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Abstrakt

Uvod: Trendem posledniho desetileti je posunout diagnostiku autismu do co
nejranéjSiho véku ditéte. Je prokazano, Ze Casnd diagnostika nésledovana adekvatné zvolenou
intervenci vede k redukci autistické psychopatologie a vyznamnému zlepSeni prognozy ditcte.
Snaha o co nejcasnéjsi identifikaci déti s rizikem rozvoje autismu vedla ke vzniku fady
screeningovych ndstrojii a zavedeni novych diagnostickych postupli pouzitelnych jiz pred
druhym rokem zivota ditéte. I ptfes extenzivni vyzkumné snahy zatim neexistuje mezinarodni
shoda na optimalni screeningové metod¢. Specifické postaveni v ¢asné prezentaci autistické
psychopatologie maji senzorické abnormity, které jsou v souvislosti s autismem popisovany
jiz od doby jeho definice jako diagnostické jednotky a ve screeningovych dotaznicich byvaji
opomijeny. Doneddvna se vedly spory, zda se jedna o soucast jadrového autistického deficitu

¢i o komorbidni fenomén. Nova diagnostickd klasifikace DSM-5 jiz zafazuje senzorické

abnormity mezi diagnosticka kritéria poruchy autistického spektra.

Metody: Senzorické abnormity jsou ptfitomné u vice nez 90% déti s autismem a Casto
zasahuji 1 vice smyslovych oblasti. Vyvoj rodic¢ovskych dotazniki a jejich standardizace

umoznila senzorické symptomy u déti s PAS kvantitativné porovnat s populaénimi normami



pro dané vékové kategorie. Vyzkumy vychazejici se standardizovanych dotaznikovych metod
ukazaly, ze 45 — 95% jedinch s poruchou autistického spektra vykazuje vysokou frekvenci
senzorickych abnormalit, kterd dosahuje vice nez 1 smérodatné odchylky (SD) od normy.
Jednou z nejvalidnéjSich takovych metod u déti do 3 let véku je podrobny rodi¢ovsky
dotaznik Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP). Cilem nasi studie bylo zjistit potencial ITSP
jako screeningového dotazniku pro Casné odhaleni PAS ve specifické populaci nezralych
novorozencl, ktefi maji vyznamné zvySené riziko rozvoje PAS (3,65% — 12,9%) oproti bézné
populaci (1%). Nas soubor tvotilo 157 déti s porodni hmotnosti nizsi nez 1500g korigovaného
veéku 2 let (88 chlapct a 69 divek). Vedle testu ITSP vyplnili rodice téchto déti dalsi, jiz
etablované screeningové dotazniky Modified Checklist for Autism in Toddlers (M-CHAT) a
Communication and Symbolic Behavior Scales Developmental Profile Infant-Toddler
Checklist (CSBS-DP-ITC). D¢éti s pozitivnim screeningem v kterémkoli testu byly nasledné

klinicky vySetfeny vcetné¢ provedeni metody ADOS-G (Autism Diagnostic Observation

Schedule-Generic).

Vysledky: Vysledky studie nepotvrzuji, ze by abnormdlni senzoricky profil ditéte v
samotném testu ITSP specificky poukazoval na pfitomnost PAS ve zkoumané populaci.
K zodpovézeni otazky, zda ITSP ¢i nékterd zjeho subSkdl kombinovand s jinym
screeningovym nastrojem (M-CHAT, CSBS-DP-ITC) dokéze vytvoftit efektivni screeningovy
nastroj urceny k identifikaci PAS, jsme pouzili metodu klasifika¢nich stromt. Touto metodou
jsme prokazali, ze kombinace celkového skoru testu CSBS-DP-ITC se subskdlou
,»vyhledavani senzorickych zazitk(“ (sensation seeking) testu ITSP dokaze identifikovat
vSechny déti s PAS v naSem souboru. Vysledky byly potvrzeny kiizovou validaci. Nami nove
definovany screeningovy postup ma nasledujici cut-off kritéria: 1) je-li hodnota celkového
skoru CSBS-DP-ITC mensi nez 45,5, pak je vysledek screeningu pozitivni; 2) je-1i hodnota

celkového skoru CSBS-DP-ITC vyssi nebo rovna 45,5 a z-skor subskaly vyhledavani



senzorickych zazitkli (sensation seeking) ITSP je vétsi nebo roven 1,54, vysledek screeningu
je pozitivni; 3) jinak je vysledek screeningu negativni.

Zaveér: Zameteni se na senzorické abnormity tvoti vyznamnou souc¢ast diagnostického
procesu PAS. Pouziti subSkdly “sensation seeking” rodi¢ovského dotazniku ITSP v
kombinaci se screeningovym dotaznikem CSBS-DP-ITC zvysuje pfesnost screeningu v nami
zkoumané populaci a eliminuje pocet faleSné¢ negativnich piipadi. Tyto vysledky mohou
prispét k vyvoji efektivnéjSich screeningovych nastroji a tim i zlepSeni Casné diagnostiky

poruch autistického spektra.



Abstract

Objectives: Within the last decade there has been growing emphasis on early diagnosis
of autism. It has been proved, that early diagnosis of autism followed by an appropriate
intensive intervention lead to the reduction of autistic psychopathology and significant
improvement of the child’s prognosis. Efforts to identify children at risk of autism as early as
possible resulted in the development of many screening tools and some new diagnostic
methods that could be used even before the age of two years. Despite many attempts of the
researchers worldwide, we still lack general agreement on the optimal screening method.
Abnormal sensory symptoms have a specific position among the early signs of autism.
Difficulties with sensory processing have been associated with autism since it was first
defined as a diagnosis; nevertheless evaluation of sensory symptoms is under-represented in
autism screening tools. There has been a long lasting debate whether sensory symptoms are a
component of core autistic deficits or a co-morbid phenomenon, however, new version of the
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5) has already included sensory

dysfunction among the diagnostic criteria of Autism Spectrum Disorder.

Methods: Over 90% of children with autism have sensory abnormalities and present
with sensory symptoms in multiple sensory domains. The development of parent-caregiver-
administered, standardized norm-referenced sensory questionnaires has allowed quantification
of these behaviors relative to age norms. Findings from standardized questionnaires show that
45 — 95% of individuals with Autism Spectrum Disorders (ASD) demonstrate high
frequencies of sensory behaviors that are more than 1 standard deviation (SD) away from
norms. One of the best tools to evaluate sensory symptoms in young children up to the age of
3 years is the Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP). The objective of this study was to

explore the potential of the Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP) as a screening tool for



autism spectrum disorders (ASD) in prematurely born children. These children are at an
increased risk for ASD (3,65% — 12,9%) compared to general population (1%). Parents of 157
children with birth weights less than 1500g (age 2 years, corrected for prematurity; 88 boys,
69 girls) completed a screening battery that besides the ITSP included two broadband screens
- Modified Checklist for Autism in Toddlers (M-CHAT), and the Communication and
Symbolic Behavior Scales Developmental Profile Infant-Toddler Checklist (CSBS-DP-ITC).
All children who screened positive on any of the screening tools subsequently underwent
clinical examination including the Autism Diagnostic Observation Schedule-Generic (ADOS-

G).

Results: The results of our study do not confirm that abnormal performance in the
ITSP could itself identify the cases of ASD in the population of preterm children. We used
classification trees to answer the question whether ITSP (or some of its subscales) could be
combined with the M-CHAT and/or the CSBS-DP-ITC into an effective ASD screening tool.
Using the CSBS-DP-ITC overall score and the sensation seeking subscale of the ITSP, we
obtained a screening tool that was able to identify all of the ASD children in our sample
(confirmed by cross-validation). The proposed screening tool is scored as follows: (1) If the
overall CSBS-DP-ITC value is less than 45,5 then the screening is positive; (2) If the overall
CSBS-DP-ITC value is greater than or equal to 45,5 and the z-score of the Sensation Seeking
subscale of ITSP is greater than or equal to 1,54 the screening is positive; (3) Otherwise the

screening is negative.

Conclusions: The identification of abnormal sensory symptoms is an important part of
the diagnostic process in ASD. The use of Sensation Seeking subscale of the ITSP in
combination with the CSBS-DP-ITC improves the accuracy of autism screening in preterm

children and eliminates the number of false negative screening results. Our results may



contribute to the development of more effective screening tools and consequently to the

improvement of the early diagnosis of Autism Spectrum Disorders.

Kli¢ova slova: poruchy autistického spektra, nezrali novorozenci, screening, senzorické
abnormity, Modified Checklist for Autism in Toddlers, Communication and Symbolic
Behavior Scales Developmental Profile-Infant-Toddler Checklist, Infant/Toddler Sensory

Profile

Key words: autism spectrum disorders, preterm children, screening, sensory abnormalities,
Modified Checklist for Autism in Toddlers, Communication and Symbolic Behavior Scales

Developmental Profile-Infant-Toddler Checklist, Infant/Toddler Sensory Profile
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Uvod

Pohled na détsky autismus a ostatni poruchy autistického spektra jako na zavazna, ale
velmi vzacnd onemocnéni se Spatnou prognozou jiz davno neplati. Prevalence téchto poruch
v soucasn¢ dobé v obecné populaci presahuje 1% a je tak vice nez 25x vysSi, nez
piedpokladaly prvni odhady prevalence ze sedmdesatych let 20. stoleti (Rutter, M., 1970).
Doposud nejreprezentativnéj$i analyzu tohoto piekvapivého trendu piinesla v roce 2011
Karen Weintraubova, kterd popsala, ze zhruba 25% narGstu pifipadi PAS lze pficist lepsi
diagnostice, 15% zvySenému povédomi a znalostem rodi¢i 1 odbornikll o autismu (coz ¢asové
koresponduje s celosvétovym rozsifenim internetu), 10% zvySenému véku obou rodicl pfi
zakladani rodiny a 4% geografickému shlukovani rodin s postizenymi détmi a odborné

pomoci. Polovina tohoto nariistu vSak nadale zlistava nevysvétlena.

V kontrastu s diive pfedpokladanou celoZivotni perzistenci autistické psychopatologie
v neménné podobé se dnes v literatufe stdle Castéji setkavdme s udaji o mozné tzdrave
z autismu, ktera se pohybuje mezi 3-25% piipadt (Helt M., 2008). Uzdravou zde rozumime
zmirnéni autistické symptomatiky do miry, kdy dany jedinec jiz nenaplni diagnosticka kritéria
pro poruchu autistického spektra (PAS) a zaroven dosdhne normalni trovné kognitivnich,
adaptivnich a socialnich schopnosti. Mezi hlavni prediktory ptiznivého vyvojového trendu u
konkrétniho jedince patii jeho normélni intelektovy potencial, dobra Groven receptivni slozky
feci, schopnost verbalni i motorické napodoby a normdalni motoricky vyvoj. Tize autistické
psychopatologie neni sama o sob¢ urCujici. Klicovym faktorem pro ptipadnou uzdravu je
Casn¢ stanovena diagndza ndsledovand brzkou, vhodné zvolenou intervenci. Pti adekvatni
casné intervenci 75-95% déti vyvine do 5 let véku komunikativni fe¢, u déti s vyraznéjSim
kognitivnim deficitem je vSak odpovéd’ na intervenci nizs§i (Dawson G., 2008). Vedle teci se
v optimalnim piipad¢ signifikantné zlepSuje i neverbalni komunikace, kognitivni vykon,

kvalita socialni interakce, symbolicka hra, responsivita, objevuje se vice pozitivniho afektu a
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méné maladaptivniho chovani (Bryson S.E. et al., 2003; Howard J.S. et al., 2005; Rogers S.J.,

1998; Sallows G.O. a Graupner T.D., 2005; Sutera S. et al., 2007).

Vétsina rodict déti s pozde€ji diagnostikovanym détskym autismem vnima odlisnosti
A. a Fombonne E., 1998). Je proto zarazejici, ze diagnéza détského autismu byva jen zfidka
stanovena pred Ctvrtym rokem zivota ditéte, v priméru dokonce az mezi patym a Sestym
rokem (Shattuck P.T. et al., 2009), diagnéza méné zavaznych forem PAS pak jesté pozdéji.
Hlavnim cilem odbornikli zabyvajicich se problematikou autismu je proto posunout
diagnostiku téchto poruch do co nejranéjSiho véku ditéte. Tento trend vedl spolu se
zavedenim novych diagnostickych postupt t€Z k vytvoreni fady screeningovych metod, které
by vcasnou identifikaci potencidlnich ptipadd s PAS usnadnily. I pfes extenzivni vyzkumné

snahy dosud neexistuje mezinarodni shoda na optimalni screeningové metodé.

Zasadni potencidl ma screening u populace se zvySenou prevalenci téchto poruch,
jakou je ndmi zkoumany soubor velmi nezralych a extrémné nezralych novorozencii, u nichz
pravdépodobnost diagnozy nékteré z poruch autistického spektra dosahuje 3,65% — 12,9%
(Hack M. et al., 2009; Johnson S. et al., 2010; Pinto-Martin J.A. et al., 2011; Dudova I. et al.,

2014a; Dudova L. et al., 2014b).

Specifické postaveni v Casné prezentaci autistické psychopatologie maji senzorické
abnormity, které jsou v souvislosti s autismem popisovany jiz od doby jeho definice jako
diagnostické jednotky a ve screeningovych dotaznicich byvaji opomijeny. Studie vychéazejici
ze standardizovanych metod ukazuji, ze 45-95% jedinc s poruchou autistického spektra
(PAS) se v oblasti senzorického zpracovavani 1iSi od popula¢ni normy minimalné o 1

smerodatnou odchylku (Leekam S.R. et al., 2007; Baker A.E. et al., 2008; Baranek G.T. et al.;
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2006; Tomcheck S.D. a Dunn W., 2007). Jednou z nejvalidnéjsich takovych metod u déti do 3

let véku je podrobny rodi¢ovsky dotaznik Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP).

Hlavnim cilem této prace je posoudit, zda a v jaké podobé lze pro screening poruch
autistického spektra uplatnit specificky dotaznik zaméfeny na senzorické zpracovavani ditéte.
V teoretické ¢asti prace piinasi aktudlni piehled o problematice poruch autistického spektra,
podrobné se zabyva jejich diagnostikou, zejména pak ¢asnou diagnostikou a celosvétovymi
trendy na poli screeningu, zmifiuje téz soucasnou situaci v Ceské republice. Jakkoli je
screening v obecné populaci vyznamny, ma i své problematické stranky, které jsou v praci
podrobnéji diskutovany. Dale prace piedstavuje pirehled o abnormitach v senzorickém
zpracovavani u autismu, popisuje metody jejich méteni. Seznamuje se specifickou populaci
nezralych novorozenct, ktefi maji oproti obecné populaci jesté vyssi pravdépodobnost vyvoje
autismu. Ve vyzkumné casti podava vysledky vlastniho vyzkumu screeningu poruch
autistického spektra, v ramci néhoz byl viibec poprvé pouzit standardizovany rodi¢ovsky

dotaznik specificky zaméteny na senzorické zpracovavani u predcasné narozenych déti.
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1. Pervazivni vyvojové poruchy obecné

1.1. Klasifikace

Pervazivni vyvojové poruchy jsou =zavazna neurovyvojovd onemocnéni, ktera
charakterizuje triada jadrovych ptiznakd — porucha komunikace, porucha socidlni interakce a
omezené, stereotypni vzorce v chovani a zajmech. V 10. revizi Mezindrodni klasifikace
nemoci (MKN-10, 1992) se mezi n¢ fadi détsky autismus, atypicky autismus, Aspergeriv
syndrom, jina desintegracni porucha v détstvi, Rettiv syndrom a hyperaktivni porucha
sdruzend s mentalni retardaci a stereotypnimi pohyby. V poslednim desetileti se hojné
pouziva termin poruchy autistického spektra (PAS), ktery v sobé zahrnuje Ctyfi nejcastéjsi
pervazivni vyvojové poruchy, a to détsky autismus, Aspergertiv syndrom, atypicky autismus a
jinou desintegracni poruchu v détstvi (Fombonne E., 2009). V novém americkém
klasifikaénim systému DSM-5 je poprvé zavedena unitdrni diagnostickd kategorie Porucha
autistického spektra, ktera pod svym ndzvem shrnuje vSechny vySe zminéné diagnostické

jednotky, jez jsou dale specifikovany podle danych kritérii (DSM-5, 2013).

1.2. Historie

Historicky prvni popis jedné z pervazivnich vyvojovych poruch piedstavuje prace
videniského pedagoga Hellera, ktery zacatkem 20. stoleti popsal tzv. infantilni demenci u déti
(Heller T., 1908), kterd je v MKN-10 znama jako pomérné vzacna jind desintegracni porucha
v détstvi. O 35 let pozdéji poprvé pouzil termin détsky autismus (DA) Leo Kanner, americky
psychiatr rakouského pivodu ve své praci Autistické poruchy afektivniho kontaktu (Kanner
L., 1943). Ve své praci popisuje Kanner soubor 11 pacienti, u kterych jsou deficitni

schopnosti vytvaret mezilidské vztahy, maji narusenou fec, na nekteré bézné podnéty z okoli
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odpovidaji abnormélné a obsedantné Ipi na neménnosti, pficemz nékteré schopnosti, napf.
mechanickd pamét, zistavaji dobfe zachovany. Kanner terminem ,,autismus‘ nechtél vytvofit
paralelu mezi nové popsanou poruchou a schizofrenii, ale konstatovat, Ze jim pozorované deti
ziji ve svém vlastnim, pro okoli Spatn¢ pochopitelném svéte, 1 presto vSak asociace mezi
autismem a schizofrenii vznikla (Hrdlicka M. a Komarek V., 2004). Jen rok po Kannerové
praci publikoval vidensky pediatr Hans Asperger soubor 4 kazuistik obdobnych pacientl ve
své praci Autisticti psychopati v détstvi (Asperger H., 1944). Jim popsané déti vykazovaly téz
tézkou poruchu socialni interakce a komunikace, i ptfesto, Ze mély dobfe vyvinutou fe¢ a
normalni ¢i vysokou inteligenci. Dale u nich byly pfitomné zizené, stereotypni zajmy a
motorickd neobratnost. V posledni dobé existuje fada polemik, zda prvenstvi v popisu
autistické psychopatologie skuteéné pfipisovat Kannerovi, nebot’ se objevily historické
zminky o tom, ze Kanner mohl o Aspergerové vyzkumné praci zapocaté jiz v tficatych letech

veédét a inspirovat se ji (Chown N. a Hughes L., 2016).

Zatazeni poruch autistického spektra (PAS) do klasifikacnich systéml provazela
v druhé poloving 20. stoleti fada historickych omylii, at’ uZ se jednd o zatazeni détského
autismu do skupiny schizofrennich psychoz v détstvi v Mezinarodni klasifikaci nemoci tak 1
v americkém klasifikacnim manudlu DSM-I a DSM-II ¢i o nechvalné znamou hypotézu o
psychogenni etiologii autismu, ktera ptredpokladala, ze DA je dasledkem chybné, citové
chladné vychovy ditéte, coz vedlo k traumatizaci mnoha rodin s autistickym ditétem béhem
50. a 60. let (Hrdlicka M. a Komarek V., 2004). K vymezeni autismu oproti schizofrenii doslo
az o 10 let pozd¢ji, Aspergeriv syndrom byl do klinické praxe uveden v roce 1981 (Wing L.,
1981). Spravného zafazeni se pervazivnim vyvojovym poruchdm dostalo az v americkém
diagnostickém manudlu DSM-III (American Psychiatric Association, 1980) a nésledné v
desaté revizi mezinarodniho klasifika¢niho systému Mezindrodni klasifikace nemoci (MKN —

10, 1992), coz spolu s rozsitenim konceptu autistické problematiky na celé spektrum poruch
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autistického spektra (PAS) vyznamné podnitilo vyzkum v této oblasti. Tento rozmach trva od
devadesatych let minulého stoleti az do dneska a diky nému je dnes détsky autismus
nejzkoumanéjsi poruchou v détské psychiatrii (Dudova I. et al., 2013). V Ceské republice se o
DA do poloviny devadesatych let publikovalo miniméalné. Téma bylo poprvé moderné
zpracovano v ucebnicich psychiatrie az pocinaje rokem 2000, v roce 2004 vysla prvni
mezioborova monografie o détském autismu (Hrdlicka M. a Komarek V., 2004), v roce 2006
vySlo zpracovani poruch autistického spektra s dirazem na klinickou praxi (Thorovd K.,
2006). Ptirozenym dusledkem byla tedy nevelkd informovanost 1ékaii a dalSich odbornikt
(psychologti, pedagogil) a nasledné¢ malo senzitivni diagnostika a péce (Dudova I. et al.,

2013).

1.3. Prevalence

Po mnoho desetileti byl autismus povazovan za vzacnou poruchu. Prevalence détského
autismu udavand v sedmdesatych letech minulého stoleti byla 0,44/1000 déti (Gillberg C. a
Wing L., 1999). V osmdesatych letech se koncept autismu rozsifil a zacalo se hovoftit o celé
skupiné poruch autistického spektra, coz samo o sobé logicky vedlo k ¢iselnému nartistu
prevalence. V devadesatych letech se vyskyt PAS zvysil na 2,75/1000 déti (Tidmarsh L. a
Volkmar F.R., 2003) a od roku 2000 udaje o vyskytu PAS u déti zacaly déle raketoveé nartstat
- prevalence PAS na 1000 déti se v riznych studiich pohybovala od 5,79 do 26,4. Dnes je tak
udavana primeérna prevalence PAS 1% populace (Baron-Cohen S. et al., 2009), ptedpoklada
se vSak, Ze toto Cislo je pravdépodobné jesté vyssi, coz ukazuji 1 novéjsi vysledky — 1,46%
v rozsahlé populacni americké studii 8-letych déti (Christensen D.L. et al., 2016). Lze
ocekavat, ze toto Cislo mulze jest¢ dale nartistat. Vyvoj prevalence piehledné¢ zobrazuje

obrazek ¢. 1.
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Obr. 1: Narust prevalence PAS
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Adaptovéano podle Weintraub K. 2011; Baio J., 2014 a Christensen D.L. et al., 2016

Doposud nejreprezentativnéjsi analyzu tohoto piekvapivého trendu piinesla v roce 2011
Karen Weintraubova, kterd popsala, ze zhruba 25% narGstu ptipadi PAS lze pricist lepsi
diagnostice, 15% zvysenému povédomi a znalostem rodicti i odbornikl o autismu (coz Casove
koresponduje s celosvétovym rozsifenim internetu), 10% zvySenému véku obou rodict pii
zakladani rodiny a 4% geografickému shlukovani rodin s postizenymi détmi a odborné
pomoci. Polovina nartstu vSak nadale ziistava nevysvétlena (Weintraub K., 2011). Grafické

znazornéni viz. obrazek ¢. 2.
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Obr. 2: Pri¢iny narustu prevalence dle Weintraubové
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1.4. Etiologie

Détsky autismus je Castéjsi u chlapct nez u divek v poméru 4,3:1 (Volkmar F.R. et al.,
2005). Aspergeroviv syndrom je pak u chlapci jesté Castéjsi v poméru 9:1 vuci divkam
(Woodbury-Smith M.R. a Volkmar F.R., 2009). Pro celou skupinu PAS je pomér pohlavi o
néco vyrovnanéjsi, a to v poméru 3,3:1 ve prospéch chlapci (Baird G. et al., 2006). U
sourozencl osob s PAS je riziko vyvoje této poruchy 5-10% (tedy az 10x vySsi nez v obecné

populaci).

Poruchy autistického spektra se fadi mezi nejvice dédiéné podminéné neurovyvojové
poruchy. Podil vlivu genetickych faktori se u DA odhaduje nad 90%, coZ je vice nez u
schizofrenie, bipolarni afektivni poruchy a hyperkinetické poruchy v détstvi (kde je
pfedpokladana heritabilita kolem 80%) a mnohem vice neZz u alkoholismu (60%) nebo
deprese (40%) (Owen M.J. et al., 2000; Sedlacek Z. et al., 2002). Pies veskeré snahy nalézt
geny determinujici autismus se dosud jednoznacnou asociaci definované alely n€kterého genu
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s autistickou poruchou nepodafilo nalézt, a to i ptesto, ze bylo identifikovano celkem 76 mist
z4jmu distribuovanych na vSech chromosomech s vyjimkou chromosomu 18 (Abrahams B.S.
a Geschwind D.H., 2008). V poslednich letech se ¢im dal tim vice uplatiiuje rozdéleni
autismu na syndromicky, ktery je spojen se znamymi piic¢inami — napt. tuberdzni sklerdzou,
syndromem fragilniho X-chromosomu a vzacnymi genetickymi syndromy, a na autismus non-
syndromicky, ktery tvoii vétSinu piipadi PAS. Mezi predpokladané genetické mechanismy,
které se na patogenezi PAS nejCastéji podileji, patfi ztraty a zisky genetického materidlu de
novo, geny modulujici PAS, kandidatni geny a mista, kde celogenomové vazebni studie
vykézaly nejsiln€j$i vazbu s PAS (Hrdlicka M. a Dudova 1., 2015). Ptehled nejcast&jSich

genetickych poruch asociovanych s autismem shrnuje tabulka €. 1.

Tab. 1: Nejcastéjsi genetické poruchy asociované s autismem

Genetické Gen (chromozom) Odhad vyskytu Odhad vyskytu
onemocnéni onemocnéni autismu u
u autismu (%) onemocnéni (%)
Sy fragilniho X FMRI (Xq28) 2-8 10-33
Duplikace 15q11-q13 | (15ql1-q13) 1-2 80 -100
Tubero6zni skleroza TSC1(9q34), 1 24 - 60
TSC2(16p13)

Angelmaniv sy UBE3A (15q11-q13) 1 80 - 100
Rettiv sy MECP2 (Xq28) <luZen 80 -100

Adaptovano podle Tordjman S. et al.; 2014 a Lai M.C. et al., 2014.
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Na vzniku PAS se do urcité miry podileji i negenetické faktory. Vyznam v etiologii
autismu mohou mit rizikové faktory v té¢hotenstvi (expozice thalidomidu, rubeola a nékteré
jiné virové infekce), vyssi vek rodicl, imigrace matek a pre- a perinatalni komplikace
(Szatmari P. et al., 1998; Volkmar F.R. et al., 2005; Rutter M., 2011). Nejasnou pozici
v etiologii autismu zatim zaujimaji specifické skupiny déti s mnohondsobné zvySenym
vyskytem autismu, které vSak do genetického schématu ¢i schématu poskozeni intrauterinni
noxou nezapadaji — at’ uz se jedna o predcasné¢ narozené déti s porodni hmotnosti nizsi nez
1500 g nebo o zvlastni skupinu extrémné deprivovanych déti z rumunskych sirot¢inci
(Hrdlicka M. a Dudova 1., 2015). V minulosti byla zvySena pozornost vénovana hypotézam o
mozné souvislosti mezi vznikem détského autismu a prodélanym ockovanim. Siroce
zkoumana byla jednak samotna vakcinace trojkombinaci MMR (measles, spalnicky — mumps,
pfiusnice — rubella, zardénky), a jednak thimerosal, konzervacni latka obsazena ve vakcinach.
Souvislost mezi incidenci autismu a oc¢kovanim MMR nebo thimerosalem nebyla prokazana

(Rutter M., 2005).

1.5. Klinicky obraz

Pervazivni vyvojové poruchy charakterizuje tridda jadrovych ptiznakti — porucha
komunikace, porucha socialni interakce a omezen¢, stereotypni vzorce v chovani a zajmech.
U détského autismu musi byt abnormality v téchto oblastech zjevné jiz pred koncem tietiho
roku zivota ditéte. U atypického autismu muiZe byt nastup psychopatologie opozdény,
pfipadné v jedné z uvedenych oblasti se mize dité blizit normalnimu vyvoji. U Aspergerova
syndromu neni naruSen kognitivni vyvoj a vyvoj fe¢i. Piehled nejvyznamnéjSich rozdili mezi

jednotlivymi pervazivnimi vyvojovym poruchami pfinési tabulka ¢. 2.
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Tab. 2: Nejvyznamnéjsi rozdily mezi jednotlivymi pervazivnimi vyvojovymi poruchami

Znak Détsky Aspergeriv | Rettiv Jina Jiné PDD
autismus syndrom syndrom dezintegracni
porucha
Pocet let pfi | 0-3 >3 0,5-2,5 >2 rizné
rozpoznani
Pohlavi M>Z M>Z Z M>Z M>Z
Inteligence MR —norma | podprimér | zavaznéjsi zavazngjsi MR —
— norma formy MR formy MR norma
Regrese Nekdy ne ano ano vétSinou ne
Komunikac¢ni | pfevazné dobré velmi Spatné | velmi Spatné ruzné
schopnosti omezené
Socialni velmi Spatné | Spatné dle véku velmi Spatné ruzné
schopnosti
Omezené Razné ano nevalidni rys | nevalidni rys rizné
z4jmy
Rodinna Malokdy Casto ne ne ?
anamnéza
podobnych
obtizi
Vyskyt Bézny ne velmi Casty béZny ?
epilepsie
Prognoza Rlzna vétSinou velmi Spatna | velmi Spatna rizna
dobra

Adaptovéano podle Hrdlicka M. a Dudova 1., 2015. Vysvétlivky: MR — mentalni retardace,

PDD — pervazivni vyvojova porucha, M — muzi, Z — Zeny.
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Détsky autismus

Détsky autismus charakterizuji vyrazné abnormity v oblasti socidlnich vztahd,
komunikace, chovani, hry a zajml. Alesponn v jedné z oblasti musi byt zfetelny nastup

psychopatologie pied dovrsenim tietiho roku Zivota ditéte, vétSinou se tak ale d¢je jesté diive.

