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MOZNOSTI NEFARMAKOLOGICKE INTERVENCE
V TERAPII KOGNITIVNIHO DEFICITU U CESKYCH
PACIENTU SE SCHIZOFRENNIM ONEMOCNENIM —
KOGNITIVNIi REMEDIACE POMOCI POCITACU

Souhrn

Kognitivni deficit u schizofrenie a moznosti jeho remediace jsou bohaté popsany v
zahraniéni literatute. V Ceské republice se vak touto problematikou zabyvalo jen malo
studii. Cilem prace bylo pfispét ke zmapovani moznosti nefarmakologickeé intervence v
podobé kognitivni remediace za pomoci pocitaci u ¢eskych pacientii s onemocnénim ze
schizofrenniho okruhu s prokdzanym kognitivnim deficitem. Do naSi studie bylo
zatazeno celkem 99 pacientt, findlni data jsou ze souboru 44 pacientt v experimentalni
skupiné (podstoupili 8tydenni remediaci poc¢itaovym programem PSS Cog Rehab) a od
33 pacientd v kontrolni skupiné (bez remediace). Vysledky potvrdily pozitivni
kratkodoby efekt cilené remediace selektivnich domén kognitivniho deficitu u pacienti
se schizofrenii. Zda se, Ze na strukturovanou intervenci je nejvice citliva funkce pracovni
paméti. Tyto vysledky se shoduji s nckterymi zahrani¢nimi pracemi, které pouzily
stejnou pocitatovou metodu pii remediaci, ale i se studiemi, které vyuZily jinych metod
remediace. Navic funkce pracovni paméti se zlepsila 1 v generalizované podob¢ (vizualni

intervence vedla i k auditivnimu zlep3eni).

Klidova slova: Schizofrenie, kognice, deficit, remediace, pocitac

Abstract

There is a body of scientific literature describing cognitive deficit in schizophrenia
and the possibility of its remediation. However, in the Czech Republic, there have been
so far just few studies that examined the topic. The objective of this work was to explore
the feasibility of non-pharmacological intervention in the form of computer-assisted
cognitive remediation of Czech schizophrenia patients with diagnosed cognitive deficit.
Our results confirmed the positive short-term effect of targeted remediation of selective

domains of cognitive deficit in patients with schizophrenia. Our findings suggested that



working memory function is the domain most sensitive to the structured intervention.
These results are consistent not only with findings from other published studies that used
similar computer method for remediation, but also with other studies that used different
approaches. In addition, working memory function improved in the generalized form

(visual intervention improved auditive function).
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UvoD

Schizofrenie patii mezi nemoci s vysokou mirou pracovni neschopnosti a nasledného
funkéniho postizeni (Jablensky, 2010). Podil oSetfenych pacientii se schizofrenii ze
vech psychiatrickych pacienti se v roce 2010 v Ceské republice pohyboval okolo 8% v
ambulantni péci a 1é¢ba pro diagnézu schizofrenie, schizotypalni poruchy a poruch s
bludy (skupina psychotickych poruch, dg. F20-F29) je kazdoro¢né¢ jednim
Z nejcastéjSich divodl, pro ktery jsou pacienti hospitalizovani v psychiatrickych
zafizenich. V roce 2010 tato skupina tvofila jednu pétinu z celkového poctu vSech
hospitalizaci. Primérna oSetfovaci doba na psychiatrickych odd€lenich nemocnic a v
psychiatrickych 1écebnach dosahla 152 dni. Z psychiatrickych diagnéz trvalou
ambulantni péci po propusténi nejcastéji potfebovali pacienti, ktefi byli 1é¢eni pro
schizofrenii, poruchy schizotypalni a poruchy s bludy, které tvofily vice nez 65% z
celkového poctu hospitalizaci. V roce 2010 byla skupina psychotickych poruch jednim z
nejcastéjSich duavodii ptfiznani invalidniho dichodu 2. a 3. stupné (Zdravotnicka
statistika, 2010). Z toho vyplyva, ze podobné jako kazda jina chronicky probihajici a
invalidizujici onemocnéni maji onemocnéni ze schizofrenniho okruhu zavazné negativni
dasledky pro postizené jedince, jejich rodiny i celou spolecnost. Je tudiz dalezité hledat

zpusoby jak tyto dopady co nejvice zmirnit.

vvvvvv

Tento deficit mad zasadni vliv na pribéh a zejména na funkéni vysledné stavy
onemocnéni jako je zafazeni do komunity, feSeni socialnich problémid a ziskavani
psychosocialnich dovednosti (Green et al., 2000, Bowie et al., 2006). Kognitivni deficit
lze detekovat jiz na pocatku onemocnéni, pricemz se zdd byt nezavislym na vedlejSich
ucincich medikace nebo na symptomatologii (Elvevag a Goldberg, 2000; Jablensky,
2010). Nalezena pozitivni korelace mezi negativnimi ptiznaky a kognitivnim postizenim
svédéi o naruSené schopnosti profitovat z kognice (O’Leary et al., 2000). Vysledky studii
zobrazovacich metod potvrdily u pacientt s kognitivnim deficitem sniZzeny metabolismus
ve frontalnich korovych oblastech, zejména v levém dorsolateralnim prefrontalnim
kortexu (Sharma a Harvey, 2000; Shenton et al., 2010). Genetické souvislosti naznacuje
studie Egana et al. (2001), ktefi nasli u schizofrennich pacientd vztah mezi
polymorfismem genu kodujiciho aktivitu katechol-O-methyltransferazy (COMT) a

vykonem v kognitivnich testech.
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Ptitomnost, podoba a prabéh deficitu u onemocnéni jsou stale predmétem vyzkumu.
7Zda se, ze deficit postihuje vétSinu nemocnych a to v parcialni nebo generalizovane
podobé. Postizeno se zda byt predevsim 7 oblasti kognice, pficemz ve vétSin€ z nich

nejde o vlastni ztratu funkce, ale o deficitni zplisob zpracovani informaci.

Moznosti ovlivnéni kognitivniho deficitu jsou rovnéz intenzivné studovany. Pii
pokusech o farmakologické ovlivnéni se nejvétsi nadéje upinaji k novym
antipsychotikiim druhé generace (tzv. atypickd neuroleptika), jejichz pozitivni efekt na
kognitivni postizeni u schizofrenie byl opakované prokdzan. Navzdory povzbudivym
vysledkim nékterych studii vSak zistava vysledny klinicky efekt malo robustni. Dalsi
moznosti jak plisobit na kognitivni postiZeni je vlastni remediace kognitivnich funkeci.

Kognitivni remediacni terapie pro schizofrenii je definovana jako intervence
zaloZena na behavioralnim tréninku, ktery je zaméfen na zlepSeni poznavacich procesi s
cilem trvanlivosti a generalizace

Klinicky vyznamné zlepSeni u vétSiny remediacnich pfistupl, v€etné pocitacovych,
prokazaly na urovni psychometrické i posledni dvé velké metaanalyzy (McGurk et al.,
2007; Wykes et al., 2011). ZlepSeni byl prokazan u komplexnich pfistupti zahrnujicich
jak kognitivni remediaci, tak i psychiatrickou rehabilitaci (McGurk et al., 2007), a i u
pfistupti cilenych jen na kognici (Wykes et al., 2011).

Neurofyziologické studie vyuzivajici fMRI opakované prokazaly funkéni zmény
v oblasti frontokortikalni (Wexler et al., 2000; Wykes et al., 2002; Wexler a Bell, 2005)
a nov¢ji 1 zvysenou denzitu Sedé hmoty po dvou letech remediace (Eack et al., 2010).
V jiné oblasti neurobiologickych vyzkumt prokazala geneticka studie sledujici vliv
polymorfismu katechol-O-metyltransferazy (enzymu regulujiciho aktivitu dopaminu)
signifikantni vztah mezi pfitomnosti Met alely a lepsi odpovedi na kognitivni remediaci
a to predevSim ve flexibilité¢ a pracovni paméti (Bosia et al., 2007). V soucasnosti se
objevila i prvni pilotni multicentrickd studie, jejimZ cilem bylo zkoumat moZnosti
augmentace prokognitivni farmakoterapie kognitivni remediaci a zdroven explorovat
moznosti takovychto studii v centrech bez jakychkoliv zkuSenosti s remediaci (Keefe et
al., 2010). Pro moznost vyuzit pocitate jako pomocného remedia¢niho nastroje u
pacientil se schizofrenii byly ve své dob¢ velmi povzbudivé vysledky studie Burda et al.
(1994), které prokazaly zlepSeni vykonu v kognitivnich funkcich u chronickych pacienti

se schizofrenii a schizoafektivni poruchou v pribéhu osmitydenniho nacviku pomoci
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pocitacl. Nemocni byli schopni dobie pracovat s pocitaci bez ohledu na zavaznost

psychopatologie, dokoncit tlohy a prokazali rovnéz velky stupeit motivace.

Cilem nasi prace bylo ovéfit moznosti nefarmakologické intervence u schizofrenie na
vzorku pacientli z ¢eské populace. Ovétovali jsme prokognitivni efekt cilené remediace
postavené na pocitacové intervenci, kterd vSak nebyla pouhym drilem, ale zahrnovala
didakticky pristup zaloZzeny na uceni se nové nebo staronové strategie a na
metakognitivnich cvicenich. Teoretickym rdmcem k takovému pfistupu byla teorie
zpracovani informaci.

Prace je rozdé¢lena na dvé Casti, teoretickou a empirickou. Teoreticka ¢ast se snazi
pfiblizit problematiku kognitivniho deficitu a jeho remediace u onemocnéni ze
schizofrenniho okruhu. Empiricka ¢éast prezentuje vysledky sledovani skupiny pacientl
se schizofrennim onemocnénim, kteti se zacéastnili programu kognitivni remediace
pomoci pocitate. Tuto skupinu jsme porovnali se skupinou pacienti ze stejného
diagnostického okruhu ktefi nebyli zafazeni do zadného strukturovaného programu
zamé&feného na zlepSeni kognice. Pacienti v obou skupindch byli, pokud jde o
symptomatologii, stabilizovani. Krom¢ teoretick¢é a empirické Casti prace obsahuje i

piilohy a seznam literatury.

Prace byla soucasti autorCina podprojektu ,,Tvorba neurokognitivniho registru a
algoritmu vc¢asné nefarmakologické terapeutické intervence u neuropsychiatrickych
onemocnéni* v ramci projektu MSMT 1MO0517 ,,Centrum neuropsychiatrickych studii
(CNS)*“ Ve studii jsme srovnavali kratkodobé vysledky a klinickou zménu stavu po
kognitivni remediaci pfi laboratornim postupu (trénink kognitivnich funkci pomoci

pocitacli) u pacientil se schizofrennim onemocnénim.
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1 SCHIZOFRENIE

Schizofrenie (z feckéhoyilewv “roztép™ appnv ,,mysl”) jedwazné dusevni
onemocnéni patfici do okruhu psychotickych onemocnéni. Zavaznost onemocnéni
spo¢iva piedevs§im v naruSeni schopnosti nemocného myslet a jednat v souladu
s redlnymi okolnostmi. Pribéh onemocnéni byva chronicky, s vyznaénym funk¢énim
postizenim, snizenou kvalitou Zivota a vysokou mirou pracovni neschopnosti az trvalé
invalidity. Schizofrenie je celozivotni onemocnéni a z hlediska 1écby se mluvi o
moznostech 1é¢by nikoli o vyléceni. Negativni disledky onemocnéni maji dopad nejen
na nemocné, ale i na jejich rodiny a celou spolecnost. Vzhledem k pifitomnosti
souvisejicich deficitii a celozivotnimu pribéhu, patii toto onemocnéni mezi nejcastéjsi
onemocnéni zpusobujici trvalou invaliditu a to v celosvétovém métitku (World Health
Organization, 2008).

Finan¢ni naklady vznikajici v disledku schizofrenie jsou zna¢né. Posledni dostupna
data z USA odhaduji ndklady na onemocnéni vroce 2002 na 62,7 miliard dolaru,
pfi¢emz piimé zdravotni ndklady piedstavovaly 22,7 mld (Wu et al., 2005). Finan¢ni
bfimé schizofrenie v Evropé se vriznych zemich lisi. Podle posledniho
reprezentativniho prizkumu onemocnéni mozku a jejich dopadu v evropskych zemich
trpi psychotickym onemocnénim v Evropé 1,2% obyvatel, coz pfedstavuje celkem 5
milionti nemocnych (Wittchen et al., 2011). Naklady na jednoho pacienta ¢ini 18796
Euro, celkové biemeno onemocnéni v Evropé je témét 94 miliard Euro (Olesen et al.,
2012).

Pojem schizofrenie zavedl do odborné literatury profesor Eugen Bleuler (1857-1939)
v monografii z roku 1911 ,,Dementia Praecox oder die Gruppe der Schizophrenien**
(Bleuler, 1911; in Libiger, 2002). Popisy stavii zietelné pfipominajici schizofrenii
nalezneme v literatufe jiz od antickych dob (Jeste et al., 1985), ale teprve francouzsky
I¢kat Philippe Pinel (1745-1826) jasné oddélil deteriorujici psychologickou ,,demenci*
od ostatnich alteraci psychického stavu, jakymi byly idiocie, mé&nie a melancholie.
Koncem 19. stoleti Emil Kraepelin (1856-1926) pouZil termin Benedicta Augustina
Morela (1809-1873) ,,dementia praceox“ (,,Demence Précoce* - piedCasna demence -
stav ndhlého znehybnéni vSech dusSevnich schopnosti) pro psychotické onemocnéni
charakterizované ¢asnym pocatkem a dlouhotrvajicim deteriorujicim prubéhem

S halucinacemi a bludy. Timto Kraepelin oddélil ,,afektivni psychdézy* od ,,predCasné
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demence®. Spole¢nym rysem vSech autorti bylo pojeti pfi kterém jde o nevylécitelné
organické onemocnéni progredujici do obrazu demence a zac¢inajici v mladém veku.
Ptiznakova kritéria pro ,,dementia praecox“ podle Kraepelina brala v potaz, Ze se
jednd o jediné onemocnéni, ktery vzdy vede k dusevnimu oslabeni. Kraepelin navrhnul
pro diagnozu tohoto onemocnéni symptomy typu poruchy pozornosti a chépani,
halucinace, zvlasté sluchové (hlasy), ozvucené myslenky, prozitky ovliviiovani mysleni,
narusena plynulost mysleni, zejména ztrata asociaci, zhorSeni kognitivnich funkci a
usudku, oplosténi emotivity, projevy chorobného chovani, redukce aktivity, automaticka
poslusnost, echolalie (opakovani slySeného), echopraxie (opakovani sledovanych
pohybil), pfedvadéni se (sehravani roli), katatonni zufivost, stereotypie, negativismus,
autismus, poruchy vyjadiovani. Na rozdil od Kraepelina Bleuler hovoii o n¢kolika
nemocech (,,skupina schizofrenii), ¢ili pojima schizofrenii jako skupinu onemocnéni,
které charakterizuje schizma (rozstép) mezi myslenim, emocemi a projevy chovani, ktery
nemusi nutné vest k upadku (demenci). Pti diagnostice schizofrenie Bleuler akcentoval
jako primarni pfiznaky ,,Ctyfi A*: rozvolnéné asociace, afektivni poruchy, autismus a
ambivalence. Sekundarni symptomy byly bludy a halucinace. Ve snaze o ptesnéjsi
specifikaci symptomu schizofrenie pro piesnéjsi diagndézu navrhl profesor Kurt
Schneider (1887-1967) hierarchii symptomut prvniho a druhého fadu. Pfiznaky prvniho
fadu nejsou podle Schneidera pro diagnostiku schizofrenie nezbytné, ale pokud se
vyskytuji, ¢ini diagnézu jistou. Kritéria podle Schneidera dopomohly sjednotit
diagnosticka kritéria pro schizofrenii. Mezi ptiznaky 1. fadu patii ozvucovani myslenek,
slySeni hlasti ve formé konverzace nebo diskuse, slySeni hlast, které doprovazeji vlastni
prozivani pozndmkami, télesné prozitky ovliviiovani, odnimani mySlenek a dalsi
ovliviiovani myslenek — vysilani myslenek, bludné vniméani, vSechny dalsi proZitky, Ze
nékym jinym jsou ovliviiovany vule, emoce, impulsy. Pfiznaky 2.fddu jsou ostatni
smyslove klamy, bludné ndpady, bezradnost, popletenost, depresivni a euforické rozlady,

prozitky citového ochuzeni a jiné

1.1 Diagnoza

Vétsina novéjsich pokusi o klasifikaci schizofrenie se opira o symptomatologickou
dimenzi, na zaklad¢ prevazujicich symptomut jako jsou pozitivni (bludy, halucinace,
rozvolnéné asociace, poruchy chovani) nebo negativni (oploSténi emotivity a afektu,
citové a socidlni stazeni, ochuzeni fe€i, zdrazy mysleni, abulie, anhedonie, poruchy

abstraktniho mysleni) (Crow, 1985; Andreasen, 1999). Primarni negativni pfiznaky
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pretrvavajici v case jsou n¢kdy oznaCovany jako tzv. deficitni symptomy. U pacientl
s deficitnim syndromem tvoii jadro jejich onemocnéni negativni ptiznaky, sdileji nékteré
spoleéné charakteristiky, odliSuji se jiz premorbidné a maji horsi prognézu (Mohr, 1998).
Jednotlivé subtypy schizofrenie jsou charakterizovany souborem dominujicich ptiznaki.
Ke kategoriim pozitivnich a negativnich pfiznaki se dnes ptidavaji dalSi kategorie jako
jsou dezorganizované ptiznaky, afektivni ptiznaky a kognitivni deficit.

Soucasné psychopatologické pojeti schizofrenniho onemocnéni navazuje na
Kraepelina, Bleulera a Schneidera. NejpouZivanéjsi diagnostickd kritéria schizofrenie
uvedena ve dvou celosvétové pouzivanych klasifikacnich systémech: desaté revizi
Mezinarodni Kklasifikace nemoci (MKN-10, PCP, 2000) dle Svétové zdravotnické
organizace a ve C¢tvrtém vydani Diagnostického a statistického manualu Americké
psychiatrické asociace (DSM-IV; Smolik, 2002) si jsou velmi podobna. Oba systémy
jsou zalozZené na fenomenologickém pfistupu. Nicméné¢ MKN-10 klade vétsi diraz na
Schneiderovské ptiznaky prvniho fadu. Diulezity rozdil mezi obéma klasifikacemi je
podminka v DSM-IV vyzadujici ptitomnost jakychkoliv symptomt po dobu nejméné 6
mésict (véetné prodromalni faze a rezidualniho obdobi), zatimco MKN-10 mé kritérium
délky trvani symptomt nejméné jeden mésic. Dalsi rozdil se tyka DSM-IV kritéria B,
ktera ptedpoklada pfitomnost socialni nebo pracovni dysfunkce jako soucasti diagnozy
schizofrenie je skuteCnost, Ze popis hebefrenni schizofrenie v MKN-10 odpovida
dezorganizovanému typu DSM-IV, navic v DSM-IV chybi kategorie simplexni
schizofrenie a postschizofrenni deprese (viz tab. 1). Aktualné prochazeji oba klasifika¢ni
systémy revizi (DSM-V, MKN-11). Cilem téchto revizi je zménit koncepci onemocnéni
na zakladé nejnovéjSich poznatkli. Dosud je konsensus vtom, Zze schizofrenie
nepiedstavuje jediné onemocnéni s jednotnou etiologii nebo patofyziologickym
procesem, konsensus je i v zakladnich klinickych piiznacich a nozologickém pojeti (viz
tab. 2 v ptiloze) (Tandon a May, 2008; Tandon et al., 2008c). Kli¢ové uvahy ohledné
DSM-V a MKN-11 jsou shrnuté v tab. 3 v ptiloze (Tandon a May, 2008)

SCHIZOFRENIE

MKN-10 (F20) DSM-IV (295)

F20.0 Paranoidni sch. 295.30 Paranoidni typ
F20.1 Hebefrenni sch. 295.10 Dezorganizovany typ
F20.2 Katatonni sch. 295.20 Katatonni typ

F20.3 Nediferencovana sch. 295.90 Nediferencovany typ
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F20.4 Postschizofrenni deprese

F20.5 Rezidualni sch. 295.60 Rezidudlni typ

F20.6 Simplexni sch.

F20.8 Jina sch.

F20.9 Schizofrenie nespecifikovana

Tab. 1: Zakladni subtypy schizofrenie podle MKN-10 a DSM-IV (WHO, 1992; APA, 1994)

1.1.1 Diferencialni diagn6za

Pfed definitivnim stanovenim diagnozy schizofrenie je nutné vyloucit ostatni
psychotické stavy, zejména toxické a organické etiologie. Ty Ize pomérné jednoznacné
diagnostikovat pomoci detailni anamnézy, psychologickych testli, laboratornich test a
diikladného somatického vysetfeni, véetné vySetieni zobrazovacimi metodami. Diagnoza
schizofrenie je obvykle vyloucena pokud je prokdzano primarni mozkové onemocnéni
anebo pokud pfiznaky vznikaji v dasledku jiného somatického onemocnéni anebo
uzivani psychoaktivnich latek. Klinické psychiatrické a klinické psychologické vySetieni
nam pomuzou odliSit schizofrenii od ostatnich psychéz jako jsou akutni psychotické
poruchy (délka trvani symptomi, jejich proménlivost), depresivni a manické/bipolarni
porucha s psychotickymi symptomy, schizoafektivni porucha (signifikantni pfitomnost
afektivnich symptomt), porucha s bludy (pfitomnost izolovaného bludu nebo systému
bludh), schizotypni porucha (trvaly prabch, symptomy nespliuji kritéria pro

schizofrenii).

1.1.2 Pomocna vySetreni

Klinickd diagndza schizofrenie se opira predevSim o psychiatrické vySetfeni na
zaklad¢ anamnézy a posouzeni dusevniho stavu podle vyse uvedenych kriterii. Pomocna
vySetieni slouzi zejména k diferencialni diagnostice.

Laboratorni vySetfeni v diagnostice schizofrenie a ostatnich psychdz maji spiSe
diferencidln¢ diagnosticky vyznam, napiiklad k vylouceni toxické etiologie, syfilis, HIV
infekce nebo Lymeské borelidzy. Dalsim piinosem laboratornich vysetfeni je jejich
vyuziti pfi terapii, napiiklad k detekci agranulocytozu pii 1é¢bé clozapinem, ke
sledovani markert neuroleptického maligniho syndromu, anebo ke zjisténi pficin
farmakorezistence.

Neurofyziologické a neurochemické metody a nalezy u nich popisované byvaji opét

nespecifické pro schizofrenii, nicméné maji kromé diferencialné diagnostického
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vyznamu (vylouéeni organické etiologie obtizi) vyznamny piinos k pochopeni
etiopatogeneze onemocnéni. Zakladni nalezy v mozcich nemocnych schizofrenii ziskanée
témito metodami (CT, MRI, PET, SPECT) jsou proto uvedeny v oddile o etiopatogenezi.
Zde se zminime pouze o elektroencefalografickém vySetieni (EEG). Vyznam EEG
V psychiatrii rapidné roste vysledkem pouziti novych metod kvantitativniho EEG
(QEEQG) a to ptedevsim pro zkvalitnéni diagnostiky nebo zpiesnéni predikce 1écby. Tyto
techniky maji vybornou ¢asovou rozlisovaci schopnost, jsou neinvazivni a ekonomicky
jsou relativné nendkladné. Nejcastéjsi se vyuzivaji techniky EEG koherence (mira
synchronizace dvou signali), EEG kordance (méfeni absolutni a relativni hodnoty
v uréitém vztahu) a metoda Low Resolution Brain Electromagnetic Tomography —
LORETA (funkéni metoda k méfeni distribuce neuronalni aktivity). Nemocni se
schizofrenii maji vy$$i vyskyt nespecifické EEG abnormity nez jini psychiatricti
pacienty a v QEEG prokazuji specificke nalezy v souvislosti s povahou symptomatologie
(Brunovsky, 2004). Bézn¢ se u nemocnych popisuje polékoveé ovlivnéni zaznamu. VEtsi
vyznam ve vyzkumu, piedevS§im v oblastech kognitivnich funkci, maji evokované
potencialy, napfiklad snizeni amplitudy viny P300, ktera se poklada za jeden z markerd
onemocnéni. Méfeni viny P300 se poklada i za nadéjny marker pro klinickou diagnézu
(Galderisi et al., 2009). Pozornost se u nemocnych se schizofrenii zaméfuje i na
kognitivni komponenty evokovanych potencialti jako je takzvana ,mismatch negativity
(MMN)*, které predchazeji viné P300 a popisuji ¢asnéjsi stadia zpracovani informaci.
Cilem studii téchto komponent je nalézt zékladni porucha zpracovani informaci
podilejici se na kognitivni dysfunkci u schizofrenie (Urban et al., 2005).

Z dalSich vySetfeni se uvadi naruseni plynulych sledovacich oc¢nich pohybd u
nemocnych schizofrenii a jejich ptibuznych. Rovnéz byva popisovana abnormita v testu
prepulzni inhibice pii méfeni kozniho odporu. U zdravych lidi dochazi ke snizené
ulekové reakci na spoustéci podnét, pokud mu kratce predtim predchazi jiny slabsi
podnét. U nemocnych je toto oslabeni po predchazejicim podnétu méné vyjadieno.

V komplexni diagnostice schizofrenie, pii diferencidlné¢ diagnostické rozvaze,
predikci a sledovani maji své vyznamné misto psychodiagnostické klinické a testové
metody. K nejstar$im psychodiagnostickym metodam patii slovni asociaéni experiment.
Stouto metodikou zacal experimentovat Galton, ale propracovana byla Wundtem.
Rozsifeni metody o psychopatologii pfisla az s Kraepelinovou Skolou. O praktické
vyuziti metody se zaslouZil C. G. Jung, ktery ji pouzil ke zjistovani poruch asociaci a

poruch v reprodukci asociaci a k rozliseni v dnesni terminologii Uzkostnych poruch,
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psychotickych poruch schizofrenniho typu a bipolarni psychozy (Svoboda, 1999).
Hermann Rorschach svou metodou Rorschachiiv test piinesl nastroj, ktery pomoci
vyvolanych pareidolii analyzuje zplsob percepce a jejiho zpracovani. Souhrn znakl
svyraznou odchylkou od normalnich percepénich uchopeni a zpracovani se stal
voditkem pro diagnostické uvahy u psychdéz. Rovnéz existuji klinické navody
k interpretaci znak®l psychoz pii vysetieni testem Wechslerovy $kaly inteligence (Rican,
Sebek, 1983). A&koli neexistuje jednotna baterie psychologickych testtl, pii komplexnim
vstupnim vysetieni se klinicky psycholog drzi psychodiagnostickych zasad pro jejich
pouZziti. K seridznim a nosnym zavérim museji zvolené testy splnit zakladni podminky
pro vlastnosti testu (objektivita, standardizace, reliabilita, validita). Krom¢ zakladnich
anamnestickych daji, pozorovani, rozhovoru a analyzy spontannich produktii klinicky
psycholog vyuzivd psychometrické testy v podobé vykonovych testl, dotaznikli a
projektivnich metod. U cilenych vySetfeni se metody voli podle diagnosticke otazky.
Velice Casto se ke komplexnimu vstupnimu psychologickému vysetfeni, které ma za cil
zjistit soucasny psychicky stav, vaze také diferencidln¢ diagnostickd tivaha. V tomto
pfipad¢ se vySetfeni zaméfi na jevy, které maji ptimy odkaz na projevy onemocnéni,
jako jsou napiiklad neobvyklé asociace, které jsou odrazem poruch vnimani a mysleni,
hors$i schopnosti introspekce jako projevy ochuzeni, a celkovou schopnost Cerpat
z intelektu, predevsim v premorbidnim obdobi. V souvislosti se zvySenym zdjmem o
kognitivni postizeni u schizofrenie ziskavaji na vyznamu neuropsychologické testy.
Sleduji vztah mezi dysfunkci mozku a chovanim, mohou kvantifikovat miru
kognitivniho deficitu u schizofrenie a pomoci v odhadu progndzy socialni reintegrace.
K odpovédi na diagnostickou otazkou je samoziejmou podminkou vysetfeni pacienta ve
stabilizovaném stavu. K prognostickym téelim je pak doporucené opakovat vySetieni
Vv Casovém odstupu minimalné¢ 6 mésici od ataky. K opakovanym vySetienim se
doporucuje, pokud je mozno, pouzit alternativni metody. Psychologicka vysetieni se ve

vSech téchto ptipadech provadi individualné.

1.2 Epidemiologie

Vysledky epidemiologickych studii vcelku konzistentné udéavaji celozivotni
prevalenci onemocnéni mezi 1-1.5%. To znamend, ze piiblizn€ jeden Clovék ze sta
splituje diagnosticka kritéria pro schizofrenii (Kaplan et al., 1994; Perdla et al., 2007). K
vys$Simu poctu pripadi v nekterych endemickych oblastech (Istrijsky poloostrov, nékteré

oblasti Skandinavie) dochazi nejcastéji v disledku geneticky relativné uzavienych
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komunit. Onemocnéni postihuje Castéji Zeny, ale u muza zacina o nckolik let diive
(Libiger, 2002). U muzl nastupuje schizofrenie typicky mezi 15. a 25. rokem véku,
zatimco u Zen tomu je mezi 25. a 35. rokem. Vzacné&jsi jsou schizofrenie s poc¢atkem v
détském veéku a schizofrenie s pozdnim zacatkem, literatura uvadi i schizofrenie pred 10.
rokem véku. Do kategorie schizofrenie s pozdnim zacatkem nyni spada i fada pacientt,

jejichz diagnoza byvala diive oznac¢ovana jako parafrenie.

1.3 Etiopatogeneze

Navzdory pokrokim v oblasti genetiky, biochemie, neurofyziologie i neurochemie
zlstava etiologie schizofrenie neznamou. Byla popsédna cela fada abnormit, které slouzi
k podpoie jednotlivych hypotéz a posouvaji hranice naSeho pozndni a porozuméni.
Z4dna z téchto hypotéz vSak dosud nemize slouzit jako univerzalni etiopatogeneticky
model schizofrenie, aby mohla byt uznéna jako diagnosticky marker. Byl prokazan i vliv
zivotniho prostiedi a genetickych faktorii v rozvoji této slozité poruchy. Vyristat v
meéstském prostredi, imigrace, konzumace konopi, muzské pohlavi a perinatalni udalosti
(hypoxie, infekéni onemocnéni v prenatalnim obdobi, stres a podvyZiva) jsou spojené

s rizikem vzniku schizofrenie.

1.3.1 Biologické faktory
1.3.1.1 Genetika

Zvyseny vyskyt schizofrenie v rodinach, studie na dvojcata a vysledky adop¢nich
studii naznacuji silnou genetickou slozku tohoto onemocnéni. Z riznych
epidemiologickych studii vyplyva, Ze zatimco prevalence onemocnéni v bézné populaci
je okolo 1%, riziko vzniku u ditéte jehoz jeden rodic trpi schizofrenii je 12%, pokud jsou
nemocni oba rodice pak je riziko 40% a nejvyssi mira rizika (47%) je pro jednovajecné
dvojée nemocného (Kaplan et al., 1994; Tsuang, 2000). Pfibuzni nemocnych se
schizofrenii jsou ale také vystaveni vySSimu riziku onemocnéni jinymi psychiatrickymi
chorobami. Hereditarni zéklad onemocnéni prokazala cela tada studii dvojcat a
adopcnich studii. Meta-analyza studii u dvojcat odhaduje hereditu na 81% (Sullivan et
al., 2003). Potvrdil se i vyssi vyskyt onemocnéni u adoptovanych déti rodi¢u se
schizofrenii oproti adoptovanym se zdravymi biologickymi rodici.

Dosavadni pokusy identifikovat pifimo geny a alely odpovédné za projevy
onemocnéni, at’ uz pomoci vazebnych nebo asocia¢nich studii, nejsou zcela Gspesné.

Nekteré slibné nalezy se nedafi zreplikovat, jiné ukazuji pouze na dil¢i asociace. Mezi
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nejvice zkoumané patii polymorfismy genti pro dopaminové a serotoninové receptory,
serotoninového transportniho genu, gent proteini HLA systému a zejména
polymorfismy gend pro enzymy kontrolujici syntézu a degradaci ne¢kterych dilezitych
neurotransmiter  (katechol-O-metyltransferdizy [COMT], tryptofan hydroxylazy,
monoaminooxidazy). Prokazala se i signifikantni souvislosti mezi geny
a neurokognitivnim deficitem (COMT, reelin). V posledni dobé se studuje tlohu genu
dysbindin jako jednoho z funkénich kandidatnich gent pro schizofrenii. Vyznam ma
mimo jiné v potenciaci synaptické plasticity neuronti a v pfenosu informaci v oblastech
dorsolateralniho prefrontalniho kortexu a hipokampalni formace (Verébova a Horacek,
2010). Zda se, ze geneticky prenos dispozice ke vzniku schizofrenie je podminén
polygenni dédicnosti. Exprese symptomi choroby je rovnéz dusledkem vzajemné
interakce mezi vnitini dispozici (genetickd zatéz, vulnerabilita) a vnéjsi zatezi (Tiwari et

al., 2010).

1.3.1.2 Morfologické abnormity

Historicky Kraepelin chapal onemocnéni ,,dementia praecox“ jako vysledek
poskozeni mozkové kury, predevsim ve frontalnim a temporalnim laloku. Nespecifické
patologické nalezy v mozcich pacientl se schizofrenii prokdzaly jiz pitevni nalezy, ale
jen v poslednich letech byly tyto nalezy potvrzeny i riznymi zobrazovacimi metodami,
od pneumoencefalografie az po magnetickou rezonanci. Typicky se uvadi rozsifeni
postrannich mozkovych komor, rozsifeni mozkovych ryh a korova atrofie (Shenton et
al., 2010). Tyto abnormity se vyskytuji u pfiblizné¢ 50% nemocnych (replikovatelnost
vysledki riiznych studii je 80%), obvykle jsou spojovany s pievahou negativni
symptomatiky a horsi terapeutickou odpovédi. Mezi anatomické struktury na které se pfi
vyzkumu schizofrenie soustied’uje nejvetsi pozornost, patii mozkova klra (frontalni,
prefrontalni, temporalni), limbicky systém (hipokampus, parahipokampalni gyrus),
thalamus, bazalni ganglia, corpus callosum a mozecek. Popisované nalezy korové atrofie
a histopatologické abnormity v cytoarchitektonice se uvadgji jako dikaz pro hypotézu
schizofrenie jako poruchy ,profezavani“ (pruning) nervovych synapsi. Dulezité¢ je
predevs§im propojeni kortiko-thalamo-cerebralnich okruht, které zodpovidaji za
synchronizaci pohybi a koordinaci motoricko-myslenkovych sekvenci. Pfi naruseni
okruhu dochazi k tzv. kognitivni dysmetrii.

Aplikace zobrazovacich metod u pacientl se schizofrenii se datuje od roku 1976,

S prvnim vySetfenim pomoci pocitaCové tomografie (CT) a pozd¢jsSim vySetfenim
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pomoci magnetické rezonance (MRI). Béhem let strukturalni vySetieni CT a MRI
potvrdily u cCasti nemocnych vySe popsané morfologické abnormity: rozSifeni
postrannich komor a tfeti komory mozkové, snizeni objemu temporalniho laloku, gyrus
temporalis superior, hipokampu, amygdaly a gyrus parahippocampalis. Odchylky jsou
popisovany i v objemu frontalniho kortexu a subkortikalnich struktur (thalamus, corpus
callosum, bazalni ganglia) (Shenton et al., 2010). Magneticka rezonan¢ni spektroskopie
(MRS) zkoumd biochemické abnormity. U schizofrenie se s jeji pomoci prokazalo
sniZeni tvorby a zvySené odbouravani fosfolipidovych membran ve frontélnich lalocich a
snizeni koncentrace N-acetylaspartatu v temporalnich oblastech, zejména hipokampu. N-
acetylaspartat se povazuje za marker neuronalni aktivity. Pozitronova emisni tomografie
(PET) a jednofotonova emisni tomografie (SPECT) patii mezi funk¢ni zobrazovaci
metody, sledujici zejména metabolismus a regionalni perfuzi; slouzi také ke zobrazeni
receptorovych systému. U schizofrenie je popisovano sniZeni gradientu predo-zadniho,
kortiko-subkortikalniho a levo-pravého. Prokazano je aktivac¢ni snizeni metabolismu ve
frontalnim kortexu a v 50% ptipadi i klidova hypofrontalita. Frontalni abnormity
souviseji s negativnimi symptomy, temporalni s halucinacemi a bludy. Receptorové
studie potvrdily zvySenou denzitu dopaminovych D2 receptorti. Funk¢ni magneticka
rezonance (fMRI) je dalSi metodou, kterda nam pomaha sledovat funkéni zmény u
schizofrenie detekci zmén prokrveni pii aktivaci konkrétnimi podnéty, naptiklad pti
vySetieni kognitivnich funkci.

Vysledky neuropsychologickych testi svéd¢ici pro kognitivni deficit u schizofrenie
Ize korelovat ke specifickym regionim mozku, jejichz dysfunkci pak lze potvrdit
funkénimi vySetfenimi (fMRI, PET, SPECT). Na kognitivnim deficitu u schizofrenie se
podili pfedev§im zmény v dorsolaterdlnim prefrontalnim kortexu, limbickém systému,
hipokampu, parahipokampalnim gyru, gyrus cinguli, thalamu a bazélnich gangliich.
Poprvé zde dochazi k propojeni dvou diive nesluéitelnych pohledd na etiopatogenezi,

psychologického a biologického.

1.3.1.3 Biochemické abnormity

Mezi nejvice studované latky u schizofrenie patii bezesporu neurotransmitery,
pfenasSece signdlu mezi neurony na synapsich a také jejich vazebnd mista, receptory.
Pozornost je zaméfena piedev$im na vliv monoamind na zmény v chovani (Carlsson et

al., 1999).
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Dopamin je spojeny s jednou z nejstarSich hypotéz vzniku schizofrenie,
dopaminovou teorii. Tato hypotéza byla zalozena na prikazu mechanismu ucinku
klasickych antipsychotik, kterym je blokada dopaminovych, zejména postsynaptickych
D2 receptort. Tuto teorii podporovaly i psychozy indukované dopaminovymi agonisty
nebo inhibitory jeho reuptakeu jako jsou amfetamin nebo kokain. Od ptivodnich piedstav
o nadbytku dopaminu na synapsich ¢i zvySeném dopaminergnim pifenosu se pozornost
soustiedila na denzitu postsynaptickych D2 receptorti. Dopamin je rovnéz vyznamnym
neuromodulatorem regulujicim reakci neuronii na podnéty z okoli. Zjednodusené se
hovofi o modelu poméru mezi signdlem a Sumem: zvySeny dopaminergni pienos tento

pomér zvysuje, pii depleci dopaminu dochézi k jeho snizeni (Horacek et al., 2002).

