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PET Pozitronova emisni tomografie

PN Parkinsonova nemoc
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pre-MCI pre-Mild Cognitive Impairment Stadium piedchdzejici mirné kognitivni poruse
PV Performance Validity, validita vykoni
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PVT Performance Validity Testing, testovani validity vykont

QPC Le Quesstionnaire de Plainte Cognitive, Dotaznik kognitivnich stiznosti
RAVLT Rey Auditory Verbal Learning Test, Pamét'ovy test ucenti ()

REM Rapid eye movement, rychlé ocni pohyby

s-AD osoby simulujici Azheimerovu nemoc

SCC Subjective Cognitive Complaints, subjektivni kognitivni stiznosti

SCD Subjective Cognitive Decline, subjektivni kognitivni pokles

SD Standard Deviation, standardni odchylka

SPECT Single-Photon Emission Computed Tomography, jednofotonova emisni vypocetni
tomografie

SV Symptom Validity, validita symptomi

SVF sémanticka verbalni fluence

TBI Traumatic Brain Injury, traumatické zranéni mozku

TMT Test cesty (Trail Making Test)

TOMM Test of Memory Malingering

TTCT Torrance Test of Creative Thinking, Torranceho test tvofivého mysleni
UDScz Uniform Data Set, ¢eska verze

VaD Vaskularni demence

VCI Vascular Cognitive Impairment, vaskularni kognitivni deficit

VF Verbalni fluence

VFEN Vseobecna fakultni nemocnice

WAIS III Wechsler Adult Intelligence Scale, III, Wechslerova $kdla inteligence pro dospélé,
III revize

WMS III Wechsler Memory Scale, I1I, Wechslerova Skala paméti, III revize
WMT Word Memory Test
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1.UVOD

V soucasné dob¢ staty vyspélych zemi, zejména v Evropé a Severni Americe, prochéazi
sociodemografickymi zménami souvisejicimi se starnutim populace. Rostouci pocet starSich
osob v populace sebou ptindsi nové vyzvy pro psychologii a neuropsychologii. Problematika
zdravého a patologického starnuti je ve stale vétSim centru pozornosti, nebot’ sice ve vyspélych
zemich vzrasta pramérny vék doziti, ale zaroven se zvysSuje pocet let, které clovék béhem svého
zivota prozije jako nemocny. Jednim z nejvice rizikovych faktorti ohrozujicich zdravotni stav
starSi populace je rozvoj neurodegenerativnich onemocnéni. Neuropsychologie a
neuropsychologickd diagnostika hraje zésadni roli v odhaleni klinickych zndmek
neurodegenerativnich onemocnéni a je v centru pozornosti 1 kvlili své schopnosti identifikovat
osoby se zvySenym rizikem konverze do syndromu demence v nejblizSich nékolika letech.
Neuropsychologické vysetifeni rovnéz byva v klinické praxi stézejni metodou, ktera odlisSuje
trajektorie zdravého (Gspésného) starnuti a znamek patologického starnuti spojenych s rizikem
rozvoje neurodegenerace.

Nejrozsifengj§im neurodegenerativnim onemocnénim ve starSim véku je zcela
jednoznaéné Alzheimerova nemoc (AN). Jeji spoleCenska zavaznost je pocitovana stale
naléhavéji a vedl 1 k formulaci Narodniho akéniho planu pro Alzheimerovu nemoc (NAPAN)
v Ceské republice. AN je v soucasném konceptu definovana jako progresivni onemocnéni,
které ma svou preklinickou fazi, kdy dochazi k prvnim patologickym zménam mozku bez
klinického korelatu, poté fazi mirné kognitivni poruchy (Mild Cognitive Impairment, MCI),
kdy jsou jiz pfitomné prvni psychické zmény, ale pacient zlistava sobéstacny, a fazi demence,
kde dochézi k rozvoji poruch kognice, chovani a ztraté sobéstacnosti. Neuropsychologicka
diagnostika spoludefinuje ptitomnost klinickych zmén ve fazi MCI, ale i1 v preklinické fazi
dokaZe identifikovat rizikové osoby, kterd maji vétsi Sanci rozvinout klinické ptiznaky

neurodegenerativniho onemocnéni.



2.PREDMET PRACE

Habilita¢ni prace navazuje na obhajenou disertacni praci autora s ndzvem Neuropsychologické
aspekty neurodegenerativnich onemocnéni. Piedmétem habilitacni prace je role
neuropsychologické diagnostiky pii rozliSeni zdravého a patologického starnuti a schopnost
neuropsychologickych metod identifikovat osoby v riziku rozvoje AN jiz v preklinickém stadiu
onemocnéni. Zaroven se zabyva schopnosti neuropsychologické diagnostiky rozlisit klinické
znamky AN ve fazi MCL

Vyzkumné studie tvotici habilita¢ni praci byly publikovany v obdobi po ukonceni doktorského
studia od roku 2015 po rok 2020 v kooperaci Laboratofe neuropsychologie Neurologické
kliniky 1.LF UK a VFN a Kognitivniho centra 2.LF UK a FN Motol.

Uvodni ¢ast habilitaéni prace shrnuje oblasti neuropsychologického vyzkumu preklinické a
prodromalni faze AN a metodologické aspekty schopnosti neuropsychologickych metod
rozliSovat mezi normalnim a patologickym starnutim. Déle jsou pfedstaveny a uvedeny studia
autora, piinasejici vysledky v uvedenych oblastech souvisejici s neuropsychologickou

diagnostikou ivodnich stadii AN.

3.CILE PRACE

Hlavni cil prace je vyuZiti specifickych inovativnich pfistupti a metod neuropsychologické
diagnostiky pro identifikaci osob v riziku rozvoje AN. Pouzit¢ metody neuropsychologické
diagnostiky bylo stanoveni standardizovaného pfistupu neuropsychologické diagnostiky
k definici faze MCI pifi AN, vyvoj metody prokazujici validitu neuropsychologického
vySetieni, tvorba a validace novych kvalitativnich indexii pro hodnoceni vykonnosti v testech
verbalni fluence u pacientli v riziku rozvoje AN, analyza subjektivnich stiznosti na kognici u

star$i populace a koncept ¢asnych behavioralnich zmén jako prediktor rozvoje AN.



4. ALZHEIMEROVA NEMOC

Alzheimerova nemoc (AN) je nejcastéjSim neurodegenerativnim onemocnénim a je rovnéz
nejcastéjsi pficinnou nesobéstacnosti ve starSim veéku. V poslednich letech se vzhledem ke
vSeobecnému starnuti populace nékdy hovoti o novodobé epidemii (Ferri et al., 2005). Dlouhou
dobu byla AN diagnostikovdna az v obdobi demence (McKhann et al., 2011). S vyvojem
novych Iékt vstupujicich do patofyziologického procesu AN, které jsou nejucinnéjsi pii
nasazeni v ¢asné¢ fazi onemocnéni, byla AN redefinovana jako ,.celozivotni“ onemocnéni
v novych diagnostickych kritériich je zohlednéna preklinickd faze AN (Sperling et al., 2011),
prodromalni fdze AN ve formé& mirné kognitivni poruchy (Mild Cognitive Impairment, MCI)
pii AN (Albert et al., 2011) a faze demence pii AN (McKhann et al., 2011). Dochazi rovnéz
k proméné neuropsychologické diagnostiky u AN, kdy diraz na diagnostiku kognitivniho
deficitu ve fazi demence a vyvoj vhodnych screeningovych metod k jejimu zachyceni je
dopliiovéan pokusy o vyvoj testll schopnych zachytit inicidlni zmény charakteristické pro rozvoj
AN v Casné fazi a o zlepSovani presnosti odhadu rozvoje demence v nejblizSich letech pomoci

dostatecné citlivych a specifickych neuropsychologickych baterii.

4.1. Zaklady patofyziologie AN

Charakteristickym znakem AN je postupné uklddani beta amyloidu v mozku pacientl
s AN a tvorba neuritickych (senilnich) plak (obrazek ¢.1). Tento proces zacina jiz mnoho let
pfed nastupem prvnich klinickych obtiZi spojenych s AN a cca 15 let pred néstupem
nesobéstacnosti (Braak & Braak, 1991). V soucasné dobé€ jsou jiz v rutinnim pouzivani metody
schopné zobrazit proces akumulace betaamyloidu pomoci zobrazeni pozitronové emisni
tomografie (PET) (a specialnich ligandi typu florbetapir) (Clark et al., 2011). Akumulace beta
amyloidu se pravdépodobné o néco pozdéji projevi i ve slozeni mozkomiSniho moku (Blennow
& Hampel, 2003).

V patofyziologii AN se dale ptedpokladd, Zze po akumulaci beta amyloidu dochazi i
k akumulaci tau proteinu uvnitf neuronii a rovnéz k hromadéni hyperfosforylované formy tau
proteinu — fosfo tau. Akumulace tau proteinu je rovnéz detekovatelna specidlnim PET
vySetienim, které je ovSem uZivané prozatim spiSe vyzkumné, v klinické praxi se vSak hodnoty
tau a fosfo tau daji detekovat v mozkomisSnim moku. Specifickym markerem pro AN je zvySena
hodnota fosfo tau, zatimco zvySeni tau proteinu byva povazovano za nespecificky marker
neurodegenerace je pritomen i u jinych neurodegenerativnich onemocnéni (Albert et al., 2011;

Blennow & Hampel, 2003)
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Dlouhodobé hromadéni proteinu fosfo tau nasledné u pacientti s AN vede k bunécné
dysfunkci a apoptdze. Postupny ubytek neuronti je mozné zobrazit ve formée
hypometabolismu (EDG PET) nebo snizeného prokrveni (perfizni jednofotonova emisni
vypocetni tomografie (SPECT)). Nésledné je viditelny ve formeé lokalizované a pozdéji
generalizované atrofie na vysetieni MR, v pozdé¢jsi fazi i pomoci vypocetni tomografie (CT)
(Nestor, Scheltens, & Hodges, 2004).

Lokalizace neuropatologickych zmén u AN je zavisld na tom, zda se jedna o typicky
prubéh ¢i nékterou z atypickych prezentaci. Pii typickém prabéhu AN je maximum
neuropatologickych zmén lokalizovano do meziotempordlni oblasti, zejména hipokampu a

prilehlych striktur, ¢astecné ale i1 v parietalni oblasti (Villain et al., 2010).

Obrazek ¢.1: Schematické znazornéni dynamiky biomarkeri u AN (Jack et al., 2011)

Abnormni

F'S

Hromadéni beta amyloidu (CSF/PET)
Synapticka dysfunkce (FDG PET/fMRI)
Ukladani proteinu tau (CSF)

Ubytek mozkové hmoty (MR volumetrie)
Zhor$ovani kognice : : : :
Zhorsovani sobésta¢nosti N N .......

-
-
-
-

Normalni - Preklinické stadium R | [+ - Demence TR

Klinické stadium

Poznamka: na ose x ¢as — klinicka stadia, na ose y mira abnormity biomarkeru

4.2. Typicka prezentace AN

Nejcastejsi varianta AN je charakteristickd atrofii mediotemporalni oblasti a specificky
hipokampu (Visser et al., 1999; Visser, Verhey, Hofman, Scheltens, & Jolles, 2002). Na
klinické urovni se tato varianta projevuje Casnou poruchou uceni a recentni paméti. V Casné
fazi onemocnéni jsou tyto poruchy detekovatelné specifickymi neuropsychologickymi
metodami, nebo subjektivnimi stiznostmi pacienta ¢i jeho okoli, v pribéhu ¢asu se odrazi
v rutinnim neuropsychologickém vySetfeni. Atrofie dale obvykle pokracuje do dalSich oblasti

a nasledn¢ byvé zasazena konvexita temporalniho laloku, parietalni lalok a zadni cingulum, coz
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vede na klinické urovni k obtizim pfi hledani slov, horsi orientaci v prostoru a rozvojem tzv.
anosognosie, tedy obtizim uvédomit si a objektivné vnimat symptomy nemoci. S dalSim
Sifenim atrofie do okcipitdlniho laloku se prohlubuje postizeni vizuokonstruktivnich i
vizuopercepcnich schopnosti. Ve fazi demence byvaji poskozeny prakticky vSechny kortikalni
struktury, relativné usetieny ale zistavaji primarni senzorické a motorické oblasti. Na klinické
urovni tedy pacienti s AN nemivaji poruchy chtlize a hybnosti a naptiklad i centra pro vnimani

hudby zistavaji dlouho neposkozena.

4.3. Atypické prezentace AN

Atypické prezentace AN se rozvijeji u mensi Casti pacientd, ale stile jde o pomérné
vyznamnou c¢ast (az 1/3). U téchto pacientl se maximum neuropatologickych zmén lokalizuje
v jinych mozkovych oblastech nez v mediotemporalnich strukturach. Atypické prezentace AN
jsou castéj$i u mladsich pacientd s AN, coz miiZze na klinické rovni stéZovat diferencialni

diagnostiku. Klinicky obraz pacientii odpovida nejvice zasazenym mozkovym oblastem.

Posteriorni kortikalni atrofie

Pii lokalizaci maxima neuropatologickych zmén v dominantnim zadnim parietdlnim a
okcipitalnim laloku dochazi k porucham vizuospacidlnich funkci, vizuédlni agnosii popf.
korovym porucham vizu (porucha vnimani barev, tvard, vizualni halucinace, poruchy zrakové
ostrosti, které mohou nékdy vyustit az do obrazu korové slepoty), pfidat se miiZze rovnéz

apraxie, alexie ¢i agrafie (Tang-Wai et al., 2004).

Primarni progresivni afdzie

Primérni progresivni afdzie (PPA) je heterogenni skupina neurodegenerativnich
onemocnéni s dominujici poruchou te¢i a ma tfi zdkladni varianty: nonfluentni variantu,
sémantickou variantu a logopenickou variantu. AN je pfi¢innou ptedev§im logopenické
varianty PPA, charakteristickou postupnym zpomalenim fec¢i, anomii a ztratou porozumeéni
komplexnim vétnym celkiim, patofyziologickym korelatem je degenerace temporoparietalniho

pomezi dominantni hemisféry (Gorno-Tempini et al., 2011).

Frontalni varianta AN

Pokud je maximum neuropatologickych zmén lokalizovano do frontalnich lalokd,

hovofime o frontalni variant¢ AN. Tito pacienti myvaji obvykle problémy s exekutivnimi
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funkcemi, zejména planovanim, rozhodovanim, schopnosti zmény nastaveni psychického
procesu a logickym myslenim. Oproti podobné postizenym pacientim s Frontotemporani
lobarni degeneraci (FTLD) myvaji pacienti s AN mensi obtize v socialni kognici a socidlni

piijatelnosti chovani (Woodward et al., 2010).

4.4. Stadia AN

S prichodem novych diagnostickych kritérii AN v roce 2011 délime AN na tii zakladni
stadia, preklinické stadium, stddium MCI pii AN a stddium demence pfi AN. Zatimco
preklinické stadium trvé cca 15 az 25 let, primérné doba od pocatku prvnich jasnych klinickych

priznakd AN do smirti je cca 9 let (Rascovsky et al., 2005).

Preklinicke stadium AN

V preklinickém stadiu AN se predpokladd, Zze dochdzi k postupné akumulaci beta
amyloidu v mozku a dal$im vyse popsanym patofyziologickym zménam, které ovSem prozatim
nezpusobuji klinicky relevantni obtize (Sperling et al., 2011). Do preklinického stadia spadaji i
pacienti v definovaném konceptu pre-MCI (Loewenstein et al., 2012), ktefi nespliiuji vSechna
kritéria MCI, ale spliiuji jen n€ktera z nich, bud’ klinicka nebo neuropsychologicka. Diagnostika
preklinické AN je v soucasné dob¢ postavena piedevsim na analyze biomarkera typickych pro

AN a v klinické praxi ma prozatim omezeny vyznam.

Stadium MCI pii AN

MCI pii AN je prodromalnim stadiem AN, kdy dochézi k prvnim klinicky relevantnim a
béZnymi neuropsychologickymi postupy detekovatelnym zmé&ndm v kognici pii soub&ézném
zachovani nebo pouze mirnému naruSeni aktivit denniho Zivota. Klinicka kritéria MCI pii AN
jsou podobna Petersenovym kritériim MCI (Petersen et al., 1999) a dle Albertové (Albert et al.,
2011) obsahuyi:

1) Kognitivni stiznosti reflektujici zménu kognice sdélované pacientem nebo jeho okolim
(naptiklad pozorovatelny nebo dolozitelny pokles vykonnosti v Case)

2) Objektivné dolozitelny deficit v jedné nebo vice kognitivnich doménéach zahrnujici
zejména pamét (neuropsychologické komplexni nebo screeningové testy zjistujici
zhorSenou kognitivni vykonnost v jednotlivych kognitivnich doménéch)

3) Zachované nebo pouze mirné zasazené aktivity denniho Zivota

4) Bez demence

13



Silnym neuropsychologickym argumentem pro AN je pfitomnost poruchy recentni paméti a
uceni jako typické prezentace AN, ale definitivnim potvrzenim diagnézy musi byt analyza
biomarkert typickych pro AN (v klinické praxi minimaln¢ viditelnd atrofie hipokampi na

zobrazovacich metodach).

Stadium demence pii AN

Stadium demence pii AN se od stadia MCI 1is$i obvykle hlubsim narusenim kognice ve vice
kognitivnich doménach, poruchou chovani a zejména hlubsim narusenim aktivit denniho
zivota. Stadium demence pii AN se do zna¢né miry prekryva se starymi diagnostickymi
kritérii AN, vyZaduje ovSem rovnéz analyzu biomarkerti typickych pro AN (nestaci tedy jen
konstatovani demence ¢i typického kognitivniho profilu). Stadium demence je vyvrcholenim
patologickych procesti u AN, terapeutické ovlivnéni samotného procesu neurodegenerace je
v tomto stadiu jiz obtizné a 1éCba byva zaméfena spise na mirnéni neuropsychiatrickych

ptiznaku.

4.5. Role neuropsychologického vySetieni v diagnostice AN
Neuropsychologické vySetfeni v souc¢asné dobé zlstava hlavnim diagnostickou metodou pro
rozpoznani prodromalniho stadia AN, tedy MCI pii1 AN. Co se tyce prediktivniho potencidlu
neuropsychologického vySetieni, ukazuje se, Ze neuropsychologické vySetteni a MR jsou
nejvhodnéjsi kombinaci metod pro predikci rozvoje AN u osob bez kognitivnich obtiZi
(Schmand, Eikelenboom, & van Gool, 2012; Silva et al., 2014), a to i ve srovnani s ostatnimi
dostupnymi biomarkery. Podoba neuropsychologického vySetteni zavisi na tazi rozvoje AN a
jeho klinicky piinos je nejvyssi u pacientti na po¢atku rozvoje klinickych ptiznaktt AN (tabulka
¢.1). Neuropsychologickou diagnostikou pii AN se budeme detailné zabyvat v dalsi kapitole

této prace.
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Tabulka ¢.1: Neuropsychologické postupy u jednotlivych stadii AN

Stadium Alzheimerovy

nemoci

Kognitivni deficit

Vhodné neuropsychologické

nastroje hodnoceni

Preklinické stadium

Postupny ubytek kognitivnich
funkci v ¢ase nedosahujici
klinicky vyznamné tirovné (<1
SD od demograficky vazanych

norem).

- Longitudinalni sledovani za
pomoci opakovatelnych
neuropsychologickych

baterii,

- Specialni tzv. ,,challenging®
testy urcené k zachytu

hipokampalni dysfunkce,

- Komplexni pocitacova
interpretace vysledkt

neuropsychologické baterie.

Stadium AN-MCI

Kognitivni deficit (>1-1,5 SD)
v jedné nebo vice kognitivnich
doméndch, subjektivné
popisované ¢i objektivné
pozorované kognitivni zhorSeni
pii zachovanych aktivitach

denniho Zivota

Komplexni

neuropsychologicka baterie

Stadium demence pii AN

Meésice trvajici kognitivni deficit
v jedné nebo vice kognitivnich
doménéch s naruSenymi

aktivitami denniho Zivota

Podle hloubky deficitu:
Screeningové kognitivni testy
nebo $kaly demence, plné ¢i
zkracené verze
neuropsychologickych
baterii, neuropsychologické

klinické zkousky
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5.NEUROPSYCHOLOGICKA DIAGNOSTIKA

Neuropsychologie je oborem, ktery se souvisle vénuje vztahu chovani a mozku. Stejné jako
klinické psychologie se klinicka neuropsychologie vénuje intenzivni analyze lidského chovani
a prozivani, vzdy vSak v ptimé souvislosti s funkcemi mozku s piihlédnutim ke klinickému
kontextu jedince. Nejznaméjsi ucebnice neuropsychologie od Lezakové (Lezak, Howieson,
Bigler, & Tranel, 2012) definuje neuropsychologickou diagnostiku jako standardizovany
kvantitativni zptisob méteni komplexnich aspektii lidského chovani, jako je pozornost, vnimani,
rychlost a zpracovéani informaci, jazyk, konstrukce a kresba, porozuméni, feSeni problémd,

rozhodovani, planovani a emocionalni procesy.

