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Abstrakt

Tato prace se vénuje kognitivnimu fungovani a kvalité Zivota u osob se schizofrenif
a se substancemi indukovanou psyché6zou (SIP), tzv. toxickou. Hlavnim cilem prace bylo
zjistit, zda se u osob se SIP vyskytuje kognitivni naruSeni a zda existuji rozdily v kognici
mezi osobami se SIP a se schizofrenii. Dale bylo cilem zkoumat vliv proménnych
spojenych s uzivanim psychoaktivnich latek na kognici a zkoumat kvalitu Zivota u osob se
SIP. Vzorek sestaval ze tri skupin osob: osoby se SIP (n = 21), se schizofrenii (n = 21)
azdravé osoby (n= 21), které ksobé byly parovany na zakladé demografickych
proménnych. Za pomoci baterie MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB) byly
méreny kognitivni funkce u vSech skupin a u skupiny osob se SIP byla za pomoci
dotazniku Q-LES-Q-SF zjiStovana subjektivné vnimana kvalita Zivota. Vysledky ukazuji, Ze
u osob se SIP je moZné pozorovat nepatrny kognitivni deficit (-1SD) jen vdoménach
rychlosti zpracovani a pracovni paméti; od zdravych osob se vyznamné liSily pouze
v doméné pracovni paméti. Oproti osobam se schizofrenii méla skupina se SIP kognitivni
vykon vyznamné lepsi, konkrétné v doméndach rychlosti zpracovani, verbalni i vizualni
paméti a reSeni problémi. Vysledky tedy naznacuiji, Ze kognitivni funkce u osob se SIP jsou
vyznamné uSetfeny v porovnani s osobami se schizofrenii a bliZi se vykonu zdravych
osob. Nejvétsi negativni vliv na kognici u osob se SIP mél pocet prodélanych epizod SIP,
naopak proménné jako doba uZzivani ¢i doba abstinence mély jen dil¢i vliv. Kvalita Zivota
osob se schizofrenii a se SIP se neliSila, pficemZ u osob se SIP méla zachovalost
kognitivnich funkci na kvalitu Zivota negativni dopad. Na zavér jsou tyto vysledky
interpretovany a je navrzen dal$i smér vyzkumu. Vysledky této prace jsou v naSich
podminkach i diky velikosti vzorku jedinecnym a dtlezitym prinosem k tématu kognice

u SIP, ktery miZe napomoci k lepsi diferencidlni diagnostice.

Klic¢ova slova: schizofrenie, substancemi indukovana psychéza, kognitivni funkce, kvalita

zivota, MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB)



Abstract

This thesis is devoted to cognitive functioning and quality of life in persons with
schizophrenia and substance induced psychosis (SIP). The main aim of the thesis was to
find out whether there is any cognitive impairment in persons with SIP and whether there
are any differences in cognition between persons with SIP and schizophrenia. Further
aims were to study substance use-related effects on cognition and to study the quality of
life in persons with SIP. The sample consisted of three groups of participants: persons
with SIP (n = 21), with schizophrenia (n = 21) and healthy persons (n = 21) which were
matched by demographic variables. Cognitive functions of all the groups were assessed
by the MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB) and the Q-LES-Q-SF questionnaire
was used in persons with SIP to assess subjectively perceived quality of life. The results
show that slight cognitive deficit (-1SD) can be observed in persons with SIP only in the
domains of speed of processing and working memory; they differed significantly from
healthy persons only in the working memory domain. Compared to persons with
schizophrenia, the SIP group had significantly better cognitive performance, specifically
in the domains of speed of processing, verbal and visual memory and problem solving.
Therefore, the results indicate that cognitive functions in persons with SIP are
significantly spared when compared to persons with schizophrenia and their
performance is almost at the level of healthy persons. The number of SIP episodes had the
strongest negative effect on cognition in SIP, whereas variables associated with substance
use such as lifelong time of use or time of abstinence had only partial effect. The quality
of life in persons with schizophrenia and SIP did not differ and in persons with SIP, better
cognitive functions had a negative effect on quality of life. The results are interpreted at
the end of the thesis and further directions of research are suggested. Results of this thesis
are, also thanks to the sample size, a unique and important contribution to the topic of

cognition in SIP in our environment which may help with better differential diagnostics.

Key words: schizophrenia, substance induced psychosis, cognitive functions, quality of

life, MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB)
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Uvod

Tato prace se vénuje kognitivnim funkcim a kvalité Zivota u dvou diagnostickych
jednotek, které radime mezi psychoticka onemocnéni, a to schizofrenii a substancemi
indukované psychéze (SIP), znamé také jako toxicka psychoza.

Kognitivni funkce jsou v poslednich dekddach u psychotickych onemocnéni
intenzivné zkoumany, nebot predstavuji jednu z ustfednich skupin psychotickych
symptomd, které maji velky presah do kazdodenniho fungovani a schopnosti Zit naplnény
zivot. U schizofrenie jsou popsany deficity v mnoha doménach kognice, jako napf.
schopnosti rychle zpracovavat informace, verbalni i vizualni paméti ¢i v socialni kognici,
avSak kognice u SIP je prozkoumadna o mnoho méné. Toto psychotické onemocnéni je
specifické tim, Ze je vyvolano uzivanim psychoaktivnich latek a je obvykle kratkodobé
a prechodné. Klinicky obraz uZivani psychoaktivnich latek spole¢né s psychotickymi
symptomy se ale mnohdy objevuje i u schizofrenie, nebot v této populaci je vysoka
prevalence uZivani substanci, ¢asto az tzv. dudlni diagnézy, tedy soubéhu syndromu
zavislosti a schizofrenie. Z tohoto divodu je velmi dtlezité rozlisit mezi témito dvéma
diagndzami, nebot mezitimco SIP je prechodng, schizofrenie je vaZzné onemocnéni na cely
Zivot, ¢asto s tiZivou prognézou.

V Ceském prostiedi zatim neexistuje studie, kterda by se komplexné vénovala
srovnani kognice u SIP a schizofrenie. Takovéto poznatky by mohly napomahat pfi
diferencialni diagnostice, stanovovani prognézy ¢i terapeutického planu. Mohly by také
prispét porozuméni podstaté kognitivniho naruSeni u psychotickych onemocnéni, nebot
zdivodu odliSné etiologie téchto dvou diagnéz je moZné se domnivat, Ze
i neurokognitivni funkce, které odrazi struktury a funkce mozku, se budou lisit. A jelikoZ
u schizofrenie je prokazan vliv kognitivniho naruSeni na kvalitu Zivota, ktera je jednim
z hlavnich méritek efektivni 1é¢by, jevi se jako pifinosné prozkoumat tento vztah i u SIP.

V teoretické Casti této prace budou predstaveny tyto dvé psychotickd onemocnéni
a dosavadni poznatky o jejich etiologii, projevech, pribéhu a kognitivnich symptomech.
V praktické Casti poté bude predstaven design vyzkumu kognice a kvality Zivota u téchto
dvou skupin osob provedeny v ramci této prace a jeho vysledky. Na zavér budou vysledky

interpretovany, zasazeny do aktualniho védéni a budou nastinény dalSi moZnosti

vyzkumu.
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Teoreticka cast

1. Psychoézy

1.1. Vyvoj chapani a klasifikace psychoz

Slovo psycho6za pochazi ze spojeniteckych slov psyché, tedy dusSe ¢i mysl,
a pripony -osis, ktera oznacuje v 1ékarstvi abnormalni stav, nemoc. Zavedeni terminu se
pripisuje némeckému lékari Karlu Friedrichu Canstattovi, nékdy také rakouskému lékari
Ernstu von Feuchterslebenovi, ktefi se vénovali studiu etiologie a projevi psychéz a jejich
klasifikaci; avSak aZ klasifikace némeckého psychiatra Emila Kraepelina, jednoho ze
zakladatelt moderni védecké psychiatrie, se uchytila (Beer, 1996). Kraepelin (Kraepelin
& Lange, 1927, cit. dle Bentall, 2003) zavedl termin Demetia praecox (predcasna
demence), kterym oznacoval organickou psychézu pocinajici v mladi, charakterizovanou
absenci ¢i nepriléhavosti emoci, stereotypnimi pohyby ¢i halucinacemi. Od ni odliSoval
manicko-depresivni psychézu, charakterizovanou cyklickym stridanim poruch nalady
s normalnim fungovanim, ktera podle néj byla ,jen“ funkéniho a konstitu¢niho charakteru.
Svycarsky psychiatr Eugen Bleuler pozdé&ji upravil termin ,pfedéasné demence, nebot se
podle néj nemoc mohla objevovat i pozdéji v Zivoté a nevedla vZdy k extrémni deterioraci.
Navrhl termin schizofrenie (z feckého schizein, rozstépit, a frén, mysl), oznacujici rozstép
psychickych funkci (osobnosti, mySleni, paméti, vnimani). Nemoc charakterizoval tzv.
Ctyfmi ,a“: asociace (naruSené), ambivalence (emocnich odpovédi), afektivita (otupéla)
a autismus (ztrata kontaktu s realitou) (Bleuler, 1911, cit. dle Ashok et al., 2012).

Kvyzkumu psycho6z prispéli i psychiatfi tzv. heidelberské skoly. Karl Jaspers
(1946) chapal psychozy jako nevylécitelny somaticky proces, ktery zasahuje osobnost
celistvé, znemoZinuje nahled a také pochopeni jeho fenomenologie, kterou lze pouze
prirodovédné kauzalné vysvétlit. Oproti tomu neurédzy byly dle néj psychologickym
vyvojem, u kterého je nahled alespon castecné zachovan a ktery lze na zakladé
empatického naslouchani biografickym tdajiim pacienta pochopit. Jeho myslenky dale
rozpracoval Kurt Schneider (1959/2007) ve své klasifikaci duSevnich nemoci, kde pouze
psychézy byly ,nemocemi”, kdezZto neurdzy ¢i psychopatie byly abnormalitami, ale
,V zasadé variacemi normalniho” (s. 11). Schneider rozliSoval symptomy prvniho stupné,

vvvvvv

a vysilani myslenek) a symptomy druhého stupné, (napt. poruchy afektu).
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Nomenklaturu sjednotila az Americka psychiatricka spolec¢nost (APA; 1952) prvni
edici Diagnostického a statistického manualu dusevnich onemocnéni (DSM-I), na jejimz
znéni se shodli Clenové asociace hlasovanim. V ni se upustilo se od klasifikovani na
zakladeé etiologie onemocnéni, ktera zptisobovala neshody, a nasledovaly se operacionalni
definice Klinickych piiznakd vychazejici ze standardizovanych vyzkumnych Kritérii
(Soares-Weiser et al., 2015). Tento pristup nasledovala i Svétova zdravotnicka organizace
(WHO) v roce 1969 v osmém vydani Mezinarodni klasifikace nemoci (WHO, 1969, cit. dle
Bentall, 2003) a obé Klasifikace timto zplisobem definuji psychdzy dodnes.

Pravé tento ,zlaty standard“ stanovovani diagnostickych kategorii na zakladé
shlukovani symptomi a dalSich klinickych ukazatelt bez Zadnych externich ukazateld,
biomarkert, ¢i genetickych dat vSak mize podle Keshavan et al. (2021) vést k dosavadni
nizké reliabilité diagnéz. Autori proto navrhuji do budoucna tzv. ,reverzni nosologii“
(Obrazek 1), ve které by diagnostické kategorie mély vychazet nikoliv z pozorovatelnych
symptomu, nybrz z biologické etiologie (tedy napf. z analyz celogenomovych asociacnich
studii, molekularnich markeri bunécné signalizace ¢i z neurozobrazovacich nalezii).
Prostiredkem takového pristupu by mohl byt koncept tzv. endofenotypid, coz jsou
kvantitativni biologické fenomény, které propojuji genetické priiny onemocnéni
a klinické fenotypy (Wong et al., 2011). Priklady endofenotyptli jsou objem mozkovych
komor ¢i Sedé hmoty, kognitivni deficity, ¢i elektrofyziologické hodnoty. Endofenotypy
jsou méritelné, dédicné, nezavislé na fazi onemocnéni, pritomné u zdravych pribuznych

a tvori shluky s podobnymi onemocnénimi v rodinach (Ivleva et al., 2010).
Obrazek 1

Srovndni tradi¢ni a tzv. reverzni nosologie

Tradi¢ni kategorie zaloZené na symptomech Kategorie zaloZené na etiologii

Porucha 1

i e e s

Onemocnéni 1 Onemocnéni 2 Onemocnél

< >
Onemocnéni 1 Onemocnéni 2

Pozn. Prevzato a preloZeno z Keshavan et al. (2021).
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1.2. Dnesni Kklasifikace psychoz

1.2.1. Diagnosticky a statisticky manual dusevnich onemocnéni

V aktudlnim vydani Diagnostického a statistického manualu dusevnich nemoci,
revidovanad 5. edice (DSM-V-TR; APA, 2022) se psychotickym onemocnénim vénuje
kapitola ,Schizofrenni spektrum a dalsi psychotické poruchy”. Tyto poruchy zahrnuji
schizofrenii, schizotypalni poruchu osobnosti (ackoliv patfi mezi poruchy osobnosti, je
povazovana taktéZ za poruchu schizofrenniho spektra), poruchu sbludy, kratkou
psychotickou  poruchu, schizofreniformni poruchu, schizoafektivni poruchu,
substancemi/medikaci navozenou psychotickou poruchu, psychotickou poruchu
zplUsobenou jinym zdravotnim stavem, katatonii, a nakonec tzv. jiné specifikované ci
nespecifikované poruchy schizofrenniho spektra a psychotické poruchy. Tyto poruchy
poji vyskyt jednoho ¢i vice psychotickych symptomi, které Ize skupit do péti hlavnich
domén: bludy, halucinace, dezorganizované mysleni, silné dezorganizované ¢i abnormalni
motorické chovani a negativni symptomy. O symptomech bude pojednano pozdéji.

Psychotické symptomy se ale mohou objevovat i u jinych poruch. U afektivnich
poruch se mohou objevovat psychotické priznaky (napt. u deprese sebeobviiujici bludy
nebo halucinace). Také u neurodegenerativnich poruch a neurologickych poruch, jako
napt. u Alzheimerovy nemoci ¢i frontotemporalni degenerace, se mohou objevovat
halucinace ¢i bludy. Zde manudl doporucuje pridélit tzv. ,specifier”, tedy uptresnéni
o vyskytu psychotickych znaki. Podobné jako psychoézy se projevuji disociativni poruchy,
charakterizované naruSenim ¢i diskontinuitou v integraci psychickych funkci, které se
Casto objevuji jako nasledky traumatickych zkuSenosti. Pred stanovenim diagnézy
z okruhu psycho6z by proto dle APA (2022) méla probéhnout dikladna diferencialné
diagnosticka uvaha, a také by se nemély opomijet kulturni aspekty, jako napft. jazykova
specifika ¢i kulturné podminény nepatologicky vyskyt zdanlivé psychotickych symptomd.

V budoucnosti by do klasifikace mohla ptibyt i momentalné zkoumana kategorie
»attenuated psychotic syndrome®, neboli tlumeny psychoticky syndrom. Ten je
charakterizovany symptomy podobnymi psychézam, avSak pod prahem zavaznosti Ci
délky trvani dostacujicim k jejich diagnéze. Syndrom miize byt prechodny, miiZe byt pri
ném zachovan nahled, avSak je pri ném zhorSeno kaZzdodenni fungovani, a je proto
samostatné klinicky vyznamny (APA, 2022). Jeho zavedeni do klinické praxe by mohlo
vést kvCasnému zachyceni psychotickych onemocnéni a kjejich efektivnéjsi 1écbé

(Keshavan et al., 2021).
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1.2.2. Mezinarodni klasifikace nemoci

Aktudlni Mezinarodni klasifikace nemoci a pridruzenych zdravotnich problémij,
11. edice (ICD-11; WHO, 2019) se psych6zam vénuje zejména v kapitole ,Schizofrenie ci
jiné primarni psychotické poruchy”. Tyto poruchy jsou definovany pravé psychotickymi
symptomy, které se zde déli na pozitivni, negativni, depresivni, manické,
psychomotorické a kognitivni. Mezi poruchy této skupiny patii schizofrenie,
schizoafektivni porucha, schizotypalni porucha, akutni a prechodna psychoticka porucha,
porucha s bludy a dalsi specifické poruchy schizofrenni ¢i primarné psychotické.

Samostatné jsou Kklasifikovany potom psychotické poruchy navozené
psychoaktivnimi latkami, které jsou razeny mezi poruchy zpilsobené uzivanim
psychoaktivnich latek, a sekundarni psychoticky syndrom, ktery je prfimym
patofyziologickym nasledkem zdravotniho stavu, ktery neni klasifikovan pod poruchy
duSevni a poruchy chovani. Psychotické symptomy se v klasifikaci objevuji i u poruch
nalady, u poruch zptisobenych uzivanim psychoaktivnich latek, u neurodegenerativnich
poruch ¢i vobdobi téhotenstvi a Sestinedéli. U téchto poruch figuruji psychotické
symptomy pouze jako specifikatory klinického obrazu. Zvlastni kategorie je vyclenéna pro
katatonii, ktera byla v predchozim vydani klasifikace (ICD-10; WHO, 2016) vedena jako
podtyp schizofrenie ¢i specifikdtor poruch nalady a dalSich diagnéz. 1 zde autori

upozornuji na kulturni a jazykovy kontext, ktery nelze pti diagnostice opomijet.

1.2.3. 0d diagnostickych kategorii ke spektru

Jak jiz bylo zminéno vySe, klasifikace psychotickych onemocnéni do kategorii na
zakladé shlukl symptomii (jak ¢ini dnesni klasifikace) se netési vzdy uspokojivé validité
a reliabilité diagnoz, ¢i schopnosti predikovat priibéh nebo zvolit G¢innou 1é¢bu. MoZnou
odpovédi na tento problém je prechod na model transdiagnostického
multidimenzionalniho spektra (Obrazek 2). Tento pristup stavi na dlikazech vzeslych
z experimentalnich, psychopatologickych, neurobiologickych ¢i genetickych studii, které
naznacuji, Ze mezi dneSnimi diagnostickymi kategoriemi existuji mnohé prekryvy
v symptomech, priibézich, ac¢innych 1écbach ¢i biomarkerech; a také naopak, Ze pacienti
se stejnou diagndézou se mohou v mnoha téchto aspektech lisit (Altinbas et al., 2021). Dle
psychometrickych studif je takové transdiagnostické spektrum vystavéno z hlavnich
symptomd, tj. pozitivnich, negativnich, dezorganizace, manie a deprese (Potuzak et al.,
2012), a na opacnych protipélech kontinua téchto symptomii jsou umistény psychoézy

afektivni (bipolarni porucha) a neafektivni (schizofrenie) (Mancuso et al., 2015). Takovy
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model , dimenzionalni diagnézy“ ukazuje v porovnani s kategorickou diagn6zou“ vétsi
stabilitu faktorové struktury v longitudinalnich datech (Russo et al, 2014), presnéji
mapuje individudlni psychopatologii, zachycuje zmény v Case, 1épe predikuje priibéh,
premorbidni charakteristiky a dalSi proménné (Obrazek 2; Altinbas et al., 2021).
Obrazek 2

Transdiagnostické multidimenziondlni spektrum

Akutngjsi nastup Pozvolngjsi nastup
Lepsi premorbidni fungovani Horsi premorbidni fungovani

& >
< >

Pozitivni
symptomy

Manie Negativni
symptomy

Deprese Dezorganizace
< .
Y ~
Afektivni Transdiagnostické Neafektivni
psvchoza spektrum psychoz psychoza

Pozn. Prevzato z Altinbas et al. (2021).

1.3. Zakladni symptomy psychotickych onemocnéni
Pres pokrocilé vhledy do etiopatologie a patofyziologie psychotickych poruch jsou
dnes psychozy stale konceptualizované jako syndromy sestavajici ze souboru klinickych
projevi. Podle metaanalyzy Potuzaka et al. (2012) vedou faktorové analyzy symptomi
psychoz nejcastéji ke Ctyt nebo pétifaktorovému modelu sestavajicimu vétsinou z faktori
pozitivnich symptomd, negativnich symptomi, dezorganizace a afektivnich symptomdj,

s ¢imz jsou prakticky v souladu i APA (2022) a WHO (2019) (viz vySe).

1.3.1. Pozitivni symptomy
Pozitivni symptomy sestavaji zejména zbludli a halucinaci. Bludy jsou dle APA
(2022) pevna presvédceni, kterd jsou nevyvratitelnd navzdory pritomnosti dikazi
o jejich nespravnosti. Shlukuji se obvykle okolo urcitych témat. Nejcastéjsi je prevalence

bludi persekucnich (,bude mi néjak ubliZeno“), dale referencnich (,gesta, komentare jsou
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mirena specialné na mé“), grandiéznich (,mam velkou silu, zvlastni schopnostmi, slavu®),
¢i bludti o riizné manipulaci myslenek. Vyskytuji se také bludy religiézni, erotomanické,
mikromanické, somatické, ¢i emulacni. Zejména u bludl tzv. nebizarnich, které nejsou
zcela nemozné v nasi realité (napf. sledovani) je potieba vyloucit redlné opodstatnéni. Ke
zkoumani vzniku bludi dnes vykrystalizovaly dle Picardi et al. (2018) dva hlavni pristupy:
neurokognitivni pristup je zkouma jako samostatné fenomény nezavislé na diagnézach,
vznikajici z konkrétnich kognitivnich mechanismi a neurobiologickych okruhi; klasicky
psychopatologicky pristup je poté zkouma v ramci celé osobnosti a diagnostické jednotky.

Halucinace definuje APA (2022) jako zkuSenosti podobné percepci, které se vsak
vyskytuji bez vnéjSiho stimulu. Jsou Zivé a jasné, maji stejny dopad a silu, jako normalni
percepce, a jsou mimo volni kontrolu. Mohou se objevit v jakékoliv smyslové modalité,
avSak sluchové jsou u psycho6z zcela nejcastéjsi. Fenomenologicky mohou byt velmi
heterogenni, od simplexnich (rany, smich, jiskry) po komplexni (konverzace, vicero
smysli); u auditivnich miiZe jedinec slySet hudbu ¢i riizné komentare, u optickych zase

v

muze vidét mimo zorné pole ¢i vnimat predméty jako mensi ¢i vétsi, u olfaktorickych
miiZe citit plyn ¢ hnilobu apod. (Svoboda & Ceskova, 2012).

Dle Pienkos et al. (2019) i u halucinaci v posledni dobé prevaZuje snaha zkoumat je
jakoZto samostatné fenomény nezavislé na diagnostickych jednotkach. Za halucinacemi
by mohly stat konkrétni kognitivni zkresleni, jako napt. pozménéné prozivani vlastnich
myslenek, vzpominek ¢i pozornosti, nebo anomalie v perceptudlni organizaci, tedy napf.

vnimani gestaltu, figury a pozadi ¢i naruSena stabilita objektu.

1.3.2. Negativni symptomy

Mezi negativni symptomy patii dle APA (2022) oslabena exprese emoci a abulie,
tedy sniZena mira motivace. Neschopnost projevit emoce lze pozorovat ve tvari, ocnim
kontaktu, intonaci reci ¢i gestech. SniZzena motivace k iniciaci ucelnych aktivit se mtize
projevovat jako dlouhé posedavani na misté i maly zajem o praci Ci socialni aktivity.
DalSimi sem radime alogii (sniZenou kvantita reci), anhedonii (sniZenou schopnost proZit
prijemné emoce) a asociadlnost (sniZenou motivace pro socializaci). Dle Mardera
a Galderisiho (2017) za mnohymi negativnimi symptomy stoji deficity v kognitivnich
funkcich, abnormality v rozeznavani emoci ¢i nonverbalnich socialnich voditek, naruSeni
systému odmény a motivace.

»Zlatym standardem” k méreni pozitivnich a negativnich symptomi se je skala

PANSS (Positive and Negative Syndrom Scale) (Kay et al, 1987). Vramci asi
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45minutového klinického rozhovoru a také informaci od osob blizkych ¢i pecujicich je
osoba ohodnocena ve 30 symptomech na mirou zavaZnosti symptomu od 1 do 7. Skéla
sestava ze 4 podSkal: pozitivni (7 poloZek) zjiStuje napf. symptomy jako bludy,
konceptualni dezorganizace ¢i halucinatorni chovani; negativni (7 poloZek) méri napft.
otupeny afekt, emocni stazeni, ¢i pasivni/apatické socidlni stazeni; Skala obecné
psychopatologie (16 poloZek) potom napf. somatické obavy, Uzkosti ¢i pocit viny;
nakonec je pocitdn kompozitni skér. Tato Skdla ma ale i nékteré nevyhody: ma malou
senzitivitu a specifitu v predikci kognitivniho fungovani, nezaméruje se na afektivni

symptomy ¢i extrapyramidové vedlejsi uc¢inky (Kumari et al., 2017).

1.3.3. Dezorganizace

APA (2022) déli dezorganizaci na dezorganizované mysleni a dezorganizované
chovani. Dezorganizované mysleni neboli porucha formalniho mysleni se podle autori
projevuje typicky vieCovém projevu jedinci. JiZ Eugen Bleuler povaZoval tzv.
»rozvoliiovani asociaci“ za zakladni specificky symptom schizofrenie (cit. dle Roche et al,,
2015). Andreasen (1986) definovala nékolik typt recovych projevii poruchy formalniho
mysleni, jako napr. chudost projevu ¢i obsahu, vykolejeni (myslenky se odchyluji od
ptivodniho tématu), tangencialita (odpovédi se jen zdaleka dotykaji tématu ¢i jsou zcela
irelevantni) a mnoho dalSich. Podle Wensinga et al. (2017) je porucha formalniho mysleni
spojovana nejcastéji s deficity ve vySSim stupni kognice, jako napr. s exekutivnimi
funkcemi nebo s deficity v jazyku a feci.

Dezorganizované chovani ¢i abnormalni motorické chovani se podle APA (2022)
miliZe projevovat riznymi zpusoby, od détinského ,posSetilého“ chovani aZz po
nepredvidatelnou agitovanost. Do této kategorie je v manudlu DSM-V razeno i katatonické
chovani, tedy sniZena reaktivita na prostredi, kterd se miize projevovat jako negativismus
(rezistence vii¢i pokynliim), ¢i mutismus a stupor (absence verbdalnich a motorickych
odpovédi). Mize zahrnovat ale i bezicelné nadmérné pohyby, stereotypni pohyby,
uprené pohledy Ci grimasy. ProtoZe jsou dle Walthera a Mittala (2017) motorické
abnormality pritomny i u tzv. farmakonaivnich pacienti nebo osob v klinickém
a genetickém riziku, mohlo jejich studium nabidnout jedineCny pohled do jejich

patofyziologie, vést screening psychoz ¢i stanovovat jejich prognozu.

1.3.4. Afektivni symptomy
Studie, které zkoumaji dimenze ¢i latentni faktory psychotickych symptomij,

dochazi ¢asto také k dimenzi afektivni, ktera je vétSinou dale diferenciovana na depresivni
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a manickou dimenzi (Potuzak et al. 2012). TaktéZ Shafer a Dazzi (2019) dosli v metanalyze
faktorovych analyz Skaly pozitivnich a negativnich syndrom@ (PANSS) k faktoru afektu,
ktery je sycen polozkami tykajicimi se deprese, izkosti, pocitli viny, napéti ¢i somatickych
obav. APA (2022) uvadi, Ze poruchy nalady maji pro psychézy prognostickou hodnotu
a mohou vést smér 1é¢by a nemély by se proto opomijet. Dle Morrissette a Stahla (2011)
trpi az 80 % osob se schizofrenii depresivnimi symptomy a 20 % z nich ma manické
projevy. Tyto symptomy maji dle autorli zavazny vliv na kvalitu Zivota pacienti, zvysuji
riziko relapsu a hospitalizace a jsou také vyraznym rizikem pro suicidalitu. Relevanci
afektivnich symptomii dokladaji i vySe zminéné neurobiologické a genetické poznatky, dle

kterych lezi psychdzy na jednom transdiagnostickém kontinuu s afektivnimi poruchami.

1.3.5. Kognitivni symptomy

Kognitivni symptomy tvori samostatnou oblast symptomi psychéz, ktera vazné
ovlivituje kvalitu Zivota osob, a proto je na ni potieba cilit 1écbu (Bagney et al., 2015). APA
(2022) abnormality v kognitivnich funkcich stale jesté netradi k primarnim symptomim
psychoéz, avSak doporucuje kognici Kklinicky zhodnocovat pro jeji dilezitost
a smérodatnost pri stanovovani diagnézy a terapeutického planu a také jeji vliv
kazdodenni fungovani a kvalitu Zivota. WHO (2019) v aktualni klasifikaci ICD-11 jiZ radi
kognitivni symptomy mezi Sest zakladnich domén psychotickych symptom a posouzeni
této domény povazuje za dullezité a meélo by idealné probihat s pomoci lokalné
validovanych standardizovanych neuropsychologickych testti.

Srovnani kognice u dvou konkrétnich psychéz, schizofrenie a substancemi
indukované psychdzy, je hlavnim tématem této prace. Proto bude o kognitivnich funkcich
pojednano podrobnéji v nasledujicich kapitolach, a to jiz specificky s ohledem na tyto dvé

diagnostické jednotky, které bych nejprve rada podrobnéji predstavila.
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2. Schizofrenie

Prvni ze dvou psycho6z, které budou vtéto praci srovnavany, je schizofrenie.
Schizofrenie je vaZznou diagnézou, je pro jedince Casto zuzkostiiujici a zatéZujici
zkuSenosti, kterou doprovazi narusSeni fungovani v mnoha oblastech Zivota. Na
nasledujicich stranach budou predstaveny jeji klasifikace a nejcastéjsi projevy, dale
nékteré poznatky o jeji etiologii a neurobiologickych ukazatelich, tzv. biomarkerech,

a nakonec popis epidemiologie, vyvoje a priibéhu tohoto onemocnéni v Zivoté jedince.

2.1. Klasifikace a symptomy
2.1.1. Schizofrenie v DSM-V-TR

Schizofrenie je fazena v Diagnostickém a statistickém manualu duSevnich nemoci,
revidované 5. edici (DSM-V-TR; American Psychiatric Association (APA), 2022), mezi
poruchy ,Schizofrenniho spektra a dalsi psychotické poruchy*. Dle autori je schizofrenie
heterogennim klinickym syndromem, pro jehoz diagnostikovani je zapotiebi rozpoznat
konstelaci riznych kognitivnich, behavioralnich a emocnich poruch.

Pro stanoveni diagnézy schizofrenie musi byt po dobu 1 mésice pritomny alespon
dva symptomy z tzv. kritéria A, mezi néz patii bludy, halucinace, dezorganizovana rec,
silné dezorganizované chovani ¢i katatonie a negativni symptomy, pticemz alespoii jeden
znich musi byt bludy, halucinace, ¢i dezorganizovana rec¢. Dle Kritéria B musi byt
pritomno také naruSeni v nékteré z hlavnich oblasti fungovani jedince, jako napft. prace ¢i
vztahy. Kritérium C poté poZaduje, aby nékteré naruseni trvalo po dobu 6 mésicti, z nichz
alespont 1 mésic musi byt pifitomny symptomy kritéria A. Do zbylého ¢asu je moZno
zahrnout prodromdlni ¢i rezidudlni symptomy. Kritérium D je vénovano vylouceni
schizoafektivni, depresivni €i bipolarni poruchy, nebot pro né charakteristické afektivni
symptomy nejsou pritomny viibec nebo jen mensinové. Kritérium E vylucuje moZnost
vzniku poruchy na zakladé fyziologickych efekt zneuzivanych psychoaktivnich latek,
medikace, ¢i jiné zdravotni komplikace. Kritérium F poté stanovuje podminky
diagnostikovani schizofrenie u osob s historif poruch autistického spektra.

Manual dale umozZnuje po 1 roce onemocnéni specifikovat, zda se jedna o prvni ¢i
opakované epizody, zda je onemocnéni akutni ¢i v remisi, jaka je momentalni zavaznost
(na zakladé kvantitativniho ohodnoceni primarnich symptomt), ¢i zda je pritomna
katatonie. Mezi pridruzené charakteristiky schizofrenie patii dale afektivni poruchy
(deprese, uzkost). Objevuje se také naruSeny cirkadidnni rytmus, zména apetituy,

somatické objevy, nékdy depersonalizace Ci derealizace. Kognitivni deficity jsou dle
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autorii casté (zejména v oblasti deklarativni a pracovni paméti, recovych funkci,
exekutivnich funkci, rychlosti zpracovani, schopnosti inhibice, pozornosti, nebo socialni
kognice), silné ovliviiuji funkénim schopnosti jedince a také casto pretrvavaji i v remisi
primarnich symptomi. Mezi dal$i projevy pattianosognosie (absence ndhledu na nemoc),
kterd ma negativni vliv na priléhavost k1écbé, ¢i agresivita, kterd se miiZe objevovat
zejména v kombinaci s uzivanim navykovych latek ¢i u jedinci s historii nasilnych ¢ing,

avs$ak takovych jedincti je menSina.

2.1.2. Schizofrenie vICD-11

Schizofrenie je v nejnovéjsi Mezinarodni Klasifikaci nemoci (ICD-11; World Health
Organization (WHO), 2019) razena do okruhu Schizofrenie a dalSich primarnich
psychotickych poruch. Je charakterizovana narusenim v nékolika dusevnich modalitach,
jako v mysleni, vnimani, zkuSenosti sama sebe, kognici, viili, afektu, chovani ¢i
v psychomotorické oblasti.

Schizofrenie se projevuje typicky v obdobi adolescence a mladé dospélosti. Mezi
zakladni symptomy patii a) pretrvavajici bludy, b) pretrvavajici halucinace, c)
dezorganizované mySleni, d) pocity ovlivnéni, pasivity ¢i kontroly, e) negativni
symptomy, f) vyrazné dezorganizované chovani, g) psychomotorické naruseni, napf.
katatonie. Pro stanoveni diagnézy musi byt po dobu alespon jednoho mésice pritomny
alesponl dva z vySe uvedenych symptomu a alespon jeden z nich musi byt z kategorie
a)-d). Symptomy nesmi byt projevem jiného zdravotniho stavu ¢i nasledkem uzZivani
psychoaktivnich latek ¢i medikace.

Klasifikace umoziuje také rozlisit pribéh ¢i stav onemocnéni (prvni epizoda,
nékolikandsobné epizody, kontinudlni pribeéh, ¢i dalsi specifikované ¢i nespecifikované
epizody; stav akutné symptomaticky, v plné ¢i ¢aste¢né remisi). Nastup onemocnéni miize
byt rychly, kdy se zmény projevi v priibéhu nékolika dnii, nebo velmi pozvolny, pres
prodromalni stadium, které je charakteristické zejména negativnimi symptomy,

napf. socialni staZenosti, izkosti, oplostélym afektem.

2.2. Etiologie schizofrenie

Etiologie schizofrenie je dosud pochopena jen z ¢asti. Priciny jejiho vzniku jsou
multifaktoridlni: roli hraje genetika, environmentalni faktory, poruchy neurondlniho
vyvoje mozku ¢i nerovnovaha v neurotransmiterovych systémech (Tandon et al. 2008).
VSechny tyto faktory se mohou navzdjem ovliviiovat a Zadny nelze plné oddélit. Na

nasledujicich stranach budou tyto hlavni faktory nastinény.
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2.2.1. Genetické faktory

Silnou genetickou komponentu rozvoje schizofrenie dokazuje vyzkum zabyvajici
se rodinami, dvojcaty i adoptivnimi rodinami (Tiwari et al. 2010). Dle metaanalyzy
Sullivana et al. (2003) je dédi¢nost schizofrenie 81 %, dle studie Svédskych rodin
Lichtensteina et al. (2009) ze 64 %. Pravdépodobnost, Ze schizofrenii budou trpét obé
z monozygotickych dvojcat (ktera sdili 100 % genii), je dle Sullivana et al. (2003) 3x vétsi,
nez Ze onemocni obé dizygotickd dvojcata (kterd sdili 50 % genti). Schizofrenie se
objevuje cCastéji i u potomki rodicl se schizofrenii, kteri vyrilstali v adoptivnich
domovech (Ingraham & Ketty, 2002).

V dnes$nim vyzkumu dédi¢nosti se uplatiiuji genetické vazebné studie, které hledaji
chromozomalni abnormality spole¢né pro pribuzné trpicich schizofrenii, dle nichZ oblasti
potencialné spojené se schizofrenii leZi na chromosomovych ramenech 5q, 6p, 8p, 10p,
13q, 22q, avSak validita téchto studii je nejistd (Birnbaum & Weinberger, 2017).
Genomové asociacni studie odhaluji vice lokalizované genetické variace predisponujici ke
schizofrenii a nachazi, Ze vyznamné jsou zde zejména rGzné bézné i vzacné
jednonukleotidové polymorfismy (zmény v jediném nukleotidu) nebo variace poctu kopii
(zmény v poCtu opakovani usekd genomu) (Harrison, 2014). Dal$i metodologie vyuzivané
pfi vyzkumu genetické neuropatologie jsou napt. post mortem srovnani diferencidlni
genové exprese mezi osobami se schizofrenii a zdravymi jedinci, které opakované
poukazuji zejména na geny DRD2 (pro dopaminovy receptor D2, ktery je u schizofrenie
cetnéjsi ve striatu) a GAD1 (pro glutamat dekarboxyldzu 1, kterd hraje roli v syntéze
GABA, ktera je u schizofrenie sniZena v prefrontalnim kortexu (PFC)) (Allen et al.,, 2021).
Roli hraji také epigenetické procesy, zejména pozménéna DNA metylace (Pishva & Rutten,
2021). Pro vyzkum jsou diilezité jiz vySe zminéné endofenotypy, jejichz mohou byt napf-.
naruSend prostorova pamét ¢i rozpoznani emoci, které se zdaji byt ovlivnény genem
GRIK3 a které vkonecném dtsledkl prispivaji ke klinickému obrazu (Braff, 2021).
Nakonec zajimavym vysledkem genetického vyzkumu je opakovany ndalez znatného
prekryvu genetickych predispozic pro schizofrenii a bipolarni afektivni poruchu, jez je

dalsim z dlikazti o jejich spole¢né podstaté (Tiwari et al., 2010).

2.2.2. Neurovyvojovy model
Na schizofrenii l1ze nahliZzet jako na geneticky mediovanou neurovyvojovou
poruchu, k jejimuz projevu vede abnormalni neurovyvojovy proces, ktery zacina o mnoho
diive, neZ se objevi prvni priznaky (Rapoport & Gogtay, 2011). Neurovyvojové
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abnormality vznikajici jiZ v prenatdlnim ¢i brzkém postnatalnim obdobi mohou z{istat
dlouhou dobu skryté, nebo dobre kompenzované (narozdil od jinych ,détskych”
neurovyvojovych poruch, napr. autismu), a manifestuji se vlivem béZné maturace a vlivu
prostredi aZ v adolescenci ¢i mladé dospélosti, kdy se na zakladé rannych struktur tvori
struktury nové, napt. okruhy PFC (Birnbaum & Weinberger, 2017).

Mezi okolnosti vzniku této teorie patii nepresvédcujici nalezy o ,klasickém“
neurodegenerativnim procesu: studie, které dokazovaly progresivni zmény napf.
u mozkovych komor ¢i Sedé a bilé hmoty mély podle Andreasen (2010) znacné
metodologické limity. Dalsi okolnosti jsou vysledky epidemiologickych studii, dle kterych
se u jedincl se schizofrenii vyskytuji vyvojové abnormality abnormality jiz v détském
véku (Dickson et al., 2011). Mezi né patii napt. opozdéna chiize ¢i fec, kognitivni deficity
ve verbalni ¢i vizualni doméné, rychlosti zpracovani ¢i pracovni paméti, ¢i premorbidni
nizsi IQ, a to primeérné o 0,5 standardni odchylky (Birnbaum & Weinberger, 2017).

