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Abstrakt

Bakalaiska prace se zabyvd tématem kognitivnich poruch u starSich osob, jejich
diagnostickym rozliSenim a metodami screeningu. Diagnostické jednotky uvadi v rozsahu
neuropsychologického profilu véetné interdisciplinarnich presaht, které jsou podstatné pro
jejich odliSeni. Podava piehled o nejpouzivanéjSich screeningovych metodach, které
podrobuje kritické uvaze. Dulezitou ¢ast prace tvori predstaveni testll s minimalni nutnosti
administrace druhou osobou (tzv. samovysetiovacich). Literarné-pfehledova c¢ast je
uzaviena odkazem na zpracovanou kazuistiku, ktera propojuje teoretické poznatky
s klinickou praxi. Vyzkumny projekt navazuje na kapitolu samovysSetfovacich testl a

navrhuje adaptaci a validaci vybraného screeningového samovysetiovaciho testu.
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Abstract

This bachelor thesis focuses on problems of cognitive disorders in the elderly, their
diagnostic and screening methods. Diagnostic units describes within the scope of the
neuropsychological profile, including interdisciplinary overlaps, which are essential for
their differentiation. It gives an overview of the most widely used screening tests, which
are critically analyzed. An important part of the work is introducing and informing about
tests with the minimum need for administration. The theoretical part is concluded with a
reference to a processed case report that applies theoretical knowledge into clinical
practice. A research project follows the previous theoretical chapters and proposes the

adaptation and validation of the selected screening self-administered test.
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Seznam zkratek

APA American Psychological Association

TMST Sedmiminutovy screeningovy test

ACE Addenbrooksky kognitivni test (z angl. Addenbrooke’s Cognitive Examination)
AD Alzheimerova nemoc ve stadiu demence

AD-8 Dotaznik zménénych schopnosti seniora

AMCI amnesticka varianta MCI

AN Alzheimerova nemoc

ANOVA  analyza rozptylu (z angl. analysis of variance)
APOE apolipoprotein E
BVFTD behavioralni varianta frontotemporalni demence

CY90RF72  gen na 72. otevieném Ctecim ramci 9. chromozomu

CB-S kortikobazalni syndrom (z angl. corticobasal syndrome)
CDT Test kresleni hodin (z angl. Clock Drawing Test)
DPD depresivni pseudodemence

DSM-V Diagnosticky a statisticky manuél mentalnich poruch-5

ESAGE elektronicky samovySetfovaci test electonic Self-Administered Gerocogitive
Examination

FNKV Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady
FTD frontotemporalni demence

FTD-MTD frontotemporalni demence pfi poruSe motoneuronu (z angl. frontotemporal
dementia — motor neuron disease)

FTLD frontotemporalni lobarni degenerace
GDS Dotaznik geriatrické deprese (z angl. Geriatric Depression Scale)

GPCOG screeningovy test General Practitioner of Cognition



GRN gen pro granulin procursor protein

ICT International Test Comission

IS informovany souhlas

LVPPA logopenické varianta primarni progresivni afazie

MAPT gen pro microtubule associated protein tau

MCI mirna kognitivni porucha (z angl. Mild Cognitive Impairment)

MMSE screeningovy test Mini-Mental State Examination

MoCA screeningovy test Montreal Cognitive Assessment

MRI magnetickd rezonance (z angl. magnetic resonance imaging)
NFVPPA  nonfluentni variant primarni progresivni afaze

NIA-AA  National Institute on Aging-Alzheimer’s Association
NUDZ Nérodni Ustav Dusevniho Zdravi v Klecanech

POBAV screeningovy test Pojmenovani a Vybava Obrazkt

POCD postoperacni kognitivni dysfunkce (z angl. postoperative cognitive dysfunction)
PSP-S syndrom progresivni supranuklearni obrny (z angl. progressive supranuclear
palsy syndrome)

RESPA projekt Regiondlniho Starnuti Paméti

ROC receiver operating characteristic analyza

SAGE samovysetfovaci test Self-Administered Gerocognitive Examination

SD smérodatna odchylka (z angl. standard deviation)

SPECT jednofotonovéd emisni pocitatova tomografie (z angl. Single Photon Emission
Computed Tomography)

SVPPA sémanticka varianta primarni progresivni afazie

TDP-43 TAR DNA-binding protein 43
TYM samovysetfovaci test Test Your Memory

WHO Svétova Zdravotnickd Organizace (z angl. World Health Organization)
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Uvod

Starnuti je proces, ktery je soucasti naSi genetické vybavy a jeho pfiCiny byvaji
vysvétlovany jako evolu¢ni adaptabilita pii vyvoji druhit (Vijg & Kennedy, 2016).
V dnesni dobé se s rozvojem moderni mediciny a technologie stfedni délka Zivota vyrazné
zvysila, a to az na dvojnasobek, neZ jak tomu bylo jestd pied sto lety (Cesky statisticky
urad, 2018a). S vyssi stiedni délkou Zivota se poji onemocnéni, kterd se objevuji typicky
ve starSim véku. Jednim z nich jsou neurodegenerativni poruchy, které vedou k rozvoji
demence zpusobujici ztratu sobéstacnosti a predcasnou institucionalizaci dané osoby. Pocet
osob trpicich demenci se odhaduje na 50 miliénd na celém svété a kazdy rok pramérné
vzroste 0 10 miliond v disledku starnuti populace. Naklady spojené s onemocnénim se
pohybuji okolo 818 miliard dolari ro¢né¢. Demence tak byva celkem opravnéné

oznacovana za vyzvu 21. stoleti (World Health Organization {WHO}, 2017).

Mezi nejcastéjsi piiciny demence se fadi Alzheimerova nemoc, ktera tvofi vice jak
polovinu pfi¢in vSech demenci (McKhann et al., 2011). V odbornych pramenech patti
k nejvice prozkoumané a diagnostika se béhem poslednich let vyrazné€ zptesnila. Povédomi
ale i odbornou vefejnosti. Neméné zavazna je také frontotemporalni demence, ktera je
komplikovanad z hlediska poruch chovani, vyraznych osobnostnich zmén a casnéjSiho
nastupu pfiznakd (Snowden, Neary, & Mann, 2002). V praci se budeme vénovat popsani
profilu téchto dvou nosologickych jednotek. Odlisnost klinického profilu obou onemocnéni
poukazuje na zajimavou souvislost mezi lokalizaci danych funkci v rdmci struktury mozku
a jejich nenahraditelnosti pfi poSkozeni (Diamant & VaSina, 1998). PopiSeme si také
problematiku  odliSnosti  klinického profilu onemocnéni od patofyziologického
mechanismu, jehoz znalost je nezbytnd pro spravnou diagnostiku a propojuje
neuropsychologii s dalSimi obory (pfedev§im neurologii a patologii). V ramci odliSeni
demence od jinych pfi¢in zmén kognice uvedeme depresivni pseudodemenci, které
mnohdy nebyvéd vénovan dostate¢ny prostor, prestoze je velmi castd a od primdrnich
demenci obtizné odlisitelnd (Konrad, 2006). Malo zdokumentovana je v Ceskych
pramenech také postoperacni kognitivni dysfunkce, kterd ma u starSich osob tendenci
pretrvavat a komplikovat pribéh 1écby (Steinmetz, Christensen, Lund, Lohse, &

Rasmussen, 2009). V nasledujicim textu ji uvaddime z divodu podani komplexnéjsiho
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ptehledu kognitivnich poruch u starSich osob a také jako moznou oblast vyuziti screeningu

kognice.

Screeningové testy tvofi dilezitou Cast této prace, jelikoz patii k nejrychlejsim,
nejdostupnéj$im a nejvice vyuzivanym nastrojim k posouzeni kognice u starSich osob
v ramci primarni péce. Z hlediska zvySujiciho se poctu seniorit a nakladi, které jsou na
pfesnéjsi vysetfeni potfeba, o¢ekdvame, ze vyznam rychlého a nenaroéného kognitivniho
testovani bude spiSe narGstat. Zejména v primarni péci bude spravné zachyceni
kognitivniho deficitu vyznamné, a to pfedevSim v piipadé budouci existence efektivni
1é¢by. Domnivame se, ze vzhledem ke statistickym tdajom (Cesky statisticky ufad,
2018b), v pristich letech nebude mozné kapacitné a finanéné zajistit specializované
vySetfeni kognice pro vSechny zadajici a o to nezbytnéjsi bude screeningové odliSeni osob
s objektivnim kognitivnim deficitem od subjektivnich stiznosti bez klinického nélezu.
Podstatny je také fakt, ze pokles kognitivnich funkei byva nevratny, a proto se moderni
diagnostika soustiedi na rozpoznani onemocnéni jiz v pocatcich (ve fazich mirné
kognitivni poruchy), aby byl nevratny pokles kognice (pii existenci efektivni 1é¢by) co
nejnizsi (Sheardova, 2010). Z tohoto hlediska v praci uvadime testy s minimalni nutnosti
administrace druhou osobou (tzv. samovysetfovaci), o nichZ neni v Ceské odborné
literatufe doposud ani zminka. V zahrani¢i jsou jiz né€jakou dobu k dispozici a umoziiuji
efektivni kognitivni screening zejména tam, kde by bylo vyuziti klasicky administrovanych
testll personalné a casové narocné (Brown et al., 2009; Scharre et al., 2010). Radi bychom

tak v Ceské literatute doplnili tuto mezeru a testy predstavili také zde.

V préci je citovano podle normy APA (2010).
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Oddil 1.

Literarné prehledova cast
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1. Vybrané kognitivni poruchy a jejich screening

Vzhledem k zaméieni prace si v této prvni kapitole predstavime vybrané kognitivni
poruchy u starSich osob a jejich screening. Uvedené kognitivni poruchy jsme vybrali
z diivodu jejich vysoké prevalence v populaci a dale s ohledem na experimentalni skupiny
v praktické casti. Tato kapitola by se také méla propojit s potencidlnim vyuzitim testu
s minimalni nutnosti administrace druhou osobou (tzv. samovysetfovaciho) ke screeningu
kognice u starSich osob. Z hlediska primarniho screeningu se budeme nejprve vénovat
mirné kognitivni poruse, jejimu klinickému vymezeni a variantdm. Nasledné si jako
nejcastej$i pri¢inu demence blize popisSeme Alzheimerovu nemoc (AN). Diferencialné
diagnosticky uvedeme frontotemporalni lobarni degeneraci (FTDL) a depresivni
pseudodemenci (DPD), kterd byva casto obtizné odliSitelna od Alzheimerovy nemoci.
V posledni podkapitole popiSeme vznik a rozvoj postoperacni kognitivni dysfunkce (PCD),
ktera by méla rozsitit povédomi o kognitivnich poruchich a zaroven poukazat na jednu
z moznych oblasti aplikace metody samovysetieni. Vzhledem k tématu prace povazujeme
za dulezité seznamit s diagnostikou a odliSnym neuropsychologickym profilem uvedenych
onemocnéni. Jednotlivé kognitivni poruchy budou ilustrované screeningovymi testy, které

v nésledujicim textu strucné popisSeme.

1.1. Mirna kognitivni porucha

Vymezit mirnou kognitivni poruchu (mild cognitive impairment, MCI) od béZného
starnuti byva Casto nesnadné. Pfi poklesu kognitivnich funkci musime brat v ivahu tzv.
premorbidni' a soucasnou uroven. Pii diagnostickém rozliSeni uvazujeme zpravidla
statistickou vyznamnost poklesu kognice vii¢i véku a vzdélani’. Vyssi vzdélani byva
spojeno s vétsi kognitivni rezervou a tim i pomalej$im nastupem onemocnéni (van Hooren
et al., 2007). Mirnou kognitivni poruchu je mozné vyjadtit jako 1,5 standardni odchylky
(SD) od bézné populacni normy (Preiss & Kucerova, 2006). Pfitomnost mirné kognitivni
poruchy nemusi také znamenat definitivni rozvoj demence, ale je vyznamnym prediktorem
tohoto rizika. Mira prevalence u osob nad 65 let se uvadi mezi 3 % - 22 % (Sanford, 2017).
Jen za rok dojde k rozvoji demence u 10 % pacientil (Sheardova, 2010). Mezi rizikové

faktory patfi vaskularni onemocnéni (diabetes mellitus, arteridlni hypertenze,

! Premorbidni Grovni kognice se rozumi stav pred vypuknutim nemoci (Klimes, 2010).

van Hooren et al. uvadi vyznamnou odliSnost v kognici predev§im mezi osobami s vyS$im
2 H t al. (2007 d dl t vk d b
vzdélanim oproti niz§imu.
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hyperlipidemie), faktory zivotniho stylu (koufeni, alkohol, nedostatek pohybu, vyziva),
psychosocialni faktory (vzdélani, socioekonomicky status) (Janoutova et al., 2018).
Vzhledem k multifaktorialit¢ a vysokému poctu starnoucich osob je v poslednich letech
vyvijena velkd snaha zachytit toto potencialni onemocnéni pomoci screeningovych metod

jeste v jeho pocatku a predchazet nebo zpomalit rozvoj ptipadné pozdéjsi demence.
1.1.1. Diagnostika mirné kognitivni poruchy

Prvni vymezeni mirné kognitivni poruchy (MCI) jako ,,pfedchiidce demence® se
objevilo roku 1982, kdy byla MCI spolu s lehkou demenci zafazena do kategorie ,,sporna
demence®. Samostatny pojem ,,mirnd kognitivni porucha* se zacal vice pouZzivat az roku
1988 a blizsi klinické vymezeni popsal Peterson v roce 2001 (Reisberg et al., 2008).
Pivodné se vymezeni MCI zamétovalo spiSe na amnestickou formu, ktera je povazovana
za predstupent Alzheimerovy nemoci (tzv. mild cognitive impairment due to Alzheimer’s
disease®). Dnes je do MCI zahrnuta i neamnestickd varianta (Sanford, 2017). Rozligit
muzeme jednodimenziondlni variantu, kdy je poSkozena jen jedna kognitivni doména a
multidimenzionalni pii vice doménach (Sheardova, 2010). Z hlediska Cetnosti vyskytu se
dokonce udava vyssi vyskyt neamnestické a multidimenzionalni varianty MCI (Lopez et
al., 2003; Sanford, 2017). Etiologicky je definovana také MCI na podkladé cévniho
onemocnéni, kdy se hovoii o tzv. ,,vaskuldrnim kognitivnim deficitu® projevujicim se
pfedevsim v poruchach kognice v zavislosti na lokalizaci cévni mozkové 1éze (Goldemund

& Telecka, 2008).

