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Kognitivni profili kod oboljelih od shizofrenije: prezentacija simptoma i terapijske intervencije

Sazetak

Kognitivna oste¢enja prisutna su kod veéine pacijenata oboljelih od shizofrenije, a heterogenost
simptoma i kognitivnih oSte¢enja predstavlja glavni problem u tom podrucju. Precizno definiranje
kognitivnih profila i razlikovanje pacijenata prema istima moglo bi dovesti do vecée klinicke
preciznosti. Stoga je cilj ovog preglednog rada bio sustavno pregledati i kriticki analizirati recentna
istrazivanja kognitivnih ostecenja i njihovih obiljezja kod pacijenata oboljelih od shizofrenije, te
istraziti njihovu povezanost s klinickim simptomima, razinom funkcioniranja i odgovorom na
terapiju. Uzorak sudionika ukljucivao je odrasle osobe s dijagnozom shizofrenije, uz iskljucenje
onih sa shizotipnim ili nespecificiranim psihotiénim poremecajima. Podaci su prikupljani
pretrazivanjem elektronic¢kih baza podataka (DOAJ, PubMed, Scopus, Web of Science) i analizirani
koriStenjem PRISMA metode. Rezultati su pokazali postojanje tri do €etiri kognitivna profila medu
oboljelima, od kojih su najces¢i globalno osteceni, selektivno oSteceni i ocuvani kognitivni profil.
Globalno osteceni pacijenti s naruSenim premorbidnim kognitivnim funkcioniranjem i oni otporni
na terapiju imaju naizrazenije negativne simptome i naruseno funkcioniranje, dok su kod svih
izrazeno slabiji rezultati u podrucju brzine procesiranja i paznje. Takoder, novije terapijske
intervencije usmjerene na kogniciju pokazale su se ucinkovitima u poboljSanju kognitivnih
funkcija i smanjenju simptoma, osobito kada se koriste u kombinaciji s kognitivnom remedijacijom
I uz dulji vremenski period terapije. Zakljuceno je da kognitivna oSteéenja igraju klju¢nu ulogu u
funkcioniranju pacijenata sa shizofrenijom, te da je daljnje istrazivanje ovog podrucja vazno za
razvoj personaliziranih terapijskih pristupa, kao i razumijevanje ovog slozenog poremecaja.

Kljuéne rijedi: shizofrenija, kognitivna oSte¢enja, klinicki simptomi, funkcionalni ishodi,
terapijske intervencije



Cognitive profiles in people affected by schizophrenia: symptom presentation and therapeutic
interventions

Abstract

Cognitive impairments are present in the majority of patients with schizophrenia, and the
heterogeneity of symptoms and cognitive deficits represents a significant challenge in this field.
Precisely defining cognitive profiles and distinguishing patients based on them could lead to greater
clinical precision. Therefore, the aim of this study was to systematically review and critically
analyze recent research on cognitive impairments and their characteristics in patients with
schizophrenia, as well as to investigate their association with clinical symptoms, functional levels,
and treatment response.The participant sample included adults diagnosed with schizophrenia,
excluding those with schizotypal or unspecified psychotic disorders. Data were collected through
searches of electronic databases (DOAJ, PubMed, Scopus, Web of Science) and analyzed using the
PRISMA methodology. The findings revealed the presence of three to four cognitive profiles
among the affected individuals, with the most common being globally impaired, selectively
impaired, and preserved cognitive profiles. Patients with global impairments, compromised
premorbid cognitive functioning, and treatment resistance exhibited the most pronounced negative
symptoms and functional impairments, with all groups demonstrating significantly lower
performance in processing speed and attention. Furthermore, recent cognitive-focused therapeutic
interventions have shown efficacy in enhancing cognitive functions and reducing symptoms,
particularly when combined with cognitive remediation and administered over an extended time
period. It was concluded that cognitive impairments play a critical role in the functioning of patients
with schizophrenia, and further research in this area is essential for the development of personalized
therapeutic approaches and a deeper understanding of this complex disorder.

Keywords: schizophrenia, cognitive deficits, clinical symptoms, functional outcomes, therapeutic
interventions



Popis koriStenih kratica

BACS - The Brief Assessment of Cognition in Schizophrenia

CGI — Clinical global impression

COWAT - Controlled Oral Word Association Test

CVLT — California Verbal Learning Test

DAS — WHO - Disability Assessment Schedule Scale from World Health Organization
DES — Scale for dissociative experiences

DIGS — Diagnostic Interview for Genetic Studies

DIP — The diagnostic interview for psychoses

DOAJ - Directory of Open Access Journals

DOCS — Dimensional Obsessive-Compulsive Symptom Scale

DS — CPT — Degraded Stimulus-Continuous Performance Test

DSM - Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders

GAF — Global Assessment of functioning

HAM — D — Hamilton Depression Rating Scale

HVLT — Hopkins Verbal Learning Test

LNST — Letters and numbers sequencing test

MATRICS - Measurement and Treatment Research to Improve Cognition in Schizophrenia
MKB - Medunarodna klasifikacija bolesti

MTEET — Multiple transformation of Emotional Expression Task

OPCRIT — Operational Criteria for Psychotic IlIiness

PANSS - Positive and Negative Syndrome Scale for Schizophrenia

PRISMA - Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses

PSP — Personal and social performance scale



QLS — The Quality of Life Scale

RAVLT — Rey Auditory Verbal Learning Test

RBANS — Repeatable Battery for the Assessment of Neuropsychological Status
RCF — Rey Complex Figure

SANS — Scale for Assessment of Negative Symptoms

SAPS — Scale for Assessment of Positive Symptoms

SAS — Social Adjustment Scale

TAP — Test de Acentuacion de Palabras

TAVEC — Complutense Verbal Learning Test

TMT — Trail Making Test

TOL — Tower of London

VLMT — Verbal Learning Memory Test

WAIS — 111 - The Wechsler Adult Intelligence Scale, Third Edition
WAIS — R - Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised

WCST — Wisconsin Card Sorting Test

WTAR — Wechsler Test of Adult Reading
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1. Uvod

1.1. Shizofrenija
Shizofrenija predstavlja kompleksni psihijatrijski poremecaj obiljezen izmedu ostalog

psihoti¢nim simptomima i brojnim disfunkcijama koji znacajno narusavaju zivot oboljele osobe
(Kaki i sur., 2023). Zapocinje najc¢esce u adolescenciji ili na prijelazu u ranu odraslu dob, §to uz
dugoro¢ne poteskoce u odrzavanju socijalnih odnosa i narusenost okupacijskog funkcioniranja,
osim pacijenta Cesto pogada obitelj i zajednicu oboljelog (Kaneko, 2018). Shizofrenija spada u
poremecaje iz spektra shizofrenije, gdje se takoder svrstavaju shizoafektivni, sumanuti i
shizofreniformni poremecaj, shizotipni poremecaj licnosti te nekoliko vrsta psihoza. Zajednicka
im je prisutnost halucinacija, sumanutosti, dezorganiziranog govora i abnormalnog motorickog
ponasanja (ukljucujuéi katatoniju), kao i negativnih simptoma (Americka psihijatrijska udruga,
2014). S obzirom da je shizofrenija heterogeni klini¢ki poremecaj, dijagnoza zahtijeva povezivanje
razli¢itih znakova i njihovog odnosa s naru$enim funkcioniranjem. Stoga je za dijagnozu potrebna
znacajna prisutnost barem dva od gore navedenih simptoma u trajanju od mjesec dana, zatim pad
u razini funkcioniranja u jednom ili vise zivotnih podrucja (posao, obrazovanje, interpersonalni
odnosi, briga o sebi), ¢iji znakovi traju najmanje 6 mjeseci (Americka psihijatrijska udruga, 2014).

Navedeni dijagnosticki kriteriji temelje se na prisutnosti pozitivnih i negativnih simptoma,
gdje pozitivni predstavljaju prisutnost sumanutosti i halucinacija, a negativni simptome poput
avolicije 1 anhedonije. No, jo§ jedno znacajno obiljezje shizofrenije Cine 1 kognitivne disfunkcije
koje se u klini¢koj praksi ¢esto zanemaruju, a tome u prilog govori podatak da postotak pogreSnih
dijagnoza shizofrenije seze i do 50% (Habtewold i sur., 2023). Zanimljivo je da su tijekom 19. i
20. stolje¢a znanstvenici koji su se bavili proucavanjem duSevnih poremecaja pridavali vecu
vaznost kognitivnom padu koji se primjecuje prije same psihoze, pa je tako Kraeplin poremecaju
dao naziv dementia praecox (Kahn, 2020). Bleuler je takoder srzi bolesti smatrao poremecaj
kognicije, afekta i1 socijalne interakcije, uz pozitivne simptome kao dodatne, dok se danas veci
naglasak stavlja na psihozu (Kahn, 2020). Cinjenica je ipak da kognitivne disfunkcije &esto
prethode pojavi pozitivnih simptoma, prisutne su kroz cijeli tijek bolesti i ostaju u vidu rezidualnih
simptoma (Kaneko, 2018). Stoga se danas sve viSe zauzima pristup prema kojem su kognitivna
ostec¢enja temeljni, a ne samo sekundarni simptomi (Akrap i Jaksi¢, 2016). Ipak, prihvaca se kako