Serotonin byl davan do souvislosti s etiopatogenezou schizofrenie jiz v 50. letech
20. stoleti, na zékladé¢ podobnosti schizofrenni psychozy a psychézy vyvolané
halucinogeny jako je dietylamid kyseliny lysergové (LSD), coZ je silny serotoninovy
agonista. Nedavno byl zajem o tlohu serotoninu pfi vzniku a rozvoji schizofrenie oZiven
nastupem antipsychotik druhé generace s vyznamnou afinitou k serotoninovym
receptorim a vysokym pomérem blokady mezi serotoninovymi SHT2 a dopaminovymi
D2 receptory. Komplexnost vzajemnych vztahii mezi jednotlivymi neurotrasmiterovymi
systémy ilustruje skutecnost, Ze serotonin ma inhibi¢ni ucinky na dopaminergni a

glutamatové receptory.

Glutamat, excita¢ni neurotransmiter, je rovnéz v poslednich letech v centru
pozornosti vyzkumu schizofrenie. Studie vychazeji pfedev§im z modelu fencyklidinové
psychozy. Fencyklidin a dalsi latky, napf. ketamin, jsou kompetitivni antagonisté N-
metyl D-aspartatovych (NMDA) glutamatovych receptori a jejich podavani vede k
psychoze podobné schizofrenii. Glutamat je vyznamnym neuromodulatorem pienosu
signadlu v klfe a podkorovych jadrech, studovdna je jeho vzijemna souhra s

dopaminergnim pfenosem a systémem kyseliny gama-aminomaselné.

Noradrenalin a zejména jeho metabolit 3-metoxy 4-hydroxyfenylglykol a
metabolizujici enzym monoaminoxidaza byly u schizofrenie intenzivné studovany.
Nékteti autofi udavali sniZzenou aktivitu noradrenergnich neuront v locus coeruleus po
dlouhodobem podavani antipsychotik, zkouma se vztah k dopaminergnimu systému.

Obdobné¢ je studovana kyselina gama aminomadselnd, inhibi¢ni neurotransmiter s
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vyznamnou interakci s glutaméatovym systémem. Uloha téchto neurotransmiter

Vv etiopatogenezi je vSak zatim nejasna.

O vzdjemné interakce jednotlivych neurotransmiterovych systému s klicovou roli
thalamu jako filtru korové stimulace se opird Carlssoniv model schizofrenie (Carlsson,
1995). Tento model vychazi z ptedstavy, ze kira je neustile bombardovana podnéty
z vnéjsiho svéta, kterych je nekone¢né mnoho, a pokud by nebyly filtrovany ¢i tfidény,
vytvarely by Sum. Jednim z mist, kde dochézi k tomu ,,propousténi a filtraci podnétt je

thalamus. Proces ,,propousténi* je fizen ze striata.

Dalsi biochemické néalezy

Z ostatnich latek se zajem soustifed’'uje predevsim na ulohu neuropeptidii (endorfiny,
cholecystokinin, neurotensin, endokanabinoidy). Navzdory popsanym abnormitam
téchto latek v mozcich nemocnych zlstava jejich uloha v etiopatogenezi neznama. U
schizofrenie byl také prokdzan nedostatek esencialnich nenasycenych mastnych kyselin a
nasledné deficit membranovych fosfolipidi a zvySena aktivita fosfolipazy v

erytrocytech.

1.3.4.1 Ostatni biologické nalezy

Rada studii nalezla souvislost mezi rozvojem schizofrenie a perinatalnimi
komplikacemi nebo expozici prenatdlnim inzultim. Presvéd¢ivé jsou zejména
epidemiologické studie, naptiklad béhem pandemie chiipky v 50. letech 20. stoleti ve
Skandinavii déti Zen, které prodélaly infekci ve 2. trimestru gravidity, onemocnély
Castéji schizofrenii nez kontrolni soubor (Mednick et al., 1994). Tyto a dal$i pozorovani
vedly ke vzniku takzvané virové nebo infek¢ni teorie schizofrenie.

V nasem souCasném chapani vSak tyto nélezy podporuji spiSe neurovyvojovou
hypotézu vzniku schizofrenie (Weinberger, 1987; 1995). Tato hypotéza, oproti
klasickému pojeti schizofrenie jako neurodegenerativniho onemocnéni (nemoc ma
pocatek a vede progresivné k postupné deterioraci), piedpokladéd nespecifickou poruchu
nervoveé soustavy jiz béhem ¢asného vyvoje (Lipskd, Weinberger, 1993). Pti¢inou takové
poruchy v prenatdlnim, perinatalnim i ¢asném postnatalnim obdobi miZe byt pravé
virova infekce, ale i metabolické poruchy nebo malnutrice a dalsi faktory. Vyvojovou

hypotézu podporuji i nalezy kognitivniho deficitu u schizofrenie.
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1.3.2 Psychologické a socialni faktory

Vyznam vétsiny téchto faktorii pro porozuméni etiologii a patogenezi schizofrenie se
v posledni dobé dostava do pozadi, vétsi diraz je aktualné kladen na faktory biologické.
Nicméné nelze je zcela opominout, at’ uz hlediska pribéhu a prognézy onemocnéni, tak
zejména z hlediska komplexniho terapeutického piistupu. Pozornost se vénuje predevsim
porucham komunikace Vroding, ackoliv koncept tzv. schizofrenogenni matky
(hyperprotektivni, emo¢n¢ chladna) je dnes jiz zcela opusStén. V rodinach nemocnych
schizofrenii byva typicky popisovana v komunikaci dvojna vazba, nejednoznacna
komunikace, kdy se naptiklad 1i§i obsah verbalniho od nonverbdlniho sdéleni anebo
verbalni projev v sobé skryva vice vyznami, byva nejednozna¢ny. Zkoumana je i mira
vyjadfenych emoci (expressed emotions), jako je nadmérnd kriticnost, hostilita, ale 1
vielost, emoc¢ni zaujeti vii¢i nemocnému. V rodindch s vysoce vyjadienymi emocemi

byva vyssi pocet relapsi onemocnéni (Kaplan et al., 1994).

1.4 Prubéh a vysledné stavy

Pribéh onemocnéni je velmi riznorody, od ojedinélé epizody pifes po opakované
ataky sriznym stupném funkéniho postizeni mezi jednotlivymi relapsy az po
progresivni, dlouhodobé nepfiznivy chronicky prabéh (Libiger, 2002). Zafatek muze byt
akutni z plného zdravi, bez varovnych signali nebo pozvolny, plizivy. U mnohych
jedincu s pozvolnym rozvojem pozorujeme diskrétni zmény jiz v premorbidnim obdobi,
Casto maji podobu snizeného vykonu v neuropsychologickych testech. Pak nésleduje
prodromalni obdobi s nespecifickymi napadnéj§imi piiznaky (povahové zmény, zmény
z4jmt, hloubavost, vztahovacnost, percepéni distorze, atd.). Po rizn¢ dlouhé
prodromalni fazi dochazi Kk plné manifestaci onemocnéni v akutni epizodé, s plné
vyjadienou symptomatologii podle pfislusného subtypu. Dalsi pribéh byva variabilni:
jedina epizoda s naslednou tizdravou nebo pietrvavajicim postizenim, opakované akutni
epizody onemocnéni s ndvratem na premorbidni Uroven mezi epizodami, se stalym
postizenim (defektem), s nartstajicim defektem mezi atakami. Prognosticky nejméné
pfiznivé je varianta chronického pribéhu (s akutnimi epizodami i bez nich), s postupné
se prohlubujicim postizenim. Zavazné funk¢ni postizeni byva pozorovano jiz po prvni
epizod¢ onemocnéni, s postupem Casu se u velké ¢asti pacienti s kazdou dalSi epizodou
postizeni prohlubuje. Ukazuje se, Ze nejvétsi variabilita onemocnéni je prvnich 5-10 let

po zacatku, pozd¢ji uz byva pribéh stabilnéjsi.
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Prediktory neptiznivého pribéhu a vysledného stavu schizofrenie jsou anamnéza
psychotického onemocnéni mezi piibuznymi prvniho stupné (naopak anamneza afektivni
poruchy je prediktorem ptiznivého pribéhu), pravdépodobné téz porodni komplikace
(vztah nebyl jednoznacn€ potvrzen), nedostatecna premorbidni socidlni adaptace,
kognitivni poruchy, neurovyvojové odlisnosti a strukturalni abnormity mozku jako jsou
rozSifené¢ mozkové komory, snizeny objem hipokampu, muzské pohlavi, mladsi vék pfi
zacatku onemocnéni, plizivy rozvoj choroby, nizky socioekonomicky status, uzivani
navykovych latek a pravdépodobné téz délka neléceného onemocnéni. Ptiznivy prib&h
je spojen s pritomnosti psychosocialniho stresu a piislusnosti k etnické mensiné (Murray,
Van Os, 1998; Robinson et al., 1999; Kelly et al, 2001).

Jadrem rezidualnich pfiznakl nejsou jenom negativni ptiznaky, ale rovnéz poruchy
kognitivnich funkci. Kognitivni deficit je v soucasnosti povazovan za dileZitou
patologickou dimenzi schizofrenie ovliviiujici funk¢éni vysledné stavy onemocnéni.
Vzhledem k zaméteni prace problematice kognitivnich funkci a jejich deficitu u

schizofrenie vénuji celou dalsi kapitolu (kapitola 2).

1.5 Lécba

Zakladem 1écby schizofrenie zlistava terapie antipsychotiky. Nefarmakologicka 1écba
profituje z farmakologické 1é¢by a dopliuje komplexni piistup k nemoci. Zde se
soustfedim na nékteré obecné principy 1éEby schizofrenie s prihlédnutim ke

komplexnimu pfistupu.

1.5.1 Komplexni terapeuticky pristup

Podstatou onemocnéni je biopsychosocialni postizeni a z tohoto hlediska se planuje i
lécba. Komplexni pfistup k 1écbé zahrnuje biologicky piistup predevsim Vv podobé
psychofarmakologické 1éEby, mezi psychologické piistupy patii psychoterapie a
v poslednich letech kognitivni remediace a socialni ptistupy, které zahrnuji rehabilitaéni
pfistupy s cilem pomadhat klientovi pii zaclenéni do spolecnosti. Pii rozhodovani o
zahdjeni terapie Casto hraje dllezitou roli ¢as. Ukazuje se, Ze oddalovani 1écby,
dlouhodobé¢ nelécené schizofrenni onemocnéni, je spojeno s horsi odpovédi na lécbu a
zavaznéj$im vyslednym stavem (McGlashan a Johannessen, 1996). Dlouhodobé
nelécend psychoza mize mit pro nemocného navic neblahé socialni dasledky ve smyslu
odmitnuti anebo obtizné reintegrace zpét do vlastni komunity. Na druhém polu
rozhodovani stoji autofi, kteti doporucuji zahajit 1écbu u rizikovych jedincu jesté pied
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zaCatkem onemocnéni (McGorry, 2001; Yung et al., 2006). Tento piistup, prestoze je
stale kontroverzni a skryva v sobé i mnohé etické problémy, ziskava v posledni dobé
velkou podporu.

Volba terapeutického prostfedi, hospitalizace na uzavieném nebo otevieném
psychiatrickém oddé¢leni, v dennim stacionafi, krizovém centru, komunitnim centru nebo
v ambulanci, zalezi pfedevSim na zavaznosti ptfiznaku, terapeutickych moznostech,
pacientové socialni situaci a podpoie ze strany okoli, mife jeho spoluprace a jeho
samotnych preferencich. Plati zakladni pravidlo, podle kterého by terapeutické prostiedi

melo byt pro pacienta bezpecné a co nejmén¢ restriktivni.

1.5.2 Farmakoterapie — antipsychotika

V soucasné dobé mame k dispozici celou fadu farmak, kterd se 1i$i mechanismem
ucinku i profilem vedlejSich nezddoucich uc¢inkd. Vedle klasickych antipsychotik se
zejména v poslednich letech objevil velky pocet novych antipsychotik, pro ktera se ujal
termin antipsychotika druhé generace. O jejich ucinnosti na kognitivni postiZeni se

zminuji v nasledujici kapitole (kap. 2.7.1).

Klasicka antipsychotika byvala aZz donedavna Iéky volby v 1é¢bé schizofrenie. Jejich
antipsychoticky ucinek je zalozen na blokadé dopaminovych D2 receptoru (Meltzer,
Stahl, 1976). Dukazy o jejich u¢innosti pii 1é€bé pozitivnich piiznakti pochazeji
z ¢etnych kontrolovanych studii a z extenzivni klinické zkuSenosti s jejich podavanim.
Maji vS8ak men$i GCinnost pii 1éCb¢é negativnich a afektivnich piiznaki. Klasicka
antipsychotika mohou dokonce zhorSit negativni symptomy, az 50% nemocnych trpi
rezidudlnimi piiznaky (Huber et al., 1980; National Advisory Mental Health Council,
1993). Zkracuji délku psychotické epizody, jsou vSak méné efektivni v prevenci relapst.
Stale ziistava velky pocet nemocnych, ktefi jsou rezistentni na 1é€bu antidopaminergnimi
antipsychotiky, velky pocet nezadoucich G¢inkt vede ve svém dusledku k nespolupréci
pii jejich uzivani (Davis, Casper, 1977; Hegarty et al., 1994). Nejtypictéjsimi vedlejSimi
nezadoucimi G¢inky jsou neurologické a endokrinni poruchy, extrapyramidové ptiznaky
(EPS): parkinsonismus, dystonie, dyskinézy, akathisie, pii dlouhodobém podavani
mohou vznikat chronické EPS, jako jsou tardivni dyskinézy. Z celé tady dalSich
nezadoucich ucinki (antihistaminové, anticholinergni, antiadrenergni a dalsi) si zaslouzi
zminku potencialné letalni neurolepticky maligni syndrom. Jedna se pravdépodobné o

idiosynkratickou reakci na antipsychotika, charakterizovanou rigiditou, hypertermii,
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leukocytézou a elevaci hladin kreatinfosfokindzy. Nekteti autofi uvadéji mezi vedlejSimi
piiznaky v dasledku 1écby antidopaminergnimi antipsychotiky téz deficitni syndrom s

prominentnimi negativnimi pfiznaky a depresivni symptomy.

Antipsychotika druhé generace, nékdy téz oznaCovana jako nova i atypicka
antipsychotika, je heterogenni skupina psychofarmak, ktera se oproti klasickym
antipsychotikim vymezuje piedev§im dobrou snasenlivosti (zejména absenci EPS) a
klinickou u¢innosti nejen na pozitivni, ale 1 na negativni, afektivni a kognitivni pfiznaky
a ucinnosti u terapeuticky rezistentnich nemocnych schizofrenii (WPA, 2001). Jejich
nastup se datuje od znovuuvedeni clozapinu v 80. letech 20. stoleti. Nejéastéjsi vedlejsi
ucinky byvaji sedace, vahovy piirtustek, a anticholinergni ucinky (Casey, 1996).
Clozapin a zotepin mohou v zavislosti na davce vyvolavat epileptické zachvaty. Terapie
clozapinem je spojena s potencialné letalni komplikaci, agranulocytézou a také
s hypersalivaci. V posledni dobé se hovoii v souvislosti s nékterymi antipsychotiky
druhé generace o metabolickych poruchéach jako jsou poruchy gluk6zové tolerance

vcetné rozvoje diabetu, poruchy metabolismu lipidi.

V terapii schizofrenie se vyuZivaji i dalsi psychofarmaka, témét vyhradné vsak jako
pfidatnd, adjuvantni medikace. Z pfidatnych medikaci se mizeme zminit napiiklad o
antidepresivech, ktera maji pomérn¢ Siroké indika¢ni ptisobeni u schizofrenie. Deprese je
castym syndromem u psychotickych nemocnych, navic se mohou antidepresiva vyuzit
Vv terapii rezidualnich negativnich pfiznakt, obsedantné-kompulsivnich a jinych
uzkostnych symptomui. Benzodiazepiny jsou casto vyuzivanou piidatnou medikaci u
schizofrenie. Zpravidla jsou podavany pro Uzkost, nespavost a psychoticky neklid,
zejména Vv pocatcich 1é¢by. Zjejich podavani mohou rovnéz profitovat pacienti
s pohybovymi poruchami, akathisii a katatonii. Lithium v monoterapii muze piiznaky
schizofrenie zhorSovat. Naopak jako adjuvantni medikace miZe posilovat ucinnost
antipsychotik u rezistentnich nemocnych, zlepSovat afektivni symptomy a kontrolovat
impulzivitu nebo ndasilné chovani. Lithium mutze zhorSovat EPS, zplusobovat nebo
zhorSovat kognitivni poruchy a zvySovat riziko neurotoxicity. Antiepileptika se mohou
podavat nemocnym, kteti jsou maniéti, impulzivni nebo agresivni. Indikace k nasazeni
antiepileptik je také komorbidita epilepsie nebo zachvaty vyvolané podanim

antipsychotik (clozapin).
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1.5.3 ECT

Elektrokonvulzivni terapie (ECT) byva u schizofrenie vyhrazena pro terapeuticky
rezistentni pacienty (Siegfried et al., 2001). Metodou volby byva pro terapii katatonni
schizofrenie (zejména stupor) a nékteré specialni situace, jako je neurolepticky maligni
syndrom. Svyhodou lze aplikovat ECT v ptitomnosti afektivnich symptomut, u
suicidalnich a agitovanych pacientii nebo gravidnich pacientek. ECT se vytyka jeji

nezadouci u€inky na pamétové funkce.

1.5.4 Psychosocialni intervence

Psychoterapie a dalSi psychosocialni intervence u schizofrenie se vyviji ruku v ruce
snovymi nalezy. Pesimisticky pohled Freuda, ktery hovotil o psychoterapeutické
neovlivnitelnosti této nemoci se v psychoanalyze ménil pod vlivem Sullivana a Fromm-
Reichmanové, ale v zasadé vydrzel az do 60. let minulého stoleti. S nastupem novych
neuroleptik, novych poznatkii o onemocnéni a pod vlivem novych piistupt v 70. a 80.
letech 20. stoleti se rozvinula psychologicka a socidlni péce. Rozsifil se kognitivné
behavioralni ptistup, nacvik socialnich dovednosti, rodinné intervence, psychoedukace.
Béhem 80. a 90. let 20. stoleti se do poptedi psychosocidlnich intervenci dostavaji
komunitni psychiatrie a psychiatricka rehabilitace. Uginnost psychoterapie a
psychosocialnich pfistupi jako soucasti integralni 1éCby byla jiz prokazana
metaanalytickymi studiemi (P&C, 2009). V soucasnosti se k psychosocialni péci pridala i

kognitivni remediace.

1.5.4.1 Psychoterapie

Cilem psychoterapie u nemocnych schizofrenii je ptfedev§im pomoci
psychologickymi prostiedky pti obtizich v mezilidské komunikaci, depresi, potiebé se
vyrovnat s pretrvavajicimi symptomy a nasledky nemoci jako jsou zmény v rodinném,
socidlnim, edukacnim nebo pracovnim zatazeni. Tak jako pii jinych nemocech by mé¢l
byt pacient pravdivé informovan o charakteru svého onemocnéni, jeho ptiznacich, 1écbe,
prevenci relapsu. Prvni volbou je podpirna (suportivni) psychoterapie. Podpirny piistup
je zékladem intervenci béhem akutni faze, pii nichz pomahame pacientovi pii Gpravé
kontaktu s okolni realitou a rodinou. Béhem akutni faze onemocnéni bychom méli snizit
nadmérnou stimulaci a stresovou zatéz z okolniho prostiedi a dopad Zivotnich udalosti.
Vsichni ¢lenové terapeutického tymu poskytuji podporu a vytvareji strukturované
prostiedi. Komunikace s pacientem by méla byt jednoducha, jasna, stru¢nd, srozumitelna
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a jednoznacna. Po akutni fazi je cilem terapie pomahat pacientovi vstiebat psychoticky
prozitek, porozumét mu a obnovit kontakt s realitou. Dlouhodobéjsi psychoterapie si
klade za cil obnovit kontrolu celkové reality pacienta (ja a okoli) a podpofit zdravé ¢asti
osobnosti. Individualni psychoterapie je v prvni fazi onemocnéni dulezita k obnoveni
kontaktu a duvéry v okoli. Skupinovou psychoterapii vyuzivaji predevS§im pacienti
dochazejici do jinych komunitnich programl; pomahd pii znovuzacdlenéni se do
spolec¢nosti. Velice uzite¢nd je i rodinnad psychoterapie, kterd se zdd byt ucinna pii
snizeni Cetnosti relapst a zlepSeni adherence k 16€bé (Seifertova et al., 2008). Na rozdil
od skupinové terapie pro jina neuropsychiatrickd onemocnéni, se pii terapii pacientii se
schizofrenii doporucuje direktivni vedeni terapeutem. Soucasti skupinové terapie byvaji 1
neverbalni techniky typu kresby anebo pohybové techniky. Z psychoterapeutickych
intervenci preferuyjeme ptred dynamickymi a analytickymi strategiemi pfistupy
orientované na realitu (Scott, Dixon, 1995; Mueser, Bond, 2000). Cilem kognitivné
behavioralni terapie je snizit zdvaznost pfiznakl a pfidruzenych problémi (napiiklad
zneuzivani navykovych latek), 1épe zvladat onemocnéni. Ackoli existuje fada studii,
které replikuji pozitivni vysledky této terapie na symptomy onemocnéni, neni stéle jasne,
zda tato zména ma i signifikantni dopad na fungovani pacienta (Tandon et al., 2008).
Rozdilnost Uc¢innosti riznych psychoterapeutickych smérii nebyla zatim uspokojiveé
prokédzand, ale zajimavé jsou vysledky metaanalyzy Wunderlichové et al. (1996; in Pec,
2009) pti srovnani raznych psychoterapeutickych sméru, kde, ackoli se ukazala mensi
uc¢innost psychodynamickych smérii, bylo pravé u nich V pétiletém sledovani

pozorovano nejvyraznéjsi udrzeni efektu.

1.5.4.2 Psychoedukace

Dilezitou soucasti 1éCby je psychoedukace pacienta a jeho nejblizsich.
Psychoeduka¢ni programy se zamé&fuji na zvySeni informovanost pacientd, zlepSeni
jejich nahledu na onemocnéni a zlepSeni schopnosti onemocnéni zvladat, jakoz i
rozpoznat prvni varovné pfiznaky relapsu. Mezi nejrozsifenéj$i psychoedukaéni
programy patii naptiklad program PRELAPS a v Ceskych podminkéach také program
PREDUKA (PReventivné EDUKAC¢ni program proti relapsu psychozy (Motlova et al.,
2007).

Ugast rodiny je predeviim dilezita v psychoedukaci, posilovani zvladani problémi a
nalézani jejich feSeni, snizeni stresu, zlepSeni komunikace. Pii ucasti rodiny tak

ziskavame spojence pro komplexni terapii a posilujeme podporu, kterou nemocny ma ve
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svém okoli, souCasn¢ snizujeme miru stresu, kterym rodina v disledku nemoci trpi.
Programy vcasné intervence informuji pacienty a jejich nejbliz§i o prodromech
onemocnéni a 0 potfebé vyhledat véas odbornou pomoc. Pacienti a rodinni pfisluSnici
mohou ziskat informace o onemocnéni a jeho 1é¢bé, jsou povzbuzovani ke spolupraci v
terapii. Klinickd dvou 1 viceletd sledovani rodinnych psychoedukacnich programu
prokazuji u pacienti mimo jiné vyznamné snizeni frekvence relapsti a rehospitalizaci,
snizeni symptomd, lepsi zapojeni v pracovni rehabilitaci a zvySeni zaméstnanosti,

zlepseni socialni adaptace, snizeni nakladii na pé&i (Motlova a Spaniel, 2011).

Relativné novy je 1 Cesky program monitorovani cCasnych varovnych ptiznakt
pomoci mobilniho telefonu ITAREPS (Information Technology Aided Relapse
Prevention Program). Pacient a rodina vypliuji pomoci sms desetipoloZzkovy dotaznik
Casnych varovnych piiznakt. Odpovédi jsou automaticky zpracovany a v piipadé
podezieni na relaps posle program automatickou varovnou zpravu do e-mailové posty
oSetfujiciho ambulantniho psychiatra. Studie prokézala redukci hospitalizaci o 60% po

vstupu do programu (Spaniel et al., 2008).

1.5.4.2 DalSi psychosocialni intervence

Cilem psychosocidlnich intervenci pii 1écbé psychdéz je posilit funkce
interpersonalnich a socialnich roli, prosazovat nezavislost nemocnych a jejich postaveni
v komunité (Mueser, Bond, 2000). Mezi zakladni, nejznaméjsi pfistupy patii individualni
vedeni (case management), pracovni rehabilitace, rodinné intervence, nacvik dovednosti
a samostatné zvladani pfiznak onemocnéni, kognitivni remediace, 1écba pridruzenych
zdravotnich problému. Pii sestavovani planu psychosocidlni intervence je nezbytna ticast
pacienta, rodiny a ostatnich kdo pecuji o nemocného. S vyhodou lze také vyuzit podpory
ze strany komunity, komunitni centra, svépomocné organizace pacientil a rehabilitacni
programy (zejména pro nécvik socidlnich a pracovnich dovednosti). VyuZivdme
supervidovana chranénd bydleni, snazime se o nacvik pracovnich dovednosti, nejcastéji
V podminkédch chranénych dilen a podporujeme nadvrat do kompetitivniho pracovniho

prostiedi.

Kromé zvladani psychiatrickych, psychologickych a socidlnich problémii bychom

nem¢li zapominat na v§eobecnou I€katrskou péci. Psychoticti nemocni ¢asto trpi riznymi
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somatickymi chorobami a komplikacemi, které si zaslouzi naSi pozornost a které mohou

hrat roli pti vzniku akutnich psychotickych stavii.

Ke komplexni 1é¢bé a nefarmakologickym intervencim patii dnes i kognitivni
remediace. Kognitivni deficit je rozhodujici pro nahled pacienta na potiebu 1é¢by a také
snizuje profit z riznych dalSich terapeutickych programut. Kognitivni remediaci jako

ustfednimu tématu této prace vénuji samostatné kapitoly (kapitola 3)

1.6 Nahled a stigma

Piedpokladem tspésné 1éEby je bezesporu nahled nemocného. Nahled implikuje
predevsim rozpoznani nemocného, Ze trpi duSevni poruchu, jeho spolupraci pii 1€cbé a
schopnosti pfehodnotit neobvyklé duSevni udalosti jako abnormalni. Etiologicky model
nahledu se da rozdélit do 3 oblasti: klinické modely, neuropsychologicky model a
psychologicky model popieni. Klinické modely vidi nahled jako primarnim symptom
samotného onemocnéni anebo jako neschopnost vytvofit koncept nahledu v dasledku
samotné symptomatologie. Klinické koncepty dosud nebyly piesvéd¢ivé ovéreny ve
vyzkumu. Na druh¢ strané se ukdzala pozitivni korelace mezi psychologickym modelem
popteni v souvislosti s nahledem a mezi nahledem a neuropsychologickym modelem,
predevsim s deficitem exekutivnich procesu (Cooke et al., 2005). Monteiro a spol.
(2008) sledovali vztah mezi nahledem, symptomatologii a kognitivni dysfunkci. Podle
nich horsi pozornost, zhorSené abstraktni mysleni a nasledné narusené schopnosti tisudku
brani adekvatnimu vyuziti schopnosti introspekce, jez je dulezita pro nahled.

Krom¢ samotné psychopatologie a jeji ucinné 1écby, s nahledem souvisi i stigma (z
fe¢. Ztiypo. Cejch, skvrna). Zda se, Ze efekty ndhledu na sebehodnoceni, nadéje a
funk¢énost souvisi s Urovni stigmatizovaného pohledu  nemocného na duSevni
onemocnéni. Nemocni s vysokym nahledem, kteii nesou v sob& stigmatiza¢ni pohled
myvaji horsi sebehodnoceni a nadéji a nasledné horsi interpersonalni vztahy (Lysaker et
al., 2007). V ziskavani ndhledu a vyrovnani se s diagnozou schizofrenie je velmi dilezity
postoj spolecnosti, ktery kazdy znas (v€etné¢ nemocného a jeho rodiny) piijima za
vlastni. Faktem je, ze se lidé dusevné nemocnych boji. Tento strach ma kofeny v fadé
myt vétSinou pochazejicich z masmédii (TV, filmy, zpravy atd.), ale také z neznalosti a
absence zkuSenosti s onemocnénim. Samotnd prevalence a incidence onemocnéni neni
az tak vysokd, aby se spole¢nost s nim bézné setkavala. V souasnosti probiha tfada
populariza¢nich programt, které maji za cil potirani ptedsudkti o schizofrenii. Jejich
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ambici je vysvétlit nemocnym, jejich rodindm a piedevSim vefejnosti podstatu
onemocnéni: schizofrenie je 1éCitelnd, nasilné chovéani neni pravidlem, kognitivni,
emocni a osobnostni zmény nevylucuji zachovani dostatku osobnostnich charakteristik a
pojem ,,schizofrenik” necharakterizuje osobnost nemocného. Z tohoto diivodu se také
doporucuje opustit termin ,,schizofrenik* a nahradit ho terminem ,,nemocny schizofrenii*
(Libiger, 2002). Snahu o destigmatizaci maji v soucasnosti programy typu Preduka,
vefejné akce typu bohnického festivalu ,,Mezi ploty“ a odborné snahy o zmény

Vv legislativé, s cilem podpofit extramuralni komplexni péci.
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SHRNUTI

Schizofrenni onemocnéni patéi bezesporu k nejvice invalidizujicim onemocnénim,
které méa dopad na nemocného, jeho okoli a na celou spole¢nost. Zadna z dosavadnich
teorii dosud nedokaze zcela uspokojiveé objasnit etiopatogenezi schizofrenie a ¢asto nas
vraci na samy pocatek a klade nam otazku, zda se jedna o jedinou nosologickou jednotku
anebo zda rozdilné pfiCiny a patogenetické procesy nevedou k obdobné fenotypové
manifestaci ruznych poruch. Avsak pokroky v poznani etiopatogeneze schizofrenie jsou
reflektovany v poslednich letech i v pokrocich ve farmakologické a nefarmakologické
1é¢be, kde doslo k vyznamnému zkvalitnéni péCe o pacienty. Vysledkem je pozitivni
ovlivnéni priitb¢hu onemocnéni i1 vyslednych stavli, redukce morbidity a miry pracovni

neschopnosti a vyznamné zlep3eni kvality Zivota nemocnych.

38



2 KOGNITIVNI DEFICIT U SCHIZOFRENIE

Kognitivni deficit u schizofrenie je intenzivné studovan od poc¢atku minulého stoleti,
vedle jeho zkoumani se také hledaji moznosti 1écby deficitu. Pfes impozantni nartst
poznatkili o této problematice zlistdva informovanost klinikli na pal cesty. Bromley et al.
(2007) prokéazali vysokou intra- a interinformativni variabilitu védomosti o kognitivnim
deficitu u schizofrenie mezi kliniky. Na kongresu Americké psychiatrické asociace
vroce 2006 se dotazovali Klinickych psychiatri na jejich povédomi o kognitivnim
deficitu u schizofrenie. Z 40 dotazanych vsichni znali kognitivni deficit u schizofrenie a
dokazali popsat alesponl nékterou z jeho domén: exekutivni funkce, pamét’ nebo porucha
funkce frontalniho laloku. Ale jen jeden z respondentt znal konkrétnéjsi postiZzeni funkci
(flexibilni zména strategie méiend WCST). Dlvody této neinformovanosti mohou byt
rizné, od prostého nezajmu az po nejednoznacné vymezeni konkrétni a jednotné podoby
deficitu.

Na zakladé vSech dosavadnich poznatku je kognitivni deficit dnes povazovan za
jeden z charakteristickych ptiznakt schizofrenniho onemocnéni a rovnéz jej lze pokladat
za endofenotyp onemocnéni (Jablensky, 2010). Z tohoto diuvodu bylo navrzeno, aby
nova diagnostickd kritéria DSM-V pro schizofrenii obsahovala kritérium ,,aroven
kognitivnich funkci®, svédéici o konzistentnim a vazném postiZeni a/nebo o vyznamném
poklesu z premorbidni Grovné vzhledem Kk vzdélani, rodinnému a socialné-
ekonomickému zézemi (Keefe a Fenton, 2007). Neékteii autofi vSak varuji pied
pausalnim pfijetim tohoto kritéria jako specifického znaku pro diagnézu schizofrenie,
nebot” kognitivni deficit je pfitomen i u jinych neuropsychiatrickych onemocnéni (Bora
et al.,2010). Ac¢koli vyzkumy ptinesly nové poznatky o néZ se mizeme opirat, je pred
nami jeSt¢ dlouha cesta za lepSim poznanim podstaty deficitu a pti hledani moznosti
1é¢ebnych intervenci. Jednou z velkych komplikaci pii studiu kognice u schizofrenie je
samotna podstata onemocnéni s heterogenni fenotypickou expresi, multifaktorialni
etiologii a susceptibilitou jak k vlivim genetickym tak i k faktorim prostiedi (viz kap.
1). Déle nachazime limitace v samotném pojmovém vymezeni kognitivnich funkci a
jejich vlastni podstaty, navic se tyto funkce mezi sebou ovliviiuji navzajem. Omezené
jsou i naSe moZnosti  testovani  kognitivnich  funkci u  schizofrenie.
Z neuropsychologickeho hlediska v neuropsychologickém testovani vychazime vétSinou
z testd, které byly vytvorené K testovani strukturalnich nebo neurodegenerativnich

poskozeni, mohou byt citlivé k ur¢ité funkci, jejich vysledek vSak muze byt ovlivnén
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dalSimi funkcemi, k testim navic nejsou vétSinou k dispozici normy pro testovanou
populaci. Navic kognitivni deficit u schizofrenie se zda byt heterogennim. Biologickeé
ptistupy samotné také nestaci k vysvétleni kognitivnich funkci a jejich deficitu, nemohou
nam poskytnout uspokojujici korelaci mezi chovanim a funkci. DalSim omezenim
v oblasti kognitivnich funkci je pojmova propletenost terminologie v oblasti porucha-

zdravi.

2.1 Vymezeni pojmu

Podle Lezakove (2004) lze chovani a jeho postizeni rozd¢lit do tif funkEnich
systému: kognitivni (neboli poznavaci, tj.aspekty chovani pii manipulaci s informacemi),
emocni (city a motivace) a exekutivni (exprese chovani). Vztahy mezi témito systémy a
jejich komponenty jsou tak blizké, zZe je t€zké rozlisit miru vlivu kazdého z nich zvIast.
Je vSak do jist¢ miry mozné méfit, studovat a rozlisit podil vlivii komponent kazdého
z téchto systému. Z hlediska bio-psycho-socialniho pojeti individua je psychologicka
rovina ta, na které 1ze méfit chovani, ¢imz tvofi spojeni mezi biologickymi a socialnimi
aspekty ve vysvétleni pripadné odchylky.

K uréeni toho co je pouhd dysfunkce, co je deficitem a co jiz povazujeme za poruchu
slouzi vymezeni téchto pojmi. Podle mezindrodni klasifikace funkénich schopnosti,
invalidity a zdravi (International Classification of Functioning, Disability, and Health,
ICF) je zdravi definovano jako stav fyzické, psychické a socialni pohody (homeostazy) a
za poruchu (impairment) se povaZzuje jakakoliv signifikatni odchylka anebo ztrata
télesnych a psychickych funkci a to jak na urovni funkcni tak i na Grovni strukturalni.
Porucha vede k zneschopnéni, tj. k vyraznému snizeni funkénich schopnosti jedince, kdy
je jedinec se svym zdravotnim stavem konfrontovan s bariérami prostiedi a to na
urovnich aktivace (ukoly provadi jedinec) a participace (jedinec jako soucast prostiedi)
Vv Zivotnim prostiedi (Svestkova a Hoskovcovd, 2010). Porucha v podstaté reprezentuje
nemaoc.

V rdmci poruchy a na urovni symptomatologie mizeme hovofit o dysfunkci, coz je
docasna porucha funkce, vétSinou izolovana, deficitu, nedostatecnosti funkce, kdy
porucha muze byt doCasnd a reverzibilni, ptip. rehabilitovatelnd, defektu, stalé poruse,
ktera se zpravidla charakterizuje trvalou absenci né&jaké funkce, pficemz se da
kompenzovat, redukovat, Castecné napravit a deterioraci, progresivnim, postupném
zhorSovani funkce, zpravidla organicky podminéném, vétSinou nerovnomérné. Pro Gcely

deskripce stavu kognitivnich funkci u schizofrenie se zpravidla operuje sterminy
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kognitivni dysfunkce a kognitivni deficit, nebot’ nejde o ztratu funkce jako takové, nybrz
o nedostate¢né nebo snizené fungovani.

Kognitivni psychologie definuje kognitivni procesy (vcetné exekutivy) ve smyslu
zpracovani informace, ¢ili zpiisobu jak a do jaké miry vnimame informace, u¢ime se je,
pamatujeme si je a premysSlime o nich (Sternberg, 2002). Tomuto pohledu se vytyka
urCity redukcionismus, hlavné proto, ze nepocita s ulohou védomi vtomto procesu
(Petrt, 2007). Vztah mezi védomou zkuSenosti a jejim kognitivnim zpracovanim
ukazuje, ze kognitivni proces mlze probihat bez Ucasti védomi. Jednim ptikladem je
implicitni pamét’ o udalostech, pfi kterych piijemce si neni védom, ze je piijimal.
Nicméné pouze védomym procesovanim je mozné udélost pochopit a tim vytvaret
koncepty, které miizeme popsat a o kterych mtizeme diskutovat (Beaumont et al., 1999).

Kognitivni funkce se klasicky déli na receptivni (vybér, tfidéni a integrace
informaci), pamét’ a uéeni, mysleni a expresivni funkce. Otazkou kognitivnich funkci je
,,do jaké miry* se da provadét urcity ukol. Funkce exekutivni jsou schopnosti
umoznujici samostatné, zamérné a uspé$né sobéstaéné chovani. Otdzkou exekutivnich
funkci je ,,jak nebo zda“ se da urcity tikol provadét (Lezakovd, 2004). Ve vztahu ke
schizofrenii se kognitivni funkce studuji spiSe jako domény nebo oblasti a napiiklad

exekutivni funkce se Vv literatufe fadi do celku kognitivnich funkcich.