Aktudlni jsou diagnosticka kritéria dle NIA-AA (Albert et al., 2011) a DSM-V
(Petersen et al., 2014), ktera pfi porovnani pfistupuji k diagnostice z mirné odlisného thlu.
Zatimco NIA-AA vymezuje MCI na zéklad¢ pravdépodobnosti zapti¢inéni Alzheimerovou
nemoci (MCI due to AD likelihood), DSM-V se zamé&fuje na vymezeni pravdépodobnosti
zapticinéni MCI 1 jinymi etiologiemi (AD, FTD, Lewyho téliska, vaskularni pficiny)
(Petersen et al., 2014; Vega & Newhouse, 2014). Obecné 1ze MCI vymezit subjektivnim a
objektivnim poklesem kognice pii zachovani sobé&stacnosti a nepfitomnosti demence.
Z davodli zptesnéni diagnostiky byvaji vyuzivany biomarkery, které pomahaji urcit

pravdépodobnost ptfechodu do demence a identifikovat mozné pficiny (Vega & Newhouse,

3 Abert et al. (2011) uvadi kritéria dle nalezu na biomarkerech od st¥edni, vysoké aZ po nepravdépodobnou

MM
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2014)*. Vyuziti zobrazovacich metod (zejména MRI) miize byt vSak u mirné kognitivni
poruchy sporné, jelikoz ptitomnost strukturdlniho nélezu mize odpovidat zdravym
kontroldm a naopak®. Vede tedy ke zvysené mife fale$né pozitivnich a fale$né negativnich

vysledku (Flak et al., 2018). Stru¢né shrnuti zékladnich kritérii pro MCI na obr. 1.

Zachovala
sobéstaénost

é )

Vlastni/okolim Mirna Porucha 1 nebo
zachycen}'{ kognitivni vice kognitivnich
pokles kognice porucha domén

. J

Nespliuje
kritéria pro
demenci

\. J

Obr. 1 Zakladni kritéria mirné kognitivni poruchy (pfevzato podle: Sanford, 2017, s. 326)

1.1.2. Screening mirn¢é kognitivni poruchy

Pii prvnim kontaktu s pacientem je ke zhodnoceni kognice vyuZivano pievazné
rychlych screeningovych testli, kter¢é pomohou objektivizovat stiZznosti pacienta.
Screeningovy test nebyva urcen k diagnostickému odliSeni poruchy, ale ke zjiSténi
pfitomnosti ¢i nepfitomnosti deficitu. Z toho diivodu se u screeningu zaméfujeme
pfedevSim na senzitivitu (Standardy pro pedagogické a psychologické testovani, 2001;
Dusek, 2011a). To plati zeyjména pti zachyceni MCI, ktera vyZaduje dostatecné senzitivni

nastroj. Vybrané screeningové testy si zde blize popiSeme.

4 Zjistuje se predevdim vyskyt beta-amyloidu, pfitomnost Lewyho télisek, vaskuldrni zmény (Vega &
Newhouse, 2014).

5 Roli zde hraji individudlni rozdily v anatomické stavbé pfi normalnim starnuti, kognitivni rezervy a dalsi
faktory (Gomez-Sancho, Tohka, & Goémez-Verdejo, 2018).
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Sedmiminutovy screeningovy test

Sedmiminutovy screeningovy test (7 Minutes Screening Test, TMST) byl
publikovan Solomonem a Pendleburym roku 1998 primarné pro screening Alzheimerovy
demence. Slozen je ze 4 casti. Jednotlivé subtesty zkouSi Casovou orientaci, pamet,
vizualné-konstrukéni schopnosti a verbalni fluenci (Solomon & Pendlebury, 1998). Testuji
se tak kognitivni funkce, které byvaji typicky naruseny u ¢asné¢ AD a MCI. Jednotlivé ¢asti
testu jsou zobrazeny v tab. 1. Pfestoze test obsahuje ulohy, které jsou jiz zndmy z jinych
screeningovych testi (MoCA, MMSE), pfindsi naptiklad zajimavou inovaci skoérovani
Casové orientace, kdy je spravné vybaveny mésic bodovan vice nez piesné uvedeny den
(Topinkova, Jirak, & Kozeny, 2002). Vizualné-konstrukéni schopnosti jsou zkousSeny
pomoci Testu kresleni hodin. Test kresleni hodin vyuziva Freedmanovu sedmibodovou
skoérovaci skalu, ktera se ukdzala jako optimalni z hlediska kratkého trvani a zachovani
dostate¢né¢ho bodového rozpéti (Freedman et al., 1994). Vyhodou 7MST je velmi podrobné
testovani paméti Ulohou na pojmenovani a zapamatovani celkem 16 obrazkovych
predméti. Obdobnou tlohu miizeme najit v piivodnim némeckém testu Kurtztest (Lehfeld
& Erzigkeit, 1997), ktery tllohu na pojmenovani a zapamatovani obrazkl obsahuje v ramci
celé testové baterie. Jako samostatnou zkouSku na pojmenovani a vybaveni obrazkl
mizeme zminit nové vznikly cesky test Pojmenovani Obrazki a Jejich Vybaveni
(POBAYV); (Bartos, 2016a). Nutno je vSak zdlraznit, ze u 7MST se jednd o odlisny
mechanismus vStipeni a vybaveni neZ u ptedchozich zminénych (u Kurztestu je vybava
spojend se znovupoznavanim, v testu POBAV je pojmenovéni a vybava bez jakékoli
napovédy). Spravné vstipeni je v 7MST examinatorem kontrolované (pokud pacient Spatné
pojmenuje, je mu spravny nazev napovézen), aby nedoslo k ovlivnéni vybavy obrazku jeho
Spatnym pojmenovanim (Topinkova et al., 2002). Vyznam ma také napovéda, kterd je pii
vybavé u 7MST poskytnuta (pokud si pacient nemize vzpomenout je mu kategoridlné
napovézeno: ,,Bylo tam zvife apod.©)’. Pii srovnani ¢asového trvani 7MST se zkouskou
POBAYV (u které je uvadéno primérné trvani 6 minut) vyplyva, ze 7MST casové zabere
mnohem del§i dobu, neZ je jeho autorem uvadéno’ (Barto§, 2016a). V &eské validaéni
studii byl primérny naméteny cas pro intaktni seniory 11 minut, u pacientd s AD se mlze

pohybovat az k 15 minutdm (Topinkova et al., 2002). Meulen et al. (2004) uvadi casové

® Minimalni efekt napovédy se pfedpoklada u hipokampélni poruchy paméti, kterd se vyskytuje u AD,
naopak u ,,frontalnich poruch® byva efekt napovédy znacny (Cerciello, Isella, Proserpi, & Papagno, 2017;
Urbanova et al., 2014).

7 Solomon & Pendlebury (1998) uvadi priimérny naméfeny ¢as trvani testu 7 minut 42 sekund.
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rozpéti administrace dokonce 4 az 22 minut dle stupné zavaznosti demence. Pomérné
dlouhd doba trvani tak limituje vyuziti testu v ambulantni praxi, kde se preferuje co

nejkratsi trvani screeningového testu.

Psychometricky vykazuje 7MST vysokou miru senzitivity 90,5 % a specificity 92,3
% a to 1 pfi ranych fazich AD (Jjuin et al., 2008). Topinkové et al. (2002) uvadi v ceské
valida¢ni studii senzitivitu 95 % a specificitu 93 % k AD. Vysoka senzitivita i1 specificita
tak ¢ini test vhodnym nejen ke screeningu, ale i jako doplné€k k diferencialni diagnostice
(Topinkova et al., 2002). Mimo screening demence je test mozné vyuzit také ke screeningu

zmén kognice u deprese a dalSich psychiatrickych onemocnéni (Meulen et al., 2004).

1. Orientace

- Orientace v 5 polozkach (datum, mésic, rok, den v tydnu, c¢as)

- Test orientace v ¢ase (Benton Temporal Orientation Test)

2. Pamét

- Sémanticka vizualni a sluchova pamét’, 4x4 obrazky a jejich vybaveni s napovédou
pro usnadnéni ukladani a vybaveni informace

- Test vybaveni s napovédou (Enhanced Cued Recall Test)

3. Vizuospacidlni funkce

- Vizualné-konstrukéni schopnosti (zrakova piredstavivost, praxie) pii kresleni hodin

- Test kresleni hodin (Clock Drawing Test)

4. Ret

- Slovni plynulost — sémantické kategorie (vyjmenovani zviiat v ¢asovém limitu 1
minuty)

- Test slovni plynulosti (Verbal Fluency Test)

Tab. 1 Polozky Sedmiminutového screeningového testu (pievzato podle: Topinkova et al., 2002, s. 389)

Montrealsky kognitivni test

Montrealsky kognitivni test (Montreal Cognitive Assessement, MoCA) byl
publikovan roku 2005 Nasreddinem et al. jako reakce na dosud hojné vyuZivany
screeningovy test Mini-Mental State Examination (MMSE), ktery nenabizel dostate¢nou
senzitivitu k mirné kognitivni poruse® (Nasreddine et al., 2005). Silnou strankou MoCA je
naro¢n¢j$i tloha na pamét, mnoho zkouSek na sémantiku a exekutivni funkce. Testovani
paméti je kliCové pii rozpoznani amnestické varianty MCI. Poruchy sémantiky a exekutivy
byvaji obvyklé u frontotemporalnich onemocnéni (Olney, Spina, & Miller, 2017). Opét se
zde muzeme setkat s Testem kresleni hodin, kde je ukolem vyznacit ¢as 11:10. Skoruje se
pomoci tfibodové Skaly, kterd hodnoti konturu, ¢isla a ru€i¢ky (Nasreddine et al., 2005).

V ramci subtestu je modifikovany Test cesty bez méfeni ¢asu. Nekteré ulohy jsou zde

8 Nasreddine et al. (2005) uvadi dokonce pouhou 18 % senzitivitu pro MCI u MMSE.
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totozné s Mini-Mental State Examination (MMSE) (napt. Sedmickovy test, Casova
orientace). Pfi porovnani s MMSE nabizi MoCA vétsi variabilitu testovanych kognitivnich
funkci za pfijatelného Casu trvani, v ¢eské verzi je to primérné 10 minut (Bezdicek et al.,

2010). Ptehled testovanych tloh a kognitivnich domén MoCA v tab. 2.

Maximalni mozné bodové ohodnoceni je 30 bodua, coz je stejné jako u MMSE.
Z toho divodu lze dosazeny skor prevést z MoCA na MMSE (a opaéng). Pro tento ucel
jsou k dispozici konverzni tabulky, které predikuji skor, ktery by pacient dosahl. Pti jejich
vyuziti je vSak nutné brat ohled na odliSnost kognitivniho profilu jednotlivych piicin
demenci. Vyrazngjsi odlisnost ve skoru v MoCA a MMSE byla konkrétné zjisténa u

vaskularni demence (Bergeron et al., 2017).

Optimalni cut-off skér byl autorem doporucen 26 bodu se senzitivitou 90 % a
specificitou 87 % (Nasreddine et al., 2005). Pii podrobnéjsich evaluacich testu se ukazuje
jako optimalnéjsi skor pro hranici demence 23 bodu se senzitivitou 83 % a specificitou 88
%, jelikoz vede k niz8§i mife faleSn€ pozitivnich vysledkti (Carson, Leach, & Murphy,
2018). V ceské validacni studii byl jako optimalni cut-off skor 23 bodu také ovéten
(Bartos, Orlikova, Raisova, & Ripové, 2014).

Test byl ptelozen a validovan do mnoha jazykd, celkové zahrnuje 61 jazykovych
variaci (Carson et al., 2018). Divodem jeho oblibenosti mize byt volnd distribuce bez
nutnosti poplatkil, ¢imz se test stava piistupné&jsim. V Ceské republice se objevil jiz v roce
2006 (Reban, 2006) a v soucasné dobé zde existuje mnoho valida¢nich studii na riznych
typech pacientt s: Parkinsonovou nemoci (Bezdicek et al., 2014), Huntingtonovou nemoci
(Bezdicek et al., 2013), s MCI a AD (Bartos et al., 2014). Ve svété byl test validovan také
na celou fadu jinych onemocnéni, naptiklad jako rychly screening kognice pii schizofrenii
(Wu, Dagg, & Molgat, 2014) a u pacientli s depresi (Srisurapanont, Eurviriyanukul,

Suttajit, & Varnado, 2017). Coz dokladé univerzalni moznosti vyuziti testu.

19



MoCA subskor Minimum-maximum

Zrak.-prost.sch./exek.funkce 0-5
Pojmenovani 0-3
Pozornost 0-6

Re¢ 0-3

Abstrakce 0-2
Oddalené vybaveni 0-5
Orientace 0-6

MoCA celkovy skor 0-30

Tab. 2 Subskory testu MoCA (volné podle: Bezdicek et al., 2014, s. 50)

1.2. Alzheimerova nemoc

v 50-75 %. Celosvétoveé timto onemocnénim k roku 2017 trpi 44 milioni osob (Lane,
Hardy, & Schott, 2018). Incidence se vyznamné zvySuje s vékem. Od 3 % kolem véku 65-
73 az k50 % v populaci nad 85 let (Sosa-Ortiz, Acosta-Castillo, & Prince, 2012).
Odhaduje se, Ze pocet osob s demenci by se pfi soucasném starnuti populace do roku 2050

az ztrojnasobil (Lane et al., 2018).

1.2.1. Diagnostika Alzheimerovy nemoci

Pivodni diagnostickd kritéria pochazela z klasifikace publikované roku 1984
(McKhann et al., 1984). V roce 2011 byla provedena novelizace, ktera ptidala na vyznamu
predevsim biomarkertim a vice odd¢lila amnestickou a neamnestickou variantu (Koedam et

al., 2010; McKhann et al., 2011).

Za obecna kritéria pro demenci povazuji (McKhann et al., 1984; McKhann et al.,

2011):

- postupny a plizivy rozvoj pfiznakl
- porucha kognitivnich funkci nejméné ve dvou doménach
- ztrata sobéstacnosti

- vylouceni jinych pfi¢in onemocnéni (delirium, psychiatrické poruchy)
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Klinicky se pfi¢ina demence urcuje na zdéklad¢ pravdépodobnosti a diagnostika
obvykle zahrnuje komplexni neuropsychologické vySetfeni, biomarkery a zobrazovaci
metody. K diagnoze pravdépodobné demence zplisobené AN je nutné nejprve splnéni vyse
uvedenych obecnych kritérii. Dale jsou to dominujici poruchy paméti (nebo neamnestické
kognitivni poruchy) a neptitomnost ptiznakt svéd¢icich pro jiny typ demence (vaskularni,
frontotemporalni) (Vyhnalek, Lacz6, Nikolai, Sheardové, & Hort, 2012). Diagn6za mozné
demence pii AN zahrnuje pacienty s profilem odpovidajicim AN, ale atypickym prabéhem
onemocnéni (rychlym nastupem apod.). Patofyziologicky nalez mtize dale podpofit miru
pravdépodobnosti (ndlez v mozkomisnim moku, na zobrazovacich metodach) (Vyhnalek et
al., 2012). O patofyziologické nélezy je optena také kategorie pro vyzkumné ucely, kterou

vymezuji nova diagnosticka kritéria (McKhann et al., 2011).

Neuropsychologicky lze odliSit variantu amnestickou a neamnestickou. Pii
amnestické varianté je typickd pfitomnost poruchy paméti a alespon jest¢ jedné dalsi
kognitivni domény. U neamnestické varianty byvd obvyklé naruSeni fteci, zrakové-
prostorovych schopnosti, agndzie, porucha exekutivnich funkci. Mozna (a castd) je také
souCasnd pritomnost i jinych typti demenci a jejich vzajemné piekryvani (Rektorova,

2012).