Neurozobrazovaci metody taktéz prinaseji diikazy podporujici tento model.
Greenstein et al. (2006) nalezli v longitudinalni studii déti se schizofrenii pozdéji v obdobi
adolescence ubytek Sedé hmoty mozkové, ktery se v obdobi 20. roku Zivota lokalizoval do
prefrontalniho a temporalniho laloku, kde je mozny pozorovat u dospélych jedincii, coz
naznacuje vyvojovy raz nemoci. Ten potvrzuji i ndlezy zvétSovani mozkovych komor ¢i
pomalejsi rist bilé hmoty mozkové, které se projevuji u déti i dospélych se schizofrenii
(Rapoport & Gogtay, 2011). Dle Mattai et al. (2011) se u zdravych sourozencii osob se
schizofrenii objevuje pred 17. rokem Zivota taktéZ ubytek Sedé hmoty mozkové
v prefrontalnich a levém temporalnim kortexu, které se vsak s vékem normalizuji. U jejich
ynerezilientnich“ sourozenct pravdépodobné absence této normalizace v souctu s dalsimi
rizikovymi faktory vede krozvoji schizofrenie. TéZ prospektivni studie ukazuji

abnormality v konektivité a ristu bilé hmoty (zejména ve frontdlnim ¢i temporalnim

e

2.2.3. Neurotransmiterové systémy
JiZ vice nez 50 let panuje platnost tzv. dopaminové hypotézy, ktera pravi, Ze za
psychotickymi piiznaky u schizofrenie stoji nerovnovaha v dopaminergni mezolimbické
draze, ktera vytvari projekce zventralni tegmentdlni arey do ventralniho striata.
Zpocatku se dle Howese a Kapura (2009) povazovala za pric¢inu psychéz pouha nadmira
prenosu na dopaminovych receptorech, k cemuZ prispél objev antipsychotickych 1ékd,

které ucinkovaly na bazi zvyseni odbourdvani dopaminu (Carlsson & Lindqvist, 1963),
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nebo poznatky o psychostimulanciich (amfetaminu aj.), ktera zvySovanim vyliti dopaminu
naopak psychotické symptomy vyvolavaji (Liberman et al., 1987). Nové poznatky, napf.
ze hladiny metabolitli dopaminu nejsou u pacientl zvySené univerzalné, i Ze néktera
antipsychotika maji velmi dobry efekt navzdory jejich nizké afinité k dopaminovym
receptortiim, vedly k o néco specifi¢téjsSi dopaminové hypotéze, dle které je nadmeérna
dopaminergni aktivita pritomna v mezolimbické draze, coZz vede Kk pozitivnim
psychotickym piiznaklim, a naopak v PFC je dopaminergni aktivita sniZena, coZ vede
k ptriznakiim negativnim (Davis et al., 1991). Po nespoctu novych poznatkl napf. z oblasti
neurochemického zobrazovani ¢i genetiky dnes specifikuji autofi Howes a Kapur (2009)
povahu dopaminergni dysregulace jesté podrobnéji: vede kni vede nékolik ,zasahi”
(geny, stres aj.); odehrava se na trovni presynaptické dopaminergni kontroly; je spojena
spiSe s nachylnosti k psychoze ¢i s psych6zou obecné, neZ se schizofrenii; pozménuje
hodnoceni stimulti nejspiS skrze jejich pozménénou salienci, coz mize vysvétlovat
pozitivni i negativni symptomy.

Za schizofrenii stoji dle nejnovéjsSich poznatki i jiné neurotransmiterové systémy,
které dopaminergni systém také ovliviiuji. Tzv. glutamatova teorie predpodklada, Ze za
psychézou stoji hypofunkce NMDA (N-methyl-d-aspartat) glutamatovych receptori
v PFC (Stahl, 2018). Hypoaktivita NMDA receptori miiZe zplsobovat zvySenou
glutamatovou signalizaci, kterd nadmérné stimuluje dopaminovou drahu, a tim nepiimo
zplUsobuje pozitivni priznaky. Tento model podporuji ucinky disociativnich anestetik,
napft. fencyklidinu (PCP) ¢i ketaminu, které jsou antagonisty NMDA receptoru a mohou
vést halucinacim, bludiim ¢i disociativnim staviim (Powers et al., 2015). Nakonec tzv.
serotoninova teorie predpoklada, Ze za psychézou stoji kortikdlni hyperfunkce
serotoninovych (5-HTza) receptorti (Stahl, 2018). Nadmérna aktivita na téchto
dopaminergni systém. Tuto teorii mohou podpofrit u¢inky psychedelik (napt. LSD), které
jsou agonisty 5-HT2a receptorti a navozuji stavy podobné psychdze, provazené

halucinacemi ¢i dezorganizaci mysleni (Carhart-Harris et al., 2016).

2.2.4. Environmentalni faktory
V rozvoji schizofrenie hraji podle scitajicich se dlikazi roli taktéz faktory prostiedi,
které ucinkuji na biologické ¢i psychosocialni urovni v riznych obdobich vyvoje jedince
(Maki et al., 2005). Mezi rizikové faktory piisobici jiZ v prenatdlnim obdobi muZe patrit

infekce matky (Pedersen et al.,, 2011), nebo také podvyziva matky (Xu et al., 2009) ¢i jeji
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stres (Markham & Koenig, 2011). Mezi dal$i porodnické rizikové faktory mohou patrit
komplikace v téhotenstvi (napr. inkompatibilita Rh faktoru), abnormalni vyvoj plodu
(napf. nizka porodni vaha) ¢i komplikace pfi porodu (napr. duSeni plodu) (Cannon et al.,
2002). Pre- a perinatalni rizika maji ale vétSinou maly efekt (Maki et al., 2005).

V détstvi mlZe jako rizikovy faktor plsobit trauma, napft. sexudlni zneuZivani,
tyrani ¢i smrt rodi¢e (Varese et al, 2012). Trauma muzZe pisobit na neurobiologické
urovni a ovliviilovat neuronalni vyvoj, epigenetické mechanismy ¢i endokrinni systém,
a prispivat tak ke vzniku psychoézy ¢i zhorsovat jeji pribéh (Popovic et al., 2019).

Pravé infekce z perinatalniho obdobi ¢i traumatické zkuSenosti z détstvi mohou
dle nékterych hypotéz zplsobovat permanentni mirny zanét ¢i ,zcitlivovat” imunitni
systém, ktery poté nadmérné reaguje na jakykoliv stresor. U schizofrenie je totiZ Casto
nalezena zvySena imunitni aktivita, zejména v hladinach cytokina ¢i malych signalnich
proteind, a to jiZ po prvni epizodé schizofrenie, tedy kdy se jesté nemély moznost projevit
vlivy antipsychotické medikace nebo chronicity nemoci (Zajkowska & Mondelli, 2014).
Zanét mize mit Skodlivy efekt na vyvoj mozku, neurotransmisi, ¢i kognitivni procesy,
a vést k rozvoji psychotickych symptomi (McLaughlin et al., 2021).

Dal$im z environmentalnich faktorti mutze byt migrace, jejiz vliv byl prokazan
napric raznymi kulturami a mliZe pretrvavat az do druhé generace migrantt (Bourque et
al, 2010). Tento fenomén muze byt dle van Os et al. (2010) mediovan psychosocialni
zkuSenosti prislusnosti k ndrodnostni ¢i kulturni mensiné a s tim spojenou chronickou
nepriznivosti socidlntho prostredi ¢i diskriminaci, které vedou ke spoleCensky
podradnému postaveni a tzv. socidlni porazce. Cantor-Graae a Selten (2005) tento
fenomén vysvétluji hyperaktivitou dopaminergniho systému, kterd muize byt socialni
porazkou spuSténa. Podobny mechanismus by mohl vysvétlovat i vyS$si vyskyt
schizofrenie ve méstech, tzv. urbanicitu, kde by mezi moZné mediatory mohly patrit
socialni stres, environmentalni toxiny ¢i uzivani navykovych latek (Vassos et al., 2012).

Jednim z velmi ¢asto zminovanych faktort prostredi je taktéz uzivani konopi. Jeho
aktivni latka delta-9-tetrahydrocannabiol (A-9-THC) agonisticky ucinkuje na
kanabinoidni receptory (CBi) v mozku, které interaguji s dopaminergnim, GABA
i glutamatovym systémem, a muZe tak zplsobovat piechodné pozitivni, negativni
i kognitivni symptomy, které vSak po kratké dobé samovolné plné odezni (obvykle
vramci hodin, max. dni) (D’Souza et al, 2009). Je ale konopi schopno ,spustit”

schizofrenii? ZpocCatku odpovéd hledaly longitudinalni studie: v jedné z prvnich
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a nejznameéjsich studii Andreasson et al. (1987) prokazali na vice nez 45 tisicich ¢lenti
Svédské armady, Ze osoby, které pri prvnim méreni v 18 letech udavaly silné uzivani
konopi (50 a vice zkuSenosti) byli pri follow-upu 6-7x pravdépodobnéji diagnostikovany
se schizofrenii. Novéji pak Marconi et al. (2016) ve své metaanalyze shledali 3,9x zvysené
riziko rozvoje schizofrenie u silnych uzZivatelli konopi v porovnani s osobami, které
neuzivaji. Hasan et al. (2020) ve své metaanalyze prokazuji, Ze uzZivani konopi je spojeno
s rizikem rozvoje dlouhodobé psychoézy zavislym na velikosti davky, s cCastéjSim
a diivéjSim rozvojem psychozy, se zvySenou mirou relapst u pacientli se schizofrenii,
s Castéjsi hospitalizaci a s vyraznéjsimi symptomy. Dle D’Souzy et al. (2009) ale konopi
nespliuje vSechna kritéria pro kauzalni vliv na rozvoj schizofrenie: napf. prevalence
konzumace konopi v populaci zna¢né prevySuje prevalenci schizofrenie a v oblastech, kde
se zvysila konzumace konopi, se pfimou mérou nezvysila prevalence schizofrenie. Podle
nich proto konopi neni ani nutnou, ani postacujici podminkou k rozvoji schizofrenie.
Pravdépodobné tedy konopi predstavuje zvySené riziko zejména u vulnerabilnich
jedincq, pricemz tato vulnerabilita mlZze sestavat z environmentalnich faktord, klinickych
charakteristik i genetického vybaveni (Ortiz-Medina et al., 2018). Mechanismus, jakym
by intenzivni uZivani konopi zejména v adolescenci mohlo vyvolat schizofrenii, je dle
D’Souzy et al. (2009) mozZno hledat v neurondlnim vyvoji mozku. Pfi ném hraji
endokanabinoidy (latky télu vlastni, podobajici se chemicky THC) dtleZitou roli, a to
napf. v neurogenezi, neuronalni specifikaci, maturaci, migraci, ¢i formaci gliovych bunék.
Jakykoliv externi zasah do téchto procesi skrze umélé ovliviiovani endokanabinoidového
systému muze hrat roli vrozvoji schizofrenie. Oproti tomu Ksir a Hart (2016) dosli
k zavéru, Ze brzké a intenzivni uZivani konopi je spolec¢né s dalsim ,problémovym*“
chovanim (napf. horsi Skolni prospéch) projevem vulnerability k rozvoji psychozy, spise,
nez zZe by samotné uzivani psychézu zplisobovalo. O komplexnosti vztahu mezi
naduzivanim psychoaktivnich latek a schizofrenii a obtiZnosti hledani kauzalnich vztaht

mezi nimi bude pojednano pozdéji v kapitole 2.5.4.

2.3. Neurobiologické markery schizofrenie

Ackoliv v soucasné dobé nejsou k dispozici Zadné objektivni biologické hodnoty ¢i
fenomény, tedy biomarkery, na které by se dalo spolehnout pri diagnostice schizofrenie,
vyzkum biomarkera piinasi hodnotné poznatky, které pomahaji pochopit etiologii a ve

vysledku mohou pomoci urCovat a hodnotit 1é¢ebné intervence (Kraguljac et al., 2021).
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Mezi nékteré biomarkery patii genetické a epigenetické fenomény ¢i neurotransmiterové
systémy, o kterych bylo pojednano v kapitole o etiologii.

Dal$im vyznamnym zdrojem informaci o biomarkerech jsou zobrazovaci metody.
Metodami voxelové morfometrie, traktografie ¢i statistickym srovnanim vzorct
kortikalniho riistu je zkoumana oblast strukturalni konektivity, tedy fyzické komunikace
mezi riznymi anatomickymi ¢astmi mozku v podobé axond, ¢i celych axonovych svazki.
Ta se zda byt abnormalni nejen u pacientt, ale v mensi mife i u osob s vysokym rizikem
rozvoje psychoézy, coZz naznacuje, Ze naruseni strukturalni konektivity mize predchazet
prvnim symptomim schizofrenie a byt projevem vulnerability (Lyall et al., 2021).
Nejcastéjsimi projevy u chronickych pacient je dle autorii snizena konektivita bilé hmoty
napf. v oblastech interhemisférovych vlaken ¢i predni thalamické radiaci, taktéZ sniZena
myelinizace, a to napf. v prefrontalni ¢i levé temporalni oblasti, nebo mensi propojenost
a hierarchizace neuronalnich siti; vysledky jsou v§ak znacné heterogenni.

Funk¢ni magneticka rezonance nabizi pohled do funk¢ni konektivity mozku, tedy
do zplisobu, jakym spolu neuronalni sité komunikuji, a to za klidného stavu i pti reSeni
uloh; v obou téchto stavech se funkcni konektivita ukazuje byt u schizofrenie narusena
(Pearlson & Stevens, 2021). Scheffield a Barch (2016) shledavaji, Ze pacienti se
schizofrenii mivaji funkéni abnormality v kortiko-cerebelo-striato-thalamickém okruhu
avtzv. task-positive (exekutivnich; zapojenych pri feseni problému) a task-negative
(defaultnich; zapojenych pri klidovém stavu) okruzich. Také fronto-thalamicka ¢i fronto-
parietalni sit mohou hrat roli pti vzniku pozitivnich i kognitivnich symptom.

Nakonec vysledky z magnetické rezonancni spektroskopie, ktera méri chemické
komponenty tkani, pfinasi vysledky o tom, Ze u schizofrenie je mozné nalézt abnormality
v hodnotach nékterych neurometabolitd, jako napt. pokles hodnot N-acetylaspartatu
v thalamu ¢i frontalnim laloku, kde muzZe vést k deficitu v kognitivnich funkcich, nebo
abnormality v hodnotach glutamatu ¢i GABA (Lahti & Kraguljac, 2021).

Neurofyziologické  biomarkery schizofrenie lze také nachazet diky
elektroencefalografii (EEG), kterd umoZnuje mérit elektrické potenciadly evokované
v ramci neuronalni odpovédi na rtizné stimuly. U schizofrenie je studovan casto tzv. P50,
tedy potencial evokovany asi 50 ms po prezentaci stimulu, ktery reflektuje jistou inhibi¢ni
kontrolu a senzorické filtrovani. Tato funkce je u schizofrenie narusena, coZ prispiva
k problému s pozornosti ¢i s vyfiltrovanim nepodstatnych ¢i nadbyteCnych vnéjsich

i vnitfnich podnéti (Ford et al, 2021). TaktéZz negativni potencidl N100 (100 ms po
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stimulu) nebo pozitivni potencialy P200 a P300 (200 a 300 ms po stimulu) jsou dle autort
u schizofrenie sniZené, coZ ovliviiuje napr. pozornost, pracovni pamét, ¢i salienci stimulu.

Dal$im zdrojem biomarkeri je metoda eyetrackingu, kterd umoziuje sledovat
okulomotorické pohyby, jeZ jsou projevy funkcnich systémli mozku zapojenych do
kognitivnich a senzomotorickych procesti. U osob se schizofrenii jsou naruseny oba typy
okulomotorickych pohybti: sakady, rychlé pohyby oci, které presmérovavaji pohled
reflexné ¢i pod volni kontrolou, a plynulé o¢ni pohyby, které pronasleduji pohybujici se
objekt pfiméreneé jeho rychlosti (Reilly et al., 2021). Konkrétné u tzv. antisakad, kdy ma
jedinec inhibovat reflexni pohled na stimulus a podivat na opa¢nou stranu, maji dle autort
tyto osoby velkou chybovost; stejné tak podle nich tyto osoby nevyuzivaji efektivné ¢asné

vizualni informace o prohybu objektu pro plynulé smérovani pohledu.

2.4. Epidemiologie schizofrenie

Dle APA (2022) je odhadovana celoZivotni prevalence schizofrenie 0.3 % - 0.7 %j;
WHO (2022) uvadi prevalenci 0.32 % svétové, 0.45 % jen mezi dospélymi. Ustav
zdravotnickych informaci a statistiky (2021) udava, Ze vroce 2020 mélo v Ceské
republice podle psychiatrickych vykazl diagnézu schizofrenie 45 830 osob, coZ je
prevalence 0,43 %; Prikryl a Khollova (2012) odhaduji, Ze v Ceské republice trpi
schizofrenii asi 100 000 obyvatel. Muzi byvaji dle WHO (2019) postiZeni Castéji neZ Zeny
a onemocnéni se u nich objevuje drive; oproti tomu APA (2022) uvadi, Ze rozdily
v prevalenci mezi pohlavimi jsou dany pouze metodologickymi odliSnostmi studii, ale ve
skutecnosti je prevalence mezi muzi a Zenami stejna. Dle Li et al. (2016) se dnes ukazuje,
Ze mezitim co u muzi propuka nemoc obvykle mezi 21-25 lety, u Zen nejcastéji ve dvou
vékovych pasmech, a to 25-30 a poté po 45 letech véku, coZ miiZe byt ovlivnéno Zenskymi
hormony. Hormon estrogen by u Zen dle Rubin (2021) mohl stat také za méné narusenymi
kognitivnimi funkcemi, ve kterych Zeny skéruji obvykle 1épe (verbalni pamét, fluence).
Spolu sdal$imi hormony (oxytocinem, vazopresinem) jsou soucasti hypotézy
o neuroendokrinnim vlivu na rozdilnosti projevt schizofrenie u pohlavi - Zeny maji oproti
muzim méné negativnich symptomf, vice depresivnich symptomii ¢i jiny obsah bludt.
Jak APA (2022), tak WHO (2019) dale doplnuji, Ze schizofrenie se objevuje Castéji u
migranti a etnickych menSin, ve méstech (urbanicita) ¢i u skupin s niz§im
socioekonomickym statutem. Obé taktéz upozornuji na fakt, Ze nékteré skupiny mohou
byt tzv. ,poddiagnostikovany“ nebo ,naddiagnostikovany“, casto pravé z dlvodi

kulturnich odlisnosti.
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2.5. Prubéh onemocnéni

2.5.1. Vysoké riziko rozvoje psychozy a prodromalni faze

Jak jiZz bylo v kapitole 2.2.2. o neurovyvojovém modelu zminéno, ukazuje se, Ze
u osob, u kterych se pozdéji v Zivoté vyvine schizofrenie, 1ze urcité vyvojové anomalie
pozorovat jiz v détském véku, v premorbidnim obdobi, nékolik let pred vypuknutim prvni
psychotické epizody (viz Obrazek 3). Tyto ukazy jsou ale vzhledem k vyvojové povaze
jedince pomérné nespecifické, tedy mohou se rozvinout do riiznych poruch, nebo také
normalizovat. Pro rozvoj schizofrenie je specificky az koncept tzv. ultra high risk (UHR)
osob, tedy osob ve vysokém riziku rozvoje psychézy (McHugh et al., 2018). Jako takovi
jsou oznacovani jedinci, ktefi se nachazi ve véku obvyklého rozvoje schizofrenie
(adolescence, mlada dospélost), jejich denni fungovani je naruSeno (problémy v praci ¢i
Skole, socialni izolace) a zaroven se u nich predpoklada geneticka vulnerabilita (z rodinné
anamnézy) nebo se u nich v posledni dobé objevily tlumené psychotické symptomy (tzv.
attenuated, viz Kapitola 1.2.1.), nebo symptomy plné psychotické, ale piechodné, jez samy
odeznély. Podobna Kritéria definuji osoby v tzv. prodromdalnim stadiu, kterym projde
velka vétSina osob se schizofrenii pred jejim propuknutim; pouze pojem ,prodromy“
vybizi k dojmu retrospektivniho konstruktu, vztahujicimu se k nasledujicimu pfechodu
do plné psychoézy. DneSni vyzkum téchto osob je vSak povétSinou prospektivni (Goulding
et al,, 2013) a taktéz se ukazuje, Ze u vétSiny téchto osob nakonec nedojde k prechodu do
plné psychézy, nybrz trpi trvalymi tlumenymi symptomy (attenuated), nepsychotickymi
poruchami a naruSenym fungovanim (McHugh et al.,, 2018). Cilem celopopulac¢nich studif
nebo studii jedinct ve vysokém riziku psychdzy je potom urcit prediktory pirechodu do
psychoézy: mezi né patfi napr. zavaznost a trvalost pozitivnich symptomt, pritomnost
negativnich symptomit, psychiatrické komorbidity, zhorSené fungovani, ¢i zhorseni

verbalni paméti nebo rychlosti zpracovani (Grazioplene & Cannon, 2021)

2.5.2. Prvni epizoda a akutni psyché6za

Schizofrenie propuka nejcastéji vadolescenci aZ mladém dospélém véku. PIné
propuknuti onemocnéni pied pubertou je dle WHO (2019) extrémné vzacné, ale pokud se
vyskytne, predchazi mu vétSinou také jakasi prodromalni faze se zhorsenim socidlniho ¢i
Skolniho fungovani nebo zménami v chovani ¢i afektu. Détska schizofrenie se dle autorti
objevuje spolec¢né sopozdénym socialnim, feCovym ¢i motorickym vyvojem, a také
s poruchami intelektu €i uCeni. Pro déti jsou obvyklé sluchové halucinace jednotlivych
komentujicich hlasti, mezitim co u dospélych se objevuje Castéji vice hlasti. Diagnostika je
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naro¢na z hlediska snadné zameény za normalni, typicky détské magické mysleni, strachy
a fantazie. Klinicky jsou u déti nejvyraznéjSi negativni symptomy, halucinace
a dezorganizované mysSleni (rozvolnéné asociace, nelogické mysleni aj.), které se ale
objevuje také v mnoha pro détstvi typictéjsich poruchach (poruchy autistického spektra,
ADHD), které by mély byt zvaZeny pirednostné (WHO, 2019).

Prvni epizoda psychézy v adolescenci ¢i mladé dospélosti mize prijit nahle, avsak
Castéji se symptomy postupné vyviji z prodromalniho stadia (viz Obrazek 3). Dle APA
(2022) i WHO (2019) lze prvni epizodu datovat do momentu, kdy se u jedince poprvé
v Zivoté projevuji symptomy napliujici diagnostickd kritéria schizofrenie; dle obou
systému lze specifikovat i akutni/symptomatickou fazi s plné piitomnymi symptomy,
a ¢astecnou ¢i plnou remisi, pri kterych v poslednim roce (DSM-V-TR) ¢i mésici (ICD-11)

symptomy ¢astecné nebo plné odezni.

2.5.3. Dalsi epizody a vyvoj onemocnéni

Po obdobich c¢astecné ¢i plné remise symptomt mohou prichazet dalsi epizody,
zejména pokud se v Zivoté objevi néjaké stresory (viz Obrazek 3). Poté se priibéh
klasifikuje jako ,s mnohonasobnymi epizodami“ (min. dvéma) dle obou diagnostickych
klasifikaci (APA, 2022; WHO, 2019). Schizofrenie je historicky povazovana za chronické
onemocnéni, coz dokazuji i nékteré longitudinalni studie - miZe dochazet k ubytku
mozkové hmoty, zhorSeni kognice, kazdodenniho a socialniho fungovani (Isohanni et al.,
2021). Chronicky priibéh ale neni nevyhnutelny - Gplna tzdrava je vzacna, ale existuje
podskupina pacientli, u kterych onemocnéni neprogreduje. Lally et al. (2018) ve své
metaanalyze dlouhodobého vyvoje psychézy shledali, Ze 58 % pacientli dosahne remise
(zlepseni symptomi trvajici déle nezZ 6 mésict) po 5,5 letech a 38 % dosdhne zotaveni
(zlepseni symptomu trvajici vice nez 2 roky) po 7,2 letech v priiméru. I u chronického
pribéhu se Casto priznaky ustali ve stifedni dospélosti, 5-10 let po prvni epizodé: pozitivni
i negativni symptomy mohou byt méné vyrazné, kognitivni naruseni se po prvni epizodé
vyrazné neprohlubuje (Isohanni et al, 2021). Zd4 se, Ze na horsi pribéh s vicero
kognitivnimi ¢i negativnimi symptomy a horS$im fungovanim ma vliv muzské pohlavi,
horsi premorbidni fungovani ¢i Casnéjsi nastup onemocnéni (APA, 2022). Osoby se
schizofrenii ¢asto umiraji predcasné, at uz je to z diivodu nezdravého Zivotniho stylu
(Casto zpiisobeného negativnimi symptomy), vedlejSich ucinkt antipsychotik, jinych

komorbidit ¢i vysSsi miry sebevrazd; avSak protoZe schizofrenie neni primarné
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neurodegenerativni onemocnéni, mohou se osoby se schizofrenii dozit i stari v alespon
v CasteCné remisi onemocnéni (Isohanni et al,, 2021).

Obrazek 3

Shrnuti priibéhu schizofrenie a rozvoje symptomii od premorbidni do chronické fdze

e Psychéza
- == Negativni symptomy
= === Kognitivni deficity

s Deprese

ZdvaZnost symptomu

Prodromalni faze

Premorbidni faze

-6 -5 4 -3 -2 -1 0o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Roky do/od stanoveni diagnozy

Pozn. Pievzato z Yasui-Furukori (2012).

2.6. Komorbidity schizofrenie a dualni diagndza

2.6.1. Komorbidity schizofrenie

Podle APA (2022) je u osob se schizofrenii mozno pozorovat zvySenou miru
poruch spojenych s uzivanim psychoaktivnich latek, dzkosti, obsedantné kompulzivni
poruchy ¢i panické poruchy. Buckley et al. (2009) dodavaji, Ze 23-57 % dospélych se
schizofrenii trpi depresi, 29 % také posttraumatickou stresovou poruchou. VSechny tyto
komorbidity mohou stat za horsim priibéhem onemocnéni, méné efektivni 1écbou, nizsi
kvalitou Zivota, ¢i zvySenym rizikem suicidality (Bosanac & Castle, 2013). Nosologické
Fazeni riznych projevii vsak neni vzdy snadné, nebot napf. afektivni symptomy jsou dnes
pocitdny mezi symptomy schizofrenie (WHO, 2019), panické symptomy se mohou
vzajemné podporovat s paranoidnimi symptomy (Buckley et al., 2009), nebo mtze byt
obecné naroCné rozliSit mezi psych6zami s afektivnimi symptomy a afektivnimi

poruchami s psychotickymi symptomy (Bosanac & Castle, 2013).

2.6.2. Dualni diagnozy
Mezi zcela nejcastéjsi a pro tuto praci zasadni komorbidity schizofrenie patri
poruchy spojené s uzivanim psychoaktivnich latek (PL). Minimalné polovina pacientti se

schizofrenii ma zkuSenost se zavislosti na PL (APA, 2022; Brady & Sinha, 2005; Regier et
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al,, 1990). Podle Regiera et al. (1990) zvySuje diagndza schizofrenie oproti béZné populaci
riziko rozvoje poruchy uzivani PL 4,6x. Tato kombinace diagn6z spada pod tzv. dualni
diagnozy, které jsou charakterizovany soubéhem dvou psychiatrickych diagndz, z nichz
jednaje vzdy z okruhu poruch uzivani PL a druha miiZe byt zastoupena pravé schizofrenii,
nebo poruchou osobnosti, ndlady aj. (Kalina, 2001). Spojitost mezi vznikem a udrzovanim
takovych dvou diagn6z miZe byt také velmi komplexni a heterogenni (viz dale). Taktéz
lécba miiZe byt komplikovana tim, Ze kazda z poruch miZe skytat urcité prekazky pro
efektivni intervence pro tu druhou: napi. sniZena motivace u schizofrenie miize byt
prekazkou v adiktologické 1é¢bé a naopak uZivani PL miiZe vést krelapsiim druhé
poruchy (Evans & Sullivan, 2001). U schizofrenie vede tato komorbidita ke komplikacim
jako vicero pozitivnich symptomdii, vice negativnich vedlejsich ucinki antipsychotik, vyssi

riziko relapst, nasili, kriminality, ¢i sebevrazd (Buckley et al., 2009).

2.6.3. Latky uZivané mezi osobami se schizofrenii

Ackoliv ¢asto nejmenovan vramci psychiatrickych zavislosti, je nikotin zcela
nejcastéji uzivanou navykovou latkou v populaci (Chomynova et al., 2022). U schizofrenie
si tato latka zaslouzi zvlastni pozornost, nebot v populaci osob se schizofrenif je zavislost
na nikotinu vyrazné zvysSena oproti béZné populaci: dle metaanalyzy de Leona a Diaze
(2005) zvySuje diagndza schizofrenie pravdépodobnost koureni 5,3x. Data od osob se
schizofrenii z Ceské republiky se nepodatilo dohledat, ale dle nejvétsi prevalen¢ni studie
provedené v USA autory Regier et al. (1990) mélo mezi osobami se schizofrenii 33,7 %
zkuSenost s poruchou spojenou skonzumaci alkoholu (oproti 13,5 % obecné
populace USA) a 27 % s poruchou spojenou s nelegalnimi PL (oproti 6,1 % v obecné
populaci USA). Nejen zvysené riziko uzivani PL oproti zdravé populaci, ale i mnohem vétsi
pomér uzivateld nelegdlnich PL oproti alkoholu potvrzuje také analyza
Hunta et al. (2018), podle které jsou u osob se schizofrenii prevalence uzivani nelegalnich

PL (27,5 % osob) a konopi (26,2 % osob) lehce vyssi nez alkoholu (24,3 % osob).

2.6.4. Etiologické modely dualni diagnozy
Existuje nékolikero teorii pokousSejicich se vysvétlit fenomén soubéhu schizofrenie
a poruch uzivani PL, které Mueser et al. (1998) shrnuji do Ctyt skupin: teorie spolecného
faktoru, teorie sekundarni poruchy uzivani PL, sekundarni psychiatrické poruchy
a bidirekcionalni modely.
Podle teorii spole¢ného faktoru sdili schizofrenie a poruchy uzivani PL spole¢ny

ptivod. S obéma onemocnénimi jsou spojovany napt. nékteré geny, zejména ty kodujici
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mozkovy neutrotroficky faktor (BDNF), protein kinazu B (PKB/Akt) i
katechol-O-methyltransferazu (COMT), jejichZ polymorfismy predstavuji vulnerabilitu k
uzivani PL a zaroven pfi interakci s uZivanim PL mohou spoustét schizofrenii (Khokhar et
al., 2018). Podle autort by manifestaci této genetické predispozice pro obé onemocnéni
mohly byt dysfunkéni mozkové okruhy zapojené v odméné a motivaci, konkrétné sniZena
dopaminergni aktivita v mezo-kortiko-limbické dopaminové draze. Green at al. (2007)
dokonce pojmenovali ,reward deficiency syndrome“ ¢ili syndrom deficitni odmény, ktery
se vyskytuje sekundarné k dysfunkéni mezo-kortiko-limbické draze u schizofrenie a je
zaroven biologickym podkladem pro poruchy uzivani PL. Dopaminergni systém miiZe byt
tzv. hypersenzivitni a podnéty spojené s PL ¢i jejich u¢inky mohou byt pro osoby se
schizofrenii nadmérné lakavé a odménujici (Potvin et al, 2016). Ktémto dysfunkcim
mohou dle Khokhara et al. (2018) vést vyvojové abnormality v hipokampu, frontalnim
kortexu a nucleus accumbens. Spolec¢ny ptivodce by mohl byt i psychosocidlniho ptivodu,
napriklad socialni a ekonomické znevyhodnéni ¢i traumatické zkusSenosti v détstvi (Gregg
et al,, 2007). Mueser et al. (1998) navrhuji také antisocialni poruchu osobnosti (v détstvi
poruchu chovani) jako spole¢né ptivodce schizofrenie i poruch uzivani PL.

Teorie tzv. sekundarni poruchy uzivani PL piredpokladaji, Ze schizofrenie ,vede“
k rozvoji poruch uZzivani PL. Zasadni je zde tzv. ,sebemedikacni“ hypotéza, podle které
osoby se schizofrenif selektivné naduzivaji PL pro jejich odlehcujici ic¢inek na psychotické
symptomy (Khantzian, 1997). Napft. dle Dinga a Hu (2021) miiZe koureni nikotinu
pomahat pacientiim s negativnimi, extrapyramidovymi (pohybovymi), ¢i kognitivnimi
symptomy, nebot’ mize ,kompenzovat” dysfunkéni dopaminergni systém. Nikotin muze
taktéZ kompenzovat deficity vtzv. senzorickém filtrovani nadbyte¢nych stimuli
a pomahat s pozornosti (Rezvani & Levin, 2001). Jiné studie ale dokazuji naopak zvysené
psychotické symptomy u osob se schizofrenii, které kouti (Dickerson et al., 2013).

Krystal et al. (1999) se v ramci sebemedikacni teorie zaméruji na dalsi substance
nejcastéji uzivané u osob se schizofrenii: alkohol, konopi a psychostimulanty. VSechny tfi
typy latek vyplavuji dopamin, ¢imZ pomdhaji s extrapyramidalnimi, negativnimi
a afektivnimi symptomy, avSak pri naduZivani a nasledujicich abstinen¢nich syndromech
je mohou naopak zhorsovat. Vyplavenim monoaminii mohou také zhorsovat pozitivni
symptomy a kognitivni symptomy. PL tedy mohou prinaset jisté benefity, ale jednoznacné
»,vyhodné“ pro osoby se schizofrenii nejsou. Blanchard et al. (2000) dodavaji, Ze data

nepoukazuji na to, Ze by pacienti uZzivali PL selektivné v zavislosti na individualni

32



symptomatice, coZ by se dle sebemedikacni hypotézy nabizelo. Podle Muesera et al.
(1998) by tuto hypotézu podporily dalsi tfi typy dikazl: 1) osoby s urcitymi
symptomy silnéji naduzivaji PL; 3) pacienti popisuji subjektivné vyhodné ucinky PL na
symptomy. Diikazy prvniho ani druhého typu nejsou podle Gregga et al. (2007)
presvédcivé. Tito autori taktéZ prohledali literaturu zabyvajici se subjektivnimi divody
pacientl se schizofrenii k uzivani PL: nejcastéjsi byly ucinky intoxikace, socidlni divody,
uleva od dysforie, psychotickych symptomi ¢i nezadoucich ucinkl antipsychotické
medikace, pricemz uleva od dysforie byla zcela nejcastéjsi. Blanchard et al. (2000) proto
navrhuji ,regulaci afektu“ jakoZto vhodnéjsi model neZ ten sebemedikacni. JeSté obecnéjsi
model by podle autorti mohl byt tzv. ,model kumulativniho rizika“, podle kterého
schizofrenie zptsobuje negativni efekty jako napft. socidlni izolaci ¢i naruseni kognice, coz
jsou rizikové faktory pro rozvoj poruchy uzivani PL. Posledni moZnou cestou, kterou by
schizofrenie mohla vést k porucham uzivani PL, je model tzv. ,supersenzivitity“, podle
kterého jsou osoby se schizofrenii kvili vyvojovym abnormalitim biologicky
a psychologicky vulnerabilnéjsi (supersenzitivni) kuc¢inkiim PL a vyviji se u nich tak
pravdépodobnéji poruchy uzivani PL (Mueser et al., 1998).

Teorie tzv. sekundarni psychiatrické poruchy piedpokladaji, Ze naduzivani PL
miiZe vést k rozvoji schizofrenie u vulnerabilnich jedinci. Toto postuluji tzv. teorie dvou
zasahll nebo diatézy a stresu (diathesis-stress model), dle kterych se jako prvni
zasah/diatéza oznacuje vrozena predispozice (vulnerabilita) pro rozvoj onemocnéni
adruhy zasah/stres potom urcity vliv (vCetné uzivani PL), ktery toto onemocnéni
rozpouta (Fowles et al., 1992). Tuto teorii podporuiji i zjiSténi, Ze 30-70 % osob s prvni
epizodou psychdézy ma komorbidni poruchu uZivani PL (Abdel-Baki et al., 2017) ¢i Ze
schizofrenie propuka v mladsim véku u jedinci, ktefi uzivaji PL (Stefanis et al., 2013).

Z konkrétnich PL je konopi snad nejzasadnéjSim kandidatem figurujicim v rozvoji
schizofrenie — o ném podrobnéji viz kapitola 2.2.4. o etiologii schizofrenie. Taktéz tabak
je dle nékterych teorii povaZovan za etiologicky agens u schizofrenie a je tim vysvétlovana
vysoka prevalence koufeni vtéto populaci. Podle metaanalyzy Hunter et al. (2020)
koureni tabaku vyznamné zvySuje riziko rozvoje schizofrenie a prenatalni vystaveni
nikotinu zvysuje riziko rozvoje schizofrenie u plodu o 29 % - Zadna ze zahrnutych studii
ale nekontrolovala vliv konopi, ktery miize byt pti rozvoji schizofrenie vyznamny. Alkohol

je kromé tabaku nejuzivanéjsi PL u osob se schizofrenii, a proto dle Muesera et al. (1998)
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limituje modely schizofrenie navozené uzivanim ostatnich PL. Alkohol samotny sice miize
vyvolavat psychotické priznaky, tzv. alkoholickou halucinézu (Stankewicz et al., 2022),
ale neni typicky povazZovan za kauzalni faktor pro rozvoj schizofrenie (Blanchard et al,,
2000; Gregg et al, 2007). PL amfetaminového typu zpusobuji casto substancemi
indukovanou psychézu (SIP), ktera je kratka a prechodna (viz dale) ale jejich vliv na
rozvoj schizofrenie zlistava nejasny (Gregg et al., 2007). Situaci komplikuje naroc¢nost
rozliSeni mezi chronickou/opakujici se amfetaminovou psych6zou a schizofrenii. Dle
Caton et al. (2005) ale aZ Ctvrtina osob ptivodné diagnostikovanych se SIP piejde do
diagnozy primarni schizofrenie; dle Kittirattanapaiboon et al. (2010) je to aZ polovina.
Kauzalni vliv metamfetaminu na rozvoj schizofrenie dokladaji i Li et al. (2014), dle
kterych metamfetamin zptlisobuje u potomkd osob se schizofrenii kognitivni deficity,
abnormalni neurondlni aktivitu a vétSi pravdépodobnost diagnézy schizofrenie po
5 letech follow-upu oproti potomkim, ktefi nejsou uzivateli. Nakonec Grelotti et al.
(2010) shrnuji velkou ¢ast vyzkumu na toto téma, ktera byla provadéna v Japonsku, kde
autori Casto dokladaji pretrvavajici (aZ nékolik let) znaky psychézy u osob, které byly
ptivodné diagnostikovany s metamfetaminovou SIP, a to i navzdory abstinenci od PL. Tyto
osoby jsou také citlivéjsi k remisim psychéz po kratkych vystavenich PL. Japons$ti autori
obecné predpokladaji, Ze metamfetamin sadm o sobé miZe zpusobovat dlouhodobé
psychotické syndromy i u osob, které nemaji k psych4zam zvysSenou vulnerabilitu - oproti
tomu ,,zapadni” vyzkumnici se priklani spise k ndzoru, Ze pokud ptiznaky pretrvavaji po
dlouhou dobu, spousti metamfetamin latentni, jiz drive existujici psychézu
(vulnerabilitu). Vtomto duchu operuje sdiagnézou SIP i DSM-V-TR, nebot pokud
psychoéza pretrvava po podstatnou dobu (mésic), jedna se o primarni psycho6zu, nikoliv
SIP (APA, 2022). Komplexni vztah metamfetaminu a psychozy je dle autorti Bramness et
al. (2012) moZno nahliZet skrze tradi¢ni ramec modelu vulnerability, kdy urcité davky
metamfetaminu (stresoru) mohou interagovat s urcitymi stupni vulnerability a zaroven ji
i zvySovat. Vysledkem miuze byt prechodna psychéza, nebo schizofrenie, které jsou dle
autort fenomény nikoliv oddélené, ale dynamicky propojené (Obrazek 4).