5.1. Uvod do neuropsychologické diagnostiky

Neuropsychologicka diagnostika analyzuje komplexni aspekty lidského chovani v souvislosti
s funkcemi mozku. VyuZiti neuropsychologického vysetieni je indikovdno zejména tam, kde je
vhodné analyzovat funk¢ni projevy onemocnéni ¢i zranéni mozku a jejich redlny dopad na
chovani a prozivani ¢loveéka. V neurologické i psychiatrické praxi byva neuropsychologické
vySetfeni uziteCnym nastrojem pro diferencialni diagnostiku dusevnich onemocnéni, zjistovani
urovné kognitivniho deficitu, naplanovani kognitivni rehabilitace a pro celou fadu dalSich
situaci. V soucasné dobé neni cilem neuropsychologickych vySetfeni pouhé konstatovani
abnormit psychickych funkci, pfipadné uvahy o zodpovédné lokalizaci mozkové oblasti ¢i
prosté konstatovani tzv. ,,organicity* (tedy ptfedpoklad poskozeni struktury mozku), jako tomu
bylo v minulosti. Moderni neuropsychologicka diagnostika pracuje s komplexni ptedstavou
vychazejici ze znalosti funkci mozku i relevance neuropsychologickych metod a jejich
propojeni s dal§imi metodami zkoumani funkci mozku, jako jsou zobrazovaci vySetieni a dalsi
metody.

V klinické  praxi  byvda  neuropsychologické¢  vySetfeni  realizovdno  bateriemi
neuropsychologickych testli za pomoci klinickych metod, jako je pozorovani, rozhovor ¢i
analyza anamnestickych udajia. Podle naro¢nosti neuropsychologického vySetieni Ize rozlisit
screeningova vySetieni (vCetné tzv. bed-side testil) a komplexni neuropsychologicka vySetieni.
Zakladem neuropsychologického vysSetieni byvaji neuropsychologické baterie, které mohou byt
fixni nebo flexibilni. Fixni neuropsychologické baterie obsahuji pevné danou fadu subtesti
veetn¢ predepsaného pofadi administrace (napf. Halstead-Reitanova neuropsychologicka
baterie a dalsi), mély by byt administrovany cel¢ a mnohdy obsahuji pievedeni vysledki

jednotlivych subtestli na spole¢nou skalu ¢i do dil¢ich indext. Vysledky subtestli v baterii jsou
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konormované, normy jsou stanoveny na stejné¢ populaci a umoziuji tak efektivni srovnani
vykonnosti mezi subtesty. Nevyhodou fixnich baterii byva ¢asova naro¢nost, nékteti autoti pak
v neuropsychologii zpochybnuji uzite¢nost celkovych a indexovych skéri a doporucuji
analyzovat vysledky v klinickém kontextu na trovni jednotlivych metod. Flexibilni baterie
takovou analyzu umoziuji, nebot’ pfi jejich tvorbé ma neuropsycholog volnost pfi vybéru
metod 1 pofadi jejich administrace. Dulezitou soucasti hodnoceni vysledk testh
v neuropsychologickych bateriich jsou zvolena normativni data pro hodnoceni dosazené¢ho
vykonu pacienta. Normativni data ziskand ze studii na reprezentativnim, dostatecné¢ velkém
souboru  zdravé  populace  pfedstavuji = nepostradatelnou  integrdlni = soucést
neuropsychologického testovani. Umoznuji vyhodnoceni vykonu pacienta v testu, tj.
posouzeni, jak moc se jeho vykon odchyluje ¢i blizi priméru referencni normativni skupiny.
Jinou referenéni skupinu ptedstavuji napiiklad padesatileti vysokoskolsky vzdélani 1idé a jinou
sedmdesatileti seniofi v dichodu. U kazdé z téchto skupin bude znamenat 27 bodi v Mini-
Mental State Examination (MMSE) jinou miru odchylky od normativniho primeéru. Nalez
vzbudi podezieni na kognitivni deficit u prvni skupiny, ale bude normalni u druhé. Bez
normativnich dat je interpretovatelnost testovych metod omezena a jejich vyhodnoceni miize
podléhat piili§ subjektivnim dojmiim vySetiujiciho. Grafické znazornéni norem by mélo mit
tzv. Gaussovo (zvonovité) rozlozeni. Hodnoty vzdélenosti od priméru se mohou uvadét
v raznych podobach, vzdy se vSak daji pfevést na tzv. standardni odchylku (SD). Nejvétsi
procento jedinc podava primémy vykon, jedincli vice vzdalenych od praméru
(nadprimérnych i podprimérnych) je méné. V neuropsychologii neexistuje jednotny konsensus
na normativni hranici pro kognitivni deficit, nejCastéjsi hranici byva -1SD az -2SD. Jedna se
vSak vzdy o odhad zatizeny statistickou chybou, nebot’ pod -1SD skoruje cca 13,59% normalni
populace, zatimco pod -2SD je to jiz pouze 2,14%. Ptesto je vzdy piesnéjsi vychazet
znormativnich 0daji neZz validac¢nich studii, kde byvad hodnota pravdépodobnosti a
diagnostické jistoty pro kognitivni deficit mnohem htife predikovatelna.

V ramci neuropsychologické diagnostiky u neurodegenerativnich onemocnéni je ukolem
neuropsychologa diagnostikovat moznou poruchu kognitivni vykonnosti pacienta, ktera neni
pfiméfend véku. Druhym, neméné t€Zkym ukolem je rozhodnout, zda zjistény pokles kognitivni
vykonnosti je signalem rizika rozvoje neurodegenerativniho onemocnéni. Neurodegenerativni
a cerebrovaskularni onemocnéni maji obvykle svou typickou klinickou prezentaci (napf.
porucha chovani v REM spanku u synukleopatii, klasicka trias rigidita, tfes a hypomimie u
Parkinsonovy nemoci (PN), ataxie u spinocereberdlni ataxie, osobnostni zmény u FTLD,

hemiparézy u cerebrovaskuldrnich poruch, migréna s depresi s ikty u autozomalné dominantni
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cerebralni arteriopatie se subkortikalnimi infarkty a leukoencefalopatii (Cerebral Autosomal
Dominant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy, CADASIL) a
specificky neuropsychologicky profil, ktery vychazi z neuropatologickych mechanismu
jednotlivych onemocnéni. Mezi nejcastéjsi priciny kognitivniho deficitu ve stafi patii AN, a
proto je klinickd diagnostika nejlépe rozpracovana smérem k rozpoznani pacientl v riziku
rozvoje téchto onemocnéni ¢i timto onemocnénim jiz trpicich (Nikolai, Stepankova, Vyhnalek,
& Kopecek, 2016). Pokud chceme specifikovat kognitivni deficit, vyuzivame pii vySetieni
komplexni fixni nebo flexibilni neuropsychologické baterie, které byvaji v klinické praxi velmi
riznorodé. V neuropsychologické praxi pii vySetfeni hodnotime pét zakladnich kognitivnich
domén a pak dale analyzujeme detailnéji jejich dil¢i procesy. Za zakladni kognitivni domény
se povazuji pamét, pozornost a pracovni pameét, exekutivni funkce, fatické funkce,
vizuospacialni schopnosti. Kromé téchto zdkladnich domén byvaji popisovany dalsi
charakteristiky vztahujici se ke kognitivni vykonnosti, jako naptiklad psychomotorické tempo,
socialni kognice a z neuropsychiatrickych poruch depresivita, izkostnost, apatie aj. Na naruseni
zakladnich kognitivnich domén a procest, které je tvofi, se usuzuje na zdklad¢ analyzy

anamnézy, pozorovani, rozhovoru a vhodné zvolené neuropsychologické baterie.

5.2. Neuropsychologicka diagnostika v kontextu diagnostiky AN
Neuropsychologicka diagnostika je zakladni metodou pro definici kognitivni poruchy pfi
Alzheimerové nemoci. Pfesto dosud neexistuje konsensus na podobé neuropsychologické
baterie pro diagnostiku MCI pii AN. Podoba doporucené neuropsychologické baterie a
klasifikaéni presnost je v neuropsychologii v centru diskuse v poslednich nékolika letech,
zejména v souvislosti se zménami diagnostickych kritérii pro MCI rtiznych etiologii (Dawes,
Faust, & Meehl, 1989; Grove, Zald, Lebow, Snitz, & Nelson, 2000). V soucasnosti jsou
diagnostickd kritéria MCI vZzdy zavisla na psychometrickém urceni a zaroven i klinickém
konsensu (Petersen et al., 1999; Tuokko & McDowell, 2006). Jak jsme jiz uvedli,
psychometricky by vykonnost v neuropsychologické baterii méla byt v jednom nebo vice
méfitcich pod trovni -1, -1,5 nebo -2 standardni odchylky pod demograficky vazanymi
normami, aby byla diagnostikovana MCI (Bickel, Mosch, Seigerschmidt, Siemen, & Forstl,
2006; Busse, Hensel, Giihne, Angermeyer, & Riedel-Heller, 2006). Mnozi vyzkumnici vSak
navrhuji riizné cut-off skory pro odlisné varianty MCI pfi riiznych etiologiich (Goldman et al.,
2013; Zanetti et al., 2006). Bylo publikovano mnoho studii srovnavajicich diagnostickou
pfesnost u ruznych komplexnich neuropsychologickych baterii pokryvajicich celou fadu

kognitivnich domén. Stale vSak neexistuje jednotny postup pro definici kognitivniho deficitu
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pomoci vySe SD. Nejcastéji je pozivan klasicky Petersentiv postup k diagnostice MCI,
vykonnost alesponi v jednom méfitku pod trovni 1,5SD, coz vSak vede k tomu, ze ptiblizné 6—
7% zdravé populace miize byt diagnostikovano mylné¢ jako pacienti s MCI, a tato
pravdépodobnost striktné nariista s délkou pouzité neuropsychologické baterie (Petersen et al.,
1999). Proto jsou stale vyvijeny nové piistupy k diagnostice MCI, z nichz nékteré slibuji
zvySeni piesnosti klasifikace MCI oproti zdravym osobam (Brooks, Iverson, Feldman, &

Holdnack, 2009).

5.3. Syndrom MCI a jeho souvislost s neuropsychologickou diagnostikou

Vyvojem diagnostickych kritérii MCI jsme se podrobné zabyvali v piehledovych ¢lancich
v minulosti (Nikolai, Bezdicek, Vyhnalek, & Hort, 2012; Nikolai et al., 2016). V minulosti byl
MCi velmi heterogenni koncept, ktery byl definovan zékladnimi klinickymi pfiznaky a
psychometrickym urcenim hranice kognitivniho deficitu. Kritéria MCI se proméiovala nejprve
smérem k presnéjsi specifikaci subtypu MCI, ktery by dovedl nejlépe detekovat pacienty se
zvySenym rizikem rozvoje neurodegenerativniho onemocnéni a syndromu demence. V pocatku
platilo rozdéleni MCI na amnestické a neamnestické formy a brala se do ivahy 1 komplexita
kognitivni poruchy, zda zasahovala do jedné nebo vice domén. Predpokladem bylo, Ze rizné
etiologie (neurodegenerativni, vaskularni, psychiatrické) jsou specifické i pro rizny typ MCIL
Rozvoj AN nejlépe predikovali amnestické formy MCI a konkrétné jejich hipokampéalni subtyp
(tabulka ¢.2). Hipokampalni a nehipokampdlni typ poruchy paméti zavedl Dubois (Dubois &
Albert, 2004), ktery pfedpokladal existenci dvou typti amnestické MCI (obrazek ¢.2):
,hipokampalni“ (vyznacuje se selhdvanim v testech paméti s kodovanym ukladdnim a
vybavenim s voditky; je ¢astéjsi u pacientli s AN, proto Iépe predikuje konverzi do demence)
,nehipokampélni“ amnestickd MCI (vazne hlavné vybavnost paméti a pacienti profituji z
kédovaného ukladani a vybaveni s voditky). Kédované ukladani a vybaveni s voditky je
principem pamétovych testl, které koduji slova ¢i obrazky nadfazenou s€émantickou kategorii
(pomeran¢ — ovoce apod.) v prabehu ukladani do paméti. Nadfazenou sémantickou kategorii
pak vyuZzivaji jako napovédu ve fazi vybavnosti, pokud si pacient spontanné na podnét

nevzpomene.
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Obrazek ¢.2 Diagnosticky algoritmus MCI (Nikolai et al., 2012)

kognitivni stiznosti
neodpovidajici véku
kognitivni deficit -1/-1,5 SD
bez demence
nomaini aktivity denniho Zivota
MCI
porucha paméti?
ano ne
amnesticka MCI neamnesticka MCI
Y r
57 pouze jedna
pouze porucha paméti? ticka
kognitivni doména?
ano ne ar/\:e
jednodoménova vicedomenova jednodomeénova vicedomenova
MCI MCI MCI MCI
r
efekt napovédy (cuing)
v paméfovych testech?
ano ne ano ne
A A A 4
nehipokampalni _hipokampaini nehipokampalni hipokampaini
a vicedomenova vicedomenova
- i e -
MCI MCI MCI MCI
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Se vzristajicim vyznamem diagnostiky AN pomoci biomarkerit v co nejCasnéjsi fazi se
proménuje i vyznam neuropsychologické diagnostiky syndromu MCI. V minulosti kognitivni
porucha predikovala rozvoj AN (i dalsich neurodegenerativnich onemocnéni), nebot” AN byla
diagnostikovana az ve fazi syndromu demence (McKhann et al., 1984). V soucasné dob¢ se
piedpoklada, ze bude piibyvat pacientii s AN diagnostikovanych pomoci biomarker nejen
v samotné fazi MCI, ale pravdépodobné i v preklinické fazi. Syndrom MCI tak jiz v soucasnosti
neslouzi primarné jako oznaceni osob v riziku rozvoje AN, ale spiSe osob v riziku rozvoje
syndromu demence. Vzriista vyznam neuropsychologické diagnostiky v preklinickém stadiu

AN, zarovei se rovnéz vEétsi pozornost vénuje hranici pfirozeného starnuti a syndromu MCI.

5.4. Incidence a prevalence MCI
Incidence 1 prevalence, stejné jako konverze MCI do demence, Uizce souvisi s pouzitym
konceptem MCI. Cim §iri je tento koncept, tim mensi je procento jedincti progredujicich do
stadia demence, zvySuje se ovSem prevalence i incidence onemocnéni a naopak. Prevalence tak
dosahuje od 1 % do 30 % v riznych vékovych skupinach, primérnd prevalence amnestické
MCT je okolo 1-3 % populace a roste s vékem (v populaci nad 65 let ptesahuje 12 %), tyto tidaje
je vsak potieba brat jako velmi orienta¢ni. Incidence byva primérné udavana poctem 8-77
novych ptipadi za rok na 1000 obyvatel (s podobnymi vyhradami, jako tdaje o prevalenci
onemocnéni). V pivodni Petersenové studii konvertovalo ro¢né kolem 15 % pacientli s MCI
do syndromu demence, udaje z jinych studii ov§em prokazuji i zde vyznamnou variabilitu. Na
druhou stranu asi 5-15 % pacienti s MCI se mize vratit na plivodni predpokladanou troven
kognice (Petersen et al., 1999). VSechny uvedené problémy vyznamné souvisi s tim, ze MCI,
a¢ klinicka diagndza, nejvice souvisi s problematikou pfirozené variability kognitivni

vykonnosti a citlivosti diagnostickych nastrojii k zachyceni kognitivniho deficitu.

5.5. Diagnostika MCI pri AN
Takto velka variabilita konceptu MCI klade do budoucnosti vysoké naroky na standardizaci
postupll neuropsychologické diagnostiky MCI. Neuropsychologické baterie pro diagnostiku
MCI se pouzivaji relativné nekoordinované (Maruta, Guerreiro, de Mendonga, Hort, &
Scheltens, 2011), pfesto s vyvojem specifickych diagnostickych kritérii pro diagnostiku AN-
MCI jsou doporuceny alespon zasady pro jejich tvorbu. V ramci MCI pii AN Albertova (Albert
et al., 2011) doporucuje, aby neuropsychologicka baterie obsahovala testy epizodické paméti,

které hodnoti proces uceni a okamzité i oddalené vybaveni. Nejrozsitengjsi jsou testy seznamu

slov, jako je v CR rozsifeny Pamétovy test u¢eni (Rey Auditory Verbal Learning Test, RAVLT,
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(Bezdicek et al., 2014), nebo nové kratsi Filadelfsky test verbalniho uceni (Philadephia Verbal
Learning Test, PVLT (Bezdicek et al., 2014). Dal§imi pouzivanymi testy paméti jsou okamzité
a oddalené vybaveni piibhu (v CR naptiklad povidka z Wechslerovy $kaly paméti 3 revize,
WMS III (Wechsler, 2011), Neverbalni pamétové testy zastupuje napiiklad Brief Visuospatial
Memory Test (Benedict, Schretlen, Groninger, Dobraski, & Shpritz, 1996). Pro pozornost a
pracovni pamét’ jsou doporuceny testy opakovani Cisel (Digit Span, DS, napf. subtest
Opakovani ¢isel z Wechslerovy skaly inteligence WAIS III (Wechsler, 2010). Dale by méla
baterie obsahovat testy exekutivnich funkci, doporu¢ovanym testem je Test cesty (Trail Making
Test, TMT, (Bezdicek, Motak, et al., 2012). Hodnoceni fatickych funkci zastupuje minimalné
Bostonsky test pojmenovani (Kaplan, Goodglass, Weintraub, & Goodglass, 1983) nebo testy
verbalni fluence (v CR Test fonematické i sémantické verbalni fluence (Nikolai et al., 2015).
Pro vizuospacialni schopnosti jsou navrhovany testy obkresleni figury (Drozdova, Stepankova,
Lukavsky, Bezdicek, & Kopecek, 2019) ¢i Test hodin (Mazancova, Nikolai, Stepankova,
Kopecek, & Bezdicek, 2017; Rubinova et al., 2014).

Tabulka ¢.2: Subtypy MCI a jejich souvislost s jinymi onemocnénimi

Typ MCI Pocet Etiologie degenerativni Etiologie Etiologie
postiZenych vaskularni psychiatricka
oblasti/domén

Amnesticky jedna (single) AN VaD Deprese
vice (multiple) AN Deprese

Neamnesticky | vice (multiple) DLB VaD
jedna (single) FTD, PPA, DLB, PND,

AN

Vysvétleni zkratek: AN = Alzheimerova nemoc, VaD = vaskularni demence, DLB = demence s Lewyho télisky, FTD =
frontotemporalni demence, PPA = primarni progresivni afazie, PND = demence u Parkinsonovy nemoci.

5.6. Syndrom demence a jeho souvislost s neuropsychologickou diagnostikou
Ve stadiu demence je kognice natolik postizend, Ze vyrazné narusuje aktivity denniho Zivota, a
tedy bezpecné a sobéstacné fungovani jedince. Pro vySetfeni kognitivnich funkci ve stadiu
mirné demence se pouzivaji mén¢ rozsdhlou verzi kognitivni baterie. Pokud je to mozné, je
vhodné se vyjadfit k funkcim vSech zakladnich kognitivnich domén, aby byla potvrzena
diagn6za demence a provedena zakladni diferencialni diagnostika. Na druh¢ strané€, ackoliv i
ve fazi demence lze nalézt typicky profil pro rliznd neurodegenerativni onemocnéni, v jejich
pozdéjsich fazich je jiz zasazeni kognice komplexni a specifické znaky lze identifikovat
pomérné obtizné. V diagnostice pacienta ve fazi demence je proto dulezitd zejména pecliva

anamnéza, klinické neurologické vySetieni, zakladni laboratorni vySetfeni a provedeni

22




zobrazovaci metody mozku. Ve spornych ptipadech je pak na mist¢ doplnéni dalSich vysSetfeni
biomarkerti v€etné mozkomiSniho moku. V ramci diferencialni diagnostiky demence je nutné
také zvazovat delirium, které je intenzitou kognitivniho postizeni podobné demenci, na rozdil
od demence jde vSak o akutni, a nikoliv chronickou poruchu kognice. U delirii se obvykle po
zjisténi etiologie (napf. infekce, hypoglykémie, dehydratace, intoxikace, cévni mozkova
ptihoda (CMP) podaii pacienta zalécit a kognice se rychle vraci na premorbidni uroven.

V nékterych ptipadech lze v§ak po odeznéni deliria diagnostikovat MCI ¢i demenci.

K dlouhodobému sledovani progrese nemoci ¢i efektu 1écby se ve stadiu demence pouzivaji
screeningové nastroje jako MMSE (Stépankova et al., 2015), Addenbrooksky kognitivni test
(Berankova et al., 2019) ¢i MoCA (Kopecek et al., 2017) v CasnéjSich stadiich. Na MMSE je
dosud véazana preskripce kognitiv, MoCA je vhodné&j$i pro screening pocinajici demence. Pro
stanoveni diagnézy demence vSak pouziti samotné screeningové metody jako napi. MMSE
nestaci. Je nutné ji vzdy doplnit o dal$i vyse uvedena vysetfeni (MR mozku atd.) k uréeni
hloubky a etiologie kognitivniho deficitu (napt. k vylouceni operabilniho tumoru (Noble,
Canoll, & Honig, 2005)). Pro detailn¢jsi pohled na kognitivni funkce u pacientl s demenci lze

ze standardizovanych metod vyuZit naptiklad Mattisovu Skalu demence (Bezdicek et al., 2015).
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5.7. Nové koncepty neuropsychologické diagnostiky AN
Neuropsychologicka diagnostika pii AN v soucasnosti prodé€lava vyznamny vyvoj smérem
k nalezeni dostatecn¢ senzitivniho zplisobu zachyceni kognitivnich zmén charakteristickych
pro AN. Zaroven vSak vzhledem k vyvoji biomarkera jako hlavnich charakteristik onemocnéni
AN vzriista role neuropsychologické diagnostiky jako prediktoru rozvoje syndromu demence
v nejblizsich letech i pro pacienty s pozitivnimi biomarkery charakteristickymi pro AN.
V posledni dobé doslo k vyznamné proméné role i podoby neuropsychologické diagnostiky
v ramci diagnostiky AN smérem k zaméfeni na co nejcasnéjsi zmeény v psychickych procesech,
které ale zaroven maji byt co nejvice specifické pro rozvoj AN. Tyto neuropsychologické
koncepty na jedné strané zpiesnuji definici prodromalniho stadia a prvnich klinickych ptiznaki
AN vpodobé¢ diagnostiky MCI, na druhé strané¢ se snazi identifikovat ty pacienty
v preklinickém stadiu AN, ktefi maji vyssi riziko konverze do MCI a pozdé¢ji do syndromu

demence pii AN.