Rozvoj autistickych priznaki probiha bud’ kontinualné a plizivé béhem prvnich dvou
let zivota, anebo v mensim procentu piipadl nastava tzv. autistickd regrese. Autisticka regrese
je zavaznym vyvojovym obratem zpét, kdy se u ditéte jiz osvojené vyvojové dovednosti
casteCné nebo uplné ztraceji. Regrese nastdva nejCastéji v oblasti feci, ale mlze se tykat i
jinych vyvojovych oblasti — neverbdlni komunikace, sdilené pozornosti, socidlni interakce,
hry (Thorova K., 2006) a né€kdy 1 kognitivnich schopnosti. Regrese miize nastat jak u déti,
které se do té doby vyvijely normalnég, tak u déti vykazujicich mirné zndmky autismu. Vyskyt
regrese je popisovan v Sirokém rozmezi 20 — 49% (Bernabei P. et al.,, 2007). Primérny
zacatek regrese je pravidelné referovan mezi 14. — 24. mésicem ve€ku (Ozonoff S. et al.,

2005).

Abnormality v socidlni interakci jsou pro détsky autismus klicové. Déti s normalnim
vyvojem projevuji socidlni chovani (socialni ismév, broukéni, o¢ni kontakt) od prvnich tydnt
v zivote, coz je zédkladem pro rozvoj dalSich dovednosti (Martin A. a Volkmar F.R., 2007;
Sadock B.J. et al., 2009). Autisti¢ti kojenci se naproti tomu casto vyhybaji o¢nimu kontaktu a
nejevi zdjem o lidské hlasy a tvate, coZ neziidka vyvolava podezieni, ze je dité¢ hluché. U déti
s autismem se setkdvame s celou Skalou socialniho chovani, ktera ma dvé extrémni polohy —
osam¢lost, kdy je v popfedi nezdjem o kontakt s lidmi a slab4 nebo Zadna odpovéd’ na emoce
okoli — a nepfiméfend nadmérnd socidlni aktivita se snahou o navazovani socialniho kontaktu

vSude a s kazdym (Thorova K., 2006). Vztah k rodi¢im byva prostfedkem k uspokojeni
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vlastnich potieb. VétSina autistickych déti vykazuje vyrazné problémy ve vrstevnickych

vztazich v jakémkoli véku.

Porucha komunikace u déti s autismem zasahuje jak jeji verbalni, tak i neverbalni
slozku. Opozdény vyvoj feci byva Casto prvnim signalem znepokojujicim rodice i odborniky
mezi prvnim a tfetim rokem Zzivota ditéte. Asi polovina autistickych déti si nikdy neosvoji
dostate¢né pouzitelnou komunikativni fe¢ (Sadock B.J. et al., 2009). I u déti, u kterych se
komunikativni fe¢ vyvine, se vyskytuji ¢etné abnormity a deficity v jejim pouziti. Re¢ byva
nedostatecn¢ komunikativni. Typickd je neschopnost recipro¢niho dialogu a adekvéatni
verbalni reakce na sdéleni jinych osob (Lewis M., 1996). Re¢ byva napadné Sroubovita,
monotonni, neemotivni. Casté byvaji jak bezprostiedni, tak opozdéné echolilie, zamény
z4jmen a rodu, neologismy, verbalni ritualy, podivné, mnohdy socialn¢ zahanbujici vyroky a
dotazy a naruSena vétna stavba. Rozsahlé byva téz postizeni neverbalni slozky komunikace,
kterou dité nedokaze nahradit chybéjici fecovy projev. Nejtypictéji se setkavame s potlacenou
az vymizelou gestikulaci véetné¢ ukazovani, plochou mimiku nereagujici na déni kolem a
nevyjadiujici potfeby autistického ditéte a chybénim usmévu v socidlni interakci.

Vyvoj hry a jeji kvalita zavisi na predstavivosti a zapojeni fantazie, na urovni mysleni,
motoriky a socidlnich dovednostech, jako je napodoba a sdileni pozornosti (Thorova K.,
2006). U autistickych déti jsou kvalita, mira a zplisob hry naruSeny rizné zavazng. Pro
autismus je typickd porucha ve fantazijni a spole¢enské napodobujici hie, Casté repetitivni a
stereotypni prvky ve hie, ulpivavost a neodklonitelnost. Zachazeni s hrackami byva
neobvyklé a nefunk¢ni. Déti se o hracky Casto nezajimaji a preferuji pfedméty bézné denni
potieby. Nekteré déti se vénuji jen jednoduchému stereotypnimu zachazeni s predméty jako je
roztaeni, mavani, bouchani, hazeni nebo fazeni, tfidéni a seskupovani predméti podle
urcitych pravidel. Béznéa je koncentrace na detail nebo na nefunkéni aspekty hracek, napf.

jejich ocichavani nebo olizovani (Sadock B.J. et al., 2009).
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Stereotypni a opakujici se chovani se obvykle zacind objevovat a zintenziviiuje se
mezi druhym a ctvrtym rokem véku (Schultz R.T., 2005). Jako motorické manyrismy
oznacujeme volni stereotypni, opakujici se pohyby rukou, prsti nebo i celého téla, které
nemaji zadny ziejmy ucel. Muze se jednat o kratké ttepavé ¢i kroutivé pohyby rukou a prsti,
poklepavani, otdcCeni, tfepani spojené s manipulaci s pfedméty, nastavovani rukou do
zvlastnich pozic, kyvavé pohyby trupem, poskakovani, toceni se kolem vlastni osy, zvlastni
stereotyp chlize véetné€ chlize po Spickach a dalsi. Objevuji se typicky pfi emocnim rozruSeni
— pfi radosti, nepohodé€, ve stresu nebo pii uzkosti. Slouzi zfejme k uvolnéni napéti nebo
k vyplnéni volného casu.

Zajmy ditéte jsou vétSinou vyrazné odlisné od zajmu vrstevnikid. Autistické déti byvaji
ve svych zajmech obtizn¢ odklonitelné, ulpivavé. Jejich zajmy jsou kvalitativné omezené a
stereotypni. Casto se vyskytuje zaujeti nezivymi, mechanickymi pfedméty (napf. dopravnimi
systémy a prostiedky) na tkor spoleCenskych, interaktivnich zalib a her s vrstevniky.
Rodindm déti s autismem casto komplikuje zivot jejich obsedantni lpéni na neménnosti
programu a prosttedi, které se projevuje dodrzovanim nefunkénich ritudldi, naléhdnim na
piizptsobeni se ostatnich a odporem i k drobnym zménadm, na které byva nutné dité velmi
dlouho piedem piipravovat. Casto i drobnd ne¢ekand zména u ditéte s autismem vyvola
vybuch vzteku a agrese. Vyrazné byvaji senzorické abnormity, mezi které patfi nepfimétené
reakce na nékteré bézné zvuky (jako napt. hluk vysavace, fénu ¢i pracky), viné ¢i chut
potravy. Prah bolesti maji casto zvySeny, coz neziidka vede k nebezpecnému nebo
sebeposkozujicimu chovani (Stipani, rozdirani klize, bouchani hlavou, kousani apod.) ale i
k zanedbani jinych zdravotnich obtizi, nebot’ je dit€¢ nedd zadnym zplisobem najevo (nejcastéji
zanét ucha €1 zubu, ale 1 jiné jinak bolestivé stavy).

Hyperaktivita neni v diagnostickych manualech uvadéna mezi ptfiznaky specifickymi

pro détsky autismus, ackoli ji v klinicky vyjadiené podobé vyzadujici specifickou medikaci
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vidame u 40-80% dé&ti s autismem. V MKN-10 jesté stale existuje tzv. vylu€ovaci dolozka,
kterd znemoziuje diagnostikovat soucasné PAS a hyperkinetickou poruchu, formalné tedy
v tomto piipadé stanovujeme pouze hyperkineticky syndrom. Z DSM-5 byla jiz tato
vylucovaci dolozka odstranéna (Hrdlicka M. a Dudova 1., 2015).

Kognitivni schopnosti autistickych osob jsou rozvinuté nerovnomeérné. Zhruba 5% z
nich miize dosahovat az geniality v ramci tzv. ostrivki specidlnich schopnosti, které vyrazné
kontrastuji s jinak velmi nizkou urovni praktickych dovednosti. Jedna se nejcastéji o
vyjimecnou mechanickou pamét se schopnosti memorovat piesné¢ fady nezazivnych udaji
(telefonni Cisla z telefonniho seznamu, zastavky v jizdnim fadu aj.), matematické schopnosti

provadét zpaméti slozité pocetni ikony, malifské nebo hudebni schopnosti.

Typicky détsky autismus je asi v 75% pftipadd spojen s mentalni retardaci riizného
stupn€. Pojem vysoce funkéni autismus (high functioning autism, HFA) pouzivame u osob,
které splnuji kritéria pro détsky autismus a soucasné se jejich inteligence pohybuje nejméné
v pasmu podpriméru (IQ nad 70). Tyto osoby disponuji adekvétni slovni zasobou, 1 kdyz
jejich schopnost uceni a porozumeéni zaostdva za stejné starymi normalné se vyvijejicimi
vrstevniky. Dé&ti s HFA zpravidla neumi v feci vyjadiit své emoce a maji problémy

s interpretaci neverbalnich podnétii od jinych osob.

Atypicky autismus

Podle MKN-10 miZe byt autismus atypicky bud vékem, kdy wvznikl, nebo
symptomatikou, kterou se projevuje, ptipadné je atypické oboji. V prvnim piipadé€ u ditéte s
atypickym autismem mulze byt odliSnost ve vyvoji patrnd az po tietim roce veku, ale
psychopatologie v klicovych oblastech (autistickd tridda) dosahuje stejného stupné jako u

détského autismu. V druhém piipadé je bud’ naruseny vyvoj ve vsech tfech oblastech
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autistické triady, ale kvalita a intenzita symptomul nenapliiuje zcela diagnosticka kritéria pro
typicky détsky autismus, anebo jedna z kli¢ovych oblasti neni vyrazn¢ abnormélni. Americka
klasifikace az po svou cCtvrtou revizi pouzivala termin Pervazivni vyvojova porucha
nespecifikovana (Pervasive Developmental Disorder-Not Otherwise Specified, PDD-NOS).
Tato porucha je pravdépodobné dosti Castd, ale velmi malo prostudovana pravé kvili své
heterogenité¢ a neptesné¢ definici (Volkmar F.R., 1998). Atypicky autismus muzeme
diagnostikovat téZ u osob s tézkou nebo hlubokou mentalni retardaci vykazujicich silné
autistické symptomy. Jejich mentalni vék je natolik nizky, ze mira komunika¢niho nebo
socialniho deficitu nekontrastuje s projevy obvyklymi pro mentalni retardaci (Thorova K.,

2006).

Aspergeriyv syndrom

Diagnostickou kategorii Aspergeriv syndrom, ktery nahradil do té doby pouzivany
termin ,,autisticka psychopatie® zavedeny Hansem Aspergerem (1944), prosadila do klinické
praxe Lorna Wingova v roce 1981. Od té doby se vedou rozsihlé diskuze, zda vymezeni této
jednotky oproti vysoce funkénimu détskému autismu (HFA) ma své opodstatnéni ¢i nikoli.
Tato diskuze v dobé€, kdy americky manual DSM-5 smazava mezi jednotlivymi poruchami
autistického spektra rozdily a zastfeSuje je jedinou diagnostickou jednotkou ,,Porucha
autistického spektra®, prestava byt tolik aktudlni, nicméné na evropské ptid¢ je tato diagnoza
nadale plné validni a ma své Cetné zastance jak mezi odborniky, tak 1 samotnymi osobami
s Aspergerovym syndromem. Hlavni rozdily mezi Aspergerovym syndromem a vysoce
funkénim autismem (HFA) spocivaji v intelektovych a feCovych schopnostech, 1isi se i

nékteré autistické symptomy a prognoza byva obecné lepsi.
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Intelektové schopnosti u lidi s Aspergerovym syndromem se vzdy pohybuji v pasmu
normy, hodnota IQ nizsi nez 70 tuto poruchu prakticky vylucuje. Celkové i verbalni 1Q skore

u pacientil s AS byva vyssi nez u pacienti s HFA.

Retové schopnosti byvaji intaktni, nékdy dokonce hypertrofované. Vyvoj fedi je
casové v norm¢, n¢kdy i urychleny. Oproti tomu u HFA je vyvoj fe¢i vzdy opozdény a
komunikaéni schopnosti omezené. Re¢ je u pacientii s AS po formalni strance spravna, ale
Casto dosti napadnd pro svou mechani¢nost a Sroubovanost. Projev ditéte ptisobi formalnim,
pseudodospélym dojmem. Komunikacni styl byva egocentricky, pacienti preferuji dlouhé
monology na sva oblibend témata bez schopnosti reagovat reciprocné na aktualni konverzaci.
Re¢ vétdinou neodpovida socidlnimu kontextu situace, nipadné byva Ipéni na piesném
vyjadfovani a verbalni ritudly. Mivaji problémy formulovat odpovédi na obecné otazky,

preferuji pfesné a strukturované dotazovani.

Socidlni chovani u osob s AS byva neobratné a jednostranné, stejné jako u pacientd
s HFA. Omezené chéapou city druhych lidi a ¢asto jsou k nim lhostejni (Szatmari P. et al.,
1989). Oproti lidem s HFA byvaji vice motivovani k interakci s ostatnimi lidmi, nechténé se
vSak dostavaji do socidlni izolace kvili svému zvlastnimu komunika¢nimu stylu. K okoli se
chovaji formalné a odtaZité, Casto jej pouZzivaji k uspokojeni vlastnich potfeb. Problémy se
zapojenim do kolektivu vrstevnikl se vétSinou objevuji uz v matetské skole. Svym socidlnim
vyClenénim byvaji déti s AS frustrovany, Casto se znich stavad ter¢ posméchu a Sikany.
Nechépou pravidla spolecenského chovani, ktera jsou jinym lidem srozumitelnd automaticky
a ulpivaji na vlastnich socialnich ritudlech. Humor a ironii berou doslovn¢, chybi jim empatie,
pusobi sebestiedné. Maji omezenou schopnost vyjadfit své vlastni pocity, jsou nachylni
k sebepodcenovani, odsuzovani a hledani chyb na vlastni osobé&, coz komplikuje nedostatecny

nahled na sebe sama. U n¢kterych je naopak patrna absolutni nekriti€nost vici vlastni osob¢,
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zdiraziiovani nadprimérné inteligence a bezohlednost vi¢i rodinnym piislusnikim

(Woodbury-Smith M.R. a Volkmar F.R., 2009; Thorova K., 2006).

U osob s AS se vyskytuje motoricka neobratnost a dal$i motorické napadnosti
(choreiformni pohyby, problémy s rovnovahou, abnormality chiize a pohybové imitace), které
se objevuji rovnéz u autismu. Diagnosticky specifi¢téjsi se zda byt motorickd neobratnost u
mensich déti s AS oproti détem s HFA, u kterych nebyva tak Casto popisovana (Hrdlicka M. a

Dudova 1., 2015).

Ritualizované chovani a ulpivavé zajmy byvaji celkové propracovanéjsi a
komplikovanéj$i nez u déti s autismem. Jak intenzitou, tak obsahem zajmil se déti a
adolescenti s AS odliSuji od svych vrstevniki (Woodbury-Smith M.R. a Volkmar F.R., 2009).
Mezi jejich oblibené zdjmy patii nejCastéji pocitate a programovani, dopravni prostiedky,
dopravni znacky a znacky aut, encyklopedie, historie, technickd schémata a navody, vesmir,
ptiroda a zvifata, mapy, Cisla, shromazd’'ovani daji o rlznych faktech, kresleni stejnych
témat a dal$i oblasti, ve kterych lze vystopovat néjaky fad a opakovani. Na druhou stranu
mohou byt lidé s AS nadani v rliznych oblastech, napt. literarni, v pamét'ovych dovednostech,
v logickém a matematickém uvazovani (Thorova K., 2006). Lidé s Aspergerovym
syndromem byvaji Casto chybné diagnostikovéani a terapeuticky vedeni. Nejcastéjsi mylné
diagndzy jsou atypickd schizofrenie, deprese, schizoidni porucha osobnosti, schizotypni

porucha nebo obsedantné-kompulzivni porucha.

Jina desintegracni porucha v détstvi

Jedna se o pomérn¢ vzacnou poruchu, ktera se diive v literatute objevovala pod nazvy
infantilni demence, Hellerliv syndrom nebo desintegracni psychéza. Poprvé byla popsana

v roce 1908 (Heller T., 1908). Dle MKN-10 je pro ni charakteristické pocate¢ni obdobi zcela
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normalniho vyvoje trvajici minimaln¢ do 2 let véku ditéte. Nejcastéji kolem tietiho nebo
ctvrtého roku zivota dochazi k rychlé progresivni ztraté dive ziskanych dovednosti, a to
behem 6-9 mésicti od ndstupu prvnich piiznakt. Dle DSM-IV ztrata dovednosti nastava pred
dosazenim 10 let Zivota ditéte. Oproti détskému autismu je jeji nastup pozdéjsi (prumérny vék
zacatku je 3,76 roku), prevazuje akutni zacatek nad plizivym a az v 50% lze identifikovat
potencialni precipitacni faktory (epilepticky zachvat, horecka, ockovani, akutni
gastroenteritida) (Hrdlicka M. a Dudova 1., 2015) Opakované je popisovana také spojitost s
n¢jakou psychologickou udélosti v zivoté ditéte (Kurita H. et al., 1992; Volkmar F.R. a Cohen
D.J., 1989). Vyznam takovych udalosti ale ziistava zna¢n¢ nejasny, vzhledem k faktu, ze jsou
v détském veéku pomérné Casté (Mouridsen S.E., 2003). Regrese se u desintegracni poruchy
v détstvi netyka jen jazyka, sociability, adaptacniho chovani a hry, ale i motorickych
schopnosti, sebepéce, kontinence moci a stolice a kognitivnich funkei (Mouridsen S.E. et al.,
1999). Takto rozsahlé globalni zmény u regrese v ramci détského autismu nejsou pozorovany.
U déti s touto poruchou se Castéji nez u autismu vyskytuje epilepsie (77% vs. 33%) i
abnormity na EEG (54% vs. 19%). Mentalni retardace u déti s desintegra¢ni poruchou byva
hlubsi a €asto dosahuje hodnot téZké az hluboké mentalni retardace (primérné 1Q je 34 oproti
58,5 u DA), vice vyjadiena byva 1 agresivita, naopak mén¢ castd byva repetitivni hra

(Hrdlicka M. a Dudova L., 2015).

Hyperaktivni porucha sdruZena s mentalni retardaci a stereotypnimi pohyby

Tato nejasné definovana porucha v sobé podle MKN-10 zahrnuje hyperaktivni syndrom
nereagujici na stimulancia, mentalni retardaci s IQ niz$im nez 50 a stereotypni pohyby a/nebo
sebeposkozovani. V adolescenci hyperaktivita pfechdzi do hypoaktivity. Socialni naruseni

typické pro jiné pervazivni vyvojové poruchy se zde nevyskytuje. Americké klasifikacni
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systémy predchéazejici DSM-5 tuto poruchu neuznavaly, a nebyla zafazena ani do soucasné

definice Poruchy autistického spektra dle DSM-5.

Rettiiv syndrom

Jednd se o vzacnou geneticky definovanou poruchu vazanou na X-chromosom
vyskytujici se vyluéné u Zen, kterd byla poprvé popsana v roce 1965. Mutace genu Xq28 je

pricinou tvorby abnormalniho proteinu MeCP2, coz vede ke zmén¢ regulace genové exprese.

Po obdobi normalniho ¢i témét normalniho ¢asného vyvoje dochazi nejcasteji mezi 6-
18 mésici veéku ke ztraté teci (v ptipadé, ze ji uz dit€ pouzivalo) i manudlnich dovednosti
(ztrata schopnosti pouzivat uceln¢ ruku) a ke zpomaleni riistu hlavy. Typické jsou kroutivé,
sviravé Ci tleskavé pohyby rukou, pfipominajici pohyby pfi myti rukou. Miize se vyskytnout
nepravidelné dychani, predevs§im v bdélém stavu, zahrnujici epizody hyperventilace, apnoe a
zadrzovani dechu. Pozdéji se vyviji skoliéza nebo kyfoskolidza. Témér u vSech pacientek se

na EEG objevuji epileptické grafoelementy a u 75% z nich dochazi k rozvoji epilepsie.

Vyvoj poruchy se v literatuie rozdeluje podle veéku a symptomatiky do Ctyt stadii:

1) stadium Casné stagnace (6 — 18 mésicti)

2) rychla vyvojova regrese (12 — 24 mésict, vétSinou trva 13-19 mésici)

3) pseudostacionarni stadium (3 — 4 roky, mlzZe pretrvavat i mnoho let az desetileti)

4) stadium pozdni motorické degenerace (Skolni vék ¢i casna adolescence)

Socidlni zajmy a schopnosti se postupné ztraceji a dochédzi k t€Zkému mentadlnimu

postizeni. Klinicky obraz i prognéza byva horS§i nez u détského autismu. V poslednim,
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¢tvrtém stadiu se pacientky stavaji invalidnimi, nékdy i imobilnimi (Hrdli¢ka M. a Dudova I.,

2015). Genetické testovani je v soucasné dob¢ dostupné.

1.6. Prognoza a terapie

Jak jiz bylo zminéno vyse, prognoza Rettova syndromu a jiné desintegra¢ni poruchy
v détstvi je velmi nepiizniva. U ostatnich pervazivnich vyvojovych poruch (détského a
atypického autismu a Aspergerova syndromu) prognoéza zavisi na mnoha faktorech.
Symptomatologie détského autismu byva nejvyraznéj$i mezi tfetim a patym rokem zivota.
Déti s mens$im handicapem ziskavaji ur¢ité komunikacni a socialni dovednosti béhem Skolni
dochazky (Koenig K. et al., 2000). V adolescenci muzeme pozorovat jak zhorSeni
behaviordlnich projevi, tak zlepSeni symptomatiky (Rutter M., 1970). Vyrazné potize
v riznych socidlnich situacich vSak pietrvavaji i u velmi dobfe fungujicich jedinct (Volkmar
F.R. a Cohen B.J., 1988). Trvale zavislé na rodin¢ nebo instituci zGstavaji asi dvé tietiny
dospélych osob s autismem. Autistiti pacienti byvaji kviali své Spatné komunikaci a
porozumeéni socidlnim situacim, ale 1 posunutému vnimani bolesti obtiznymi a téZce
osetfitelnymi pacienty v bézné somatické medicin€, a mize u nich dojit k zanedbani riznych

zdravotnich problémi.

Pribéh a progndéza osob s Aspergerovym syndromem jsou vice sledovany az
v poslednich letech. Jesté pred nedavnem byl Aspergertiv syndrom primérmé diagnostikovan
v 11 letech ditéte (Howlin P. a Moore A., 1997), navic mnoho jedincii s touto poruchou
unikalo a unikéd spravné diagnostice a potazmo i odpovidajici péci mnohdy az do dospélosti
(Klin A. a Volkmar F.R., 1997). Vysledkem tak ¢asto byva, Ze déti s nepoznanou PAS byvaji
ve Skole kviili své odlisnosti vylouceny z kolektivu ¢i Sikanovany, mize se u nich rozvinout

deprese 1 suicidalni chovani (Howlin P., 2000). U jedincti s Aspergerovym syndromem se
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navic ve zvysené mife vyskytuje pfidruzena psychopatologie jako napt. asocidlni, vznétlivé a
rusivé chovani ¢i Uzkostné prozivani, ktera mulze byt pozitivné ovlivnéna vhodnym
vychovnym piistupem a prostiedim (Tonge B.J. et al., 1999). U vétSiny osob s AS se
symptomatika zlepSuje v pribéhu casu, ale potize vramci komunikacnich dovednosti,
socialniho pfizplisobeni a samostatného zivota pietrvavaji do dospélosti (Woodbury-Smith
M.R. a Volkmar F.R., 2009). Ne¢ktefi lidé s AS vedou zcela samostatny zZivot, najdou si praci,
pfipadné zalozi rodinu. Jejich okoli je Casto povazuje za nepraktické, podivinské nebo
introvertni. Naopak mnoho lidi s AS v béZném zivoté selhava, ziji doma s rodi¢i a nepracuji

(Thorova K., 2006).

Hlavni metodou k zmirfiovani jadrovych priznakl autismu (naruSeni socidlni interakce,
porucha komunikace, stereotypni a opakujici se vzorce chovani, zajmi a aktivit) zlstavaji
nadale specialné pedagogické a behavioralni intervence (Schopler E. a Mesibov G.B., 1997;
Schopler E. et al., 1998). Interven¢ni metody délime na ty, které jsou zamétené na rozvoj
dovednosti osoby s autismem (strukturované uceni, nacviky komunikace a sociilnich
dovednosti), a na intervence zaméfené na problémové chovani (aplikovana behavioralni
analyza). Intervenci je tfeba pfizplsobit rodinné situaci, osobnostnim charakteristikdim a
specialné terapeutickym potfebam autistického jedince (Hrdlicka M. a Komarek V., 2004). Tu
Aspergerova syndromu jsou terapeuticky nejucinnéj$i behaviordlni a edukacni intervence
zaméfené na ziskavani socialnich dovednosti, redukci maladaptivnich vzorcii chovani a uceni

se efektivnéj$i komunikaci.

Psychofarmaka se pouZzivaji dopliikov€ v ramci ovliviiovani nékterych problémovych
symptomu. Uplatiiuje se zde tzv. pravidlo syndromologického ovliviiovani (Hrdlicka M. a
Dudova 1., 2014). Za ptiznakové okruhy vhodné k farmakologické intervenci se povazuje 1)

agresivita, zvySend iritabilita a sebepoSkozovani; 2) stereotypni a repetitivni chovani,
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obsedantni syndrom a nadmérné ritualy; 3) poruchy spanku; 4) hyperkineticky syndrom a

impulzivita.

V literatufe se objevuji ¢etné tidaje o0 mozné tzdravé z PAS. Ve svém review z r. 2008
Heltova popisuje moznost tuzdravy u 3-25% déti s PAS (Helt M., 2008). Uzdravou se zde
rozumi zmirnéni autistické symptomatiky natolik, Ze dany jedinec jiz nenaplni diagnosticka
kritéria pro PAS a zaroven dosdhne normalni urovné kognitivnich, adaptivnich a socidlnich
schopnosti. Mezi hlavni prediktory mozné tzdravy se uvadi normalni intelektovy potencial,
dobra troven receptivni slozky teci, schopnost verbalni i motorické napodoby a normalni
motoricky vyvoj. Tize autistické psychopatologie neni sama o sob& urcujici. Soucasn¢ se za
pozitivni faktor povazuje ¢asn¢ stanovena diagn6za s naslednou Casnou intervenci a diagnéza
atypického autismu. Oproti tomu pfitomnost zachvatového onemocnéni, mentalni retardace a

syndromicky autismus jsou povazovany za prognosticky nepiiznivé faktory.
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2. Diagnostika poruch autistického spektra

Stanoveni diagnézy a miry zavaznosti postizeni pouze na zaklad¢ klinického obrazu je
malo pfesné. Hraje zde roli, Ze se jedna o poruchy, se kterymi l€kafi a psychologové mimo
specializovana centra piichazi do kontaktu spise ziidka. Za standardni diagnosticky proces se
dnes povazuje multidisciplinarni vySetfeni, které¢ zohlednuje informace z mnohocetnych
zdrojii, jako je podrobna vyvojova anamnéza, popis soucasné¢ho chovani, zhodnoceni
kognitivnich a jazykovych schopnosti, pozorovani ditéte v riiznych prostfedich a vysetieni

standardizovanymi diagnostickymi nastroji (Le Couteur A. et al., 2008).

2.1. Klinické vySetieni

Pti klinickém vySetieni se opirdme o pozorovani ditéte a o kontakt s nim, klicové jsou
podrobné anamnestické udaje rodiny o nastupu pfiznakii a vyvoji onemocnéni, jakoz i o
celkovém psychomotorickém vyvoji ditéte. Detailni voditka poskytuji kritéria MKN-10, a to
piedevsim ve své verzi pro vyzkum (MKN-10, 1996). NiZe jsou uvedena diagnosticka kritéria
tfi nejCastejSich poruch autistického spektra. S ostatnimi poruchami, které nalezi do SirSiho

okruhu pervazivnich vyvojovych poruch, se vétSina odbornikli v béZzné praxi nesetkava.
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Diagnosticka kritéria MKN - 10 pro Détsky autismus (F84.0)

A. Abnormalni nebo naruseny vyvoj je patrny pied vékem tii let, a to nejméné v jedné z
nasledujicich oblasti:

(1) receptivni nebo expresivni fe¢ uzivana v socialni komunikaci,

(2) vyvoj selektivnich socialnich vazeb nebo recipro¢ni socialni interakce,

(3) funkcni nebo symbolicka hra.