Ostatni PL jsou pomérné malo prozkoumané vramci jejich potencialu spustit
schizofrenii. Kokain muze vést k prechodnym psychotickym priznakim, avsak dle
Roncero et al. (2014) chybi studie zkoumajici jeho vliv na rozvoj schizofrenie. Opioidy sice
také ovliviiuji dopaminergni systém, ale dle Murraye et al. (2013) obvykle nenavozuji

psychozy; Gregg et al. (2007) zminuji studie, dle kterych mohou dokonce snizovat riziko
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Obrazek 4

Model vulnerability a stresu, podle kterého leZi schizofrenie a SIP na jednom kontinuu

dle vysledného souctu genetické zdtéZe a miry stresu
A

Osoby se schizofrenii, u nichz se rozvine
psychoza, aniz by uzivaly amfetaminy

Vysoka

Osoby se schizofrenii, u nichz se rozvine
psychoéza za uzivani amfetamint

Uzivatelé amfetamint, u kterych se
SIP rozvine do primarni psychozy

Vulnerabilita

Uzivatelé¢ amfetamint, u kterych se
SIP nerozvine do primarni psychozy

UZzivatelé amfetamint, u
kterych se nikdy nerozvine SIP

Nizka

Nizky Stres (vystaveni amfetamintim) VYSOkY}

Pozn. Prevzato z Bramness et al. (2012).

jejlho rozvoje. Ketamin miZe dle Morgana et al. (2011) zvySovat subklinickou
psychotickou symptomatologii, avSak existuje jen malo diikazii o jeho vliv na rozvoj
schizofrenie. Psychedelika svym plisobenim na serotonergni 5-HT2a pFirozené vyvolavaji
akutni a prechodné psychotické priznaky (Nichols, 2016). Vardy a Kay (1983) dokladaji,
Zze osoby s psychézou vyvolanou LSD se vzasadnich charakteristikdch neliSi od
schizofrenikli a predpokladaji, Zze LSD vyvolava tzv. schizofreniformni reakci u osob
vulnerabilnich krozvoji psychézy a uzivani PL. Potencidl psychedelik spousStét
schizofrenii je malo prozkouman a diferencidlni diagnostiku mimo jiné komplikuje
fenomén psychospiritudlni krize, kterd muize po psychedelické zkuSenosti nastat
a podoba se psychoze, avsak neni projevem patologie (Grof & Grof, 1986).

Poslednim modelem, ktery se pokousi vysvétlit vysokou prevalenci soubéhu
schizofrenie a uzivani PL, je model bidirekcionalni, podle kterého mezi témato dvéma
onemocnénimi probiha vzajemnd interakce, podnécovani a dlouhodobé udrZovani
(Mueser et al, 1998). Blanchard et al. (2000) popisuji podrobné problematiku
metodologie zkoumani modeld vzniku této dudlni diagnézy, kterd tkvi zejména
v obtiZnosti dohledani a jasného stanoveni casového sledu udalosti: napr. je mozné, Ze
tendence ke konzumaci PL je jakymsi projevem ¢i vedlejSim efektem prodrom
schizofrenie, a toto uzivani PL miiZe pozdéji spoustét akutni ataku schizofrenie, ktera
pozdéji kvili svym symptomlm miiZe znasobovat nutkani uzivat PL a vést k zavislosti.
Pro osvétleni téchto vztahi by byly potreba longitudindlni studie s velmi presnym

7

vymezenim pojmu a zachycovanim mnoha métitek, coz je v praxi asto obtiZné.
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3. Substancemi indukovana psychoéza

Druhy typ psychozy, o které pojednava tato prace, je substancemi indukovana
psychéza (SIP), v CR znama jako tzv. ,toxicka psychéza“. MiiZe se vyskytnout i pfi uzivani
medikamentd, nejcastéji se s ni ale setkavaji osoby uzivajici psychoaktivni latky (PL),
zejména ty trpici syndromem zavislosti. Proto se tato prace zaméruje zejména na né a na
vybrané psychoaktivni latky, které jsou pro CR nejrelevantnéjsi: metamfetamin (znamy
jako pervitin), konopi, kokain, alkohol a zminéna budou také psychedelika. Ackoliv je
v Ceském jazyce tato psychoéza tradicné oznacovana atributem ,toxicka“, v nasledujicim
textu bude uZivan termin vyuZivany v diagnostickych manualech a doslovny pteklad
z anglického substance induced psychosis. Tento termin je zvolen nejen pro svou odbornou
terminologickou presnost, ale také za cilem vyuZiti neutralniho jazyka, ktery oprostuje
tuto skupinu pacientii od stigmatu, které v konecném dtisledku muize ovliviiovat kvalitu

péce poskytovanou témto jedinclim a jejich zdravi (Volkow et al., 2021).

3.1. Klasifikace a symptomy

3.1.1. Substancemi indukovana psyché6za v DSM-V-TR

Substancemi/medikamenty indukovana psychéza (SIP) je v Diagnostickém
a statistickém manualu duSevnich nemoci, revidované 5. edici (American Psychiatric
Association (APA), 2022) tazena mezi poruchy ,Schizofrenniho spektra a dalsi
psychotické poruchy”. Pro stanoveni diagnézy musi byt dle diagnostického kritéria A
pritomny bud’ bludy, nebo halucinace, nebo oba symptomy, pficemz tyto musi byt natolik
zavazné, ze prekracuji béZnou intoxikaci ¢i abstinen¢ni syndrom. Jedinec si neuvédomuje,
Ze jsou vyvolany substanci. Dle Kritéria B musi byt piitomny diikazy anamnestické,
laboratorni ¢i jiné o tom, Ze se symptomy z kritéria A rozvinuly v priibéhu intoxikace,
kratce po ni, v ramci abstinen¢niho syndromu, ¢i po ném, a zaroven dana substance je
schopna vyvolat symptomy z Kritéria A. Dle kritéria C symptomy nelze 1épe vysvétlit na
substancich nezavislou psychotickou poruchou - tu by dokazoval fakt, Ze symptomy
predchazely uzivani substanci, Ze symptomy pietrvavaly déle, nez zhruba 1 mésic po
vysazeni substance ¢i odeznéni abstinen¢niho syndromu, ¢i Ze existuji jiné dtikazy o na
substancich nezavislé psychdze (napr. anamnestické). Kritérium D poté vylucuje, Ze se
symptomy objevuji pouze v pribéhu deliria, a nakonec kritérium E stanovuje, Ze
symptomy zpusobuji klinicky vyznamny distres a naruseni v riiznych oblastech Zivota.
V Tabulce 1 je moZno vidét srovnani diagnostickych kritérii schizofrenie a SIP dle

DSM-V-TR.
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Tabulka 1

Srovndni diagnostickych kritérii schizofrenie a SIP dle DSM-V-TR (APA, 2022)

Kritérium A

Kritérium B

Kritérium C

Kritérium D

Kritérium E

Kritérium F

SCH

Min. 2 symptomy, min. 1

z nich s *: bludy*, halucinace?*,
dezorganizovana rec*,

silné dezorganizované
chovani, katatonie, negativni
symptomy

Naruseni v nékteré oblasti
fungovani (prace, vztahy...)

Naruseni (v¢. prodrom,
rezidualnich symptomui) min.
6 mésicu, z nichZ min. 1 meésic
symptomy Kritéria A

Vylouceni schizoafektivni,
depresivni ¢i bipolarni
poruchy pro nedostate¢nou
afektivni slozku

Vylouceni vzniku poruchy na
zakladé fyziologickych efektt
zneuzivanych psychoaktivnich
latek, medikace, ¢i jiné
zdravotni komplikace
Podminky diagnostikovani u
osob s historii poruch
autistického spektra

SIP

Min. 1 symptom: bludy,
halucinace;

zavaznosti prekracuji béZnou
intoxikaci ¢i abstinen¢ni
syndrom; absence nahledu na
ptivod v substanci

Diikazy anamnestické,
laboratorni ¢i jiné o pvodu
symptomi v obdobi
intoxikace ¢i abstinenc¢niho
syndromu; latka je schopna
vyvolat symptomy Kritéria A
Symptomy Kritéria A nelze
1épe vysvétlit primarni
psychotickou poruchou;
zejména na zakladé ¢asového
sledu udalosti

Vylouceni symptom? Kritéria
A jakozto soucasti deliria

Symptomy zptisobuji distres a
naruseni v riznych oblastech
Zivota

SIP je potieba odlisit zejména od primarni psychdzy, k ¢emuz mohou dle manualu
poslouZit ¢casové udaje - SIP jednoznacné nasleduje po uZiti substance a neméla by trvat
vice nez jednotky tydntli po vysazeni substance (pti dlouhodobém uzivani miiZe trvat po
celou jeho dobu). Predchozi zkuSenost s primarni psych6zou avsak nevylucuje SIP. Také
je moZno zvazit atypicky vék nastupu psychézy (po mladé dospélosti) jako ukazatel SIP,
Ci zjistit dalS$i moZné etiologické priciny primarni psychdzy (napf. rodinnd anamnéza).
Taktéz méreni kognice, deprese, ¢i manie mize napomoci v diferencialni diagnostice.

Dale je SIP potieba odliSit od bézné intoxikace ¢i od deliria. Smérodatnym
voditkem pro odliSeni od pouhé intoxikace je znalost obvyklych ucinki jednotlivych PL
ajejich rozliSeni od bludi ¢i halucinaci, které jsou intenzivnéjsi ¢i trvalejSi neZ béZzna
intoxikace, u kterych si jedinec neuvédomuje jejich piivod v intoxikaci a které vyvolavaji

e

distres. Delirium je poté charakterizovano zejména poruchou pozornosti (zaméreni,
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udrZeni ¢i presouvani) spojenou s naruSenim lucidity védomi, sniZenym povédomim
o okoli, naruSenim kognice (pameéti, orientace, reci, percepce), a naslednou amnézii na
delirium. Dana latka musi byt také schopna delirium vyvolat (napt. v ramci abstinenc¢niho

syndromu jsou to jen alkohol, opioidy a jiné tlumivé latky).

3.1.2. Substancemiindukovana psychéza v ICD-11

Substancemi indukovana psychéza je v Mezinarodni klasifikaci nemoci (ICD-11;
World Health Orgnization (WHO), 2019) razena do kategorie ,Poruch zplsobenych
uzivanim substanci ¢i navykovymi chovanimi“, kde je uvedena vzidy pod konkrétni
substanci. Diagn6za potom zni napiiklad ,konopim zpiisobend psychotickd porucha“.
V ptipadé, Ze nelze urcit jedinou latku spoustéjici psychdzu, 1ze pouzit diagnézu ,SIP
v disledku nékolikera specifikovanych PL“ Hlavni diagnostické znaky se prakticky
shoduji s DSM-V-TR, stejné tak jako voditka pro rozliSeni SIP od primarni psychézy. I dle
ICD-11 by se mél specifikovat vzorec uzivani dané latky, ktery SIP predchazel, tedy napr-.
epizoda Skodlivého uzivani, Skodlivé uzivani, ¢i zavislost. Symptomy SIP dle autort
obvykle vymizi samovolné po vysazeni latky, avSak u latek s delSim abstinen¢nim

syndromem miiZe ptijit SIP pozdéji a i déle trvat.

3.1.3. Charakteristické symptomy konkrétnich SIP

V béZné praxi uzivatelé casto kombinuji uZivani vicero PL, takZe miliZe byt tézké
urcit, ktera latka psychézu vyvolala; navic individualni zkuSenosti s psych6zou jsou velmi
rozmanité. I presto se ale zda, Ze u psychdz vyvolanych riznymi latkami lze pozorovat
urcité charakteristiky. Napriklad metamfetaminem indukovana psychéza (MP) se
typicky projevuje paranoiditou a perseku¢nimi bludy (presvédceni o pronasledovani,
spiknuti, né¢im cili poskodit vlastni osobu) (Voce et al., 2019). Casty je také referenéni
blud, kdy osoby véri, Ze vnéjsi okolnosti nesou specificky pro né zvlastni vyznam, nebo
intrapsychické halucinace a blud vysilani, ovliviiovani ¢i c¢teni mysSlenek; taktéz
dezorganizace chovani ¢i zmatena fec jsou bézné (Chen et al., 2003). Z halucinaci jsou dle
autort nejcastéjsi sluchové, které zaziva az 85 % pacientii. Kokainem vyvolana psyché6za
(KOKP) se projevuje paranoidnimi perzeku¢nimi bludy, sluchovymi i zrakovymi
halucinacemi a dezorganizovanym chovanim (Fiorentini et al., 2021). Sabe et al. (2021)
taktéZ poukazuji na napadné vysSSi miru zrakovych halucinaci a také hmatovych
halucinaci, které vedou az k bludu parazitdzy, tedy k presvédceni, Ze kiiZi napadly drobné

organismy. Psychéza indukovana konopim (KONP) se podle Chopry a Smitha (1974)

projevuje nejcastéji jako nahla zmatenost spojena s bludy, dezorientace, depersonalizace,
38



amnézie, emocni labilita, vizualni halucinace €i paranoia a vyrazna uzkost. Taktéz D'Souza
et al. (2009) shrnuji ptipadové studie Ci anekdotické dikazy o Casté depersonalizaci,
derealizaci, paranoii, referen¢nich bludech, dezorganizovaném mysleni a sluchovych
i zrakovych halucinacich u KONP. Alkoholem vyvolana psych6za (AP), neboli tzv.
alkoholova halucinéza, je (jak nazev napovida) typicka zejména sluchovymi halucinacemi
v podobé ponizujicich a kritizujicich hlasi a perseku¢nimi bludy (Jordaan & Emsley,
2014). Dle autort ji Ize od deliria tremens odlisit tim, Ze je pti ni zachovano jasné védomi,
nevznika na ni amnézie, nebo tim, Ze pti deliriu jsou vice prominentni zrakové halucinace
a také psychomotoricky neklid. Za zminéni stoji také psychedelika, ktera prirozené
navozuji stavy podobné psychdze, jako halucinace, mystické zazitky ¢i zmény v percepci
a emocich. Smérodatnym ukazatelem pro diagnotiku SIP proto by méla byt vyssi nez
obvykla intenzita ¢i doba trvani Gcinkd silny distres. Castéji neZ o SIP se u psychedelik
mluvi o ,persistentni poruSe vnimani po halucinogenu“ (hallucinogen persisting
perception disorder, HPPD), kterou rozeznavaji manualy ICD-11 (WHO, 2019) i DSM-V-TR
(APA, 2022). Ty se vyznacuji po vystrizlivéni znovu prozivanymi percep¢ni symptomy
podobnymi intoxikaci, které jedinci zptisobuji distres. Nakonec je dilezité rozliSovat mezi
psychedeliky vyvolanym patologickym procesem a tzv. psychospiritualni krizi, ktera se
objevuje vramci prirozeného psychického procesu integrace nadmiru neobvyklych
zazitka zprostredkovanych psychedeliky. Tato krize se miiZe projevovat pozménénymi
stavy védomi ¢i emoc¢nimi, percep¢nimi ¢i psychosomatickymi znaky, ale pfi spravném
rozpozndni a neinvazivnim (nefarmakologickém) oSetfeni miize vést ke zdravému

osobnostnimu riistu (Grof & Grof, 1986).

3.2. Neurobiologie vybranych substancemi indukovanych psychoz

Zasadnim etiologickym faktorem pro vyvolani SIP jsou uZivané psychoaktivni
latky. Dle ICD-11 (WHO, 2019) mohou psychotickou poruchu vyvolavat témér vSechny
uzivané PL: alkohol, konopi, syntetické kanabinoidy, opioidy, sedativa, hypnotika a
anxiolytika, kokain, stimulanty (amfetaminy, metamfetamin ¢i metkatinon), syntetické
katinony, halucinogeny, tékavé inhalaty, MDMA a MDA, disociativa (ketamin ¢i fencyklidin
(PCP)) ¢i dalsi specifikované ¢i nespecifikované latky. Zde budou predstaveny ucinky

vybranych latek a mechanismus, jakym mohou vyvolavat psychézu.

3.2.1. Metamfetaminem indukovana psychéza (MP)
Metamfetamin je agonistou receptorii pro noradrenalin, dopamin a serotonin,

nebot plisobi na jejich prenasece (DAT, NET, SERT, VMAT-2) a zvySuje tak jejich
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vyplavovani, castecné také blokuje jejich zpétné vychytavani a sniZuje jejich
metabolismus blokovanim monoaminové oxidazy (Cruickshank & Dyer, 2009). Takto
aktivuje mesolimbické, mesokorikalni a nigrostriatalni dopaminergni drahy a vyvolava
vyrazné euforické a odménujici pocity; noradrenergnim piisobenim v bazalnim prednim
mozku, hipokampu a PFC zvySuje arousal a pozornost, konsolidaci paméti ¢i kognitivni
zpracovani; serotonergni pusobeni pak zvySuje libido a sebevédomi, sniZuje apetit ¢i
vnimani bolesti a zlepSuje naladu ¢i vyssi kognitivni funkce (Courtney & Ray, 2014).
Plisobenim na adrenergni a noradrenergni systém metamfetamin stimuluje sympaticky
nervovy systém se vSemi jeho projevy (Panenka et al., 2013).

Uzivani metamfetaminu, obvykle s vysokou frekvenci, mirou a dobou uzivani, je
zakladnim etiologickym vlivem pro vznik metamfetaminem indukované psychézy (MP)
(Chiang et al., 2019). Metamfetaminem zpusobena neurotoxicita zplisobuje dysregulaci
v hladinach neurotransmiterti, coz v souladu s neurotransmiterovou hypotézou vzniku
schizofrenie (viz kapitola 2.3.3.) mlze vést k vyvolani MP (Castner & Goldman-Rakic,
1999). Podle Hsieh et al. (2014) v kone¢ném disledku vznikd MP kaskadou déja
vedoucich k poskozeni kortikalnich interneuronti: nadmira dopaminové stimulace vede
ke zménam v hustoté a funkci receptorti v dopaminergnich drahach a ke zvySenému
vyplavovani glutamatu v kortexu, kde jsou timto poskozovany a ztraceny GABA
interneurony skrze naruSeni jejich NMDA receptorli, a tak dochazi ke glutamatové
dysregulaci v kortexu a naruSeni thalamokortikdlnich signal{i, coZ se projevuje pravé
psychotickymi priznaky. GABA neurony jsou také dtleZité pro tzv. senzomotoricky gating,
tedy schopnost inhibovat reakci na nadbytec¢né ¢i irelevantni podnéty, coz se projevuje
jako pozitivni i kognitivni symptomy (Arai etal., 2008). S psychotickymi symptomy je také
spojovana tzv. behavioralni senzitizace - mechanismus, pti kterém opakované podavani
stimulantd vede k vypotiebovani dopaminu ¢i poskozeni mechanismu jeho prenosu, coz
vede k hypodopaminergnimu stavu, a tudiz k negativnim psychotickym symptomuim, jako
ztrata motivace, plocha afektivita aj. Nasledné je systém zvySené senzitivni k dopaminu
a jeho administrace rychle vede k pozitivnim psychotickym priznakiim (Shin et al., 2017).

Mezi dalsi etiologické priciny MP miize patfit i metamfetaminem zpisobeny
oxidativni stres, zanét a nasledna neurodegenerace (Chiang et al. 2019).
Grantetal. (2012) taktéZ shrnuji, Ze za MP stoji jisté genetické faktory, které tuto
diagndzu propojuji i se schizofrenii. Podle nich mezi né patii urcité jednonukleotidové

polymorfismy, polymorfismy v po¢tu tandemovych repetic, ¢i inzerce a delece; konkrétni
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geny spojované s touto psycho6zou jsou potom napt. gen pro D-aminokyselinovy aktivator
oxidazy (DAOA), dystrobrevin vazajici protein 1 (DTNBP1) ¢i Frizzled 3 receptor (FZD3).
[ pro tyto spoleCné genetické faktory autori Bramness et al. (2012) navrhuji, Ze MP
a schizofrenie leZi na stejné skadle v ramci modelu vulnerability a stresu, kde vysledny
soucet obou téchto faktorti vede k té ¢i oné diagnéze (Obrazek 4). Mezi dalsi rizikové
faktory patii vyssi skéry v premorbidnich skalach schizoidnich a schizotypdlnich rysi,
vyssi mira depresivity, castéjsi zavislosti na alkoholu, antisocialni porucha osobnosti ¢i

diagnoza schizofrenie v rodiné (Chen et al., 2003).

3.2.2. Konopim indukovana psychéza (KONP)

Hlavni G¢inna latka konopi A9-tetrahydrocannabinol (THC) agonisticky ptisobi na
endokanabinoidni systém, ktery sestava ze sité receptorti, zejména CB1a CBz, signalnich
molekul a enzymd, jehoZ hlavnimi funkcemi je udrzet homeostazu CNS, kognitivni ¢i
motorické funkce a mnoho jinych. Hlavnim uc¢inkem THC je agonistické piisobeni na
presynaptickém CB1 receptoru na GABA a glutamatovych neuronech, coZ vede ke kaskadé
reakci s dalsSimi systémy - pro rekreacnim uzivani, ale i rozvoj psychozy je dulezity
zejména  vliv na  zvySenou  mezolimbickou  dopaminergni  signalizaci
(Bloomfield et al., 2014). CB1receptory jsou rozmistény po celé CNS, a proto jsou i uc¢inky
THC bohaté: v nucleus accumbens je vyvolavana euforie, v neokortexu pozménéné
vnimani a usudek, v mise analgetické ucinky, v mozecku narusena koordinace pohybdj,
v hypothalamu zvySeny apetit a mnoho dalSich (Mouhamed et al., 2018). Konopi ptisobi i
na systémy kardiovaskularni, respiratorni ¢i imunitni (Ashton, 2018).

Konzumace konopi miZe vést kprechodnym psychotickym symptomim
a konopim indukované psychéze (KONP), které je ale potreba odliSovat od rozvoje
schizofrenie, ke kterému miize konzumace konopi prispét (viz kapitola 2.3.4.). D’Souza et
al. (2009) jmenuji nékolik mechanismi, kterymi miiZze konzumace konopi vyvolavat
psychotické symptomy: zasadni je jiz zminéna kaskada reakci vedouci k nadmérnému
vyplavovani dopaminu v mezolimbické draze. Stimulace dopaminergnich neuroni
v prefrontalnim kortexu (PFC) miiZe stat za kognitivnimi symptomy, nebot’ zde dochazi
k nespecifické aktivaci ¢i zhorSené integraci vstupd, a tudiz zhorSenym kognitivnim
funkcim. K produkci psychotickych symptoma mtze dle autorti ptispét i vliv aktivace CB1
receptorti na GABA neuronech v hipokampu ¢i neokortexu, kde se snizuje pienos GABA
adochazi kdisinihibici aktivity pyramidalnich bunék. Tyto bunky hraji roli
v synchronizaci gamma vin (40 Hz), které propojuji senzorické percepce a zajiSt'uji
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kognitivni funkce, takZe desynchronizace mtze vést k naruSeni paméti, asociativnich
procest €i gatingu senzomotorickych informaci, tedy vyfiltrovani nadbyte¢nych stimuld.
Také glutamat, jehoZ synapticky pienos je kanabinoidy snizovan, mlize vést k naruseni
gatingu senzorickych informaci, coZ ve vysledku miZe predstavovat psychotické
symptomy.

Mezi dalsi etiologické faktory KONP patii geneticka zatéZ: mezi geny spojenymi
rozvojem KONP se opakované potvrzuji gemy COMT, DRD2, DAT ¢i AKT1, které jsou
zapojené v ¢innosti dopaminovych drah (Carvalho & Vieire-Coelho, 2022). Rizikovym
faktorem pro rozvoj KONP jsou obecné predispozice pro rozvoj psychozy
charakterizované diagn6zami schizofrenniho spektra vrodiné (Arendt et al, 2008)
predchozi paranoidni ideaci ¢i psychoticismem (Henquet et al, 2005), nebo
schizotypalnimi rysy (Barkus & Lewis, 2008). Je otazkou, zda v téchto piipadech konopi
spiSe nespousti primarni psychoticky proces. Houston et al. (2008) taktéz navrhuji, Ze
uzivani konopi mize mediovat Ci zesilovat vliv détského traumatu, naptiklad sexualniho

zneuzivani, na rozvoj psychdzy, a to opét vlivem téchto faktorti na dopaminergni systém.

3.2.3. Kokainem indukovana psychdza (KOKP)

Kokain plsobi podobné jako metamfetamin, tedy jako nespecificky inhibitor
zpétného vychytavani monoaminti a zvysSuje tak hladiny dopaminu, noradrenalinu ¢i
serotoninu; tudiZ i vlivy kokainu na psychiku a organismus jsou velmi podobné (Sabe et
al., 2021). Podle nékterych studii se az u poloviny uzivatelli kokainu rozvinou psychotické
priznaky (Thirthalli & Vivek, 2006). Mezi mechanismy vzniku kokainem indukované
psychoézy (KOKP) patii excesivni hladiny monoamint, zejména dopaminu, ktery je ve
vysokych davkach spojovan s agresivitou, halucinacemi ¢i bludy (Tang et al., 2014).
[ u kokainu se dle autorli uplatiiuje vyse zminéna behavioralni senzitizace, ktera se
projevuje zvySenou reakci na nékteré efekty stimulanti (zejména schopnost produkovat
psychotické symptomy) po jejich intenzivnim uzivani.

Stejné jako u ostatnich latek, i u kokainem indukované psychézy (KokP) je
implikovana geneticka vulnerabilita. Napr. gen pro dopaminovy prenasec¢ DAT ¢i gen DBH
jsou spojovany s predispozici k paranoidnim ucinkiim kokainu, dal§imi zkoumanymi geny
jsou potom COMT c¢i DRD2 (Roncero et al., 2014). Tito autofi jmenuji i dalsi rizikové
faktory pro vznik KokP: kromé brzkého pocatku, délky a intenzity uZivani kokainu jsou to
komorbidity z okruhu dalSich poruch uZivani PL, diagn6za ADHD, poruchy osobnosti,
nachylnost k psychotickym symptomiim, ¢i muzské pohlavi.
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3.2.4. Alkoholem indukovana psychéza (AP)

Alkohol je depresant CNS, ktery vychyluje rovnovahu mezi inhibitorni
a excitatiorni neurotransmisi v mozku. Jak vysvétluje Valenzuela (1997), kratkodobé
ucinky alkoholu jsou inhibitorni: pilisobenim na GABAa receptory zvysuje alkohol
sedativni a anxiolytické ucinky inhibitornich neurotransmitert GABA, glycinu C¢i
adenosinu, a inhibici G¢inku excitatorniho glutamatu ¢i aspartatu na NMDA receptorech
zplsobuje otupély stav mysli. DalSimi projevy jsou nezretelna rec, ztrata koordinace
plisobenim alkoholu na mozecek, ve vysokych davkach stupor, koma az itlum dechového
centra a smrt (Davies, 2003). Odménujici a euforické ucinky jsou navozovany opét
dopaminergnim systémem, ktery je stimulovan pres glutamatové receptory, avsak roli
zde hraji i endogenni opiaty, serotonin ¢i GABA. Inhibitornimu vlivu alkoholu se mozek
prizptsobuje, a tak pti dlouhodobéjsim uzivani a nasledném vysazeni alkoholu prevazuji
excitatorni mechanismy a nastava uzkost, krece a delirium (Valenzuela, 1997).

Alkoholem vyvoland psych6za (AP) je znaméjsi pod nazvem alkoholova
halucin6za, ktera se objevuje vramci abstinenéniho syndromu a je odliSnou
diagnostickou jednotkou od deliria (Skryabin et al., 2023). Autori shrnuji, Ze pri¢inami
alkoholovych halucinaci jsou, obdobné jako u jinych SIP, dysfunkce v dopaminergnim
a serotonergnim systému, které jsou nadmérné stimulovany, dale také vyklonéni
rovnovahy ve sméru excitatornich neurotransmiterti glutamatu a aspartatu po vysazeni
alkoholu, ¢i poSkozeni sluchovych a senzorickych drah chronickym uzivdnim alkoholu.
Dal$imi mechanismy, které vSak dle autorli nejsou jednotné potvrzovany, miiZe byt
dysfunkce metabolismu v thalamu ¢i abnormalni prokrveni nékterych c¢asti mozku.
Rizikovymi faktory vzniku AP jsou dle autort brzky vék nastupu zavislosti na alkoholu,
nizky socioekonomicky status, rodinna zatéZ poruch spojenych s uzivanim alkoholu a jiné
duSevni poruchy. Jordaan a Emsley (2014) uzaviraji, Ze ackoliv byly provedeny nékteré
studie, které prokazovaly vztah mezi onemocnénimi schizofrenniho okruhu v rodiné
arozvojem AP, obecné vyzkum v tuto chvili spiSe naznacuje, Ze mezi AP a schizofrenii

neexistuje genetické spojeni a AP je zcela samostatnou diagnostickou jednotkou.

3.3. Neurobiologické markery

Z vyse predstavenych mechanismi vzniku jednotlivych SIP je patrné, Ze tyto
patologické neurobiologické procesy jsou v mnohém podobné schizofrenii: zejména
dysfunkce dopaminergnich systémii, kde zvySené plisobi dopamin, hypofunkce NMDA

receptorii v PFC a ndasledna zvysSena glutamatova signalizace, ktera ¢asem poskozuje
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kortikalni GABAergni interneurony, coZz muize naruSovat thalamokortikalni signalizaci
a vést k psychdze (Hsieh et al., 2014).

TaktéZ na genetické Urovni je riziko pro SIP ¢asto spojovano s rizikem pro rozvoj
schizofrenie. SIP je spojovana sjednonukleotidovymi polymorfismy, se kterymi je
spojovana i schizofrenie, pricemZ pouha piitomnost zavislosti bez psychotickych
symptomi tyto genetické podobnosti se schizofrenii nesdili (Ikeda et al., 2013). Konkrétni
geny zkoumané napt. u metamfetaminem vyvolané psychdzy, které jsou taktéZ spojovany
s rozvojem schizofrenie, jsou geny DAOA, DTNBP1 (i Frizzled 3 (Grant et al., 2012).

Neurozobrazovaci metody prinaseji také informace o zménach mozku, které jsou
podobné pro SIP a schizofrenii. Je to napriklad pravé zména ve funkci striata, kde je jsou
mortem ¢i PET studii u chronickych uzivateli prokazalo snizené hladiny dopaminu a jeho
prenaseCe DAT ve striatu i vjinych castech mozku (Shin et al, 2017), dle
Volkow et al. (2001) se s dlouhodobou abstinenci (vice nezZ 6 mésict) hladiny prenaseci
dopaminu ve striatu zvysily azZ o 19 %, avSak obdobné zlepSeni nebylo moZné pozorovat
v neurokognitivnich testech. Dle studie Melegy et al. (1997) se striatum u SIP diky
neurochemické plasticité regeneruje a funkce dopaminergnich drah se miize zotavit.

Chung et al. (2010) u uzivateld metamfetaminu také za pomoci SPECT méreni nasli
sniZeny priitok krvi v nékterych oblastech mozku, jako ve striatu, thalamu, cingulu ¢i PFC.
Autoii Howells et al. (2014) shledali, Ze chronicti uzivatelé metamfetaminu maji snizenou
neuronalni integritu zejména vlevém anteriornim cingulatnim kortexu a pravém
dorsolateralnim prefrotnalnim kortexu. Uzivatelé kokainu, u kterych se vyvinula
psychoza, ve studii Williho et al. (2016) méli narusené funkce subkortikalni Sedé hmoty
(signifikantné mensi objem thalamu a levého hipokampu) ve srovnani s uzivateli bez
psychézy a ve studii Williho et al. (2017) se u osob s KOKP prokazalo sniZen{ regionalni
konektivity bilé hmoty (ve frontothalamické, frontotemporalni a interhemisferickych
drahach), coz jsou podobné vysledky, které se ukazuji i u schizofrenie.

Taktéz na urovni evokovanych potencialii sdili SIP se schizofrenii nékteré
charakteristiky. UZivatelé s MP vykazuji sniZenou amplitudu a zvySenou latenci P300 ve
frontdlnim a centralnim regionu, coz miiZze odrazet zmény nervového systému, které
pretrvavaji i po odeznéni SIP (Akira et al., 1994). U uzivateld kokainu se zda byt zvySena
vulnerabilita k rozvoji psychdzy, pokud se u nich objevuji deficity v potencialu P50 (tedy

sniZzena schopnost senzorického gatingu) ¢i pokud maji prodlouZzenou latenci
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v potencialech P50, N100 ¢i P200 (Roncero et al,, 2014). Taktéz chronické uzivani konopi
se miiZe projevit naruSenim schopnosti potlacit potencial P50; studie potencidlu P300 u

chronickych uzivatelli konopi zatim nenachazeji konsenzus (Radhakrishnan et al., 2014).

3.4. Epidemiologie SIP

Na nasledujicich radcich bude predstavena prevalence uzivani vybranych PL dle
Souhrnné zpravy o zavislostech v Ceské republice v roce 2021 (Chomynova et al., 2022)
a odhady vyskytu prechodnych psychotickych poruch jimi vyvolanych dle zahrani¢nich
studii. Obecné APA (2022) uvadi, Zze 7-25 % osob sprvni epizodou psychdzy je
diagnostikovano substancemi indukovanou psychézou, neuvadi vSak informace o dalsim
pribéhu, pripadné konverzi do primarni psychotické poruchy.

Alkohol je v Ceské republice hned po tabaku nejhojnéji uzivanou psychoaktivni
latkou - rizikové ho uziva 17-19 % dospélé populace a odhadem 11 % osob starSich 15
let spliiuje diagnosticka kritéria pro zavislost na alkoholu, pricemz vyskyt Skodlivého piti
alkoholu je dlouhodobé 2-3x vys$Si mezi muZzi (Chomynova et al., 2022). Psychotické
symptomy dle riiznych studii zazivad 0,4 - 12,4 % pacientii se zavislosti na alkoholu
(Jordaan & Emsley, 2014). Dle Soyky et al. (1988) je ale jen asi tietina téchto symptom
je celozivotni prevalence AP 0,41 %, pricemZ dle autorii je naprostd vétSina osob
zasazenych AP muZského pohlavi, a nejvyssi prevalence je ve skupiné 45-54 let. I dle
Soyky et al. (1988) je u muzii az 3,5x vyssi prevalence AP, neZ u Zen.

Mira uzivani nelegalnich drog je v Ceské republice nejvy$si mezi mladymi
dospélymi (15-34 let) a 2-3x vysS$i mezi muzi (Chomynova et al, 2022). Konopi
piredstavuje nejcastéji uzivanou nelegalni PL v CR, zku$enost s nim m4 priblizné ¢tvrtina
osob starSich 15 let, rizikové konopi uZivd odhadem 400 tisic dospélych obyvatel.
Psychotické symptomy se podle Wilkinsona et al. (2014) objevi u 20-50 % uzivateld,
avsak toto cislo zahrnuje jak projevy intoxikace, prechodné, i nasledné trvalé psychotické
poruchy, do které podle autorii piejde aZ polovina osob hospitalizovanych s KONP. Riizné
studie odhaduji, Ze zkuSenost s ptechodnou KONP ma zhruba 1-11 % uzivateli
(Fiorentini et al., 2021). Psychéza po uziti konopi je ¢astéjsi u muzi, jejichZ pomér mezi
hospitalizovanymi pro KONP byl ve studii Arendta et al. (2005) az 82 %.

Pro substancemi navozenou psycho6zu je velmi relevantni PL metamfetamin.
V Ceské republice ma zkusenost s amfetaminy (v¢. metamfetaminu) asi 3 % populace,

rizikové potom uZivd metamfetamin odhadem 33 tisic osob. Vallersnes et al. (2016)
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odhaduji, Ze u cca 11 % uzivateld metamfetaminu se rozvinou psychotické ptiznaky,
avSak upozornuji na obtiZnost rozliSeni od akutni faze schizofrenie spojené s uzivanim
metamfetaminu. Gan et al. (2018) shledali prevalenci MP 37,1 % pricemZ 76 % z nich byli
muzi. Taktéz ve studii Chena et al. (2003) trpéli MP az 3x vice muZi neZ Zeny.

S kokainem ma v Ceské republice zkuSenost zhruba 3 % osob starSich 15 let,
pricemz prevalence jeho uzivani v poslednich letech mirné roste. Ve studii Roncera et al.
(2014) vykazovalo 40,6 % uzivateli zavislych na kokainu symptomy KOKP. Thirthalli
a Benegal (2006) shrnuji, Ze studie z klinického prostredi i béZné populace uvadéji, ze
paranoidni bludy ¢i halucinace zazije vice nez polovina uZivatelli kokainu. I u tohoto

druhu psychozy je muzské pohlavi rizikovym faktorem (Tang et al., 2014).

3.5. Prubéh onemocnéni

Mezi definice SIP patii absence znakd primarni psychotické poruchy pred
zapoCetim uzivani PL, tedy absence prodrom. Néktefi autori zahrnuji predchozi
nachylnost k psychotickym prozitkiim, jako napt. paranoidni ideace €i rys psychoticismu
(Henquet et al.,, 2005), ¢i schizotypdlni rysy osobnosti (Barkus & Lewis, 2008) jako
rizikovy faktor rozvoje SIP, avsak v takovych pripadech je otdzkou, zda se nejedna spisSe
o prodromy primarni psychézy, kterou poté PL spusti. Rozdily mezi SIP a primarni
psychoézou stird i model autori Bramness et al., (2012) (Obrazek 4), dle kterého jsou SIP
a primarni psych6za dynamicky propojeny modelem vulnerability a stresu.

Pokud ale vychazime z predpokladu, Ze SIP je samostatna nosologicka jednotka,
pro kterou je uzivani PL nutnym a postacujicim spoustécim faktorem, pak onemocnéni
propuka v ramci intoxikace PL, nebo v pripadé alkoholu, sedativ, hypnotik ¢i anxiolytik
i vramci abstinen¢niho syndromu (APA, 2022). Autofi uvadi, Ze u kazdé z latek se doba
nastupu muze lisit: mezitim co u amfetamint, kokainu ¢i konopi mize postacit jedina silna
davka, aby se symptomy vyvinuly do nékolika minut, u alkoholu nastupuji symptomy
typicky aZ po dlouhodobém intenzivnim uZivani. Dle Chianga et al. (2019) se prvni
psychéza u uzivateli metamfetaminu objevi dle raznych studii primérné po 1,7-5,2
letech od pocatku uZzivani. Symptomy se poté mohou vyvinout vrozmezi 1-5 dni
intenzivniho uzivani (Edwards & Mooney, 2014). Pfi prvni epizodé se symptomy mohou
vyvijet postupné: nejprve se objevuji neurcité bludné myslenky ¢i nalady, které nakonec
prejdou v silné bludy a halucinace; v dalSich epizodach mohou prichazet silné priznaky
ihned (Ujike & Sato, 2006). Velmi podobny vzorec nastupu ma i KOKP: i u néj prichazi
psychéza v zavislosti na velkosti davky a dobé uzZivani (Thirthalli & Benegal, 2006). Ve
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studii Debry a Batkiho (2000) byly osoby s KOKP hospitalizovany v priiméru po 3,4 dnech
uzivani v poslednim tydnu a 11 dnech v poslednim mésici, pricemz u nékterych se KOKP
vyvinula po prvnim uZiti a u nékterych az po 28 letech uzivani. V pripadé konopi
zaznamenali Chopra et al. (1974), Ze KONP propukla u uzivatelli nejcastéji velmi nahle po
uziti velkého mnozstvi, pricemz u nékterych to bylo pii prvnim uziti, u nékterych vice nez
roce. Doba do propuknuti prvni KONP se vyrazné zkracuje s niz§im vékem zapoceti
uzivani konopi a dlouhodobéjsi a intenzivnéjsi konzumace (Henquet et al., 2005).
U alkoholu nastupuji symptomy akutné pouze po delSi dobé intenzivniho uzivani, a to jak
v ramci intoxikace, tak v ramci abstinen¢niho syndromu (Tsuang et al., 1994).