V diagnostice je podstatny také vek pocatku onemocnéni. RozliSuje se AN s casnym
a pozdnim zacatkem (pted / po 65 rokem). Zda se jednd o casnou, nebo pozdni formu je
podstatné pro symptomy onemocnéni. Dle Mendez, Ala a Anderwood (2013) je pro AN
s Casnym zacatkem typiCtéj$i neamnestickd varianta. U varianty s pozdnim zacatkem je
neamnesticky syndrom pfitomen pouze v 7 % incidenci (Koedam et al., 2010). Nové se
také spekuluje, zda se jednd o entity stejného onemocnéni. Popisovany jsou rozdily
v neuropsychologickém profilu, vyskytu genovych mutaci a odliSnych nélezech na
zobrazovacich metodach. Obé formy onemocnéni spojuje predevSim stejny patologicky
nalez (Tellechea et al., 2018). U AN s ¢asnym zafatkem je uvazovand vyraznéjsi geneticka
slozka a podil mutaci v genech pro amyloidovy prekurzor, presenilin 1 a presenilin 2
(Wong, Seelaar, Melhem, Rozemuller, & van Swieten, 2019). Rizikovymi faktory vzniku
AN spozdnim zacatkem je homozygotni varianta €4 genu APOE. Ddéle se méfi
koncentrace beta amyloidu, ktery je dilezity pro normaélni funkci neuronu v ramci jeho
stabilizace v cytoskeletu a funkéniho transportniho systému. Snizené hodnoty
v mozkomiSnim moku byly prokdzany u pacientti s AN, kde se predpoklada, ze je jeho

koncentrace nizsi vlivem adherence v neurondlnich placich. Signifikantné se naopak jevi
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zvySeny fosforylovany tau-protein (a to i vii¢i frontotemporalni demenci) (Hort & Rusina,
2007). Na zobrazovacich metodach je typickd atrofie zejména v hipokampalni oblasti
(eventuelné fronto / tempoparietalné)’. Déle je to snizeni pritoku krve mozku na SPECT a
snizeny metabolismus glukozy zejména v tempoparietalnich oblastech (Rektorova, 2012;

Tellechea et al., 2018).

1.2.2. Screening Alzheimerovy nemoci

Navrhnuty postup pro diagnostiku AN obsahuje anamnézu, neurologické a
psychologické vysSetfeni, vySetfeni zobrazovacimi metodami a laboratorni vySetieni
(Vyhnalek, Laczd, Nikolai, Sheardova, & Hort, 2012). Prvnim stupném v celém procesu je
objektivni zachyceni kognitivniho deficitu (nejéast&ji pomoci screeningového testu)!”.
Vzhledem k oblasti naseho zajmu si zde nékteré screeningové metody uvedeme. Vybrali
jsme k bliz§imu predstaveni Test kresleni hodin a Mini-Mental State Examination, a to

z diivodu jejich astého vyuZivani a dostupnosti v Ceské republice.
Test kresleni hodin

Test kresleni hodin (Clock drawing test, CDT) je Casto uzivana zkouska, se kterou se
muzeme setkat jak samostatné, tak jako souc¢ést screeningovych testit (napi. MoCA, ACE,
7MST). Historické pocatky metody sahaji az ke druhé svétové valce, kdy méla méfit
poskozeni mozku vlivem traumatu hlavy (Spenciere, Alves, & Charchat-Fichman, 2017).
Ke screeningu kognice u seniorii za¢ala byt pouzivana aZ v pozdgjsi dobé'!. Dnes existuje
celad tfada skorovacich systémt, které do rtiznych podrobnosti hodnoti nakreslené hodiny
(napt. Cislice ve spravnych kvadrantech, posun hodinové rucicky apod.) (Spenciere et al.,
2017). Pfi standardnim zaddni ma vySetfovany za tkol nakreslit cifernik se vSemi Cisly a
vyznadit na ném ruc¢ickami zadany Gas. Casto pouzivanym &asem je 11:10 (MMSE)
(Folstein, Folstein, & McHugh, 1975; Mendez, Ala, & Underwood, 1992; Rouleau,
Salmon, Butters, Kennedy, & McGuire, 1992), mizeme se ale také setkat s Casy 5:10

(ACE) (Mioshi, Dawson, Mitchell, Arnold, & Hodges, 2006), 2:45 (Sunderland et al.,

 Mira zjisténé atrofie byla niz§i u pacientil s niz§im vzdélanim. Diivodem je pravdépodobna kognitivni
rezerva, kterd u pacientli s vy$sim vzdélanim prodluzuje dobu vyskytu klinickych ptiznakt a s tim souvisejici
delsi ¢as k vetsi atrofizaci. Pacienti s niz§im vzdélanim tedy mohou vykazovat klinické pfiznaky onemocnéni
jeste pred ptitomnosti neuropatologicky definovanych biomarkerti (Persson et al., 2017).

19 Vyznam screeningu dokldda i hrazeni 1ékii pojistovnou v zavislosti na dosazeném skoru v MMSE (Barto§
etal., 2014).

! Pryvné byl Test hodin jako screeningovy nastroj pro méfeni kognice u seniorii publikovan Shulmanem az
v roce 1986 (Shulman, Shedletsky, & Silver, 1986).
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1989), 23:20 (Bartos, Janousek, Petrousova, & Hohinova, 2016b) a dal§imi. Skérovaci
systémy lze rozdélit od velmi stru¢nych (3 bodovy napt. v MoCA) az po komplexni
systémy hodnotici pokus vyznacit jakykoli ¢as, smér rucicek vedouci ze stiedu kruhu apod.
(20-ti polozkovy) (Mendez et al., 1992). Mainland, Amodeo a Shulman (2014) uvadi, ze
jednoduchy skoérovaci systém je z hlediska screeningu efektivnéjsi nez slozity. Dobré
psychometrické vlastnosti vykazuje také kvalitativni ohodnoceni hodin ,norma®“ a

,,abnorma“ '? (Scanlan, Brush, Quijano, & Borson, 2002).

Stale kontroverzni otazkou je, zda Test kresleni hodin odlisi mirnou kognitivni
poruchu od béZného starnuti. Vyhnalek et al. (2017) uvadi senzitivitu 69 % pro aMCI, u
AN je to az 92 % pfi vyuziti komplexniho skdrovaciho systému. Senzitivitu 69 % pro MCI
potvrzuje ve své studii i Rakusa, Jenterle a Mlakar (2018). Barto$ et al. (2016) uvadi, ze
case 23:20. To by odpovidalo také vySe popsanému obrazu MCI, ktera si v ranych stadiich
zachovava vyssi miru zrakové-prostorovych schopnosti a je sobéstacnéd (Caputi, Giacomo,
Aloisio, & Passafiume, 2016). Nejednoznacnost dostatecné senzitivity pro MCI je

divodem, pro¢ je CDT navrhovan k vyuZiti spiSe u pacientli s AN.

Mini-Mental State Examination

Mini-Mental State Examination (MMSE) je asi nejvice rozSifeny screeningovy test
kognitivnich funkci. Publikovan byl roku 1975 Folsteinem M.F., Folsteinem S.E. a
McHughem s Sirokou moZnosti vyuziti nejen ke screeningu kognice u starSich osob, ale
také naptiklad u psychiatrickych onemocnéni jako jsou schizofrenie, bipolarni porucha,

mentalni retardace (Folstein et al., 1975).

Vyhodou je relativni ¢asova nendroc¢nost — uvadi se Casové rozpéti mezi 10-15
minutami a screening Siroké Skaly kognitivnich funkei (tab. 3). Plvodni urceni testu
nebyva dnes mnohdy respektovano a mizeme se setkat s vyuZivanim testu jako testu prvni
volby pii detekcich mirné kognitivni poruchy a leh¢ich demenci'’. Nevyhodou je také
nedostatecné posouzeni exekutivnich funkci a ztoho plynouci Spatnd odhalitelnost

nékterych klinickych ptiznakii demenci postihujicich prefrontalni, frontotemporalni 1

12 Vliv na odli§eni normy od patologie u CDT m4 také specializace posuzovatelii. Nejvyssi senzitivita pii
vyuziti binarniho systému u aMCI byla zjiSténa u neuropsychologi (84 %), zatimco neurologové se
specializaci na kognitivni poruchy se od vSeobecnych neurologti pfili§ nelisili (64 % vs 62 %) (Vyhnalek et
al., 2017).

13 Zv143t diskutabilni je vyuzivani MMSE pii vyzkumu k posouzeni kognice u zdravych osob.
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kortikosubkortikélni oblasti (Devenney & Hodges, 2017; Fiorenzato et al. 2016;
Rektorova, 2011). V Ceské republice vsak patfi doposud k jedném zmala testl, ktery
nabizi kombinaci jednoduché a rychlé administrace, vcetné¢ dispozic norem, které
zohlediuji vliv véku a vzdélani na kognici (Stépankova et al., 2015). Test je doporuceno
vyuzivat predevs§im pro dlouhodobé sledovani zmény kognice u pacientl spiSe nez jako

screeningovy nastroj pro rané faze demence (Bartos et al., 2014).

Testova uloha Body Doména
Orientace ¢asem 5 Orientace
Orientace mistem 5 Orientace
Opakovani tii slov 3 Rozsah pozornosti
Odcitani 7 od 100 5 Koncentrace/pracovni pamét’
Vybaveni tfi slov z paméti 3 Verbalni pamét’
Pojmenovani dvou predméti 2 Re¢ a praxe
Opakovani véty 1 Re¢ a praxe
Porozuméni a provedeni pokynu 2 Re¢ a praxe
Porozuméni psanému pokynu 1 Re¢ a praxe
Napsani véty 1 Re¢ a praxe
Ptekresleni obrazce 1 Re¢ a praxe

Tab. 3 Metoda MMSE: Testové tlohy, bodova dotace, kognitivni doména (pfevzato podle: Stépankova et al., 2015, s. 58)

Hrani¢ni nélez je v rozmezi 26-25 bodl (Hort & Rusina, 2007). Trivedi (2017) uvadi
pro AN cut-off 24 bodil se senzitivitou 85 % a specificitou 90 % a 25 bodl se senzitivitou
87 % a specificitou 70 %. Obdobny bodovy limit navrhl také Hort a Rusina (2007), kdy

dosazeni 24 bodu je povazovano jiz za skor pro lehkou demenci (tab. 4).

30 — 27 bodii - normalni kognice

26 — 25 bodi - hrani¢ni nalez

24 — 18 bodi - lehka demence

17 — 6 bodii - stiedné téZka demence

pod 6 bodii - téZka demence

Tab. 4 Hodnoceni dosazenych skérdt MMSE (adaptovano podle: Hort & Rusina, 2007)
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Uvedené testy a varianty piistupii ke screeningu, které¢ jsme zde blize popsali, 1ze
povazovat pouze za doporucené. K dispozici je samoziejmé¢ velké mnozstvi dalsi testt.
Nevyhodou byva mnohdy jejich nedostupnost v Ceské republice, absence norem a
ptipadné poplatky za jejich administraci. Schéma doporuceného postupu pfi screeningu na

obr. 2.

MoCA

e

zachovala

I

7

TMST
Sobésta¢nost
podle rozhovoru
nebo dotazniku

~ CDT

zhorSena

(syndrom demence)

\

MMSE

Obr. 2 Mozny postup pii screeningu a vybéru testd (podle: Barto§ & Raisova, 2015, s. 87)
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1.3. Diferencialni diagnostika frontotemporalni lobarni degenerace a

depresivni pseudodemence

Jelikoz jsme si v piedchozich kapitoldch vymezili mirnou kognitivni poruchu a
Alzheimerovu nemoc jako nejéastéjsi pri¢inu demence, nyni se zamétime na diagnosticky
odlisné entity, které¢ maji jiny klinicky obraz nezZ AN. Budeme se zabyvat frontotemporalni
lobarni degeneraci (FTLD) a odliSnosti jejiho kognitivniho profilu od AN a to 1 od
neamnestickych variant AN, se kterymi mé tendenci byt zaménovana. V dalsi podkapitole
si popiSeme depresivni pseudodemenci, jeji charakteristiky a vymezeni. Ob¢ tato
onemocnéni jsme vybrali z diivodu jejich Cetnosti, Casté zamény a diagnosticky odlisného

kognitivniho profilu.
1.3.1. Frontotemporalni lobarni degenerace

Frontotemporalni lobarni degenerace (FTLD) je oznaceni pro klinicky, patologicky a
geneticky, heterogenni skupinu onemocnéni zahrnujici primarné tii hlavni klinické
syndromy zasahujici frontdlni a temporalni lalok (Mann & Snowden, 2017).
Terminologicky neni stale jednozna¢nd shoda v pojmenovéani. V této praci pouzivame
nazev frontotemporalni lobarni degenerace FTLD jako nadfazené¢ho pojmu zahrnujici
patologicky potvrzené onemocnéni. Oznaceni frontotemporalni demence FTD pouzivame

Mrwe

lobarni degeneraci (Seltman & Matthews, 2012).

Vyskyt byva obvykle spojen s Casn¢jSim vékem ndstupu ptiznakd. Dle Rusiny a
Matgje (2014) je primérny vek vyskytu onemocnéni 58 let a mezi muzi a Zenami neni
vyraznéj$i rozdil. Uvadéno byva veékové rozpéti 45-65 let, popsany byly 1 pfipady u
mladsSich 30 let (Snowden, Neary, & Mann, 2002). Vyrazny je také Casty familiarni vyskyt,
ktery byl popsan u 30-50 % mezi ptibuznymi 1. stupné (Kulist'ak et al., 2017). Onemocnéni
tvoii 5-20 % vSech demenci (Slachevsky et al., 2004). FTLD je uvadéno také jako druha
nejcastéjsi pti¢ina demence u osob pod 65 let. Behavioralni varianta FTD je aZ 4x Cast&ji
diagnostikovana nez sémantické varianty (Olney et al., 2017)'*. Celkové patii FTLD k tieti

v

s Lewyho t&lisky (15-25 %) (Rusina & Matgj, 2014).

4 Olney et al. (2017) upozorfiuyje na d&asté podhodnoceni diagnostiky FTD vlivem prekryvani
s psychiatrickymi poruchami zejména u behavioralni varianty.
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Rozlisit mizeme tii zakladni varianty FTD — frontdlni variantu s behavioralné-
dysexekutivnim syndromem (bvFTD), non-fluentni variantu primarni progresivni afazie
(nfvPPA) a sémantickou variantou primarni progresivni afazie (svPPA) (Olney et al.,
2017). Mimo tfi uvedené varianty FTD se jako souc¢ast FTLD uvadi: frontotemporalni
demence pii poruse motoneuronu (FTD-MTD), syndrom progresivni supranuklearni obrny
(PSP-S), kortikobazalni syndrom (CB-S). Spole¢ny je Casty piekryv a zjist€nad genova
mutace, zejména v piipad¢ FTD-MTD (Delesus-Hernandez et al.,, 2011).
U kortikobazalniho syndromu a progresivni supranuklearni obrny se jednd o piekryv
v dysexekutivnim syndromu, feCovych obtizich, poruchach chovani a osobnostnich
zméndch (Josephs et al., 2006; Kertesz, McMonagle, Blair, Davidson, & Munoz, 2005).
Siroké spektrum tak miize zahrnovat symptomy behavioralni, jazykové, dysexekutivni,
motorické  poruchy  (zahrnujici  parkinsonismus) (Olney et al, 2017).
Neuropatofyziologicky zhruba polovina z nich je povazovana za tau-patie a nalezeny
byvaji mutace tfi hlavnich geni (MAPT, GRN, C9orf72) (Mann & Snowden, 2017). Druha
polovina patii mezi ubikvitinopatie s mutaci v genu pro protein TDP-43 (Kulistak et al.,

2017).