B. Celkem musi byt pfitomno nejméné Sest symptomu, uvedenych pod bodem (1), (2) a (3),
pricemz nejmén¢ dva z bodu (1) a nejméné jeden jak z bodu (2), tak z bodu (3):

(1) Kvalitativni abnormality v recipro¢ni socialni interakci se projevuji nejméné ve dvou ze
Ctyt nasledujicich oblasti:

e neschopnost piiméfené uzivat pohledu z o¢i do oéi, vyrazu tvare, postoje téla a gest k
socialni interakci,

e neschopnost rozvijet (zpisobem piiméfenym mentalnimu véku a navzdory hojnym
prilezitostem) vztahy s vrstevniky, které se tykaji vzajemného sdileni z4jmu, aktivit a
emoci,

e nedostatek socialné emocni reciprocity, coz se projevuje narusenou nebo deviantni reakci
na emoce jinych lidi, nedostate¢né pfizpiisobovani chovani socidlnimu kontextu, nebo
slaba integrace socialniho, emo¢niho a komunikativniho chovani,

e chybi spontanni snaha o zdbavu, zjmy nebo aktivity s jinymi lidmi (napt. ukazovat,
piinaset pfedméty zajmu jinym lidem nebo na n¢€ upozoriiovat).

(2) Kvalitativni abnormality v komunikaci jsou ziejmé alespoit v jedné z nasledujicich
oblasti:

e rozvo] mluvené fe¢i je opoZdén nebo Uplné chybi a neni snaha tento nedostatek
kompenzovat pouzivanim gest nebo vyrazem tvafe jako alternativniho zplsobu

komunikace (Casto chybi ptredchéazejici komunikativni zvatlani),
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relativni neschopnost zac¢it nebo udrzet konverzaci (at’ uz je schopnost feci na jakékoli
urovni), kde je tieba recipro¢né reagovat na komunikaci jiné osoby,
stereotypni a opakujici se pouzivani jazyka nebo idiosynkratické uzivani slov nebo frazi,

nedostatek riznych spontdnnich her "jakoby" nebo (v mladi) spolecenskych her.

(3) Omezené, opakujici se a stereotypni vzorce chovani, zajmu a aktivit se projevuji alespon v

jedné z nésledujicich oblasti:

stdlé zabyvani se jednim nebo vice stereotypnimi a omezenymi zajmy, které jsou
abnormalni co do obsahu nebo zaméfeni, nebo jednim nebo vice zajmy, které jsou
abnormalni ve své intenzit¢ a pfesné¢ vymezeném druhu, i kdyz ne v obsahu a zamétent,
zdanlivé kompulzivni Ipéni na specifickych, nefunkénich rutinach nebo ritualech,
stereotypni a opakujici se motorické manyry, které zahrnuji bud’ poklepavani, nebo
krouceni rukama nebo prsty, anebo komplexni pohyby celého téla,

z4jem o Casti pfedmétd nebo nefunkéni prvky hracek (jako je napt. viing€, omak, hluk nebo
vibrace, které vytvareji).

Klinicky obraz nelze pfiCist jinym pervazivnim vyvojovym poruchdm: specifické
vyvojové poruSe receptivni feci (F80.2) se sekundarnimi socidlné emoc¢nimi problémy,
reaktivni poruSe vztahli (F94.1) nebo desinhibi¢nimu typu naklonnosti (F94.2), mentalni
retardaci (F70 - F72), s n¢kterou ptfidruZenou poruchou emoci nebo chovani, schizofrenii

(F20-) s neobvykle casnym vznikem a Rettové syndromu (F84.2).
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Diagnosticka kriteria MKN - 10 pro Atypicky autismus (F84.1)

. Abnormalni nebo naruseny vyvoj je patrny ve véku tii let nebo pozdéji (kritéria jako pro
autismus s vyjimkou véku, kdy se projevi).

. Kvalitativni abnormality ve vz4jemné socidlni interakci nebo komunikaci nebo omezené,
opakujici se a stereotypni vzorce chovani, zajmu a aktivit (kritéria jako pro autismus az na
to, ze nemusi spliovat kritéria pro pocet oblasti abnormality).

. Porucha nespliuje diagnosticka kritéria pro autismus (F 84.0).

Diagnosticka kriteria MKN - 10 pro Aspergeriiv syndrom (F84.5)

. Nepfitomnost klinicky vyznamného celkového zpozdéni mluveného nebo receptivniho
jazyka nebo kognitivniho vyvoje. Diagnoza vyzaduje, aby dité uzivalo jednotliva slova
kolem véku dvou let nebo diive. Schopnost si sdm pomoci, adaptacni chovani a zajem o
okoli béhem prvnich tfi let by mély byt na Grovni normélniho rozumového vyvoje. AvSak
motorické milniky mohou byt o néco opozdény a je obvykld pohybova nemotornost (i
kdyZ to neni nutny diagnosticky rys). BéZzné jsou ojedin€lé specidlni dovednosti, tykajici
se Casto abnormalnich z4jmt, ale pro diagnézu se nevyZzaduyji.

. Ptitomnost kvalitativniho naruseni vzajemné socidlni interakce (kriteria stejna jako pro
autismus). Kvalitativni abnormality v recipro¢ni socialni interakci se projevuji nejméné ve
dvou ze Ctyt nasledujicich oblasti:

neschopnost pfiméfené uzivat pohledu z o¢i do oci, vyrazu tvare, postoje téla a gest k
socialni interakei,

neschopnost rozvijet (zplisobem pifiméfenym mentadlnimu véku a navzdory hojnym
prilezitostem) vztahy s vrstevniky, které se tykaji vzajemného sdileni zajma, aktivit a

emoci,
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e nedostatek socidlné emoc¢ni reciprocity, coz se projevuje narusenou nebo deviantni reakci
na emoce jinych lidi, nedostate¢né pfizpiisobovéani chovani socidlnimu kontextu, nebo
slaba integrace socialniho, emo¢niho a komunikativniho chovani,

e chybi spontdnni snaha o zabavu, zajmy nebo aktivity s jinymi lidmi (napf. ukazovat,
piinaset pfedméty zajmu jinym lidem nebo na né€ upozoriiovat).

C. U jedince se vyskytuji neobvykle intenzivni, vymezené z4jmy nebo omezené, opakujici se
a stereotypni vzorce chovani, zajma a aktivit (kriteria stejna jako pro autismus, avSak
obvykle se nevyskytuje ani pohybovy manyrismus, ani zdjem o Casti predmétii nebo
nefunkéni prvky hracek).

D. Poruchu nelze pfi¢ist zZddnym jinym typlim pervazivni vyvojové poruchy: simplexni
schizofrenii (F20.6), schizotypni poruse (F21), obsedantné- kompulzivni poruse (F42),
anankastické poruse osobnosti (F60.5), reaktivni a desinhibované ptichylnosti v détstvi

(F94.1 a F94.2).

2.2. Specifické diagnostické nastroje

Autismus je povazovan nékterymi autory za jednu z nejlépe validizovanych diagndz
v soucasné psychiatrii (Buitelaar J. et al., 1999). Pro pfesnéjs$i hodnoceni autistickych projevi
a nasledné sledovani vyvoje postizeni existuje fada standardizovanych diagnostickych
nastrojl, které se jiz staly rutinni souc¢asti vySetfovaciho a hodnoticiho procesu (Rutter M. a
Taylor E., 2002). Tyto nastroje samotné netvoii diagndzu, ale dopliuji a zptesiiuji podklady
pro ni. Ustfedni misto v diagnostice PAS tvoii dva nastroje oznacované za ,,zlaty standard*:
ADI-R (Autism Diagnostic Interview — Revised) a ADOS-G (Autism Diagnostic Observation
Schedule-Generic). Tyto diagnostické ndstroje jsou také v soucasnosti nejlépe
standardizovanymi testy pro diagnostiku PAS (De Bildt A. et al., 2004). Pro jejich pouzivani

je potieba absolvovat specificky vycvik.
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ADI-R (Lord C. et al., 1994) je velmi podrobné strukturované diagnostické interview s
rodi¢i (nebo primdrnimi pecovateli o dit¢). Hlavnim limitem metody je prave jeji zavislost na
osob¢ rodiCe ¢i pecovatele, at’ uz z divodu jejich omezené spoluprace ¢i nedostupnosti, ale i
mozné motivace autistickou symptomatiku ditéte v ramci rozhovoru zlehCovat ¢i naopak
agravovat. U déti ve starSim Skolnim véku ¢i u adolescenti, obzvlasté pokud je v rodiné
pfitomno vice sourozenct, si rodi¢e Casto nevybavuji nekteré podstatné detaily z chovani
ditéte v mladSim vé&ku a validita vySetfeni je tim podstatné snizena. Optimalni pouziti této
metody je u déti ve véku mezi 4-5 lety, teoreticky ji vSak lze aplikovat jiz od 18 mésici
mentalniho veéku ditéte. Dotaznik obsahuje 111 polozek a doba potiebna k jeho pofizeni se
pohybuje okolo 3 hodin. Interview je zalozeno na piesn¢ definovanych otazkach: kazda
otazka ma nazev, definici problému, pfesné znéni otazky a piesny pokyn, jak kodovat
odpovéd’. Vuvodu ADI-R je mén¢ strukturovana pasdz vénovana anamnéze a soucasnym
divodiim znepokojeni. Otazky 2 — 41 jsou zaméfeny na rany vyvoj ditéte véetné vyvoje feci,
polozky 42 — 69 mapuji socialni vyvoj a hru, 70 — 85 zajmy a chovani, 86 — 96 chovani
celkové. Oblasti deteriorace jsou zkoumany v otazkdch 97 — 105, dotazim na specialni
schopnosti jsou vénovany polozky 106 — 111. Zavér je vénovan celkovému zhodnoceni.
Siroky zabér otazek pokryva veskerou moznou symptomatiku pfitomnou u pervazivnich
vyvojovych poruch, vCetné jejich vzacnych forem. Pii vyhodnocovani podle algoritmu pro v
soucasnosti platny klasifika¢ni syst¢ém MKN-10 se nepouZivaji vSechny otazky, ale jen 42 ze
111 polozek. Celkové skore se nestanovuje. Uzivaji se dil¢i skore pro 4 zakladni oblasti: 1)
kvalitativni naruSeni vzdjemné socialni interakce; 2) naruSenou komunikaci (zde se rozliSuje
celkové verbalni a neverbalni skére); 3) repetitivni stereotypni vzorce chovani a 4)

abnormality zaznamenané pted 36. mésicem veku (tzv. v€kové kritérium).

Problém zavislosti vysledkii na spolehlivosti tidajii ze strany primarniho pecovatele

odpada u druhého nastroje "zlatého standardu", jimz je test ADOS-G, v literatuie Castéji pod
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zkratkou ADOS (Lord C. et al., 2000). Jedna se o strukturovanou diagnostickou observacni
Skalu provadénou pifimo s vySetfovanym subjektem. Role rodi¢e je zde okrajova a
v indikovanych pftipadech jeho pfitomnost pfi vySetieni neni nutnd. Metoda je pouzitelna od
urovné 15 mésici mentalniho véku, a tim je i vhodnym nastrojem pro casnou diagnostiku
PAS (Beranové S. a Hrdli¢ka M., 2012). Podle véku pacienta a jeho fe¢ovych schopnosti se
voli jeden ze ¢ty moduld. Modul 1 se pouziva pro vysetfeni déti s preverbalni Grovni feci
(slovni zadsoba méné nez 5 slov). Modul 2 je indikovan u déti s verbalni schopnosti na tirovni
uzivani jednoduchych vét, ale s chybénim spontaneity a plynulosti fe¢i. Modul 3 je vhodny
pro déti a adolescenty s plynulou a spontanni fe¢i a Modul 4 pro diagnostiku vysoce
funkcnich adolescentli a dospélych. Pacient béhem vysetieni testem ADOS plni fadu zadani
priméfenych jeho véku a predpokladanym schopnostem (predpokladand urovenn schopnosti
vychazi z §iroké vyvojové normy). Ukoly byly autory testu definovany tak, aby byly relativné
snadno zvladnutelné pro typicky se vyvijejicitho jedince; v pfipadé prfitomnosti autistické
psychopatologie vSak nesndze s ukoly pfesné zobrazuji specificky socialni a komunikacni
deficit (Dudova I. a Hrdlicka M., 2012). VySetfeni trva cca 30-90 minut dle pouzitého modulu
a urovné¢ spoluprace vysetrovaného. Uzivaji se dil¢i skore pro dvé zakladni oblasti (naruSenou
komunikaci a naru$enou socidlni interakci), jejichz souctem pak vzniké celkové skore testu.
Doplikové je skore hry, predstavivosti/tvofivosti, stereotypniho chovéani a vyhranénych
z4jmu. Diagnoza stanovend pomoci testu ADOS neodpovida piesné kritériim podle MKN-10,
je nutno zjistit v€k zacatku autistické psychopatologie a miru zivaznosti abnormalit
v chovani, hie a zajmech. VySetteni by se mélo provadét ve specialné upravené mistnosti za

pritomnosti dvou vySetiujicich. Doporucuje se soucasné potizovat z vySetieni videozaznam.

Od roku 2012 je k dispozici i pétimodulova verze ADOS-2, ve které byl pifidan modul

Toddler pro déti ve véku 12-30 meésici. Tato verze existuje 1 v Ceském piekladu. Lze
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nepochybné ocekavat, ze vyvoj diagnostickych metod pro PAS bude dile v budoucnu

pokrac¢ovat (Dudova 1., Hrdlicka M., 2012).

Soucasny vyzkum na poli diagnostiky autismu ukazuje, Ze optimalni je kombinované
uziti ADI-R a ADOS, které vede k presnéjsim vysledkiim piedevsim v oblasti specificity (coz
ovSem neplati u zavazné¢ mentalné¢ retardovanych déti). Oba nastroje vychdzeji jako
diagnosticky ekvivalentni, ikdyz nékteré¢ studie mirn€ favorizuji ADOS (Dudova 1., Hrdlicka

M., 2012).

Z dal$ich, u néas pouzivanych diagnostickych néstroji, nutno zminit Childhood Autism
Rating Scale - CARS (Schopler E. et al., 1988). Jednd se o pomérné starou a zejména
v minulosti Siroce pouzivanou jednoduchou observacni Skalu sloZzenou z 15 polozek. Kazda
polozka hodnoti na stupnici od 1 do 4 frekvence a intenzitu konkrétni potencialné autistické
symptomatologie. Metoda je pouzitelnd od 2 let véku, jeji administrace trvd maximalné
hodinu. Hlavni nevyhodou je jeji mala spolehlivost (Sponheim E., 1996). K dispozici je dnes
standardn¢ téZ druha edice této Skaly, CARS2, kterda rozSifuje plvodni Skadlu o jeji
modifikovanou podobu urcenou k detekci méné napadnych autistickych projevii v ramci
celého autistického spektra, tedy predev§im k identifikaci vysoce funkéniho autismu a

Aspergerova syndromu. Baterie CARS2 je navic obohacena o rodicovsky dotaznik.

V ptipadé€ rozporu mezi jednotlivymi diagnostickymi metodami se dava prednost tzv.
nejlépe urcené klinické diagnéze (Best estimate clinical diagnosis, BECD). Jednd se o
konsensualni diagnézu na zaklad€ klinickych vySetfeni a zhodnoceni, ktera byla provedena

alesponi dvéma zkuSenymi specialisty na PAS (Kim S.H. a Lord C., 2012).
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2.3. Experimentalni metody s vyuZitim novych technologii

Zatimco vySe zminéné diagnostické metody jsou klinické, observacni, kvalitativni a do
urCité miry téz subjektivni, s exponencialné¢ nartistajicim objemem vyzkumu na poli PAS
roste téz touha po metodach piimych, objektivnich a kvantitativnich. Jejich uplatnéni
v diagnostice PAS zatim nepiekrocilo prah vyzkumu a je otazka, zda se néktera z téchto
metod do budoucna standardné uplatni v diagnostice PAS. Jak shrnuje Bolte S. et al., 2016,
vyzkum vyuziti technologii k ¢asné diagnostice PAS v poslednich dvou desetiletich nartsta,
jejich aplikace do bézné praxe je ale znaéné limitovand. Mezi nejCastéji zkoumanymi
metodami se objevuje elektroencefalogram, evokované potencidly, magnetickd rezonance a
eye tracking. Cilem vyzkumu téchto metod je (zatim neuspéSné) nalezeni biologického
markeru PAS, ktery by mohl byt soucasné€ 1 potencidlnim klicem ke specifické 1écbé téchto

poruch.
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3. Casna diagnostika a screening PAS

3.1. Casna diagnostika a symptomatologie PAS

Vétsina rodict déti s pozde€ji diagnostikovanym détskym autismem vnima odlisnosti
A. a Fombonne E., 1998), a to v pruméru kolem 19 mésict zivota ditéte. Pfed prvnim rokem
zivota ditéte popisuje ur€ité abnormality ve vyvoji 30% rodict, do dvou let 80% rodict (De
Giacomo A. a Fombonne E., 1998). Jen 3,6% rodi¢t vidi vyvoj v prvnich tech letech ditéte s
DA jako zcela v norm¢ (Baghdadli A. et al., 2003). Je proto zarazejici, ze diagndza détského
autismu byva jen ziidka stanovena ptred ¢tvrtym rokem zivota ditéte, v pruméru dokonce az
mezi patym a Sestym rokem (Shattuck P.T. et al., 2009), diagn6za méné zavaznych forem
PAS jesté pozdéji. Pritom pravé ¢asnd diagnostika, nasledovana vhodné zvolenou, intenzivni
¢asnou intervenci, mize byt klicem k redukci symptomatiky autismu a podstatnému zlepSeni

prognozy ditéte.

Nékolikaleté zpozdéni mezi piitomnosti prvnich symptomi a stanovenim diagndzy
mize mit rizné divody. Rodice, obzvlasté jedna-li se o jejich prvni ¢i jediné dité, maji
malokdy detailni znalost o normalnim vyvoji ditéte, z pochopitelnych divodi se ¢asto nechaji
uklidnit svym okolim. I pro odbornika, nej¢astéji praktického détského lékafe, nemuseji mit
Casto jen drobné odliSnosti od normalniho vyvoje, ¢i pfitomnost pouze nekterych zvlastnosti,
dostate¢ny vyznam pro podezieni na pervazivni vyvojovou poruchu. Ve studii de Giacoma a
Fombonna rodi¢e znepokojeni vyvojem potomka poprvé vyhledali odbornika primérné v jeho
24,1 mesicich. NejcastéjsSim diivodem byl opozdény vyvoj feci, zvlaStnosti v socidlné-
emocnich interakcich, jiné zdravotni problémy a opozdéni ve vyvojovych milnicich (sed,

prvni kroky, prvni slova). Odbornou pomoc vyhledaly dfive rodiny se star§im sourozencem,
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rodie déti s komorbidni mentalni retardaci, jinymi zdravotnimi problémy a celkovym

opozdénim vyvoje (de Giacomo A. a Fombonne E., 1998).

Casna symptomatologie autismu

Vétsina diagnostickych metod je urcena pro diagnostiku déti starSich 2 let, trpi-li navic
dit¢ komorbidni mentalni retardaci, je stanoveni diagnozy pied 4. rokem velmi obtizné.
Ackoli dosud nebyl identifikovan zadny specificky biologicky marker autismu, byly u déti
s pozdéji  diagnostikovanym autismem v prvnich letech Zivota popsiny mnohé

charakteristické behavioralni pfiznaky.

Prvni metodou objektivné popisujici odlisnosti v jejich chovani a vyvoji byla analyza
domacich videi. I pfes jeji velkou néarocnost a fadu nevyhod, zejména diky obrovské
variabilité v obsahu, délce a kvalit¢ zdznami, pfinesla analyza doméacich videi mnozstvi
vyznamnych poznatkt. Z vysledk jednotlivych studii vyplyva, Ze v obdobi kolem 12 mésict
veéku déti s PAS oproti zdravym kontrolam méné Casto reaguji na osloveni jménem, tidsi je
spontanni pohled a usmév vénovany rodici, po prvnim roce se projevuje opozdéni vyvoje feci
a vokalizace, mohou byt pfitomny repetitivni zndmky v chovani (Adrien J.L. et al., 1993;
Baranek G.T., 1999; Losche G., 1990; Maestro S. et al., 2005; Osterling J.A. et al., 2002;

Palomo R. et al, 2006).

Revoluéni vyznam ve vyzkumu casné symptomatologie autismu znamenaly
prospektivni studie vysoce rizikovych sourozencii déti s jiz diagnostikovanou poruchou
autistického spektra. Vzhledem k vysoké heritabilit¢ PAS maji tito sourozenci riziko
postizeni PAS asi 9% (Szatmari P. et al., 1998), jejich riziko je tedy podstatné vyssi nez riziko
obecné populace. Z téchto studii vyplyva, ze vyvoj a projevy chovani rizikovych sourozencii

pozdéji diagnostikovanych s PAS vykazuji signifikantni odliSnosti od vyvoje a chovani
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zdravych kontrol 1 déti s komunika¢nimi ¢i jinymi vyvojovymi deficity v obdobi mezi 12.-18.
meésicem veéku (Zweigenbaum L. et al., 2009). U déti s pozd€jSim nastupem piiznakl jsou
symptomy PAS evidentni mezi 18.-24. mésicem (Bryson S.E. et al., 2007; Landa R.J. et al.,
2007; Wetherby A.M. et al., 2004). Naruseni se objevuje v jedné nebo vice nasledujicich

oblastech:

1) oblast socialni interakce a komunikace — vyskytuji se zvlastnosti v oénim kontaktu,
neschopnost rozvolnéni pozornosti pfi pfitomnosti dvou rovnocennych stimulll, sniZzena
orientace na jméno, mén¢ pouzivany socialni usmev, snizend reaktivita a zajem, snizena
exprese pozitivniho afektu, narusend sdilena pozornost (Bryson S.E. et al., 2007; Landa R.J.
et al., 2007; Sullivan M. et al., 2007; Wetherby A.M. et al., 2004; Zwaigenbaum L. et al.,

2005).

2) hra — opozdénd imitace (Zwaigenbaum L. et al., 2005), omezena hra s hrackami
(Landa R.J. et al., 2007; Wetherby A.M. et al., 2004), repetitivni uzivani hracek (Bryson S.E.
et al., 2007; Ozonoff S. et al., 2008a; Wetherby A.M. et al., 2004; Zwaigenbaum L. et al.,

2005).

3) te¢ — opozdéné Zvatlani, opozdény a omezeny receptivni i expresivni jazyk,
omezené porozumeéni gestim a jejich minimalni uziti (Bryson S.E. et al., 2007; Gamliel 1. et

al., 2007; Wetherby A.M. et al., 2004).

4) senzoricka — zvlastnosti ve sledovani, fixace na nezivé objekty a jejich protrahované
pozorovani (Bryson S.E. et al., 2007; Zwaigenbaum L. et al., 2005), auditivni hyporeaktivita

¢1 hyperreaktivita.

5) motorickd — hypoaktivita (Zwaigenbaum L. et al., 2005), opozdénd jemnd a hruba

motorika (Landa R.J. et al., 2007), manyrovani (Wetherby A.M. et al., 2004).
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6) vyvoj kognitivnich funkci — delsi ¢as k osvojeni si novych dovednosti (Bryson S.E.

et al., 2007; Landa R.J. et al., 2007; Zwaigenbaum L. et al., 2005).

Ptehled ¢asné symptomatologie autismu viz. tabulka ¢. 3.

Tab. 3: Casna symptomatologie autismu

Oblast Deficity ¢i abnormity

Socialni komunikace Ptimy pohled, sledovani. Sdilend pozornost.

Afekt a jeho regulace (mén¢ pozitivniho a vice negativniho
afektu). Socialni Gsmév. Zijem o socidlni interakci a sdilené
potéSeni. Orientace na jméno. Gesta (ukazovani). Koordinace

riznych druhti komunikace (pohled, vyraz, gesta, vokalizace)

Hra Méné imitace. ZvySena manipulace a explorace nezivych

predmétii. Repetitivni hra.

Re¢, kognitivni Kognitivni vyvoj. Zvatlani. Expresivni i receptivni fe¢, zvlastni
schopnosti prvni slova, jejich repetitivni uZivani. Zvlastni ton hlasu.

Regrese Ztrata schopnosti v oblasti fe€ové €1 socialné-emocni.
Senzoricka oblast Zvlastni pohled, fixace pohledem na nezivych pfedmétech a napf.

svétlech, a jejich zvlastni explorace. Snizena ¢i zvySena reaktivita

na zvuky a ostatni formy senzorické stimulace.

Motoricka oblast Hypoaktivita, opozdéni jemné i hrubé motoriky. Repetitivni a

jinak zvlastni pohyby, manyrovani.

DalSi Zvlastnosti v regulacnich funkcich — spanek, piijem potravy,

pozornost.

Upraveno podle Zweigenbaum L., 2009.
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Z popisu vysledkll jednotlivych studii vyplyva obrovskd heterogenita v prezentaci
casnych behavioralnich znamek PAS. Zatimco nekteré déti s PAS jiz v obdobi kolem ptl roku
zivota vykazuji snizenou reaktivitu na socidlni stimuly, u jinych se jako prvni symptom objevi
opozdény vyvoj feci, zatimco zhruba u tfetiny déti se autistickd symptomatologie manifestuje
az po obdobi zdanlivé normalniho vyvoje autistickym regresem se ztratou nabytych
schopnosti nejCastéji mezi 14. — 24. mésicem vcku (Ozonoff S. et al., 2005). Za
nejvyznamngjs$i markery mozného vyvoje PAS Lonnie Zweigenbaum ve svém review z roku
2015 povazuje naruseni socidlni interakce a komunikace a zvlaStni manipulaci s pfedméty
mezi 12-24 mésici. Mezi nejsignifikantnéjsi pfiznaky zde uvadi zejména snizenou schopnost
reagovat na osloveni jménem, snizenou pozornost, kterou dit¢ vénuje socidlnim stimulim a
snizené pouziti sdilené pozornosti a gest. Repetitivni manipulace s predméty, jako jejich
toceni, fazeni, roztaceni a protrahovana explorace se téz ukazuje jako jeden ze signifikantnich
behavioralnich projevi jiz od 12 mésici véku. Zvlastni pohyby téla, manyrovani rukama a
napadnd chiize se vétSinou objevuji az kolem 2 let zivota. Jasné znamky sveédcici pro vyvoj

PAS pted 12 mésicem véku ditéte nebyly zatim presvédCive identifikovany.

V klinické praxi poméaha ¢asné priznaky autismu odhalit pét varovnych ptiznak, které

byly pfijaté na zédklad€ konsenzu odbornikl (Filipek P.A. et al., 2000):

1. Neni pfitomno Zvatlani nebo broukani u ditéte ve v€ku 12 mésict.

2. Nepouzivani gest (ukazovéani, mavani) u ditéte ve ve€ku 12 mésici.

3. Dité netika jednotliva slova ve v€ku 16 mésict.

4. Dite spontanné netikd dvojslovna spojeni (nebo dit€¢ pouze opakuje, co mu nékdo
ikd) ve véku 24 mésici.

5. Doslo ke ztraté feci nebo socidlnich dovednosti v jakémkoliv véku ditéte.
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3.2. Casny screening autismu
Poznatky o casné symptomatologii autismu vedly celosvétové ke vzniku fady

screeningovych néstrojii urenych k identifikaci potencidlnich osob s PAS v obecné populaci.

Spolec¢nym problémem screeningovych metod urenych k detekei PAS, jejichz vyvoji
bylo v poslednich 20 letech vénovano mimotadné usili, je dosud i pies jejich velmi dobrou
specificitu nizkd senzitivita pro PAS, jinymi slovy velké mnozstvi déti s pozdéji
diagnostikovanou PAS zlstava screeningem nerozpoznano. V soucasné dob¢ se uplatiuji 2
modely Casné detekce PAS. Prvnim je systematicky celopopulacni screening (tzv. first-level
screening), kdy se pro autismus specificky screeningovy nastroj pouzije celoplosné v urcitém
véku ditéte (napt. 14, 18 ¢i 24 mésici) v ramci pravidelné pediatrické prohlidky. Tento typ
screeningu doporucuje American Academy of Pediatrics (Johnson C.P. et al., 2007). Druhym
modelem je aplikace dvoufazového screeningu, kdy se pro autismus specificky screeningovy
nastroj pouzije pouze u déti, které vramci bézné prohlidky vykazuji urCité vyvojové
abnormity a potencidln¢ autistické symptomy (tzv. second-level screening), obhajovany
American Academy of Neurology a Child Neurology Society (Filipek P. et al., 2000). Ptehled
nejvyznamnéjSich screeningovych metod a jejich zékladnich charakteristik nabizi tabulky 4 a

5.
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Tab. 4: Level 1 — screeningové metody pouZité u obecné populace

Screeningova metoda | Zkratka | Cas Vék Hodnotici | Pocet Senzitivita | Specificita
(hlavni autor) admini- | ditéte | osoba polozek
strace (més.)
(min.)
Checklist for Autism CHAT 5-10 18 rodi¢ + 9+5 0,18-0,38 0,98-1,0
in Toddlers klinicky
(Baron-Cohen S. et al., pracovnik
1992, 1996)
Social Communication | SCQ 15-20 36-82 | rodi¢ 40 0,74 0,54
Questionnaire
(Berument S.K. et al.,
1999)
Modified-Checklist for | M-CHAT | 5-10 18-30 | rodi¢ 23 0,87 0,99
Autism in Toddlers
(Robins D.L. et al.,
2001)
Quantitative-Checklist | Q-CHAT | 5 16-30 | rodic 25 - -
for Autism in Toddlers
(Allison C. et al.,
2008)
Communication and CSBS- 5-10 16-30 | rodi¢ 24 - -
Social Behaviour DP-ITC
Scale-Infant Toddler
Checklist (Wetherby
A.M. et al., 2008)
Early Screening of ESAT 10 14-15 | rodi¢ + 14 - -
Autistic Traits vyskoleny
Questionnaire pracovnik
(Swinkels S.H. et al.,
2006)
First Year Inventory FYI 10 12 rodi¢ 59 - -
(Reznick J.S. et al.,
2007)
Checklist for Early CESDD - 3-39 zamestnane | 12 0,8 0,94
Signs of ¢ détského
Developmental centra
Disorders (Dereu M. et
al., 2010)
Autism Observation AOSI 10 6,12,1 | klinicky 18 0,84 0,98
Scale for Infants 8 pracovnik

(Bryson S.E. et al.,
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2008)

Young Autism and YACHT 10 18 klinicky 18 0,82 0,86
other developmental pracovnik

disorders Checkup

Tool (Honda H. et al,

2009)

The Social Attention SACS 5 8,12, | klinicky 15 0,83 0,99
and Communication 18,24 | pracovnik

Study (Barbaro J. et

al., 2010)

Joint Attention- JA-OBS 5-10 20-48 | détska 5 0,86 -
Observation Schedule sestra

(Nygreen G. et al.,
2012)

Adaptovéno podle Garcia-Primo P., 2014.
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Tab. S: Level 2 — screeningové metody pouzité u rizikové populace s potvrzenym

opoZzdénym vyvojem a potencidlnimi autistickymi symptomy

Screeningova
metoda (hlavni
autor)

Zkratka

Cas
admini-
strace
(min.)

