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Kognitivni deficit u schizofrenie se zasadné podili na podobé vyslednych stavii onemocnéni, véetné pracovniho a socialniho
zarazeni. Jednim z kliGovych kognitivnich postizeni jsou poruchy paméti, které mohou ovliviiovat i ostatni kognitivni funkce.
Neuropsychologie je poznamenana nejednotnou terminologii paméti. Novéji byly popséany neuroanatomické korelaty poruch
paméti u schizofrenie: prefrontalni kortex, hipokampus, temporalni lalok, gyrus temporalis superior, gyrus parahippocampalis,
objem bilé hmoty mozecku. Vyzkum pamétového deficitu u schizofrenie se soustfeduje pfedev§im na pracovni paméf a na
poruchy informaéniho processingu: zpomaleni zpracovani, poruchy koordinace a organizace informaci. V terapii kognitivniho
deficitu, véetné poruch paméti u schizofrenie, se uplatiiuje komplexni pfistup s vyuzitim rehabilitaénich technik a terapie anti-
psychotiky druhé generace. Kromé nizké potieby podavani pfidatné anticholinergni medikace byl u vSech novych antipsycho-
tik prokazan pozitivni efekt na kognitivni funkce. Experimentélné se testuji i dalSi farmakologické moznosti.

Klicova slova: pamét, schizofrenie, kognitivni funkce.

MEMORY AND SCHIZOPHRENIA

Cognitive deficit in schizophrenia plays a key role in the functional outcome of the disorder, including occupational and
social functioning. One of the principal cognitive dysfunctions is memory impairment that can affect significantly other co-
gnition. Neuropsychology suffers from disagreement on memory terminology. Neuroanatomical brain structures related to
the memory deficit in schizophrenia have been recently identified: prefrontal cortex, hippocampus, temporal lobe, superior
temporal gyrus, parahippocampal gyrus, cerebellum white matter volume. Research of memory deficit in schizophrenia is
focused primarily on working memory and dysfunction of information processing: slow processing, impaired coordina-
tion and organization of information. In the treatment of cognitive deficit, a complex approach is being used, combining
rehabilitation techniques and administration of the second-generation antipsychotics. In addition to a decreased need for
adjuvant anticholinergic medication, all new antipsychotics have proven to be effective in improving cognitive deficit. Other

experimental pharmacological options are currently under investigation.
Key words: memory, schizophrenia, cognition.

1. Kognitivni deficit u schizofrenie

Vztah mezi schizofrenii a postizenim
kognitivnich funkci popsal jiz Kraepelin (okolo
r. 1896), kdyZ mimo jiné upozornil na ndpadné
poruchy paméti u schizofrenie a pamétovy
deficit oznadil jako nehluboky, ale charak-
teristicky a progresivni. Po desetiletich, kdy
byla pozornost soustfedéna na jiné domény
psychopatologie, se v sou¢asné dobé opét
hovofi o kognitivnim deficitu jako o jadrovém
postizeni u schizofrenie. Kognitivni dysfunkce
zasadné ovliviiuje funkéni vysledné stavy
onemocnéni, jako jsou zafazeni do komunity,
feSeni socialnich problémd a ziskavani psy-
chosocidlnich dovednosti (11). Zda se, ze ko-
gnitivni deficit je stabilni v ase, nezavisly na
véku, za¢atku onemocnéni ani na zhorSujici se
symptomatologii (14) a nesouvisi téZ s intelek-
tem (28). ZhorSeny vykon v neuropsychologic-
kych testech ve srovnani se zdravou populaci
nachdzime nejen u chronickych nemocnych,
ale i u dosud nelééenych nemocnych s prvni
epizodou schizofrenie (4). Deficitni vykon v ob-
lasti kognice se podle vétsiny autor(i projevuje
pfedevim v paméti, ve stavech pozornosti
a ve vysSich integrujicich funkcich exekutiv-
nich (28, 11). V eské literatufe se problema-
tice poruch kognitivnich funkci u schizofrenie,

véetné paméti, vénovali v detailnim pfehledu
Tdma s Lenderovou (27).