Behavioralni varianta (bvFTD) je typickd zménou v chovani, osobnosti, socialni
kognici a ptitomnosti dysexekutivniho syndromu. Dle kritérii Raskovsky et al. (2011) Ize
diagndzu rozlisit na moznou, pravdépodobnou a definitivni. Kritéria pro moznou bvFTD
zahrnuji pfitomnost desinhibice chovani, apatie, ztrata empatie, hyperoralita nebo zmény
chuti k jidlu, exekutivni poruchy. Relativné uSetfeny se jevi zrakovée prostorové schopnosti

a epizodickd pamét'!>

. Pravdépodobna kritéria zahrnuji pokles sob&stacnosti, ndlez na
zobrazovacich metodach frontotemporaln&!'®. Definitivni diagnézu lze stanovit aZ post

mortem, nebo prikazem kauzalni mutace genu jeSt€ za zivota (Rascovsky et al., 2011).

Primérni progresivni afazie se d€li na dvé diagnosticky odlisné jednotky a to non-
fluentni a sémantickou variantu. Novéji se hovofi i o tfetim typu, leZicim mezi non-fluentni
a sémantickou variantou, tzv. logopenicka varianta primarni progresivni afazie (IvPPA).

Logopenicka varianta je typickd plynulosti pfi sestaveni véty, ale dlouhou latenci pro

15 Lze brat pouze relativné, jelikoZ poruchy epizodické paméti se vyskytuji u velké ¢asti FTD. Hipokampalni
atrofie byva ale obvykle mensi pfi porovnani s AN (van de Pol et al., 2006).

16 Rozdil v nélezech na zobrazovacich metodidch u behavioralni a jazykové varianty je piedevSim
v lateralizaci atrofie. Pokud je dominantni atrofie levého temporalniho laloku, budou primarni symptomy
sémantické. Pokud prevazuje atrofovand prava cast, budou pievladat osobnostni zmény a poruchy chovani.
S progresi onemocnéni dochazi ¢asto k postupnému prekryvu a u jedné z dominantnich variant se zac¢nou
objevovat pfiznaky druhé (Seeley et al., 2005).
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hledani spravnych slov (Mesulam, 2008). Zajimavosti je, ze piestoze je IvPPA fazena mezi
FTD (manifestace symptomti odpovida frontotemporalni demenci), neuropatofyziologicky
spada  pod Alzheimerovu nemoc, jelikoz je nejcastéji zplGsobena stejnym
neuropatologickym procesem jako u AN (Olney et al., 2017). Sémanticka levostranna
temporalni varianta (svPPA) je charakteristickd anomii, obtizi vybavovat a vyhledéavat
spravna slova. NeporuSena je gramatika a vétny syntax. Pfi dominantni levostranné
temporalni oblasti u svPPA se vyskytuji vyrazné zmény chovani, desinhibice, obtize
v porozuméni socidlnim normam a s c¢tenim emoci (Olney et al., 2017). Klinicko-
diagnosticka kritéria pro svPPA zahrnuji obtize v pojmenovani a porozuméni, problémy s
rozpoznavanim objektd, povrchova dyslexie!’, zachovana je schopnost opakovani a
gramatickych pravidel fec¢i. Na =zobrazovacich metoddich by méla byt také
atrofie/hypoperfuze temporéalniho laloku (Gorno-Tempini et al., 2011). Non-fluentni
varianta je oproti tomu typickéd agramatismy, inkonzistenci a deleci v fe€i. Zachovéana byva
schopnost spravného pojmenovani objektd. Na zobrazovacich metodach je nfvPPA

asociovana predevsim s Brocovou oblasti (Olney et al., 2017).

1.3.2. Depresivni pseudodemence

Vyskyt deprese u starSich osob byva uvadén jako castéj$i a vysS$i, nez je
v neseniorské populaci. Riziko pifedstavuje také soucasnd ptitomnost chronického
onemocnéni, socialni izolace a dédi¢na zatéz (Alexopoulos, 2005). RozliSovat mizeme dle
stupn€, mnozstvi a zavaznosti pfiznakl na depresi majoritni, minoritni a dysthymickou
poruchu. Dysthymickd porucha je oproti depresivni poruSe charakterizovana vyrazné
dlouhodobou (alespoit 2 roky trvajici) dysforii s pfitomnosti nckterych depresivnich
symptomtl. Uvadéna je prevalence mezi 1-13 % a s vékem riziko stoupa (Alexopoulos,
2005). Deprese byva vzhledem k podobnému klinickému obrazu Casto zaménitelna za
demenci, a proto se mluvi o tzv. depresivni pseudodemenci (DPD) (Konrad, 2006). Miize
se vyskytovat soucasné s AN (uvadeéno je az v 25 %) nebo s vaskularni demenci (45 %)
(Valkanova, Ebmeier, & Allan, 2017). Vyskyt deprese ve starSim véku také muze

predstavovat riziko rozvoje demence, jelikoz byla nalezena korelace mezi ubytkem bilé

17" Povrchova dyslexie se tykd neschopnosti spravné predist slova snepravidelnou vyslovnosti

(Psychologyinstructor, 2019).
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hmoty mozkové pii vyskytu deprese a AN (Korczyn & Halperin, 2009). Depresi jako

prodrom poéinajici demence podava také desRosiers (1992)'8.

Obecné se za indikatory DPD povazuje anamnesticky nélez (psychiatrické poruchy,
Spatna socioekonomicka situace), ndhly zacatek, odpovéd’ na 1écbu antidepresivy (Konrad,
2006). V popiedi by mély byt stiznosti na intelektové funkce, nizs§i sebehodnoceni a
dlouhodoba dysforie. Detailni klasifikaci rozliSeni pseudodemence od demence je
znazornéna v tab. 5. Vyznamné odlisné jsou vykony v neuropsychologickych testech pfi
srovnani AD s DPD. Signifikantni rozdil byl nalezen v testech MMSE, Testu hodin a
dalSich screeningovych zkousSkach. Pfi srovnani hipokampti na MRI nalezy u DPD
nekoreluji s ndlezy u AD (Sahin et al., 2017). Ambulantné se k zachyceni vyuziva binarni
dotaznik Geriatrické deprese (GDS), ktery je dostupny i v ¢eském piekladu na webovych

strankéach http://www.nudz.cz/adcentrum/dotazniky.html.

Klinicky obraz Pseudodemence Demence
Zadatek Rychly, zmény chovani Postupny, mésice
Nalada/chovani Stabilni, nebo depresivni, apaticka Fluktuujici, nékdy apatie, jindy

Intelektové funkce

Sebehodnoceni

PridruZené piiznaky

Trvani

Pric¢ina konzultace

Anamnéza

Mnoho stiznosti, pocit
neschopnosti i pies relativné dobré
vysledky
Spatné

Uzkost, nespavost, anorexie
Variabilni, mize odeznit

spontanné¢ nebo po 1é¢be

Pfichazi sam, s obavami
z demence

Psychiatricka anamnéza/rodinné ¢i
osobni problémy

normalni

Objektivni deficit, racionalizuji
selhani

Normalni

Obcas insomnie

Ptiznaky progredujici postupné
béhem mésict a let

Ptiveden cleny rodiny, ktefi
zaznamenali zmény paméti,
osobnosti nebo chovani
Rodinna anamnéza demence neni
neobvykla

Tab. 5 Nekteré klinické rozdily mezi depresivni pseudodemenci a demenci (ptevzato podle: Konrad, 2006, s.71)

18 Dle soucasnych studii je deprese asociovéana spise s Parkinsonovou nemoci, kde se vyskytuje aZ u poloviny

pacientd (Marsh, 2013).
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1.4. Postoperacni kognitivni dysfunkce z hlediska screeningu

Pro komplexnost naseho sdéleni o kognitivnich poruchach u seniortt bychom
vénovali tuto podkapitolu syndromu postoperacni kognitivni dysfunkce (postoperative
cognitive dysfunction, POCD). Uvadime jej zde predevSim z divodu mozné oblasti
uplatnéni samovySetfovacich testll. Postoperacni kognitivni dysfunkce je zndma Castym
vyskytem pii srde¢nich operacich, méné znadma potencidlnim vyskytem po jakékoli
operaci. Jeji vyskyt je spjat piedevSim se zatézi anestetik na funkci mozku (zejména u
starSich osob). Spekuluje se dokonce o spojeni spusténi neurodegenerativni poruchy
vlivem anestézie (Bilotta, Qeva & Matot, 2016). Piestoze dle nejnovéjsiho piehledu
(Bilotta et al., 2016) nebylo nalezeno pfimé spojeni anestézie a vzniku demence,
z biochemickych markerii métenych po operaci se zjistily vySsi hodnoty celkového tau,
fosforylovaného tau proteinu a biomarkery vylu¢ované pii neurozanétu (Tang et al., 2011).
Jedna se tedy o biologické ukazatele typicky se vyskytujici pfi AN. Vybér vhodného
anestetika a zohlednéni kognitivnich funkci u starSich osob muze pfispét ke sniZzeni rizika
vyskytu POCD a ptipadnych dalSich komplikaci (Bilotta et al., 2016). Vyskyt POCD byva
uvadén po operaci u 19,2 % osob a u vétSiny z nich odezni. ZvySenou tendenci pretrvavat
ma u starSich osob, kde se uvadi u 9,6 % (Steinmetz, Christensen, Lund, Lohse, &
Rasmussen, 2009). Dle jiné studie je vyskyt pretrvavajici POCD az u 12,7 % osob starSich
60 let (Rundshagen, 2014). U osob s POCD trvajici déle jak tii mésice je zvySené riziko
systému (Steinmetz et al., 2009). Problematicky neni ale jen vyskyt POCD, ukazuje se, ze
kognitivni dysfunkce ptfed anestezii mize byt také vyznamnym rizikem komplikaci. Byl
zjistén vliv souvislosti zhorSené kognice ptfed zdkrokem a naslednym vys$im vyskytem
deliria, dels$i dobou stravenou v nemocnici véetné vyssiho rizika umrti (Culley & Crosby,

2015; Cunningham & Kim, 2018).

Jednim z probléml screeningu kognice u pacientll v piedoperacnim vySetfeni je
nedostatek rychlych a objektivnich screeningovych testi. Pozadavek je predevSim na
jednoduchou administraci a screening celé Skaly kognitivnich funkci (Vide & Gambs,
2018). B&zné vyuzivanymi metodami jsou MMSE a Mini-Cog!®. Oba tyto testy jsou viak
nevhodné pro méfeni mirné kognitivni poruchy svou nizkou senzitivitou. Z ptehledové

studie porovnadni mnoha variant neuropsychologickych screeningovych testi (Vide &

19 Mini-Cog je velmi jednoduchy na administraci, jelikoZ obsahuje ulohu na zapamatovani si 3 slov, Test
kresleni hodin a naslednou vybavu zapamatovanych slov (Borson, Scanlan, Chen, & Ganguli, 2003).
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Gambus, 2018) také vyplyva, Ze stale neni dostupny ndstroj, ktery by vykazoval
dostatecnou senzitivitu pfi jednotlivych méfeni zmén kognice v pribéhu postoperacni
péce. Piedoperacni identifikace MCI a méfeni kognitivnich zmén v pritbé¢hu postoperacni
péce by ptitom mohlo mit vliv na ndslednou snazsi rehabilitaci (Crosby, Culley, & Hyman,

2011).

2. SamovySetrovaci testy

V této kapitole si predstavime metodu, které se budeme dale vénovat v praktické
Casti. Jedna se o dva samovySetfovaci testy - Test Your Memory (TYM) a Self-
Administred Gerocognitive Examination (SAGE). Ani jeden z testl se doposud v Ceské
republice neobjevil. Prvni jmenovany byl vyvinut v Anglii, druhy v USA. Spole¢nym
cilem je vySetieni kognitivnich funkci bez nutnosti administrace druhou osobou, coz ma
vést k uSetfeni Casu pfi zbéZném screeningu, omezeni vlivu zplsobu administrace na
vysledek a zpfistupnéni testll i $ir§i vefejnosti. Nutno je fici, Ze pfestoZe jsou testy zvany
»samovysetfovacimi®, vyzaduji, aby zde byl dohled druhé osoby (Brown, Pengas, Dawson,
Brown & Clatworthy, 2009). V této praci pouzivame pro testy nazev ,,samovysetfovaci®
z diivodu, Ze jsou tak oznafeny nejen v zahrani¢ni literatufe, ale také je timto pojmem

odlisujeme od klasickych testt, které byvaji zadavany druhou osobou.
2.1. Test Your Memory (TYM) — Otestujte si svou pamét’

Test Your Memory (TYM) je kratky screeningovy test publikovany v roce 2009 Dr.
Jeremy Brownem v Anglii. Cilem testu je rychly screening kognitivnich funkci (5-10
minut) za co nejmensi GCasti administratora. Test byl uren v prvni fadé¢ do ordinaci
praktickych lékati a k vyuZziti v nespecializovanych zatizeni, kde neni dostatek ¢asu pro
zdravotni sestry, recepéni nebo doprovodu pacienta), umoziiuje tak uSettit Cas na rozsifeni
samotného rozhovoru s pacientem (Ferrero-Arias & Turrion-Rojo, 2016). Mozné je i
vyuziti v domécim prostfedi a plni tak odezvu na poptavku osob, které nechtéji hned
vyhledéavat odbornika, ale pfesto si nejsou svymi kognitivnimi funkcemi jisti (Postel-Vinay
et al., 2014). V soucasné dobé& byl test pieloZen a validovan do mnoha svétovych jazyki —
japonského (Hanyu et al., 2011), feckého (latraki et al., 2014), polského (Szczesniak,
Wojtynska & Rymaszewska, 2013), francouzského (Postel-Vinay et al., 2014),
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Spanélského (Ferrero-Arias & Turrién-Rojo, 2016), tureckého (Mavis, 2015), mad’arského
(Kolozsvari et al., 2017), ¢inského (Li et al., 2018) a dalsich.