Vék
ditéte
(més.)

Hodnotici
osoba

Pocet
poloZek

Senzitivita

Specificita

Developmental
Behaviour Checklist-
primary care version
(Gray K.M. et al.,
2005)

DBC-ES

5-10

18-48

rodi¢

96

0,83

0,48

Screening Tool for
Autism in Toddlers
and Young Children
(Stone W.L.et al.,
2000)

STAT

20

24-35

vyskoleny
pracovnik

12

0,83

0,86

Screening for infants
with developmental
deficits and/or autism
(Persson B. et al.,
20006)

SEEK

30-40

rodi¢ +
klinicky
pracovnik

9+ 28

Pervasive
Developmental
Disorders Rating
Scale (Eaves R.C. a
Milner B., 1993)

PDDRS

60

>12

rodi¢

51

Autistic Behavioural

Indicators Instrument
(Ward-King J. et al.,

2010)

ABII

30

24-72

klinicky
pracovnik

18

Autism Behaviour
Checklist (Krug D.A.
et al., 1980)

ABC

15

>36

rodi¢

57

0,58

0,76

Autism Detection in
Early Childhood
(Young R.L., 2007)

ADEC

12

12

rodi¢ nebo
détska sestra

16

0,79-0,94

0,88-1,00

Baby and Infant
Screen for Children
with Autism Traits
(Matson J.L. et al.,
2009, 2010)

BISCUIT

15

17-37

rodic¢

4

0,84

0,86
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Three-item direct TIDOS 5 18-60 | klinicky 3 0,95 0,85
observation screen pracovnik
test (Oner P. et al.,
2014)

Adaptovano podle Garcia-Primo P., 2014.

3.3. Nejvyznamnéjsi screeningové nastroje
CHAT

Prvni metodou, na niz jako dosud na jedinou navazalo i dostate¢né dlouhé sledovani
pozitivné i negativné testovanych, je Checklist for Autism in Toddlers (CHAT), vytvofeny
Baronem-Cohenem na zacatku 90. let, uréeny k prospektivni identifikaci autismu v 18
mésicich véku. Devitibodovy rodicovsky dotaznik, doplnény péti body slouzicimi k pfimé
observaci posuzovatelem, kterym je nejcastéji klinicky pracovnik, se zaméfuje zejména na
sdilenou pozornost a hru ,,jakoby*. Efektivita metody byla nejprve testovana na vzorku 41
osmndactimésicnich mladsich sourozencti déti s diagnostikovanou PAS (Baron-Cohen S. et
al.,1992). Vsechny 4 déti, u nichz bylo 5 klicovych bodl screeningu pozitivnich, byly na
rozdil od kontrol ve 30 mésicich diagnostikovany s autismem. Slibné vysledky vedly o
nekolik let pozdéji k testovani 16235 osmnactimésicnich déti z obecné populace (Baird G. et
al., 2000). Za Gc¢elem minimalizace poctu falesné€ pozitivnich ptipadi byl screening aplikovan
dvoufazove, tzn. pozitivni piipady byly po mésici readministrovany telefonicky. V pribéhu
dalSiho sledovani byly déti znovu testovany ve v€éku 3 a 5 let s pouzitim Checklist for Referral
a the Pervasive Developmental Disorders Questionnaire. Celda populace byla opétovné
zkouména ve veéku 7 let za vyuziti rozmanitych dokumentacnich zdroji (klinicka vysSetieni,
1ékatske, Skolni a socidlni zaznamy), aby bylo mozné stanovit parametry testu CHAT. Podle
poctu a typu polozek s pozitivnim vysledkem pro potencidlni diagndézu PAS byly déti
rozdéleny do skupiny s vysokym (38 déti) a stfednim rizikem (369 déti). S ohledem na
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omezené finan¢ni zdroje autofi znovu vySetfovali pouze polovinu déti se stfednim rizikem.
V ramci studie bylo testem CHAT v 18 mésicich véku spravné identifikovano 19 z celkového
poctu 50 déti s PAS ve zkoumané populaci. Senzitivita metody byla stanovena na 0,38 a
specificita na 0,98. Dvoufazova aplikace screeningu zvysila pozitivni prediktivni hodnotu na
0,75, ale doslo k redukei senzitivity na 0,21, ikdyz specificita se tak dostala blizko 100%.
Autofi se domnivaji, ze diivodem vysokého poctu falesné negativnich vysledkl testu byla
jednak nejasnéd formulace nékterych otazek, které rozliSovaly, zda dit¢ dané chovani predvadi
bud’ ,,nékdy“ anebo ,ziidka“, coz mohlo byt zavadéjici. Rovnéz zaméfeni na zplsob
ukazovani ditéte miize byt pro posuzovatele pfilis komplikované. V neposledni fadé test
CHAT opomiji moznost pozd¢jsiho nastupu autistické symptomatiky, tak jak to mizeme
vidét u atypického autismu. Rovnéz déti s regresivni formou nastupu autismu, kdy se typicka
symptomatologie objevuje az mezi 2. a 3. rokem véku, pravdépodobné v testu dosahly

negativnich vysledki.

M-CHAT

V roce 2001 vytvofil tym Diany Robins (Robins D.L. et al., 2001) upravenou verzi
metody CHAT, M-CHAT (Modified Checklist for Autism in Toddlers). Jedna se o
rodi¢ovsky dotaznik slozeny z 23 otdzek, prvnich 9 otdzek vychazi z ptivodniho nastroje
CHAT. Dotaznik navic obsahuje polozky zamétené na dalsi charakteristické znamky autismu
v oblasti socialni komunikace (napf. odpovéd’ na jméno, napodobovani), repetitivniho
chovani (manyrovani prstl) a senzorickych abnormalit (hypersenzitivita na hluk). Cut-off
skore bylo stanoveno na 2 pozitivni skorovani ve dvou z osmi ,kritickych poloZzek* ¢i na 3
pozitivni skoérovani v jakékoli polozce. U vSech pozitivné skorujicich nésledovala
readministrace dotazniku formou telefonického interview s primarnim pecCovatelem (M-
CHAT/F). V prvotni studii (Robins D.L. et al., 2001) bylo testovano 1122 déti z obecné
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populace a 171 déti s podezienim na PAS ¢i jinou vyvojovou abnormitu ve véku 18 a
nasledné¢ 24 mésicii. Z 58 déti, které¢ vysSly pozitivne jak z dotazniku, tak z nasledného
telefonického rozhovoru, byla u 39 diagnostikovana PAS, zbylych 19 déti bylo
diagnostikovano s opozdénim feci ¢i opozdénim psychomotorického vyvoje. Z 39 déti
s diagnostikovanou PAS byly ovem jen 3 ze souboru obecné populace. Sest kli¢ovych
polozek pro odliseni PAS bylo zaméfeno na sdilenou pozornost (ukazovani), socidlni
komunikaci (z4jem o vrstevniky, napodoba) a odpovéd na jméno. Senzitivita, specificita,
pozitivni i negativni prediktivni hodnota metody M-CHAT byla pro rizné kombinace otazek
v této studii, v niz byl podil ptipadlii s PAS ze skupiny obecné populace minimalni, vysoka
(senzitivita 0,87-0,97, specificita 0,95-0,99, pozitivni prediktivni hodnota 0,36—0,80,
negativni prediktivni hodnota 0,99). V podobné¢ koncipované studii (Kleinman J.M. et al.,
2008) bylo testovano 3309 déti z obecné populace ve véku 16-30 mésicti a 484 stejné starych
déti se suspektné abnormalnim vyvojem. Pozitivni prediktivni hodnota samotného testu M-
CHAT byla 0,36, zatimco testu nasledovaném telefonickym interview 0,74. I v této studii byl

pocet déti diagnostikovanych s PAS ze vzorku obecné populace nizky.

Dalsi studie se jiz zaméfovaly pfevazn€ na screening PAS v obecné populaci. Ve
studii Chlebowské (Chlebowski C. et al., 2013) bylo testovdno 18989 déti ve véku mezi 18 a
24 mésici béhem béznych pediatrickych prohlidek. Déti, které byly oznafeny jako se
zvySenym rizikem pro PAS, nebo u kterych jiz byla diagndza PAS stanovena, rovnéz jako
déti se zavaznym senzorickym a/nebo motorickym postizenim, byly ze studie vylouceny.
V piipadé¢ pozitivniho screeningu bylo provedeno telefonické interview. Pti konfirmaci
pozitivity 1 po telefonickém interview bylo rodiné nabidnuto podrobné diagnostické
zhodnoceni (zahrnujici metodu ADOS, u nékterych téZ ADI-R, zhodnoceni kognitivnich a
adaptivnich schopnosti). Screening ve zkoumané populaci byl pozitivni u 9,1% respondentt,

po administraci telefonického interview se jejich pocet zredukoval na 1,4% (tj. 272 déti).
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Diagnostické zhodnoceni bylo realizovano u 165 déti z tohoto poctu 272 déti a u dalSich 6
déti, u nichz byla pozitivita M-CHAT natolik vysoka, ze interview nebylo realizovano (> 7
bodll). Z téchto 171 déti byla diagnéza PAS stanovena u 92 déti, u dalSich 60 byla stanovena
jind diagndéza — nejcastéji opozdény psychomotoricky vyvoj a porucha vyvoje tec¢i. Jen 4
z téchto déti byly oznaceny za déti s normalnim vyvojem. Pozitivni prediktivni hodnota testu
(PPV) byla stanovena na 0,54 pro PAS. Pokud by se do PPV zahrnuly krom¢& PAS i dalsi
diagndzy souvisejici s jakymkoli vyvojovym opozdénim, byla by PPV pro tuto populaci 0,98.
Dalsich 36 déti z piivodniho souboru bylo vySetfeno jako potencidlné faleSné negativni
ptipady, tedy ptipady, které sice nebyly identifikovany testem M-CHAT, ale byly oznafeny
jako rizikové pediatrem. Znich 6 déti ziskalo diagnézu PAS, dalSich 18 déti jinou
psychiatrickou diagnézu, u 9 byl stanoven opozdény psychomotoricky vyvoj a 3 byly
oznaceny za normalné¢ se vyvijejici. Metody pouzité ve studii neumoziuji kalkulaci
specificity a senzitivity, stejn¢ jako negativni prediktivni hodnoty. Celkovy pocet déti se
spravné identifikovanou PAS v této studii byl 0,48% ve 20 mésicich véku, coz je vyznamné
v dané studii souvisi pravdépodobné s tim, Ze ze studie byly jiZ primarné vyfazeny déti, u
kterych bylo rodi¢em nebo pediatrem identifikovano zvySené riziko pro PAS ¢i stanovena
diagnéza PAS, zaroven 40% déti s pozitivnim screeningem neabsolvovalo diagnostické
zhodnoceni. Autofi s ohledem na vysledky studie navrhli Gpravu skorovaciho systému, kdy
doporucuji nebrat ohled na tzv. kritické polozky, ale za pozitivni vysledek testu povazovat
takovy, kdy dit¢ dosdhne pozitivity ve > 3 jakychkoli polozkach. Soucasné autofi zmiiuji
dalezity poznatek, a to ze 82,2 % déti s pozitivitou v > 7 polozkadch maji nadale pozitivni
screening 1 pfi administraci telefonického interview a navrhuji, Ze telefonické interview u

vysoce pozitivniho screeningu neni nezbytné.
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Ve studii Millerové (Miller J.S. et al., 2011) bylo testovano 796 déti ve véku 14-30
meésici za pouziti testu M-CHAT a Communication and Symbolic Behavior Scales
Developmental Profile-Infant-Toddler Checklist, CSBS-DP-ITC (Wetherby A.M. et al.,
2008). V piipad¢ pozitivity v jednom z testl bylo nabidnuto diagnostické zhodnoceni za
pouziti metody ADOS, the Mullen Scale of Early Learning a the Vineland Adaptive Behavior
Scale. Ze zkoumaného vzorku déti vykazovalo testovou pozitivitu alesponlt v jednom testu
24% déti, po administraci telefonického interview zustalo pozitivnich celkem 6%, tj. 47 déti.
Koneénym diagnostickym zhodnocenim proslo 30 déti, znichz 13 bylo potencidlné
autistickych, 16 mélo opozdény vyvoj a jedno bylo oznaceno jako normalné se vyvijejici.
Z 13 déti oznacenych jako PAS musely byt 3 vylouceny, protoze u nich diagnéza PAS jiz
byla stanovena pted absolvovanim studie. PPV pro kombinované pouziti ITC a M-CHAT
s telefonickym interview byla 0,32. Jako hlavni pfinos studie autofi uvadéji, ze diky
pouzitému screeningu se podafilo identifikovat 60% déti s PAS predtim, nez jejich rodice
vyjadiili pochybnosti stran jejich vyvoje a 50% déti s PAS piredtim, nez autistickou
symptomatiku identifikoval pediatr. Pouze u 20% déti s PAS stanovenou diky ucasti ve studii

m¢éli podezieni na tuto diagndzu jak rodice, tak détsky lékatr.

Test M-CHAT byl pouzit v fad¢ dalSich screeningovych studiich aplikovanych na
obecné populace riznych zemich (Japonsko — Inada N. et al., 2011, Kamio Y. et al., 2014,
Svédsko — Nygren G. et al., 2012, Spanélsko — Canal-Bedia R. et al., 2011). Detailni
parametry nékterych studii, u kterych je lze z publikovanych vysledkti kalkulovat, jsou

uvedeny v prehledné tabulce €. 6.

M-CHAT-R/F

M-CHAT-R/F (Modified Checklist for Autism in Toddlers, Revised With Followup)

je upravena verze testu M-CHAT (Robins D.L. et al.,, 2014). Jedna se o dvoufazovy
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screeningovy proces, ktery se skladd zrodicovského dotazniku o 20 polozkédch a
z telefonického interview. Vysledné skore je zalozeno na celkovém poctu pozitivnich polozek
z rodiCovského dotazniku a/nebo telefonického interview. Kritické polozky jiz nejsou
specifikovany. Oproti pGvodni varianté¢ testu M-CHAT jsou odstranény polozky, které
se zlepSilo porozuméni jednotlivym otdzkdm, a jsou uvedeny piiklady chovani pro lepsi
pochopeni otdzek. Tym Diany Robins pouzil upravenou verzi screeningu u populace 16115
déti ve v€ku 16-31 mésici, které byly testovany béhem pravidelnych pediatrickych prohlidek
v 18 anebo 24 mésicich. Déti, které skorovaly pozitivné v testu i telefonickém interview a
déti, které byly pediatrem oznaceny jako rizikové, podstoupily diagnostické zhodnoceni
zahrnujici metodu ADOS, Childhood Autism Rating Scale-2 (CARS-2) a Toddler Autism
Symptom Interview. 7,2% déti mélo pozitivni rodi¢ovsky screening, po absolvovani
telefonického interview zlstavalo v urovni pozitivniho screeningu celkem 2,2% déti ze
souboru (30% déti z piivodné pozitivniho rodiovského screeningu). Z celkového poctu 348
déti s pozitivnim screeningem diagnostiku absolvovalo 221 déti. 47,5% z téchto déti obdrzelo
diagnozu PAS, 35,7% ,,jiné opozdéni* (bez blizsi specifikace) a 11,3% vyvojové opozdéni
neodpovidajici konkrétni diagnoze. 4,5% pozitivné screenovanych déti mélo normalni vyvoj.
Autofi uvadéji souhrnnou PPV pro vSechny diagnézy 0,946. Soubor 375 déti, které mély
pfevazné pozitivni rodiCovsky screening, ale negativni telefonické interview, byl testovan
druhym screeningovym nastrojem, ktery se fadi mezi tzv. metody dvoufdzového screeningu
(,.2™ level screeners®) — Screening Tool for Autism in Toddlers and Young Children (STAT)
— dvacetiminutovy test zaméfeny zejména na komunikaci a herni dovednosti administrovany
Skolenym pracovnikem. 20 déti mélo pozitivni screening a 6 z nich obdrZelo diagnézu PAS.
V ramci této studie autofi upravili piivodné stanovené cut-off skore ze 3 polozek a vice

v dotazniku a v interview na 2 poloZky, coz vedlo ke zlepSeni senzitivity testu. Autofi rovnéz
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uvedli, Ze vS§em détem skorujicim nad hranici 7 bodl v rodicovském dotazniku byla stanovena
diagnéza PAS, anebo byly oznafeny jako vysoce rizikové s ohledem na moznost jiné
vyvojové poruchy, ¢imz se shoduji se zavéry studie Chlebowské C. et al. (2013), ze u ptipadii
s vysokou screeningovou pozitivitou v rodi¢ovském dotazniku neni navazujici interview

nutné.

Q-CHAT

V poslednim desetileti se zkousela i dalsi varianta ptivodni metody CHAT, a to Q-
CHAT (Quantitative Checklist for Autism in Toddlers), rodicovsky dotaznik s 25 polozkami
cileny na populaci déti ve v€ku 18-24 mésict (Allison C. et al., 2008). Vétsina otazek je
identicka s otazkami v metodé¢ M-CHAT, hlavnim rozdilem je oproti ano-ne formatu u
metody CHAT 1 M-CHAT odstupiiovani sily a frekvence znaku na pétistupnové skale. Jako
dosud jediny screeningovy nastroj tak pfipousti pritomnost nekterych ,,autistickych® prvkl
v populaci normalné se vyvijejicich déti. Do budoucna by nastroj Q-CHAT mohl mit
potencial kvantitativniho popisu fenotypu PAS v ramci genetickych studii (Allison C. et al.,

2008).

ESAT

Screeningovy nastroj ESAT (Early Screening of Autistic Traits) vytvoieny skupinou
Jana Buitelaara v Holandsku je urcen k identifikaci PAS u déti ve véku 14 mésict (Swinkels
S.H. et al., 2006). Je koncipovan dvoufazove. V populacni studii na 31724 ¢trnactimésicnich
détech (Dietz C. et al., 2006) byly déti, které pii bézné pediatrické prohlidce pozitivné
skérovaly v jedné ze Ctyt bodl zékladni 1. Casti screeningu zamétfené na sledovani hry,

emocni exprese a senzorickych abnormalit, nav§tiveny vySkolenym pracovnikem, ktery s nimi
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administrovoval druhou, ¢trnactibodovou ¢ast. Déti, které vykazovaly zvlastnosti ve 3 a vice
bodech druhé ¢asti screeningu, byly pozvany k diagnostickému zhodnoceni primémeé ve 23
mésicich véku. Polozky specifické pro diagnézu PAS patfily do oblasti ¢asné socidlni
interakce - zdjem o druhé osoby, socialni ismév, reakce na osloveni jménem. Vysledky studie
vSak naznacuji, Ze naruseni ve zkoumanych oblastech je ve v€ku 14 mésicth pro PAS méné
specifické nez je tomu ve véku 18 mésicii (Yirmia N. a Charman T., 2010). Mnozstvi déti
s PAS identifikovanych pomoci testu ESAT (n=18) bylo totiz téméf stejné jako mnozstvi déti
s vyvojovou poruchou fe¢i (n=18) a s mentalni retardaci (n=13). Pozitivni prediktivni hodnota

testu pro PAS byla 0,25, pro PAS + dalsi neurovyvojové poruchy 0,68.

CSBS-DP-ITC

Jako slibny screeningovy nastroj se jevi Communication and Symbolic Behavior
Scales Developmental Profile-Infant-Toddler Checklist, CSBS-DP-ITC (Wetherby A.M. et
al., 2008) pouzitelny od 6 do 24 mésicii véku. Tento Siroce koncipovany ¢tytfiadvacetibodovy
rodicovsky dotaznik slouzi k identifikaci déti s PAS, opozdénym vyvojem feci a opozdénym
psychomotorickym vyvojem. Pozitivni i negativni prediktivni hodnota se pro vSechny 3 vyse
jmenované oblasti u déti ve véku 9-24 mésicli pohybuje nad 0,7. K podobnému vysledku
pozitivni prediktivni hodnoty — 0,75 doSli 1 autofi populacni studie 10479 déti testovanych
v ramci jednoro¢ni pediatrické prohlidky (Pierce K. et al., 2011). Jak autofi studie navrhuji,
testovani déti v 1 roce pomoci CSBS-DP-ITC by mohlo slouzit jako alternativa ke studiu
vysoce rizikovych sourozenci déti s PAS a naSemu lepSimu pochopeni casného vyvoje

autismu (Pierce K. et al., 2011).
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FYI

K identifikaci déti s vysokym rizikem vyvoje PAS jiz v 1 roce slouzi First Year
Inventory — FYI (Reznick J.S. et al., 2007, Watson L.R. et al., 2007). Jedna se o rozsahly
rodicovsky dotaznik s 63 polozkami rozdélenymi do dvou ¢&asti — socidln¢ komunikacni a
senzoricky regulacni. Dé&ti s pozdé€ji diagnostikovanou PAS dosahovaly vysSich skore
prevazné v socidln¢ komunikacéni oblasti. V pozd¢jsi studii (Turner-Brown L.M. et al., 2013)
bylo testovano 1305 déti ve veéku 12 mésicii. Vedle FYT byly rodicm déti zaslany dva dalsi
dotazniky — the Social Responsiveness Scale-Preschool (SRS-P) a Developmental Concerns
Questionnaire (DCQ). Kompletni sadu dotaznikd zpét odeslalo 699 rodin. Piestoze 153 déti
naplnilo kritéria k diagnostickému zhodnoceni, redln¢ diagnostiku absolvovalo jen 28 z nich
(18%), z ¢ehoz bohuzel nelze vyvozovat blizsi parametry testu. Dalsi studie prob¢hla v Izraeli
za pouziti zkracené, 24-polozkové verze FYI — tzv. FYI-Lite u souboru 583 ro¢nich déti (Ben-

Sasson A., 2014).

SACS

SACS (Social Attention and Communication Study) je australska observacni metoda
urcend k pouziti Skolenym pracovnikem, nejcastéji détskou sestrou, v ramci pravidelnych
prohlidek v 8, 12, 18 a 24 mé&sicich. V ramci populaéni studie 20770 déti z okoli Melbourne
(Barbaro J., 2011) bylo 1,04% respondenti indikovano k diagnostickému zhodnoceni, z nichz
110 déti tento proces absolvovalo. U 81 % z nich byla diagnostikovana PAS, u 18% opozdény

psychomotoricky vyvoj ¢i porucha vyvoje jazyka.

YACHT
Japonsky screeningovy nastroj YACHT (Young Autism and other developmental

disorders Checkup Tool) se skladd z vyvojového dotazniku zaméfené¢ho na motoriku,
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komunikaci a socialni interakci, zrodiCovského dotazniku cileného na ukazovani a
porozuméni jazyku a ze specifického vySetfeni ditéte, které béhem vySetfeni ukazuje na
jednotlivé karticky. Rozsahla studie (Honda H. et al., 2009) se zabyvala vzorkem 2814 d¢ti ve
véku 18 mésict. Z déti identifikovanych jako rizikovych pro PAS byla u 58% z nich
potvrzena tato diagnoza v ramci diagnostické evaluace. Ve studii nebyla jasné definovana

kritéria pro pozitivni screening.
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Tab. 6: Detailni parametry nejvyznamnéjSich studii screeningovych testu

Metoda Zaméreni Nejdulezitéjsi studie (hlavni | Komentar
autor, rok, zemé)/velikost
zkoumané populace/PPV
CHAT komunikace, Baird, 2000, UK /n=16235/ Prvni screeningova
Checklist for sdilena 0,588 metoda. Dlouhodobé
Autism in pozornost, VanDenHeuvel, 2007, sledovani testovanych
Toddlers symbolicka Irsko/n=2117/0,583 poukdzalo na jeji velmi
hra nizkou senzitivitu
(0,18).
M-CHAT komunikace, Robins, 2001, USA/ n=1293/ Siroce pouzivany a
Modified — sdilend 0,8 zkoumany. Jednoduché
Checklist for pozornost, Kleinman, 2008, /n=3309/ administrace. Ke
Autism in symbolicka 0,74 zvyseni jeho prediktivni
Toddlers hra Nygren,2012, hodnoty se doporucuje
Svédsko/n=3999/0,917 readministrace
Chlebowski, 2013, pozitivné testovanych
USA/n=18989/0,54 formou telefonického
interview.
ESAT hra, emo¢ni Dietz, 2006, Jednoduchy ctytbodovy
Early screening exprese, Holandsko/n=31724/0,29 pre-screening X ¢asove
of Autistic Traits | senzorické naroc¢na druha faze (1,5
abnormity hodinova evaluace
zaSkolenym
pracovnikem u pacienta
doma). Experimentéalné
Siroce a efektivné
uzivany v Holandsku.
CSBS-DP-ITC stanovené Wetherby, 2008, Jednoduchy dotaznik,
Communication normy dle USA/n=5385/- identifikuje mimo PAS
and Social veku ditéte

Behaviour Scale-

Infant Toddler

Pierce, 2011,
USA/n=10479/0,174
Miller, 2011,

1 déti s opozdénym
vyvojem ¢i poruchou

komunikace. Vhodny k
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Checklist USA/n=796/0,32 ¢asné identifikaci déti
vyzadujicich dalsi
sledovani a ranou péci.

FYI komunikace, Reznick,2007, 7/ n=1496/? Rozsahly rodi¢ovsky

First Year sdilena Turner-Brown, dotaznik slouzici

Inventory pozornost, 2014,USA/n=1305/- k identifikaci rizikové

socializace, Ben-Sasson, populace ve 12
senzoricka 2013,Izrael/n=583/0,60 mesicich véku.
regulace

SACS socialni Barbaro, 2011, Nutna 4 opakovana

Social Attention | interakce, Australiem=20770/0,81 meéfeni, observaci

and herni provadi vyskoleny

Communication | dovednosti, stfedni zdravotnicky

Study Checklist | verbalni a personal.

neverbalni
komunikace
YACHT ¢asna socidlni | Honda,2009, Sdruzuje informace od

Young Autism
and other
developmental
disorders

Checkup Tool

komunikace

Japonsko/n=2814/0,58

rodica, klinickou
observaci a piimé

testovani.

Vysvétlivky: PPV — pozitivni prediktivni hodnota, n — velikost zkoumané populace, UK —

Velka Britanie

3.4. Vyznamné faktory ovliviiujici vysledky screeningu

Vsechny tyto screeningové studie dokazuji, ze prospektivni identifikace déti s PAS je

mozna jiz ve véku 18, ¢i dokonce 14 mésicl, ma ale své limity. NejCastéjSimi screeningem

zachycenymi znamkami jsou poruchy ¢i opoZdéni v oblasti socidlni komunikace (napf.
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zachycené senzorické abnormality a repetitivni chovani. Dosud neexistuje mezinarodni shoda
na jedné optimalni screeningové metod¢ ani na specifickém markeru univerzalné platném pro
pozd¢jsi diagnoézu PAS.