2.2 Prubéh a charakter kognitivniho deficitu u schizofrenie

Ackoli se neda tvrdit, Ze kazdy ¢lovek trpici schizofrenii trpi i deficitem kognitivnich
funkci, jsou silné dikazy, Ze vice nez 50% nemocnych schizofrenii je postiZzeno
deficitem rtuzného stupné, at’ uZ v generalizované nebo parcialni podobé (Heinrichs a
Zaksanis, 1998; Kelly et al. 2000; Keefe et al., 2005). Konkrétné se uvadi, Zze 90%
pacientt ma klinicky vyznamny deficit v minimalné jedné doméné a 75% nejméné ve
dvou kognitivnich doménach (Palmer et al. 1997). Na zakladé studii s diskordantnimi
jednovajecnymi dvojcaty (jedno je nemocné, druhé zdravé) lze tvrdit, Ze témét vSichni
pacienti trpici schizofrenii si vedou kognitivné o Groven hiif nez by se dalo predpokladat
Vv piipadé absence nemoci (Goldberg et al. 1990).

V soucasné dobé si klademe tii dulezité otdzky o premorbidni povaze deficitu: jaky
je jeho vyvoj, zda vSechny premorbidni deficity maji stejny pribéh a zda jsou tyto
deficity specifické jen pro schizofrenii anebo spoleéné sdilené pro vice

neuropsychiatrickych onemocnéni.
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2.2.1 Prubéh deficitu

Pokud jde o vyvoj deficitu, mame k dispozici dnes tii hlavni hypotézy: hypotéza o
vyvojové deterioraci, hypotéza o vyvojovém deficitu a hypotéza o vyvojovém opozdéni.

Hypotéza o vyvojové deterioraci, predikuje premorbidni a pak staly pokles
v kognitivnim fungovani. Tato hypotéza ma své zaklady predevsim ve fyziologickych
nalezech typu postupné ztraty mozkové tkané (Andreasen, 2010). Ackoli hypotéza
nebyla dosud potvrzena, nemiize byt ani vyvracena kvili nedostatku longitudinalnich
studii. Dosud byla publikovéna jen jedind vyznamna studie, geneticka (BDNF val/met)
ktera hypotézu potvrzuje. Tato studie zjistila v souboru 119 pacientu sledovanych po
dobu 12 let, Ze nositelé¢ met alely genu pro BDNF (mozkovy rustovy faktor) vykazovali
vyrazné vétsi ztratu mozkové tkan¢ ve frontalnim laloku nez homozygoté s alelou val
(Ho et al., 2007). S piihlédnutim k nedostatku dat Andreasen (2010) navrhuje pouzivat
termin ,,neuroprogrese” misto ,neurodegenerace”, nebot onemocnéni je prukazné
neurovyvojové, pricemz i béhem neuronalniho vyvoje dochéazi ke zménam v mozku.

Hypotéza o neurovyvojovém deficitu, predpoklada stabilni kognitivni poskozeni
projevujici se v deficitech, které jsou patrné jiz na pocatku onemocnéni a pietrvavaji
v remisi. Tato hypotéza je odborniky nejvice akceptovana. O pavodnich biologickych
podkladech pro tuto hypotézu se zminuji vySe (kap. 1.3). V souladu s neurovyvojovym
modelem schizofrenie jsou subtilni behavioralni, motorické a kognitivni odchylky patrné
jiz vdétstvi a v dospivani, o mnoho dfive nez se onemocnéni manifestuje
Vv adolescentnim nebo dospélém véku (Rappaport et al., 2005; Andreasen, 2010). Deficit
se tedy objevuje jiz v premorbidnim obdobi a k prudkému zhorSeni funkci muze dojit
tésn¢ pred nebo béhem prvni epizody schizofrenie, pfi¢emz pozdéji deficit mlze zlstat
stabilni a pretrvavat po celou dobu onemocnéni a to bez ohledu na symptomatologii a
nelze jej vysvétlit ani jako vedlejsi uc¢inek medikace. (Gold et al., 1999; Bratti a Bilder,
2006; Mesholam-Gately et al. 2009). Jedna z longitudinalnich studii (studie Dunedinske
kohorty) nenasla pti 30 letém sledovani dikazy o postupné kognitivni deterioraci u
nemocnych schizofrenii, a navic potvrdila neurovyvojovou povahu deficitu. Béhem
Skolniho véku (7-13 let) déti s budouci diagndzou schizofrenie prokazali i ur¢ity nardst
funkci podobné jako jejich vrstevnici. Tato studie pravé zjistila, ze budouci pacienti jiz
premorbidné vykazuji signifikantné horsi vykon ve vysledcich testu inteligence. Béhem
vyvoje se deficit vyskytuje v ur¢itych kognitivnich doménéch nezavisle na symptomech,

v konkrétnich domenéach je vyvoj opozdén, ale k deterioraci nedochazi (Reichenberg et
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al., 2010). Metaanalyzy potvrzuji stabilitu deficitu béhem dospivani a v dospélém veéku, s
poklesem po 65. roku véku, kdy k poklesu dochazi i v nepsychiatrické populaci (Kurtz,
2005). Neurovyvojova hypotéza je nosnd, ale samotnd nestaci k vysvétleni prabéhu
deficitu.

Tteti hypotéza se tykd wyvojového opoZdéni, popisujici mnohem pomalejsi rust
v kognitivnich schopnostech nez je u zdravé populace. Zda se, ze ohrozené déti se vyviji
vyznamné pomaleji ve vizuo-prostorovych schopnostech pracovni paméti a v rychlosti
procesovani informaci. Navic déti, které vykazuji vyvojové opoZzdéni v téchto funkcich,
maji také neurovyvojovy deficit ve verbalnich schopnostech uc¢eni (Reichenberg et al,
2010).

2.2.2 Vyvoj a hloubka deficitu

Bez ohledu na charakter deficitu se ukazuje, Ze se vykon v neuropsychologickych
testech pohybuje u nemocnych pod nebo nad 1 smérodatnou odchylku (SD) (Keefe et al.
2005). V prifezovych studiich bylo zdokumentovano, Ze pacienti s prvni atakou
schizofrenie dosahuji pfi neuropsychologickém vySetfeni kognitivnich funkci o 0,5 SD
lepsi vysledky nez pacienti s chronickou schizofrenii, pti¢emz profil deficitu zlstdva
stejny (viz obr. 1) (Saykin et al., 1991, 1994). Obecné se v dobé okolo prvni ataky
kognitivni vykon pohybuje pod 1 az 2 SD oproti normalni populaci (Bratti a Bilder,
2006). Hloubka deficitu ma znacnou interindividualni variabilitu. Harvey (1997)
hloubku deficitu rozlisil na zaklad¢ korespondujiciho snizeni o pfislusny pocet SD v
porovnani s normou a podle poctu postizenych funkci na postizeni mirné (0,5-1,0 SD;
percepéni schopnosti, oddalena pamét), sttedné tézké (1,0-2,0 SD; poruchy pozornosti,
oddalené vybavovani, vizuomotorické schopnosti, okamzita pamét’, pracovni pamét’) a
t€zké postizeni (2,0-5,0 SD; uceni, exekutivni funkce, bdélost, motorické tempo, verbalni
fluence). Recentni studie porovnavala rizné klasifika¢ni metody kognitivniho deficitu na
datech 94 nemocnych schizofrenii. Vysledky ukazaly, Zze 82-84% z nich spliovalo
kritéria neuropsychologického deficitu (od 1 SD pod normou). Dalsi analyza ukazala, Ze
41% z nich spadd do pasma mirného postiZzeni (1-2 SD v minimalné 2 postiZzenych
oblastech), 16% do stiedniho pasma (2-3 SD v minimalné 2 postizenych oblastech) a
27% do tézkého pasma (3 nebo vice SD v minimalné¢ 2 postizenych oblastech)
(Reichenberg et al., 2009). Hloubka deficitu koreluje s veékem kdy onemocnéni
nastupuje. Incidence v mladSim véku vede k téz$imu deficitu nez incidence s pozdnim

zaCatkem a to prakticky v generalizované podobé (Rajji et al., 2009). Nékteré funkce se
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zdaji byt vice zavislé na neurovyvoji a to predevsim verbalni a vizualni schopnosti uéeni
a schopnosti Usudku a konceptualizace. Opozdény vyvoj byl prokazan u pracovni paméti
a to predevsim vizuo-prostorové, v rychlosti zpracovani informaci a ve schopnostech

soustfedéné pozornosti (Mesholam-Gately et al, 2009; Reichenberg et al., 2010).

pezornest abstrakee uéeni verbdini fluence pracovni pamét' visuomotorika  prostorovd sensori-
pamet’ motorické fee

-Oj N\ /N /ﬁ
A/ \V/.N /F
L \./

-3 -
Modra éara: prvni epizody; rizova ¢ara: chronicky pribéh.

standardni odchylka
w

Obr. 1: Prabéh deficitu, jednotlivych kognitivnich funkci: porovnani mezi prvni epizodou a
chronickym pribéhem (upraveno podle Saykin et al., 1994)

2.2.3 Kognitivni deficit jako endofenotyp schizofrenniho

onemocheéni

V posledni dobé se pii hledani pfi¢in a rizikovych faktor duSevnich poruch
soustied’'uje pozornost na tzv. endofenotypy. Narozdil od biologickych markerti, které
jsou Vv urcitych populacich spojené snemoci, jsou endofenotypy vymezené UZeji
(Gottesman a Gould, 2003). Endofenotypy jsou spojené snemoci, jsou dédi¢né,
nezavislé na stavu (ale aby se projevily mohou vyZadovat stimulaci), jsou hereditarni
v rodinéch spolu s nemoci a nalézaji se i u nékterych zdravych piibuznych. Zda dojde
k jejich manifestaci zavisi také do velké miry na interakci genotypu s prostiedim.
V psychiatrii tato kritéria dobte spliiuji napiiklad kognitivni funkce, proto je kognitivni
endofenotyp vhodnym kandidatem vyzkumu etiopatogeneze dusevnich nemoci. Prvnim
charakteristikou endofenotypu je rodinna afinita. Zdravi piibuzni prvniho stupné

vykazuji podobny kognitivni vykon jako jejich nemocni pfibuzni, jen v mirngjsi formeé
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(Jablensky, 2010). DalSim markerem je typickd neurovyvojova povaha onemocnéni
v porovnani s jinymi diagn6zami. Longitudinalni sledovani Dunedinske kohorty
v pribéhu 30 let ukazalo nékolik charakteristik typickych pouze pro schizofrenni
onemocnéni: oproti pacientim s depresi jiz premorbidné vykazuji sugnifikantné horsi
vykon ve vysledcich testi inteligence. Béhem vyvoje se deficit vyskytuje v urcitych
kognitivnich doménach nezavisle na symptomech, v konkrétnich doménach je vyvoj
deprese neni tak hluboky jako u pacientli se schizofrenii, tito pacienti premorbidné
nevykazuji v porovnani se zdravymi kontrolami signifikantni rozdil v intelektovych
funkcich a kognitivni deficit u deprese je vice ovlivnén samotnou symptomatologii (Hill
et al., 2004; Reichenberg, 2010). Deprese s psychotickymi pfiznaky ma podobny, ale
mén¢ zavazny profil kognitivniho deficitu neZ schizofrenie a to i u dosud nelécenych
pacientli obou skupin. (Hill et al., 2004).

Bipolarni onemocnéni vykazuje podobny kvalitativni profil, ale deficit je méné
hluboky a u bipolarnich pacientt neni nachdzeno vyrazneé sniZeni premorbidnich
intelektovych funkcich jako je tomu u schizofrenie (Stefanopoulou et al., 2009).

Pii sledovani neuropsychologického vykonu u psychotickych pacientt s prvni
epizodou rtznych psychotickych poruch byl u vSech pacienti zjistén urcity
generalizovany deficit s podobnymi kvalitativnimi charakteristikami. Nicméné se ale
ukézalo, Ze pacienti se schizofrenii vykazuji hlubsi kognitivni deficit nez jiné diagnozy,
piicemz deficit v pracovni paméti se ukazuje jako nejsiln€jsi marker schizofrenie
(Zanelli et al., 2010). Dalsi specifickou doménou slouzici jako marker deficitu je ziejmé
sémanticka fluence (kategorie zvifat). Tato doména je deficitni nejen u pacientt, ale také
u piibuznych (Szoke et al., 2008).

Nekteré dukazy ukazuji, ze kompozitni endofenotypy kognitivniho deficitu maji
schopnost identifikovat geneticky odlisné subtypy schizofrenie u pacientii a jejich rodin
(Hallmayer et al., 2005). Neurokognitivni endofenotypy si vyzaduji dalsi dikazy pro
potvrzeni genetického podkladu, nicméné maji potencial poskytnout vhled do interakci
mezi geny a prostiedi (Gur et al. 2007). Pokud jde o vztah mezi kognitivnim deficitem
a specifickym genotypem, literatura se zminuje piedev$im o dvou genech, které jsem
uvedla jiz vyse, Val/Met polymorfismu COMT a dysbindinu (viz kap. 1.3.1.1).

COMT Val/Met polymorfismus hraje Glohu v kognitivnich funkcich pfedev§im
v dysfunkci na arovni prefrontalni kortikalni funkce a prefrontalni regulace dopaminu.

Nemocni s homozygotnim Val/Val genotypem dosahuji horSiho vykonu nez nemocni
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s Val/Met a Met/Met genotypy, a to predevsim pii hodnoceni perseverativnich chyb ve
Wisconsinském testu tiidéni karet (Wisconsin Card Sorting Test), kterym se hodnoti
exekutivni funkce (obr. 2) a pii Glohach pracovni paméti. Ptfi soucasném vysetieni
pomoci fMRI doslo pii feSeni téchto tloh K vétsi prefrontalni aktivaci a mensi efektivité
feSeni (Egan et al. 2001; Ho, et al., 2005)

Variace genu pro dysbindin je davana do souvislosti se zvySenym rizikem
schizofrenie a s generalizovanym a parcialnim kognitivnim deficitem u schizofrenie.
Nositel¢ variace dysbindinu vykazuji signifikantni snizeni pocatecni aktivity ve

vizualnim zpracovanim (Donohoe et al., 2008; Verebova a Horacek, 2010).
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Obr.2 : Efekt COMTVal/Met polymorfismus na exekutivni funkce. (upraveno podle Egana et al., 2001)

Specifické morfologické nalezy u schizofrenie popisuji jinde (kap. 1.3.1.2) Nélezy z
CT, MR, PET, SPECT a evokované potencialy jsou vyuzivany predevs§im ve vyzkumu.
Piesto se jiz nalézaji kognitivni markery typické pouze pro onemocnéni z okruhu
schizofrenie. Nejvy3si korelaci s morfologickymi vysledky vykazuji epizodickd pamét,
exekutivni funkce pfi fizeni aktivity a pracovni pamét’ (Reichenberg a Harvey, 2007).
Pfinosnou metodou pro vysetfeni kognitivnich funkci je fMRI. Abnormalni aktivita
temporalniho laloku, prefrontalni kliry a limbického systému byla nalezena béhem feseni
pamétovych a exekutivnich tloh jak u nemocnych, tak i u zdravych pfibuznych prvniho

stupné (Reichenberg a Harvey, 2007; Becker et al., 2008). Tyto abnormni aktivity
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mohou byt zpiisobené i vlivem nedostate¢né senzorické integrace v ¢asnéjsi senzorické
fazi zpracovani podnéti. Abnormni aktivita pii komplexni vizualni analyze a syntéze
byla prokazana u pacientt se schizofrenii a to v souvislosti s aktivaci parietalniho
kortexu (Barch a Csernansky, 2007). Deficity verbalniho uceni jsou spojené
s frontotemporalnimi okruhy a oblasti hipokampu. K témto oblastem se vazou i deficity
pracovni paméti, které souvisi s hypotézou frontotemporalni dyskonexe. SniZena
aktivace amygdaly se prokazala pfi indukci smutné nalady v tlohdch socialni kognice,

zvySena aktivace amygdaly naopak pfi tlohach k rozpoznani strachu (Gur a Gur 2010).

2.3 Potencialni faktory ovliviujici zjisSténi deficitu

Jednim moznym vysvétlenim vyskytu kognitivniho deficitu u schizofrenie je
predpoklad, Ze se jedna o dusledek vlastni symptomatologie a/nebo 1é¢by. Demografické
charakteristiky jako je vék, vzdélani nebo délka onemocnéni mohou vysvétlit hloubku
deficitu v nékterych doménach anebo Vv uréitém vyvojovém obdobim (viz vyse).
Opakované bylo prokazano, Ze farmakologicka 1éEba, délka onemocnéni, zavaznost
psychopatologie anebo pfitomnost pozitivnich symptomt nemaji Ustiedni vliv na vyskyt,
ptitomnost a zavaznost kognitivniho deficitu (Heinrichs a Zakzanis, 1998; Addintong,
2000). Studie dosud nelécenych pacientd se schizofrenii potvrdily, Ze deficit neni
dusledkem uzivani farmak (Torrey, 2002) a to ani pii dlouhodobé 1é¢bé (Kurtz, 2005).
Deficit ptfedchazi prvnimu vyskytu pozitivnich nebo negativnich piiznaki. Akutni
pozitivni ptiznaky per se ovliviiuji koncentraci na vykon. Negativni symptomatologie ma
vliv na urcit¢ kognitivni funkce (naptiklad zpracovani informace), ale vzhledem
k pfitomnosti  deficitu jiz v premorbidnim obdobi je pravdépodobné, Ze tato
symptomatologie spiSe narusuje adekvatni vyuziti volnich slozek pfi feSeni kognitivnich

uloh nez, ze je zptisobuje (Addintong, 2000; O”Leary et al., 2000).

2.4 Domeény kognitivniho deficitu u schizofrenie

Jak jsem uvedla v kapitole o schizofrenii (kap. 1), vztah mezi schizofrenii a deficitem
kognitivnich funkci popsal jiz Kraepelin, kdyZ mimo jiné lokalizoval a popsal napadné
poruchy na urovni kognitivni (celkovy kognitivni Upadek) a na drovni exekutivnich
funkci (ztrata kontroly nad volnim jednanim). Po desetileti byla pozornost zaméfena na

jiné aspekty schizofrenniho onemocnéni, ale piiblizné od 80. let 20. stoleti dochazi
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k renesanci chapani kognitivniho deficitu u schizofrenie jako kliCové soucasti
onemocnénti.

Mezi lety 1980-1994 bylo publikovano vice nez 200 praci porovnavajicich
kognitivni funkce pacientli se schizofrenii s kontrolami. Piestoze Zadné testova metoda
ani Zadny kognitivni konstrukt per se nedokazaly rozlisit dokonale pacienty od kontrol,
sedm hodnot dosahlo velikosti U¢inku (effect size) vétsiho nez 1,0: verbalni pamét,
bilateralni motorické schopnosti, performacni inteligencni koeficient (1Q), test setrvalé
pozornosti (Continous Performance Test; CPT), verbalni fluence, Stroopiv test a
Wechslerova Skala inteligence 1Q (Wechsler Adult Intelligence Scale; WAIS) (Heinrichs
a Zaksanis, 1998). Ruznorodost pouzitych metod a nejednotné interpretace vysledki
vSak nedovoluji Cinit konkrétnéjsi zavery. O sjednoceni konceptu a domén deficitu a o
prukaz spolehlivosti dostupnych pouzivanych neuropsychologickych metod a
sjednoceni téch nejspolehlivéjsSich z nich do jedné baterie se pokusila iniciativa skupiny
experti okolo amerického Narodniho ustavu dusSevniho zdravi (NIMH) nazvana
Measurement and Treatment Research to Improve Cognition in Schizophrenia (NIMH-
MATRICS), déle jen MATRICS (Green et al. 2004).

Skupina MATRICS zpracovala pomoci faktorové analyzy tfindct studii zaméienych
na studium kognitivniho deficitu (Nuechterlein et al., 2004). Pivodné urcili Sest a po
revizi, kdy se ptidal deficit socidlni kognice, sedm z&kladnich oblasti kognitivniho
poskozeni (Green et al. 2004) a na jejich zaklad¢é vznikl konsensus o podobé¢ testové
baterie pro vySetiovani kognitivnich funkci u schizofrenie, The MATRICS Consensus
Cognitive Battery (MMCB) (Nuechterlein et al., 2008; Kern, Nuechterlein a Green,

2008). Sedm kognitivnich domén, jejichZ deficit je specificky pro schizofrenii navrzeny

MATRICS a nastroje navrzene k jejich sledovani uvadim nize (tab. 2).

Kognitivni doména Navrhovany néstroj MCCB

Rychlost zpracovani informaci Verbal Fluence (Verbalni Fluence - kategorie zvifata), Brief Assessment
of Cognition in Schizophrenia (BACS): Symbol Coding, Trail Making
Test (Test cesty; TMT - A)

Pozornostivigilita Continuous Performance Test-Identical Pairs (Test setrvalé pozornosti;
CPT-IP)

Pracovni pamét (neverbalni a Wechsler Memory Scale (Wechslerova- pamétova Skala; WMS-I1l):

verbalni Spatial Span (Prostorova pamét), Number-Letters (fazeni pismen a
Cisel)

Verbalni uéeni Hopkins Verbal Learning Test-R (HVLT-R)

Vizualni uCeni Brief Visuospatial Memory Test (BVMT-R)

Usudek a FeSeni probléma Neuropsychological Battery (NAB) — Mazes (bludisté)
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Socialni kognice Mayer-Salovey-Caruso Emotional Inteligence Test (MSCEIT):

Managing Emotions

Tab. 2: Kognitivni domény navrzené MATRICS (Green et al., 2004) a konsenzualni kognitivni baterie
MCCB (upraveno podle Nuechterlein et al., 2008; Kern et al., 2008)

Kognitivni deficit u schizofrenie, jeho jednotlivé domény a jeho charakter, Ize také
popsat pomoci mnemotechnickych pomicek, tzv. SMARTS a 5 P, uvedenych v tab. ¢. 3.

Toto déleni je zajimavé i v tom, ze zahrnuje charakteristické znaky deficitu uvniti kazdé

domény a také uvadi proces syntézy jako dal$i doménu deficitu (Keshavan et al., 2010).

Domény SMARTS Charakteristiky deficitu:
5P
Speed Rychlost zpracovani Pervasive Pervazivni
Memory Pamét Persistent Perzistentni
Attention Pozornost Present early Casny vyskyt
Reasoning Logické mysleni, feSeni Progress early Casna progrese
problémU
Tact-Social Cognition | Socialni vciténi, socialni | Predicts functional Predikuje deficit
kognice disability v fungovani
Synthesis Syntéza

Tab. 3: Popis kognitivnhiho deficitu podle Keshavana: SMARTS a 5 P (Keshavan et al., 2010)

V nasledujicim piehledu uvadim hlavni kognitivni oblasti deficitu u schizofrenie a to
s ptihlédnutim k MATRICS

2.4.1 Rychlost zpracovani informace

Rychlost jakou vykonavame rtizné kognitivni operace nazyvame rychlost zpracovani.
Psychometricky se méfi pocet uspésné zvladnutych uloh vzhledem k uréitému ¢asovému
tiseku. Rada vys§ich kognitivnich operaci, véetné percepénich procesii, kodovani a
vybavovani, prace s informacemi a procest rozhodovani je do ur€ité miry zavisla i na
rychlosti zpracovani. Neuropsychologickd méfeni pomoci testi jako jsou verbalni
fluence, kdédovani symbolii anebo test cesty opakované prokézala deficity v rychlosti
zpracovani u schizofrenie s vyznamnou velikosti u¢inku (Nuechterlein, 2004) Keshavan
et al. (2010) charakterizuji rychlost zpracovani jako pervazivni symptom onemocnéni.
Ukazuje se, Ze funkce rychlosti zpracovani informace se u nemocnych vyviji

v porovnani s kontrolami pomaleji (Reichenberg et al., 2010).
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Rychlost zpracovani je sniZzena perseveratnim vzorcem, omezenou schopnosti
zmény chovani a také neschopnosti dokoncit zapocaté chovani. Toto snizeni je spojeno s
redukci metabolismu ve frontdlnich a parietalnich oblastech mozku. Vyznamna je rovnéz
spojitost mezi ocnimi pohyby a onemocnénim, ktera byla prokdzdna nejen ve
vyzkumech, ale i v Kklinické manifestaci. Zpomaleni o¢nich pohybu je ¢asto spojeno

s poruchami zpracovani informace (Cadenhead a Braff, 2000).

2.4.2 Pozornost/Vigilita

Pozornost je proces spojeny se sledovanim a aktivnim zpracovavanim pftichozi
informace ze smyslovych organt a z dlouhodobé paméti, jakoz i z dalSich kognitivnich
procest. Védoma pozornost ma za ukol signal detekovat, vybrat ty podstatné (selektivni
pozornost), udrzet a rozdé€lit pozornost ke sladéni Cinnosti (Sternberg, 2002). Deficit
funkce pozornosti byl opakované¢ popsan jako soucast kognitivniho deficitu u
schizofrenie. Bleuler jej vnimal jako fundamentalni souc¢ast onemocnéni. Neurovyvojové
se funkce pozornosti u nemocnych vyviji pomaleji v porovnani s kontrolami
(Reichenberg et al., 2010).

Klinické nalezy popisuji u schizofrenie deficity v selektivni pozornosti, udrzeni a
rozdéleni pozornosti (Fioravanti et al., 2005). Pfesun pozornosti se ukazuje byt dobrym
endofenotypickym markerem nap#i¢ vSemi psychotickymi poruchami (Bora et al., 2009).
Reak¢éni Cas se zd4d byt vice spojeny se samotnym schizofrennim onemocnénim
(Reichenberg a Harvey, (2007). K pozornosti se ¢asto zafazuji i receptivni funkce a to
v souvislosti s filtrovanim a zpracovanim informaci. Deficit receptivnich funkci
vyznamné ovliviiuje miru socidlniho fungovani (Cadenhead a Braff, 2000). Studie
prepulsni inhibice (PPI) ukazuji, Ze pacienti se schizofrenii aktivuji v mozku rozdilné
oblasti neZ zdravi lidé (Kumari et al., 2003). Dopad deficitu pozornosti na ostatni
kognitivni funkce se zda byt maly (Keefe et al., 2006). Klinicky a vyzkumné se
pozornost u schizofrenie vysetiuje neuropsychologickymi testy TMT-A, CPT, opakovani
Cisel z Wechslerovych baterii. CPT vyznamné¢ koreluje s funkénimi vyslednymi stavy
(Green, 1996).

2.4.3 Pracovni pamét’ u schizofrenie
Pracovni pamét’ je proces, pii kterém se ukladaji informace jez nam slouzi k feSeni

ulohy ¢i situace. Hladky integrujici pribéh slozky pracovni paméti je nezbytny
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V kazdodennim zivoté. Funkce pracovni paméti je Casto piirovnavana k funkci
opera¢niho programu pocitace. Jednd se o kognitivni proces, ktery v mysli udrZuje
informace z prvni Ulohy aZ do doby neZ je provedena druha uloha. Pokud druha Gloha
naruSuje prvni, mizeme hovofit o deficitu pracovni paméti. Pracovni pamét’ se podle
Baddleyho d¢leni (2000) sklada ze subsystémi: fonologickd smycka ke zpracovani
jazyka, vizuoprostorovy nacrtnik, epizodicky naraznik a centralni exekutivni systém.
Vsechny subsystémy jsou podfizeny centralnimu exekutivnimu systému. Pracovni pamét’
jako kognitivni konstrukt lezi na pomezi mezi exekutivnimi funkcemi a paméti a je
jednou z nejvice studovanych funkci kognitivniho deficitu u schizofrenie.

Deficit pracovni paméti je nejsilngjsim kognitivnim markerem schizofrenie
v porovnani s jinymi psychotickymi poruchami (Zanelli et al., 2010). Neurovyvoj této
funkce vykazuje znaéné zpozdéni (Reichenberg et al., 2010). V genetickych studiich je
prokazano, Ze nemocni s homozygotnim Val-Val genotypem dosahuji horsiho vykonu
pii ulohach pracovni paméti (Egan et al., 2001; Ho, et al., 2005). Ukazuje se, Zze Vv
deficitu pracovni paméti u schizofrenie hraji vyznamnou ulohu vSechny jeji slozky, ale
rozhodujici vyznam ma pravé slozka exekutivné-integracni, zodpovédna za organizaci
informaci (Barch et al., 2001, Barch, 2006). Zd4 se, ze morfologicky zustavaji u
schizofrenie intaktni funkce fonologické smycky ve ventrolaterdlnim prefrontalnim
kortexu (VLPFC) (artikula¢ni slozka) a ve ventroinferiornim posterioparietalnim kortexu
(VIPPC) (fonologické kodovani a uchovavani), funkce vizuoprostorového nacrtniku
nemaji jasny morfologicky korelat. Deficit exekutivni slozky koreluje predevSim
soblasti dorsolateralniho prefrontalnino  kortexu (DLPFC) a dorsoinferiorniho
prefrontélniho kortexu (DIPPC). Deficit dopaminu v DLPFC ptispiva k deficitu ve
zpracovani informace (Barch, 2006). Deficity pracovni paméti spojené
s frontotemporalnimi  okruhy a oblasti hipokampu se vazou na hypotézu
frontotemporalni  dyskonexe u schizofrenie (Barch a Csernansky, 2007).
K neuropsychologickému vySetieni pracovni paméti u schizofrenie se vyuZivaji
napiiklad vizualni a auditivni ulohy pozpatku z Wechslerovych baterii, test cesty B a
fazeni pismen a c¢isel. Na urovni funkénich zobrazovacich metod to je predevSim

zminény N-back test.

2.4.4 Verbalni a vizualni uceni

Naruseni funkce paméti u schizofrenie se povazuje za jednu ze zékladnich domén

v v s

kognitivniho deficitu. Nejvyssi korelaci s morfologickymi nélezy vykazuje epizodicka
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pamét (Reichenber a Harvey, 2007). Deficity verbalniho ucéeni jsou spojené
s frontotemporalnimi okruhy a oblasti hipokampu. Pamétové funkce hraji klicovou roli
Vv kognitivnich funkei. Jsou nezbytné pro nasi orientaci, pocity kontinuity, uceni a urceni.
Jednim ze zasadnich uskali neuropsychologie paméti je jeji samotnd terminologie.
Terminy jsou pouzivany nejednotné, jejich preklady jsou zdrojem nejasnosti. Nejednotna
terminologie plsobi potiZze pii interpretaci vysledk jak na urovni klinické tak 1 ve
vyzkumu. Vedle klasického déleni paméti na kratkodobu a dlouhodobou hovofime i o
tzv. modulech, které maji urcitou funkci a zuzeny profil informa¢niho chodu a jsou
Vv mozku rizné lokalizované. Dale kromé déleni paméti na zaklad¢ analyzéatort (pamét
zrakova, sluchové, hmatova, Cichova) ji lze délit i podle délky uchovavani zdznamu
(kratkodoba, strednédobd, dlouhodobd). Dlouhodobou pamét délime na epizodickou
(konkrétni udalost) a sémantickou (fakta). Deklarativni pamét (explicitni) slouzi
k zapamatovani udaji a udalosti, nedeklarativni  (implicitni, proceduralni)

k zapamatovani vSeho ostatniho. Deficity paméti jsou vazané i na faze paméti (tab. 4).

Akvizice/kodovani | Senzorické organy pfinaSeji podnét, informace je zaznamenavana v kratkodobé
paméti. Pro efektivni kddovani je nutné, aby informace méla néjaky smysl

Zpracovani Asociagnim procesem se zpracovava vyznam informace

Konsolidace Vytvareni stopy

Retence Uchovéni. Doba trvani stopy v paméti

Vlybavovani Sklada se ze spontanniho vybavovani (recall), kdy k znovuvyvolani uchované
(retrieval) informace neni potfeba jeji zevni prezentace a rozpoznavani (recognition), kde

k ziskani informace je potfeba zevni prezentace informace

Tab. 4.: Faze paméti

Zpravy o deficitech paméti u schizofrenii jsou v literatufe konzistentni, s nejveétsi
velikosti G¢inku (v porovnani s jinymi kognitivnimi funkcemi) pii volném vybavovani
(d=1.41) (Palmer et al., 2009). Deficity se tykaji pfedevsim deklarativni paméti a to
v kddovani, okamzitém i oddaleném vybaveni a v rekognici (Aleman et al. 1999;
Fioravanti et al., 2005). PocCet vybavenych informaci se zvySuje pii poskytnuti klice, Cili
ve fazi rekognice, ale stale zlistava subnormni. Pamét'ovy proces u schizofrenie je Casto
doprovazen obtizemi pii vstupu informaci, jejich zpracovavani a néasledném
vybavovanim nez se samotnou fazi vstipivosti a retence (Cirillo a Seidman, 2003).
V porovnani s normou vétSina lidi se schizofrenii skoruje huie v objektivnich testech
paméti a to az o 2 SD od normy. Pro detekci deficitu neuropsychologickymi metodami

se nejéastéji pouZivaji na vizualni pamét’ Rey-Osterriethova komplexni figura, subtesty
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z Wechslerovy skaly paméti a vizuoprostorové testy, jak doporuc¢uje MCCB baterie. Ke
zjisténi deficitu verbalni paméti jsou oblibené piedevSim seznamy slov jako jsou
Kalifornsky, Hopkins anebo pamétovy test u¢eni — AVLT (viz bliZze kap. 3.4.1.2, v emp.
Casti). Vyzkum pamétového deficitu se snazi objasnit dynamiku tohoto deficitu ve
smyslu zpracovani informace: zpomalené zpracovéani, poruchy koordinace a organizace
informace (Cirillo a Seidman, 2003). Ackoli nejsou jednotné nazory na konkrétni
podobu deficitu paméti, nasledujici obrazek znazoriiuje jeden z typickych profilt, které
nachazime u pacienti se schizofrenii v klinické praxi a které siln€¢ koreluji
s morfologickymi nalezy v souvislosti s aktivaci parietalniho kortexu a s teorii o
dyskonexi mezi frontalnim a temporalnim lalokem u urcité Casti pacientu (Barch a
Csernansky, 2007) (obr. 3). Pii feSeni tlohy testu Rey-Osterriethovy figury (podrobnéji
popsan v empirické ¢asti 3.4.1.3) je v prvni ¢asti Glohy patrny deficit v analyze a syntéze
materialu, kdy figura neni uchopena od celku k detailu, ¢ili dochazi k neadekvatni
organizaci vnimaného. Pfi kratkodobém vybaveni je patrné, Ze nedoSlo k integraci
detaild a vystup je navic v porovnani s jedinci jeho véku sniZen, ¢ili neadekvatni uloZeni
zpusobuje problémy a zpomalené vybavovani. Pfi dlouhodobém vybavovani dochézi k
prohloubeni odlisnosti od ptivodniho celku, ale paradoxn¢ s rekuperaci materialu. Je zde

ziejmé ovlivnéni tvorby konceptu.

Kopie Reprodukce po 3 min. Reprodukce po 30 min.
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Obr. 3: neuropsychologické vysledky testu Rey-Osterriethovy figury u 21letého pacienta
s chronickou schizofrenii
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2.4.5 Exekutivni funkce u schizofrenie (usuzovani a reSeni
problému)

Predstavuji samostatnou slozku, fidici. Muzeme si je piedstavit jako dirigenta
orchestru, kde orchestr je tvofen rGznymi oblastmi kognitivnich domén. Exekutivni
funkce maji 4 slozky: vile, planovani, ucelné jednani a uspéSny vykon. Otidzkou
exekutivnich funkei je ,,jak nebo zda“ se da urcity kol provadét (Lezakova, 2004).
Kognitivni deficity ¢asto postihuji specifické funkce nebo specifické oblasti. Deficit
exekutivnich funkcich byva globalni, a postihuje celou fadou aspektti chovani, navic i
ptimo zasahuje dalsi kognitivni funkce a to v dusledku nedostatecnych strategii
Vv piistupu, planovani nebo uskute¢néni kognitivnich tloh anebo v monitorovani téchto
uloh. Historicky jsou exekutivni funkce spojovany s vyssimi funkcemi prefrontalniho
kortexu a Casto jsou synonymem pro termin ,,funkce frontalniho laloku®. V souvislosti
se schizofrenii se ¢asto povazuje deficit exekutivnich funkci za jadrovou sloZzku tohoto
deficitu. Podkladem pro toto tvrzeni jsou klinické charakteristiky deficitu, jez jsou
fenomenologicky podobné tém, které vznikaji na podkladé frontalnich 1ézi jako je
sniZzena spontaneita, abulie, mentalni rigidita a horSi socialni usuzovéani. Tento
piedpoklad podporuji také vlastni teorie o neurovyvojové podstaté onemocnéni, které
predpokladaji manifestaci abnormalit pravé v obdobi maturace frontalnich ¢asti mozku
(Murray a Lewis, 1987; Reichenberg, et al., 2010) a genetické nalezy, které svédc¢i pro
zvySeny pocet perseverativnich chyb v ilohach WCST u nemocnych nositelti genotypu
Val-Val (Egan et al., 2001; Ho et al., 2005). Recentni metanalyza, ktera analyzovala i
funkce pracovni paméti jako soucasti exekutivy, dosla k zavéru, ze vysledky v Ulohéach
N-back testu ukazuji, ze pacienti se schizofrenii pii feSeni exekutivnich tlohach sice
aktivuji stejné oblasti v mozku jako zdravi lidé, avSak dochazi u nich k abnormni aktivité
(jeji redukci) v oblastech dorsolateralniho prefrontalniho kortexu, kortexu piedni cinguly
a mediodorsalnich oblasti thalamu (Minzenberg, et al. 2009). Tyto vysledky zéaroven
potvrzuji, Ze slozky exekutivnich funkci nejsou jen doménou prefrontalniho laloku.
Exekutivnim funkcim se ptiklada i velky vliv na celkovou troven fungovani nemocnych
(Green 1996, Green et al., 2000). Nejvice pouzivanymi testy pro vySetieni pacientd se
schizofrenii jsou Wisconsin Card Sorting Test, Strooptv test, Verbalni fluence a Test
cesty, ¢ast B. Pii vySetfeni funkénimi zobrazovacimi metodami se exekutivni funkce
méfi zminénym N-back testem anebo Stroopovym testem. Elegantné jednoduchym

testem je rovnéz test bludisté, ktery je 1 soucasti MCCB baterie.
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2.4.6 Socialni kognice

V souvislosti se schizofrenii se hovoii o tfech konstruktech, které jsou v socialni
kognici pacient deficitni: tzv. ,,theory of mind* (vyzadujici zadvéry ohledné duSevnich
stavii druhych), socidlni percepce a socidlni chapani, atribu¢ni styly a zpracovavani
emoci (Green et al. 2008). Deficit ve zpracovani emoci mulze vyznamné piispét
k sociélni izolaci (Hoekert, 2007). Jak lidé trpici schizofrenii, tak i nemocni s depresivni
poruchou maji tendenci Spatné zpracovavat emoce, ob¢ skupiny ale pfitom jinym
zpusobem. Je prokazano, Ze pacienti se schizofrenii maji vyznamny deficit ve vnimani a
vyjadieni emoc¢ni prosodie (emoc¢ni ton hlasu, kterym je néco feceno) (Hoekerta et al.,
2007). Sociélni kognice do jisté miry koreluje s vyslednymi stavy onemocnéni, ale
specificka dynamika této korelace neni dosud jasna (Bowie et al., 2006). K vysetieni
socialni kognice MMCB baterie doporucuje jako jeden z nejspolehlivéjsich testd Mayer-
Salovey-Caruso Emotional Inteligence Test (MSCEIT): Managing Emotions.
Nevyhodou testu je jeho kulturalni podminénost diky niZz je malo pouzitelny v jinych

podminkach, nez v téch, ve kterych byl vytvoren.

