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Abstrakt

Z vyzkumii vychazi, ze ¢ichové vniméni je u pacientl se schizofrenii odlisné od zdravych
osob. Piedkladana prace se v navaznosti na diive provedené vyzkumy vénuje rozdilim ve
schopnostech identifikace a diskriminace pachti a hodnoceni vnimanych kvalit pacha
(pfijemnost, znamost, intenzita, jedlost) mezi pacienty trpicimi schizofrenii nebo akutnimi a
pfechodnymi psychotickymi poruchami a zdravymi dobrovolniky s pfihlédnutim
k mezipohlavnim rozdiliim; déle rozdilim v souvislosti mezi schopnosti identifikace a
hodnocenim vnimanych kvalit pachli mezi pacienty a zdravymi osobami a v souvislosti tize
negativnich ptiznaki a ¢ichového vnimani. V souladu s ostatnimi studiemi byly u pacientii
nalezeny deficity v identifikaci a diskriminaci pacht a rozdily v hodnoceni znamosti pachti
v porovnani se zdravymi osobami, pfi¢emz mezipohlavni rozdily se neprokazaly. Také se
neprokazal rozdil v souvislosti mezi schopnosti identifikace a hodnocenim vnimanych kvalit
pachii mezi pacienty a dobrovolniky a souvislost jednotlivych ¢ichovych schopnosti a
hodnoceni vnimanych kvalit pachtl s tizi negativnich ptiznaktl se prokazala pouze v ptipadé
identifikace. Pro klinickou praxi by tak mohl byt uZitecny dal§i vyzkum schopnosti
identifikace a diskriminace a popfipad¢ také hodnoceni znamosti pacht. V budoucnu by
mély byt provedeny longitudinélni studie, které by mohly pfinést vice poznatktl o tom, jak

se ¢ichové vnimani méni béhem trvani nemoci.



Abstract

Research suggests that olfactory perception of patients with schizophrenia differs from
healthy people. In the context of previously conducted research, the present thesis addresses
the differences in the abilities of identification and discrimination of odours and assessment
of perceived odour qualities (pleasantness, familiarity, intensity, edibility) between patients
with schizophrenia or acute and transient psychotic disorders and healthy volunteers, taking
into account gender differences; in addition, the differences in the relationship between
identification of odours and evaluation of the perceived qualities of odours between patients
and healthy persons were explored as well as relationship between the severity of negative
symptoms and olfactory perception. In line with other studies, deficits were found in patients
in identification and discrimination of odours and in the assessment of odour familiarity
compared to healthy subjects, with no gender differences. There were no differences in the
relationship between the identification of odours and assessment of the perceived qualities
of odours between patients and volunteers, and association of olfactory abilities and the
assessment of perceived qualities of odours with the severity of negative symptoms was
found only for identification of odours. Further research on identification and discrimination
abilities and, possibly, an assessment of odour familiarity in schizophrenics could be useful
for clinical practice. Longitudinal studies should be undertaken in the future to provide more

insight into how olfactory perception changes over the course of the illness.
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1.Uvod

Podle odhadti Svétové zdravotnické organizace (World Health Organisation; WHO)
bude kazdy ¢tvrty ¢lovek na planeté béhem svého Zivota trpét dusevni nebo neurologickou
poruchou (World Health Organization, 2001). Jednou z nich je i schizofrenie, ktera postihuje
asi 21 miliont lidi na svét¢ (World Health Organization, 2018). Pfestoze se tak nefadi mezi
ty nejcastéji se vyskytujici dusevni poruchy, méli bychom ji vénovat pozornost kviili jeji
zavaznosti. Lidé, ktefi ji trpi, se prumérné dozivaji o 11 az 20 let méné, nez bézna populace
(Laursen et al., 2013)". Schizofrenie v§ak také narusuje kvalitu Zivota pacienta, ovliviuje
jeho vztahy s okolim a rozhodujicim zptisobem narusuje jeho fungovani v rdmci S$irsi
spole¢nosti. Brzké diagnostikovani nemoci a jeji zaléceni mize mit zasadni vliv na dalsi
prabéh nemoci (Harrison et al., 2001). Opétovny vyskyt ptiznaki (symptomtl) nemoci
(relaps) muze zhorSit celkovy prib&h nemoci a snizuje pravdépodobnost vymizeni ptiznakl
a projevi nemoci (Wiersma et al., 1998). Tudiz se objevuji pokusy o vyvinuti zplisobt, jak
predpovédét relaps nemoci a predejit mu (napf. rizné programy a aplikace zaméfené na
rychlé a cilené rozpoznani asnych varovnych ptiznakil). V neposledni fadé je také dilezité
roz§ifovat nase znalosti o této nemoci kviili moZnostem zlepSeni 1é¢by chronicky nemocnych

pacienti.

Stejn¢ jako u jinych chorob, 1 u schizofrenie byla identifikovdna fada méfitelnych
parametrl, které mohou byt vyuZity k rozpozndni pfitomnosti nemoci nebo zhodnoceni
jejiho stavu, tzv. marker. Za jeden z moZznych markert schizofrenie jsou povaZovany
zmény v ¢ichovém vnimani (viz napf. Atanasova et al., 2008). Souvislost ¢ichu a
schizofrenie je vSak prozatim nedostate¢né probadana a tato diplomova prace ma tak za cil

pfispét k postupné rostoucimu mnozstvi poznatkli o tomto dilezitém tématu.

Diplomova prace je zalozena na vyzkumu provedeném v ramci studie ,,Early stage
schizophrenia outcome® (ESO) v Néarodnim ustavu dusevniho zdravi, kterd mimo jiné
obsahovala i testovani pojmenovavani a rozliSovani pachii (tzv. ¢ichovych schopnosti) a
hodnoceni vnimanych kvalit pacht (hodnocenti jejich piijemnosti, sily, znamosti a jedlosti).
Prvnim cilem pfedkladané prace je porovnat rozdily mezi zdravymi dobrovolniky na strané
jedné a pacienty s diagnozou schizofrenie, akutni polymorfni psychotické poruchy s

pfiznaky schizofrenie ¢i akutni polymorfni psychotické poruchy bez ptiznaki schizofrenie

! Studie Laursena a kolegii (2013) méfila konkrétné oekavanou stfedni délku Zivota neboli nad&ji na doziti.
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na stran€ druhé v (i) ¢ichovych schopnostech, (ii) hodnoceni vnimanych kvalit pachi a (iii)
ve vztazich mezi témito proménnymi. Druhym cilem je prozkoumat souvislost mezi témito
méfenimi ¢ichu a tizi tzv. negativnich pfiznak schizofrenie. U vSech analyz bylo

piihlédnuto k moznym mezipohlavnim rozdilim v téchto proménnych a jejich vztazich.

V teoretické Casti prace nejdiive vysvétlim, jak schizofrenie probiha, jak je
klasifikovana a jakym zplsobem se projevuje a odliSuje od jinych duSevnich poruch.
Nasledn¢ stru¢né popisi etiologii této nemoci. Dalsi kapitola se bude podrobnéji vénovat
neuroanatomickym odli§nostem mozku schizofrenikti oproti zdravym jedinciim a soucasné
vyjasni souvislost ¢ichu se schizofrenii, véetné rozdili v neurofyziologii a chovani, které se
u téchto pacienti vyskytuji v porovndni se zdravou populaci. Nésledujici ¢ast popiSe
divody, pro¢ by mohl byt ¢ich markerem nemoci. V empirické ¢ésti prace ukazuji, ze
pacienti se od zdravych jedinci lisi ve schopnosti identifikace a diskriminace pacht a také
v hodnoceni jejich zndmosti. Rozdily mezi témito dvéma skupinami se neobjevuji
v hodnoceni piijemnosti, intenzity a jedlosti pachil. Dale poukazuji na neptitomnost rozdila
v souvislosti schopnosti pachy identifikovat a hodnocenim vnimanych kvalit pachi mezi
pacienty a zdravymi dobrovolniky. Souvislost mezi ¢ichovymi schopnostmi, hodnocenim
vnimanych kvalit pacht a tizi negativnich pfiznakd se prokazala pouze hrani¢né, a to u
identifikace. V ¢ichovych testech ani hodnoceni vnimanych kvalit pachti nebyly nalezeny

mezipohlavni rozdily. Na zavér jsou tyto vysledky diskutovany s ohledem na ostatni studie.



2. Teoreticka c¢ast

2.1. Pribéh nemoci

Schizofrenie vétSinou propuka u muzt do 25 let a u zen po 25. roku zivota. U muzi je
zaznamenan horsi pribéh nemoci 1 prognoza — deficity v mysleni a chovani (tzv. negativni
priznaky) se u nich vyskytuji s vétsi tizi (intenzitou) nez u Zen, vykazuji veétsi naruSeni
poznavacich (kognitivnich) funkci a horsi schopnost fungovat ve spolecnosti 1 pied
vypuknutim nemoci (American Psychiatric Association, 2013). Pfed samotnym
propuknutim nemoci se u pacientll objevuji ptiznaky ohlasujici ptichod nemoci, tzv.
prodromy. Jednd se o pfiznaky, které nebyvaji typické pro urcitou chorobu, ale mohou
upozoriiovat na jeji pocatek. Patfi mezi né naptiklad podrazdénost, naladovost, nedostatek
sebevédomi a energie. Tyto pfiznaky se mohou vyskytovat az 5 let pfed prvni epizodou
nemoci, tj. prvnim obdobim nemoci, kdy se u pacienta objevi zachvat (ataka) nemoci,
zahrnujici pozitivni, negativni 1 kognitivni ptiznaky, které jsou popsany déle v této kapitole
(Bankovska Motlova a Spaniel, 2013). Prvni epizoda je kli¢ovym okamzikem nemoci,
béhem které pacient vyhledava casto poprvé odbornou pomoc a je mu piidélena diagnoza.
Kontakt s psychiatrem a v€asné zaléceni prvni epizody mize vyznamné ovlivnit dal$i vyvoj
nemoci (Harrison et al., 2001). Prib¢h nemoci je promeénlivy; po zaléeni prvni ataky a
postupném navratu do Zivota pfichdzi remise, tedy obdobi, kdy je pacient stabilizovan a
nema pfiznaky, které jsou pfitomné béhem ataky. Béhem Zzivota pacienta se vSak mize
objevit jeden nebo vice relapsi, tedy opétovného projeveni nemoci v podobé dalsi ataky
(Bankovska Motlova a Spaniel, 2013). Asi u tfetiny pacientli se vyskytne jen jedna izolovana
psychotickd epizoda?. Dalsi tietina pacientti ma pravidelné se opakujici ataky, mezi kterymi
dochdzi k Gplné nebo alesponl Castecné remisi priznakil. Posledni tfetina pacientl trpi
schizofrenii chronicky a pfiznaky u nich neustale pfetrvavaji a mohou se zhorSovat (Zielasek

a Gaebel, 2015).

2.2. Klasifikace schizofrenie

Schizofrenie se mlZe projevovat mnoha riznymi zplisoby. Jednd se o heterogenni
nemoc, kterd je diagnostikovana na zdklad€ konstelace rtiznych ptiznakd a u rtznych
pacienti se muze dosti liSit (American Psychiatric Association, 2013). Ke klasifikaci

dusevnich poruch se vyuziva Diagnosticky a statisticky manudl duSevnich poruch

2 Termin psych6za nebo psychoticky oznauje stav, b&hem kterého se vyskytuji halucinace, bludy a poruchy
chovani, ktery vétSinou pfichazi velmi nahle (Pavlovsky 2013). Schizofrenie je na rozdil od psychozy
diagndzou (resp. nemoci), v ramci nizZ pacient zakousi psychotické ptiznaky a stavy.
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(Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders; DSM), jehoz posledni, paté, edice
(DSM-5) byla vydana v roce 2013. V Evropé je pouzivana Mezinarodni klasifikace nemoci
a pridruzenych zdravotnich problému (International Classification of Diseases and Related
Problems, ICD), vyvinutd Svétovou zdravotnickou organizaci. V soucasné dob¢ je

vyuzivana desata edice (ICD-10).

DSM-5 uvadi, ze pro diagndzu schizofrenie je nutnd pfitomnost dvou (nebo vice)
nasledujicich ptiznaka, které musi trvat vétSinu Casu v ramci alespon jednoho mésice: (1)
bludy, (2) halucinace, (3) dezorganizovana ec, (4) chovani vyrazné dezorganizované nebo
charakterizované nadmérnymi stereotypnimi pohyby ¢i mimikou nebo naopak az ztuhlosti
(tzv. katatonické), (5) negativni ptiznaky. Pro diagnostikovani schizofrenie je nutné, aby
alespoii jeden z ptiznakili spadal do prvnich tfech zminénych (tj. aby se vyskytovaly bludy,
halucinace nebo dezorganizovana fe€). Dale musi byt patrné zhorSené fungovani
v pracovnim zivot¢, mezilidskych vztazich nebo péci o sebe sama v porovnani pted tim, nez
se pfiznaky objevily. Zndmky naruseni musi byt patrné nepfetrzité¢ alespont po dobu Sesti
mesicl, z nichZ alespoil jeden mésic musi byt splnéné podminky pro urcéeni diagnozy
popsané vySe a dale se mohou vyskytovat rezidudlni obdobi, ve kterych se symptomy

vyskytuji v mirnéjsi formé, ptipadné se vyskytuji pouze negativni pfiznaky.

Podle ICD-10 musi byt pro diagnoézu schizofrenie pfitomen alesponi jeden
z nasledujicich pfiznaki: (1) ozvucovani, vkladani, odniméani nebo vysilani myslenek, (2)
bludy kontrolovéni, ovliviiovani, ovladani, bludné vniméani, ztetelné se projevujici pohyby
téla nebo koncetin, zvlastni mySlenky, cinnosti nebo pocity, (3) halucinace hlast
komentujicich pacientovo chovéani nebo mezi sebou hovoficich, ptipadné hlasy pfichazejici
zjinych casti téla, (4) neustalé bludy jinych typd, které jsou v daném kulturnim a
spoleCenském kontextu naprosto nepatiicné. Pokud se ani jeden ztéchto ptiznaka
nevyskytuje, je mozné klasifikovat schizofrenii na zakladé vyskytu 2 z nésledujicich
ptiznakid: (1) neustadlé halucinace jakéhokoli typu, pokud se vyskytuji denné¢ po dobu
nejméné 1 mésice a jsou spojeny s bludy nebo doprovazeny trvale zvySenym sebevédomim,
(2) uzivani novotvari, preruSovani nebo zarazy mysleni, jejichz disledkem je nesouvisly

nebo zmateny slovni projev, (3) katatonni chovani, (4) negativni symptomy. Pro diagnézu



schizofrenie musi byt pfitomny tyto pfiznaky po vétSinu psychotického obdobi, které trva

alespoit jeden mésic (Smolik, 1996, s. 153-154).3

Ptiznaky schizofrenie se vétSinou rozfazuji na tii kategorie, a to pozitivni, negativni a

kognitivni. Nyni jednotlivé symptomy a kategorie podrobné&ji popisi.

2.2.1. Pozitivni priznaky

Jako pozitivni pfiznaky jsou klasifikované ty symptomy, které se objevuji u
psychotickych pacientt ,,navic*. Jedna se naptiklad o halucinace, bludy, dezorganizovanou
fe€ a chovani a neklidné, rozrusené chovani. Bludy jsou mylnd ptesvédeni, které neni
pacient ochoten zménit i pfes pritomnost diikazii o jejich mylnosti. Bludy je mozné délit do
vice kategorii, podle toho, ¢eho se tykaji. Déle také existuje déleni na bizarni a nebizarni
bludy podle toho, zda jsou v daném kontextu tvrzeni a presvédCeni uvétitelnd nebo ne.
Ptikladem bizarniho bludu je ptesvédéeni, Ze vlastni vnitini orgdny byly z vynaty z vlastniho
téla a nahrazeny cizimi organy, a to bez zanechani jakychkoli stop po tomto ukonu.
Ptikladem nebizarniho bludu je pfesvédceni, ze ¢lovek je pronasledovan a sledovén polici,

prestoze pro to nema zadné ditkazy (American Psychiatric Association, 2013).

Halucinace jsou vjemy, které se objevuji bez pfitomnosti vnéj$iho stimulu.
Nejbézngjsi jsou sluchové halucinace, ale mohou se objevit i1 halucinace jinych smysli
(American Psychiatric Association, 2013). Cichové halucinace se ve schizofrenii vyskytuji
v mensi mife nez sluchové nebo zrakové halucinace. VéEtSinou se projevuji jako ¢ichové
vjemy nepiijemnych pacht, jako jsou fekdlie nebo odpad, tzv. kakosmie (Marcsisin et al.,

2017).

Dezorganizované mysSleni se projevuje skrze fe¢ pacienta. MUZe se objevovat
napiiklad ve formé neustalého piepindni mezi riznymi nesouvisejicimi tématy nebo
odpovidanim na otdzky takovym zpusobem, ze odpovédi nesouvisi s otazkou. (American

Psychiatric Association, 2013).

Dezorganizované a katatonické jednani souviseji s porusenim hybnosti pacienta.
Jednani jedince miize byt neklidné, hyperaktivni nebo naopak mohou pohyby chybét.

Termin katatonické jednani popisuje tento Ubytek v télesnych reakcich na své okoli.

3 Na rozdil od DSM-V rozliduje ICD-10 subtypy schizofrenie: hebefrenni schizofrenie, katatonni schizofrenie,
nediferencovana schizofrenie, postschizofrenni deprese, rezidualni schizofrenie, simplexni schizofrenie,
nespecifikovana schizofrenie.



Ptikladem katatonického jednani je tzv. stupor, ve kterém pacient nereaguje na své okoli

viibec, nehybe se, nemluvi, ani nepfijima potravu (Bankovska Motlova a Spaniel, 2013).

2.2.2. Negativni priznaky

Negativni ptiznaky znac¢i u psychotikt deficit v mysleni nebo chovani, které se jinak
vyskytuje u zdravych jedinci. Muaze se jednat o neschopnost piijemného prozivani
(anhedonii), nedostatek vule, pasivitu, nezdjem o socialni aktivity a socidlni uzavienost,
oplosténi emoci nebo neschopnost hovofit (Marcsisin et al., 2017). U schizofrenie jsou
vyznacné zejména dva negativni pfiznaky, a to snizend schopnost vyjadifovat emoce a
avolice. Snizend schopnost vyjadifovat emoce se vyznacuje naptiklad neménnym vyrazem
obliceje, nezdjmem o navazovani o¢niho kontaktu nebo neménnym ténem feci. Avolice
oznacuje umensenou miru samostatné motivovanych aktivit (American Psychiatric
Association, 2013). Negativni symptomy jsou problematictéjsi, co se tyka jejich 1éCby.
Pacienti, ktefi maji silné, a predevSim negativni pfiznaky, jsou klasifikovani jako trpici

deficitnim syndromem. Jedna se o Ctvrtinu vSech pacientii (Marcsisin et al., 2017).

2.2.3. Kognitivni priznaky

Kognitivni pfiznaky zahrnuji deficity v pozornosti, exekutivnich poznavacich
funkcich, rozpoznavani emoci u druhych lidi, slovnich schopnostech, intelektu, prostorové
orientaci, pohybovych funkcich 1 paméti. Tyto deficity mohou byt méfeny pomoci

neuropsychologickych testli a objevuji se u 61 — 70 % pacientii (Heinrichs a Zakzanis, 1998).

2.2.4. Diferencialni diagnoza

Pti diagnostikovani schizofrenie je klicové jeji odliSeni od jinych dusevnich poruch
schizofrenniho spektra, ptipadné jinych psychotickych poruch. Nejblize ma ke schizofrenii
schizoafektivni porucha. Podle DSM-5 je diagnostikovana v piipad¢, Ze se vyskytuji
symptomy stejné jako u schizofrenie (bludy, halucinace, dezorganizovana fe¢, vyrazné
dezorganizované nebo katatonické chovani a negativni pfiznaky), ale k tomu se vyskytuje
navic porucha nélady (deprese ¢i manie). Deprese oznacuje (vétSinou) dlouhotrvajici stav
smutku provazeny zménami poznavacich, télesnych funkci (napf. ztrata chuti k jidlu,
nespavost) a emocionalniho prozivani. Manie oznaCuje stav abnormalné veselé nalady
provéazené neklidem a potiebou neustale néco délat. Tato porucha nalady musi byt pfitomna
alespon polovinu celkového trvani nemoci od jejiho pocatku. Klasifikace schizoafektivni
poruchy se s ptechodem od DSM-4 k DSM-5 zménila. V DSM-4 nebylo trvani poruchy

nalady tak pfisné vymezené, a to vedlo ktomu, ze schizoafektivni porucha byla



diagnostikovana pomérn¢ hojné (Marcsisin et al., 2017). I proto nalezneme ve studiich, které
se zabyvaji ¢ichem, a budu je uvadét pozdéji v této praci, studie, které do zkoumané populace
zahrnuji pacienty trpici schizofrenii 1 schizoafektivni poruchou (napi. Good et al., 2010;

Malaspina et al., 2012).

Dale je tfeba odlisit schizofrenii od schizofreniformni poruchy a kratké psychotické
poruchy. Podle DSM-5 ob¢ tyto nemoci trvaji krat§i dobu nez schizofrenie — u
schizofreniformni poruchy jsou symptomy piitomny po méné nez 6 mésicii a u kratké

psychotické poruchy jsou pritomny alespoil 1 den, ale méné nez 1 mésic.

DSM-5 vymezuje schizotypni poruchu osobnosti jako poruchu vyznacujici se
pretrvavajicimi a vSudypfitomnymi deficity v socidlnich situacich a mezilidskych vztazich,
excentrickym chovanim a poruchami mysleni a vniméni. Jedna se o poruchu osobnosti,
nikoli psychotickou poruchu, takze tyto vzorce jednani jsou stabilni v Case. Fungovani

jedince neni tak zdvazné narusené, jako je tomu u schizofrenie.

Depresivni nebo manicka porucha s psychotickymi nebo katatonickymi rysy se miize
v urcitych znacich podobat schizofrenii. Tyto poruchy se podle DSM-5 od schizofrenie
odlisuji pfedevsim tim, kdy se vyskytuji bludy a halucinace. Pokud se vyskytuji vyhradné

béhem depresivni nebo manické epizody, nejedna se o schizofrenii.

Dale se diferencni diagn6za pro schizofrenii déla s poruchou s trvalymi bludy. U té se
sice vyskytuji bludy, ale nevyskytuji se ostatni pfiznaky schizofrenie (negativni symptomy,
halucinace, dezorganizovana fe¢, vyrazné dezorganizované nebo katatonické jednani). Podle
DSM-5 je tteba odlisit schizofrenii také od posttraumatické stresové poruchy (PTSD). PTSD
vznikd v ndvaznosti na traumatizujici zazitek a pokud jsou pfitomné bludy ¢i halucinatorni
zazitky, souviseji s danou udalosti. Obsesivné-kompulzivni poruchu a dysmorfofobickou
poruchu Ize od schizofrenie odliSit na zaklad¢ toho, Ze u obou téchto poruch se vyskytuji
primarné obsese, nutkavé vzorce chovani, piehnand pozornost vénovana vlastnimu télu a
repetitivni jednani, coZ neni typicky pozorované u schizofrenie. V nekterych rysech se také
schizofrenie mliZze podobat porucham autistického spektra a komunika¢nim porucham, ale u
téch se nevyskytuji pozitivni ptiznaky. Podle DSM-5 také nesmi byt bludy a halucinace

zpusobeny psychoaktivnimi latkami, aby byla diagnostikovéana schizofrenie.

V ICD-10 jsou definovany také tzv. akutni a pfechodné psychotické poruchy. Mezi né
se fadi mimo jiné akutni polymorfni psychoticka porucha bez piiznaki schizofrenie a akutni

polymorfni porucha s pfiznaky schizofrenie, kterymi je diagnostikovéana cast pacientl, kteii
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se ucastni studie ESO. Jak akutni polymorfni psychotickéd porucha s ptiznaky schizofrenie,
tak 1 bez priznaki schizofrenie se objevuji velmi ndhle a musi mit pouze kratké trvani,
konkrétné u akutni polymorfni poruchy bez ptiznakl schizofrenie se jedna o maximaln¢ 3
mésice a u akutni polymorfni poruchy s ptiznaky schizofrenie o maximalné 1 mésic. Tyto
dvé diagnozy se lisi predevsim piitomnosti symptomt specifickych pro schizofrenii, resp.
jejich pfitomnosti u varianty akutni polymorfni poruchy s pfiznaky schizofrenie, konkrétné
ozvucovani myslenek, bludy kontrolovani, ovliviiovani nebo ovladéani, komentujici hlasy,
kulturné nepatfi¢né bludy, dezorganizaci mysleni a chovani, katatonii, negativni ptfiznaky a
pretrvavajici halucinace. Pokud nedojde k odeznéni ptiznakii ve stanovené dob¢, musi byt
diagndza zmeénéna, Casto na schizofrenii. Tyto diagndzy jsou vymezené zejména kvuli tomu,
aby nebyla undhlené pacientim ddvana diagndza schizofrenie, kterd je stale zatiZzena velkym

stigmatem (Pavlovsky, 2013).

2.3. Etiologie schizofrenie

Pro vétSinu neuropsychiatrickych onemocnéni plati, ze vznikaji na zéklad¢ slozité
kombinace a interakce genetickych a environmentalnich vlivli, kterym jesté plné
nerozumime (Mesholam-Gately a Seidman, 2006). Genetické faktory mohou ptedurcit
nachylnost jedince ke vzniku schizofrenie a faktory prostiedi hraji roli v tom, zda se nemoc
projevi (Marcsisin et al., 2017). Timto zpisobem popisuje vznik schizofrenie tzv. ,,two-hit*
hypotéza. Ta ptredpoklada, ze prvnim stimulem jsou genetické predpoklady a/nebo naruseny
prenatalni vyvoj a druhy stimul se objevuje ve formé& urcitého faktoru z vnéjSiho prostiedi,

ktery vede k rozvoji schizofrenie (Keshavan a Diwadkar, 2012).