Na zéklad¢é vysledka jednotlivych studii se nabizi otdzka, jak by mél screening PAS
vypadat a zda existuje dostatek diikazli pro jeho rutinni zavedeni do bézné praxe. Ve svém
review shrnujicim zkusenosti se screeningem PAS v jednotlivych evropskych statech se nad
témito otdzkami podrobné¢ zamysli Patricia Garcia-Primo (Garcia-Primo P. et al., 2014). Dle
Garcia Primo Ize za kvalitni screeningovou metodu u neurovyvojovych poruch povazovat
takovou, jejiz senzitivita a specificita jsou vyssi nez 0,7 (Glascoe F.P., 1997). Screeningova
metoda s vysokou senzitivitou s sebou piinasi vyssi pocet fale$sné pozitivnich vysledki a tudiz
1 niz$i specificitu. Oproti tomu vysoké specificity metody byva dosazeno na tkor snizZeni jeji
senzitivity a zvyseni poctu falesné negativnich ptipadi. V ptipad¢ nedostateéné senzitivity
screeningu celd fada pfipadt unikne nepoznand. V piipad¢ nedostatecné specificity naopak
fada faleSn¢ pozitivnich ptipadi prochazi ekonomicky naro¢nymi diagnostickymi
procedurami, dit¢ mize byt faleSné stigmatizovano suspekci na nespravnou diagnozu a jeho
rodina se ocitd na delSi dobu pod velkym tlakem a stresem. U faleSn€ pozitivniho screeningu
je potieba zvazit moznost jiné neurovyvojové poruchy. Napiiklad ve studii Dietzové a kol.
(2006) mélo 25% falesné pozitivnich ptipadii vyvojovou poruchu fe¢i a u 18% byla nasledné
diagnostikovdna mentélni retardace. Nabizi se tak otdzka, zda by screeningové metody mély
cilit specificky na PAS, anebo spiSe vyhledavat $irsi pole déti s neurovyvojovymi poruchami
a vyvojovym opozdénim (Charman T. a Gotham K., 2013). Neni proto smysluplné¢ odmitnout
metodu s vysokym poctem faleSné pozitivnich vysledk bez pochopeni SirSich souvislosti. 1
deéti, které byly screeningem nespravné identifikovany jako suspektni pro PAS, mohou

vyznamnym zpusobem profitovat z moznosti ¢asné diagnostiky a intervence. Rovnéz
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provadéni screeningu ve dvou krocich miZe snizit pocet faleSné pozitivnich vysledku a riziko
nezadouciho tlaku na rodinu ditéte.

Pti posuzovani pozitivni prediktivni hodnoty (PPV) screeningové metody je dilezité
znat prevalenci poruchy ve zkoumané populaci. To vysvétluje, pro¢ byla hodnota PPV
metody M-CHAT ve Spanélské studii cilené na béznou populaci (Canal-Bedia R. et al., 2011)
niz§i nez u jinych studii, které pouzily stejny ndstroj, ale jejich zkoumana populace
zahrnovala tadu pfipadd z intervenénich programi, kde byla prevalence PAS nepochybné
vyznamné vyssi nez v bézné populaci.

Dalsim dulezitym faktorem pii hodnoceni screeningové metody je vék, ve kterém je
pouzita. Prvni vyznamné obavy stran vyvoje déti s PAS ma vétSina rodici mezi 14.
(Chawarska K. et al., 2007) a 19. mésicem jejich véku (De Giacomo A. a Fombonne E.,
1998). V pripad¢, ze ma dité starSitho sourozence, anebo soucasné trpi mentalni retardaci ¢i
jinymi zdravotnimi obtizemi, anebo se opozd'uje v dosahovani vyvojovych milnikd, byvaji
rodi¢e znepokojeni jesté diive (De Giacomo A. a Fombonne E., 1998). Diferencidlni
diagnostika PAS muze byt ve velmi ¢asném véku nesmirn€ obtiznd, a to jak v rdmei odliSeni
PAS od jinych neurovyvojovych poruch (Charman T. a Baird G., 2002), tak 1 od variaci
normalniho vyvoje (Willemsen-Swinkels S.H. et al., 2001). Naptiklad repetitivni chovani se
muze vyskytovat i u normélné€ se vyvijejicich déti (Thelen E., 1981). Chovani spojené se
schopnosti sdilet pozornost, jako je napi. sledovani pohledu a ukazovani, na které¢ byva
zaméiena celd fada otazek ve screeningovych metodach, se postupné vyviji mezi 9. a 18.
mésicem veéku ditéte (Carpenter M. et al.,, 1998). Pokud toto chovani chybi, mize byt
povazovano za diagnosticky marker pravé az po dosazeni 18 mésict véku. Tyto poznatky jsou
v souladu s vysledky screeningové studie pouzivajici metodu ESAT ve 14 mésicich véku
(Dietz C. et al., 2006), ktera s sebou ptinesla vysoky pocet faleSné¢ pozitivnich piipadi. Je

v8ak nutno zminit, ze témet Zadné z déti s faleSn€ pozitivnim vysledkem testu nemélo
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normalni vyvoj. Déle je potieba neopomenout moznost nastupu autistické symptomatiky
formou regrese, ke které dochdzi zhruba u 30% déti (Chawarska K. et al., 2007), a to
nejCastéji mezi 14. — 24. mésicem véku (Ozonoff S. et al., 2005). Screening u déti
s autistickym regresem aplikovany pied timto vékem tak bude s nejvétsi pravdépodobnosti

faleSn€ negativni.

Uroven fungoviani a intelektové schopnosti déti s PAS jsou velmi variabilni a
proménuji se v ase. Lépe fungujici déti s PAS s normalnim intelektem byvaji screeningem
rozpoznany méné casto oproti détem s horsi trovni funkénosti a vyssi zdvaznosti autistické
psychopatologie (Garcia-Primo P. et al., 2014), coz je v souladu s vysledky dlouhodobého
sledovani déti, které byly inicidlné negativné screenovany metodou CHAT, ale v dalS$im
prabéhu u nich byla stanovena diagnéza PAS (Scambler D. et al., 2001).

Jak dale zdiraziuje Garcia-Primo, vyznamnou roli pfi posuzovani screeningového
nastroje hraje samoziejm¢ vybér poloZek testu a jejich formulace. V souladu se sou¢asnym
pohledem na PAS se jako klicové ukazuji poloZzky cilené na naruSeni socialné-komunikaéni
oblasti. Zejména pak ty polozky, které souviseji s nedostatky ve sledovani sdilené pozornosti,
se ukazaly jako jedny z nejefektivngjSich pii rozliSeni mezi piipady s a bez PAS v ramci
screeningu metodou CESDD (Oosterling LJ. et al., 2010). Test CHAT je na chovani
souvisejici se sdilenim pozornosti piimo zaloZzen (Baron-Cohen S. et al., 1992). I v rdmci
testu ESAT se jako nejlépe diskriminujici polozky ukézaly poloZzky zaméfené na to, zda ma
dit¢ zajem o lidi, pouziva socidlni usmév a reaguje na osloveni (Dietz C. et al., 2006). Pti
zaméfeni pouze na socidlné-komunikac¢ni oblast vSak muze dojit k piehlédnuti dalsi
vyznamné ¢asné symptomatiky PAS (Garcia-Primo P. et al., 2014). V souboru rizikovych
sourozencl déti s PAS se jako vyznamné ukézaly polozky souvisejici s atypickym zplsobem
sledovani, problémy s rozvolnénim pozornosti a senzorickymi abnormitami (Zweigenbaum L.

et al., 2005). I v dalSich studii se jako vyznamné ukéazaly polozky orientované na senzorické

67



abnormity, ale i abnormity ve hie (Ozonoff S. et al., 2008b; Gillberg C., 1989; Baranek G.T.,
1999). Bairdova et al., 2000, navrhuji, ze specificky kombinace naruSeni sdilené pozornosti a
symbolické hry v 18 mésicich vé€ku ukazuji na vysoké riziko vyvoje PAS. To, ze polozky
tykajici se senzorickych abnormit a motorickych manyrismli nejsou zahrnuty ve vSech
screeningovych metodach, pravdépodobné souvisi s tim, ze je rodie spontdnné nesd€luji
(Garcia-Primo P. et al., 2014). Pokud jsou vSak rodie na abnormity v téchto oblastech
aktivn¢ dotazani, udavaji, ze je zaznamenali jiz od ¢asné¢ho véku ditéte (Swinkels S.H.N. et
al., 2006).

Odpovédi na otazky v dotaznicich mohou byt t€Z vyznamné ovlivnény jejich
formulaci, napt. tim, zda je otdzka polozena tak, zda dit¢ dané chovani predvadi nékdy,
ziidka ¢i viibec. Spoluautoii metody CHAT se domnivaji, ze pokud by byly byvaly n¢které
otazky formulovany tak, zda dité zfidka provadi urcité chovani namisto pivodni formulace, t;.
zda rodice viibec kdy podobné chovani u ditéte zaznamenali, mohla by se senzitivita testu
zvysit (Baird G. et al., 2000).

Dalsi vyznamné faktory jsou cut-off kritéria, ktera se mohou pro rizné populace lisit
a zpusob provedeni screeningu. Napiiklad u metody M-CHAT, kde by podle autord mélo po
inicidlnim rodiovském dotazniku v ptipadé jeho pozitivity nasledovat telefonické interview,
neni tento postup vzdy dodrzovan, ptipadné je rizn€ modifikovan. V piipadé, ze dit€¢ v tomto
testu dosahne pozitivity v7 a vice polozkéach, telefonické interview se ukazuje jako
nadbytecné (Chlebowski C. et al., 2013). V takovém ptipad¢ se doporucuje dit€¢ bez vétsiho
prodleni odeslat k diagnostické evaluaci.

Podstatna je samoziejmé téZ volba posuzovatele vyvoje ditéte. Rodice jsou vetSinou
v posuzovani abnormit ve vyvoji ditéte spolehlivi (Filipek P.A. et al., 1999). A ackoli jejich
zachyceni specifickych deficiti souvisejicich s autismem nemusi byt vzdy presné, témét vzdy

adekvatn¢ zaznamenaji odliSnosti v celkovém vyvoji ditéte (Glascoe F.P., 1997). Forma
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rodicovského dotazniku je zaroven nejjednodussi k administraci. Na druhou stranu rodice
nemusi vzdy védét, jaké chovani je adekvatni vyvojové tirovni jejich potomka a nemusi byt
schopni jej dostatecné porovnat s vrstevniky (Dereu M. et al., 2012). Zarovei mohou jisté
projevy chovani pfeceiiovat ¢i podcenovat. Metody, které provadi vyskoleni pracovnici, jako
je napt. ESAT ¢i CESDD, mohou byt v posuzovani jednotlivych projevii chovani presnéjsi a
objektivnéjsi, na druhou stranu jsou ale ekonomicky, persondlné¢ a Casové dosti naro¢né.
Navic dit€ v rdmci casové omezeného settingu nemusi zkoumané chovani predvést tak, jak je
u ngj typické.

Jako idedlni se jevi kombinace informaci od rodi¢ti a objektivni pozorovani
vyskolenym pracovnikem, pfipadné pediatrem, ktery ma dostate¢né znalosti o vyvoji ditéte
s ohledem na jeho vék a moznost porovnani s vrstevniky. Vzdélavani téchto odbornikl stran
casnych projevii PAS se tak zda byt kli¢ové.

V ptipad¢ screeningu je potieba pocitat s moznosti non-compliance ze strany rodicu.
Je logické, ze o screening maji vétsi zdjem rodice déti, ktefi maji sami podezfeni na
abnormality v jejich vyvoji. Zarovenn komplikovanéjsi a Casové naro¢néjsi metody s sebou
nesou vys$i riziko non-compliance ze strany rodict (Dietz C. et al., 2006).

Je nutné, aby na pozitivni screening navazal piedem dobfe piipraveny a
zkoordinovany systém, ktery nasméruje rodinu pozitivné testované¢ho ditéte k co nejrychle;si
a nejpresnéjSi diagnostice a piipadné téz k dostupnym adekvatnim intervencnim opatfenim,
aniz by byl na rodinu vyvijen neadekvatni tlak a stres. Jediné¢ tak muize byt populacni

screening efektivni a dostat svému ucelu.

3.5. Screening PAS — soutasna situace v Ceské republice
Na zékladé zmény 317/2016 Sb. ve vyhlasce 70/2012 Sb. o preventivnich prohlidkach

s ucinnosti od 17.10.2016 maji prakticti 1ékafi pro déti a dorost u déti v 18 meésicich véku
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noveé povinnost provedeni vySetfeni za ucelem Casné diagnostiky poruch autistického spektra
administraci testu M-CHAT. V pftipadé pozitivniho vysledku se doporucuje test po 6 mésicich
zopakovat, v pfipadé¢ pretrvavajici pozitivity testu dit€¢ odeslat k vySetfeni détskym

psychiatrem.

3.6. Screening PAS ve Skolnim véku

Poruchy autistického spektra s diskrétnéjsi symptomatikou a chybéjicim opozdénim
v dosahovani vyvojovych milnikii casto dlouho unikaji pozornosti, fe¢ je zejména o
vysokofunkénim autismu a Aspergerové syndromu. Divodem je predev§im obrovska
rozmanitost a men$i napadnost obtizi, které tyto déti maji v oblastech socialni interakce a
komunikace vraném véku. Jesté pred nedavnem byl Aspergeriv syndrom priamérné
diagnostikovan v 11 letech ditéte (Howlin P. a Moore A., 1997), navic mnoho jedinct s touto
poruchou unikalo a unikéd spravné diagnostice a potazmo i odpovidajici pé¢i mnohdy az do
dospélosti (Klin A. a Volkmar F.R., 1997). Vysledkem casto je, Ze déti s nepoznanou PAS
byvaji ve Skole kvili své odlisnosti vylouceny z kolektivu ¢i Sikanovany, mize se u nich
rozvinout deprese i suicidalni chovani (Howlin P., 2000). U jedinct s Aspergerovym
syndromem se navic ve zvySené¢ mife vyskytuje piidruzena psychopatologie jako napf.
asocidlni, vznétlivé a rusSivé chovani ¢i uzkostné prozivani, kterdA muze byt pozitivné
ovlivnéna vhodnym vychovnym piistupem a prostiedim (Tonge B.J. et al., 1999). Identifikace

cvwr

CAST
Vroce 2002 publikovala Fiona Scottova ve spolupraci s tymem Simona Barona-

Cohena prvni studii pojedndvajici o novém screeningovém nastroji Childhood Asperger
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Syndrome Test (CAST), uréenému k identifikaci Aspergerova syndromu a pfidruzenych
obtizi v socidlné-komunikacni oblasti u zakti béznych zakladnich skol ve véku 4-11 let ve
Velké Britanii.

Screeningovy test CAST vychazi ze Siroké Skaly typickych projevit chovani
popisovanych MKN-10 a ze zakladnich symptomu poruch autistického spektra dle DSM-IV
(naruSeni v oblasti socialni interakce a komunikace a pfitomnost repetitivnich a stereotypnich
vzorcli v chovani). Nekteré polozky v CAST vychazeji z polozek objevujicich se ve dvou
dalsich screeningovych testech: the Pervasive Developmental Disorders Questionnaire (PDD-
Q; Baird G. et al, 2000) a the Asperger Syndrome Screening Questionnaire (ASSQ; Ehlers S.
et al.,, 1999). Na zakladé¢ dobrych zkuSenosti stestem CAST a vzhledem ktomu, Ze
Aspergeriv syndrom patii k PAS s nejméné zavaznou symptomatikou a je tedy logickym
symptomatikou, se autofi rozhodli test pfejmenovat na Childhood Autism Spectrum Test
(zkratka CAST ziistava) a doporucit jeho pouziti pro screening vSech poruch autistického
spektra (Baron-Cohen S. et al., 2009).

V prubéhu zati 2011 az srpna 2012 probihal sbér dat ¢eské standardizacni studie testu
CAST, dotaznik vyplnilo 1647 rodict déti ve véku 5—15 let. Ve shodé s britskymi autory testu
se 1 pro ¢eskou populaci jako optimalni ukazal byt cut-off skor 15. Na zékladé vysledka studie
byla senzitivita testu stanovena na 0,708 a specificita na 0,754. Hodnota negativni prediktivni
hodnoty (NPV) byla 0,860, coZ znamend, ze pii negativnim vysledku testu je 86 % déti
s timto vysledkem skute¢né zdravych a hodnota pozitivni prediktivni hodnoty (PPV) byla
0,548 (Dudova I. et al., 2013). Na zaklad¢ vysledki studie a materiala, které z ni vzesly,
dosud probihaji vzdelavaci akce urcené pro specialné pedagogické pracovniky a psychology
za ucelem zvySeni jejich povédomi a znalosti o PAS, nebot’ jsou to Casto pravé oni, kdo

ptichazeji do styku s rodinami déti s podezienim na PAS jako prvni.
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4. Senzorické zpracovavani a jeho abnormity u PAS

Senzorické zpracovavani je schopnost pfijimat, organizovat a interpretovat smyslové
viemy a odpovidat na n¢ (Dunn W., 2002). Abnormity v senzorickém zpracovavani se
klinicky projevuji neadekvatnimi reakcemi na senzorické stimuly, coz vede k naruSeni na
urovni emoci a/nebo chovani a sekundarné k negativnimu ovlivnéni kazdodenniho fungovani

postizeného jedince (Miller L.J. et al., 2007).

4.1. Historické souvislosti

Jiz Leo Kanner ve své praci Autistické poruchy afektivniho kontaktu (Kanner L.,
1943) popsal u 7 z celkového poctu 11 pacientii symptomy, které bychom dnes oznacili za
senzorické abnormity — napft. radostné poskakovani pii sledovani shazovani kuzelek, strach ze
zvukll riznych pfistroji, radost ¢i strach z tocicich se pfedmétl, sledovani odleskt svétel na
predmétech, tfepani pfedméty a dalsi. Kanner se vSak domnival, Ze rozruseni, které u svych
pacientii pozoroval, neprameni ze smyslovych podnéti jako takovych, ale ztoho, Ze je
naruSuji v jejich osamélosti. Sdm to dokladal pozorovanim, ze dit€¢ samotné je schopno
radostné vyluzovat daleko silngjsi zvuky, nez kterych se samo obava. Jen o nékolik let pozdéji
vznikla prvni hypotéza tykajici se podkladu senzorickych abnormit u autismu, jez
pfedpokladala, Ze dit€¢ se svym zvlaStnim chovdnim brani pfed zahlcenim senzorickymi
vjemy, které je disledkem jeho abnormalniho vyvoje (Bergman P. a Escalona S.K., 1949).
Tuto teorii daleko pozdéji podpofila 1 subjektivni svédectvi osob s PAS, které ve svych
autobiografiich popsaly tézkosti, které¢ jim piinds$i senzorické pietizeni a jak negativné
ovliviiyje jejich socidlni zapojeni (Grandin T., 1992; Williams D., 1994). Temple Grandinova,
celosvétoveé znama védkyné a spisovatelka, jiz byl v détstvi diagnostikovan détsky autismus,

ve svém Zzivotopise doslova uvadi: ,,Kdyz jsem byla dité, mij sluch byl tak citlivy, Ze mi mé
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usi ptipadaly jako mikrofony zesilujici vSechny okolni zvuky*, anebo: ,,Pfiléhavé nebo vinéné
oblecenti je jako brusny papir, ktery mi odtrhava nervova zakonceni.*

Na poli vyzkumu autismu se po dlouha desetileti vedla debata, zda jsou senzorické
abnormity soucdasti jadrovych pfiznakti autismu ¢i komorbidnim fenoménem, kterd byla
definivné ukonCena az zatazenim senzorickych abnormit mezi diagnostickd kritéria pro PAS
v novém americkém klasifikaénim systému DSM-5, konkrétné pod kritériem B.4, kde jsou
uvedeny nasledujici symptomy: Zvysena nebo snizend citlivost na senzorické podnéty nebo
neobvyklé smyslové zajmy (napt. zjevné naruSeni vnimani bolesti/teploty, nepfizniva reakce
na specifické zvuky nebo materidly, nadmérné ohmatavani predméti nebo jejich ocichavani,

zrakova fascinace svétly nebo pohybem) (DSM-5, 2013).

4.2. Teoretické koncepty

Z dlouho diskutovanych teorii o podkladu senzorickych abnormit u autismu do dnesni
doby pftetrvaly a jsou stale aktualni dvé — tzv. ,,over-arousal® a ,,under-arousal teorie, které
by se do ¢estiny daly ptelozit jako teorie o zvySené drazdivosti a snizeném vnimani.

Teorie o zvySené draZdivosti u autismu (over-arousal theory) je zalozena na
piedpokladu, ze déti s autismem oproti jinym détem na smyslové stimuly jednak vyraznéji
reaguji a jednak na né daleko pomaleji habituuji, pfipadné¢ habituace nejsou viibec schopny.
Prvni zminky o mozné fyziologicky zvySené drazdivosti u autismu pfinesla studie Hutta C. a
kol. v roce 1964. Autofti sviyj predpoklad opirali o nezvykle vysokou uroven zakladni aktivity
na elektroencefalogramu, zvySenou frekvenci stereotypniho chovani pii vystaveni smyslovym
podnétliim a vzajemnou korelaci mezi témito dvéma jevy. Navrhovali, ze chronicky vysoka
aktivace retikularni formace mozkového kmene vede k blokaci nervovych drah ptfenaSejicich
dalsi smyslové vzruchy za ucelem prevence narlstajiciho senzorického pietizeni. Tato

blokace se pak klinicky projevuje vyhybanim se novému a preferenci stereotypniho chovani a

73



ritudlt. Pokud tato kompenzatorni strategie neni mozna, dit¢ na excesivni stimulaci reaguje
nepiimétene. Tato teorie méela své Cetné zastance. Dawson G. a Lewy A. (1989) ji pak
rozsifili o pfedpoklad, ze vysoka uroveil zakladni aktivace spolu s nizkym prahem drazdivosti
a velmi uzkym rozmezim pro optimalni stimulaci vede u autismu ke specifickému stazeni se
ze socialnich situaci, protoze praveé socialni podnéty jsou nejméné predikovatelné, nejvice

komplexni a stale nov¢, a tudiz vice drazdivé nez nesocidlni stimuly.

Teorie o snizeném vnimani u autismu (under-arousal theory) byla poprvé popsana
v druhé poloving Sedesatych let (Rimland B., 1964; DesLauriers A.M. a Carlson C.F., 1969).
Rimland narozdil od zastancti ptedchozi teorie navrhl, Ze je to nikoli zvySena aktivace, ale
naopak deficit v ascendentnim aktivacnim systému retikularni formace (ARAS), ktery
naruSuje schopnost ditéte propojit si aktualné prozivanou situaci s predchozimi zkuSenostmi,
coz vede k vyhybani se uceni novému a neschopnosti generalizovat, a ma za nasledek
nedostatek typickych reakci nebo Uplnou absenci reakci na podnéty z okoli. DesLauriers
s Carlsonem navrhli imbalanci v ARAS, kterd zptsobuje potlaceni aktivace limbického
systému. Tito autofi predpokladali, Ze n€které¢ déti s autismem, u kterych je aktivace ARAS
zvysena, jsou zvysSen¢ drazdivé, zatimco déti s nedostateCnou aktivaci ARAS jsou naopak
méné vnimavé k okolnim podnétim. U obou skupin déti shodné ptedpokladali supresi
limbického systému zplsobenou bariéru viuci podnétim z bézného prostiedi vyustujici
v senzorickou deprivaci, diky niz dit¢ neni schopno adekvatné pfijimat senzorické a emocni
podnéty. NedostateCna aktivace limbického systému je tak podle nich pfi¢inou rozvoje
repetitivniho, maladaptivniho a bezucelného chovani. Tento model byl dale rozvijen o mnoho
let pozdéji vramci teorii o chybnych mechanismech uplatitujicich se ve vyvoji socialni
orientace a socialni odmény, diky jejichZz selhani dité preferuje nezivé objekty a nesocialni

aktivity (Dawson G. et al., 2004; Loveland K.A., 2001).

74



Podle review publikovaného Sally J. Rogersovou a Sally Ozonoffovou v roce 2005 se
v ramci vyzkumu nepodafilo potvrdit spravnost teorie o zvySené drazdivosti u autismu,
naopak existuje vice diikazli pro snizenou vnimavost vici senzorickym stimulim. Co se tyce
habituace, zda se, Ze s v ni osoby s autismem nelisi od zdravych kontrol, ptipadné habituuji na

stimulaci rychleji (Rogers S.J. a Ozonoff S., 2005).

4.3. Piehled nejcastéjsich senzorickych abnormalit podle jednotlivych smyslu

Problematice se podrobnéji vénuje Thorova K. ve své knize Poruchy autistického
spektra, 2016. V tabulce €. 7 je uveden stru¢ny ptehled nejcastéjSich smyslovych zvlastnosti
rozdélenych podle jednotlivych smysli. U osob s PAS se setkdvame jak se zvySenou, tak i
snizenou reaktivitou na smyslové podnéty, pravidelna byva téz fascinace na urovni
jednotlivych smyslovych modalit. U jednoho pacienta se Casto setkavame i s celou Skalou

nize uvedeného chovani.

Tab. 7: Prehled nejcastéjSich senzorickych abnormalit

wewr

Smyslova oblast | Nejcastéjsi abnormity

Zrak nenavazovani o¢niho kontaktu, sledovani ptedmétti ze zvlastnich uhld,
umist'ovani predméta blizko pred oci, problémy s fixaci zraku na
pouzivané predméty, ulpivani zrakem na ptedmétech, snizend schopnost
piesunout pozornost jinam, orientace na detail na tkor celku,
precitlivélost na prudké svétlo €1 urcité typy osvétleni ¢i barvy, sledovani
odlesk, stint, fascinace lesklymi pfedméty ¢i ignorace zrakovych

podnétii

sluch nereagovani na hlasové podnéty (napt. osloveni jménem, rozhovor) ¢i
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naopak extrémné citliva reakce, hypersenzitivita na bézné zvuky (mixér,
vysavac), nesnaSenlivost hovoru vice lidi, zakryvani usi rukama 1 bez
nutnosti sluchového podnétu, nesnaSenlivost uritych zvukt (zpév, plac

ditéte apod.), fascinace uréitymi zvuky

Chut’

extrémni vybiravost, omezeny jidelnicek, konzumace nestravitelnych
predméti, ochutnavani véci, které nejsou urceny k jidlu, zkouméni

predmétii olizovanim ¢i vkladanim do ust po 2. roce véku, ruminace

Cich

ptecitlivélost na n¢které pachy i pfijemné viné, ¢ichova hyposenzitivita,

fascinace ¢ichovymi vjemy, o¢ichavani véci a lidi

Hmat

dotekova hypersenzitivita s odmitanim doteku, nesnasenlivost nékterého
obleceni, odpor k uréitym povrchiim, odpor ke stfihani nehtti, ¢esani,
stithani vlast, precitlivélost na Spinavé ruce, neschopnost zkoumat
pfedméty hmatem ¢i naopak neustalé vyhledavani specifickych materialt
(hladké povrchy, vina, plys), nutkavé dotykani se pfedméti ¢i osob

rukama

propriocepce

neschopnost spravné vnimat chlad, horko, hlad, Zizen, zvySeny ¢1 méné

Casto sniZzeny prah bolesti

vestibularni

system

nesnasenlivost houpani, cestovani ¢i naopak jejich vyhledavani, toceni se

do kolecka, zvlastni drzeni téla
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4.4. Souvislost senzorickych abnormalit s jadrovymi pfiznaky autismu

Souvislost se stereotypnim a repetitivnim chovanim

V literatufe jsou popsany souvislosti mezi senzorickymi abnormitami a repetitivnim a
stereotypnim chovanim u autismu. Boyd B.A. et al., 2010 pfi pouziti kombinace observace
s rodi¢ovskou dotaznikovou metodou zjistili, Ze zvySena reaktivita na smyslové podnéty byla
spojena s vyssi intenzitou stereotypii, lpéni na neménnosti, kompulzivniho a ritualizovaného
chovani jak u déti s PAS tak i u déti s vyvojovym opozdénim. Duerden E.G. et al., 2012 pfisli
sobjevem, ze abnormalni senzorickd reaktivita je signifikantnim prediktorem
sebeposkozujiciho chovani. Pfes popis riznych souvislosti se vSak nepodatilo potvrdit
pfi¢innou souvislost mezi senzorickymi abnormitami a stereotypnimi vzorci v chovani
(Schaaf, R.C. a Lane A.E., 2014).

Dal$im inovativnim piistupem byl pokus o subtypizaci poruch autistického spektra
podle smyslovych abnormalit, kterému se vénovala Laneova a kol. (2010), jez rovnéZz nalezla
souvislost mezi celkovou dysfunkeni senzorického zpracovavani a maladaptivnim chovanim u
autismu (Lane A.E. et al., 2010), na zaklad¢ které navrhla, Ze intervencni pfistupy snaZzici se
pozitivné ovlivnit smyslové vnimani u déti s autismem mohou zabranit jak vzniku, tak 1

dal§imu prohlubovani jejich maladaptivniho chovani.

Souvislost senzorickych abnormalit a socialni komunikace

Cela tada praci popisuje stfedni aZ silnou asociaci mezi senzorickymi symptomy a
ruznymi slozkami socialniho chovani (Hilton C.L. et al, 2007; Baker A.E.Z. et al., 2008;
Ashburner J. et al., 2008; Lane A.E. et al., 2010; Reynolds S. et al., 2011; Hochhauser M. a
Engel-Yeger B., 2010). Asi nejpodrobnéji se problematikou zabyvala Watsonova et al., 2011,

kterd zkoumala vztah mezi senzorickymi symptomy, socidlné-komunikaénimi a jazykovymi
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dovednostmi u déti s autismem a s vyvojovym opozdénim. SniZzend reaktivita na senzorické
vjemy byla v této studii pozitivné asociovana se zdvaznosti socidlné-komunikacniho deficitu u
obou soubori a negativné asociovana s jazykovymi a socidlné-adaptacnimi schopnostmi.
Vyhledavani smyslovych zazitkli bylo pozitivné asociovano se socidlné-komunikacnim
deficitem u autismu a negativné asociovano s jazykovymi schopnostmi u obou zkoumanych
skupin. Tyto vysledky napovidaji, ze vztah mezi vyhledavanim senzorickych prozitki,
snizenou reaktivitou na senzorické stimuly a socidlné-komunikacnim deficitem muze

piekraCovat diagndzu PAS.

