem prace v souvislosti s jednim z cild této prace - standardizaci Ceské
podoby testovych pomicek, instrukci k administraci a pirekladem zpasobu skorovani.
U nekterych z testll baterie byla situace ulehCena tim, Ze jiz v ¢eské verzi existovaly
mimo MATRICS baterii, konkrétné u Ctyf: sémantickd fluence (zvifata), TMT-A,
WMSH-III - prostorovy rozsah a MSCEIT. Zvlastni pozornost, a samostatnou studii
bylo potieba pti tvorbé Ceské verze pamétového testu na seznam slov HVLT-R.
Podrobnosti o této Casti adaptace Ceské verze MATRICS baterie jsou uvedeny

v publikaci 4, ktera se kryje s jednim z cila této disertace.
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Dalsi z cilt, tykajici se validity ceské verze MATRICS baterie k diagnostice
kognitivniho deficitu u pacientd se schizofrenii, pokryva studie 5, kterd analyzovala
mimo jiné rozliSovaci validitu MATRICS baterie a jeji faktorovou strukturu, ktera je

dulezita pro intepretaci vykonu pacienta v klinické praxi.

Nejprve par slov o doméné socidlni kognice, kterd je soucésti baterie. Jedna
se bezesporu o velmi dalezitou doménu majici vztah k trovni psychosocialniho
fungovani pacienti. Nicméné jeji testova operacionalizace v ramci baterie
MATRICS se wukézala, alesponn v Ceské verzi, jako zna¢n€ problematicka.
RozliSovaci schopnost této baterie byla velmi nizkd, na spodni hranici 95% intervalu
spolehlivosti se blizici ndhodné rozliSovaci schopnosti pfi hodu minci (stfedni
hodnota odhadu oblasti pro ROC kiivkou byla 62 %). Test socidlni kognice MCSEIT
je dale na rozdil od vSech ostatnich testii baterie inventdfem a nikoli vykonovym
testem. Pacient si v ramci ulohy vzdy pfecte modelovou situaci a z nabizenych
moznosti vybere tu podle né&j nejlépe fesici danou situaci. Test je narocny jednak
casové, zasadngji prodluzuje celkovou dobu administrace, ale predevsim klade velké
naroky na porozumeéni ze strany pacientd se schizofrenii, kteti jsou ¢asto globalnéji
kognitivné oslabeni a vykazuji také nemalou negativni symptomatiku postihujici
napiiklad motivaci. Opakovany klinicky dojem z administrace testu socialni kognice
MSCEIT byl takovy, Ze validita ziskanych odpovédi je problematicka — pacienti
napiiklad maji tendenci brzy usili vzdat a odpovidat vice méné ndhodné. To se
pravdépodobné projevilo také na nizké rozliSovaci schopnosti testu. Je otazkou, zda
MSCEIT v ramci schizofrenie netestuje vice nez socialni kognici nespecificky
prom&nné jako pracovni pamét, tenacitu pozornosti, naruSeni motivace atp.
S ohledem na vysledky nasi psychometrické studie a klinické zkuSenosti s testem
jsme se rozhodli pro klinické ucely test MSCEIT a s nim 1 doménu socialni kognice

nepouzivat.

S ohledem rovnéz na vyse uvedené, ale predevsim v souladu se zahrani¢nimi
studiemi (Delis et al., 2003; Nuechterlein et al., 2008; Eack et al., 2009; Burton et al.,
2013) jsme provedli analyzu faktorové struktury baterie také bez zatazeni socidlni
kognice a testu MSCEIT do analyzy. Konfirmacni faktorovou analyzou byla ovéfena
vhodnost (fit) pro 1-, 3- a 6-faktorovy model. VSechny tii faktorové modely mély dle
ukazatelli obdobny, vhodny fit (¢imZ nachazime evidenci na podporu ¢tvrté hypotézy

