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Souhrn

Přikryl R. Narušená epizodická paměť 
u  schizofrenie z  pohledu funkčních 
zobrazovacích metod mozku

Pacienti se schizofrenií vykazují známky 
narušené epizodické paměti. Funkční 
mozkové koreláty narušeného vštěpo- 
vání a vybavování informací z epizodic-
ké paměti se nacházejí v rámci neuronál-
ní sítě fronto-kortiko-talamo-cerebelární. 
Klíčovými narušenými strukturami se 
ukazují zejména oblasti nefrontální-
ho kortexu a  hipokampu. Ventrolate-
rální prefrontální kortex je považován 
za strukturu zodpovídající za schopnost 
využití sémantických strategií při vště-
pování nových informací do epizodické 
paměti, která je u  schizofrenie naruše-
ná. Funkční zobrazovací metody moz-
ku umožňují posoudit vliv současných 
léčebných strategií na  mozkové funkce 
ve vztahu k epizodické paměti. 

Klíčová slova: epizodická paměť, hipo-
kampus, prefrontální kortex, sémantická 
strategie.

Summary 

Přikryl R. Impaired episodic memory 
in schizophrenia from view of func-
tional neuroimaging methods

Patients with schizophrenia show symp-
toms of impaired episodic memory. 
Functional brain correlates of impaired 
encoding and retrieving information 
from episodic memory occur within 
the neuronal fronto-cortico-thalamo- 
-cerebellar network. The key impaired 
structures appear to be particularly the 
areas of non-frontal cortex and hippo-
campus. Ventrolateral prefrontal cortex 
is considered the structure responsible 
for the ability to use semantic strategies 
upon encoding of new information into 
episodic memory which is impaired in 
schizophrenia patients. Functional brain 
imaging methods provide for the assess-
ment of the impact of current treatment 
strategies on brain functions in relation 
to episodic memory. 
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Pacienti se schizofrenií vykazují známky narušené epizo-
dické paměti. Rozsah deficitu je natolik rozsáhlý a kom-
plexní, že jeho příčinu nelze vysvětlit stupněm vzdělá-
ní, druhem pohlaví, charakterem léčby, délkou trvání či 
závažnosti průběhu schizofrenie. V počátku onemocnění 
dosahuje míra narušení epizodické paměti v průměru jed-
nu až dvě standardní odchylky pod normu, v chronickém 
stadiu se deficit prohlubuje až na pět standardních odchy-
lek.2,32,34 Jelikož se deficit epizodické paměti v  menším 
rozsahu vyskytuje také u příbuzných pacientů se schizo-
frenií, u kterých schizofrenie nebyla diagnostikována, lze 
předpokládat, že deficit epizodické paměti u schizofrenie 
má genetický podklad.12,15 Narušená epizodická paměť je 
příčinou pracovního i  sociálního selhávání, je význam-
ným faktorem podmiňujícím kvalitu života pacientů se 
schizofrenií.16 Současné léčebné strategie založené na far-
makoterapii nejsou dostatečně efektivní.17 Funkční zobra-
zovací metody mozku prokazují, že porucha epizodické 
paměti souvisí s narušenou funkcí prefrontálního kortexu 
a  hipokampální formace.1,28 Dalšími strukturami mozku 
začleněnými do procesu epizodické paměti jsou talamus 
a mozeček, což odpovídá představě o narušeném kortiko-
talamo-cerebelo-kortikálním okruhu u schizofrenie.1

Prefrontální kortex a jeho 
začlenění do patofyziologie 
epizodické paměti

Pacienti se schizofrenií vykazují konzistentně oproti zdra-
vým kontrolám deficit v míře aktivace prefrontálního kor-
texu při zpracování paměťových informací. Při ukládání 
nových informací do epizodické paměti mají pacienti se 
schizofrenií oproti kontrolám narušenou aktivaci levého 
předního (BA [Broadmannova area] 10 a 32), ventrolate-
rálního (BA 45) a dorsolaterálního (BA 46) prefrontálního 
(PFC) kortexu.27 V průběhu vybavování uložených infor-
mací se u  pacientů se schizofrenií objevují opět deficity 
v levém ventrolaterálním a dorsolaterálním PFC. Ukazuje 
se, že důležitou roli při zapamatování si informací hraje 
schopnost využití sémantické strategie, kterou zdraví lidé 
při učení využívají podvědomě a  zcela běžně. Séman-
tická strategie znamená, že se nové informace ukládají 
do paměti dle významu či vzájemné podobnosti, paměťo-
vými podněty se vytvářejí logické sémantické vazby. Právě 
schopnost sémantické strategie se ukazuje být u  schizo-
frenie narušená. Pacienti se schizofrenií mají schopnost 
pouze prostého zapamatování bez možnosti vytváření 
příslušných sémantických vazeb. Pokud se však pacientovi 
se schizofrenií poskytne návod, jak využívat sémantické 
strategie, lze dosáhnout lepšího výkonu v paměťovém tes-
tu.1,2,27 Typickou sémantickou strategií často využívanou 
ve  funkčních neurozobrazovacích studiích mapujících 
narušené kortikální okruhy při zpracování informací 
do  epizodické paměti je rozpoznávání, zda slovo je na-
psané velkými nebo malými písmeny, či určování, zda má 
dané slovo význam abstraktní, nebo je pouze konkrétní. 
Pokud pacientům se schizofrenií poskytneme příslušnou 
sémantickou strategii, zůstává sice nadále deficit v  dor-
solaterálním PFC, ale dojde k  úpravě narušené aktivace 