klini¢ka slika shizofrenije moze biti vrlo raznolika, uz ve¢i naglasak na pozitivne, negativne ili



kognitivne simptome. Tako se prema MKB poremecaj dijeli na: 1) paranoidnu shizofreniju,
obiljeZenu izraZzenim pozitivnim simptomima, 2) katatonu shizofreniju, rijedak oblik s izrazenim
psihomotornim smetnjama, 3) hebefrenu shizofreniju obiljeZenu dezorganiziranim misljenjem i
negativnim simptomima u kasnijoj fazi, 4) shizofreniju simpleks koja se razvija polako i kod koje
prevladavaju negativni simptomi te 5) nediferenciranu ili atipi¢nu shizofreniju koja prema klinickoj
slici ne odgovara nijednoj od prethodno navedenih (Begi¢, 2011). Postojanje razlicitih tipova
shizofrenije ujedno znaci da ne postoji jedinstveni skup simptoma i njihove izrazenosti koji se
javljaju, ve¢ da se radi o visokoj heterogenosti, Sto ujedno otezava i postavljanje pravila za
adekvatnu terapiju i lijeCenje oboljelih. Stoga je prepoznata vaznost zauzimanja
multidisciplinarnog pristupa proucavanju shizofrenije, uz razvoj novih teorijskih modela, kao i
pokuSaja klasifikacije na temelju klinickih simptoma ili kognicije, kako bi se boljim
razumijevanjem poremecaja doslo do ranijeg prepoznavanja naznaka bolesti, kao i unaprjedenja
samog lijecenja.

Daljnje znanstveno proucavanje shizofrenije od vaznosti je posebice u kontekstu statistike
koja govori kako se broj oboljelih u periodu izmedu 1990. i 2016. godine gotovo udvostrucio
(Habtewold i sur., 2023). Na razini svjetske populacije ima prevalenciju od 1% (McCutheon i sur.,
2020), a uz probleme narusene funkcionalnosti i brige o sebi, utjecaja na obitelj 1 okolinu, Cest je
komorbiditet u vidu poremecaja raspolozenja, ovisnosti 1 poremecaja iz autistickog spektra
(Sommer i sur., 2020). Kod zena se ¢esce javlja depresija, a kod muskaraca zloupotreba sredstava
ovisnosti. U periodu od 10 godina gotovo 70% oboljelih ima psihijatrijsku rehospitalizaciju, $to

ukazuje na kronican tijek bolesti.

1.2. Etiologija shizofrenije

Korijeni shizofrenije sloZeni su jer ukljuuju neuropsiholoska oSte¢enja koji u svojoj
slozenosti ne utjeCu samo na motori¢ke funkcije, ve¢ 1 na cjelokupni psiholoski identitet osobe
(Swerdlow, 2011). Cesto se naziva i “poremecajem povezanosti mozga” zbog slabljenja integriteta
bijele tvari u mozgu, koja ima vaznu ulogu u komunikaciji izmedu razli¢itith mozgovnih podrucja
(Kahn, 2020). Upravo su mozgovna podrucja koja ne postoje kod drugih Zivotinjskih vrsta i koja
omogucuju vise kognitivno procesiranje, poput semantickog procesiranja i jezika najvise pogodena
u shizofreniji u odnosu na druge psihijatrijske poremecaje (Kahn, 2020). S obzirom na

kompleksnost bolesti 1 podrucja koja zahvaca, uzroci shizofrenije nisu jasno utvrdeni 1 poznati te



se zasigurno radi o multifaktorskoj etiologiji, s brojnim individualnim varijablama koje djeluju u
interakciji s okolisSnim ¢imbenicima (Nufio i sur., 2019).

O vaznosti genetskih ¢imbenika u nastanku bolesti govori podatak da je kod bijelaca
pronadeno 200 genetskih lokusa na razini cijelog genoma znacajno povezanih s pove¢anim rizikom
od shizofrenije (Kahn, 2020). Muskarci imaju vecu genetsku osjetljivost i kod njih se bolest javlja
ranije, dok se kod zena estrogen smatra zastitnim faktorom (Sommer i sur., 2020). Potrebno je uzeti
u obzir i da se do 90% varijacije ukupnog volumena mozga te 80% varijacija u kvocijentu
inteligencije moze pripisati genetskim Cimbenicima, a ta genetska osnova moze djelomicno
objasniti povezanost izmedu abnormalnog ranog razvoja mozga i kasnijeg kognitivnog pada
povezanog sa shizofrenijom (Kahn, 2020). Naime, iako se ¢esto javlja u ranoj odrasloj dobi,
istrazivanja upucuju da se odredeni patoloski obrasci javljaju ve¢ u ranom neurorazvoju, a
ukljuéuju infekcije tijekom trudnoce, prerano rodenje, kao i blaga kognitivha oSteCenja u
djetinjstvu (McCutheon i sur., 2020). Tako su nastala i dva teorijska modela o nastanku
shizofrenije. Prema Modelu izmijenjenog razvoja (Model of altered development), shizofrenija
nastaje kao rezultat kompleksne interakcije genetskih, neuroloskih 1 okolinskih ¢imbenika koji
ometaju normalan razvoj mozga u ranim fazama i tako stvaraju ranjivost na kasnije stresore 1
sekundarne rizi€ne Cimbenike. S druge strane, prema Progresivnom modelu neurorazvojnog
poremecaja (Progressive neurodevelopment disorder model), shizofrenija predstavlja stanje
varijabline progresivnosti, odnosno, temeljna su joj obiljeZja za razliku od drugih
neurodegenerativnih procesa kratkorocne i prolazne faze napretka te neki pojedinci imaju
neuropsiholoska oStecenja, nizi intelektualno funkcioniranje i izraZenije simptome, a neki uz
prosjecnu razinu inteligencije ne pokazuju pogorSanje progresijom bolesti (Bechi 1 sur., 2019).
Stoga je moguce da su kognitivna i intelektualna heterogenost koje karakteriziraju shizofreniju
povezane s interakcijom razli€itih faktora, ukljucujuci istovremeno neurorazvojne i degenerativne

procese (Bechi i sur., 2019).

1.2.1. Etiologija kognitivnih oste¢enja u shizofreniji

Neuroloski i kognitivni razvoj usko su povezani i abnormalna maturacija mozga u ranoj
adolescenciji moZe imati posljedice na kasniji razvoj bolesti, a te promjene povezane su kako s
genetskim lokusima koji povecavaju rizik, tako 1 s poremecajem selektivnog uklanjanja nezeljenih
sinaptickih veza (eng. synaptic pruning) (Kahn, 2020). Stoga se sve viSe smatra kako kognitivna

ostecenja predstavljaju kljucni element u razumijevanju uzroka i mehanizma bolesti (Khamroev,



2023). U skladu s tim, prema Karcher i suradnicima (2023), postoji nekoliko teorija koje
objasnjavaju povezanost kognicije i nastanka psihoze. Prva je teorija da kognitivna oSteenja
djeluju kao uzro¢ni mehanizam u nastanku psihoze zbog kovariranja i vremenskog prethodenja,
iako neki rezultati to osporavaju. Druga teorija govori kako su kognitivna oStecenja fenotipska
manifestacija neuroloskih i genetskih abnormalnosti, a podrska ovoj teoriji proizlazi iz ¢injenice
da se shizofrenija Cesto javlja kod prvostupanjskih srodnika oboljelih. Treca teorija objasnjava
povezanost preko neuroloskih oStecenja, jer se primjerice poremecaj izvrsnog funkcioniranja,
kognitivne kontrole i radnog paméenja povezuje sa smanjenim volumenom prefrontalnog korteksa,
a relacijsko paméenje (relational memory) s promjenama u hipokampusu. Cetvrta teorija naglasak
stavlja na dozivljavanje simptoma jer psihoti¢ni simptomi interferiraju sa sposobnosc¢u misljenja,
Sto moze biti dijelom objasnjenja slabe kognitivne izvedbe. Dakle, ne postoji jednostavno
objasnjenje o povezanosti kognitivnih oste¢enja i psihoze koja se javlja u shizofreniji, ali je sigurno
da dolazi do promijenjenih kognitivnih procesa, Cesto prije nastanka same bolesti koji su

perzistentni i utjecu na ukupno funkcioniranje osobe.

1.3. Kognitivne funkcije

Kognitivna oStecenja prisutna su kod 84% oboljelih od shizofrenije (Khamroev, 2023), a
¢ak 1 oni koji nemaju znacajnih neurokognitivnih oSte¢enja imaju slabiju kognitivnu izvedbu od
one koja se od njih o¢ekuje u normalnim uvjetima (Keefe i Harvey, 2012). Prisutna su na pocetku
bolesti i kod onih koji jo§ ne uzimaju lijekove, tako da ne mogu biti samo posljedica djelovanja
psihofarmaka (McCleery i Nuecheterlein, 2019). Zapravo, smatra se da se javljaju u prodromalnoj
fazi bolesti kao nezavisni psihopatoloski klaster (Khamroev, 2023). Brojna istrazivanja ukazuju na
pojavu kognitivnih deficita godinama prije pojave psihoti¢nih simptoma, a taj deficit Cesto se
biljezi u vidu pada u intelektualnom funkcioniranju i akademskom uspjehu, §to potvrduju i
istrazivanja strukture mozga gdje dolazi do smanjenja volumena i abnormalne maturacije mozga
(Harvey 1 sur., 2019. 1 Kahn, 2020). Iako im se u klinickom okruzenju posvecuje manje paznje,
zbog visoke prevalencije razmatra se njihovo uvodenje u dijagnosti¢ke kriterije, no oko toga jos
nije postignut dogovor.