5.7.1. Validita neuropsychologického vySetieni
Vzhledem k tomu, Ze neuropsychologicka diagnostika u AN stéale ¢astéji miii do pocatecnich
stadii a snazi se postihovat velmi subtilni zmény specifické pro rozvoj kognitivni poruchy pfi
AN, stoupa rovnéz vyznam zajisténi validity vysledkid dosazenych pacienty
v neuropsychologickych bateriich. Kazdé neuropsychologické vySetfeni by mélo mit podle
soucasnych standardi k dispozici metody méfici validitu vykonii dosaZenych
v neuropsychologické baterii (performance validity PV). Rozvijeji se rovnéZ méfitka validity
zjistovanych ptiznakl (symptom validity, SV). Motivace pacientii ke spolupraci pii
neuropsychologickém hodnocenti je jednou ze zékladnich podminek nutnych k ziskéani
vysledk testi, které presné odrazeji jejich skutecnou troveni kognitivnich funkei. Skor
kognitivnich testl, ktery neodpovida skutecnym schopnostem pacienta, mize vést k
nespravné diagnoze (Bush et al., 2005). Vysledky testh mohou byt zkresleny z riznych
davodu (Binder, Kelly, Villanueva, & Winslow, 2003; Chafetz, Prentkowski, & Rao, 2011;
Moritz et al., 2017). Prevalence nediivéryhodného vykonu se odhaduje mezi 22 a 40% u
pacientil zapojenych do soudnich sport (Larrabee, Millis, & Meyers, 2009) (Larrabee, Millis,
& Meyers, 2009; (Mittenberg, Patton, Canyock, & Condit, 2002). Vzhledem k vysoké
prevalenci nediveéryhodnych vykoni v neuropsychologickém vySetieni bylo doporuceno
rutinni pouzivani métitek PV, aby se snizilo riziko chybné diagnozy (Lippa, 2018). Rovnéz se
déava vétsi pozornost hodnoceni SV, zejména by se neuropsychologické vysetfeni mélo

soustiedit na pravdépodobnost ¢i nepravdépodobnost uddvanych symptomi, pokusy vypadat
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nerealisticky dobfe a na systematické zkresleni odpovédi (Heilbronner et al., 2009). Aby bylo
mozné spolehlivé vyhodnotit, zda je kognitivni deficit skutecny nebo ptedstirany, stala se
otazka PV v poslednich letech jednim z hlavnich problémi neuropsychologického vyzkumu a
klinické praxe. V klinické praxi se pouziva cela fada métitek PV (Boone et al., 2000; Martin,
Schroeder, & Odland, 2015). Kromé samostatnych méftitek (testii) PVT nezavislych na jinych
standardnich neuropsychologickych testech 1ze pouzit také tzv. vnitini métitka PV, coz jsou
nastroje pro analyzu PV v rdmci existujici kognitivni baterie (Glenn J. Larrabee, 2012). Pro
urceni validity at’ jiz samostatnych testd PV nebo vnitinich méfitek se vyuzivaji validacni
studie, Casto s designem simulované studie.

VétSina validacnich studii PV testll se zaméfuje na pacienty s traumatickym poskozenim
mozku (TBI) (Kanser, Rapport, Bashem, & Hanks, 2019; Woods, Wyma, Herron, Yund, &
Reed, 2018), nebot’ predstirdni kognitivni poruchy a néasledné soudni spory byva nejcasté;si
po prodélanych trazech hlavy. Studie zaméfené na ptedstirani kognitivniho deficitu pii
neurodegeneraci nejsou tak ¢asté (Dean, Victor, Boone, Philpott, & Hess, 2009). Z forenzniho
hlediska je zajimavé, ze vykon v testech PV lze dobfe nacvicit (Suhr & Gunstad, 2007),
zejména proto, ze zédkladni informace o PV testech jsou k dispozici na internetu (Bauer &
McCaffrey, 2006). Existujici testy PV jsou velmi €asto zaloZené na hodnoceni paméti.
Vzhledem k tomu obvykle dobte funguji ve valida¢nich studiich s pacienty s TBI, ale obtizn¢
prokazuji validitu u pacienttl s demenci v disledku AN. Pacienti s AN obvykle dosahuji u
vétSiny pamétovych testlh velmi nizkého skoru, mnohdy nizsiho nez valida¢ni skupina (Dean
et al., 2009; Loring et al., 2016; Walter, Morris, Swier-Vosnos, & Pliskin, 2014).

Z pouzivanych testi PV maji nejlepsi potencidl pro rozliSeni mezi pfedstiraci a pacienty

s demenci Test of Memory Malingering (TOMM; (Tombaugh, 1996) a Non-Verbal Medical
Symptom Validity Test (NV-MSVT; (Green, 2008; Schroeder, Martin, & Odland, 2016).
Testy vizudlni rekognice se zdaji byt pro tento ucel o néco vhodnéjsi nez testy verbalni
rekognice. Naptiklad Merten (Merten, Bossink, & Schmand, 2007) zjistili, Ze témét vSichni
pacienti s AN (prumérné skore MMSE: 22,2, SD = 2,9, rozmezi: 18 az 28) selhali v testu
verbalni rekognice Word MemoryTest (WMT). Pouze mensSina pacientii s AN (10%)
skorovala nad cut-off skorem pro kognitivni deficit v okamzité a oddalené rekognici WMT,
ale 50 a 70% skorovalo nad cut-off skdrem pro kognitivni deficit v testu vizuélni rekognice
TOMM. Zda se, Ze vizualni rekognice je ovlivnéna interferenci béhem testovani méné nez
verbalni rekognice. Pfi verbalni rekognici se uplatiiuje védoma zkusenost a rekolekce,

zatimco 1 vizualni rekognice spiSe familiarita (povédomost). Védoma zkuSenost (rekolekce) je

wev
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narusend u AN, proto rovnéz tito pacienti dosahuji spiSe podlahového efektu u verbalni

rekognice nez u vizudlni. Tuto zkuSenost podporuje 1 nase prace (Nikolai et al., 2020).

5.7.2. Psychometrické pristupy k definici MCI

Klasifika¢ni pfesnost a prediktivni validita neuropsychologické diagnostiky je pfedmétem
vyzkumu mnoha neuropsychologickych studii. Diagnostika MCI pii AN zavisi na klinickém a
castecné i psychometrickém hodnoceni kognitivni vykonnosti pacientli v neuropsychologickém
vySetieni. Pro stanoveni kognitivniho deficitu se neuziva jednotny cut-off, ale byva doporucena
vykonnost odliSujici se od demograficky vazaného priméru v rozmezi 1 az 2 standardnich
odchylek od priméru (Bickel et al., 2006). Rozvijeji se vSak statistické pristupy, které ptichazi
s psychometricky 1épe podlozenymi zptisoby stanoveni irovné kognitivniho deficitu (Goldman
etal., 2013).

Psychometricka definice MCI spocivajici v nalezeni jednoho skéru pod standardni odchylkou
1-2 od praimeéru je pii pouziti neuropsychologické baterie piicinnou vysoké variability incidence
MCI v populaci. Pfi¢innou je vysoka pfirozena variabilita nizkych skorti u zdravych osob, ktera
je navic zdvisld na demografickych proménnych i délce neuropsychologické baterie. Jinymi
slovy, zdravi lidé star§iho v€ku s nizSim vzdélanim maji tendenci v neuropsychologickych
bateriich dosahovat nizkych vysledkd v nékterych testech a pravdépodobnost takovych
nahodnych nizkych skérti vysoce stoupa s narocnosti a délkou neuropsychologické baterie.
Pokud definice MCI zavisi pouze na jednom dil¢im skéru, tyto zdravé osoby jsou ve vyssi mife
falesn¢ identifikovany jako osoby spliujici psychometrickd kritéria MCI. Pravdépodobnost
izolovanych nizkych skérti v neuropsychologické baterii dosahuje u nékterych metod az 80
procent, coZ znamena, Ze témét kazdy zdravy €loveék spliuje zaroven psychometricka kritéria
pro MCI (Brooks et al., 2009).

Novéjsi psychometrické piistupy k definici MCI se snazi vyuzit znalost ptirozené variability
nizkych skoérti a vratit schopnost neuropsychologické baterie predikovat pravdépodobnost
kognitivniho deficitu na uroven ptesnosti 1-2 SD pfi pouZiti pouze jednoho méfitka. Jednim
z takovych pfistupii je definice ,,moZného* a ,pravdépodobného* kognitivniho deficitu
postulovaného Brooksem a Iversenem (Brooks et al., 2009). Tento pfistup vyzaduje nejprve
znalost frekvence nizkych skértt v pouzivané neuropsychologické baterii u zdravych osob.
V dalsi kroku na valida¢nim souboru zdravych osob a pacientské skupiny lze identifikovat
nejvhodnéj§i troven standardni odchylky i pocet nizkych skorii potiebny k identifikaci
nejlepSiho poméru senzitivity a specificity pro klinickou skupinu pouZzitou pii validaci.

Zavislost presnosti kritérii na vysi SD tak nemusi byt linearni. Pro ilustraci prfedkladame graf
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zavislosti

vyse SD a poctu nizkych

skorit  pro zlepSeni

diagnostické ptesnosti

neuropsychologické baterie Uniform Data Set v ¢eské verzi (UDScz) pii pouziti validacni

skupiny pacientd s amnestickou MCI (obrazek ¢. 3).

Existuji 1 jiné mozné pristupy ke statistickému zpiesnéni vysledkii neuropsychologické baterie,

v posledni dobé napiiklad (Kiselica, Webber, & Benge, 2020). Je pravdépodobné, ze

v budoucnosti bude pokusti o psychometrickém zpiesnéni neuropsychologické diagnostiky

MCI ptibyvat.

Obrazek ¢.3: Procento klasifikovanych pacientt a kontrol jako pacienti s MCI v
zavislosti na pouzité SD v baterii UDScz.
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U vétsich SD se spravna klasifikace pacientd zvysila pii klasifikaci do pravdépodobného aMCI. Mira

falesné pozitivnich (nespravné klasifikujici zdravou kontrolu jako aMCI) ztistala podobna.
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5.7.3. Specifické testy pro identifikaci kognitivniho deficitu v preklinickém stadiu
Alzheimerovy nemoci

Tradi¢ni neuropsychologické testy byly designovany pro detekci kognitivniho deficitu ve stadiu
MCI bez ohledu na etiologii a jejich senzitivita i specificita pro pacienty s AN, zvlasté
v poc€inajicich stadiich, nemusi byt pfili§ vysoka. Mnoho z pouzivanych testl trpi tim, ze jsou
prilis jednoduché a nezachyti v€as mirné zmény kognitivni vykonnosti, jiné testy zase nejsou
specifické pro kognitivni deficit u AN (Jessen et al., 2014). Proto jsou v posledni dob¢ vyvijeny
testy, které se snazi minimalizovat zejména vliv kompenzacnich strategii na vykon a které
zaroven postihuji kognitivni procesy typicky zasazené v Casné fazi kognitivni poruchy pii AN,
tedy zejména pamét'ové subprocesy a prostorovou navigaci i orientaci (Amieva et al., 2014;
Rentz et al., 2013). Z téchto kognitivnich procest se konkrétné rozvijeji nékteré specifické pro

AN, pamét'ova vazba, prostorova navigace a tvarova separace a sémanticka fluence.

= Pamétova vazba je kognitivni proces, ktery zajiStuje vytvofeni presného zarazeni a
uchovani spojeni ¢asti do objektl (napft. tvari a barev) nebo uchovani vztahu mezi podnéty
(napf. slova nebo jména a tvare); funkce pamét'ové vazby funguje jak v kratkodobé, tak v
dlouhodobé paméti. Ukazalo se, Ze v tomto procesu hraje dilezitou roli hipokampus a
entorhindlni ktira (Hunsaker, Chen, Tran, & Kesner, 2013). Deficity pamétové vazby byly
nalezeny u jedincti s MCI a demenci pii AN a bylo prokézano, ze predikuji progresi z MCI
do demence (Villeneuve & Belleville, 2012). Nedavné studie ukazaly, Ze pamétova vazba
muze byt narusena u preklinické familidrni AN (Parra et al., 2010) a Ze vazba rela¢ni paméti,
na rozdil od vykonu v tradi¢nich kognitivnich testech, mize byt spojena s akumulaci
betaamyloidu u kognitivné zdravé starSi populace (Papp et al., 2015; Rentz et al., 2011).

= Tvarova separace je kognitivni proces, ktery je zasadni pro kdédovani a nasledné piesné
vyvolani podobnych informaci (napf. objektli nebo tvari), kdyz je interference (podobnost)
mezi témito ¢astmi informaci vysokd. Ukazalo se, ze také v tomto procesu hraje dilezitou
roli hipokampus, entorhindlni klira, bazalni ganglia a frontalni lalok (Ally, Hussey, Ko, &
Molitor, 2013; Yassa, Mattfeld, Stark, & Stark, 2011). Deficit tvarové separace byl zjistén
u jedinct s MCI pfi AN a demenci pii AN (Parizkova et al., 2020).

= Prostorova navigace je kognitivni proces, ktery zajist'uje stanoveni a udrZzovani trajektorie
mezi riznymi misty v nasem prostfedi. Vyuziva dvé rizné strategie, egocentrickou a
allocentrickou. U egocentrické (autocentrické) navigace jsou polohy objekti kodovany
relativné k subjektu. V alocentrické navigaci (orientované na okoli) jsou polohy objekt

zakddovany relativné k sobé bez ohledu na polohu subjektu. Na prostorové navigaci se
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podili cela fada mozkovych oblasti véetné hipokampu, frontalniho laloku a eentorhinalni
kary pro alocentrickou navigaci (Kerbler et al., 2015; Nedelska et al., 2012) a precuneu,
posteriorniho cingulatového kortexu pro egocentrickou navigaci. Deficit v egocentrické a
alocentrické navigaci byl zjistén u pacienti s MCI pii AN i demenci pfi (Lacz6 et al., 2017;
Laczo et al., 2009). Posledni poznatky piinasSeji informaci, Ze deficit alocentrické navigace
koreluje u kognitivné zdravych starSich osob s vyssi koncentraci betaamyloidu (Allison,
Fagan, Morris, & Head, 2016).

=  Testy verbalni fluence (VF) jsou soucasti mnoha neuropsychologickych baterii ((Delis,
Kaplan, & Kramer, 2001) a jsou oblibenym nastrojem pro svou jednoduchou administraci
a skorovani. Z kognitivnich procest jsou k vykonu vtestu VF nejcastéji asociovany
psychomotorické tempo, verbalni produkce, sémantickd pamét a zejména exekutivni
funkce (Greenaway, Smith, Tangalos, Geda, & Ivnik, 2009). Sémantickéd (kategorickd)
verbalni fluence (SVF) je vice spojovana s aktivaci temporalnich lalokl (Baldo, Schwartz,
Wilkins, & Dronkers, 2006; Birn et al., 2010). U pacient s Alzheimerovou nemoci a se
sémantickou demenci bylo prokézano postizeni SVF jiz v ¢asné fazi (Clark et al., 2009;
Murphy, Rich, & Troyer, 2006; Rinehardt et al., 2014; Rogers, Ivanoiu, Patterson, &
Hodges, 2006). V posledni dobé ptibyva praci s pouzitim kvalitativnich méfitek sémantické
fluence, ktera mohou byt uzite€na pro identifikaci kognitivniho deficitu jiz v Casné fazi
(Nikolai et al., 2018).

Vsechna tato predbézna zjisténi podporuji predstavu, Ze nové vyvijené kognitivni testy a

méfitka jsou velmi slibnymi ¢asnymi kognitivnimi markery rozvoje AN. Je vSak zapotiebi vice

studii k ovéfeni uZiteCnosti téchto nové zavedenych metod, zejména v klinickém prostiedi

(Vyhnalek, Markové, Lacz6, De Beni, & Di Nuovo, 2019).

5.7.4. Koncept subjektivnich stiZnosti na kognici
V souladu se snahou co nejdiive rozliSit mezi fyziologickym a patologickym starnutim se stale
Complaints, SCC) u jedinci bez méfitelného kognitivniho deficitu pomoci béznych
neuropsychologickych metod (Jessen et al., 2014). V nedavnych longitudinalnich studiich bylo
prokéazano, ze SCC predpovidaji rychlejsi kognitivni pokles (Gifford et al., 2014) a zvySené
riziko rozvoje nasledné kognitivni poruchy (Roénnlund, Sundstrém, Adolfsson, & Nilsson,
2015). V pritfezovych studiich byly SCC u kognitivn€ normalnich star§ich dospélych spojeny
s pfitomnosti abnormalit metabolickych biomarkerti a mozkovou atrofii v souladu s patologii

AN (Perrotin et al., 2017). Spolu s t€émito nalezy byly SCC pfi absenci kognitivniho poSkozeni
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povazovany za jeden z prvnich klinickych projevi patologického starnuti a byl predstaven novy
koncept subjektivniho kognitivniho poklesu (Subjective Cognitive Decline, SCD (Jessen et al.,
2014). Kritéria SCD jsou zaloZena na dvou hlavnich kritériich: 1) trvaly pokles kognitivni
kapacity ve srovnani s diive normalnim kognitivnim stavem, ktery nesouvisi s Zddnou akutni
udalosti; 2) normalni vykon ve standardizovanych neuropsychologickych testech ve srovnani
s demograficky vazanymi normami. SCD ve své soucasné definici je vSak Sirokym konceptem
s fadou moznych etiologii. Pouze ¢ast jedinci s SCD jsou ti, ktefi ve skute¢nosti rozvinou
neurodegenerativni onemocnéni a AN, mnoho jedinc s SCD ve skutecnosti trpi zvySenou
uzkostnosti nebo depresivnimi projevy. Dilezitou otdzkou je tedy hledani rozdili mezi
populaci s SCD, ktera je ve zvySeném riziku rozvoje AN a mezi osobami s uzkostnymi nebo
depresivnimi symptomy. Dal§im kvalitativnim znakem, ktery je potencialné slibny pro
identifikaci jedinct s SCD s vyS$§im rizikem progrese kognitivniho poklesu, je pfitomnost obav
spojenych se subjektivné vnimanym kognitivnim poklesem (Wolfsgruber et al., 2016).
Jednotlivci s SCD, ktefi vyhledéavaji 1ékafskou pomoc, trvale uvadéji vyssi uroven uzkosti
(Jessen, 2014) a kognitivni obavy lze povazovat za symptom uzkosti, diferencidlni diagnostika
je vSak v tomto ohledu jesté obtiznd a prediktivni validita obav z onemocnéni je neznama.
Rovnéz ptitomnost subjektivnich stiznosti u samotného jedince nebo i u jeho pifibuznych
(pecovatell) je dulezitym faktem, ktery ma pravdépodobné vliv na prediktivni hodnotu SCD
(Desmarais, Lanctot, Masellis, Black, & Herrmann, 2018; Rabin, Smart, & Amariglio, 2017)..

5.7.5. Neuropsychiatrické priznaky (NP) a jejich role v ¢asnych stadiich AN.

U AN se z nekognitivnich aspektti vénuje nejvétsi pozornost NP, vznikla recentné nova
diagnosticka kritéria pro mirnou poruchu chovani (Mild Behavioral Impairment, MBI (Ismail
et al, 2016), tabulka ¢.3). NP dle poslednich studii mohou signalizovat rozvoj
neurodegenerativniho onemocnéni jiz v preklinickém stadiu, jsou ale pfitomné 1 v klinickych
fazich onemocnéni, ve stadiu MCI jsou spojené s hloubkou kognitivniho deficitu, zhorSenim
psychosocialniho fungovani a kvality Zivota a predikuji rovnéz konverzi pacienti do syndromu
demence (Brodaty et al., 2012; Creese et al., 2019; Gallagher, Fischer, & Iaboni, 2017; Ismail
et al.,, 2016; Singh-Manoux et al., 2017). Kromé AN byvaji NP z neurodegenerativnich
onemocnéni nejcastéjsi u pacientl s FTLD, zejména behavioralni variantou Frontotemporalni
demence (bv-FTD), ale vyskytuji se 1 u, DLB, PN a dalSich onemocnéni (Banks & Weintraub,
2008; Fields, 2017; Gupta et al., 2014).