Doba trvani priznakd SIP je dle DSM-V-TR pomérné kratkd a sama ¢i po
antipsychotické farmakoterapii pii abstinenci od PL odezni do nékolika dni az tydnd,
ackoliv pokud neni zahajena abstinence ani 1écba, miize se objevovat tak dlouho, dokud
pokracuje uzivani PL (APA, 2022). Pokud psychdza pretrvava vice nez mésic od vysazeni
latky ¢i odeznéni abstinenc¢nich syndromd, povazuji to autofi za mozny diikaz pro
primarni psychotickou poruchu. WHO (2019) v ICD-11 ale upozoriuje, Ze abstinen¢ni
syndrom muZe u nékterych latek trvat pomérné dlouho (napft. i vice nez tyden u alkoholu
¢i u sedativ, u konopi 1-3 tydny), a proto se i psychotické symptomy mohou objevit azZ za
delsi dobu po vysazeni latky a také déle trvat. TaktéZ Edwards a Mooney (2014)
upozoriuji, Ze existuje i mnozstvi literatury, které poukazuje na pretrvavani symptomui
po podstatné delsi dobu, od nékolika mésici aZ po roky. Tento jev Ize dle autorti vysvétlit
dvéma zpusoby - bud'to SIP mohou pretrvavat podstatné déle, neZ po dnes uznavanou
hranici 1 mésice, nebo se zde jedna o spusténi primarni psychézy, ktera byla do pocatku
uzivani nerozpoznana. Taktéz Ujike a Sato (2004) upozoriuji, Ze metamfetamin postupné
zvySuje vulnerabilitu k relapsu psychdzy a tato vulnerabilita miiZe pretrvavat po mnoho
let (Obrazek 5). Projevuje se nejen citlivosti na mensi davky (behavioralni senzitizace)
a zkracenou latenci mezi opakované zapocatym uzivanim a projevy psychozy, ale zvySuje
i pravdépodobnost propuknuti psychézy pri pouhé konzumaci alkoholu, nedostatku
spanku ¢i psychosocialnich stresorech. TaktéZ doba trvani psychoézy se s opakovanymi
epizodami prodluZuje. Studie Manschrecka et al. (1988) zamérujici se na KOKP ukazuje,
ze primérna doba trvani priznakd byla 16 dni (od 1 do 60 dni). Roncero et al. (2012)
shrnuji, Ze KOKP ustoupi vrozmezi 1-2 dni obvykle sama, avSak nékteré negativni
symptomy mohou pretrvavat déle. I na kokainu se vytvari behavioralni senzitizace, takze

se psychozy pozdéji vraci i po mensSich davkach (Thirthalli & Benegal, 2006). V pripadé
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konopi autori Chopra et al. (1974) reportovali, Ze psychotické priznaky odeznély v ramci
hodin az dni u osob, které nemély Zadné predchozi psychické poruchy, v ramci nékolika
dni aZ tydnu u osob, které mély néjaké psychiatrické potiZze, a ve skupiné osob, které mély
predchozi psychotické zkuSenosti byla témér u vSech nakonec udélena diagnéza
schizofrenie. Dle Wilkinsona et al. (2014) odeznivda KONP pomérné rychle a bez
opétovného uziti konopi se nevraci, zaroven ale zminiuji nékolik longitudinalnich studii,
podle kterych je velké ¢asti osob plivodné diagnostikovanych s KONP pridélena pozdéji
diagnoéza schizofrenie. Nakonec AP dle Jordaana a Emselyho (2014) pti abstinenci odezni
obvykle do nékolika tydnd a u nékdy se nevraci ani navzdory pokracovani v uzivani
alkoholu. U nékterych osob ale mohou halucinace pretrvavat i navzdory abstinenci a dle
riznych studii se u 5-30 % osob rozvine trvala psychéza typu schizofrenie.

Dlouhodoby vyvoj substancemi indukované psychézy je ovlivnén zejména

v

uzivanim PL, které samo o sobé vyzaduje nejvétsi klinickou pozornost. Jak bylo vyse
predstaveno, dlouhodobéjSi a intenzivnéjsi uzivani PL vede k castéjSim a silnéjSim
psychotickym epizodam, avSak psychotické priznaky mohou pretrvavat dlouhodobé
i navzdory abstinenci. Videdlnim ptipadé dlouhodobé aZ celoZivotni abstinence maji
priznaky nejvétsi Sanci na trvaly ustup, avSak pri pokracovani v uzivani se priznaky
mohou vracet a zlistava otazkou, kde leZi hranice mezi opakovanymi ¢i protrahovanymi
SIP a spusténim primdarni psychozy.

Obrazek 5

Srovndni dlouhodobé vulnerability k projevu psychdzy u MP a schizofrenie
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Pozn. Prevzato z Ujike a Sato (2004).
48



4. Kognitivni funkce a kvalita Zivota u SIP a schizofrenie

Tato prace se zaméruje na kognitivni fungovani u dvou vySe predstavenych diagnoz,
schizofrenie a substancemi indukované psychézy (SIP). Kognitivni funkce tvoii dalezity
zaklad pro fungovani clovéka v jeho prostiredi, v kaZzdodennich aktivitach, v praci ¢i
v mezilidskych vztazich. Deficity v kognitivnich funkcich jsou vSak zdkladnim projevem
psychotickych onemocnéni (McCutcheon et al.,, 2023) a piedstavuji pro tyto jedince
vyraznou zatéz, komplikujici ¢i znemozZnujici jim se plné realizovat v riznych oblastech
béZného Zivota (Green et al., 2000; Kitchen et al., 2012). Zajem o vyzkum kognitivnich
funkci u psychéz v poslednich dekadach tedy nartista nejen kviili jejich vlivu na kvalitu
Zivota, ale také kvili vyvijeni 1éciv cilicich na kognitivni deficity (Marder & Fenton, 2004),
zkoumani endofenotypt psychéz (Braff et al,, 2021) ¢i porozuméni neurovyvojovym
procestiim vedoucim k psychéze (Cannon, 2015).

Dal$im divodem k zaméreni se pravé na kognici u téchto dvou diagnéz je oblast
diferencialni diagnostiky mezi témito dvéma onemocnénimi. Mezi zasadni vyzvy patii
fakt, Ze znacny podil osob se schizofrenii naduZziva psychoaktivni latky (PL), ¢i u nich
dokonce dochazi k zavislosti a trpi tudiZ tzv. dualni diagndzou (Rieger et al., 1990). Podle
nékterych teorii (viz kapitola 2.5.4.) mohou PL dokonce schizofrenii spoustét ¢i ji
udrzovat. PL jsou ale ptirozené hlavnim etiologickym faktorem i u SIP, které maji ale zase
nejistou prognézu s velkou mirou konverze do schizofrenie (Caton et al, 2005;
Kittirattanapaiboon et al.,, 2010). Rozdil v kognitivnich deficitech by mohl odrazet

rozdilnou etiologii téchto dvou onemocnéni, a tudiZ napomoci v diferencialni diagnostice.

4.1. Kognitivni funkce u schizofrenie

Deficit v kognitivnich funkcich patii vedle pozitivnich ¢i negativnich symptomu
k hlavnim projeviim schizofrenie (Keefe & Harvey, 2012). Pri predstavovani dnesniho
pohledu na kognitivni funkce u schizofrenie je vhodné zminit zasadni poc¢in Narodniho
institutu pro dusevni zdravi Spojenych stati Americkych (The US National Institute of
Mental Health, NIMH), ktery dal vzniknout iniciativé Measurement and Treatment
Research to Improve Cognition in Schizophrenia, zkracené MATRICS (Vyzkum méreni
alécby pro zlepSeni kognice u schizofrenie), se zamérem podporit farmakologicky
vyzkum léciv, ktera by cilila na kognitivni deficit u schizofrenie (Marder & Fenton, 2004).
Autori popisuji, Ze bézna antipsychotika Ucinné pomdahaji pacientim s pozitivnimi
symptomy, avSak léciva na ty negativni a kognitivni nejsou vyvijena, ackoliv pravé tyto

symptomy dlouhodobé nejvice ovliviiuji funkéni kapacitu osob v béZném Zivoté
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(Green, 1996; Green, 2000). Zasadnim ukolem iniciativy MATRICS proto bylo zjistit, které
kognitivni funkce je relevantni zhodnocovat pri vyzkumu l1é¢iv na né cilenych a vyvinout
také baterii, ktera by tyto funkce validné mérila. Faktorové analyzy napri¢ studiemi
replikovaly celkem sedm zakladnich dimenzi kognitivniho deficitu u schizofrenie (viz
dale; Nuechterlein et al., 2004) a na zakladé téchto poznatkli byla vyvinuta baterie
MATRICS Consensus Cognitive Battery, MCCB (viz dale; Nuechterlein et al., 2008).
Pacienti se schizofrenii skoruji obecné v jednotlivych doménach kognitivnich funkci okolo
1 standardni odchylky (SD) hiife neZ zdravi jedinci a v kompozitnich skérech, které byvaji
extrémnéjSi nez jejich jednotlivé komponenty, pak skéruji az o 1,5-2 SD hire
(McCutcheon et al, 2023). Dale bude predstaven profil kognitivniho deficitu
u schizofrenie, metody jeho méreni, jeho neurobiologicky podklad také vyvoj

v jednotlivych fazich onemocnéni.

4.1.1. Profil kognitivniho deficitu u schizofrenie

Zasadni otazkou pii zkoumdani kognitivniho deficitu u schizofrenie je, zda je
vhodnéjsi na néj nahliZzet globalné, nebo ho diferenciovat na jednotlivé dimenze,
a pripadné na jaké. Nakreslit pomyslnou délici hranici neni vzdy snadné: napt. schopnost
rychlosti zpracovani sestava z funkci nizsiho radu, jako napft. reakeni cas, ale miize také
odraZzet deficity ve funkcich vyssiho radu, jako napft. deficit v exekutivnich funkcich, pti
kterém mohou jedinci k dloham vyZadujicim rychlost zpracovani pristupovat méné
systematicky, coz mize ovlivnit vysledek (Knowles et al., 2015).

Tato prace bude problematiku nahliZet optikou iniciativy MATRICS, ktera dosla
k sedmi dimenzim, které jsou u schizofrenie nejvice zasaZeny: rychlost zpracovani,
pozornost/vigilance, pracovni pamét, verbalni uceni a pamét, vizualni uceni a pamét,
uvazovani a feSeni problémi a socidlni kognice (Nuechterlein et al., 2004). Doména
socialni kognice, a¢ neni klasickou neurokognitivni funkci, byla zahrnuta, nebot vyrazné
ovliviiuje schopnost téchto osob fungovat v kazdodennim Zivoté (van Os et al., 2010).
Burton et al. (2013) navrhuji, Ze tyto domény se daji dale seskupit do tii vyssich faktord,
a to rychlosti zpracovani, pozornosti/pracovni paméti a ucenti.

Nuechterlein et al. (2004) vysvétluji, Ze predchozi studie délily kognitivni funkce
rozlicnymi zplsoby podle preferenci vyzkumnych tymu, a proto tento aktualni vycet stoji
na konsenzu iniciativy, kterd se snaZi co nejlépe reflektovat vysledky predeslého
vyzkumu, zahrnovat minimdalné interkorelované dimenze, které taktéZ vychazi

z predeslych velkych normativnich studii (jako napt. Wechslerovy pamétové skaly III)
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a které byly opakované replikovany; ptipadné byly zvazZeny také jejich neurobiologické
substraty a senzitivita na lé¢ebné intervence. Pro srovnani existuji i jiné zptsoby, jak délit
kognitivni funkce u schizofrenie: napt. autori baterie Brief Assessment of Cognition in
Schizophrenia, zkracené BACS (Kratké zhodnoceni kognice u schizofrenie) Keefe et al.
(2004) pracuji s dimenzemi verbalni pamét, pracovni pamét, motoricka rychlost, verbalni
fluence, pozornost/rychlost zpracovani a exekutivni funkce. Nyni budou predstaveny
dimenze dle iniciativy MATRICS (Nuechterlein et al., 2004). Pro ndzornou vizualizaci
profilu kognitivniho deficitu u osob se schizofrenii je na Obrazku 6 moZno vidét vysledky

Obrazek 6

Vysledky validacni studie ¢eské verze MCCB: srovndni vykontl osob se schizofrenii a kontrol
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Pozn. Prevzato z Bezdicek et al. (2020). RZ = Rychlost zpracovani, P/V = Pozotnost/vigilance, PP
= Pracovni pamét, Vrb UP = Verbalni uceni a pamét, Vis UP = Vizualni uCeni a pamét, URP =
Uvazovani a FeSeni problémt, SK = Socialni kognice, Komp = Kompozitni skor

valida¢ni studie baterie MCCB v ¢eském prostredni (Bezdicek et al.,, 2020).

Rychlost zpracovani je zakladni funkci projevujici se jako schopnost produkovat
co nejvice spravnych odpovédi na stimulus v omezeném case (Salthouse, 1996). Méfi se
obvykle schopnosti rychle parovat Cisla s prifazenymi symboly (Kédovani symbold),
lokalizovat hledané symboly, identifikovat a propojit cislice a pismena na papire ¢i

pojmenovat barvy (Nuechterlein et al.,, 2004). Autofi radi do této dimenze i verbalni
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fluenci, tedy schopnost jmenovat co nejvice slov dle pocatecniho pismena ¢i kategorie
v omezeném Ccase. Verbalni fluence obvykle nebyva povaZovana za projev rychlosti
zpracovani, avSak ve faktorovych analyzach sytila nejcastéji pravé tento faktor. Rychlost
zpracovani reprezentovana kédovanim symboli je podle metaanalyzy Dickinsona et al.
(2007) centralnim kognitivnim deficitem u schizofrenie s velikosti u¢inku g = -1.57 (ve
srovnani s ostatnimi dimenzemi, u kterych byla souhrnna velikost uc¢inku g = -0.98)
a ktera ovliviiuje také funkce vyssiho radu, jako napriklad percepéni procesy, kédovani
a vybaveni pri pamétovych procesech aj. Podle autorti je tato dimenze vysoce senzitivni
na mnoho neuropsychiatrickych poruch vcetné schizofrenie, ale nebyla zatim
identifikovana specificka struktura ¢i funkce mozku, ktera ji zajistuje. Podle Knowlese et
al. (2010) je tato dimenze vSak zdsadné negativné ovlivnéna antipsychotickou medikaci.

Pozornost/vigilance, autory Nuechterlein et al. (2015) specifikovana jako
udrZzena zamérena pozornost (sustained focused attention), je schopnost udrZet
kontinualni, zamérenou pripravenost k detekovani hledaného cile a odpovédi na néj
v déletrvajicim Casovém useku. Vhodnym testem je tzv. Continuous Performance Task
(CPT), prvni vyvinut autory Rosvold et al. (1956), pri kterém jsou na obrazovce rychle
prezentovana problikavajici ¢isla ¢i pismena a jedinec musi odpovidat kliknutim na
obcasné cilové stimuly (napt. rozmazany symbol (Degraded Symbol, DS) ¢i dvé opakujici
se Cisla (Identical Pairs, 1P)). Ackoliv ve studiich Wechslerovych inteligenc¢nich
a pamétovych $kal je nékdy pozornost kombinovana s pracovni paméti v jediném faktoru,
dle Nuechterleina et al. (2004) u pacienti se schizofrenii syti vysledky testu CPT a testl
na pracovni pamét dva oddélené faktory. Nuechterlein et al. (2015) prokazali velkou
velikost efektu CPT-IP d = 1.13-1.14 pro rozliSeni skupin schizofrenie a zdravych jedinct,
a to napric riznymi demografickymi charakteristikami vzorku. Pozornost ¢i vigilance je
dle Nuechterleina et al. (2015) vhodnym kandidatem pti zkoumani endofenotypt
schizofrenie (viz kapitola 2.2.1.) a tudiz jeji dédi¢nosti. | tuto dimenzi mtize dle autort
negativné ovliviiovat antipsychotickd medikace ¢i také kouteni.

Pracovni pamét je kratkodobym, flexibilnim a dynamickym zdrojem pameéti, ve
kterém jsou senzorické informace kratkodobé (v tadech sekund) podrzeny
a manipulovany, mezitim co probihaji rizné neurokognitivni procesy jako napft. uceni Ci
uvazovani (Forbes et al., 2008). Od vlivné prace autort Baddeleyho a Hitche (1974) se do
dnesni doby vyvinul model pracovni paméti do podoby sestavajici ze 4 sloZek: centralni

exekutiva, kterd kontroluje a reguluje kognitivni procesy; fonologickd smycka, ktera
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kratkodobé uchovava zvukové nebo fonologické informace a manipuluje s nimi;
vizuoprostorovy nacrtnik, ktery kratkodobé uchovava a zpracovava vizualni informace;
a epizodicky buffer, ktery je spiSe pasivni a integruje jednotky vizualnich, prostorovych
a zvukovych informaci v ¢asovych sekvencich (Repovs & Baddeley, 2006). Zasadni oblasti
pro funkci pracovni paméti je prefrontalni kortex (PFC), zejména dorsolateralni, ktery
hraje roli v naruSeni pracovni paméti, spolu s dysfunkénimi prefrontalnimi GABA okruhy
a synchronizacemi neuronalnich siti (Lett et al., 2014). Metody méfeni pracovni paméti
zahrnuji obvykle nutnost zapamatovat si napf. prezentovana Cisla a pismena Cci
prostorové Konstelace a po kratké dobé je opakované vyvolat, prip. s nimi mentalné
manipulovat, jako napft. v rozsahu ¢islic (Digit Span) ¢i v prostorovém rozsahu (Spatial
Span) (Nuechterlein et al., 2004). ProtoZe jak verbalni, tak neverbalni pracovni pamét
jsou u osob se schizofrenii zasaZeny a obvykle syti jeden faktor a koreluji spolu, rozhodli
se je autori zaradit do spole¢né dimenze. Dle metaanalyzy Forbese et al. (2008) jsou mezi
osobami se schizofrenii a zdravymi osobami velikosti u¢inku u fonologické paméti mezi d
=0.55ad =1.41, u vizuoprostorové paméti mezid = 0.51 a d = 1.29 a u exekutivni paméti
mezid=0.73ad=0.92.

Verbalni uceni a pamét je soucasti deklarativni epizodické paméti, ktera odrazi
schopnost zapamatovat si verbalni informace, obvykle v podobé seznamu slov, part slov,
kratkého pribéhu ¢i sekvenci Cisel, a ty poté vybavit i rozpoznat ihned ¢i oddalené po
delsi dobé (Nuechterlein et al., 2004). Neurobiologicky podklad této funkce je v sitich PFC
a medialniho temporalniho laloku, kde hipokampus hraje vyznamnou roli v kddovani,
ukladani i vybavovani novych informaci (Antoniades et al., 2018). Podle Snitze et al.
(2006) je i tato dimenze vhodnym kandidatem pro hledani endofenotypii a stanovovani
dédi¢ného rizika schizofrenie. Iniciativa MATRICS zkoumala deficity v epizodické paméti
u schizofrenie a dosli k vysledku, Ze verbalni a neverbalni pamét’ syti dva odlisné faktory,
stejné tak jako je tomu u velkych normativnich vzorki, a také Ze témér polovina pacienti
s deficity v epizodické paméti ma deficity pouze v jedné z dimenzi verbalni/neverbalni,
a proto se rozhodli zkoumat je oddélené (Nuechterlein et al., 2004). Podle metaanalyzy
Alemana et al. (1999) mély osoby se schizofrenii vyznamné naruseni verbalni paméti
s velikosti u¢inku u okamzitého vybaveni d = 1.27 a oddaleného vybaveni d = 1.20.

Vizualni uceni a pamét, analogicky kverbdalni slozce paméti, je schopnost
zapamatovat si a nasledné vybavit ¢i rozpoznat (ihned ¢i oddalené) vizualni, neverbalni

podnéty, coz je testovano nejCastéji nutnosti zapamatovat si tvare, rodinné scény,
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nezndmé figury ¢i symboly (Nuechterlein et al., 2004). Tato funkce je u pacientl se
schizofrenii obecné zkoumana méné a podle Snitze et al. (2006) se také nejevi tak
narusena u pribuznych pacientli se schizofrenii, tudiZ neni tak hodnym kandidatem na
spolehlivy endofenotyp. Seidman et al. (2003) upozoriiuji na to, Ze deficity ve vizualni
paméti mohou byt u schizofrenie zplisobeny nejen pamétovymi deficity hipokampalniho
plivodu, ale i organiza¢nimi deficity spiSe prefrontalniho plivodu. Podle metaanalyzy
Alemana et al. (1999) mély osoby se schizofrenii naruSeni vizualni paméti s velikosti
ucinku u okamzitého vybaveni d = 1.00 a oddaleného vybaveni d = 1.09.

UvazZovani a ieSeni problémii, taktéz v nékterych studiich oznacCované jako
exekutivni funkce, je dle Orellany a Slachevsky (2013) kognitivni funkce vyssiho tadu,
ktera ndm umoznuje volni kontrolu nad behavioralnimi odpovéd’'mi, jako napf. planovat,
poZadavky ¢i regulovat sebe sama. Pro vykonavani své funkce potrebuje rozdélenou
iudrzenou pozornost ¢i pracovni pamét, zaroven ale naruSeni v této doméné miize
ovlivnit vykon napt. v pamétovych testech (viz vyse; Seidman et al., 2003). Podle Orellany
a Slachevsky (2013) je tato dimenze nejvice asociovana s dorsolateralnim a ventralnim
medialnim/orbitadlnim PFC a u schizofrenie dochazi kjejimu naruseni kvili dysfunkci
prefronto-striato-thalamické, prefronto-parietdlni a prefronto-temporalni neuronalni
sité. Tato dimenze se nejcastéji méri napr. za pomoci Wiskonsinského testu tridéni karet
dle raznych ménicich se principli, dopliiovani rady vizudlnich vzort dle logického
pravidla (Matrice), konstrukce vizualniho vzorce dle predlohy (Kostky), presouvani kouli
mezi koliky s omezenym poctem tahl (Londynska véz) a jinych komplexnich tloh na
feSeni problémi (Nuechterlein et al, 2004). Dle metaanalyzy Johnson-Selfridgeové
a Zalewské (2001) mély osoby se schizofrenii deficit v exekutivnich funkcich ve srovnani
se zdravymi osobami o velikosti efektu A = -1.45.

Socialni kognice byla dle autort Nuechterlein et al. (2004) prifazena az o néco
pozdéji - nevysla sice jako samostatny faktor pti analyzach predchozich studii, avSak
odbornici zabyvajicich se schizofrenii socidlni kognici ¢asto zminiovali mezi dimenzemi,
které by navrhovali zaradit do kognitivni baterie. Autori vysvétluji, Ze protoze byla tato
doména pomérné novym trendem ve vyzkumu schizofrenie, absence jejiho faktoru
v dosavadnich studiich mohla odrazet spiSe novost tématu nezli diikazy proti existenci
této samostatné dimenze, a proto se rozhodli ji brat v potaz. Socidlni kognice miize

plsobit jako mediator mezi zdkladnimi neurokognitivnimi funkcemi (napf. percepci,
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pracovni paméti) a schopnosti fungovat v kazdodennim spolecenském Zivoté, coz je
zasadnim argumentem pro jeji zkoumani (van Os et al., 2010). ProtoZe ale neni klasickou
neurokognitivni funkci, nybrz komplexni funkci vys$siho tadu, je dle nékterych autort
vhodné ji oddélovat od ,nesocidlni“ kognice jako samostatny faktor, coZ podporuji
i nékteré neurobiologické nalezy, jako napft. aktivita default mode networku (Green et al.,
2015). Definice této dimenze a hranic jeji piisobnosti je nelehka. Socidlni kognice sestava
z psychologickych procesti, jakymi jsou napi. vnimani socidlnich voditek, sdileni
zkuSenosti, odvozovani myslenek a emoci jinych osob ¢i kontroly emoc¢nich reakci k jinym
lidem, které ndm vSechny pomahaji vnimat, kdédovat, uchovavat, vyvolavat a regulovat
informace o nds samotnych a jinych lidech a na zakladé toho se chovat (Green et al., 2015).
Podle téchto autorti stoji za socidlni kognici oblasti mozku jako medialni PFC, fusiformni
gyrus, superiorni temporalni sulcus, temporoparietalni junkce, amygdala a také napf.
oxytocin. Zkoumané subdomény socidlni kognice a metody jejich méreni jsou vysoce
rozlicné. Napiiklad emoc¢ni vnimani a zpracovani lze mérit identifikaci emoci
v prezentovanych tvarich, teorie mysli je méfena za pomoci pribéhi ¢i konverzaci,
socialni percepce se projevi v testech identifikace interpersondlnich vztaht na zakladé
socialnich voditek, atribuce zase za pomoci dotaznik s modelovymi situacemi (Green et
al,, 2005). Dle metaanalyzy autorii Savla et al. (2013) skéruji pacienti se schizofrenif hiife
ve vSech zkoumanych doménach socidlni kognice s nejvétsi velikosti efektu pro teorii
mysli (g = 0.96), emoc¢ni percepci (g = 0.89) ¢i socidlni percepce (g = 1.04). Dle Greena et
al. (2015) je nutno diferenciovat mezi jednotlivymi subdoménami, nebot' nékteré se
u schizofrenie zdaji byti vice zachované, jako nap¥t. proZitek emoci, motoricka rezonance

(sdileni motorického stavu s protéjSkem) ¢i sdileni afektu.

4.1.2. Méreni kognice u schizofrenie a MATRICS Consensus Cognitive
Battery (MCCB)

K méreni kognitivniho deficitu u schizofrenie jsou pouzivany riizné nastroje.
Napriklad nékdy je kognice mérena testy inteligence, jako napr. Wechslerovou Skalou
inteligence pro dospélé (Wechsler Adult Intelligence Scale, WAIS; Wechsler (2008)), avsak
jeji pavodni zamér je mérit intelektové schopnosti u zdravé populace, nikoliv kognitivni
deficit u schizofrenie, a proto ho nemusi zcela validné mérit. Jeji délka miize byt pro osoby
s touto diagnézou také dosti zatézujici. K méreni paméti je mozno pouzivat Wechslerovu
skalu paméti (Wechsler Memory Scale, WMS; Wechsler (2009)), avSak pamét neni

u schizofrenie jedinou zasaZzenou doménou, proto tato skala také neni plné vyhovujici.
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Wilk et al. (2002) prokazali, Ze neuropsychologicka Skala RBANS (Repeatable Battery for
the Assessment of Neuropsychological Status) je vhodnou a kratkou (30 min) metodou pro
méreni 5 domén zasaZenych u schizofrenie (okamzitd pamét, oddalend pamét,
vizuoprostorové schopnosti, jazyk a pozornost), ackoliv byla plivodné navrZena pro
vyuziti u demence. Kratké posouzeni kognice u schizofrenie (Brief Assessment of Cognition
in Schizophrenia, BACS; Keefe et al. (2004)) je také kratka metoda, ktera navic méri vice
domén nez RBANS, je specificky sestavena pro schizofrenii a zaméruje se zejména na ty
domény, které jsou spojeny s funk¢nimi vysledky, proto je metodou o néco vhodnéjsi.

Zcela nejvhodnéjsi pro tuto praci se ale zda Kognitivni baterie konsenzu MATRICS
(MATRICS Consensus Cognitive Battery, MCCB), ktera presné kopiruje vyse
predstavenych sedm domén, které byly podrobnym zkoumanim shledany u schizofrenie
jako nejvice relevantni: rychlost zpracovani, pozornost/vigilance, pracovni pamét,
verbalni uCeni a pamét, vizualni uCeni a pamét, uvazovani a reseni problémi a socialni
kognice. Pti vybéru testli pro méreni téchto dimenzi se autoti Nuechterlein et al. (2008)
shodli na 5 kritériich: 1) test-retestova reliabilita, 2) moZnost opakovaného méreni, 3)
vztah kfunkénimu stavu, 4) potencidlni zménitelnost vreakci na farmakologické
plisobeni a 5) prakticnost pro Kklinické hodnoceni a snaSenlivost ze strany pacientd.
V prvni fazi sestavovani baterie bylo evaluovano 90 testi, které spliiovaly tato kritéria,
z nichZ bylo vybrano 36, které splitovaly ¢asovy limit pod 15 minut, nebot celkova baterie
podle autorli neméla piresahovat 90 minut trvani. Téchto 36 test poté bylo odborniky
z mnoha oblasti opét zhodnoceno s cilem zvolit 2-4 testy pro kazdou ze 7 domén, z ¢ehoz
vznikla beta verze baterie MCCB, kterd zahrnovala 20 testl. Jeji psychometrické
vlastnosti, vztah k funk¢nimu stavu, prakti¢nost dle administratorti a snasenlivost ze
strany pacienti byly poté evaluovany v ramci MATRICS Psychometrické a Standardizacni
Studie, ze které vzeslo finalnich 10 testti méricich 7 kognitivnich domén (Nuechterlein et
al., 2008). Tyto testy budou podrobné predstaveny v empirické ¢asti.

V druhé fazi MATRICS Psychometrické a Standardizac¢ni Studie byla baterie v této
podobé standardizovana a normovana a byly sledovany vlivy véku, pohlavi a vzdélani na
vykony (Kern et al, 2008). JelikoZ baterie sestdva z mnoha nezavisle vlastnénych
a vydavanych testli, bylo potieba udélat normy z nového, jediného reprezentativniho
vzorku, kterému byla cela baterie administrovana najednou jako celistva jednotka - tzv.
konormovani jednotlivych testii (co-norming). Tento postup je dilezity, nebot pltivodni

normy jednotlivych test(, které jsou soucasti baterie, vychazi z riizné velikych a sloZenych
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vzorkl, tudiZz neni moZné je srovnavat, a také protoZe jednotlivé testy se mohou
samostatné chovat jinak neZ v ramci baterie. Diky této standardizaci a jednotnym normam
pro baterii MCCB je moZzné vysledky baterie klinicky interpretovat a komunikovat Sirsi
verejnosti, srovnavat mezi riznymi klinickymi hodnocenimi, vytvaret profil kognitivniho
deficitu ¢i ziskat kompozitni skor.

V Ceské republice musela baterie projit taktéZ ur¢itym vyvojem, nez se mohla za¢it
vyuzivat. V Uplnych pocatcich navrhovali néktef{ autoii sestavit baterii MCCB z test,
které byly v Cesku v té dobé dostupné, standardizované a normované (Preiss et al, 2005,
cit. dle Bezdicek et al., 2015). V takové baterii by napi. doména mentalni rychlosti byla
hodnocena testem d2, verbalni pracovni pamét subtestem Razeni pismen a ¢isel z WAISIII
¢i neverbalni pamét Reyovou-Osterriethovou komplexni figurou apod. Tyto testy jsou ale
mnohdy zasadné odlisné od jejich analogii v plivodni baterii a takto sestavena baterie by
nerespektovala vybér nejvhodnéjsich testii pro hodnoceni kognitivnich domén iniciativou
MATRICS a ani by nebylo moZné srovnavat ji s vysledky originalni baterie ve vyzkumu ani
klinické praxi (Bezdicek et al., 2015). Z toho diivodu se tito autofi rozhodli pozadat
konsorcium MATRICS o legalni vyzkumnou licenci pro ¢eskou verzi a provedli adaptaci
a pilotaz testl baterie MCCB do Cestiny. U nékterych testli bylo mozné prevzit originalni
podnétovy arch a bylo nutno adaptovat pouze instrukce a skérovani, u nékterych bylo
potieba prevést do Cestiny i podnétovy material, u testu HVLT-R dokonce bylo nutné
provést frekvenéni studii slov v ¢estiné. Nékteré testy byly v Cesku dostupné a mohly byt
plné vyuzity. Vysledkem byla Ceska verze baterie MCCB plné shodnd s originalni verzi, s
ovérenym pirevodem instrukci a administrace a oficialné schvalena konsorciem MATRICS.

Autori Bezdicek et al. (2020) nasledné provedli validaci a psychometrickou
analyzu této Ceské baterie. Na 67 pacientech se schizofrenii a 67 zdravych jedincich k nim
parovanych na zadkladé véku a vzdélani provedli analyzu diskriminacni validity baterie
MCCB, tedy jeji schopnost rozliSovat mezi pacienty a kontrolami. Vyuzil i k tomu tzv. ROC
(Receiver Operating Characteristic) analyzy, které produkuji kiivky, jeZ vyjadiuji
ucinnost klasifikacntho modelu na vSech klasifikacnich urovnich. Na téch je nasledné
zaloZena hodnota AUC (Area Under Curve, plocha pod kiivkou) ktera vyjadiuje obecné
schopnost binarniho klasifikatoru zatrazovat objekty do dvou skupin, v naSem pripadé
schopnost baterie MCCB zarazovat osoby do skupin zdravych osob a osob se schizofrenii.
Mezi pacienty a zdravymi jedinci byly ve vSech 10 testech baterie statisticky vyznamné

rozdily (vSechny p<.001). ROC analyza ukazala, Ze primeérny T-skor celé baterie
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(kompozitni skor) vykazuje obecné vyssi senzitivitu (schopnost testu zachytit pripady, u
kterych nemoc nastava), nez jednotlivé testy samostatné, pricemz si stale zachovava
vysokou specifitu (schopnost testu zachytit ptipady, u kterych nemoc nenastava): AUC
pro kompozitni T-skér byla 0.902, 95% CI [0.848, 0.956]. Vyssi AUC mély jen celkova
doména Rychlosti zpracovani (AUC=0.930, 95% CI [0.884, 0.975]) a doména Verbalni
paméti a uceni (AUC=0.909, 95 % CI [0.857, 0.961], ale i domény s nejnizs§i AUC
dosahovaly hodnot nad 0.7, coZ je povaZovano za dobrou rozliSovaci schopnost; pouze
doména Socialni kognice nabyla hodnoty AUC=0.622, 95% CI [0.528, 0.717]), coZ je stale
prijatelnd hodnota. Nasledné byla provedena analyza vnitini konzistence baterie, tedy
byly spolu korelovany vsechny jeji testy, ktera ukazala, Ze baterie jako celek, tedy
kompozitni skor, je vhodnym ukazatelem globalniho kognitivniho vykonu (a=0.85,
95% CI [0.83, 0.88]). Klinicky relevantni je také fakt, Ze doména Rychlosti zpracovani
korelovala s méritkem kazdodenniho fungovani (Personal and Social Performance (PSP)
Scale; 0.52), avSak vztah mezi zadvaznosti psychiatrickych symptom@ mérenych skalou
PANSS (Positive and Negative Symptom Scale, Skala pozitivnich a negativnich symptom)
a vysledky méreni MCCB byl az na korelaci PANSS negativnich symptomt a MCCB
Rychlosti zpracovani (0.51) vétSinou nesignifikantni. Autoifi nakonec provedli
konfirmacni faktorovou analyzu (CFA) na vzorku 220 zdravych osob, ktera ukazala, Ze pri
vynechani domény Socialni kognice je 6 faktorové reseni statisticky vhodnéjsi nez 1 a 3
faktorové teSeni, avSak zarazeni domény Socidlni kognice nenarusilo faktorovou
strukturu zbytku baterie ani nesniZilo fit (CFI, Comparative Fit Index). 6faktorovy model
by dle autorii mohl také prispét k diferencidlni analyze neurokognitivniho naruseni
u riznych endofenotypti schizofrenie.

Poslednim pocinem c¢eskych autorti byla normativni studie na baterii MCCB na
Ceské populaci zdravych osob pro ziskani standardizovanych skoére z Ceské verze baterie
(Havlik et al., 2021). Takovyto postup je dtilezity, nebot riizné populace a rtizna jazykova
vydani baterie mohou produkovat vyznamné odliSné normalni hodnoty. Lokalni normy
zvySuji presnost diagnostickych zavért tim, ze umoziuji srovnat vysledek konkrétniho
jedince s normou jedinct, kteii s nim sdili zadkladni demografické ukazatele (narodnost,
pohlavi, vék, vzdélani). Vék mél dle oCekavani signifikantni vliv na skére ve vétSiné
kognitivnich domén, nejvétSi potom v doménach Rychlosti zpracovani a UvaZovani
a feSeni problémi, avsak na rozdil od originalni baterie nemél vliv na Verbalni pamét

a uceni a Socialni kognici, avSak obecné byl efekt véku v souladu s poznatky o projevech
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normalniho starnuti v kognitivnich funkcich. Vzdélani mélo vliv na Rychlost zpracovani,
Vizualni pamét a u€eni a kompozitni skor. MuZzi méli lepsi vysledky v doménach Pracovni
pameéti a Uvazovani a feSeni problémt, Zeny byly naopak lepsi ve Verbalni paméti a uceni
a v Socialni kognici. Ve srovnani s plivodnimi normativnimi daty ze Spojenych stat
Americkych se ta ceska liSila signifikantné s malymi aZ velkymi efekty, s vyjimkou
Verbalni paméti a uceni. Nejvétsi rozdily byly vdoménach Pozornosti/vigilance a Socialni

kognice, kde Ces$i skérovali vyrazné hiire.

4.1.3. Neurobiologicky podklad

Podle Tripathi et al. (2018) lze schizofrenii povazovat za poruchu neuronalniho
vyvoje, kterd miZe stat mimo jiné praveé za kognitivnimi deficity. Toto tvrzeni je v souladu
S neurovyvojovou teorii rozvoje schizofrenie (viz kapitola 2.2.2.). V rozvoji schizofrenie
hraje roli Siroka paleta neurotransmitert a mozkovych okruhii predstavenych v kapitole
2.2.a 2.3, jejichZ nerovnovaha v excitaci a inhibici kortikalnich mikrookruhti mize stat za
kognitivnimi deficity (McCutcheon et al, 2023). Zasadnim neurotransmiterem
u schizofrenie je dopamin: ve striatu je ho nadbytek, coz zplisobuje pozitivni symptomy,
které lze oznacovat za ,stavové“ (state) aspekty psychozy, které se vice méni v case
(Laruelle & Abi-Dargham, 1999). Podle Frankle et al. (2022) souvisi zvySené hladiny
dopaminu ve striatu s jeho depleci v kortexu, kde dochazi k hypodopaminergii, coZ je vice
staly rys (trait) psychézy. ProtoZe dopamin v kortexu za normalnich okolnosti podporuje
pozornost, pracovni pamét’ ¢i exekutivni funkce, miize jeho nedostatek stat za stalym
deficitem v kognitivnich funkcich (McCutcheon et al., 2023). Zasadni roli v pozornosti
a paméti hraje podle autorti taktéz acetylcholin, jehoZ efekt je mediovan nikotinovymi
a muskarinovymi receptory, jejichZ funkce je u schizofrenie narusena. Oba typy receptort
navic ovliviiuji GABA a glutamatovy systém a tim i rovnovahu mezi kortikalni excitaci
a inhibici, kterd je u schizofrenie dle vysledkii mnoha zobrazovacich metod narusena
a zpusobuje tak globalni kognitivni dysfunkci na ,systémové trovni“ (McCutcheon et al.,
2023). Autori vSak také vysvétluji, Ze existuji poznatky o konkrétnich oblastech mozku
zodpovédnych u schizofrenie za konkrétni kognitivni deficity, jako napriklad hipokampus
a jeho role vpaméti (Wegrzyn et al.,, 2022), takZe neurotransmiterovd nerovnovaha
a nerovnovaha v excitaci a inhibici budou pravdépodobné v ramci kognitivnich deficiti
parovany se strukturalnimi abnormalitami (konektivitou ¢i ztratou Sedé hmoty).

Zasadni oblasti pro kognitivni funkce je prefrontalni kortex (PFC) s jeho spojenimi

s dalsimi oblastmi, ktery hraje zasadni roli v exekutivnich funkcich, pracovni paméti,
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pozornosti, rozhodovani, ale i emocich ¢i socidlnim chovani (Sakurai et al., 2015). PFC
dozrava pomérné dlouhou dobu, a tudiZ je i obdobi, ve kterém je citlivy na zasahy
(genetického, environmentalniho, zanétlivého ¢i stresového charakteru) do svého vyvoje,
prodlouZeno aZ do dospélosti. Konkrétni procesy, které mohou byt v PFC u schizofrenie
naruseny, jsou formovani lokalnich neuronalnich okruhi a jejich dozravani, rovnovaha
v excitaci a inhibici CNS, senzoricky gating, konektivita a myelinizace, neuromodulace
(regulace celych populaci neuronti), ¢i maturace neuront (Sakurai et al., 2015). VSechna

7

tato naruSeni se potom mohou kviili riznorodym funkcim PFC manifestovat jako rtizné
kognitivni dysfunkce a pokud je mozek neni schopen kompenzovat, mize dojit k selhani
komunikace v mozku a neurondlni synchronizace (oscilace), coZz spolecné
s hyperdopaminergnim stavem miuze vést psychéze (Uhlhaas, 2013).

DiileZzitou roli v kognitivni dysfunkci u schizofrenie mtze hrat také striatum a jeho
napojeni do kortexu. Jak bylo predstaveno v kapitole (2.2.3.), ve striatu dochazi
k hyperdopaminrgnimu stavu, coZ miiZze zptlisobovat nejen pozitivni ptiiznaky, ale i ty
kognitivni (Simpson et al., 2010). Striatum je anatomicky i funkéné propojeno s PFC
a nékteré jeho uzly mohou byt diilezité pro zpracovani informaci kédovanych v PFC a pro
naslednou reprezentaci komplexnich a integrovanych behavioralnich odpovédi, které
mohou zahrnovat rozhodovani ¢i exekutivni funkce (Graybiel, 2008). Naruseni spojl
napf. v ,asociativnim okruhu“ mezi dorsolateralnim PFC a dorsalnim striatem mitiZe vést
k naruseni pracovni paméti. TaktéZ pozornostni procesy mohou byt naruSeny skrze
nucleus caudatus, ktery je soucasti striata a ktery spole¢né s PFC zajiStuje presnost
odpovédi a kognitivni kontrolu (Chudasama & Robbins, 2006). Simpson et al. (2010)

dokonce navrhuji, Ze by striatum mohlo byt primarnim zdrojem kognitivni dysfunkce

u schizofrenie, ktera se manifestuje skrze narusenou kooperaci striata s PFC.