Kognitivna oSte¢enja prisutna su na globalnoj razini kroz gotovo sve kognitivne domene, s
izvedbom oko 1.5-2 SD ispod normalne populacije, ali uz to postoji visoka razina heterogenosti
(McCutheon i sur., 2023). Kako se sve vise istrazuje izvedba u pojedinim domenama, 2004. godine

Nacionalni institut za mentalno zdravlje donio je MATRICS, inicijativu koja ukljuc¢uje dogovor



oko koristenja metodologije pri istrazivanju i izmedu ostalog je ustanovljeno sedam kognitivnih
domena, a to su paznja, brzina procesiranja, radno paméenje, verbalno ucenje, vizualno ucenje,
rasudivanje, rjeSavanje problema i socijalna kognicija (McCleery i Nuecheterlein, 2019). Iako je
istaknuta vaznost socijalne kognicije, koja se odnosi na sposobnost tumacenja tudih vjerovanja i
namjera, u ovom preglednom radu veci je naglasak na ostalim domenama jer se neurokognicija i
socijalna kognicija vjerojatno temelje na barem djelomi¢no razli¢itim mehanizmima
(Lewandowski i sur., 2018). Sto se tiGe paZnje, glavna podrudja kognitivnih o$teéenja ukljuéuju
smanjenu opéu budnost, kontrolu paZnje i selekciju informacija (Luck i Gold, 2022). To za
posljedicu ima smanjenu sposobnost ucenja, snaznije usmjeravanje na unutarnje misli umjesto na
vanjske podrazaje, narusenu sposobnost dobrovoljne kontrole i usmjeravanje paznje na irelevantne
informacije. Prema mnogim istraZivanjima, brzina procesiranja smatra se najvise pogodenom i
oStec¢enja u toj domeni mogu predstavljati odraz oSte¢enja viSih kognitivnih funkcija (McCutheon
i sur., 2023). Prema Zaragozi (2015), domena brzine procesiranja ima najvecu prevalenciju
narusenih rezultata od 40%. Osim toga, osobe sa shizofrenijom imaju smanjeni kapacitet radnog
pamcenja te probleme s manipulacijom informacija koje se nalaze u radnom pamcenju, sto je kao
i kod brzine procesiranja kljuéno za vise kognitivne funkcije, poput izvr$nih funkcija, jezika i
donosenja odluka (Gold i Luck, 2022). Naruseno epizodicko paméenje prisutno je u svim fazama
bolesti 1 ostaje znacajno oSteceno, a relacijsko pamcenje, koje se odnosi na stvaranje asocijacija 1
povezivanje pojmova prezentiranih zajedno, mozda je kljucni element odgovoran za naruseno
epizodicko paméenje (Raucher-Chéné i sur., 2022). Narusena paznja i poremecen slijed asocijacija
zatim onemogucuju vise kognitivne funkcije poput rasudivanja i rjeSavanja problema. McCleery 1
Nuechterlein (2019) pokazali su kako su razlike izmedu zdravih ljudi i shizofreniara vece za
pamcenje 1 brzinu procesiranja, nego za viSe funkcije poput jezika, rasudivanja i rjeSavanja
problema. Takoder, u istrazivanju Mileva i suradnika (2005) jedino su verbalno pamcéenje, brzina
procesiranja i paznja povezani s ishodima.

Sto se tiGe stabilnosti kognitivnih osteéenja, istrazivanje Kravariti i suradnika (2007)
ukazuje na stabilnost u vremenu, bez znacajnih razlika recentnih i kroni¢nih bolesnika. Smatra se
da nisu povezana s duljinom bolesti, iako su ozbiljnija oste¢enja povezana s ranijim pocetkom
(McCleery i Nuechterlein, 2019). Harvey (2014) takoder govori o relativnoj stabilnosti kognitivnog
opadanja, koje je izrazenije u dvije vremenske tocke, a to je prije pojave prve psihoti¢ne epizode i

u dobi od oko 65. godine, §to razlikuje shizofreniCare od zdrave populacije 1 drugih oboljenja poput



Alzheimerove bolesti. McCutheon i suradnici (2023) s druge strane govore o vremenskom
intraindividualnom varijabilitetu, kao i da neka istrazivanja ukazuju na progresiju, a neka na blago
poboljsanje. Ukratko, ¢ini se kako dogovora Sto se tie stabilnosti nema jer je vjerojatno pod
utjecajem prevelikog broja drugih faktora (socijalne varijable, terapija) koji kod neke osobe mogu
dovesti do stabilnosti ili ¢ak poboljsanja, a kod druge do propadanja s vremenom, tako da je tesko
dobiti odgovor S§to se zapravo dogada pod utjecajem same bolesti, neovisno o vanjskim

varijablama.

1.4. Simptomi u shizofreniji
U shizofreniji nema jedinstvenog pravila oko pojave simptoma, pa se tako kod nekih

javljaju postupno ve¢ od djetinjstva, a nekih naglo. Kod veéine oboljelih po¢inju izmedu 16. i 30.
godine Zivota (RasSan, 2023). Simptomi se mogu svrstati u pozitivne i negativne (McCleery i
Nuecheterlein, 2019), a neki autori dodaju kognitivne i dezorganizirane (Kaneko, 2018). Pozitivni
simptomi ukljucuju prisutnost deluzija i halucinacija, a dezorganizirani ponaSanje obiljezeno
manirizmom (teatralnim i neobi¢nim kretnjama), katatonim stuporom (nedostatak spontanih
pokreta i generalna ukocenost tijela) ili stereotipijom (ponavljanjem neke radnje ili pokreta bez
nekog razloga) (Begi¢, 2011). Negativni simptomi mogu se podijeliti na poremecaj varbalne i
neverbalne ekspresije (zaravljen afekt 1 siromasan govor) 1 avoliciju, koja uklju¢uje amotivaciju,
anhedoniju 1 asocijalnost (Kaneko, 2018). Vazno je i razlikovati primarne negativne simptome,
koji se javljaju u sklopu same bolesti, od sekundarnih koji su posljedica pozitivnih simptoma i
odgovora na antipsihotike, kao §to su dodatno socijalno povlacenje i depresivnost (Kaneko, 2018).
Glavna razlika medu ovim skupinama jest ¢injenica da pozitivni simptomi prolaze kroz razdoblja
vracanja i remisije, dok su negativni simptomi relativno stabilni, perzistentni i otporni na lijekove

(Habtewold i sur., 2023).

1.4.1. Odnos kognitivnih ostecenja i simptoma

Moglo bi se re¢i da kognitivna oSteCenja generalno predstavljaju rizik za razvoj
psihopatologije, preko narusenog izvrSnog funkcioniranja, ukljucujuéi i kognitivnu kontrolu 1
radno pamcéenje (Karcher i sur., 2022). S druge strane, pojava pozitivnih i negativnih simptoma
faktor je koji dodatno naruSava kogniciju (Khamroev, 2023). Primjerice, negativni simptomi koji
uklju¢uju avoliciju i zaravljen afekt rezultiraju slabom motivacijom, tako da pacijenti pri
kognitivnim testiranju ne mogu doseci svoj pravi potencijal (Harvey i sur., 2019). Ipak, rezultati

nisu jednozna¢ni pa neki autori govore o razvoju kognitivnih oStecenja neovisno o klinickim



manifestacijama (Dawes i sur., 2011). Ako promatramo simptome prema skupinama, Keefe i
Harvey (2012) nisu pronasli znacajnu povezanost izmedu neurokognicije i pozitivnih simptoma, a
Jepsen i suradnici (2013) pronasli su nezavisnost depresivnih simptoma od kognitivih ostecenja.
No, simptomi dezorganizacije i negativni simptomi mogli bi biti viSe povezani s kognitivnim
oStecenjima (Karcher i sur., 2022). Postoje snazni dokazi kako su negativni simptomi medijator
izmedu kognitivnih osteéenja i funkcioniranja, $to moze biti obja$njeno preko primjerice alogije
ili amotivacije (Karcher i sur., 2022). U istrazivanju McCutheona i suradnika (2023) pronadena je
neovisnost pozitivnih 1 negativnih simptoma o kognitivnoj izvedbi, dok najve¢u povezanost
pokazuju simptomi dezorganizacije. Ukratko, iako vecina istrazivanja ide u prilog tome da postoji
povezanost izmedu kognicije i simptoma, a narocito negativnih i dezorganiziranih, uzroci i dalje

nisu posve jasni.