V recentnich diagnostickych kritériich AN jsou NP charakterizovany jako zména v oblasti

osobnosti, chovani nebo jedndni, které se projevuje: fluktuacemi néalady jako je agitovanost,
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porucha motivace, iniciace a apatie, ztrata ,,drive®, socialni stazeni, ztrata zajmu, ztrata empatie,
kompulzivni nebo obsedantni chovani nebo socidlné neptimérené chovani (McKhann et al.,
2011). Pfitomnost NP vyznamné zvySuje riziko rozvoje syndromu demence a snizuje kvalitu
zivota pacientil 1 jejich bezprostiedniho okoli. Dukladné je zkouman zejména vztah rozvoje
kognitivniho deficitu a deprese (Anor et al., 2017; Ismail et al., 2016). Dle recentnich poznatka
deprese vznikla po 50. roce véku mize byt jednim z projevli AN a piedchazet tak kognitivnim
symptomiim, depresivni onemocnéni v mladSim véku vSak na rozdil od dfive tradovanych
nazort nezvysuje riziko rozvoje AN ve stafi (Singh-Manoux et al., 2017). Stejné jako u dalSich
onemocnéni, i u AN se nékteré NP mohou rozvinout i jako reakce na probihajici onemocnéni,
zejména uzkost a deprese byva pfitomna v ptipadé konfrontace pacienta se sdélenim diagndzy,

zvlasté pokud v roding pacienta je pfima zkuSenost s onemocnénim AN.

Tabulka ¢.3: Diagnosticka Kkritéria Mirné poruchy chovani (Mild Behavioral

Impairment, MBI), dle Ismail et al, 2016, Nikolai et al, 2020)

Zmény v chovani nebo osobnosti pozorované pacientem, pecovatelem nebo klinikem, s
pocatkem v pozdé&jsi fazi Zivota (vek > 50 let) a trvajici nepfetrzit€ nebo narazové alespon
po dobu 6 mésicii. Tyto ptiznaky reprezentuji jasn€ pozorovatelnou zménu ve srovnani s
obvyklym chovanim nebo osobnosti pacienta alespon v jedné z nasledujicich oblasti:
poruchy motivace (apatie, nedostatek spontaneity, lhostejnost)

poruchy nalady (anxieta, dysforie, naladovost, euforie, iritabilita)

poruchy kontroly impulzi (agitace, desinhibice, hazardovani, obsedantnost, perseverace,
utiliza¢ni chovéani)

nevhodné socidlni chovani (nedostatek empatie, ztrata nahledu, nedostatek socialniho taktu,
psychicka rigidita, zvyraznéni pfedchozich osobnostnich rysi)

poruchy vniméni a obsahu mysleni (bludy, halucinace, iluze)

Chovani je dostatecné zavazné na to, aby zpiisobilo alespot minimalni postizeni alespofi v
jedné z nasledujicich oblasti:

interpersonalni vztahy

dalsi aspekty socialniho fungovani

schopnost podéavat vykon na pracovisti

U pacienta obecné neni naruSena sobéstacnost nebo fungovani v béZzném zivoté, je schopen

fungovat s minimalni péc¢i nebo asistenci.
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Ackoliv komorbidity miizou byt pfitomny, zmény v chovani nebo osobnosti nelze ptipsat
jiné soucasné psychiatrické poruse (generalizovana uizkostna porucha, tézka deprese,
manicka porucha nebo psychotické poruchy), traumatickym nebo jinym obecnym pifiindm,

nebo fyziologickym uc¢inktim latek nebo medikace.

Pacient nespliuje kritéria syndromu demence (napi. demence pii Alzheimeroveé nemoci,
frontotemporalni demence, demence s Lewyho télisky, vaskularni demence, jina demence).

Mirna kognitivni porucha mtze byt diagnostikovana soucasné¢ s MBI.

5.7.6. Kreativita v kontextu neurodegenerativnich onemocnéni
Kromé neuropsychiatrickych zmén se u neurodegenerativnich onemocnéni objevuji rovnéz
zmény v kreativité. Samotna konceptualizace pojmu kreativita zna¢né variuje napii¢ védami o
cloveku a jednotliva vymezeni kreativity jsou mnohdy protichtidna (Sternberg, 1999; Thomas
& Chan, 2013). Vyzkum kreativity se zabyva predev$im dvéma oblastmi, jednak pti¢inami
kreativity a také jejimi projevy, resp. produkty (Mumford, 2003; Ellis Paul Torrance, 2000).
V psychologii byva jako synonymum kreativity uzivdn pojem divergentni mysSleni, tedy
schopnost ¢lovéka vyprodukovat mnozstvi zpasobu feseni dil¢iho problému. Vétsina definic
kreativity sestavd ze tfi komponent, a tak 1 kreativni odezva (response) musi byt nova
(reprezentovat néco nového), dobra (kvalitni) a relevantni (vzhledem k feSenému tkolu,
pfipadné miiZze samotny ukol redefinovat) (Kauman & Sternberg, 2007). Kreativita byva
nejCastéji méfena Torranceho testem kreativniho mysleni (TTCT, Torrance Test of Creative
Thinking), vyvinutym v roce 1966 a uzitym ve vice nez dvou tisicich publikovanych studii
(Torrance, 1966, 2000). Vétsina dalSich testi a sebeposuzovacich nastrojii, vyhodnocujicich
riznymi zpUsoby rtizné chapanou kreativitu, vznikala v 60. az 80. letech 20. stoleti (Torrance
& Haensly, 2003). Autofi zaroven uvadéji, ze skutecnost, kdy nejsme schopni kreativitu presné
definovat, by nas neméla pfili§ zneklidiovat. Vyznamny pocin ve vymezovani kreativity ucinil
Ma (Ma, 2009) ve své metaanalyze sily u¢inku proménnych souvisejicich s kreativitou a ¢leni
kreativitu do tfi hlavnich oblasti, na kreativitu verbalni a neverbalni, kreativitu v feSeni
problémtl a emoc¢ni kreativitu. Prave ptistup uchopujici kreativitu zadroven v dimenzi kognitivni
a dimenzi emocionalni umoznuje kreativitu chapat komplexné. V kognitivni oblasti se jedna
napiiklad o feSeni probléml za pomoci intelektudlnich schopnosti, inovativni pouZiti ¢i
manipulaci s objekty, nebo produkci inovativnich feSeni Zivotnich situaci (Fuchs, Kumar, &

Porter, 2007), zatimco tzv. emocni kreativita zahrnuje proZivani novych a originalnich emoci,
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piemysleni o vlastnich emocich s vazbou na pochopeni emoci druhych a efektivni reagovani v
situacich vyzadujicich neobvyklé emocni reakce ¢i projevy (Averill, 1999).

Kreativita u pacientd s AN nedoznava takovych zmén jako u pacientii s FTLD (Acosta, 2014;
Mazzucchi, Sinforiani, & Boller, 2013). Obvyklejsi je skute¢nost, Ze pacienti s AN se
progresivné mirn¢ zhorSuji, naptiklad v kresbach postihuji méné detailli, piibéhy jsou méné
strukturované apod., analogicky k postupné chudSimu a jednodussimu fecovému projevu viz
napf. propozi¢ni hustota aj., (Smolik et al., 2016; Stepankova et al., 2014). Ackoliv najdeme i
kasuistiku jedince s AN, jehoz umélecka ¢innost v ¢ase neprogredovala s postupem AN,
nejsou zaznamendny piipady kvalitativni zmény v kreativité ¢i vzniku obsesivni umélecké
¢innosti. Typicky referovanymi zménami v kreativit¢ v AN jsou zjednoduseni barevného
schématu kreseb, zanedbavani detaill kresby a snizeni jeji komplexity (Acosta, 2014).
Porovnéani zmén v kreativité¢ u FTLD a AN potvrzuje, ze naptiklad vykon v TTCT u pacienti
s FTLD byl zménén a objevovaly se ¢astéjsi bizarni a neobvyklé barevné i tvarové
kombinace, u pacientl s AN byl rozdil proti kontroldam minimalni a spiSe v podobé méné

detailnich kreseb (Acosta, 2014).
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6.SEZNAM PUVODNICH PRACI AUTORA
PUBLIKOVANYCH V EMPIRICKE CASTI

Védeckou cast tvoii 8 publikovanych praci tematicky propojenych. Uvadim pouze prace
prvoautorské, nebo prace, kde jsem korespondujicim ¢i seniornim autorem a jednu praci, kde
jsem druhym autorem (studie €. 6). Tyto prace jsou uvedeny in extenso jako soucast
habilita¢ni prace. Ostatni publikované prace (celkem 43 publikovanych praci v IF Casopisech,
dvé kolektivni monografie, 7 ¢lankl v recenzovanych Casopisech a 8 kapitol v monografiich)

jsou uvedeny v piehledu bibliografie na koni préce.

1) Nikolai, T., Stepankova, H., Kopecek, M., Sulc, Z., Vyhnalek, M., & Bezdicek, O.
(2018). The Uniform Data Set, Czech Version: Normative Data in Older Adults from
an International Perspective. Journal of Alzheimers Disease, 61(3), 1233-1240.

doi:10.3233/Jad-170595

2) Nikolai, T., Cechova, K., Bukacova, K., Fendrych Mazancova, A., Markova, H.,
Bezdicek, O., . . . Vyhnalek, M. (2020). Delayed matching to sample task 48:
assessment of malingering with simulating design. Aging, Neuropsychology, and

Cognition, 1-15. do1:10.1080/13825585.2020.1826898

3) Vichova, M., Dokoupilové, M., Chromy, J., Urbanek, T., & Nikolai, T. (2020).
Shlukovani a Pfepinani v Testu Verbalni Fluence: Navrh Adaptace Kritérii Do

Ceského Jazyka a Shoda Posuzovateltl. Ceskoslovenska Psychologie, 64(3), 306—320.

4) Nikolai, T., Bezdicek, O., Markova, H., Stepankova, H., Michalec, J., Kopecek, M., . .
. Vyhnalek, M. (2018). Semantic verbal fluency impairment is detectable in patients
with subjective cognitive decline. Applied Neuropsychology-Adult, 25(5), 448-457.
doi:10.1080/23279095.2017.1326047
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5)

6)

7

8)

Markova, H., Andel, R., Stepankova, H., Kopecek, M., Nikolai, T., Hort, J., . . .
Vyhnalek, M. (2017). Subjective Cognitive Complaints in Cognitively Healthy Older
Adults and Their Relationship to Cognitive Performance and Depressive Symptoms. J

Alzheimers Dis, 59(3), 871-881. do0i:10.3233/JAD-160970

Markova, H., Nikolai, T., Mazancova, A. F., Cechova, K., Sheardova, K., Georgi, H.,
... Vyhnalek, M. (2019). Differences in Subjective Cognitive Complaints Between
Non-Demented Older Adults from a Memory Clinic and the Community. J
Alzheimers Dis, 70(1), 61-73. doi:10.3233/JAD-180630

Nikolai, T., Kuska., M., Trnka, R (2020).: Neuropsychiatrické symptomy a kreativita

u neurodegenerativnich onemocnéni. Ceskoslovenska psychologie 64(5): 564-577.
Trnka, R., Cabelkova, 1., Kuska, M., & Nikeolai, T. (2019). Cognitive Decline

Influences Emotional Creativity in the Elderly. Creativity Research Journal, 31(1), 93-
101. doi:10.1080/10400419.2019.1577205
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7. CILE PRACE A HYPOTEZY

Vsechny prace se sousttedi na roli neuropsychologické diagnostiky v preklinickém ¢i
prodromalnim stadiu AN, nebo se zabyvaji psychickymi zménami u starSi populace. V prvni
¢asti uvadim prace zabyvajici se testovou diagnostikou kognitivnich schopnosti a jeji
validitou, dale experimentalni prace v oblasti SVF a potencialu specifickych skorti zachytit
casné zmény v SVF u pacientl v riziku rozvoje AN. Déle uvadim prace zabyvajici se
subjektivnimi stiznostmi pacientt a jejich analyze, posledni ¢ast tvoii prace popisujici
neuropsychiatrické symptomy a zmény v kreativité u starSich osob a jejich souvislost

s kognitivnimi obtizemi.

8. VYZKUMNE OTAZKY

1) Jaka je vykonnost zdravych osob v ¢eské verzi nejpouzivanéjsi neuropsychologické
baterie pro diagnostiku MCI, Uniform Data Set (UDScz)?

Porovnali jsme ¢eskou normativni studii na zdravych seniorech u nejpouzivangjsi baterie pro
diagnostiku kognitivniho deficitu pfi AN, UDScz, s existujicimi zahrani¢énimi normativnimi

studiemi a zavedli jsme standard pro diagnostiku MCI pti AN do ¢eské klinické praxe.

2) Ktery z pouzivanych testi neuropsychologické baterie je schopen zachytit simulaci
kognitivni poruchy a odliSit ji od kognitivni poruchy pri AN?

Problém validity neuropsychologického vySetieni je v soucasné dobé&, kdy pro diagnostiku
MCI vyuzivame pomérné pfisna psychometrickd méfitka, stale vice zkouman. V Ceské
klinické praxi dosud nebyl validovan zZadny ze specifickych testii validity vykonnosti
(performance validity) na klinické populaci. Test Delayed Matching to Sample 48 je testem
vizualni rekognice, u kterého jsme piedpokladali, Ze by mohl byt schopen rozlisit mezi

osobami ptedstirajici kognitivni deficit a osobami s kognitivnim deficitem v ramci AN.

3) Jaka je shoda posuzovatelii u ¢eské verze pravidel pro shlukovani a prepinani
(clustering and switching) ve VF?

Vytvofili jsme ¢eské pravidla pro odvozené skory VF, kdy jsme zahrani¢ni pravidla
piizpusobili ¢eskému prosttedi. Zajimalo nas, jaka je shoda posuzovatell pii jejich pouziti u

zdravych osob starsiho véku.
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4) LiSi se pacienti se subjektivnim kognitivnhim poklesem od zdravych kontrol
v kvalitativnich i kvantitativnich méritcich testi VF?
Predpokladali jsme, Ze pacienti s SCD se budou lisit v SVF a budou mit rovnéz nizsi vykon

v kvalitativnim méfitku shlukovani v SVF.

5) Jaka je frekvence subjektivnich stiZnosti na kognici u zdravé seniorské populace? A
jak souvisi pritomnost SCC s depresivitou a objektivnim kognitivhim vykonem?
Predpokladali jsme, Ze s vy$$im vékem bude rovnéz naristat vyssi frekvence SCC. Dale jsme
ocekavali, ze identifikujeme SCC specifické pro depresivni symptomy a pro objektivni

kognitivni vykon.

6) Jaky je rozdil v ¢etnosti SCC u zdravych senioru a u klinické populace pacientii bez
syndromu demence?

Predpokléadali jsme vyssi cetnost SCC u klinické populace oproti zdravym osobam

z populaéni studie, které nevyhledali 1€katské vySetfeni. Rovnéz jsme ocekavali, Ze

identifikujeme specifické SCC pro klinickou populaci, kterd je ve vyS$Sim riziku rozvoje AN.

7) Zabyvali jsme se neuropsychiatrickymi priznaky a kreativitou, véetné emocni
kreativity, a jejich zastoupenim u jednotlivych neurodegenerativnich onemocnéni.
Cilem préce bylo shrnuti poznatkti o NP a kreativité u nejcastéjSich onemocnéni zasahujicich

kognici ve star§im veku.

8) LiSi se starSi osoby v emo¢ni kreativité oproti osobam mladsiho véku? Souvisi pokles
emocni kreativity ve stari s poklesem exekutivni vykonnosti?

Ptedpokladali jsme, Ze u schopnosti emoc¢ni kreativity se budou starsi osoby odliSovat od
mladsi populace. Tento pokles jsme predpokladali, Ze by mohl mit souvislost 1 se zménami

v kognitivni vykonnosti, zejména s poklesem exekutivnich funkci.
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9. METODY

Ptehled pouzitych metod specificky vytvorenych ¢i prevedenych v rdmci feSeni problematiky

habilita¢ni prace.

9.1. Ceska verze Uniform Data Set

Adaptaci ceské UDScz tvoii nasledujici metody: Mini-Mental State Examination
(MMSE) pro kognitivni screening (Stepankova et al., 2015), pamét’ véetné oddalen¢ho
vybaveni je vySetfena pomoci subtestu Logick4 pamét’ 1 z Wechslerovy Skaly paméti
(Wechsler, 2011), pozornost a pracovni pamét’ hodnotime pomoci Opakovani ¢isle popiedu a
pozpatku (Wechsler, 2010). Dale UDScz ovsahuje sémantickou fluenci Zvifata a Zelenina
(Nikolai et al., 2015) a zkraceny Bostonsky test pojmenovani (Boston Naming Test, BNT30
odd-item — short version) pro hodnoceni feci a jazyka (Zemanova et al., 2016), subtest
Symboly-kodovani z Wechslerovy Skaly inteligence WMS 111 a Test cesty A (Trail Making
Test (TMT) Part A) pro zhodnoceni psychomotorického tempa. Exekutivni funkce jsou
zastoupeny Testem cesty B (Trail Making Test B, TMTB) (Bezdicek, Motak, et al., 2012).
Baterie UDScz slouzila jako zdkladni neuropsychologicka baterie pro vSechny datové soubory
nasich vyzkumi pro diagnostiku MCI, obvykle doplnéna o dalsi metody. Je soucasti studie 1,
2,4, 5 a 6 a dalsich studii v bibliografii autora. Pfehled zdkladnich skortt UDScz uvadime

v tabulce ¢.4
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Tabulka ¢.4: Statistiky vykonii ¢eskych zdravych seniori v UDScz

Primér
N Qs Medidn Qs Rozpéti
(SD)
MMSE: Orientace 520  9.5(0.7) 9 10 10 (7, 10)
MMSE 520 27.5(19) 26 28 29 (20, 30)
Logicka pamét’ A, okamzité vybaveni 520 9.8 (3.6) 7 10 12 (1,21)
Logické pamét’ A, oddélené vybaveni 520 8.6(3.5) 6 9 11 (0, 20)
Opakovani Cisel poptedu celkovy skor 520 8.5(2.1) 7 8 10 (4, 16)
Opakovani ¢isel poptedu nejdelsi
520 5.8(1.2) 5 6 7 (3,9
sekvence
Opakovani Cisel pozadu, celkovy skor 520  5.5(1.9) 4 5 7 (2,13)
Opakovani ¢isel pozadu, nejdelsi
520 4.2(1.2) 3 4 5 (2,8)
sekvence
Kategoricka fluence zvitata 520 203(59) 16 20 25 (4, 40)
Kategoricka fluence zelenina 515 1343.3) 11 13 15 (5,24)
38.2 (11,
Test cesty A 520  58.3(28.4) 50 70
5 150)
141.4 1852 (38,
Test cesty B 514 88 127.5
(64.3) 5 300)
Koédovani symboltt (WAIS-R) 519 352(10.1) 29 34 42 (7,70)
Bostonsky test pojmenovani 520  28.6(1.9) 28 29 30 (16, 30)

Poznamky: N pocet subjektii, Q.5 oznacuje 25 percentil a Q75 oznacuje 75" percentil. UDS-Cz 2.0 =
Uniform Data Set Ceska verze 2.0; MMSE = Mini-Mental State Examination; WAIS R = Wechsler

Adult Intelligence Scale.Revised
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9.2. Test Delayed Matching to Sample 48
Pro hodnoceni validity vykonnosti jsme adaptovali test vizualni rekognice Delayed Matching
to Sample Task 48 (DMS48), test jsme pouzili ve studii €. 2.
DMS 48 je test zalozeny na oddalené vizualni rekognici prezentovaného materialu ptivodné
pouzity pro hodnoceni paméti u primatd. Stimuly testu DMS 48 tvoii barevné kresby
rozdé€lené na abstraktni symboly, které nemohou byt verbalizovany a konkrétni objekty. Ve
fazi kédovani je subjekt pozadan, aby sledoval vSech 48 obrazki. Po kratké interferenci voli
vzdy mezi dvéma obrazky a jeho ukolem je urcit, ktery z obrazkti si pamatuje. Dvojice
cil/distraktor jsou rozdéleny do tii typt: 1) subjekt voli mezi dvéma abstraktnimi obrazky
(Abstract), 2) subjekt voli mezi dvéma konkrétnimi obrazky zndzornujicimi stejnou véc
(Paired) 3) subjekt voli mezi dvéma konkrétnimi obrazky, které zobrazuji dvé odlisné véci

(Unique) (Barbeau, Didic, et al., 2004). Piiklady obrazki uvadime na obrazku XX:

Obrazek ¢.4: Unique, Paired a Abstract dvojice obrazku v rekognici DMS 48
(Barbeau et al., 2004).
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9.3. Verbalni fluence

Pravidla pro shlukovani a ptepinani (clustering a switching) u ¢eské verze testti verbalni

fluence byla adaptovéana podle studie Troyerové, tabulka ¢.5 a 6 (Troyer, 2000). Ve studii ¢.

tf1 byla tato pravidla adaptovana a zhodnocena pro Ceské prostredi, ve studii 4 byla pouzita

pro hodnoceni vykonnosti v testech verbalni fluence u pacient s SCD.