4.1.4. Vyvoj kognitivniho deficitu u schizofrenie

Generalizovany kognitivni deficit napri¢ vSemi doménami je dle prospektivnich
studii moZno spattrovat u jedinct, u kterych se pozdéji vyvine schizofrenie, jiz v détském
a adolescentnim véku, coZ miiZe odraZet jistou vulnerabilitu pro rozvoj schizofrenie, nebo
primy kauzalni vztah; roli v tomto vztahu mohou hrat také intervenujici proménné, jako
socioekonomicky status, perinatalni komplikace ¢i uroven vzdélani rodi¢i (MacCabe,
2008). Nedostatkem prospektivnich studif je to, Ze se zaméruji spiSe na inteligenci, coZ je
méné primé méritko kognice neZ klasické neurokognitivni testy. Podle autort ale nizka

inteligence miiZe primo predisponovat k psychéze, nebot tito jedinci mohou byt napf.
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méné rezistentni vic¢i bludnym ideacim. Dle longitudinalni studie Reichenberga et al.
(2010), ktera sledovala osoby po dobu 30 let, se u déti, u kterych se pozdéji rozvine
schizofrenie, da pozorovat staticky deficit ve verbalnim i vizualnim uceni ¢i reSeni
problémi a také se pomaleji vyviji vdoménach rychlosti zpracovani, pozornosti,
vizuoprostorovém reSeni problémi ¢i pracovni paméti.

Fusar-Poli et al. (2012) se ve své metaanalyze zabyvali kognici u osob ve vysokém
riziku psychézy. Ukazalo se, Ze v této populaci je oproti zdravym kontrolam signifikantni
maly az stfedni pokles vobecné inteligenci (g=-0.22) i vSech neurokognitivnich
doménach (g=-0.34), nejvétsi pak ve vizudlni a verbalni paméti, které spolu
s exekutivnimi funkcemi, verbalni fluenci a pracovni paméti predstavovaly vulnerabilitu
k psychoze; naopak v rychlosti zpracovani nebyl souhrnné nalezen signifikantni pokles,
avSak konkrétné test Kddovani symbolt diferencioval mezi skupinami vysoce spolehlivé.
Vyznamny pokles byl i v socialni kognici (g = - 0.55). TaktéZ podle Bory et al. (2014) maji
osoby ve vysokém riziku, u kterych pozdéji propukne psychéza, signifikantné vétsi
naruSeni kognice, avSak velikosti efektu byly jen stiedni (okolo d = 0.5).

U skupiny vysokého rizika psychdézy vidi Bora a Murray (2014) problematiku
vysoké heterogenity - do studii jsou dle nich pravdépodobné zahrnovany osoby
s pravymi prodromy schizofrenie, s afektivnimi a jinymi psych6zami, s pravymi
psychoézami s ptiznivym pribéhem, ¢i osoby, u kterych psychéza nikdy nepropukne. To je
zdsadnim metodologickym problémem pro priifezové studie, které srovnavaji osoby ve
vysokém riziku psychoézy a po prvni epizodé psychoézy a které se snazi zodpovédét otazku,
zda po prvni epizodé dochazi kdalSimu poklesu kognitivnich funkci. Metaanalyzu
takovych studii provedli napt. Mesholam-Gately et al. (2009), ktefi dosli k zavéru, Ze
osoby po prvni epizodé psychézy vykazuji signifikantné vétsi zhorSeni kognice nez osoby
v premorbidnim stadiu, avSak sami upozoriiuji na problematiku prirezového designu.
Podle téchto autorii lze tento ukaz také vysvétlit riznymi modely neurokognitivniho
fungovani v priibéhu casu — mlzZe se zhorSovat postupné, ale také ostie naraz tésné pred
nebo s propuknutim psychdzy. Ve studii autori Keefe et al. (2006) se ukazalo, kognitivni
funkce byly nejvice zasaZeny u skupiny po prvni epizodé psychdzy, o néco méné u osob
ve vysokém riziku, které pozdéji konvertovaly do psychézy (obé skupiny skérovaly vice
nez o 1 SD hiife nez zdravé kontroly), o néco lépe na tom byla skupina s prodromalnimi
symptomy, kterd nekonvertovala, a zcela nejlépe zdravé kontroly, pricemZ posledni dvé

skupiny se ve vykonu neliSily vyznamné. Kognice vSech skupin azZ na tu ve vysokém riziku,
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které konvertovala, se v priibéhu roku vyznamné zlepsila. Bora a Murray (2014) provedli
metaanalyzu longitudinalnich studii, ve které shledali zlepSeni kognitivnich funkci
u skupiny s vysokym rizikem psychézy i po prvni epizodé psychozy pfri follow-upu po
nékolika letech. Roli ve zlepSeni u vSech skupin muiZe hrat prosty efekt uc¢eni/nacviku,
u skupiny po prvni epizodé psychézy potom i efekt 1éCby a sniZeni psychotické
symptomatologie. Ackoliv néktefi autofi argumentuji, Ze pokles v kognici je vlastni jen
skupiné ve vysokém riziku psychozy, ktera pozdéji konvertuje, v této metaanalyze se toto
nepodarilo prokazat. Autori tyto vysledky povaZuji za dikaz pro ustadlenou kognitivni
dysfunkci u schizofrenie, ktera se projevuje jiz pifed prvni epizodou v souladu
s neurovyvojovou teorii a kterd dale nenasleduje trajektorii neurodegenerativniho
charakteru. Progresivni abnormality zejména v Sedé hmoté u schizofrenie, které se
ukazuji v neurozobrazovacich metodach, Ize dle autort vysvétlit i dlouhodobym
plisobenim lé¢iv i absenci environmentalnich stimull spojenych se socialni izolaci.
Longitudinalni studie Hoff et al. (2005) zabyvajici se dlouhodobym vyvojem
kognice u chronické schizofrenie ukazala, Ze po 10 letech od prvni epizody psychoézy se
kognice vyznamné nezhorsila a v zadném z testt se pacienti nezhorsSovali vice nez zdravé
osoby. V porovnani s nimi se zlepSovali méné v dimenzich verbalniho intelektu, oddalené
pameéti a kognitivni inhibice. Proto autoti véri, Ze zasadni pokles v kognici se odehrava jiz
pred propuknutim nemoci. Také Bora a Murray (2014) ve své metaanalyze nenasli zadny
pokles v kognici 5 let po prvni epizodé psychozy. Stejné tak Szoke et al. (2018) ve své
metaanalyze neshledali progresivni naruSeni kognice v longitudinalnich studiich,

a naopak nalezli dikazy pro mozné zlepseni, coz ale miiZe byt projev efektu uceni.

4.1.5. Dopad kognitivniho deficitu u schizofrenie na kvalitu Zivota
jak se promita do jejich schopnosti obstat v kazdodennim Zivoté, tedy v péci o vlastni
osobu, v praci, ve vztazich, ve spolecnosti a takeé jak je tato situace subjektivné vnimana.
Podle metaanalyzy autori Kitchen et al. (2012) predstavuje kognitivni deficit ve vSech
zakladnich dimenzich vyraznou ,humanistickou zatéz“ na aktivity denniho Zivota,
pracovni a socialni fungovani, vztahy, chovani spojené se zdravim ¢i dodrZovani 1éCby.
Green et al. (2000) shledali neurokognitivni vykony v jednotlivych doménach jako
vyznamné prediktory funk¢ni schopnosti v riiznych oblastech - napt. oddalena verbalni
pamét ovliviiuje vétSinu funkcénich vysledki jako denni aktivity v komunité, reSeni

problémii ¢i ziskavani psychosocialnich schopnosti; okamzitd pamét pomaha v ziskavani
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psychosocialnich schopnosti; verbalni fluence ¢i schopnost tridéni karet ovliviuji aktivity
denniho Zivota v komunité. Kognitivni deficit jako globalni celek ale podle nich funk¢ni
vysledky predpovida lépe. Burton et al. (2013) prokazali vztah tfi neurokognitivnich
domén (rychlosti zpracovani, pozornosti/pracovni paméti a uceni) s performacnim
testem kaZdodennich schopnosti (r=0.461-0.465). Vztah s performacnim testem
socidlnich schopnosti nebyl signifikantni, coZ si autofi vysvétluji nezahrnutim méritka
socialni kognice, kterad slouZi jako dileZity mediator vztahu neurokognitivnich funkci
a funkc¢niho vysledku pacientii (Nuechterlein et al., 2004). Fett et al. (2011) zkoumali
vztah mezi zakladnimi neurokognitivnimi kognitivnimi dimenzemi dle iniciativy
MATRICS, doménami socialni kognice (teorie mysli, emo¢ni vnimani a zpracovani, socialni
vnimani a védomosti) a doménami funkcnich vysledki (fungovani v komunité, socialni
chovani v prostredi, feSeni socidlnich probléml a socialni schopnosti); shledali, Ze
socialni kognice vysvétlovala rozptyl hodnot funkénich vysledkii o néco vice (23,3 %) nez
neurokognice (15,2 %), avSak tfi ¢tvrtiny rozptylu témito proménnymi vysvétleny nebyly,
proto je dle autort nutné zamétovat se i na jiné faktory ovliviiujici funkéni vysledky.
Kromeé objektivniho hodnoceni kognice a kvality Zivota vnéjSim pozorovatelem je
dtlezité i subjektivni vnimani svého kognitivniho deficitu. To podle Paudel et al. (2020)
u jedinci se schizofrenii koreluje s horsi subjektivné vnimanou kvalitou Zivota. Korelace
mezi subjektivné vnimanymi a objektivné namétfenymi kognitivnimi deficity je ale
u schizofrenie pomérné nizka, k cemuz dle McCutcheona et al. (2023) prispiva nedostatek
vhledu a vys$i mira dezorganizace. Prekvapivym vysledkem studie Narvaez et al. (2008)
bylo, Ze lepsi objektivné hodnocené kognitivni funkce korelovaly s horsi subjektivné
prozivanou kvalitou Zivota, coZ lze dle autori vysvétlit pravé lepSim vhledem do
nepriznivé situace onemocnéni u jedinci s méné narusenou kognici. Kurtz a Tolman
(2011) shledali, Ze objektivni kognitivni deficity i vhled do nemoci korelovaly negativné
s hor$i subjektivni kvalitou Zivota, avSak vhled nemoderoval ani nemedioval vliv
kognitivniho deficitu na kvalitu Zivota. Podle Narvaez et al. (2008) jsou to zejména
depresivni symptomy, které predpovidaji horsi subjektivni kvalitu Zivota; objektivni
kvalita Zivota byla nejvice asociovana s negativnimi symptomy a nekorelovala se
subjektivni kvalitou Zivota. Tolman a Kurtz (2012) naopak ve své metaanalyze neshledali,
Ze by kognitivni funkce vyznamné korelovaly se subjektivni kvalitou Zivota. Podle

metaanalyzy Eacka a Newhilla (2007) je subjektivni i objektivni kvalita Zivota nejlépe
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predikovdna obecnou psychopatologii. Nejednozna¢né vysledky jsou pravdépodobné

zplsobeny i rozlicnymi metodami méreni a operacionalizace jednotlivych proménnych.

4.1.6. Méreni kvality Zivota a dotaznik Q-LES-Q-SF

Pro méreni kvality Zivota jsou nejcastéji pouzivany dotazniky, které vyplnuji bud’
oSetrujici specialisté (lékari, terapeuti apod.), oSetfujici osoby (rodina, partnefri) ci
pacienti samotni. Mezi ¢asto pouZivané u schizofrenie patfi napt. Skala kvality Zivota
(Quality of Life Scale, QLS), vyvinuta Heinrichsem et al. (1984). Je zaloZena na
polostrukturovaném rozhovoru administrovaném trénovanym profesionalem, ve kterém
jsou rozeznany deficitni oblasti z kategorii jako mezilidské vztahy ¢i instrumentalni
aktivity. Dalsi metodou pro objektivni méreni kvality Zivota, potazmo funkcéniho stavu,
jsou performacni zkousky, pii kterych musi pacient na misté predvést, jak si dokaze
poradit s rliznymi dkoly. Iniciativa MATRICS vyvinula pfimo pro schizofrenii Kratké
mezinarodni posouzeni funkéni kapacity (Brief International Functional Capacity
Assessment, BIFCA), pri které pacienti prokazuji kapacitu planovat, resit problémy
a setrvat v néjaké cinnosti (Velligan et al.,, 2014).

Tato prace se vSak zaméruje na pacientem subjektivné hodnocenou kvalitu Zivota.
Pro tu je jednim nejpouzivanéjSich nastrojii dotaznik Kvality prozivani radosti
a spokojenosti ze Zivota (Quality of Life Enjoyment and Satisfaction Questionnaire Short
Form, Q-LES-Q-SF). Tési se také velmi dobrym psychometrickym vlastnostem
i standardizaci v ¢eském prostiredi (TiSanska & KoZeny, 2019), a proto byl vybran do
empirické ¢asti této prace. Zkracena verze tohoto dotazniku byla vytvorena z ptivodni
nezkracené formy (Endicott et al., 1993), kterad sestavala z 93 poloZek v 8 stupnicich
méricich radost a spokojenost osob vrlznych oblastech denniho fungovani. Autofi
ptivodni verze zkoumali jeji psychometrické vlastnosti na vzorku pacientli s depresi
a ukazalo se, Ze je tento nastroj reliabilnim, validnim a senzitivnim méritkem konstruktu
kvality Zivota v rliznych oblastech a ma jistou inkrementalni validitu v porovnani s bézné
uzivanymi ndastroji u pacienti sdepresi. Kratka verze tohoto dotazniku byla poté
sestavena z 8. $kaly ptivodni verze vénované obecné trovni spokojenosti s kazdodennimi
aktivitami. Obsahuje 14-16 polozek (2 se nezapocitavaji do celkového skoéru), které
mapuji oblasti jako fyzické zdravi, subjektivni pocity, volnocasové aktivity, socidlni
vztahy, obecné aktivity, spokojenost s medikaci a Zivotem obecné a odrazi tak pacientem

vnimané dopady nemoci a 1é¢by v jeho Zivoté (Stevanovic, 2011). V minulosti se ukazalo,
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ze je kratka verze vhodna ke klinickému pouziti u pacientli s riznymi diagnézami, jako
deprese, bipolarni poruchy, ADHD, generalizované tizkosti aj. (TiSanska & KoZeny, 2019).

TiSanska a KoZeny (2019) ovérili strukturu a vnitini konzistenci ceské verze
dotazniku a vypracovali lokdlni percentilové normy pro pacienty s diagnézou
schizofrenie. Dle autorli vSechny faktorové analytické procedury doporucily
jednofaktorové reSeni. Hodnota H indexu, ktery odrazi miru, v jaké polozky reprezentuji
spolecny faktor, byla vysoka, h=0.944, coZz dle autorii podporuje predpoklad, Ze je
konstrukt kvality Zivota poloZkami primérené definovan. Konfirmacni faktorova analyza
na zakladé odpovédi souboru 727 pacienti se schizofrenii také podporila
jednofaktorovou strukturu (x2r=132) = 195.99; CF1 = 0.973; TLI = 0.969; RMSEA = 0.052;
90 % CI [0.032-0.072]; SRMR = 0.052). Jednotlivé indexy shody modelu a dat byly tedy
velmi priznivé. TaktéZ vnitini konzistence dotazniku a = 0.92; 95 % CI [0.891-0.912] a
primérna mezipolozkova korelace 0.404 (rozsah 0.202-0.558) indikuji moZnost pouziti
dotazniku jako diagnostického nastroje. Distribuce hodnot Q-LES-Q-SF byla pro cely
soubor symetrickad s pouze mirnym negativnim zeSikmenim, pouze u poloZzky ,rodinné
vztahy” kolem 40 % respondentti hodnotilo spokojenost maximalné; naopak u polozek
»Spolecensky zZivot“ a ,sexualni zajmy“ jsou frekvence vyrazné pozitivné zeSikmené, coz je
dle autort ale vhledem k pritomnosti diagnézy schizofrenie ocekdvany efekt. Vliv véku,
pohlavi, doby trvani choroby ani Zddnd interakce téchto proménnych nemeéla statisticky
vyznamny vliv na hodnoty Q-LES-Q-SF. Statisticky vyznamny se ukazal pouze vliv
proménnych celkového klinického dojmu (celkové hodnoceni zavaznosti psychopatologie
lékarem) (Fdf=5662)=4.23, p <.001, parcidlni n2 = 0.031; odpovida Cohenovu d = 0.358) a
spokojenosti s 1éky (Fdr=4,662) = 35.64, p < 0.001, parcialnin? =0.177, odpovida Cohenovu
d = 0.927) na variabilitu hodnot Q-LES-Q-SF: pacienti, které 1ékati hodnotili jako se
pacienti méné spokojeni s 1éky (potazmo 1é¢bou) méli nizs$i hodnoty Q-LES-Q-SF. Autori
také vypracovali percentilové normy pro ¢eské osoby s diagnézou schizofrenie, coz ¢ini
z dotazniku néastroj z psychometrického hlediska vhodny k pouZiti pro klinickou praxi
u Ceskych pacientti s diagnézou schizofrenniho okruhu bez ohledu na pohlavi, vék a délku

onemocneéni.

4.2. Kognitivni funkce u SIP
Vyzkum na poli kognitivnich funkci u SIP neni zdaleka tak bohaty, jako je tomu

v pripadé schizofrenie. Studie vénujici se kognitivnim funkcim u SIP jsou obecné velmi
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heterogenni, neni jich mnoho a jsou stredni az slabé kvality (Gicas et al., 2022). Zda se, Ze
zakladnim metodologickym problémem je samotné vymezeni skupiny SIP, kdy napf.
vétSina studii srovnavajici metamfetaminem indukovanou psych6zu (MP) a schizofrenii
nerozliSuje mezi akutni a chronickou MP (Wearne & Cornish, 2018). Vzhledem k velké
miie prechodu SIP do schizofrenie (11-46 % dle typu uzivané latky; Gicas et al., 2022)
miiZe sluCovani kratkodobé trvajici akutni SIP a chronické SIP, kterd sama o sobé
odporuje diagnostickym kritériim vyZadujici casovou omezenost SIP (APA, 2022; WHO,
2019) teoreticky vést k michani vicero diagnéz do skupiny SIP, v€etné substancemi
spusténych primarnich psychéz a dudlnich diagnéz. Mezi dalsi metodologické problémy
patii vysoka heterogenita geografickych a kulturnich charakteristik vzorkl, metod
méieni kognitivnich funkci, typa latek, které SIP vyvolavaji, charakteristik skupin, se

kterymi jsou SIP srovnavany (klinické, zdravé), ¢i mira abstinence u SIP (Gicas et al. 2022).

4.2.1. Vliv uzivani PL na kognici

Intenzivni uzivani PL vétSinou predchazi rozvoji SIP ¢i ji dale doprovazi, a proto je
na misté kratce zminit vliv uzZivani jednotlivych PL na kognici. Akutni uc¢inky malych az
stfednich davek metamfetaminu administrovanych ob¢asnym uzivatelim mohou podle
kritické prehledové studie Harta et al. (2012) prekvapivé zlepSit nékteré kognitivni
funkce, jako vizuoprostorovou percepci, pozornost ¢i inhibici, coz lze dle autort vysvétlit
priznivymi uC€inky mirné stimulované dopaminergni aktivity. Oproti tomu ale nékolik
jinych prehledovych studii doklada dlouhotrvajici kognitivni deficity u chronickych
uzivateli metamfetaminu. Dle Nordahla et al. (2003) maji uzivatelé metamfetaminu
deficity ve verbalni paméti a motorickych funkcich, manipulaci informaci (tlohy Ciselny
rozsah a Test cesty B), abstraktnim uvaZovani ¢i prepinani mezi ilohami. Dle Potvina et
al. (2018) méli uzivatelé lehkou turoven deficitu v pozornosti, exekutivnich funkcich,
verbalni fluenci, verbalni, vizualni i pracovni paméti, s o néco vice prominentnimi deficity
v socialni kognici a impulzivité, s nejméné prominentnimi deficity v a vizuoprostorovych
schopnostech a rychlosti zpracovani a s normalnim vykonem ve vizualnim uceni. Také
v prehledu Deana et al. (2013) se jevi kognitivni funkce uZivatelG metamfetaminu ve
vétSiné studii alesponn zcasti naruSeny, avSak upozorfiuji na absenci kontroly
premorbidniho fungovani u téchto osob. Nékteré studie podle téchto autort naznacuji, ze
se kognitivni funkce osob po vysazeni metamfetaminu zlepsi, ale vysledky jsou
nejednotné. Hart et al. (2012) upozornuji na zkresleni zavéri o dysfunkci, nebot

i statisticky vyznamné nizsi vykony oproti neuzivatelim mohou byt stale v normé.
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K podobnému zavéru doSli i Frazer et al. (2018) ve svém prehledu studii
zabyvajicich se kognici u wuzivateld kokainu. V doménach exekutivnich funkci
a pracovni/verbalni paméti skérovali uzivatelé hilife nez neuzivatelé, avSak autofi
upozornuji, Ze existence rozdilli mezi skupinami neznamend automaticky kognitivni
naru$eni. Autori vytykaji studiim i zdsadni metodologické nedostatky, které nedovoluji
Cinit zavéry o kognitivni dysfunkci zplisobené uZivanim kokainu. Mezi tyto studie patfi
napi. pirehledovy Clanek Spronka et al. (2013), podle kterych ma dlouhodobé uzivani
kokainu S$kodlivy vliv na mnoho kognitivnich funkci a vede ke generalizovanému
kognitivnimu naruseni; nebo prehledovy ¢lanek Potvina et al. (2014), podle kterych méli
uzivatelé kokainu nejvétsi naruSeni v doménach pozornosti, impulzivity, verbalni
a pracovni paméti, které se ale po nékolika mésicich abstinence vraci do normalu.

Také chronické uzivani konopi vede k deficitim v mnoha kognitivnich doménach,
jako je pamét, pozornost, rozhodovani ¢i psychomotorické tempo (Cadet & Bisagno,
2016). Podle Bolly et al. (2002) muze takovyto efekt pretrvavat az mésic po vysazeni
konopi. Dvé metaanalyzy (Grant et al., 2003; Schreiner & Dunn, 2012) ukazuji shodné
vysledky, a sice Ze uzivatelé konopi maji aZ o 1/3 SD horsi globalni kognitivni vykon ve
srovnani s neuzivateli. Metaanalyza Schreinera a Dunna (2012) ale také ukazala, Ze po
mésici abstinence tento rozdil mezi skupinami mizi, coZ naznacuje schopnost kognitivnich
funkci se rehabilitovat, ktera ale zavisi také na pocatku, délce a intenzité uzivani.

Nakonec chronické excesivni uzivani alkoholu vede podle pirehledu Bernardina et
al. (2014) vnaruSeni zejména v exekutivnich funkcich, epizodické pameéti
a vizuoprostorovych ulohach. Dlouhotrvajici abstinence (1 rok a vice) vede dle autort
k normalizaci kognice napft. v exekutivnich funkcich ¢i verbalni epizodické paméti, ackoliv
ve vizuoprostorovych funkcich miize byt naruseni patrné i po nékolika letech. Taktéz dle
Kopery et al. (2012) se u nékterych abstinujicich osob zavislych na alkoholu projevuji
deficity v pozornosti a vizualni ¢i pracovni paméti, avSak s abstinenci dlouhou alespon

1 rok se pozornost i pracovni pamét zlepsSuji

4.2.2. Profil kognitivnich funkci u SIP
ProtoZe ma SIP odliSnou etiologii nez schizofrenie, je zajimavou vyzkumnou
otazkou, zda se toto promita také do odliSného profilu kognitivnich funkci. VySe nastinéna
metodologicka problematika dosud velmi heterogenniho definovani skupin SIP zrejmé
prispiva také k velké heterogenité vysledki. Ve snad viibec prvni studii, ktera srovnavala

osoby s MP a se schizofrenii v kognici, neshledali autoti Jacobs et al. (2008) naptic vSemi
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deviti zkoumanymi doménami (premorbidni intelekt, uceni a pamét, pozornost
a koncentrace, motorické schopnosti, performacni schopnosti (kopie figury, kostky...),
verbalni schopnosti, exekutivni funkce, intelektualni fungovani a obecny screening (TMT
A a B)) zadné rozdily; zasadnim limitem jejich studie je ale absence informaci o délce
uzivani, abstinence ¢i psychotickych piiznakil osob s MP. Skupiny byly také malé (20 a 19
osob) a rozdilné v nékterych demografickych charakteristikdch. Autofi pfesto navrhuji,
ze tyto sdilené deficity v pozornosti, exekutivnich funkcich ¢i paméti jsou dokladem
sdilené patofyziologie frontdlnich a temporalnich lalokli, bazalnich ganglii i
neurotransmiterovych systémi.

K podobnym vysledkiim dosli Ezzatpanah et al. (2014), ktefi ke skupiné MP
a schizofrenie pridali i kontrolni zdravou skupinu a parovali jednice dle demografickych
ukazatell. Vzorek byl o néco vétsi (30 osob v kazdé skupiné), avSak opét nebyly zahrnuty
s MP, tak schizofrenii skorovaly vyznamné htlife nez zdravé kontroly napfi¢ vSemi
kognitivnimi doménami a mezi MP a schizofrenii nebyl signifikantni rozdil aZ na doménu
vizualniho vyhledavani a pozornosti, ve které byly osoby se schizofrenii horsi. [ tito autori
uzaviraji, Ze za sdilenymi deficity v exekutivnich funkcich, selektivni pozornosti c¢i
pracovni paméti by mohly byt sdilené dysfunkce PFC u obou diagno6z a rozdil ve vizualnim
vyhledavani a pozornosti by mohl naznacovat usetieny parietalni kortex u MP, ktery je
s touto funkci spojeny. Autofti Gicas et al. (2022) shrnuji, Ze tato studie autort Ezzatpanah
et al. (2014) spolecné se studiemi Khawara et al. (2014), ktefi u SIP shledali lepsi
prostorovou pracovni pamét v porovnani se schizofrenii, a Fitzgeralda et al. (2004), kteri
shledali lepsi vizuoprostorové schopnosti u SIP, mozna poukazuji na jisté specifické
y2uSetfeni“ vizualné zaloZené kognice osob u se SIP. Gicas et al. (2022) predpokladaji, Ze
stimulanty mohou svym vlivem na vizualni kortex i sité zapojené ve vizualni pozornosti
(vizualni kortikostriatalni okruh) zlepSovat vizualni pamét a pozornost, které by mohly
slouzit jako unikatni fenotypicky marker SIP - tato teorie ale vyZaduje empirické ovérenti.

Pii srovnani se schizofrenii je metodologicky diilezita studie Chen et al. (2015),
kteri nové rozdélili skupinu osob s MP na ty s kratkou MP (do 1 mésice) a perzistentni MP
(trvajici pres 1 mésic), které dale srovnavali s osobami, které uzivaly metamfetamin, ale
neprodélaly psychoézu, s osobami se schizofrenii a zdravymi osobami (celkem 5 skupin).
Za pouziti baterie BACS se ukazalo, Ze vysledky napri¢ vSemi doménami se signifikantné

neliSily mezi osobami se schizofrenii a s perzistentni MP, priCemz tyto dvé skupiny mély
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signifikantné horsi vysledky nez vSechny ostatni skupiny, které mezi sebou navzajem také
nemély vyznamny rozdil. Autofi tedy poukazali na dtlezitost charakterizovani délky
trvani MP, kdy pouze perzistentni MP vykazuje stejné kognitivni deficity jako
schizofrenie, a naopak kratka MP se nelisi od zdravych osob ¢i uzivatelli bez psychozy.

V souladu s autory prehledové studie Gicas et al. (2022) se jevi jako vhodné
zameériovat se na specifickou latku, ktera SIP vyvolala, a to z dlivodu jejich rozdilného
farmakologického pilisobeni a miry prechodu do schizofrenie (ktera je nejvétsi u konopi).
Zcela nejvice studii se podle tohoto piehledu zameéruje na psychoézy zplisobené
metamfetaminem a dal$imi stimulanty, u kterych je opakované replikovan signifikantni
kognitivni deficit v porovnani se zdravymi kontrolami, a to zejména ve vizudlni
pozornosti a exekutivnich funkcich (zejména schopnost inhibice a mentalni flexibility)
(d= - 2.41 az -0.96) a socialni kognici (d= -0.87); také 1Q je u MP priimérné o 1 SD niZzsi.
Vyjimkou je studie Chena et al. (2015), kde pouze perzistentni MP vykazovala horsi
kognici neZ zdravé kontroly, kratka MP nikoliv. Osoby s MP maji kognitivni deficit i ve
srovnani s uzivateli metamfetaminu, ktefi neprosli psychézou, a to zejména ve vizualni
a verbalni paméti a socialni kognici (d= -1.39). Vyjimkou je opét vysledek Chena et al.
(2015), kde pouze osoby s perzistentni MP mély horsi kognici nez uzivatelé bez psychézy,
osoby s kratkou MP nikoliv. Dalsi vyjimkou je studie Williho et al. (2017), ktera se sice
zamérovala na kokain, ale ve které nebyly shledany rozdily v kognici osob uZivajicich
kokain s psychozou a bez psychdzy. Ve srovnani se schizofrenii se u MP neprojevuji
zasadni rozdily v kognici; vyjimky jsou studie Ezzatpanah et al. (2014), kteri prokazali
lepsi vizudlni vyhledavani a pozornost u MP, a opét Chena et al. (2015), kde mély pouze
osoby s perzistentni MP stejny deficit, jako osoby se schizofrenii, osoby s kratkou MP
nikoliv. Konopim indukovanou psyché6zou se zabyvali Altintas et al. (2016), podle kterych
méli tito pacienti podobné kognitivni deficity jako osoby se schizofrenii v exekutivnich
funkcich, ale horsi v mentalni flexibilité, inhibitorni kontrole, a citlivosti na interference.
Na alkoholovou psych6zu (AP) se zamérovali Jordaan et al. (2009), podle nichZ osoby s AP
mély horsi globalni kognitivni fungovani ve srovnani s osobami zavislymi na alkoholu bez

psychozy, zaroven tento deficit se signifikantné nelisil od pacientt se schizofrenii.

4.2.3. Neurobiologicky podklad
Dilezitym faktorem pro vznik SIP je latka, ktera ji vyvolava, a jeji farmakologické
ucinky. Pokud ma SIP doprovazet neurokognitivni deficit, pak by mél mit také své

neurobiologické korelaty, které jsou plausibilni z hlediska chronického vlivu PL na mozek.
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Podle Bramness a Rognli (2016) napf. intenzivni uzivani metamfetaminu vede ke
zménam v PFC, které by mohly stat jak za psychotickymi projevy, tak za kognitivhim
deficitem u MP. Podle Salo et al. (2009) jsou tyto deficity zplisobeny konkrétné
neurotoxickymi vlivy metamfetaminu na dopaminergni a serotonergni neurony
v riznych ¢astech mozku a naslednymi deficity ve frontostriatalnim systému. Kognitivni
deficit by mohl vysvétlit i model behavioralni senzitizace (Castner & Goldman-RakKic,
1999), podle kterého dlouhodobé podavani stimulantd vede k dlouhotrvajici dysregulaci
dopaminergniho systému a jeho vétsi citlivosti na dal$i davky, projevujici se silnéjsi
behavioralni odpovédi. Také priliSna aktivace dopaminergnich neuronti v PFC miiZe stat
za zhorSenou integraci vstupt, a tudiZ zhorSenymi kognitivnimi funkcemi (D’Souza et al,,
2009). Vlivny model Hsieh et al. (2014) také vysvétluje mechanismus vzniku SIP jako
kaskddu vedouci ke ztraté GABA interneuronii v Kkortexu, jejichz interakce
s pyramidalnimi bunikami zajiStuje kognitivni funkce jako napt. pracovni pamét. GABA
neurony jsou duleZzité pro schopnost inhibovat reakci na nadbytecné ¢i irelevantni
podnéty (senzomotoricky gating), kde se porucha mize projevit kognitivnim deficitem
(Arai et al.,, 2008). Taktéz uzivani konopi mtize vést ke kognitivnim deficitim skrze uc¢inek
na CB1 receptory na GABA neuronech v hipokampu ¢i neokortexu, kde dochazi
k dishinhibici pyramidalnich bunék, a tudiz kognitivnimu deficitu (D’Souza et al., 2009).

Yamamuro et al. (2015) provedli neurozobrazovaci studii zkoumajici
hemodynamickou odpovéd mozku pacienti s MP a se schizofrenii pii tloze verbalni
fluence, ktera vyzaduje zapojeni mnoha kognitivnich mechanisml (exekutivné ridit
vyhledavani slov a dodrZzovani zadani, pamatovat si, ktera slova jiz byla recena apod.)
a u kterého maji osoby se schizofrenii horsi vysledky a také horsi prokrveni PFC
zapojeného obvykle do této ulohy. Navzdory velmi podobnému vysledku v testu kognice
mezi skupinami prokazali autofi pti loze signifikantné vys$si prokrveni dorsolateralniho
PFC u MP na rozdil od osob se schizofrenii, coZ mliZze dle autori poslouzit diferencialni
diagnostice navzdory podobnému neurokognitivnimu vykonu. Okada et al. (2015) zase
prokazali mensi prokrveni frontopolarniho PFC u MP neZ u schizofrenie v stop-signal
testu méticimu impulzivitu, coZ naznacuje vyssi impulzivitu u osob s MP. Alexander et al.
(2019) pouZili strukturalni MRI pro srovnani osob se schizofrenii zavislé na stimulantech,
se schizofrenii bez zavislosti na stimulantech a se SIP v mozkovych objemech
a konektivité bilé hmoty. Shledali, Ze ackoliv neurokognitivni funkce byly u skupin velmi

podobné, skupina se schizofrenii a zavislosti méla zmenSené objemy levého temporalniho
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a levého parietalniho laloku oproti skupiné bez zavislosti. ProtoZe chronické uzivani
stimulantd miva negativni vliv na mozkové objemy, ale nepostihuje obvykle specificky
tyto oblasti, které se naopak prokazuji ¢asto jako zasaZené u schizofrenie, navrhuji autori,
Ze tato rozdilnost miZe pomoci napovédét, jestli se jedna o psychdézu neurovyvojového
(schizofrenie) ¢i neurotoxického (SIP) pivodu. Toto je vsouladu svysledky studie
Ezzatpanah etal. (2014), ktefi prokazali lepsi vikon osob s MP v porovnani se schizofrenii
v Ulohach vizualniho vyhledavani a pozornosti vyuzivajici parietalni kortex.

Také studie zabyvajici se chronickymi uzivateli konopi ukazuji abnormalni
mozkové aktivity pri kognitivnich tlohach, avSak vysledky nejsou homogenni. Tyto
abnormality mohou dle Cadeta a Bisagno (2016) pretrvavat i po vysazeni konopi, avSak
pri delsi abstinenci se vykony zlepsuji, stejné tak jako pri abstinenci od metamfetaminu ¢i
kokainu. S tim jsou v souladu i vysledky prehledové studie autort Schulte et al. (2014),
podle kterych se mnoho kognitivnich funkci zcela ¢i alespon Caste¢né zotavi pri
dlouhotrvajici abstinenci, pro coz existuji i neurobiologické korelaty, jako zvétSovani
objemu hipokampu ¢i zmény v bilé hmoté mozkové. Autori také predpokladaji, Ze absence
zlepseni kognice u nékterych osob miize byt vysvétlena jiz premorbidné se vyskytujici

vulnerabilitou pro rozvoj zavislosti.

4.2.4. Vyvoj kognitivnich funkci u SIP

Vyvoj kognitivnich funkci u SIP je malo prozkouman. Mezitim co se u schizofrenie
predpoklada, Ze zasadni kognitivni deficit se objevuje jiZ pred prvnim projevem
psychotickych symptomi, z podstaty etiologie SIP, ktera neni neurovyvojovou, nybrz
neurotoxickou poruchou, by se u ni zasadni deficit v kognici pfed propuknutim symptom
objevovat nemél. Studie zkoumajici rizikové faktory pro vznik SIP zminuji jisté genetické
predispozice pro psycho6zu, rodinnou historii psychoézy i zvySené rysy psychoticismu ci
schizoidni rysy (viz kapitola 3.2.). Nepodarilo se ale dohledat, zda se tato klinicka
vulnerabilita projevuje také kognitivnimi symptomy. Zasadnim otazkou je opét také zda
tato vulnerabilita neni znamkou latentné probihajici primarni psychdézy, kterou uzivani
PL jakoZto stresor spusti, coz je jina etiologie, neZ kdyZ PL spusti SIP u zdravého ¢lovéka.

Po probéhnuti prvni epizody SIP se zda dtlezité, jak dlouho tato trvala. Podle
Chena et al. (2015) maji kratké MP kognici témér bez rozdilu od zdravych kontrol, kdeZto
perzistentni MP maji deficity podobajici se schizofrenii. Vétsina studii vénujici se SIP ale

vV

a pokud néjaké casové informace uvadi, nekoreluji je s mirou kognitivniho deficitu
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(Gicas et al., 2022), a proto do vysledki kognice osob se SIP mohou spadat osoby
s riznorodymi pribéhy a délkou onemocnéni. SIP by sice podle diagnostickych kritérii
DSM-V-TR aICD-11 neméla trvat déle neZ 1 mésic, avSak zejména japonsti autori oznacuji
Castokrat i nékolik let trvajici psychézy indukované uzivanim metamfetaminu jako SIP
(Grelotti et al.,, 2010). Takové psychozy se jisté vyskytuji, ale je otazkou, zda nejsou
zaménovany za substancemi spusténé primarni psychdzy ¢i dudlni diagnozy. Taktéz se
nepodarilo dohledat studie sledujici kognitivni deficit osob po SIP, které dlouhodobé
abstinuji, jez by mohly napovédét, zda odeznéni pozitivnich symptomt SIP doprovazi
i pripadné odeznéni symptomul kognitivnich. Usuzovat lze pouze ze studii zabyvajicich se
dlouhodobé abstinujicimi chronickymi uzivateli, které také prinasi smiSené vysledky -
mezitim co podle nékterych se kognice s abstinenci vraci do normalniho rozmezi, podle

jinych nékteré kognitivni deficity pretrvavaji (viz kapitola 4.2.2.).

4.2.5. Dopad kognitivniho deficitu u SIP na denni fungovani a kvalitu
Zivota

Nebyly nalezeny Zadné studie zamérujici se specificky na téma vlivu kognitivnich
funkci u SIP na denni fungovani a kvalitu Zivota téchto osob. Tuto oblast je v tuto chvili
také narocné zkoumat, protoZe zaprvé neni zcela jasné, zda a jakého charakteru se
kognitivni deficity u SIP vyskytuji a zadruhé samotna skupina SIP je vysoce heterogenni
co se tyce uzivané PL, délky uzivani, délky abstinence ¢i poctu psychotickych epizod. Lze
ale predpokladat, Ze u této skupiny bude samotné uzivani PL a pripadna zavislost
figurovat jako zasadni faktor ovliviiujici denni fungovani a kvalitu Zivota - je zfejmé, Ze
vysoka mira uzivani PL, zejména takova, kterd vede k rozpoutani SIP, mlzZe stat v cesté
naplnénému a spokojenému Zivotu (Smith & Larson, 2002; Vederhus et al., 2016). Ac¢koliv
brzké obdobi abstinence miiZe zhorSovat kvalitu Zivota ¢i symptomy deprese a tuzkosti,
dlouhodobéjsi abstinence kvalitu Zivota jednoznacné zlepSuje (Kelly et al., 2018; Bagheri
et al, 2015; Vederhus et al, 2016). TaktéZ Pasareanu et al. (2015) shledali, Ze
hospitalizace a terapeutické plisobeni na osoby s poruchami uZzivani navykovych latek
zvySuje jejich kvalitu zivota, a to jak v pripadé dobrovolné, tak nedobrovolné

hospitalizace.
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Empiricka cast

5. Cile vyzkumu

Vyzkum kognitivnich funkci u substancemi indukované psychézy (SIP) zatim neni
prili§ rozsahly a metodologicky pristup k nému je velmi heterogenni. Stejné tak jsou
heterogenni vysledky o kognitivnim deficitu u osob se SIP a jejich srovnani s osobami se
schizofrenii, a to Casto zejména kvili nejednotnému vymezeni skupiny se SIP. Proto je
hlavnim tuUcelem tohoto vyzkumu jasné definovat zkoumanou skupinu osob se SIP
asrovnat je sosobami se schizofrenii, které netrpi soucasné poruchou uzivani
psychoaktivnich latek (PL), tj. dudlni diagnézou, a se zdravymi osobami
v neurokognitivnich funkcich zastoupenych konkrétné meéritky rychlosti zpracovani,
pozornosti/vigilance, pracovni paméti, verbalniho a vizualniho uc¢eni a paméti, uvazovani

a feSeni problémi a socialni kognice.