Schizofrenie je zajist¢ vysoce dédi€nd — riziko vzniku schizofrenie se zvySuje
s rostouci piibuznosti. U jednovajecnych dvojcat je riziko vzniku schizofrenie 50 %, pokud
ji vykazuje jedno z dvojcat. To, Ze u jednovajecnych dvojcat neni vyskyt schizofrenie 100%
shodny, znamena, Ze se zapojuji 1 faktory prostfedi (Keshavan a Diwadkar, 2012). Sullivan
a kolegové (2003) provedli metaanalyzu 12 studii jednovajecnych a dvojvaje¢nych dvojcat

a uvadgji, ze dédi¢nost nachylnosti ke schizofrenii je 73 - 90 %.*

4 Mg&feni nachylnosti (,,liability*) k rozvoji nemoci je zalozeno na piedpokladu, Ze existuje uréita kriticka
hranice ve smyslu genetické vybavy a environmentalnich vlivt, ktera musi byt piekrocena k tomu, aby nemoc
propukla. Pokud vezmeme v tivahu napfiklad schizofrenii, tak pfitomnost urcitych gend spojenych s touto
nemoci v genetické vybavé ¢lovéka zvySuje riziko vzniku schizofrenie. Zaroven nepfiznivé pusobici vnéjsi
podminky béhem prenatalniho i postnatalniho obdobi mohou zvysit riziko vzniku nemoci. Pokud je piekrocena
urcita kriticka hranice rizikovych faktorti v obou oblastech, nemoc propukne (Lobo, 2008)
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Doposud bylo identifikovano nékolik genti, které zvySuji riziko vzniku schizofrenie, a
v soucasné dobé¢ se ma za to, ze kazdy z téchto gent piispivd malou mirou a je zapotiebi
specifické kombinace vice riznych genti v soucinnosti s faktory vnéjSiho prostredi, aby
schizofrenie propukla. Ptrehledovd studie Harrisona a Owena (2003), zabyvajici se
souvislosti specifickych gent se schizofrenii, uvadi 7 gent, u kterych se zdéa spojitost se
schizofrenii nejvice robustni, a to NRG1°, DTNBP1°¢, G727, DAAO?, RGS4°, COMT'" a
PRODH!!. Pfitomnost téchto genli na urditych lokusech!? zvysuje riziko vzniku
schizofrenie. VétSina z téchto geniti se zaroven podili na procesech, které jsou ve schizofrenii
narusené, konkrétné glutamatergnim a dopaminergnim synaptickém pienosu v centralni
nervové soustavé. Glutamat je dulezity neuropienaSec, ktery se pocinaje jiz prenatalnim
vyvojem zapojuje do vyvojovych procest, jako je migrace neuronil a jejich pfeziti. Mimo
jiné je dulezity také pro plasticitu mozku (Keshavan a Diwadkar, 2012). Specificky jeden
z receptori glutamatu, N-methyl-D-aspartat (NMDA), je pravdépodobné zapojen do
patologie schizofrenie, jelikoz piisobeni jeho antagonistii'® u lidi zplsobuje piiznaky
odpovidajici pozitivnim i1 negativnim symptomim schizofrenie (Krystal et al., 1994).
Abnormality v dopaminovém systému schizofrenikli jsou zndmy jiz mnoho let.
Farmakologicka lécba schizofrenie je zaloZené na blokadé dopaminovych receptorii. Funkce
neuropienasecti vSak neni ovliviiovana pouze geny, ale dulezitou ulohu hraje i vngjsi

prostiedi, a to uz od prenatalniho obdobi (Howes a Kapur, 2009).

Snaha zjistit podil genetickych vlivii na riziku rozvoje schizofrenie se objevuje ve
form¢ adopcnich studii. Kety a kolegové (1994) sledovali vyskyt schizofrenie u
biologickych rodi¢ii adoptovanych lidi, ktefi méli diagnézu schizofrenie. Zjistili, Ze vyskyt
schizofrenie u biologickych piibuznych schizofreniki je vyznamné vyssi neZ u biologickych

ptibuznych kontrolnich participantt, kdy u piibuznych schizofrenikt to bylo 4,7 %, zatimco

5 Jedna se o gen kodujici protein, ktery je dileZity pro riist a vyvoj mnoha organti (NRG1, aktualizace 2019).
6 Gen hraje roli ve vzniku organel (tj. malych Gtvar uvnitf buné&k, které maji specifickou funkci) (DTNBPI,
aktualizace 2019).

7 G72 nepiimo piisobi na aktivitu N-methyl D-aspartatovych (NMDA) receptoriit v mozku (DAOA, aktualizace
2019).

8 Gen se mimo jiné podili na syntéze dopaminu (UniProtKB, 1990).

% Gen reguluje signalizaci G-proteinu (RSG4, aktualizace 2019).

19 Gen se podili na regulaci neurotransmiter(, a to zejména v prefrontalnim laloku (COMT gene, aktualizace
2007).

' Gen poskytuje ndvod k produkei prolinu, ktery se vyskytuje zejména v mozku, ledvinach a jatrech (PRODH
gene, aktualizace 2007).

12 Lokus je misto na chromosomu, na kterém se vyskytuje gen.

13 Antagonisticka latka je takova latka, kterd blokuje fungovani jiné latky. Zde se jednd o blokaci ucinkh
glutamatu.



u ptibuznych kontrolnich participantt 0 %. Zkoumali u piibuznych také vyskyt tzv. latentni
schizoftrenie, ktera se podle jejich kritérii vyznacuje socidlnim stazenim, oploSténim emoci,
dezorganizaci mysSlenek a feci a bludy, ale bez pfitomnosti halucinaci a dalSich
psychotickych symptomt. Vyskyt latentni schizofrenie byl 8,2 % u biologickych ptibuznych
schizofrenikd, zatimco 2,5 % u biologickych piibuznych zdravych participanti. Adop¢ni

studie potvrzuji diilezitou roli genetickych vlivl v etiologii schizofrenie.

Jak jiz bylo feceno v uvodu kapitoly, k rozvoji schizofrenie nepiispiva pouze genetika,
ale 1 vlivy z vné€jsiho prostredi hraji dilezitou roli. Schizofrenie se castéji vyskytuje u
jedinct, jejichz matka trpéla komplikacemi béhem téhotenstvi a porodu, a v ptipadech, kdy
se plod vyvijel abnormalné. Metaanalyzu t¢hotenskych a porodnich potiZi udélali Cannon a
kolegové (2002) a identifikovali n€kolik potizi, které jsou statisticky vyznamné spojeny se
schizofrenii. Z potizi béhem téhotenstvi se jedna o cukrovku, krvaceni béhem téhotenstvi,
preeklampsii'* a nekompatibilitu Rh faktoru ditéte a matky. Abnormalni vyvoj plodu se
projevuje snizenou hmotnosti ditéte pti narozeni (pod 2,5 kg) a vrozenymi malformacemi.
Komplikace pfi porodu, které pfispivaji k riziku rozvoje schizofrenie, jsou pohotovostni
vykonani cisatského fezu, délozni ochablost (atonie) a nedostatek kysliku (asfyxie). Rozvoj
schizofrenie byl zjiStén také u déti matek, u nichz byla béhem téhotenstvi diagnostikovana
toxoplazmédza (Brown et al., 2005; Mortensen et al., 2007), herpes simplex'> (Buka et al.,
2001; Buka, Cannon, Torrey, & Yolken, 2008; Mortensen et al., 2010), respira¢ni (Brown
et al., 2000) nebo genitalni infekce (Babulas et al., 2006).

Castéji schizofrenii onemocni lidé narozeni v zimnich a brzkych jarnich mésicich.
Mortensen a kolegové (1999) uvadéji zvySené riziko schizofrenie u lidi narozenych v tinoru
a bfeznu. Metaanalyza Daviese a kolegl (2003) uvadi taktéz zvySené riziko v zimnich a
jarnich mésicich. Neni jasné, jaké mechanismy stoji za touto souvislosti. Stejné tak prozatim
nebylo nalezeno vhodné vysvétleni pro vyssi incidenci schizofrenie u lidi z nizSich
spolecenskych tfid. Souvislost vSak miZze byt vtomto piipadé¢ obousmérnd, tj. nizsi
socioekonomické postaveni mize ptispivat ke vzniku schizofrenie nebo schizofrenie miize

zpusobovat nizsi socioekonomické postaveni (Hudson, 2005).

Schizofrenie se Castéji vyskytuje u lidi, ktefi se narodili ve velkomé&stech nebo se do

nich ptestehovali v détstvi nebo béhem dospivani. Neni zndmo, jaké jsou mechanismy stojici

14 Preeklampsie je t&hotenské onemocnéni, které postihuje placentu. Dochazi k nedostate¢nému zasobeni
placenty krvi, které miize vyustit v nedostatek zivin a kysliku pro plod (About Preeclampsia, aktualizace 2019).
15 Jedna se o vir, ktery zpiisobuje infekce, nejéastéji ve formé oparu.
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za touto souvislosti. Jednou z moznosti je, ze v urbannim prostiedi se vyskytuje vice toxint
a infekci, které mohou postihnout matku v t€hotenstvi nebo déti a dospivajici, ktefi

v méstském prostredi ziji, a tak zplsobit vétsi nachylnost k rozvoji této nemoci (Mortensen

etal., 1999).

Z metaanalyzy Cantor-Graae a Seltena (2005) také vychazi mnohonasobn¢ vyssi
riziko schizofrenie ve spojitosti s migraci, a to u migrantti prvni i druhé generace. Nejvetsi
riziko je navic spojeno s vyrazné odliSnou barvou pleti od vétSinové populace. Jasné
vysvétleni pro tuto souvislost neexistuje. Je pravdépodobné, Ze souvislost statusu migranta
s vy$§im vyskytem psychotického onemocnéni mize byt zplisobena vyssi mirou stresu,
kterou tito lidé zazivaji v hostitelskych spolec¢nostech. Na animdlnich studiich bylo
dokazano, Ze stres spojeny se socialni porazkou zvySuje miru vyplavovani dopaminu (Tidey
a Miczek, 1996) a postaveni ve skupiné bylo u primatt spojeno s funkeci dopaminu (Morgan
et al., 2002; Kaplan et al., 2002). Studii zabyvajici se vylu¢ovanim dopaminu v situaci stresu
provedli Egerton a kolegové (2017) ve Velké Britanii a v Kanadé€, ktefi porovnavali
mnozstvi vylucovaného dopaminu ve stresovych situacich na jedincich s vysokym rizikem
vzniku schizofrenie nebo s diagnostikovanou schizofrenit, kteti nebrali medikaci, a zdravych
dobrovolnicich, pficemz ob¢ skupiny zahrnovaly migranty 1 lokédlni obyvatelstvo. U
migrantl byla v kanadské 1 britské studii nalezena zvySena produkce dopaminu, a to bez
ohledu na jejich klinicky status. Autofi tvrdi, Ze psychologické, socidlni a vné&jsi vlivy
spojené s migraci mohou zvysit riziko schizofrenie tim, Ze ovliviiuji funkci dopaminu

v mozku.

Migrace, zazivani podiizeného statusu a velké miry stresu vSak nejsou jedinymi
faktory, které mohou ovlivnit vyplavovani dopaminu. Jak ukazuje stude Pruessnera a kolegii
(2004), 1 rodicovska péce hraje ditlezitou roli. Ve studii zkoumali souvislost miry rodicovskeé
péce s vyplavovanim dopaminu a kortizolu'® pfi stresové situaci. Lidé, kteii uvadéli mensi
miru rodicovské péce v détstvi, méli vyssi miru kortizolu ve slinach po vystaveni stresové
situaci a také vyS$i miru vyplavovani dopaminu. Byl zkouman také vliv zneuzivani nebo
proziti traumatu na rozvoj psychiatrickych onemocnéni. Vliv traumatu v détstvi na rozvoj
psychiatrickych i fyzickych nemoci a jeho vliv vyvoj CNS je slozitym tématem, které je
velmi hojné zkoumdno, a dostupnych studii jsou stovky (viz napt. piehledova studie

Nemeroffa z roku 2016). Souvislost mezi schizofrenii a proZitym traumatem v détstvi neni

16 Hormon fadici se mezi glukokortikoidy, ktery je vyplavovan zejména b&hem stresovych situaci. Je ddlezity
pro mnoho fyziologickych funkci v téle (Cortisol, 1998).
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jednozna¢né ustavena. Zatimco nékteré studie potvrzuji korelaci mezi prozitym traumatem
a psychotickym onemocnénim, potazmo schizofrenii (Bebbington et al., 2011), jiné
souvislost se schizofrenii nenachazeji (Chen et al., 2010). Nicméné vliv traumatu na
morfologii 1 funkce mozku je potvrzen ve vice studiich. Studie Sheffield a kolegti (2013)
porovnavala objem Sedé hmoty mozkové u pacientl s psychdzou, kteti zazili zneuzivani
v détstvi, pacientll s psychdzou, ktefi zneuzivani nezazili, a zdravych dobrovolnikli bez
historie zneuzivani. Pfestoze u pacientli s psychozou lze vétSinou zaznamenat zmény
v mozku (viz nasledujici kapitola) oproti zdravym dobrovolnikiim, byly ve studii nalezeny
rozdily mezi skupinou psychotikii, ktefi prozili sexualni zneuzivani, a psychotiki, ktefi
sexualni zneuzivani nezazili, s tim, Ze ti, kteti byli v détstvi zneuzivani, méli tbytek Sedé
hmoty mozkové. Casteéné se tedy zmény v mozku, které jsou spojovany s psychézou,
mohou vysvétlit prozitym traumatem v détstvi. Metaanalyza Lim a kolegli (2014) uvadi
zmens$eny objem Sedé¢ hmoty mozkové hned v n€kolika oblastech mozku v¢etné prefrontalni
kiry, hipokampu, parahipokampu a orbitofrontdlni kary. V souvislosti s prozitym
traumatem a zanedbdvanim v détstvi byla zkoumdna také funkce tzv. HPA osy (osa
hypotalamus — hypofyza — kira nadledvin), kterd je zéisadni z hlediska sekrece
glukokortikoidt, respektive kortizolu. Vylucovani kortizolu je do znacené miry podminéno
stresovymi situacemi (Striiber et al., 2014). V souvislosti s traumatem v détstvi vSak byla
oproti zdravym jedinciim zaznamendana zvySena mira vyplavovani kortizolu (Halligan et al.,
2004) i sniZend mira vyplavovani kortizolu (King et al., 2001). ZvySena i sniZend mira
vyplavovani kortizolu byla zaznamenéna také specificky u schizofrenie (Bradley a Dinan,

2010).

2.3.1. Neurovyvojova hypotéza

Na zaklad¢ dosavadniho porozuméni etiologii schizofrenie nékteti védci navrhuji
hypotézu, ze schizofrenie je primarné¢ neurovyvojova porucha (Rapoport, Addington, &
Frangou, 2005; Rapoport, Giedd, & Gogtay, 2012; Stefano & Weinberger, 2000). Rapoport
a kolegové (2005) uvadéji, ze tato hypotéza je zalozend na predpokladu, ze schizofrenie je
., behavioralni vysledek poruchy behem neruovyvojovych procesi, ktery se zacind projevovat
dlouho pred nastupem klinickych symptomii nemoci a je zpiisoben kombinaci genetickych a
vnéjsich viivii“ (s. 434). To, Ze se schizofrenie projevi az v adolescenci, piestoze podle této
hypotézy ma zaklad jiz v prenatalnim obdobi, je podle Stefana a Weinbergera (2000) spjato
s tim, ze v tomto obdobi nejintenzivnéji dochéazi k dozravani centralni nervové soustavy.

Jako doklad této hypotézy je predkladan vyssi vyskyt schizofrenie u lidi, jejichz matka méla
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v t¢hotenstvi nebo pti porodu komplikace, které mohou narusit normalni vyvoj mozku ditéte.
Stejné tak vySe zminéné malformace, které Cannon a kolegové (2000) uvadéji jako rizikovy
faktor, ale 1 jiné mensi fyzické anomalie, jako jsou napiiklad dermatoglyfické odlisnosti,
které¢ lze nalézt u neurovyvojovych poruch, jako je napiiklad Downlv syndrom, jsou
pokladany za doklad této hypotézy. Jelikoz kiize se v déloze vyviji ze stejného zarode¢ného
listu jako centralni nervova soustava, mohou dermatoglyfické odlisnosti predstavovat doklad
o abnormalnim vyvoji mozku v déloze (Cascella et al., 2007). U schizofrenika také
nachazime fadu strukturnich i funk¢nich odlisnosti v mozku (viz nasledujici kapitola), které
podle téchto autorti mohou svédcit o abnormélnich procesech vyvoje a dozrdvani mozku.
Jako doklad neurovyvojové hypotézy jsou také uvadény behavioralni a neurologické
abnormality béhem dospivani. Sem patii pomalejsi vyvoj motorickych schopnosti a
abnormalni pohyby, zejména v prvnich dvou letech Zivota'’. U déti bylo pozorovano také
niz§i IQ, které ma klesajici tendenci, a horsi vysledky ve Skole. Abnormality jsou
pozorovany i v socidlnim chovani déti a dospivajicich, u nichz se pozd¢€ji rozvine
schizofrenie, které zahrnuji naptiklad vétsi miru tizkostnosti, horsi socidlni vztahy, agresivni
chovani u chlapct a uzavienost u divek v dospivani. Neni vSak jasné, zda tyto faktory
pfedstavuji znaky abnormalniho vyvoje mozku, nebo rizikové faktory, které spolecné
s genetickymi a environmentalnimi rizikovymi faktory pfispivaji k nachylnosti k propuknuti

nemoci (Lewis a Levitt, 2002).

2. 4. Schizofrenie a Cich

U lidi trpicich schizofrenii je zaznamendna tada odliSnosti v mozku (DeLisi et al.,
2006; Harrison, 1999; Shenton et al., 2001; Vita et al., 2006), v¢etn¢ oblasti dilezitych pro
¢ichové vnimani (Nguyen et al., 2010; Schneider et al., 2007; Turetsky et al., 2009b). Nez
se dostanu k detailnimu popisu odliSnosti mezi schizofreniky a zdravymi jedinci
v jednotlivych ¢astech mozku, které zpracovavaji mimo jiné i Cichové informace, i
v behavioralnich odpovédich na ¢ichové podnéty, velmi kratce shrnu, jak ¢ichové vnimani
probihd. Funkce jednotlivych oblasti, které béhem tohoto popisu zminim, stejné jako zmény,

které se v nich projevuji u schizofrenik, popisi dale v kapitole.

Cichovy pocitek, resp. vjem zacind v nosni dutin€, ve které nalezneme mimo jiné
¢ichovou sliznici. Ta je specializovanym organem k detekci pachti. V Cichové sliznici se

7 7w

nachazi ¢ichové receptory, coz jsou neurony, jejichz axony se sdruzuji ve vétsi svazky, které

17 Jedna se napiiklad o pozdé&jsi rozvoj schopnosti samostatného drzent téla, stani nebo chozeni.
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postupné tvoti vlakna ¢ichového nervu. Tato vldkna pronikaji dirkovanou ploténkou (lamina
cribrosa) dale, do Cichového kyje (bulbus olfactorius) (Mackay-Sim a Royet, 2006). Ten se
sklada z priblizné¢ 8 000 klubicek nervovych vldken cichového nervu, tzv. glomerult
(Soudry et al., 2011). Z ¢ichového kyje putuje informace Cichovym traktem, umisténym
v &ichové brazdé, do dalsich &ichovych oblasti, véetn& piriformni a entorhinalni kiiry'®.
Z téchto primérnich ¢ichovych center je informace vedena do amygdaly, hippocampu,

thalamu, orbitofrontalni kliry a insuly (Mackay-Sim a Royet, 2006).

Zachovalost a zmény cichového vnimani lze hodnotit objektivné (napf. pomoci
elektroolfaktogramu, ¢ichovych evokovanych potencidlti vazanych na udalost, respiracni
olfaktometrie ¢i zobrazovacich metod, jako je pozitronovd emisni tomografie a funkéni
magnetickd rezonance) anebo subjektivné, zejména pomoci psychofyzickych testil
gichovych schopnosti (Vodicka a Pellant, 2004). Cichové schopnosti obecné definujeme
jako schopnosti umoziujici zachyceni pacht a jejich zpracovani (Flanagan a Harrison,
2012). Nejcastéji se hodnoti Cichova citlivost (senzitivita, prah, detekce), pojmenovani
(identifikace) a rozliSovani (diskriminace) pachd. Cichovy prah predstavuje nejnizsi
koncentraci urcité latky, jejiz pach je jedinec schopen spolehlivé odlisit od podnétu bez
pachu. Identifikace pachl je schopnost vybrat spravné pojmenovani ¢i vlastnimi slovy
spravné pojmenovat zdroj pachu a diskriminace je schopnost odlisit od sebe pachy latek v
nadprahovych koncentracich. Kromé ¢ichovych schopnosti se méfi i hodnoceni vnimanych

kvalit pachti, zejména piijemnosti, znamosti, jedlosti a intenzity pachu.

2.4.1. Neuroanatomické odliSnosti u schizofreniku

U schizofrenikl bylo pozorovano zmenseni ¢ichového kyje o 23 %, 95% konfiden¢ni
interval (95% CI) [7 %, 38 %] v pravé 1 levé hemisféte v porovnani se zdravymi kontrolami
(Turetsky et al., 2000). Toto umenSeni objemu souviselo s hor$i schopnosti detekce pachi,
tj. byla nutna vyssi koncentrace latky k tomu, aby pacienti jeji pach zaznamenali. Redukce
objemu kyje byla nalezena i u zdravych piibuznych schizofrenikii, ale pouze v pravé
hemisfére. Ptibuzni neprojevovali deficity v detekci pachl. Podle autord je mozné, Ze
redukce objemu ¢ichového kyje musi dosahnout urcité miry, aby se projevila v ¢ichovych
schopnostech. Nalez zmenSeného ¢ichového kyje u schizofrenikli byl replikovan i v dalsi

studii (Hudry et al., 2002).

18 Dalsi struktury, do kterych putuje informace z &ichového kyje je periamygdalni kira, ¢ichovy hrbolek,
kortikomedialni jadra amygdaly, ventralni ¢ichova jadra.
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U schizofreniki byla nalezena také mél¢i Cichova brazda (sulcus olfactorius).
Prohlubeii v brazd¢ v pravé hemisféie nebyla u pacientl viditelné a brazda byla méI¢i nez u
zdravych lidi. Jak autofi uvadéji, tento poznatek je relevantni zejména z toho ditvodu, ze
¢ichova brazda se vyviji velmi brzy v téhotenstvi, v obdobich, ktera se uvadéji jako obdobi
zvysené citlivosti k vnéj$im naruSenim a jako kriticka pro rozvoj schizofrenie (Turetsky,
Crutchley, Walker, Gur, & Moberg, 2009). U muzt byla také zaznamenéna zmensena nosni

dutina (Turetsky, Hahn, et al., 2009).

Redukce objemu byla zaznamendna v piriformni a entorhindlni kife (Turetsky,
Moberg, Roalf, Arnold, & Gur, 2003). Piriformni ktira je spojena naptiklad s vnimanim
intenzity pachu (Anderson et al., 2003) a znamosti pachu (Plailly et al., 2006) Entorhindlni
ktira ma pfimé spojeni s hipokampem, ktery je dalezity pro dlouhodobou pamét’, podili se
na reakcich na stresové situace a zpracovani emoci (Soudry et al., 2011). Zald a Pardo (2000)
uvadéji, ze hipokampus a entorhindlni kiira se podileji primarn€ na zpracovani intenzity
pachu. Ze studie Ruppa a kolegti (2005) vychazi, ze hipokampus ma roli také v diskriminaci
pacht.. Co se ty¢e anatomickych zmén hipokampu u schizofrenikd, v n€kterych studiich byl
hipokampus méfen samostatné, v jinych spoleéné s amygdalou, kterd se nachazi v jeho
blizkosti (Shenton et al., 2001). Amygdala je dualezitd pro zpracovani emoci a také
vzpominek, které jsou silné¢ emoc¢né nabité (Hamann, 2001). Z hlediska ¢ichu se podili na
zpracovani hédonického hodnoceni pacht (tj. pfijemnosti, libosti) a aktivuje se vice
v odpovédi na neptijemné pachy (Zald a Pardo, 1997). Mimo jiné se také podili na vnimani

intenzity pachu (Anderson et al., 2003).

Podle metaanalyzy Shenton a koleglh (2001) jsou u pacientli se schizofrenii
hipokampus 1 amygdala zmenSené (74 % studii zahrnutych do metaanalyzy naslo v téchto
strukturach odliSnosti od kontrolnich jedincil). Nicméné se nejedna o nalez specificky pouze
pro schizofrenii, ale je pfitomen i u lidi s chronickymi poruchami nélad, bipolarni poruchou
nebo pacientd s PTSD. Existuje také souvislost mezi zmenSenym hipokampem a
komplikacemi pii porodu nebo béhem té€hotenstvi. Metaanalyza Wright a kolegii (2000)
zahrnujici 58 studii vyuzivajicich magnetickou rezonanci (MRI) také uvadi rozdily mezi
zdravymi kontrolnimi jedinci a pacienty se schizofrenii v oblastech amygdaly a hipokampu.
Konkrétné uvadi 6% zmenseni amygdaly oboustranné. V ptipadech, kdy se ve studiich mé&fil
objem amygdaly a hipokampu dohromady, se jednalo o 6 % mensi objem levostranné a 5 %
mensi pravostranné. Hipokampus, pokud méfen samostatné, byl zmenseny o 2 % v levé a 3

% v pravé hemisfére.
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Podle metaanalyzy 21 studii MRI pii prvni epizodé schizofrenie!® od Vity a kolegti
(2006) se umenseny objem hipokampu nachézi jiz u schizofrenikl s prvni epizodou. Naproti
tomu metaanalyza nenasla rozdily oproti kontrolnim jedincim v objemu amygdaly.

Pfitomnost abnormalit v hipokampu miize poukazovat na naruseni pii vyvoji mozku.

U pacientl byla zaznamenana také zmensSena insula v porovnani se zdravymi jedinci
(Shepherd et al., 2012). Insula hraje dalezitou roli pfi zakouseni emoci jako je strach, Stésti
nebo smutek nebo pii nechutenstvi. Je jednim z center empatie. Ucastni se rozhodovacich
procest, zejména pii zapojeni emoci. Kromé emociondlnich a rozhodovacich procest se
insula podili také na zpracovani citlivosti k podnétim, které ptichdzeji z téla, jako je
napiiklad bolest. Ze smyslil se insula podili na sluchovém vnimani, vnimani chuti, ale také

¢ichu, kde pfispivéd zejména ke vnimani intenzity pachu (Uddin et al., 2017).