Tabulka ¢.5: Pravidla pro hodnoceni fonematickych clusteri dle Troyerové (Vichova et

al, 2020)
Charakteristika Definice
prvni pismena slova zacinajici dvéma stejnymi pismeny (jako art a arm)
rymy slova, ktera se rymuji (jako sand a stand)
prvni a posledni hlasky slova liSici se pouze v jadrovém vokalu slabiky bez ohledu na
jejich graficky zépis (sat, seat, sight a sought)
homonyma slova majici shodnou vyslovnost, ale liSici se v grafickém zéapise
(sum a some)

Tabulka €.6: Pravidla pro hodnoceni sémantickych clusterti v SVF — kategorie zvirata dle

Troyerové (Vichova et al., 2020)

Kategorie Podkategorie Priklady
prostiedi Afrika antilopa, buvol, velbloud,
Simpanz, kobra, hyena ad.
Australie emu, klokan, kiwi, vacice,
vombat ad.
Arktida/Dalny sever alka, sob, pizmon, tucndk,
ledni medvéd ad.
statek kufte, krava, osel, fretka, koza,
kun ad.
Severni Amerika jezevec, medvéd, bobr, rys,
liska ad.
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vodni

krokodyl, alka, delfin, Zéba,

ondatra ad.
uzitkovost tazna zvirata velbloud, osel, kun, lama, vil

kozesSina bobr, ¢incila, lisSka, norek,
zajic

mazlicci andulka, kocka, pes, piskomil
ad.

zoologicka kategorie ptaci kondor, orel, kiwi, papousek,

tucnak ad.

skot bizon, krava, jak ad.

psoviti kojot, pes, liska, hyena, vlk ad.

jelenoviti antilopa, gazela, jelen ad.

kockoviti rys, kocka, gepard, lev, puma
ad.

ryby zivorodka, losos, pstruh ad.

hmyz mravenec, brouk, véela ad.

hmyzozravi mravenecnik, jezek, krtek ad.

primati opice, Simpanz, gorila, lemur
ad.

zajicoviti zajic, piStucha, kralik ad.

plazi/obojzivelnici chameleon, krokodyl, zéba,
zelva ad.

hlodavci ¢incila, jezek, mys, krysa ad.

lasicoviti fretka, norek, lasicka ad.
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9.4. Dotaznik subjektivnich poruch paméti

Na zakladé predbéznych vysledkd se jako potencidlné uzitecny pro hodnoceni SCC ve
velmi Casnych stadiich AN jevi Dotaznik subjektivnich kognitivnich stiznosti (QPC; z
francouzského Le Quesstionnaire de Plainte Cognitive). QPC je relativné kratky a jednoduse
administrovatelny nastroj hodnotici ptitomnost specifickych SCC v pribehu poslednich Sesti
mésict. QPC byl ptivodné vyvinut s cilem pomoci l€kaiim v primarni péci identifikovat osoby
s kognitivni poruchou pii AN nebo s depresivni poruchou. Je zahrnut ve francouzské databazi
Greco jako jeden z doporucenych nastroji pro screening SCC v klinické praxi. Obsahuje tii
okruhy otazek, které byly navrZzeny jako potencidlné uzite¢né pro diferenciaci mezi pfirozenym
a patologickym starnutim: (a) zména v paméti v porovnani s diivéjsi trovni, (b) fungovani
paméti v porovnani s vrstevniky, (c) dalsi specifické kognitivni obtize. Jeho validita jiz byla
prozkoumavana u pacienti s MCI, s demenci pfi AN i s depresivni poruchou (Thomas-
Anterion, Ribas, Honore-Masson, Million, & Laurent, 2004). Dosud vSak nebyla prozkoumana
jeho validita pro identifikaci osob v riziku rozvoje klinickych pfiznaki AN. Nebyla
prozkoumana ani prevalence jednotlivych polozek v obecné populaci kognitivné norméalnich
starSich osob.

Dotaznik jsme pteloZili do Cestiny a pouZili jej pro bliZsi charakteristiku SCC u pacientl
vriziku AN (s amnestickou MCI aSCD) a u kognitivné normalnich starSich osob
reprezentujicich obecnou ¢eskou seniorskou populaci. Jeho plné znéni predkladame na obrazku

¢.5.
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Obrazek &.5 Ceska verze Dotazniku subjektivnich kognitivnich stiznosti (QPC).

Jméno a piijment:

Dotaznik subjektivnich kognitivnich stiznosti

Datum narozeni:

Datum vyplnéni dotazniku:

Otazky se tykaji obdobi za poslednich 6 mésici. Zakrouzkujte odpovidajici odpoved..

1. | Zaznamenal jste v poslednich Sesti mésicich zménu ve své paméti? ano ne

2. | Mate pocit, ze Vam pamét slouzi hiife, nez VasSim vrstevniktim? ano ne
Mate dojem, Ze si hiife pamatujete udalosti a/nebo od Vasich blizkych

R O C v 1n ano ne
Cast¢ji slychate "uz jsem ti to fikal"?

4. | Zapomnél jste na dillezitou schiizku? ano ne

5. | Ztrécel jste své véci Castéji anebo na delsi dobu, nez obvykle? ano ne

6 M¢I jste obtize s orientaci v prostoru a/nebo jste nepoznaval misto, které ano ne

" | jste jiz diive navstivil?

Zapomnél jste Uipln€ na proZitou udalost a nevzpomnél jste si na ni ani

7. | tehdy, kdyz Vam o ni vasi blizci vypravéli nebo kdyz jste ji znovu vidél ano ne
na fotografiich?
Hledal jste slova (netyka se vlastnich jmen) a musel jste je nahrazovat

8. | slovy jinymi, ptfipadné, zastavoval jste se v feCi nebo jste fikal Castéji nez ano ne
obvykle ,,to*“?
Omezil jste nékteré Cinnosti (nebo pozadal o pomoc druhé) z obavy, Ze se

9. | splete? (napr. papirovani a vypliovani formularu, atd., popr-. jiné ano ne
pracovni zaleZitosti)

10 Pozorujete, ze se zménila Vase povaha? (napr. uzavreni do sebe, snizeni Ao ne
" | kontaktii s druhymi, mensi zdjem o véci nebo méné iniciativy)

Celkovy skor:
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9.5. Neuropsychiatrické symptomy a kreativita
Studie ¢islo 7 a 8 se zabyvaji roli neuropsychiatrickych symptomti a kreativity, véetné emocni
kreativity. Vysledkem ¢lanku o neuropsychiatrickych symptomech u neurodegenerativnich
onemocnéni byla adaptace Dotazniku mirné poruchy chovani (Mild Behavioral Impairment -
C, obrazek ¢.6), ktery byl dale pouzit ve studiich autora, které nejsou soucasti habilitani
prace.
Emocni kreativita jako specificky koncept porozuméni vlastnim emocim a zachdzeni s nimi
byl zkouman pomoci adaptace dotazniku Emoc¢ni kreativity, obrazek ¢.7 (Averill, 1999) Tento
dotaznik byl pouzit ve studii €. 8 a v dalSich navazujicich studiich autora mimo téma

habilita¢ni prace (Nikolai et al., 2020).
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Obrazek €.6: Dotaznik mirné poruchy chovani

Dotaznik mirné poruchy chovani (MBI-C)
- hodnoti blizka osoba pacienta

Jméno a piijmeni pacienta:

Datum narozeni pacienta:

Datum vyplnéni dotazniku:

Vztah k pacientovi (manzel/ka apod.):

Jak casto jste v kontaktu s pacientem? a) kazdy den
b) 4-6 krat za tyden
¢) 1-3 krat za tyden
d) méné nez 1 krat za tyden

Zakrouzkujte "ANO" pouze v pripadé, Ze bylo chovani VaSeho blizkého pfitomno nejméné

poslednich 6 mésicii (nepfetrzité, nebo narazove) a predstavuje zménu ve srovnani s jeho/jejim

vvvvvv

Dale, prosim, ohodnot'te zavaznost zmény:

1 = mirn4d, zména je patrna, ale nevyznamna;
2 = stifedni, zména je vyznamna, ale ne zasadni;
3 = vazna, zména je velmi vyrazna nebo zasadni.

Je-1i v ramci jedné otazky vice podotazek, ohodnot'te tu, ve které pozorujete nejvyraznéjsi zmeénu

ANO NE| ZAVAZNOST
1. Tato ¢ast popisuje zdjem a motivaci
a) Ztratil/a zajem o pftatele, rodinu, nebo domaci aktivity? ANO 1 2 3
NE
b) Pfestava se zajimat o témata, kterd ho/ji vzdy zajimala? ANO 1 2 3
NE
¢) Stal/a se mén¢ spontannim a aktivnim - napt. je méné pravdépodobné, ze zahd;ji ANO 1 2 3
nebo bude udrzovat konverzaci? NE
d) Ztratil/a motivaci starat se o své povinnosti nebo zajmy? ANO 1 2 3
NE
e) Je mén¢ viely/a a/nebo méné projevuje emoce ve srovnani s diiveéjSim stavem? ANO 1 2 3
NE
f) Uz se o nic nezajima? ANO
1 2 3
NE
2. Tato ¢ast popisuje naladu nebo uzkostné priznaky
a) Rozvinul se u né¢ho/ni smutek nebo se zda byt sklicen&;si? Miva epizody ANO 1 2 3
plactivosti? NE
b) Je méné schopny/a zazivat potéSeni? ANO
NE 1 2 3
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¢) Ma vice pochybnosti o své budoucnosti nebo ma pocit, ze selhal/a? ANO 1
NE

d) M4 pocit, ze je zatézi pro rodinu? ANO 1
NE

e) Je uzkostné&jsi nebo se vice obava béznych véci (napt. navstévy, spolecenské ANO 1

udalosti atp.) NE

f) Je ve velkém napéti, a neni schopen/a se uvolnit, nebo je roztieseny/a ¢i panikaii? ANO 1
NE

3. Tato ¢ast popisu schopnost odlozZit uspokojeni a kontrolu chovani, impulzi,

prijem jidla a piti a/nebo zmény v odménovani.

a) Stal se podrazdénym, agresivnim, vznétlivym, nebo nadladovym? ANO 1

NE

b) Zacal/a byt bezdivodné a nezvykle hadavy/a? ANO 1
NE

c¢) Stal/a se impulzivnéj$i/m, jako by jednal/a bez rozmyslu? ANO 1
NE

d) Je sexualné odbrzdény/4, nebo neodbytny/a v dotykani se (sebe nebo druhych), ANO

objimani, poplacavani, atp., zpisobem, ktery je mimo spole¢enské zvyklosti a mtize NE 1

zpusobovat pohorSeni?

e) Stal/a se snaze podrazdénym nebo netrpélivym? Ma obtiZze vyrovnat se se ANO 1

zdrzenim, ¢ekanim nebo nez na n¢ho/ni piijde fada? NE

f) Projevuje vétsi bezohlednost nebo snizeni usudku pfi fizeni (napf. rychld jizda, ANO 1

prudké zmény sméru, ndhlé zmeny jizdnich pruht atp.)? NE

g) Je tvrdohlavéjsi nebo rigidnéjsi, tzn. bezdiivodné trva na svém, nechce nebo neni ANO 1

schopny vidét véci z jiného thlu pohledu? NE

h) Zménily se jeho/jeji stravovaci navyky (napft. prejida se, nacpava si pusu, trva na ANO 1

pojidéni pouze urcitého jidla nebo ji své jidlo pouze v uréitém potadi)? NE

ch) Jidlo uZ mu/ji nechutna nebo nepfinasi Zadné potéseni? Ji méng? ANO 1
NE

1) Hromadi pfedmeéty, coz dfive nedélal? ANO 1
NE

j) Objevilo se u ného/ni opakujici se chovani nebo nutkani k urcitému chovani? ANO 1
NE

k) Objevily se u n¢ho/ni v posledni dobé problémy s kontrolou kouteni, pitim ANO 1

alkoholu, uzivanim drog, hazardnim hra¢stvim nebo zacal/a krast v obchodech? NE

4. Tato Cast se vénuje dodrZovani socidlnich norem, taktu a empatii k druhym

a) Stal/a se necitlivym k tomu, jaky dopad maji jeho/jeji slova nebo ¢iny na druhé? ANO 1

Je necitlivy/a k pocitim druhych? NE

b) Zacal/a otevien¢ mluvit o osobnich nebo diveérnych zalezitostech, o kterych se ANO 1

obvykle nemluvi na vetejnosti? NE

¢) Vyjadiuje se neslusn€ nebo hrubé nebo dela nevhodné sexudlni narazky, které by ANO 1

drive nefikal/a nebo nedélal/a? NE

d) Zda se, Ze ztratil/a usudek ohledné toho, co fikat nebo jak se chovat na vefejnosti ANO 1

nebo v soukromi? NE

e) Chova se k cizim lidem jako by je dobfe znal/a nebo se vmésuje do jejich ANO 1

zaleZitosti? NE

5. Tato Cast se vénuje presvédéenim a smyslovym vjemiim

a) Pojal/a pfesvédceni, ze je v nebezpeci nebo Ze druzi ho/ji chtéji zranit nebo ukrast ANO 1

jeho/jeji véci? NE
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b) Je podeziivavy/a k umyslim nebo motivim druhych lidi? ANO 1
NE
¢) Mé nerealistické ptedstavy o své moci, bohatstvi nebo dovednostech? ANO 1
NE
d) Rika, Ze slysi hlasy nebo mluvi k neexistujicim lidem &i duchtim? ANO 1
NE
e) Mluvi, stézuje si nebo se chova jako by vidél véci (napt.: lidi, zvifata nebo hmyz), ANO
. . . I R 1
které tam nejsou, tzn. které pro ostatni realné neexistuji? NE
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Obrazek €.7 Dotaznik emo¢ni kreativity ECI

1. Pohlavi (prosim, zakrouzkuijte Cislo): 1. Zena
2. muz

2.  Veék (prosim, vypiste Cislici): ..............

DosaZené vzdélani: 1. zakladni
2. stfedni bez maturity
3. stfedni s maturitou
4. vysokoskolské

Na nasledujici otazky odpovidejte bez velkého pfemysleni; prvni ndpad byva zpravidla nejlepsi.
Dale nasleduji vyroky souvisejici s VasSimi pocity a emocemi.

4. Zakrouzkujte, prosim v kazdém Fadku v tabulce, nakolik dany vyrok odpovida Vasemu emoénimu
proZivani a reakcim. PouZijte Skalu 1 az 5, kde ¢isla znamenaji:

1 = neodpovida 2 = spiSe neodpovida 3 = moZna 4 = spise odpovida 5 = odpovida

]
(3]
LN

Jsem schopny prozivat velky pocet rliznych emoci.

ShaZim se vhimat emoce ostatnich, abych 1épe porozumél svym vlastnim citéim.

Dobre dokazu vyjadrit své emoce.

Moje emocni reakce jsou odliSné neZ u ostatnich lidi.

Moje emoce mi pomahaji dosahovat moje Zivotni cile.

Mam rad hudbu, tanec a obrazy, které ve mé vyvolavaji nové a neobvyklé emodni reakce.

0 emocéni stranku svého Zivota se nijak zvlast’ nezajimam,

Rozsah a rozmanitost mych emocnich reakei nékdy presahuji mou schopnost popsat, jak se
citim.

Moje emoce témér vzdy vyjadfuji moje skutecné myslenky a pocity.

V emocénich situacich reaguji jedine¢nym zpdsobem.

Pfemyslim o svych emocnich reakcich a snaZzim se jim porozumét.

Musel bych byt basnik, nebo spisovatel romani, abych dokazal popsat emoce, které obcas
citim - tak jsou jedinecné.

Réd si predstavuji situace, které vyvolavaji neobvyklé a nekonvenéni emodni reakce.

Po intenzivnhim emoc¢nim zaZitku se snazim pohlédnout na néj s odstupem a zhodnotit
objektivnhé mé reakce.

Dobre reaguji v situacich, které vyvolavaji nové a neobvyklé emoce.

Dovedu si predstavit sam sebe, kdyzZ jsem zaroven osamély, nastvany a vesely.

Shazim se byt upfimny v projevech svych emocnich reakci, a to i kdyz mi to zplisobuje
problémy.

Kdyz silné zareaguiji, hledam d@vody pro svoje pocity.

Obdas prozivam emoce, které neni lehké vyjadiit pomoci bézného jazyka.

Davam prednost filmdm a kniham, které popisuji komplexni a nepravdépodobné emocni
situace.

Moje vné&jsi emoéni projevy skutecné vyjadfuji moje vnitfni pocity.

KdyZ reaguji emocionalné, dokazi byt hodné vynalézavy a tvofivy.

Jsem presvédcen, 7e lidé by méli pracovat na svém emocnim rozvoji stejné tvrdé, jako pracuji
na svém intelektualnim rozvoji.

V minulosti jsem prozival takové smési emoci, které nejspiSe ostatni lidé nikdy nezazili.

Casto se snazim zamaskovat a skryt své emoce.

Zplsob, jakym dokdzu proZivat a vyjadfovat moje emoce, mi pomahé v mezilidskych
vztazich.

Dokézu prozivat fadu rozdilnych emoci soucasne.

Pfemyslim o svych minulych emocnich zazitcich, aby mi pomohly zvlddnout souc¢asné emocni
problémy.

Mam emocni zaZitky, které by byly povazovany za neobvyklé.
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Moje emoce jsou hlavnim zdrojem smyslu v mém Zivoté; bez nich by mdj Zivot nestél za to.
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10. PREHLED JEDNOTLIVYCH STUDII A
NEJDULEZITEJSI VYSLEDKY

10.1. Studie 1. Normativni studie ¢eské verze Uniform Data Set
Nikolai, T., Stepankova, H., Kopecek, M., Sulc, Z., Vyhnalek, M., & Bezdicek, O. (2018).
The Uniform Data Set, Czech Version: Normative Data in Older Adults from an International

Perspective. Journal of Alzheimers Disease, 61(3), 1233-1240. doi:10.3233/Jad-170595

Studie pfinasi normativni data nejpouZzivanéjsi baterie pro neuropsychologickou diagnostiku
kognitivniho deficit pfi AN. Mezinarodni pohled na normativni tidaje tykajici se vykonu v
neuropsychologickych testech u riznych populaci byl dosud vzacny. Neuropsychologicka
baterie Uniform Data Set (UDS) programu Alzheimer’s Disease Centers (ADC) National
Institute for Aging (NIA) je jednou ze zakladnich baterii pro zhodnoceni normalniho
kognitivniho starnuti a patologického kognitivniho poklesu. Cilem studie bylo predstavit
normy Ceské verze UDScz a srovnat vysledky z dostupnymi zahrani¢nimi normativnimi
studiemi. Normativni studii tvofi data od 520 kognitivné zdravych starSich osob, tabulka ¢.7.
Regresni analyzy byly pouZity k popisu vlivu demografickych proménnych na vykonnost
testu v UDScz. VEk I vzdélani se ukazali jako vyznamné demografické proménné, které méli
vliv na vykon ve vSech subtestech UDScz, proto jsou normativni idaje prezentovany s
ohledem na vek a vzdélani. Vysledky studie jsou piipraveny pro pouZiti v klinickém prosttedi

Ceské republiky.
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Tabulka ¢.7: Normativni udaje dle véku a vzdélani v subtestech baterie UDScz

Vek <69 70-79 >80
Vzd&lani niz vyt nizf vyssi nizf VySsi

N Pamér(SD) N Primér(SD) N Prmér(SD) N Primér(SD) N Primér(SD) N Primér (SD)
MMSE: Orientace 71 9.7(06) 82 9.7(05) 73 95(0.7) 9% 9.8(0.6) 93 92(0.7) 105 94(0.3)
MMSE 71 279(1.6) 82 283(14) 73 2702.1) 9% 28.1(1.6) 93 264(2.1) 105 272(1.8)
LP-A Okamité vybaveni 71 95(3.7) 82 11.6(38) 73 85(35) 9% 104(34) 93 82(33) 105 102(3.1)
LP-AOdddlené vybaveni 71  8.6(3.7) 82 10635 73 74(32) 9 94(33) 93 68(29) 105 86(32)
OC popredu 71 84(20) 82 97(23) 73 81(15) 9 88(23) 93 77(18) 105 83(20)
OC nejdeli sekvence 71 57(12) 82 64(13) 73 55(1.0) 96 59(13) 93 53(LI) 105 58(12)
OC pozadu 71 55(2.10) 82 6722 73 51(17) 9% 58(20) 93 49(14) 105 53(1.6)
OC pozadu nejdelsi sekvence 71 42 (1.4) 82 48(13) 73 40(1.0) 9% 43(12) 93 38(08) 105 40(1.0)
VF zvifata 71 21.1(46) 82 243(49) 73 19.1(5.6) 9% 21.8(6) 93 16.7(5.0) 105 192(59)
VF zelenina 71 142300 80 14532 72 13232 95 13935 92 12328 105 12732
TMT-A 71 502(219) 82 419(168) 73 606(256) 96 487(172) 93 782(353) 105 66.1(29.7)
TMT-B 71 1241(568) 82 994(485) 72 1510(582) 95 1199(51.6) 89 1894(600) 105 157.9(65.5)
WAIS-R-Kddovéani

71 37.709.8) 82 445(9.0) 73 318(76) 9% 385(9.0) 92 263(84) 105 329(72)
symbolil
BNT-30 71 285(1.6) 82 294(08) 73 281(25) 9% 290(1.1) 93 277227 105 288(1.5)

NOTE. MMSE = Mini Mental State Examination; LP-A = Logicka pamét’ A; OC = Opakovani &isel,

VF = Verbalni fluence, TMT-A = Test cesty A; TMT-B = Test cesty B; BNT-30 = Bostonsky test

pojmenovani, 30 polozek
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10.2. Studie 2. Delayed Matching to Sample Task 48, vySetieni malingeringu

Nikolai, T., Cechova, K., Bukacova, K., Fendrych Mazancova, A., Markova, H., Bezdicek,
0., ... Vyhnalek, M. (2020). Delayed matching to sample task 48: assessment of malingering
with simulating design. Aging, Neuropsychology, and Cognition, 1-15.
doi:10.1080/13825585.2020.1826898