2.5 Neuropsychologické baterie specifické pro schizofrenii

Vedle jednotlivych testii uvedenych vyse u jednotlivych domén v této Casti uvadim

nékteré testové baterie specifické pro testovani kognitivniho deficitu u schizofrenie.

2.5.1 The MATRICS Consensus Cognitive Battery (MCCB)

MCCB je velmi dobry néstroj pro vyzkumné tucely, ptredevs$im pokud jde o
hodnoceni efektivity 1é€by. Jak uvadim vyse (kap. 2.4), jednotlivé subtesty byly vybrany
ze stavajicich dostupnych baterii anebo z jednotlivych neuropsychologickych testi na
zéklad¢ toho jak citlivé a nezavisle testuji specifickou kognitivni doménu. Nevyhoda
MATRICSu tkvi v nedostatecné klinické citlivosti. Zdmérem MMCB bylo vytvofit
konsenzudlni baterii, kter4 bude vyuZitelnd v klinickych studiich. Jednim z uréujicich
faktori k zafazeni testu byla jeho potencialni senzitivita detekovat zménu
ve farmakologickych studiich. Z tohoto divodu nebyly do baterie zahrnuté nékteré
kognitivni domény, ptestoze byly opakované potvrzeny jako dilezity kognitivni faktor u
schizofrenie, napiiklad obecné verbélni schopnosti (Green et al., 2004). Zaroven baterie

neobsahuje ani nékteré jiné testy dobie zachycujici podobu deficitu, testy u kterych
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dochézi k velkému efektu nacviku pii opakovaném méfeni, napiiklad Wisconsin Card

Sorting Test (WCST), Rey-Osterrieteh figura (CFT), Test cesty, ¢ast B (TMT).

2.5.2 Brief Assessment of Cognition in Schizophrenia (BACS)
BACS (Keefe, et al. 2004), testuje 4 ze 7 kognitivnich domén obsazenych v MCCB:
exekutivni funkce (usuzovani a feSeni problému), rychlost zpracovani informace,
verbalni pamét’ a pracovni pamét. Obdobné jako MCCB, BACS se zameétfuje na
opakovand méfeni, pifedev§im pro klinické studie. Baterie je tvofena jiz existujicimi
testy: pamét'ovy test uceni, opakovani Cisel, verbalni fluence, motoricka uloha Token,
symboly, a Londynska véz. Nevyhodou této baterie je potfeba manipulacniho materidlu

Kk testovani, coz ¢ini problémy napiiklad pti testovani u ltuzka.

2.5.3 Repeatable Battery for the Assessment of

Neuropsychological Status (RBANS)

RBANS (Randolph et al., 1998) byla prvni baterii vyvinutou pro ucely vysetieni
neuropsychologického stavu neuropsychiatrickych pacientii. Baterie testuje domény
kratkodobé a dlouhodobé paméti, jazyka, pozornosti, a jako jedna zmaéla |
vizuoprostorové schopnosti. Nedostatkem této baterie je, Ze neobsahuje testy na méteni

exekutivnich funkci.

Inspirovana trendem MATRICS vznikla i v Ceské republice ptivodni baterie pro
vySetieni neuropsychiatrickych pacienta (Preiss et al., 2007). Baterie se snazi pokryt
vSech 7 kognitivnich domén definovanych iniciativou MATRICS. Obdobné¢ jako baterie
MATRICS je i ceskd baterie tvofend ztestl pochdzejicich z jinych baterii anebo
Z jednotlivych testii na zakladé¢ jejich dostupnosti fyzické i finan¢ni. Nevyhodou je, Ze k

mnoha témto testti nejsou k dispozici ¢eské normy.

2.6 FunkéEni a socialni vysledné stavy kognitivniho deficitu
Pozoruhodné procento nemocnych Zije strvalym funkénim poskozenim pravé
v dusledku kognitivniho deficitu. Neuropsychologicky vykon predikuje funkéni
schopnosti, které zaroven predikuji uroven fungovani v mnoha oblastech realného Zivota
jako jsou interpersonalni vztahy, aktivity v komunité a pracovni schopnosti. (Green et

al., 2004; Bowie et al., 2006). Metaanalyzy jednozna¢n¢ prokazaly korelaci mezi
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neuropsychologickym fungovdnim a funkénimi vyslednymi stavy. Tyto nalezy jsou
replikované i v longitudinalnich prospektivnich studiich (Green, 1996, 2000, Green et
al., 2004). Nejsilngjsi vztahy se nasly u testd auditivni epizodické paméti, korelujici
se vSemi tfemi doménami funkénich schopnosti. Podobna byla i korelace s exekutivnimi
funkcemi méfenymi WCST. Vigilita pozornosti hodnocena pomoci CPT signifikantné
korelovala s fungovanim v interpersonélnich vztazich a pracovnimi schopnostmi (Green
1996, Green et al.,, 2000). Pfi posuzovani efektu kognitivniho deficitu na funkéni
vysledné stavy hraje vyznamnou ulohu také symptomatologie. Pi#i hodnoceni
kognitivniho vykonu, symptomatologie a funkcnich stavii ma na interpersonalni vztahy
zévaznost negativnich a depresivnich piiznaki vétsi dopad nez kognitivni vykon. Na
druhé strané¢ fungovani v komunité je piimo ovlivnéno kognitivnim fungovanim.
Paradoxni je podil kognitivnich funkci a symptomii na pracovni dovednosti. Zadny
z téchto faktori nekoreluje samostatné, ale zprostiedkované pies funkéni kapacitu
(Bowie et al., 2006). Nekteré studie vSak nepotvrzuji presvédcivy vztah mezi funkénimi
a kognitivnimi doménami (Evans et al., 2003; Palmer a Jeste, 2006). Funkce rychlosti
zpracovani se zda byt samostatnou dimenzi v zavaznosti onemocnéni, korelujici se
socialnim vyslednym stavem, nicméné vzhledem k jejim nizkym prognostickym
V poslednich letech se také studuje korelace mezi socidlni kognici a funkénimi
vyslednymi stavy, zatim vSak podil individudlnich faktorti socidlni kognice neni

uspokojivé objasnén (Bowie et al., 2006).

2.7 Moznosti Intervence

O moznostech nefarmakologické intervence pojednava detailn¢ dalSi kapitola (kap.

3). Zde se zaméfim na farmakologické moznosti zmirnéni kognitivniho deficitu.

2.7.1 Farmakologicka intervence

Vedle rehabilitacnich a remediacnich strategii pii upravé a kompenzaci kognitivnich
dysfunkci se nase pozornost soustfeduje na prokognitivni efekt farmak standardné
uzivanych v 1é¢bé schizofrenie (klasicka a atypicka antipsychotika), 1ékt uzivanych
V terapii primdrnich kognitivnich poruch, jako je naptiklad Alzheimerova demence
(kognitiva) a na podavani ostatnich latek ovliviwgjicich hypotetizované etiopatogenetické
podklady kognitivniho postizeni (Mohr, 2006). AZ donedavna pievladal nazor, Ze

klasickd antipsychotika jsou méné ucinna pii ovlivnéni kognitivni dysfunkce nez nova
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atypicka antipsychotika (Blyler a Gold, 2000). Nékteré prace vSak naznacuji, Ze nizké
davky klasickych antipsychotik mohou mit prokognitivni u€inky.

Pfi porovnani efektu haloperidolu v nizké davce s efektem risperidonu se ukazalo, ze
oba Iéky zlepSily kognitivni funkce srovnatelné, a to jak podle clustert skoru, tak i v
globalnim skéru baterie neurokognitivnich testi (Green et al., 2002). Obdobn¢ Keefe et
al. (2004) nalezli podobny efekt atypického antipsychotika olanzapinu a haloperidolu
v nizkych davkach u nemocnych sprvni atakou psychdzy v kompozitnich skdrech
verbalni fluence, motorickych funkci, pracovni paméti, verbalni paméti a pozornosti.
Metaanalyzu placebem kontrolovanych studii srovnavajicich kognitivni 0¢inky
typickych antipsychotik s placebem nebo atypickymi antipsychotiky u schizofrenie
potvrdily mirné az stiedni zlepSeni na pozornost, fe¢, v testech intelektu, paméti a
vnimani, pouze mirné byly v exekutivnich funkcich a okulomotorickych funkcich,
zatimco doslo ke zhorSeni motorickych funkci kognitivnich funkci. Neprokazal se ani
vztah mezi davkou antipsychotika a kognitivnim vysledkem (Mishara a Goldberg, 2004).
Prospektivni randomizovana observacni studie CATIE (Clinical Antipsychotics Trial of
Intervention Effectiveness) a studie EUFEST (The European First Episode
Schizophrenia Trial), nalezly vyznamné zlepSeni kognice i u klasickych antipsychotik. U
CATIE vedlo podani typického antipsychotika (perfenazin) ke zlepSeni, které bylo
srovnatelné a v nékterych parametrech i vétsi nez po olanzapinu, risperidonu, quetiapinu
nebo ziprasidonu (Keefe et al, 2007). Studie EUFEST potvrdila stejny efekt vSech
zkoumanych antipsychotik u pacienti s prvni epizodou (Davidson et al., 2009). Studie
Goldberga a spol. (2007) ukazala, Ze piestoze po 16 tydenni terapii olanzapinem nebo
risperidonem doslo k signifikantnimu zlepSeni kognitivniho vykonu, stejnd velikost
zlepSeni (effect size) byla zaznamenand i u souboru zdravych nemedikovanych
dobrovolnikii. Tato data podtrhla metodologicky problém terapie i1 remediace
kognitivniho deficitu, ktery pfedstavuje vyznamny vliv efektu nacviku v kognitivnich
testech.

Pokud jde o ostatni farmakologické moznosti (Mohr, 2006), pro kognitivni funkce je
klicova dopaminova aktivita v prefrontalnim kortexu zprostiedkovana D; receptory, coz
potvrzuje i zlepSeni kognitivniho vykonu po podani D; agonistd. Stimulace
dopaminergni transmise je limitni: v nizkych davkéach zlepSuje kognitivni vykon,
zatimco ve vy$Sich mlze naopak zptisobit kognitivni poruchy. Dopaminergni transmise
mize byt ovlivnéna i nepfimo pies serotoninovy systém: agonisty 5-HTi, nebo

antagonisty 5-HT, receptorti. Vyznamnou roli v kognici hraje také noradrenalin. Alfay,
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selektivni agonisté zlepSuji kognitivni vykon, potencidlné slibny efekt na kognitivni
funkce maji také selektivni inhibitory zpétného vychytavani noradrenalinu. Pfi pokusu
ovlivnit cholinergni transmisi se ukazaly inhibitory acetylcholinesterazy neucinné, jinou
mozZnou terapeutickou intervenci je stimulace muskarinovych nebo nikotinovych
receptorti. Kognitivni deficit u schizofrenie Ize zlepSit i pomoci stimulace glutaméatovych
N-metyl D-aspartatovych (NMDA) a alfa-amino-3-hydroxy-5-metyl-4-
isoxazolepropionovych (AMPA) receptorti. Z ostatnich experimentéalnich terapeutickych
moznosti l1ze pouzit néktera stimulans nebo latky modulujici imunitni reakci.

Pies povzbudivé vysledky zejména s podavanim novych antipsychotik je ale patrne,
Ze z klinického pohledu je prokognitivni efekt vSech dosud dostupnych latek malo

robustni, a proto je tfeba pokracovat v hledani novych terapeutickych moZnosti.
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SHRNUTI

V této kapitole jsem se zaméfila na charakteristiky kognitivniho deficitu u
schizofrenie, moznosti detekce deficitu a farmakologické moznosti 1éby. Biologické a
neuropsychologické korelaty kognitivniho deficitu jsou signifikantni. Na zakladé
dosavadnich poznatkt je ziejmy vliv deficitu na vznik a pritbéh onemocnéni, jakoz i na
funk¢ni schopnosti a funkéni vysledné stavy. Nicméné naSe poznani role specifickych
kognitivnich funkci a jejich dopad na jednotlive konkrétni aspekty vyslednych stavu je
staile na pocatku. Obdobné vyvstavad potifeba vytvofit neuropsychologické baterie
s dobrymi psychometrickymi vlastnostmi, které umozni i kvalitativni hodnoceni,
predevsim v bézné klinické praxi. Otdzkou stdle zustava zda kognitivni deficit, jeho
charakteristiky nebo konkrétni domény tohoto deficitu mohou byt spolehlivé oznaceny
za endofenotyp schizofrenniho onemocnéni anebo zda se jednd o endofenotyp vice
neuropsychiatrickych poruch, piedev§im psychotickych onemocnéni. Na zakladé
kognitivnich markert by se eventueln¢ dala urCit vulnerabilita ke schizofrennimu

onemocnéni.
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3. KOGNITIVNIi REMEDIACE U SCHIZOFRENIE

V piedeslych kapitolach jsem nastinila problematiku schizofrenniho onemocnéni a
deficitu kogntivnich funkcich, ktery se na toto onemocnéni vaze. Deficit je prokdzan na
arovni biologické, psychologické a socialni. O moznostech ovlivnéni kognitivniho
deficitu farmakologickymi prostiedky se zminuji v piedeslé kapitole (2.7.1). V této
Casti se zaméfuji na moznosti nefarmakologického ovlivnéni kognitivniho deficitu u

schizofrenie, pfedevsim na kognitivni remediaci.

3.1 Vymezeni pojmi

Pro lepsi piehled se zde pokusim vymezit nékteré pojmy souvisejici s
neuropsychologickou rehabilitaci. Podle Svétové zdravotnické organizace se pod
pojmem rehabilitace v SirSim slova smyslu skryva cil znovu dovést pacienta na nejvyssi
moznou uroven, pokud jde o fungovani fyzické, psychické a socidlni. Rehabilitace
obecné zahrnuje vSechny dostupné prostiedky potfebné k redukci vlivu zneschopnujicich
podminek, a umoznujici postizenym lidem dosadhnout optimalni wrovné socialni
integrace (WHO, 2008).

V souvislosti s kognitivnim deficitem u schizofrenie se ¢asto se v literatuie vedou
spory o tom, zda naSe prace s pacientem se da nazvat rehabilitaci anebo zda jde o
remediaci (Wykes, 2000).

Pojmy remediace a rehabilitace rozliSuji W. Spaulding et al. (1998). Rehabilitaci se
rozumi minimalni Groven podpory pro pacienty s cilem dosdhnout nejvyssi trovné
sobéstacnosti v kazdodennim zivoté. Rehabilitace mize probihat pod supervizi a snazi se
o readaptaci ¢lov€ka do spolecnosti vytvarenim smysluplné aktivity. Cilem rehabilitace
neni tedy vylécit, ale poskytovat podporu, zaméfit se vice na silné stranky. Remediace
znamena ,naprava“. K napravé dochazi poté, co se b&hem terapie rozvinou nove
dovednosti, které nahradi nebo kompenzuji deficitni procesy; ke zlepSeni dochazi i diky
facilitaci spontanniho procesu obnoveni funkci. Tyto zmény by mély byt trvalého
charakteru. Cilem remediace je tedy funkce napravit, nikoliv je vratit do premorbidniho
stavu. Rehabilitace se zamé&fuje na silné stranky, zatimco remediace se snazi posilit i ty
slabé. Pii remediaci se uplatituji kognitivni tréninkové a opakované tréninkové

programy.
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Kognitivni a neuropsychologicka rehabilitace jsou pojmy, které se Casto pouzivaji
jako synonyma. Jde o intervenci, pfi které pacient a jeho rodina spolupracuji s odborniky
na obnoveni nebo kompenzaci kognitivnich deficitt s cilem zlep$it pacientovu
kaZdodenni vykonnost. Vlastni neuropsychologicka rehabilitace je soucésti celkové
rehabilitace pacienta s kognitivnim deficittm a ma multidisciplinarni rozmér.
Spolupracuji pfi ni odbornici z riznych oblasti: neurologie, psychiatrie, psychologie a
neuropsychologie, fyzioterapie, logopedie, socialni prace, pracovni terapie a
oSetfovatelstvi. Zamétuje se na prostiedi mimo nemocnici, zejména na rodinu. Dilezitou
soucasti neuropsychologické rehabilitace by méla byt 1 psychoterapie, v€etné rodinné.
Pro nemocné s emocionalnimi a behavioralnimi obtizemi jsou velice ptfinosné nékteré
techniky kognitivné-behaviorélni terapie (KBT), zejména pokud se u nich vyskytuji
pfiznaky depresivni, tzkostné nebo znamky posttraumatické poruchy. KBT je také
vhodna pro kontrolu emoci, progresivni relaxaci, pfi feSeni sexualnich a manzelskych
problémd, zvladani bolesti (Carpenter a Tyerman, 1999).

Terminy, které se nckdy nespravné zaménuji, jsou kognitivni rehabilitace a
kognitivni trénink (také znam jako kognitivni retrénink). Kognitivni rehabilitace spada
pod neuropsychologickou rehabilitaci a zamétuje se na ovlivnéni kognitivniho deficitu v
ramci celkové rehabilitace. Pojmy kognitivni trénink a kognitivni rehabilitace rozliSuji a
definuji Diamant a VaSina (1998). Pod pojmem Kkognitivni trénink se rozumi
opakovany nacvik, systematickd snaha zlepsit pietrvavajici poruchy intelektudlni
¢innosti, které interferuji se zpracovavanim informaci na urcité urovni. Kognitivni
rehabilitace je SirSim pojmem, jejim cilem je funk¢ni pfizptsobeni se (adaptace) na
aktivity kazdodenniho zivota. Souhrnem muZeme citovat Diamanta a VaSinu (1998),
podle kterych kognitivni trénink tvofi dulezitou ¢ast kognitivni rehabilitace pacienta a ta
opét tvori soucast celkové rehabilitace. Graf 1, upraven podle M. Rodriguez (2006),
zjednodusené zobrazuje zakladni rozdéleni rehabilitace a kognitivni remediace.

T. Wykes (2000) navrhuje v souvislosti s kognitivnim deficitem u schizofrenie
nahradit pojem kognitivni rehabilitace terminem kognitivni remediace a to proto, Ze cile
piistupu jsou shodné s cili remediace. Neuropsychologicka rehabilitace a kognitivni
remediace jsou terapeutické intervence, které splituji obdobna obecna kritéria jako
psychoterapie, farmakoterapie a jiné 1é¢ebné piistupy, a to tim, Ze:

e opiraji se o teoreticko-metodologicky ramec,
e piihliZi k individualnim pozadavktim nemocného,

e maji urcitou pravidelnost a pretrvavajici efekt,

62



e jsou efektivni zejména v praktickém zivoté (tzv. efekt generalizace).

Kognitivni remedia¢ni terapie pro schizofrenii byla v roce 2010, v prub&hu
workshopu ve Florencii v Itdlii, odborniky na kognitivni remediaci konsensualné
definovédna jako intervence zalozena na behaviordlnim tréninku, ktery je zaméfen na
zlepSeni poznavacich procest s cilem trvanlivosti a generalizace (Wykes et al., 2011).
VétSina kognitivnich, na schizofrenii zaméfenych remedia¢nich piistupt, se snazi cilit na
vSechny domeény definované iniciativou MATRICS (viz kap.2.4) a to bud’ ptimo anebo

efektem generalizace.

[Rehabilitace ]

Neuropsychologicka
rehabilitace

Biologicka lécba Kognitivni Socialné-prac
a fyzioterapie remediace rehab. a

psychoterapie

| |
trénink trénink pocitacovy trénink kombinovany
komplexnich jednotlivych trénink tuzka a papir trénink
¢innosti kognitivnich
funkci

Graf 1: Zakladni rozdéleni rehabilitace a kognitivni remediace (upraveno podle Rodriguez, 2006)

3.2 Neuroplasticita
Pomoci uceni a paméti, vnimani, kognice a motorické zkusenosti se mozek adaptuje

na vSechny ménici se okolnosti v prostiedi a formuje neuronalni sité (Johansson, 2004).
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Diky neuroplasticité se realizuje celozivotni potencial mozku pfizplisobovat se
strukturalné i funkéné novym podnétim, reorganizovat neurondlni cesty pod vlivem
zkusenosti a ménit se v odpoveéd’ na funkeni i organicka poskozeni (Wieloch a Nikolich,
2006). Moznosti nervovych bun€k mozku stavét, piestavovat, rusit a opravovat svou tkan
je zalozena zejména na uceni se novym zkuSenostem (Gage, 2002). V tomto sméru hraji
klicovou roli podnétové bohaté prostiedi, uceni a aktivni mentalni ¢innost (Huttenlocher
a Peter, 2002; Trojan a Pokorny, 1999). E. Gould (1999) uvadi, Ze komplexnost prostredi
usnadiiuje proces udeni a aktivuje funkce hipokampu. Ulohy zaméfené na asociativni
uceni zveétSuji hipokampalni objem, podporuji tvorbu kmenovych bunék, piezivani
novych neuronii a jejich integraci do existujicich okruhl. VEtsi pocet vzajemné
souvisejicich stimulli podporuje reparaci bun¢k a neuronalnich siti. Pro zlepSeni
kognitivnich schopnosti je vSak zapotiebi aktivni, dlouhodobé, intenzivni a védomé
¢innosti (Johansson, 2004). Pouhé vystaveni podnétim, bez procvicovani jednotlivych
kognitivnich funkci a samostatné aktivni ¢innosti, k zadoucim vysledkim nevede (Gage,
2002). Neuroplasticky proces mize probihat na riznych urovnich a projevovat se
Vv Sirokém casovém rozpéti, od milisekund aZ po roky. Nervové bunky prodluzuji a
kosati své vybézky, spojuji se v novych a novych synapsich, v¢lenuji se do systémd. Jiz
vzniklé neuronalni okruhy méni sviij tvar. Poznatky modernich neurovéd potvrzuji, ze
dochazi nejen k vyvoji novych axoni u zbylych neuront a formovani novych
synaptickych spoju, ale i ke zrodu novych neuroni. K tomu dopomahaji multipotentni
nervové kmenové buiiky a rastové faktory, které jsou v lidském mozku v menSim
mnozstvi zachovany az do dospé€losti a jsou potencionalnim zdrojem bunék novych,
ndhradou za ty, jez se ztrati v dusledku poranéni nebo onemocnéni (Kulistak, 2003;
Johansson, 2004). Ac¢koliv nejvyssi schopnost plasticity m&d mozek mlady, je prokazéano,
Ze je zachovana i v dospélosti, az do stafi. Podle piepokladu, Ze Sirokd a intenzivni
aktivace nervovych systémi v ramci zpracovavani informace muze stimulovat nervové
prostiedi a formovat pro zlepSeni jeho fungovani (neuroplasticita), by se dalo oc¢ekavat,
Ze intenzivni aktivace v kognitivné deficitnich oblastech u pacientti se schizofrenii
povede k vSeobecnému a trvalému funkénimu zlepSeni. Pravé z této zakladni premisy se

vyvinula vétsina kognitivnich strategii.

3.3 Pristupy, strategie, modely

Na pocatku kazdé remediace stale zlstdva podrobné neuropsychologické vysetieni,

které je nejen klicové pro cilené¢ planovani remediacnich postupt, ale slouzi i pro
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informaci a edukaci pacienta a jeho rodiny. Pomaha také pti hledani novych pomicek
usnadnujicich kazdodenni Zivot pacienta. Soucasti neuropsychologického vySetfeni pro
ucely remediace by mé&lo byt i Klinicko-psychologické vySetieni (zaméfené na osobnost,
emoce, aktualni psychopatologii).

Podle vétSiny autorti musi kognitivni remediace spliiovat urcita kritéria, bez kterych
se nelze obejit (Mateer, 2003; Wykes, 2000; Diamant a VaSina, 1998). Tato kritéria maji
univerzalni platnost bez ohledu na etiologii kognitivniho deficitu. Z&kladem je
teoreticko-metodologicky model opirajici se 0 metody, strategii a pfistupy, bez néhoz
nelze remediaci vibec zahajit (viz nize). Obecné neuropsychologické principy kazdé
kognitivni intervence lIze shrnout v tab. 4, pfiloha. Tyto principy nejsou pro kognitivni
remediaci u schizofrenie specificke, ale do urcité miry uréuji jeji charakter.

Dulezitou otazkou pii kognitivnich intervencich je kde, kterou funkci zacinat
(Kulistak, 2003). Zacit ,,shora® znamena jit od komplexnich ¢innosti a tim ovlivnit
jednotlivé kognitivni funkce. Dalsi mozZnosti je naopak zacit trénink ,,zdola*” tim, Ze se
zaméfime na nacvik jednotlivych kognitivnich funkci, jako jsou bd¢€lost, pozornost,
vhimani, pamét, fe¢, mySleni a feSeni problémi a postupné postupujeme ke
komplexné&jS$im ¢innostem. VétSina rehabilitatnich programu stavi na piistupu ,,zdola-
nahoru*“. Pokud budeme chapat koncept psychické <cinnosti v rdmci modelu
zpracovavani informaci, tak si lze ptedstavit, Ze rehabilitaci postihujeme nékolik funkci
najednou, ale na rozdilné trovni. K vysvétleni této tivahy slouzi model od Diamanta a
Hakkaarta (1998; in Diamant, VaSina, 1998) (viz tab. 5 pfiloha).

Soucasné pristupy kognitivni remediace u schizofrenie jsou zaméfené laboratorné
anebo klinicky (Wykes, 2000). Ty prvni jsou zacileny na zlepSeni v testovych Glohach.
Druhé, klinické programy, se zamé&fuji i na generalizaci efektu do kaZzdodenniho Zivota.
Remediacni programy pro pacienty se schizofrenii se daji také rozd¢lit do 3 skupin podle
zvoleného pftistupu: programy s cilem posileni kognice, kompenzatorni programy a
programy vyuzivajici pocitace (Pilar et al., 2010). V této praci se zam¢fuji na programy
k posileni kognice a na programy vyuzivajici pocitace. Pro remediaci u schizofrenie je

zéasadni schopnost vyuzivat pfi cviceni metakognici (Wykes, 2011)

3.3.1 Programy k posileni kognice

Cilem téchto programt je trénovani a obnova kognitivnich funkcich. Jsou zaméteny
na odstranéni defektd, s cilem uceni a pfedevs§im znovunauceni toho, co ¢lovek umél
predtim, viceméné stejnym zplsobem jakym postupoval diive. Trénink je zalozen na
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vysledcich laboratornich testi jejichZ cilem je zlepsit specifické schopnosti v oblastech,
jako je vnimani nebo pamét’ (Green, 2009). Zde uvadim piehled programi zatazenych

do této skupiny.

3.3.1.1 Cognitive Remediation Therapy (CRT)

Program vyvinula T. Wykes se spolupracovniky na zaklad¢ pivodniho australského
programu od Delahunty a Morrice (1996). Puvodni programy, tzv ,,Newcastleské* byly
zamétené na exekutivni deficit u schizofrenie. Delahunty a Morrice od roku 1988
pracovali na 3 ruznych programech. Prvni pouzival upravenou verzi Integrované
psychologické terapie schizofrenie (IPT; viz nize), mél 4 moduly, s frekvenci jedna
hodina 4x tydné, celkem po dobu dvou tydni. Soub&ézné probihala i rodinna
psychoedukace. Rodinni pfislusnici a pacienti v zavéru spole¢né absolvovali IPT modul
pro feSeni problému. Druhy program se jmenoval Computer-assisted program a spocival
V pocitacovych cvicenich. Autofi pro tyto ucely zvolili Bracyho program PSSCogRehab
(podrobné¢jsi popis viz: kap. emp. casti 3.3; priloha 2 v emp. casti). Oba programy
prokazaly zlepSeni v testech inteligence, ale stale nedokézaly zlepSit schopnosti
planovani a kognitivni flexibility. Za timto G¢elem vyvinuli dal§i program, se 3 moduly:
modul kognitivni flexibility, modul pracovni paméti a modul planovani. Ten se stal
zakladem pro moderni program Cognitive Remediation Therapy (CRT).

Soucasny CRT si klade za cil dosdhnout nejen zmény specifickych kognitivnich
procest, ale také klade diraz na metakognici (viz 3.3.3). CRT se soustieduje vice na
formu neZ na obsah mysleni za ucelem zlepSeni mysleni jako hlavniho terapeutického
vysledku. CRT vyuziva piistup shora-doli a k jeho cilim patii zvySeni kapacity a
efektivnosti kognitivnich funkci, trénink globalnich a pfenosnych kognitivnich schémat,
zlepSeni metakognice, zvySeni motivace, generalizace dovednosti a vyuZzivani socialni
podpory. Program se sklada ze tfi modula: kognitivni shift modul, pamétovy modul a
modul planovani (Wykes a Reeder, 2005). Dtikazy o jeho u¢innosti jsou nejednotné a
zda se, Ze efektivita zavisi na jednotlivych soucastich vycviku, které jsou v konkrétnim
piipadé¢ pouzity. Nejveétsi uplatnéni nachazi v podpoie kognitivnich a motivaénich
dovednosti potiebnych ke zvySeni funkénich schopnosti v ramci rehabilitaéniho
procesu u schizofrenie. Program prokazal specifické pozitivni efekty v porovnani

S jinymi psychosocialné zaméfenymi programy (Wykes et al., 1999, 2003)

3.3.1.2 Cognitive Enhancement Therapy (CET)
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Dalsim programem je Cognitive Enhancement Therapy (CET) autortt Hogartyho a
Fleshera (1999), ktery ma dvé faze. Zpocatku vyuziva pocitacovy trénink a v pokrocilejsi
fazi skupinovy pfistup zaméfeny na rozvijeni kognitivnich schopnosti a socialnich
dovednosti. Program se sestava z asistované pocitatové rehabilitace, tréninkovych
skupin socialni percepce a socidlnich dovednosti, podpirnych skupin a
psychoedukaénich setkani pro lepsi zvladani nemoci (Hogarty a Flesher, 1999; Wykes a
Reeder, 2005). K pocitacovému tréninku CET vyuziva moduly Bracyho PSSCogReHab
v kombinaci s dal$imi poc¢itaovymi programy. V ndcviku socialni percepce a dovednosti
CET vychazi z Roderovy integrované terapie (viz dale). Ovéiujici studie (Hogarty et al.,
2004; Hogarty et al., 2006) prokazaly zrychleni procesu zpracovani informaci, zlepSeni
verbalni paméti a feSeni problémul. Navic tento program ukdzal i neuroprotektivni t€inky

(Eack et al., 2010).

3.3.1.3 Integrated Psychological Therapy for Schizophrenia (IPT)

Integrovana psychologické terapie schizofrenie (IPT) (Brenner et al.,1996; Roder et
al., 2006) je jednim z nerozsifenéjsich programti a byva vyuzivan bud’ v kompletni verzi
anebo v modifikované podobé v ramci jinych programi. Program IPT je zaloZen na
teoretickém predpokladu, ze existuje uzky vztah mezi zdkladnimi kognitivnimi deficity a
funkénimi deficity pacienta. Terapie je skupinova a sklada se zpéti podprogrami:
kognitivni diferenciace, socialni percepce, verbalni komunikace, sociéalni dovednosti a
interpersonalni feSeni problému. Tyto programy jsou hierarchicky organizovany tak, aby
bylo dosazeno optimalni ucinnosti. Zakladni kognitivni dovednosti jako jsou
koncentrace, tvorba konceptli, schopnosti abstrakce, schopnost vnimani a pamét’ musi
byt trénovany diive nez se za¢ne s ndcvikem socialni dovednosti. Efektivita programu se
jevi byt piedev§im ve zlepSeni kognitivnich funkci a v pozitivnim efektu tréninku

kognice na socialni vysledny stav (Spaulding et al., 1998)

3.3.2 Pocitaéové programy

Kromé klasickych postupti tréninku kognitivnich funkci formou tuzka-papir,
manipulacnich tloh a skupinovych her se v sou¢asné dobé pro rehabilitaci kognitivnich
funkci stale vice vyuzivaji pocitacové programy jako napt. americky PSS CogReHab
(Bracy, 1998) vychazejici z teorie zpracovavani informace (Kulist'ak, 2002; Rodriguez et
al., 2002; 2004). Pracuje se s nimi jako se samostatnou metodou (v ramci laboratornich

ptistupti) nebo v kombinaci s jinymi technikami. Poc¢ita¢ové neurorchabilita¢ni softwary
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nabizi cviceni, kterd umoznuji specificky i obecnéjsi trénink poskozenych funkci. Jejich
vyhodou je komplexnost, flexibilita v nastaveni obtiznosti cvi¢eni, moznost piesné a
rychlé zpétné vazby a schopnosti dlouhodobé uchovavat a statisticky zpracovavat data
(v€etné porovnavani jednotlivych vysledki a trendi vyvoje v Case), herni charakter,
flexibilitu a rozmanitost (Kulist'ak, 2003).

V laboratornich podminkach aplikace pocitacového programu  PSSCogRehab
prokézala nejen zlep3eni kognitivnich funkci v porovnani s komplexnéjsimi pfistupy, ale
i generalizacni efekt vramci kognitivni domény pracovni paméti (Rodriguez et al.,
2010). Otazka porovnani ucinnosti tréninku provadéného metodami tuzka—papir s
nacvikem prostfednictvim pocitacii a specializovanych softwart uréenych pro
neurorehabilitaci zdstava prozatim stale oteviena. V piehledové praci zabyvajici se
tréninkem kognitivnich funkci u pacientt se schizofrenii (Twamley et al., 2003)
shromézdili autoii Sestnact studii. Sedm z nich vychazelo z metody tuzka—papir, devét
probihalo na pocitacich. Z hlediska uspéSnosti téchto tréninki se zjistilo, ze material, se
kterym se pracuje, nehraje az tak vyznamnou roli. Ze sedmi studii tuzka — papir jich bylo
Sest Gspésnych a zdeviti pocitatovych studii bylo rovnéz Sest efektivnich. | na
zakladé vysledkl tohoto vyzkumu je pravdépodobné, Ze nejvyznamnéjsi roli mohou hrat
piistup k tréninku a jeho strategie (napf. orientace na postup feSeni versus opakovany
nacvik dovednosti), coz ostatn¢ dokumentuji i jini autofi (napi. Medalia a Richardson,
2005; McGurk et al., 2007, Wykes et al., 2011). Meta-analyzy ukézaly na signifikantni
velikost uc¢inku (effect size) pii tréninku verbalni paméti za pouziti mnohahodinového
drilovani (,drill and practice”). To naznacuje, ze pocitacova remediace v dostatecné
velké ,,davce” piedstavuje vynamny ptistup v remediaci u schizofrenie (McGurk et al.,
2007). Ostatné to potvrzuji i vysledky studii, kdy pfi 12mési¢nim tréninku kognitivnich
funkci pomoci pocita¢t (s vyuzitim piedev§im modult Bracyho PSS CogRehab),
V porovnani s tréninkem se stejnym paradigmatem pod vedenim klinika se obé skupiny
zlepsily stejné ve vSech kognitivnich doménach, s vyjimkou domény pracovni paméti,
kde skupina trénovana na pocitaci dosahla signifikantn¢ lepsich vykontu (Kurtz et al.,
2007). Tyto vysledky ukazuji na vyhodu pocitacovych programu pii trénovani vSech
pamétovych slozek. Pro piehled studii vyuzivajici pocitaCovy trénink viz tab. 6 v

ptiloze.

3.3.2.1 The Neuropsychological Educational Approach to Cognitive
Remedation (NEAR)
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Tento program vytvofili A. Medalia a jeji kolegové v roce 2002 (Medalia a Freilich,
2008). Program byl vytvoifen specialné pro psychiatrické pacienty a je ve své podstaté
vzdélavaci ¢innosti, uenim. Obsahuje zéklady vzdélavacich principt, které posiluji
uceni tak, aby tkoly byly pfijemné a ptesvédcivé. Program se skladd z riznych cviceni,
kde jsou kognitivni tlohy soucasti SirSiho kontextu. Rovnéz tento program prokazal ve

studiich dobré vysledky (Choi a Medalia, 2005; Medalia a Richardson, 2004).

3.3.3 Metakognice

Metakognitivni strategie nejsou zaméfeny piimo na vysledek, ale spiSe na proces,
ktery ktomu vysledku vede. Zdiraznuji motivace pacienta a dispozice pro rozvoj
osobnosti. Podporuji aktivni Gsili ke zkoumani, kladeni otazek, odpovidani, tfidéni, a
znovuzpracovani uloh a postupti k jejich feseni. Terapeut zasahuje pacientovi do procesu
kognice, reguluje tyto ¢innosti a ptesmérova je k vyssi reflexi, zlepSeni sebepoznani, k
reflexi strategii a metod uceni. Tyto zasahy se optimaln¢ uskuteciiuji postupné, na
zakladé pacientovych schopnosti auto-regulace, sebe-monitorovani, sebehodnoceni a
instrukci sebe samotného (Wykes, 2000). Napiiklad na zacatku tréninku exekutivnich
funkci jsou pacienti smeérovani krozpoznani bazalnich krokt  vedoucich
ke spolehlivému vykonu pomoci odhadu urovné obtiznosti Ulohy, nachéazeni strategie
k efektivnimu feseni a odhadu Casu potfebného ke splnéni tikolu. Pacient béhem tréninku
dostava zpétnou vazbu na zakladé zvolené strategie nebo chyb a terapeut pomaha
pacientovi v hledani lepSiho postupu. Pozdé&ji terapeut pfenechava iniciativu pacientovi a

jen upozoriiuje na mozné limitace postupu zvoleného pacientem.

3.4 Méreni efektivity

Do 90. let 20. stoleti panoval obecné nézor, ze zhorSeny vykon v
neuropsychologickych testech u nemocnych schizofrenii je dusledkem specifickych
mozkovych 1¢ézi. Podle tohoto postulatu byl vykon relativné stabilni v Case (nepodléhal
ani efektu nacviku) a zustaval neménny i po tréninku (Weinberger, 1998). Z této
perspektivy byly nazory na moznosti remediace deficitu velmi pesimistické.