Cil 1: Zjistit, zda se vyskytuji rozdily v mire kognitivniho deficitu mezi osobami se

SIP, se schizofrenif a zdravymi osobami.

JelikoZ se ve vySe zminéné metaanalyze kognitivnich funkci osob se SIP autorti
Gicas et al. (2022) ukazalo, Ze by tyto osoby mohly mit zejména diky vlivu stimulantt
specificky ,usetfenou” vizualné zaloZenou kognici (jako napt. zrakovou pozornost ¢i

prostorovou pracovni pamét), cilem bude ovérit i tuto hypotézu.

Cil 2: Zjistit, zda maji osoby se SIP specificky méné naruSenou vizualné zaloZenou

kognici v porovnani s osobami se schizofrenii.

DalS$im cilem prace je zkoumat, zda a jak ovliviiuji dalsi proménné souvisejici se
SIP, jako délka uZzivani PL, délka abstinence, pocet epizod SIP ¢i casovy odstup od posledni
epizody SIP kognitivni funkce u osob s touto zkuSenosti. Jak bylo vysSe uvedeno, dosavadni
vyzkum vlivu uzivani PL na kognici dochazi k heterogennim zavértim a dosud nebyl

prozkouman vztah mezi mirou uzivani PL, vyskytem SIP a kognici.

Cil 3: Prozkoumat, zda maji proménné souvisejici se SIP, jako délka uZzivani PL,
délka abstinence, pocet epizod SIP ¢i Casovy odstup od posledni epizody SIP vliv na miru

kognitivniho deficitu.

Poslednim cilem je zkoumat, jak se onemocnéni a kognitivni symptomy

schizofrenie a SIP promitaji do subjektivné hodnocené kvality zivota jedinci s témito
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zkuSenostmi. Tato prace se zaméruje specificky na subjektivni hodnoceni pacientem,
nebot to ¢asto nizce koreluje s objektivné hodnocenou kvalitou Zivota a je mnohem méné
prozkoumané, ackoliv prinasi cenné informace o duSevni pohodé jedince nad ramec
objektivnich vnéjSich méritek. Z vyse uvedenych studii se zda, Ze kognitivni deficit
u schizofrenie negativné ovliviiuje objektivné hodnocenou kvalitu Zivota, ale u té
subjektivné hodnocené se tento vztah nepodarilo prokazat. Tento vztah neni prozkouman

u SIP, ackoliv je znamo, Ze samotné poruchy uzivani PL kvalitu Zivota zasadné sniZuji.
Cil 4: Srovnat subjektivné vnimanou kvalitu Zivota osob se SIP a se schizofrenii.

Cil 5: Zjistit, zda existuje vztah mezi mirou kognitivniho deficitu a subjektivné

vnimanou kvalitou zivota u osob se SIP.

5.1. Vyzkumné otazky

Tento vyzkum si klade za cil prinést odpovédi na tyto vyzkumné otazky (VO):

VO1: Lis{ se statisticky vyznamné mira kognitivniho deficitu mezi osobami se SIP,
se schizofrenii a zdravymi osobami?

VO2: Je mozné pozorovat lepsi vykon ve vizuadlné zaloZené kognici u osob se SIP
v porovnani s osobami se schizofrenii?

VO03: Existuje vztah mezi proménnymi souvisejicimi se SIP jako délka uZivani PL,
délka abstinence, pocet epizod SIP ¢i ¢asovy odstup od posledni epizody SIP a mirou
kognitivniho deficitu u osob se SIP?

VO4: Lisi se statisticky vyznamné subjektivné hodnocena kvalita Zivota osob se
schizofrenii a se SIP?

VO5: Souvisi mira kognitivnitho deficitu u osob se SIP sjejich subjektivné

hodnocenou kvalitou Zivota?

5.2. Hypotézy

Tento vyzkum si klade za cil ovérit tyto hypotézy, které jsou formulované jako
alternativni.

H1a: Mira kognitivniho deficitu osob se SIP a se schizofrenii se statisticky vyznamné
lisi. Tato hypotéza je zaloZena na vyzkumu autord Chen et al. (2015), kteri prokazali, ze
u tzv. kratké SIP, ktera odpovida diagnostickym kritériim vymezujicim jeji dobu trvani na
max. 1 meésic, se vyskytuje statisticky vyznamné mensi kognitivni deficit neZ

u schizofrenie.
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H1b: Mira kognitivniho deficitu osob se SIP a zdravych osob se statisticky vyznamné
lisi. Tato hypotéza je zaloZena na mataanalyze autori Gicas et al. (2022), podle kterych je
opakované replikovan signifikantné vétsi kognitivni deficit u osob se SIP v porovnani se
zdravymi osobami.

H2: Osoby se SIP se statisticky vyznamné lisi od osob se schizofrenii ve vizudIni
kognici. Tato hypotéza je zaloZena na vysledku metaanalyzy Gicas et al. (2022), ktef{
shrnuji, Ze osoby se SIP maji v porovnani s osobami se schizofrenii lepsi vykony v testech
zaloZenych na vizualni kognici, jako napt. zrakové pozornosti ¢i prostorové pracovni
pameéti.

H3a: Délka uzivani PL md vztah s mirou kognitivniho deficitu u osob se SIP. Tato
hypotéza vychazi z metaanalyzy Potvina et al. (2018), kteri dokladaji, Ze neurotoxické
vlivy metamfetaminu vedou k mirnému deficitu ve vétSiné kognitivnich funkci; dale také
ze studie Cadeta a Bisagno (2016), kteii dokazuji urcity kognitivni deficit u uzivatel
kokainu a konopi.

H3b: Délka abstinence md vztah s mirou kognitivniho deficitu u osob se SIP. Tato
hypotéza je zaloZena na metaanalyze Deana et al. (2013), ktefi shrnuli vysledky tykajici
vztahu abstinence od metamfetaminu a kognitivnich funkci. Ackoliv jsou dle nich vysledky
velmi smiSené, existuji studie dokazujici zlepsSeni kognice alesponn v nékterych
kognitivnich funkcich ¢i u nékterého typu uzivatelli; stejné tak Potvin et al. (2014)
shledavaji zlepSeni kognice u abstinujicich uzivateli kokainu ¢i Schreier a Dunn (2012)
u abstinujicich uzivatelli konopi.

H3c: Pocet epizod SIP md vztah s mirou kognitivniho deficitu u osob se SIP. Tato
hypotéza vychazi z modelu Bramness et al. (2012) dle kterého miliZe nartstajici stres
v podobé uzivani stimulantt scitat s vrozenou vulnerabilitou k rozvoji psychozy a SIP tak
muze kontinualné prejit v primarni psychoézu. Lze piredpokladat, ze opakované epizody
SIP se priblizuji rozpoutani primarni psychézy vcetné jejich kognitivnich symptomii. Také
dle teorie behavioralni senzitizace (Ujike & Sato, 2004) se progresivné kvalitativné méni
ucinky metamfetaminu na psychotické priznaky, do kterych by mély spadat i kognitivni
symptomy. Nakonec dle Chena et al. (2015) je delsi doba pribéhu SIP spojena s vétSim
kognitivnim deficitem, proto se da ocekavat, Ze opakované epizody SIP se taktéZ budou
projevovat vys$im kognitivnim deficitem.

H3d: Doba odstupu od odeznéni posledni SIP nemd vztah s mirou kognitivniho

deficitu u osob se SIP. Tato hypotéza vychazi z predpokladu, Ze kognitivni deficit se sice
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miZze zlepSovat diky abstinenci (Dean et al., 2013; Potvin et al., 2014; Schreier & Dunn,
2012; viz hypotéza H3b), ktera ale nemusi vZdy nutné nasledovat po epizodé SIP.
Z hlediska kognice u psychoz je kognitivni deficit v dlouhodobém horizontu spiSe stabilni
(Bora & Murray, 2014; Szoke et al., 2018).

H4: Subjektivné hodnocend kvalita Zivota u osob se SIP a se schizofrenii se statisticky
vyznamné nelisi. Tato hypotéza vychazi z poznatkd, Ze kvalitu Zivota mohou sniZovat jak
diané6za schizofrenie (Tolman & Kurtz, 2012), tak poruchy uzivani PL (Vederhus et al.,
2016).

H5: Mira kognitivniho deficitu u osob se SIP nemd vztah se subjektivné vhimanou
kvalitou Zivota. Tato hypotéza je zaloZena na metaanalyze Tolmana a Kurtze (2012), ktefi
shledali, Ze neurokognitivni méritka nekoreluji se subjektivné vnimanou kvalitou Zivota
u osob se schizofrenii. Analogicky se da predpokladat, Ze ani u osob se SIP se tento vztah

nebude vyskytovat.

6. Metody vyzkumu

6.1. Design vyzkumu

Pro porovnani kognitivnich funkci a kvality Zivota mezi osobami se schizofrenii,
osobami po SIP a zdravymi osobami byla zvolena kvantitativni priifezova vyzkumna
strategie srovnani skupin. Za pomoci neurokognitivni baterie MATRICS Consensus
Cognitive Battery (MCCB) byly zméfeny neurokognitivni funkce osob po SIP. Ty byly
testovany mezi lety 2022-2023 specificky pro tento vyzkum. K nim byly parovana na
zakladé demografickych charakteristik pohlavi, véku a vzdélani data ziskana baterii MCCB
z databazi predchozich vyzkum: od osob se schizofrenii z valida¢ni studie baterie MCCB
v Ceském prostredi (Bezdicek et al., 2020) a data od zdravych osob z ¢eské normativni
studie (Havlik et al.,, 2021). Tato data byla nasledné statisticky analyzovana a porovnana.
a pribéhu SIP a ty byly nasledné analyzovany ve vztahu ke kognitivnimu fungovani
a subjektivné vnimané kvalité Zivota. U osob se SIP byla zjiStovana subjektivné vnimana
kvalita Zivota za pomoci dotazniku Kvality proZivani radosti a spokojenosti ze Zivota
(Q-LES-Q-SF), ktera byla srovnana s normativnimi daty z tohoto dotazniku od osob se

schizofrenii (TiSanska & KoZeny, 2019).
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6.2. Vyzkumny soubor a sbér dat

Vyzkumny soubor sestaval ze 3 skupin osob: osoby po substancemi indukované
psychéze (SIP), osob se schizofrenii (SCH) a zdravé osoby (Z0O). Pro tuto praci byla
specificky sbirdna data od osob po SIP, ke kterym byla parovana data od osob se SCH a ZO
o jednotlivcich znamy jen u skupiny se SIP, u druhych dvou skupin jsou zndmé jen
zakladni demografické charakteristiky a kritéria pro zarazeni a vylouceni z vyzkumu.

A priori vypocet velikosti vzorku byl zaloZen na standardnich hodnotach a = 0.05,
B =0.20 a velikosti stiredniho efektu f=0.25, ktery se projevil ve studii Alexandera et al.
(2019), kdyZ srovnavali v kognici skupiny s metamfetaminem indukovanou psyché6zou,
schizofrenii a schizofrenii vramci dudlni diagnézy. Pro 3 skupiny byla vypocitana
poZadovana velikost vzorku programem G*Power 3.1.9.7 na 159 osob. Celkovy soubor
této prace Citd 63 osob (viz dale), coz vyrazné sniZuje statistickou silu srovnani.
V podobnych klinickych studiich srovnavajicich schizofrenii a SIP v kognici byly vSak
podobné velikosti vzorki (81 ve studii Altintas et al. (2016), 90 ve studii Ezzatpanah et al.
(2014), 39 ve studii Jacobse et al. (2008)).

6.2.1. Sbér dat

Skupina SIP

Pro sbér dat od osob po SIP byla oslovovana zatizeni vénujici se 1é¢bé zavislosti
v Praze a okoli. Se tfemi z nich se podarilo navazat spolupraci: Psychiatricka nemocnice
Bohnice (oddéleni nasledné reZimové péce pro muze l1écCici se ze zavislosti na navykovych
latkach), Psychiatricka nemocnice Kosmonosy (oddéleni pro piijem dospélych muzi ve
véku do 65 let, ktefi nezbytné vyzaduji ltizkovou psychiatrickou péci) a Terapeuticka
komunita Magdalena (klienti programu CHRPA, ktery je urcen osobam, které jsou
dlouhodobé zavislé na navykovych latkach a souc¢asné maji jiné dusevni onemocnénti).

V nékterych pripadech byli ucastnici vybrani a osloveni na zakladé
anamnestickych udajii o prodélani SIP 1ékatfem, psychologem, ¢i terapeutem, v jinych
ptipadech byli pacienti osloveni autorkou (v pozici stazistky) skupinové v pribéhu
komunitniho setkdni, kde byla ucast ve vyzkumu nabidnuta pacientlim se subjektivni
zkuSenost se SIP. Pfi takovém postupu byla pacientiim shrnuta diagnosticka kritéria SIP
(pritomnost bludl ¢i halucinaci vramci vlivu psychoaktivnich latek ¢i kratce po
vystrizlivéni, které se neobjevovaly pred zapocetim uzivani latek ¢i v obdobich delsi
abstinence a samovolné odeznély do max. 1 mésice), aby pacienti sami mohli zhodnotit,
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zda maji se SIP zkuSenost. Pozadani o spolupraci byli jen ti, ktefi méli tuto zkuSenost
v souvislosti s uzivanim metamfetaminu, kokainu ¢i konopi, nebot ackoliv i alkohol je
schopen vyvolat SIP, mohlo by dojit k zaméné piiznakil alkoholového deliria se SIP.

Vybér vzorku byl tedy prileZitostny, zajemci se sami prihlasili na zakladé
castetného samovybéru a subjektivniho reportovani zkuSenosti se SIP, coz jisté
predstavuje metodologické nedostatky tohoto vyzkumu. PrileZitostnd strategie pri
vybéru vzorku byla zvolena z ¢asovych a kapacitnich limitaci vyzkumu. Samovybér na
zakladé subjektivni vypovédi byl zvolen, protoZe diagndza psychotické poruchy (F1x.5)
nebo psychotické poruchy reziduadlni a spozdnim nastupem (F1x.7) zptsobenych
uzivanim psychoaktivnich latek, které by dle v Ceské republice momentalné platného
vydani Mezinarodni Klasifikace nemoci (MKN-10; Ustav zdravotnickych informaci
a statistiky, 2022) odpovidaly SIP, nejsou ¢asto udéleny vSem osobam, které ji skutecné
prozily. Je tomu z riiznych dlivodii: jedinci epizodu ¢i epizody ¢asto proziji mimo lé¢ebné
zarizeni a nemluvi o téchto zkuSenostech s lékari; do lécebnych zatizeni se dostavaji
zejména kvili problematice samotné zavislosti, ktera je vedena jako hlavni diagnéza
a epizody SIP se neeviduji; pro vylouceni primarni psychézy by méli byt pacienti
sledovani alespon ptll roku, avsak takto dlouhou dobu mnohdy v kontaktu se
zdravotnickym ¢i socidlnim systémem neziistanou.

Pfi individualnim setkani s osobami, které se ptihlasily do vyzkumu, vSechny tyto
zatrazeni do vyzkumu dle stanovenych kritérif (viz Priloha A).

Skupina SCH

Data od osob se SCH byla ziskana z databaze valida¢ni studie ceské verze baterie
MCCB (Bezdicek et al., 2020). Data pro tuto studii byla data sbirana od osob, které byly
v minulosti hospitalizovany s diagn6zou schizofrenie na Psychiatrické klinice VSeobecné
fakultni nemocnice v Praze a v dobu sbéru dat jiz byly ambulantnimi pacienty.

Skupina ZO

Data od ZO byla ziskana z ¢eské normativni studie baterie MCCB (Havlik et al.,
2021). Data pro tuto studii byla sbirdna v letech 2017-2019 z obecné verejnosti skrze
inzerci na webovych strankach instituci, pobockach posty, verejnych knihovnach c¢i
ordinaci praktickych lékar. Participanti byli vybrani nendhodnym kvétnim vybérem

z vétsiny regionti Ceské republiky.
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6.2.2. Charakteristiky skupin
Kritéria skupiny SIP
Na zakladé teoretickych poznatkd uvedenych vySe byla sestavena zarazovaci

i vyfrazovaci kritéria pro skupinu SIP, ktera lze vidét v Tabulce 2 (viz také Priloha A):

Tabulka 2

Zarazovaci a vyrazovaci kritéria pro skupinu SIP

SIP
Zarazovaci Kkritéria Vyrazovaci kritéria
Vék 18-65 let, muzi i Zeny, rodili mluvci | Psychiatrické diagnoézy: poruchy
ceStiny schizofrenniho okruhu (F2x); bipolarni

afektivni porucha (F31) dle MKN-10

Dg. syndromu zavislosti (F1x.2) dle | Vazné neurologické onemocnéni ¢Ci
MKN-10 poskozeni

Uzivani metamfetaminu, Kkokainu ¢i | Vazné zrakové nebo sluchové postizZeni,
konopi vanamnéze (pokud nejsou | které nelze kompenzovat pomtickami
soucasti hlavni diagnézy F1x.2)
Subjektivni reportovani zkuSenosti s | Vazna somatickd nemoc (napft. infarkt
projevy SIP dle zakladnich diagnostickych | myokardu, diabetes mellitus)

kritérii MKN-10 a DSM-V-TR
Abstinence a odstup od odeznéni priznaki | Momentalni subjektivné udavana
SIP min. 1 mésic, vyjimecné min. 2 tydny, | pfitomnost psychotickych piiznakt
pokud lékai  potvrdi  zplisobilost
k psychologickému vySetreni

Vyrazovacimi kritérii nebyl dlouhy odstup od posledni epizody SIP (v fadu let),
nebot pravé diky nému lze pozorovat vyvoj kognice delsi dobu po odeznéni SIP. Nebylo
to ani koureni ¢i zavislost na nikotinu. Cilem této prace nebylo tuto proménnou sledovat,
ackoliv konzumace nikotinu mize mit vliv na kognitivni funkce i vyskyt psychotickych
onemocnéni (viz kapitola 2.5.4.), a proto by v budoucnosti mohla byt sledovana. Déle to
nebylo ani ADHD, nebot neuropsychologicky deficit je u néj velmi nespecificky a variabilni
(Onandia-Hinchado et al, 2021) a neuropsychologické testy maji obecné slabou
schopnost diskriminovat mezi pacienty s ADHD a zdravymi osobami (Pettersson et al.,
2015) a tudiZ nent jisté, zda a jak by se promitalo do baterie MCCB. Pokud ale participanti
méli diagnostikované ADHD, vSichni s nim byli farmakologicky zaléceni. Stejné jako
predchozi studie na podobné téma nebyly poruchy osobnost ¢i stabilizované a 1écené
deprese a uzkosti povazovany za divod k vyrazeni. Lehké otiesy mozku s bezvédomim

v fadu max. jednotek minut v bez trvalych nasledkt také nebyly diivodem k vyrazeni.
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Kritéria skupiny SCH

Autori validac¢ni studie Bezdicek et al. (2020), ze které byla cerpana data od této
skupiny, stanovili kritéria pro zaiazeni do i vyFrazeni ze skupiny SCH, kterd je mozno
vidét v Tabulce 3.
Tabulka 3

Zarazovaci a vyrazovaci kritéria pro skupinu SCH

SCH
Zarazovaci Kkritéria Vyrazovaci Kritéria
Vék 18-65 let, muzi i Zeny Psychiatrické diagnozy: syndrom

zavislosti (F1x.2) (dudlni diagnéza);
substancemi indukovana psyché6za (F1x.5
¢i F1x.7) dle MKN-10

Dg. schizofrenie (F20) dle MKN-10 Vazné neurologické onemocnéni Ci
poskozeni

Intelekt pod 1Q 70

Pacienti byli také v dobé testovani zbaveni akutnich psychotickych priznaki

a stabilizovani antipsychotickou medikaci (ekvivalenty olanzapinu).

Kritéria skupiny ZO

V normativni studii Havlika et al. (2021), ze které byla ¢erpana data od ZO, byla pro
zarazeni do a vyrazeni ze skupiny ZO stanovena Kritéria, ktera 1ze vidét v Tabulce 4.
Tabulka 4

Zarazovaci a vyrazovaci kritéria pro skupinu SCH

Z0
Zarazovaci kritéria Vyrazovaci Kritéria
Vék neomezen, ale cileno na 18-40 let, | Psychiatrické diagnozy: syndrom
muZi i Zeny, rodili mluv¢i CeStiny zavislosti  (F1x.2, vcetné medikace:

antidepresiva, antipsychotika, stimulanty
¢i anxiolytika); poruchy schizofrenniho
okruhu (F2x); bipolarni afektivni porucha
(F31); vazna deprese (F32, F33); mirné
poruchy (deprese aj.) pokud jsou opakujici
se Ci recentné akutni (2 roky)

Vzdélani alespon 9 let Vazné neurologické onemocnéni ¢i
poskozeni

Vaziné zrakové nebo sluchové postiZeni,
které nelze kompenzovat pomtickami
Vazna somatickd nemoc (napf. infarkt
myokardu, diabetes mellitus)

DalSi:  probihajici chemoterapie Ci
radioterapie, subjektivni stiZnosti na
kognici
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6.2.3. Parovani dat
Konec¢ny pocet osob se SIP, jejichZ data byla analyzovana, je 21. Knim bylo
parovano 21 osob ze skupiny SCH a 21 ze skupiny ZO, takZe celkovy soubor mél velikost
63 osob. Pro parovani byl pouZit program R 4.2.3 (2023-03-15), balicek MatchlIt verze
4.5.2. a k parovani byly pouzity kovariaty vék, pohlavi a vzdélani. Pouzitou metodou pro
parovani byla ,nearest neighbor propensity score“ odhadnutych na zakladé logistické
regrese. Tato metoda paruje osoby na zakladé nejbliZsich hodnot danych kritérii, avSak
nebere v potaz, jak jsou parovany ostatni osoby, a tak neoptimalizuje Zadna Kritéria; je to
ale jedna z nejcastéji pouzivanych metod parovani dat (Greifer, 2023).
6.3. Mérici nastroje
Kognitivni fungovani bylo zjiStovano baterii MATRICS Consensus Cognitive
Battery (MCCB), kterou prosly vSechny 3 skupiny osob. Subjektivné hodnocena kvalita
Zivota byla mérena dotaznikem Kvality proZivani radosti a spokojenosti ze Zzivota
(Q-LES-Q-SF), kterym prosla pouze skupina osob se SIP. Udaje o uzivani psychoaktivnich
latek a pribéhu SIP byly od osob se SIP ziskdvany za pomoci pro tento vyzkum

sestaveného dotazniku. V nasledujici ¢asti budou predstaveny metody v poradi, v jakém

byly pacientlim se SIP administrovany.

6.3.1. Demografické udaje, udaje o uzivani PL a priibéhu SIP

Pro ucely tohoto vyzkumu byl sestaven demograficky dotaznik pro vSechny
probandy ze skupiny SIP (Priloha B). Prvnim cilem tohoto dotazniku bylo mapovat
zakladni sociodemografické tidaje (pohlavi, vék, narodnost, bydlisté, vzdélani, pracovni
arodinny stav, déti, sdileni domacnosti) a také aktudlni informace ohledné lé¢ebného
zarizeni (jméno zarizeni a délka pobytu v ném). Tyto udaje byly zjistovany za ucelem
skorovani testli kognice dle demografickych norem a také za ucelem zjiSténi
socioekonomického pozadi Zivota osob.

Vdalsi casti byly zjiStovany zdravotni udaje, které slouzily ke zmapovani
zdravotnich okolnosti, které by mohly ovliviiovat vykon v testu kognice a ptipadné by
mohly vést k vyrazeni z vyzkumu - otazky se tykaly psychiatrickych, neurologickych ci
vaznych somatickych onemocnéni, prodélanych traza hlavy, poskozeni zraku a sluchu,
vyskytu psychiatrickych nebo neurologickych onemocnéni v rodiné a medikace.

Nasledné byly zjiStovany informace o uZzivani PL: hlavni/primarni uZivana latka,
zplsob, frekvence, pocatek a doba uzivani, uzivani v poslednim ptl roce, kombinace

s dalsimi latkami a vzorec kombinovani, typicky kontext uzivani a doba abstinence. Tyto
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informace byly zjisStovany za ucelem co nejpresnéjsi rekonstrukce celozivotniho uzivani
psychoaktivnich latek, které ma vliv na kognitivni funkce i kvalitu Zivota.

Naposled byly zjisStovany udaje o substancemi indukované psychdze: zda byla
nékdy oficidlné diagnostikovana, subjektivni charakteristika priznakli, odstup od
konzumaci latky, pocet psychoz, vék pri prvni psychéze, obvykla doba trvani psychézy
a momentalni priznaky. Tyto informace slouZily k co moZzna nejpresnéjSimu ovéreni
vyskytu SIP, jejich charakteristik a jejiho priibéhu, ackoliv tyto informace byly cerpany
pouze ze subjektivniho posouzeni a reportovani pacientli, coz predstavuje jisty

metodologicky nedostatek tohoto pristupu.

6.3.2. MATRICS Consensus Cognitive Battery - MCCB

Tato kognitivni baterie byla pro tuto praci vybrana, nebot byla cilené sestavena
vySe predstavenou iniciativou MATRICS - Measurement and Treatment Research to
Improve Cognition in Schizophrenia (Vyzkum méfeni a 1écby pro zlepSeni kognice
u schizofrenie) s cilem mérit validné, reliabilné a efektivné kognitivni deficit u osob se
schizofrenii jako soucast snahy o podporu vyvoje léCiv, kterd by na néj cilila
(Marder & Fenton, 2004). Kromé predchozi rigor6zni reSersni a konferen¢ni prace, ktera
byla mnoha odborniky vyvinuta pro to, aby dosli k vysledné baterii MATRICS Consensus
Cognitive Battery, tedy MCCB (Kognitivni baterie konsenzu MATRICS) (Nuechterlein et al.,
2008), jsou diivodem pro pouziti této baterie i vynikajici psychometrické vlastnosti jeji
Ceské verze (Bezdicek et al., 2020). Pokud ma tato prace srovnavat kognici mezi osobami
se schizofrenii a SIP a pripadné nalézt ukazatele kognitivniho deficitu, které pomohou
odlisit SIP od schizofrenie, jevi se baterie MCCB jako vhodny néstroj, i kdyz existuji
v Ceské republice i jiné p¥istupy k méieni kognitivni poruchy u schizofrenie.

Baterie kopiruje vySe popsanych sedm dimenzi kognitivniho deficitu
u schizofrenie, které identifikovala iniciativa MATRICS (Nuechterlein et al., 2004):
rychlost zpracovani, pozornost/vigilance, pracovni pamét, verbalni uceni a pamét,
vizudlni uceni a pamét, uvazovani a feSeni problémii a socialni kognice. V kapitole 4.1.2.
je podrobné popsan vyvoj vybéru testli méricich jednotlivé dimenze i psychometrické
vlastnosti baterie. Kone¢nou podobu baterie s popisem testili je mozno vidét v Tabulce 5.
Testy jsou administrovany v pofadi TMT-A - BACS-SC - HVLT-R - WMS-SS - LNS - NAB-M
- BVMT-R - VF - MSCEIT-ME - CPT-IP a testovani zabere 60-90 minut. U osob se SIP byla
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baterie administrovana autorkou této prace, u skupin SCH a ZO stazisty a klinickymi

pracovniky zarizeni, ve kterych probihal sbér dat.

Tabulka 5

Baterie MCCB: 10 testii méricich 7 kognitivnich domén

Kognitivni doména

Rychlost zpracovani

Pozornost/vigilance

Pracovni pamét -

verbalni

neverbalni

Verbalni uc¢eni a

pamét

Test

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

Kédovani symbolt - BACS-SC
(Brief Assessment of Cognition in
Schizophrenia - Symbol Coding)
Verbalni kategoricka fluence
yzvirata“ - VF

(Verbal Fluency - Animal naming)
Test zamérené pozornosti:
identické pary - CPT-IP
(Continuous Performance Test -
Identical Pairs)

Usporadani cisel a pismen - LNS

(Letter-Number Span)

Prostorovy rozsah - WMS-SS
(Wechsler Memory Scale - Spatial
Span)

Hopkinsiv verbalni test uceni —
HVLT-R
(Hopkins Verbal Learning Test -
Revised)
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Popis testu

Tuzka-papir, propojeni
nepravidelné rozmisténych cisel
1-25 co nejrychleji

Tuzka-papir, prirazovani cisel

k symboltim dle klice, co nejvice
symbold za 90 s

Ustni, jmenovat co nejvice zvirat

za 1 minutu

Pocitag, stisknuti klavesy pfri
probliknuti dvou shodnych ¢isel

za sebou

Ustni, mentaln{ prerazeni
prezentované rady Cisel a
pismen a prezentovani
administratorovi

Performacni, dotknuti se
nepravidelné rozmisténych
kostek na tabulce ve stejném ci
opacném poradi jaké prezentuje
administrator

Ustni, zapamatovani si a
vyvolani co nejvice ze 12
prezentovanych slov ze tii
taxonomickych kategorif (lidské
pribytky, vzacné kameny,
Ctyinoha zvitrata) ve tirech

pokusech



Vizualni uceni a Kratky zrakoveé-prostorovy Tuzka-papir, reprodukce na 10
pamét pamétovy test - BVMT-R sekund prezentovanych
(Brief Visuospatial Memory Test - | geometrickych figur dle paméti

Revised) ve tiech pokusech
UvaZovani a feSeni | Bludisté - NAB-M Tuzka-papir, nalezeni cesty ven
problému (Neuropsychological Assessment ze sedmi bludist se vzristajici
Battery - Mazes) obtiZnosti co nejrychleji
Socialni kognice Zvladani emoci - MSCEIT-ME Tuzka-papir, hodnoceni
(Mayer-Salovey-Caruso Emotional | vhodnosti reakci na socialni a
Intelligence Test - Managing emocni situace na Likertove
Emotions) skale

Skérovani baterie MCCB

Pro vysledné analyzy dat ziskanych baterii MCCB byly pouZivany jak hrubé skory,
tak T-skory, které jsou typem standardniho skéru, ktery ma priimér 50 a smérodatnou
odchylku 10 a ktery vyjadiuje vzdalenost namérené hodnoty od priméru ve
smérodatnych odchylkach. V normativni studii baterie MCCB na ceské populaci autora
Havlika et al. (2021) byly zjiStény normalni hodnoty namétené touto baterii u obecné
zdravé ceské populace a byly publikovany také prevodni tabulky, které umoziuji prevést
naméiené hrubé skory na T-skéry. Dle téchto prevodnich tabulek byly hrubé skoéry
prevedeny na T-skory (upravené dle pohlavi a véku) a ty byly poté pouZivany v nékterych
analyzach (viz dale). U testu socidlni kognice MSCEIT-ME byl také vyuzit specidlni
software, ktery umozni prevedeni hrubych skért na tzv. SS_B4 skéry. Jelikoz u skupin
SCH a ZO byly k dispozici jen tyto SS_B4 skory a nikoliv hrubé skéry, nebylo mozné ziskat
u nich T-skory pro test MSCEIT-ME. Z tohoto divodu nebylo mozné také u téchto dvou
skupin spocitat iplny kompozitni skor, ale bylo pracovano alesporni s jistym kompozitnim

skérem zbylych 9 testi.

6.3.3. Dotaznik Kvality prozivani radosti a spokojenosti ze Zivota -
Q-LES-Q-SF
Kratka forma dotazniku Kvality prozivani radosti a spokojenosti ze Zivota (Quality
of Life Enjoyment and Satisfaction Questionnaire Short Form, Q-LES-Q-SF) byla vybrana,
protoZe v soucasné dobé patii mezi nejcastéji pouzivané nastroje pro méteni konstruktu
kvality zivota psychiatrickém vyzkumu a vysledky lze proto srovnavat s vysledky

mezinarodnich studii. Zaroven je to metoda reliabilini, pfimérené citliva, casové
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nendro¢nd a vhodna ke zjiStovani subjektivniho vnimani Zivotnich okolnosti pacientt
(TiSanskd & KoZeny, 2019). Pro podrobné udaje o vyvoji této metody a také
psychometrickych vlastnostech ceské verze viz kapitolu 4.1.5.

V Ceské verzi zac¢ina dotaznik otdzkou ,Jak moc jste v uplynulém tydnu byl/a
spokojen/a ¢i prozival/a radost v nasledujicich oblastech?” a nasledné probandi oznaci
na 5stupniové Likertové Skale odpovéd nikdy/ziidka/nékdy/casto/stale. Dotazované
oblasti jsou prezentovany 14 polozkami: télesné zdravi, nalada, prace/aktivity, zvladani
domacnosti, spolecensky Zivot, rodinné vztahy, vyuziti volného €asu, schopnost obstat
v kazdodennim Zivoté, sexudlni zajmy, finan¢ni situace, Zivotni podminky, schopnost
pirekonavat prekazky, schopnost pracovat/vénovat se zabavé, pocit celkové Zivotni
pohody; dale jsou pridany dvé polozky, které ale nejsou soucasti celkového skoru, a to
celkova Zivotni spokojenost a spokojenost sléky (pokud jsou uZivany). Celd podoba
dotazniku je v Priloze C.

Skoérovani dotazniku Q-LES-Q-SF

Vysledny skor dotazniku byl ziskan souctem Likertovych 5bodovych odpovédi na
jednotlivé poloZzky 1-14, které se zapocitavaji do celkového skéru, takze rozsah celkového
skoru miize byt 14-70. Tento hruby skér byl poté preveden na percentil dle
percentilovych norem (TiSanska & KoZeny, 2019), které ale bohuZel nesleduji zakladni

demografické proménné, jako pohlavi, vék ¢i vzdélani.

6.4. Statisticka analyza

Statisticka analyza byla provadéna v programu JASP 0.17.2.1

Pro popis zakladnich charakteristik vzorku byla pouzita deskriptivni statistika,
stejné tak pro popis proménnych u osob se SIP, které se tykaly jejich socidlniho pozadi,
uzivani PL a charakteristik SIP. Deskriptivn{ statistikou byly nejprve také popsany vykony
vSech skupin v baterii MCCB vyjadiené T-skory.

Nasledné byla provedena one-way ANOVA pro srovnani vykont skupin
v jednotlivych testech, tentokrat byly pouZivany hrubé skoéry, aby doslo k co nejmensi
ztraté dat. Vliv demografickych proménnych jako véku, vzdélani ¢i pohlavi nebyl
kontrolovan, nebot skupiny byly na jejich zakladé parovany, tudiz v nich byly vyvazené.
Pro srovnani vdoménach Rychlost zpracovani, Pracovni pamét a také v kompozitnim
skéru (bez testu MSCEIT-ME) byly pouzity T-skory. Predpoklad normalniho rozloZeni
zavislych proménnych (10 testl baterie MCCB) byl testovan v ramci jednotlivych skupin
oddélené, nebot' na zakladé hypotéz existuje predpoklad, Ze tyto skupiny pochazi
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z odliSnych populaci s odliSnymi priméry. Shapiro-Wilk test normality byl signifikantni
(p <0.05) u nékterych testli, ale pri inspekci Sikmosti a Spicatosti byly jen ve tfech
normalniho rozloZeni (George & Mallery, 2010): byla to skupina ZO v testu BACS-SC
(Spicatost 3.68), skupina SIP vtestu NAB-M (Spicatost 2.34) a skupina ZO v testu
MSCEIT-ME (Sikmost -2.13, Spicatost 6.59). U hodnot testu BACS-SC byla provedena log
transformace, ktera normalizovala rozloZeni dat, a dale bylo nakladdno s touto
transformovanou promeénnou. V druhych dvou testech tato transformace neprinesla
zlepSeni hodnot, a proto u nich byl pouzit namisto one-way ANOVA testu naparametricky
Kruskal-Wallis H test. U nékterych testii se nachazely jednotky outlier(, ale ty nebyly
odstranény, nebot ktomu nebyl Zadny teoreticky diivod (pochybeni v metodologii,
zatrazeni probanda do Spatné skupiny, Spatné zadani dat apod.) a predpoklada se, Ze jsou
jevem prirozené variace hodnot. Pfredpoklad shody rozptylli byl testovan Levenovym
testem a u téch testt, u kterych vysel signifikantni (p < 0.05) byla pouzita Welch korekce.

V dal8i fazi analyzy byl zkouman vztah ¢ty proménnych, a to délky uzivani PL,
délky abstinence od PL, poctu epizod SIP a doby odstupu od posledni epizody SIP na
vykon osob se SIP ve vSech testech, doménéach i celkovém vykonu v baterii MCCB. Hodnoty
téchto Ctyrech proménnych byly podle Shapiro-Wilk testu nenormalné rozloZené, ale dle
délky abstinence (Sikmost = 2.95, Spicatost = 9.98). Hodnoty této proménné byly tedy log
transformovany, coZ ptineslo normalni rozloZeni dle Shapiro-Wilk testu, a proto byly dale
pouZzivany tyto transformované hodnoty. Jednotky outlieri, které se nachazely
u proménnych doby abstinence a doby odstupu od posledni epizody SIP zde taktéz byly
ponechdany. Vykony v testech MCCB byly opét hodnoceny v hrubych skérech, v doménach
Rychlosti zpracovani, Pracovni paméti a kompozitnim skéru celé baterie (bez testu
MSCEIT-ME) v T-skérech. Vztah Ctyf proménnych a kognitivniho vykonu byl nejprve
zkoumdan Pearsonovou korelaci a nasledné linedrni regresni analyzou. Predpoklady pro
regresni analyzu, tedy absence korelace rezidui dle Durbin-Watsonova testu (statistika
mezi hodnotami 1 az 3), absence outlieri, homoskedascita (rozptyl rezidui) i normalni
rozloZeni rezidui byly splnény.

Nakonec byl zkouman vztah kognitivniho vykonu a subjektivné hodnocené kvality
Zivota, opét Pearsonovou korelaci a linearni regresni analyzou, pro které byly opét

splnény vSechny predpoklady. Srovnani kvality Zivota mezi skupinami SIP a SCH bylo
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provedeno pouhym srovnanim primeérného skoére skupiny SIP s percentilovymi normami

ziskanymi od osob se schizofrenii (TiSanska & KoZeny, 2019).

6.5. Etické aspekty vyzkumu

JelikoZ jsou v této praci zkoumdany zranitelné skupiny osob, které patii ke klinické
populaci a prochazi terapeutickym procesem v ramci lé¢ebnych zatizeni, bylo dileZité
naleZité oSetrit etické aspekty vyzkumu.

Ve skupiné osob se SIP podepsaly vSechny osoby informovany souhlas, jehoZ plné
znéni je v Priloze D. V tomto informovaném souhlasu byly poskytnuty veskeré dulezité
informace o cilech a pribéhu vyzkumu, moZznych rizicich ¢i nakladani s osobnimi tdaji.

V Psychiatrické nemocnici Bohnice byl také detailni popis vyzkumnych zamért
a procedur predloZzen tamni Etické komisi, kterd vydala souhlasné vyjadreni (viz
Priloha E). V Psychiatrické nemocnici Kosmonosy si Etickd komise taktéZ vyZzadala
veskeré podklady o cilech a pribéhu vyzkumu k posouzeni, pozitivni stanovisko bez
piripominek bylo nasledné sdéleno prostiednictvim emailu. V Terapeutické komunité
Magdalena zvazil vyzkum cely terapeuticky tym, ktery taktéZ bez ptripominek shledal
vyzkum jako eticky nezavadny a podpofil vyzkumnou ¢innost mezi mistnimi klienty.

Principy etického vyzkumu byly dodrZovany i pri sbéru dat ve dvou studiich,
z jejichz databazi byla ¢erpana data od osob se schizofrenii a od zdravych osob. Ve studii
Bezdicka et al. (2020), ktera validovala baterii MCCB na osobach se schizofrenii v ceském
prostredi, schvdlila sbér dat Etickd komise VSeobecné fakultni nemocnice v Praze
a vSichni participanti podepisovali informovany souhlas. Stejné tak normativni studie
Havlika et al. (2021), ze které byli cerpana data od zdravych osob, byla schvalena Etickou
komisi Prazské vysoké Skoly psychosocialnich studii a vSichni participanti také podepsali

informovany souhlas.

87



7. Vysledky

7.1. Popis souboru

Ackoliv se plvodné podatilo nasbirat data od 27 osob se substancemi
indukovanou psychézou (SIP), z diivodu nastaveni vyiazovacich kritérii ze skupiny SIP
pro tento vyzkum bylo moZno pouzit data jen od 21 z nich. K vyslednym 21 osobam bylo
dle demografickych proménnych parovano 21 osob se se schizofrenii (SCH) a 21 zdravych
osob (Z0), takze vysledny soubor cital celkem 63 osob. ProtoZe data od osob se SIP byla
sbirana zejména na muzskych 1éCebnych oddélenich a k nim byly parovany osoby dle
pohlavi, tvori naprostou vétSinu souboru muzi.