Vysledky ohledn¢ zmény objemu orbitofrontalni kiry nejsou jednoznaéné. Napiiklad
studie Lacerdy a kolegli (2007) nalezla zvétSeni orbitofrontdlni klry v levé hemisféfe u
schizofrenikl v porovnani se zdravymi dobrovolniky. Studie Yamasue a kolegi (2004)
vsak rozdily mezi pacienty a zdravymi lidmi nenalezla. Orbitofrontalni kiira se podili na fadé¢
dalezitych funkci jako je napiiklad motivace, emoce a jednani na zakladé odmeény a trestu.
Mimo jiné také podili na vjemech chuti a integraci ¢ichovych a chutovych vjemu (Rolls,
2004). Rovnéz se aktivuje pii hodnoceni znamosti pachd, jedlosti a hédonickém hodnoceni

(Zald a Pardo, 2000, 1997).

Rupp a kolegové (2005) provedli studii na 33 muzich s diagndzou schizofrenie a 40
zdravych kontrolnich jedincich. Testovali detek¢ni prahy, diskriminaci, identifikaci pachd,
hodnoceni intenzity, jedlosti, znamosti pachti a pfijemnosti a korelovali tato skore
s objemem hipokampu, amygdaly a orbitofrontalni kiry méfenymi MRI. U pacientli byla
nalezena redukce objemu hipokampu i amygdaly, pfi¢emZ mensi objem hipokampu souvisel
s hor§imi schopnostmi diskriminace pacht. Nebyla vSak zjiSténa statisticky vyznamna
souvislost mezi zadnou z ¢ichovych schopnosti a hodnocenim vnimanych kvalit pachi a

objemem amygdaly a orbitofrontalni ktry.

Kromé vySe zminénych odliSnosti v mozku schizofrenikli, které piimo souvisi
s ¢ichovym vnimanim, miizeme u schizofrenikti nalézt 1 dalsi odliSnosti v neuroanatomii.

Jelikoz bylo na toto téma provedeno velké mnozstvi studii, z nichZ nékteré jdou do velkych

19 Studie, které sleduji neurologické odlisnosti u schizofrenikd jiz pii prvni epizodé mohou pomoci pochopit
povahu mozkovych abnormalit u schizofreniki a odhalit odlisnosti od chronickych pacienti.
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detaild, nebudu poskytovat vycCerpavajici informace. SpiSe se zaméfenim na shrnuti téch

nejcastéji zminovanych.

V mozku schizofreniki jsou zvétSené postranni komory. Metaanalyza Wright a kolegii
(2000) uvadi rozsifeni 0 26 % v porovnani se zdravymi jedinci. ZvétSené postranni komory
uvadi v metaanalyze i Shenton a kolegové (2001). Autofi vSak upozoriiuji, ze se nejedna o
nalez specificky pro schizofrenii, nybrz je pfitomen napi. i u Alzheimerovy choroby,
Huntingtonovy choroby nebo hydrocefalu. Robustnim nélezem jsou také zvétSena bazalni

ganglia, coz souvisi s 1écbou antipsychotiky (Wright et al., 2000; Shenton et al., 2001).

Ohledné dalSich métfenych veli€in jsou vysledky rozporné. Jedna se napiiklad o
celkovy objem mozku u schizofrenikil v porovnani se kontrolnimi jedinci. Zatimco nékteré
studie uvadi ubytek Sedé hmoty mozkové?® (Wright et al., 2000), v jinych studiich byly
zjistény vysledky opacné. V piipad¢ frontdlnich lalokt jsou vysledky obdobné rozporné, kdy
nekteré studie uvadi rozdily mezi pacienty a zdravymi jedinci (Wright et al., 2000), zatimco
jiné nikoli (Shenton et al., 2001). Rozdily mohou plynout zodlisné metodologie
jednotlivych studii.

Zmény v mozku se béhem nemoci postupné prohlubuji. Metaanalyza Olabi a kolegl
(2011) zaznamenala u pacientd v porovnani se zdravymi jedinci postupné ubytky
v celkovém objemu mozku, frontalnim laloku, temennim a spankovém laloku v bilé hmoté

a postupné zvétSeni postrannich komor.

2.4.2. Zmény v ¢ichu u schizofrenikii hodnocené objektivnimi metodami
Crespo-Facorro a kolegové (2001) se sledovali aktivaci v mozku pfi vjemu piijemnych
a neptijemnych pachli pomoci pozitronové emisni tomografie (PET) u 18 schizofrenikiia 16
zdravych kontrolnich participantli. Zaznamenali odli$nosti mezi témito dvéma skupinami ve
zpracovavani nepfijemnych pachli v mozku. Konkrétn€ se jednalo o sniZenou aktivaci
limbickych struktur a objevila se vyssi aktivace ve frontalnim laloku u pacientii. Autofi tyto
pachl, které mohou odkazovat k potencidlné nebezpecnym stimulim, tudiz frontdlni
mozkové regiony kompenzuji nedostateCnosti limbickych struktur pi#i zpracovavani
nepiijemnych pachl u schizofreniki, pfiemz tato tendence se neobjevuje u piijemnych
pachti. Podobné nélezy jako v této studii uvadi také Schneider et al. (2006), kteti do studie

zahrnuli 1 zdravé piibuzné schizofrenikd, u kterych byly také nalezeny v mirnéjsi forme

20 Sed4 hmota mozkova je tvofena tély neuronli a bild hmota mozkova je tvofena axony neurond.
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odchylky v mozkové aktivaci pfi vnimani neptijemnych pachti, coz by mohlo poukazovat
na geneticky zédklad této odchylky. Zaroven ucastnici hodnotili pfijemnost ¢i nepiijemnost
pachi a jejich intenzitu. Zatimco subjektivni hodnoceni pfijemnosti a intenzity
nepfijemnych pachii se mezi pacienty a kontrolami statisticky vyznamné neliSila, pachy

bézné vnimané jako ptijemné byly ¢astéji pacienty hodnoceny jako nepiijemné.

Plailly a kolegové (2006) zkoumali pomoci PET aktivaci mozkovych center
souvisejicich s ¢ichem pii detekei pachli a hodnoceni jejich pfijemnosti a znamosti na 12
pacientech se schizofrenii a 12 zdravych jedincich. Autofi nasli rozdily mezi schizofreniky
a zdravymi dobrovolniky v aktivaci mimo jiné piriformni kiry (mensi aktivace), insuly
(vetsi aktivace) a orbitofrontdlni oblasti. Zajimavé je, Ze nenasli rozdil mezi schizofreniky a
kontrolnimi jedinci v aktivaci amygdaly, pfestoze je uvadéna jako centrum dulezité pro
hodnoceni pfijemnosti. Pacienti a zdravi dobrovolnici neméli rozdilné detekéni prahy, ale
objevily se rozdily v hodnoceni znamosti pachtl (pacienti hodnotili pachy jako mén¢ znamé)
a jejich ptijemnosti. Konkrétné¢ nebyl rozdil mezi pacienty a kontrolami v hodnoceni
nepiijemnych pacht, zatimco piijemné pachy byly hodnoceny jako mén¢ ptijemné, coz je
vysledek, ke kterému dosly i zminéné studie Crespo-Facorro a kolegii (2001) a Schneidera

et al. (2006).

2.4.3. Odli$nosti v ¢ichu u schizofrenikii zjiSované subjektivnimi metodami

V této podkapitole nejdiive popisSi zmeény v €ichovych schopnostech pacientt a poté
zmény ve vnimanych kvalitich pachti u pacientl. Pfi interpretaci psychofyzickych
¢ichovych testlh musime byt opatrni a musime mit na paméti, ze se spoléhaji na ochotu ke
spolupréci a pozornost jedince. Neni tedy jednoznacné, zda vysledky téchto testli opravdu
poukazuji primarné na poruchy v neurdlnim substratu zajistujicim zpracovani ¢ichovych
informaci, nebo jsou i odrazem vétSich kognitivnich nebo emociondlnich posSkozeni

(Turetsky, Hahn, et al., 2009).

2.4.3.1. Odlisnosti v ¢ichovych schopnostech

Identifikace pachii je Cichovd schopnost, ktera je zkoumana u pacientl trpicich
schizofrenii nejvice, a studie konzistentn¢ dochdzeji k zavéru, ze u pacientli trpicich
schizofrenii je v porovnani se zdravymi jedinci zhorSend schopnost identifikace pachi
(Hudry et al., 2002; Moberg et al., 2014; Strauss et al., 2010; Moberg et al., 2006; Doop a
Park, 2006; Atanasova et al., 2008; Cohen et al., 2012; Rupp et al., 2005; Kamath et al.,
2011a). Z metaanalyzy Moberga a kolegii (2014) vychazi, ze identifikace pachii je
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poskozena vice nez jiné Eichové schopnosti i hodnoceni vnimanych kvalit pachi.?! Podle
autortl je to zpisobeno nutnosti zapojeni verbalnich schopnosti, zejména slovni plynulosti,
pracovni paméti a kratkodobé paméti (Hedner et al., 2010; Larsson et al., 2004) k uspéSnému
provedeni téchto uloh, které jsou soustfedény do neurdlnich substratii, které jsou u nemoci
poskozené. V porovnani s kontrolnimi jedinci byly nalezeny deficity i v ostatnich ¢ichovych

schopnostech — diskriminaci a detekci pachti.

Je mozné, Ze pomoci samotnych deficitli v identifikaci pachii jsme schopni odlisit
pacienty trpici schizofrenii od pacientl trpicich jinymi psychiatrickymi poruchami. Kopala
a kolegové (1994) testovali deficity v identifikaci pachii u schizofrenie a u dalSich
psychiatrickych poruch (deprese a poruchy piijmu potravy). Pouze u schizofrenikii byly
nalezeny deficity ve schopnosti spravné identifikovat pachy v porovnani s kontrolnimi
jedinci, ptestoze ¢ichové halucinace zazivali pacienti ze vSech skupin. VEtsi deficity se také

objevily u muzi nez u zen.

Hor$i schopnost identifikace pachli koreluje s vétsi tizi negativnich symptomu
(Moberg et al., 2006; Doop a Park, 2006), deficitnim syndromem (Moberg et al., 2006;
Strauss et al., 2010; Malaspina et al., 2002; Goudsmit et al., 2003), dezorganizaci (Moberg
et al., 2006) a obecné zhorSenym socidlnim fungovanim (Doop a Park, 2006). Malaspina a
kolegové (2002) sledovali souvislost schopnosti identifikace pacht s deficitnim syndromem.
Pacienti s deficitnim syndromem méli horsi vysledky v testu identifikace pachii nez pacienti
bez deficitniho syndromu. To autofi vysvétluji pomoci vysledka zobrazovacich studii, které
ukazaly mensi aktivaci ve frontadlnim laloku u pacientii s deficitnim syndromem v porovnani
s témi bez deficitniho syndromu. Jak deficitni syndrom, tak deficity ve schopnosti spravné
identifikovat pachy, by mohly mit podle autori pivod pravé v nedostate¢né funkci
frontalniho laloku. Autofi navrhuji vyuZivani testu identifikace pachli k rozpoznani této

podskupiny pacientti.

Neéktere studie uvadi vetsi deficity v identifikaci u muZi nez u Zen trpicich schizofrenii
(Chen et al., 2018), ale vysledky nejsou jednozna¢né (Cumming, Matthews, & Park, 2011;
Hudry et al., 2002). Vétsi deficity u muZzd, neZ u Zen mohou byt zapfi¢inény mimo jiné také

odlisnym pritbéhem nemoci (Malaspina et al., 2012).

2! Stejné vazné jako identifikace pachl byla také poskozena schopnost pamatovat si pachy. Nicméné jedna se
o cichovou schopnost, ktera neni u schizofrenikli tolik zkouméana a nebyla ani pfedmétem vyzkumu
zpracovavaného v rameci této diplomové prace, proto ji neuvadim v hlavnim textu.
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Byla také nalezena korelace mezi dobou trvani nemoci a mirou deficiti ve schopnosti
identifikace pacht —s del§im trvanim nemoci se snizuji skory dosazené v identifikaci (Hudry
et al., 2002; Moberg et al., 2006). Moberg a kolegové (2006), kteti testovali krome
schopnosti identifikace pachii i detek¢ni prahy, poukazuji na korelaci doby trvani nemoci
pouze se zhorSenou identifikaci pachii, nikoli se schopnosti detekce pachli. Vzhledem
k tomu, ze spravna identifikace pachu vyzaduje na rozdil od schopnosti detekce také verbalni
a pamétoveé procesy, dala by se tato korelace podle autora vysvétlit progresivnimi zménami

v mozku, které zasahuji centra dilezita pro tyto schopnosti.

V nékterych studiich vysledky naznacovaly, ze lepsi skore v identifikaci pachi, a tedy
mensi ¢ichové deficity, byly spojeny s koufenim, resp. vyssi intenzitou koutfeni (Cumming
et al., 2011; Moberg et al., 2014). Je mozné, Ze tato zdanlivé paradoxni souvislost plyne
z toho, Ze nikotin podnécuje mozkové funkce, které jsou u schizofrenie postizeny, a miize

tak mit ,,normalizujici* efekt na nervovou soustavu (McLean et al., 2004) .

U pacientil byly zaznamenany rozdily oproti zdravym jedinciim také ve schopnosti
diskriminace pacht (Rupp et al., 2005; Ugur et al., 2004; Kamath et al., 2014; Moberg et al.,
2014). Rupp a kolegové (2005) zjistili zhorSenou schopnost diskriminace pachii u muzi
trpicich schizofrenii. Studie Ugura a kolegli (2004) 1 Kamatha a kolegl (2014) zjistovaly
geneticky zéklad Cichovych deficitli u pacientii trpicich schizofrenii. Ugur a kol. (2004)
testovali schopnost diskriminace pachi u jednovajecnych dvojcat, z nichz jedno vzdy trpélo
schizofrenii a druhé bylo zdravé. Kromé& porovnani v rdmci sourozeneckého paru byly
vysledky porovnavany také s kontrolnim, zdravym parem dvojcat. U nemocnych jedinct
byly v porovnani s jejich zdravymi sourozenci nalezeny vétsi deficity ve schopnosti pachy
diskriminovat. Schopnost diskriminace zdravych sourozencti nemocnych osob se statisticky
vyznamné neliSila od kontrolniho péaru dvojcat. Studie Kamatha a kolegh (2014)
porovnavala schopnost diskriminace pachti u pacientt, jejich zdravych ptfimych ptibuznych
a zdravé kontrolni skupiny. ZhorSena schopnost pachy diskriminovat se objevila pouze u
pacientt, nikoli u jejich pfibuznych. Druha studie, ktera probéhla v ramci tohoto vyzkumu,
porovnavala jedince s vysokym klinickym rizikem rozvoje schizofrenie (tj. majici
prodromy), jedince, ktefi nevykazuji klinické pfiznaky, ale maji pfimé piibuzné trpici
schizofrenii, s kontrolni zdravou skupinou. ZhorSend schopnost diskriminace pachll se
objevila pouze u jedincu s klinickym rizikem rozvoje schizofrenie. Tato studie tedy ve
vysledku poukazuje na to, ze zhorSend schopnost diskriminace pachi nebude mit

pravdépodobné geneticky zaklad.
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Posledni c¢ichovou schopnosti, kterd je v souvislosti s onemocnénim schizofrenii
testovana, je detekce pachti. Rupp a kolegové (2005) ve vyse zminované studii testovali
kromé diskriminace pachii také schopnost detekce pachi. Zjistili, ze detek¢ni prahy jsou
vys$i u schizofrenikli nez u kontrolnich jedinct, ale pouze u téch pacht, které jsou zaroven
primérmné hodnoceny jako nepfijemné. Naproti tomu studie Moberga a kolegli (2006),
zminénd vyse, nasla rozdily v detekcnich prazich pacientli a kontrolnich jedinct u vSech
pachi. ZhorSenou schopnost zaznamenat pachy uvadi v prehledové studii 1 Atanasova et al.

(2008).

2.4.3.2. Odlisnosti v hodnoceni vnimanych kvalit pachii

Do percepcnich kvalit pacht fadime hodnoceni jejich pfijemnosti, intenzity, znamosti
a jedlosti. Vysledky studii, které se zabyvaji hodnocenim piijemnosti pachi, nejsou tak
jednoznacéné jako ty, které se zabyvaji ¢ichovymi schopnostmi. Moznou pfic¢inou téchto
nejasnosti je, ze jednotlivé studie vyuzivaji k hodnoceni ptijemnosti podnétd, které se
pokladaji za percepcné totozné, rizné chemické latky, tudiz se mohou objevit efekty spojené
s odliSnymi fyzikalné-chemickymi vlastnostmi, s ¢imz pak miZze souviset i odlisnd mira
drazdéni trojklaného nervu?? (Moberg et al., 2003). (Kupftikladu pach rize se da fyzicky
reprezentovat 2-fenylethanolem nebo Florosou ¢i Florolem, kter¢ maji ovSem odlisné
chemické slozeni.) Nékteré studie tak dochézi k vysledklim, Ze pacienti hodnoti pachy jako
mén¢ piijjemné nez kontrolni jedinci (Hudry et al., 2002), a jiné, kterych je vice, dochazeji
k tomu, Ze pachy jsou hodnoceny jako ptijemné;jsi nez u zdravych lidi (Rupp et al., 2005;
Doop a Park, 2006; Cumming et al., 2011). Obecné se vSak zda byt vztah mezi hodnocenim
mohou proménné jako pfitomnost negativnich ptiznakd schizofrenie a pfitomnost
deficitniho syndromu (Strauss et al., 2010; Malaspina et al., 2002; Goudsmit et al., 2003;
Moberg et al., 2006).

Ze studie Doopa a Parka (2006) vyslo, Ze pacienti vyuzivali mensi rozsah hodnotici
Skaly (tj. jejich hodnoceni smétovalo spiSe do stiedu Skaly a nevyuzivali krajni hodnoty tolik
pfiznakd, tj. pacienti s vEt8i tizi negativnich symptomt vyuzivali z hodnotici Skaly méné
prostoru nez pacienti bez negativnich ptfiznakd nebo s mirnéjSimi projevy negativnich

pfiznakd. Cumming a kolegové (2011) nalezli korelace mezi negativnimi symptomy a

22 Trojklany nerv je V. hlavovy nerv, ktery se zapojuje do ¢ichového a chutového vnimani. Tento nerv je
drazdén nekterymi chemickymi latkami, které¢ vnimame jako pachy (Martinec Novakova 2016).
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vyuzivanou $ifi hodnotici skaly také. Obé¢ studie uvadéji, ze tento vysledek mtize odrazet

celkové omezeni schopnosti prozivat emoce u pacientil s veétsi tizi negativnich symptom.

Dalsi skupina studii ukazuje, Ze odliSnosti v piijemnosti pachl je tfeba pojimat
v kontextu zménéné schopnosti je identifikovat. Jinymi slovy, zhorSena identifikace se miize
tykat jen podnétl o ur¢ité vnimané piijemnosti a naopak, odlisné hodnoceni piijemnosti
mohou vykazovat jen podnéty, které lidé (ne)dokazi spravné identifikovat. To je ostatné
v souladu se zjisténimi uvadénymi u zdravé populace vCetné déti a dospivajicich (Martinec
Novakova, Plotén4, Roberts, & Havlicek, 2015). Kamath a kolegové (2011a) provedli studii
na 33 pacientech se schizofrenii (deficit/nondeficit) a 31 zdravych lidech a hledali souvislosti
mezi hédonickym hodnocenim pachii a schopnosti je identifikovat. Z této studie vychazi, ze
schizofrenici vice chybovali pfi identifikaci pfijemnych a neutrdlnich pachi, zatimco u
nepiijemnych pacht si vedli stejné dobfe jako kontrolni jedinci. Nemoci nenarusenou
schopnost pacienti identifikovat nepfijemné pachy autofi vysvétluji prednostnim
zpracovanim nepifijemnych stimuli, které mohou odkazovat k nebezpeénym, piipadné
zdravi Skodlivym vécem a jeviim. K obdobnému vysledku ostatné dochédzeji naptiklad autoti
studii u zdravé starnouci populace, kdy se s vékem nezhorSuje identifikace pacht
nepiijemnych (Konstantinidis et al., 2006). Ve studii byla také nalezena souvislost vétsi
zavaznosti anhedonie a depresivnich symptomu s lepsi identifikaci nepfijemnych pach.
Toto zjisténi Kamath a kol. (2011a) vysvétluji néasledovné. Zpracovavani emoci je
zajiStovano mimo jiné limbickymi strukturami a ty jsou vice postizeny u pacienti s vyssi
mirou anhedonie a depresivnich symptomt. Dochézi-li pii vnimani nepiijemnych pachi u
téchto pacienti k umensSené aktivaci limbickych struktur, miize byt tento deficit
kompenzovan aktivaci frontalniho laloku, v disledku ¢ehoz mohou tito lidé neptijemné

pachy identifikovat naopak 1épe nez jiné skupiny pacientt.

Strauss a kolegové (2010) testovali souvislost mezi vnimanou piijemnosti pacht a
jejich identifikaci u 41 pacienti se schizofrenii (15 s deficitnim syndromem a 26 bez
deficitniho syndromu) a 22 kontrolnich jedincti. OdliSnou miru naruseni identifikace pachti
v zavislosti na (ne)piijemnosti pachu vSak nenalezli, a to ani u pacientii s deficitnim
syndromem, ani v ramci celého souboru. Pacienti s deficitnim syndromem tedy hiife
identifikovali pachy piijemné i nepfijemné, jak bylo zji§téno i jinymi autory (Malaspina et
al., 2002; Goudsmit et al., 2003; Moberg et al., 2006). Také oproti pacientiim bez deficitniho
syndromu a zdravym lidem hodnotili obecné piijemné pachy jako méné libé, zatimco

vnimani nepiijemnych pachi ptitomnosti deficitniho syndromu dotéeno nebylo. Odlisna
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zjisténi studii Kamath a kol. (2011a) a Strauss a kol. (2010) ohledn¢ interakce piijemnosti
pachu se schopnosti jej identifikovat jsou patrné diisledkem rozdili v souborech, konkrétné
rozdilné doby trvani choroby v obou studiich. Ta se liSila piiblizn¢ o 10 let. Jelikoz
schopnost pachy identifikovat s délkou trvani nemoci strmé klesa (Moberg et al., 1997), je
mozné, ze ve studii Strauss a kol. (2010) byla zhorSena natolik, ze jejich piijemnost jiz

nehrala roli.

Krom¢ odlisnosti v hodnoceni pfijemnosti byly u pacientli zaznamenany také rozdily
v dal$ich charakteristikach pachii. Naptiklad Hudry a kolegové (2002) provedli studii na 40
pacientech se schizofrenii (20 Zen a 20 muzii) a 40 kontrolnich jedincich v identifikaci pachi
a hodnoceni pfijemnosti, zndmosti, intenzity a jedlosti pachli. Pacienti méli zhorSené
schopnosti identifikace pachtli, vykazovali odlisné hodnoceni zndmosti (hodnoceni pachti
jako méné znamych, ptestoze by jim mély byt znamé, jelikoz jsou zndmé zdravé populaci),
ptijemnosti (hodnotili pachy castéji jako méné piijemné) i jedlosti (hodnoceni pacht jako
nejedlych €astéji nez zdravi lidé). Podle Hudry a kolegii (2002) je mozné, ze ¢asté hodnoceni
pachtl jako nejedlych souvisi se ztratou schopnosti pacientli pamatovat si pachy. To, Ze
pacientim nepfipadaly pachy zndmé, mohlo vést k tomu, Ze je hodnotili jako nejedlé. Ve
studii Hudry a kolegti (2002) hodnoceni intenzity nebylo statisticky vyznamné odlisné od
zdravych lidi. Objevil se velky vliv pohlavi na hodnoceni vnimanych kvalit pachd. Vétsi
odli$nosti pacientli oproti zdravym osobam ve vnimani zndmosti a jedlosti pachii byly
nalezeny u muzi nez u zen. V hodnoceni intenzity a pifijemnosti pachi vSak tyto

mezipohlavni rozdily patrné nebyly (Hudry et al., 2002).

To, Ze hodnoceni intenzity chorobou patrné dotéena nejsou, ukazali kromé Hudry a
kol. (2002) a Rupp a kol. (2005) také Moberg a kolegové (2003), kteii kromé toho zjist'ovali
1 hodnoceni pfijemnosti u 30 schizofrenikil a 30 zdravych lidi. V té v souladu s pfedchozimi
studiemi rozdily nalezli. U pacientl také zaznamenali mezipohlavni rozdily, a to v interakci
téchto dvou proménnych. Muzi se schizofrenii hodnotili i velmi silné koncentrace pachii
jako pfijemné a se snizujici se koncentraci pachové latky (tj. snizujici se intenzitou pachu),

hodnotili pachy jako méné ptijemné. U zdravych muzi to bylo ptesné naopak.

Dale se objevuje i mozné souvislost mezi medikaci a zménami ve vnimani pachi.
Metaanalyza Moberga a kolegii (2014) ukazuje, Ze studie, které testovaly pacienty
s typickymi antipsychotiky, zaznamenaly vétsi zmény v ¢ichovém vnimani pacientl

v porovnani se studiemi, které se zaméfovaly na pacienty s atypickou medikaci. To miize
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byt mimo jiné spojené stim, ze dopamin je neuropienasec, ktery ma dulezitou funkci
v ¢ichovém vnimani. Jelikoz antipsychotika prvni a druhé generace funguji na zdkladé
blokady dopaminovych receptord, ale tato blokada probiha jinak u typickych a atypickych
antipsychotik, je pravdépodobné, ze rizné druhy antipsychotik maji odlisné uc¢inky na

dopaminovy systém v mozku pacientil a tim i na ¢ichové vnimani.