1.5. Istrazivanja kognitivnih profila i povezanosti sa simptomima

Opcenito istrazivanja ukazuju na postojanje Cetiri do pet razlicitih neuropsiholoskih profila,
a to su ,,neuropsiholoski normalan® profil, bez znacajnih oSteéenja i umjerenog 1Q-a, zatim
»globalno osteceni® s blagim oSte¢enjima u viSe kognitivnih domena, ,,specificno oSteceni® sa
znacajnim oStecenjima te jedan ili dva ,,umjereno oStecena‘ s umjerenim ostecenjima u pojedinim
domenama (Karcher i sur., 2022). U istrazivanju Lewandowskog i suradnika (2018) dobivene su
Cetiri nezavisne subgrupe za shizofreniju i srodne psihoti¢ne poremecaje: dva klastera mjestovitih
profila, jedan normalni i1 jedan globalno oSte¢eni. Jedan od mjeSovitih profila ima netaknutu
socijalnu kogniciju, blage poteSkoce u brzini procesiranja i paznji i umjerene u vizualnom ucenju,
dok drugi ima neosteceno vizualno ucenje, blage probleme u socijalnoj kogniciji i navise poteskoca
u brzini procesiranja i paznji, $to bi moglo ukazivati na razli¢ita neurobioloska oStecenja u
pozadini. Kod globalno ostecene grupe prisutni su najozbiljniji klini¢ki simptomi i najslabija razina
funkcioniranja. Brazo i suradnici (2022) istrazivali su razli¢ite kognitivne uzorke na razli¢itim
grupama oboljelih od shizofrenije. Dobiveno je da grupa gdje prevladavaju pozitivni simptomi ima
dobro oc¢uvane kognitivne sposobnosti, ukljucujuci paznju, pamcenje i izvrsne funkcije. Grupa kod
koje su primarno izraZeni negativni simptomi ima najviSe poteskoca u izvrSnim funkcijama i
verbalnoj fluentnosti, a grupa s izraZenim dezorganiziranim simptomima ima naruseno epizodicko
pamcenje, paznju i brzinu procesiranja te najnizi 1Q. Nadalje, u istrazivanju Dawes i suradnika
(2011) dobiveno je pet nezavisnih grupa kognitivnih profila medu kojima nisu pronadene znacajne

razlike u pozitivnim i negativnim simptomima, osim §to posljednji profil ima prosjecno visu razinu



obrazovanja i manje poteSkoca u apstrakciji i kognitivnoj fleksibilnosti od ostalih profila. U
preglednom radu Carruthersa i suradnika (2022) dobiveno je da se subgrupe ne razlikuju po
ozbiljnosti pozitivnih simptoma, ali se razlikuju u stupnju obrazovanja i negativnim simptomima.
Subgrupa s ozbiljnijim kognitivnim osSte¢enjima ima manje godina formalnog obrazovanja,
ozbiljnije negativne simptome i ozbiljnije poteskoce u funkcioniranju.

Cini se kako su kognitivna o$teéenja heterogena i jo§ uvijek ne postoji konsenzus oko broja
razliCitih profila, kao 1 preciznih poveznica sa simptomatologijom. Pitanje je 1 radi li se o
kontinuumu kognitivnih oStecenja ili zasebnim grupama, na Sto jo§ uvijek takoder ne postoji
odgovor (Carruthers i sur., 2022). Ipak, prevalencija odredene vrste simptoma povezana je s
odredenim kognitivnim deficitima. S druge strane, razli¢iti kognitivni profili povezani su
prvenstveno s negativnim simptomima, dok je u najlo$ijoj poziciji globalno osteceni profil, kod

kojeg su prisutni najozbiljniji negativni simptomi i naruseno funkcioniranje.

1.6. Uloga kognicije u funkcioniranju

Za ostvarivanje terapijskih ciljeva, vazno je uzeti u obzir razinu funkcioniranja oboljele
osobe, ukljucujuci obrazovanje, posao, interpersonalne odnose i brigu o sebi (Nufio i sur., 2019).
Nazalost, samo 10% oboljelih uspije pronadi ili zadrzati radni odnos, a uz to rijetko zasnivaju
obitelj (Kahn, 2020). Upravo je kognitivna izvedba znacajan prediktor funkcioniranja i kao takav
predstavlja ciljno podruéje za terapiju (McCleery i Nuecheterlein, 2019). Bolje predvida
mogucénost odradivanja posla za razliku od klinickih simptoma te ono $to najviSe razlikuje pacijente
koji postizu kognitivne rezultate u normalnim granicama i one koji su znacajno naruseni jest
mogucnost adekvatnog samostalnog zivota (Keefe 1 Harvey, 2012). Takoder, ve¢a ozbiljnost
kognitivnih simptoma povezana je sa smanjenim primanjima i smanjenim brojem radnih sati
(McCutheon i sur., 2023). Podru¢je kognicije koje je najvise povezano s generalnom
nesposobnos$¢u funkcioniranja je radno pamcenje (Zaragoza, 2015). Verbalno pamcenje prediktor
je otezanog sudjelovanja u aktivnostima, a negativni simptomi i paznja prediktori radne uspjesnosti
(Milev 1 sur., 2005). Zatim, poremecaj paznje povezan je s poteSkocama u komunikacijskim
vjeStinama i socijalnom funkcioniranju, ali sve domene poput verbalnog u¢enja i pamdenja takoder
su povezane s funkcionalnim ishodima (Keefe i Harvey, 2012). S druge strane, iako je bolja
kognitivna izvedba povezana s boljim funkcionalnim sposobnostima, odnos nije tako jednostavan
jer vjerojatno postoje brojni faktori, poput ozbiljnosti simptoma i negativnih simptoma, koji

moderiraju taj odnos (Zaragoza, 2015).



1.7. Terapijske intervencije usmjerene na kogniciju
Farmakoloska terapija antipsihoticima glavna je terapijska intervencija u lijeCenju

shizofrenije (Kaneko, 2018). Preko 75% oboljelih dozivi smanjenje ili eliminaciju pozitivnih
simptoma uslijed djelovanja psihofarmaka, ali poznato je da slabo djeluje na kognitivne smetnje i
negativne simptome, Sto fezultira potesko¢ama u svakodnevnom zivotu (Harvey i sur., 2019 i
Carruthers i sur., 2022). To se dijelom moze objasniti i ¢injenicom da pad u kognitivnim
sposobnostima 1 negativni simptomi potjecu od kortikalnih oSte¢enja, a ne disregulacije dopamina
koja je zahvacena antipsihoticima (McCutheon i sur., 2020). S obzirom na znacaj kognitivnog
statusa pacijenta u socijalnom funkcioniranju, kao $to je opisano u prethodnom odjeljku, on bi
trebao biti u veéem fokusu terapije (Khamroev, 2023). Istina je da se sve vise prepoznaje vaznost
psihosocijalnih intervencija u oblikovanju tretmana, koje uklju¢uju kognitivno-bihevioralniu
terapiju, kognitivnu remedijaciju 1 uklju€ivanje obitelji, kao i trening socijalnih vjestina i rjeSavanja
problema (Nufio i sur., 2019). Ove intervencije posebno su vazne za zahvaéanje perzistirajucih, na
lijekove otpornih simptoma bolesti (Kaneko, 2018).

Primjerice, kognitivno-bihevioralna terapija i metakognitivno-bihevioralna terapija
pokazale se uspjeSnima u smanjenju negativnih simptoma (Harvey i sur., 2019). Preporucuje se i
fizicka aktivnost ¢ija je primjena vazna u svakoj fazi bolesti jer pomaze u o¢uvanju kognitivnih
sposobnosti (Kuzman i Kuhari¢, 2023). Osim njih, popularna je i kognitivna remedijacija (KR)
koja predstavlja vrstu bihevioralnog treninga usmjerenog na kognitivne deficite, koristec¢i
znanstvene principe ucenja, s krajnjim ciljem poboljSanja funkcionalnih ishoda, a moze se
primijenjivati individualno ili grupno (Ahmed, 2020). Kognitivha remedijacija jeftinija je i
sigurnija od farmakoloSkih tretmana (Keefe 1 Harvey, 2012) te mnogi nalazi pokazuju njezinu
ucinkovitost. Tako istrazivanja Harvey (2014) 1 Kaneko (2018) govore o poboljSanju kognitivne
izvedbe i socijalnog funkcioniranja. Velika meta-analiza Wykesa i suradnika iz 2011. godine
takoder je pokazala umjerene veli¢ine efekta KR na poboljSanje kognicije i svakodnevnog
funkcioniranja, ali malu veli¢inu efekta u poboljSanju pozitivnih simptoma. Swerdlow (2011) u
svom radu govori kako su udinci kognitivne terapije dugoroéni i traju godinama. Cini se da KR
potiCe neuroplasti¢nost u podrucjima mozga povezanim s kognitivnim oSte¢enjima, Sto pokazuju
istrazivanja funkcijskih metoda oslikavanja mozga (Kaneko, 2018). No, bitno je uzeti u obzir i da
je KR pacijentima Cesto zanimljiva i povezana s povecanjem samopostovanja, §to znaci da izmedu