ve ventrolaterálním PFC. Zdá se tedy, že právě oblast ven-
trolaterálního PFC může zodpovídat za schopnost výběru 
a využití vhodné sémantické strategie při ukládání nových 
informací do  epizodické paměti. Úprava aktivace vent-
rolaterálního PFC může být také vysvětlena vzájemnou 
kompenzací vyvažující deficit aktivace v oblasti dorsolate-
rálního PFC u schizofrenie.5,8,11,22,28,35

Dysfunkce PFC je u  schizofrenie rozsáhlá. Zahrnuje 
i podíl narušené aktivace PFC jako součásti tzv. „default“ 
módu u schizofrenie. Pojmem „default mode“ se označuje 
stav  deaktivací (snížení mozkové aktivace oproti klido-
vému stavu) v  určitých mozkových oblastech v  průběhu 
provádění kognitivního paradigmatu. V oblasti PFC se při 
manipulaci s informacemi v epizodické paměti deaktivace 
u pacientů se schizofrenií objevují také a paradoxně sou-
visí se závažností kognitivního úkolu.10,14,30

Dysfunkce PFC se u  schizofrenie projevuje zejména 
narušenou aktivací oblastí předního, ventrolaterálního 
a  dorsolaterálního PFC. Oblast předního PFC hraje 
důležitou roli ve výběru a následném zpracování paměťo-
vých podnětů v pracovní paměti.9,13 Ventrolaterální PFC 
je začleněn do využití sémantických strategií při vštěpo-
vání nových informací, podílí se na  udržení vštěpených 
informací v pracovní paměti, přiřazuje uloženým paměťo-
vým podnětům obsah během jejich ukládání do pracovní 
a  epizodické paměti.20,22 Dorsolaterální PFC je začleněn 
do  udržení a  manipulace se vštípenými informacemi 
v  pracovní paměti, podílí se i  na  vytváření vzájemných 
vztahů mezi jednotlivě vštípenými informacemi.6,25

Pacienti se schizofrenií tedy vykazují rozsáhlý deficit 
PFC. V klinické praxi se deficit PFC projevuje u pacientů 
se schizofrenií neschopností vybrat správnou a  efektivní 
sémantickou strategii, což vede k problémům přiřadit jed-
notlivým vštípeným podnětům správný obsah a vytvořit 
dostatečné dynamické sémantické vazby mezi nimi, což 
v konečném důsledku znamená narušení procesu vštěpo-
vání nových informací do epizodické paměti. Pokud paci-
entům poskytneme nápovědu či návod, jak správně využít 
sémantické strategie při vštěpování informací, zlepší se 
výkon v příslušném kognitivním úkolu a současně dochází 
k úpravě deficitu ventrolaterálního PFC. Narušená funkce 
dorsolaterálního PFC však nadále zůstává a je pravděpo-
dobně podstatnou příčinou neschopnosti vytvářet dyna-
mické interaktivní vztahy mezi vštípenými podněty a  je 
podstatným faktorem, který přispívá k závažnému deficitu 
paměťových funkcí u schizofrenie.27,31

Hipokampus a jeho začlenění 
do patofyziologie epizodické 
paměti

Narušená aktivace hipokampu je vedle deficitu PFC dalším 
významným nálezem funkčních neurozobrazovacích stu-
dií u pacientů se schizofrenií.21,29 Hipokampus usnadňuje 
vštěpování nových informací do  epizodické paměti tím, 
že podporuje vytváření vzájemných asociací mezi vště-
povanými podněty.1 Zvýšená aktivace hipokampu v prů-
běhu vštěpování nových informací predikovala také vyšší 
pravděpodobnost úspěchu při jejich následném vybavo-
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vání.18,19 Tato fakta podporují hypotézu, že hipokam- 
pus se přímo podílí na vytváření dlouhodobých paměťo-
vých stop. Snížená aktivace hipokampu během vštěpová-
ní nových informací do epizodické paměti u pacientů se 
schizofrenií může být podobně jako v  PFC důsledkem 
narušené schopnosti využití sémantických strategií.1