této prace), mirné vhodnéjsi nez zbylé dva byl pak 6-faktorovy model odpovidajici
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Sesti kognitivnim doménam baterie. Tyto vysledky maji pfimy dopad na klinickou
praxi. V rdmci vhodnosti 6-faktorového modelu, ktery odpovida Sesti kognitivnim
doménam MATRICS baterie, Ize povazovat baterii za vhodnou k diferencidlnimu
popisu jednotlivych typti kognitivniho deficitu (Allen et al., 2009). Zaroven plati, ze
vysoka vzdjemnd korelace testli baterie, odrazejici se ve vhodnosti 1-faktorového
modelu, svéd¢i pro moznost pouziti kompozitniho skoru MATRICS baterie jakozto

zobecinujiciho indexu kognitivniho deficitu pacientt.

Kompozitni skor baterie MATRICS ma zaroven dle vysledki ROC analyzy
velmi dobrou schopnost odlisit pacienty schizofrenii od zdravych osob, coz
podporuje druhou hypotézu této prace, a odrazi rovnéz skutecnost, Ze pacienti se
deficit jednotlivych ¢i pouze né€kolika malo kognitivnich domén zastoupenych
v MATRICS baterii (Dickinson et al., 2008; Dickinson & Harvey, 2009).
To potvrzuji rovnéz vysledky ROC analyzy pro jednotlivé kognitivni domény
baterie. S vyjimkou jiz vySe diskutované socidlni kognice, mél vykon ve vSech
ostatnich kognitivnich doménach uspokojivou az velmi dobrou schopnost odlisit
pacienty se schizofrenii od zdravych osob (¢imZ se také nachazime c¢aste¢nou
evidenci na podporu tieti hypotézy této prace). Nejlepsi rozliSovaci schopnost pak
mela doména rychlost zpracovani, coz odrazi skutecnost, ze v této doméné byva
u schizofrennich pacientl nejvyrazngjsi deficit, ktery potencialn€ negativné ovlivituje
1 vykon ostatnich kognitivnich schopnosti (Dickinson et al., 2008; Lezak et al.,
2012). Vysledky rozliSovaci schopnosti ceské verze baterie MATRICS jsou
srovnatelné s daty ze zahrani¢nich studii at’ uZ vyuZivajicich pfimo baterii
MATRICS ¢i jiné testové medoty k detekci kognitivniho deficitu. Vyjimkou je
doména socialni kognice, kterd meéla v zahranicnich studiich lepsi rozliSovaci
potencial (Saykin et al., 1991; Heinrichs & Zakzanis, 1998; Aleman et al., 1999;
Toulopoulouand & Murray, 2004; Fioravanti et al., 2005; Harrington et al., 2005;
Lee & Park, 2005; Green, 2006; Dickinson et al., 2008; Green et al., 2008; Bora
et al., 2009; Kern et al., 2011; McCleery et al., 2014; Glassmire et al., 2019; Zhang
etal., 2019).
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5. Zavér
5.1. Shrnuti zaveéru studii

Studie 1 (ToL)

o predklada ceské odborné verejnosti popis standardni Ceské verze ToL,
konkrétn¢ testového materidlu, zptisobu administrace a ze zahrani¢ni literatury
pievzatych Ctyt zptsobii skorovani.

° prezentuje vysledky pilotni studie rozliSovaci validity ToL jakozto méfitka

planovani.

Studie 2 (ToL)

o jedna se o hlavni psychometrickou studii ¢eské verze ToL.

o potvrzuje validitu ToL k diagnostice exekutivniho deficitu planovani
u pacientd se schizofrenii

o prezentuje ¢eskd normativni data pro zptisoby skérovani, kterd byla vybrana

pro klinické pouziti na zdkladé jejich psychometrickych vlastnosti.

Studie 3 (ToL)

. jedna se o testovou piirucku ToL (v€etn€ podnétového materidlu).

. predkladd ceské odborné vetejnosti, predevSim klinickym psychologim,
ucelenym a ptehlednym zptsobem ke klinickému pouziti ToL; jednd se o dovrSeni

standardizace Ceské verze ToL.