Autofi testu Brown et al. (2009) uvadi senzitivitu 93 % a specificitu 86 % u skoéru <
42 pro zachyceni demence u AN. Test TYM se tak jevi senzitivnéj$i nez standardni
MMSE, u kterého se uvadi senzitivita 52 % pro AN (Brown, Pengas, Dawson, Brown &
Clatworthy, 2009). Ve srovnani s Addenbrookskym kognitivnim testem (ACE) mad TYM
obdobné psychometrické vlastnosti pii rozliSeni kognitivni poruchy od normalniho
Test je mozné vyuzit také ke screeningu MCI, jelikoz by mél 1épe rozlisit MCI od
zdravych kontrol nez MMSE a to predevSim diky rozsdhlejSimu testovani paméti a

exekuce (Brown et al., 2017; van de Zande et al., 2017).

Citlivost na kognitivni zmé&nu zachycenou testem TYM potvrzuji také Ferrero-Arias
a Turrion-Rojo (2016), kteti v test-retestovém zadavani TYM =zachytili zhorSovani
vysledného skoru u osob s objektivnim poklesem kognice oproti zdravym kontrolam, které
meély test-retestovy skor stabilni. V komparativni studii s MMSE se ukazal test TYM jako
vice korelujici se standardnim neuropsychologickym vysetienim®® » = 0,78 (TYM) vs r =
0, 55 (MMSE). Jevi se tak jako vhodngj$i pro rozpoznani riznych druh kognitivnich
poruch (Koekkoek et al., 2013). Pfes vysokou senzitivitu a specificitu je vSak stale vysoky
vyskyt fale$né pozitivnich vysledki (11 pfipadt na 1000 osob), které mohou v kombinaci

s dezinterpretaci testu poskodit pacienta®!' (Black, 2009).

Vzhledem k tomu, Ze se v praktické ¢asti prace zaméfime na navrh validaéni studie

k testu TYM, ptedstavime si zde podrobnéji jednotlivé polozky a nasledné vyhodnoceni.
2.1.1. PoloZky testu TYM

Test TYM je probandovi predkladan se slovy ,,Vyplite, prosim, nasledujici test dle
instrukci v zadani. Pri kazdém poskytnuti pomoci s vyplnénim testu ztrdcite jeden bod.
Pokuste se test vyplnit samostatné. “ Testujici se tedy nemusi vénovat administraci testu a
jeho ptitomnost je nutna pouze z divodu mozného podvadeéni pii vypliiovani nebo dotazl

pii nezvladnuti nékteré ulohy. Test TYM obsahuje nasledujici polozky:

20 Komplexni neuropsychologické vysetieni bylo sloZeno ze 12 verbalnich a neverbalnich tuloh testujicich 6
kognitivnich domén, zahrnovalo WAIS III.,, Ravenovy matrice, Rey-Ostrriethovu komplexni figuru
(Koekkoek et al., 2013).

21 Black (2009) upozortiuje piedevsim na potencialni zdménu screeningového testu s diagnostickym, kdy je
pacientlim se $patnym skorem oznameno pravdépodobné zavazné onemocnéni (AN).
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1) Orientace

Uloha se zaméfuje na zdkladni autopsychickou orientaci (jméno, vek, datum narozeni) a

allopsychickou orientaci (den v tydnu, dnesni datum).
2) Pamét’ova zkouska

Kratkodoba pamét je testovdna pomoci véty na zapamatovani. Véta je sestavena ze
sémanticky odlisnych slov tak, aby nebyla logicky snadno zapamatovatelna. V anglickém
origindle zni: ,, Good citizens always wear stout shoes.‘ v ptekladu: ,, Dobri obcané stale
nosi pevné boty.” Vétu je ukolem nejprve prepsat a poté se ji pokusit zapamatovat.
Prepsani véty tak nahrazuje obvyklé akustické kodovani, které je pro kratkodobou pamét’
vyznamnéj§i nez pouze zrakové (vidéni véty) (Conrad & Hull, 1964). Nasleduje distrakce
v podobé nékolika dalSich uloh. Na konci prvni stranky testu je véta opét zopakovana.
Vybaveni véty je vyzadovdno az na zavér testu. Pamétova uloha tak zachovava
posloupnost vstipeni — opakovani — vybaveni. Odstup mezi vStipenim a opakovanim je cca
3-5 minut, vybaveni na konci testu by mélo byt v rozmezi 10 minut od prvniho vstipeni.

Spravné vstipeni a uchovani informace predpoklada neporuseny hipokampus?2.
3) Dlouhodoba pamét’

Uloha na dlouhodobou pamét’ je zaméfena piedevsim na vybavu z deklarativni sémantické
paméti pomoci dotazu na ministra Velké Britanie (v originale) a data konce prvni svétové

valky.

4) Kalkulie

Pocetni tloha zahrnuje klasické priklady na s¢itani, od¢itani a nasobent.
5) Verbalni fluence

Ukolem je vybavit si jakakoli 4 zvifata zacinajici na zadané pocatecni pismeno. Uloha neni
casové nijak omezena, ale je nutné dodrZet pocate¢ni pismeno zvifete. Ke splnéni tlohy se

predpoklada neporusenost Brocovy oblasti a predni temporalni kiry (Vagnerova, 2016).
6) Sémantika a slovni kategorizace

Sémantika a slovni kategorizace je testovdna dvéma tlohami. V uloze na urceni spole¢né

22 Struktura v limbickém systému koncového mozku zodpovédna za vitipeni a vybaveni pamétovych
zédznami (Sternberg & Koukolik, 2009).
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kategorie dvou podobnych objektli mé proband za ukol rozhodnout, co maji spole¢ného
mrkev a brambora, lev a vlk. Pfedpokladd se vybaveni vlastnosti pojmi a jejich
kategorizace na zakladni urovni, ktera ptfindsi nejvice spolecnych informaci (napft. oboji je
zelenina, oboji jsou zvirata) (Atkinson et al., 2012). V dalsi uloze je proband vyzvan
k pojmenovani casti odévu. Obdobnou ulohu miizeme najit také jako subtest Mattis
dementia Rating Scale 2 (Matteau, Dupré, Langlois, Provencher & Simard, 2012). Jedna se
tak o varianci k ¢asto se vyskytujicim uloham na pojmenovani obrazka napi. Bostonsky

test pojmenovani (Zemanova et al., 2016).

7) Zrakové-prostorova orientace

Zrakové-prostorové funkce jsou méfeny ulohou na spojeni koleCek do tvaru pismene.
Zaroveit musi proband inhibovat &tvere¢ky. Uloha tak ptipomind modifikaci Testu cesty

(Tombaugh, 2004).
8) Test kresleni hodin

Ukolem je nakreslit hodiny, vyznacit &islice a &as 11:10. Testuji se zrakové-prostorové

schopnosti, dlouhodoba pamét’ a exekuce.
9) Pro vySetiujiciho

V zéavéru testu by mél vySetiujici ohodnotit, jak moc se testovany pii vyplhovani dotazoval
a zé&dal pomoc. Na zdkladé toho je bodovan v 5-stupniové Skale od zadné pomoci az po

velkou. Za kazdy dotaz k lloham ztraci jeden bod, maximalné mize ztratit 5 bodi.
PteloZeny vyplnény test je piiloZen v pfiloze €. 1.
2.1.2. Bodové ohodnoceni testu TYM

Bodové ohodnoceni jednotlivych uloh v testu je nésledujici: orientace (10 bodi),
prepsani véty (2 body), dlouhodoba pamét’ (3 body), kalkulie (4 body), verbalni fluence (4
body), podobnosti (4 body), pojmenovani (5 bodi), zrakové-prostorové schopnosti (7
bodt), vybava (6 bodll), samostatné vyplnéni testu (5 bodll). Maximalni mozny skor, ktery
muze testovany dosahnout je 50 bodl (Postel-Vinay et al., 2014). Autofi testu (Brown et
al., 2009) uvadi pro zdravé osoby (18-70 let) primérny skor 47 bodi. U starSich 70 let je
pramérny skor 46 bodi, u starSich 80 je to 45 bodu. Pro pacienty s Alzheimerovou nemoci

byl stanoven cut-off skor 42 bodl. Seniofi s mirnou kognitivni poruchou méli primérny
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skor 45 bodu a byli tak obtiznéji odliSitelni od intaktnich seniort. Hlife ovSem skorovali
v uloze na pamét’ (Brown et al., 2009). V jiné studii skorovali rozdilné pfedevsim pacienti
s amnestickou a neamnestickou variantou MCI (40,5 bodt pro aMCI a 44,3 bodl pro non-
aMCI) (Postel-Vinay et al., 2014). Nizsi prumérny skor byl zjistén u ne-Alzheimerovskych
demenci, které tvorily pfedevsim pacienti s frontotemporalni demenci a demenci s Lewyho

télisky. Primérny skor byl 38,9 bodt, zatimco v MMSE 25 boda (Brown et al., 2009).

Z polozkové analyzy testu plyne signifikantné rozdilny skor u jednotlivych uloh
(krom¢ prepsani véty) mezi pacienty s AN a zdravymi kontrolami tab ¢. 6 (Brown et al.,
2009; Postel-Vinay et al., 2014). Pacienti s AN vykazovali niz§i skory predevSim v
subtestu vybaveni véty, dlouhodobé paméti, verbalni fluence a zrakové-prostorovych

schopnosti (Brown et al., 2009).

Subskér (maximum) Kontrolni Pacienti rozdil p-hodnoty*
skupina
(maximum)
Orientace (10) 9.9 83 1.6 <0,001
Prepis véty (2) 1.8 1.7 0.1 0,09
Dlouhodoba pamét’ (3) 2.6 1.4 1.3 <0,001
Kalkulie (4) 3.7 3.1 0.7 <0,001
Fluence (4) 3.5 22 1.4 <0,001
Podobnosti (4) 3.4 3.0 0.5 0,002
Pojmenovani (5) 4.9 4.4 0.5 <0,001
Zrakové-prostorové 1 (3) 2.7 1.8 1.0 <0,001
Zrakové-prostorové 2 (4) 3.7 2.9 0.8 <0,001
Pamét’ (6) 52 0.9 42 <0,001
Exekuce (pomoc) (5) 5.0 3.7 1.3 <0,001
Celkove (50) 46.6 332 134 <0,001

*Na zakladé Bonferroniho korelace pro mohonasobné srovnani je hodnota signifikance p=0.004

Tab. 6 Polozkova analyza testu TYM mezi kontrolni skupinou a pacienty s Alzheimerovou nemoci (adaptovano podle:

Brown et al., 2009)

Pti skérovani jsou autorem testu pfesné vymezeny spravné varianty, které je mozné
uznat (Brown et al., 2009). Ptelozeny skorovaci manudl je k dispozici v ptiloze €. 2.
Zajimavosti je, Ze dle skorovaciho manudlu je moZzné uznat se ztratou 1 bodu 1 napsané

inicidly misto celého jména. Toleruje se také chybné datum o 1 den (Brown et al., 2009).
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Vice se budeme skérovacim manualem a jeho prekladem zabyvat v praktické casti této

prace.
2.1.3. Zahrani¢ni valida¢ni studie testu TYM

Jak jiz bylo vySe zminéno, test TYM byl adaptovan do mnoha jazykovych a
kulturnich prostfedi. Uvedeme si zde nékteré z téchto studii a specifika, se kterymi se

potykaly.

Pti prekladu testu bylo v mnoha ptipadech nutno pfistoupit k iipravam kvuli adaptaci
testu na jiny jazyk a kulturni prostfedi. Jako pifiklad mizeme uvést zmény v tloze na
verbalni fluenci, kde bylo zménéno pocatecni pismeno na nejfrekventovanéjsi v daném
jazyce (napft. ve francouzské a Spanélské valida¢ni studii zména z ptivodniho S na pismeno
C) (Ferrero-Arias & Turrion-Rojo, 2016; Postel-Vinay et al., 2014). Zmény nastaly také
v tloze na dlouhodobou pamét’, kde bylo nutné zménit dotaz z ministra Veké Britanie na
jméno ministra dané zemég. S vétSimi zménami pii piekladu testu se musela potykat ¢inska
adaptace testu. Pieklad byl vypracovan celkem v péti verzich od rtiznych piekladateld.
Zmény se tykaly piizplisobeni k jazyku a také kulturnim zvyklostem v Cing. Misto
pevnych bot tak véta na zapamatovani obsahovala typicky nazev pro ¢inské pracovni boty,
Giloha na ministra Velké Britdnie byla pozménéna na ministra Ciny, rok zacatku prvni
svétové valky na rok vzniku Cinské lidové republiky. Pocatedni pismeno u vyjmenovani
zvifat muselo byt zménéno na ¢insky znak vyjadfujici Cervenou barvu. Zména nastala také
v uloze na spojovani kolecek do pismene W, kde bylo anglické pismeno nahrazeno

¢inskym znakem (Li et al., 2018).

Zahrani¢ni validacni studie potvrdily vysokou korelaci testu TYM k MMSE, dobrou
senzitivitu a specificitu. V polské verzi byla korelace k MMSE (r=0,78; p=0,0001) u
pacienti s AN. Senzitivita 1 specificita 91 % pro skor nizsi nez 39 bod. Obdobné tomu
bylo také u Spanélské validace, kde test TYM koreloval s MMSE (r=0,779; p=0,0001),
senzitivita byla 86 % a specificita 88 % pro skor < 40 bodl. Podobné hodnoty uvadi také
fecka studie pro korelaci s MMSE (1=0,73-0,82), senzitivitu 82 % a specificitu 71 %,
mad’arska (r=0,88; p<0,001), pro skor 36/35 senzitivitu a specificitu 94 %; turecka (r=0,62;
p=0,0001), senzitivitu 96,61 % a specificitu 96,13 % pro skoér 34 bodi a dalsi (Ferrero-
Arias & Turrion-Rojo, 2016; latraki et al., 2014; Kolozsvari et al., 2017; Mavis, 2015;
Szczesniak et al., 2013).
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Porovnani jednotlivych vysledku studii jsou uvedena v tabulce 7.

validacni studie senzitivita specificita cut-off skor korelace MMSE
francouzska 0,90 0,70 39 0,78
polska 0,91 0,91 39 0,78
Spanélska 0,86 0,88 40 0,78
recka 0,82 0,71 35 0,82
mad’arska 0,94 0,94 34 0,88
turecka 0,96 0,96 34 0,62
¢inska 0,95 0,95 39 0,76

Tab. 7 Piehled vysledkl valida¢nich studii pro odliSeni kognitivni poruchy od normalniho starnuti (Ferrero-Arias &

Turriéon-Rojo, 2016; Iatraki et al., 2014; Kolozsvari et al., 2017; Mavis, 2015; Szczesniak et al., 2013)

Z uvedenych validacnich studii a jejich vysledki se 1ze domnivat, ze test je dobie
adaptovatelny, i vzhledem k rtiznym jazykovym a kulturnim rozdilim (napf. Cina). Pfi
vhodné upravé testu by bylo mozné ocekavat podobny vysledek u validaéni studie
provedené¢ v Ceské republice a nabidnout také zde moznost rychlého a nenaroéného

screeningu kognitivnich funkci.
2.2. Self-Administred Gerocognitive Examination (SAGE)