Kognitivni remediace vychazi ze dvou zékladnich premis: kognitivni funkce jsou u
schizofrenie naruSeny a tyto funkce je mozné zlepSit pomoci psychologickych metod,

tréninkem.
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3.4.1 Zakladni otazky efektivity

Dnes disponujeme celou fadou moZnosti jak méfit a porovnévat efektivitu raznych
pristupt. Nicméné s hledanim efektivity souvisi dalSi otazky, které se tykaji jak samotné
remediace, tak ekologické validity a finan¢nich dopadu. Tyto otazky lze sumarizovat

nasledujicim zptsobem:

3.4.1.1 Jak dlouho efekt kognitivni rehabilitace pretrva?

Studie ukazuji zlepSeni v kognitivnich proménnych jak po kratkém (napt. 10 sezeni;
Bark et al., 2003) tak po dlouhém (1 rok; Greig et al., 2007) kognitivnim tréninku.
Fiszdon et al. (2004) porovnavali vykon pacientt v paradigmatu pracovni terapie a
kognitivni remediace s vykonem lidi absolvujicich pouze pracovni terapii. Pacienti, ktefi
méli za sebou i kognitivni trénink dosahli vétsiho zlepSeni, podobné jako v jinych
studiich (Wykes et al., 2007). Tito pacienti zaroven nevykazovali zhorSeni v n€kterych
neuropsychologickych testech (digit span) po dobu Sesti mésici po ukonceni
rehabilitaéniho programu. Z toho autofi usuzuji na dlouhodobou délku trvani efektu
rehabilitace, i kdyz zaroven zduraznuji, ze tyto nalezy neplati pro vSechny kognitivni
oblasti (Fiszdon et al., 2004; 2005). Dalsi autofi uvadéji dokonce roéni pietrvavani
efektu rehabilitace, pficemz jako hlavni proménnou pro udrzeni tohoto efektu uvadéji
bezprostredni vylepseni rychlosti zpracovani a dal$ich pozornostnich determinant béhem
tréninku (Hogarty et al., 2006), anebo zlepSeni v pracovni paméti a exekutivnich
funkcich (Greig et al., 2007). Vzhledem k nedostatecnému mnoZstvi studii sledujicich
dlouhodobé efekty remediace nebyla otdzka ptetrvavani efektu je$té zpracovana

v metaanalyze.

3.4.1.2 Jaké jsou prediktory uspésné kognitivni rehabilitace?

Ne vsichni pacienti profituji z tréninku kognitivnich funkci. Na schopnost tézit
z tréninku  kognitivnich funkci, tedy schopnost pienést naucené dovednosti do
netrénovanych tloh, mé pravdépodobné vliv troven premorbidni inteligence a mira jeji
deteriorace na pocatku tréninku. Pacienti s nejvys$im stupném deteriorace intelektovych
schopnosti jsou ti, ktefi maji podle vyzkumnika také nejvétsi potize s vyuZzitim toho, co
se naucili pfi neurokognitivni remediaci (Fiszdon et al., 2006). Vedle kognitivnich
proménnych jako je dobra pozornost nebo bezprostfedni pamét, hraji pii uspésné
remediaci roli také motivacni faktory a nastaveni dobré spoluprace (napi. nizky skor

hostility vPANSS u pacienti s normalizovanym kognitivnim vykonem). Jako
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nevyznamné se na druhou stranu ve stejné studii ukazaly proménné tykajici se chronicity
onemocnéni, jako je délka onemocnéni, pocet hospitalizaci apod. (Fiszdon et al., 2005).
Motivaci jako dulezity faktor pro benefit z tréninku potvrzuji i dalsi autofi v rozsahlé
studii zaméfené na mozné prediktory uspéchu kognitivni remediace. Motivaci odecitaji
z pravidelné dochazky a u lidi, u kterych dosSlo k normalizaci kognitivniho vykonu, se
ukazuje, ze dochéazeli do programu vyznamné pravidelnéji nez ti, kteii se nezlepSovali.
Tito autofi zaroven zjistili, ze lidé s pozdé¢jSim zacatkem onemocnéni vice profitovali
Z remediace. Také nékteré tréninkové proménné, jako je jeho intenzita, hraji roli
V pozd¢jsi Gspésnosti programu, nacvik s vyssi intenzitou, jinymi slovy pravidelnéjsi,
obvykle vede k Zadanemu cili. V posledni fadé¢ zminuji autofi také roli terapeuta nebo
tréninkového asistenta, ke zlepSeni doslo nejvice u pacientii trénovanych terapeuty
s postgradudlnim vzdélavanim (PhD level clinician; Medalia et al., 2005). Recentni
metaanalyticka studie prokazala, ze délka a metoda tréninku, pocet hodin, vék, samotna
symptomatologie, ani skute¢nost zda pacienti jsou nebo nejsou hospitalizovani nema vliv
na zisk z remediace (McGurk et al., 2007; Wykes et al., 2011). JiZ po 5-15 hodinach
remediace lze zaznamenat jeji kratkodoby efekt na kognici. Otazkou zGstava, zda kratké
tréninky maji na kognici dlouhodoby efekt. Je ziejmé, Ze minimaln¢ k tréninku paméti je
potieba dlouhodobd a intenzivni intervence. Doporucuje se dodrzovat stejné zasady
1écby, které se vyuzivaji pfi 1écbé farmakologické (pravidelnost, intenzita, ddvkovani,

apod.) (Wykes a Reeder, 2005)

3.4.1.3 Koho, které pacienty a kdy, v jaké fazi onemocnéni zaradit?

Vétsina praci zaméfenych na neurokognitivni remediaci pracuje s pacienty, ktefi se
pro psychotické onemocnéni 1é¢i dlouhou dobu, napf. v jedné z prvnich studii T.
Wykesove et al. (2002) byla u dvou tietin participanti délka onemocnéni delsi nez 10 let.
Casto se tedy jedna o pacienty s chronifikovaou formou nemoci. Novéji se objevuji
préce, ve kterych se kognitivni funkce uspé$né ovliviuji i u pacientii na zacatku kariéry
nemoci (Wykes et al., 2007). Metaanalyticka studie nenasla signifikantni souvislost mezi
délkou onemocnéni a ziskem ztréninku (McGurk, 2007; Wykes, 2011). Nicméné
nékteré vysledky naznacuji, ze existuje urcity trend co se tyce chronicity a véku (nad 65
let), ktery muze mit vliv na interpretaci efektivity (McGurk, 2007; Wykes a Hudy 2009).
Otazkou ziistava do jaké miry u mladych pacienti délame vlastni rehabilitaci a do jaké
miry napomahame samouzdravnému procesu. Dalsim aspekt se tyka funkéniho deficitu.

Je zieymé, ze pacienti S vétSim inicidlnim funkénim deficitem pfi vstupu do programi
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vykazuji vétsi profit z tréninku a dochdzi u nich ke zvySeni zaméstnanosti (Wykes a
Huddy, 2009)

3.4.1.4 Jaka je finan€ni navratnost?

Podle analyzy A. Pately a spol. (2010) stfednédoba 14-tydenni kognitivni remediace
nezvySuje naklady na zdravotni péci. Skupina absolvujici kognitivni remediaci prokazala
zlep3eni v pracovni paméti a nasledné i lepsi fungovani. S tim jsou v souladu i nélezy
J.P. Lindenmayera, podle nichz uspésnd remediace umoziuje i chronickym pacientim
navrat do pracovniho zafazeni, byt’ jen na Grovni chranéného zaméstnani (Lindenmayer
et al.,, 2008). Efektivnéj$i z hlediska finan¢éni navratnost se zdaji byt komplexni
programy kombinujici trénink kognitivnich funkci s psychiatrickou rehabilitaci (Gerig,
2007) K definitivnimu posouzeni skutecné financni efektivity remediacnich programt

jsou zapotiebi longitudinalni sledovani a farmakoekonomické studie.

3.4.1.5 Jaky je efekt generalizace?

Zé&kladnim cilem kognitivni rehabilitace, stejné tak jako u vSech terapeutickych
intervenci, je schopnost jeji generalizace, kdy oekavame, ze to co se pacient uci se musi
projevit v kazdodennich ¢innostech, v jiném kontextu (Ben-Yishay a Diller, 1993).
ZlepSeni nasledujici po remediaci kognitivnich funkci je obvykle reflektovano v lepsi
socialni vykonnosti a ve zlepSeni nckterych symptomd. Da se i diferencovat mezi
generalizaci, schopnosti pouzit nové naucené strategie v novych situacich a pienosem
uceni, coz je nacvik dovednosti pouzitelny ve specifickych situacich. V zasadé lze
hovofit o 3 Grovnich transferu:

e preneseni nabyté dovednosti do alternativni tlohy,
e preneseni nabyté dovednosti do ulohy ponékud odlisné,
e preneseni zkusenosti z tréninku do praktického Zivota.

Ocekavani ohledné¢ generalizace by méla byt ziejma od pocatku rehabilitace a
remediace a méla by specifikovat konkrétni funkéni vysledky (Ben-Yishay a Diller,
1993).

Efekt generalizace u studii efektivity remediace u schizofrenie se se tyka vSech
urovni transferu, jak pieneseni do alternativni nebo jiné dlohy, s dobrymi vysledky
zejména Vv ulohach pracovni paméti (Rodriguez, et al. 2004; 2010), tak i pfeneseni
zkuSenosti do praktického Zivota. V tomto ohledu jsou nejdilezitéjsimi indikatory

efektivity funkéni a socialni vysledné stavy. Podle metaanalyz dosahuje nejlepSiho
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efektu remediace na funkéni vysledné stavy kombinace programu kognitivni remediace
s psychiatrickou rehabilitaci, ¢ili komplexni program péce (McGurk et al., 2007; Wykes
et al., 2011). AvSak zda se, ze rovnéz samotné intenzivngj$i pocitatové trénovani
kognitivnich funkci pomoci metakognitivnich cvi¢eni ma podobné signifikatni efekt na
socialni fungovani i bez ucasti komplexni péce. (Wykes, 2011; Subramaniam et al.,
2012). Nekteré studie prokazaly navic i vyznamny efekt kognitivni remediace na

negativni, depresivni a Uzkostné symptomy (Eack et al., 2009; Wykes et al., 2011).

3.4.2 Biologicka rovina efektivity

Na arovni genetické recentni zpravy svédéi pro vliv funkéniho polymorfismu,
Val158Met genu pro COMT u schizofrenie, a to ptedevsim v souvislosti s kognitivnim
vykonem, kognitivni flexibilitou a pracovni paméti. M. Bosia se spolupracovniky (2007)
prokézali souvislost mezi COMT Val/Met polymorfismem a efektem kognitivni
remediace (viz obr. 4). V souboru 50 pacienti s chronickou schizofrenii analyzovali
genotyp COMT Vall58Met. Pacienti byli randomizovani do dvou skupin, obé skupiny
se zucastnily bézné rehabilitace, ale pacienti z experimentalni skupiny absolvovali navic
specifické kognitivni cviceni deficitnich funkci. K analyze byly skupiny rozdéleny do
¢ty podskupin. Podle genotypu (Val/Val vs Met nositelé¢) a podle typu intervence
(placebo vs aktivni). Vysledky ukazaly, Ze nositelé Met se oproti homozygotim Val/Val

v aktivnim tréninku signifikantné zlepsili v kognitivni flexibilité.

Repeated measure ANOVA, interaction
F(3.45)=286: p<.04

=0= ValVal
Placebo

- ValVal
Active

& : ~&- Met Camers
Placebo

4 &~ Met Camers
Baseline Retest Ll
TIME

WCST n Perseverative errors
]

Obr. €. 4: Vliv genotypu COMT (Val158Met polymorfismus) na G¢innost kognitivni remediace u
schizofrenie (N=50, 3 mésice) (Bosia et al., 2007)
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Na udrovni neurofyziologické je stiale co ovéfovat. Aktivace mozku v jedné
kognitivni tloze je ovlivnéna mnoha faktory a také se li§i ve zptsobu jakym je tkol
provadén. Napiiklad vySetfeni SPECT, kterym se sledoval vykon pii Gloze verbalni
fluence u dvou pacientd se schizofrenii, ukazalo rizné zplsoby aktivace mozku
v zavislosti na zvolené myslenkove strategii. Proband, ktery si vybavoval co nejvice slov
a zaroven mél zvySeny vyskyt chyb, aktivoval temporalni lalok, zatimco proband, ktery
omezil svlij vykon, aby co nejméné chyboval, aktivoval oblasti ptedni cinguly (Wykes,
1998). Krom¢ toho se aktivace mozku pii stejném ukolu mtize liSit ve dvou riznych
Casovych obodobich. Ve studii fMRI se pfi uloze pracovni paméti (2-back test) ukazal
rozdil pfi aktivaci v prib¢hu €asu jak u vzorku pacientl s chronickou schizofrenii, tak i u
zdravych kontrol. Zatimco se u kontrolnich jedinct aktivita snizila pfi vystupu, nemocni
po remediaci vykazovali vét§i aktivitu. Tento rozdil byva interpretovan samotnou
podstatou funkce pracovni paméti, ktera vyzaduje urcitou strategii. Pokud je strategie jiz
nalezena, pfi pfistim podobném tkolu ji mozek tolik nepotiebuje aktivovat, nebot’ uz
strategii zna (Wykes et al., 2002). Takové preducujici artefakty je nutno brat v potaz pfi
planovani intervence a pii interpretaci jeji efektivity. Nicméné po odecteni vlivu téchto
faktori bylo na zaklad¢ vysetfeni pomoci SPECTu (Penadés et al.,, 2002) a fMRI
opakované prokazana pti zlepSeni v testech verbalni pracovni paméti a normalizace
aktivace inferiorniho frontalniho kortexu po kognitivnim tréninku (Wexler et al., 2000;
Wykes et al., 2002; Wexler a Bell, 2005) (viz obr. 5) a v testech prostorové pracovni
paméti v oblastech levo-frontalniho gyru, cingularniho gyru a nizsich oblastech
parietalniho laloku (Bor et al., 2011). Otazkou ziistava zda takové zlepSeni bude
poznatelné i po delsim ¢asovém useku. S. Eack et al. (2010) prokazali neuroprotektivni
efekt remediace na ztratu Sedé hmoty. Béhem dvouletého sledovani s kazdorocnim MRI
méfenim, na souboru 53 pacientll v Casné fazi onemocnéni s prokazanym kognitivnim
deficitem zjistili, ze pacienti, ktefi se zucastnili komplexniho remedia¢niho programu
vykazali vyznamné vétsi zachovani objemu Sedé hmoty v oblasti levého hipokampu, a
vyznamné veEtsi nardast Sedé hmoty v levé amygdale. Vysledky navic korelovaly
s vysledky neuropsychologickych testii. Limitace studie tkvi v absenci zdravych kontrol

a v tom, Ze nevypovida nic o dynamice funkénosti mozku.
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Before training After 10 weeks of training  After 15 weeks of training
Patkent With Schizophrenia

Obraz 5.: Snimky z fMRI od pacienta se schizofrenii pfed a po kognitivnim tréninku pfi Gloze
pracovni paméti v porovnani se zdravou kontrolou (Wexler et al., 2000).

Evokované potencialy se v posledni dobé pouzivaji v ramci komplexniho méteni
efektivity remediace. Vysledky jsou zatim rozporuplné. O. Rass et al. (2010) nezjistili
zménu latence ani amplitudy po 10tydennim tréninku, pfitom psychometricky byla
zména patrna. V rdmci programu kognitivni remediace PCP se také provadi méteni
amplitudy a latence evokovanych potencialt.

Na farmakologické Grovni se hledaji moznosti jak pomoci kognitivni remediace
augmentovat psychofarmakologickou 1é¢bu. Vysledky jsou dosud nejednoznacné, v
multicentrické studii se souborem 55 pacienti s minimalné 3 meésicni 1écbou
olanzapinem, risperidonem, quetapinem, ziprasidonem nebo aripiprazolem nebylo
psychometricky prokéazano signifikantni zlepseni kognice (Murthy, et al., 2012). Trénink
probihal po dobu 8-10 tydna (50 hodin) pomoci pocita¢t. Dalsi pilotni multicentricka
studie se uskuteCnila v deviti centrech participujicich v pivodni studii antipsychotické
1écby CATIE v ramci tzv. Cognitive Remediation in the Schizophrenia Trials Network
Study. Studie méla za cil mapovat proveditelnost metodologie, kterou by $lo pouzit v
multicentrickych klinickych studiich kognitivni remediace. A ackoliv vysledky
neprokédzaly velkou velikost G¢inku (effect size), zavéry povzbuzuji k uskutecnéni

dalSich podobnych multicentrickych studii (Keefe et al., 2010).

3.4.3 Psychologicka rovina efektivity

Efektivita kognitivniho tréninku jednotlivych funkci je zavisla na mnoha faktorech,

piredevsim na specifité samotné funkce a na metod¢ zvolené k trénovani (Kurtz et al.,
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2001; Wykes a Reeder, 2005; McGurk et al., 2007; Wykes et al., 2011). Tato efektivita
se nejCastéji meii  psychometricky. Neuropsychologickym testim se pii méfeni
efektivity vytykd predevsim efekt nacviku u jednotlivych zkouSek, naptiklad vlivem
proceduralniho uceni (Goldberg et al., 2007) a relativné nizka ekologicka validita. Ptesto

jsou dodnes nejptesnéjSim a nejpraktictéjsSim zptisobem méteni u€innosti.

3.4.3.1 Rychlost zpracovani

Trénink rychlosti zpracovani byva ¢asto soucasti tréninku receptivnich a
pozornostnich funkci. Kjeho ovlivnéni se s oblibou pouzivaji pocitaové metody
(Rodriguez et al., 2004; 2010; Sartory et al., 2005) a prokazuji trend ke zlepSeni anebo
signifikantni zlepSeni (Kurtz et al., 2001). Jako hlavni proménnd pro udrZeni tohoto
efektu se uvadi bezprostiedni vylepSeni rychlosti zpracovani a dalSich pozornostnich

determinant béhem tréninku (Hogarty et al., 2006).

3.4.3.2 Pozornost

Pozornostni funkce do ur€ité miry ovliviiuji zpisob fungovani kognice a jejich u
schizofrenie byl opakované prokazan deficit (viz kap 2.4.2). Zda se, Ze zéaklad
efektivniho trénovéani spociva v pfistupu vyuzivajicim model zpracovani informace
(Bracy, 1986) a v pouZiti jasnych, flexibilnich, na doménu specifickych a sebe-
instruk¢énich programti (Kurtz et al., 2001). Vigilita méfend pomoci CPT ukézala velice
dobré prediktivni hodnoty pro zisk z remedia¢nich programa (Fiszdon et al., 2005).
Klic¢ovou se jevi védoma kontrola kognitivni aktivity a tudiz i pouZziti metakognitivnich
strategii pti samotném tréninku (Wykes a Reeder, 2005). Dobrym prediktorem

uspésnosti v kazdodennim zivoté je auditivni pozornost (Kurtz et al., 2008).

3.4.3.3 Pracovni pamét’

Funkce pracovni paméti hraje zasadni ulohu ve v3ech oblastech studia kognice u
schizofrenie. Opakované byl prokazan jak deficit tak jeho zlepseni, bez ohledu na délku
nebo metodu tréninku (Hogarty et al., 2004; Lindenmayer et al., 2008; Fisher et al.,
2009; Rodriguez et al., 2004; 2010). M. Kurtz et al. (2007) prokazali zlepSeni pracovni
paméti pii pocitaovém tréninku obsahujicim prevazné PSS CogRehab modul.
V porovnani s tréninkem tuzka-papir doslo po pocitaovém tréninku ke zlepSeni
pracovni paméti. ZlepSeni pracovni paméti se zda byt prediktorem uspéSnosti

V kazdodennim zivoté (Kurtz et al., 2008; Lindenmayer et al., 2008). Pracovni pamét’ se
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ukazuje také jako dobrym prediktorem finan¢ni efektivity po kognitivni remediaci,
nebot’ tato funkce je jedna z téch, které nejlépe koreluji s funkénim vyslednym stavem
onemocnéni a navic jeji zlepSeni po tréninku o vice nez 2 body rovnéz predikuje funkéni

zlepSeni po remediaci (Patel et al., 2009).

3.4.3.4 Verbalni a vizualni u€eni

Existuji 3 dullezité aspekty, které hraji vyznamnou roli vuceni, zejména
Vv komplexnim uceni. Prvnim jsou asociativni postupy urcené opakovanim a
posilovanim, druhym jsou procesy paméti a mysleni a tietim je vytvareni kognitivnich
map. Dalsimi dualezitymi faktory  procesu uceni jsou schopnosti generalizace,
diferenciace a vytvareni strategie (Atkinson et al., 1995). Proto T. Wykes a C. Reeder
(2005) doporucuji vyuzit pii remediaci paméti kombinovanou metodu drilu a strategii.
Autorky dale doporucuji zatradit do tréninku paméti metodu metakognice, kterd ma
velky vyznam v procesech u¢eni a znovuuceni.

K trénovani paméti se s oblibou pouzivaji jak pocitacové techniky, tak i techniky
tuzka-papir. Navzdory silnému vztahu biologickych a neuropsychologickych nalezu s
deficitem paméti u schizofrenie, psychometrické vysledky efektivity tréninku paméti
byvaji nejednoznacné. Zda se, ze bezdétna pamét je dobrym prediktorem tspéSnosti
technik na pamétové funkce (Pilling et al., 2002). Problém ale miZze spocivat ve
skutecnosti, ze se do analyzy zatazuji i programy, které nemé&fi nebo netrénuji pamét’ a
ze pamét’ ovlivituji mj. vék a délka onemocnéni (Sartory et al., 2005). Jiné recentnéjsi
metanalyzy se snazily analyzovat jen ty studie, které byly podle MATRICS senzitivni ke
zméng, a obsahovaly testy méfici pfimy anebo generalizovany efekt. Vysledky byly
vSak rovnéz nesignifikantni (effect size 0,09). Vysledky vétSiny analyzovanych studii
prokdzaly znacnou heterogenitu v Gcinnosti. Zda se, ze efektivita tréninku paméti je
zavisla na poctu hodin tréninku a na zpisobu trénovani. Nejvetsi ucinnost prokdzal delsi
trénink, zaméteny na dril a nacvik s kombinaci strategii (effect size 0,23) (McGurk,
2007). Na délku a strategii upozornuje 1 samostatnd studie ovétujici vlastni program
(Sartory et al., 2005). Dalsi studie, ktera pomoci intenzivniho pocitacového tréninku
trenovala metodou zdola-nahoru az k metakognici prokazala zlepSeni v pamétovych
slozkach pti kontrole reality (Subramaniam et al., 2012). Signifikantni zlepSeni nasla
studie, ktera pomoci pocitact trénovala auditivni slozky paméti denné€, ve vice nez 50

sezenich s progresivné se stupiiujici naro¢nosti. (Fisher et al., 2009).
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Rozporuplné vysledky piinaseji 1 vysledky testovani jednotlivych programt, ve
kterych bez ohledu na délku nacviku nedoslo ke zlepSeni verbalni ani vizualni paméti
(Rodriguez et al., 2004; Medalia et al., 2005) a efekt generalizace byl nesignifikantni
(Rodriguez et al., 2004). Jiné studie po tréninku paméti pomoci pocitacového tréninku
nasly signifikantni zlepSeni ve vybavovani po dvoutydennim (Bellucci et al., 2002) a po
zaméfenych na specifické slozky zpracovani informace. Ve studii, ktera trénovala
prepojovani pozornosti na dva rizné podnéty (povidka vs basen) v testech verbalni

paméti pacienti dosahli zlepSeni (Fiszdon et al., 2005).

3.4.3.5 Exekutivni funkce

Exekutivni funkce maji velky vliv na podobu a také na 1é€bu kognitivniho deficitu.
Je ziejmé, ze deficit exekutivnich funkci ma zasadni dopad na vysledné stavy
onemocnéni (viz kap. 2.4.5). Puvodni snahy o zlepSeni kognitivnich funkci zacinaly
pravé s pokusy zlepsit vykon exekutivnich funkei pomoci trénovani WCST. Pesimistické
predikce o nemoZnosti ovlivnit kognitivni deficit schizofrenie pomoci tréninku pochazi
z 80. let 20. stoleti. T. Goldberg et al., (1987) zkousSeli trénovat 44 pacientd s chronickou
schizofrenii, s pramérnym vékem 31,5 let. Autofi sledovali jak se vykon méni pokud
jsou pacienti informovani o tom jaké jsou kategorie, kdy se méni sety a kdyz jim dévali
instrukci kartu za kartou. Pfi opakovaném tréninku se pacienti se viibec nezlepSili. Jediné
mirné zlepSeni bylo zaznamenano pfi instrukcich kartu za kartou. Ackoli vysledky
nebyly pro piipadnou remediaci ptiznivé, byly dulezité pro potvrzeni prefrontalniho
deficitu u schizofrenie a pro potvrzeni malého efektu nacviku tohoto testu pii skute¢ném
poskozeni. V 90. letech se povedlo prokazat zlepSeni vykonnosti pfi stejném testu, pokud
pacienti dostali navod jakou strategii zvolit (Delahunty et al., 1993) Toto zjisténi
posunulo zajem o kognitivni remediaci u psychiatrickych pacient. Od té doby zlepSeni
v exekutivnich funkcich prokazalo nékolik remediac¢nich programi pro schizofrenii a to
pfedevS§im v uceni strategii a VvV metakognitivnim pfistupu (Kurtz et al., 2001;
Krabbendam a Aleman, 2003; Rodriguez et al., 2004; McGurk et al., 2007; Wykes et al.,
2011). V poslednich letech, kdy se za¢ina klast diraz na jednotlivé indexy kognice, je
uloha testu WCST velice cenéna. Tento test ve svych jednotlivych parametrech
poskytuje pii vstupu do remediacnich programti bohaté informace o kognitivnim stylu
(Wykes a Huddy, 2009) a predikuje vysledny stav remediace (Wexler a Bell, 2005;
Wykes a Huddy, 2009).
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3.4.3.6 Socialni kognice

Trénink socialni kognice se zac¢ina stavat béznou soucasti kognitivnich tréninka,
predev§im u kombinovanych tréninki se s nim setkavame v rdmci nacviku sociélnich
dovednosti a socialniho vnimani (viz napt. IPT, CET). Robustni efekt CET na socialni
kognici se projevil pfi 2letém trénovanim a to predevsim v lepSim zpracovani informace
jak socialnim, tak i emocionalnim (Eack et al., 2009). Dnes existuje fada studii
testujicich samostatné, spisSe laboratorn¢ zamétené programy. Napiiklad tréninkovy
program Training of Affect Recognition (TAR) se zamétuje na ovlivnéni potizi pti
rozpoznavani emoci a na jejich dopad na identifikaci problému (Fromann et al. 2003).
Trénink cili na poznavani tvaii a rozpoznavani emoci z vyrazua jinych lidi. Trénink
probiha v malych skupinach v pocitacové podobé&. V oblasti socialni kognice se ukazuje,
ze strukturalni a funk¢éni abnormality neuronalnich mechanismu spojené s rozpoznanim
emocnich vyrazu obliéeje jsou ovlivnitelné pomoci intenzivni remediace kognitivnich a
metakognitivnich cviceni. Po 80hodinovém tréninku pacienti vykazuji lepsi kontrolu
reality, zvySenou aktivitu v oblastech mozku s tim spojenymi a zlepSeni socialniho
fungovani az po dobu 6 mésicti po ukonéeni tréninku (Hooker a VVinogradov, 2010;

Subramaniam et al., 2012).

3.4.5 Subjektivni hodnoceni efektivity

Informace o pfijatelnosti kognitivni remediace vychéazi obvykle z poctu pacientd,
ktefi ji prerusili. V jedné studii se vyzkumnici piimo dotazovali pacienti na jejich
spokojenost s terapii. Pacienti potvrdili subjektivni spokojenost a také pocitovali
kognitivni zlepSeni ve svych dennich aktivitach. Nektefi ale udavali, ze méli ze sebe
horsi pocit v okamziku, kdyz jim tlohy neSly. To potvrdily dalsi analyzy, podle kterych
ti pacienti, ktefi se zlepSili pfi terapii hodnotili sami sebe 1épe nez ti, u kterych ke

zlepSeni nedoslo (Rose et al., 2008).

3.5 Dalsi moznosti nefarmakologické ovlivhéni kogntivniho

deficitu

Kromé bohatych zkuSenosti s klasickou, neuropsychologickou remediaci, se dnes
hledaji 1 dal§$i moznosti ovlivnéni kognitivniho deficitu, naptiklad pomoci

neurofyziologickych metod.
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3.5.1 Repetitivni transkranialni magneticka stimulace (Repetitive
Transcranial Magnetic Stimulation — rTMS)

Repetitivni transkranialni magneticka stimulace (rTMS) je neinvazivni metoda,
variace TMS, pouzivajici kratké, opakované, magnetické impulzy do kiiry pies pokozku
hlavy, s cilem stimulovat specifické neuronalni okruhy. rTMS mize ptimo ovlivnit
kortikalni excitabilitu a metabolismus a nasledné¢ kognici. Metoda rTMS prokazala u
schizofrenie zlepseni funkce vnimani, pozornosti, uceni, plasticity a jazyka. Piedbézné
vysledky ukazuji také mozny vliv rTMS na augmentaci efektu remedia¢nich programt
(Mohr et al., 2007).

3.5.2 EEG biofeedback

Jinou dobfe ovéfenou a znamou metodou na pomezi neuropsychologie a
neurofyziologie je EEG biofeedback. Tato metoda je zaloZzena na zékladnim klinicky
ovefeném predpokladu, Ze pacienti jsou schopni naudit se regulovat svou vlastni
mozkovou c¢innost. Vycvik se provadi podle principti operativniho podminovani a
pacientova EEG zaznamu. EEG signdl je pfenaSen do pocitate a zobrazi se na
obrazovce. Displej poskytuje pacientovi pozitivni nebo negativni zpétnou vazbu podle
jeho uspésnosti v pocitatové hie. Tato metoda byla uspésné¢ implementovana v praci
s epileptiky a v détské psychiatrii v 1é€bé poruch pozornosti (Koptivova et al., 2007).
Odborna literatura se sice nezminuje o pouziti biofeedbacku k ovlivnéni kognitivniho
deficitu u schizofrenie, nicméné¢ vzhledem k vysledkim u jinych neurologickych

onemocnéni je pravdépodobné, Ze 1ze vyuzit jeho potencidl i v této indikaci.
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SHRNUTI

Kognitivni remediace je plnym pravem soucdsti moderni 1éCby pacienti se
schizofrennim onemocnénim. Pro efektivitu téchto programl jsou klicové piistupy a
strategie remediace. Klinicky vyznamné zlepSeni u vétSiny pfistupi, véetné
pocitacovych, prokéazaly na irovni psychometrické mj. i posledni dvé velké metaanalyzy
(McGurk et al, 2007; Wykes et al., 2011). McGurkova se spolupracovniky prokazali
sttedné vyznamné klinické zlepSeni kognice u komplexnich pfistupti zahrnujicich jak
kognitivni remediaci, tak i psychiatrickou rehabilitaci (McGurk et al., 2007). Meta-
analyza Wykesové pak prokazala klinickou vyznamnost i u pfistupti cilenych jen na
kognici (Wykes et al., 2011). Uvedene rozdily obou meta-analyz jsou predevs§im
v disledku toho, Ze od roku 2007 se metodika remediace posunula k vétsi exaktnosti a to
jak v samotné intervenci, tak i v designu a statistickém zpracovani. Zaroven z obou
meta-analyz pro nés vyplyvaji i dalsi zavéry: remediacni programy by mély vznikat
v ur¢itém teoretickém ramci, mély by byt strukturované, mély by obsahovat pomocné
strategie feSeni a v idedlnim piipadé by mély zahrnout i metakognitivni pfistup. Pro
zlepSeni pamétovych funkci se zdaji byt vhodné intenzivni pocitacové pfistupy
kombinujici dril a strategii. Novéji se trendy vyzkumu remediace zamétuji na dvé
oblasti: na multicentrické studie, jejichZ cilem je ovéfit piedev§im vliv farmakologicke
1é¢by v kombinaci s kognitivni remediaci a na laboratorni analytické studie, ovliviiujici

jen konkrétni slozky jednotlivych funkci a méfici analyticky kognitivni styly.
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EMPIRICKA CAST
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UvoD

V teoretické ¢asti této prace jsem se pokusila piiblizit charakteristiky schizofrenniho
onemocnéni, piedev§im s dirazem na jeho kognitivni deficit. Dale jsem ukazala
ptehledy nefarmakologickych moznosti ovlivnéni tohoto deficitu.

V empirické casti Se v navaznosti na teoretickou ¢ast zaméfim na vlastni
nefarmakologické ovlivnéni kognitivniho deficitu v populaci ¢eskych pacienti
s diagnozu schizofrenniho onemocnéni, ktefi se zGcastnili programu kognitivni
remediace pomoci pocitact v Psychiatrickém centru Praha (PCP).

V této praci jsme srovnavali kratkodobé vysledky, klinickou zménu stavu po
kognitivni remediaci pfi laboratornim postupu (trénink kognitivnich funkci pomoci
pocitacit) u pacientl se schizofrennim onemocnénim.

Jak je uvedeno v tvodu, tato prace byla soucasti autorcina podprojektu ,,Tvorba
neurokognitivniho registru a algoritmu v¢asné nefarmakologické terapeutické intervence
u neuropsychiatrickych onemocnéni“ v ramci projektu MSMT 1MO0517 ,,Centrum
neuropsychiatrickych studii (CNS)*“ Tento podprojekt mél za cil vytvofit a zkoumat
postupy, které maji potencial zlepsit kognitivni deficit. Vedle tohoto cile podprojekt
mapoval profil kognitivniho deficitu pacientii se schizofrennim onemocnénim. Program
kognitivni remediace mél za Ukol ovéfit jak mohou u téchto pacientti byt napomocné
pocitace. Nasi snahou bylo také ovéfit, zda jsou pacienti ochotni a schopni si takovouto
metodu osvojit, zda se nau¢i ovladat programy a samoziejmé zda vyuziti pocitacl
piinese uspokojivé vysledky ve zlepseni kognitivnich procest. Vysledky této prace se
mély stat zakladem pro sestaveni klinického programu remediace kognitivnich funkci u
pacientli s onemocnénim ze schizofrenniho okruhu, mély pomoci identifikovat koho
zatadit a jak eventualné¢ rozSifit tento program na jiné diagndézy z oblasti
neuropsychiatrickych onemocnéni. Dnes ma program kognitivni remediace dobie

etablovanou klinickou ¢ast a dale se rozsifuje (viz pfiloha €. 4).
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1 Cil prace

Prvotnim cilem prace je ptispét ke zmapovani moznosti nefarmakologické intervence
prokazaného kognitivniho deficitu u Ceskych pacientt se schizofrenii, s konkrétnim
vyuzitim kognitivni remediace za pomoci pocitacii. Pfipadné zlepSeni se v této praci
hodnotilo pomoci baterie neuropsychologickych testi a pomoci Skaly subjektivniho
hodnoceni kognice. Soubor tvofily dvé skupiny subjektt. Obé byly hodnoceny dvakrat, v
intervalu 8 tydnl, pficemz jedna skupina (experimentdlni) se zcastnila 8tydenniho
programu kognitivni remediace a druhd skupina (kontrolni) neabsolvovala Zadnou
specifickou intervenci. Pfedpokladali jsme pozitivni vliv programu na deficit
kognitivnich funkci po jeho absolvovani. Mira deficitu, pfedpoklady k uceni a samotné
onemocnéni se mezi sebou mohou ovliviiovat. Z tohoto ditvodu byly soucasné sledovany
1 dalsi proménné, které mohly ovlivnit jak sledovany deficit, tak vykonnost nemocnych,
vysledné stavy nebo pribéh onemocnéni: piedpoklady k uéeni, symptomy onemocnéni,
medikace.

Ovéfenim prvotniho cile jsme chtéli jednak implementovat konkrétni remediacni
program v ramci PCP, tak i pfispét k dalS§imu rozvoji technik remediace kognitivnich
funkcich pacientt v CR.

Préce si krom¢ toho kladla za cil 1 zkoumani dalSich teoretickych otazek tykajicich se

problematiky kognitivni remediace.
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2  Stanovené vyzkumné hypotezy

Hypotéza ¢.1: Kognitivni vykon u experimentalni skupiny po ukonceni 8tydenni
kognitivni remediace, méfeny vybranymi neuropsychologickymi testy, bude

signifikantné lepsi v porovnani se vstupnim vykonem.

Hypotéza &.2: Kognitivni vykon u experimentalni skupiny po ukonceni 8tydenni
kognitivni remediace, méfeny vybranymi neuropsychologickymi testy, bude

signifikantné lepsi v porovnani s vysledky testi skupiny kontrolni.

Hypotéza ¢&3: Subjektivni hodnoceni kognice u experimentélni skupiny po ukonceni
8tydenni kognitivni remediace, méfené Skalou subjektivniho hodnoceni, bude

signifikantn¢ lepSi v porovnani s vysledky u skupiny kontrolni.

85



3 Metodika

3.1 Studijni soubor

Studijni soubor tvofilo celkem 99 nemocnych (N=99) s psychiatrem potvrzenou
diagnozou z okruhu schizofrenie anebo schizofreniformni poruchy (F20) (MKN-10,
PCP, 2000) ve stabilizované fazi onemocnéni (CGI < 3) (Guy, 1976), s prokazanym
kognitivnim deficitem, spolupracujici s 1é¢bou a spliyjici dalsi kritéria pro zatazeni do
vyzkumného souboru (viz ptiloha 1).

Celkovy soubor tvofily dvé skupiny subjektd, 60 v experimentalni skupiné a 39
v kontrolni skupiné. Ob¢ skupiny absolvovaly vstupni testovani a zavérecné testovani po
8 tydnech.

Experimentalni  skupina absolvovala trénink kognitivnich  funkci  pomoci
pocitacového programu. Kontrolni skupina, neabsolvovala Zadnou specifickou
intervenci. Pacienti nebyli do skupin randomizovani, ale ke kazdému subjektu, ktery
prodel kognitivni remediaci, se do paru pfifadil pacient s odpovidajicimi demografickymi
charakteristikami. Vzorek pro kontrolni skupinu byl vybran primarné =z databaze
pacientit PCP. Subjektim z kontrolni skupiny byla nabidnuta moznost absolvovat
kognitivni remediaci po ukonceni studie. Studie byla schvalena Etickou komisi PCP,

vSichni ucastnici podepsali informovany souhlas s ucasti ve studii. Vyzkum probihal

v PCP mezi lety 2004-2011.