Vysledky neuropsychologickych testi mohou byt zkresleny, kdyz nékteti pacienti predstiraji
kognitivni deficit. Chybnou diagnézu lze snizit, pokud se k detekci nedivéryhodnych vykont
pouziji testy validity vykona (Performance Validity Tests, PV). V nasi studii jsme vySettili 83
pacientii s amnestickou mirnou kognitivni poruchou (Amnestic Mild Cognitive Impairment,
aMCI), 30 pacientl s demenci u Alzheimerovy nemoci (AD) a 44 zdravych starSich dospélych
(HA). Vysledky jsme porovnali se skupinou 30 zdravych osob predstirajici kognitivni deficit u
AN (s-AD). VSichni pacienti prosli neuropsychologickym vySetfenim véetné experimentalniho
testu vizudl ni rekognice Delayed Matching to Sample Task 48 (DMS48). Porovnali jsme
vSechny dosazené skory s-AD s vykony pacientl se skute¢nou kognitivni poruchou (tabulka
¢.8). Pro experimentalni test DMS48 jsme urcili hodnoty senzitivity/specificity pro detekci
simulujicich subjektt. Dale jsme ptidali nové vytvoiené pomérové skory testu DMS48 a
RAVLT. DMS48 ma oproti klinickym skupindm vysokou specificitu, ale relativné nizsi
senzitivitu (87 a 53% u AD, 96 a 57% u aMCI). Senzitivita zna¢né vzrostla pfi vyuziti
pomérovych skort DMS48/RAVLT (specificita a senzitivita 93% a 93% pro AD a 96% a 80%
pro aMCI). DMS48 odlisuje s-AD od aMCI a AD s vysokou specificitou, ale nizkou citlivosti,

tabulka ¢.9. Jeho prediktivni hodnota se pfi hodnoceni spole¢né s RAVLT zna¢né zvysila.
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Tabulka ¢.8. Vykon v jednotlivych testech u pacientskych skupin a pacienti simulujicich

kognitivni deficit u AN.
HA aMCI AD S-AN Cohenovo d
iy e =30 n=30 p hodnoty
DMS48 468 (£1.5) 423(40) 394 (45  337(+8.7) iﬁggﬁ 1270 ;
DMS48 Paired 157 (+.6) 144 (x1.4)  1327(x15)  10.1(£3.5) 288},”: }ég :
DMS48 Unique  15.8 (£.4)  14.8(x1.3) 13.8(x16)  123(£3.6) <001011*’f 8332 :
ixtsrjft 153 (£ 1.0)  13.1 (+2.0) 123 (*23) 113 (*3.0) .(‘)l(f; 82332 :
RAVLT 1-5 49.1(x9.9) 27.1(6.7)  224(£6.7)  36.8(+8.9) ijggﬁ igﬁf :
RAVLT 30 102 (1.9 2319 1.1 (x£2.0) 6.4 (+2.6) nggﬂi ?:égé ;
LPWMS-RIR 163 (£3.1) 9.3 (£4.6) 56(*4.2) 83 (x4.6) '?12;* 823 ;
LP WMS-RDR 148 (+3.5) 6.3 (£5.0) 3.0 (£4.1) 6.4 (£4.1) '?122; 8:3%? ;
VR;])QS; 18.1(x54) 78(x5.1) S4(£55) 133 (£5.9) 288}; éggg ;
g;’e‘;k“é“i 15.5(*3.8)  13.2(£3.3) 108 (£3.0)  7.8(*5.7) %9()2()3; ?:?22 ;
TMT A (s) 431;0()i 55.7(£26.0) 1102 (£81.9) 96.8 (+55.4) <B%ZT 8:;35 ;
TMT B (s) 95'63.8(;: 257.7 (+ 151.4) 436.1 (+ 124.7) 173.7 (+ 81.6) fb%%l: (2):23(5) ;
FAS 4;’;?;; 30.8 (£10.5) 261 (x12.1) 36.1 (x11.5) '?1257* 8:2;‘? ;
BNT 30 279 (+1.5)  24.1(43) 207 (*7.2)  25.0(+43) '(ﬁ* 8;33 ;
VF-Zvitata 22.4(£6.4) 164 (+5.6) 1L.7(x4.6)  145(+5.5) EZ; 8:;23 ?
VF-Zelenina 13.8(£2.9)  8.6(+3.4) 6.6 (+2.5) 8.9 (*34) :8;2: 8:(7)22 :
ROCFT kopie 324 (£3.0) 28.5(+5.4) 238(x9.5)  26.4(£6.6) EZ: 8:;11; ;
WAIS-R KS 42.6(£9.9) 30.6(£11.1) 18.6(£11.0) 25.1(£13.3) E:: 8:22? :
GDS-15 3.8(*3.6)  48(x3.7) 5.5 (£3.2) 9.0 (+ 4.2) %?(;)(}I*T (1):(9)2? :

54



Poznamky: HA = Healthy adults, zdravé kontroly; aMCI = amnestic Mild Cognitive Impairment,
amnesticka mirna kognitivni porucha, AD = Alzheimerova demence; s-AN = Simulace symptomu
Alzheimerovy nemoci; DMS48 = Delayed Matching to Sample Task 48, RAVLT 1-5 = Reyuv
pamétovy test uceni, suma pokusti 1 — 5, RAVLT 30 = Reytv pamétovy test u¢eni, 30-minutove
oddalené vybaveni; LP WMS-R IR = Wechsler Memory Scale Revised Immediate Recall, Logicka
pamét’; okamzita vybavnost, LP WMS-R DR = Wechsler Memory Scale Logical Memory Delayed
Recall; Logicka pamét, oddalené vybaveni, ROCF recall = Rey-Osterriethova komplexni figura,
vybaveni po 3 minutdch; OC = Opakovani &isel; TMT A = Test cesty A; TMT B = Test cesty B
(max 500 sekund); NKP = verbalni fluence fonemicka, pismena NKP; BNT 30 = Bostonsky test
pojmenovani; VF = Verbalni fluence, WAIS-R KS = Wechsler Adult Intelligence Scale Revised
Kodovani symbolt; GDS-15, Geriatricka Skala deprese.
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Tabulka ¢.9. Vysledky pro jednotlivé cut-off skory

) , . Kombinované maximum
Kombinované maximum

sensitivity Sens ttivity
AUC pro s-AN  Cut-off 4 specificity pro s-An vs. AD AUC pro s-AN  Cut-off  and specificity pro s-AN vs.
vs. AD (95 % CI)  skér p yPp ' vs.aMCI(95%  skor aMCI

Sensitivita (%) Spe(cogcna D Sensitivita (%) Spe(‘i)gc“a
DMS48 70 (.56-.84) <33 53 87 80(69-91) <35 57 9%
DMS48 Paired 79 (.66-.91) <11 73 90 70(57-83)  <Il 73 98
DMS48 Unique 60 (.45-.75) <11 43 97 68(55-81) <13 53 85
DMS48 Abstract 58 (.44-.73) <10 33 70 86(75-96)  <I2 70 70
RAVLT 1-5 89 (.81-.97) > 29 80 87 79(69-90) =38 57 96
RAVLT 30 93 (.86-1.00) >4 90 93 89 (.80-.97) >4 90 76
oc 69 (.55-.84) <7 57 90 78 (.65-91) <9 67 98
TMT A (s) 47(08-73) =103 47 63 74(63-86) >89 47 91
1;%}&54% 92(85-1.00)  >.85 77 97 89(81-98) =81 83 85
RAVLT30/DMS48 .95 (.89-1.00) >.08 93 93 .92 (.85-1.0) >.14 80 96
RAVLT1-5/0C 88 (.80-97) >2.72 79 87 88(.80-96)  >2.95 76 89
RAVLT30/0¢ 94 (88-1.00) =30 93 83 92 (84-1,00)  >.53 79 98

Poznamky. AUC = area under the receiver operating curve; aMCI = amnestic Mild Cognitive Impairment, amnestickd mirna kognitivni porucha, AD =
Alzheimerova demence; s-AN = Simulace symptomt Alzheimerovy nemoci; DMS48 = Delayed Matching to Sample Task 48, RAVLT 1-5 = Reyuv
pamétovy test uéeni, suma pokusii 1 — 5, RAVLT 30 = Reytv pamétovy test uéeni, 30-minutové oddalené vybaveni, TMT A = Test cesty A; OC =
Opakovani ¢isel




10.3. Studie 3. Kvalitativni kritéria testu verbalni fluence
Vichova, M., Dokoupilova, M., Chromy, J., Urbanek, T., & Nikolai, T. (2020). Shlukovani a
Piepinani v Testu Verbalni Fluence: Navrh Adaptace Kritérii Do Ceského Jazyka a Shoda
Posuzovatelt. Ceskoslovenska Psychologie, 64(3), 306—320.

Cilem této studie bylo ptedstavit ceské vetejnosti navrh clusterovani a switchovani v testu VF,
adaptovat vybrané klasifikace do eského prostiedi a posoudit jejich relevanci. Clanek se
zabyva hodnocenim uspoiadani slov do celkt (tzv. clusterti) a plynulosti pfepinani mezi nimi
(switching). Tento v zahrani¢i rozSiteny pfistup k analyze protokoli VF nebyl doposud v
cesting systematizovan. V ¢lanku je Ctendf seznamen s teoretickym pozadim hodnoceni
clustert a switcht ve fonologické verzi (PVF) i kategorialni verzi (SVF) a nékterymi vybranymi
klasifikacemi. Klasifikace Troyerové et al. (1997), ktera je celosvétové nejcitovangjsi, byla
pfevzata a autoii ¢lanku se vyjadfili k jednotlivym pravidlim z pohledu ceského jazyka i
kulturniho prostfedi. U deseti vybranych protokol byly dvéma posuzovateli skérovany
fonematické clustery v PVF a sémantické clustery v SVF. Vypoétena shoda posuzovatelii
ukézala v obou ptipadech na dobrou az vybornou shodu (tabulka ¢.10). Jedna se o velmi slibny,

nicméngé stale teoreticky koncept, jehoZ aplikace do praxe si Zada dal§i zkoumani.

Tabulka ¢€.10: Primérné hodnoty jednotlivych proménnych u prvniho a druhého

hodnotitele a shoda posuzovateli pro PVF a SVF.

Rater 1 Rater 2 Cohenovo kappa
M(SD) M(SD) (p<0,001)
N Pocet odpovedi 14,5(3,6) 14,5(3,6) 1,0
Pocet fonetickych CL 3,1(1,6) 3,0(1,6) 0,86
Primeérna velikost CL 1,7(0,8) 1,8(0,8) 0,76
% slov zatazenych v CL 54,1(20,1) - -
Pocet switcht 8,7(3,1) 8,8(3,1) 0,89
E Pocet hard switchti 7,8(3,1) 7,9(3,0) 0,89
Pocet cluster switchu 0,9(1,0) 0,9(1,0) 1,0
% slov zafazenych v sémantickych 30,9(13,4) - -
CL
K Pocet odpovedi 19,0(4,2) 19,1(4,5) 0,88
Pocet fonetickych CL 3,1(1,7) 3,0(1,5) 0,88

57



Primérna velikost CL 2,2(1,1) 2,3(1,4) 0,55
% slov zatazenych v CL 46,5(21,2) - -
Pocet switcht 12,1(2,6) 12,3(2,8) 0,74
Pocet hard switchu 11,7(2,7) 11,9(2,9) 0,80
Pocet cluster switchu 0,4(0,7) 0,5(0,7) 0,75
% slov zafazenych v sémantickych 24,9(15,2) - -
CL
Pocet odpoveédi 18,5(5,0) 18,4(5,1) 0,89
Pocet fonetickych CL 3,5(2,4) 3,4(2,3) 0,87
Primérna velikost CL 1,6(0,9) 1,6(0,9) 0,77
% slov zatazenych v CL 47,2(25,6) - -
Pocet switchi 11,9(3,2) 12,0(3,2) 0,88
Pocet hard switchu 10,8(3,5) 10,9(3,5) 0,88
Pocet cluster switcht 1,1(1,6) 1,1(1,6) 1,0
% slov zarazenych v sémantickych 29,2(20,6) - -
CL
Pocet odpoveédi 27,4(5,2) 27,4(5,2) 1,0
Pocet sémantickych CL 6,7(1,6) 6,8(1,6) 0,87
Primérna velikost CL 2,6(1,0) 2,5(0,9) 0,47
% slov zarazenych v CL 82,6(10,4) - -

S8

% Pocet switcht 10,2(3,2) 10,6(2,9) 0,56
Pocet hard switcht 6,3(3,2) 6,6(3,2) 0,65
Pocet cluster switchti 3,9(2,0) 4,0(2,0) 0,87
% slov zatazenych ve fonetickych 3,9(6,2) - -

CL
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10.4. Studie 4. Sémanticka verbalni fluence u pacientii se subjektivhim kognitivnim
poklesem
Nikolai, T., Bezdicek, O., Markova, H., Stepankova, H., Michalec, J., Kopecek, M., . . .
Vyhnalek, M. (2018). Semantic verbal fluency impairment is detectable in patients with
subjective cognitive decline. Applied Neuropsychology-Adult, 25(5), 448-457.
doi:10.1080/23279095.2017.1326047

Pacienti se SCD maji vyssi riziko konverze do demence v diisledku AN. SVF je v ranych fazich
AN naruSena vyznamnéji nez jiné kognitivni funkce spole¢né¢ s vazebnou paméti a prostorovou
navigaci. Cilem této studie bylo identifikovat diskriminacni potencial VF u pacientii s SCD a
ukazat, zda lze u SCD detekovat velmi ¢asné znamky kognitivniho poklesu.

V nasi studii jsme porovnali vysledky v testech VF u 93 normalnich kontrol (NC) a 61 ucastniki
s SCD. Kazdy ucastnik byl vySetfen komplexni neuropsychologickou baterii. VSichni tcastnici
rovnéZ byli vySetfeni testy VF: fonemicka verbalni fluence (PVF), pismena K a P a S a SVF,
kategorie zvirata a zelenina). Kromé celkového skéru byly hodnoceny 30sekundové intervaly
a kvalitativni indexy shlukovani a pfepinani (clustering a switching) v SVF. Pacienti s SCD v
celkovém skoru SVF Zelenina skorovali nize nez NC, zejména v interval 30 — 60 vtefin (tabulka
¢.11). Dale méli vyssi hodnoty switching a mensi velikost clusterd v kategorii Zvitata (tabulka
¢.12). Ve vSech ostatnich pouzitych testech nebyl zadny nalezen statisticky vyznamny rozdil

mezi SCD a NC.

Tabulka ¢.11: Rozdily mezi skupinami u skéra VF

NC (n=93) SCD (n=61)
M=ESD (min-max) MESD (min-max) d p
Zelenina 14.5+3.5 (7-24) 12.7+£3.8 (5-21) 051  .002%*¥
Zel30 10£2.3 (4-16) 9.7£2.9 (3-17) 0.14 410
0.66 <.001*
Zel60 4.3+2.1 (0-11) 342 (0-8) ’ ¥
Zvitata 22.745.7 (9-35) 23.1+£5.8 (12-41) 0.07 .649
Zv30 14.4+3.3 (5-23) 14.8+3.4 (10-24) 0.14 392
Zv60 8.4+3.9 (0-18) 8.3£3.4 (1-17) 0.02 .899
K celkem 16.7+4.6 (5-26) 15.6+4.5 (7-27) 0.23 156
K30 10.1£2.9 (2-16) 9.4+2.7 (3-15) 0.24 .149
K60 6.742.5 (0-13) 6.2+2.4 (1-12) 0.17 293
P celkem 16.1+4.3 (7-25) 15.3+4.6 (6-26) 0.20 227
P30 9.84+2.8 (3-18) 8.942.7 (2-17) 0.32 .060
P60 6.4+2.6 (1-12) 6.4+2.6 (1-12) 0.01 971
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Poznamky:. * = p < .05, ¥ = signifikantni po Bonferroniho korekci; M+SD = priimér a standardni odchylka; d = Cohenovo d

velikost efektu, (min-max) = minimalni a maximalni skor v testu; NC — Normal Controls, zdravé kontroly, SCD — Subjective

Cognitive Decline; Subjektivni kognitivni pokles, Zv — zvifata, Zel "zelenina

Tabulka ¢€.12: Rozdily mezi skupinami v clusteringu a switchingu v SVF, kategoriich

Zvirata a Zelenina.

NC (n = 30) SDC (n = 33)
MESD (min-max) M=SD (min-max) d P
Vek 71.747.1 (60-88) 72.147.1 (61-85) 0.06  .841
Vzdélani 14.742.9 (8-19) 15.6+2.8 (11-21) 032 234
% muzi 50 55
MMSE 28.7+1 (27-30) 28.8+0.9 (27-30) 0.11 612
Zvifata velkost 16:09  (046-525) 1105 (01325 069  .007*
Clusteru
Zelenina velikost 7. 5 (0-2) 0.6+0.3 (0-2) 039 125
clusteru
Zvitata podet slov 22.7+7 (10-35) 19.9+4.3 (12-32) 048  .066
Zelenina pocet slov 14.7£3.5 (8-24) 11.5+£3.5 (5-19) 091 <001%*
Zvitata poSet switchil 8.1£2.4 (3-15) 9.5+2.7 (6-15) 0.55  .028*
Zelenina pocet 7.842.3 (3-12) 6.7+2.6 (1-12) 0,47 066
switcht

Poznamky * = p <.05; M+SD = primér a standardni odchylka, (min-max) = minimalni a maximalni skor v testu; d =
Cohenovo d velikost efektu; NC — Normal Controls, zdravé kontroly, SCD — Subjective Cognitive Decline, subjektivni

kognitivni pokles

60



10.5. Studie 5. Subjektivni stiZznosti na kognici a jejich Cetnost ve zdravé populaci
starSich osob
Markova, H., Andel, R., Stepankova, H., Kopecek, M., Nikolai, T., Hort, J., . . . Vyhnalek,
M. (2017). Subjective Cognitive Complaints in Cognitively Healthy Older Adults and Their
Relationship to Cognitive Performance and Depressive Symptoms. J Alzheimers Dis, 59(3),

871-881. doi:10.3233/JAD-160970

SCC mohou byt ¢asnym markerem prodromalniho stadia Alzheimerovy nemoci. Zjistovali
jsme prevalenci a distribuci SCC v populaci kognitivné zdravych starSich jedinch a zkoumali,
jaky je vztah mezi celkovym skorem, jednotlivymi polozkami v QPC dotazniku a depresivni
symptomatikou a kognitivnim vykonem. Pouzili jsme udaje z adaptovaného 10polozkového
dotazniku (Le Questionnaire de Plainte Cognitive [QPC]), jez hodnoti pfitomnost/absenci
specifickych SCC na dichotomické skale (ano/ne). Vyzkumny soubor zahrnoval 340 kognitivné
zdravych dobrovolniki starSich 60 let pochazejicich ze tfetiho roku longitudinalniho projektu
Narodni normativni studie kognitivnich determinant zdravého starnuti (NANOK). VSichni
jedinci podstoupili komplexni neuropsychologické vySetteni a vyplnili dotaznik QPC a 15-
polozkovou Geriatrickou $kalu deprese (GDS-15). Regresni analyza byla kontrolovana pro vek,
pokud byl predikovanou proménou GDS-15 skor, a pro vék a GDS-15 skor, pokud byl
predikovanou proménou kognitivni vykon. 71% ucastnikil studie referovalo 1 ¢i vice SCC,
prevalence jednotlivych stiZnosti v dotazniku se pohybovala v rozmezi od 4 % po 40 %.
Celkovy pocet referovanych stiznosti byl ve vztahu s GDS-15 skérem (p<0.001). Stiznosti na
Zmenu osobnosti (p<0.001) a Omezeni v dennich aktivitach (p=0.002) byly statisticky
vyznamné asociovany s vysSim skore v GDS-15 a stiznosti na ObtiZe s orientaci v prostoru
(p=0.019) a Horsi pamét ve srovnani s vrstevniky (p=0.012) byly statisticky vyznamné
asociovany s niz§im pamétovym vykonem. Identifikovali jsme stiznosti, které byly v naSem
vyzkumném souboru kognitivné zdravych starsich jedincti velmi ¢asté. Celkove byl vyssi pocet
referovanych stiznosti v uz§im vztahu s depresivni symptomatologii, zatimco niz§i pamétovy
vykon reflektovaly nékteré specifické kognitivni stiznosti (tabulka ¢.13). Tyto by mély byt

brany v potaz v rdmci screeningového hodnoceni rizika kognitivniho poklesu.
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Tabulka €.13: Asociace mezi QPC poloZzkami a vysledky hodnoceni depresivnich priznakii a vykony v neuropsychologické baterii.