4.5. Zastoupeni senzorickych abnormit v populaci déti s PAS

Senzorické symptomy jsou dnes jiz standardné hodnoceny v ramci diagnostického
procesu a jsou soucasti diagnostickych nastroju tzv. ,,zlaté¢ho standardu®, ADI-R a ADOS. To,
ze jsou senzorické abnormity Castéjsi a vyraznéjsi u déti s autismem nez u zdravych kontrol,
je zfejmé a znamé. Podle Leekamové et al., 2007 jsou tyto abnormity pfitomné u vice nez
90% déti s autismem a Casto zasahuji 1 vice smyslovych oblasti. Abnormity jsou pervazivni,
multimodalni a pfetrvavaji v priibéhu ¢asu nezavisle na dalSich dovednostech déti a dospélych
s autismem. Siroce zkoumanou otazkou zlstava, nakolik lze tyto symptomy povazovat za
specifické pro autismus, protoze se ukazuje, ze nékteré skupiny déti, naptiklad déti se
syndromem fragilniho X chromosomu a hluchonémé déti, vykazuji vice senzorickych
abnormit nez déti s autismem (Rogers S.J. a Ozonoff S., 2005), zde je ovSem nutné zminit, Ze

syndrom fragilniho X chromosomu muiZe byt sou¢asti tzv. syndromického autismu.

Vyvoj rodicovskych dotaznikli a jejich standardizace umoznila senzorické symptomy
u déti s PAS kvalitativné 1 kvantitativné porovnat s popula¢nimi normami pro dané vékoveé

kategorie. Vyzkumy ukézaly, ze 45 — 95% osob s PAS vykazuje vysokou frekvenci
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senzorickych abnormalit, kterd dosahuje vice nez 1 smérodatné odchylky (SD) od normy
(Baker A.E. et al., 2008; Baranek G.T. et al., 2006; Tomcheck S.D. a Dunn W., 2007). V
metaanalyze 14 studii zroku 2009 Ben-Sassonova popsala signifikantni rozdily mezi
souborem pacientl s PAS a kontrolni skupinou normalné se vyvijejicich déti v pfitomnosti a
frekvenci senzorickych symptomii. Nejsignifikantnéjsi rozdil u skupiny déti s PAS spocival v
1) snizené responsivité¢ na senzorické stimuly nésledované 2) zvySenou responsivitou na
senzorické stimuly a 3) vyhledavani senzorickych zazitkli. Rozdily byly nejvice markantni u
déti ve véku mezi 6-9 lety, u soubort, které byly z vice nez 80% tvoteny détmi s diagndzou
détského autismu a u souborti porovnavanych na zakladé chronologického, nikoli mentalniho

véku.

4.6. Vyvoj senzorickych abnormalit s ohledem na vék

Senzorické abnormality mohou byt patrné jesté pred stanovenim diagndzy autismu
(Schaaf R.C. a Lane A.E., 2015) a jejich spravna identifikace tak miize usnadnit ¢asnou
diagnostiku. Jiz analyzy domécich videi ukazaly, Ze nékteré ¢asné senzorické symptomy jsou
asociovany s pozd¢jsi diagndzou PAS, konkrétné to byla napt. snizena odpovéd’ na jméno a
snizend vizualni pozornost a orientace (Baranek G.T., 1999), nadmérné vkladani predmétt do
ust a averze vici dotyku (Goldsmith H. et al., 2006; Brock M. et al., 2012). Hyporeaktivita
byla asociovana s pomalejsi adaptivitou, odmitanim senzorickych podnétd, s bazlivosti a
anxiozitou a celkové zvySena frekvence senzorickych abnormit s negativismem a tendenci

stahnout se do sebe (Schaaf R.C. a Lane A.E., 2015).

S postupem ¢asu maji senzorické abnormity tendenci ubyvat. ZjiZz zmiflované
metaanalyzy (Ben-Sasson A. et al., 2009) vyplyva, ze senzoricka hyperreaktivita a

vyhledavani senzorickych zazitkii maji tendenci narGstat mezi 0-6 roky veku, vrcholu
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dosahuji v obdobi mezi 6.-9. rokem a poté postupné sldbnou, coz je v souladu s vysledky dalsi
studie, kterd dokonce uvadi, ze rozdily v senzorickych reakcich mezi skupinami s a bez
diagnoézy PAS jsou pfitomny pouze u déti, zatimco dospéli s PAS dosahuji podobnych
vysledki jako zdravé kontroly (Kern J.K. et al., 2007). Za jeden z nejpodstatnéjSich zavért je
mozno povazovat vysledky nékolika studii zaméfenych na déti v batolecim véku se zvySenym
rizikem vyvoje PAS, které se shoduji v tom, Ze senzorické symptomy mohou byt jednim
z faktortii, na zaklad¢ kterych Ize identifikovat déti s PAS jiz v jejich ¢asném vyvoji (Baranek

G.T., 1999; Garon N. et al., 2009; Lane A.E. a Heathcock J.C., 2014).

Pokud bychom se zaméfili podrobnéji na vysledky studii podle véku zkoumané

populace s diagnézou PAS, nalezneme zajimava zjisténi.

U déti v kojeneckém a batolecim véku to byla hyporesponsivita, kterd nejlépe
diferencovala mezi souborem s a bez pozdé¢jsi diagndézy PAS ale i souborem déti s jinym
vyvojovym opozdénim (Baranek G.T. et al., 2006; Ben-Sasson A. et al., 2009). Tato sniZena
vnimavost vii¢i smyslovym podnétim se vyskytovala napti¢ n€kolika smysly — sluchu, hmatu
i chuti/a ¢ichu (Wiggins L.D. et al.,, 2009). Zairoven se u souboru sPAS vramci
pfedpokladaného sniZeného prahu vice vyskytovala zvySend citlivost vici senzorické
stimulaci a vyhybavé chovani (Ben-Sasson A. et al., 2007). Tyto symptomy nevykazovaly
asociaci s trovni expresivniho jazyka ani s kognitivnimi schopnostmi (Ben-Sasson A. et al.,
2007; Klintwall L. et al., 2011). Ve studii souboru déti se zvySenym rizikem vyvoje PAS se u
déti, u nichZ se pozdé¢ji potvrdila diagnéza PAS, castéji oproti rizikovému souboru bez
pozdéjsi diagndzy PAS i1 zdravym kontrolam vyskytovaly zvlastnosti ve sluchovém vniméni a

opét hyporesponsivita (Germani T. et al., 2014).

Rovnéz u déti mezi 3-6 roky véku byla popsdna globalni hyporesponsivita vici

senzorickym podnétim, ale i hyperresponsivita v oblasti sluchové, hmatové i Cichové a
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chutové (Tomchek S.D. a Dunn W., 2007). Stejné jako u mladSich déti nebyla nalezena
asociace mezi senzorickymi abnormitami a kognitivnimi schopnostmi (O Donnell S. et al.,
2012), ackoli se u nich potvrdila asociace s jazykovymi dovednostmi a adaptivnim
fungovanim (Tomchek S.D. et al., 2015). McCormick C. et al., 2016 zkoumali vyvojové
trajektorie senzorickych symptomd u déti s PAS, které porovnavali s détmi s jinymi
vyvojovymi problémy a s typicky se vyvijejici skupinou. Zjistili, ze déti s PAS maji vice
senzorickych atypii zhruba od 2 let véku, které zlistavaji stabilni piiblizné do 8 let veku.
V této studii se jako hlavni znak odliSujici déti s PAS od déti s dal§imi vyvojovymi problémy

ukézala byt hyperresponsivita v ¢ichové a chutové oblasti a Spatné sluchova diferenciace.

U adolescentii s PAS dvé studie popsaly méné cCasté vyhledavani senzorickych
zazitkl (sensation seeking) (Stewart C.R. et al., 2016; De La Marche W. et al., 2012). De La
Marche u nich navic popsal hyperresponsivitu zejména v souvislosti s vyhybanim se
senzorickym zazitkim a Stewart naopak hyporesponsivitu a snizenou registraci senzorickych

stimuld (low registration).

Ve studii dospélych osob (Crane L. et al., 2009) s PAS byly senzorické symptomy
oproti zdravym kontroldm Cast&j$i pouze v oblasti vyhybani se senzorickym podnétim. Tyto
vysledky u nich korelovaly s hodnotu 1Q, z ¢ehoZ autofi vyvozuji, Ze vyssi 1Q miiZze byt u

dospélych protektivnim faktorem proti pietrvavajicim senzorickym symptomim.
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5. Metody zkoumani senzorického zpracovavani

V poslednim desetileti neustale roste pozornost vénovana zvlastnostem v senzorickém
zpracovavani u osob s poruchami autistického spektra. Vyzkum se zaméiuje piedevSim na
dv¢ oblasti, jednak na oblast symptomi, které jsou reakci na senzorickou stimulaci v bézném
zivoteé, a jednak na oblast neuralnich drah a dalSich mechanismu, které se podileji na

smyslovém vnimani.

Nejpouzivangj$i metodou ve vyzkumu abnormalnich senzorickych symptomu jsou u
déti rodi¢ovské dotazniky, u dospélych sebeposuzovaci skaly. V mensi mife se uplatiuji i

observacni a laboratorné provadéné metody.

Vyzkum neuralnich drah, jejich propojeni a vzdjemného ovliviiovani se odehrava
pfevazné na poli neurovéd, elektrofyziologickych a zobrazovacich metod. Jednotlivé studie,
které metodologicky vyuzivaji zejména elektroencefalografii (EEG) a funkéni magnetickou
rezonanci (fMRI), poukazuji na abnormality v neurdlnich procesech pfi zpracovani i1 téch
nejzakladngjSich smyslovych stimull. Studie pouzivajici EEG se zamétuji na nacasovani

odpovédi, studie, které vyuzivaji fMRI, se primarné zabyvaji lokalizaci neuralni odpovédi.

vvvvv 4

Tabulka ¢. 8 pfinadSi na jednom z nejtypictéjSich senzorickych symptomit u PAS,
kterym je auditivni hypersenzitivita, pfehlednou ukazku toho, na jaké trovni a jakymi

metodami byva takovy symptom nej€astéji analyzovan.
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Tab. 8: Metody zkoumani senzorického zpracovavani podle Grovné analyzy

Uroven analyzy

Priklad metody

Priklad zjisténi

Klinicky symptom

Rodicovsky dotaznik, dotaznik
pro ucitele, sebeposuzovaci
Skala

Bézny hluk narusuje socialni
zapojeni ditéte

Pozorovatelna reakce

Observace chovani

Dité si zakryva pii béZzném
hluku usi

Fyziologicka odpovéd’

Me¢feni aktivity autonomniho
nervového systému (kozni
vodivost, puls atd.)

Zvysena srdecni frekvence pfti
standardni rovni zvukové
stimulace

Vjem

Psychofyziologické metody
detekce, rozliSovaci tkoly

Snizeny prah detekce
zvukovych stimulil

Funk¢ni odpovéd’ na
urovni mozku

Funkéni magnetickd rezonance

Zvysena aktivace neurontl v
okruzich zpracovavajicich
auditivni stimuly

Struktura mozku

Strukturdlni magneticka
rezonance (volumometrie,
konektivita)

ZvySena konektivita oblasti
zpracovavajicich auditivni
stimuly

Adaptovano podle Schauder K.B. a Bennetto L., 2016
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Senzorické symptomy u PAS

V poslednim desetileti se jako hlavni metody ve zkoumani senzorickych symptoma u
PAS uplatiuji 1) dotazniky — rodiCovské dotazniky, dotazniky vyplnéné uciteli a

sebeposuzovaci skaly; 2) observace chovani; 3) méfeni autonomnich reakei organismu.

5.1. Dotaznikové metody

Dotaznikové metody jsou nejbéznéj$i a nejcastéji pouzivané. V ramci klinického
pouziti dokéazi odliSit atypické senzorické zpracovavani od typického. Za jejich hlavni
nevyvhodu lze povazovat, Ze se zaméfuji pouze na pozorovatelné chovani, v jednotlivych
polozkach casto kombinuji vice senzorickych modalit a mohou tak opomijet dualezité
odli$nosti mezi nimi, a nékdy téZ kombinuji senzorické a socidlni reakce (napt. zda dité
odpovida na zavolani jménem), coZ mizZe byt pii nasledném vyhodnoceni zavadé¢jici (Shauder
je naptiklad Sensory Perception Quotient (Tavassoli T. et al., 2014), které jsou sice nadale
zaloZeny na observovatelnych proménnych, ale snazi se jiz selektivné cilit na jednotlivé
urovné smyslové percepce (pro ilustraci dvé polozky z dotazniku: ,,Je pro mé slozité vidét na
obloze jednotlivé hvézdy.“, anebo: ,,Jako prvni slySim, Ze je v mistnosti moucha.*). DalSim
inovativnim pfistupem byl pokus o subtypizaci poruch autistického spektra podle smyslovych
abnormalit, kterému se vénovala Laneové a kol. (2010), ktera rovnéz nalezla souvislost mezi
celkovou dysfunkeni senzorického zpracovavani a maladaptivnim chovanim u autismu (Lane
A.E. et al., 2010), na zaklad¢ které navrhla, Ze intervencni pfistupy snaZzici se pozitivné
ovlivnit smyslové vnimani u déti s autismem mohou zabranit jak vzniku, tak i1 dal§imu

prohlubovani jejich maladaptivniho chovéni.
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Z dotaznikovych studii vyplyva, Ze senzorické zpracovavani je u PAS, co se tyce
pozorovatelného chovani, atypické. Nejcastéji se PAS poji s hyperresponsivitou v oblasti
hmatu, sluchu, cichu a chuti a scelkovou hyporesponsivitou. Sebeposuzovaci Skaly
administrované osobami s PAS byvaji kritizovany pro ¢asto pfitomny verbalni a kognitivni
deficit, jakoZz i anosognosii u téchto pacientl, které mohou jejich vysledky znaéné ovlivnit a
limitovat (Ozsivadjian A. et al., 2012). Na druhou stranu byvaji jedinou z metod, ktera dokaze
zachytit subjektivni prozivani téchto jedincii (Schauder K.B. a Bennetto L., 2016).
Rodicovskym dotaznikim byva zase vytykdno, ze se zaméfuji na retrospektivni popis
symptomt, coz muze vést k jejich nepiesnosti (Hoyle R.H. et al., 2001), navic mohou byt
jejich vysledky ovlivnény dal§imi faktory, mezi které patii napt. rodicovsky stres (Ooi Y.P. et
al., 2016). I presto umoznuji dotaznikové metody jedine¢nou moznost zachytit observovatelné
senzorické zvlastnosti u osob s PAS v ramci riznych prostfedi (domov, $kola) v riznych
Casech a poskytuji tak jednu znejlepSich moznosti, jak vyhodnotit sledované chovani

souvisejici se senzorickou stimulaci a posoudit jeho vliv na kazdodenni fungovéani.

5.2. Observacni studie

Observacni studie pouZzivaji rtizné standardizované kodovaci protokoly zaloZené
pievazné na hernich metodach provadénych v laboratornich podminkach. Snazi se tak o vice
strukturované, objektivni zachyceni a pochopeni reakci, které jsou vysledkem senzorické
stimulace. Ve své studii zroku 2007 Baranekova a kol. pouZila tzv. Sensory Processing
Protocol, ktery spoc¢iva v predkladani riiznych hraéek s rozlicnymi senzorickymi prvky ditéti
ve véku mezi 9 mésici — 6 roky a nasledném kodovani observovaného chovani. Tym naSel
zvysenou hyperresponsivitu u déti s PAS a vyvojovym opozdénim oproti zdravym kontrolam.

Téchto symptomt ubyvalo s jejich pribyvajicim chronologickym i mentalnim vékem. DalSim
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zjisténim byl deficit ve smyslové orientaci u déti s PAS ve véku 6 mésicl, ktery se
normalizoval po dosazeni 5,5 let véku. Ve své dalsi studii Baranekova obohatila tyto vysledky
0 potvrzeni souvislosti mezi timto Casnym deficitem ve smyslové orientaci na socidlni i
nesocialni stimuly a narusenim sdilené pozornosti (Baranek G.T. et al., 2013). V jedné
z dalsich studii byl pouzit jiny protokol, tzv. Tactile Defensiveness and Discrimination Test —
Revised (Foss-Feig J.H. et al., 2012), ktery kombinuje observacni nastroj s rodi¢ovskym
dotaznikem. Autofi prokazali specifickou asociaci mezi taktilni hyporesponsivitou a
jadrovymi ptiznaky autismu — socidln¢ komunika¢nim deficitem i stereotypnim a repetitivnim

chovanim.

5.3. Psychofyziologické metody

Psychofyziologické metody zkoumaji télesné odpovédi na senzorickou stimulaci
zprosttedkované reaktivitou autonomniho nervového systému, kterd tzce souvisi s emo¢nimi
stavy. N¢kolik studii pouzilo the Sensory Challenge Protocol s protichiidnymi vysledky. Prvni
studie (Schoen S.A. et al.,, 2009) se zaméfila na déti mezi 4-15 lety s PAS a poruchou
senzorické modulace, které porovnavala se zdravymi kontrolami pomoci méfeni jejich
elektrodermalni aktivity, jez Gizce souvisi s reaktivitou sympatického nervového systému. Déti
s PAS vykazovaly normalni Uroven habituace, ale niz$i zékladni roven arousalu a nizsi
reaktivitu, specificky na prvni dva stimuly v kazdé modalité. Autofi z vysledkl své studie
vyvozuji, Ze déti s PAS by mohly mit sniZenu schopnost inicidlni reakce, a tudiz 1 zpracovani
vnéjSich stimuld. Zajimavym zjisténim bylo, Ze senzorické symptomy referované
v rodi¢ovskych dotaznicich nekorespondovaly s fyziologickou tUrovni arousalu u déti, coz

opét poukazuje na rozdily mezi vysledky referovanymi na zakladé riznych metod.
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V dalsi studii autofi porovnavali reaktivitu déti s PAS a zdravych kontrol ve véku mezi
6 — 9 lety na zékladé jejich kardiologické odpovédi souvisejici s aktivitou sympatického a
parasympatického nervového systému. U déti s PAS byla v reakci na senzorické stimuly méné
Casta respiracni sinusova arytmie, tedy ukazatel aktivity parasympatiku, zatimco preejekéni
perioda, ukazatel aktivity sympatiku, se mezi jednotlivymi soubory nelisil. Tyto poznatky

naznacuji mozné specifické naruseni parasympatickych regulacnich mechanismii u PAS.

Laneova a kol. (2012) zkoumali roli reaktivity na senzorické stimuly od zakladni
urovné az po projevy anxiety u déti s PAS, s hyperkinetickou poruchou a zdravymi
kontrolami ve véku 6 — 10 let. Vysledky studie ukazuji na ptfimou souvislost mezi senzorickou
hyperresponsivitou referovanou rodi¢i a anxietou referovanou détmi samotnymi. Dale se na
zéklad¢ vysledkl studie autofi domnivaji, ze prvotni uroven arousalu ovliviiuje stupen
fyziologické reakce na senzoricky vjem, ¢imz determinuje jak schopnost navratu k zékladni
urovni nervového systému, tak uzkostné symptomy. Dalsi studie s pouzitim modifikované
verze Sensory Challenge Protocol u déti s PAS a zdravymi kontrolami ve véku mezi 2-5 lety
vSak nenaSla zadné rozdily mezi zkoumanymi soubory v psychofyziologickych odpovédich
na senzorické stimuly ani vzdjemnou souvislost mezi t€émito odpovédmi a symptomy

popisovanymi rodi¢i v rodi€ovskych dotaznicich (McCormick C. et al., 2014).
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6. Nezrali novorozenci jako rizikova populace se zvySenou prevalenci PAS

Populace pfedCasné narozenych déti v soucasné dobé tvoii nejpocetnéjsi skupinu déti
se zvysenou prevalenci PAS oproti bézné populaci, jeji hodnota se udava v rozmezi mezi
3,65% — 12,9% (Hack M. et al., 2009; Johnson S. et al., 2010; Pinto-Martin J.A. et al., 2011;

Dudova I. et al., 2014a; Dudova I. et al., 2014Db).

6.1. Klasifikace pred¢asné narozenych déti

PredCasné narozené déti jsou do jednotlivych podskupin rozdélovany jednak podle
stupné nezralosti a jednak podle porodni hmotnosti. Stupné nezralosti lze odlisit podle
gestacniho tydne ptedcasného porodu na: 1. lehkou nezralost (36.-37. tyden téhotenstvi), 2.
stitedni nezralost (32.-35. tyden t€hotenstvi), 3. t€Zkou nezralost (28.-31. tyden téhotenstvi) a

4. extrémni nezralost (<28. tyden t€hotenstvi).

Podle porodni hmotnosti se novorozenci déli do 4 kategorii: 1. novorozenec
s normalni porodni hmotnosti (nad 2500g), 2. novorozenec s nizkou porodni hmotnosti (1500
az 2500g), 3. novorozenec s velmi nizkou porodni hmotnosti (1000 - 1500g) a 4. novorozenec

s extrémné nizkou porodni hmotnosti (<1000g).

S rostouci nezralosti a snizujici se porodni hmotnosti vzriistd pocet zdravotnich
komplikaci a mortalita pfedasné narozenych déti. U déti s porodni hmotnosti pod 750 g
dosahuje mortalita 25-40 %, u déti s 750-999g 10-20 %. Umrtnost podstatnym zptsobem
klesa ve skupiné déti s vdhou pii porodu mezi 1000-1499¢g (3-5 %) a ve skupin¢€ 1500-1999¢g

je jiz do 1 %. Podet nezralych novorozencti s porodni hmotnosti do 1500g ztstava v CR
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v poslednich letech zhruba stejny, a to ptiblizn€ 1,2 % ze vSech narozenych déti (Dokoupilova

M. et al., 2009).

6.2. Vyskyt PAS u piredc¢asné narozenych déti

Problematiku shrnuje ve svém review Hrdlicka M. et al., 2012 na zéklad¢ rozboru
celkem osmi studii zaméfenych na prevalenci PAS v populaci nezralych novorozenct. Ve
vSech studiich byl popsan zvySeny zachyt PAS v této rizikové skuping, a to v rozmezi mezi 1-
8%. Jednotlivé studie se od sebe metodologicky znaéné lisily. Pouze studie Pinto-Martinové
et al. vysledky uvodniho screeningu verifikovala tzv. diagnostickymi ndstroji "zlatého
standardu" (Autism Diagnostic Observation Schedule, ADOS nebo Autism Diagnostic
Interview - Revised, ADI-R). Vramci této pennsylvanské studie byl proveden
screening regionalni kohorty pfed¢asné narozenych mezi lety 1984 a 1989 (s porodni vahou <
2000g) ve veéku 16 let pomoci SCQ (Social Communication Questionnaire) anebo ASSQ
(Autism  Spectrum  Screening Questionnaire). Ze souboru 623 probandi bylo
60% s pozitivnim screeningem a 24% s negativnim screeningem vySetieno nastroji zlatého
standardu ve 21 letech véku. Nasledné vypocitand prevalence PAS pro celou kohortu

dosahovala 5%.

Hrdlicka M. et al. na zéklad¢ vysledkli své reSerSe doporuuje, Ze by skupina
pfed¢asné narozenych déti s velmi nizkou a extrémné nizkou porodni vdhou méla byt

prospektivné klinicky sledovana se zfetelem na potencialni riziko autismu.
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6.3. Senzorické abnormity u predéasné narozenych déti

Senzorické symptomy u nezralych novorozenci byly nejcastéji zkoumany
prostiednictvim rodicovského dotazniku the Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP, Dunn W.,
2002). Winnie Dunnova jiz v roce 2002 popsala nékteré signifikantni rozdily u déti
narozenych pied 38. gestatnim tydnem, které tyto déti projevovaly ve svych smyslovych
reakcich ve véku mezi 0-6 mésici. Tyto déti vykazovaly tendence k hyperresponsivité vici
senzorickym stimuliim. U stejné skupiny déti ve véku mezi 7 a 36 mésici ovSem jiZz Zadné
vyznamné rozdily oproti zralym kontrolam autorka nenalezla. Dunnovéa z toho vyvozuje, ze
dopad prematurity na abnormity v senzorické reaktivité slabne s tim, jak dité ziskava nové

zkusenosti zprostiedkované jednotlivymi smysly.

Jini autofi naopak i1 vtomto véku popisuji fadu senzorickych atypii. U stfedné
nezralych novorozenct narozenych mezi 34.-35. gestacnim tydnem byly popsany jednak
abnormality ve vyhledavani senzorickych zazitkl ,,sensation seeking® (Case-Smith J. et al.,
1998) a jednak atypie v oblasti chutového a sluchového zpracovavani (Bart O. et al., 2011).
Senzorické profily stiedné€ a tézce nezralych novorozencii narozenych béhem ¢i pred 32.
gestaCnim tydnem byly u témét 40% z nich atypické (Wickremasinghe A.C. et al.), pficemzZ
se autorim nepodafilo identifikovat zadny specificky perinatalni faktor ¢i faktor na strané
piredCasné narozené¢ho ditéte, ktery by byl asociovany s celkové atypickou senzorickou
reaktivitou. U tézce nezralych novorozenct narozenych pied 30. tydnem gestacniho veku
v porovnani s donoSenymi kontrolami ve véku 2 let byla na jejich senzorickych profilech
nalezena rizna specifika (Eeles A.L. et al., 2013), ktera byla asociovana jednak s muzskym
pohlavim, s vyS§im socidlnim rizikem a del§i hospitalizaci. Zaroven byly u téchto déti
popsany stfedn¢ zdvazné az zavazné abnormity v bilé hmoté mozkové. Finska studie recentné
popsala, ze atypické senzorické zpracovavani je u tézce nezralych novorozencii bézné, a déti
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s lézemi na urovni centralniho nervového systému maji tendenci vice projevovat specifické
behaviordlni odpovédi na smyslové podnéty (Rahkonen P. et al., 2015). Zadna z téchto studii
se vSak nezaméfovala na moznou souvislost soucasného vyskytu senzorickych abnormalit a

autismu u populace pfedcasné narozenych déti.

Senzorické zvlastnosti jako soucast autistického fenotypu wu predcasné

narozenych?

Pred¢asné narozené déti maji zvySené riziko vyvoje smérem k poruse autistického
spektra i pfitomnosti senzorickych abnormit. Dosud nezodpovézenou, ale zadsadni neznamou

zUstava vztah abnormalni senzorické reaktivity u pfedcasné narozenych déti a autismu.

Je mozné, ze atypické chovani v souvislosti se senzorickymi podnéty muize u
n¢kterych ptipada vyustit ve faleSné pozitivni diagné6zu PAS (Rahkonen P. et al.). Stejné tak
ale mohou byt pravé senzorické zvlastnosti dulezitou soucasti autistického fenotypu
pfinejmenSim u nékterych ztéchto déti, a jejich spravnd identifikace tak miZe vést
k dfivéjSimu stanoveni diagnézy PAS nasledované ¢asnéjsi intervenci a zlepSenim progndzy

ditéte.
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7. VyzKkumna ¢ast

7.1. Cil prace

Trendem posledniho desetileti je posunout diagnostiku autismu do co nejranéjSiho
veéku ditéte. Je prokdzéano, ze Casna diagnostika nasledovand adekvatné zvolenou intervenci
vede k redukci autistické psychopatologie a vyznamnému zlepsSeni progndzy ditéte. Snaha o
co nejcasnéjsi identifikaci déti srizikem rozvoje autismu vedla ke vzniku fady
screeningovych nastroji pouzitelnych jiz pted druhym rokem Zzivota ditéte a zavedeni novych
diagnostickych postupli. I pfes extenzivni vyzkumné snahy zatim neexistuje mezinarodni
shoda na optimalni screeningové metodé. Specifické postaveni v Casné prezentaci autistické
psychopatologie maji senzorické abnormity, které jsou v souvislosti s autismem popisovany
jiz od doby jeho definice jako diagnostické jednotky a ve screeningovych dotaznicich byvaji
opomijeny. Doneddvna se vedly spory, zda se jedna o soucast jadrového autistického deficitu
¢i o komorbidni fenomén. Nova diagnostickd klasifikace DSM-5 jiz zafazuje senzorické

abnormity mezi diagnosticka kritéria poruchy autistick€ého spektra.

Senzorické abnormity jsou pfitomné u vice nez 90% déti s autismem (Leekam, S.R. et
al., 2007) a Casto zasahuji i vice smyslovych oblasti. Vyvoj rodi¢ovskych dotaznikl a jejich
standardizace umoznila senzorické symptomy u déti s PAS kvantitativné porovnat
s populacnimi normami pro dané veékové kategorie. Vyzkumy vychéazejici se
standardizovanych dotaznikovych metod ukazaly, ze 45 — 95% jedinci s poruchou
autistického spektra vykazuje vysokou frekvenci senzorickych abnormalit, ktera dosahuje
vice nez 1 smérodatné odchylky (SD) od normy (Baker A.E. et al., 2008; Baranek G.T. et al.,

2006; Tomcheck S.D. a Dunn W., 2007).
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Jednou z nejvalidnéjSich takovych metod u déti do 3 let v€ku je podrobny rodi¢ovsky

dotaznik Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP).