3.2 Protokol studie

Studie byla oteviena, nerandomizovana, v délce 8 tydnu. Piistup remediacni byl
laboratorni (pouze pocitacovy trénink se stejnym programem u vSech zucastnénych),
s postupem ze zdola-nahoru, v ramci modelu zpracovavani informaci (kap. 3.1
V teoret. ¢asti) a s vyuZitim strategie uceni a metakognice, v souladu s doporu¢enou
intervenci pro pacienty se schizofrenii (kap. 3, teoret. ¢ast) (Wykes, 2000; Wykes a
Reeder, 2005; Wykes et al., 2011). Po celou dobu vyzkumu vsSichni nemocni
pokracovali v terapii antipsychotiky s pfipadnou piidatnou medikaci, zména
medikace a davkovani byla na rozhodnuti oSetiujiciho 1ékafe. Osetiujici 1ékati meli
instrukei hlésit jakoukoliv zménu v 1é¢bé a jeji piipadny dopad na kognici. VSichni

nemocni byli vysetieni pfed a po 8 tydnech pomoci bateric neuropsychologickych
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testl, psychiatrickymi posuzovacimi Skalami a Skdlou k subjektivnimu hodnoceni

kognice.

3.3 Intervence - Pocitac¢ova rehabilitace

Intervence byla laboratorn¢ zaméfena, s pouzitim cileného pocitatového ptistupu
(kap. 3.3.2 teoret. ¢ast). Zahrnovala administraci Bracyho programu PSS CogReHab,
verze 95 v komplementarnich modulech se stupiiujici se naro¢nosti po dobu 8 tydnt
s frekvenci 3 sezeni tydné (celkem 24 aplikaci). Kazdé sezeni trvalo 90 minut s moznosti
ptrestavky dle potieby klienta. Délka programu byla stanovena podle doporuceni
programu PSS CogReHab a na zakladé¢ doporuceni, ktera se objevuji v literatufe
(Medalia a Richardson, 2005; Gurk et al., 2007, Wykes et al., 2011)

Program obsahuje 8 modult s modifikovatelnymi parametry, celkem se sklada z 64
uloh. S jeho pomoci lze trénovat kognitivni funkce od nacviku pozornosti a exekutivnich
dovednosti pfes vizualné prostorové a pamétové ukoly az po komplexni feSeni
problémd. Jeho dalsi vyhodou je srozumitelnost, snadné pouZiti, individualni nastaveni a
zpétna vazba.

Teoretickym zakladem programu je posileni schopnosti zpracovani informace. Tento
teoreticky ramec odpovidd pozadavkim kladenym na kognitivni remediaci pacientl se
schizofrenii (Wykes, 2000). Proto byla PSS CogRehab zvolena jako pocitatova
intervence pro tuto nozologickou jednotku.

Kazdy subjekt sedél u pocitate vybavenem PSS softwarem a sluchatky. Maximalni
pocet subjekt v jednom sezeni byl 4. Pouziti sluchatek zabranilo tomu, aby se pacienti
navzajem rusili. Program obsahuje totiz moduly k trénovéani auditivni sloZky, rovnéz
zpétna vazba je v mnoha pfipadech akustickd. Nikdo z klientd pouziti sluchatek
neodmitl. Program doporucuje, aby subjekt absolvoval trénink ve vSech modulech a
doporucuje urcity postup, kde se pti kazdém sezeni kombinuji rizné moduly, s dirazem
na tzv. pristup zdola-nahoru (pfi prvnich sezenich se trénuji piedevsim moduly
pozornosti). Pfedpoklada se, ze subjekt zpomali pravé v ulohach kde je vyrazny deficit a
naopak rychle projde ulohy, kde deficit neni. Pro ucely toho vyzkumu jsme se snazili,
aby vyzkumné podminky byly pro vSechny zic¢astnéné identické.

Vsichni probandi absolvovali trénink pozornosti, vizualni paméti a feSeni problému.
Vzhledem k teoretickym poznatktim o podobé kognitivniho deficitu u schizofrenie (Kern
et al.,, 2004) byl trénink vizuo-prostorovych schopnosti volitelny a urcen jen tém

klientiim, ktefi v pretestovém méfeni vykazali v této doméné vyrazny deficit.
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Program byl pouZit v jeho pavodni jazykoveé verzi v anglicting, nebot’ ¢eska verze
neni dosud k dispozici. Z tohoto divodu byly vynechany veskeré ulohy verbalniho typu,
véetné tréninku verbalni paméti. VSichni pacienti v experimentalni skupiné absolvovali
zakladni cviéeni kazdého modulu, se stuptiujici se naro¢nosti, pti stéidani levé a pravé
ruky. Pfi tréninku, pokud to tloha dovolila, m¢l proband o¢ni pohled soustiedeny
doprostfed obrazovky a odtud perifernim vidénim kontroloval, sledoval a ptipadné
reagoval na dé& odehravajici se na celé obrazovce. Béhem nécviku terapeut ucil
probandy nové nebo pozapomenuté strategie a pomoci metakognitivnich cviceni je
piim¢l k uvédoméni si vlastniho postupu. Program umoziiuje zpétnou vazbu vykonu pii
dokonceni kazdého cviceni. Proto terapeut a proband spolecné ve vétSiné dokoncenych
uloh zkontrolovali vysledné hodnoty ulohy a ptislusné grafy ukazujici pribéh ulohy a
probrali dalsi strategie feSeni Uloh a podnéty, které mohly vykon negativné ovlivnit.
Terapeut dohliZzel na to, aby béhem tréninku byla dodrZzena minimalné jedna piestavka
uprostied 1,5 hodinové intervence.

Instrukce k ovladani uloh byly ptelozeny do Cestiny a kazdy proband je mél k
dispozici. Pokud proband program nemohl Glohu ovladat s&m, naro¢nost tlohy nastavil

terapeut. Seznam uloh je uveden nize.

PSS Cog Rehab

PSS Cog Rehab verze 95 ( Bracy, 1994) je pocitatovy program pochazejici ze
Spojenych statt americkych, vyvinuty puvodné v roce 1982 (Bracy, 1986). Teoreticky
ramec programu je operacionalizaci Lurijova modelu, ve kterém je zakladem ptistupu
teorie zpracovani informace (Bracy, 1986).

Krom¢ mnozstvi praci na neurologickych pacientech tento program byl jiz v
minulych letech vyuZivan pro pacienty neuropsychiatrické. PSS Cog Rehab pouzila
pravé i jedna z prvnich a klicovych praci (citovana vyse v teoretické casti, kap. 3.3.2
teoret. Cast) aplikujicich pocitacovou remediaci u psychotickych pacientt (Burda et al.,
1994). Tato studie prokazala zlepSeni u pacientt, ktefi absolvovali program, oproti
kontrolam, a to ve vétSiné subtestil paméti m&fenych pomoci Wechslerovy skaly paméti
(WMS) a v testech cesty (TMT) formy A a B. Pacienti si také po programu méné
subjektivné stézovali na kognitivni potize. Jind prace byla také zaméfena na moznosti
remediace pacientd s unipolarni depresi (Elgamal et al., 2007). Tato studie byla zajimava
v tom, Ze ackoliv soubor zahrnoval jen 12 pacientti s dlouhodobou anamnézou deprese a

stejny pocet kontrol, autofi sledovali nejen zlepSeni pomoci baterie testi, ale 1 zmény v
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psychopatologii. Vysledky ukazaly, Ze zlepSeni po programu bylo nezavislé na zméné
psychopatologie. K vyuZiti tohoto programu u neuropsychiatrickych pacientd, predevsim
pacienti se schizofrenii, bezesporu pfispél nejvyznamnéji program Cognitive
Enhancement Therapy for Schizophrenia (CET) a publikace vysledkt o jeho efektivité
(Hogarty a Flesher, 1999; Hogarty et al., 2004). Tento program, o kterém jsem se
zminila jiz v teoretické €asti, je komplexni a pro pocitaéovy trénink vyuziva pravé ulohy
z PSS Cog Rehab (moduly paméti a feSeni problémit). Prace publikovana v roce 2004
spocivala v dvouletém randomizovaném sledovani pacientd, kteti byli béhem téchto
dvou let méfeni 3x. Pacienti dosahli zlepSeni predevsim v neurokognitivnich
parametrech a v kompozitnich skorech rychlosti zpracovani informaci. Existuje i fada
dalSich  praci, které rovnéz prokazaly prokognitivni efekty programu u
neuropsychiatrickych pacientl, véetn¢ nasich vlastnich piedchozich vysledkt (Rodriguez
et al., 2002; 2004; 2010; Mohr et al., 2006).

Program je zaméteny na rehabilitaci kognitivnich funkci. Jak bylo uvedeno, program
obsahuje 8 modulid s celkem 64 ulohami. VeSkeré parametry jsou modifikovatelné.
Béhem tréninku terapeut Uzce spolupracuje s pacientem pii usnadnéni procesu
znovuuceni, pifi uéeni kompenzaénim a efektivnich technikach analyzy, organizace,
Vyvoji strategii a implementaci odpovédi. NiZe uvadim popis zékladnich charakteristik

moduli pouZitych v této praci. Ukazky programu a Uloh viz ptiloha ¢. 2.

Foundations | a Il (Pozornost)

Prvni modul (Foundations 1) poklada za zakladni prvky kognitivniho fungovani
bazélni schopnosti pozornosti a exekutivy. Z tohoto divodu se doporucuje u vSech
pacienti za¢inat na této zakladni drovni, bez ohledu na zavaznost deficitu. Cviceni z
Foundations | jsou navrZena k nacviku vizualnich a auditivnich schopnosti a k integraci
t&chto schopnosti s bazalnim exekutivnim fungovanim. Ulohy se soustied’uji na detekci,
zaméfeni, prepnuti, udrzeni a rozdéleni pozornosti a navic ke sledovani a vybéru
podnéti. Exekutivné se zde vyzaduje jednoducha diskriminace, iniciace, inhibice a
diferencialni reakce. Pokud jsou schopnosti ¢lovéka v téchto oblastech v pofadku, rychle
se postupuje do dalSich etap.

Ve Foundations II (Pozornost II) se pokracuje a rozsituje to, co se zapocalo trénovat
v prvni ¢asti. Naroky na pozornost jsou vétsi, je zapotiebi soub&éznd pozornost, vétsi
soustfedéni a delsi tseky kontinualni pozornosti. Z aspektt exekutivy je zde nutné lepsi

zpracovani informace a v nékterych cvicenich i slozitéjsi vizuo-motorickd koordinace.
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Nekteré ulohy generuji dal$i podnéty na zakladé impulzivnich nebo nahodnych odpovédi

a jiné vyZaduji pfesun pozornosti z celku na detail anebo z detailu na celek.

Memory lall (Pamét'lall)

Moduly paméti jsou uréené piedevsim pro jedince, ktefi si st€Zuji na pamét’, zejmeéna
na udrZeni a vybaveni nahodné informace, dale na problémy uchovavat informace v
situaci, kdy se vyskytuje nékolik podnéti soucasné a také na problémy s informacemi
typu schtizek, vzkazl, zafizovani, apod. Pii testovani mohou lidé vykazovat sice jen
mirny deficit, ale i tyto obtiZze jim nicméné pusobi zavazné kazdodenni problemy.
Problémy s pozornosti a deficit v ur¢itych exekutivnich oblastech budou pravdépodobné
pfi¢inou jejich potizi s paméti. Béhem cviceni Memory 1 a II se trénuje zlepSeni

pozornostnich a exekutivnich procest dualezitych k uchovani a retenci informaci.

Problem Solving | a Il (Reseni problému | a ll)

Pii téchto modulech se maji integrovat a vyuzit veSkeré pozornostni a exekutivni
dovednosti, které pacient trénoval v predeslych modulech. Ulohy z modulu Problem
Solving I jsou vice zaméfené na vykon rozvijeni dovednosti. Modul Problem Solving II

wewvr

jsou extrémné naro¢né.

3.4. Sbér dat

Sbér dat pro empirickou ¢ast probihal na ptidé PCP od roku 2004 (poc¢atecni pilotni
data) do roku 2011.

Pied zahajenim studie byla u obou skupin nemocnych potvrzena diagndza a byly
zaznamenany zakladni demografické udaje. Zakladni demografické udaje byly zvoleny s
ohledem na testované hypotézy a proménné zminované v teoretické ¢asti, které mohly
ovlivnit vysledky (kap. 3.4) (Medalia a Richardson, 2005; McGurk et al., 2007 Wykes et
al.,, 2011). Po uvodnim rozhovoru a poskytnuti zékladnich informaci o programu
zucastnéni podepsali informovany souhlas stcéasti ve studii. Informovany souhlas
rovnéz obsahoval ,,Informace pro pacienta”, ve kterych byly uvedeny zakladni udaje o
vyzkumu a jeho pribehu. Zavaznost onemocnéni a ptitomnost vedlejSich nezadoucich
ucinkd byly hodnoceny nezavislym psychiatrem zaslepenym ke skupinové piislusnosti,
pomoci psychiatrickych posuzovacich stupnic: Skaly pozitivnich a negativnich
symptomt (PANSS); Celkového klinického dojmu (CGI). Pokud proband nebyl vhodny
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k zatazeni do vyzkumu z hlediska symptomatologie, I€kafi informovali hlavni feSitelku
(viz vstupni Kkritéria).

Nemocni byli pfi vstupu do studie a pfi jejim ukonceni testovani nezdvislym
neuropsychologem zaslepenym ke skupinové prislusnosti baterii neuropsychologickych

testd.

3.4.1 Testova baterie

Pro testovani efektivity byla na pocatku a na konci tréninku administrovana baterie
neuropsychologickych testi: Ravenovy progresivni matrice (jen vstupni sezeni); test
setrvalé pozornosti (CPT); Test Cesty (Trail Making Test, TMT); Pamétovy test uceni
(AVLT); Rey-Osterriethova figura (CFT-RO, vstupni test) nebo Taylorova figura (CFT-
T, opakovany test); Wisconsinsky test tiidéni karet (WCST); Opakovani ¢isel
Z Wechslerovy inteligenc¢ni Skaly pro dospélé WAIS-III; Prostorova pracovni pamét’
z Wechslerovy pamétové Skaly WMS-III. (tab.2). Pokud testy obsahovaly alternativni
verze, byly tyto pouzity pii opakovaném testovani (Preiss et al., 2002; 2007).

K subjektivnimu hodnoceni kognice nemocni vyplnili Frankfurtskou Skalu obtizi
(FBF). FBF wvypliiovali probandi samostatné¢, S moznosti konzultovat otazku
s neuropsychologem, ktery otadzku dale dovysvétlil, ale neradil s odpovédi. Ac¢koli FBF
neni Skala oficidlné€ pielozend do cestiny, zvolili jsme tuto metodu kvili zaméteni skaly
na subjektivni hodnoceni kognice s dirazem na zpracovani informaci u pacientl se
schizofrenii. Vyuzili jsme pieklad, ktery vyuziva terapeutické stfedisko ESET v ramci
hodnoceni efektivity programu IPT (viz pfiloha ¢.3).

Objektivni a subjektivni testovani kognitivnich funkci probéhlo v jeden den ve dvou
sezenich, kazdé z nich v délce trvani do 90 minut. Pfi vstupnim testovanim se jako prvni
metoda zadal test Ravenovych progresivnich matric. DalSi potfadi administrace bylo
urceno tak, aby se zacinalo s testy, u kterych se pozdéji provadi oddalené vybaveni
(AVLT a CFT). Ostatni metody mohly byt administrovany v ramci pulhodinového
oddaleni. Vyjimkou byl test WCST, jehoz délka se nedd dobie odhadnout, proto se
zadaval jako posledni v fad¢.

Testové neuropsychologické metody byli zvoleny podle dostupnosti v CR (Preiss et
al., 2002; 2007) tak, aby méfily intervenované funkce a nemély velky efekt nacviku.
Testy spliiovaly minimalni kritéria stanovena iniciativou MATRICS (viz kap 2.4) nutna
k testovani kognitivnich funkcich u schizofrenie (Nuechterlein et al., 2004). Nékteré

metody, jako jsou napfiklad CPT a prostorova pamét, testuji piimo efektivitu podobnych
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¢i stejnych trénovanych uloh. V pfipadé metody opakovani ¢isel jsme zvolili auditivni
testovani k ovéfeni vizualniho tréninku, nebot’ se jedna o metodu nejpodobnéjsi Uloze. V
tomto piipad¢ nas také zajimalo, zda dojde k efektu generalizace pokud se trénovana
vizualni funkce testuje auditivné. Ze stejného divodu jsme vybrali metodu AVLT. Chtéli
jsme overit, zda dojde ke generalizaci funkce verbalniho uceni a vybavovani pfi
trénovani vizualniho uéeni a vybavovani. Zadny ze vstupnich a vystupnich testii nebyl
vyuzit k pfimému ndcviku v rdmeci tréninku. Pro kazdy z téchto testli jsme k urceni

ptitomnosti deficitu (> 1 SD) (teoreticka ¢ast, kap 2.2.2) pfi vstupnim testovanim pouzili

jejich normy.

Neuropsychologicky test Kognitivni funkce

Ravenovy progresivni matrice Neverbalni inteligence, abstrakce, schopnosti u¢eni
Pamétovy test uceni (AVLT) Schopnost sluchového vybavovani a uceni se

Figury Rey-Osterriethova/Taylorova (Complex figure Analyza , vybavovani a uéeni se vizualniho materialu
Rey-Osterrieth/Taylor figure; CFT-RO a CFT-T)

Opakovani Cisel — WAIS-IlI Bezprostfedni a pracovni sluchova pamét
Prostorovy rozsah paméti WMS-IlI Bezprostfedni a pracovni prostorova pamét

Test cesty (Trail Making Test; TMT) Rychlost zpracovani informace, flexibilita pozornosti
Test setrvalé pozornosti (CPT) po€. verze Pozornostni funkce

Test tfidéni karet (WCST) poc. verze Exekutivni funkce

Tab. 2: Neuropsychologické testy na za¢atku a na konci studie

3.4.1.1 Ravenovy progresivni matrice

Jsou nonverbalnim testem inteligence. Test je zkouSka abstraktni tvarové percepce a
dedukce. Pivodné vyvinuty Johnem C. Ravenem v roce 1938, test byl koncipovan k
méfeni schopnosti nazirat ur¢ité tvary, chapat jejich povahu a vzajemné vztahy a tim
vyvijet metody logického usuzovani (Svoboda, 1999). Z tohoto divodu test méii
predpoklady k uceni. Test obsahuje 60 ukoll v 5 setech po dvanacti ulohach. Sety maji
vzrustajici obtiznost a lisi se svym zamétenim. Test neni Casové omezen, proband ma
dosadit z né€kolik variant tu, ktera logicky zapadd do vynechaného mista v zakladnim
vzoru. Pro ucely nasi prace jsme timto testem méfili vstupni pfedpoklady k uéeni.Verze

manualu pouZzitou v této préci byla vydana v Bratislavé (Raven, 1991).
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3.4.1.2 Pamét'ovy test uceni (Auditory Verbal Learning Test - AVLT)
Pamétovy test uceni je zaméteny na bezprostfedni a kratkodobou verbalni pamét’,
vybavovani a proces uceni (Lezak, 2004). Tento test zaroven reflektuje zplsob
zpracovani informaci. Test byl publikovan v roce 1941 a modifikovan v roce 1964 A.
Reyem. PouZziva 15 slov administrovanych 5x (sada A), nasleduje interference pomoci
jiné sady rovnéz s 15 slovy (sada B) a nasledné vybaveni zékladni sady slov (pokus VI),
v n¢kterych piipadech rekognice nebo vybaveni po del§im ¢asovém intervalu (vétSinou
30 minut). Ceska verze Auditory-Verbal LearningTest (AVLT) byla publikovana pod
nazvem Pamétovy test uceni (Preiss, 1999). Scitaji se spravné vybavena slova zvlast
pro kazdy pokus (1 bod za kazdé spravné vybavené slovo) a dohromady pro vsech 5
pokusti sady A (bezprostfedni vybaveni a proces uceni). Separatné se pocita pokus sady
B, pokus VI (kratkodobé vybaveni) a oddalené vybaveni po 30 minutéch. Jeden bod se
také pocita za kazdé slovo pii spravné rekognici. Co se ty¢e kvalitativniho hodnoceni (a
zpusobu zpracovani informace), pokusy I-V reflektuji kifivku uceni (stoupajici, plocha,
kolisava). Dale se samostatné pro kazdy pokus pocita opakovani (vybavené slovo
zopakovano béhem jednoho pokusu) a na zavér se provede celkovy soucet vSech
opakovani z pokusu I-V. Pocita se i konfabulace, naptiklad si proband vybavi slovo,
které¢ do sady nepatii, nebo jej pozméni. Konfabulace se pocitd pro kazdy pokus
samostatné, na zavér se vSechny konfabulace sectou (tj. pokus I-V). Pokud proband
uvede v nékolika pokusech stejnou konfabulaci, pocitd se kazdé slovo zvlast. Pokud
fekne jednu konfabulaci v jednom pokuse 2%, pocita se pouze jedna konfabulace, ale
zapocita se také 1 bod do opakovani. AVLT poskytuje n€kolik sad uréenych k retestu.
Pro ucely této studie jsme pouzili jednu z téchto retestovych sad publikovanych v ceské
verzi. Pro zjisténi deficitu ve sledovaném vzorku jsme pouzili normy z

neuropsychologicke baterie Psychiatrického centra Praha (Preiss et al., 2002; 2007).

3.4.1.3 Rey-Osterriethova komplexni figura a Taylorova figura (Complex
figure Rey-Osterrieth and Taylor figure; CFT-RO a CFT-T)

Test méti vizualni percepci, kresleni, konstrukéni schopnosti a vizualni pamét’. Test
byl poprvé vydan Reyem v roce 1941 a v roce 1944 byl dopracovan Osterriethem. Jedna
se 0 kresebny test. Ukolem je nakreslit kopii pfedlohy bez instrukce k zapamatovani a
poté po urCitém casovém intervalu (nejprve po 3 minutach, poté vétSinou po 30
minutach) proband kresli reprodukci. Pii hodnoceni se skoruje kazda z 18 ¢asti zvlast.

Spravné nakresleny a umistény detail se hodnoti 2 body, spravné nakresleny a Spatné
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umistény za 1 bod, spravné umistény a Spatné¢ nakresleny také za 1 bod, za schazejici
nebo nerozpoznatelny je 0 bodi. Maximalni pocet bodu je 36. Pro opakované vySetieni
jsme v naSi studii pouzili figuru Taylorovu, kterou hodnotime stejnym zptuisobem jako
Rey-Osterriethovu figuru. Taylorova figura ale mize pii reprodukci nadhodnocovat.
Figura Taylorova, stejné jako Rey-Osterriethova figura maji presny navod ke skérovani.
Pro zjisténi deficitu ve sledovaném vzorku jsme pouzili normy z neuropsychologické

baterie Psychiatrického centra Praha (Preiss, et al., 2002; 2007).

3.4.1.4 Opakovani Cisel

Opakovani c¢isel, subtest z WAIS-III, ale i z ptedchozich verzi Wechslerovych
zkousek (WAIS-III, 1997), je povazovan za nastroj méfeni pozornosti, soustiedéni,
kratkodobého verbalniho (auditivni). Test v obou ¢astech (dopfedu a pozpatku) méti
kapacitu opakovani, okamZitou auditivni pamét’ a schopnost zaméfit a udrzet pozornost.
Opakovani ¢isel pozpatku kromé toho vyzaduje aktivni manipulaci s ¢isly ve smyslu
verbalni pracovni paméti. Wechslerovy zkousky byly adaptovény a publikovany v
esting (WAIS-R: Rican et al., 1983; WAIS-III: Cernochova et al., 2010). Test je
zadavan tak, Ze zkoumané osob¢ jsou predcitany fady Cisel, ikolem zkoumané osoby je
Cisla opakovat. Opakovani cisel dopfedu a pozpatku se administruje zvlast a pfii
vyhodnocovani se porovnava vykon dopfedu a pozpatku. Pro zjiSténi deficitu ve
sledovaném vzorku jsme pouZili normy z ¢eské piirucky. Béhem programu remediace
byli probandi trénovani llohou opakovani ¢isel dopiedu a pozpatku. Podnétovy material
byl v8ak prezentovan vizuadlné, kdezto tento test je testem auditivnim. Zajimalo nas, zda

trénovani stejné dlohy, ale jinym vstupem povede ke stejnému efektu.

3.4.1.5 Prostorovy rozsah

Prostorovy rozsah, subtest z WMS-III je zkouSka méfici prostorovou orientaci a
konstrukci (Wechsler, 1999a). Test zaroven ve své Gloze pozpatku méti funkci pracovni
paméti. Pfi administraci ma zkoumand osoba pied sebou testovy materidl, desku s
modrymi kostkami. Probandovi jsou postupné v piesné ureném potradi ukazovany
vybrané kostky. Proband je vyzvan, aby vybral ty kostky, které mu byly ukazany a to ve
stejném pofadi. Prostorovy rozsah dopfedu a pozpatku se administruje zv1ast' a obdobné
jako u subtestu opakovani Cisel se pfi vyhodnocovani porovndva vykon dopiedu a

pozpatku. Test je soucasti baterie NIMH-MATRICS. Podobna uloha tohoto testu byla
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jednou z uloh trénovéni pfi programu kognitivni remediaci. Pro zjiSténi deficitu ve

sledovaném vzorku jsme pouZili normy z ¢eské ptirucky (.\Wechsler, 1999.)

3.4.1.6 Test Cesty (Trail Making Test — TMT A,B)

Test cesty vyzaduje u obou ¢asti (A a B) schopnost vizuoprostorového vyhledavani,
pozornosti a relativné zachované vizuomotorické schopnosti. Ob¢ ¢asti testu meéfi
rychlost a efektivitu kognitivniho zpracovéani informace. Cast B navic méfi rychlost
komplexniho kognitivniho zpracovani a mentéalni flexibilitu a pracovni pamét’. Trail
making test (TMT) byl pivodné soucésti Army Individual Test Battery z roku 1944.
Dnes je pouzivan samostatné, jako soucast riznych flexibilnich baterii a jako jeden z
nastroju Halsteadovy-Reitanovy neuropsychologické baterie (1985). Test je adaptovan
pro ¢eskou populaci (Preiss et al. 1997; Preiss a Preiss, 2006). Vystupem testu jsou 2
hodnoty, ¢asy v sekundach. Verze A obsahuje 25 ¢isel, verze B 13 cisel a 12 pismen.
Subjekt ma pracovat co nejrychleji a bez chyb a propojovat pismena v abecednim poradi
(verze A), anebo propojovat pismena s ¢isly ve spravném poiadi (verze B). Pokud
proband udéla chybu, musi se okamzit¢ vratit a opravit ji. Pro zjisténi deficitu ve
sledovaném vzorku jsme pouZili normy z neuropsychologické baterie Psychiatrického
centra Praha (Preiss et al., 2002; 2007). Pro tcely retestu jsme nepouZzili alternativni

formy.

3.4.1.7 Test setrvalé pozornosti (Continuous Performance Test - CPT)
Pocitatova verze CPT (CPT Il, Version 5) (Conners, 2000; 2004) méfi udrZzovani
selektivni pozornosti a impulzivitu. Prezentovand Uloha je repetitivni, monotonni a
nudnd, pacient musi po urcité ¢asové obdobi udrZzovat soustiedénou pozornost a snazit se
odpovidat nebo inhibovat své odpovédi. Podnéty jsou prezentovany randomizované a s
variabilni ¢asovou posloupnosti. Ve verzi pouZité v naSi studii jsou podnéty pismena
abecedy, kterd se objevuji na obrazovce nahodné. Pacient ma pohotové kliknout na
kazdé pismeno, ktery se objevi, kromé pismena “X”. Pii remedia¢ni programu v modulu
Foundations ma proband moznost trénovat podobné ulohy. CPT nema ¢eské normy,
proto, jsme pouzili vlastni normy testu a vysledky jsme pocitali pomoci T-skort.
Program generuje fadu hodnot. Pro tuto praci jsme vyuzili hodnoty, které se b&ézné
pouzivaji ve vyzkumech efektivity remediace u schizofrenie jako jsou pocet opomenuti
(omissions), pocet chyb (commisions), reak¢ni cCas, variabilita vykonu, detekce a

perseverace (Medalia et al., 1998; Van der Gaag et al., 2002; Kern et al., 2004).
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3.4.1.8 Test tridéni karet (Wisconsin Card Sorting Test - WCST)

Wisconsin Card Sorting Test (v ¢eském priekladu Wisconsinsky test téidéni karet;
zkracené WCST) je nastroj k méfeni exekutivnich funkci. Casto byva také oznadovan za
test frontalnich funkci, tedy test hodnotici exekutivni funkce lokalizované v prefrontalni
kafe frontalniho laloku, jejiz poSkozeni pak vede k selhdvani v dloze. Hlavnim
pozadavkem testu je schopnost piesunout kognitivni strategie v souvislosti se zménou
prostfedi. WCST je oznaCovan za test méfici schopnost strategického planovani a
ucelného jednani pii soucasném vyuziti zpétné vazby a nutnosti modifikovat impulzivni
reakce. Test vyvinuli Berg a Grant, ale byl to Heaton, kdo jej standardizoval a publikoval
klinickou verzi (Berg, 1948; Grant a Berg, 1948; Heaton, 1981; 1993. Cit dle: Strauss et
al., 2006). Vysetfovany musi byt schopen vytvofit si odpovidajici mentalni reprezentaci
piedlozeného problému, vcetné moznych alternativ feSeni, a posléze zvolit vhodny
postup, ktery je nutné spravné realizovat a dle dosazeného vysledku pruzné modifikovat.
Jednd se o manipulacni techniku. Test se zaddva ve verzi tuzka-papir anebo v pocitacové
verzi. Pro tuto praci jsme pouzili poc¢itacovou verzi programu (WCST: computer version
3) (Heaton, 1999). Administrace WCST neni ¢asové ohrani¢ena. Testovany subjekt musi
spravné odhalit princip (barva, tvar ¢i pocet), dle kterého ma piitazovat odpovéd’ové
karty k jedné ze Ctyt danych karet podnétovych. Examinator (nebo pocitatovy program)
kazdé prirazeni oznaci bud’ za spravné, ¢i nikoliv, ¢imz poskytuje zpétnou vazbu nutnou
ke spInéni Ukolu. Ve chvili, kdy proband platny princip spravné pochopi (v podobé
dosazZeni deseti konsekutivnich spravnych odpovédi), je toto pravidlo zménéno na jiné,
dle pfedem daného klice (C F N C F N). Proband na tuto zménu neni upozornén. Cely
proces se opakuje, dokud neni dosaZeno Sesti kategorii nebo vycerpano viech 128 karet,
které jsou k dispozici. Test umozni vycislit fadu hodnot. Pro ucely této prace jsme
sledovali hodnoty, které se jevi nejcitlivéjsi k evaluaci kognitivnich funkci: pocet
dosazenych kategorii (No. of categories completed; CAT) a pocet perzeverativnich chyb
(Perseverative errors; PE; hodnota se udava i v procentech pPE) (Lezak, 2004; Strauss et
al., 2006), a dale hodnoty citlivé k deficitu u schizofrenie (CAT, PE a Perseverative
responses; PR - hodnota se udava i v procentech pPR) pocet administrovanych karet
(Number of trials administered; ADM), pocet chyb (Errors; ERR - hodnota se udava i
v procentech pERR), konceptuélni troven odpovédi (Conceptual level response; CLR -

hodnota se udava i v procentech pCLR ) a schopnosti uceni se (Learning to learn; LL).
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(Palmer a Heaton, 2000). Tam, kde to vyhodnoceni testi umoznuje, jsme pouzili

hodnoty v procentech.

3.4.2 Frankfurtské Skala obtizi a psychiatrické posuzovaci
stupnice

3.4.2.1 Frankfurtstka Skala obtizi (FBF - Frankfurter Beschwerde-
Fragebogen)

Frankfurtsk& Skala potizi (FBF) je speciélni Skala pro schizofrenni pacienty a jeji
manual byl vydan nakladatelstvim Springer (Sullwold, 1986). Pteklad do ¢eského jazyka
byl proveden MUDr. Ondiejem Pé¢em. Skala popisuje symptomy, které pochézeji ze
sdéleni pacientd schopnych komunikace a reflexe. Vyroky jsou vyuZivany k ziskani
informaci o teoretickych vztazich, o statistickych kritériich kvality, o principech pouZiti
(kvali zabranéni faleSnych interpretaci) a o empirickych vysledcich. FBF v zasad¢
zachycuje kvantitativné subjektivni vahu samo sebou vnimanych deficitnich poruch v
podobé 98 popist/vyrokd, na které proband odpovi “ANO”-“NE”. FBF umoziuje
opétovné a aktualni poznani kognitivniho fungovani. V nasi studii proband odpovidal
ANO pouze tehdy, pokud se dand obtiz vyskytla v poslednich 14 dnech. Souétova
hodnota Skaly je méfitkem subjektivni vahy registrovanych poruch, a neni meétitkem
zavaznosti onemocnéni.

Klicové poruchy se uspotfddaly do 10 kategorii/Skal podle fenomenologickych
spoleénych vlastnosti (Ztrata kontroly, Senzorické iritace, Poruchy vnimani, Reg,
Mysleni, Pamét, Motorika, Ztrata automatismu, Anhedonie a strach a Pfehlceni podnéty.
Podrobny popis subskal viz piiloha 3). Kazda ze $kél je zastoupena 10 otazkami, pouze
Skala ,,Ztrata kontroly* osmi. U kaZzdé z otdzek v dotazniku je uvedeno ¢islo piislusné
Skaly, kterou otdzka mapuje.

Pii administraci proband vyplituje Skalu sam. VéEtSina postizenych je ptetizena pokud
jsou od nich ocekavany spontanni popisy, nebo pokud je pozadovano a piimo
dotazovano rozpoznani nemoci ve vice abstraktnim smyslu (nebot’ tyto fenomény jsou
také symptomy onemocnéni). Proto byla pfi vytvafeni dotazniku zohlednéna omezeni
schopnosti vniméani a zpracovani, kterd jsou charakteristicka pro onemocnéni. V nasi

studii jsme vyuzili subjektivni Skaly FBF ke korelaci s objektivnimi méfitky kognice.

3.4.2.2 Psychiatrické posuzovaci stupnice
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Positive and Negative Syndrome Scale (Skéala pozitivni a negativni
symptomatolgie - PANSS)

Skala PANSS obsahuje celkem 30 polozek kvantifikujicich 7 pozitivnich, 7
negativnich a 16 klinickych ptiznakii obecné symptomatologie schizofrenniho
onemocnéni. Polozky jsou hodnoceny na sedmibodové stupnici (Kay, et al., 1987). Skéla

je zadavana Skolenym zdravotnikem.

Clinical Global Impression Scale (Skala klinického hodnoceni - CGI)

Skala hodnoti na sedmibodové stupnici zavaznost a zménu onemocnéni (Guy, 1976),
je hodnocena zdravotnikem na zakladé¢ jeho klinickych zkuSenosti se sledovanim
onemocnénim. Pfi prvnim hodnoceni se hodnoti jak zavazné se pacient jevi vzhledem k
ostatnim pacientiim se stejnym onemocnénim (zévaznost). Pti kontrolni hodnocenim se

porovnava aktualni stav a jeho zména vzhledem ke vstupnimu hodnoceni (zména).

3.5 Casovy harmonogram studie
Zahajeni studie:

Informovany souhlas, potvrzeni diagnézy, zaznam demografickych udajt, tdaji o
nemoci a terapii. VySetieni pomoci baterie neuropsychologickych testii, administrace

psychiatrickych posuzovacich $kal, a Skaly subjektivniho hodnoceni kognice.

Intervence - Remediace:

Program pocitacové rehabilitace byl administrovan po dobu 8§ tydnii, ve frekvenci 3x
tydné, kazdé sezeni v délce trvani 90 minut. V piipadé potieby byly zaznamenany
vSechny zmény medikace; navic kdykoliv v ptipad¢ klinické deteriorace psychického

stavu a zmény medikace byly znovu administrovany psychiatrické skaly.

Ukong¢eni:
Po 8 tydnech znovu vySetieni pomoci baterie neuropsychologickych testd,
administrace psychiatrickych posuzovacich skal, Skaly subjektivniho hodnoceni kognice.

Zaznam Udaju o terapii.
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4  Sledované proménné a statistické zpracovani dat

Ugastnici studie primarng pochazeli z Psychiatrického centra Praha a z Psychiatrické
1écebny Praha — Bohnice, jednalo se 0 ambulantni pacienty. Zbyvajici pacienti pochazeli
z prazskych dennich stacionaii pro psychotické pacienty a z ostatnich psychiatrickych
ambulanci. Data byla ziskavana ptimo v Psychiatrickém centru Praha. Data sbirali
psychiatii (3kaly) a psychologové (neuropsychologické testy). Trénink vedl Kklinicky
psycholog. V obou ptipadech byli vySetiujici zaslepeni.

Skory a subskory testti vySe popsané testové baterie a subjektivni hodnoceni kognice
(FBF) jsou zékladnimi sledovanymi zavislymi proménnymi. Jako spoluproménné byly
zaznamenany skory a subskory psychiatrickych posuzovacich stupnic (PANSS, CGI).
Pro externi validitu slouzily pfedevsim demografické nezéavislé proménné a predpoklady
k uc¢eni (RAVEN).

Sledovali jsme vztah mezi vysledky neuropsychologické testové baterie a vysledky
subjektivniho hodnoceni kognice a efektem remediace (zména v Case) a to méfenim pied
a po remediaci. Vysledky byly zpracovany pomoci statistickeho programu SPSS 15.0.
K testovani rozdila byly uzity metody testovani rozdila stfednich hodnot a testovani
zéavislosti pomoci korelacnich koeficienti. Vzhledem k niz§imu poctu probandu Slo ve
veétsing piipadl o neparametrické testy: Wilcoxonlv parovy test, Mann-Whitney U test a
Kruskal-Wallis test; tam, kde to dovolovalo jejich uZziti, pak parametrické testy: One-
Way ANOVA. Veskeré testovani probihalo na 95% hlading spolehlivosti (tzn. p<0,050).
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5 Vysledky

5.1 Popis souboru

V pribéhu studie byl vzorek zredukovén z piivodnich 60 v experimentalni skupin€ na
44 a z ptvodnich 39 v kontrolni na 33 (tab.5). Hlavnimi dtvody redukce velikosti
experimentalni skupiny byly relaps (4 osoby), neschopnost dokoncit program z jiného
davodi, jako bylo napiiklad st¢hovani (1 subjekt), nastup do Skoly nebo zaméstnani,
ztrata zajem o programu (5 subjektd), vyfazeni z databaze pro nevalidni data nebo
odmitnuti pacientt dokongit testovani (6). Zadny subjekt v experimentalni skupiné nebyl
vyfazen z divodu neschopnosti zvladnout samotny program. 5 subjekti z kontrolni
skupiny bylo vyfazeno poté co se nedostavili ke kontrolnimu testovani po 8 tydnech, 1
subjekt byl vyfazen z diivodu relapsu psychotického onemocnéni.