ostalog moze predstavljati i bitan motivacijski faktor koji bi mogao biti moderatorom odnosa
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kognitivne izvedbe i smanjenja simptoma (Keefe i Harvey, 2012). lako pokazuje ucinkovitost,
rezultati su jo$ bolji kada se koristi u sklopu rehabilitacijskog programa uz druge intervencije
(McCleery i Nuecheterlein, 2019). Tako Martinez i suradnici (2021) govore o vaznosti
kombiniranja farmakoloskih tretmana s nefarmakoloskim, poput raznih vrsta kognitivnog
treninga, za unaprijedenje lijeCenja kognitivnih smetnji. Osim kombiniranja s drugim tretmanima
vazna je i personalizacija tretmana na temelju tri kategorije: kognitivnih, psiholoskih i bioloskih
znacCajki oboljelog. Upravo tu do izrazaja dolazi vaznost kognitivnih profila koji su jedna od
glavnih varijabli na temelju kojih bi se trebao prilagoditi tretman kako bi se maksimalizirala
njegova ucinkovitost (Medalia i sur., 2018). Carruthers i suradnici (2022) takoder govore o vaznosti
personalizacije tretmana, kao i Brazo i suradnici (2022) koji su pokazali da se kognitivne
disfunkcije razlikuju ovisno o tipu shizofrenije i da je to potrebno uzeti u obzir pri planiranju

terapije.

1.8. Prognoza i ishodi

Multifaktorska etiologija, heterogena klinicka slika i interinvididualne razlike u obiljezjima
bolesti znatno otezavaju predvidanje ishoda shizofrenije i oni su takoder raznovrsni. Ovise
ponajprije o okolini, prvenstveno nac¢inu na koji se obitelj nosi s boles¢u, premorbidnom
funkcioniranju osobe, dobi kada se javila te responzivnosti na terapiju, ali i mnogim drugim
¢imbenicima (Begi¢, 2011). Longitudinalna istraZivanja ukazuju na stabilnost u kroni¢noj fazi, uz
slucajeve poboljSanja u periodu od dvije do deset godina nakon pocetka bolesti (McCleery 1
Nuecheterlein, 2019). Takoder, svega 40% pacijenata doesegne remisiju, §to znaci da u periodu od
minimalno 6 mjeseci nemaju znacajnih psihoti¢nih simptoma (Harvey 1 sur., 2019). Smatra se da
su kognicija i negativni simptomi snaznije povezani s ishodima bolesti od psihoti¢nih simptoma
(Harvey i sur., 2019) pa tako istrazivanja pokazuju da je opadanje kognitivnih sposobnosti, koje je
u umjerenom ili ubrzanom tijeku prisutno kod gotovo 50% oboljelih, povezano s nesamostalnim
zivotom 1 dugom povijesti hopsitalizacije, kao 1 s negativnim simptomima i ranijim pocetkom
bolesti (McCleery i Nuecheterlein, 2019). Kod 10,7% Zena i 15,4% muskaraca bolest zavrSava
smréu u periodu od 17 godina, a muskarci imaju nesto vecu incidenciju samoubojstava (Sommer i
sur., 2020). Za kraj je bitno spomenuti kako se dijagnozom ocekivanost duljine Zivota smanjuje za
15 godina i to se u posljednjim desetlje¢ima nije mijenjalo (Kahn, 2020). Ovo je vazan podatak jer

govori kako se usprkos svim znanstvenim i medicinskim iskoracima i dalje nismo priblizili
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napretku u lijeCenju ovog kompleksnog poremecaja, a dio objasnjenja za to potencijalno lezi

upravo u prevelikom usmjeravanju isklju¢ivo na pozitivne simptome i njihovo lijecenje.

2. Ciljevi i problemi

S obzirom na problem heterogenosti kognitivnih ostecenja i simptoma u shizofreniji, ovim
preglednim radom Zeli se pruziti sustavan pregled i kriticki osvrt na postojeca recentna istrazivanja
kognitivnih deficita 1 znacajki kod pacijenata oboljelih od shizofrenije i povezanosti tih obiljezja s
klinickim simptomima, razinom funkcioniranja i odgovorom na terapiju. Preciznije receno,
obuhvatit ¢e se novija istrazivanja koja prema rezultatima kognitivne izvedbe vrSe analizu
kognitivnih profila i podjelu u subgrupe prema razini kognitivne izvedbe u pojedinim kognitivnim
domenama. Zatim ¢e se ukljuciti istrazivanja koja vrse analizu razlika medu subgrupama u vidu
pozitivnih, negativnih i dezorganiziraju¢ih simptoma te razine funkcioniranja u pojedinim
podrucjima, kao i responzivnosti na terapiju. Isto tako, u pregled bit ¢e uklju¢ene i terapijske
intervencije usmjerene na kognitivna oSte¢enja u svrhu boljeg razumijevanja relevantnosti
kognitivnih o$tec¢enja kod oboljelih od shizofrenije, ali i ucinkovitosti Samih terapijskih
intervencija uz potencijalno ukazivanje na smjer daljnjih istrazivanja.

Dakle, cilj je sustavan prikaz istrazivanja kognitivnih oStec¢enja kod oboljelih od
shizofrenije i njihovog odnosa sa simptomima, funkcioniranjem i odgovorom na terapiju, primarno
kroz istrazivanja kognitivnih subgrupa koje ¢ine razliCiti kognitivni profili, kao i prikaz
nefarmakoloskih terapijskih intervencija usmjerenih na kognitivna oStecenja, kao dodatnih ili
alternativnih pristupa za smanjenje kognitivnih deficita, uglazavanje simptoma i poboljSanja razine
funkcioniranja.

S obzirom na ciljeve, problemi istraZivanja su sljedeci:

1) Utvrditi i opisati kognitivne profile oboljelih od shizofrenije s obzirom na

razlike u kognitivnoj izvedbi.

2) Opisati na koji nacin su kognitivna osSteCenja u pojedinim domenama

povezana s klinickim simptomima, razinom funkcioniranja i odgovorom na terapiju.
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3) Opisati efikasnost nefarmakoloskih kognitivnih terapijskih intervencija u
ublazavanju kognitivnih deficita, klinickih simptoma i pobolj$anju razine

funkcioniranja.

S obzirom na istrazivacke probleme, hipoteze su sljedece:
1) Kod oboljelih od shizofrenije bit ¢e utvrdeno od tri do pet razli¢itih kognitivnih
profila s obzirom na kognitivnu izvedbu, od globalno osteéenih i selektivno

oste¢enih do ocuvanih kognitivnih sposobnosti.

2) Pacijenti s ozbiljnijim i globalnim kognitivnim o$te¢enjima imat ¢e izraZenije
negativne simptome i slabije funkcionirati u svakodnevnom zivotu, dok
znacajnih razlika u pozitivnim simptomima necée biti. Kognitivna oStecenja i

negativni simptomi bit ¢e pozitivno povezani s otpornosti na farmakoterapiju.

3) Postojat ¢e znaCajna poboljSanja u kognitivnim funkcijama, Smanjenju
negativnih simptoma i opc¢oj razini funkcioniranja kod pacijenata izloZenih

nefarmakoloskim oblicima terapije usmjerenim na kognitivne simptome.

3. Metoda

Pregled literature izvrSen je pretrazivanjem elektroni¢kih baza podataka, koristeci se
PRISMA metodom za pisanje preglednih radova. Elektronicke baze pretraZivane u periodu od
ozujka do svibnja 2024. godine su DOAJ, PubMed, Scopus i Web of Science. Baze su pretrazivane
preko unosenja kombinacija kljuénih rije¢i relevantnih za temu (cognitive profiles, cognitive
deficits, schizophrenia patients, clinical symptoms, positive symptoms, negative symptoms,
cognitive therapy), a kriteriji su ukljuéivali isklju¢ivo istrazivacke znanstvene radove objavljene
na engleskom jeziku, gdje je koriSten ljudski model te koji ukljucuje istraZivanje kognitivnih profila
ili istrazivanje odnosa kognitivnih oSte¢enja, simptoma i razine funkcioniranja te odnos prema
terapiji usmjerenoj na kognitivna oSteéenja i1 njezino djelovanje na simptome i razinu
funkcioniranja. Sto se tice uzorka, kriteriji su bili odrasla dob i postavljena dijagnoza iz

shizofrenije. Ukljuceni su i radovi gdje manji dio uzorka predstavlja dijagnoza shizoafektivnog
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poremecaja s obzirom da shizoafektivni poremecaj ima sli¢an obrazac kognitivnih oste¢enja kao i
shizofrenija (McCleery i Nuechterlein, 2019), dok su iskljuceni radovi koji ukljucuju shizotipni
poremecaj, pojavu prve psihoze i opéenito nespecificiranih psihoti¢nih poremecaja, kao i radove
gdje cijeli uzorak predstavlja shizoafektivni poremecaj ili podatak o prevalenciji nije naveden.
Takoder su uzeti samo radovi objavljeni od 2013./2014. nadalje, odnosno u posljednjih deset
godina, kako bi se dobio sustavan pregled iskljucivo novijih istrazivanja i bolja slika o trenutnom
istrazivaCkom stanju u ovom podrucju.