Hlavnim cilem prace bylo posoudit, zda Ize rodiCovsky dotaznik zaméfeny na
senzorické zpracovavani ditéte Infant/Toddler Sensory Profie (ITSP) doporucit jako vhodny
screeningovy nastroj k ¢asné detekci poruchy autistického spektra u populace predcasné

narozenych déti s porodni hmotnosti pod 1500g testovanych v korigovaném veku 2 let.

Dalsim cilem bylo zjistit, zda pfipadna kombinace urcité subskaly tohoto dotazniku
s dalSim screeningovym testem muze u stejného souboru déti zlepSit zachyt poruchy

autistického spektra.

Nas tym tak jako viibec prvni pouzil standardizovany rodicovsky dotaznik specificky
zaméteny na senzorické zpracovavani ditéte ke screeningu autismu u predcasné narozenych
déti. Dal§imi screeningovymi dotazniky pouzitymi ve studii byly jiz na poli screeningu
autismu znamé nastroje Modified Checklist for Autism in Toddlers (M-CHAT) a
Communication and Symbolic Behavior Scales Developmental Profile-Infant-Toddler

Checklist (CSBS-DP-ITC).

7.2. Material a metody

Soubor

Novorozenci s velmi nizkou a extrémné nizkou porodni hmotnosti pod 1500g byli
postupné testovani v dobé od biezna 2012 do cervna 2014 ve spoluprdci se tfemi
specializovanymi centry pro rizikové novorozence. Na nabéru déti do souboru se podilela
Pediatrickd klinika 2. lékatské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice Motol,

Klinika détského a dorostového Iékarstvi 1. Iékarské fakulty Univerzity Karlovy a VSeobecné
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fakultni nemocnice a Détska klinika lékaiské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni
nemocnice v Hradci Kralové. O vyzkumném projektu byli zdkonni zastupci vSech déti
informovani béhem pravidelné kontroly probihajici ve 2 letech korigovaného véku. Déti
s vyraznym postizenim, jako je napf. détskd mozkova obrna ¢i slepota a/nebo hluchota,
nebyly do studie zahrnuty. Vyzkum byl schvalen etickymi komisemi vsSech tfi nemocnic
(Etick4 komise pro multicentrické klinické studie Fakultni nemocnice Motol, referen¢ni ¢islo:
EK-372/12, Eticka komise VSeobecné fakultni nemocnice v Praze, referen¢ni Cislo: 22/12 a

Eticka komise Fakultni nemocnice Hradec Kralové, referencni ¢islo: 201209 S13P).

S ucasti ve vyzkumu souhlasili zdkonni zastupci 247 déti s porodni hmotnosti nizsi
nez 1500g a podepsali informovany souhlas. Z tohoto poctu jich celkem 157 (tj. 63,6%)
vyplnilo vSechny 3 screeningové dotazniky a odeslalo je na Détskou psychiatrickou kliniku 2.
I¢kaiské fakulty Univerzity Karlovy a Fakultni nemocnice Motol k vyhodnoceni. Soubor
tvotilo 88 chlapci a 69 divek korigovaného véku 2 let. Primérny gestacni vék souboru v dobé
porodu byl 28,2 + 2,6 tydne. Ne vSechny piipady bylo moZno pouzit k findlni analyze. U 5
déti chybély informace kjejich zatazeni do statistického porovnani jednotlivych
screeningovych testd. U 23 déti s pozitivnim vysledkem nejméné v jednom screeningovém
testu zakonny zastupce nesouhlasil s klinickym vySetfenim na Détské psychiatrické klinice 2.
LF UK a FN Motol a u 3 déti v dotaznicich chybély informace, které byly zasadni pro dalsi
zpracovavani vysledkli metodou klasifika¢nich stromil. Findlni soubor tak tvotilo 152 déti pro
zakladni porovnéni jednotlivych dotaznikii a 131 déti pro analyzu nejvhodnéjsi kombinace
screeningovych dotaznikli za Gcelem nalezeni optimalniho screeningového nastroje, ktery by

dokazal zlepsit zachyt poruchy autistického spektra.
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Screeningové nastroje

Testovaci baterie obsahovala 3 rodicovské dotazniky: Modified Checklist for Autism
in Toddlers (M-CHAT; Robins D.L. et al., 2001), Communication and Symbolic Behavior
Scales Developmental Profile-Infant-Toddler Checklist (CSBS-DP-ITC; Wetherby A.M. et

al., 2008) a Infant/Toddler Sensory Profile (ITSP; Dunn W., 2002).

M-CHAT (Robins D.L. et al., 2001) je Siroce pouzivany rodicovsky screeningovy
dotaznik, ktery obsahuje 23 otazek, na které rodi¢ vybira odpovéd ano/ne. Optimalni vek
ditéte pfi jeho administraci je 24 mésicl. V dotazniku je zahrnuto 6 tzv. kritickych polozek a
17 nekritickych polozek. Za pozitivni screening svéd¢ici pro potencialni riziko poruchy
autistick¢ho spektra se povazuje pozitivita ve dvou kritickych polozkdch nebo ve tfech
jakychkoli polozkach. V ptipadé pozitivity screeningového testu se doporucuje provedeni
telefonického interview. U testu byla jeho hlavni autorkou Dianou Robins popsana dostatec¢na

reliabilita (Cronbachovo alfa = 0,85), vysoka senzitivita (0,87) i specificita (0,99).

CSBS-DP-ITC (Wetherby A.M. et al., 2008) je Siroce koncipovany screeningovy test
urceny k detekci vétSiho mnoZstvi poruch jako je celkové vyvojové opozdéni, vyvojové
opozdéni jazyka a fe€i a autismu u déti ve véku mezi 6 a 24 mésici. Jedna se o rodicovsky
dotaznik s 24 polozkami, ktery kvantifikacnim zptisobem hodnoti schopnosti ditéte ve tfech
doméndch — socidlné-emocni komunikace, receptivni a expresivni fei a symbolického
chovani. Cut-off skore pozitivniho screeningu je definovano pro kazdy vék jako hodnota
piesahujici 1,25 SD od stfedni hodnoty ¢i jako skére rovné ¢i nizsi desdtému percentilu. U
déti v ndmi zkoumaném véku 2 let se za pozitivni vysledek screeningu povazuje celkoveé
skore 0-41, skore socidlné-emocni komunikace 0-18, receptivni a expresivni feci 0-9 a
symbolického chovéani 0-12. U tohoto dotazniku byla popsana vysoka vnitini konzistence

(Cronbachovo alfa se pohybuje mezi 0,86 a 0,92). Senzitivita dotazniku se pohybuje mezi
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0,87 a 0,93 a hodnota specificity se uvadi 0,75 (Wetherby A.M. et al., 2008). Pozitivni

prediktivni hodnota je 0,75 (Pierce K. et al., 2011).

ITSP (Dunn W., 2002) je rodicovsky dotaznik se 48 polozkami, které jsou zaméieny

na reakce a chovani v odpovédi na senzorické podnéty u déti ve véku mezi 0 a 36 mésici.

ITSP je jeden z nejvalidnéjSich standardizovanych nastroju, ktery hodnoti senzorické
symptomy u déti v kojeneckém a batolecim véku. Jedna se o standardizovanou metodu
urc¢enou k méfeni schopnosti senzoricky zpracovavat vnéjsi vjemy a hodnotit jejich vliv na
kazdodenni fungovani ditéte. Dotaznik vychazi z origindlniho néstroje Sensory Profile a
roz§ifuje jej o moznost pouziti v niz8§i veékové skupin€ (Dunn W. a Westman K., 1997).
Standardizace nastroje probihala béhem let 2000-2001 a v ramci ni bylo vySetfeno vice nez

1100 déti ve veku 0-36 mésict s normalnim vyvojem i riznymi zdravotnimi obtizemi.

Koncepcné je ITSP zalozen na Dunnové modelu senzorického zpracovavani. Dunnova
svij model stavi na pfedpokladané interakci mezi neurologickymi prahy a behaviordlni
odpovédi. Neurologickym prahem Dunnova mini mnozstvi stimuld, které jsou nutné k tomu,
aby na né neurdlni sit’ odpovédéla. Jedna se o kontinuum s velmi vysokymi prahy na jednom
konci a velmi nizkymi prahy na konci druhém. Operace v celém nervovém systému jsou dle
Dunnové zaloZené na excitaci a inhibici. K excitaci dochazi, pokud jsou neurony aktivovangé,
pfipadné ptipravené k odpovédi. Inhibice naopak znamend, ze pravdépodobnost odpovédi je
snizend, ¢i je odpovéd’ blokovana. Rovnovaha mezi t€émito dvéma extrémy je dosahovana
diky modulaci, pod kterou si lze pfedstavit schopnost mozku regulovat neuralni odpovédi
diky jejich facilitaci anebo inhibici. Je-li modulace nenaruSend, nervovy systém na nékteré
stimuly reaguje, zatimco jiné vypousti, a dit¢ tak vytvaii adaptivni a odpovidajici reakci na

danou situaci (Dunn W., 2002). NaruSeni senzorického zpracovavani se mtize projevit dvéma
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zpisoby, a to hyporesponsivitou, tedy nedostatecnou odpovédi na stimulaci, anebo

hyperresponsivitou, tedy pfehnanou odpovédi na stimulaci.

Behavioralni odpovéd’ a seberegulace se vztahuji k tomu, jak dité reaguje ve vztahu ke
svym neurologickym prahtim. Pasivni odpovédi vzhledem k prahtim znaci, ze se dité chova
v souladu s nastavenim vlastnich neurologickych prahi, zatimco aktivni odpovéd’ znamena,
ze svym chovanim jde dit€ proti svému neurologickému prahu (Dunn W., 2002). Model

senzorického zpracovavani podle Winnie Dunn je znazornén na obrazku €. 3.

Obr. 3: Model senzorického zpracovavani podle Winnie Dunn (2002)

Behavioralni odpovéd
pasivni vs. aktivni
V souladu s prahem Proti prahu

? Nizk4 registrace Vyhledavani senzorickych zaZitki

g

: (Low Registration) (Sensation Seeking)
Z =
s g
2 = * Nevnima senzorické stimuly, pomald odpovad’, * Uzivd si senzorické stimuly, sdm je podnécuje a
3 I .
Té neviimad si ostatnich vytvaii
s z
= B Senzitivita ke stimulim Vyhybani se senzorickym zaZitkim
=
£ ‘<

z (Sensory Sensitivity) (Sensation Avoiding)

=

= ) )

%‘ * Rozruseni, dyskomfort * Omezené vystavovani se senzorickym stimultim

v &

Pti vyplhovani dotazniku ITSP rodi¢e hodnoti frekvenci chovani svého ditéte na
petistupiiové Skdle hodnocenim: 1 (téméf vzdy), 2 (Casto), 3 (pfilezitostng), 4 (zfidka) po 5
(téméf nikdy). Polozky jsou rozdeleny do péti smyslovych sekci: sluchové zpracovavani (10

polozek), zrakové zpracovavani (7 polozek), hmatové zpracovavani (13 polozek), vestibuldrni

97



zpracovavani (7 polozek) a chutové zpracovavani (7 polozek). Déle jsou polozky rozd€leny
do ctyt kvadranttl, které charakterizuji neurologické prahy ditéte a jeho behavioralni odpovédi
na senzorickou stimulaci. Jednotlivymi kvadranty jsou: 1) nizka registrace (low registration),
2) vyhledévani senzorickych zazitki (sensation seeking), 3) senzitivita ke stimulim (sensory
sensitivity) a 4) vyhybani se senzorickym zazitkiim (sensation avoiding). Skory na hornim
poli kontinua znac¢i nizsi responsivitu ditéte ve srovnani s jeho vrstevniky, zatimco skory pfi
dolnim konci kontinua znamenaji, Ze je dit¢ vice responsivni nez jeho vrstevnici. Skory z péti
sekei a ze Ctyf kvadrantl jsou interpretovany vzhledem k populacnim normdm. Skory
pohybujici se mezi -1 smérodatnou odchylkou (SD) a +1 SD od priméru rezeprezentuji
typickou odpovéd’. Skory presahujici oboustranné £2 SD jsou tzv. definitivné abnormalni
(definite difference), zatimco skory mezi £1 a £2 SD jsou tzv. pravdépodobné abnormalni
(probable difference). Skoéry pod -1 SD predstavuji Castéjsi atypické odpovédi nez je tomu u
populac¢ni normy, nebot’ ITSP pfifazuje nizsi body castéjSimu chovani. Skory nad +1 SD
predstavuji méné casté atypické odpovédi nez je tomu u populaéni normy, protoze ITSP
prifazuje nejvyssi body nejméné castému chovani. Reliabilita jednotlivych kompozitnich

skort se pohybuje v rozmezi 0,69 — 0,85.

ITSP neni primarné uréen ke screeningu, proto logicky nejsou autory stanovena
kritéria pro jeho pozitivitu. V nasi studii jsme se rozhodli za pozitivni vysledek screeningu
povazovat takovy, kdy dit€¢ dosdhne definitivné abnormalniho skore, tedy vysledku
ptesahujiciho 2 SD od populaéni normy nejméné ve dvou subskalach, pficemz subskalou je

myslena jakakoli z péti sekci a/nebo jakykoli ze ¢ty kvadranti.
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Proces vySetieni

Rodice ptedcasné narozenych déti s velmi nizkou (tj. < 1500g) a extrémné nizkou (tj.
< 1000g) porodni hmotnosti ve 2 letech korigovaného véku ditéte, kteti souhlasili s Gcasti ve
studii a podepsali informovany souhlas, obdrzeli screeningovou baterii zahrnujici 3
rodicovské dotazniky v okolkované obélce. Vyplnéné dotazniky rodice déti zaslali na Détskou
psychiatrickou kliniku 2. LF UK a FN Motol k vyhodnoceni. V piipad¢ pozitivity alespon
jednoho ze tii screeningovych dotaznikd byli rodie s ditétem pozvani ke klinickému
vySetfeni 2 specialisty na diagnostiku poruch autistického spektra. V ramci vySetieni byla
administrovana diagnosticka observacni metoda ,zlatého standardu® Autism Diagnostic
Observation Schedule-Generic (ADOS-G; Lord C. et al.,, 2000.). Jako rozhodujici pro
celkovou diagnézu byl koncept tzv. “best estimate clinical diagnosis” (BECD, Kim S.H. a
Lord C., 2012), kterému byla dana piednost v ptipadé neshody mezi vysledkem metody
ADOS a klinickym zhodnocenim. Klinické zhodnoceni vychézelo z kritérii MKN-10 a ICD-

10.

Statistika

Pro statistické zpracovani dat byl pouzit program SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences, verze 22.0) a R (R Core Team, 2015). Pro analyzu souboru byla uzita
deskriptivni statistika. Cochrantv Q test byl pouZit k analyze rozdili v pozitivnim screeningu
mezi jednotlivymi testy. Detailnéj$i parova porovnani mezi jednotlivymi testy byla provedena
pomoci parového Wilcoxonova znaménkového testu (false discovery rate (FDR) upraveno

pro vicendsobné testovani).

Dalsi analyza dat byla zpracovéna s pouzitim MATLAB R2014a. Klasifika¢ni stromy

(Duda R.O. et al., 2001; Rokach L. a Maimon O., 2015; Quinlan J.R., 1986) byly pouzity za
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ucelem identifikace slibnych skal, pfipadné subskal jednotlivych screeningovych testt (M-

CHAT, CSBS-DP-ITC a ITSP).

Klasifika¢ni stromy jsou matematickou metodou pouzivanou k rozdéleni mnoziny
objekti na podmnoziny (tfidy) na zakladé¢ hodnot nomindlni nebo ordindlni diskrétni
proménné (napf. spravna diagnéza). Klasifikace je zalozena na hodnotach jednoho nebo vice
znaklli objektd (nebo hodnot specifickych 8§kal, poptipadé diagnostickych metod).
Z diagnostického pohledu mlze byt proménnd definujici tfidy bindrni (napft.
pritomnost/neptitomnost dané diagnézy), a charakteristické vlastnosti jednotlivych objekti
(znaky) mohou byt hodnoty/vystupy/skory diagnostickych nebo screeningovych nastroji
(metod). V pfipadé, ze proménnd definujici tfidy je bindrni (tj. v pfipad€, Ze uvazujeme jen 2
mozné tfidy), hovofime o binarnich klasifikacnich stromech. Pravé binarni klasifikacni
stromy jsou pouzity v této praci — tyto modely hierarchicky voli znaky objektl nejlépe
rozliSujici mezi uvazovanymi tfidami (tj. pfitomnosti diagnoézy (P) a nepfitomnosti diagndzy
(N)) a hledaji prahové hodnoty téchto znaki. Klasifika¢ni strom se v daném uzlu vétvi na dvé
(pod)vétve vzhledem k dané prahové hodnoté (jedna (pod)vétev odpovida napt. hodnotam
daného znaku vy$$im neZ je prahova hodnota a druha (pod)vétev ostatnim hodnotadm znaku) a
kazdé (pod)vétvi je pak pfifazena nejvhodnéjsi tiida. Tento postup je bézny v mnoha
diagnostickych systémech a metodach v psychologii a mediciné — je zaloZen na hledani znaka
s nejlepsi rozliSovaci schopnosti (tj. znaki, které nejlépe pomahaji rozliSit mezi lidmi, kterym
méa byt dand diagndza spravné pfifazena a lidmi, kterym pfifazena byt nemd) a jejich
prahovych hodnot. De-facto jde o hledani takovych hodnot znaku, které mohou byt
povazovany za hodnoty charakteristické pro danou tfidu. V tomto smyslu jsou klasifika¢ni
stromy néstrojem pro hledani vhodnych prahovych hodnot danych skél (hodnot znaki), ktery
neni zavisly na konkrétni standardizaci pouzitych méficich/diagnostickych metod. Praveé

naopak pro diagnostické nebo screeningové nastroje (slouzici k ziskdni hodnot jednotlivych
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znakl) pracujici s hrubymi skory nebo jejich linedrnimi transformacemi muize byt pouziti
klasifika¢nich stromli povazovano za standardizacni proceduru (za ptedpokladu, ze vzorek je
reprezentativni pro celou relevantni populaci). Klasifika¢ni stromy také umoziuji zohlednéni
rozdilné zavaznosti chyb typu falesné negativnich (FN) a faleSné pozitivnich (FP) vysledkl

diagnostiky/klasifikace zavedenim nékladové/penaliza¢ni funkce pro tyto chyby.

Vybér znaki nejvhodnéjSich pro ucely klasifikace je realizovan krok po kroku
minimalizaci nékladové funkce nazyvané ,necistota® koncovych uzli (terminal-node
impurity), kterd zohlednuje relativni zavaznost FN a FP chyb a je reprezentovana vazenym
souctem FN a FP v koncovych uzlech, kde vahy reprezentuji zavaznost daného typu chyby.
V prvnim kroku je identifikovan znak, jehoz pouzitim dojde k nejvétsi redukci hodnoty
funkce necistoty a tento znak je piifazen kofenovému uzlu vznikajici stromové struktury
reprezentujici klasifikaéni proces. V tomto uzlu je mnozina dat rozdélena na dvé disjunktni
podmnoziny na zékladé dané prahové hodnoty identifikované¢ho znaku. Tato prahova hodnota
je stanovena tak, aby necistota klasifikace ve dvou koncovych uzlech (tj. necistota vysledku
klasifikace zaloZené jen na prvnim vybraném znaku) byla minimalni. Zaroven jsou tak
definovany prvni dv€ vétve klasifikacniho stromu, z nichz kazda odpovida jedné ze tiid.
Postup pokracuje analogicky déle v koncovych uzlech téchto vétvi — v téchto uzlech je
identifikovan dal$i znak, ktery minimalizuje necistotu klasifikace v dané (pod)vétvi
klasifikaéniho stromu a strom je dale vétven na zékladé prahové hodnoty tohoto znaku.
Vysledny klasifikacni strom je pak grafickou reprezentaci samotného klasifika¢niho procesu.
Stava se tedy popisem toho, jak kazdému objektu piifadit tfidu na zdkladé hodnot zvolenych
znakl. Abychom minimalizovali riziko pfeuceni (overfittingu) a abychom ziskali robustnéjsi
klasifika¢ni strom, je vysledek vySe popsaného procesu — tj. kone¢ny klasifikacni strom
»profezdn“. Proces profezani znamend odstraiovani vétvi a jejich podvétvi, které jsou

vzdalené od kofene stromu (tj. prvniho uzlu stromu). V pribéhu analyzy dat bylo za rozumné
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profezani prohlaseno to, které vyustilo v klasifika¢ni strom o tfech uzlech umisténych ve dvou
hierarchickych urovnich. Robustnost nami navrzené¢ho profezaného klasifikaéniho stromu
(zndzornén na obrazku €. 4) byla provétena a potvrzena ,,leave-one-out kiizovou validaci

(Duda R.O. et al., 2001; Kuncheva L.1. 2000).

7.3. Vysledky

Screeningova baterie jako celek

Tabulka ¢. 9 shrnuje Cetnosti riznych kombinaci vysledka tfi screeningovych néstroji
spole¢n¢ s Cetnosti kazdého z ptikladi. Z tabulky je zjevné, ze vSechny tfi nastroje se
obstojnym zptsobem shoduji v pfipad¢ negativniho vysledku screeningu (N = 94), ale nikoli
v piipadé pozitivity screeningu. Rozdily mezi jednotlivymi testy v pfipadé pozitivniho
vysledku screeningu byly signifikantni (p = 0.008). V parovém srovnani, pii pouziti parového
Wilcoxonova znaménkového testu s FDR upravenym pro vicenasobné testovani, CSBS-DP-
ITC byl vyhodnocen jako signifikantnéji vice pozitivni nez ITSP (p = 0.022) i M-CHAT (p =
0.022). Rozdil mezi ITSP a M-CHAT nebyl signifikantni. Nejvice podobné si byly vysledky

pozitivniho screeningu u testu M-CHAT a CSBS-DP-ITC (N = 16).
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Tab. 9: Cetnosti riiznych kombinaci vysledki té pouZitych screeningovych nastroji

M-CHAT | CSBS-DP-ITC | ITSP | N
0 0 0 94
0 0 1 12
0 1 0 14
0 1 1 5
1 0 0 6
1 1 0 16
1 1 1 5
Celkovy pocet | 152

Vysvétlivky: N = pocet testovanych déti, M-CHAT = Modified Checklist for Autism in Toddlers,
CSBS-DP-ITC = Communication and Symbolic Behavior Scales Developmental Profile-Infant-

Toddler Checklist, ITSP = Infant/Toddler Sensory Profile

Poznamky: 152 ze 157 ptipadt (5 ptipadl bylo vyfazeno pro chybéjici data zasadni pro porovnani).
Cochrantiv Q test pro vSechny 3 screeningové nastroje: Q = 9.77, df = 2, p = 0.008; parovy
Wilcoxonlv znaménkovy test (FDR upraveno pro vicendsobné testovani): CSBS-DP-ITC vs. ITSP (p

=0.022), CSBS-DP-ITC vs. M-CHAT (p = 0.022), ITSP vs. M-CHAT (p = 0.522).

Vysledek, kdy screening metodou ITSP byl pozitivni, zatimco screening obéma
dalSimi nastroji M-CHAT a CSBS-DP-ITC byl negativni, nastal ve 12 ptipadech. Bohuzel
z téchto 12 ptipadl se 7 nedostavilo k detailn€jsimu klinickému zhodnoceni. Z téch déti, které
klinické vySetfeni absolvovaly, byl autismus u 4 z nich vyloucen jak diagnostickou metodou
ADOS, tak pfti klinickém zhodnoceni na zakladé konceptu ,,BECD®. Pouze u 1 ptipadu
s pozitivnim vysledkem screeningu v ITSP a negativnimi vysledky v obou dalSich

rodi¢ovskych dotaznicich byla klinickym vySetfenim potvrzena diagnoza détského autismu.
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Tyto vysledky nepodporuji hypotézu, Ze by dotaznik ITSP pfi ndmi definované pozitivité
screeningu sdm o sob& dokdzal odlisit pfipady s autismem a bez autismu v populaci
novorozencl s velmi nizkou a extrémné nizkou porodni hmotnosti ve 2 letech korigovaného

véku.

Role Infant/Toddler Sensory Profile

Proménné (znaky/Skaly) pouZivané v analyze

Nasim druhym cilem bylo zjistit, zda néktera ze subskal ITSP kombinovana s jinym
screeningovym nastrojem (M-CHAT, CSBS-DP-ITC), pfipadné jeho subskalou dokaze
vytvofit efektivni screeningovy ndstroj urCeny k identifikaci poruchy autistického spektra,
ktery by dokazal 1épe odlisit ptipady s PAS od piipadt bez této diagnozy. Za timto ucelem
jsme pouzili metodu klasifikacnich stromi na dostupnd data (u kazdého piipadu byly
k dispozici nize uvedené znaky - hodnoty $kél a subskal ITSP, M-CHAT a CSBS-DP-ITC,
jejich vysledné hrubé skory (popt. z-skory), a také findlni zavery screeningu s vyuzitim bud’

jedné z metod nebo jejich kombinaci):

celkova skore M-CHAT, CSBS-DP-ITC (hrubé skory) — 2 znaky

dva samostatné hrubé skory z metody M-CHAT (skor pro kritické otazky a skor pro

vSechny otazky) — 2 znaky

hruby skoér jednotlivych subskdl CSBS-DP-ITC (subSkala socialné-emocni
komunikace, subSkala receptivni a expresivni fe€i a subskala symbolického chovani)

— 3 znaky

skoéry jednotlivych subskdl ITSP (sluchové zpracovavani, zrakové zpracovavani,
hmatové zpracovavani, vestibuldrni zpracovavani, chutové zpracovéavani, nizka

registrace (low registration), vyhledavani senzorickych zazitkli (sensation seeking),
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senzitivita ke stimulim (sensory sensitivity) a vyhybani se senzorickym zazitkiim
(sensation avoiding) — 9 znaki
V tomto ptipadé byly hrubé skory jednotlivych subskal v souladu s manuédlem k testu
ITSP pievedeny na z-skory.

e vysledky screeningu jednotlivych testli oddélen¢ — 3 znaky

e agregované zavery ziskané kombinaci dvojic testli (screening byl povazovan za
pozitivni, pokud nejméné jeden z dvojice testll v paru byl ve screeningu pozitivni) — 3
znaky

e celkovy vysledek screeningu — kombinace vSech tfi screeningovych metod, tj. M-
CHAT, CSBS-DP-ITC a ITSP pouzitych dohromady (screening byl povazovan za

pozitivni v ptipadé, ze jakakoli z té€chto tifi metod byla pozitivni) — 1 znak.

Hrubé skory ITSP jsme ptevedli na z-skory, jelikoz diagnosticky manual ITSP (Dunn
W., 2002) pracuje se z-skory. Na rozdil od diagnostického manudlu ITSP jsme vSak
nepracovali s jejich absolutnimi hodnotami (tj. se vzdéalenostmi hrubych skori od stiedni
hodnoty vyjadfenymi v nasobcich SD), ale s jejich ptivodnimi hodnotami (tj. s hodnotami
kladnymi 1 zdpornymi). PouZiti absolutnich hodnot z-skort predpoklada symetrii diagnostické
sily pozitivnich a negativnich odchylek od stfedni hodnoty. Vzhledem k tomu, Ze ptedpoklad
této symetrie neni pro pouziti klasifikanich stromi tak, jak jsme uvedli vySe, podstatny,
pracovali jsme jak s pozitivnimi tak i negativnimi hodnotami z-skort. Tento pfistup je proto
obecngjsi nez piistup navrzeny v diagnostickém manudlu ITSP, pfitom neni v protikladu k
pivodnimu vyhodnoceni ITSP dle tohoto manuélu, jeho konstrukci ani vypoctu hrani¢nich
hodnot (v ptipadé, Ze diagnostickd sila pozitivnich i negativnich odchylek od stfedni hodnoty
je stejna, nepfichazime pouzitim klasifikaénich stromli o zadnou informaci; v ptipadé, ze

pozitivni nebo negativni odchylky jsou silnéjSim screeningovym indikatorem, mizeme této
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asymetrie vyuzit v procesu klasifikace). Celkem bylo pro ucely klasifikace uvazovano 23
znakll. Vzhledem k ucelu screeningu bylo Spatné zatazeni do tfidy ve smyslu FN chyby
tiidy ve smyslu FP chyby. Z tohoto pohledu je pak mozné definovat optimalni klasifikator
jako takovy, jehoz pouzitim ziskdme pocet FN co nejblizsi nule, zatimco pocet FP bude

akceptovatelné nizky.

Pti vybéru téchto 23 znakli jsme obdrzeli soubor dat pro nami analyzovanych 131
pfipadi. Za finalni diagnézu jsme povazovali diagndézu stanovenou dvéma specialisty na
diagnostiku poruch autistického spektra vychazejici z konceptu ,,best estimate clinical

diagnoses* (BECD) podloZené¢ho vysledkem diagnostické metody zlatého standardu ADOS.