Pocet muzii v experimentalni skupiné byl vyssi nez pocet muzi v kontrolni skuping.
Pocet zen se neliSil (tab.6). Primérny vék byl u experimentalni skupiny 30,9 rokd, u
kontrolni skupiny 32,3 let (tab.7). Experimentalni skupina méla vétSi zastoupeni
mladSich lidi, zatimco kontrolni skupina byla v€kové pomérné vyrovnana (graf.2).
Experimentalni skupina méla vétsi podil vysokoSkolsky vzdélanych a naopak mensi
podil lidi s maturitou, kdezto kontrolni skupina méla nejvétsi pocet lidi s maturitou
(graf.3). Hodnoty testu Ravenovy progresivni matrice mély obé skupiny vyrovnané
(pouze u experimentalni skupiny minimalni hodnoceni testu za¢iné na vyssi hodnoté nez
u kontrolni skupiny) (tab.8). Symptomatologie méfena pomoci $kaly PANSS a CGI
neukdzala signifikantni rozdil mezi skupinami a zaroven potvrdila stabilni
symptomatologii obou skupin v pribéhu vyzkumu (tab. 9; graf 4). Co se tyce funkénosti,
pred nastupem do kognitivni remediace byla vétSina klientd dlouhodobé nezaméstnana
nebo pobirala invalidni dichod (ID), 20% z nich bylo stale vedeno jako studenti nebo
zaméstnanci (v tomto piipad¢ evidovani na pracovnim ufadé€) a 18% bylo v invalidnim
diichodu a soucasné pracovali v chranénych dilnach. Kontrolni soubor vykazoval vétsi
funk¢nost. Skupiny fungujicich pacienti bez ID a ¢astecné fungujicich pacientii s ID
(kédy 1 a 2) byly v souboru zastoupeny obé po 36%. 21% pacienti mélo chranéné
zaméstnani a 2 pacientky z kontrolniho souboru byly na matetské dovolené (tab.10). Co
se tyCe délky onemocnéni, mefené poctem mésici a délkou 1écby, nejdéle se 1é¢ili
pacienti z kontrolni skupiny (tab.11)

Vysledky testovani rozdilu mezi pramémymi hrubymi skéry proménnych

jednotlivych testi a praméry odpovidajicich norem celkového studijniho souboru
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ukazaly, Ze statisticky vyznamné rozdily vstupnich hodnot neuropsychologickych testi

Ize nalézt pouze u TMT A, B (0,008; 0,025), ale trend k hor§imu vykonu oproti normé

byl patrny. Pfi rozdéleni souboru na skupiny byl statisticky vyznamny rozdil mezi

hrubymi skory proménnych a odpovidajicimi normami ve sméru k deficitu potvrzen opét

u TMT A, B (0,049; 0,035) a pouze u remedia¢ni skupiny. Opét, obecny trend k horSimu

vykonu oproti normé byl patrny. Kontrolni skupina byla statisticky lepsi v hodnoté CFT-

RO po 30 min (0,019) oproti norm¢. (tabs. 12; 13)

Deskriptivni statistiky: poéet ucastniku

kontrolni skupina  experimentalni skupina

1.testovani

2.testovani

Tab.5: Celkovy soubor 1. a 2. testovani - rozdéleni podle skupin

Deskriptivni statistika: pohlavi
kontrolni

. experimentalni skupina
skupina

Tab.6: Studijni soubor - demografické charakteristiky — pohlavi

Deskriptivni statistika: vék
kontrolni skupina  experimentalni skupina

pramér

median

standardni
odchylka

minimum

maximum

\

Tab.7: Studijni soubor - demografické charakteristiky - vék
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Graf..2: studijni soubor — vékové rozlozeni
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Graf.3: studijni soubor rozlozeni podle vzdélani

Deskriptivni statistiky RAVENu u jednotlivych skupin

pramér
median

standardni odchylka

minimum

maximum
\

kontrolni skupina

experimentalni skupina

Tab.8: Vstupni hodnoty Ravenovy progresivni matrice
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Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou — PANSS a CGlI
PANSS-CGI/1 (pramér) ... PANSS-CGI/2 (priimér)

= : g Sig.l = : —

kontrolni | experimentalni kontrolni experimentalni

Sig.2*

PANSS pozitivni
pfiznaky 12,84 11,44 0,196 12,45 10,76 0,302
PANSS negativni
pfiznaky 16,71 16,22 0,918 15,65 16,29 0,516
PANSS obecné
pfiznaky 30,84 29,00 0,480 28,23 27,21 0,814
celkové pfiznaky -
total 60,39 56,71 0,463 56,32 54,26 0,841

CGl 3,24 2,95 0,214 3,03 2,70 0,307

* Mann-Whitney U test; rozdil mezi kontrolni a experimentalni skupinou v ramci obou testovani zvast, na hladiné
vyznamnosti p<0,050 (test pracuje s priméry proménnych); statisticky vyznamné rozdily jsou vyznaceny Zluté

Tab.9: Vstupni a vystupni hodnoty symptomatologie (PANSS a CGl)

Rozdil mezi kontrolni a remediaéni skupinou (Zavaznost onemocnéni - PANSS-CGI)
70,00
60,00 -
50,00 -
40,00 - OPANSST (prdmér) kontrolni
BPANSST (primér) remediadni
30,00 BPANSSZ (primer) kontrolni
WPANSSZ (primér) remediadni
20,00 A
10,00
0,00 A
pozitivni pfiznaky - negativni piiznaky - celkové pfiznaky- celkové priznaky- GGl
hruby skér hruby skér hruby skér total

Graf 4: Zavaznost onemocnéni — rozdily mezi skupiny

Rozlozeni ¢etnosti jednotlivych skupin podle zaméstnanosti

kontrolni skupina experimentalni skupina

uroven funkénosti abs. rel. [%] abs. rel. [%]

zaméstnani x student (nema ID)
nezaméstnani nebo s ID+ bez prace

ID + chranéné pracovisté, nebo brigada
rodi¢ovska dovolena

Celkem

Tab.10: zaméstnanost
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Deskriptivni statistiky l1é€by (v mésicich)

kontrolni skupina

Median

experimentélni skupina

Minimum

Maximum

N

Tab .11: délka lé€by

Testovani rozdilii mezi normou a jednotlivymi testy
prdmérny pramér
hruby odpovidajici
skor normy

Sig.*

AVLT1
AVLT1 po 3
min

OC1

PROZ1
CFT-RO
CFT-RO po 3
min

CFT-RO po
30 min
TMTAL
TMTB1
WCST1 AD
* neparametricky Kruskal-Wallis test; testovani rozdil(i
hrubych skori vzhledem k primérné hodnoté
odpovidajici normy; p<0,050

Tab. 12: Testovani rozdily mezi normou a jednotlivymi testy — Cela skupina

Testovani rozdili mezi normou a jednotlivymi testy pro kazdou skupinu zvIast
pramér odpovidajici Sig.*

prdamérny hruby skor -y

kontrolni experimentalni kontrolni experimentalni kontrolni

AVLT1

experimentalni

AVLT1 po 3
min

OC1**

PROZ1

CFT-RO

CFT-RO po
3 min
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CFT-RO 30
min 1917|1752 12 111,29 0019 | 0,590
0 | 3670 3793 2557 | 25.26 0113 | 0049
0 9936 9756 5858 | 57.67 0415 | 0035
Woe o 9712 | 10314 8633 | 87.02 0241 | 0.721

* neparametricky Kruskal-Wallis test; testovani rozdili hrubych skér( vzhledem k primérmé hodnoté
odpovidajici normy; p<0,050
**One-Way ANOVA (neparametricky test nebylo mozné proveést; proto byl proveden parametricky)

Tab.13: Viysledky testovani rozdilu mezi normou a jednotlivymi testy — k&zda skupina zvIast

5.2 Vyzkumné hypotézy

Hypotéza ¢ 1: Kognitivni vykon u experimentdlni skupiny po ukonceni 8tydenni
kognitivni remediace, méieny vybranymi neuropsychologickymi testy, bude

signifikantné lepsi v porovnani se vstupnim vykonem.

Pii zpracovani dat Wilcoxonovym parovym testem bylo mozné tuto hypotézu
potvrdit na pozadované hladin¢ vyznamnosti p<0,05 u 14 z 29 proménnych u
experimentalni skupiny. Signifikantni rozdil ve vysledcich smérem ke zlepSeni se ukazal
v 6 neuropsychologickych testd. U testd komplexnich figur (CFT-RO a CFT-T) se
signifikantn¢ zlepsily hodnota Kopie (p=0,000), a hodnoty Po 3min (0,000) a Po 30 min
(0,000). U subtestu opakovani cisel z WAIS-III se signifikantné zlepsily hodnoty
celkového skoru (p=0,008) a opakovani cisel pozpatku (p=0,002), dale u subtestu
z WMS-III prostorovy rozsah doSlo k signifikantnimu zlepSeni v hodnotach celkového
skéru (p=0,002) a prostorovy rozsah pozpatku (p=0,014), ke zlep3eni doslo v hodnotach
TMT, B a déle dodlo k signifikantnimu zlepSeni u testu CPT a to v hodnot¢ variabilita
vykonu (p=0,011) a u testu WCST a to v hodnotach pocet administraci (p=0,000),
procento chyb (p=0,000), procento perzeveracnich odpovédi (p=0,000), procento
perzeveracnich chyb (p=0,000) a procento konceptudlni Grovné odpovedi (p=0,000).
Puvodni ptedpoklad 1ze potvrdit jen ¢astecné. (tab.14)

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Pamétovy test uéeni (AVLT) zvIa$t u kontrolni (N=33) a
experimentalni (N=44) skupiny

experimentalni
Sig.K* (EEN) Sig.R*
AVLT1  AVLT2 AVLT1  AVLT2

kontrolni(mediany)
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Sada A

opakovani
konfabulace

Pokus VI po 3 m.
Vybaveni po 30 m.

45,00 48,50 0,797 45,50 46,00 0,861
4,00 2,00 0,369 3,00 4,00 0,760
1,00 0,00 0,703 1,00 1,00 0,870
7,00 7,00 0,390 10,00 10,00 0,179
10,00 9,00 0,979 9,00 9,50 0,156

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Reyova (CFT-RO) a Taylorova figura (CFT-T) zvlast u
kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupiny

kopie
po 3 min.
po 30 min.

kontrolni (mediany)
CFT-RO  CFT-T

34,00

34,50

Sig.K*

0,276

experimentalni

(mediany)
CFT-RO
33,00

CFT-T
34,00

Sig.R*

0,010

20,00

26,00

0,001

17,75

25,00

0,000

19,50

25,00

0,003

17,00

25,00

0,000

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Opakovani Gisel (OC) zvlast u kontrolni (N=33) a
experimentalni (N=44) skupiny

Kontrolni (mediany) SPAIETAG

celkovy skor
dopfedu
pozpatku

OC1
15,00

0C2
15,00

Sig.K*

0,951

(mediany)
0C1
14,00

0C2
16,50

Sig.R*

0,008

9,00

9,00

0,782

9,00

10,00

0,333

7,00

7,00

0,288

6,00

7,00

0,002

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Prostorovy rozsah (PROZ) zvlast u kontrolni (N=33) a

experimentalni (N=44) skupiny

celkovy skor
dopfedu
pozpatku

kontrolni (mediany)

PROZ1

15,00

PROZ2
14,00

Sig.K*

0,591

experimentalni

(mediany)
PROZ1
15,00

PROZ2
17,00

Sig.R*

0,002

8,00

7,00

0,171

8,00

8,00

0,119

7,00

7,00

0,542

7,00

8,00

0,014

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Test cesty (TMT) zvlast u kontrolni (N=33) a experimentalni

(N=44) skupiny

sekundy A
sekundy B

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Test pozornosti (CPT) zvlast u kontrolni (N=33) a
experimentalni (N=44) skupiny; pocitano za pomoci T-skor

omission
comission

celkovy reakéni Gas
variabilita vykonu

detektabilita
perzeverace

kontrolni (mediany)

TMT1

31,00

TMT2
32,00

Sig.K*

0,097

experimentalni

(mediany)
TMT1
33,00

TMT2
32,00

Sig.R*

0,051

84,00

70,50

kontrolni (mediany)

CPT1

CPT2

0,004

Sig.K*

76,00

69,00

experimentalni

(mediany)
CPT1

CPT2

0,002

48,76 47,10 0,036 51,06 49,71
54,49 50,68 0,469 50,59 48,42 0,109
49,77 52,77 0,385 95,05 52,81 0,218
47,91 50,59 0,250 57,83 47,60
52,37 51,95 0,161 52,18 52,32
46,79 46,79 0,245 46,79 45,91

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim

experimentalni (N=44) skupiny

- Wisconsin test (WCST) zvI&st u kontrolni (N=33) a

kontrolni (mediany)

WCST1

6,00

6,00

WCST2

Sig.K*

0,258

experimentalni

(mediany)
WCST1
6,00

WCST2

6,00
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88,00 92,50 0,951 107,00 | 79,50 0,000
18,00 16,50 0,524 24,00 13,50 0,000
9,00 8,50 0,922 14,00 7,50 0,000
9,00 8,50 0,787 12,00 7,50 0,000
80,00 81,00 0,450 73,00 85,00 0,000
0,00 -1,67 0,171 -0,15 0,00 0,265

* Mann-Whitney U test; rozdil mezi kontrolni a remediacni skupinou v ramci obou testovani zvlast, na
hladiné vyznamnosti p<0,050 (test pracuje s prdméry proménnych); statisticky vyznamné rozdily jsou
vyznaceny zluté

Tab.14: Rozdil mezi 1. a 2. Testovanim kognitivniho vykonu- kazda skupina zvlast'.

Hypotéza ¢ 2: Kognitivni vykon u experimentdlni skupiny po ukonceni 8tydenni

kognitivni remediace, méieny vybranymi neuropsychologickymi testy, bude

signifikantné lepsi v porovnani s vysledky testit skupiny kontrolni.

Pii zpracovani dat Mann-Whitney U testem bylo moZné tuto hypotézu potvrdit na
pozadované hladingé vyznamnosti p<0,05 u péti z 29 proménnych u experimentalni
skupiny. Signifikantni rozdil ve vysledcich smérem ke zlepSeni se ukazal ve étyfech
neuropsychologickych testech. Jednalo se o Pamétovy test uceni (AVLT), kde
vyznamneho signifikantniho rozdilu dosahl jeden subskor, Pokus VI (p=0,010), dale
v testu prostorovy rozsah, kde doSlo k signifikantnimu zlepSeni v subtestech celkovy
skér (p=0,005) a prostorovy rozsah - dopiedu (p=0,003), k signifikantnimu zlepSeni
doslo i v testu setrvalé pozornosti (CPT) a to v hodnoté perzeverace (p=0,040) a v testu
tridéni karet (WCST), kde se hodnota pocet kategorii (p=0,024) signifikantné zlepSila
(viz tab.15). Vysledky kontrolni skupiny ukazaly zlepSeni pouze u jedné proménné
jednoho testu a to u testu AVLT Pokus po 3 min. Pivodni piedpoklad lze potvrdit

éasteCné.

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou - Pamét'ovy test uéeni (AVLT)
AVLT1 (pramér)
kontrolni experimentalni

Sig.1* AVLT2 (primér)
. kontrolni experimentalni
Sada A
opakovani
konfabulace
Pokus VI po 3m

Vybaveni po 30 m.

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou - Reyova (CFT-RO) a Taylorova figura (CFT-T)
RFIG (primér) Sig.1* TFIG (prGmér) Sig.2*

kontrolni experimentalni kontrolni Experimentalni

107



po 3 min.

po 30 min.

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou

celkovy skor
dopredu
pozpéatku

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou

celkovy skor
dopiedu
pozpéatku

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou

TMT1 (pramér)

sekundy A
sekundy B

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou

T-skoru

omissions
comissions

celkovy reakéni ¢as
variabilita vykonu

detektabilita
perzeverace

19,60

| 17,80

| 0,281

| 23,70 |

24,49

| 0,801

19,17

17,52

0OC1 (praimér)

kontrolni
16,06

experimentalni
15,09

0,231

Sig.1*
0,450

23,17

23,73

- Opakovani ¢isel (OC)

OC2 (praimér)
kontrolni
15,34

experimentalni
16,55

0,861

Sig.2*
0,201

9,30

9,16

0,844

9,34

9,50

0,541

7,12

5,98

PROZ1 (primér)

kontrolni
14,58

experimentalni
15,21

0,102

Sig.1*
0,487

7,75

7,18

- Prostorovy rozsah (PROZ)
PROZ2 (praimér)

kontrolni
13,97

experimentalni
16,50

0,911

Sig.2*
0,005

7,76

8,14

0,410

7,25

8,66

0,003

7,42

kontrolni
36,70

7,07

experimentalni
37,93

0,770

Sig.1*
0,571

7,53

7,84

- Test cesty (TMT)

TMT2 (prumér)

kontrolni
34,84

experimentalni
36,05

0,310

Sig.2*
0,538

99,36

97,56

CPT1 (prdmeér)

kontrolni

experimentalni

0,908

Sig.1*

89,78

83,84

0,979

- Test pozornosti (CPT); poéitano za pomoci

CPT2 (primeér)

kontrolni

experimentalni

Sig.2*

90,31 56,18 0,789 72,25 62,05 0,833
52,91 48,36 0,301 52,14 46,60 0,385
56,08 87,20 0,416 54,72 84,81 0,866
53,49 54,05 0,144 95,77 49,05 0,360
52,35 46,88 0,413 49,39 47,04 0,825
65,31 60,21 0,580 75,25 56,13 0,040

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou - Wisconsin test (WCST)
WCST1 (primér)

CAT
ADM
pPERR
pPR
pPE
pCLR
LL

kontrolni

experimentalni

Sig.1*

WCST2 (primeér)

kontrolni

experimentalni

Sig.2*

5,06 512 0,612 4,69 5,45 0,024
97,12 103,14 0,320 98,69 87,39 0,062
24,91 28,53 0,216 24,22 21,18 0,429
13,76 17,12 0,133 13,88 13,02 0,531
12,55 14,86 0,213 12,47 11,20 0,364
68,97 64,33 0,226 68,84 76,68 0,399
-1,33 -3,47 0,856 -1,32 -0,20 0,146

pracuje s mediany proménnych); statisticky vyznamné rozdily jsou vyznaceny Zluté

Tab 15: Vysledky rozdilu kognitivniho vykonu mezi experimentalni a kontrolni skupinou

* Wilcoxondv péarovy test; rozdil mezi 1. a 2. testovanim zvla$t u kazdé skupiny, na hladiné vyznamnosti p<0,050 (test

Hypotéza ¢.3: Subjektivni hodnoceni kognice u experimentdlni skupiny po ukonceni

8tydenni kognitivni remediace, méiené Skdlou subjektivniho hodnocent,

signifikantné lepsi v porovnani s vysledky u skupiny kontrolni.

bude
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Pti zpracovani dat Mann=Whitney U testem nebylo mozné tuto hypotézu potvrdit na
pozadované hladin€¢ vyznamnosti p<0,05 pii porovnani proménnych obou skupin.
Z hlediska subjektivniho hodnoceni kognice experimentélni skupina pii prvnim
hodnocenim vykazovala vétsi hodnotach ve slozkach potize s Motorickou koordinaci
(p=0,045) (tab.16). Pfi porovnani skupin zvlast Wilcoxonovym parovym testem byly
nalezeny statisticky vyznamné rozdily mezi 1. a 2. testovanim FBF jen u remediaéni
skupiny. VysSich hodnot ve FBF bylo dosahovano pii 1. testovani u proménnych
ukazujici na potizich Ztrata kontroly (p=0,001), Komplexni vnimani (p=0,029), Re&
(p=0,000), Mysleni (p=0,001), Pamét’ (0,003), Motorika (p=0,015), Ztrata automatisma
(p=0,015), Pichlceni podnéty (p=0,040) a Sumarni hodnota (p=0,000) (tab.17). Pivodni
ptedpoklad pfi porovnani obou skupin se signifikantné nepotvrdil.

Rozdil mezi kontrolni (N=33) a experimentalni (N=44) skupinou - Frankfurtska Skala obtizi (FBF)
FBF1 (pramér) FBF2 (pramér)

Sig.1*

kontrolni experimentalni kontrolni | experimentalni

ztrata kontroly

Vnimani (jednoduché)

Vnimani (komplexni)
re¢

mysSleni

pamét’

motorika

ztrata automatismu
ahedonie a Uzkost
(deprese)

prehlceni podnéty

Sumarni hodnota
* Mann-Whitney U test; rozdil mezi kontrolni a experimentéalni skupinou v ramci obou testovani zviast, na hladiné
vyznamnosti p<0,050 (test pracuje s priméry proménnych); statisticky vyznamné rozdily jsou vyznaceny Zluté

Tab.16: Vysledky rozdilu subjektivni hodnoceni kognice mezi experimentalni a kontrolni skupinou

Rozdil mezi 1. a 2. testovanim - Frankfurtska skala obtizi (FBF) zvlast' u kontrolni
(N=33) a remediacni (N=44) skupiny

remediacni
Sig.K* (mediany) Sig.R*
FBF1 FBF2 FBF1 FBF2

kontrolni (mediany)

ztrata kontroly
vnimani
(jednoduche)
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vnimani
(komplexni)
re¢

mysSleni
pamét’
motorika

ztrata automatismu
ahedonie a Uzkost
(deprese)

piehlceni podnéty
Sumarni hodnota

1,00 1,00 0,265 1,00 0,00 0,029
3,00 2,00 0,753 4,00 2,00 0,000
3,00 3,00 0,235 4,00 2,00 0,001
4,00 2,00 0,753 4,00 2,00 0,003
1,00 1,00 0,356 2,00 1,00 0,015
3,00 3,00 0,968 3,00 2,00 0,015
2,00 1,00 0,982 3,00 3,00 0,682
3,00 3,00 0,361 4,00 2,50 0,040
27,00 24,00 0,745 31,00 17,00 0,000

pracuje s mediany proménnych); statisticky vyznamné rozdily jsou vyznaceny Zluté

Tab.17: Rozdil mezi 1. a 2. Testovanim kognitivniho vykonu— kazda skupina zvlast'.

* Wilcoxonliv parovy test; rozdil mezi 1. a 2. testovanim zvlast u kazdé skupiny, na hladiné vyznamnosti p<0,050 (test
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6 DISKUZE

Vysledky realizovaného vyzkumu potvrdily ptedpoklad, Ze cilena 8 tydenni
remediace pomoci pocitatli ma statisticky signifikantné pozitivni kratkodoby vliv na
kognitivni vykon méfeny neuropsychologickymi testy. Nase data ukazuji, Ze ke zlepSeni
funkci miize dojit 1 diky efektu generalizace. Toto zlepSeni je signifikantni 1 pfi
porovnani s kontrolni skupinou nemocnych, ktefi jsou bez intervence. Rovnéz
subjektivni hodnoceni kognice po absolvovani 8tydenniho remediacniho programu je
vyznamné lep$i, avSak mezi experimentalni a kontrolni skupinou nebyl signifikantni

rozdil.

6.1 Interpretace vysledki podle sledovanych proménnych

Ze tii navrhovanych vyzkumnych hypotéz se podatilo potvrdit v riizné mife vSechny.
Prvni hypotéza predpokladala, Ze dojde k signifikantnimu zlepSeni kognitivniho vykonu
u experimentalni skupiny a to v porovnani se vstupnim vykonem. Podobné jako u jinych
studii, at uz vyuzivajicich cileny pocitaCovy pfistup anebo piistup kombinovany,
dochéazi po programu k parcialnimu zlepSeni (tab.14 ) (McGurk et al., 2007). Zda se, Ze
ke globalngjsimu ovlivnéni dochazi az v komplexnich programech zahrnujicich i
psychiatrickou rehabilitaci.

Pametovy test uceni (AVLT), zachycuje v této studii kognitivni doménu popsanou
iniciativou MATRICS jako verbalni uceni (Green et al., 2004) Test je zaméfeny na
bezprostiedni a kratkodobou verbalni pamét’, vybavovani a proces uceni (Lezak, 2004).
Test reflektuje i oddalené vybavovani a zpisob zpracovani informace. Data ziskana
nasim vyzkumem ukazuji, Ze po 8 tydennim programu nedo$lo u experimentalni skupiny
k statisticky signifikantni pozitivni zméné v kratkodobém ani v dlouhodobém
vybavovani v porovnani s vstupnimi hodnotami. Vzhledem k tomu, Ze u vybraného
programu (PSS CogRehab) neni k dispozici ¢eska verze, byl program pouzit v pavodni
verzi, v angli¢tiné. Z tohoto divodu byly vynechany veSkeré Glohy verbalniho typu,
veetné tréninku verbalni paméti (viz 3.3, emp. ¢asti). U AVLT jsme chtéli ovérit, zda
dojde ke generalizaci funkce verbalniho uceni a vybavovani pfi trénovani jiné kognitivni
slozky jak k tomu doslo v jinych studiich (Rodriguez et al., 2004; Medalia et al., 2005).
Data ziskand v naSem vyzkumu jsou v souladu s daty jinych vyzkumu. Jiz po 5-15

hodindch remediace dochdzi ve vétsiné funkci k detekovatelnému kratkodobému
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zlepSeni (Wykes et al., 2011), ale podle literarnich tdaja vyznamnéjsi zlepSeni verbalni
schopnosti uceni vyzaduje zaméfeny, dlouhodoby, intenzivni ptistup, bez ohledu na to
zda se jedna o pocitaovy program nebo piistup tuzka-papir (Sartory et al., 2005;
McGurk, 2007). Pro efektivni trénink je zapotiebi pouZit kombinaci metod drilu a
nacviku strategii (Wykes a Reeder, 2005), coz PSS CogRehab splituje. Doporucena
intenzita remediace je minimalné¢ 50 sezeni (Fisher et al., 2009). . Limitaci naseho
programu je skute¢nost, ze c¢ital celkem 36 sezeni. Pro dosazeni lepSich vysledkt bude
do budoucna nutné pouzit intenzivnéjsi a pfimo na verbalni uceni zameéteny trénink.

Figury  Rey-Osterriethova/Taylorova (CFT-RO/CFT-T), zachycuji doménu
vizualniho uceni. Test méfi vizualni percepci, kresleni, konstrukéni schopnosti a vizualni
vybavovani (3.4.1.3, emp. &asti). Test jsme zvolili jako metodu v Ceské republice
dostupnou a doporuéenou v nasi zakladni neuropsychologické baterii (Preis et al., 2002;
2007). Experimentalni skupina se po ukonceni programu vyznamné zlepSila ve
vizualnim vybavovani. Pii bliz§i analyze je patrné, ze k tomuto zlepSeni doslo i u
kontrolni skupiny. Zde je na misté vzit do uvahy u tohoto testu a jeho leh¢i formy retestu
efekt nacviku (Lezak, 2004). U kopie figury doslo k signifikantnimu zlep3eni pouze ve
skupiné experimentalni, nicmén¢ trend ke zlepSeni byl pozorovan i ve skupin€ kontrolni.
Vzhledem k vySe diskutované problematice paméti (intenzita a cilenost tréninku paméti),
s prihlédnutim k efektu nacviku a sohledem na skuteCnost, ze je u schizofrenie
prokazano zhorSeni vizualni analyza materidlu (2.4.4, teor. Cast), miZzeme zlepSeni
Vv proménné ,,kopie* opatrn¢ interpretovat jako zlepseni vlivem tréninku zamétené¢ho na
zpracovani informaci strategii a metakognici (Wykes et al., 2007).

Opakovani cisel méti kapacitu opakovani, okamzitou auditivni pamét’ a schopnost
zaméfit a udrzet pozornost. Proménnd pozpatku méfi navic verbalni pracovni pamét
(3.4.1.4, teoret. cast). Tuto metodu jsme pouzili v jeji auditivni podob¢, abychom oveéfili
generalizacni schopnosti zvoleného programu (3.4.1, teor. ¢ast). Experimentalni skupina
se signifikantné zlepsila v proménnych ,,celkovy skor a ,,skér pozpatku®. Vysledky lze
interpretovat jako zlepSeni ve schopnostech auditivné zaméfit a udrzet bezdétnou
pozornost (celkovy skor) a jako zlepSeni v auditivnich slozkach pracovni paméti a to i
Vv generalizované podobé. Nase nalezy se shoduji s vysledky studii, které vyuZily stejny
program PSS CogRehab bud’ cilené anebo v kombinované podob¢ (Rodriguez et al.,
2004; Kurtz et al., 2007). Vysledky jsou signifikantni i ve srovnani s komplexnimi
rehabilitatnimi programy (Rodriguez et al., 2010). Navic se shoduji s vysledky vétSiny

remediacnich programt, které nalezly robustni zlepSeni funkce pracovni paméti
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(3.4.3.3). Vramci modelu zpracovani informace muzeme tyto vysledky interpretovat
jako zlepSeni ve schopnostech uchovat a zaroven manipulovat s informacemi béhem
komplexnich ¢innosti. U kontrolni skupiny vykon ziistal nezménén.

Prostorovy rozsah méfi prostorovou orientaci a konstrukci. Proménna ,,pozpatku‘
mefi vizuo-prostorovou pracovni pamét (3.4.1.5). Obdoba tohoto testu byla jednou
z uloh trénovéanou pii na$i intervenci. U experimentalni skupiny doslo ke zlepSeni
celkového vykonu a vykonu pozpatku. Vysledky jsou obdobné jako vysledky pti
opakovani Cisel, pokud jde o pracovni pamét. Bylo zaznamenano celkové zlepSeni
vizualni sloZky vizuo-prostorovych funkci, a to piedev§sim v jejich sloZzce pracovni
paméti. Vstupni hodnoty u obou skupin byly stejné. U kontrolni skupiny doSlo spise
k mirnému, byt nesignifikantnimu, poklesu.

Test cesty (TMT A-B) méfi rychlost zpracovani informace v podob& schopnosti
vizuo-prostorového vyhledavani a pozornosti (¢ast A), navic jeho slozit&jsi ¢ast (B) mé&fi
i mentalni flexibilitu a vizuo-prostorovou pracovni pamét’ (2.4.1). V nasem remedia¢nim
programu jsme tuto funkci trénovali pomoci modulti pozornosti (3.3., emp ¢ast). U
experimentalni skupiny doslo ke zlepSeni v ¢asti B, méfici mentalni flexibilitu a pracovni
pamét’ (vizualni). Kontrolni skupina vykazovala také vyzmnamné zlepSeni i bez cilené
intervence v obdobi mezi méfenimi. Zde je nutno zvazovat moznost vlivu efektu
nacviku (Lezak, 2004). Limitaci na$i studie je skutecnost, Ze jsme nepouzili alternativni
verzi. Alternativni formy bude nutné pouZit v pfistich métenich, tak aby se odlisilo
skuteéné zlepSeni od efektu nacviku. Udaje o efektivitd remediace na zmirnéni deficitu
rychlosti zpracovani informace jsou omezené a vétSinou jsou soucasti sledovani vlivu
funkce pozornosti (Hogarty et al., 2006). Z tohoto diivodu nase nalezy nelze validné
interpretovat jako zlep3eni.

Test setrvalé pozornosti (CPT), v pocéitacové verzi, kterou jsme zvolili pro nas
vyzkum (3.4.1.7), mé&fi udrZeni selektivni pozornosti a impulzivitu. Test navic méfi i
flexibilitu pozornosti. Podobné funkce jsme v  remedianim programu trénovali
v modulu Pozornost.. Nase vysledky u remediacni skupiny po skonceni programu
ukazaly pouze na zlepSeni spolehlivosti vykonu (proménna ,,variabilita vykonu®). Tyto
vysledky jsou v rozporu s klinickymi nalezy (Rodriguez et al., 2002), ale potvrzuji
nélezy vyzkumné (Rodriguez et al., 2004). Literarni Udaje uvadi zlepSeni vigility po
intervenci (Fizsdon et al., 2005). V nasi studii se kontrolni skupina spontann¢ zlepsila ve

vigilité, zatimco hodnoty zlepSeni vigility v experimentalni skupiné nedosahly hladiny

vvvvvv

113



bézné pouzivané ve vyzkumech (Lezak, 2004). Je tedy mozné, ze pouzité normativniT-
skory nemusi reprezentovat bézny vykon v ¢eské populaci. Nicméné vysledky v jinych
parametrech pozornosti, jaku jsou opakovani ¢isel dopiedu, prostorovy rozsah doptedu a
TMT-A byly rovnéz nesignifikantni. V tréninku pozornosti je klicova védoma aktivita
s posilenim kontroly realitou (Subramaniam et al., 2012), nejlépe s vyuZitim
metakognitivnich strategii (Wykes a Reeder, 2005).

Test trideni karet (WCST), néstroj na meéfeni exekutivnich funcki je metodou
pouzivanou nejen na méfeni efektivity remediace na Urovni neurofyziologické, ale i
ptimo neuropsychologické a pii vlastnim tréninku (Goldberg, 1987; Delahunty et al.,
1993), ackoli tato metoda nebyla vybrana do baterie MCCB (Nuechterlein, et al., 2008;
Kern et al., 2008). V poslednich letech se za¢ina vyuzivat k interpretaci jednotlivych
parametrit (3.4.3.5, teoret. Casti). NaSe experimentalni skupina se po 8 tydennim
programu zlepSila prakticky ve vSech parametrech méfenych WCST. Doslo k
redukci poc¢tu administrovanych karet potiebnych k tspésnému dokonceni ulohy, snizily
se perzeverace a chyby. Podstatou programu PSS CogRehab je zlepSeni procesovani
informace. Kazd4 jeho tloha zaméfuje trénink na urcitou urovenn exekutivy (3.3, emp.
casti). NasSe vysledky prokazuji efekt remediace na zlepSeni ve strategii a flexibilité
mysleni, a v jeho monitorovani, v feSeni problémi a jejich monitorovani (3.3.2). V
kontrolni skupin€ nebyly zaznamenany zadné signifikantni zmény. To potvrzuje, Ze pii
skutecném deficitu v oblastech exekutivy nedochazi u pacientli se schizofrenii ke
spontannimu  zlepSeni vykonu pii opakovaném méfeni (3.4.3.5), c¢ili nedochazi
k velkéemu efektu nacviku.

Druhd hypotéza piedpokladla, ze pfi porovnani skupin mezi sebou prokaze
experimentalni  skupina v porovnani s kontrolni  skupinou lepSi  vysledky
v neuropsychologickych testech. Vstupni hodnoty ukézaly signifikantni rozdil mezi
skupinami pouze v jedné z métenych hodnot (AVLT, pokus VI po 3 min.) (viz tab. 15).
V ostatnich proménnych, véetné hodnot Ravena (tab.8) se skupiny pii vstupu vyznamné
neliily. V AVLT doslo ke zlepSeni jen v jedné proménné, Pokus VI po 3 min a to vSak i
pii prvnim méfeni. Rozdil 1ze vysvétlit praveé jejimi lepsSimi vstupnimi hodnotami u
remediované skupiny. Tento rozdil byl stale patrny i po ukonceni programu a to i ptesto,
Ze k testovani byly pouzity alternativni verze. AVLT je testem, ktery je Casto vyuzivan
Vv klinické praxi. Nelze tedy vyloucit, , Ze probandi byli testu exponovani jiz diive; efekt
nacviku je u toho testu nezanedbatelny (Lezakova, 2004). Dalsi signifikantni rozdil mezi

skupinami byl v prostorovém rozsahu. Zde experimentalni skupina v porovnani
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s kontrolni prokazala lepsi vysledky v proménnych celkového skoru a v prostorovému
rozsahu dopfedu. K signifikantnimu zlepSeni doSlo tedy v bezprostiedni vizuo-
prostorové paméti. PSS CogRehab trénuje podobnou dlohu jako tu, kterou jsme zde
testovali. Mlzeme proto konstatovat, Ze vizuo-prostorova bezprostiedni pamét je
ovlivnitelnd tréninkem. Tyto néalezy potvrzuji 1 dalsi autofi, ktefi dokonce bezdécnou
pamét’ povazuji za prediktor aspéchu terapie (Fizsdon et al., 2005). K signifikantnimu
zlepSeni doslo i u CPT v po¢tu perzeveraci. Experimentalni skupina se v porovnani
s kontrolni po programu vyznamné zlepSila. Vzhledem k zaméfeni tréninku na zlepSeni
kognitivni flexibility mizeme potvrdit, Ze experimentalni skupina profitovala z cviceni
zaméienych na flexibilitu. Flexibilita je tedy funkce, kterou jsme v nasi experimentélni
skupiné¢ dokdzali pomoci pocitacového tréninku vyznamné zlepSit. Experimentalni
skupina oproti kontrolni se zlepSila i v poctu uspésné dosazenych kategorii WCST.
K patrnému trendu zlepSeni v porovnani s kontrolni skupinou doslo i v proménné pocet
administrovanych karet Kk uspé$nému konci. Zda se, ze ucastnici programu byli
schopnéjsi vytvofit strategii, monitorovat své chovani a cCerpat ze zpétné vazby.
Vysledky se shoduji s vysledky jinych praci (Kurtz et al., 2007).

Tieti vyzkumna hypotéza piredpokladala signifikantni zlepSeni subjektivniho
hodnoceni vlastni kognice u experimentalni skupiny v porovnani se subjektivnim
hodnocenim kognice kontrolni skupiny. Porovnani mezi obéma skupinami ukazalo, Ze
pfi vstupu obé skupiny vnimaly svlij souCasny kognitivni stav velice podobné, s
vyjimkou proménné motorickd zpomalenost (tab 16), kde experimentalni skupina
udavala vétsi potize s motorikou.

Pfi zméné subjektivniho hodnoceni kognice v Case u kazdé skupiny zvlast' (tab.16)
experimentalni skupina hodnotila signifikantni zlepSeni svych kognitivnich funkci a to
prakticky ve vSech parametrech, s vyjimkou funkce vnimani. Tato funkce nebyla vSak od
zacatku vnimana jako problematicka. Kontrolni skupina rovnéz zaznamenala urcité
zlepSeni, nesignifikantni skoro ve vSech proménnych, vyjma vnimani, mySleni a
motoriky, které se nezménily. Zdé se tedy, ze subjektivni pocit po absolvovani programu
se tyka komplexnéjsich funkcich jako jsou pravé vnimani a pamét. Experimentalni
skupina citila, Ze se jejich motorika po tréninku vyznamné zlep$ila. Vzhledem k povaze
programu, ktery se zaméfuje na zlepSeni percepce svého fungovani, mohou tyto
vysledky potvrdit pozitivni subjektivni hodnoceni vlastni kognice po jeho absolvovéni.