2. Pamét

Jednim ze zdsadnich Uskali neuropsy-
chologie paméti je jeji samotnd terminologie,
terminy jsou pouzivany nejednotné a promis-
kuitné. Jiz samotny pfeklad z angli¢tiny do
Cestiny je zdrojem velkych nedorozuméni.
Nejednotna terminologie paméti plsobi také
obtize pfi interpretaci vysledkd psychologické
diagnostiky. Do 70. let 20. stoleti se pamét
chépala jako jednotnd funkce. Dnes se vedle
klasického déleni paméti na kratkodobou
a dlouhodobou hovofi napfiklad o tom, Ze
pamét se skladd z tzv. modulli, které maji
urCitou funkci a zuzeny profil informaéniho
chodu a jsou v mozku riizné lokalizované. Ke
klasifikaci typd paméti Ize napfiklad dobfe
pouZit tfidéni podle Kulidtaka (20). Kromé dé-
leni paméti podle analyzator(i (pamét zrakova,
sluchovd, chufovd, hmatovd, Cichovd, apod.)
ji 1ze délit podle délky uchovévani zaznamu
(krétkodobd, stfednédobd, dlouhodoba), dlou-
hodobou pamét délime pak na epizodickou
(konkrétni udalosti) a sémantickou (fakta).
Deklarativni pamét (explicitni) slouzi k zapa-
matovani Udajl a udalosti, nedeklarativni (im-
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plicitni, proceduraini) k zapamatovéani vieho
ostatniho (20). Pamétové funkce hraji klicovou
roli v kognitivnich funkcich. Jsou nezbytné
pro nasi orientaci osobou, mistem a ¢asem,
umozhuji ndm vnimani minulosti, pfitomnosti
a budoucnosti, €ili pocit kontinuity. Dalo by se
fict, ze pamét je na$ pfibéh, nase déjiny a diky
ni se tvofi i naSe osobnost. Pomoci paméti se
dokazeme ucit, rozpoznavat, zda podnét pliso-
bil na nas pfijemné nebo ne, dava ndm urcity
pocit svobody a samostatnosti.

Ddlezitym pojmem v neuropsychologii je
pracovni pamét, ve které se ukladaji informace,
které nam slouZi k feSeni ulohy ¢i situace. Hlad-
ky integrujici pribéh slozky pracovni paméti je
v kazdodennim Zzivoté nezbytny. Pfi neuropsy-
chologickém deficitu se nova informace vlivem
snizeného rozsahu paméti relativné rychle
ztréci. Jednotné uzndvand definice pracovni
paméti neexistuje, Keefe (19) hovofi o kognitiv-
nim procesu, ktery zadrzuje informace z prvni
Ulohy v mysli az do doby, nez je provedena
druhd Uloha. Pokud druha dloha narusi prvni,
midzeme hovofit 0 poruSe v pracovni paméti.
Pracovni pamét se sklada ze dvou subsystéma,
fonologické smycky ke zpracovani jazyka a z vi-
zuoprostorového skicafe, které jsou podfizeny
centralnimu exekutivnimu systému (21).
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uvedeny v tabulce 1. Obtize jsou s chapanim
pojm0 spojenych s fazi vybavovani, v ceské
literatufe se ¢asto pojmy ,retrieval“ a ,recall* ne-
rozliSuji. Dokonce odbornici specializujici se na
pamétové funkce uzivaji plivodni anglickou ter-
minologii, nebot se stale nemdzeme dohodnout
na vystihujicich terminech. Podle Lezakové je
Hretrieval” (vybavovani neboli ziskani informace
z paméti) psychologicky proces a ,recall* (vy-
volani) a ,recognition” (rozpoznavani) jsou jeho
klinické koncepty (21).