GDS MMSE pamét’t pozornost¥ executivat rect
St St St St St St

QPC polozky Prevalence Est Error Est FError Est Error Est Error Est Error Est Error
1 Pocit zmény v paméti 29% 0.39 0,23 -0.23  0.12 -0.05 0.05 -0.06 0.10 -0.03 0.10 0.01 0.11
2 Pocit horSeni paméti ve
srovnani s vrstevniky 12% 0.56 0,32 -0.16 0.16 -0.18 0.07* 024 0.15 0.00 0.14 -0.24  0.15
3 Obtize s vybavenim
informaci 32% 0.37 0,22 -0.15  0.11  -0.02 0.05 -0.20 0.10* -0.02 0,10 -0.09 0.10
4 Zapominani na schiizky 9% 0.10 0,33 0.05 0.17 0.04 0.08 0.10 0.15 0.09 0.15 0.21 0.15
5 Ztraceni véci 7% 0.18 0,39 -0.21  0.20 0.11 0.09 0.13 0.18 0.06 0.17 -0.05 0.18

6 ObtiZe s orientaci v prostoru 4% 0.44 0,54 -0.70 0.28* -0.28 0.12* 0.02 0.25 0.29 0.24 -0.23  0.25
7 Zapominani proZzitych

udalosti 9% 0.34 0,35 0.04 0.18 -0.11 0.08 0.15 0.16 0.15 0.15 -0.14 0.16
8 Obtize s hledanim slov 40% 0.28 0,20 0.38 0.10*** 0.06 0.05 -0.28 0.09** -0.25 0.09** 0.14 0.09
9 Limitace aktivit denniho

Zivota 14% 091 0.28*%* -0.18 0.15 -0.08 0.06 -0.24 0.13 0.17 0.13 -0.17 0.13
10 Zména osobnosti 10% 2.63 0.33%** (.05 0.19 0.15 0.08 -0.16 0.17 -0.39 0.16* 0.25 0.17

Poznamky. *<.05, **<.01, ***<.001, p hodnoty na zaklad¢ regresni analyzy, nezavisla proménna jsou individualni stiznosti, proménné byly
kontrolovany na vék a troveni depresivnich symptomi, Est = Odhad parametru; GDS-15 = Geriatricka Skala deprese; T skory jsou reprezentovany jako
z-skory.
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10.6. Studie 6. Rozdily mezi subjektivnimi stiZnostmi osob vyhledavajicich lékarskou
péci a zdravych osob v populaci
Markova, H., Nikolai, T., Mazancova, A. F., Cechova, K., Sheardova, K., Georgi, H., . . .
Vyhnalek, M. (2019). Differences in Subjective Cognitive Complaints Between Non-Demented
Older Adults from a Memory Clinic and the Community. J Alzheimers Dis, 70(1), 61-73.
doi:10.3233/JAD-180630

V soucasné dobé je snaha identifikovat ty SCC, které jsou specificky asociovany se zvySenou
pravdépodobnosti rozvoje AN. Ve studii jsme pouzili Dotaznik subjektivnich kognitivnich
stiznosti (QPC) a porovnali jsme Cetnost a podobu SCC v klinickém souboru star§ich osob bez
syndromu demence v porovnani s kognitivné zdravymi dobrovolniky z komunitniho prostiedi.
Celkem 142 starSich jedincti bez syndromu demence pochézejicich z Ceské studie starnuti
mozku, ktefi byli referovani na specializované kliniky pro poruchy paméti z divodu SCC byli
dale klasifikovani jako pacienti s SCD, n=85, nebo s aMCI, n=57. Dale bylo zahrnuto 82
veékove, vzdelanostné a genderové vazanych kognitivné zdravych dobrovolnikl. VSichni
ucastnici vyplnili dotaznik QPC, ktery hodnoti pfitomnost specifickych SCC v pribéhu
poslednich 6 mésicli. VSichni uc€astnici studie byly vySetfeny neuropsychologickou baterii pro
stanoveni pfitomnosti kognitivni poruchy nebo jeji absenci. Skupina SCD 1 skupina aMCI
referovala dvakrat vice SCC v porovnani se zdravymi dobrovolniky, skupiny se vSak
v celkovém skoru QPC vzdjemné neliSily. Stiznosti na Zménu v pameti a Horsi pamét’ nez u
vrstevnikii byly statisticky vyznamné vice udavany pacienty s SCD i aMCI ve srovnani s
kognitivné zdravymi dobrovolniky z popula¢ni studie (obrazek €.8). Pouze stiznost na Horsi
pamét’ nez u vrstevniku vSak byla spjata s horSim kognitivnim vykonem. Vzorec stiznosti
referovanych v dotazniku QPC pacienty s SCD se vice podobal vzorci stiznosti referovanych
pacienty s aMCI, neZ kognitivné zdravym dobrovolnikiim. Stiznost na zménu v paméti se jevi
byt nespecifickou vzhledem k patologickému starnuti, zatimco stiznost na horSi pamét
v porovnani s vrstevniky by mohla byt jedna z polozek dotazniku QPC potencialné reflektujici

velmi mirné kognitivni zmény rizikové pro AN.
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Obrazek ¢.8. Meziskupinové rozdily v ¢etnosti specifickych stiznosti v QPC-SCC
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Poznamky: Pearson Chi-Square Test; ** p <0.016, ***p < 0.001, statisticky signifikantni

rozdily po Holm-Bonferroniho korekci pro vicenasobné srovnani (alpha troven prizptisobena

pro srovnani tii skupin: 0.05/3 = 0.016).
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10.7. Studie 7. Neuropsychiatrické symptomy i neurodegenerativnich onemocnéni
Nikolai, T., Kuska., M., Trnka, R (2020).: Neuropsychiatrické symptomy a kreativita u

neurodegenerativnich onemocnéni. Ceskoslovenska psychologie 64(5): 564-577.

NP ve starSim véku (deprese, apatie, poruchy vniméni, poruchy mysleni aj.) mohou byt
varovnym signalem pro rozvoj zdvaznych neurodegenerativnich onemocnéni. Kromé NP se u
neurodegenerativnich onemocnéni objevuji rovnéz zmény v kreativité. Nejcastéjsimi
onemocnénimi asociovanymi s rozvojem NP ve star§im véku je AN, FTLD, DLB a PN. NP i
kreativita jsou vyznamnymi nekognitivnimi aspekty chovéni, které se méni disledkem
neurodegenerace ve stejné mife, jako dochdzi porucham kognice. V pribéhu rozvoje
neurodegenerativnich onemocnéni jsou NP pfitomny v preklinické fazi i ve fazich s jasnymi
klinickymi pfiznaky (MCI ¢i demence). V klinické praxi je vSak jejich pfitomnost Casto
ptehlizena, nebo jsou pacienti s NP primdrné povazovani za pacienty s psychiatrickymi
poruchami, coz miize negativné ovlivnit jejich 1é¢bu. V soucasnosti se védecky vyzkum stéle
vice vénuje analyze nekognitivnich aspektli provazejicich neurodegenerativni onemocnéni,
vysledkem je nové definovany koncept MBI. V pfedklddaném ¢Elanku piedstavujeme piehled
nejcastéjSich poruch NP a zmén v kreativit€ u nejbéznéjsich neurodegenerativnich onemocnéni

v dospélosti (tabulka ¢.14 a 15).
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Tabulka ¢.14: Pritomnost neuropsychiatrickych priznaki a jejich souvislost
s neurodegenerativnimi onemocnénimi

Neuropsychiatrické | AN bv-FTD PPA LBD PN VCI
projevy/etiologie

Bludy + + + ot ot ot
Halucinace + + + -+ - +++
Agitovanost ++ ++++ +++ ++ ++ +++
Deprese +++ +++ +++ FH -+ +++
Uzkost +++ ++ +++ 4 - ++
Elace nalady + 4+ ++ + -+ ++
Apatie +++ +++ +++ +++ +++ +++
Desinhibice ++ -+ +++ + +++ +++
Aberantni ++ -+ ++ + ++ ++
motorické chovani

Poruchy spankua | + ++ ++ - -+ ++
poruchy chovani

béhem noci

Chut’ k jidlu a ++ -+ +++ ++ +++ ++
poruchy piijmu

potravy

Legenda: + ziidka, ++ obcas, +++ bézné&, ++++ Casto, AN — Alzheimerova nemoc, bv-FTD —
behavioralni varianta Frontotemporalni demence, PPA — primarni progresivni afazie, LBD —
Nemoc s Lewyho télisky, PN — Parkinsonova nemoc, VCI — Vascular Cognitive Impairment,
vaskularni kognitivni deficit

66



Tabulka ¢.15: Kreativita a neurodegenerativni onemocnéni

barevna paleta, nizsi
kvalita detailt, snizeni

komplexity

mysleni, bizarni obrazy,
snizeni kvality umélecké
produkce, socialni

nevhodnost

smérem k vyssi
umélecké hodnoté, prvky

perseverace

vizuoprostorové kvality
vytvarné ¢innosti,
originalita mtize byt

zachovana

muze mit charakteristiky
kompulzivity, fluktuace a
stiidani s apatii,

v fidkych pfipadech
mize byt i zvyseni
umeélecké hodnoty,
souvislost

s dopaminergni 1é¢bou.

AN bv-FTD PPA LBD PN VCI
Kreativita | Postupny ubytek, ve Kvalitativni zména, Kvalitativni zména, Postupny ubytek, Kvalitativni i Zména v zavislosti na
vytvarné tvorbé mensi zhorseni divergentniho v pocatku muze byt i sniZeni kvantitativni zména, lokalizaci 1éze, vysoka

variabilita, moznost zlepSeni
v ¢ase. Levostranné 1éze
mozku: hor$i dimensionalita
kresby, mensi barevné
spektrum, vétsi nadéje na
uzdravu

Pravostranné 1éze mozku:
horsi prostorové usporadani,
Mozna komorbidita

s dal§imi neurologickymi
priznaky jako neglect,
anosognozie, achromatismus

apod.

Legenda: AN — Alzheimerova nemoc, bv-FTD — behavioralni forma Frontotemporalni demence, PPA — primarni progresivni afazie, LBD — Nemoc s Lewyho
télisky, VCI — Vascular Cognitive Impairment, vaskularni kognitivni deficit
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10.8. Studie 8. Emo¢ni kreativita u starSich osob
Trnka, R., Cabelkova, 1., Kuska, M., & Nikolai, T. (2019). Cognitive Decline Influences
Emotional Creativity in the Elderly. Creativity Research Journal, 31(1), 93-101.
doi:10.1080/10400419.2019.1577205

O vztahu mezi emocni kreativitou a kognitivnim poklesem souvisejicim s vékem je zndmo jen
malo. Tato studie zkoumala, jak deficity nékterych kognitivnich schopnosti souviseji s emocni
kreativitou, tj. kognitivni schopnosti tykajici se originality a pfimétenosti emocniho prozivani.
187 starSich dospélych (primérny vek = 63,2; 58,4% Zen) vyplnilo dotaznik emocni kreativity
ECI, dotaznik Frontalnich symptom poruchy chovani (Frontal Symptoms of Behavior, FrSBe)
a Dotaznik kognitivnich stiznosti (Cognitive Complaints Inventory, CCI) s kognitivnimi
stiznostmi. Jak se predpokladalo, emocni kreativita negativné souvisela s apatii a pozitivné s
dezinhibici/emocni dysregulaci (tabulka ¢.16). Zjisténé vysledky mize vysvétlit nékolik
procest, jako je ztrata zajmu souvisejici s apatii, nezajem, subjektivni nedostatek energie a

zmény ve vnimani dezinhibovanych emocnich reakei.
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Tabulka €.16: Vztah mezi ECI a FrSBe, véetné jednotlivych subskal a vysledky regresni

analyzy
Zavisla proménna EClea ECIp ECI
Std. Std. Std.
B Sig. VIF B Sig. VIF B Sig. VIF
Error Error Error

(Constant) 36.509 7.825 0.000 48.688 7.364 0.000 134.294 21.879 0.000
FrSBeA -0.187° 0.080 0.020 1.913|-0.198" 0.075 0.009 1.913 -0.507" 0.223  0.024 1913
FrSBeD 0.110 0.074 0.137 1.804| 0.187" 0.069 0.008 1.804 0.493" 0.206 0.018 1.804
FrSBeE -0.113  0.081 0.166 2.578| -0.179° 0.076 0.020 2.578 -0.214 0.227 0.347 2.578
CCI 0.129 0.255 0.613 1.336]| 0.761" 0.240 0.002 1.336 1.354 0.713 0.059 1.336
Pohlavi -0.909 0.781 0.246 1.040| -0.049 0.735 0.947 1.040 -2.343 2.182 0.285 1.040
Veék 0.035 0.062 0.576 1.213| -0.078 0.059 0.186 1.213 -0.138 0.175 0431 1.213
Zakladni vzdélani 1.976 1.830 0282 1.139| -1.027 1.723 0.552 1.139 0.353 5.118 0945 1.139
Stfedni vzd¢lani bez

0312 1.173 0.791 1.253 0.290 1.104 0.793 1.253 1.463 3.281 0.656 1.253
maturity
Stfedni vzdé€lani s

0.566 0.862 0.512 1.237| -0.371 0.811 0.648 1.237 1.200 2409 0.619 1.237
maturitou
Model sig. 0.046 0.000 0.044
R? 0.096 0.167 0.097
N 178 178 178

** signifikantni na 0.01 level (2-tailed).

* signifikantni na 0.05 level (2-tailed)

Poznamky: EClea = Dotaznik emoc¢ni kreativity, subskala efektivita/autenticita; ECI = Dotaznik emocni kreativity, preparedness; ECI =

Dotaznik emo¢ni kreativity, FrSBeA = Skala frontalniho chovani, subskéla apatie; FrSBeD = Skala frontalniho chovani, subskala

dezinhibice, FrSBeE = Skala frontalniho chovéni, subskala exekutivni dysfunkce. CCI = Cognitive Complaint Interview
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11. DISKUSE, ZAVER A ZHODNOCENI
VYSLEDKU JEDNOTLIVYCH STUDII

11.1. Studie 1. Normativni studie ¢eské verze Uniform Data Set
Nikolai, T., Stepankova, H., Kopecek, M., Sulc, Z., Vyhnalek, M., & Bezdicek, O. (2018).
The Uniform Data Set, Czech Version: Normative Data in Older Adults from an International

Perspective. Journal of Alzheimers Disease, 61(3), 1233-1240. doi:10.3233/Jad-170595

Normativni studie je hlavnim vysledkem Néarodni normativni studie kognitivnich
determinantt zdravého starnuti (NANOK), ktera byla realizovana v letech 2012 az 2015.
Normativni udaje konkrétn¢ vychazeji z prutezovych tidaju ziskanych v prvnim roce studie. Z
divodl proveditelnosti byla naSe ndborova strategie zaloZena na nendhodném vzorku,
nereprezentuje tedy pln€ obecnou ¢eskou populaci. Data jsou vSak regionalné reprezentativni,
protoze byla shromazdéna ve 12 ze 14 regioni Ceské republiky. Kritéria pro zafazeni byla
stanovena tak, aby vzorek nezahrnoval pouze vyjime¢né zdravé vhodné osoby vedouci k
super normam (Kopecek et al., 2017). SloZeni naSeho vzorku bylo v€kem podobné diive
popsané anglicky mluvici kohorté (75,5 vs. 74,0 let) a starSi nez Spanélsky mluvicim osobam
v dal$i normativni studii (70,0 let). Vzdélani naSeho souboru bylo cca uprostied
publikovanych normativnich studii UDScz (10,7 vs. 12,7 vs. 15,7) s menS$im po¢tem zen, v
nasi studii byl vyvazengj$i pomér muzi a Zen (54,2% vs. 63% vs. 76%) (Benson, de Felipe,
Xiaodong, & Sano, 2014; Weintraub et al., 2009)

Podobné jako v obou dosavadnich normativnich studiich a ve shodé€ s teoriemi kognitivniho
starnuti mladsi v€kové skupiny méli lepsi vykon v neuropsychologické baterii neZ starsi
(Benson et al., 2014; Weintraub et al., 2009). Z naSich vysledkii rovnéz vyplyva, Ze vzdélani
ma pfiznivy vliv na vykon a je tak protektivnim faktorem kognitivniho poklesu.

Z psychometrického hlediska se v€k a vzdelani ukdzaly jako vyznamné faktory odpovédné za
variabilitu vykonu v neuropsychologickych testech (Benson et al., 2014; Weintraub et al.,
2009). Rovnéz v nékterych subtestech byl zietelny vliv pohlavi, t¢inky vSak byly nizké a
vzhledem k tomu, Ze vétSina kognitivnich testli nemé samostatné normy pro Zeny a muze,
pouzili jsme v normativni studii jako demografické faktory pouze veék a vzdélani. Zahrnuli
jsme vSak do studie regresni rovnice, nebot’ v poslednim desetileti se ukéazalo, Ze regresni

piistup je efektivni k odhadu vlivu véku, pohlavi a vzdélani na vysledky
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neuropsychologickych testti (Shirk et al., 2011; Schretlen, Testa, Winicki, Pearlson, &
Gordon, 2008). Podle Shirk (Shirk et al., 2011) jsme sestrojili fadu normativnich tabulek (pro
celkovy soubor a demograficky upravenych podle véku a vzdélani) a univariacni a
multivariacni regresni modely. Oba pfistupy mohou byt klinicky uzite¢né, napi. muz ve véku
65 let s vysokoskolskym vzdélanim by mél v priméru dosahnout v testu Symboly kddovani
WAIS-R podle normativni tabulky v soucasné studii skoru 44,5 (SD = 9,0), coz by bylo pfi
pouziti vicerozmérné regresni rovnice (80,40 - 3,22 * 1 - 0,64 * 65 + 7,03 * 1) =42,6, coz je
obdoba hodnot uvedenych v ptivodni americké studii 47,0 (12,5) (Weintraub et al., 2009)
nebo Span¢lské normativni studii 41,59 (10,37) (Benson et al., 2014).

11.2. Studie 2. Delayed Matching to Sample Task 48, vySetieni malingeringu
Nikolai, T., Cechova, K., Bukacova, K., Fendrych Mazancova, A., Markova, H., Bezdicek, O.,
Hort, J. & Vyhnalek, M. (2020) Delayed matching to sample task 48: assessment of malingering
with simulating design, Aging, Neuropsychology, and Cognition, online first DOI:

10.1080/13825585.2020.1826898

V souladu s cili této studie jsme prokazali, ze DSM48 jako jedind metoda vykazuje
uspokojivou diskriminacni statistiku pro odhaleni osob ptedstirajicich poruchu paméti oproti
klinickym skupinam, coz odpovida zjisténim u jinych testl vizudlni rekognice. DMS48
rovnéz dobfte rozliSovala mezi zdravymi osobami a s-AD (Bouman, Hendriks, Schmand,
Kessels, & Aldenkamp, 2016; Martin et al., 2015; Riisseler, Brett, Klaue, Sailer, & Miinte,
2008) Prediktivni hodnota byla dale zna¢né zvysena pfi interpretaci vysledkii spolecné

s oddalenym vybavenim testu RAVLT a celkovym skérem RAVLT, kde pacienti s AD
dosahli podlahového efektu a s-AD skérovali vySe nez klinické skupiny. Tuto informaci jsme
pouzili pro vypocet pomérovych skére RAVLT a DMS48. Podobny ucinek byl pfitomen v
DS, ale vysledky pomérovych skor DS a RAVLT nebyly lepsi nez skor DM S48.

Pokud je nam znamo, jedna se o prvni studii, ktera systematicky studuje tlohu pamétovych
testll vizudlni rekognice u jedinct simulujicich kognitivni deficit s-AD.

Klic¢ovou charakteristikou DMS48 je jeho predpokladana obtiznost. Vzhledem k vysokému
poctu prezentovanych stimulii povazuji ,,neinformovani* jedinci tento test za podstatné
standardnich PVT, jako napiiklad Symptom Validity Test (Walter et al., 2014) a Test of
memory Malingering (Tombaugh, 1996). Nase klinické skupiny doséhly vyssiho skoru v

DMS48 ve srovnani s podobnymi klinickymi skupinami v ptivodni verzi DM S48 (Barbeau et
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al., 2004; Guedj et al., 2006). To dale zvysilo jeho senzitivitu a specificitu pro diagnostiku s-
AD. V nasi experimentalni verzi DMS48 podévaly s-AD v praméru 70% spravnych
odpovédi, zatimco skupiny AD a aMCI podavaly v priméru 82 % a 88% spravnych odpovédi.
Analogické vysledky byly také pozorovany pomoci podobného testu vizualniho
rozpoznavani, testu 48 obrazkl (Chouinard & Rouleau, 1997). V tomto testu je ucastniktim
studie prezentovano 48 obrazki, nasledovany okamzitou a oddalenou rekognici, podobné¢ jako
v nasi studii, li§i se podnétovy material. V nasi studii se s-AD vyznamné liila od klinickych
skupin (AD, aMCI) v testech zaméiené pozornosti, jako je DS (vpted a vzad), coz je v
souladu s ptfedchozimi nalezy (Axelrod, Fichtenberg, Millis, & Wertheimer, 2006; Heinly,
Greve, Bianchini, Love, & Brennan, 2005). DS muze slouzit jako métitko usili, protoze
jednotlivcei, ktefi simuluji kognitivni poruchu, maji tendenci pfecenovat obtiznost tohoto
ukolu (Bernard, 1990; Langeluddecke & Lucas, 2003).

DMS48 je vysoce specificky pro s-AD, takze riziko fale$né pozitivnich chyb je relativné
nizké. V kombinaci s nizkou citlivosti vSak mtze vést k vysokému procentu falesné
negativnich vysledkid. Nadhodnoceni deficitu vizualni rekognice (DMS48) a podhodnoceni
deficitu v spontdnnim zpozdéném vyvolani (RAVLT30) jednotlivei s-AD bylo pouzito ke
konstrukci pomérového skoru, ktery znacné zvysil specificitu pii rozliSeni mezi s-AD a
obéma klinickymi skupiny. V klinickych podminkach se zda byt relevantnéjsi pouzit
pomérového skoru neZ pouze skoru DMS48.