2.5. Cich jako marker schizofrenie

Je n¢kolik divodu, pro¢ by mohl ¢ich fungovat jako marker schizofrenie. Jak vyplyva
z ptedchozich kapitol, které se zabyvaly ¢ichem a schizofrenii, mozkové oblasti zapojené do
zpracovani Cichovych informaci se ¢astecné piekryvaji se strukturami, které maji u této
nemoci narusenou funkci (Atanasova et al., 2008). Pacienti trpici schizofrenii vykazuji
neuroanatomické abnormality v limbickém systému a frontadlnim laloku, které ovliviuji
pamét, pozornost, exekutivni planovéani a emoce. Ze smysli je praveé ¢ich nejvice asociovan
s témito neuroanatomickymi oblastmi a je nejvice spojen s emocionalnimi a pamétovymi

procesy soustfedénymi v téchto mozkovych strukturach (Turetsky, Hahn, et al., 2009).

Vyvoj €ichového systému se piekryva s obdobim zvysené citlivosti k narusenim, které
nastava, jak uvadi Cannon (2002), zejména v prvnim trimestru. U lidi je anatomicky vyvoj
¢ichového systému ukoncen na ptelomu prvniho a druhého trimestru (Gottlieb, 1971).
NaruSeni béhem téhotenstvi, kterd zvysuji riziko schizofrenie, tak pravdépodobné zasahuyji 1

do anatomie struktur spojenych s ¢ichem (Turetsky, Crutchley, et al., 2009).

Existuji tedy diivody pro to predpokladat, Ze by zhorSené ¢ichové vniméani mohlo byt
markerem schizofrenie. Jak jsme vSak vidéli shora, vysledky studii maji tendenci se liSit
v zavislosti na pouzitém testu a jist€ ne vSechny jsou pro diagnostické ucely stejné vhodné.
Na zac¢atku diagnostického procesu stoji vzdy volba, ktery test je pro dany ticel nejvhodnéjsi.
Zékladnim predpokladem kvalitniho testu je jeho standardizace a to, jestli jsou k dispozici
normy, jez se daji pouzit v populaci, s niz se pracuje. To komeréné dostupné psychofyzické
testy Gichovych schopnosti spliuji (napf. Martinec Novakova, Stépankova, Voditka, &
Havlicek, 2015). Dale je ovSem tfeba ptihlédnout k dal§im dvéma charakteristikam, a sice
reliabilit¢ a validité testu. Reliabilita se poji se spolehlivosti méfeni daného testu, zatimco
jeho validita udava, jestli méfi to, co md méfit. Obzvlaste duleZita je zde validita
diagnosticka, jez obecné vyjadiuje schopnost testu odlisit nemocné osoby od zdravych podle
pfitomnosti urcitych jevii nebo métenim spojité promeénné. Jejimi klicovymi indikatory jsou

senzitivita a specificita, charakteristiky testu, jez vyjadiuji pfesnost testu pii znamé
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diagndze. Senzitivita vyjadiuje v tomto konkrétnim piipade podil pacientd, jejichz skore se
nalézaji mimo rozmezi normalnich hodnot a ktefi maji schizofrenii (pravdivé
pozitivni/pravdivé pozitivni + faleSn¢ negativni). Jedna se tedy o schopnost testu rozpoznat
skutecné nemocné jedince, tedy pravdépodobnost, ze test bude pozitivni, kdyz je Clovek
skutecné nemocny. Specificita znac¢i podil pacientti, ktefi maji negativni test a nemaji
schizofrenii (pravdivé negativni/pravdivé negativni + faleSni pozitivni). Vyjadiuje tudiz
schopnost testu rozpoznat lidi bez choroby cili pravdépodobnost, Ze test bude negativni,
kdyz c¢lovék nemocny neni. V klinické praxi nicméné maji veétSi vyznam pozitivni a
negativni predikéni hodnota, které predpovidaji pravdépodobnost nemoci pifi znamém

vysledku testu.

Jak jsem zminila jiZ vySe, zv1ast€ identifikace pacht statisticky signifikantné odliSuje
schizofreniky s deficitnim syndromem a bez n¢j (Malaspina et al., 2002; Goudsmit et al.,
2003). Goudsmith a kol. (2003) testovali senzitivitu a specificitu University of Pensylvania
Smell Identitification Test (UPSIT; 40 polozek) v porovnani s 12-polozkovym tesem
vytvofenym z testu UPSIT, podobnym Brief Smell Identification Test (B-SIT; 12 polozek)*
k odlieni schizofrenikii s deficitnim syndromem a bez deficitniho syndromu. Pokud bylo
v krat§im testu zvoleno cut-off skore 8, senzitivita testu bylo 60 % a specificita 75 %.
se Ucastnili testovani. 75 % pacientil bez deficitniho syndromu mélo skore 9 a vice. U UPSIT
cut-off skore 30 znamenalo senzitivitu 60 % a specificitu 78 %. KdyZz bylo skore u UPSITu
mensi nebo rovno 30 a u krat§iho testu mensi nebo rovno 9, testy se v identifikaci deficitniho
syndromu shodovaly na 84 %. Malaspina a kol. (2002) zvolili vy3$§i prah pro stanoveni
senzitivity a specificity UPSIT k rozpoznéani pacientli s deficitnim syndromem a bez né¢j,
konkrétné autofi uvadéji, ze pii cut-off skore = 33 je senzitivita 94 % a specificita 41 %.

V ptipadé€ zvySeni této hranice na 34 je senzitiva 100 % a specificita 34 %.

Obdobné je tomu u odliSeni schizofrenikli od skupin, u nichz je riziko rozvoje
schizofrenie. Metaanalyza Moberga et al. (2014) zahrnovala studie vénujici se ¢ichovym
deficitim u schizofrenikl, zdravych pifimych pfibuznych schizofrenikl, jedincl se
schizotypii a jedincl, u kterych je riziko rozvoje psychozy. Deficity v ¢ichovych

schopnostech (identifikace, diskriminace a detekéni prahy) a odliSnosti v hodnoceni

2 Test, ktery zkonstruovali Goudmith a kol. (2003) pro ugely této studie se s B-SIT shodoval v 11 z celkovych
12 pachi.
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pfijemnosti byly u schizofrenikid statisticky vyznamné vétSi nez deficity ve skupiné

schizotypnich jedinct a pfimych pfibuznych schizofrenik.

Schopnost Cichovych test odlisit schizofrenii od jinych psychiatrickych poruch
nicmén¢ uz neni tak jednoznacna a objevuji se rozporné vysledky. Deficity v ¢ichovém
vnimani byly totiz nalezeny u celé fady psychiatrickych a neuropsychiatrickych chorob
(Atanasova et al. 2008). Jedna se tedy v tomto smyslu o marker nespecificky. Kamath a
kolegové (2018) porovnavali schopnosti identifikace a diskriminace pachu a detek¢ni prahy
u pacientli s prvni epizodou psychozy s diagnézami schizofrenie, schizoafektivni poruchy,
bipolarni poruchy a deprese s psychotickymi rysy. U pacienti trpicich schizofrenii a
schizoafektivni poruchou autofi nalezli vétsi deficity neZ u pacienti s jinymi diagnézami.
VéEtsi deficity u pacientil se schizofrenii nez u pacientd s bipolarni poruchou uvadi i
Cumming a kolegové (2011). Corcoran a kolegové (2005) uvadéji ze studie adolescentt
s raznymi poruchami, od schizofrenie, pfes bipolarni poruchu az po depresi, ze deficity
v identifikaci byly patrné u schizofrenikii a u pacientli s psychotickou depresi, nikoli u
pacientl s bipolarni poruchou nebo nespecifikovanou psychézou. Ze studie Brewer a kolegii
(2001) vychazi, ze deficity ve schopnosti identifikace pacht byly stejné u pacientti trpicich

schizofrenii 1 jinymi psychotickymi poruchami.

Dalsi skupina studii se zabyvala tim, zda jsou Cichové testy schopné piedpoveédét
rozvoj schizofrenie a funkéni dopad choroby. Autofi Brewer et al. (2003) podrobili jedince
s vysokym rizikem psychdzy?* testim identifikace pachfl. Vysledky studie poukazuji na
horsi schopnosti identifikace pachil u této vysoce rizikové skupiny nez u kontrol. Zaroven ti
pacienti, u kterych se pozd¢ji rozvinula schizofrenie, si vedli v identifikaci hif nez ti, u
kterych se rozvinula jind duSevni porucha. Podobné vysledky ptedklad4d ve své studii 1
Woodberry a kol. (2010), kterym vysla identifikace pacht jako primarni rozdil mezi
skupinou s velkym rizikem rozvoje psychézy a kontrolni skupinou. Nicméné vétsi deficity
v ¢ichu nebyly spojeny s pozdéjsSim rozvojem schizofrenie konkrétné, ale obecné
psychotického onemocnéni. Tyto vysledky se vSak nepodafilo replikovat ve studii Lin a
kolegti (2015), kde horsi schopnost identifikace pachli nepfedpovidala pozdé€jsi rozvoj

schizofrenie a ani nediferencovala mezi jinymi psychotickymi onemocnénimi. Nicméné

autofi nasli souvislost mezi hor$im psychosocialnim fungovanim?® v nasledujicich letech a

24 Jedna se o jedince, ktef{ maji prodromy a poéinajici symptomy. Pro podrobny popis symptomi, které vyuzili
autofi studie pfi identifikaci ultra vysoce rizikové skupiny se podivejte do pfilohy ¢lanku.

25 Psychosocidlni fungovani bylo ve studii zhodnoceno pomoci Social and Occupational Functioning
Assessment Scale (SOFAS) a Quality of Life Scale (QLS).

26



hor§im skore v testech identifikace pachti. Cichové testy tak podle autorti mohou slouzit
k predpovédi funkéniho dopadu nemoci u pacientti. Good a kolegové (2010) provedli
longitudinalni studii, ve které sledovali vyvoj symptomi a fungovani pacientl se
schizofrenii béhem 4 let v souvislosti se schopnosti identifikace pachl. Pacienti, ktefi si pii
prvni epizodé vedli hiife v identifikaci pachti, méli vétsi tizi symptomu a zaroveit méli vetsi
obtize fungovat ve spolecnosti a najit si praci po 4 letech od testovani. Identifikace pachti
tak miize predpovidat, jak bude nemoc pokracovat a miru zotaveni z psychotické ataky.
Deficity ve schopnosti identifikovat pachy by mohly pfedpovidat funk¢ni vysledek pacienta

a odhadovat nutnost intervence.

Celkové tedy zatim neni jasné, nakolik 1ze ¢ich povaZovat za spolehlivy marker rizika
rozvoje schizofrenie specificky nebo psychotického onemocnéni obecné. Zda se vSak, ze
deficity v ¢ichovych schopnostech, zejména identifikaci, by mohly slouzit jako prediktor
dalsiho vyvoje nemoci a funkénich dopadi a mohly by tak slouzit k zhodnoceni vhodného
lécebného postupu pro pacienta. Pokud by se Cichové deficity prokazaly jako varovné
znameni budouciho rozvoje psychdzy, bylo by mozné podchytit toto onemocnéni ¢asné a
predejit plnému rozvoji nemoci. Proto je také dilezité zkoumat, nakolik jsou Cichové
schopnosti zachované u pacientd s prvni epizodou psychdzy. Nékolik studii se zabyvalo
schopnosti identifikace pachi pifi prvni epizodé¢ psychdzy u schizofrenikli a vysledky
napovidaji tomu, ze deficity jsou pfitomné jiz v zacatcich nemoci (Brewer et al., 2001; Chen
et al., 2018; Kamath, Lasutschinkow, Ishizuka, & Sawa, 2018). Jelikoz pacienti s prvni
epizodou neberou zatim tak dlouho antipsychotika, nelze zmény v ¢ichovém vnimani
ptisoudit vlivu medikace (Moberg et al., 2014). Aby bylo moZzné ¢init zavéry o zménach v
¢ichovém vnimani u schizofrenikd, je tfeba vysledky studii replikovat. Replikace vysledka
totiz teprve ukaze, zda je mozné vysledky zobecnovat a zda jsou data robustni (Cumming,

2014)
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3. Empiricka ¢ast
3.1. Cile a hypotézy vyzkumu
3.1.1. Cile vyzkumu

Dosavadni vyzkumy ukazuji, ze zmény v ¢ichovém vnimani hodnocené subjektivnimi
metodami mohou pfedstavovat prvni znamky rozvoje psychozy, potazmo schizofrenie. Na

oy oo

béhem prvni epizody. Cilem tohoto vyzkumu proto bylo zjistit, zda se:

1) Pacienti s prvni epizodou schizofrenie lisi oproti kontrolnim jedinciim v

(1) identifikaci

(i1) diskriminaci pachi

(ii1) hodnoceni vnimanych kvalit pachu (pfijemnosti, intenzity, znadmosti a jedlosti)

(iv) souvislosti identifikace pachi na stran¢ jedné a vnimanych kvalit pacht (pfijemnosti,

intenzity, znamosti a jedlosti) na strané€ druhé.

Bude pfi tom ptihlédnuto k moznym mezipohlavnim rozdilim v ¢ichovych schopnostech a

vnimani pachu.

2) U pacientt s prvni epizodou schizofrenie zjistit souvislost mezi ¢ichovymi schopnostmi
a hodnocenim vnimanych kvalit pachii na strané jedné a tizi negativnich symptomu

schizofrenie na strané druhé.

3.1.2. Hypotézy vyzkumu

Hlavni:

1. Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v identifikaci pachi.
Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v identifikaci pacht.

2. Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v diskriminaci pachd.
Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v diskriminaci pachi.

3. Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v hodnoceni piijemnosti.
Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v hodnoceni ptijemnosti.

4. Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v hodnoceni intenzity.
Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v hodnoceni intenzity.

5. Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v hodnoceni zndmosti.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v hodnoceni zndmosti.

Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v hodnoceni jedlosti pachtl.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v hodnoceni jedlosti pachii.

Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v souvislosti identifikace pacht a
hodnoceni jejich piijemnosti.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v souvislosti identifikace pachii a
hodnoceni jejich ptijemnosti.

Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v souvislosti identifikace pacht a
hodnoceni jejich intenzity.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v souvislosti identifikace pachii a
hodnoceni jejich intenzity.

Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v souvislosti identifikace pachll a
hodnoceni jejich znamosti.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v souvislosti identifikace pachii a
hodnoceni jejich zndmosti.

Ho: Pacienti a kontrolni jedinci nevykazuji rozdily v souvislosti identifikace pacht a
hodnoceni jejich jedlosti.

Ha: Pacienti a kontrolni jedinci vykazuji rozdily v souvislosti identifikace pachii a
hodnoceni jejich jedlosti.

Ho: U pacientil identifikace nesouvisi s tizi negativnich ptiznakda.

Ha: U pacientt identifikace souvisi s tizi negativnich ptiznak.

Ho: U pacientt diskriminace nesouvisi s tiZi negativnich ptiznakd.

Ha: U pacientl diskriminace souvisi s tizi negativnich ptiznakda.

Ho: U pacientii hodnoceni pfijemnosti nesouvisi s tizi negativnich pfiznak.

Ha: U pacientli hodnoceni pfijemnosti souvisi s tizi negativnich ptiznakd.

Ho: U pacient hodnoceni intenzity nesouvisi s tizi negativnich ptiznakd.

Ha: U pacientli hodnoceni intenzity souvisi s tizi negativnich ptfiznakd.

Ho: U pacientii hodnoceni zndmosti nesouvisi s tizi negativnich ptiznakda.

Ha: U pacientli hodnoceni znamosti souvisi s tiZi negativnich ptiznaki.

r~r

Ho: U pacientl hodnoceni jedlosti nesouvisi s tizi negativnich ptiznaki.

r~r

Ha: U pacientti hodnoceni jedlosti souvisi s tizi negativnich ptiznak.
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Vedlejsi:

17. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v identifikaci pachti.
Ha: Mezi zenami a muzi je rozdil v identifikaci pachti.
18. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v diskriminaci pachi.
Ha: Mezi zenami a muzi je rozdil v diskriminaci pachti.
19. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v hodnoceni ptijemnosti pachti.
Ha: Mezi Zenami a muzi je rozdil v hodnoceni piijemnosti pachti.
20. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v hodnoceni intenzity pachii.
Ha: Mezi Zenami a muzi je rozdil v hodnoceni intenzity pachi.
21. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v hodnoceni zndmosti pachii.
Ha: Mezi Zenami a muzi je rozdil v hodnoceni zndmosti pachii.
22. Ho: Mezi zenami a muzi neni rozdil v hodnoceni jedlosti pachti.

Ha: Mezi Zenami a muzi je rozdil v hodnoceni jedlosti pacht.

3.2. Material a metody

3.2.1. Uéastnici

Vyzkumny soubor byl pfevzat z databaze osob, které se zucastnily studie ,,Early stage
schizophrenia outcome* (ESO), uskuteciované v Narodnim tstavu dusevniho zdravi. Studie
predkladané v ramci této diplomové prace se zi€astnilo 119 pacientil (63 muzii; 30,59 + 0,66
let; rozpéti 16-59 let) a 74 zdravych dobrovolnikt (33 muzt; 30,77 + 0,83 let; rozpéti 21-54
let). T-testy ukazaly, ze se statisticky vyznamné neliSil vék pacienti a zdravych
dobrovolnikii ani muzl a zen, a to ani v ramci celkového souboru, ani u pacientti a zdravych
osob zvlast, jak je patrné z Tabulky 1. Vstupni kritéria: pacienti byli zafazeni do studie,
pokud spliiovali diagnosticka kritéria ICD-10 schizofrenie (F20.X.) anebo pokud byly
pracovni diagnozou akutni a pfechodné psychotické poruchy, konkrétn¢ akutni polymorfni
psychotickéd porucha bez ptiznakil schizofrenie (F23.0) ¢i akutni polymorfni psychoticka
porucha s ptiznaky schizofrenie (F23.1), prodélavali prvni epizodu, a vykazovali pfitomnost
alespoil jednoho z nésledujicich ptiznakl aktudlné ¢i kdykoliv v minulosti: a) komentujici
¢1 konverzujici sluchové slovni halucinace, b) bludy kontrolovani, ovliviiovani ¢i ovladani,
¢) blud vkladani, odnimani ¢i vysilani mysSlenek. Neexistuje zddna obecné uznavana definice
prvni epizody schizofrenie. Ve studii ESO byla prvni epizoda byla diagnostikovana (1)
pacientim, ktefi k lékati pfisli poprvé a jejich problémy trvaly méné nez 24 mésict (2)
pacientiim, ktefi jiz diive 1€kate navstivili, pokud jejich problémy trvaly méné nez 18 mésict
(Melicher et al., 2015). Diagnoza byla ovéfena pomoci dotazniku Mini International
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Neuropsychiatric Interview (MINI; Lecrubier et al. 1997). U zdravych dobrovolniki, kteti
skupin€ pacientt odpovidali pomérem zastoupeni pohlavi a vékem, bylo vylouceno zavazné
dusevni onemocnéni pomoci MINI dotazniku. Vylucovacim kritériem pro ob¢ skupiny byla
piitomnost organické duSevni poruchy?®, mentalni retardace (IQ < 80), zavislosti na

psychoaktivnich latkach a alkoholu a zavazné neurologické onemocnéni.

Tabulka 1. Deskriptivni statistiky (pramér = SD, rozpéti) a relativni frekvence (%, N)
zékladnich demografickych proménnych a proménnych vztahujicich se k Cichovému
vnimani. Mezipohlavni rozdily a rozdily mezi pacienty a kontrolnimi osobami byly u
Skalovych proménnych explorovany pomoci Mann-Whitney U testu a u kategorialnich

proménnych pomoci chi kvadratu (¥?).

26 Mezi organické duSevni poruchy (F00-F09) se podle ICD-10 tadi poruchy, které vznikly na zakladé
poskozeni mozkové tkané. Patfi sem naptiklad demence, Alzheimerova choroba, poruchy paméti zpisobené
naru$enim mozkové tkané a dalsi.

31



Vek
PANSS

Pozitivni §kala

Negativni skala

Obecna
psychopatologicka skala

Celkové skore
Vzdélani (pocet let)
Diagnéza
Schizofrenie

Akutni polymorfni
porucha s pfiznaky
schizofrenie

Akutni polymorfni
porucha bez pfiznaki
schizofrenie

Udavané ORL obtiZe

ANO
NE
Koureni
ANO

NE
UZivani mékkych drog
ANO

NE

UZivani tvrdych drog

ANO

NE
Medikace

Olanzapin

ANO

Pacienti Zdravé osoby Rozdil
muzi zeny celkem mezipohlavni rozdil muzi zeny celkem mezipohlavni rozdil pacienti vs. zdravé osoby
N > U >
UM) x(dh p UM) x(df) p ™) x(df) p
2106 29,63 + 31,44 £ 30,64 £ 422355
29,39+7,43 31,79 £ 6,80 30,54 £ 7,21 a17) 0,030 635 7.62 7.10 731 (73) 0,403 (190) 0,924
10+3,97 11, 14 £ 5,02 10,55+ 4,51 846 0,307
(88)
15304536 13,5569 14,44 £ 5,56 7&%)5 0,085
26,07 £ 6,98 27,64 + 6,64 26,82+ 7,82 (88885) 0,498
51,37 + 942
13.12 52,29 £ 17,07 51,80 + 15,05 (88) 0,841
1074,5 17,92 + 17,22 + 17,54 + 390,5 1750
14,56 + 3,06 15,49 + 3,04 15,01 £3,07 (101) 0,170 3.02 271 331 (59 0,525 (160) 0,000
0,69 (2) 0,710
66,04 % 58,33 % 62,38 %
(35) (28) (63)
22,64 % 25,74 %
> 29,17 % g
(12) (14) (26)
11,32 % 12,50 % 11,88 %
(6) (6) (12)
0,11 (1) 0,744 0,11 (1) 0,745 <0,01(1) 0,949
29,5 % 26,8 % 28,2% 25,8 % 293 % 27,8 %
(18) (15) (33) ®) (12) (20)
70,5 % 73,2 % 71,8% 74,2 % 70,7 % 72,2 %
(43) (41) (84) (23) (29) (52)
>
<0,01(1)  >0,900 0,14 (1) 0,430 <001 909
0,
59 % (37) 59 % (33) 59 % (70) 61 % (20) ‘t‘l‘gf 51 % (38)
0,
41 % (26) 41 % (23) 41 % (49) 39 % (13) 5(%’ 49 % (36)
2,32 (1) 0,127 2,65 (1) 0,104 5,51 (1) 0,019
66,7 % 52,7 % 60 % 53,1 % 34,1 % 42,5 %
(40) (29) (69) 17) (14) 31
473 %
33,3 % (éé) 40 % 46,9% 65,9 % 57,5 %
(20) (46) (15) 27) (42)
4,03 (1) 0,045 1,38 (1) 0,239 1,35 (1) 0,245
20 % 7,1 % 13,8% 12,5% 4,9 % 8,2 %
(12) 4 (16) 4 (2) (6)
80 % 92,9 % 86,2% 87,5 % 95,1 % 91,8 %
(48) (52) (100) (28) 39) (67)
0,861
0,03 (1)
39,2 % 37,5% 38,4 %
(20) (18) (38)
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NE 60,8 % 62,5 % (30) 61,6 %
&) 1)
Risperidon <0,01 (1) 0,979
29,4 % 29,2 % o
ANO (15) (14) 29,3 % (29)
0,
NE 7?3%)/“ 70,8 % (34) 70,7 % (70)
Quentianpin 2,91 (1) 0,088
0,
ANO 5’(93)4 16,7 % (8) 11,1 % (11)
[
NE 9‘(‘4’118)/0 83,3 % (40) 88,9 % (88)
Aripiprazol 1,52 (1) 0,217
ANO 13,7 % (7) 6,3 % (3) 10,1 % (10)
NE 86,3 % (44) 93,8 % (45) 89,9 % (89) 0340
Clozapin 0,91 (1) ,
ANO 11,8 % (6) 6,2 % (3) 9,1 % (9)
NE 88,2 % (45) 93,8 % (45) 90,9 % (90)
Amisulprid 0,85 (1) 0,358
ANO 3,9% (2) 8,3 % (4) 6,1 % (6)
NE 96,1 % (49) 91,7 % (44) 93,9 % (93)
Jina antipsychotika 0,44 (1) 0,507
ANO 15,7 % (8) 20,8 % (10) 18,2 % (18)
NE 84,3 % (43) 43,4 % (38) 81,8 % (81)
Jina medikace 0,799
(antidepresiva,
anxiolytika,
thymostabilizatory a jiné) 0,07 (1)
ANO 9,8 % (5) 8,3 % (4) 9,1 % (9)
NE 90,2 % (46) 91,7 % (44) 90,9 % (90)
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3.2.2. Dotazniky
3.2.2.2 The Positive and Negative Syndrome Scale for Schizophrenia (PANSS)

K zhodnoceni vyskytu a zdvaznosti pozitivnich a negativnich ptiznaka schizofrenie
byl vyuzit dotaznik Positive and Negative Syndrome Scale for Schizophrenia (PANSS; (Kay
et al. 1987). Ten obsahuje 30 polozek odpovidajicich ptiznaklim schizofrenie, z nichz 7 se
tyké pozitivnich ptiznakd, 7 negativnich ptiznaki a 16 je vSeobecnych psychopatologickych
priznakt (viz Ptiloha ¢.1). Kazda polozka je hodnocena na 7-bodové skale, kde 1 znamena
absenci daného ptiznaku a 7 jeho extrémni projevy. Kazdy ptiznak obsahuje ptesnou

definici. PANSS se provadi formou 30 az 40minutového rozhovoru psychiatra s pacientem.

U pozitivni a negativni §kaly mize souctové skore ¢init minimaln€ 7 (pokud vSechny
polozky budou hodnoceny na Skale ¢islem 1) a maximalné 49 (pokud vSechny polozky
budou hodnoceny ¢islem 7). U obecné psychopatologické skaly mize byt skore 16-112. Je
mozné dopocitat i kombinovany skoér pro pozitivni a negativni ptiznaky, ktery se ziska

odectenim negativniho skore od pozitivniho a mize tak dosahovat -42 az +42.

3.2.2.3 Dotaznik k testovani Cichu

Ucastnici vyplnili dotaznik vztahujici se k demografickym proménnym, jeZ mohou mit
vliv na ¢ichové vnimani (Grazy hlavy, koufeni, uZivani alkoholu, mékkych a tvrdych drog,
dlouhodob4 prace s chemikaliemi ¢i v praSném prosttedi, chronickd onemocnéni dychacich

cest; u Zen faze a obvykla délka menstruacniho cyklu a uZivani hormonalni antikoncepce).