Test SAGE je v soucasnosti druhym existujicim samovySetfovacim testem. Vyvijen
byl na Ohio State University a publikovan roku 2010 Dr. Scharrem et al. (2010). O sedm
let pozdéji byla pivodni papirova verze rozsitena o elektronickou, kterd je prizpisobena
k vyplnéni na tabletu tzv.eSAGE (pod komerénim nazvem BrainTest*®) (Scharre, Chang,
Nagaraja, Vrettos, & Bornstein, 2017). Primarni urceni testu SAGE je screening mirné
kognitivni poruchy a €asné demence. Rozsah testu jsou 4 strdnky A4 a Cas potfebny
k vyplnéni je uvadén mezi 10-15 minutami. Test obsahuje tlohy na: orientaci (datum, 4
body), jazyk (pojmenovani obrazki, 2 body a verbalni fluenci, 2 body), pamét’ (2 body),
exekutivni funkce (modifikovany Test cesty, 2 body a uloha feSeni problému, 2 body),
kalkulie (2 body), abstrakce (2 body) a zrakové-prostorové schopnosti (piekresleni 3-
dimenziondlnich objektl, 2 body a kresba hodin, 2 body). Maximdlni mozny pocet
dosaZenych bodt je 22. Pti skorovani je u nékterych polozek mozné uznat jejich ¢aste¢nou
spravnost se ztratou jednoho bodu (napt. datum, hodiny, konstrukce). V zdhlavi testu je

ukolem probanda vyplnit o sobé zékladni sociodemografii (rok narozeni, vzdé€lani,

2 Aplikaci k testovani paméti a kognitivnich funkci je na elektronické platformé dostupné cela fada, zminit
muzeme napiiklad Dementia Screening Test (DST) od Dr. Horna (dostupné na: www.demenz-test.com ke
25.4.2019). Dalsimi piiklady mize byt elektronické pocitacové vysetfeni CANS-MCI (Tornatore, Hill,
Laboff, & McGann, 2005) nebo CoCoSc (Wong, Fong, Mok, Leung, & Tong, 2017). Problémem je

vvvvvv
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zakladni anamnéza, soucasné obtize), tyto otazky nejsou nijak skdrovany a maji slouzit pro
klinického pracovnika k zakladni anamnestické orientaci (Scharre et al., 2010). Pro detekci
kognitivni poruchy (MCI a demence) uvadi Scharre et al (2010) cut-off skor 16 bodu se
specificitou 95 % a senzitivitou 79 % (pro odliSeni MCI od intaktnich seniorti je senzitivita
62 %)**. V dalsi studii na $ir§im popula¢nim vzorku 1047 starSich osob byl podrobné
analyzovan vliv sociodemografie na vyplnéni testu a bylo doporuceno ptidani 1 bodu
probandiim nad 80 let a se vzdélanim kratSim nez 12 let (Scharre, Chang, Nagaraja, Yager-
Schweller, & Murden, 2014). V klinickém prostiedi byl test SAGE vyuzit ke screeningu
starSich osob v piedoperacni péci a vysledky zatim sveéd¢i pro jeho moznou aplikaci na tuto
oblast (Stoicea, Koehler, Scharre, & Bergese, 2018). Pivodné¢ zamyslené vyuziti je také
jako vstupni informace o kognici pacienta k zahdjeni ,interview* s lékafem a snizeni

anxiety nékterych pacienti eliminaci testovani dalsi osobou (Scharre et al., 2014)%,

2.3. Vyuziti samovysetovacich testii

V této kapitole se pokusime shrnout dosavadni vyse popsané poznatky a aplikovat je

na mozna budouci vyuziti samovysetfovaciho testu pfi screeningu kognitivnich poruch.

Poptavka byva predevS§im po rychlém, snadno administrovatelném, reliabilni,
validnim a laciném screeningovém néstroji, ktery je senzitivni i pro mirné kognitivni
poruchy (Scharre et al., 2017). PiestoZe v soucasné dobé existuje v Ceské republice velké
mnozstvi riznych variant screeningovych nastroji, Zadny z nich neni mozné nechat vyplnit
pacienta bez pfimé administrace testu druhou osobou. At uzZ se jednalo o test TYM nebo
SAGE, oboji vyzadovalo pouhy dohled druhé osoby a bylo tak minimélné¢ casové i
mentalné zatézujici pro administratora. V ptipadé testu SAGE bylo moZné nechat test
vyplitovat vice osob najednou (Scharre et al., 2014)%6. Test TYM lze povazovat za
objektivni nastroj k méfeni ne-Alzheimerovskych demenci, u kterych vykazuje obvykle
vyuzivané MMSE nizkou senzitivitu (Brown et al., 2009). Test TYM i SAGE maji
vysokou miru senzitivity a specificity pro odliSeni normalni kognice od kognitivni poruchy

(Brown et al., 2009; Scharre et al., 2010).

24 Limitem studie byl maly pocet probandti ve skupinach (21 v kontrolni skuping, 21 MCI, 21 AN) (Scharre
etal., 2010).

23 Originalni test SAGE je moZné stihnout na internetovych strankéch: https://wexnermedical.osu.edu/brain-
spine-neuro/memory-disorders/sage#SAGETest (ke 25.4.2019).

26 Dlivodem muZe byt, Ze test SAGE je primarné uréen pro lehéi poruchy kognice (pedevsim MCI), ktef{ by
meéli vyplnéni zvladnout bez jakékoli potieby pomoci (Scharre et al., 2010).
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Z hlediska testu SAGE se ukazalo, Zze samovysetiovaci test je mozné dobie pievést
do elektronické podoby se stejnou reliabilitou jako v papirové verzi (Scharre et al., 2017).
Samovysetieni umoziiuje snizit miru zkresleni vysledku snizenim stresu testované osoby a
soucasn¢ vést tak k vétSimu pohodli pacienta. Protiargumentem je absence osobniho
kontaktu a absence informaci, které¢ nelze zjistit pouhym dosazenim skoéru (Hancock &

Larner, 2011).

Prestoze vétSina studii byla provedena na pacientech s Alzheimerovou nemoci a
mirnou kognitivni poruchou, je mozné testy povazovat za vyuzitelné k méfeni kognitivnich
poruch u celého spektra dalSich onemocnéni. Papachristou et al (2016) v ptehledové studii
na 1570 osobach pomoci testu TYM poukdzal na spojitost kognitivniho poklesu s nizkym
socio-ekonomickym  statusem, fyzickou neaktivitou, kardiovaskularni piihodou
v anamnéze, diabetem a celkovym zhorSenym zdravotnim stavem u starSich osob. Vyuziti
testu TYM tak umoznilo efektivni screening na Sirokém populaénim vzorku a rozsifeni
kognitivniho testovdni i do jinych oblasti zdravotni péce, nez byva tradicné cileno

(Papachristou et al., 2016).

Potencialné je test urcen pro celou Skalu profesi od praktickych 1ékatti v primarni péci,
anesteziologii, psychologli, zdravotnich sester, socidlnich pracovniki az po ptibuzné a
pacienty samotné. SamovySetfovaci test je tak variantou mezi tradi¢nimi screeningovymi
nastroji, umoznujici rychly a efektivni screening kognice tam, kde by bylo klasické

testovani personalné i Casove narocné.

3. Minikazuistika z klinické praxe

Na zavér teoretické casti bychom radi odkazali na kratkou kazuistiku, ktera byla nadmi
zpracovana za UcCelem ukazky klinického obrazu nemoci vpraxi a vyplnéni
screeningového testu TYM. Vybrali jsme pacientku navstévujici poradnu pro poruchy
paméti Fakultni nemocnice Kralovské Vinohrady. Pacientka (vcetné jejiho doprovodu)
podepsala informovany souhlas schvaleny etickou komisi 3. LF UK. Kazuistika je k

dispozici v ptiloze €. 1.
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Oddil I1.

Navrh vyzkumného projektu
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4. Navrh vyzkumného projektu: Valida¢ni studie Ceské verze testu

TYM (Test Your Memory)

V piedchozi piehledové-literarni ¢asti jsme si predstavili testy, které byly v zahranici
vytvofeny pro screeningové vySetfeni pacientll s minimalni nutnosti administrace druhou
osobou. Provedli jsme podrobny rozbor testu TYM (Test Your Memory) a uvedli 1 dalsi
alternativu-samovysetiovaci test SAGE (Self-Administered Gerocognitive Assasement).
Vzhledem k tomu, Ze dosud v Ceské republice neni zadny samovysetiovaci test dostupny,
se v praktické Casti zaméfime na navrh adaptace a validacni studie. Z testli uvedenych
v teoretické Casti jsme vybrali test TYM jako nejvhodnéjsi k validaci. Divodem je jeho
mensi ¢asova narocnost, méteni Sirokého spektra kognitivnich funkci a jednoduchost na
vyhodnoceni. Uspéiné validace probéhly jiz v mnoha zahrani¢nich zemich jak v Evropé,
tak v Asii. Ze studii vyplynulo, Ze test je dobie adaptovatelny a efektivni ndstroj pro

méteni kognitivnich dysfunkci.
4.1. Cile vyzkumu a vyzkumné otazKky

Hlavnim vyzkumnym cilem je adaptovat origindlni anglicky test TYM na ceské
prostiedi a provést validaci testu. Validace by méla vést k podpoie interpretace testovych
skord a ovétit vhodnost vyuziti testu k navrzenému ucelu. Z hlediska postupti jsme se fidili
Standardy pro pedagogické a psychologické testovani (2001). Vyjma ovéteni konvergentni
validity testu u pacientll s Alzheimerovou nemoci a osob s mirnou kognitivni poruchou
jsme se rozhodli rozsifit navrh vyzkumu také o probandy s kognitivnim deficitem riznych
etiologii. Cilem je ovéfit SirSi moznosti vyuziti testu a robustnéji tak odhadnout
konstruktovou validitu. Na zakladé toho jsme vytvofili celkem tii hypotézy, které se

pomoci vyzkumu pokusime podpofit, nebo zamitnout.

H1: Skoérovani osob s kognitivni poruchou a osob kognitivné intaktnich se bude vyznamné

lisit.

H2: Skérovani osob vtestu TYM je nezavislé na nosologii onemocnéni projevujici se

kognitivni deterioraci.

H3: Skorovani v testu TYM se nebude vyznamné liSit od skorovani v referencnim testu

MMSE.
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4.2. Design vyzkumného projektu

Vzhledem k tomu, Ze se jednd o vykonnostni test, zvolili bychom kvantitativni
vyzkumny design. Vyzkumné osoby neni mozné libovolné pfifazovat k jednotlivym
skupindm, proto bude nads vyzkum patfit mezi kvaziexperimenty se vzajemnym
porovnavanim neekvivalentnich skupin (osoby s diagnézou / osoby bez diagndzy)
(Ferjencik & Bakalat, 2010). Vybér souboru by byl nendhodny, jelikoz by piedpokladal
pfedem vybrané instituce a skupiny pacienti s odpovidajici diagndézou, dale také

samoziejme jejich pisemny souhlas.

Vyzkum by bylo nutné provadét v nékolika etapach viceclennym tymem, pocitat by
se muselo s ur¢itou casovou naroc¢nosti a omezenymi finan¢nimi prostfedky. Odhadovana
délka trvani vyzkumu by byla 1 rok. Pfi adaptaci testu bychom vychazeli z doporuceni
International Test Commision (ICT). V prvni fazi bychom museli provést ekvivalentni
preklad testu z anglického origindlu do ¢eského jazyka, ktery by zohlednil jednotlivé
odliSnosti uloh v ¢eském jazyce a prostfedi. Spravnost piekladu by bylo tfeba ovéfit
zpétnym piekladem od kvalifikovaného piekladatele. Jest¢ pied zaCatkem samotné
administrace testli by bylo nezbytné diikladné proskoleni testujicich tak, aby byl test spolu
s ostatnimi soucastmi vyzkumné baterie, tedy s MMSE a dotazniky, jednotn¢ zadavan.
Teprve poté bychom mohli ptistoupit k dalsi f4zi samotné administrace baterie probandim.
Po vyplnéni celé baterie by byl G€astniklim poskytnut prostor pro zpétnou vazbu, dotazy a
pfipominky, které by byly zaznamendny a vyuzZity k pfipadné kvalitativni analyze sbéru

dat.

Pokud bychom zvaZovali hlediska proménnych, které by se ve vyzkumu vyskytly, za
zavisle proménnou bychom povazovali dosaZzeny skoér probanda v testu. Nezavisle
proménnou by byla dand kognitivni Groven probanda (Ferjencik & Bakalar, 2010). Ve
vyzkumu bychom se mohli setkat také s celou fadou rusivych (matoucich) proménnych a
to jak na stran¢ probanda a prosttedi, tak 1 na stran¢ administratora (Hendl, 2015). RuSivou
promé&nnou na stran¢ probanda miiZze byt rozdilnd motivace k vyplnéni testu. Od méné
motivovaného miizeme o¢ekavat mensi snahu podat dobry vykon a tim i vétsi zkresleni
vysledku nez u vice motivovaného. Dale to milize byt také pfitomnost stresu a anxiety
prozivanych pfi testovani. Na stran¢ prostiedi se mize vyskytnout rusiva proménna jako je
hluk, Spatné osvétleni, vliv nevhodné denni doby aj. Z toho divodu je tieba zachovat

pokud moZno ekvivalentni testové podminky pro vSechny probandy. RuSivd proménna
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muze vzniknout i na stran¢ administratora neumyslnou napovédou, Spatnou administraci
testu apod. Tento vliv je potieba omezit pfesnymi instrukcemi a jednotnym postupem.
Idedlni by bylo zaslepeni vyzkumu. Zadavajici testové baterie by nemél byt piedem
informovan o diagnoze probanda. Dale by test mél byt vyhodnocovan nezavisle jinou
osobou bez znalosti zafazeni dané¢ho probanda. Divodem je omezeni vlivu ocekdvani ze
strany experimentatora, ktery by mohl v pifipad¢ nejednoznacnosti nékterych odpovédi
zkreslit vysledek testu. RuSivé proménné bychom se také snazili minimalizovat
mechanismem randomizace, ktery by znamenal rovnomérné zastoupeni ruSivych
proménnych a jejich vliv na cilovou proménnou by tak byl ve vSech skupindch stejny

(Hendl, 2015).
4.3. Vyzkumny soubor

Dle vyzkumného designu bychom tak meéli skupinu kontrolni a experimentalni.
Experimentalni skupinu bychom déle roz¢lenili na skupiny: seniord s kognitivni poruchou
zpusobenou demenci Alzheimerova typu, seniori s mirnou kognitivni poruchou a seniorti

s kognitivni poruchou riznych etiologii (tab. 8).