3. Neuroanatomické korelaty
pameéti a jejiho postizeni

Strukturdini podklady paméti a jednotlivé
mozkové oblasti s ni spojené jsou pomérné
dobfe prozkoumany. Pamét Ize pokladat za
funkci celého mozku, nékteré struktury vdak
hraji zasadni dlohu. Napfiklad v hipokampu se
zpracovava cela senzorickd informace ze vSech
oblasti a pfi jeho poruSe dochazi k amnézii.
DalSimi ddlezitymi anatomickymi korelaty pa-
méti jsou napfiklad bazalni ganglia — striatum,
amygdala, zodpovidajici za emoéni pamét,
diencefalon, ktery pomaha pamatovat si uda-
losti, bazélni telencefalon, mozeé&ek (,motorickd
pamét“) a v neposledni fadé asociacni korové
oblasti (temporalni, frontélni), ¢i prefrontaini
kortex, ktery méa zasadni ulohu v pracovni
paméti (9, 21). Schématické zjednoduSeni neu-
roanatomickych podkladil explicitni a implicitni
paméti je zobrazeno na obrazku 1.

Novéji Antonové se spolupracovniky (2)
vztahy mezi mozkovou strukturou a neuroko-
gnici u schizofrenie. Na zakladé nejkonzis-
tentnéjSich vysledkd pak syntetizovala jakysi
anatomicky prdvodce kognitivni dysfunkci
u schizofrenie (tabulka 2). Z tohoto pfehledu
se zd4, Ze pro funkci paméti u schizofrenie

Faze Deskripce

Akvizice a kddovani  Senzorické organy pfinaseji podnét, informace je jiz zaznamendvana v kratkodo-

bé paméti. Pro efektivni kddovani je nutné, aby informace méla néjaky smysl.

Zpracovani Pokud informace nedava smysl, pouziva se asociacni proces, pfi kterém pfidava-
me spojeni propracovavajici vyznam informace a davajici ji smysl tak, aby moh-
la byt konsolidovana.

Konsolidace Vytvareni stopy. Mlze trvat minuty az mésice, tyka se dlouhodobé paméti.

Retence = uchovani; doba trvani stopy v paméti.

Vybavovani Sklada se z vyvolani (,recall“) a rozpoznavani (,recognition”). Vyvolani umozriu-

(wretrieval®) je znovu ziskat z paméti jiz ulozenou informaci i bez zevni prezentace informace.

Rozpoznavani rovnéz umozriuje ziskat z paméti uloZzenou informaci, ale musi byt
pfitomna zevni prezentace této informace.

Tabulka 2. Neuroanatomické korelaty kognitivnich funkci u schizofrenie (upraveno podle:

Antonova et al., 2004)
Struktura

Kogpnitivni funkce

Nespecifické ovlivnéni kognice (obecna inteligence).
(Komplexnéjsi vztah u muz()

Celkovy objem mozku

Velikost postrannich
komor

1. Komplexni vztah: lep$i kognitivni funkce u zdravych a zen = vétsi objem;
u muzd = mensi objem

2. Velikost Ill. komory ovliviiuje thalamus — poruchy abstrakce/flexibility a
pozornosti/koncentrace

Celkovy objem
frontalniho laloku

Exekutivni funkce, pracovni pamét, verbalni fluence, okamzita pamét

Prefrontaini kortex 1. Archeokortex — exekutivni funkce, pozornost, verbalni a vizudlni pamét
* levy DLPFC: abstrakce/flexibilita, kategorizace, nonverbalni okamzita
pamét
* pravy DLPFC: udrZzovana pozornost
2. Paleokortex (OFC) — komplexni vztah ke kognitivnim funkcim

Celkovy objem Pojmenovani obrazkd, koncentrace/rychlost

temporalniho laloku

Funkce paméti

Exekutivni funkce vyzaduijici inhibiéni kontrolu chovani (pfedni hipok.)