Při vybavování uložených informací z  epizodické 
paměti hipokampus podporuje proces vědomého vyba-
vení, zatímco parahipokampální gyrus se podílí spíše 
na posuzování podobnosti mezi vybavovanými podněty.38 
Je předpoklad, že pacienti se schizofrenií mají problém 
s  vědomým vybavením informací z  epizodické paměti.36 
Pacienti se schizofrenií mají nižší aktivaci hipokampu při 
vybavování informací z epizodické paměti, což může sou-
viset s problémem vědomého vybavení uložených infor-
mací. Hypoaktivace hipokampu je však často provázena 
právě zvýšenou aktivací parahipokampálního gyru, což lze 
vysvětlit tím, že pacienti se schizofrenií velmi často vyba-
vují uložené informace na základě posuzování podobnosti 
mezi jednotlivými paměťovými podněty.1

Menšinově existují práce, které nenalezly během 
vybavování z  epizodické paměti sníženou, ale naopak 
zvýšenou aktivaci hipokampu, častěji nacházenou v pra-
vé mozkové hemisféře.1,21,23 Tento vzorec aktivace může 
souviset se zvýšenou aktivací hipokampu při přítomnos-
ti pozitivních příznaků schizofrenie či vlivem užívání 
antipsychotik.23 Aktivace hipokampu je rovněž modulo-
vána mírou deficitu v  PFC během zpracování podnětů 
epizodické paměti.37

Talamus a mozeček a jejich 
začlenění do patofyziologie 
epizodické paměti

Mozeček ovlivňuje aktivitu PFC prostřednictvím neuro-
nálních drah, které se přepojují v talamu. Skrze tyto dráhy 
může mozeček regulovat nejen motorické, ale zejména 
i  kognitivní pochody PFC.3 Mozeček se podílí na  men-
tální flexibilitě a  správné funkci pracovní paměti.33 Také 
talamus se ukazuje být nezbytný pro intaktní fungování 
pracovní paměti, kromě toho má také vliv na pozornost.4 

Nalezené deficity v  těchto oblastech u  schizofrenie uka-
zují na  narušenou fronto-talamo-cerebelární síť, kterou 
popsala Andreasenová jako kognitivní dysmetrii.3 Kogni-
tivní dysmetrie znamená nemožnost správné koordinace 
senzomotorických a kognitivních procesů u schizofrenie. 
I když hypotéza kognitivní dysmetrie nezahrnovala naru- 
šené paměťové procesy epizodické paměti, je zřejmé, že 
celá řada mozkových oblastí, které jsou součástí kognitiv-
ní dysmetrie, se současně podílí i na funkcích epizodické 
paměti. Současná kombinace více přítomných deficitů 
může vést u pacientů se schizofrenií k problémům správ-
ně vybrat a  odlišit konkrétní podnět od  informačního 
šumu, uložit ho a vybavit v nedeformované podobě. 

Závěr

Funkční mozkové koreláty narušeného vštěpování a vyba-
vování informací z epizodické paměti se nacházejí v rám-
ci neuronální sítě fronto-talamo-cerebelární, kterou 
Andreasenová popsala jako kognitivní dysmetrii u schizo-
frenie. Klíčovými narušenými strukturami se ukazují být 
zejména oblasti PFC a hipokampu. Ventrolaterální PFC je 
považován za strukturu zodpovídající za schopnost využi-
tí sémantických strategií při vštěpování nových informací 
do  epizodické paměti, která je u  schizofrenie narušená. 
Rozpoznání oblastí mozku zodpovědných za procesy epi-
zodické paměti je důležité z hlediska vývoje nových léčeb-
ných strategií. Funkční zobrazovací metody mozku umož-
ňují posoudit vliv současných antipsychotik na mozkové 
funkce ve vztahu k epizodické paměti. Pomocí farmako-
funkční magnetické rezonance je možné identifikovat 
látky, které zlepšují činnost PFC. Současně je také možné 
využít nefarmakologické strategie (kognitivní neuroreha-
bilitace, repetitivní transkraniální magnetická stimulace), 
které byly sice původně určeny pro jinou cílovou léčebnou 
skupinu, avšak jsou schopny modulovat aktivitu PFC a tím 
snad i mírnit deficit epizodické paměti u schizofrenie.24,26

Narušená epizodická paměť představuje klíčový faktor 
kognitivního deficitu u  schizofrenie. Získat více znalostí 
o její etiopatogenezi je klíčové pro možnost vývoje nových 
léčebných strategií, které umožní zlepšit kvalitu života pa-
cientů se schizofrenií. 
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