Pii vybéru kontrolni skupiny bychom se fidili principem reprezentativnosti
(Ferjencik & Bakalat, 2010). Cilem by bylo dosahnout dostate¢né velkého a heterogenniho
vzorku. Idedlni by bylo, aby byl soubor tvofen osobami rizné¢ho véku s hranici nad 55 let,
rizné¢ho nejvysSiho dosazeného vzdélani, ptiblizné ekvivalentni pocet muzli a Zen.
V idealnim p¥ipadé by bylo vhodné zahrnout osoby z riiznych kraji Ceské republiky a to
jak z mést, tak z venkova. Vzhledem k organizaéni obtiznosti ziskat probandy z celé Ceské
republiky bychom museli vyzkum omezit na oblast plisobeni vyzkumnik — coz by byla
vétsSinov€ Praha. Jelikoz si pfedem stanovujeme kritéria respondentii, provedeme vybér
osob na zaklad¢ kvétniho vybéru (Ferjencik & Bakalar, 2010). Podminkou zahrnuti do
vyzkumu bude nejen veékova hranice, ale také nepfitomnost neurologickych a
psychiatrickych onemocnéni. Déle to bude také absence vazngj$iho urazu hlavy v
minulosti, zavislosti, ¢i prodélaného bezvédomi trvajiciho déle jak 5 minut v anamnéze.
Objektivni ovéfeni kognice by mélo prob&hnout nejen v ramei vyzkumné baterie, kde bude
normalni kognitivni status posouzen na zakladé¢ vysledku MMSE a dotazniku zvladéani
dennich aktivit, ale bylo by vhodné mit k dispozici komplexni neuropsychologické

vysetieni.
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Vybér seniorti s kognitivnimi poruchami zplisobenych Alzheimerovou nemoci a
mirnou kognitivni poruchou by byl realizovan ve spolupraci s poradnami pro poruchy
paméti a se specializovanymi pracovisti na danou problematiku. Jen v Praze se nabizi
vhodna spoluprace s poradnou pro poruchy paméti FNKV, specializovanym pracovistém
v Motole a s oddélenim kognitivnich poruch NUDZ v Klecanech. Alzheimerova nemoc by
byla diagnostikovana dle kritérii NIA-AA (McKhann et al., 2011). Vzhledem
k nejcastéjSimu zastoupeni demence typu Alzheimerovy je predpoklad ziskani dostatecné
velkého souboru respondentti. Zaméfili bychom se na osoby s lehkym az sttednim stupném
respondentll s mirnou kognitivni poruchou. Mirnd kognitivni porucha byvéa hife
rozliSitelna od normélniho starnuti a ptiznakl pocinajici demence. K rozliSeni je potieba
provést komplexni neuropsychologické vySetfeni erudovanym a  zkuSenym
neuropsychologem. Za hlavni kritérium, které déli MKP od demence, se povazuje
zachovald sobéstanost za pritomnosti kognitivniho deficitu (Albert et al., 2011).
by tvofili seniofi s kognitivni poruchou riznych etiologii. Zahrnuty by byly osoby
s kognitivni poruchou na podklad¢ deprese, abuzu navykovych latek, jiném neurologickém
nebo psychiatrickém onemocnéni. VSechny zde uvadéné skupiny pacientii by byly opét

vybrany kvétnim vybérem na zakladé predem stanovenych kritérii.

Co se tyce velikosti vzorku kontrolni skupiny zdravych seniorli, nemuseli bychom se
pfi sbéru piili§ omezovat. Vyuzit k tomuto Giéelu by bylo mozno databazi NUDZ a projektu
Regionélniho starnuti paméti (RESPA), kde je dlouhodobé sledovano kolem 200 zdravych
dobrovolniki, kteti prosli komplexnimi neuropsychologickymi testy vcetné magnetické
rezonance mozku. Za dostatecny bychom mohli oznacit poc€et osob kolem 50, které by
tvorili kontrolni skupinu. Skupina pacientll s Alzheimerovou nemoci by byla ziskana
pomoci kontakti na vySe uvedené poradny pro poruchy paméti, soucasné by na stejnych
mistech bylo mozné nasbirat data od pacientii s mirnou kognitivni poruchou a od seniorii

s kognitivni poruchou riznych etiologii.
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Seniofi bez kognitivni poruchy Seniofi s kognitivni poruchou zpisobenou AN

Splnéni kritérii kognitivné intaktniho seniora (pfiloha ¢. Splnéni kritérii pro diagnéozu pravdépodobné AN dle
3) NIA-AA

Normalni kognitivni profil dle neuropsychologického Vylouceni piitomnosti deprese a jinych vazn&jsich
vySetieni onemocnéni ovlivityjicich kognitivni funkce

Normalni vysledek ve screeningovém testu

Seniofi s mirnou kognitivni poruchou Seniofi s poruchou Kkognitivnich funkei riznych
etiologii

Objektivné pfitomna kognitivni porucha, splnéni kritérii

pro MCI dle NIA-AA Kognitivni deficit na zakladé neuropsychologického
vySetfeni

Neptitomnost deprese a jinych onemocnéni ovliviiujicich

kognici, zachovala sobéstacnost Zahrnujici: frontotemporalni demenci, demenci s Lewyho
télisky a dalsi

Tab. 8 Navrhovany vyzkumny soubor

4.4. Vyzkumné metody

Vyzkumna baterie, kterou by kazdy proband prochézel, by byla sloZzena celkem ze 2
kognitivnich testll, 2 dotaznikl zjistujicich naladu a sobé&stacnost, informovaného souhlasu
a kritérii pro zatazeni do vyzkumu (tab. 9). Jako zdkladni screeningovy test bychom
vyuzili standardizované verze MMSE (Stépankova et al., 2015). K posouzeni sob&staénosti
navrhujeme vyuzit Dotaznik dennich aktivit AD-8 (Barto§ & Raisova, 2015) a k posouzeni
nalady Dotaznik seniorské deprese GDS (Barto§ & Raisova, 2015). Vzhledem k moZnosti
mit u nékterych pacientl k dispozici data z vySetfeni provedenych v intervalu v rozmezi
nejdéle pil roku, je mozné, ze by administrace dotaznikli mohla byt v téchto piipadech
vynechana. Zvlast’ tam, kde je nesobéstacnost ziejma stupném demence nebo piitomnost
deprese je jiz diagnostikovéana. VSichni G¢astnici projdou administraci testu TYM a MMSE

v neménném poradi. Odhadovany ¢as celé¢ vyzkumné baterie je kolem 30-35 minut.

Jelikoz je test, jehoz validacni studii planujeme, dostupny pouze v anglickém jazyce,
bude nezbytné ho prelozit a nasledné provést zpétny pieklad kvalifikovanym
prekladatelem, ktery by ovéfil spravnost prekladu. K vyzkumnému vyuZiti testu by také

bylo nezbytné ziskat souhlas autora testu. V ramci piekladu a ptipadnych modifikaci je

45



také nutné nechat upravy autorem odsouhlasit. Predstavime si zde nckteré tlohy a

specifika, ktera by pfi piekladu musela byt zvazena.

IS+Kkritéria k zarazeni — TYM — MMSE

AD-8 + GDS

Tab. 9 Navrhované pofadi vyzkumné baterie

4.4.1 Preklad testu TYM (Test Your Memory)

Pteklad testu TYM a skorovaciho manudlu se potykal s celou fadou uprav ptivodnich
uloh, které nastaly vlivem odlisného kulturniho prostiedi. Pti piekladu pamétové tilohy na
zapamatovani véty z anglického originalu ,,Good citizens always wear stout shoes. *
jsme museli zvazit n€kolik moznosti ptfekladu slova always do cestiny — vzdy, vzdycky,
pokazdé, stale, potad. Abychom zachovali stejny pocet slabik jako v anglickém originale,
vybrali jsme slovo vzdycky. Dalsi zménu jsme provedli v tloze na dlouhodobou pamét,
kdy jsme dotaz na predsedu vlady Velké Britanie zménili na piedsedu vlady Ceské
republiky. U tlohy na verbalni fluenci bylo nutné zménit poc¢atecni pismeno z piivodniho
S na K. Dtivodem je odlisna frekvence zvifat na pocateni pismeno v Cesting, nez jak je
tomu v angliéting (Cesky narodni korpus, 2010). Dalii Gipravy ve smyslu znéni tloh nebyly

potfeba vzhledem k ekvivalentni moZnosti piekladu do CesStiny.

Pti prekladu skorovaciho manudlu bychom méli vzit v potaz mozny vyskyt
synonymnich nazvl v tloze na pojmenovéani ¢asti odévu (napi. kravata — vazanka) a

zahrnout do moznych spravnych odpovédi.

PieloZend verze vyplnéného testu a skorovaciho manudlu je k dispozici v ptilohach €. 1

a?2.

4.5. Zpisob zpracovani dat

Jelikoz jsme se rozhodli vytvofit celkem 4 nezavislé skupiny: skupinu bez kognitivni
poruchy, s Alzheimerovou nemoci, s mirnou kognitivni poruchou a skupinu s kognitivni

poruchou raznych etiologii, museli bychom provést sérii statistickych analyz k vyvraceni
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nebo podpofeni stanovenych hypotéz. Za standardni nasbirand data u kazdého probanda
bychom povazovali vysledky testu TYM jak v souhrnném skoéru, tak v jednotlivych
polozkéach. Dale také celkovy dosazeny skor v MMSE, AD-8 a GDS. U n¢kterych
probandi by byl k dispozici vysledek komplexniho neuropsychologického vySetteni.

V prvni fadé bychom se zaméfili na provedeni sociodemografické analyzy skupin.
Porovnali bychom demografické udaje jako je vé€k, pohlavi a vzdélani pro kazdou
experimentalni skupinu s kontrolni skupinou. Vzhledem k tomu, Ze data pro pohlavi a
vzdélani by byla tvofena Cetnosti v jednotlivych kategoriich, pouzili bychom chi-kvadrat
test dobré shody s hladinou vyznamnosti a < 0,05. Pii porovnani véku bychom vyuzili t-
test (Hendl, 2015). Tim bychom méli dojit ke zjisténi, zda jsou skupiny vici kontrolni

ekvivalentni ve smyslu rozlozeni pohlavi, véku a vzdélani.

Poté bychom se zaméfili na analyzu tvrzeni, ze vysledny skor v testu TYM
vyznamné odliSuje jednotlivé skupiny oproti kontrolni. Pracovali bychom zde s vice
skupinami, a proto bychom se nemohli omezit na pouziti klasického t-testu, ktery se
pouziva u dvouskupinového experimentu. Doporucili bychom pouZit test analyzy rozptylu
tzv. ANOVA (analysis of variance) s hladinou vyznamnosti o < 0,05 (Hendl, 2015). Tim
by se ndm bud’ podafilo nebo nepodafilo podpofit nasi prvni hypotézu. Pokud by se
ukézalo, ze test TYM odlisi vSechny tfi skupiny od kontrolni, podpofili bychom tak

soucasn¢ 1 druhou hypotézu o nezavislosti testu na nosologické jednotce onemocnéni.

Abychom zjistili souvislost skéru v testu TYM s testem MMSE, museli bychom
analyzovat korela¢ni koeficient vztahu mezi dvéma proménnymi. Nemulzeme také
ocekavat linearitu mezi proménnymi a vyskytnout se mohou odlehlé hodnoty. Proto
bychom doporucili pouZzit Spearmaniiv korela¢ni koeficient, ktery na rozdil od Pearsonova
tyto faktory zohledniuje (Hendl, 2015). V piipadé vzajemného monoténniho trendu obou

testll bychom mohli hypotézu povazovat za podpoienou.

Vzhledem k tomu, Ze jako cil vyzkumu navrhujeme validaci testu TYM, bylo by
nezbytné stanovit senzitivitu a specificitu testu. To by znamenalo tedy urcit, zda mnozstvi
faleSné pozitivnich a faleSn€é negativnich zavérli neptekrauje ndmi stanovenou hranici.
Také bychom museli analyzovat bod diagnosticky pfijatelné meze chybnych rozhodnuti
(tzv. cut-off point) (Dusek, 2011b). Pracovali bychom se spojitymi daty, a jelikoz by byl
bodovy rozsah dostate¢né Siroky, mohli bychom vyuzit ROC analyzu (Receiver Operating

Characteristic). Dle této analyzy by bylo mozZné zjistit silu testu, senzitivitu a specificitu.
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4.6. Etika navrhovaného vyzkumu

Ve vyzkumu bychom dbali Etickych principi pfi vyzkumu s lidmi formulovanych
Americkou psychologickou asociaci (APA, 2010). Nejprve bychom navrh vyzkumného
projektu predlozili k posouzeni a schvaleni etické komisi. Teprve po schvaleni bychom

vyzkum realizovali.

Ugel a cil vyzkumu by byl probandiim v plné mife vysvétlen jesté pred zatatkem
testovani. Poskytli bychom jim dokument, ktery pojednéva o priibéhu vyzkumu, ochrané
osobnich udajii a moznosti z vyzkumu kdykoli vystoupit, ¢i odvolat sviij souhlas. Probandi
by byli pozadani o podpis informovaného souhlasu, ¢imz by potvrzovali sviij souhlas
s vyzkumem a jeho podminkami. Informovany souhlas standardné podepisuje také

vyzkumnik. V pfipadé téz§i poruchy kognice a nesobéstacnosti by byl nezbytny podpis

doprovazejici osoby.

Ve vyzkumu by nékterd data nebylo mozné anonymizovat, jelikoz jsou soucasti testu
(konkrétné: jméno a datum narozeni). Po pievedeni do skoérové podoby by jiz nebylo
mozné konkrétniho tucastnika identifikovat. Celkové vysledky vyzkumu by byly
prezentovany ve formé statistickych dat tak, aby nebylo mozné se dostat k vysledkiim

jednotlivych probandd.

Vzhledem k omezenym finan¢nim prostifedkim nebude Ucast ve vyzkumu nijak
honorovana a vyzkumna baterie by probandy stila cca 30-35 minut ¢asu. Po administraci

testu by jim bylo moZzné poskytnout zpétnou vazbu a spravné odpoveédi.

Etickou otazkou je také pfinos a moZna zneuziti, jakd by z kognitivniho testovani
mohla plynout. Kognitivni vySetfeni a diagndéza kognitivni poruchy by neméla slouzit
k segregaci téchto osob a jejich ,,ndlepkovani vuci ostatnim. Je dilezité zvazit, jaké
benefity by z vySetfeni mohly plynout a také skutec¢nost, ze kognitivni poruchy zpiisobené
demenci v soucasné dobé nelze dostatecné efektivné 1€€it a k dispozici jsou pouze léky ke

zpomaleni nemoci, u nichz nebyl prokazan dostate¢n¢ dlouhodoby efekt.

Dal§im faktem, je obtiznd interpretace informovaného souhlasu u osob
nesobéstacnych s t&zsi poruchou kognice. Z etického hlediska by také ucast ve vyzkumu

neméla byt nabizena oSetiujicim lékafem jako urcitou ,,protisluzbou’ za poskytnutou péci.
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4.7. Diskuse

Z vyse uvedeného navrhu vyzkumné studie vyplyva mnozstvi potencidlnich
problémi, se kterymi bychom se mohli setkat. Prvni komplikaci by mohl byt jiz samotny
vybér osob do skupiny seniorti s demenci zplisobenou Alzheimerovou nemoci. Da se
predpokladat, Ze ziskat dostateCny pocCet osob pouze s Cistou Alzheimerovou nemoci by
bylo znacné€ zdlouhavé vlivem castého mnozstvi komorbidnich onemocnéni nebo
atypického klinického obrazu (Rohan, 2015). Diagnoéza Alzheimerovy nemoci byva také
postavena na zdklad¢ pravdépodobnosti a definitivni diagnézu je mozné stanovit az
posmrtn¢ (McKhann et al., 2011). Potize by se mohly objevit také pii vyhledani osob
s mirnou kognitivni poruchou, kterd byva nékdy obtizné rozlisitelna od normdlniho starnuti

a osoby nemusi souhlasit se zdlouhavym vySetfovanim pfi nejednoznacném nélezu.