Gyrus parahippocampalis: abstrakce a kategorizace, kognitivni funkce, které
vyuzivaji sémanticky systém

Hipokampus

Bazalni ganglia Exekutivni funkce (velikost striata)

Mozecek Muzi: snizena obecna a verbalni schopnost (anterior vermis) a porucha pa-
méti (zvétSeny objem bilé hmoty)

Zeny a kontroly: lepsi kognitivni funkce s vétsim objemem
DLPFC = dorzolateralni prefrontaini kortex; OFC = orbitofrontéini kortex

Obrazek 1. Neuroanatomické korelaty paméti (KuliStak 2003; pfevzato ze Squire a Knowlton, 1994)
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maji zasadni vyznam funkce struktur
jako jsou celkovy objem frontélniho laloku
(pracovni a okamzita pamét), prefrontalni
kortex (verbaini a vizudlni pamét), levy
dorzolateraini pefrontéini kortex (nonver-
balni okamZita pamét), objem hipokampu,
temporalini lalok, gyrus temporalis super-
ior, gyrus parahippocampalis, objem bilé
hmoty mozecku; naopak nejisty je vztah
mezi velikosti striata a paméti (2). Neuro-
anatomické korelaty pamétové dysfunkce
u schizofrenie potvrzuji napfiklad ¢etné
studie funkénich zobrazovacich metod,
které potvrzuji abnormality v oblastech
fronto-tempordlnich spojenych s paméti
(19). Abnormality frontalniho laloku sou-
visejiciho pfedevdim s pracovni paméti
mohou vést k (a) poklesu schopnosti uce-
ni diky neschopnosti efektivné zapoijit pro-
cesy vybavovani a rozpoznévani; (b) vetsi
nachylnosti k rusivym vlivim; (c) problé-
mdm pfi sledovani redundantnich nebo
nespravnych informaci a (d) selhvani pfi
vybavovani si pofadi, doby a zdrojli infor-
maci o jednotlivych udalostech.

4. Poruchy paméti
u schizofrenie

Jednou z nejprominentnéjSich dys-
funkci kognitivniho deficitu jsou poruchy
paméti. Vztah mezi schizofrenii a poru-
chami paméti nalezeny v rlznych studiich
jednoznaéné potvrzuji metaanalyzy, jako je
napfiklad publikace Heinrichse a Zakzani-
se (15) a pfedevsim rozsahla metaanalyza
70 studii publikovanych mezi lety 1975
a 1998 (1). Nejvétsi poruchy se tykaly
vyvolani (,recall’), ale postizeno byva
i rozpoznavani (,recognition®), verbalni
i neverbdlni pamét, okamZitd i oddalena,
kratkodoba i dlouhodoba.