3.2.3 Psychofyzické testy ¢ichovych schopnosti — Sniffin¢ Sticks

K testovani schopnosti identifikace a diskriminace pachti byl pouZit test Sniffin‘ Sticks
(Hummel et al., 1997) od Burghart Messtechnik GmbH. Jedna se o jeden z nejvice
vyuzivanych testii ¢ichovych schopnosti, ktery k administraci pachli vyuzivé pera napusténa
pachem. Snffin‘ Sticks jsou uZivané jak ve vyzkumech v Evrop€ (napt. Hummel, Mackay-
Sim, Kobal, & Gudziol, 2007), tak i v Ceské republice (napf. Novakova, Valentova, &
Havlicek, 2013).

3.2.3.1 Identifikace

Test identifikace sestava ze 2 sad po 16 stimulech. Pachy prezentované ucastnikiim
vyzkumu zahrnuji naptiklad pach pomerance, rize, skofice, rybiny, maty a dalsi. Standardné
je po prezentaci kazdého stimulu ucastnik pozadan, aby vybral z nabidky 4 moznych

pojmenovani daného pachu to, které dle jeho nazoru piedkladany pach vystihuje nejlépe.
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Test-retest reliabilita, tedy pravdépodobnost, ze test dojde u stejné osoby ke stejnému
vysledku pfi vice sezenich, se pohybuje mezi 0,73 a 0,88 (Haehner et al., 2009; Hummel et
al., 1997)

3.2.3.2 Diskriminace

Test diskriminace pacht sestava z 16 trojic pachd, piicemz v ramci kazdé trojice se
jeden stimul od ostatnich dvou lisi. Dvojice pachii zahrnuji naptiklad butanol a fenchon,
pyridin a limonen nebo acetaldehyd a isoamyl-acetat. Ucastnik ma na o¢ich masku a
prezentaci kazdého stimulu v rdmci dané trojice doprovazi vyiéeni Cisla 1, 2, 3. Posléze je
vyzvan, aby vybral to Cislo, kdy se mu stimul jevil odliSny od ostatnich dvou. Test-retest
reliabilita je pro test diskriminace 0,54—0,80 (Hummel et al., 1997; Haehner et al., 2009) U
testll identifikace 1 diskriminace pachl se ziskané celkové skére rovna poctu spravnych

odpovédi.

3.2.4 Hodnoceni vnimanych vlastnosti pachu

Hodnoceni percepcnich kvalit pacht bylo provedeno na Skalach o délce 10 cm.
Ptijemnost byla hodnocena na Skale Labeled Affective Magnitude Scale (Schutz a Cardello,
2001). Jedna se o skalu, kterd obsahuje 11 moznych hodnoceni pfijemnosti rozmisténych na
jedné tsec¢ce. Hodnotitelé mohou k hodnoceni zvolit jakykoli bod na usecce, tj. neni tieba
se drzet pouze popiskil. Vysledek je zaznamenén pomoci Cisla od 0 do 100. Intenzita byla
hodnocena na Skale General Labeled Magnitude Scale (Bartoshuk et al., 2004) fungujici na
stejném principu (Green et al., 1996). Znamost a jedlost pachu byla hodnocena na vizualnich
analogovych skalach, které maji podobu usecky o délce 10 cm, na které jsou slovné popsané
pouze krajni body. Uéastnik vyzkumu miiZe oznadit libovolné misto na isedce k hodnoceni

podnétu.

3.2.5. Postup

Testovani probihalo béhem let 2015 a 2016 v Narodnim tstavu duSevniho zdravi. Sbér
dat probihal v jednotlivych sezenich mezi 9. a 15. hod. Ugastnici byli pozadani, aby si v den
sezeni neaplikovali parfémovanou kosmetiku a 2 hodiny ptfed zac¢itkem sezeni se zdrzeli
koufeni a konzumace aromatickych potravin. Uastnik byl nejprve poucen o naplni sezeni a
poté podepsal informovany souhlas. V ramci sezeni byly v randomizovaném potadi
administrovany jednotlivé Cichové ulohy a demografické otdzky vztahujici se k ¢ichovému
vnimani. Identifikace vSak byla vZzdy provedena az po hodnoceni kvalit pachti, aby nedoslo

k ovlivnéni hodnoceni v disledku ptfedchoziho pojmenovani pachu pfi identifikaci. Mezi
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jednotlivymi ¢ichovymi tlohami byly umoznény 5 min. ptestavky, aby se ptredeslo ¢ichové

adaptaci/habituaci na podnéty.

3.2.6 Etické otazky vyzkumu

Ugastnici byli podrobné seznameni s priibdhem vyzkumu pisemnou formou a svij
souhlas schvalili podpisem informovaného souhlasu. Anonymita byla zajisténa pfidélenim
kodu, pod kterym participanti po celou dobu spoluprace vystupovali. Ziskana data budou
slouzit pouze pro potieby této studie a budou prezentovana pouze formou souhrnnych
vysledki védeckého vyzkumu. Ugastnici méli moznost v jakékoli fazi ukonéit spolupraci na
vyzkumu. Jako kompenzaci za ¢as vénovany spolupraci na vyzkumu pacienti obdrzeli 300

K¢. Projekt byl schvalen EK NUDZ.

3.2.7 Analyza dat

Data byla zpracovavana v programech IBM SPSS (IBM Corp, 2016), R (R Core Team,
2017) a SAS (SAS Institute Inc., 2013). Normalita rozloZeni dat byla ovéfovana pomoci (1)
histogramdi, (2) testl Sikmosti a Spicatosti, kdy byly z hodnot Sikmosti a jejich standardnich
chyb vypocitany z-skory, které byly nasledné porovnavany s hodnotou 1,96 (Field 2005,
s. 72), a (3) Kolmogorova-Smirnovova testu a Shapiro-Wilkova W testu. Jelikoz byla u
vétSiny proménnych zjisténa odchylka od normality a nepodafilo se pfiblizit se k ni
transformacemi, byly upfednostnény neparametrické testy. Vizualni exploraci krabicovych
grafii a vypoctem z-skorid byly nalezeny 3 odlehlé hodnoty (2 pacienti a 1 kontrolni
participant), a k dal$i analyze tedy pokracovalo 117 pacienti a 73 zdravych dobrovolnik.
Rozdily mezi pacienty a zdravymi osobami v testech ¢ichovych schopnosti a hodnoceni
vnimanych vlastnosti pachli (hypotézy 1-6) s piihlédnutim k mezipohlavnim rozdilim
(hypotézy 17-22) byly testovany v R pomoci neparametrické (permutacni) MANOVY,
konkrétné funkce adonis() z balicku ,vegan®. Jako nezéavislé proménné do modeli
vstupovaly skupina (pacient nebo zdravd osoba), pohlavi (muz nebo Zena) a vék;
nezavislymi proménnymi byla celkova skore v identifikaci a diskriminaci pachll a
medianova hodnoceni piijemnosti, intenzity, zndmosti a jedlosti pachii. Protoze funkce
adonis() vyuziva sekvencni sumu ¢tverct (typ I), a tedy zalezi na potadi, v némz proménné
do modelu vstupuji, byly testovany vSechny mozné kombinace potadi proménnych.
Testovani téchto modelll nicméné ptineslo velmi podobné vysledky. Velikost efektu udava
R?. N4sledné byly provedeny post-hoc testy pomoci funkce nonpartest() obsazené v bali¢ku
,npmv*‘. Protoze tyto neparametrické testy neposkytuji zadné métitko velikosti efektu, byly

zaroven paralelné¢ provedeny analyzy pomoci Mann-Whitney U testu v SPSS a pro kazdou
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U statistiku byla dopocitana velikost efektu vyjadiena Cohenovym d néasledovné: z U byl
vypocitan koeficient » (Field 2013, s. 227) a ten byl dale pfeveden na Cohenovo d (Rosenthal
1994, s. 239). Rozdil mezi pacienty a zdravymi osobami v souvislosti identifikace na strané
jedné a hodnocenimi vnimanych vlastnosti pachi na stran¢ druhé (hypotézy 7-10) byl
testovan pomoci neparametrickych moderac¢nich analyz. Moderatorem byla vzdy skupina
(pacient/zdravy dobrovolnik). Jelikoz nebyl a priori stanoven kauzalni vztah mezi
identifikaci a percepcnim hodnocenim, byly analyza pro kazdou cichovou proménnou
provedena vzdy obéma zpisoby, tj. celkové skore identifikace vystupovalo v roli nezavislé
proménné (prediktoru) a percep¢ni hodnoceni (zprumérované za vsechny stimuly) pak v roli
proménné zavislé, anebo naopak. V souladu s pokyny, které uvadi Field (2013), byly
prediktory nejprve vycentrovany odectenim priméru od kazdé hodnoty a ndsledné byly
vytvofeny interakéni proménné (soucinem prediktoru a skupiny). Protoze nebyly splnény
predpoklady parametrické linearni regrese, pomoci niz se moderacni analyza provadi, byly
takto upravené proménné zadany do regrese neparametrické v SAS (PROC ROBUSTREG).
Ptedpoklady robustni regrese (linearita, neptitomnost autokorelace prvniho fadu, normalita

reziduall, homoskedasticita a absence multikolinearity) byly splnény.

Souvislost mezi negativnimi pfiznaky a ¢ichovymi skory (schopnostmi identifikace a
diskriminace a hodnocenimi vnimanych kvalit pfijemnosti, intenzity, znamosti a jedlosti)
byly obdobné analyzovany modera¢ni analyzou provedenou pomoci robustnich regresi. Jako
moderator do nich vstupovalo pohlavi vzhledem k pfedpokladanym mezipohlavnim
rozdilim ve vztahu negativnich ptiznakt a ¢ichu. Jelikoz se ¢ich uvazuje jako prediktor tize
negativnich pfiznaki (a nikoli naopak), byly provedeny analyzy, do nichZ skore na subskale
negativnich pfiznakit PANSS vystupovalo jako zavisla proménnd a ¢ichové proménné,

pohlavi a jejich interakce jako proménné nezavisleé.

3.3. Vysledky

3.3.1 Deskriptivni statistiky

V Tabulce ¢.2 jsou uvedené zékladni deskriptivni statistiky proménnych vztahujicich
se k ¢ichovému vnimani. Exploracné byly provedeny Mann Whitney U testy ke zjiSténi
mezipohlavnich rozdili a rozdili mezi pacienty a zdravymi osobami v ¢ichovych
proménnych. Jak Ize vidét v tabulce, mezi pacienty a zdravymi osobami se objevuje rozdil
ve schopnostech identifikace pachli, diskriminace a hodnoceni zndmosti. Statisticky

vyznamné mezipohlavni rozdily se objevuji pouze ve skupiné pacienti ve schopnosti
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identifikace. Mezipohlavni rozdily se objevuji i ve skupiné pacientli v diskriminaci pacht,

ale nedosahuji statistické vyznamnosti.

Tabulka 2. Deskriptivni statistiky (pramér + SD) ¢ichovych proménnych. Mezipohlavni

rozdily a rozdily mezi pacienty a kontrolnimi osobami byly explorovany pomoci Mann-

Whitney U testu.
pacienti zdravé osoby rozdil
muzi zeny celkem  mezipohlavni muzi zeny celkem  mezipohlavni  pacienti vs. zdravé
rozdil rozdil osoby
u p u p  UN) p
N) N)
identifikace 23,44 2523 24,38 + 1218 0,021 26,42 26,62 + 26,53 + 571,5 0,694 2735,5 < 0,001
+ + 4,11 (114) £3,42 3,65 3,53 (70) (184)
4,52 3,42
diskriminac 12,10 12,80 12,44 + 1325 0,064 13,09 13,39+ 13,26 £ 597 0,507 3244,5 0,008
e + + 2,06 (115) +2,19 2,17 2,17 (73) (188)
2,04 2,03
piijemnost 60,16 62,42 61,24 1583 0,493 60,91 57,51+ 59,00 = 512,5 0,110 3625,5 0,800
+ + 11,11 (117) + 7,95 9,10 (73) (190)
12,08 9,92 10,21
intenzita 38,95 38,19 38,59 + 1559, 0,415 39,69 38,52 + 39,03 + 647 0,920 4239 0,932
+ + 13,41 5 + 13,26 12,86 (73) (190)
10,35 16,19 (117) 14,78
znamost 64,29 66,27 65,24 + 1603 0,565 73,56 70,17 £ 71,66 = 532,5 0,170 3044,5 0,001
+ + 16,21 (117) + 14,21 14,99 (73) (190)
16,71 15,73 15,96
jedlost 55,03 59,47 57,15+ 1434 0,131 56,81 58,46 + 57,74 + 566,5 0,319 2861 0,264
+ + 14,74 (117) + 18,42 15,64 (73) (190)
10,66 17,99 11,34

3.3.2. Explorace vztahu proménnych

Jak jiz bylo psano v teoretické ¢asti, jednotlivé ¢ichové schopnosti a hodnocené kvality
pachii spolu mohou souviset. V Tabulce 3 je ptehled korelacnich koeficienti ¢ichovych
proménnych a skoére z dotazniku PANSS, negativni sub-Skdly. 1 v naSem souboru se
projevila souvislost mezi jednotlivymi proménnymi. Schopnost identifikace souvisela se
schopnosti diskriminace pachii, hodnocenim znamosti a jedlosti pacht. Diskriminace dale
souvisela také s hodnocenim znamosti pachd. Hédonické hodnoceni pachi se ukazalo
provéazané s hodnocenim intenzity, znamosti a jedlosti. Statisticky vyznamné korelace se
také objevily mezi znamosti a jedlosti. Negativni §kdla PANSS byla staticky vyznamné

provazana pouze se schopnosti identifikace pachi.

Tabulka 3. Explora¢ni korelace cichovych proménnych a PANSS negativni Skaly.
V tabulce jsou nad diagondlou uvedené Spearmanovy korelac¢ni koeficienty p a znich
vypo¢itané koeficienty determinace R? uddvajici velikost efektu a pod diagonalou
v hranatych zavorkach 95% konfidencni intervaly. Statisticky vyznamné korelace jsou

uvedeny tu¢ng.
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PANSS neg.

identifikace diskriminace prijemnost intenzita zZnamost jedlost skila
identifikace 0.46** (0,21) 0.07 (0,01) 0.09 (0,01) 0.32%* (0,10) 0.19** (0,04) - 0.26* (0,07)
diskriminace [0,34; 0,56] 0,03 (<0,01) -0,03 (<0,01) 0,15* (0,02) 0,09 (0,01) - 0,14 (0,02)
prijemnost [-0,77; 0,21] [-0,11;0,17] 0,17* (0,03) 0,46** (0,21) 0,38%* (0,14) - 0,13 (0,02)
intenzita [- 0,47;0,23] [- 1,175 0,12] [0,02; 0,31] 0,10 (0,01) 0,10 (0,01) - 0,09 (0,01)
znamost [0,17; 0,45] [-0,01; 0,28] [0,33; 0,58] [- 0,06; 0,25] 0,50%* (0,25) 0,02 (<0,01)
jedlost [0,06; 0,33] [- 0,06; 0,22] [0,33; 0,49] [- 0,05; 0,25] [0,39; 0,61] 0,18 (0,03)
PANSS [- 0,46; 0,57] [- 0,34; 0,07] [- 0,33;0,09] [-0,31;0,11] [-0,18; 0,22] [-0,01; 0,38]

*p <0,05; ** p <0,01.

3.3.3. Rozdil v ¢ichovych schopnostech a hodnoceni vnimanych kvalit pachi mezi
pacienty a kontrolnimi jedinci a muZi a Zenami

Neparametrické (permutacni) vicerozmérna analyza rozptylu (MANOVA) ukézala, ze
statisticky vyznamnym faktorem byl pouze vliv skupiny (pacient/zdravy dobrovolnik; p =
0,004; R? = 0,03), ale nikoli pohlavi nebo vék (viz Tabulka 4). Nasledné byly provedeny
post-hoc testy s cilem najit konkrétni proménné, ve kterych se pacienti a zdravi dobrovolnici
li$i (viz Tabulka 5). Post-hoc testy byly provedeny pomoci pseudo-F testl, ale jelikoz
z jejich vystupll neni mozné dopocist velikost efektu, byly paralelné provedeny Mann-
Whitney U testy a znich dopocitdno Cohenovo d. Statisticky vyznamné rozdily mezi
pacienty a zdravymi dobrovolniky byly nalezeny ve schopnosti identifikace pachi (p <
0,001; d = 0,53) i diskriminace pachti (p = 0,006; d = 0,39). U identifikace pacht byl nalezen
vétsi efekt, patrny podle Cohenova d. Co se tyce percepnich kvalit pacht, byly nalezeny
rozdily mezi pacienty a kontrolni skupinou pouze v hodnoceni zndmosti pacht (p < 0,001;
d = 0,50). Statisticky vyznamné rozdily nebyly nalezeny v hodnoceni pfijemnosti pachl (p

=0,073; d = 0,25), intenzity (p = 0,931; d < 0,001) a jedlosti (p = 0,225; d = 0,17).

Tabulka 4. F, R? a p pro neparametrickou (permutaéni) MANOVu. Faktory (skupina,
pohlavi, v€k) jsou uvedeny v potadi, v némz vstupovaly do modelu. Zavislé proménné:
identifikace, diskriminace, hodnoceni pfijemnosti, intenzity, znamosti a jedlosti. Statisticky

vyznamné efekty jsou zvyraznény tucnge.
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FdH) R* p
skupina 5,06 (1) 0,03 0,004%*
pohlavi 1,34 (1) 0,01 0,244
vék 2,17 (1) 0,01 0,082
%001

Tabulka 5. Pseudo-F (test typu ANOVA) a p hodnota pro jednorozmérné testy. Statisticky

vyznamné efekty jsou zvyraznény tucné. Cohenovo d bylo dopocitdno z Mann-Whitney U

testu.
Pacient/zdravy dobrovolnik
F p d
Identifikace 14,76 < 0,001 0,53
Diskriminace 7,68 0,006 0,39
Piijemnost 3,25 0,073 0,25
Intenzita 0,01 0,931 <0,001
Znamost 12,73 < 0,001 0,50
Jedlost 1,48 0,225 0,17

3.3.4 Rozdily mezi pacienty a zdravymi osobami v souvislosti identifikace a vnimanych
kvalit pachu

K posouzeni potencialniho rozdilu v souvislostech mezi proménnymi mezi pacienty a
zdravymi dobrovolniky byla provedena modera¢ni analyza pomoci robustni regrese.
Robustni regrese byla vybrana z divodu nedodrZeni ptedpokladli parametrické linearni
regrese. V ramci moderacni analyzy byla zjiStovana statistickd vyznamnost efektu
interakéni proménné (skupina*identifikace, skupina*piijemnost atd.). JelikoZ z dostupné
literatury nevyplyva pficinnost vztahu mezi identifikaci a vnimanymi kvalitami pachti, byl
testovan vliv identifikace na vnimané kvality (Tabulka €. 6) 1 vliv vnimanych kvalit na
identifikaci (Tabulka ¢. 7). Vliv interakéni proménné byl posuzovan podle statistické
signifikance (p). Jak je vidét v tabulkach, ani v jednom ptipad¢ nebyla interak¢éni proménna
statisticky signifikantni. To ukazuje, Ze k moderaci nedoslo, a tudiz neni rozdil v souvislosti

identifikace a hodnoceni vnimanych kvalit pachti mezi pacienty a zdravymi dobrovolniky.

Tabulka 6. Moderacni analyzy provedené robustni regresi vnimanych kvalit pachd na
skupinu, identifikaci a jejich interakci. Ve sloupeccich 4-6 jsou uvedeny hodnoty chi

kvadratu (%) a p-hodnoty. Statisticky vyznamné efekty jsou zvyraznény tucné.
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R? Skupina Identifikace Skupina*identifikace
a 4,55 0,28 0,19
Piijemnost 0,03
p 0,033 0,600 0,662
v 0,70 2,30 2,11
Intenzita 0,01
p 0,402 0,129 0,147
v 4,26 4,52 0,04
Znamost 0,08
p 0,039 0,034 0,833
r >0,01 0,71 0,02
Jedlost 0,01
p 0,971 0,400 0,892

Tabulka 7. Moderacni analyzy provedené robustni regresi identifikace na skupinu, danou

vnimanou kvalitu (pfijemnost, intenzitu, znadmost nebo jedlost) a jejich interakci. Statisticky

vyznamné efekty jsou zvyraznény tu¢ne.

R’ X P
Model 1 0,08
skupina 14,11 <0,001
prijemnost 0,43 0,512
skupina*prijemnost 1,36 0,244
Model 2 0,05
skupina 9,85 0,002
intenzita 1,83 0,176
skupina*intenzita 2,61 0,106
Model 3 0,10
skupina 8,16 0,004
znamost 4,90 0,027
skupina*znamost 0,12 0,734
Model 4 0,06
skupina 10,55 0,001
jedlost 1,15 0,284
skupina*jedlost <0,01 0,980
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3.3.5 Souvislost ¢ichovych proménnych a negativnich priznaki

K zjisténi vlivu ¢ichovych schopnosti a hodnoceni vnimanych kvalit pachii na tizi
negativnich pfiznak byla rovnéz vyuzita moderacni analyza pomoci robustni regrese
(Tabulka 8). Jako moderator bylo zahrnuto pohlavi, jelikoz z literatury vyplyva, ze u muzi
a zen muze byt vztah Cichu a negativnich pfiznakid rozdilny. Byla zji§tovana statisticka
vyznamnost efektu interakéni proménné (pohlavi*identifikace, pohlavi*piijemnost atd.).
Z vysledkt vyplyva, ze pouze identifikace by se dale povazovat jako prediktor negativnich
pfiznakt, ale hodnoty jsou na hranici vyznamnosti (p = 0,059). V zadném z testovanych
modelu se v§ak neprokazal vliv interak¢ni proménné, a tudiz se nelisi souvislost negativnich

ptiznakt a ¢ichovych schopnosti/hodnoceni vnimanych kvalit pachi mezi muzi a Zenami.

Tabulka 8. Moderacni analyzy provedené robustni regresi PANSS subskaly negativnich
pfiznakti na (1) cichové schopnosti (identifikaci a diskriminaci) a vnimané kvality
(pfijemnost, intenzitu, zndmost nebo jedlost), (2) pohlavi a (3) jejich interakci. Statisticky

vyznamné efekty jsou zvyraznény tu¢ne.
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R2

X p
Model 1 0,06
Identifikace 3,58 0,059
Pohlavi 0,37 0,546
identifikace*pohlavi 1,39 0,238
Model 2 0,03
Diskriminace 0,33 0,567
Pohlavi 1,43 0,231
diskriminace*pohlavi 0,74 0,391
Model 3 0,04
Prijemnost 0,64 0,422
Pohlavi 1,14 0,286
prijemnost*pohlavi 0,02 0,893
Model 4 0,04
Intenzita 0,65 0,420
Pohlavi 1,35 0,245
intenzita*pohlavi 0,01 0,906
Model 5 0,02
Znamost 0,33 0,567
Pohlavi 1,24 0,265
znamost*pohlavi 0,04 0,841
Model 6 0,02
Jedlost 0,05 0,823
Pohlavi 1,22 0,270
jedlost*pohlavi 0,03 0,852
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3.4. Diskuse

V této praci jsem analyzovala ¢ichové schopnosti identifikace a diskriminace pachti a
hodnoceni vnimanych kvalit pachii, konkrétné pfijemnosti, intenzity, zndmosti a jedlosti u
pacientt diagnostikovanych schizoftrenit, kteti prodélali prvni epizodu, a pacient s akutnimi
a pfechodnymi psychotickymi poruchami. Prvnim cilem prace bylo zjistit rozdily mezi
pacienty a zdravymi dobrovolniky v provedenych Cichovych testech a hodnocenich pach.
Rozdily mezi témito dvéma skupinami se prokazaly u identifikace (p < 0,001; d = 0,53),
diskriminace (p = 0,006; d = 0,39) a hodnoceni znamosti pacht (p < 0,001; d = 0,50).
Porusena schopnost pachy identifikovat je, jak jsem uvedla v teoretické ¢asti, jednim
z nejCastéjSich nalezi ve vyzkumech vénujicich se ¢ichovému vnimani a schizofrenii.
Deficity v identifikaci je moZné vysvétlit nutnosti zapojeni i dalSich kognitivnich schopnosti
do procesu identifikace pachu, jako je pamét a verbalni schopnosti (Larsson et al., 2004;
Good et al.,, 2002). Souvislost byla nalezena také mezi kognitivnimi schopnostmi a

schopnosti pachy diskriminovat (Hedner et al., 2010).