SIP

Ve skupiné SIP bylo 20 muzi (95.2 %) a 1 Zena (4.8 %). Jejich vék byl v rozmezi 23
az 49 let, primérny veék byl 34 let (M=34.4; Me=32; SD=7.6). Nejvice osob, tedy 14
(66.7 %) dosahlo vzdélani stredoskolského (s vyucenim ¢i maturitou), 6 osob (28.6 %)
vzdélani zakladniho, pouze 1 osoba (4.8 %) vzdélani vysokoskolského (viz Tabulka 6)

Od téchto osob byly zjistovany také nékteré informace o jejich socialnim Zivoté.
Doba, po kterou se tyto osoby nachazely v 1é¢ebnych zarizenich, byla v rozmezi 2 tydny
az 14 mésici, pramérné to bylo 12 tydni (M=11,7; Me=7; SD=14.1). VétSina osob, tedy 13
(61.9 %) byla nezaméstnanda, 8 osob (38.1 %) bylo zaméstnanych. VétSina osob také
uvadéla, Ze nemaji momentalné partnera/partnerku (17 osob, 81 %), pouze 4 osoby
(19.1 %) uvedly, Ze partnera maji. Zhruba polovina osob, tedy 11 (52.3 %) méla déti,
zbytek byl bezdétny. VétSina osob, tedy 12 (57.1 %) Zila v domacnosti s rodinou (rodici,
sourozenci, vlastni rodinou), 7 osob (33.3 %) Zilo samo, 2 osoby (9.5 %) Zily s prateli.

U osob se SIP byly zjiStovany také informace o uzivani psychoaktivnich latek (PL).
Velka vétSina osob, celkem 17 (80.1 %) udala jako svou primarni navykovou latku
pervitin (metamfetamin), z nichz 8 (47 %) udavalo, Ze pravidelné kombinovaly pervitin
s konopim, alkoholem, ¢i obéma témito latkami. Zbylé 4 osoby (19 %) udavaly jako
primarni latky kombinace kokainu, konopi a alkoholu. Celkem 14 osob (66.6 %) udavalo,
ze uzivalo PL denné ¢i témér denné, zbylych 7 osob (33.3 %) uzivalo s niZsi frekvenci,
tydné ¢i méné. Primeérny vék zacatku uzivani nelegalnich PL byl 16,7 let (M=16.7; Me=16;
SD=3.1), pricemZ u vSech bylo prvni konopi. Doba uzivani nelegalnich PL (konopi,
pervitinu ¢i kokainu) byla od 3 do 30 let, priimérné 14.5 roku (M=14.5; Me=15; SD=8.9).
Osoby abstinovaly od 2 tydnti do 17 mésicti, priimérné 3,3 mésice (M=3.3; Me=2; SD=3.7).
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Co se tyce charakteristik samotné substancemi indukované psychozy, participanti
udavali, Ze prozili od 1 epizody do ,,nespocetné”, tedy jisté vic nez 10, primérné 5 (M= 5.1;
Me=4, SD=3.8). Prvni epizodu zazili primérné ve 24 letech (M=24; Me=24; SD=5.5),
nejdrive v 16, nejpozdéji ve 35 letech. Epizody trvaly v priméru 5 dni (M=5,1; Me=2;
SD=6.9), nejkratsi 1 den a nejdelsi 24 dni. Participanti nejcastéji udavali, Ze byla dle jejich
nazoru vyvolavana pervitinem (u 10 osob, 47.6 %) ¢i jeho kombinaci s konopim (u 7 osob,
33.3 %), 3 osoby (14.3 %) vérily, Ze byla vyvolany pouze konopim a 1 osoba (4.8 %) udala,
Ze psychoéza byla vyvolana kokainem. Byla sledovana také doba od uplynuti posledni
epizody: nejkratsi byla 2 tydny, nejdelsi 13 let, primérna doba 2,5 roku, tedy 31 mésict
(M=31; Me=6; SD=46.9).

SCH

Jelikoz byly osoby ze skupiny se schizofrenii poskytnuty parovanim dat
z predchozich vyzkumii, jsou o této skupiné znamy jen zakladni charakteristiky - vék,
pohlavi a vzdélani (viz Tabulka 2). Z 21 osob bylo 20 muzi (95.2 %) a 1 Zena (4.8 %). Vék
skupiny byl od 24 do 51 let, primérny vék byl 32 let (M=32.3; Me=30; SD=7.3). Nejvice
osob dosahlo stredoSkolského vzdélani (s maturitou ¢i vyucenim), a to 17 osob (80.1 %),
3 osoby (14.3 %) zakladniho vzdélani a 1 osoba (4.8 %) vysokoSkolského vzdélani.

Z0

Stejné tak v této skupiné jsou znamy zakladni demografické charakteristiky (viz
Tabulka 2). Z 21 osob bylo 20 muZzi (95.2 %) a 1 Zena (4.8 %). Vék osob sahal od 19 do
58 let, priimérny vék byl 34 let (M=34; Me=31; SD=11.5). I zde nejvice osob, tedy 17
(80.1 %) dosahlo stiedoskolského vzdélani (s maturitou ¢i vyucenim), 3 osoby (14.3 %)
dosahly zakladniho vzdélani a 1 osoba (4.8 %) dosahla vysokoskolského vzdélani.
Tabulka 6

Demografické charakteristiky skupin

SCH SIP Z0

n 21 21 21

Vék (M + SD) 32.2+7.3 344+ 7.6 34+11.5

Pohlavi (muZi) 20 (95.2 %) 20 (95.2 %) 20 (95.2 %)

Vzdélani (ZS, SS, VS) | 3 (14.3 %), 6 (28.6 %), 3 (14.3 %),
17 (80.1 %), 14 (66.7 %), 17 (80.1 %),
1 (4.8 %) 1 (4.8 %) 1 (4.8 %)
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7.2. Srovnani skupin v kognitivnich funkcich

7.2.1. DesKkriptivni statistika

Pro klinické zjisténi kognitivniho deficitu byly prevedeny hrubé skéry testl na
T-skory dle normativnich dat zdravé populace (Havlik et al.,, 2021). T-skoéry testi domén
Rychlost zpracovani a Pracovni pamét, byly secteny a tento soucet byl preveden na
celkovy T-skor domén. U skupiny SIP bylo mozné secist T-skdry vSech 7 domén a ziskat
tak kompozitni skor baterie MCCB a jeho T-skor. ProtoZe test MSCEIT-ME byl u skupin
SCH a ZO0 skoérovan pouze specialnimi skory SS_B4 ziskanymi ze softwaru MSCEIT-ME,
nebylo moZné u nich ziskat pro tento test T-skér, a tudiz ani vypocitat kompozitni skor a
jeho T-skor. Vykony skupin lze vidét v Tabulce 7.
Tabulka 7

Vykony skupin v baterii MCCB v T-skdrech

SCH (M + SD) SIP (M # SD) Z0 (M £ SD)

TMT-A 42 +11 42 +10
BACS-SC 39+9 47 +10
VF 47 +11 51+12
Rychlost zpracovani 39+10 45+ 10
CPT-IP 41+12 45+ 11 49+ 11
LNS 36+ 10 368 5010
WMS-SS 40+ 12 43 +12 49 +13
Pracovni pamét 37+12 49 + 13
HVLT-R 43 +10 45+ 12
BVMT-R 44 +11 50+10
NAB-M 47 £ 10 50+ 11
MSCEIT-ME - 47 +10 -

MCCB - 38+ 11 -

Pozn. Hnéda = -2 SD, oranzova = -1.5 SD, zluta = -1SD

T-skéry ukazuji, ze skupina SCH skérovala 2 SD pod priimérem v testech TMT-A a
HVLT-R a také celkové vdoméné Rychlosti zpracovani. Dale skérovaly 1,5 SD pod
primérem v testech BACS-SC, VF, BVMT-R a také celkové v doméné Pracovni paméti a
1 SD pod priimérem v testech LNS a NAB-M. Osoby se SIP skérovaly ve 2 testech 1 SD pod

primeérem, a to v BACS-SC a LNS, a také celkové v doménach Rychlosti zpracovani
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a Pracovni paméti. Ve zbytku testti a domén byly jejich vykony v pasmu priméru (< 1 SD).
Dle deskriptivni statistiky lze tedy rici, Ze skupina SCH méla kognitivni deficit ve vice
testech a doménach nez skupina SIP a v naprosté vétSiné byl deficit hlubsi.

Pro nazorné srovnani vykonu vsech ti{ skupin v jednotlivych testech i doménach
baterie MCCB (pokud sestavaly z vicero testli) jsou v Grafu 1 zndzornény primérné
vykony skupin mérené v T-skdrech s 95% konfiden¢nim intervalem. V grafu je nakonec
znazornéno i srovnani v kompozitnim skéru, tedy v celkovém priimérném kognitivnim
vykonu ti{ skupin, k jehoz ziskani bylo pouZito souctu T-skoéri vSech testi baterie MCCB
kromé testu MSCEIT-ME, jelikoZ u skupin SCH a ZO byly u tohoto testu k dispozici jen
specialni SS_B4 skory, které nelze prevést na T-skér. Bylo ale secteno alespon zbylych
9 testli, aby tak byl ziskan kompozitni skér ,klasické“ neurokognitivni ¢asti baterie. V
Grafu lze pozorovat ¢astéjsi a hlubsi kognitivni deficit u osob se SCH oproti osobam se SIP.

Graf1l

Srovndni vykonti skupin v testech, doméndch a celkové baterii MCCB (bez testu MSCEIT-ME)

60

I S |

40

R i | |

T-skor

25 —
20 -
I T [ 1 T 1 [ T 1
SCH SIP Z0 SCH sip Z0 SCH SIP Z0o SCH SIP ZO
TMT-A BACS-SC VE Rychlost zpracovani
60

} ! ! |
A IR I

25 -
20 -

T-skor

[ [ [ I 1 I 1
SCH SIP Z0 SCH SIP Z0 SCH SIP ZO SCH SIP el
CPT-IP LNS WMS-SS Pracovni pamét

500

R }{ ot {{

40 —
350

i } =

60 ~

T-skor
—e—i
soudet 9 T-skori

30 -
25 -
20 250 -

[ I T
SCH sIp 70 SCH SIP ZO SCH SIP ZOo SCH SIP Z0

HVLT-R BVMT-R NAB-M MCCB (-MSCEIT-ME)

91



7.2.2. Statistické srovnani skupin

Rychlost zpracovani

TMT-A: Leveniv test vySel signifikantni, proto byla pouzita Welchova korekce.
Rozdily mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 38) = 7.02, p < 0.01, n2p, = 0.226. Dle
Games-Howell (Tukey) post hoc testu byl vykon skupiny SCH byl signifikantné horsi nez
skupiny SIP (MD = 15.43, SE =4.45, p <0.01) a skupiny ZO (MD = 16.1, SE =4.35,p < 0.01),
ale mezi SIP a ZO nebyly vyznamné rozdily (MD = 0.67, SE = 2.67, p = 0.966) (viz Graf 2).

BACS-SC: Leventv test byl signifikantni, proto byla pouZita Welch korekce. Rozdily
mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 38) = 12.48, p < 0.001, n2p = 0.295. Dle
Games-Howell (Tukey) post hoc testu hilife nez skupina ZO skérovala skupina SCH
(MD = -0.4, SE = 0.08, p <0.001) i skupina SIP (MD = -0.19, SE = 0.06, p < 0.05). Mezi
skupinami SCH a SIP nebyl vyznamny rozdil (MD =-0.21, SE = 0.09, p = 0.061)(viz Graf 2).

VF: Rozdily mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 60) = 19.63, p < 0.001,
n2p = 0.396. Tukey post hoc test ukazal, Ze skupina SCH podala signifikantné horsi vykon
nez skupina a SIP (MD =-9.71, SE = 2.02, p < 0.001, Cohenovo d = -1.48) a neZ skupina ZO
(MD=-11.91, SE =2.02, p <0.001, Cohenovo d =-1.82), ale mezi skupinami SIP a ZO nebyl
vyznamny rozdil (MD =-2.19, SE = 2.02, p = 0.528, Cohenovo d = -0.33) (viz Graf 2).

Pro srovnani skupin v celkové doméné byly pouzity T-skéry. Rozdily byly
signifikantni, F(2, 60) = 23.02, p < 0.001, n2p = 0.434. Dle Tukey post hoc testu podavala
skupina SCH horsi vykon nez skupina SIP (MD = -34.43, SE = 7.14, p < 0.001,
Cohenovo d =-1.49) i skupina ZO (MD =-46.71, SE = 7.14, p < 0.001, Cohenovo d = -2.02),
avSak vykon skupiny SIP a ZO se vyznamné nelisil (MD = -12.29, SE = 7.14, p = 0.206,
Cohenovo d =-0.53) (viz Graf 3).

Graf 2
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v hrubych skérech.
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Graf 3

Vykony skupin v celkové doméné Rychlost zpracovdni
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v T-skoérech.

Pozornost/vigilance

CPT-IP: Rozdily mezi skupinami se neukazaly jako signifikantni, F(2, 60) = 2.9,
p = 0.063,n2p = 0.088. Tukey post hoc test nalezl signifikantni rozdil mezi skupinami SCH
aZ0 (MD =-0.5,SE =2.09, p = 0.05, Cohenovo d = -0.74), kdy skupina SCH skérovala hiire
(viz Graf 4).

Graf 4
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Pozn. Vysledky jsou zobrazeny v hrubych skérech.

Pracovni pamét

LNS: Rozdily mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 60) = 12.96, p < 0.001,
n2p = 0.302. Tukey post hoc test ukazal, Ze hiire nez skupina ZO skérovaly jak skupina SCH
(MD = -4.29, SE = 0.93, p <0.001, Cohenovo d = -1.43), tak skupina SIP (MD = -3.86,
SE =0.93, p <0.001, Cohenovo d = -1.28), avSak mezi skupinami SCH a SIP nebyly
vyznamné rozdily (MD =-0.43, SE = 0.93, p = 0.889, Cohenovo d =-0.14) (viz Graf 5).

WMS-SS: Rozdily mezi skupinami se neukazaly jako signifikantni, F(2, 60) = 3.09,
p =0.053,12p = 0.093. Tukey post hoc test nalezl signifikantni rozdil mezi skupinami SCH
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a ZO (MD = -2.76, SE = 1.13, p < 0.05, Cohenovo d = -0.75), kdy skupina SCH skoérovala
hiire (viz Graf 5).

Pro srovnani skupin v celkové doméné byly pouZity soucty jejich T-skoért. Rozdily
byly signifikantni, F(2, 60) = 9.37, p < 0.001, n2p = 0.238. Tukey post hoc test ukazal, Ze
horsi vykon nez skupina ZO mély jak skupina SCH (MD = -23.48, SE = 5.79, p < 0.001,
Cohenovo d = -1.25), tak skupina SIP (MD = -19.38, SE = 5.79, p < 0.01,
Cohenovo d = -1.03), avsak skupiny SCH a SIP se vyznamné nelisily (MD = -4.1, SE = 5.79,
p = 0.760, Cohenovo d = -0.22) (viz Graf 6).

Graf 5
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v hrubych skérech.

Graf 6
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v T-skérech.

Verbalni uceni a pamét

HVLT-R: Rozdily mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 60) = 12.52, p < 0.001,
N2p = 0.294. Tukey post hoc test ukazal, Ze skupina SCH skérovala vyznamné htife nez
skupina SIP (MD = -5.81, SE = 1.44, p <0.001, Cohenovo d = -1.24) a neZ skupina ZO
(MD =-6.62, SE = 1.44, p < 0.001, Cohenovo d = -1.42), ale mezi skupinami SIP a ZO nebyl

vyznamny rozdil (MD =-0.81, SE = 1.44, p = 0.841, Cohenovo d =-0.17) (viz Graf 7).
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Vizualni uc¢eni a pamét

BVMT-R: Rozdily mezi skupinami byly signifikantni, F(2, 60) = 13.93, p < 0.001,
n2p = 0.317. Tukey post hoc test ukazal, Ze skupina SCH skdrovala htiife nez skupina SIP
(MD =-6.43,SE =1.73, p <0.01, Cohenovo d = -1.14) a skupina ZO (MD = -8.86, SE = 1.73,
p <0.001, Cohenovo d = -1.58), ale mezi skupinami SIP a ZO nebyly vyznamné rozdily
(MD =-2.43,SE =1.73, p = 0.347, Cohenovo d = -0.43) (viz Graf 8).
Graf 7
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v hrubych skérech.

Graf 8
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v hrubych skérech.

Uvazovani a ireSeni problémii

NAB-M: Pro nenormalni rozloZeni byl zde pouZzit Kruskal-Wallis H test, ktery
ukazal, Ze mezi skupinami byly signifikantni rozdily, H (2) = 11.82, p < 0.01. Dunn post
hoc test ukazal, Ze skupina SCH skoérovala hiife nez skupina SIP (p < 0.05) a skupina ZO
(p <0.01), avSak mezi skupinami SIP a ZO nebyl vyznamny rozdil (p = 0.082) (viz Graf 9).

Socialni kognice

MSCEIT-ME: Pro nenormalni rozloZeni byl zde pouzit Kruskal-Wallis H test, ktery

ukazal, Ze mezi skupinami nebyly signifikantni rozdily, H (2) = 4.14, p = 0.126.
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Dunn post hoc test nalezl vyznamny rozdil byly mezi skupinou SCH a SIP (p < 0.05), kdy

skupina SCH skoérovala hiire nez skupina SIP (viz Graf 10).
Graf 9
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny v hrubych skérech.

Graf 10
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Pozn. Vykony jsou zobrazeny ve specialnich skorech SS_B4.

Souhrnné lze uzavrit, Ze statisticky vyznamné rozdily mezi skupinami SCH a SIP
bylo moZné pozorovat v testech TMT-A, VF, i celkové doméné Rychlost zpracovani, dale
v testech HVLT-R, BVMT-R a NAB-M, zastupujici domény Verbalniho uceni a paméti,
Vizualniho uceni a paméti a Uvazovani a reSeni problémt, kdy vzdy vykon skupiny SIP byl
lepSi. Lze tedy fici, Ze skupina SIP ma statisticky vyznamné menS$i kognitivni deficit
v téchto Ctyrech doménach; v ostatnich doménach se mezi nimi neprokazaly statisticky
vyznamné rozdily. Hypotéza H1la tedy byla timto podporena.

Dale mezi skupinou se SIP a ZO bylo moZno pozorovat vyznamné rozdily v testech
BACS-SC, LNS a celkové doméné Pracovni pamét, kterou je mozné oznacit za jedinou

domeénu, ve které maji osoby se SP signifikantné vyssi kognitivni deficit nez osoby ZO;
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v ostatnich doménach se vykony skupin SIP a ZO vyznamné nelisi. Hypotéza H1b tedy
timto nebyla podpoftena.

Pro srovnani skupin SCH a SIP ve vizualni kognici 1ze pouZit vizualné zaloZené testy
TMT-A, BACS, CPT-IP, WMS-SS, BVMT-R a NAB-M, z nichZ pouze ve tiech, konkrétné
TMT-A, BVMT-R a NAB-M, prokazaly osoby se SIP signifikantné lepsi vykony, ve zbylych
3 nikoliv. Hypotéza H2 tedy byla ¢aste¢né podporena, viz kapitolu 8.1.3. pro diskuzi.

Nakonec byla provedena one-way ANOVA kompozitniho skéru, ktery sestaval ze
souctu T-skort vSech testli kromé testu MSCEIT-ME z dlivodu nemozZnosti ho pievést na
T-skér u skupin SCH a ZO. Mezi skupinami byly nalezeny signifikantni rozdily,
F(2,60)=19.67, p < 0.001, n2p = 0.396. Tukey post hoc test ukazal, Ze skupina SCH
podavala signifikantné horsi vykon nez skupina SIP (MD = -73.76, SE = 19.17, p < 0.001,
Cohenovo d=-1.19) askupinaZO (MD=-119.1,SE=19.17,p <0.001, Cohenovo d =-1.92),
a ackoliv skupina SIP skérovala hiife nez skupina Z0, rozdil nebyl statisticky vyznamny

(MD =-45.33,SE =19.17, p = 0.055, Cohenovo d = -0.73) (viz Graf 11).
Graf 11

Vykony skupin dle kompozitniho skéru MCCB bez testu MSCEIT
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Pozn. Vykony jsou souctem T-skori 9 testid baterie MCCB kromé testu MSCEIT.

7.3. Vliv dalSich proménnych na kognitivni funkce u SIP

Délka uzivani PL

Délka byla pouzita jako méritko miry piisobeni PL na mozek; nebyly shledany
Zadné zasadni rozdily ve frekvenci uzivani (vZdy na min. tydenni bazi), ktera by nasobila
neurotoxicky vliv. Pearsonova korelace ukazala mezi délkou uzivani PL a vykonem v testu
BACS-SC negativni silny vztah (r=- 0.519, p < 0.05), vykonem v testu NAB-M stredné silny
negativni vztah (r =- 0.470, p < 0.05) a celkovou doménou Pracovni paméti stiredné silny
negativni vztah (r = - 0.463, p < 0.05). Je tedy moZné rici, Ze mezi délkou uZivani PL
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a vykonem v doménach Uvazovani a reSeni probléml a Pracovni paméti je negativni
stredné silny vztah, s vykonem v testu BACS-SC je poté silny negativni vztah. Mezi
celkovym vykonem v MCCB a délkou uzivani PL nebyl vyznamny vztah (r = - 0.373,
p =0.096).

Lineadrni regrese ukazala, Ze délka uzivani PL predikovala 27 % vykonu v testu
BACS-SC (b =-0.59, = -0.52, SE = 0.22, p < 0.05), tedy méla negativni vliv na vykon v
ném. Negativni vliv méla také na vykon v doméné UvaZovani a feSeni problémi
reprezentované testem NAB-M, kde vysvétlovala 22 % vykonu (b = -0.29, = -0.47,
SE =0.12, p < 0.05) a na vykon v celkové doméné Pracovni paméti (b =-0.48, § = - 0.46,
SE =0.21, p < 0.05), kde vysvétlovala 22 % rozptylu (viz Tabulka 8). Na celkovy kognitivni
vykon vSak vliv neméla, a proto je hypotéza H3a podporena jen ¢astecné.

Doba abstinence od PL

Pearsonova korelace ukazala, Ze doba abstinence od PL korelovala silné pozitivné
v testem TMT-A (r = 0.645, p < 0.01), a také stfedné silné negativné s doménou Rychlosti
zpracovani (r = - 0.454, p < 0.05). JelikoZ hruby skér TMT-A je vyjadren délkou
v sekundach potfebnou k dokoncenti testu, vysledek znamena, Ze delSi doba abstinence od
PL méla vztah s hor$Sim (pomalejsim) vykonem v testu TMT-A. TotéZ napovida stiedné
silny negativni vztah délky abstinence a vykonu v doméné Rychlosti zpracovani
vyjadienou T-skoérem. S vykonem v baterii MCCB vyjadienym T-skérem nemeéla doba
abstinence od PL vyznamny vztah (r = - 0.249, p = 0.277).

Linearni regrese ukazala, Ze doba abstinence predikovala 42 % rozptylu vykonu
v testu TMT-A, a to tak, Ze pozitivné zvySovala ¢as potrebny k jeho dokonceni, tedy na néj
méla negativni vliv (b = 7.42, f = 0.65, SE = 1.96, p < 0.01). Stejné tak méla negativni vliv
na celkovy vykon v doméné Rychlost zpracovani, vysvétlovala 21 % rozptylu (b = - 5.47,
B=-0.45, SE = 2.46, p < 0.05) (viz Tabulka 8). JelikoZ test TMT-A a doména Rychlosti
zpracovani byly jedinymi méritky kognice, které byly ovlivnény dobou abstinence, nebyla
hypotéza H3b podporena.

Pocet epizod SIP

Dle Pearsonovy korelace mél pocet epizod SIP silny negativni vztah s vykonem
v testu BACS-SC (r = - 0.587, p < 0.01), stfedné silny negativni vztah s testem HVLT-R,
ktery zastupuje doménu Verbalni u¢eni a pamét (r =- 0.491, p < 0.05) a také stredné silny
negativni vztah s doménou Rychlosti zpracovani (r = - 0.492, p < 0.05). Pocet epizod SIP

mél také silny negativni vztah s vykonem v celé baterii MCCB (r = - 0.521, p < 0.05).
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Pocet prodélanych epizod SIP predikoval vykon v testu BACS-SC ze 34 %, linearni
regrese ukazala, Ze mél na vykon negativni vliv (b =-1.56, § = -0.59, SE = 0.49, p < 0.01).
Stejné tak mél negativni vliv na vykon v testu HVLT-R (b = -1.56, f = -0.59, SE = 0.49,
p < 0.01), u kterého predikoval 24 % rozptylu hodnot. Negativné ovliviioval také celkovou
roménu Rychlosti zpracovani (b = -1.25, § =-0.49, SE = 0.51, p < 0.05), u které vysvétloval
24 % rozptylu a mél také negativni vliv na vysledek v celkovém kompozitnim skéru
baterie (b =-1.56, 3 =-0.52, SE = 0.59, p < 0.05), u kterého vysvétloval 27 % rozptylu (viz
Tabulka 8). Vysledky tedy naznacuji, Ze pocet epizod SIP mél vliv na celkovy kognitivni
vykon u osob se SIP a hypotéza H3c tudiz byla podporena.

Doba odstupu od posledni epizody SIP

Pearsonova korelace nenalezla vyznamny vztah mezi Zzadnym z testt baterie MCCB
a dobou odstupu od posledni epizody SIP. Vztah nebyl nalezen ani mezi dobou odstupu a
kompozitnim T-skérem celé baterie (r = 0.119, p = 0.609).

TaktéZ linearni regrese nepotvrdila vliv doby odstupu od posledni epizody SIP na
zadny z testli baterie MCCB ani baterii celkové. Hypotéza H3d, tedy Ze mezi odstupem od
posledni SIP a kognitivnim vykonem neni vztah, byla podporena.

Tabulka 8

Vliv sledovanych proménnych na kognitivni vykonu osob se SIP

Sledovana proménna | Predikovany vykon Mira predikce | Vztahv
Délka uzivani PL BACS-SC 27 % -0.52*
NAB-M 22% -0.47*
Pracovni pamét’ 22 % -0.46*
Doba abstinence od PL | TMT-A 42 % 0.65 (neg. vliv)**
Rychlost zpracovani 21 % -0.45*
Pocet epizod SIP BACS-SC 34 % -0.59**
HVLT-R 24 % -0.59**
Rychlost zpracovani 24 % -0.49*
MCCB 27 % -0.52*
Dobra odstupu od |- - -
posledni SIP

Pozn. *=p <0.05,**=p<0.01
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7.4. Kvalita zivota osob se SIP

Vysledky dotazniku Q-LES-Q-SF namérené u skupiny SIP byly podrobeny analyze
reliability, a to v ramci jedné $kaly, nebot dotaznik opakované prokazuje jednofaktorovou
strukturu (TiSanska & KoZeny, 2019). Analyza ukazala, Ze dotaznik dobre spliiuje kritéria
vnitini konzistence dle Cronbachovy a = 0.880. PoloZky s nejvyssi rozliSovaci schopnosti,
tedy nejvyssim korelacni koeficientem s celkovym skérem, byly polozky Q5 - Spolecensky
zivot (r =0.779) a Q13 - Schopnost pracovat/vénovat se zabavé (r = 0.741).

Osoby se SIP skérovaly primérné 48 body ze 70 moznych (M = 48.05, SD = 10.41,
min 24, max 68). Na Likertové skale 1-5 hodnotily nejlépe polozku Q1 - Télesné zdravi
(M =3.96,SD =1.12) aQ13 - Schopnost pracovat/vénovat se zabavé (M = 3.76,SD = 1.22),
nejhtie poté polozky Q9 - Sexudlni zajmy (M = 2.24, SD = 1.45) a Q14 - Pocit celkové
zivotni pohody (M = 3.1, SD = 1.41). V normativnim souboru (TiSanska & KoZeny, 2019)
skérovaly osoby se schizofrenii priimérné 46 bodii (M = 45.64, SD = 10.42). Pri prevedeni
hrubych skéri osob se SIP na percentily odpovidaly primérné vysledky skupiny 60.
percentilu (96% CI [55.4-64.4]) a primérny vysledek osob se schizofrenii 52. percentilu
(96% CI [47.7-55.7]) (viz Tabulka 9). Da tedy rici, Ze osoby se SIP hodnotily svou kvalitu
zivota pouze velmi lehce nadprimérné v porovnani sosobami se SCH, pricemz
konfiden¢ni intervaly se lehce prekryvaji, a proto neni moZné s jistotou fici, Ze je tento
rozdil vyznamny. Hypotéza H4, tedy Ze neni rozdil mezi kvalitou Zivota osob se SIP a SCH,
byla podporena. Normativni data od zdravych osob se bohuZel nepodarilo dohledat, tudiz
je srovnani provedeno pouze s pacienty se schizofrenii.

Tabulka 9
Hodnocenf kvality Zivota skupin SIP s SCH dotaznikem Q-LES-Q-SF

Skupina M £SD Percentil [95% CI]
SCH 45.64 + 10.42 52 [47.7-55.7]
SIP 48.05 + 10.41 60 [55.4-64.4]

Pozn. CI = konfiden¢ni interval

Pearsonova korelace ukazala, Ze vysledek dotazniku Q-LES-Q-SF stfedné silné
negativné koreluje s T-skorem ziskanym v baterii MCCB (r = - 0.472, p < 0.05), tedy lepsi
kognitivni vykon je spojen s horsi kvalitou Zivota. Linearni regrese ukazala, Ze kognitivni
vykon v baterii MCCB vysvétluje 22 % rozptylu a ma na subjektivné hodnocenou kvalitu
Zivota stfedné silny negativni vliv (b =-0.43, $ =-0.47, SE = 0.19, p < 0.05). Ukazuje se, Ze

kognitivni vykon ma vliv na subjektivné hodnocenou kvalitu Zivota a hypotéza H5 tudiz

100



nebyla podporena. Jediny konkrétni test koreloval s kvalitou Zivota, a to CPT-IP
(r=-0.469, p < 0.05), ktery také predikoval 22 % rozptylu hodnot kvality Zivota (b =-7.83,
B=-0.47,SE =3.39,p < 0.05).

V Tabulce 10 je mozné vidét shrnuti odpovédi na stanovené hypotézy H1-H5, které
vSechny vysSe uvedené vysledky prinasi. V nasledujici kapitole bude diskutovan vyznam

vysledkd, stejné tak jako jejich zasazeni do aktualnich poznatki a implikace pro praxi.
Tabulka 10

Piehled vysledki testovani hypotéz

Hypotéza Zavér

H1a: Kognice SCH # SIP Podporena

H1b: Kognice SIP # ZO Nepodporena

H2: USetteni vizualni kognice u SIP oproti SCH Caste¢né podpoiena
H3a: Délka uzivani PL ma vztah s kognici SIP Caste¢né podpoiena
H3b: Délka abstinence ma vztah s kognici SIP Nepodporena

H3c: Pocet epizod SIP ma vztah s kognici SIP Podporena

H3d: Odstup od posledni SIP nema vztah s kognici SIP | Podpofena

H4: Kvalita zivota SCH = SIP Podporena

H5: Kognice SIP nema vztah s kvalitou Zivota SIP Nepodporena

vvvvv
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8. Diskuze

V ramci této prace byly vySetreny kognitivni funkce 21 osob se substancemi
indukovanou psyché6zou (SIP) a srovnany s 21 osobami se schizofrenii (SCH) a 21
zdravymi osobami (Z0). Hlavnimi vysledky této prace jsou diitkazy pro vyznamné rozdily
v kognici mezi osobami se SIP a SCH a naopak velmi podobny vykon mezi osobami se SIP
a Z0. Na kognitivni funkce u SIP mél nejvétsi negativni vliv pocet epizod SIP, naopak doba
uzivani psychoaktivnich latek (PL) ¢i doba abstinence mély jen ¢astecny vliv. Kvalita
Zivota se mezi osobami se SCH a se SIP neliSila, pricemZ u osob se SIP mél kognitivni deficit

na kvalitu Zivota u SIP pozitivni vliv. Nyni budou vysledky rozebrany podrobnéji.

8.1. Kognitivni funkce skupin

8.1.1. SCH versus SIP

Vykon osob se SIP a osob ve SCH bylo moZné srovnat hned v nékolika métitkach. To
nejobecnéjsi, tedy kompozitni skér (v nasem pripadé bez testu MSCEIT-ME kvili
nemoznosti prevést na T-skér u SCH) ukazuje, Ze osoby se SIP maji statisticky vyznamné
nizsi kognitivni deficit nez osoby se SCH. T-skéry taktéZ ukazuji, Ze osoby se SIP
neskorovaly v zddném z testli ani domén pod hranici 1.5 SD pod priimérem (coz by napi-
dle Petersona et al. (2004) jinak bylo mozné povazovat za objektivni dliikaz naruseni
kognice), kdezto osoby se SCH skdrovaly 1.5 SD pod primérem ve dvou doménach
(Pracovni pamét a Vizualni uceni a pamét) a ve dvou testech Rychlosti zpracovani
(BACS-SC a VF) a dokonce 2 SD pod priimérem ve dvou doménach (Rychlost zpracovani
a Verbalni uc¢eni a pamét’) a jednom testu Rychlosti zpracovani (TMT-A). Pti porovnavani
hrubych skért a rozboru jednotlivych testli a domén lze pozorovat, Ze skupina se SIP ma
v porovnani se SCH statisticky mensi kognitivni deficit v péti testech z deseti moZnych (v
TMT-A, VF, HVLT-R, BVMT-R a NAB-M) které zastupuji celkem Ctyfi domény ze sedmi
moZznych (Rychlost zpracovani, Verbalni uceni a pamét, Vizualni uCeni a pamét
a UvaZovani a Re$eni problémi). Je mozné tedy uzaviit, Ze osoby se SIP maji mensi
kognitivni deficit neZ osoby se SCH a Ze aktualni vysledky podporuji hypotézu H1a.
osoby s prechodnou SIP nemaji narusenou Kkognici vtakové mife, jako osoby se
schizofrenii, a tudiz Ze by kognitivni funkce mohly byt zvaZovany i pri diferencialni
diagnostice. Vysledky tohoto vyzkumu také pomérné zapadaji do konceptualizace vztahu

diagnéz SIP a SCH nastinéné v teoretické Casti. Jednim ze zasadnich metodologickych
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problémi pii srovnavani kognice SIP a SCH je nejasné vymezeni diagné6zy SIP, kdy nékteri
autori véri, ze SIP mizZe pretrvavat i nékolik let, a to i navzdory ustani v uzivani PL
(Grelotti et al., 2010). V navaznosti na model Bramness et al. (2012) se 1ze ale domnivat,
Ze takto dlouze pretrvavajici poruchy jsou spiSe souctem vysoké vrozené vulnerability
k primarni psychéze, kterou stresor v podobé uzivani PL spusti, a nikoliv projevem pouze
prechodné SIP. Diferenciace mezi SIP a schizofrenif je i ve studiich srovnavajicich kognici
mezi nimi velkou vyzvou a mohou vést knejasnému oddéleni téchto dvou diagnéz
(Srisurapanont et al., 2011). Tato prace se proto pokusila co nejdiikladnéji definovat SIP
jako kratkou a prechodnou diagnézu a skutec¢né se ukdazalo, Ze takovéto osoby maji
kognitivni funkce oproti primarni psychoéze zachovalejsi. Na dileZitost takovéhoto
vymezeni poukazala i studie Chena et al. (2015), ktefi prokazali rozdil v kognitivnim
deficitu mezi skupinou s kratkou a dlouhotrvajici SIP, kdy osoby s kratkou SIP mély
kognici ve srovnatelném stavu se zdravymi osobami, kdeZto osoby s dlouhotrvajici SIP
mély podobny deficit, jako osoby se schizofrenii. Vysledky této prace presné odpovidaji
vysledkiim této studie. Taktéz Hart et al. (2012), ktefi se zabyvali kognici uzivateld
metamfetaminu upozoriuji, Ze mnoho studii, které u téchto osob prokazuji kognitivni
deficit, tak ¢ini pouze na zakladé rozdilnosti vykonu od zdravych osob, ktery nemusi byt
ale klinicky signifikantni, a také nesrovnava vysledky snormativnimi daty. Tyto
metodologické nejasnosti by tedy mohly byt jednim z divodi, pro¢ vysledky této prace
nejsou v souladu s metaanalyzou Gicas et al. (2022), podle kterych osoby se SIP maji
stejné hluboky kognitivni deficit jako osoby se SCH. Sami autofi upozoriuji na ¢astou
nizkou kvalitu studii zahrnutych v metaanalyze, a proto i zde je moZné hledat zdroj
nesouhlasu vysledki. Do budoucna bude nutné zamérit se na studie s precizni
metodologii a velkou statistickou silou.

Je moZzné se domnivat, Ze rozdil vkognici mezi kratkou, prechodnou SIP
a dlouhotrvajici SIP ¢i primarni psycho6zou je projevem zvySené vulnerability k rozvoji
primarni psychozy, ktera by se mohla projevovat pravé jako kognitivni deficit, tedy jako
jakysi endofenotyp primarni psychézy (Ivleva et al., 2010). Vétsi kognitivni naruseni u
osob se schizofrenii a dlouhotrvajici SIP také zapada do neurovyvojového modelu
psychéz, kdy podkladem pro onemocnéni jsou vyvojové deficity pozorovatelné jiz pred
propuknutim nemoci. Participanti se SIP v této praci byli taktéZ dotazovani na vyskyt
onemocnéni schizofrenniho okruhu vrodiné a u zZadného participanta ze skupiny se

takovéto onemocnéni vrodiné skutecné nevyskytovalo, coZ u nich sniZuje moZnost
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genetické vulnerability pro primarni psychézy, avSak tato predispozice se vyloucit neda.
Pro zkoumani téchto hypotéz by bylo zapotrebi provést longitudinalni studie kognice déti
¢i adolescentd, u kterych se pozdéji v zivoté vyvine SIP ¢i u kterych uzivani PL spusti

schizofrenii.

8.1.2. SIP versus ZO

Pri hledani odpovédi na otazku, zda maji osoby se SIP vétsi kognitivni deficit oproti
zdravym osobam, je moZné se opét obratit na vysledky srovnani kompozitniho skéru
baterie MCCB (opét bez testu MSCEIT-ME), podle kterého se tyto dvé skupiny statisticky
vyznamné nelisi. Taktéz fakt, Ze osoby se SIP skéruji pouze ve dvou testech (BACS-SC
a LNS) a jimi zastupovanych dvou doménach Rychlost zpracovani a Pracovni pamét 1 SD
pod primeérem, neni presvédc¢ivym dikazem o kognitivnim deficitu oproti zdravym
osobam. V analyze hrubych skértl se ukazalo, Ze pouze ve dvou testech (BACS-SC a LNS)
a jediné doméné (Pracovni pamét) se statisticky vyznamneé lisil vykon osob se SIP a ZO.
Aktualni vysledky tedy nepodporuji hypotézu H1b.