Tradiéné se uvadi, Ze hlavni problém
paméti u schizofrenie spo€ivd v horsich
schopnostech uéeni a vybaveni (8).
Problém nemusi byt tedy v rychlém zapo-
mindni, ale v ziskavani informaci z paméti
a kddovani. Horsi organizace ukladaného
materidlu se mize projevit potizemi pfi
kédovani, vétsimi intruzemi pfi vybaveni
a vétsim poctem chyb v rozpoznavani (17).
Podle Weibengera (29) jsou za tuto horsi
organizaci zodpovédné exekutivni aspekty
pracovni paméti (poruchy v tzv. centralnim
HJintegrujicim procesoru“). Potize pfi roz-
poznavani a dlouhodobém uchovéni jsou
spiSe soucasti generalizovaného deficitu
a deficitu intelektu. Rovnéz Holthausen
se spolupracovniky (16) ukazuje, ze
podkladem jsou poruchy informaéniho pro-
cessingu: zpomaleni zpracovani, poruchy
koordinace a organizace informaci.
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Problémy pfi verbalnim uéeni u schizo-
frenie jsou spojovany se zakodovanim a vy-
hledavanim informaci, a proto se aktuainé
klade diraz na dysfunkce v pracovni paméti.
Zd4 se, ze limitovand kapacita zpracovavani
v jedné sloZce pracovni paméti zabere tolik
prostoru v centralnim procesoru pracovni pa-
méti, Ze ten pak nestihd zpracovat informace
z jiného systému, jako je napfiklad ¢asovy
odhad, coz nasledné vede k chybam v kogni-
tivnim fungovanim (3). Sipek (osobni sd&lent)
pouziva vystiznou paralelu s praci na pocitaci
v systému Windows: pfi porue pracovni
paméti nedokdzeme udrzet vice otevfenych
oken souCasné. Zda se, ze v pamétovém
deficitu jsou stejné vyznamné vSechny vyse
zminéné slozky pracovni paméti, které se
mezi sebou navzajem ovliviiuji, avSak rozho-
dujici vyznam mé jeji exekutivné-integraéni
slozka zodpovédnd za organizaci informace
(3). Tato hypotéza je v souladu s teoriemi,
podle kterych pfi schizofrenii dochazi k poru-
cham ve zpracovani informaci.

Dosud neni zcela jednoznaéné zda
dysfunkce paméti jsou vyraznéj§i nez
dysfunkce v jinych oblastech kognice, jako
jsou exekutivni funkce a pozornost, néktefi
autofi vSak tvrdi, Ze pamétové dysfunkce
jsou kliovou kognitivni poruchou pro
schizofrenni onemocnéni (24). To potvrzuiji
i nejnovéjsi vyzkumy, které se soustieduji
zejména na problém pracovni paméti
u schizofrenie jejiz deficit povazuji mnozi
autofi pravé za jadro neurokognitivniho
postizeni. Silver se spolupracovniky (25)
na zakladé vysledkd studie u chronické
schizofrenie uzavira, Ze poruchy verbalni
i prostorové pracovni paméti a mald
kapacita pro jejich vyuZiti jsou faktory,
které zésadnim zpisobem limituji vykon
v ostatnich kognitivnich funkcich. Ukazuje
se rovnéz, ze postizeni pracovni paméti
u schizofrenie mlze byt multifaktoridini, za
rozdily v percepénim kdédovani a udrzeni
u nemocnych zodpovidaji rozdilné anato-
mické lokalizace (26).

Podle Greena (10) jsou pamétové
a pozornostni dysfunkce spojené s horsi
progndzou pro vysledné stavy onemocné-
ni. Zd4 se ale, ze pamétovy deficit u schi-
zofrenie neovliviiuje porucha pozornosti
(1). Poruchy paméti u schizofrenie jsou
nezavislé na délce trvani onemocnéni,
Ucincich medikace a zavaznosti psycho-
patologie, uréitd korelace byla nalezena
pouze u negativnich symptomd (1).

5. Terapeutické moznosti

poruch paméti u schizofrenie
Poruchy paméti u schizofrenie lze

ovlivnit obvyklymi strategiemi neuropsy-
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chologické rehabilitace kognitivnich funkci,
od tradiénich metod tuzka — papir az po kom-
plexni programy vyuZivajici i specializovany
pocitacovy software (23). Cilem rehabilitace je
zvysit rychlost, flexibilitu a nasledné téz efek-
tivitu zpracovani informaci. Rehabilitace mdze
byt zaméfena na jednotlivé specifické funkce,
nebo celkovou Uroven zpracovani informaci,
podle charakteru postizeni a primamniho
onemocnéni lze zvolit pfistup kompenzaéni
anebo restorativni. Rehabilitace je individuaini
podle deficitu, skupinova, trénujici jen bazalni
¢asti informaéniho processingu®, anebo mize
kombinovat oba pfistupy. Uginnost rehabilitace
kognitivniho deficitu u schizofrenie byla sledo-
véna v ¢etnych studiich a navzdory pfedevsim
metodologickym problémim se zdda, ze je
namisté opatry optimizmus: vétSina autord
se shoduje v tom, Ze Kkognitivni postizeni
u schizofrenie, véetné pamétového deficitu,
Ize rehabilitovat.