Vysledky jsou v souladu s literaturou (Rose et al., 2008).
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6.2 Rozbor souboru probandu

Vliv véku a vzdélani na vykon v neuropsychologickych testli je velmi vyznamny
(Kern et al. 2008). Ztohoto divodu jsme se ke kazdému subjektu, ktery proSel
kognitivni remediaci snazili pfitadit do paru pacienta s odpovidajicimi demografickymi
charakteristikami. Pocet probandii byl mirn€¢ vys$i v experimentalni skupiné.
Experimentalni skupina méla vétsi zastoupeni muzi a také vétSi zastoupeni mladsSich
lidi, i kdyz pramérny vék se mezi skupinami zasadné nelisil (tab. 6). Vzd¢lanim byly obé
skupiny zastoupené ve vétSin¢ stfedoSkolskym vzdélanim, dale obé skupiny meély
vyrazny pocet vysokoSkolskych studentl. V niz§im vzdélani se ob¢& skupiny v rozloZeni
mirn¢ odliSovaly, nicméné¢ vstupni hodnoty Ravenovy progresivni matrice se mezi
skupinami prakticky neliSily. Skupiny byly shodné co se tyCe zavaznosti
symptomatologie, ktera se signifikantné nezmeénila ani v prubéhu sledovéni. U obou
skupin pfevladaly negativni pfiznaky nad pozitivnimi. Primérmé hodnoty CGI u
kontrolni skupiny byly vyssi nez3 coz ukazuje, Ze nebylo zcela dodrZzeno vstupni
kritérium pro zafazeni do studie a svéd¢i. Pro dal$i vyzkum doporucujeme pouZit
komplexnéjsi kritéria pro remisi navrzena Nancy Andreasenovou a spol.(2005). Co se
tye Grovné zaméstnanosti, vétsina ucastnikd studie byla pfi zafazeni do programu bez
zaméstnani. Probandi vedeni jako zaméstnanci nebo studenti, ktefi se zcastnili
programu, méli po dobu programu od téchto aktivit volno a to vzhledem k pozadavku
participace na programu bez ucasti na jinych kognitivnich aktivitach. K zafazeni do
programu bylo podminkou vykazovat kognitivni deficit minimalné v jedné doméné a to
okolo 1SD, ¢ili minimaln¢ mirné postizeni (Harvey, 1997). To spliovali vsichni
ucastnici. Tam, kde lze, jsme se snazili celkovy soubor a také kazdou skupinu zvIast
porovnat s normativnimi hodnotami. Dil¢i vysledky potvrzuji, Ze v porovnani s normou
je u vSech nemocnych signifikantni kognitivni deficit potvrzeny minimalné v jedné
kognitivni doméné¢ a (tab. 12). Oproti norm¢ soubor vykazoval vyznamn¢ snizeny vykon
Vv rychlosti zpracovani, ve schopnosti pruzné piepnout a nasledné ve vizuo-prostorové
pracovni paméti (TMT A, B) Tyto vysledky jsou v souladu s literarnimi daty o povaze
kognitivniho deficitu. Pravé u téchto funkci byl prokazan opozdény vyvoj (Mesholam-
Gately et al., 2009; Reichenberg, et al., 2010). D4 se fict, ze i ptes absenci kvalitnich
¢eskych norem na$ soubor vykazoval podobny kognitivni deficit jako nemocni z jinych
kultur. Celkovy soubor piivodné tvotilo 99 probandt, data byla analyzovana ze souboru

77 lidi, 33 osob v kontrolni skupiné a 44 v experimentalni. Velikost souboru je
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limitovana a vybér vzorku probandii neni stratifikované reprezentativni, vysledky proto
maji omezenou generalizovatelnost. Nicmén¢ vstupni kritéria 1ze povazovat za relevantni
pokud jde o charakter schizofrenniho onemocnéni (piiloha 1) a jeho kognitivni deficit

(viz 3.4.1, emp. cast).
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SHRNUTI

Celkové dosSlo v naSem souboru schizofrennich pacientid s kognitivnim deficitem
k signifikantnimu zlepSeni nebo k trendu ke zlepSeni kognitivniho vykonu po remediaci
pocitaovym programem. Toto zlepSeni bylo vnimano také subjektivne. Diky rozdilné
velikosti skupin a n€kterych vstupnich hodnot nedosahly pii porovnani experimentalni a
kontrolni skupiny nékteré proménné htiadiny vyznamnosti. AvsSak, pii Pii analyze
jednotlivych skupin je nicméné v experimentalni skuping patrny signifikantni benefit
remediace. NejvyznamnéjSimi nalezy je skuteCnost, Ze i pracovni pamét’ lze trénovat a
zlepSovat a Ze je mozné pii tréninku jedné funkce (vizualni) tento efekt generalizovat do
funkce jiné. Obdobn¢ jsme prokazali velice robustni prokognitivni efekt tréninku na
bezdénou pamét. U pacientli se schizofrenii se pocitacovy trénink doporucuje
k trénovani bazélni kognitivni funkce s cilem zlepSeni vy3si funkce. Je tedy nutné
zlepsit senzorickou informaci, vigilitu, pracovni pamét  difive nez se zacCne S
nacvikem piistupti zaméfenych na vyssi exekutivni funkce planovani a feSeni problémi
(Genevsky et al., 2010). Tento postup jsme dodrzeli. Efekt metody tréninku byl uspéSny
i v redukci perzeveraéniho mysleni a ve zlepSeni jeho flexibility. Navic, doslo k lepSimu
monitorovani vlastniho vykonu a k profitu ze zpétné vazby. Pokud kratkodobé slozky
paméti, jako jsou bezdécnd pozornost a pracovni pamét, byly ovlivnitelné tréninkem
Vv rozsahu a podobé, které jsme administrovali v naSem vyzkumu, pak kratkodoby trénink
pravdépodobné neovliviiuje dlouhodobou pamét’. Meta-analyzy ukézali velky effect size
pii tréninku verbalniho uceni paméti za pouziti mnohahodinového drilu a nacviku . To
svedc¢i o tom, ze pocitaCova remediace v dostatecné ,,velké davce® je velice dilezitym
pfistupem v remediaci schizofrenie (McGurk et al., 2007).

Externi proménné nedosahovaly mezi skupinami vyznamnych rozdild, signifikantné
se neliSily ani prediktivni schopnosti profitovat z u¢eni (RAVEN) a vstupni kognitivni

vykon.

Limity interpretace vysledkt naSi prace spocivaji predevsim v jazykovém omezeni
pocitacové remediace (program neobsahuje ceskou jazykovou verzi k tréninku
verbalnich slozek kognice). Piesto se naSe vysledky shoduji s vysledky zahrani¢nich
programll pouzivajicich stejny pocitacovy software (Bell et al., 2003; Hogarty et al.,
2004; Kern et al., 2007). Dalsi limitace se tyk& nerandomizovaného vzorku

(reprezentativnost, motivace). Reprezentativnost vzorku je omezena na konkrétni
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populaci, vysledky se nedaji zcela generalizovat. Motivace miize zpusobit bias vV méfeni
subjektivniho hodnoceni kognice po programu (v pozitivnim nebo negativnim smyslu,
podle ocekavani). Nicméné¢ vybér vzorku lze povazovat za relevantni pokud jde o
vstupni kritéria onemocnéni a definici kognitivniho deficitu, naSe nalezy se proto mohou
stat vychodiskem pro dalSi sledovani.

Vybrané neuropsychologické metody byly omezené dostupnosti metod v CR a
dostupnosti jejich norem. Déle je nutné pfipomenout, Ze neuropsychologické metody,
hlavné pamétove, castecné podléhaji efektu nacviku (Lezak, 1995); efekt nacviku, byt

nevelky, Ize o¢ekavat i u WCST (Goldberg, 1987; Delahunty et al., 1997).
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ZAVER

Na zakladé¢ dosavadnich znalosti zle shrnout, ze schizofrenie je: fenotypové
heterogenni  neurovyvojové onemocnéni, S prokazatelnym endofenotypickym
kognitivnim deficitem, ktery postihuje piedev§im zplisob zpracovani informace.
Kognitivni deficit ma svuj geneticky podklad, existuji patrné premorbidni indikatory v
kognitivn¢ Urovni, pficemz jiz v dobé prvni ataky jsou detekovatelné morfologickeé a
funkéni mozkové abnormity, které mohou v dalsim pribéhu onemocnéni dale
progredovat. Kognitivni deficit ma zavazny dopad na funkéni a vysledné stavy
onemocnéni a je nezavisly na symptomatologii. Kognitivni deficit je mozné do urcité

miry ovlivnit pomoci remediaci.

Program kognitivni remediace mé¢l za cil ovéfit jak mohou byt u téchto pacientil
napomocné pocitace. Nasim cilem bylo také ovéfit, zda jsou pacienti ochotni a schopni si
takovouto metodu osvojit, zda se nauci ovladat programy a samoziejm¢ zda vyuziti
pocitacii prinese uspokojivé vysledky ve zlepSeni kognitivnich procest. Vysledky prace
mély poslouzit jako vychodisko k doporuc¢eni jak postavit klinicky program remediace
kognitivnich funkci u pacientd s onemocnénim ze schizofrenniho okruhu, koho zatadit a
jak tento program eventualné rozsitit na jiné diagnézy z oblasti neuropsychiatrickych
onemocnenti.

N&S vyzkum prokdzal, Ze zlepSeni kognitivnich funkci po ukonéeni tréninku
reflektuje bezprostiedni, kratkodoby ucinek cilené remediace na kognitivni deficit a na
jeho subjektivni hodnoceni. Pacienti byli motivovani a program zvladli. K tomu, zda se
jednd o efekt dlouhodoby, pretrvavajici v ¢ase, pripadné¢ zda ma Sir§i ekologickou
validitu, je potfeba dlouhodobého sledovani.

Dnes méa program kognitivni remediace dobie etablovanou klinickou ¢ast a dale se
rozsituje. Cilem dalSich praci by mélo byt také nalézt optimalni okamzik kdy s intervenci
zacit, identifikovat vhodné remediacni pfistupy v ramci programi a ptipadné jejich
individualni pfizptisobeni specifickym potfebam konkrétniho pacienta. K ovéfeni

efektivity remediace se dnes nabizi interdisciplinarni biopsychosocialni piistup.
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Tab. 1: zakladni diagnosticka voditka ke stanoveni diagnozy
schizofrenie podle MKN 10 a DSM-IV

MKN-10
Charakteristické pfiznaky

1)Musi byt pfitomna alespoii jedna
z nasledujicich charakteristik:

a) ozvucovani myslenek, vkladani nebo
odnimani myslenek, vysilani mySlenek

b) bludy kontrolovani, ovliviiovani nebo
ovladani, zfetelné se projevujici pohyby téla
nebo koncetin nebo zvlastnimi myslenkami,
¢innostmi nebo pocity, bludné vniméani

¢) halucinace hlasu, které komentuji pacientovo
chovani nebo mezi sebou hovofi, nebo jiné typy
hlasu, které pfichazeji z nékterych ¢asti téla

d) neustalé bludy jinych typd, které nemohou
byt podminéné pfisluSnou kulturou a jsou zcela
nepatficne, jako nabozenska nebo politicka
identita, nadlidsk& moc nebo schopnost
(napr.schopnost kontrolovat po¢asi nebo byt ve
spojeni s cizinci z jiného svéta)

2) Nebo alespori dvé z nasledujicich
charakteristik:

a) Neustalé halucinace jakéhokoliv typu, pokud
se vyskytuji denné po dobu nejméné 1 mésice
a jsou spojeny s bludy (bud' s ob&asnymi, nebo
jen Castecné formovanymi) bez jasného
emotivniho obsahu, nebo jsou doprovazeny
trvale zvySenym sebehodnocenim

b) Neologismy, pferuSovani nebo zarazy
mysleni, jejichz dusledkem jsou inkoherence
nebo zmateny slovni projev

¢) Katatonni chovéni, jako jsou vzrueni,
nastavy nebo voskova ohebnost, mutismus a
stupor

d),negativni symptomy, jako jsou zfetelna
apatie, ochuzeni reci a ploché nebo
nepfiméfené odpovedi (musi byt jisté, Ze se
nejedna o nasledek deprese nebo
neuroleptické I&¢by.

DSM-IV
Charakteristické pfiznaky

1)Musi byt pfitomny dvé (nebo vice) z nasledujicich
charakteristik:

a) bludy

b) halucinace

c) dezorganizovana fe¢
d) hrubé dezorganizované
e) nebo katatonni chovani

f) negativni pfiznaky, tj.emotivni zplo$télost, alogie nebo
abulie

Poznamka:Pouze jeden z pfiznaku kritéria A je
zapotfebi v pfipadé, Ze bludy jsou bizarni nebo
halucinace sestavaji z hlasi komentujicich chovani
nebo myslenky, nebo ze dvou &i vice hlasu, které mezi
sebou konverzuiji

Délka trvani priznaku

Délka trvani pfiznaku
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Je pfitomen alespori jeden ze syndromd,
symptom( a znak( popsanych pod (1) nebo
alespori dva ze symptom0 a znaku uvedenych
pod (2), a to po vétsinu obdobi epizody
psychotického onemocnéni, které trva alespori
jeden mésic (nebo nékdy po vétsinu dnli).

Dvé (nebo vice) z charakteristik, kazda pfitomna

v signifikantni mife v obdobi jednomésiéni periody (nebo
kratSim, jeli UspéSna lécba)

Trvani: pfiznaky poruchy trvaji nepretrzité po dobu
nejméné 6 mésicu. Toto Sestimésiéni obdobi musi
zahrnovat nejméné 1 mésic pfiznaku (nebo krat$i dobu,
je-li uspésna lécba) podle kritéria A (tj.pfiznakd aktivni
faze) a mize zahrnovat periody prodromalnich nebo
rezidualnich pfiznakl. V pribéhu téchto prodromalnich
nebo reziduélnich period mohou byt projevy poruchy
vyjadfeny pouze jako negativni pfiznaky nebo dva éi
vice pfiznaku z kritéria A, které jsou pfitomny v slabsi
formé (napf.podivna pfesvédceni, neobvyklé percepeni
prozitky)

Vyluéovaci podminky

a) Jestlize pacient splfiuje také kritéria pro
manickou epizodu (F30.-)nebo depresivni
epizodu (F32.-) musi byt splnéna kritéria G1 a
G2 jesté pied tim, nez dojde k naruSeni nélady

b) Porucha neni dusledkem organické mozkové
poruchy (ve smyslu FO0-F09) nebo intoxikace
alkoholem nebo jinou psychoaktivni latkou
(F1x.0), zavislosti (F1x.2) nebo odnétim latky
(F1x.3 nebo F1x.4).

Vyluéovaci podminky

a) Vylou€eni schizoafektivni poruchy a poruchy nalady:
Schizoafektivni porucha a porucha nalady
s psychotickymi pfiznaky jsou vylouéeny, jestlize se:

b) Soucasné s pfiznaky afektivni faze nevyskytuji velka
depresivni, manicka nebo smiSena epizoda, nebo

c) Epizody poruch nalady se vyskytly soucasné
s pfiznaky aktivni faze a jejich celkové trvani bylo
relativné krat§i vaéi trvani aktivni a rezidualni periody.

d) Vylougeni somatickych nemoci nebo stavl
zplsobenych psychoaktivnimi latkami: porucha neni
pfimym fyziologickym dUsledkem poziti psychoaktivni
latky (nap.uzivané drogy, Iéku) nebo somatického
onemocnéni.

e) Vztah k pervazivni vyvojové poruse: jestlize je

v anamnéze Autisticka porucha nebo jina Pervazivni
vyvojova porucha, stanovuje se pridatna diagnéza
schizofrenie jen v pfipadé, ze jsou pfitomny také
zfetelné bludy nebo halucinace po dobu nejméné
jednoho mésice (nebo kratsi, je-li Ié¢ba Uspésna)
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Tab. 2: zakladni klinické diagnostické priznaky schizofrenie a
soucasny stav nozologie (Upraveno podle Tandon a May, 2008;
Tandon et al., 2008c)

Diagnosticke hranice mezi schizofrenii a jinymi psychiatrickymi poruchami, jsou nejasne.

Existuje vyznamna heterogenita v neurobiologii, klinickych projevech, prub&hu a odpovédi na Ié&bu napfié
pacienty.

Schizofrenie ma tendenci byt chronické a recidivujici onemocnéni s nedplnou remisi.

Schizofrenie je charakterizovana smési pozitivnich, negativnich, kognitivnich a afektivnich pfiznakd.
Zavaznost jednotlivych symptomu se lii jak mezi pacienty, tak i v prub&éhu onemocnéni.

Dochézi ke generalizovanému deficitu intelektu.

Je pfitomny deficit v fadé kognitivnich funkci, jako jsou exekutivni funkce, pamét, psychomotorické tempo,
pozornost a socialni kognice).

Kognitivni deficit je pritomen jesté pfed nastupem psychdzy a pretrvava v pribéhu onemocnéni.

Je zvySeny vyskyt drobnych somatickych anomalii a abnormit dermatoglyfu.

Je zvySeny vyskyt neurologickych poruch, véetné pohybovych poruch a mékkych neurologickych pfiznaku.
Je vy§8i vyskyt obezity a kardiovaskularnich onemocnéni.

Onemocnéni je spojeno s vysokym vyskytem koufeni a uzivani ndvykovych latek.

Je pfitomno vyznamné riziko sebevrazednych tendenci.

V nékterych fazich onemocnéni mize dojit ke zvy3eni rizika nasilného chovani.

Psychotické pfiznaky nastupuiji obvykle béhem dospivani nebo rané dospélosti.

U podstatné ¢asti pacientl je pfitomno vyznamné premorbidni postiZeni.

Onemocnéni je spojeno s dvojnasobné vy$si mortalitou, primérna délka onemocnéni je zkracena az o
20%.

Progn6za onemocnéni je zavisla na pohlavi (muzské pohlavi ma horsi prognézu), vék (vyskyt v mladsim
véku je prognosticky horsi), délce trvani neléenych pfiznakl (€im delSi, tim horsi prognéza) a zavaznosti
kognitivnich a negativnich pfiznaku.
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Tab. 3: Kli¢ové Gvahy DSM-V a MKN-11 (Tandon a May, 2008)

Zda vyjmout schizoafektivni poruchu

Zda diagnostikovat rizikovy stav pro rozvoj psychozy

Zda by méla byt katatonie oddélena od schizofrenie jako samostatna kategorie
Zda by mél byt v kritériich zahrnut kognitivni deficit

Zda by méla byt pro uréeni diagnézy nezbytna dysfunkénost

Jak by mély byt za¢lenény soucasné neurobiologické poznatky

Zda maji byt sou¢asné subtypy nahrazeny dimenzemi symptoma
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Tab. 4. Obecné neuropsychologické principy kognitivnich
intervenci

Kertesz (1993) rozdéluje podle druhu poskozeni 2 etapy uzdraveni. Prvni etapa je spojena se spontnnim
zotavenim se z akutnich nasledkd onemocnéni. Prvni dny a tydny byvaji kritickymi momenty pro
regeneraci, kdy parcialné poSkozené neurony, axony a nervova zakonéeni znovu narustaji a obnovuji
dfivéjSi spojeni. Délka tohoto obdobi zaleZi pfedevsim na charakteru poskozeni a véku pacienta. Druha
faze se tyka obdobi zotaveni kognitivnich funkci. Toto obdobi trva mésice i fadu let od poskozeni.
Kognitivni intervence, pfedevsim trénink, by méla zacit pravé v této druhé etapé. V prvni etapé je na misté
zejména biologicka Iécba, nékdy i fyzioterapeutickd a zakladni smyslova stimulace

Individualizace

Podle druhu poSkozeni a individualnich faktor( se deficit projevuje rizné, také progrese onemocnéni byva
variabilni. Proto bychom se pfi planovani rehabilitacnich a tréninkovych postup méli zamyslet nad
charakterem a prib&éhem onemocnéni, pfihlédnout k véku pacienta, jeho socialnim podminkam a
pozadavk(im na rehabilitace ze strany nemocného a jeho rodiny.

Dopad nemoci se netyka jen pacienta, ale i jeho rodiny. Bez jejich za€lenéni do rehabilitace a naslouchani
jejich potfebam bude nade prace polovi¢ata.

Postizeni versus deficit a poSkozeni

Rehabilitace m& mit za cil zlepsit postiZeni, trénink se snaZi zmirnit deficit. Neuropsychologicka rehabilitace
ovliviuje pfimo poSkozeni, které nelééi, ale zmiriuije.

Cil aplan

Tyto zasady vyplyvaji ze spInéni pfedchozich

Dynamika a prizpisobeni

Kognitivni rehabilitace je dynamicky proces, metody, cile a plany by se v jejim pribéhu mély pfizplsobovat
potfebam a podminkam klientd.

Zhodnoceni funkénich a kognitivnich zmén
Ke sledovani zmén a pokroku nestaci neuropsychologickeé testy, je nutno pouzit i objektivni a subjektivni

funké&ni Skaly. Neuropsychologické testy pro evaluaci by mély mit ekologickou validitu
Osobnost a jeji dynamika

Nutno po€itat s tim, Ze nemocny se vyrovnava se zménami v sob& samém a v jeho okoli. Naroky na
adaptaci jsou vysoké a neobejdou se bez ur€itych zmén osobnostnich, interpersonélnich a pracovnich.
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Tab.5 : Psychické funkce na ruznych urovnich zpracovavani

informaci (upraveno podle Diamant a Haakart, in: Diamant J.;

VaSina L., 1998)

Uroven
zpracovani
informaci

V expresivni

\%
integrativni

Il specificka

receptivni

Emoce

Pozornost
Soustiredéni

Pamét’

Usporadani
Vv prostoru

Tvorba
pojmu

Reé

Reseni problém(i

hodnoceni | pozornostni | znovupoznani, sledovani cesty |vyznam | sdéleni, rozhodnuti
kontrola reprodukce souvislost
mezi
podnétem
a reakci
vztah rozdélena, asociativni, vytyCeni cesty | pfedstava |vyznam, Predvidani
stfidava prospektivni, souvislost
pozornost multidimenzialni mezi slovem a
vztahy realitou, mezi
podnétem
a signélem
postoj dlouhodoba konsolidace, uréeni sméru srovnani | mluvnice, RozvazZovani
pozornost anterogradni- souvislost
retrogradni, mezi
semanticka— gramatickymi
epizodicka, pravidly
jednodimenzionalni
vztahy
motivace | selektivni kodovani, Casové | uréeni polohy | oznaceni | pojmenovani, |inventarizace
pozornost vztahy, pracovni vztahy mezi moznych feSeni
naucenymi
asociacemi
pocit bdélost zaznamenani orientace davani zahéjeni, stavéni problému
pokynd | formulovani,
pfiprava
k mluveni,

foném-morfém
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Tab. €. 6: Efektivita kognitivni remediace pomoci pocitacového

tréninku

Pacienti

Design studie

Benedict et al., 1989

Celkem N=21
(chronicka
schizofrenie)

Burda et al., 1994

Celkem N=69
(chronické
psychotické
onemocnéni)

Medalia et al., 199

Celkem N=54
(chronicka
schizofrenie)

Medalia et al., 2001

Celkem N=54
(Hospitalizovani
pacienti s dg.
schizofrenie)

Bell et al., 2001

Celkem N=65
(ambulantni
pac. s dg.
schizofrenie a
schizoafektivni
poruchy)

Bellucci et al., 200

Celkem N=34
(ambulantni
pac. s dg.
schizofrenie a
schizoafektivni
poruchy)

Pozornost -
Experimentalni
skupina N=7

Placebo skupina N=7
kontrolni neléCena
skupina N=7

Lécena skupina
N=40: nacvik pomoci
pocitaCe + bézné
terapeutické aktivity
Kontrolni skupina
N=29: jenom bézné
terapeutické aktivity

Experimentalni
skupina N=27 -
nacvik pozornosti
pomoci pocitace
Kontrolni skupina
N=27 - video sezeni

Skupina feseni
problém( = 18,
skupina paméti = 18,
kontrolni skupina =

(I
[ee]

Experimentdini - NET
(CogRehab) + WT
skupina N=31
Kontrolni - WTN
skupina = 34

Experimentalni—
CACR group N=17
Kontrolni skupina N=
17

Vysledky

Experimentalni skupina - signifikantni zlepSeni v Glohach reakéniho ¢asu
v porovnani s kontrolnimi skupinami

Sledovana skupina: ZlepSeni v pamétovych subtestech ~ WMS (p<0.01) av
Test Cesty (TMT) A&B (p<0.01)

méné kognitivnich stiznosti (p<0.01)

Kontrolni skupina: beze zmén

Experimentalni — signifikantni zlepSeni v CPT (p<003)
Kontrolni — bez zmén
Porovnani mezi skupinami: p<0.03

Skupina feSeni problém( se zlepSila ve Skale Independent Living Scale,
subskale fedeni problém0

Experimentdlni skupina — vyrazné zlepSeni v pracovni paméti,
opakovani &isel pozpatku a ve WCST (faktor exekutiva): konceptualni troved odpovédi
, spravné kategorie, Neperzeveraéni chyby.

|

Experimentalni skupina—
zlepSena Logické paméti,
Paméti Il skor vybavovani,
Test cesty B - chyby
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Bryson et al., 2003

Celkem N=75
(pacienti se
schizofrenii)

Vauth et al., 2005

Celkem N=138
(hospitalizovani
pac. se
schizofrenif)

McGurk et al., 200

Celkem N=44
(z&vazné
duSevni
onemocnéni)

Hogarty et al., 200

Celkem N=121
(stabilni
chronicti pac. se
schizofrenii a
schizoafekt.)

Pocitacova rehabilit.
N=15

Kognitivni remediace
N=15

Kontrolni skupina
N=45

CAST + pracovni
terapie N=47
TSSN + VRA=45
Pracovni terapie
(VRA) N=46

CT+ podporované
zaméstnani

N=23

Pouze podpor. zam.

=
N
=

CET (poditace +
socialni kognice)
N=61

Obohacena podpdrna
terapie N=54

ICBR skupina se zlepSila ve WCST (pocet kategorii, neperseverativni chyby)
CRT skupina se zlepsila ve verbalni paméti (HVLT), WMS logicka pamét

CAST +VRA: vyrazné zlepSeni v pozornosti a auditivni paméti, nezlepsili se ve schopnc
planovani.

Usp&3néjsi pfi zafazeni se do prace

|

CT+SE: Vyrazné zlep3eni se v kognitivnich oblastech, lepsi pracovni zafazeni

|

CET zlepSeni neurokognice a rychlost processingu po 12 mésicich, po 24 mésicich CE’
zlepSeni se v kognitivnim stylu, socialni kognici, socialni adaptaci
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Priloha ¢.1

Vstupni kritéria:

Ambulantni nemocni s diagndzou schizofrenie nebo schizofreniformni poruchy (F20)
MuZi a Zeny starsi 18 let

Ve stabilizované fazi onemocnéni (skére na Skale CGI < 4)

Moznost absolvovat baterii testli neuropsychologického vySetreni dvakrat po 8 tydnech
Zakladni schopnost préace s pocitaci (obrazovka, mys, klavesnice)

Neucast v jiném strukturovaném programu remediacniho typu

N o gk~ e

Podepsani informovaného souhlasu s U¢asti ve studii

Vyluéovaci kritéria:

1. Jina diagndza na ose | nez dg. ze schizofrenniho okruhu

2. Vysoky stupeni chronicity nebo fyzicky handicap znemoznuijici absolvovat vySetfeni nebo
program

3. Neschopnost porozumét informovanému souhlasu a instrukcim

4, Relaps v pribéhu studie

5. Jina narodnost nez éeska
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Priloha €.2: Ukazky programu PSS CogRehab

FOUNDATIONS 1
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Fermmabioed 0 Divkofie 5 otep
Exit Poogian

Mrnn—k C Dave

Logo programu a ID uZivatele Modul se seznamem

The Task

Instrukce Zména nastaveni Ukézka ulohy

Avy.Reae, Trms All R (Shp Vis Rewct) - fr = 0,73 chasge sign. (OS) liv

SR DO B85 1998 Kight Hand Saho=E Ma| M=t FFTi=Con K= Safar=

Var All R, (Sl Vs React,| - fr = 062} chascge et sign!

[ CunesiGraph | FriniGraph | Fetum To Resuls |

Vysledky vykonu Souhrnny graf
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Priloha €.3: Domény subjektivni hodnoceni kognice - FBF

Ztrata kontroly (KO)

Skala popisuije ztratu kontroly a impulzivity. Zahrnuje jakékoli chovani, my3leni nebo fecovy
projev, ktery neodpovida jejich zaméru v daném okamziku. Pfikladem vyrokU pfi této kategorii je
"Casto pozoruji, Ze se chovam jinak, nez bych cht&l: nemohu se dostateéné rozhodnout". Do této
kategorie patfi také jakékoliv blokady, napfiklad "Nékdy jsem kratkodobé jako zatuhly a nemohu
reagovat, i kdyz bych chtél." Kategorie zaroven pocita i s vypétim vile fidit proti sméru reakénich
nejistot - "Také ve zcela vSednich situacich musim neustéle davat pozor, abych se choval

spravne"

Senzoricka iritace (WAS)

Skala popisuje zmény v senzorickych zkusenostech a pocity typu odcizent, strach a Gizkost.
Prikladem je vyrok "Barvy znamych véci vypadaly doCasné zménéné." Déle Skéla popisuje
deficitni registraci a tim naruSeny vysSi stupef zpracovani informaci: "To, co pfed sebou vidim, se

pfesto nedostane pofadné do mé hlavy a j& zustdvam nejisty."

Poruchy vniméani (WAK)

Skala zjistuje jednoduché a komplexni poruchy vnimani. Miize se zde jednat o optické, akustické
nebo proprioceptivni deformace. Pfiklad mize byt vyrok "Obliceje lidi vypadaly nezvykle - jakoby
deformované nebo posunuté." Do této kategorie patfi i poruchy integrovat pfichazejici vzruchy z
riznych smyslovych modalit, tak jako v pfikladu: "Nemohu se dobfe divat na televizi, zptsobuje mi
namahu soucasné sledovat obrazy a mluv&iho a shrnout jednani.” Derealizace, paranoidni reakce
nebo zdanlivé nevysvétlitelné zmény chovani (nahlé stranéni se, ¢teni, divani na televizi,

poslouchani radia) mohou mit sv(j podklad v takovychto poruchach vnimani.

Reé (SP)

Skala se snazi zachytit komunikacni poruchy, majici sv(j zaklad v omezeni expresivni a receptivni
fei. Jsou to potize, kterych si okoli vSimne, chybné interpretace socialnich situaci nebo zmatek a
strach v pfitomnosti jinych osob. Pouzitelny slovni repertoar je snizen, vedlejSi asociace se vtiraji
do pribéhu feéi a zpUsobuiji, ze fe€, pfihlédnuti k partnerovi hovoru, jsou nejasné, nepfesné a
nepfiméfené. K omezeni organizace feCi se pfidavaji také omezeni porozuméni feci. Pokud se s
dotyénym hovofi pfilis rychle a pfilis dlouho, neni tento schopen dostate¢né plynule shrnout

vyznamovy obsah. Protoze nemuze vysvétlit zpomaleni pfijimani informaci, zaziva neustéle
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mezery v porozumeéni, proto se €asto pacient vyhyba socialnim kontakttm, které mohou byt také
jesté tim ztizeny, ze vedlejSi zvuky nedokaZi byt potlaceny. Takovato porucha selektivni
pozornosti vede k tomu, Ze je CasteCné slySen jen hluk bez vyznamu. Také rozlusténi delSich textu
se stavd namahavé, mnoho schizofrennich pacient ukonéi proto Cteni.

Né&zorné pro poruchy této podkategorie jsou nésledujici popisy potiZi: "S mluvenim to nejde uz tak
dobfe, slova mi nepfichazeji na mysl dostate¢né rychle", "Nerad ¢tu, protoZze mé to stoji velkou
namahu, abych spravné pochopil vyznam", "Vyhybam se lidem, protoZze mam velké potize

sledovat rozhovory"

MysSleni (DE)

popisuje ztraty duSevni vykonnosti a popisované sniZeni koncentrace jako moznost poukazani na
zaCinajici poruchu mysleni, pfi¢emz omezeni, je prozatim a nejdfive subjektivni. Napfiklad jedna
polozka popisuje zarazy mysleni: ,Obc&as je mij mozek jako vymeteny*. Nebo jako popis
rostouciho nekontrolovatelného prib&hu myslenek a predstav: ,Pfi pfemysleni mné asto

rozptyluji pozornost nevhodné napady*

Pamét’ (GED)

Tvofi ustfedni vyznam pro mapovani poruch pamétovych funkci schizofrenie a jejimu porozuméni.
Pacienti si omezeni v této oblasti uvédomuji sami — napf. : ,Mam v paméti velké mezery, Mnohé

Z toho, co jsem védél, je zkratka pryC“. Pro mapovani ztraty tykajici se kratkodobého uchovani a
také senzorické ,okamZité paméti“, slouzi napf. polozka: ,Kdyz Ctu delSi texty, zapomenu jiz
vétSinou zaCatek a unik& mi souvislost®. PoruSenou aktualizaci obsahu paméti popisuje napf.
polozka: ,KdyzZ si chci na néco urcitého vzpomenout, nepodafi se to, protoze mne napadne néco

uplné jiného*

Motorika (MO)

Popisuije ztizeni psychomotorickych postupt. Tomu odpovidaji jednotky jako: "Momentainé
necitim spravné mé Udy, kdyZ se hybu", "Pfi chlzi jsem si ¢asto védom kazdého kroku".
Nedostacujici ovladatelnost mimického vyrazu popisuje napfiklad vyrok: "MUj vyraz obli¢eje
vypadé Casto jinak, nez bych to pravé chtél." Blokady nebo neovladatelné impulzy pohybu se
stfidaji zdanlivé nepravidelné. Jejich nejednotnost a kratkodoby vyskyt rozliSuji nejsnadnéji
psychomotorické naruseni od vedlejSich ucinku neuroleptik. Proto vyroky jsou zaméfené timto

zpusobem.
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Ztrata automatizmi (AU)

Automatizované dovednosti jsou nezbytné pro pfizpusobeni se. Bez rutinnich postupt s velmi
malym vyuZitim pozornosti bychom nebyli schopni zvidat kaZzdodenni poZadavky. Poruchy
pozornosti a paméti se podileji podstatné na tom, Ze u schizofrennich pacientu se tyto normainé
pfemysleno. Spravné se chovat vyzaduje intenzivni soustfedénost, jako je to vyjadieno v tvrzeni:
"Denni mali¢kosti mi jiz nejdou jako obvykle, musim si kazdy krok nejprve promyslet."

Omezeni aktivity jsou Casto nasledkem poruchy, postupy jednani vyzaduiji stéle vice ¢asu, protoze
probihaji pomaleji a vyZaduiji vétsi silovou namahu. Od depresivnich stimulaénich zabran se
odliSuje ztrata automatizm( "psychomotorickou konfuzi". VSechno se piekryva, fetézce jednani
musi byt tfidény na zakladé etného opakovani, kontrol nebo velkého vynaloZeni soustfedéni.
Nezfidka dochazi k tomu, ze pacienti chatraji, protoze na zakladé takovychto poruch se nedokazi
sami o sebe postarat. Také Casto popsané "loudani se", napf. u ranni toalety, ma sv(j ptvod ve

ztraté automatizmd.

Anhedonie a strach (AN)

Schizofrenni pacient proziva své emoce €asto "rozdilné". Vzrueni, které pfekroCi urCity prah
intenzity, byva vzdy nepfijemné prozivano: "Kdyz se rozruSim, ¢asto nevim, jestli citim radost
nebo hnév". Jiz neexistuje Zadna jednoznacna radost: "Uz se nemohu ani pofadné radovat".
Uzkosti vznikaji mezi jingm i pozorovanim omezeni: "Mam strach, ze mdj mySlenkovy Usudek se

bude stale vice ztracet".

Prehlceni podnéty (REI)

Skala mapuje problematiku vn&j$ich stimulti, majicich viiv na pacientovo chovani. napadné zmény
v chovani schizofrennich pacientu, asto bizarni zvyky, mohou byt chapany jako strategie, kterymi
se doty€ny snazi uniknout neustalému zahlceni vnéjSich podnétl nebo interni stimulaci. napadné
zmény chovani pacientl s diagndzou schizofrenie jako napf. zdanlivé bizarni zvyky mohou byt

Z dotazniku mizeme napf. zminit polozku: ,Nemohu se dostatecné branit, v§e na mé pusobi pfilis

silné”.
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Priloha ¢.4. Ukazky nového programu online

o e T I -+
D o, gy et oot i
[ e P e ———— “
B et b it o el saie [ et G99
o b ey o | Bt som——

o e bt bk 5| _ it i ot

.2 Osobny tréner kognitivoyeh funkeii :.

Mt vinbedlr

T B9 S s ™

KONTAKT pacient-terapeut

Logické Serazovani
:;Iuer;ll:::oj:iahdl\jndnwwé prvky do logické

Jméno =

Logické Sefazovani

‘neba lichy.

suoi  veiu
LIEHT

Pil 0 ok TADA. Pl Spatnd

| @ Taitkem

= <>
—
Prihlasit

Prihlasovani

@ Tlagitkem Start
spustite hru.

Uvodni informace

|

Typ bludisté: hranaté | w -
Limitni pocet havarii: 20 Mozn OStl h ry
Limitni poget 5 )
opakovani bludisté: Napovéda E’
Rychlost auta: 3
Ovladani auta: e

R o ObtiZnost ® 00
Zpasob otaceni Jako 20 1 2 3

Konstantni rychlost:

Nastavitelné parametry

Pravidia hey a jojf 3

‘budete dile hrit na stejnd Gmoved

Pomasi - HOTHOST] 'iw&hmnﬂ:rﬂ-n_uw-lu
Eobrazeni

Instrukce

152



ukonéit

.
g

& Fnoe0o 000000000 ¥ FF 000000000000

ukondit]
aEE
"

¥ &9 0 9909 00 99000

Start/ STOP Hra Zpétna vazba +/-Vizuélni a zvukova

Bl roztridit pradio ’

vysledky testu dat pradio do

rolet gV e SRR = o Ps:f‘:‘“‘:d Zkuste si ted

3. USTIt v u

) - - - = zapamatovat

ravn . pridat praci LT toto spravné

Spatnych. ' prasek poradi.

Nebylo to &patné, ale Zkusime to jeste jednau zapnout pracku

. répovdia NS vysusit pradlo

-

_ Cas Poetchjb: 0 ‘ etchyb: [1 |

Tabulka vysledkd

Ukéazky her

N

| =5 | OB |
_’A. st

Bludisté Skladanka Manipulace s ¢isly

Pripravit si Salek a
¢al.
Dat do konvice vafit

I vodu.
BN I ' 2lit horkou vodu do
+ + Salku.
' Rozbalit pytiik s
€ajem a vlozit ho do
Salku.

Servirovat s mlékem
a cukrem.

kliknutim na telefon spustite zpravu...

Gas [00[:[23] Poietchyb: 0

LB B BN BN B BN BN BN BN B B BN BN A

Zéznamnik Sudé-licha Logické sefazovani

153



ma L

Kolize: 0 20  [RITJZ]

E—  ERE
Cas TS

Bonusové bludisté

Opakovr

Hra Jumps pro manipulace s €isly

154