Vysledky této prace je mozné porovnat s vysledky dalSich studii zminovanych
v teoretické ¢asti této prace pomoci rozdilii ve velikostech efektt (d) pro Cichové schopnosti.
VétSina téchto studii sice neuvadi velikosti efektu, nicméné dodatek k metaanalyze Moberga
a kol. (2014) uvadi dopocitané velikosti efektu pro nékteré ze studii, které jsem vyse
popisovala. V piipad¢ identifikace pachii se velikosti efekti pohybuji od d = 0,29 ve studii
Malaspiny a kolegti (2012) az po velikost efektu d = 1,34 v ptipadé muza ve studii Hudry a
kolegii (2002). Moberg a kolegové (2014) v metaanalyze uvadéji velikosti efektu pro
identifikaci d = 0,93 na zdklad¢ dat z 76 studii. Tento efekt tedy vice odrazi situaci
v populaci, nez je tomu u jednotlivych studii. Nam vysla velikost efektu pro identifikaci
v této studii d = 0,53 a pokud porovname pouze pacienty — muze se zdravymi protéjsky, tak
jako to bylo provedeno ve studii Hudry a kol. (2002), vyjde nam velikost efektu d = 0,63.
Velikost efektu tak v naSem souboru vychazi nizsi, nez je tomu ve vét§ing ostatnich studii,
vcetné Mobergovy (2014) metaanalyzy. Relativné nizsi velikost efektu v této praci mtize byt
¢astecné zpusobena tim, ze pacienti ve studii ESO netrpéli takovou tizi negativnich ptiznakt
jako pacienti v ostatnich studiich. Naptiklad ve studii Hudry a kol. (2002) byl primér na
negativni Skale PANSS 28,60, zatimco v na$i studii pouze 14,44, pficemZ maximum na
negativni Skadle PANSS mize dosahovat az 49 bodl. Souvislost mezi negativnimi ptiznaky
a schopnosti identifikace se ostatné prokazala i v této praci (viz Tabulka 8; p = 0,059). Déle

muze byt niz8i velikost efektu zplisobena tim, Ze pacienti U€astnici se studie ESO byli v
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pocatcich nemoci. Jak jsem zminovala v teoretické ¢asti, s rostouci dobou trvani nemoci se
zhorSuje schopnost identifikace pachti (Moberg et al. 2006). Ve studii Hudry a kol. (2002)
sice byli pacienti také v poc¢atcich nemoci, ale v ostatnich studiich tomu tak povétSinou neni.
Horsi schopnosti identifikace pachti a vétsi velikost efektu tak mlze byt ¢astecné vysvétlena
1 timto faktorem. Krat$i délka trvani nemoci souvisi mimo jiné i s tim, Ze pacienti v nasi
studii nebrali dlouhodob¢ antipsychotickou medikaci, ktera miize ovlivnit ¢ichové vnimani
(Moberg et al. 2014; Sirota et al. 1999). Je také tfeba uvazit mozny vliv diagnozy. Ve studii
Hudry a kol. (2002) byli do testovani zafazeni pouze pacienti s diagndézou schizofrenie,
zatimco nasi studie se GcCastnili kromé pacientll diagnostikovanych schizofrenii také pacienti
s diagndzou akutni psychotické poruchy bez ptiznakii schizofrenie a akutni psychotické
poruchy s pfiznaky schizofrenie. Jelikoz v ptipad¢ akutnich a ptechodnych psychotickych
poruch se jedna o diagnozy docasné, které jsou pacientlim piidéleny vétSinou v pocatcich
nemoci a teprve podle dal§iho vyvoje priznaki zménény (Pavlovsky 2013), je mozné, ze u
nékterych pacientt s témito pfechodnymi diagnézami se schizofrenie nakonec nevyvinula.
Jak bylo zminéno v teoretické €asti, ¢ichové deficity se neobjevuji u vSech psychiatrickych
poruch. Nejvice patrné jsou pravé u schizofrenie, zatimco u jinych psychotickych poruch se
nemusi v takové mife vyskytovat (Cumming et al., 2011; Kamath et al., 2018), a proto mohly
byt vysledky timto faktem ovlivnény. Stejné tak mohlo mit vliv zafazeni pacientd se
schizoafektivni poruchou na snizeni velikosti efektu v ptipad€¢ studie Malaspiny a kol.
(2012). Odlisné velikosti efekt také mohou byt zapfi¢inény odliSnymi zpisoby hodnoceni
¢ichu. Zatimco Malaspina a kol. (2012) vyuzivali k administraci pacht standardizovany
¢ichovy test UPSIT, Hudry a kolegové (2002) pachové latky predkladali ve sklenénych
nadobach a sami vyzkumnici vybrali do testu 12 pachti z dfive otestovaného inventare 185

pachti podle Royet a kol. (1999).

Co se tyCe velikosti efektu pro diskriminaci pachti, jsou dostupné z dodatku
metaanalytické studie Moberga a kol. (2014) pro studii Ugura a kol. (2004),atod=1,11,a
pro studii Rupp a kol. (2005), kde byla velikost efektu pro diskriminaci pravou nosni dirkou
d=1,21 alevou d = 0,60. Moberg a kolegové (2014) v metaanalyze uvadéji velikost efektu
d = 0,69 pro diskriminaci pacht. Jedna se o vyssi velikost efektu, nez jaka vysla v této studii,
tj. d = 0,39. Rozdily oproti vysledkiim u Rupp a kolegi (2005) lze interpretovat tim
(American Psychiatric Association 2013), coz muze mit vliv na Cichové schopnosti

(Malaspina et al. 2012). Pokud se zamétime pouze na muze, dostaneme se v nasi praci na
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velikosti efektu d = 0,45, tedy stéale nizsi velikost efektu v porovnani s piedchozimi studiemi.
Do nasi studie také byli zahrnuti pacienti v zac¢atcich nemoci, coz neplati pro studii Rupp a
kol. (2005). Rozdilné trvani nemoci by tudiz mohlo vysvétlovat, pro¢ pacienti ve zminéné
studii diskriminovali pachy relativné htfe nez pacienti v naSem vyzkumu. Schopnost
diskriminace pachii zarovef souvisi se schopnosti pachy identifikovat (rs = 0,46 R2=0,21).
Pokud by se tedy zhorsila schopnost identifikace pachii u pacientli s délkou trvani nemoci,

muzeme piedpokladat, ze se to castecné projevi 1 ve schopnosti pachy diskriminovat.

Rozdily mezi pacienty a zdravymi osobami v hodnoceni zndmosti pachti uvadéji studie
Rupp a kol. (2005) a studie Hudry a kol. (2002). Ani jedna studie vSak neuvadi velikosti
efektlh a zdroven neni hodnoceni zndmosti zahrnuto ani do metaanalyzy Moberga a kol.
(2014). Jelikoz vSak hodnoceni zndmosti souvisi se schopnosti pachy identifikovat (rs = 0,32
R2=0,10), neni piekvapivé, Ze vysledky jak testu identifikace, tak hodnoceni zndmosti jsou
u pacientti odlisné od kontrolnich participantii. Studie Hudry a kol. (2002) také zjistila, ze
hodnoceni zndmosti pachtt u muzi trpicich schizofrenii bylo vice odlisné od zdravych
ucastnikli stejného pohlavi v porovnéani s pacientkami a zdravymi dobrovolnicemi. Pfi
exploraci nasich dat jsme zaznamenaly podobnou tendenci, tedy ze muzi pacienti se od
zdravych dobrovolnikt lisili relativné vice (d = 0,62) nez Zeny pacientky oproti zdravym
dobrovolnicim (d = 0,37). Interakce pohlavi a skupiny (pacient/dobrovolnik) nicméné
v ramci hlavnich cill testovana nebyla a neni v praci uvadéna, nebot pii vybéru MANOVA
modelu se ukazalo, Ze modely, do nichz byla zahrnuta, nevysvétlovaly vyrazné vyssi

procento variability v zavislych proménnych nez ty, do nichZ vstupovala.

Zajimavym vysledkem v kontextu ostatnich studii je absence rozdilu v hédonickém
hodnoceni pachti mezi pacienty a zdravymi jedinci. Tento vysledek mize byt zptisobeny
stejnymi faktory, které zmifuji vyse, tedy ze pacienti byli v samych po€atcich onemocnéni.
Jejich vnimani tak mohlo byt jesté relativné méné porusené, vzhledem k tomu, Ze vime, Ze
ke zménam v urcitych mozkovych strukturach dochazi postupné (Shenton et al. 2001).
V souvislosti s hodnocenim ptijemnosti pacht je relevantni zejména amygdala (Zald a Pardo
1997), u které je podle studie Vity a kol. (2006) objem v piipadé pacientt s prvni epizodou
schizofrenie nezménény v porovnani se zdravymi osobami, zatimco podle studii, které se
zabyvaji anatomii mozku u schizofrenikli obecné (tedy ne specificky prvni epizodou), se uz
rozdily nachazeji (Wright et al. 2000; Shenton et al. 2001). Dale miiZze byt tento vysledek

vysvétlen 1 tim, Ze pacienti v této studii vykazovali relativné mensi tizi negativnich pfiznaki.
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V neposledni fad€ pacienti prodélavajici prvni epizodu nebyli tolik ovlivnéni dlouhodobymi

ucinky antipsychotické 1é¢by.

Hodnoceni jedlosti prozatim nebylo pfili§ zkoumano v souvislosti se schizofrenii.
Proto neptitomnost rozdili mezi skupinou pacientll a zdravych osob v této praci neni ni¢im
ptekvapujicim, prestoze neni v souladu se studii Hudry a kol. (2002). Rozdil ve vysledcich
muze byt disledkem jiz zminénych odlisnosti v testovaném souboru. Absence rozdilti mezi
pacienty a zdravymi dobrovolniky v hodnoceni intenzity pach neni ni¢im neobvyklym
v kontextu ostatnich provedenych studii (Hudry et al., 2002; Rupp et al., 2005; Moberg et
al., 2003).

Na zaklad¢ vysledkt této prace ohledné rozdilu mezi zdravymi a pacienty s diagnézou
schizofrenie a akutnich a pfechodnych psychotickych poruch Ize uzavtit, ze pro klinickou
praxi muze hrat vyznamnou roli vyuziti testd identifikace a diskriminace pacht, piipadn¢ i
hodnoceni znamosti pachil. I ptesto vSak vysledky napovidaji tomu, Ze je zapotiebi ptipadné
¢ichové tlohy zatadit do klinické praxe pouze jako dopliujici slozku, nikoli jako jeden
z hlavnich nastroji pouzivanych pfti diagnoéze. I nejvyssi velikost efektu, kterd byla zjisténa
v této praci pro identifikaci pachi (d = 0,53), totiz znamena, ze vysledky zdravych a pacientii
se prekryvaji z 80 % (Magnusson 2014), tudiz se nelze na pouhé testovani Cichu pfi
stanovovani diagnozy v zadném piipadé spoléhat. Mirné vyssi velikost efektu byla zjisténa,
pokud porovndvame pouze pacienty muzského pohlavi se zdravymi muzi, a to jak ve
schopnosti identifikace (d = 0,63 pro muze) a diskriminace (d = 0,39 pro vSechny pacienty;
d = 0,45 pro muze), tak 1 v hodnoceni zndmosti pacht (d = 0,50 pro vSechny pacienty; d =
0,62 pro muze). V budoucich studiich se zfejmé nevyplati nadale se zabyvat testovanim
hodnoceni intenzity a jedlosti u této skupiny pacientl, jelikoZ vysledky neukazuji na
vyznamné rozdily mezi skupinami pacientll s prvni epizodou a zdravych osob. Stejné tak
spolehlivym voditkem pti diagnéze v dohledné dobé¢ nejspise nebude moci byt hodnoceni
pfijemnosti pacht. V této praci rozdily mezi pacienty a zdravou kontrolni skupinou nalezeny
nebyly a prozatim je mnoZstvi studii, které by se vénovaly hodnoceni pfijemnosti pfi prvni

epizodé¢ schizofrenie a replikovaly vysledky, ptilis malé.

Zjistovali jsme také rozdily mezi pacienty a zdravymi dobrovolniky v souvislosti mezi
schopnosti pachy identifikovat a hodnocenim vnimanych kvalit pachli. Neprokazaly se
vyznamné rozdily mezi skupinou pacienti a zdravych dobrovolnikii ve vlivu schopnosti

identifikace pachli na hodnoceni vnimanych kvalit pachii, ani naopak. Celkové pak byly
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koeficienty determinace pro vliv hodnocenych charakteristik pachti na schopnost
identifikace velmi nizké, konkrétné se pohybovaly od 0,05 pro hodnoceni intenzity do 0,10
v hodnoceni znamosti (viz Tabulka 7). To znamend, ze modely zahrnujici vnimané kvality
pacht, skupinu, a jejich interakci vysvétlovaly pouze 5 % — 10 % variability v identifikaci.
Vysledky byly podobné i kdyz byla testovana opacna souvislost, tedy vliv schopnosti
identifikace na jednotlivé vnimané charakteristiky pachti. Koeficienty determinace se
pohybovaly od 0,01 v piipadé intenzity a 0,08 v pfipadé znamosti (viz Tabulka 6). To
znamena, ze modely zahrnujici skore identifikace, skupinu a jejich interakci, vysvétluji jen
1 % — 8 % variability ve vnimanych kvalitdch pachti. V teoretické ¢asti prace jsem nastinila,
ze v nékterych studiich (Kamath, Bedwell, et al., 2011b; Kamath, Turetsky, et al., 2011a) se
ukézala souvislost mezi hodnocenim piijemnosti pachli a schopnosti identifikace pachii,
resp. lepsi schopnost spravné identifikace neptijemnych pachua v ptipadé skupiny pacienta.
To, zZe tato souvislost nevyplynula z nasich dat, mize byt zpisobeno opét charakteristikami
testovaného souboru — jedna se o relativné malo variabilni skupinu pacientti (vSichni jsou
teprve v pocatcich nemoci). Obecné se tedy zda byt vyznam rozdilii ve vlivu identifikace na
hodnoceni percepcnich kvalit pacht a naopak, prakticky nevyznamny a pro klinické vyuziti

u pacientil s prvni epizodou zanedbatelny.

Korelace mezi identifikaci a hodnocenymi kvalitami pacht jsou v této praci obecné
nizké (viz Tabulka 3). Nejsilnéjsi souvislost se objevuje s hodnocenim znamosti (rs = 0,32;
R = 0,10), nejslabsi s hodnocenim piijemnosti pachu (rs = 0,07; R¢> = 0,01). Tato nizka
souvislost mize byt diisledkem nizké variability v hodnoceni pfijemnosti pacht (SD = 10,4

pro cely soubor) i skorech identifikace pachti (SD = 4,0 pro cely soubor).

Druhym cilem bylo zkoumat vztah c¢ichovych proménnych a tize negativnich
symptomu ve smyslu ¢ichu jako mozného prediktoru téchto ptiznaka. Nalezen byl pouze
trend (p = 0,06) souvislosti mezi tizi negativnich symptomi a identifikaci pachii. Tato
souvislost je pfitom pomérné jasné etablovana, jak vyplyva ze studii uvedenych v teoretické
¢asti prace. Nutno vSak upozornit, Ze statistickd vyznamnost odvisi od velikosti vyzkumného
vzorku (Cumming, 2014). Nelze tedy vyloucit, ze absence souvislosti na hladin¢ statistické
vyznamnosti mezi témito proménnymi muze byt dana relativné nizkym N v této praci. Jak
vSak bylo feceno, pacienti v této studii byli onemocnénim zasaZeni relativné mén¢ vyrazné
a kratkou dobu, trpéli negativnimi symptomy v pomérné nizké mife a variabilita ve skorech
negativni Skdly byla pomérné¢ nizka (SD = 5,6). Relativné maléd variabilita byla ostatné

nalezena i v ¢ichovych skérech pacientd (SD = 4,1 a 2,1 pro identifikaci a diskriminaci
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pachti; pro hodnoceni vnimanych kvalit pachti se SD pohybovala mezi 11,1 pro pfijemnost
a 16,2 pro znamost). Absenci souvislosti mezi ¢ichovymi proménnymi a negativnimi
priznaky Ize tudiz pricist i nizké variabilité v datech pacient. Celkové je nicméné mozno
uzavrit, ze velikost efektu souvislosti mezi témito proménnymi béhem prvni epizody bude
spise mala: R? pro jednotlivé modely se vétsinou nachazelo pod hranici, kterou lze napt. dle
studie Ferguson (2009) povazovat za méfitko praktické vyznamnosti efektli (R? = 0,04).
Konkrétné pro identifikaci ¢inilo R? = 0,06 a pro ostatni ¢ichové proménné se pohybovalo
mezi 0,02 a 0,04. To znamenad, Ze tyto modely vysvétluji pouze 2 % — 6 % v nalezené tizi
negativnich ptiznakd. Tomu ostatn& odpovidaji i vyse R? vypoé&itané z exploraénich korelaci
mezi jednotlivymi ¢ichovymi proménnymi a negativni §kalou PANSS. Zde R? pro souvislost
identifikace a tize negativnich pfiznakd ¢inilo 0,07 a pro ostatni ¢ichové proménné se
pohybovalo mezi 0,01 a 0,03. Snahy vysuzovat tiZi negativnich pfiznakli z jinych métitek
¢ichovych funkci, nezli z identifikace pachi tudiz béhem prvni epizody nejspise postradaji
prakticky smysl a jejich vyznam v piipad¢ samotné identifikace je ziejmé omezeny. Na
zakladé¢ vysledkt této prace vSak nelze cekat, ze by béhem prvni epizody schizofrenie mohla

identifikace pachl predpovidat to, jakou tizi negativnich ptiznakl pacient trpi.

Dale byly vramci vedlejsich cili zjistovany mezipohlavni rozdily u cichovych
schopnosti 1 hodnoceni percep¢nich kvalit pacht. Pti vyuziti testu MANOVA se neprokézal
vliv pohlavi na vysledky ¢ichovych testil, ani na hodnoceni vnimanych kvalit pachti. To, Ze
nebyly nalezeny vyznamné rozdily mezi muzi a zenami mize byt zptisobeno kratkou dobou
trvani nemoci v piipad¢ pacientii. Jelikoz u muzli lze ocekavat tézSi prubéh nemoci
(American Psychiatric Association, 2013), je mozné, ze rozdily mezi muzi a Zenami se
projevi az v del$Sim trvanim nemoci. Mezipohlavni rozdily v €ichovych schopnostech a
hodnoceni vnimanych kvalit pachii u zdravych lidi nejsou také jednoznaéné etablované.
Napt. studie Hummela a kol. (2007) neuvadi rozdily mezi muzi a Zenami v Zadné
z testovanych schopnosti. Jiné¢ studie vSak tyto rozdily uvadi, viz napt. ptehledova studie

Branda a Millota (2001).

Do budoucna by bylo zajimavé sledovat vyvoj ¢ichovych schopnosti u téchto pacienti.
Jak bylo feceno, v ptedchozich studiich byla nalezena souvislost mezi délkou trvani nemoci
a schopnosti identifikace pachii (Hudry et al., 2002; Moberg et al., 2006), v jedné studii také
mezi délkou trvani nemoci a schopnosti diskriminovat pachy (Rupp et al., 2005). V ptipade
diskriminace vSak tento vysledek potfebuje replikaci vhledem k tomu, Ze této problematice

se zatim pfili§ studii nevénovalo. Bylo by vhodné sledovat vyvoj této ¢ichové schopnosti u
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tohoto souboru, ale i obecné se v budoucnu zaméfit na longitudinalni studie, které by nam
pomohly 1épe pochopit, jak se Cichové vnimani méni béhem onemocnéni. Prifezové
(transverzalni) modelovani vlivu délky trvani nemoci na kognitivni funkce, vcetné¢ téch
¢ichovych, miize totiz poskytovat zkreslené vysledky oproti modelim longitudinalnim,
zejména pokud se linedrné modeluji vlivy, jejichz prib¢eh je ve skutecnosti nelinearni (Louis
et al., 1986). Zaroven by u tohoto vzorku mohlo byt zajimavé sledovat dlouhodobé rozdily
v hédonickém hodnoceni pachti — prozatim nebyly oproti kontrolni skupiné nalezeny
rozdily, ale mozna se objevi s delSim trvanim nemoci, jako dasledek progrese onemocnéni
anebo jeho 1é¢by. Jak jsem zminila jiz vySe, v budoucich studiich pravdépodobné nema
smysl vénovat se rozdilim mezi pacienty s prvni epizodou a zdravymi osobami v hodnoceni

intenzity a jedlosti.

Tato prace potvrzuje ndlezy ohledné¢ Cichovych deficit jiz pii poc¢atku onemocnéni
schizofrenie, které mohou pomoci utvoftit celistvéjsi obraz toho, jak tato prozatim malo
pochopend nemoc vznika a probihd. Testovani schopnosti identifikace a diskriminace,
popiipad¢ hodnoceni zndmosti pachii miize tvofit soucast diagnostického procesu. Zejména
v pripad¢ identifikace se jednd o Casto replikovany nalez, pricemz tato prace prispiva
k znalostem ohledné této ¢ichové schopnosti u méné prozkoumané populace schizofrenikii
v pocatcich nemoci. VyuZiti ¢ichovych testd jako doplikovych nastrojii ke stanoveni
diagno6zy pacienta tak miize v budoucnu pomoci zachytit onemocnéni jiz v pocatecni fazi,

nez se plné rozvine. VEasna lécba je zakladem k tspéSnému zvladnuti nemoci.

3.4.1. Limity vyzkumu

Tento vyzkum ma n¢kolik limitd, které je pfi Cetbé prace zapotiebi uvazit. Za prvé,
mezi skupinami byly také nalezeny statisticky vyznamné rozdily ve vzdélani. To mlize mit
vliv na ¢ichové schopnosti (Larsson et al., 2004), vzhledem k tomu, Ze se jedna o tlohy,
které vyzaduji zapojeni kognitivnich schopnosti (Hedner et al., 2010; Good et al., 2002).
Konkrétné sémanticka pamét’ je spojena s identifikaci 1 diskriminaci pachti (Hedner et al.,

2010) a zaroven je prokazana jeji spojitost s dosazenym vzdélanim (Nyberg et al., 1996).

Jak bylo feceno, psychofyzické testy cichu jsou ovlivnény vuli respondenta
spolupracovat a jeho pozornosti a soustiedénim (Turetsky, Hahn, et al., 2009). Kognitivni
schopnosti pacientli mohou byt ovlivnéné nemoci (Heinrichs a Zakzanis, 1998), tudiz je
tteba vzit v ivahu, Ze rozdily mezi pacienty a kontrolni skupinou mohou byt zplsobeny

primarné kognitivnimi deficity u pacientl jinymi nez témi, které spoluovlivituji i ¢ichové
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vnimani. Bylo by proto vhodné, aby byl v souvislosti s ostatnimi ¢ichovymi testy proveden
1 test na detekci pacht (test ¢ichové citlivosti Cili detekéniho prahu), ktery umoziuje testovat
periferni Cichovy systém (Martzke et al., 1997) a mtize tak pomoci pii interpretaci deficiti v
¢ichovych schopnostech, které zapojuji 1 centralni procesy, resp. by tyto data umoznila
systému, nebo je jejich piivod nutno hledat zejména v centralnich procesech. Nutno vsak
zduraznit, Ze jak pisi Martkze a kol. (1997), zcela rozd¢lit Cichové schopnosti na periferni a
centralni neni mozné, protoze existuji doklady, ze i1 v ptipad¢ detekce pachti se zapojuji
procesy z centralni nervové soustavy a tato schopnost tedy neni zavisla vyhradné na integrité
periferniho ¢ichového systému. Schopnost detekce pachti nebyla do studie ESO zatazena
zejména kvili velké Casové narocnosti. Detekce pachtll je totiz do velké miry zavisla na
konkrétnim kontextu, ve kterém testovani probih4, tudiz by se mélo méteni délat opakované.
Navic ma tento test relativné nizsi test-retest reliabilitu (0,43 — 0,92) (Hummel et al., 1997;
Albrecht et al., 2008; Haehner et al., 2009). Z praktického hlediska se tak i pro klinické
vyuziti 1épe hodi testy identifikace a diskriminace, u kterych je reliabilita vyssi.
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3. Zavér

Predkladand studie se zabyvala rozdily v ¢ichovém vniméni mezi pacienty
diagnostikovanymi schizofrenii, ktefi prosli prvni epizodou, a akutnimi a pfechodnymi
psychotickymi poruchami a zdravymi dobrovolniky. Byla testovana schopnost identifikace
a diskriminace pachi a hodnoceni pfijemnosti, zndmosti, intenzity a jedlosti pacht
s pfihlédnutim k moznym mezipohlavnim rozdilim. Dale byly testovany rozdily v
souvislosti schopnosti identifikace a hodnoceni vnimanych kvalit pachli mezi pacienty a
zdravymi dobrovolniky a souvislosti tize negativnich symptom u pacientti s ¢ichovym
vnimanim. Vysledky potvrzuji néalezy ostatnich studii ohledné rozdilh mezi skupinami
pacientdil a zdravych dobrovolnikd ve schopnostech identifikace a diskriminace. Prokéazala
se také odlisnost v hodnoceni zndmosti pachti mezi skupinami. Vyznamné rozdily se mezi
skupinou pacientt a dobrovolnikl se neprokézaly v ptipadé hodnoceni piijemnosti, intenzity
a jedlosti pacht. Mezipohlavni rozdily v ¢ichovych schopnostech a hodnoceni percepénich
kvalit pachli nalezeny nebyly. Rozdily mezi pacienty a zdravou kontrolni skupinou
v souvislosti schopnosti identifikace pachti a hodnoceni vnimanych kvalit pacht se taktéz
neprokdzaly. Tize negativnich symptoml souvisela pouze hranicné se schopnosti

identifikace pachti a ani v tomto pfipad¢ se neprokézaly mezipohlavni rozdily.

Tato prace potvrzuje, ze zmény v ¢ichovém vnimani se objevuji jiz v pocatku
onemocnéni a neomezuji se pouze na schopnost identifikace, prestoze u té se vyskytly
rozdily mezi skupinami v nejvétsi mife. Budouci studie by se mély zaméfit na schopnost
diskriminace pachtl a jeji pfitomnost jiz v po¢atcich nemocich a na longitudinalni studie,
které¢ mohou prozradit vice o tom, jak se ¢ichové vnimani méni béhem trvani nemoci. Pro
klinické vyuZiti je vhodné zaméfit se primarné na testovani identifikace pacht, kde je
velikost efektu nejvétsi, ptipadné také na diskriminaci pachti a hodnoceni zndmosti pachu.
Velikosti efektu v§ak nebyly ani v téchto ptipadech vysoké a potencial pro vyuziti ¢ichovych
testl, pfipadné hodnoceni zndmosti pachli, jako markeru schizofrenie zistava znacné
omezeny. Pokud by vSak budouci studie nadale replikovaly zhorSené schopnosti identifikace
a diskriminace a pokud by se zamé&fily pfipadné i na hodnoceni zndmosti pachili, mohly by

byt tyto ¢ichové tllohy pomocnym prvkem pii diagnostikovani schizofrenie.

52



Bibliografie
About Preeclampsia. Preeclampsia foundation [online]. 2019-01-03 [cit. 2019-05-01].

Dostupné z: https://www.preeclampsia.org/health-information/about-preeclampsia

ALBRECHT, Jessica, Andrea ANZINGER, Rainer KOPIETZ, Veronika SCHO, Anna
Maria KLEEMANN, Olga POLLATOS a Martin WIESMANN, 2008. Test — Retest
Reliability of the Olfactory Detection Threshold Test of the Sniffin’ Sticks. Chemical
Senses [online]. 33(5), 461-467. Dostupné z: https://doi.org/10.1093/chemse/bjn013

AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2013. Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Disorders. 5. vyd. Washington, London: American Psychiatric Publishing.
ISBN 089042554X.