Studie 4 (MATRICS baterie)

. predstavuje Ceské odborné vetejnosti MATRICS baterii: predstavuje
okolnosti a smysl jejiho vzniku; popisuje jednotlivé testy baterie a jejich dostupnost
¢1 nedostupnost v ceské verzi; popisuje zplisob adaptace v ceStiné doposud

nedostupnych testi.

Studie 5 (MATRICS baterie)

. jedna se zatim o hlavni psychometrickou studii ¢eské verze MATRICS
baterie

. popisuje validitu MATRICS baterie k diagnostice kognitivniho deficitu

u pacientii se schizofrenii.
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o popisuje faktorovou strukturu MATRICS baterie.

5.2. DosaZené cile vzhledem k hypotézam

Hypotéza €. 1: Ve studii 2 jsme nalezli evidenti podporujici nasi hypotézu - test
Londynské véze (ToL) dokaze spolehlivé odlisit pacienty se schizofrenii s deficitem

planovani od zdravé populace.

Hypotéza ¢. 2: Ve studii 5 jsme nalezli podporu pro nasi hypotézu, ze kompozitni
skor MATRICS zobeciiyjici index kognitivniho deficitu dokaze spolehlivé odlisit
pacienty se schizofrenii od zdravé populace a ze pacienti se schizofrenii maji

globalni kognitivni deficit.

Hypotéza €. 3: Ve studii 5 jsme nalezli ¢aste¢nou podporu nasi hypotézu, Ze pacienti
se schizofrenii maji deficit ve vybranych kognitivnich funkcich a méfitka téchto
kognitivnich funkci v rdmci MATRICS baterie (rychlost zpracovani; pozornost /
vigilance; pracovni pamét; verbalni uceni; vizudlni uceni; mySleni a feSeni
problémt; socialni kognice) dokézou spolehlivé odliSit pacienty se schizofrenii
s ptislusSnym kognitivnim deficitem od zdravych osob. VSechny rozdily mezi
skupinou pacientil se schizofrenii a kontrolni skupinou byly sice signifikantni ve
vSech kognitivnich doménach, avSak velikost rozdilli, vyjadiend jako velikost oblasti
pod ROC kiivkou (AUC), byla udomény socidlni kognice (zastoupend testem

MSCEIT) velmi nizk4 a blizka spiSe ndhodné rozliSovaci schopnosti.

Hypotéza ¢. 4: Na zaklad€ vysledka konfirmacéni faktorové analyzy jsme ve studii
5 ziskali dostate¢nou evidenci o konstruktové validité podporujici nasi hypotézu, ze
1- faktorovy i1 6-faktorovy model jsou oba vhodnymi modely pro popis struktury
MATRICS baterie, a umoziuji tak v klinické praxi interpretaci vysledkd na zakladé
jak: 1) jak kompozitniho skoru baterie (mira obecného kognitivniho deficitu
u pacientll se schizofrenii); ii) tak na zdklad€¢ jednotlivych kognitivnich domén
baterie (moznost popisu riznych profilii kognitivniho deficitu a diferencialné

diagnostické posouzeni jednotlivych domén baterie).
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Zavérem si dovolim uvést, ze véfim, ze publikace, které jsou podkladem této
disertacni prace, ptisp¢ji ke zkvalitnéni diagnostické praxe v kontextu klinicko-
psychologického vySetfeni, a tim 1 k péci o pacienty se schizofrenii. Jelikoz je
kognitivni deficit jednim =z jadrovych pfiznaki tohoto onemocnéni u vétSiny
pacientl, a ma piimy vzah k Grovni psychosocidlniho fungovani pacientl, jeho
meéfeni by mélo byt provadéno co nejvhodnéj$Simi metodami. Baterie MATRICS

1 ToL vhodnymi metodami jsou, jak ukazuje mimo jiné prave i tato prace.
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