Spekulovat lze také o vhodnosti vyclenéni skupiny s AD od skupiny osob
s kognitivni poruchou riznych etiologii. Vzhledem k tomu, Ze se jednd o screeningovy test
(a tedy ne diagnosticky), mohla by byt skupina nadbyte¢na. Naopak za podstatnou bychom
povazovali skupinu s mirnou kognitivni poruchou. V zahrani¢nich studii byvaji obvykle
uvadény experimentalni skupiny roz¢lenéné bud’'to na demence obecné (zahrnujici i AD)
napt. (Ferrero-Arias & Turrion-Rojo, 2016), nebo pouze AD napt. (Szczesniak et al.,

2013).

Nedostatkem pfi sbéru dat se jevi o¢ekdvand pomérné homogenni kontrolni skupina
v ramci oblasti sbéru dat (omezeni na Prahu a nejbliZsi okoli). Regiondlni rozdily nebyvaji
obvykle uvazovany (napf. vyuziti nafeci v tlloze na pojmenovani Casti odévu) a sbér dat
probiha spise na jednom misté v ramci spolupracujici instituce (Brown et al., 2009; Postel-
Vinay et al., 2014). Také miuzeme ocekavat ne zcela optimalni rozloZeni z hlediska
zastoupeni osob se zakladnim vzdélanim, kterych je dle Ceského statistického uiadu

(2011) v populaci mnohem méné nez osob s vys§im vzdélanim.

V proponovaném navrhu vyzkumu také nepocitdme s test-retestem, ktery by ovéfil
prospektivni validitu a reliabilitu testu (Ferrero-Arias & Turrién-Rojo, 2016). Diivodem je
dle naSeho nazoru nadbytecnost v pfipadé screeningového testu. Reliabilita testu (zda méti
pokles kognice) je viceméné zahrnuta v hypotéze (HI), tedy zda test odli§i osoby

s kognitivni poruchou od osob intaktnich.
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oskorovani miry poskytnuté pomoci. Je pomérné obtizné definovat, jaké dotazy povazovat
za pomoc. Muzeme piedpokladat, Ze néktefi probandi budou potiebovat pouze ujisténi, coz
je kvalitativné jiné nez dovysvétleni zadani ulohy. Pfesto by mohlo byt raznymi
administratory vyhodnoceno rizné€. Z hlediska validity se nam jevi problematicka také
uloha na vybaveni si data konce prvni svétové valky a premiéra. Interpretace miize byt

nejasna ve smyslu, zda testujeme dlouhodobou pamét’, nebo znalosti.

Pro zvySeni kvality a vérohodnosti vysledku testu by bylo dobré vytvofit presné
normy zohlediujici vék a pfipadné stupen vzdélani. (Zavislost vyplnéni testu na véku a
vzdélani by musela byt statisticky zjiSténa, lze vSak predpokladat za velmi
pravdépodobnou). Vzhledem k tomu, ze validace prob&hla Uspésné v celé¢ tadé statd
Evropy a také vkulturné odlisném prostiedi jako napf. v Cind (Li et al., 2018),

predpokladame veelku bezproblémovy a uspésny pribeh validacni studie.
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Zaveér

V predchozich kapitolach jsme podali ptehled nejCastéjSich neurodegenerativnich
poruch vyskytujicich se ve stafi. Zabyvali jsme se jejich diferencidlné diagnostickymi
profily i v souvislosti s interdisciplinarnimi piesahy. Spravné odliSeni a diagnostika je
podstatna pro vyzkum a pacienty samotné. Ve vyzkumnych studiich je nezbytné provadét
Setteni na spravné¢ diagnostikovanych probandech, v ¢emz neuropsychologie hraje
podstatnou roli. Ur¢eni pfi¢iny onemocnéni byva dilezité i pro pacienty samotné a jejich
blizké, jelikoz jim umoziuje 1épe naplanovat budoucnost a ptipravit se na piipadny vyvoj

onemocnéni.

Druhym podstatnym tématem, kterému jsme se vénovali, byly screeningové metody,
které jsou v soucasné dobé pouzivany. NaSim cilem zde bylo upozornit na dilezitost
vyuziti dostateéné¢ senzitivnich metod ke screeningu, jelikoz malo senzitivni mohou vést ve
zvySené mife k faleSné negativnim vysledkim. Podané informace o screeningovych
metodach a jejich kritické zhodnoceni by tak mély slouzit zejména pracovnikiim
v primarni péci k informovéni a vlastni uvaze o volbé screeningového nastroje. K rozsifeni
nabidky dosud dostupnych nastrojii jsme se rozhodli ucelené¢ informovat o metode
samovySetfovacich testidl, které vyhovuji pozadavkim na minimalni ¢asovou naro¢nost a
nabizeji dostateCnou senzitivitu. Navrzeny vyzkum v praktické c¢asti by mél slouzit
k adaptaci a validaci ¢eské verze vybraného samovysetfovaciho testu. Radi bychom, aby
préace vedla ke zvySeni povédomi o problematice a potencialni realizaci navrzené validacni

studie, kterd by pfinesla novou screeningovou metodu do klinické praxe.
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Priloha 1.

Kazuistika
pacientka 45 let, SS vzdélani s maturitou, Zijici s manzelem

., Prvotni potize vedouci k vyhledani odborné pomoci nastaly v roce 2011 (pravdépodobne
zapricineno dlouhodobym stresem). Vedena jako generalizovana uzkostna porucha. Vedle
toho vyrazné stiznosti na pamét a zapominani. Pretrvavajici obtize vedly k odchodu ze
zamestnani a invalidnimu diichodu. Nasledovaly hospitalizace na psychiatriich a
preklasifikovani jako schizoafektivni porucha. Psychologicky byly potvrzeny mnestické
deficity. Geneticky potvrzena mutace genu MAPT pro tau protein (typicka pro FTD). Nizka
koncentrace beta-amyloidu (typické pro AN), nekorelujici s negativnimi vysledky
amyloidového PET? (obr. 3), hladiny obou tau proteinii v normé (netypické pro AN). Na
MR masivni hipokampalni atrofie, SPECT mediotemporalni hypoperfiize*® (obr. 4).
Nejprve preklasifikovana jako nespecificka demence, od roku 2019 vedena jako
pravdépodobna frontalni lobdrni degenerace. Dominuji poruchy chovani a smiSeny

mnesticky deficit.

Dotazniky:

FAQ®: 43 %, 43 %, 39 %, 27 %, 23 %, 20 % (zcela zavisla na manzelovi)
GDS?": 12 bodii (navzdory antidepresivni 16¢bg)

Screeningové testy:

MMSE: 26, 26, 25, 28, 24, 25 (hrani¢ni nalez)

MoCA 20/0, 17/0 (vysledek svéd¢nici pro demenci)

Vyplnéni testu TYM: 34 bodi, 7 minut (vysledek v pdsmu demence)

27 Pozitronovd emisni tomografie beta-amyloidni (beta-amyloid PET) umoZfiuje pomoci radiofarmaka
zobrazit kortikalni amyloidové plaky (Rektorova, 2011).

28 Jedno-fotonovéa emisni poéitaova tomografie (SPECT) umoziiuje zabrazit pritok (perfuzi) krve mozkem
(Rektorova, 2011).

2 Functional activities questionnare (FAQ) je dotaznik pro posouzeni dennich aktivit pacienta (posuzuje
obvykle pecovatel). Na zaklade poctu bodii se vypocitd mira sobéstacnosti pacienta (Barto§ & Raisova,
2015).

30 Geriatric depression scale (GDS) je zkracend verze pivodnihoje 30 polozkového dotazniku na 15
polozkovy zjist'ujici miru vyskytu depresivnich ptiznakl. Skoruje se v rozmezi 0-5 bez deprese, 6-10 mirna
deprese, nad 10 bodt deprese vyzadujici 1écbu (Barto$ & Raisova, 2015).



Zavér z komplexniho neuropsychologického vySetfeni: Selektivni kognitivni deficit
v oblasti pamétovych funkci. Oslabena je schopnost uceni a vybavnost informaci
z kratkodobé a dlouhodobé verbalni 1 nonverbalni paméti, ktera ovliviiuje plynulost

verbalniho projevu (zdroj: Mgr. Veronika Voratkova, NUDZ, Klecany).
Diagnosticky zavér 1ékare: pravdépodobna frontotemporalni demence
Komentar autora prace:

V klinické praxi je mozné se cCasto setkat s obrazem onemocnéni, které neodpovida
teoretickym piedpokladim. V piipad¢ kazuistiky mizeme porovnavat informace uvedené

v predchozich kapitolach s realistickym klinickym profilem.

Nalezy svédcici pro frontotemporalni onemocnéni jsou: Casny vyskyt, prevazujici
behavioralni slozka (psychiatrické poruchy) nad kognitivni poruchou (mnestické deficity),
mutace genu MAPT?! (Olney et al., 2017). Vyrazné rozdilné vysledky ve screeningovych
testech mezi MoCA a MMSE byvaji také Cast&j$i pro ne-Alzheimerovské onemocnéni,

jelikoz MoCA testuje vice exekutivni funkce nez MMSE (Fiorenzato et al., 2016).

Naopak netypické pro FTD je: vyrazny mnesticky deficit a hipokampalni atrofie*?
(obvykle spojovano s AN), nizka koncentrace beta-amyloidu (typické pro AN) za normalni
hladiny fosforylovaného i celkového tau proteinu (neni typické pro AN) (McKhann et al.,
2011), v€etné pomalého rozvoje (od roku 2011).

Z uvedenych Udaji mizeme vyvodit, Ze klinicky pribéh onemocnéni zde neni v jasné
shod€ s biomarkery a ani neuropsychologicky nemusi onemocnéni vzdy odpovidat piesné
vymezenym kritériim. Diagnosticky vymezena kritéria jsou také v nékterych soucasnych
studii rozporovana (Desikan et al., 2015; van de Pol et al., 2006). V pozd¢jSich fazich
onemocnéni dochdzi cCasto k piekryvu klinickych pfiznakd jinak oddélenych
diagnostickych jednotek a nebyva ani vyjimkou rozvoj soubéZnych patologii vice entit
vedle primarniho onemocnéni (Rohan et al., 2015). Z toho diivodu je diagnoza stanovena
pouze pravdépodobnostné. Patologicky mechanismus onemocnéni je mozné s jistotou urcit

aZ post mortem autopsii.

31 Dle jedné ze soucasnych studii bylo popsano genetické riziko i pro Alzheimerovu nemoci pii mutaci
MAPT (Desikan et al., 2015)

32 Porucha mnestickych funkci byla v minulosti spojovéna s amnestickou AN, dnes je vSak znamo, Ze
hipokampalni atrofie byva casta také u FTD (van de Pol et al., 2006)
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Obr. 3 Snimky demonstrujici negativni amyloidni akumulaci radiofarmaka Florbetapir na amyloidnim PET vySetfeni

mozku (Nemocnice Na Homolce, Doc. MUDr. Otakar Bélohlavek, CSc.)

Obr. 4 Snimky zachycuji mediotemporalni hypoperfuzi na SPECT (Fakultni Nemocnice Kralovské Vinohrady, MUDr.

Renata Pichova)
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Komentai k vyhodnoceni:

Chybi den v tydnu, mésic a rok. (-3 body)

Chybi nézev piredsedy vlady a rok zacatku 1.
svétové valky (-3 body)

Chybi jedno zvife na pocate¢ni pismeno (-1 bod)

Nejsou uvedeny nazvy prvnich dvou ¢asti odévu (-2

body)

Neni vybaveno ani jedno slovo z véty (-6 body)

Béhem vyplilovani byla poskytnuta jednoducha
pomoc (-1 bod)




Priloha 2.

SKOROVANI TYM TESTU

Pravopis / zkratky / interpunkce nejsou diilezité, pokud maji slova smysl (s vyjimkou tlohy
2). Minimalni skore za tlohu je 0.

Uloha 1: 2 body pro celé jméno, 1 pro inicialy / dali drobné chyby
1 bod za kazdy spravné vyplnény tdaj v kolonkach. Pokud je datum Spatné
max. do 1 dne, stale ziskava bod.

Uloha 2: 2 body - viechna slova spravng, 1 bod - chyba v 1 slové, 0 - chyby ve 2 slovech
Uloha 3: 1 bod pro jméno 1 pro ptijmeni, 1914 boduje 1 bod, celkem 3 body
Uloha 4: 1 bod pro kazdy spravny vypocet (16, 33, 48, 2)

Uloha 5: Vsechny zvifata jsou spravné - brouci, ryby, ptaci nebo savci. Plemena psti /
kocek napt. kokrSpanél, jsou v poradku. Mytické bytosti (napf. kentaur) a opakované napf.
znovu kocka, nejsou povoleny.

Uloha 6: 2 body pro piesné slovo, jako je "zelenina" nebo "zvife / savec / lovec /
masozravec". Pfipustna, ale méné presnd odpovéd jako je jidlo, ¢tyfi nohy nebo divokost
se skoruje 1 bodem. 2 body ud€lujeme také za tvrzeni napf. ,,roste na zemi®, ,,divoskost a
Ctyfi nohy*

Pojmenovani ¢asti odévu: Spravné odpovédi jsou limec / klopa / kravata / kapsa /
knoflik, kazd4d odpoveéd’ za 1 bod. Kosile je piijatelnd pro odpovéd 1 a sako pouze jako
odpoveéd’ 2 nebo 4.

Spojovani do tvaru pismene: je-li spojeno bez chyb - 3 body, jiné spojené pismeno - 2
body, pokud jsou v§echny kolecka spojeny - 1 bod

Cifernik: vSechny cislice — 1 bod, spravna pozice Cislic — 1 bod, spravné nastavené
rucicky - 1 bod

Vybaveni véty: 1 bod pro kazdé vybavené slovo, maximalné 6 bodt
MnoZstvi potfebné pomoci:

Zadna - skore + 5 (vyplnéni testu ve spravném pofadi, bez pomoci)

Jednoducha - skore + 4 (potteba jednoho pfipomenuti)

Mala - skore + 3 (potieba dvou a vice pfipomenuti)

Stredni - skore + 2 (vyplnéni testu bylo mozné, jen za predpokladu vedeni v jednotlivych
ulohach)

Velka - skore + 1 (t¢éméf vSechny ulohy je nutné vysvétlit a vést jejich vyplnéni)

Interpretace vysledku: Primérny skér TYM u normalnich jedinct je 47/50 bodi, od
véku 70 let 46/50 body, od 80 let 45/50 bodd. Primémy skor pacienti s lehkou
Alzheimerovou nemoci 33/50, se stfedni 25/50.