ANDERSON, A. K., K. CHRISTOFF, I. STAPPEN, D. PANITZ, D. G. GHAHREMANI,
G. GLOVER, J. GABRIELI a N. SOBEL, 2003. Dissociated neural representations of
intensity and valence in human olfaction. Nature Neuroscience [online]. 6(2), 196-202.

ISSN 10976256. Dostupné z: https://doi.org/10.1038/nn1001

ATANASOVA, Boriana, Jérome GRAUX, Wissam EL HAGE, Caroline HOMMET,
Vincent CAMUS a Catherine BELZUNG, 2008. Olfaction: A potential cognitive marker
of psychiatric disorders. Neuroscience and Biobehavioral Reviews [online]. 32(7), 1315—

1325. ISSN 01497634. Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/18555528

BABULAS, Vicki, Pam FACTOR-LITVAK, Raymond GOETZ, Catherine A.
SCHAEFER a Alan S. BROWN, 2006. Prenatal exposure to maternal genital and
reproductive infections and adult schizophrenia. American Journal of Psychiatry [online].

163(5), 927-929. ISSN 0002953X. Dostupné z: https://doi.org/10.1176/ajp.2006.163.5.927

BANKOVSKA MOTLOVA, Lucie a Filip SPANIEL, 2013. Schizofrenie: Jak piedejit
relapsu aneb terapie pro 21. stoleti. 2. Praha: Mlada fronta. ISBN 978-80-204-2993-3.

BARTOSHUK, L. M., V. B. DUFFY, B. G. GREEN, H. J. HOFFMAN, C. W. KO, L. A.
LUCCHINA, L. E. MARKS, D. J. SNYDER a J. M. WEIFFENBACH, 2004. Valid
across-group comparisons with labeled scales: The gLMS versus magnitude matching.
Physiology and Behavior [online]. 82(1), 109—114. ISSN 00319384. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.physbeh.2004.02.033

BEBBINGTON, Paul, Sarah JONAS, Elizabeth KUIPERS, Michael KING, Claudia

53



COOPER, Traolach BRUGHA, Howard MELTZER, Sally MCMANUS a Rachel
JENKINS, 2011. Childhood sexual abuse and psychosis: Data from a cross-sectional

national psychiatric survey in England. British Journal of Psychiatry [online]. 199(1), 29—
37. ISSN 00071250. Dostupné z: https://doi.org/10.1192/bjp.bp.110.083642

BRADLEY, Andrew J. a Timothy G. DINAN, 2010. Review: A systematic review of
hypothalamic-pituitary-adrenal axis function in schizophrenia: implications for mortality.
Journal of Psychopharmacology [online]. 24(4 suppl), 91-118. ISSN 0269-8811.
Dostupné z: http://journals.sagepub.com/doi/10.1177/1359786810385491

BRAND, Gérard a Jean-Louis MILLOT, 2001. Comparative and Physiological Psychology
Sex differences in human olfaction: Between evidence and enigma. The Quarterly Journal

of Experimental Psychology Section B: Comparative and Physiological Psychology
[online]. 54(3), 259-27041. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1080/713932757

BREWER, W.J., C. PANTELIS, V. ANDERSON, D. VELAKOULIS, B. SINGH, D. L.
COPOLOV a P. D. MCGORRY, 2001. Stability of olfactory identification deficits in
neuroleptic-naive patients with first-episode psychosis. American Journal of Psychiatry
[online]. 158(1), 107-115. ISSN 0002953X. Dostupné

z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.158.1.107

BREWER, Warrick J., Stephen J. WOOD, Patrick D. MCGORRY, Shona M. FRANCEY,
Lisa J. PHILLIPS, Alison R. YUNG, Vicki ANDERSON, David L. COPOLOV, Bruce
SINGH, Dennis VELAKOULIS a Christos PANTELIS, 2003. Impairment of olfactory
identification ability in individuals at ultra-high risk for psychosis who later develop
schizophrenia. American Journal of Psychiatry [online]. 160(10), 1790—-1794.

ISSN 0002953X. Dostupné z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.160.10.1790

BROWN, Alan S., Catherine A. SCHAEFER, Charles P. QUESENBERRY, Liyan LIU,
Vicki P. BABULAS a Ezra S. SUSSER, 2005. Maternal exposure to toxoplasmosis and
risk of schizophrenia in adult offspring. American Journal of Psychiatry [online]. 162(4),
767-773. ISSN 0002953X. Dostupné z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.162.4.767

BROWN, Alan S., Catherine A. SCHAEFER, Richard Jed WYATT, Raymond GOETZ,
Melissa D. BEGG, Jack M. GORMAN a Ezra S. SUSSER, 2000. Maternal exposure to
respiratory infections and adult schizophrenia spectrum disorders: A prospective birth

cohort study. Schizophrenia Bulletin [online]. 26(2), 287-295. ISSN 05867614. Dostupné

54



z: https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.schbul.a033453

BUKA, S.L., M.T. TSUANG, E.F. TORREY, M.A. KLEBANOFF, D. BERNSTEIN a
R.H. YOLKEN, 2001. Maternal infections and subsequent psychosis among offspring.
Archives of General Psychiatry [online]. 58(11), 1032—1037. ISSN 0003-990X. Dostupné
z: http://dx.doi.org/10.1001/archpsyc.58.11.1032

BUKA, Stephen L., Tyrone D. CANNON, E. Fuller TORREY a Robert H. YOLKEN,
2008. Maternal Exposure to Herpes Simplex Virus and Risk of Psychosis Among Adult
Offspring. Biological Psychiatry [online]. 63(8), 809—815. ISSN 00063223. Dostupné
z: https://doi.org/10.1016/j.biopsych.2007.09.022

CANNON, Mary, Peter B. JONES a Robin M. MURRAY, 2002. Obstetric Complications
and Schizophrenia: Historical and Meta-Analytic Review. The American Journal of
Psychiatry [online]. 159(7), 1080-1092. Dostupné

z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.159.7.1080

CANTOR-GRAAE, Elizabeth a Jean-Paul SELTEN, 2005. Schizophrenia and Migration:
A Meta-Analysis and Review. American Journal of Medical Genetics [online]. 162(1), 12—
24. Dostupné z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.162.1.12

CASCELLA, Nicola G., Manabu TAKAKI, Sandra LIN a Akira SAWA, 2007.
Neurodevelopmental involvement in schizophrenia: The olfactory epithelium as an
alternative model for research. Journal of Neurochemistry [online]. 102(3), 587-594.
ISSN 00223042. Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/17488280

CHEN, Laura P., M. Hassan MURAD, Molly L. PARAS, Kristina M. COLBENSON,
Amelia L. SATTLER, Erin N. GORANSON, Mohamed B. ELAMIN, Richard J. SEIME,
Gen SHINOZAKI, Larry J. PROKOP a Ali ZIRAKZADEH, 2010. Sexual Abuse and
Lifetime Diagnosis of Psychiatric Disorders: Systematic Review and Meta-analysis. Mayo
Clinic Proceedings [online]. 85(7), 618—629. ISSN 17359694. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.4065/mcp.2009.0583

CHEN, Xiacan, Jiajun XU, Bin LI, Wanjun GUO, Jun ZHANG a Junmei HU, 2018.
Olfactory impairment in first-episode schizophrenia: A case-control study, and sex
dimorphism in the relationship between olfactory impairment and psychotic symptoms.
BMC Psychiatry [online]. B.m.: BMC Psychiatry, 18(1), 1-7. ISSN 1471244X. Dostupné
z: https://doi.org/10.1186/s12888-018-1786-8

55



COHEN, Alex S., Laura A. BROWN a Tracey L. AUSTER, 2012. Olfaction, ,,olfiction,"
and the schizophrenia-spectrum: An updated meta-analysis on identification and acuity.
Schizophrenia Research [online]. 135(1-3), 152—157. ISSN 09209964. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2011.12.005

COMT gene: catechol-O-methyltransferase. Genetics Home Reference [online]. 2007-04
[cit. 2019-05-01]. Dostupné z: https://ghr.nlm.nih.gov/gene/ COMT#

CORCORAN, C, A WHITAKER, E COLEMAN, J FRIED, J FELDMAN, N GOUDSMIT
a D MALASPINA, 2005. Olfactory deficits, cognition and negative symptoms in early
onset psychosis. Schizophrenia Research [online]. 80(2-3), 283-293. ISSN 0920-9964
(Print). Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16125904

Cortisol. Encyclopaedia Britannica [online]. 1998-07-20, 2017-11-22 [cit. 2019-05-01].

Dostupné z: https://www.britannica.com/science/cortisol

CRESPO-FACORRO, Benedicto, Sergio PARADISO, Nancy C. ANDREASEN, Daniel S.
O’LEARY, G. Leonard WATKINS, Laura L. B. PONTO a Richard D. HICHWA, 2001.
Neural Mechanisms of Anhedonia in Schizophrenia. Jama [online]. 286(4), 427.

ISSN 0098-7484. Dostupné

z: http://jama.jamanetwork.com/article.aspx?doi=10.1001/jama.286.4.427

CUMMING, Amanda G., Natasha L. MATTHEWS a Sohee PARK, 2011. Olfactory
identification and preference in bipolar disorder and schizophrenia. European Archives of
Psychiatry and Clinical Neuroscience [online]. 261(4), 251-259. ISSN 09401334.
Dostupné z: https://doi.org/10.1007/s00406-010-0145-7

CUMMING, Geoff, 2014. The New Statistics : Why and How. Psychological Science
[online]. 25(1), 7-29. Dostupné z: https://doi.org/10.1177/0956797613504966

DAOA D-amino acid oxidase activator [Homo sapiens (human)]. NCBI: National Center
for Biotechnology Information [online]. 2019-04-02 [cit. 2019-05-01]. Dostupné z:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene/267012

DAVIES, G.J.,J. WELHAM, E.F. TORREY a J. MCGRATH, 2003. Season of birth effect
and latitude: A systematic review and meta-analysis of Northern hemisphere schizophrenia
studies. Schizophrenia Bulletin [online]. 29(3), 587-593. ISSN 09209964. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/S0920-9964(00)90437-7

56


https://www.britannica.com/science/cortisol

DELISI, Lynn E., Kamila U. SZULC, Hilary C. BERTISCH, Magda MAJCHER a Kyle
BROWN, 2006. Understanding structural brain changes in schizophrenia. Dialogues in
Clinical Neuroscience [online]. 8(1), 71-78. ISSN 12948322. Dostupné

z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3181763/

DOOP, Mikisha L. a Sohee PARK, 2006. On knowing and judging smells: Identification
and hedonic judgment of odors in schizophrenia [1]. Schizophrenia Research [online].
81(2-3), 317-319. ISSN 09209964. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.schres.2005.08.006

DTNBP1 dystrobrevin binding protein 1 [Homo sapiens (human)]. NCBI: National Center
for Biotechnology Information [online]. 2019-03-03 [cit. 2019-05-01]. Dostupné z:
https://ghr.nlm.nih.gov/gene/DTNBP1

EGERTON, Alice, Oliver D. HOWES, Sylvain HOULE, Kwame MCKENZIE, Lucia R.
VALMAGGIA, Michael R. BAGBY, Huai Hsuan TSENG, Michael A.P. BLOOMFIELD,
Miran KENK, Sagnik BHATTACHARY YA, Ivonne SURIDJAN, Chistopher A.
CHADDOCK, Toby T. WINTON-BROWN, Paul ALLEN, Pablo RUSJAN, Gary
REMINGTON, Andreas MEYER-LINDENBERG, Philip K. MCGUIRE a Romina
MIZRAHI, 2017. Elevated Striatal Dopamine Function in Immigrants and Their Children:
A Risk Mechanism for Psychosis. Schizophrenia bulletin [online]. 43(2), 293-301.

ISSN 17451701. Dostupné z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbw181

FERGUSON, Christopher J, 2009. An Effect Size Primer: A Guide for Clinicians and
Researchers. Professional Psychology: Research and Practice [online]. 40(5), 532—-538.
Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1037/a0015808

FIELD, Andy, 2005. Discovering statistics using SPSS. 2.ed. Londyn: Sage. ISBN 978-
0761944522.

FIELD, Andy, 2013. Discovering statistics using IBM SPSS statistics. 4.ed. Londyn: Sage.
ISBN 978-9351500827.

FLANAGAN, D.P. a P.L. HARRISON, 2012. Contemporary Intellectual Assessment:
Theories, Tests, and Issues. 3. ed. New York: Guilford Press. ISBN 978-1609189952.

GOOD, Kimberley P., Philip TIBBO, Heather MILLIKEN, David WHITEHORN, Maria
ALEXIADIS, Nancy ROBERTSON a Lili C. KOPALA, 2010. An investigation of a

possible relationship between olfactory identification deficits at first episode and four-year

57



outcomes in patients with psychosis. Schizophrenia Research [online]. 124(1-3), 60—65.
ISSN 09209964. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2010.07.010

GOOD, Kimberley P, Jeffrey S MARTZKE, Heather I MILLIKEN, William G HONER a
Lili C KOPALA, 2002. Unirhinal olfactory identification deficits in young male patients
with schizophrenia and related disorders: association with impaired memory function.
Schizophr Research [online]. 56, 211-223. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/S0920-
9964(01)00227-4

GOTTLIEB, G., 1971. Ontogenesis of sensory function in birds and mammals. In: E.
TOBACH, L.R. ARONSON a E. SHAW, ed. The biopsychology of development. New
York: Academic Press, s. 67 — 128. ISBN 0-12-691750-7.

GOUDSMIT, Nora, Eliza COLEMAN, Regine Anna SECKINGER, Rachel WOLITZKY,
Arielle D. STANFORD, Cheryl CORCORAN, Raymond R. GOETZ a Dolores
MALASPINA, 2003. A brief smell identification test discriminates between deficit and
non-deficit schizophrenia. Psychiatry Research [online]. 120(2), 155-164.

ISSN 01651781. Dostupné z: 10.1016/S0165-1781(03)00194-X

GREEN, Barry G, Pamela DALTON, Beverly COWART, Greg SHAFFER, Krystyna
RANKIN a Jennifer HIGGINS, 1996. Evaluating the ,,Labeled Magnitude Scale" for

Measuring Sensations of Taste and Smell. Chemical Senses [online]. 21(3), 323-334.
Dostupné z: https://doi.org/10.1093/chemse/21.3.323

HAEHNER, Antje, Anna-maria MAYER, Basile N LANDIS, Irene POURNARAS, Katja
LILL, Volker GUDZIOL a Thomas HUMMEL, 2009. High Test — Retest Reliability of the
Extended Version of the ,,Sniffin’’ Sticks" Test". Chemical Senses [online]. 34(8), 705—
711. Dostupné z: https://doi.org/10.1093/chemse/bjp057

HALLIGAN, Sarah L., Joe HERBERT, Ian M. GOODYER a Lynne MURRAY, 2004.
Exposure to postnatal depression predicts elevated cortisol in adolescent offspring.
Biological Psychiatry [online]. 55(4), 376-381. ISSN 00063223. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.biopsych.2003.09.013

HAMANN, Stephan, 2001. Cognitive and neural mechanisms of emotional memory.
Trends in Cognitive Sciences [online]. 5(9), 394—400. Dostupné
z: https://doi.org/10.1016/S1364-6613(00)01707-1

HARRISON, G., K. HOPPER, T. CRAIG, E. LASKA, C. SIEGEL, J. WANDERLING,
58



K.C. DUBE, K. GANEV, R. GIEL, W. AN DER HEIDEN, S.K. HOLMBERG, A.
JANCA, P.W.H. LEE, C.A. LEON, S. MALHOTRA, A.J. MARSELLA, Y. NAKANE, N.
SARTORIUS, Y. SHEN, C. SKODA, R. THARA, S.J. TSIRKIN, V.K. VARMA a D.
WALSH, 2001. Recovery from psychotic illness: A 15- and 25-year international follow-
up study. British Journal of Psychiatry [online]. 178(June), 506-517. ISSN 0007-1250.
Dostupné

z: http://ovidsp.ovid.com/ovidweb.cgi? T=JS&PAGE=reference&D=emed S&NEWS=N&A
N=2001210846

HARRISON, Paul J., 1999. The neuropathology of schizophrenia. A critical review of the
data and their interpretation. Brain [online]. 122(4), 593—624. ISSN 00068950. Dostupné
z: http://psycnet.apa.org/record/1999-13516-001

HARRISON, Paul J a Michael ] OWEN, 2003. Genes for schizophrenia? Recent findings
and their pathophysiological implications. Lancet [online]. 361(9355), 417-419. Dostupné
z: https://doi.org/10.1016/S0140-6736(03)12379-3

HEDNER, Margareta, Maria LARSSON, Nancy ARNOLD, Gesualdo M ZUCCO a
Thomas HUMMEL, 2010. Cognitive factors in odor detection, odor discrimination, and

odor identification tasks. Journal of Clinical and Experimental Neuropsychology [online].

32(10), 1062—-1067. Dostupné z: http://dx.do1.org/10.1080/13803391003683070%0D

HEINRICHS, R. W. a K. K. ZAKZANIS, 1998. Neurocognitive deficit in schizophrenia: a
quantitative review of the evidence. Neuropsychology. 12(3), 426—445. ISSN 0894-4105.

HOWES, Oliver D. a Shitij KAPUR, 2009. The dopamine hypothesis of schizophrenia:
Version III - The final common pathway. Schizophrenia Bulletin [online]. 35(3), 549-562.
ISSN 05867614. Dostupné z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbp006

HUDRY, J., M. SAOUD, T. D’AMATO, J. DALERY a J.P. ROYET, 2002. Ratings of
Different Olfactory Judgements in Schizophrenia. Chemical Senses [online]. 27(5), 407—
416. ISSN 14643553. Dostupné z: https://academic.oup.com/chemse/article-
lookup/doi/10.1093/chemse/27.5.407

HUDSON, C. G., 2005. Socioeconomic Status and Mental Illness: Tests of the Social
Causation and Selection Hypotheses. American Journal of Orthopsychiatry [online]. 75(1),
3—18. Dostupné z: https://doi.org/10.1037/0002-9432.75.1.3

HUMMEL, T., A. MACKAY-SIM, G. KOBAL a H. GUDZIOL, 2007. Normative data for
59



the ,,Sniffin’” Sticks" including tests of odor identification, odor discrimination, and
olfactory thresholds: an upgrade based on a group of more than 3 , 000 subjects".
European Archives of Otorhinolaryngology [online]. 264(3), 237-243. Dostupné

z: https://link.springer.com/article/10.1007%2Fs00405-006-0173-0

HUMMEL, T., B. SEKINGER, S. R. WOLF, E. PAULI a G. KOBAL, 1997. ,,Sniffin"
sticks’. Olfactory performance assessed by the combined testing of odor identification,

odor discrimination and olfactory threshold. Chemical Senses [online]. 22(1), 39-52.

ISSN 0379864 X. Dostupné z: https://doi.org/10.1093/chemse/22.1.39
IBM CORP, 2016. IBM SPSS Statistics for Windows. 2016. Armonk, NY: IBM Corp.

KAMATH, Vidyulata, Jeffrey S. BEDWELL a Michael T. COMPTON, 201 1a. Is the
odour identification deficit in schizophrenia influenced by odour hedonics? Cognitive
Neuropsychiatry [online]. 16(5), 448—460. ISSN 13546805. Dostupné

z: https://doi.org/10.1080/13546805.2011.552561

KAMATH, Vidyulata, Patricia LASUTSCHINKOW, Koko ISHIZUKA a Akira SAWA,
2018. Olfactory Functioning in First-Episode Psychosis. Schizophrenia Bulletin. 44(3),
672—-680. ISSN 17451701.

KAMATH, Vidyulata, Bruce . TURETSKY a Paul J. MOBERG, 2011b. Identification of
pleasant, neutral and unpleasant odors in schizophrenia. Psychiatry Research [online].
187(1-2), 30-35. ISSN 1053-8119. Dostupné

z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21239063

KAMATH, Vidyulata, Bruce | TURETSKY, Monica E CALKINS, Christian G KOHLER,
Catherine G CONROY, Karin BORGMANN-WINTER, Dana E GATTO, Raquel E GUR
a Paul ] MOBERG, 2014. Olfactory processing in schizophrenia, non-ill fi rst-degree
family members, and young people at-risk for psychosis. The World Journal of Biological
Psychiatry [online]. 15, 209-218. Dostupné

z: https://doi.org/10.3109/15622975.2011.615862

KAPLAN, Jay R., Stephen B. MANUCK, M. Babette FONTENOT a J. John MANN,
2002. Central nervous system monoamine correlates of social dominance in cynomolgus
monkeys (Macaca fascicularis). Neuropsychopharmacology [online]. 26(4), 431-443.
ISSN 0893133X. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/S0893-133X(01)00344-X

KAY, Stanley R, Abraham FISZBEIN a Lewis A OPLER, 1987. The Positive and
60



Negative Syndrome Scale for schizophrenia. Schizophr Bull. 13(2), 261-276. ISSN 0586-
7614.

KESHAVAN, Matcheri S. a Vaibhav A. DIWADKAR, 2012. Schizophrenia as a
Developmental Brain Disorder. In: Bernice A. MARCOPULOS a Matthew M. KURTZ,

ed. Clinical Neuropsychological Foundations of Schizophrenia. New Y ork: Routledge,
s. 27-54. ISBN 978-0-203-86863-8.

KETY, Seymour S., Paul H. WENDER, Bjorn JACOBSEN, Loring J. INGRAHAM,
Lennart JANSON, Britta FABER a Dennis K. KINNEY, 1994. Mental Illness in the
Biological and Adoptive Relatives of Schizophrenic Adoptees: Replication of the
Copenhagen Study in the Rest of Denmark. Archives of General Psychiatry [online]. 51(6),
442-455. Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8192547

KING, Jean A., Deborah MANDANSKY, Susie KING, Kenneth E. FLETCHER a Judith
BREWER, 2001. Early sexual abuse and low cortisol. Psychiatry and Clinical
Neurosciences [online]. 55, 71-74. ISSN 1440-1819. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1046/j.1440-1819.2001.00787.x

KONSTANTINIDIS, Iordanis, Thomas HUMMEL a Maria LARSSON, 2006.
Identification of unpleasant odors is independent of age. Archives of Clinical
Neuropsychology [online]. 21(7), 615-621. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.acn.2006.05.006

KOPALA, L. C., K. P. GOOD a W. G. HONER, 1994. Olfactory hallucinations and
olfactory identification ability in patients with schizophrenia and other psychiatric
disorders. Schizophrenia Research [online]. 12(3), 205-211. ISSN 09209964. Dostupné
z: https://doi.org/10.1016/0920-9964(94)90030-2

KRYSTAL, John H., Laurence P. KARPER, John P. SEIBYL, Glenna K. FREEMAN,
Richard DELANEY, J. DOUGLAS BREMNER, George R. HENINGER, Malcolm B.
BOWERS a Dennis S. CHARNEY, 1994. Subanesthetic Effects of the Noncompetitive
NMDA Antagonist, Ketamine, in Humans: Psychotomimetic, Perceptual, Cognitive, and
Neuroendocrine Responses. Archives of General Psychiatry [online]. 51(3), 199-214.
Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1001/archpsyc.1994.03950030035004

LACERDA, Acioly L.T., Antonio Y. HARDAN, Ozgur YORBIK, Madhuri
VEMULAPALLI, Konasale M. PRASAD a Matcheri S. KESHAVAN, 2007. Morphology

61



of the orbitofrontal cortex in first-episode schizophrenia: Relationship with negative
symptomatology. Progress in Neuro-Psychopharmacology and Biological Psychiatry
[online]. 31(2), 510-516. ISSN 02785846. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.pnpbp.2006.11.022

LARSSON, Maria, Lars-Goran NILSSON, Jonas K. OLOFSSON a Steven NORDIN,
2004. Demographic and Cognitive Predictors of Cued Odor Identification: Evidence from
a Population-based Study. Chemical Senses [online]. 29(6), 547-554. Dostupné

z: https://doi.org/10.1093/chemse/bjh059

LAURSEN, Thomas Munk, Kristian WAHLBECK, Jonas HALLGREN, Jeanette
WESTMAN, Urban OSBY, Hassan ALINAGHIZADEH, Mika GISSLER a Merete
NORDENTOFT, 2013. Life Expectancy and Death by Diseases of the Circulatory System
in Patients with Bipolar Disorder or Schizophrenia in the Nordic Countries. PLoS ONE
[online]. 8(6), 4-10. ISSN 19326203. Dostupné

z: https://doi.org/10.1371/journal.pone.0067133

LECRUBIER, Y., D. V. SHEEHAN, E. WEILLER, P. AMORIM, I. BONORA, K.
Harnett SHEEHAN, J. JANAVS a G. C. DUNBAR, 1997. The Mini International
Neuropsychiatric Interview (MINI). A short diagnostic structured interview: Reliability
and validity according to the CIDI. European Psychiatry [online]. B.m.: Editions
scientifiques et médicales Elsevier, Paris, 12(5), 224-231. ISSN 09249338. Dostupné
z: http://dx.doi.org/10.1016/5S0924-9338(97)83296-8

LEWIS, David A. a Patt LEVITT, 2002. Schizophrenia as a disorder of neurodevelopment.
Annual Review of Neuroscience [online]. 25(1), 409—432. Dostupné
z: https://doi.org/10.1146/annurev.neuro.25.112701.142754

LIM, Lena, Joaquim RADUA a Katya RUBIA, 2014. Gray matter abnormalities in
childhood maltreatment: A voxelwise metaanalysis. American Journal of Psychiatry
[online]. 171(8), 854-863. ISSN 15357228. Dostupné

z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.2014.13101427

LIN, A., W. J. BREWER, A. R. YUNG, B. NELSON, C. PANTELIS a S. J. WOOD,
2015. Olfactory identification deficits at identification as ultra-high risk for psychosis are

associated with poor functional outcome. Schizophrenia Research [online]. 161(2-3), 156—

162. ISSN 15732509. Dostupné

62



z: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S09209964 14006483

LOBO, Ingrid, 2008. Multifactorial Inheritance and Genetic Disease. Nature Education
[online]. 1(1), 5. Dostupné z: https://www.nature.com/scitable/topicpage/multifactorial-

inheritance-and-genetic-disease-919

LOUIS, T. A., J. ROBINS, D. W. DOCKERY, A. SPIRO aJ. H. WARE, 1986. Explaining
discrepancies between longitudinal and cross-sectional models. Journal of Chronic
Diseases [online]. 39(10), 831-839. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/0021-
9681(86)90085-8

MACKAY-SIM, Alan a Jean-Pierre ROYET, 2006. Structure and function of the olfactory
system. In: Warrick J. BREWER, David CASTLE a Christos PANTELIS, ed. Olfaction
and the Brain. New York: Cambridge University Press, s. 3—27. ISBN 978-0-511-34969-0.