Vysledky této studie ukazuji, ze test vizudlni rekognice DMS48 ma vysokou specificitu k
identifikaci osob simulujicich kognitivni deficit zpisobeny AN. Citlivost testu 1ze znacné

zvysit pomoci komplexni interpretace s dalSimi kognitivnimi testy, jako je RAVLT.
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11.3. Studie 3. Kvalitativni Kkritéria testu verbalni fluence
Vichova, M., Dokoupilova, M., Chromy, J., Urbanek, T., & Nikolai, T. (2020). Shlukovani a
Piepinani v Testu Verbalni Fluence: Navrh Adaptace Kritérii Do Ceského Jazyka a Shoda
Posuzovatelt. Ceskoslovenska Psychologie, 64(3), 306—320.

V predkladaném clanku jsme se vénovali predstaveni kvalitativné-kvantitativniho zptsobu
hodnoceni vykonu v testu verbalni fluence — clustering a switching — a jako prvni jsme
systematicky definovali kritéria pro Ceské prostiedi. Pfedkladame navrh dé€leni odpovédi do
cluster jak pro fonematickou verzi verbalni fluence (hlaska N, K, P, popt. S), tak pro verzi
kategorialni (kategorie zvirata). Pti definovani jsme vychazeli z klasifikace Troyerové (Troyer,
Moscovitch, & Winocur, 1997), kterd je celosvétové nejrozsitenéjsi, jiz jsme adaptovali do
ceského prostredi. Lingvisticka analyza ukazala, Ze po drobnych upravach je tento zplsob
klasifikace kompatibilni s ¢eskym jazykem 1 kulturnim zazemim. Vzhledem k existujicim
kritikdm, a 1 nékterym zjevnym nedostatkim této klasifikace, jsme piedstavili také nékolik
modernéjSich postupt — zejm. (Abwender, Swan, Bowerman, & Connolly, 2001; Libon et al.,
2009; Ross et al., 2007)

Stanovena pravidla pro hodnoceni clusterii u PVF vychazela z uloh s hlaskami N, K, P, popf.
S, kterézto jsou zauzivanymi v ¢eském prostiedi. Domnivame se vSak, Ze budou pouzitelna 1
pro jiné hlasky, jelikoz i ptivodni anglicka verze FAS byla pfevedena do riznych jazykl a
pfizptsobena hlaskovému systému cilového jazyka, pficemz tato kritéria jsou napfi¢ riznymi
jazyky shodné ptijiméana. Ze SVF verze jsme prozatim piedstavili pouze urcovani clustert pro
kategorii zvirat, ptestoze existuji 1 jiné kategorie (napft. zelenina, ovoce, dopravni prostredky
ad.), jimz bychom se do budoucna jisté také chtéli vénovat.

Predstavili jsme také kritéria pro hodnoceni sémantickych clustert v PVF 1 fonematickych
clusteri v SVF, pfestoZe ne vSichni autofi toto ,.kiizeni” prosazuji (Troyer et al., 1997). Z
klinickych zkuSenosti vime, ze v ceském jazyce se pomérné Casto miizeme setkat s fenoménem,
kdy napf. v PVF u hlasky K zacne proband automaticky produkovat zvifata, kterych je
zacinajicich na k v ¢estiné mnoho. Uz dnes (i bez rozsiteného povédomi o clusterech) si mnozi
psychologové v praxi tohoto jevu vS§imaji a pouZzivaji jej tfeba pii vysvétleni absence
o¢ekéavaného rozdilu mezi vykonem v SVF a PVF. Jsme tedy pfesvédceni o relevanci tohoto
postupu, avsak jeho skute¢nou smysluplnost mohou ovétit normativni studie ¢i praxe.
Relevanci ptredstavené klasifikace jsme pilotné ovétili skdrovanim deseti protokoltt dvéma
hodnotiteli, kdy dle hodnoty Cohenovo kappa byla zjisténa dobra az vyborna shoda. Do

budoucna je jist¢ vhodné ovéfit shodu na vétsim vzorku za pomoci vice hodnotiteli.

73



Dalsi problematika clusterovani slov ve VF se dale rozsifuje, naptiklad o hledani ustalenych
kombinaci tzv. strong pairs, tedy slov, jez jsou silné asociacné propojena (napt. pes-kocka),
coz pii volném vybaveni facilituje vybavnost (Kosmidis, Vlahou, Panagiotaki, & Kiosseoglou,
2004). Dalsi aktudlné velmi populérni oblasti je hodnoceni odpovédi z pohledu sémantického
vyznamu slov na ta, kterd oznacuji n¢jakou aktivitu (action words), tedy zejména slovesa, a
,heaktivni slova”, zejména podstatna jména (nouns), kdy kazda verze idajné souvisi s aktivitou
jiné mozkové oblasti (Piatt, Fields, Paolo, & Troster, 2004; Smirnova, Clark, Jablensky, &
Badcock, 2017). Z hlediska Ceského jazyka se nabizi rozsifeni této klasifikace clustert z

pohledu vice slovnich druhti (substantiva, adjektiva, slovesa apod.).

11.4. Studie 4. Sémanticka verbalni fluence u pacientii se subjektivnim kognitivnim
poklesem
Nikolai, T., Bezdicek, O., Markova, H., Stepankova, H., Michalec, J., Kopecek, M., . . .
Vyhnalek, M. (2018). Semantic verbal fluency impairment is detectable in patients with
subjective cognitive decline. Applied Neuropsychology-Adult, 25(5), 448-457.
do0i:10.1080/23279095.2017.1326047

V této studii jsme prokazali zhorSeni pacientti s SCD v SVF v kategorii Zelenina a rovnéz
jsme odhalili vyssi pocet switchli u pacienti s SCD v kvalitativnim hodnoceni SVF kategorie
Zvitata. V souladu s nasi hypotézou byla SVF ve skupiné SCD ve srovnani se skupinou NC
statisticky vyznamné narusena. Tento rozdil byl patrny v celkovém skoére a v intervalu 30 az
60 sekund, avSak pouze v kategorii Zelenina. Nase vysledky ve skupiné SCD se 1181 od
ptedchozich praci studujicich vliv ¢asu na vykon VF. Nedavna studie (Demetriou & Holtzer,
2017) uvadi rozdily mezi MCI a kontrolni skupinou v prvnim intervalu 0-20 sekund. Dalsi
predchozi studie (Fernaeus & Almkvist, 1998; Lamar, Price, Davis, Kaplan, & Libon, 2002;
Weakley & Schmitter-Edgecombe, 2014) zjistili, ze AN a kontrolni skupina se vyznamné 1i$i
v poctu slov generovanych béhem prvnich 30 ve srovnani s druhym 30s intervalem. V téchto
studiich vSak byla k hodnoceni SVF pouZita pouze kategorie Zvitata. Kategorie Zvifata a
Zelenina se 1i8i svou obtiznosti, v druhé uvedené kategorii je moZné generovat poze omezeny
pocet slov. V kategorii Zvitata neni t€zké si vybavit slova riiznych shluki (clustert) (ptéci,
savci, plazi a dal$i). V kategorii Zelenina je vSak pocet clustert nizsi a probandi tak musi
vymyslet strategii, jak hledat i mnohem vzacnéjsi slova, ktera jsou obvykle hiife vybavitelna
z paméti. Tato skutecnost nas vede k predpokladu, ze kategorie Zelenina je nachylInéjsi k

potizim s vybavovanim slov ve srovnani s kategorii Zvifata, zejména ve druhém intervalu.
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Nedavno bylo prokazano, Ze hipokampus je zapojen do tkolti SVF vice, nez bylo dosud
znamo (Glikmann-Johnston, Oren, Hendler, & Shapira-Lichter, 2015; Maguire & Frith,
2004). Snizeny SVF v kategorii zeleniny v SCD muze ptedstavovat ¢asny piiznak
hipokampalni dysfunkce a miize pfedchazet rozvoji vyraznéjsi kognitivni poruchy.

Absence kvantitativniho rozdilu v kategorii Zvitata je pravdépodobné zpiisobena vyS$im
poctem piepnuti (switchtl) pouzitych jako kompenzacni strategie. K potvrzeni této hypotézy
je nutné dalsi longitudinalni sledovani pacienti s SCD a idedlné doplnéni studie o vysledky

biomarkerd.

11.5. Studie 5. Subjektivni stiZnosti na kognici a jejich ¢etnost ve zdravé populaci
starSich osob
Markova, H., Andel, R., Stepankova, H., Kopecek, M., Nikolai, T., Hort, J., . . . Vyhnalek,
M. (2017). Subjective Cognitive Complaints in Cognitively Healthy Older Adults and Their
Relationship to Cognitive Performance and Depressive Symptoms. J Alzheimers Dis, 59(3),

871-881. doi:10.3233/JAD-160970

Prevalence SCC u starSich dospélych se pohybuje mezi 10% a 81% 1-3. Takto Siroky ramec
podtrhuje obtiznost spolehlivého odhadu prevalence SCC. V nasi studii byl nejméné 1 SCC
pritomen u 71% kognitivné zdravych subjekti a jednotlivé stiznosti byly pfitomné v rozmezi
4% - 40% souboru. VétSina stavajicich studii uvadéla vyssi miru SCC s postupujicim vekem.
V nasi studii byli lidé s 2-4 stiznostmi vyznamné star$i nez subjekty bez stiZznosti. Absenci
rozdilu ve v€ku mezi subjekty bez stiznosti a 5 a vice stiznosti 1ze vysvétlit pomeérné malou
velikosti tohoto podvzorku. Dal§im diivodem této nesrovnalosti mize byt skute¢nost, ze QPC
obsahuje n¢které kognitivni obtiZe specifické pro patologické starnuti, které se neobjevuji u
kognitivné normalnich subjektii, dokonce ani ve vy$$im veéku.

Mezi roky vzdélavani a poctem SCC nebyl nalezen zadny vztah zadna souvislost, coz je

v souladu s ptedchozi studii pouzivajici QPC 17. Nékolik populacnich studii reportovalo
vztah mezi urovni vzdélani a zdvaznosti SCC u starSich dospélych, rostouci pocet SCC
koreloval s nizSim formalnim vzdélanim (Beth E. Snitz et al., 2015; B. E. Snitz et al., 2012)
zatimco ve studiich s klinickymi populacemi byla pfitomnost SSC obvykle spojena s vy$§im
stupném vzdélani. Opét predpokladame, ze specifi¢nost stiznosti QPC spolu s nizkou
variabilitou v letech vzdélani ti€astnika studie muze vysvétlit to, Ze v nasi studii vzdélani

s po¢tem SCC nesouvisi. Rovnéz jsme nenasli jsme zadny statisticky vyznamny vliv pohlavi

na pocet SCC, coz odpovida vysledkiim ptedchozi studie vyuzivajici QPC 17. Ve vétSiné
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piedchozich populacnich studii vSak byla vyssi mira SCC spojena s zenskym pohlavim
(Gagnon et al., 1994; Jonker, Launer, Hooijer, & Lindeboom, 1996).

Kognitivni potize u kognitivné zdravych star§ich dospé€lych jsou bézné. Zda se, ze vyssi pocet
SCC u teéchto dobie kognitivne fungujicich jedinct odrazi hlavné depresivni symptomatiku,
ktera snizuje hodnotu SCC jako prediktoru kognitivni poruchy.

Nase zjisténi podporuji predstavu, ze nékteré stiznosti jsou soucasti normalniho procesu
starnuti, zatimco jiné mohou byt specifické pro patologicky kognitivni pokles a mély by
vzbuzovat obavy. Pii hledani casnych ptiznakt prodromalni AN se proto zda byt relevantné;si
dotazovani se na konkrétni kognitivni obtize. Pouziti QPC mize pomoci identifikovat osoby,

které budou potiebovat dalsi neuropsychologické vySetieni a péci.

11.6. Studie 6. Rozdily mezi subjektivnimi stiZznostmi osob vyhledavajicich l1ékaiskou
péci a zdravych osob v populaci
Markova, H., Nikolai, T., Mazancova, A. F., Cechova, K., Sheardova, K., Georgi, H., . . .
Vyhnalek, M. (2019). Differences in Subjective Cognitive Complaints Between Non-
Demented Older Adults from a Memory Clinic and the Community. J Alzheimers Dis, 70(1),
61-73. doi:10.3233/JAD-180630

Pomoci dotazniku QPC jsme prokazali, Ze skupiny osob vyhledavajicich 1ékatskou péci,
(SCD 1 aMCI) vykazovaly témér ctyfikrat vice SCC a tfikrat vice depresivnich symptomil ve
srovnani s kognitivné zdravymi dobrovolniky Zijicimi v komunité. Na druhé stran¢, skupina
pacientll s SCD a skupina pacienti s aMCI se v po¢tu SCC neli$ili mezi sebou. Pokud jde o
celkovy skor QPC, soucasné vysledky nepodporuji predpokladané kontinuum od zdravych
dobrovolnikl po jednotlivee SCD a aMCI. Misto toho se jedinci SCD zdaji byt blize
jednotlivetim s aMCI. Celkovy skor QPC vyznamné souvisel s vys$si urovni depresivnich
symptomu a jen okrajove s kognitivnim vykonem. Tento vysledek je v souladu s pfedchozimi
vyzkumy (Hohman, Beason-Held, Lamar, & Resnick, 2011; Weaver Cargin, Collie, Masters,
& Maruff, 2008) a lze jej vysvétlit vyssi trovni depresivnich symptomu i kognitivnich obtizi
u obou klinickych skupin ve srovnani se zdravymi kontrolami.

Vztah mezi ptitomnosti SCC a urovni depresivnich symptomu neni dosud uspokojivé
objasnén. Nekteti autofi tvrdi, Ze zejména u jedincti s SCD je primarni pti¢inou SCC
depresivni symptomatika (Mendonga, Alves, & Bugalho, 2016). Depresivni ptiznaky mohou
byt také nezavislym casnym projevem neuropatologického procesu AN u jedincti s aMCI 1

SCD. Depresivni pfiznaky rovnéz mohou byt vyvolany védomim kognitivniho poklesu ve

76



srovnani s predchozi irovni nezachycenou pomoci tradi¢nich neuropsychologickych testii
puvodné uréenych pro identifikaci kognitivniho deficitu ve fazi MCI (Hasin, Goodwin,
Stinson, & Grant, 2005; Steffens et al., 2000). V nedavné prifezové studii (Hohman et al.,
2011) byla subklinicka deprese spolu s hipokampalni atrofii skute¢né¢ Castéjsi u jedincti se
SCD, ktefi vyhledali 1€kafskou pomoc, ve srovnani se starSimi dospélymi zijicimi v komunité
s podobné vysokymi hladinami SCC, ktefi ale Iékafskou pomoc nevyhledali. Pfi interpretaci
vztahu mezi SCC, depresivni symptomatikou a kognici musime navic vzit v avahu, ze
dostupné testy depresivnich symptomu obsahuji rovnéz stiznosti na kognici a pamét’.
Piedchozi studie v tomto sméru prokazaly vicefaktorovou strukturu napiiklad Skaly
geriatrické deprese GDS (Alexopoulos, Katz, Reynolds, Carpenter, & Docherty, 2001; Fiske,
Wetherell, & Gatz, 2009).

11.7. Studie 7. Neuropsychiatrické symptomy i neurodegenerativnich onemocnéni
Nikolai, T., Kuska., M., Trnka, R (2020).: Neuropsychiatrické symptomy a kreativita u

neurodegenerativnich onemocnéni. Ceskoslovenska psychologie 64(5): 564-577.

NP a zmény v kreativit¢ jsou vyznamnou soucasti komplexity obrazu rozvijejicich se
neurodegenerativnich onemocnéni. Mohou se objevit v jakékoliv fazi onemocnéni, v nékterych
ptipadech dokonce ptedchazi rozvoji kognitivniho deficitu. Hodnoceni NP mize spolu s
kognitivnim profilem slouzit i k diferencidlni diagnostice jednotlivych onemocnéni. U
nckterych pacientl se mohou objevit zmény v kreativité a umélecké cCinnosti. Vyzkum
kreativity na klinickych populacich mize 1épe objasnit nékteré obecné rysy této psychické
schopnosti, které nejsou dosud uspokojivé vysvétleny. Zejména ovsem muze slouzit k lepSimu
pfistupu k pacientim a porozumeéni jejich obtiZim.

DalS$im moznym smérem vyzkumu NP a kreativity, ktery je u neurodegenerativnich
onemocnéni rozvijen, je naptiklad schopnost vnimani umélecké aktivity, hudebni 1 vytvarné a
jiné. Kreativni aktivity umoznuji vyznamnou moZnost regulace chovani a relaxace u pacientl s
vyraznym kognitivnim deficitem a poruchami chovani. Arteterapie a zejména muzikoterapie je
uznavanym nefarmakologickym pfistupem k zmirnéni poruch chovani u pacientli s AN a
pravdépodobné stimuluje Castecné i kognitivni funkce (Jacobsen et al., 2015). V kazdém

piipad€ mlze vyznamné snizit zatéz pacientt 1 jejich pecovateld.

11.8. Studie 8. Emoc¢ni kreativita u starSich osob
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Trnka, R., Cabelkova, 1., Kuska, M., & Nikolai, T. (2019). Cognitive Decline Influences
Emotional Creativity in the Elderly. Creativity Research Journal, 31(1), 93-101.
doi:10.1080/10400419.2019.1577205

Vysledky studie pfinesly nové poznatky o souvislosti kognitivniho poklesu a zmén v EC u
starSich osob. Posuzovacimi Skdlami byly sledovany kognitivni obtize ve ¢tyfech doméndach,
tj. pamét, exekutivni funkce, kontrola inhibice a apatie. Ne¢které z téchto domén vyznamné
souvisely s EC, zatimco jiné nikoli. Zajimavé¢ je, Ze slozka preparedness v ECI vyznamné
souvisela s deficity paméti 1 se vSemi tiemi oblastmi kognitivnich obtiZi spojenych se
zhorSenym fungovanim frontalné-subkortikalnich mozkovych kruhd, tj. exekutivni dysfunkce,
desinhibice/emoc¢ni dysregulace a apatie. Emo¢ni pfipravenost (preparedness) zahrnuje
pfemysleni o vlastnich emocnich reakcich a emocnich prozitcich, hledani pti¢in vlastnich
pociti nebo vénovani pozornosti emocim jinych lidi ve snaze 1épe porozumét vlastnim
pocitim. Kognitivni deficit mozné miize narusit usili premyslet o vlastnich emocich.
Vysledky této studie podporuji naSe chapani vztahu mezi poznavanim a emocionalitou u
starSich dospélych. Mohou mit také urcité klinické dusledky, naptiklad pro psychologickeé
hodnoceni preklinickych stadii neurologickych onemocnéni. Preklinické stadia
neurologickych onemocnéni ve stafi charakterizovana mirnymi kognitivnimi zménami
(Sperling et al., 2011), existuji diikazy, Ze n¢které neuropsychologické metody jsou schopné
detekovat casnou pfitomnost AN (Rentz et al., 2013). Na druhé stran¢ jsou preklinicka stadia
neurodegenerativnich onemocnéni doprovazena také emo¢nimi zménami a zménami
kreativity. Bylo zjiSténo, Ze apatie a pokles socidln¢ vhodného chovani, tsudku a
sebeovladani doprovazeji preklinicka stadia FTLD (Rascovsky et al., 2011). Kromé toho
mohou deprese a uzkost predchdzet PN (Wu, Le, & Jankovic, 2011). Existuji dikazy, Ze
napfiiklad priméarni progresivni afdzii mohou v preklinické fazi predchézet zmény v kreativité
(Seeley et al., 2008). Vzhledem ke vSem témto diivodiim muiZe lepSi pochopeni vazby mezi
emocionalitou a kognitivnimi procesy pfispét ke komplexnéjSimu pochopeni zmén chovani
souvisejicich s vékem u starSich osob. Na praktické urovni vysledky této studie naznacuji, Ze
EC je vhodny konstrukt, ktery mliZze podnitit dalsi studie, zejména s objektivnéjSimi
metodami hodnoceni kognitivni vykonnosti. Je zapotfebi dalSiho vyzkumu vztahu mezi EC a
neurodegenerativnimi chorobami, jako je AN, PN nebo FTLD, které se v po¢atec¢nich stadiich
vyznacuji spiSe emocionalnimi nez kognitivnimi zménami. U pacientli s PN jsme v navazujici

studii nalezli deficit Preparedness v ECI u pacientt s PN bez kognitivniho deficitu, tato studie
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vSak koncep¢né vybocuje z tématu habilitacni prace a AN (Nikolai et al., 2020), proto zde

neni uvedena in extenso.

12. ZAVER

Vsechny uvedené studie se soustfedi na postihnuti riznych neuropsychologickych aspekti,
které se objevuji ve stafi a mohou signalizovat rozvoj Alzheimerovy nemoci. Identifikace
osob v riziku rozvoje klinickych znamek AN je dilezitym krokem nejen k zahajeni v€asné

farmakologické i nefarmakologické intervence, ale zejména miize pomoci objevit vhodnou

populaci pro prokdzani u¢innosti ptipadnych latek ovliviujicich biomarkery AN jesté ve fazi

pted vznikem klinickych ptiznakl. Zmény v chovéni a prozivani i v kognitivni vykonnosti
mohou byt v budoucnosti varovnym signalem, ktery vcas pfivede pacienty k vySetieni do

kognitivnich center.
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