Vysledny klasifikacni strom a jeho kiiZova validace

Vzhledem k23 dostupnym znakiim bylo vygenerovano nékolik perspektivnich
klasifikacnich stromli s akceptovatelnymi charakteristikami a tuspéSnosti klasifikace.
Analyzované klasifikacni stromy byly profezany na 2 urovné (tj. na maximalné 3 rozhodovaci
uzly) a nésledné byla jejich robustnost provéfena leave-one-out kiizovou validaci. Pro kazdy
z profezanych klasifika¢nich stromi (a pro jejich kiizové wvalidace) byly vypocitany
nasledujici charakteristiky: pocet FN, pocet FP, pocet TN, pocet TP, ptesnost (accuracy),
senzitivita, specificita, pozitivni prediktivni hodnota (PPV — positive predictive value),
negativni prediktivni hodnota (NPV — negative predictive value), mira FP (FPR — False-
positive rate), F-statistika, plocha pod ROC kiivkou (AUROC — area under the ROC curve) a
Cohenovo kappa — vSechny definovany standardnim zptisobem (Macmilian N.A. a Creelman

D.C., 2005).
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Aplikaci klasifikacnich stromil na vySe popsanou datovou mnozinu (data o 23 znacich;
152 ptipadil) a analyzou vysledkii jednotlivych klasifikatort a jejich rizné protezanych verzi
jsme identifikovali klasifika¢ni strom prezentovany na obrazku ¢. 4 jako nejlepsi klasifikator,
ktery je mozné sestrojit, a ktery zaroven zustava dostatecné robustni. Pov§Simnéme si, Ze u
tohoto klasifikatoru je mozné dosdhnout poctu FN=0 (tedy NPV=1 a Senzitivita=1), pfi¢emz
pocet FP=18 je pfijatelné nizky (pfipomenime, Ze analyza byla provadéna s implicitnim
pokud mozno vSechny piipady s PAS). Charakteristiky tohoto klasifikatoru jsou shrnuty
v tabulce ¢. 10. Kombinaci celkového skoru CSBS-DP-ITC a skéru subskaly vyhledavani
senzorickych zazitki ITSP jsme tak ziskali screeningovy nastroj schopny identifikovat

vSechny déti s PAS v naSem vzorku.

Tab. 10: Charakteristiky optimalniho Kklasifikatoru vychazejiciho z celkového skéru

CSBS-DP-ITC a skoru subskaly vyhledavani senzorickych zazitki ITSP

FN FP TN TP Accuracy | Sensitivita | Specificita
0 18 100 13 0.863 1 0.847
PPV NPV FPR FNR F-statistika | AUROC Kappa
0.419 1 0.153 0 0.591 0.710 0.524

Vysvétlivky: FN — pocet faleSné negativnich ptipadt, FP — pocet falesn¢ pozitivnich piipadi, TN —
pocet skute¢né negativnich pfipadd (true negative count), TP — pocet skute¢né pozitivnich piipadl
(true positive count), Accuracy — piesnost, tj. pomer spravn¢ screeningem identifikovanych ptipadi
vici celkovému poctu screenovanych jedinct (n): (TN+TP)/n, PPV - pozitivni prediktivni hodnota,

NPV - negativni prediktivni hodnota, FPR — False-positive rate (mira falesné pozitivity), FNR — False-
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negative rate (mira faleSné negativity), F — statistika — tj. 2 x(PPV x Sensitivita)/(PPV + Sensitivita),

AUROC - plocha pod ROC ktivkou, Kappa - Cohenovo kappa

Vzhledem k tomu, ze klasifikacni strom (viz. obrazek €. 4) je profezan jen na dva
rozhodovaci uzly, je riziko jeho pfeuceni relativné malé. Robustnost tohoto nalezeného
klasifikatoru (screeningového néastroje) byla potvrzena leave-one-out kiizovou validaci,
technikou pouzivanou k posouzeni toho, jak je mozné vysledky klasifikace zobecnit na
nezavisly vzorek. Hlavnim diivodem pouziti této valida¢ni techniky byla snaha posoudit, jak
dobfe bude navrzena klasifikace, v naSem ptipadé screening, fungovat v praxi (tj. jak se bude
chovat na datech jinych nez pouzitych k navrhu klasifikdtoru, nezavisle vybranych ze stejné
populace). Validace funguje tak, ze dé€li datovy soubor na dva podsoubory — uéici (pouzity
k ndvrhu klasifikatoru a urceni jeho parametri — tj. vybéru znakii a hrani¢nich hodnot) a
validaéni soubor (pouzity k posouzeni kvality ziskaného klasifikatoru) — klasifikéatory
vytvatené v procesu validace tak nikdy nevyuzivaji pro své nastaveni cely dostupny vzorek.
V ptipadé naSeho klasifikatoru (obrazek ¢&. 4) leave-one-out kiizova validace potvrdila
hodnoty jeho charakteristik (tj. FN=0, atd.). To je mozné interpretovat tak, ze zadny z ptipada

neobsahuje zasadni informaci pottebnou pro svou spravnou klasifikaci.
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Obr. 4: Navrzeny klasifika¢ni strom

ITC sum<45.5 ITC sum=45.5

SP senseek SD<1.54 SP senseek SD=1.54

0 1

Komentai: Prvni dvé vétve jsou uréeny hodnotou 45,5 celkového skéru CSBS-DP-ITC (ozn. ,,ITC
sum®). Vysledek screeningu je pozitivni (ozn. 1; leva vétev klasifikaéniho stromu v prvni tirovni) pro
ITC sum < 45,5 — tim je definovano také prvni klasifika¢ni pravidlo. Vétev pro ITC sum > 45.5 (prava
vétev klasifikacniho stromu v prvni Grovni) se dale vétvi na zakladé hodnoty z-skoru subskaly
vyhledavani senzorickych zazitki ITSP (ozn. ,,SP senseek SD*) rovné 1.54 na dvé podvétve. Leva
podvétev odpovidd SP senseek SD < 1,54 a oznacuje negativni vysledek screeningu (ozn. 0), prava

podvétev odpovida SP senseek SD > 1,54 a reprezentuje pozitivni vysledek screeningu.

NavrZeny screeningovy nastroj (obrazek ¢. 4) je mozné charakterizovat nésledujicimi

pravidly:

1) jestlize hodnota celkového skoru CSBS-DP-ITC je mensi nez 45,5, pak vysledek

screeningu je pozitivni,
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2) jestlize hodnota celkového skéru CSBS-DP-ITC je vyssi nebo rovna 45,5 a z-skor
subSkaly vyhledavani senzorickych zazitki ITSP je vétsi nebo roven 1,54,
vysledek screeningu je pozitivni,

3) jinak je vysledek screeningu negativni.

Povsimnéme si, ze celkovy skor CSBS-DP-ITC (ITC sum) indikuje dle diagnostického
manudlu pozitivni vysledek screeningu pii hodnotach nizSich nebo rovnych 42. Néami
navrzeny klasifika¢ni strom (obrazek ¢. 4) pracuje s prahovou hodnotou 45,5 pro tuto skalu.
Vzhledem k tomu, ze tato hodnota je vy$s$i nez hodnota uvadéna v diagnostickém manualu
CSBS-DP-ITC, kazdé dité, pro n¢&jz by screening s vyuzitim CSBS-DP-ITC vychazel
pozitivni, by dosahlo pozitivniho vysledku screeningu také v nami navrzeném klasifikatoru.
Vzhledem k tomu, Ze hodnota uvazovana v navrzeném klasifikatoru je vyssi, nez hodnota
v diagnostickém manualu CSBS-DP-ITC, je mozné nami navrzeny klasifikator povazovat za
»konzervativngj$i“ (tj. nami navrzeny klasifikator vyusti v pozitivni vysledek screeningu i1 pro
nékteré z déti, u kterych by dle standardniho pouziti CSBS-DP-ITC screening pozitivni
nevychazel. To je v souladu snaSim pfedpokladem, Ze FN chyby pfedstavuji zasadné&jsi
problém neZz FP chyby — na$ klasifikator je tedy ,,opatrnéj$i“ nez CSBS-DP-ITC samotné
(potencidlné vyjde screening s vyuzitim nami navrzeného klasifikdtoru pozitivni u vice déeti
nez Cisté pouziti CSBS-DP-ITC, na druhou stranu ale nami navrzeny klasifikator s prahovou
hodnotou 45,5 pro ITC sum identifikuje stejné¢ TP nebo vice, nez CSBS-DP-ITC s prahovou

hodnotou 42 pro ITC sum).

Jednotlivé polozky subskaly vyhledavéani senzorickych zazitkli (sensation seeking) ITSP
jsou nazorné¢ shrnuty v tabulce ¢. 11. Jak lze vidét, jednd se o snadno identifikovatelné

projevy chovani ve studované vékové skupiné.
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Tab. 11: Subskala ,,vyhledavani senzorickych zazitki“ (sensation seeking)

Cislo Sensation Seeking — jednotlivé polozky

polozky

6 M¢ dité rado déla usty n¢jaké zvuky.

12 Me¢ dité hleda zptsoby, jak d€lat hluk s hrackami.

14 M¢ dité se rado diva na pohybujici se nebo tocici se predméty

(napf. ventilator, hracky s kolecky, stolni vétraky).

15 Me¢ dité se rado diva na blyskavé predméty.

19 Mg¢ dit¢ si rado prohlizi vlastni odraz v zrcadle.

20 Me¢ dité v televizi upfednostituje jasné barevné programy, co maji
spad.

31 Mg dit€ si rado hraje s jidlem.

32 Mg¢ dité vyhledava prilezitosti, aby citilo vibrace (napf-.

reproduktory, pracka, susicka).

34 Mg dité rado pii koupani caka.

35 Mg¢ dit€ pouziva ruce k prozkouméavani jidla a jinych struktur.

37 Mg¢ dité ma rado fyzickou aktivitu (napf. skakani, zvedani do
vysky).

38 M¢ dité ma rado rytmicke aktivity (napt. houpani, kolébani, jizdy
autem).

42 Meé¢ dité olizuje/Zvyka predméty, které nejsou k jidlu.

43 Me¢ dité si vklada predméty do ust.

Interpretace nalezeného klasifikacniho stromu

Dle diagnostického manualu ITSP pro dany vek ditéte jsou hrubé skory mimo interval
[sttedni hodnota — 2SD; stfedni hodnota + 2SD] povaZovany za “definitivné abnormalni”
(odpovidajici interval hodnot pro z-skory je [-2;2]). Nami navrZeny klasifikator povazuje za
hrani¢ni hodnotu z-skoru 1,54 (v tomto piipadé pro subskalu vyhleddvani senzorickych

zazitkl - sensation seeking ITSP). Hodnoty subskaly sensation seeking dosahujici SD rovnu
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1,54 nebo vyssi indikuji pozitivni vysledek screeningu (v druhé trovni klasifika¢niho stromu,
tj. pro déti, pro kter¢ ITC sum > 45.5). V nadprimérnych hodnotach skoru subskaly pro
vyhledavani senzorickych zazitkti ITSP je tedy nas klasifikator opét ,,konzervativnéjsi nez
puvodni cut-off pro pozitivni screening, ktery jsme sami definovali. Je vSak tieba si
povSimnout, ze negativni odchylky od stiedni hodnoty (hodnoty niz$i nez stfedni hodnota
Skaly, tj. hyperresponsivita podle ITSP) v nasem klasifikatoru nemaji diagnosticky vyznam
pro ucely spravné klasifikace. Obrazek €. 5 ilustruje tuto situaci — je z ngj jasné patrné, ze
negativni hodnoty z-skéru pro SP senseek SD (tj. hodnoty z-skéru subskaly vyhledavani
senzorickych zazitkd ITSP) maji v naSem vzorku malou az zadnou klasifika¢ni hodnotu (tj. u
déti s PAS, které nezachyti screening na zakladé ITC s prahovou hodnotou 45,5, se vyskytuji
jen vyssi (kladné) hodnoty z-skéru SP senseek SD). Toto je jasnym argumentem pro
pouzivani Cistych z-skord namisto jejich absolutnich hodnot pro ucely klasifikace s vyuzitim

ITSP (minimalné v naSem ptipade).

Obrazek ¢. 5 ilustruje graficky screeningova pravidla 1, 2 a 3 — hodnoty celkového
skoru CSBS-DP-ITC (na vodorovné ose, ozn. ITC sum) jsou zde vyobrazeny proti hodnotdm
z-skoru subSkaly pro vyhledavani senzorickych zazitka ITSP (svisla osa, ozn SP senseek SD);
cervené plné body reprezentuji déti s PAS, modré body bez vyplné pak déti bez PAS.
Vysledny klasifikaéni strom identifikoval dva znaky relevantni pro ucely klasifikace —
hodnotu /TC sum a hodnotu SP senseek SD - oba tyto znaky maji klasifika¢ni hodnotu.
V prvni trovni je datovy soubor rozdélen na 2 podsoubory vzhledem k ITC sum (svisla délici
cara odpovidajici hodnoté¢ ITC sum 45,5) — ptipadim s hodnotou ITC sum nalevo od této
délici cary klasifikator ptifazuje pozitivni vysledek screeningu na PAS. U ptipadl napravo od
této délici cary pak klasifikator zjistuje hodnotu SP senseek SD a tém, které maji hodnotu na
této Skale vyssi nez 1,54 (lezi nad vodorovnou zelenou délici ¢arou), ptifadi také pozitivni

vysledek screeningu. Ostatnim piipadim je nasim klasifikatorem pfifazen negativni vysledek
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screeningu. PovSimnéme si také, Ze pokud bychom uvazovali i negativni z-skory SP senseek
SD jako vhodny indikator pro pfitomnost PAS (tj. mimo hodnot vétSich nez 1,54, také
hodnoty mensi nez -1,54, coz by odpovidalo pouziti absolutnich hodnot z-skoérd, jako je tomu
v diagnostickém manudlu ITSP), pak by pocet FP vyrazné narostl, aniz by se zlepsila
uspésnost screeningu méiend pomoci TP. Také je tfeba si uvédomit, ze z klinického hlediska
pracuje nas klasifikator se 4 znaky - subskélou pro vyhledavani senzorickych zazitkd ITSP a
tremi subSkalami CSBS-DP-ITC (subskala socidlné-emocni komunikace, subSkala receptivni
a expresivni feci a subskala symbolického chovani — pravé soucet jejich hrubych skora tvori

celkovy skér CSBS-DP-ITC).

Obr. 5: Vizualizace fungovani navrZeného screeningového nastroje na vzorku dat
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Komentar: Vertikalni zelena délici ¢ara reprezentuje screeningové pravidlo €. 1), horizontalni zelena
délici ¢ara pak pravidla 2) a 3). Ptipady s PAS jsou reprezentovany plnymi ¢ervenymi body, pfipady

bez PAS modrymi body bez vyplné. Horizontalni osa ,ITC sum® reprezentuje hodnoty celkového

113



skoru CSBS-DP-ITP; vertikalni osa ,,SP senseek SD* reprezentuje hodnoty z-skorit subskaly pro

vyhledéavani senzorickych zazitka ITSP.

7.4. Diskuse

Pred¢asné narozené déti maji zvySené riziko jak vyvoje poruchy autistického spektra
(Hack M. et al., 2009; Johnson S. et al., 2010; Pinto-Martin J.A. et al., 2011; Dudova I. et al.,
2014a; Dudova L. et al., 2014b), tak i pfitomnosti zvlastnosti v senzorickém vnimani (Bart O.
et al., 2011; Wickremasinghe A.C. et al., 2013; Eeles A.L. et al., 2013; Rahkonen P. et al.,
2015). Role senzorickych abnormit v pfipadé zvysené prevalence PAS v populaci
nedonoSencii neni zatim hloubé&ji pochopena. Je znamo, ze v pripadé autismu nejvetsi
mnozstvi dikazi podporuje teorii o hyporesponsivité vici senzorickym stimultim, zatimco
teorie podporujici opacny trend, tedy hyperresponsivitu a neschopnost habituace u autismu
nema v literatufe dostate¢nou oporu (Rogers S.J. a Ozonoff S., 2005). Pfi pokusu o
konkretizaci a kvantifikaci senzorickych abnormit Ben-Sassonova et al. dosli k vysledkiim, ze
déti s PAS se od zdravych vrstevniki signifikantné odlisuji pfedevs§im v pritomnosti a ¢etnosti
hyporesponsivity, nasledované hyperresponsivitou a vyhledavanim senzorickych zazitkt

(sensation seeking) (Ben-Sasson A. et al., 2009).

Abnormity v senzorickém zpracovavani byly u pred€asné narozenych déti opakované
popsany, aniz by byly ddvany do pfimé souvislosti s moznosti diagnézy PAS a aniz by byl
nalezen urcity shodny trend v oblasti smyslového vnimani u této skupiny (Bart O. et al., 2011;
Wickremasinghe A.C. et al., 2013; Eeles A.L. et al., 2013; Rahkonen P. et al., 2015). U
nekterych nedonoSenct byly popsany specifické neurologické abnormity, které¢ by mohly byt

podkladem abnormalni smyslové symptomatiky. Jedn4 se o stfedni aZ zavazné abnormity
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v bilé hmoté mozkové (Eeeles A.L. et al., 2013) a neonatidlni neuroanatomické Iéze

(Rahkonen P. et al., 2015).

Domnivame se, ze abnormalni senzorické zpracovavani muze byt velmi dilezitou
soucasti obrazu poruchy autistického spektra pfinejmensim u nékterych z predcasné
narozenych déti, zatimco u jinych muize pfitomnost senzorickych anomalii vést k falesné
pozitivni diagnéze PAS, jak naznacuji i nékteti dalsi autofi (Wickremasinghe A.C. et al.,
2013; Rahkonen P. et al., 2015). Sila nasi studie spoc¢iva v tom, Ze vSechny déti s pozitivnim
vysledkem screeningu v jakémkoli ze tfi pouzitych testi byly pozvany k detailnimu

diagnostickému zhodnoceni, na zéklad¢ kterého byla diagndza PAS potvrzena ¢i vyvracena.

Screeningovy potencidl samotného testu ITSP u populace pifed€asn¢é narozenych déti
se na zaklad¢ naSich vysledkli ukézal jako nevelky. Nicméné stile vidime jedinecnou roli
v pouziti tohoto nastroje bud’ jako celku, pifipadné¢ nékteré zjeho subskéal v kombinaci
s dal§im screeningovym testem k identifikaci nékterych ptipadt s PAS v populaci pfedcasné
narozenych déti. Tento predpoklad vychazi z vysledki dosud publikovanych studii, které
nasly senzorické abnormity u 45-95% déti s PAS (Leekam S.R. et al., 2007; Baker A.E. et al.,
2008; Baranek G.T. et al., 2006; Tomcheck S.D. a Dunn W., 2007), s ¢imz kontrastuje

nedostatecné zastoupeni otdzek na senzorické abnormity ve screeningovych dotaznicich.

V nasi analyze jsme pouzili metodu klasifikacnich stromil k prozkoumani veskerych
moznych kombinaci celkovych vysledkl testi i hodnot jednotlivych subskal vsech tii
screeningovych testll (celkem 23 znaki), abychom nasli optimalni screeningovy nastroj pro
na§ soubor. V souladu s klinickou praxi jsme za optimalni screening povazovali takovy, u
kterého se pocet faleSn¢ negativnich piipadi blizi nule a pocet faleSn€ pozitivnich ptipadu je

v

variantu, kdy celkové skoére Skaly CSBS-DP-ITC dosahuje méné nez 45,5 bodl, anebo
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celkové skore skaly CSBS-DP-ITC je rovno ¢i vyssi 45,5 bodu a zaroven hodnota subskaly
,»vyhledavani senzorickych zazitkti“ (sensation seeking) je rovna ¢i vyssi nez 1,54. Tento
vysledek potvrzuje nas teoreticky predpoklad, ze abnormalni senzorické zpracovavani miize
pomoci identifikovat nékteré ptipady predc¢asné narozenych déti s PAS. Celkové skore testu
CSBS-DP-ITC, které v nasi studii oznacujeme za pozitivni screening (45,5 bodu), je vyssi nez
skore pozitivniho screeningu doporucované autory (které je u dvouletych déti rovno ¢i nizsi
nez 42) (Wetherby A.M. et al., 2008). Nas screening ma tudiz kapacitu identifikovat vice déti

s PAS, nez je tomu v piipad¢ autory doporucovaného cut-off.

Zasadni vyznam subskaly ,,vyhledavani senzorickych zazitkli (sensation seeking) je
ovSem pomérné prekvapujici, vzhledem k tomu, Ze hodnota této subskaly odpovidajici > 1.54
znamena, ze se dité do tohoto chovani zapojuje méné Casto nez jeho zdravi vrstevnici. Na
druhou stranu v publikované literatufe jsou to pravé odchylky ve vyhledavani senzorickych
zazitkl u déti s PAS, které¢ jsou nejméné konzistentni. Ermer a Dunnova zjistili, ze nizsi
incidence vyhledavani senzorickych zazitki byla hlavni charakteristikou, kterd pii pouziti
testu Sensory Profile odliSovala déti s PAS jak od typicky se vyvijejicich kontrol, tak i od déti
s poruchou aktivity a pozornosti. Na zaklad¢ téchto vysledkl nasledné autoti navrhli, ze prave
diky své schopnosti diskriminovat mezi jednotlivymi skupinami by Sensory Profile mohl byt
uziteCnym nastrojem screeningu PAS a ptipadné téz ADHD (Ermer J. a Dunn W., 1998).
Pozdé¢ji v§ak Dunnovéa nenaSla rozdily v hodnotdch subskaly ,,vyhledavani senzorickych
zazitkl* (sensation seeking) u déti v batolecim véku s PAS oproti typicky se vyvijejicim
kontrolam pti pouziti Infant/Toddler Sensory Profile. V dalSich studiich byla dokonce
popsana vyssi incidence vyhledavani senzorickych zazitk u déti s PAS v porovnani s typicky
se vyvijejicimi vrstevniky (Dunn W. et al., 2002; Watling R.L. et al., 2001). Ben-Sassonova
se domniva, Ze tyto nesrovnalosti v roli vyhledavani senzorickych zazitkd u déti s PAS mohou

souviset s Sirokym vékovym rozmezim déti ve zminiovanych studiich, které se pohybuje mezi
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3-15 lety (Ben-Sasson A., 2009). Ben-Sassonova zduraziiuje, ze batolata s PAS se od
zdravych vrstevniki nejvice odliSovala pravé v jejich nizké frekvenci vyhledavani
senzorickych zazitktl, coz je vysledek, ktery je pln¢ v souladu s vysledky nasi studie u vékove
odpovidajici populace. Chronologicky vek se ukazal jako jediny faktor, ktery se podili na
variabilité vyhledavani senzorickych zazitki u osob s PAS. Tyto vysledky mohou byt tudiz
interpretovany tak, ze intenzita a frekvence vyhleddvani senzorickych zazitka s v€kem roste.
Toto chovani se u déti s PAS nemusi natolik lisit od zdravych vrstevniki ve své frekvenci (na

coz se zamétuje ITSP), ale ve své kvalité (Ben-Sasson A. et al., 2007)

Snizeny vyskyt vyhledavani senzorickych zazitk tak mize byt pravé tim zésadnim
znakem, ktery dokaze rozliSit mezi predcasn¢ narozenymi détmi, u kterych je soucasné
pritomna porucha autistického spektra a témi bez této poruchy v ptipad¢, ze nebyly spravné

identifikovany screeningovym dotaznikem CSBS-DP-ITC.

Vysledky nasi studie mohou do budoucna podnitit dalSi vyvoj screeningovych testi
uréenych k identifikaci poruch autistického spektra, s dirazem na zahrnuti otdzek zamétenych
na vyhledavani senzorickych zazitkd, a to jak na jejich frekvenci, tak predevS§im na jejich
kvalitu. Pfedtim, nez bude mozno doporucit zavedeni takovych metod do klinické praxe, bude
potfeba replikace naSich vysledkii u ndmi testované specifické populace a potazmo téz u
obecné populace. Domnivame se, Ze pouZiti screeningovych instrumenti u nezralych
novorozencl, u kterych se PAS vyskytuji zhruba desetkrat Castéji nez v bézné populaci,
signifikantné nehendikepuje nase data diky tomu, Ze v této specifické skuping déti sta¢i mensi

mnozstvi probandt k obdrzeni spolehlivych vysledkti (Dudova 1. et al., 2014b).

Limitaci na$i studie je pomérné velké mnoZstvi déti s pozitivnim screeningem, které
nepodstoupily klinické zhodnoceni diky nezajmu svych rodict (23 déti z 56, tj. 41,4%). Tento

problém je ovSem pro studie s podobnym designem typicky. U jediné studie, u které¢ byli
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stejn¢ jako u nas pozitivné screenujici nedonosenci dale sledovani (Guy A. et al., 2015), byl
pocet déti, které ze studie vypadly z divodu nezdjmu rodict 14%, a to ptesto, ze se jednalo o
sledovani cestou telefonického interview, které je zajisté pro rodi¢e o mnoho pohodInéjsi a
mén¢ narocné, nez klinické vySetfeni na specializovaném pracovisti, jak tomu bylo v nasi

studii.

7.5. Zavér

V poslednich desetiletich sili tlak na co nejcasnéjsi diagnostiku poruch autistického
spektra, ktera je jednim ze zésadnich prediktori pozitivniho vyvoje ditéte. Je prokazano, ze
casna diagnostika nasledovana adekvatné zvolenou intervenci vede k redukci autistické
psychopatologie a vyznamnému zlepSeni prognodzy ditéte.

Ptes historické nejasnosti ohledné jejich vyznamu a postaveni jsou dnes senzorické
abnormality jiz oficidln¢ zatazeny mezi diagnosticka kritéria pro PAS v novém americkém
klasifikaénim systému DSM-5 (DSM-5, 2013). Senzorické abnormity mohou byt patrné jeste
pied stanovenim diagnozy autismu (Schaaf R.C. a Lane A.E., 2015) a jejich spravna
identifikace tak muze usnadnit ¢asnou diagnostiku. Senzorické abnormity jsou pfitomné u
vice nez 90% déti s autismem (Leekam S.R. et al., 2007) a Casto zasahuji 1 vice smyslovych
oblasti. Vyvoj rodicovskych dotaznikl a jejich standardizace umoznila senzorické symptomy
u déti s PAS kvantitativné porovnat s popula¢nimi normami pro dané vékové kategorie.
Vyzkumy vychézejici se standardizovanych dotaznikovych metod ukazaly, ze 45 — 95%
jedinct s poruchou autistického spektra vykazuje vysokou frekvenci senzorickych abnormalit,
ktera dosahuje vice nez 1 smérodatné odchylky (SD) od normy (Baker A.E. et al., 2008;

Baranek G.T. et al., 2006; Tomcheck S.D. a Dunn W., 2007).
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S ohledem na zminéné skutecnosti proto mezi pomérné velkym poctem
screeningovych metod, jejichz mnozstvi se stidle zvySuje, postradime metodu, kterd by ve
vyznamné mife zohledniovala piitomnost senzorickych abnormit jako potencidlniho
prediktoru diagnozy PAS. Hlavnim cilem nasi prace bylo posoudit, zda lze rodicovsky
dotaznik zaméteny na senzorické zpracovavani ditéte Infant/Toddler Sensory Profie (ITSP)
doporucit jako vhodny screeningovy nastroj k ¢asné detekci poruchy autistického spektra u
populace predcasné narozenych déti s porodni hmotnosti pod 1500g testovanych
v korigovaném veku 2 let. DalSim cilem bylo zjistit, zda ptipadnd kombinace urcité subskaly
tohoto dotazniku s dal§im screeningovym testem, popiipadé jeho subskalou, mize u stejného
souboru déti zlepsit zachyt poruchy autistického spektra. Nas tym tak jako viibec prvni pouzil
standardizovany rodicovsky dotaznik specificky zaméteny na senzorické zpracovavani ditéte

ke screeningu autismu u piedcasné narozenych déti.

Vysledky nasi studie nepodporuji hypotézu, ze by dotaznik ITSP pfi ndmi definované
pozitivité screeningu sam o sobé dokazal odlisit pfipady s autismem a bez autismu v populaci
novorozencl s velmi nizkou a extrémné nizkou porodni hmotnosti ve 2 letech korigovaného

veku.

V ptipadé pouziti jedné samostatné subskaly ,,vyhleddvani senzorickych zazitk(‘
(sensation seeking) ITSP v kombinaci se screeningovym testem CSBS-DP-ITC, se piesnost
(accuracy) identifikace PAS u populace piedCasné narozenych déti vyraznym zpiisobem

zvysila.

Na zakladé¢ naSich vysledkill 1ze zhodnotit, Ze kombinace metod se zahrnutim metody
specificky zaméfené na senzorické abnormity vede k pfesnéjSimu vysledku screeningu.
Dotaznik ITSP je pomérné dlouhy a naro¢ny na vyhodnoceni. Je proto velkou vyhodou, ze

vysledky screeningu se vyrazné€ji zlep$i pravé pii pouziti jediné jeho subskaly. Subskala
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,»vyhledavani senzorickych zazitki“ (sensation seeking) ITSP zahrnuje celkem 14 snadno
administrovatelnych polozek. Vysledky nasi studie soucasné¢ podporuji piedpokladany
vyznam senzorickych abnormalit v ¢asné identifikaci PAS. Zahrnuti vétSiho mnozstvi otazek
pokryvajicich senzorické abnormity, specificky ty, které jsou soucasti vyhledavani
senzorickych zazitkd, a to jak z kvantiativniho, tak pfedevsim z kvalitativniho pohledu, mtze
vést v budoucnu k wvyvoji efektivnéjSich screeningovych néstroji a tim i zlepSeni

casné identifikace a potazmo diagnostiky poruch autistického spektra.
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