MAGNUSSON, Kristoffer, 2014. Interpreting Cohen’s d effect size: an interactive
visualization [online] [vid. 2019-04-19]. Dostupné z: https://rpsychologist.com/d3/cohend/

MALASPINA, Dolores, Eliza COLEMAN, Raymond R GOETZ, Jill HARKAVY-
FRIEDMAN, Cheryl CORCORAN, Xavier AMADOR, Scott YALE a Jack M GORMAN,
2002. Odor identification, eye tracking and deficit syndrome schizophrenia. Biological
Psychiatry [online]. 51(10), 809-815. Dostupné

z: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0006322301013191

MALASPINA, Dolores, Raymond GOETZ, Andreas KELLER, Julie MESSINGER,
Gerard BRUDER, Deborah GOETZ, Mark OPLER, Susan HARLAP, Jill HARKAVY -
FRIEDMAN a Daniel ANTONIUS, 2012. Olfactory Processing, Sex Effects and
Heterogeneity in Schizophrenia. Schizophrenia Bulletin [online]. 135(1-3), 144—151.
Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22177347

MARCSISIN, M.J., J.B. ROSENSTOCK a J.M. GANNON, 2017. Schizophrenia and
Related Disorders. New York: Oxford University Press. ISBN 9780199331505.

MARTINEC NOVAKOVA, L., H. STEPANKOVA, J. VODICKA a J. HAVLICEK,
2015a. Piinos vySetieni ichu pro diagnostiku neurodegenerativnich onemocnéni. Ceskd a
slovenska neurologie a neurochirugie [online]. 78/111(5), 517-525. Dostupné

z: http://www.csnn.eu/ceska-slovenska-neurologie-clanek/prinos-vysetreni-cichu-pro-dia-

gnostiku-neurodegenerativnich-onemocneni-55992

63



MARTINEC NOVAKOVA, Lenka, 2016. Chemesthesis. Ving, neviiné a chemicka
citlivost. In: Jiti HORACEK, Ladislav KESNER, Cyril HOSCHL a Filip SPANIEL, ed.
Mozek a jeho clovek, mysl a jeji nemoc. Praha: Galén, s. 95-105. ISBN 978-80-7492-283-
1.

MARTINEC NOVAKOVA, Lenka, Dagmar PLOTENA, S Craig ROBERTS a Jan
HAVLICEK, 2015b. Positive relationship between odor identification and affective

responses of negatively valenced odors. Frontiers in Psychology [online]. 6(607).

Dostupné z: https://doi.org/10.3389/fpsyg.2015.00607

MARTZKE, Jeffrey S, Lili C KOPALA a Kimberley P GOOD, 1997. Olfactory
Dysfunction in Neuropsychiatric Disorders: Review and Methodological Considerations.
Biological Psychiatry [online]. 42(8), 721-732. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/S0006-3223(96)00442-8

MCLEAN, Duncan, Frangois FERON, Alan MACKAY-SIM, Richard MCCURDY,
Madonna HIRNING, David CHANT a John MCGRATH, 2004. Paradoxical association
between smoking and olfactory identification in psychosis versus controls. Australian and
New Zealand Journal of Psychiatry [online]. 38(1-2), 81-83. ISSN 00048674. Dostupné
z: https://doi.org/10.1111/5.1440-1614.2004.01301.x

MELICHER, T, ] HORACEK, J HLINKA, F SPANIEL, J TINTERA, I IBRAHIM, P
MIKOLAS a T NOVAK, 2015. White matter changes in first episode psychosis and their
relation to the size of sample studied : A DTI study. Schizophrenia Research [online].
B.m.: Elsevier B.V., 162(1-3), 22-28. ISSN 0920-9964. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2015.01.029

MESHOLAM-GATELY, Raquelle a Larry SEIDMAN, 2006. Genetics and Family
Influences on Olfaction: A Focus in Schizophrenia. In: Warrick J. BREWER, David
CASTLE a Christos PANTELIS, ed. Olfaction and the Brain. New York: Cambridge
University Press, s. 167-182. ISBN 978-0-511-34969-0.

MOBERG, Paul J., Steven E. ARNOLD, Richard L. DOTY, Raquel E. GUR, Catherine C.
BALDERSTON, David R. ROALF, Ruben C. GUR, Christian G. KOHLER, Stephen J.
KANES, Steven J. SIEGEL a Bruce I. TURETSKY, 2006. Olfactory functioning in
schizophrenia: Relationship to clinical, neuropsychological, and volumetric MRI measures.

Journal of Clinical and Experimental Neuropsychology [online]. 28(8), 1444—1461.

64



ISSN 13803395. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1080/13803390500434409

MOBERG, Paul J., Steven E. ARNOLD, Richard L. DOTY, Christian KOHLER, Stephen
KANES, Steven SEIGEL, Raquel E. GUR a Bruce I. TURETSKY, 2003. Impairment of
odor hedonics in men with schizophrenia. American Journal of Psychiatry [online].
160(10), 1784—1789. ISSN 0002953X. Dostupné

z: https://doi.org/10.1176/appi.ajp.160.10.1784

MOBERG, Paul J., Vidyulata KAMATH, Dana M. MARCHETTO, Monica E. CALKINS,
Richard L. DOTY, Chang Gyu HAHN, Karin E. BORGMANN-WINTER, Christian G.
KOHLER, Raquel E. GUR a Bruce I. TURETSKY, 2014. Meta-analysis of olfactory
function in schizophrenia, first-degree family members, and youths at-risk for psychosis.
Schizophrenia Bulletin [online]. 40(1), 50-59. ISSN 05867614. Dostupné

z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbt049

MOBERG, Paul J, Richard L DOTY, Bruce I TURETSKY, Steven E ARNOLD, Richard
N MAHR, Ruben C GUR, Warren BILKER a Raquel E GUR, 1997. Olfactory
Identification Deficits in Schizophrenia: Correlation With Duration of Illness. American
Journal of Psychiatry [online]. 154(7), 1016-1018. Dostupné

z: https://doi.org/10.1176/ajp.154.7.1016

MORGAN, Drake, Kathleen A. GRANT, H. Donald GAGE, Robert H. MACH, Jay R.
KAPLAN, Osric PRIOLEAU, Susan H. NADER, Nancy BUCHHEIMER, Richard L.
EHRENKAUFER a Michael A. NADER, 2002. Social dominance in monkeys: dopamine
D2 receptors and cocaine self-administration. Nature Neuroscience [online]. 5(2), 169—

174. Dostupné z: https://doi.org/10.1038/nn798

MORTENSEN, Preben B., Carsten B. PEDERSEN, David M. HOUGAARD, Bent
NORGAARD-PETERSEN, Ole MORS, Anders D. BORGLUM a Robert H. YOLKEN,
2010. A Danish National Birth Cohort study of maternal HSV-2 antibodies as a risk factor
for schizophrenia in their offspring. Schizophrenia Research [online]. 122(1-3), 257-263.
ISSN 09209964. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2010.06.010

MORTENSEN, Preben Bo, Bent NORGAARD-PEDERSEN, Berit L. WALTOFT, Tina L.
SORENSEN, David HOUGAARD a Robert H. YOLKEN, 2007. Early infections of
Toxoplasma gondii and the later development of schizophrenia. Schizophrenia Bulletin

[online]. 33(3), 741-744. ISSN 05867614. Dostupné

65



z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbm009

MORTENSEN, Preben Bo, Carsten Bocker PEDERSEN, Tine WESTERGAARD, Jan
WOHLFAHRT, Henrik EWALD, Ole MORS, Per Kragh ANDERSEN a Mads MELBYE,
1999. Effects of Family History and Place and Season of Birth on the Risk of
Schizophrenia. New England Journal of Medicine [online]. 340(8), 603—608. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1056/NEJM199902253400803

NEMEROFF, Charles B., 2016. Paradise Lost: The Neurobiological and Clinical
Consequences of Child Abuse and Neglect. Neuron [online]. 89(5), 892-9009.
ISSN 10974199. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.neuron.2016.01.019

NGUYEN, An D., Martha E. SHENTON a James J. LEVITT, 2010. Olfactory dysfunction
in schizophrenia: A review of neuroanatomy and psychophysiological measurements.
Harvard Review of Psychiatry [online]. 18(5), 279-292. ISSN 10673229. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.3109/10673229.2010.511060

NOVAKOVA, Lenka, Jaroslava Varella VALENTOVA a Jan HAVLICEK, 2013.
Olfactory Performance Is Predicted by Individual Sex-Atypicality, but Not Sexual
Orientation. PLoS ONE [online]. 8(11), 1-10. Dostupné

z: https://doi.org/10.1371/journal.pone.0080234

NRGI neuregulin 1 [Homo sapiens (human)]. NCBI: National Center for Biotechnology
Information [online]. 2019-04-23 [cit. 2019-05-01]. Dostupné¢ z:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene?cmd=Retrieve&dopt=full report&list uids=3084

NYBERG, Lars, Lars BACKMAN, Karin ERNGRUND, Ulrich OLOFSSON a Lars-goran
NILSSON, 1996. Age Differences in Episodic Memory, Semantic Memory, and Priming:
Relationships to Demographic, Intellectual, and Biological Factors. Journal of
Gerontology [online]. 51B(4), 234-240. Dostupné

z: https://doi.org/10.1093/geronb/51B.4.P234

OLABI, Bayanne, [an ELLISON-WRIGHT, Andrew M. MCINTOSH, Stephen J. WOOD,
Ed BULLMORE a Stephen M. LAWRIE, 2011. Are there progressive brain changes in
schizophrenia? a meta-analysis of structural magnetic resonance imaging studies.
Biological Psychiatry [online]. B.m.: Elsevier Inc., 70(1), 88-96. ISSN 00063223.
Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.biopsych.2011.01.032

PAVLOVSKY, Pavel, 2013. Akutni psychotické poruchy, diagnostika a 16¢ba. Psychiatrie
66



pro praxi [online]. 14(2), 54-57. Dostupné
z: https://www.psychiatriepropraxi.cz/pdfs/psy/2013/02/02.pdf

PLAILLY, Jane, Thierry D’AMATO, Mohamed SAOUD a Jean P. ROYET, 2006. Left
temporo-limbic and orbital dysfunction in schizophrenia during odor familiarity and
hedonicity judgments. Neurolmage [online]. 29(1), 302—313. ISSN 10538119. Dostupné
z: http://dx.doi.org/10.1016/j.neuroimage.2005.06.056

PRODH gene: proline dehydrogenase 1. Genetics Home Reference [online]. 2007-06 [cit.
2019-05-01]. Dostupné z: https://ghr.nlm.nih.gov/gene/PRODH

PRUESSNER, Jens C., Frances CHAMPAGNE, Michael J. MEANEY a Alain DAGHER,
2004. Dopamine Release in Response to a Psychological Stress in Humans and Its
Relationship to Early Life Maternal Care: A Positron Emission Tomography Study Using
[11C]Raclopride. Journal of Neuroscience [online]. 24(11), 2825-2831. ISSN 0270-6474.
Dostupné z: https://doi.org/10.1523/INEUROSCI.3422-03.2004

R CORE TEAM, 2017. R: 4 language and environment for statistical computing [online].
2017. Vidén: R Foundation for Statistical Computing. Dostupné z: https://www.r-
project.org/

RAPOPORT, J. L., J. N. GIEDD a N. GOGTAY, 2012. Neurodevelopmental model of
schizophrenia: Update 2012. Molecular Psychiatry [online]. 17(12), 1228—-1238.
ISSN 13594184. Dostupné z: http://dx.do1.org/10.1038/mp.2012.23

RAPOPORT, J.L., A M. ADDINGTON a S. FRANGOU, 2005. The Neurodevelopmental
Model of Schizophrenia: Updated. Molecular Psychiatry [online]. (10), 434—449.
Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15700048

RGS4 regulator of G protein signaling 4 [ Homo sapiens (human) ]. NCBI: National
Center for Biotechnology Information [online]. 2019-02-13 [cit. 2019-05-01]. Dostupné z:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/gene?cmd=Retrieve&dopt=full_report&list uids=5999

ROLLS, Edmund T., 2004. The functions of the orbitofrontal cortex. Brain and Cognition
[online]. 55(1), 11-29. ISSN 02782626. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/S0278-
2626(03)00277-X

ROSENTHAL, R., 1994. Parametric measures of effect size. In: H. COOPER a L.V.
HEDGES, ed. The handbook of research synthesis. New York: Sage, s. 231-244.

67


https://ghr.nlm.nih.gov/gene/PRODH

ROYET, Jean-P., Olivier KOENIG, Marie-c. GREGOIRE, Luc CINOTTI, Frank
LAVENNE, Didier LE BARS, Nicolas COSTES, Michel VIGOUROUX, Vincent
FARGET, Gilles SICARD, André HOLLEY, Frangois MAUGUIERE, Dominique
COMAR a Jean-C. FROMENT, 1999. Functional Anatomy of Perceptual and Semantic
Processing for Odors. Journal of Cognitive Neuroscience [online]. 11(1), 94—-109.
Dostupné z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9950717

RUPP, Claudia I., W. Wolfgang FLEISCHHACKER, Georg KEMMLER, Harald
OBERBAUER, Arne W. SCHOLTZ, Caroline WANKO a Hartmann HINTERHUBER,
2005. Various bilateral olfactory deficits in male patients with schizophrenia.
Schizophrenia Bulletin [online]. 31(1), 155-165. ISSN 05867614. Dostupné

z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15888433

SAS INSTITUTE INC., 2013. SAS/ACCESS® 9.4 Interface to ADABAS. 2013. Cary: SAS

Institute Inc.

SCHNEIDER, Frank, Ute HABEL, Martina RESKE, Ivan TONI, Peter FALKAI a N. Jon
SHAH, 2007. Neural substrates of olfactory processing in schizophrenia patients and their

healthy relatives. Psychiatry Research - Neuroimaging [online]. 155(2), 103—-112.
ISSN 09254927. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.pscychresns.2006.12.004

SCHNEIDER, Frank, Kathrin KOCH, Martina RESKE, Thilo KELLERMANN, N.
SEIFERTH, Tony STOCKER, Katrin AMUNTS, N. Jon SHAH a Ute HABEL, 2006.
Interaction of negative olfactory stimulation and working memory in schizophrenia
patients: Development and evaluation of a behavioral neuroimaging task. Psychiatry
Research [online]. 144(2-3), 123—-130. ISSN 01651781. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1016/j.psychres.2004.12.013

SCHUTZ, Howard G. a Armand V. CARDELLO, 2001. a Labeled Affective Magnitude
(Lam) Scale for Assessing Food Liking/Disliking. Journal of Sensory Studies [online].
16(2), 117-159. ISSN 0887-8250. Dostupné z: doi:10.1111/j.1745-459X.2001.tb00293.x

SHEFFIELD, Julia M., Lisa E. WILLIAMS, Neil D. WOODWARD a Stephan
HECKERS, 2013. Reduced gray matter volume in psychotic disorder patients with a
history of childhood sexual abuse. Schizophrenia Research [online]. 143(1), 185-191.
ISSN 09209964. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/j.schres.2012.10.032

SHENTON, Martha E., Chandlee C. DICKEY, Melissa FRUMIN a Robert W.

68



MCCARLEY, 2001. A review of MRI findings in schizophrenia. Schizophrenia Research
[online]. 49(1-2), 1-52. ISSN 09209964. Dostupné
z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2812015/

SHEPHERD, Alana, Sandra MATHESON, Melissa J. GREEN, Vaughan J. CARR a
Kristin R. LAURENS, 2012. Systematic Meta-Analysis of Insula Volume in
Schizophrenia. Biological Psychiatry [online]. 72(9), 775-784. ISSN 14308681. Dostupné
z: http://dx.doi.org/10.1016/j.biopsych.2012.04.020

SIROTA, Pinkhas, Ben DAVIDSON, Tanya MOSHEVA, Reuben BENHATOYV, Joseph
ZOHAR a Ruth GROSS-ISSEROFF, 1999. Increased olfactory sensitivity in first episode
psychosis and the effect of neuroleptic treatment on olfactory sensitivity in schizophrenia.
Psychiatry Research [online]. 86(2), 143—153. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/S0165-
1781(99)00025-6

SMOLIK, Petr, 1996. Dusevni a behaviordlni poruchy. Praha: Maxdorf. ISBN 80-85800-
33-0.

SOUDRY, Y., C. LEMOGNE, D. MALINVAUD, S. M. CONSOLI a P. BONFILS, 2011.
Olfactory system and emotion: Common substrates. European Annals of
Otorhinolaryngology, Head and Neck Diseases [online]. 128(1), 18-23. ISSN 18797296.
Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.anorl.2010.09.007

STEFANO, Marenco a Daniel R. WEINBERGER, 2000. The neurodevelopmental
hypothesis of schizophrenia: Following a trail of evidence from cradle to grave.
Development and Psychopathology [online]. 12(3), 501-527. Dostupné

z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11014750

STRAUSS, Gregory P., Daniel N. ALLEN, Sylvia A. ROSS, Lisa A. DUKE a Jason
SCHWARTZ, 2010. Olfactory hedonic judgment in patients with deficit syndrome
schizophrenia. Schizophrenia Bulletin [online]. 36(4), 860—868. ISSN 05867614. Dostupné
z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbn178

STRUBER, Nicole, Daniel STRUBER a Gerhard ROTH, 2014. Impact of early adversity
on glucocorticoid regulation and later mental disorders. Neuroscience and Biobehavioral
Reviews [online]. B.m.: Elsevier Ltd, 38(1), 17-37. ISSN 01497634. Dostupné

z: http://dx.doi.org/10.1016/j.neubiorev.2013.10.015

SULLIVAN, Patrick F., Kenneth S. KENDLER a Michael C. NEALE, 2003.
69



Schizophrenia as a Complex Trait: Evidence From a Meta-analysis of Twin Studies.
Archives of General Psychiatry [online]. 60(12), 1187—1192. Dostupné
z: http://dx.doi.org/10.1001/archpsyc.60.12.1187

TIDEY, Jennifer W. a Klaus A. MICZEK, 1996. Social defeat stress selectively alters
mesocorticolimbic dopamine release: an in vivo microdialysis study. Brain Research

[online]. 721(1-2), 140—-149. Dostupné z: https://doi.org/10.1016/0006-8993(96)00159-X

TURETSKY, B. L., Paul J. MOBERG, David M. YOUSEM, Richard L. DOTY, Steven E.
ARNOLD a Raquel E. GUR, 2000. Reduced Olfactory Bulb Volume in Patients With
Schizophrenia. American Journal of Psychiatry [online]. 157(5), 828—-830.

ISSN 0002953X. Dostupné

z: http://ajp.psychiatryonline.org/article.aspx?articleID=174126

TURETSKY, Bruce L., Patrick CRUTCHLEY, Jeffrey WALKER, Raquel E. GUR a Paul
J. MOBERG, 2009a. Depth of the olfactory sulcus: A marker of early embryonic

disruption in schizophrenia? Schizophrenia Research [online]. 115(1), 8—11.

ISSN 09209964. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2009.09.005

TURETSKY, Bruce I., Chang Gyu HAHN, Karin BORGMANN-WINTER a Paul J.
MOBERG, 2009b. Scents and nonsense: Olfactory dysfunction in schizophrenia.
Schizophrenia Bulletin [online]. 35(6), 1117-1131. ISSN 05867614. Dostupné

z: https://doi.org/10.1093/schbul/sbp111

TURETSKY, Bruce 1., Paul J. MOBERG, David R. ROALF, Steven E. ARNOLD a
Raquel E. GUR, 2003. Decrements in Volume of Anterior Ventromedial Temporal Lobe
and Olfactory Dysfunction in Schizophrenia. Archives of General Psychiatry [online].
60(12), 1193—-1200. ISSN 0003990X. Dostupné

z: https://jamanetwork.com/journals/jamapsychiatry/fullarticle/208095

UDDIN, Lucina Q., Jason S. NOMI, Benjamin HEBERT-SEROPIAN, Jimmy GHAZIRI a
Olivier BOUCHER, 2017. Structure and Function of the Human Insula. Journal of Clinical
Neurophysiology [online]. 34(4), 300-306. ISSN 15371603. Dostupné

z: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6032992/

UGUR, Tarik, Matthias WEISBROD, Ernst FRANZEK, Ute PFULLER a Heinrich
SAUER, 2004. Olfactory impairment in monozygotic twins discordant for schizophrenia.

European Archives of Psychiatry and Clinical Neuroscience [online]. 255(2), 94-98.

70



Dostupné z: https://doi.org/10.1007/s00406-004-0536-8

UniProtKB - P14920 (OXDA HUMAN). UniProt [online]. 1990-04-01, 2019-02-13 [cit.
2019-05-01]. Dostupné z: https://www.uniprot.org/uniprot/P14920

VITA, A., L. DE PERI, C. SILENZI a M. DIECI, 2006. Brain morphology in first-episode
schizophrenia: A meta-analysis of quantitative magnetic resonance imaging studies.
Schizophrenia Research [online]. 82(1), 75—88. ISSN 09209964. Dostupné

z: https://doi.org/10.1016/j.schres.2005.11.004

VODICKA, J. a A. PELLANT, 2004. Metody vysetieni ¢ichu v klinické praxi.
Otorinolaryngologie a foniatrie [online]. (1), 7— 10. Dostupné
z: https://www.prolekare.cz/casopisy/otorinolaryngologie-foniatrie/2004-1/metody-

vysetreni-cichu-v-klinicke-praxi-29114

WIERSMA, D., F.J. NIENHUIS, C.J. SLOOFF a R. GIEL, 1998. Natural course of
schizophrenic disorders: a 15-year followup of a Dutch incidence cohort. Schizophrenia
Bulletin [online]. 24(1), 75-85. Dostupné

z: https://doi.org/10.1093/oxfordjournals.schbul.a033315

WOODBERRY, Kristen A., Larry J. SEIDMAN, Anthony J. GIULIANO, Mary B.
VERDI, William L. COOK a William R. MCFARLANE, 2010. Neuropsychological
profiles in individuals at clinical high risk for psychosis: Relationship to psychosis and
intelligence. Schizophrenia Research [online]. B.m.: Elsevier B.V., 123(2-3), 188-198.
ISSN 09209964. Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.schres.2010.06.021

WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2001. Mental disorders affect one in four people:
Treatment available but not being used [online] [vid. 2018-12-29]. Dostupné

z: https://www.who.int/whr/2001/media_centre/press_release/en/

WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2018. Schizophrenia [online] [vid. 2018-12-29].

Dostupné z: https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/schizophrenia

WRIGHT, Ian C., Sophia RABE-HESKETH, Peter W.R. WOODRUF, Anthony S.
DAVID, Robin M. MURRAY a Edward T. BULLMORE, 2000. Meta-Analysis of
Regional Brain Volumes in Schizophrenia. American Journal of Psychiatry [online].

157(1), 16-25. Dostupné z: https://doi.org/10.1176/ajp.157.1.16

YAMASUE, Hidenori, Akira IWANAMI, Yoshio HIRAYASU, Haruyasu YAMADA,

71



Osamu ABE, Noriomi KUROKI, Rin FUKUDA, Kazuo TSUJII, Shigeki AOKI, Kuni
OHTOMO, Nobumasa KATO a Kiyoto KASAI, 2004. Localized volume reduction in
prefrontal, temporolimbic, and paralimbic regions in schizophrenia: An MRI parcellation
study. Psychiatry Research - Neuroimaging [online]. 131(3), 195-207. ISSN 09254927.
Dostupné z: http://dx.doi.org/10.1016/j.pscychresns.2004.05.004

ZALD, David H. a Jose V. PARDO, 2000. Functional neuroimaging of the olfactory
system in humans. International Journal of Psychophysiology [online]. 36, 165—181.
Dostupné z: https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0167876099001105

ZALD, David H a Jos¢ V PARDO, 1997. Emotion, olfaction, and the human amygdala:
Amygdala activation during aversive olfactory stimulation. Neurobiology [online]. 94,

4119-4124. ISSN 0027-8424. Dostupné z: https://doi.org/10.1073/pnas.94.8.4119

ZIELASEK, J. a W GAEBEL, 2015. Schizophrenia. In: J. D. WRIGHT, ed. International
Encyclopedia of the Social & Behavioral Sciences: Volume 21.2. B.m.: Elsevier, s. 9-15.
ISBN 978-0-08-097086-8.

72



Seznam priloh

Ptiloha €. 1: Polozky v dotazniku PANSS
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Piilohy

Piiloha €. 1: PoloZzky v dotazniku PANSS

Polozky v dotazniku PANSS

P1 Bludy

P2 Pojmova dezorganizace

P3 Halucinatorni chovani
Pozitivni Skala P4 Excitace

P5 Velikasstvi

P6 Podeziivavost

P7 Hostilita

N1 Citova oplostélost

N2 Emocionalni odtazitost

N3 Spatné interpersonalni porozuméni
Negativni §kala N4 Pasivné-apaticka socidlni odtazitost

NS5 Poruchy abstraktniho mysleni

N6 Nedostatek spontannosti a plynulosti konverzace
N7 Stereotypni mysleni

Gl Zabyvani se té€lesnym stavem

G2 Uzkost

G3 Pocity viny
G4 Tenze

G5 Manyrismus a pozérstvi

G6 Deprese

G7 Motoricka retardace
Obecna psychopatologicka G8 Nespoluprace
skala G9 Neobvyklé myslenkové obsahy
Gl10 Dezorientace
Gl1 Poruchy pozornosti
Gl12 Poruchy usudku a nédhledu chorobnosti

GI3 Poruchy vile

Gl4 Slaba kontrola impulzivity
G15 Autismus

Glo6 Aktivni vyhybani se socialnimu kontaktu

(Zdroj: KAY S.R., L. A. OPLER a A. FISZBEIN, 2000. Positive and Negative Syndrome Scale -
Vyhodnocovaci kritéria. Toronto: MHS.)
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