Od radova dobivenih pretragom nadalje su na temelju naslova i1 sazetaka iskljuceni
ponovljeni radovi, pregledni radovi i druge vrste neistrazivackih radova, radovi kod kojih nije
postojala cjelovita dostupna verzija, koji nisu odgovarali istrazivackim problemima i klju¢nim
rijecima 1 koji nisu imali odgovaraju¢i uzorak. Radovi koji su ostali uklju€eni bili su analizirani u
cjelovitosti na temelju cega je donesena odluka o njihovoj prikladnosti za kona¢nu analizu. Na
temelju popisa literature tih radova u analizu su ukljucena jos tri rada.

Na kraju je od ukupno 2625 identificiranih u analizu uklju¢eno 11 istrazivackih radova, od

kojih se Cetiri odnose na kognitivnu terapiju i njezine u¢inke.

4. Rezultati

Nakon sustavnog pretrazivanja literature, u konacnici nije pronaden velik broj istrazivanja
koji ukljucuje identifikaciju subgrupa temeljem razli¢itth kognitivnih profila kod uzorka
shizofrenih bolesnika, iz ¢ega se na prvu da zakljuciti da je to podrucje u kojem ima prostora za
daljnja istraZivanja. Pitanje je radi li se o tome da vaZnost kognitivnog profiliranja u shizofreniji
nije prepoznata ili rezultata nedostaje zbog kompleksnosti cijelog podrucja koje otezava

jednoslozno definiranje.
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Graf 1. Dijagram koji prikazuje proces pretrazivanja literature koristec¢i se PRISMA metodom

Graf 1. prikazuje proces pretrazivanja literature. Na pocetku je identificirano ukupno 2625
radova, gdje su prvo iskljuceni radovi koji se ponavljaju, pregledni radovi i radovi koji nisu na
engleskom jeziku. Od preostalih 1784 radova, velik broj radova zapravo nije sadrzajno odgovarao
temi istrazivanja ili je sadrzajno bio previSe usmjeren na neuroanatomiju, neurobiologiju
(primjerice gama oscilacije), farmakologiju i sli¢no, $to u ovom slu¢aju nije od mog istrazivackog
interesa, tako da je na temelju sazetaka pregledano 145 radova. Od tih radova, 114 je iskljuceno,

uglavnom zbog neodgovarajuc¢eg uzorka, neodgovarajuce teme ili neodgovarajuce vrste rada. U
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cijelosti je na kraju pregledan 31 rad od kojih je jedanaest osim shizofrenih pacijenata ukljucivalo
1 srodni poremecaj, pet ih se odnosilo na pregledni rad, a Cetiri nisu odgovarala istrazivackim
pitanjima, tako da je u kona¢nu analizu u$lo jedanaest radova. Zapravo nije pronaden velik broj
istrazivanja koja ukljucuju kognitivne profile i podjelu u subgrupe, a Cetiri od jedanaest radova
ukljucuje istrazivanje u¢inkovitosti razli¢itih vrsta kognitivne terapije.

Odabrani radovi objavljeni su u periodu od 2014. do 2023. godine u bazama PubMed,
Scopus i Web of Science. Sest je radova objavljeno izmedu 2014. i 2015. godine, a preostalih pet
radova u posljednjih pet godina. Kod istrazivanja kognitivnih oStec¢enja i kognitivnih profila
vec¢inom se radi o istrazivanjima transverzalnog nacrta, s tim da je jedno istrazivanje provedeno u
dvije vremenske tocke, a u drugom je izvrSena i retrospektivna procjena na temelju proslih
podataka. Od cetiri istrazivanja koja se odnose na kognitivnu terapiju tri su eksperimentalna nacrta,
a jedan je proveden retrospektivno na ve¢ postojeéim podacima. Sto se ti¢e zemalja, dva
istrazivanja provedena su u Italiji (18.2%), te po jedno u Australiji (9.1%), Bugarskoj (9.1%),
Kanadi (9.1%), Kini (9.1%), Kolumbiji (9.1%), Njemackoj (9.1%), Poljskoj (9.1%) i Singapuru
(9.1%).
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Tablica 1. Obiljezja radova koji su usli u analizu

Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
Bechi i Klinicki ~ Transver Identifici Sociodem klini¢ki Dobivena Siroka
sur. stabilni zalni rati ografske intervju;  tri heterogen
(2019) pacijenti  nacrt kognitivnh  varijable, WAIS-R; znacajno  ost
S e profile  1Q, BACS; razli¢ita  kognitivn
dijagnozo na verbalno  PANSS kognitivn ih profila;
m temelju pamcenje a profila;  konzinste
shizofren intelektua , radno visok ntna
ije Inog pamdenje varijabilit prisutnost
(N=452; funkcioni etu narusene
66.6% ranja i psihomot rezultati  brzine
muskih; kognitivnh  orna ma procesira
dob ih brzina, unutar i njai
M=35.22, sposobno  brzina izmedu psihomot
SD=2.88) sti te procesira grupa; svi orne
; Italija predvidje nja, profili brzine i
ti verbalna ukazuju  kod
dobrinos  fluentnost na kognitivn
brzine , izvr$ne oSteenja 0
procesira  funkcije, u brzini oCuvane
nja uzimanje procesira  grupe
rezultati  terapija njai ukazuje
ma u antipsihot psihomot na
pojedinoj  icima, ornoj njezinu
kognitivn  pozitivni brzini; prisutnost
0j i brzina kao
domeni negativni procesira temeljne
simptomi nja znaCajke
pridonosi  kod
oste¢enji  shizofreni
ma u jei
1Zvrs. njezinu
funkcioni ulogu u
ranju, rehabilita
verbalno  ciji
m
pamcenju
i
verbalnoj

fluentnost
i
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
Buonoco 40 Retrospe  Istraziti Sociodem WAIS-R; Kognitiv. CRT u
reisur. odraslih  ktivno odrzivost ografske  BACS; nii kombinac
(2022) pacijenat istrazivan kognitivnh varijable, PANSS; funkciona iji sa
as jena og i verbalno QLS Ini SRT
dijagnozo postoje¢i  funkcion  pamcenje napredak  pokazuje
m m alnog , radno prisutan i dugoro¢n
shizofren podacima napretka  pamcenje 10 godina e ucinke
ije (24 uz kod , nakon na
muska, M mjerenje  shizofren psihomot tretmana;  kogniciju
dobi=33. 10 godina icarau orna najmanji i
85, nakon periodu brzina, postotak  funkcioni
SD=9.32) zavrSetka od 10 brzina Zasrzao ranje uz
; Italija tretmana  godina procesira brzinu bolji
nakon nja, procesira  ucinak
kognitivn  izvr$ne nja duljih
e funkcije, (37.5%), SRT
remedijac intelektua anajveéi  tretmana
ije (CRT) Ine rezultate  za brzinu
[ sposobno u procesira
standardn  sti, verbalno  nja;
e trajanje i m integracij
rehabilita pocetak pamcenju aovih
cije bolesti, (65%); terapijski
(SRT) pozitivni veci h
i napredak intervenci
negativni ubrzini  jamogla
simptomi procesira  bi
nja kod usporiti
CRTu progresij
kombinac u
iji s kognitivn
duljom ih
SRT simptoma
Frydeck 85 Transver Identifici Sociodem OPCRIT; Nema Kod
aisur. pacijenat  zalni rati i ografske  RAVLT,; =znacajnih pacijenat
(2015) as nacrt usporedit varijable; TMT-Ai razlika a
dijagnozo i varijable TMT-B; izmedu otpornih
m kognitivnh vezaneuz FAS; TRS i na
shizofren e profile  premorbi  Supermar non-TRS terapiju
ije (35 neotporni  dno ket test; u prisutna
muskih), h (non- funkcioni WAIS-R- sociodem izraZenija
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
od cega TRS) i ranje i PI; ografski  kognitivn
32 otpornih  obiteljsku PANSS; m a
neotporn (TRS) na povijest  SAPS; varijabla  oStecenja
ana terapiju;  bolesti; SANS ma, u
terapiju istraziti farmakol premorbi  nekoliko
(M povezano oske dnom razli¢itih
dobi=35. st varijable; funkcioni domena;
44, kognitivn  selektivn ranju i kognitivn
SD=12.1 ih a paznja, trajanju a
3)i53 oStecenja  brzina bolesti, oStecenja
otporna S procesira ali TRS pozitivno
na ozbiljno§  nja, prima povezana
terapiju ¢u kognitivn znacajno S
(M simptoma a vece doze ozbiljnos
dobi=37. [ fleksibiln psihofar  ¢u
17, uzimanje ost, maka i negativni
SD=9.98) m izvr$ne prisutni h
; Poljska lijekova  funkcije, znacajno  simptoma
verbalna losiji ; vaznost
fluentnost rezultati  drugih
, trajanje na vise oblika
bolesti, kognitivn  terapije
pozitivni ih mjera  koja bi
i ukljucuju  zahvatila
negativni ¢i paznju, kognitivn
simptomi fleksibiln a
ost, oStecenja
brzinu kod
procesira  pacijenat
nja, a
izvrs$ne otpornih
funkcijei na
verbalno  tretman
ucenje;
losije
jezicne
funkcije i
brzina
procesira
nja
pozitivno
povezani
S
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
ozbiljnos
¢u
negativni
h
simptoma
Gilberti 112 Tranverz Identifici Sociodem WAIS- Dobivena Vaznost
sur. pacijenat alni nacrt rati ografski ~1lI, tri kognitivn
(2014) asa uz razli¢ite ~ podaci, CVLT-Il, neovisna ih
shizofren retrospek kognitivn doza RCF, kognitivn  profiliran
ijom tivnu e profile  lijekova, WCST, aprofila jaza
(72% procjenu  kod vizualno  TOL, generalni  predvidan
muskih, shizofren epizodick Continuo hi je
M ijei 0 us selektivni  funkciona
dobi=41. provjeriti  pamcenje performa h Inih i
1, razlikuju , radno nce test;  (epizodi¢  klinickih
SD=9.6); liseu pamcenje  Purdue ko i ishoda;
Kanada ishodima , verbalno Pegboard brzina kombinac
u vidu epizodick ; GAF; procesira ija
funkcioni o PANSS  nja) kognitivn
ranja, pamcenje kognitivn  ih
klini¢kih  , brzina ih ostecenja
simptoma procesira oste¢enja  bolje
i nja, i gotovo  objasnjav
odgovoru izvrsno neosStecen a ishode
na funkcioni ih bolesti od
tretman ranje, kognitivn  razultata
motorick ih u
a funkcija;  pojedinoj
koordinac generalno  kognitivn
ija, oste¢eni 0]
selektivn u svim domeni
a paznja, domenam
pozitivni a
i pokazuju
negativni slabije
simptomi poboljsan
, razina je
funkcioni simptoma
ranja , slabiji
odgovor
na