Tento vysledek je ale v podstaté velmi pozitivni pro skupinu pacientti, ktefi touto
prechodnou psychdzou projdou, nebot napovida, Ze psychoticka zkuSenost nemusi vést
k takovému narusSeni, jako pfi primarni psychdze. Tento vysledek vSak neni v souladu
s metaanalyzou autori Gicas et al. (2022), dle kterych byla vystavéna tato hypotéza a kteri
dosli k zavéru, Ze u SIP se vyskytuje kognitivni naruseni oproti ZO i osobam, které uzivaji
PL, ale neproSly nikdy SIP. Vysvétleni tohoto nesouhlasu je moZné hledat zaprvé ve
vybéru pacientti v této praci, kdy kritériem pro zarazeni byla jejich subjektivni vypovéd,
a nikoliv zhodnoceni zkusenym klinickym pracovnikem pro stanoveni diagn6zy SIP, které
by jako jediné mohlo zarucit maximalni validitu zarazeni vhodnych osob do skupiny SIP.
Dal$im moZnym diivodem pro tento nesoulad je fakt, Ze studie zahrnuté v metaanalyze
Gicas et al. (2022) nékdy neobsahuji informace o délce trvani SIP (napf. Srisurapanont et
al. (2020) ¢i Uhlmann et al. (2017)) a neni jisté, Ze definuji SIP jako kratkou a prechodnou
psychoézu (a nikoliv jako dlouhotrvajici, potencidlné primarni), coZz muize zplsobovat
vyznamné rozdily v kognici. Naopak aktualni vysledky souhlasi s vysledky studie Chena
et al. (2015), podle kterych osoby se SIP v kratké a prechodné podobé maji srovnatelny
kognitivni vykon jako zdravé osoby. Zda se tedy dulezité jasné definovat skupinu SIP
a sledovat také dalsi proménné, jako délku uzivani, délku abstinence, pocet epizod SIP (viz
dale) ¢i typ uZzivané latky, které vSechny mohou mit na kognici vliv. Stejné tak jako
v metaanalyze Gicas et al. (2022), i vtéto praci jsou vSechny tyto proménné velmi
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heterogenni, coz milize prispivat ke slu¢ovani rozdilnych typi pacientd, a tudiz odliSnych
vykonil. Nakonec je ale diilezité vyzdvihnout, Ze ve dvou testech se rozdil v kognitivnim
vykonu mezi SIP a ZO skutec¢né ukazal, a to v testech BACS-SC a LNS a také vdoméné
Pracovni paméti, coZ by mohly byt specifické ukazatele kognitivniho deficitu u osob se SIP

oproti ZO.

8.1.3. Vizualni kognice u SIP

V metaanalyze Gicas et al. (2022) byla také navrzZena otazka pro budouci zkoumani
tykajici se ,uSetfeni“ vizualné zaloZené kognice u osob se SIP oproti SCH. Tato hypotéza
vzesla z vysledku studie Ezzatpanah et al. (2014), ktefi prokazali u SIP lepsi vykon v Testu
vizualniho vyhledavani a pozornosti (Visual Search and Attention Test, VSAT), dale ze
studie Khawara et al. (2014), ktefi u SIP shledali lepsi prostorovou pracovni pamét
méfenou testem WMS-SS, a nakonec Fitzgeralda et al. (2004), ktef{ u SIP shledali lepsi
vizuoprostorové schopnosti meérené Kostkami z WAIS-IIl a Rey-Osterriethovou
komplexni figurou oproti osobam se SCH. V baterii MCCB je obsaZen jen test WMS-SS, ve
kterém osoby se SIP ale neskérovaly signifikantné 1épe, neZ osoby se SCH. Osoby se SIP
ale skorovaly lépe v testech TMT-A a NAB-M, do kterych se Castecné promita vizualni
vyhledavani a pozornost, ackoliv nejsou jejich specifickymi méritky. TaktéZ v testu
BVMT-R, ktery, stejné tak jako Rey-Osterriethova komplexni figura, vyZaduje
vizuoprostorové schopnosti, skorovaly osoby se SIP signifikantné 1épe, neZ osoby se SCH.
Tyto vysledky tedy prinasi ¢astecnou podporu pro hypotézu H2. V dalSich testech
vyZadujicich vizualné zaloZenou kognici, tedy v BACS-SC a CPT-IP, avSak osoby se SIP
neskérovaly lépe, proto je zdvérem i této prace vyjaddreni nutnosti specifictéjsiho
a dikladnéjsitho prozkoumani fenoménu usetrené vizualné zaméiené pozornosti SIP, aby
mohla byt tato hypotéza plné ovérena. Autori metaanalyzy Gicas et al. (2022) navrhuji
jako jedno z mozZnych vysvétleni tohoto jevu modula¢ni vliv stimulanti na vizudalni
zpracovani, kdy u zdravych jedincli ddvka metamfetaminu zvysSuje aktivitu ve vizualnim
kortexu, coZ by mohlo vést ke zlepSené vizualni pozornosti. Dlouhodobé vystavéni
stimulantim by poté mohlo vést také k pretrvavajici zvySené vykonnosti ve vizualné
zaloZené kognici. Jak studie Khawara et al. (2014), tak studie Fitzgeralda et al. (2004)
studuji osoby s nediferenciovanou SIP, tedy neni jisté, Zze byla zplisobena stimulanty.
[ vtéto praci jsou zahrnuty 3 osoby (14.3 % ze skupiny SIP), které udavaly, Ze jejich
epizody SOP byly zpisobeny konopim, tedy nestimulac¢ni PL. Z tohoto diivodu by bylo

vhodné se v budoucich studiich zamérit pouze na SIP vyvolané stimulanty a také presnéji
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odtvodnit neurobiologické mechanismy, kterym by tyto PL mohly plisobit na vizualné
zaloZenou kognici, a nejlépe diferenciovat, na jakou doménu konkrétné (pozornost,

pamét, vizuoprostorové schopnosti aj.).

8.2. Vliv proménnych na kognici u SIP

8.2.1. Délka uzivani

Pii korelaci i regresni analyze se ukazalo, Ze délka uZivani PL neméla vliv na
souhrnny vykon méreny kompozitnim skérem baterie MCCB, avsak byla tfi métitka, na
ktera délka uzivani méla vliv, a to byl vykon v testu BACS-SC, tedy méritko Rychlosti
zpracovani, NAB-M, tedy méfitko Uvazovani a reSeni problém, a v celkové doméné
Pracovni paméti. Zda se tedy, Ze PL. mohou mit specificky vliv na nékteré funkce a v dalsich
studiich by bylo vhodné zamérit se specificky na to, na jaké domény je vliv nejvétsi a jaky
je pro takovy jev neurobiologicky korelat. Hypotéza H3a byla tedy castecné
podporena. Vysledek, ze délka uzivani nema jasné negativni vliv na celkové kognitivni
funkce, se zda zprvu prekvapivy, ale pri bliZSim prostudovani literatury je ziejmé, Ze
nepanuje jasna shoda ohledné negativniho vlivu PL na kognici. Metaanalyza Potvina et al.
(2018), ze které také vychazi tato hypotéza, prokazala jisty kognitivni deficit u uzivatel
metamfetaminu v mnoha doménach, ale autori poukazuji na fakt, Ze jsou pouze mirného
rozsahu a nemusi byt Kklinicky signifikantni. Upozoriiuji také na publikac¢ni bias. Nejvétsi
kognitivni deficity také pozorovali ve funkcich spojenych s odménou, impulzivitou
a emoc¢nim rozhodovanim, které nejsou baterii MCCB zkoumadny, a dale v socialni kognici
- zde aktudlni vysledky testu MSCEIT-ME nesouhlasi. Nejmensi vliv pozorovali autofi
u rychlosti zpracovani, vizuoprostorovych schopnosti ¢i vizualniho uceni, coz je pomérné
v souladu s aktualnimi vysledky, nebot i zde jsou tyto vizudlné zaloZené funkce pomérné
uSetfeny. TaktéZ Hart et al. (2012) dochazi ve svém prehledu k zavéru, Ze uzivatelé
metamfetaminu se v kognitivnim vykonu li$i od zdravych osob jen v minimu méritek, a
navic ¢asto i tyto vykony spadaji do normy. Vysledky této prace jsou v souladu také
s metaanalyzou Frazera et al. (2018), ktefi zkoumali studie vénujici se uZzivatelim
kokainu a dosli k zavéru, Ze dosavadni evidence nepodporuje nazor, Ze chronické uzivani
kokainu je spojeno s rozsahlymi kognitivnimi deficity, pouze s pozménénymi mozkovymi
strukturami, metabolismem, ¢i hladinami kysliku v krvi. Jediné domény, u kterych se
prokazal negativni vliv tohoto stimulantu na kognici, byly pracovni pamét a exekutivni
funkce, coz presné souhlasi s aktualnimi vysledky, kdy délka uZivani meéla vliv na doménu
Pracovni paméti a test NAB-M, mérici také exekutivni funkce. Nakonec v metaanalyze
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Cadet a Bisagno (2016) uzaviraji, Ze uzivatelé metamfetaminu, kokainu ¢i konopi maji
abnormalni na cil zamérené chovani spojené s koritko-striato-limbickymi okruhy, ale tyto
biochemické a strukturalni abnormality se promitaji do kognice nejspis jen mirné; navic
nékteré tyto deficity se mohou vyskytovat jiZ premorbidné. Tito autoii také navrhuji, Ze
s dobou abstinence se kognice miiZe zlepSovat - pfi zkoumani vztahu doby uZivani
a kognice nebyla doba abstinence v této praci kontrolovana, coZ je jisty metodologicky

nedostatek, ktery mohl vést ke zkresleni vysledki.

8.2.2. Doba abstinence

Doba abstinence neméla vztah smirou kognitivntho deficitu métfenou
kompozitnim skérem MCCB, a tak nebyla hypotéza H3b podporena. Metodologicky
nedostatek, ktery mohl vést k tomuto vysledku, je absence kontroly poctu epizod, ktery
mél na kognici vliv. Vzhledem k tomu, Ze ale uZivani PL nemélo vliv na kognici, jevi se jako
logické, Ze ani abstinence nevedla naopak ke zlepSovani kognice. Dean et al. (2013),
z jejichZz metaanalyzy vychazi tato hypotéza, poznamenavaji, Ze vysledky vztahu
abstinence a zlepSeni kognice jsou smiSené - zda se, Ze jen dle nékterych studii se nékteré
domény se zlepsuji, navic tyto studie jsou Casto prirezové, a tak neumoznuji sledovat
premorbidni fungovani. Jedind longitudinadlni studie se silnym experimentalnim
designem nalezla zlepSeni kognice v nékterych podskupinidch uzivatelti. Taktéz
v metaanalyze studii zabyvajicich se vlivem konopi na kognici Schreiera a Dunna (2012)
v této praci abstinovala naprosta vétSina osob déle neZ mésic, nemuselo byt toto zlepSeni
zachyceno. Ponékud prekvapivy vysledek této prace je silny negativni vliv délky
abstinence na vykon doméné Rychlosti zpracovani, konkrétné v testu TMT-A, kde doba
abstinence vysvétlovala 42 % rozptylu hodnot, coZ je prekvapivé silny negativni efekt. Pro
takovyto jev nepodarilo najit podporu vjinych studiich. Je mozna dilem chybné
metodologie, ackoliv nebyla nalezena Zadna metodologicka chyba, ktera by k takovémuto
vysledku vedla. Pro vysvétleni takového jevu by bylo zapotiebi provést diikladnéjsi

vyzkum vlivu abstinence na doménu rychlosti zpracovani.

8.2.3. Pocet epizod SIP
Dale byl zkouman vliv poctu prodélanych epizod SIP na kognici. Ukazalo se, Ze
vysSSi pocet prodélanych epizod predikoval kognitivni deficit méreny kompozitnim
skérem baterie MCCB, a proto byla hypotéza H3c podporena. Dale tato proménna

predikovala i vykon v jednotlivych testech BACS-SC, méricim rychlost zpracovani a také
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vykon v celkové doméné Rychlosti zpracovani a v testu HVLT-R, méticim verbalni uceni a
pamét a doménu. JelikoZ rychlost zpracovani i verbalni uc¢eni a pamét jsou povazovany
za dvé nejsilnéji zasazené kognitivni funkce u schizofrenie (Antoniades et al., 2018;
Knowles et al., 2010), nabizi se vysvétleni, Ze s opakovanim psychotickych zkuSenosti se
SIP skute¢né zacina priblizovat vtomto kognitivnim fenotypu schizofrenii, s¢ita se
vrozena vulnerabilita a nartstajici stres v podobé vlivu PL na mozek a SIP se posouva na
spektru od prechodné epizody ke schizofrenii tak, jak navrhuje model Bramness et al.
(2012). Tato hypotéza vyzaduje jisté dalsi zkoumani, ale vzhledem k tomu, Ze vliv
samotného uZivani PL na kognici se zde nepodarilo prokazat, ale naopak na ni mél vliv
pocet epizod SIP, je moZné se domnivat, Ze kognitivni deficit u osob se SIP je skute¢né
zpusoben spise jejich psychotickymi zkuSenostmi nez samotnym uzivanim PL, coZ se opét
jevijako dulezity vysledek této prace. Pro ovéreni takovéto hypotézy by bylo ale zapottebi
opét srovnat uzivatele PL, ktef{ prosli SIP a ktefi ji neprosli, aby bylo moZno soudit, do

jaké miry zpisobuje prohloubeni kognitivniho deficitu pravé psychoticka zkusSenost.

8.2.4. Doba odstupu od SIP
Nakonec byl zkouman vliv doby odstupu od posledni epizody SIP na kognici, kde
se neprokazal zadny vliv a byla tudiZ podporena hypotéza H3d. Vysledek je v souladu
s poznatky o kognitivnim deficitu u psychotickych poruch, u kterych se ukazuje byt
dlouhodobé stabilni (McCleery & Nuechterlein, 2019) - pokud je tedy lehky deficit
v kognici u SIP zptlisoben psychotickymi epizodami, jak naznacuji vysledky této prace, mél
by tento deficit byt dlouhodobé stabilni a nikoliv vyrazné ovlivnény délkou abstinence,

u které se skutecné nepodarilo prokazat pozitivni vliv na kognici.

8.3. Kvalita zivota osob se SIP

8.3.1. Srovnani kvality Zivota SCH a SIP

Pti zhodnoceni vysledkd srovnani kvality Zivota osob se SIP s se SCH bylo nutné se
obratit na percentilové normy ziskané od osob se SCH, nebot jina data bohuZel nebyla
k dispozici. Toto srovnani je pomérné simplexni, nebot pracuje jen s priméry
a neumoznuje parové srovnani mezi probandy, jako tomu bylo uc¢inéno v pripadé kognice,
a také neumozinuje prokazat, zda jsou shledané rozdily statisticky vyznamné. Pri
prevadéni hrubych skori osob se SIP na percentily také nebyly sledovany demografické
proménné (danad normativni data toto neumoznuji), a tak neni mozné vyloucit, Ze na

celkovy vysledek mély vliv i jiné proménné neZ pouze diagnéza SIP. Nalezeny rozdil mezi
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skupinami o zhruba 8 percentilovych boda a lehky piekryv konfidenc¢nich intervalt
percentilového umisténi naznacuje, Ze rozdily mezi skupinami nejsou vyrazné, a tak je
podporena hypotéza H4, ackoliv velmi slabou metodologii. Zdsadnim nedostatkem je
také nemoznost srovnani s normativnimi daty, kterd se pro Ceskou ani zahrani¢ni
populaci nepodarila dohledat, a tak neni mozné porovnat prozivanou kvalitu Zivota osob
s témito diagnézami s normalni, zdravou populaci a fici, zda je jejich kvalita Zivota
diagnézou zhorsena. Jak uvadi TiSanska a KoZeny (2019), dotaznik je moZno pouZivat
spise k hodnoceni zmén v proZivané kvalité Zivota v zavislosti na momentalnim klinickém
stavu pacienta a spokojenosti s 1é¢bou. Na kvalitu Zivota jisté maji vliv i dalsi proménné -
napf. vSichni participanti ze skupiny SIP byli hospitalizovani, kdyZto osoby se schizofrenii
byly rekrutovany z v té dob€ ambulantnich pacientt. Dalsi diilezité proménné mohou byt
rodinna ¢i ekonomicka situace a u téchto osob specificky také napt. doba hospitalizace,
délka abstinence ¢i délka celoZivotniho uZivani PL, které by bylo vhodné v pristich

studiich kvality Zivota u osob se SIP sledovat.

8.3.2. Vliv kognice na kvalitu Zivota u SIP

Dale byl zkouman vztah kognitivniho fungovani vyjadfeného kompozitnim skérem
v baterii MCCB a kvality Zivota: mezi témito proménnymi byl prokazan signifikantni
vztah, a to takovy, Ze ¢im lepsi byl kognitivni vykon osob, tim hiife hodnotily svou kvalitu
zivota. Hypotéza H5 tedy nebyla podpoiena. Tato hypotéza vychazela z metaanalyzy
studii zkoumajicich vztah kognitivnich funkci a kvality Zivota u schizofrenie Tolmana
a Kurtze (2012), podle které byly analogicky predpokladany stejné vztahy i u diagnézy
SIP. Podle této metaanalyzy vétsina neurokognitivnich domén neméla signifikantni vztah
se subjektivné hodnocenou kvalitou Zivota, s vyjimkami verbalnich schopnosti (mérenou
WAIS - Slovnikem) a rychlosti zpracovani (mérenou TMT-A a kédovanim symbolii),
u nichZ obou lepsi vykon souvisel s nizsi kvalitou Zivota, a verbalni fluenci, ktera méla
naopak pozitivni vztah ke kvalité Zivota. Zda se tedy, Ze tedy existuji méritka, v nichZ lepsi
vykony negativné ovliviiuji kvalitu Zivota. V této praci se pouze u jediného méritka
prokazal negativni vliv na kvalitu Zivota, a to test pozornosti a vigilance CPT-IP. Nabizi se
tedy vbudoucnosti 1épe prozkoumat, které konkrétni méritka ovliviiuji negativné
subjektivné vnimanou kvalitu Zivota a jakym zptisobem je mozné tento vztah vysvétlit.
Aktudlni vysledky jsou v souladu se studii Narvaez et al. (2008), ve které lepsi kognitivni
vykon pacientli se schizofrenii také souvisel s horsi subjektivné hodnocenou kvalitou

Zivota. Autori spekuluji, Ze tento efekt mizZe byt dan tim, Ze osoby se zachovalejsi kognici
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maji vétsi vhled do svého psychiatrického onemocnéni a vice vnimaji dopad diagnézy na
jejich zivot. Lepsi kognice timto zplsobem dle autor miize vést k vétsi depresivité, ktera
ma poté moderujici vliv na subjektivné vnimanou kvalitu Zivota. TaktéZz CeSti autori
Sidlova et al. (2011) dosli k podobnému vysledku, kdy hor$i subjektivné hodnocené
kognitivni funkce souvisely s lepsi subjektivné vnimanou kvalitou Zivota. Vysledky této
prace naznacuji, Ze podobny jev by mohl nastavat i u osob se SIP, tedy Ze si diky svym
zachovalej$im kognitivnim funkcim uvédomuji tiZivou situaci svého Zivota. Je dlilezité mit
na pameéti, Ze osoby ze skupiny SIP mély pomérné nenarusené kognitivni funkce a zaroven
byly hospitalizované kviili syndromu zavislosti na PL. Takova konstelace zcela logicky
miiZe vést k horSimu hodnoceni momentalni kvality Zivota a je vhodnym terapeutickym
cilem zamérit se na tyto osoby a pracovat s nimi na pripadnych depresivnich symptomech

a zlepSovani subjektivné vnimané kvality Zivota.

8.4. Limity prace

Ac byla po celou dobu tvorby této prace vyvijena maximalni snaha provést kvalitni
vyzkum, je tato prace zatiZena mnohymi limity. V prvni fadé je zdsadnim nedostatkem
mala velikost vzorku, kterd byla zplisobena ¢asovym limitem pro vypracovani prace
a také obtiZnym naborem populace se SIP, nebot’ tyto osoby ¢asto nejsou dobte zachyceny
zdravotnickym systémem, jsou vedeny pod jinymi diagn6zami ¢i maji komorbidity, které
je vyradily ztohoto vyzkumu kognice. Ackoliv je vzorek srovnatelny spodobnymi
studiemi, nenapliiuje zcela pozadovanou velikost pro dostate¢nou velikost efektu vztaht.

Z kapacitnich divodi spolupracujicich zarizeni byla vymezena skupina SIP na
zakladné subjektivniho reportovani zkuSenosti se SIP a zhodnoceni autorkou prace, zda
dana osoba bude zarazena do skupiny SIP, tudiZ neni moZné zarucit naprosto validni
sestaveni skupiny SIP tak, jak by to udélal zkuSeny klinik, ackoliv vybér byl vzidy
konzultovan s pracovniky zarizeni. Dalsim metodologickym nedostatkem je tolerance
diagnozy ADHD pfti zarazeni do skupiny SIP - ackoliv je zde neurokognitivni deficit
nespecificky a velmi variabilni a vZdy byl zaléCen medikaci, mohl ovlivnit vykon téchto
osob. Limitem je také samovybér pacientli skupiny SIP, kdy je mozZné, Ze se hlasil jen urcity
typ osob. Vzorek také sestava z naprosté vétSiny z muzii, nebot se podarilo navazat
spolupraci zejména s muzskymi oddélenimi, tudiz tato prace neposkytuje informace
o Zenské Casti této populace, kterou je nutné v budoucnosti prozkoumat.

Tak jako v podobnych studiich, i zde byla skupina SIP velmi heterogenni co se tyce

napf. typu uZivanych latek. Na jednotlivé substance by bylo vhodné se zamérovat
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oddélené, nebot plisobi odliSnymi biochemickymi mechanismy a mohou mit tudiz odlisny
ucinek na mozek a jeho funkce. TaktéZ riziko progrese SIP do schizofrenie se mezi
riznymi latkami liSi (Kendler et al., 2019). Osoby vSak ¢asto latky kombinuji a v anamnéze
uzivani se jich vyskytuje vice, v nasich krajinach je zejména alkohol a konopi Castou
kombinaci ostatnich PL, coZ znemoziuje sledovat ,ocistény“ vliv jednotlivych latek. Jistym
nedostatkem také byl fakt, Ze nebyla sledovana konzumace tabaku, ktera miize mit vliv
jak na kognitivni vykon, tak dle nékterych teorii miiZe byt etiologickym agens pfi rozvoji
schizofrenie (viz kap. 2.6.4.).

Jako dalsi nedostatek je vniman test socidlni kognice MSCEIT-ME, u kterého byl
pouzit oficialni preklad, ktery bohuZel obsahuje chyby gramatické i sémantické, a tak je
pro probandy nékdy nesrozumitelny, tudiZ musi byt zadani dovysvétleno, coZ naruSuje
kvalitu standardizace testu. Kvili nemoznosti ziskat T-skéry pro tento test také nebylo
mozné spocitat uplny kompozitni skér baterie MCCB, ackoliv analyza jednotlivych testt
a domén prinasi bohatsi informace o kognici.

V ramci zkoumani proménnych souvisejicich s uzivanim PL nebyly sledovany vlivy
nékterych dalSich proménnych, jako napr. vék pocatku uZivani PL, kombinace PL ¢i
dédicnost zavislosti a SIP a v budoucnosti by bylo vhodné mapovat vztahy téchto vlivli
diikladnéji a vytvorit komplexnéjsi prehled (napf. pomér poctu epizod SIP vici dobé
uzivani PL, odstup od posledni epizody SIP vii¢i dobé abstinence, délka uzivani do projevu
prvni epizody SIP, priibéh zavislosti ¢i SIP u blizkych ptibuznych apod.).

Nakonec v rdmci zkoumani kvality Zivota také nebyly sledovany dal$i proménné
(socioekonomicky status, vztahova situace, finan¢ni situace apod.), které mohou mit
vyrazny vliv na kvalitu Zivota. Velkym nedostatkem je také vyuziti normativnich dat od
osob se SCH pro srovnani s osobami se SIP, nikoliv parovani na zakladé kovariatu.
Srovnani s pouhym percentilovym skérem neumoZiiuje Cinit silné podloZené zavéry

o srovnani kvality Zivota téchto dvou skupin.

8.5. Budouci smérovani vyzkumu

Tato prace také prinaSi nékteré podnéty pro budouci vyzkum. Pro vétsi
statistickou sflu by bylo diileZité ziskat vétsi vzorek, nejlépe z vicero zafizeni v Ceské
republice a demograficky vyvazeny, zejména ziskat informace z Zenské casti populace.
Dilezité bude stanovit opét jasna kritéria pro zarazeni do skupiny SIP, nejlépe zkuSenym

klinikem udélena diagnéza F1x.5 ¢i F1x.7 dle MKN-10.
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Vhodné by bylo také sledovat vicero Kklinickych meéritek, jako obecnou
psychopatologii (napr. Skalou PANSS ¢i projektivnimi metodami jako ROR), pripadné
inteligenci (napt. testem WAIS-III). Vhodné by bylo prozkoumat dtikladnéji socidlni
kognici nad miru testu MSCEIT-ME ¢i zdokonalit jeho ¢esky preklad. Prinosné by bylo také
sledovat osobnostni rysy a patologii, napt. nékterou z projektivnich metod ¢i testem
MMPI-2, ¢i zahrnout do analyz vicero proménnych ze socioekonomického pozadi osoba
vicero anamnestickych udaji (pocatek uzivani, medikace, heredita aj.).

Jisté by bylo vhodné rozradit do zvlastnich skupin uzivatele rlznych latek,
minimalné stimulanti a konopi, a zabyvat se také vlivy konzumace alkoholu a tabaku.
Metodologicky prinosné by bylo také zaradit skupinu uZzivatelli PL, u kterych se nikdy
nerozvinula SIP, aby bylo moZné pozorovat pouhy vliv PL na kognici a zjistit, zda je rozdil
mezi uzivateli bez SIP a se SIP. Stejné tak by bylo pfinosné zatadit skupinu s dualni
diagndzou, tedy se schizofrenii a syndromem zavislosti, aby bylo mozné pozorovat, jak na
kognici plisobi soubéh vlivii schizofrenie i uzivani PL a zda je moZné rozliSit mezi osobami
s dualni diagné6zou a se SIP.

V ramci zkoumani kvality Zivota by mohlo byt prinosné zaradit i objektivni méritka
a zkoumat vztahy mezi objektivnim a subjektivnim posouzenim kvality Zivota probandi.

Nakonec v ramci statistickych analyz by mohlo byt pifinosné provést exploracni
faktorovou analyzu ¢i analyzu hlavnich komponent vykont v baterii MCCB u osob se SIP
i SCH, aby tak mohla byt zmapovana potencialni odliSna struktura jejich kognitivniho
deficitu. Obvykle jsou vykony klinické populace srovnavany se sedmi doménami, které
baterie MCCB méii u zdravych jedincti, avsak protoze mozkové struktury mohou byt
u rtznych Kklinickych populaci odli$né, mohou u nich byt odliSné i vztahy mezi témito

doménami (Mohn et al., 2017).
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9. Zavér

Tato prace prinesla dil¢i poznatky o kognitivhim fungovani osob se substancemi
indukovanou psychézou (SIP) ve srovnani s osobami se schizofrenii i zdravymi osobami,
stejné tak jako o subjektivné hodnocené kvalité Zivota téchto osob. Mezi hlavni vysledky
prace patii poznatek, Ze kognitivni funkce u osob se SIP byly vyznamné uSetieny
v porovnani sosobami se schizofrenii - zejména v doménach rychlosti zpracovani,
verbalni i vizualni paméti a reSeni problémi. Ve vétSiné méritek se také osoby se SIP
vyznamné neliSily od zdravych osob a jejich kognitivni funkce byly v zasadé v normé, coz
je pozitivni vysledek pro tuto skupinu pacientti. Jedina doména, ve které si osoby se SIP
vedly vyznamné hilife nez zdravé osoby, byla doména pracovni paméti, na kterou by se
napr. mohly zamérovat terapeutické metody.

Ptinosné jsou také poznatky o vlivu uzivani psychoaktivnich latek (PL) na kognici
u osob se SIP. Ukazalo se, Ze samotné uZivani PL mélo na kognici jen ¢asteCny vliv - napf.
doba uzivani méla vliv pouze na domény pracovni paméti a uvazovani a feseni problém.
Jak bylo predpokladano, negativni vliv na celkovy kognitivni vykon mél ale pocet epizod
SIP. S délkou odstupu od posledni epizody se kognice vyznamné nelepSila, coZ taktéz
odpovida predpokladiim. Nakonec bylo zjisténo, Ze osoby se SIP a se schizofrenii se
vyrazné neliSily v subjektivné vnimané kvalité Zivota. Prekvapivym zjisténim bylo, Ze
lepsi kognitivni funkce u osob se SIP mély negativni vliv na kvalitu Zivota. MoZnym
vysvétlenim pro tento tkaz je diikladnéjSi uvédomovani si tiZivé Zivotni situace spojené
s hospitalizaci a diagnézou u osob, které maji zachovalejsi kognitivni funkce.

Ackoliv se v praci vyskytovaly nékteré metodologické nedostatky, ptrinasi nové
informace o tématu, které dosud v ceském prostiedi nebylo prili§ prozkouméano, navic za
pouziti kvalitnich a modernich psychodiagnostickych metod. Prinosem jsou také
informace o subjektivné prozivané kvalité Zivota osob se SIP, kterd je povazZovana za
dilezity cil 1é¢by. Vramci prace byla taktéz adresovana urcita témata v této oblasti
vyzkumu, kterd mohou byt v budoucnosti rozpracovana a zlepSena - napf. zarazeni
dalSich skupin pacientti, sledovani vlivu typu uzivané latky, ¢i komplexnéjsi statistické
postupy. Prace tak naplnila své cile a mlze timto prispét jak k vyzkumu témat spojenych

s diagnézou SIP, tak i v klinické praxi.
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Priloha A

Zarazovaci a vyrazovaci Kritéria pro skupinu ,,Substancemi indukovana psychéza“

Zarazovaci kritéria

Vék 18-65, muZi i Zeny, rodili mluvci ceStiny
Diagnoéza zavislosti (F1x.2) dle MKN-10
o primarni diagn6za nemusi byt zavislost na stimulantech ¢i konopi, ale
jejich uzivani musi byt v anamnéze
Abstinence
o min. 1 mésic; vyjimecné diive (min. vSak 2 tydny), pokud lékat potvrdi, Ze
je pacient zptsobily k psychologickému vySetieni
Substancemi indukovana psyché6za
o Na zakladé subjektivniho tvrzeni, Ze prodélali SIP, spojeného se
subjektivni vypovédi o pritomnosti psychotickych piiznaki typickych pro
SIP (halucinace sluchové, auditivni, komplexni (mluvici postavy), bludy
(paranoidni, persekucni), dezorganizované chovani aj.) nad ramec obvyklé
intoxikace - dle diagnostickych kritérii MKN-10 a DSM-V
o Vyskytla se v ndvaznosti na uziti metamfetaminu, jinych stimulantd, ¢i
konopi
o Trvala max. 1 mésic a odeznéla samovolné ¢i za Gc¢inku antipsychotik
o Odstup od odeznéni priznakli min 1. mésic; vyjimecné drive (min. vSak 2
tydny), pokud 1ékar potvrdi pacientovu zpisobilost k psychologickému
vySetieni
o V obdobi abstinence se neobjevuji psychotické priznaky
o Subjektivni potvrzeni o aktudlni nepfitomnosti psychotickych symptom
e Odstup od odeznéni ptiznaka SIP
o min. 1 mésic; vyjimecné drive (min. v§ak 2 tydny), pokud 1ékat potvrdi
pacientovu zptisobilost k psychologickému vySetieni

Vylucovaci kritéria

e Diagnoza schizofrenie ¢i jinych poruch z okruhu F2x dle MKN-10

e Bipolarni afektivni porucha (F31 dle MKN-10)

e Momentalni subjektivné udavana pritomnost psychotickych piiznakt

e Vazné neurologické onemocnéni - epilepsie, organické poSkozeni mozku
pritomné pred prvnimi priznaky, vazny uraz hlavy v anamnéze, bezvédomi delsi
nez cca 3 min

e Vazna porucha sluchu a zraku (kterou nelze kompenzovat pomtickami)

e Vazné momentdlni somatické potize (tedy nezpisobilost k psychologickému
vySetreni)

Vvlucovacim kritériem neni:

e Psychiatrickd onemocnéni: ADHD, poruchy osobnosti, deprese, izkosti,
obsedantné kompulzivni porucha (OCD)

e Dlouhy odstup od posledni epizody SIP (i v fadech let)

e Konzumace nikotinu

e Lehké otresy mozku s bezvédomim max. do cca 3 min
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Priloha B

Dotaznik - sociodemografické udaje, zdravotni idaje, uzivani PL a priibéh SIP

Demografické udaje

1. Pohlavi muz / Zena / jiné

2
3
4. Vjakém lécebném zarizeni se ted nachazite? ..........ccvvviiniin i e
5. Jak dlouho se v né8m NachAzZIte? .........cceiii i e s
6

. Jaké je misto VasSeho By dIiSte? ..o iieirin i e e e e e

a) Nedokoncené zakladni

b) Zakladni

c) stiedni s vyucenim ¢i maturitou
d) vyssiodborné

e) vysokoskolské - bakalarsky titul
f) vysokoSkolské - magistersky titul
g) vysokoskolské - doktorsky titul

8. Jaky je Vas pracovni stav?

a) Student/ka

b) Zaméstnanec/zaméstnankyné
c) Podnikatel/ka

d) Nezaméstnany/a

e) Na materské dovolené

9. Jaky je Vas rodinny stav?

a) Svobodny/a

b) Zenaty/vdana

c) S partnerem/partnerkou
d) Rozvedeny/a

e) Vdovec/vdova

) JINE oo
10. Mate déti? .......cccoveive e

11. Sdilite s nékym domacnost? Pokud ano, s kym?



Zdravotni udaje

1

. Mate néjaké psychiatrické onemocnéni (deprese, ADHD, porucha osobnost...)?

Trpi nékdo z VasSich blizkych ptibuznych psychiatrickym nebo neurologickym
onemocnénim? Pokud ano, jakym?

Uzivani psychoaktivnich latek (PL)

1

N

. Jaka byla hlavni/primarni navykova latka?



8. Jaky byl vzorec kombinovani?

Substancemi indukovana psychdza (SIP)

1. Byla Vam nékdy oficialné diagnostikovana? Pokud ano, kdy?
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Priloha C
Dotaznik kvality Zivota Q-LES-Q-SF

Jak moc jste v uplynulém tydnu byl/a spokojen/a ¢i prozival/a radost v nasledujicich
oblastech?

nikdy | zfidka | nékdy | casto | stale

1) Télesné zdravi 1 2 3 4 5
2) Nalada 1 2 3 4 5
3) Prace/aktivity 1 2 3 4 5
4) Zvladani domacnosti 1 2 3 4 5
5) Spolecensky Zivot 1 2 3 4 5
6) Rodinné vztahy 1 2 3 4 5
7) Vyuziti volného c¢asu 1 2 3 4 5
8) Schopnost obstat v kazdodennim 1 2 3 4 5

Zivoté
9) Sexudlni zajmy 1 2 3 4 5
10)Financni situace 1 2 3 4 5
11)Zivotni podminky 1 2 3 4 5
12)Schopnost prekonavat prekazky 1 2 3 4 5
13)Schopnost pracovat/vénovat se 1 2 3 4 5

zabavé
14)Pocit celkové Zivotni pohody 1 2 3 4 5
15)Spokojenost s 1éky (pokud 1 2 3 4 5

neuzivate, vynechte)
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Priloha D

Informovany souhlas s ucasti ve vyzkumu

Informovany souhlas s i¢asti ve vyzkumu a se zpracovanim osobnich udaju

Vézena pani, vaZzeny pane,

dovoluji si Vés pozadat o spolupraci na vyzkumu, ktery provadim v ramci své
diplomové¢ prace na téma ,, Kognitivni fungovani a aktivity denniho Zivota u osob s toxickou
psychozou v porovnani s osobami se schizofrenii®, kterou piSi pod vedenim pani
Mgr. Anety Dorazilové, PhD. vramci mého studia psychologie na Katedfe psychologie
Filozofické fakulty Univerzity Karlovy.

Soucasti vyzkumu je zhodnoceni poznavacich funkci, jako jsou naptiklad pamét,
pozornost ¢i feSeni problémt, a také zhodnoceni funkcnich schopnosti a kvality zivota u osob,
které proSly toxickou psychdézou ¢i se 1€¢i se schizofrenii. K tomu bude pouzita sada
neuropsychologickych testovych tloh a kratky dotaznik. Celé vySetfeni zabere maximalné
90 minut.

Cilem vyzkumu je 1épe prozkoumat poznévaci funkce a fungovani v bézném zivoté u
osob s historii toxické psychézy i schizofrenie a 1épe tak porozumét podobnostem i
rozdilnostem mezi témito dvéma onemocnénimi.

Vysetfeni s sebou nenese Zadné zmény télesného stavu ani Zadna dal§i zndma rizika.
Ugastnikiim vyzkumu nenéleZi za jejich uéast ve vyzkumu Zadna odména.

Informovany souhlas — prohlasSeni

J& nize podepsany/-a potvrzuji, Ze

a) jsem se seznamil/-a s informacemi o cilech a priibéhu vyse popsaného vyzkumu (dale téz
jen ,,vyzkum®);

b) dobrovolné¢ souhlasim s ti¢asti své osoby v tomto vyzkumu;
¢) rozumim tomu, ze se mohu kdykoli rozhodnout ve své ucasti na vyzkumu nepokracovat;

d) jsem srozumén s tim, ze jakékoliv uziti a zvetejnéni dat a vystupil vzeslych z vyzkumu
nezakladd mj nérok na jakoukoliv odménu ¢i ndhradu, tzn. ze veSkera opravnéni k uziti a
zvefejnéni dat a vystupt vzeslych z vyzkumu poskytuji beziiplatné.

Zaroven prohlasuji, ze

a) souhlasim se zvefejnénim anonymizovanych dat a vystupt vzeslych z vyzkumu a s jejich
dal§im vyuzitim;

b) souhlasim se zpracovanim a uchovanim osobnich a citlivych tdaji v rozsahu v tomto
informovaném souhlasu uvedenych ze strany Univerzity Karlovy, Filozofické fakulty,
IC: 00216208, se sidlem: nam. Jana Palacha 2, 116 38 Praha 1, a to pro udely zpracovani
dat vzeslych z vyzkumu, pro ucely ptipadného kontaktovani z diivodu zpracovani dat
vzeslych z vyzkumu ¢i z davodu nabidky ucasti na obdobnych akcich a pro ucely evidence
a archivace; a s tim, Ze tyto osobni udaje mohou byt poskytnuty subjektim opravnénym k
vykonu kontroly projektu, v jehoz ramci vyzkum realizovan,;

) jsem seznamen/-a se svymi pravy tykajicimi se ptistupu k informacim a jejich ochrané
podle § 12 a § 21 zékona €. 101/2000 Sb., o ochran¢ osobnich tdajti a o zméné nékterych
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zakont, ve znéni pozdéjsich predpist, tedy Ze mohu pozadat Univerzitu Karlovu v Praze o
informaci o zpracovani mych osobnich a citlivych tdajii a jsem opravnén/-a ji dostat a ze
mohu pozadat Univerzitu Karlovu v Praze o opravu nepfesnych osobnich tidajti, doplnéni
osobnich udajt, jejich blokaci a likvidaci.

Vyse uvedena svoleni a souhlasy poskytuji dobrovolné na dobu neurcitou az do odvoléni a
zavazuji se je neodvolat bez zavazného diivodu spocivajiciho v podstatné zméné okolnosti.
Ve vyse uvedené se fidi zakony Ceské republiky, s vyjimkou tzv. koliznich norem, a bude v
souladu s nimi vykladano, pfi¢emz ptipadné spory budou feseny piislusnymi soudy v Ceské
republice.

Tento informovany souhlas je vyhotoven ve dvou stejnopisech, kazdy s platnosti
originalu. Potvrzuji, ze jsem pievzal/a podepsany stejnopis tohoto informovaného souhlasu.

Misto a datum Jméno ucastnika Podpis tcastnika

Misto a datum Jméno vyzkumnika Podpis vyzkumnika
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Priloha E

Vyjadreni Etické komise Psychiatrické nemocnice Bohnice

PSYCHIATRICKA
B NEMOCNICE
BOHNICE

Eticka komise Psychiatrické nemocnice Bohnice

Bc. Veronika Chvostova
studentka 4. ro¢niku

jednooborového studia
psychologie na Filozofické
fakulté Univerzity Karlovy

v.chvostova@gmail.com

Vas dopis zn. NaSe znacka Vyfizuje/telefon Praha
11.6.2022 PNBek10/2022 725 867 810 1.8.2022

Véc: Zadost o posouzeni a pfipadné schvaleni vyzkumu, ktery bude souéasti
diplomové prace na téma ,,Kognitivni fungovani a aktivity denniho zivota u osob
s toxickou psycho6zou v porovnani s osobami se schizofrenii*

Eticka komise neshledala anonymizovany sbér dotaznik( s danou Upravou jako
eticky zavadny, ale Ze jeho pfipadné realizace zavisi na stanovisku primaru
danych oddéleni.

MUDr. Richard Krombholz MBA, LL.M.
predseda etické komise PNB

Mgr. Jan Pomykacz
tajemnik etické komise
PNB

Psychiatricka nemocnice Bohnice Ustavni 91 181 02 Praha 8
Tel.: +420 284 016 111 _Fax: +420 284 016 595 www.bohnice.cz

Bankovni spojeni: Ceska narodni banka 16434081/0710 1C: 00064220 DIC: CZ00064220
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