Nadéjna oCekavani se spojuji s antipsy-
chotiky druhé generace, s jejich prokdzanym
ucinkem pfi ovlivnéni kognitivniho deficitu,
véetné poruch paméti (18, 13). Podkladem je-
jich G¢inku je pravdépodobné zvyseni vydaje
dopaminu v prefrontalni oblasti diky blokadé
5-HT2 receptord, které jinak inhibuji dopa-
minové neurony. Kontrast mezi klasickymi
antidopaminergnimi neuroleptiky a atypickymi
antipsychotiky je akcentovan potfebou pfi-
datné anticholinergni medikace pfi podavani
starSich farmak, ktera zhorSuji pfedevsim
paméfové funkce. V rozporu s timto faktem
ale ponékud provokativné stoji studie Greena
a spol. (12), ve které autofi prokézali pozitivni
efekt nizké davky haloperidolu (prdmér 5mg)
na kognitivni funkce.

Pfestoze efekt novych antipsychotik na
kognitivni deficit neni klinicky robustni, zlep-
Seni bylo prokdzané u vSech farmak z této
skupiny (clozapin, olanzapin, risperidon,
quetiapin, amisulprid, ziprasidon, aripipra-
zol). Néktefi autofi spekuluji o selektivnim
Uéinku jednotlivych antipsychotik na rizné
kognitivni funkce, véetné paméti (22), ale
dlkazy. VétSina farmakologickych studii také
trpi metodologickymi problémy, jako nedosta-
te€nd kontrola pfetrvavajicich vlivi pfedchozi
a pfidatné medikace v dobé zahajeni studie
a vstupniho vySetfeni, nedostatena délka
studie, problematicky zvolena baterie neu-
rokognitivnich testd, velikost souboru anebo
nedostatend diskriminace mezi zlep$enim
kognitivnich funkci a ostatnimi klinickymi
zménami (13).

Alternativni farmakologické pfistupy za-
hrnuji napfiklad pokusy o specifické ovlivnéni
dopaminovych D1 receptorl v prefrontalnim
kortexu, aktivace postsynaptickych alfa2 re-

ceptortl, zvySeni kortikélni cholinergni aktivity
pomoci inhibitor(i acetylcholin esterdzy nebo
muskarinovych agonistt anebo posileni aktivi-
ty glutamatovych AMPA receptor(i (6). Nejdale
dosly studie s adjuvantnim podavanim done-
pezilu, ale vysledky jsou zatim zklamanim (7;
Tdma, osobni sdéleni).

6. Zavér

Kognitivni deficit u schizofrenie hraje
zésadni roli pfi rozhodovani o tom, jak budou
vypadat vysledné stavy onemocnéni, véetné
pracovniho a socidlniho zafazeni. Ukazuje
se, ze jednim z kliovych kognitivnich po-

nost je upfena pfedevsim na pracovni pamét
a na poruchy ,informaéniho processingu‘:
zpomaleni zpracovani, poruchy koordinace
a organizace informaci. V terapii kognitivniho
deficitu, v€etné poruch paméti u schizofrenie,
se uplatiuje komplexni pfistup, s vyuzitim
rehabilitaénich technik a terapie antipsycho-
tiky druhé generace. Kromé nizké potfeby
podavani pfidatné anticholinergni medikace
byl prokdzan u vSech novych antipsychotik
pozitivni efekt na kognitivni funkce. Vyuziti
dalSich farmakologickych moznosti z(istava
zatim v oblasti experimentd.
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stizeni jsou poruchy paméti, které mohou
ovliviiovat i ostatni kognitivni funkce. Pozor-
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