20



Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
tretman i
rezidualn
e
simptome
Liisur. 62 Randomi Ispitati Pocetak  MCCB;  Pozitivan VRCTS
(2022) odrasla zirani ucinak bolesti, PSP; ucinak ima
pacijenta  eksperim  kognitivh  paznja, PANSS  VRCTS-a pozitivan
sa entalni 0g brzina na terapeuts
shizofren  nacrt treninga  procesira kognitivn ki u¢inak
ijomu (mjerenje u nja, radno e na
fazi prije i virtualnoj pamcenje funkcije,  kognitivn
remisije  nakon stvarnosti , ucenje, posebno e funkcije
(30u tretmana  (VRCTS) rjesavanj u iopée
eksperim  od dva na e vizualno  psihopato
entalnoj  tjedna) kognitivn  problema mucenju loske
grupi); e funkcije i simptome
Kina i klinicke  socijalna rasudivan U
simptome kogpnicija, ju; bolesnika
pozitivni pozitivan sa
i ucinak na  shizofreni
negativni smanjenj  jomu
simptomi e fazi
psihopato remisije;
loskih VR
simptoma terapija
moze
dovesti
do
kognitivn
ih
poboljsan
ja kod
bolesnika
sa
shizofreni
jomu
usporedbi
S
uobicajen
im
lijeCenje
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
miima
minimaln
e
nuspojav
e
Limi Dvije Nacrt u Identifici  Sociodem BACS; Dobivena Potvrden
sur. kohorte dvije rati ografske  PANSS 4 latentna a
(2021) pacijenat vremensk homogen varijable, kognitivn  heterogen
as ¢ tocke e verbalno aprofila  ost
dijagnozo (razmak  podgrupe pamcenje (blago kognitivn
m od 10 pacijenat , radno osteceni, ih
shizofren tjedana) asa pamdenje n=334),  ostecenja
ije shizofren , verbalna dva kod
(n=659; ijjoms fluentnost podtipa shizofreni
351 obzirom umjereni  Cara i tri
muski; M na njihov  motorick h razli¢ite
dobi=38. latentni a brzina, osteenja, grupe
77, kognitivh  paznja, od kojih  kognitivn
SD=9.73, I profil te  izvr$ne jedanima ih
n= 108; provijeriti  funkcije, naruseno  podtipova
74 longitudi  pozitivni izvr$no koje
muska; M nalnu i funkcioni  najvise
dobi=37. stabilnost  negativni ranje, razlikuje
21, i prirodu  simptomi n=46, a razina
SD=8.43) odnosa , trajanje drugi izvr$nog
i zdrava tih profila bolesti nema, funkcioni
kontrolna koriste¢i n=332te ranja a
skupina metodu globalno  kod svih
(n=1012; analize oStecenih  je
529 latentnih , (n=55);  najizraze
muskih; profila utvrdena  nija
M dobi= (LTA) longitudi  narusenos
36.12, nalna t brzine
SD=10.8 stabilnost procesira
1); profila; nja;
Singapur radise0  pogorsanj
kontinuu e
mu negativni
razdvojen h
om simptoma
prema pogorsanj
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
razli¢itim em
subtipovi  kognitivn
ma; ih
ozbiljnija  osteenja
kognitivh  ukazuje
a na
oste¢enja  potencijal
povezana nu korist
sduljim  profiliran
trajanjem  ja u svrhu
bolestii  ciljane
izraZzenijo kognitivn
m e terapije
psihopato
logijom;
pogorsanj
e
negativni
h
simptoma
kroz
profile
Malchow 65 Eksperim Istraziti ~ Sociodem Psihijatrij Znacajno Trening
i sur. odraslih  entalni ucinke ografske  ski smanjenj  izdrzljivo
(2015) sudionika nacrtutri treninga  varijable; intervju; e stiu
(47 vremensk izdrzljivo fizioloske VLMT,; negativni  kombinac
muskih); e tocke stiu varijable; WCST; h iji s
22 u (na kombinac farmakol TMT-Ai simptoma kognitivn
eksperim  pocetku, iji s oske TMT-B; nakontri om
entalnoj nakon 6  kognitivn varijable; PANSS; mjesecau remedijac
grupi tiedanai om pozitivni  GAF; eksperim  ijom
oboljelih 3 remedijac | SAS-II; entalnoj  uspjesan
od mjeseca) ijom na negativni  CGI-S skupini; U
shizofren kognitivnh  simptomi znaCajno  poboljSan
ije e funkcije ;razina poboljanj ju
(M=37.3, i razinu funkcioni eu negativno
SD=11.7) funckioni  ranja; opéem h
, 23 ranja brzina funkcioni  simptoma
zdrava procesira ranju i , opceg
izlozena nja; socijalnoj  funkcioni
tretmanu pamcenje prilagodb ranjai
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
(M=37.7, ; I,kaoi kognitivn
SD=11.1) kognitivn kratkoro¢ ih
, 21 a nom i funkcija
shizofren fleksibiln dugoro¢n kod
ijau ost; om oboljelih
kontrolno socijalna pamcenju od
j grupi prilagodb te shizofreni
(M=35.8, a kognitivn  jei
SD=14.4) 0j efektivnij
; fleksibiln i je od
Njemack osti zasebnih
a intervenci
ja
Panovi 105 Transver  Objasniti  Sociodem Luria 10- 68.2% Kognitiv
sur. odraslih  zalni povezano ografske word test; pacijenat na
(2023)) pacijenat  nacrt stizmedu varijable, PANSS; ana ostecenja
as radnog pocetaki  DOCS; kognitivn  u radnom
dijagnozo pamcenja trajanje DES; im pamcéenju
m i paznje,  bolesti, HAM-D; podruéju i paznji
shizofren klinickih ~ radno Luria 10- ima prevladav
ije (39 simptoma pamcenje word test; problems ajuu
muskih), tetijeka  ,paznja, PANSS  fiksacijo  bolesnika
60 u bolestii  disocijaci m, 38.1% sa
klinickoj otpornost ja, S shizofreni
remisiji i na simptomi reproduk  jom, s
(M tretnam dezorgani cijom i tezim
dobi=37. zacije, 62.86% s simptomi
25) 145 pozitivni paznjom; ma kod
rezistentn i poremeca otpornih
ih (M negativni jipaznjei na
dobi=39. simptomi pamcenja lijecenje i
98); , povezani  povezana
Bugarska otpornost sa sus
na simptomi  ozbiljniji
tretman ma m
dezorgani simptomi
zacije, ma
disocijaci dezorgani
jomi zacije;
trajanjem rana
bolesti; procjena
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
poremeca kognitivn
jpaznjei ih
pamcenja simptoma
izraZzeniji moze
kod pomoci u
pacijenat  predvidan
a ju
otpornih  progresije
na bolesti i
tretman usmjerav
anju
lijecenja
Rangeli 253 Transver Identifici  Sociodem DIGS; Pronaden Osobe sa
sur. pacijenta  zalni rati ografske  DS-CPT; a4 shizofreni
(2015) S nacrt neurokog varijable, WCST; neurokog jom
dijagnozo nitivne odrzavanj TAVEC; nitivna mogu se
m tipove e paznje, MTEET,; subtipa:  prema
shizofren oboljelih  izvrSne LNST; globalnih  stupnju i
ije od funkcije, SANS; ostecenja, Vrsti
(70.5% shizofren facijalno  SAPS; oStecenja  oStecenja
muskih, ije prepozna GAF pamcenja  podijeliti
medijan koriste¢i  vanje iizvr$nih u Cetiri
dobi= latentnu  emocija, funkcija, tipa;
38.99, analizu te radno ostecenja  losija
IQR=20.8 utvrditi pamcenje pamcenja  kognitivn
8); odnos s , verbalno i a izvedba
Kolumbij klinickim  ucenje, poteskoca povezana
a simptomi  pozitivni u jes
ma i i prepozna negativni
obiljezji  negativni vanju m
ma simptomi emocija  simptomi
bolesti , globalna te bez mai
razina poteskoc¢a funkcioni
funkcioni ; teza ranjem, a
ranja kognitivn  bolje
a kognitivn
oSte¢enja 0O
pozitivno  funkcioni
povezana ranje s
S depresivn
negativni  im
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
godina istraziva e nti k
nja
m simptomi
simptomi  ma,
ma i pokusaji
slabijim  ma
funkcioni  suicida i
ranjem, slabijim
dok je pridrzava
oCuvanje  njem
kognicije uzimanja
povezano lijekova,
S Sto moze
afektivno imati
m korisne
psihopato  klinicke
logijom;  implikaci
nema je
razlika u
simptomi
ma
dezorgani
zacije
Sanchez 84 Randomi  Procijenit Sociodem Psihijatrij Eksperim REHAC
i sur. odrasla zirano i ografske  ski entalna OP
(2014) pacijenta  kontrolira ucinkovit varijable, intervju; REHAC terapija
S no ost brzina WAIS- OP grupa pokazala
dijagnozo eksperim  kognitivn procesira  IlII;HVLT pokazala se
m entalno e nja, radno ; Stroop  znacajna  djelotvor
shizofren istrazivan remedijac pamcenje test; poboljsan nom za
ije, od jeudvije ije ,verbalno Barcelon jau kroni¢ne
Cega38u vremensk (REHAC wucenjei  atest; kognitivn  shizofreni
eksperim e tocke (u OP) u pamcenje TAP; im Care u
entalnoj  razmaku poboljsan , verbalna PANSS; domenam vidu
(N od 3 ju fluentnost Schedule a, poboljsan
muskih= mjeseca) neurokog ,izvrsno for the negativni  ja
271 M nicije, funkcioni  Assessme m neurokog
dobi= klinickih  ranje, nt of simptomi  nicije,
33.6, simptoma pozitivni  Insight; ma, klinickih
SD=9.4) i i i GAF, simptomi  simptoma
54 u funkcion  negativni CGl; ma [
kontrolno alnih simptomi DAS- dezograni  funkciona
j grupi (N ishoda , uvid, WHO zacije i Inih
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Autor, Uzorak  Vrsta Ciljevi Varijabl Instrume Rezultati Zakljuca
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U Tablici 1. prikazani su glavni nalazi radova ukljucenih u analizu. Sva istrazivanja
uglavnom su ukljucivala varijable koje se odnose na kognitivne funkcije, klinicke simptome i
razinu funkcioniranja. Pet istraZivanja bavilo se utvrdivanjem kognitivnih subgrupa na temelju
razli¢itih kognitivnih profila. U tri istrazivanja koriStena je metoda klasterske analiza, a u dva
istrazivanja latentna analiza. Temeljna razlika izmedu ova dva pristupa jest to Sto klasterska analiza
grupira podatke na temelju njihovih korelacija, pretpostavljaju¢i da povezani rezultati pripadaju
istom klasteru, dok latentna analiza ili analiza latentne klase (LCA) pretpostavlja postojanje
latentnih varijabli u pozadini (Weller i sur., 2020). U istrazivanju Bechi i suradnika (2019) bavili
su se identifikacijom kognitivnih profila i objasnjenju doprinosa brzine procesiranja u svakoj od
kognitivnih domena. Ostali radovi prosirili su varijable od istrazivackog interesa. Gilbert i
suradnici (2014) ispitivali su razlikuju li se kognitivne subgrupe u funkcionalnim i klini¢kim
ishodima te odgovoru na tretman. Wells i suradnici (2015) u klastersku analizu osim trenutnog
ukljugili su i premorbidno kognitivno funkcioniranje te pokusali utvrditi ozbiljnost simptoma i
razine funkcioniranja u svakog grupi, odnosno razlike medu njima. Rangel i suradnici (2015) imali
su za cilj identificirati neurokognitivne subgrupe koriste¢i latentnu analizu te utvrditi odnos s
klini¢kim simptomima 1 obiljezjima bolesti, u vidu funkcioniranja i pridrzavanja uzimanja terapije.
Lim i suradnici (2021), osim $to su htjeli identificirati homogene podgrupe s obzirom na latentni
kognitivni profil, ujedno su ukljugili i provjeru replikabilnosti i vremenske stabilnosti profila, kao
1 njegove prirode te povezanosti s klini¢kim simptomima, tako da je istrazivanje provedeno u dvije
vremenske tocke u razmaku od 10 tjedana. Ovo je prvo istrazivanje koje je istraZivalo
longitudinalnu stabilnost, replikabilnost 1 prirodu profila, koristeci se latentnom analizom. Pitanje
prirode profila odnosi se na nepoznanicu oko toga radi li se o kvalitativno razli¢itim subtipovima
ili o0 jednoj dimenziji obiljezenoj razli¢itom ozbiljnosti oStecenja. Za razliku od navedenih, Panov
i suradnici (2023) nisu se bavili grupiranjem profila i u svom su istrazivanju za cilj imali objasniti

povezanost izmedu radnog pamcenja i paznje s klinickim simptomima 1 tijekom bolesti, kao i
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otpornosti na tretman, a Frydecka i suradnici (2015) takoder se nisu bavili identifikacijom profila,
ve¢ usporedbom kognitivnih profila otpornih i neotpornih na tretman te su istrazivali povezanost
kognitivnih deficita sa simptomima bolesti i uzimanjem terapije.

Preostala Cetiri istrazivanja bavila su se isklju¢ivo u¢incima odredene vrste nefarmakoloske
terapije usmjerene na kogniciju te njezinih kratkoro¢nih i dugoroc¢nih efekata na kognitivne
funkcije, simptome i razinu funkcioniranja. Uglavnom se temelje na kognitivnoj remedijaciji, pa
su se tako Buonocore i suradnici (2022) usporedivali dugoro¢ne ucinke kognitivne remedijacije
(CRT) naspram standardnog rehabilitacijskog programa (SRT) i kombinacije CRT s kracom 1
duljom SRT u vidu napretka u kogniciji i funckioniranju, deset godina po zavrsetku terapije. Druga
istrazivanja temeljila su se na kognitivnoj remedijaciji, ali s ne$to novijim pristupima. Sanchez i
suradnici (2014) istrazivali su u¢inkovitost nove vrste integrativnog programa terapije temeljene
na kognitivnoj remedijaciji (REHACOP) u poboljSanju neurokognicije, klinickih simptoma i
funkcionalnih ishoda kod kroni¢ne shizofrenije. REHACOP ukljucuje sve kognitivne domene 1
temelji se na hijerarhijski strukturiranim vjezbama, pozitivnoj povratnoj informaciji, zada¢ama i
sudjelovanjem obiteljskih ¢lanova. Drugu intervenciju koristili su Li 1 suradnici (2022) koji su u
svom eksperimentu ispitivali efekte kognitivnog treninga koji koristi virtualnu stvarnost (VRCTS)
na kognitivne funkcije i klinicke simptome na uzorku oboljelih od shizofrenije u fazi remisije.
Posljednji rad, Malchowa i suradnika (2015), bavio se istrazivanjem efektivnosti treninga
izdraZljivosti u kombinaciji s kognitivnom remedijacijom u trajanju od 3 mjeseca na kogniciju,
funkcioniranje, socijalnu prilagodbu i simptome.

Sto se ti¢e uzoraka, istrazivanja ukljuuju ukupno 2494 osobe s dijagnozom shizofrenije
prema DSM (The Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders) ili ICD klasifikaciji
(International Classification of Diseases). Od toga je 1546 muskog spola, §to ¢ini oko 62%
ukupnog uzorka. Veli¢ine uzorka kre¢u se od 40 do 659 sudionika, a prosjek dobi je u rasponu od
M=33.6 do M=41.1 godina uz standardnu devijaciju koja se ve¢inom kre¢e od 8 do 10 godina.
Kriteriji u uzorcima odnose se na odraslu dob (minimalno 18 godina) te su uglavnom iskljucene
osobe koje imaju nedavnu povijest konzumacije opojnih sredstava, mentalnu retardaciju ili neki
drugi neuroloski ili medicinski poremecaj, kao i stariji od 65 godina. U ukupnom uzorku ima 98
oboljelih od shizofrenije koji su otporni na lijekove te 122 pacijenta u fazi remisije. Takoder, 86

osoba ima dijagnozu shizoafektivnog poremecaja, Sto ¢ini svega 16.1% uzorka iz tog istrazivanja,
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odnosno 3.45% uzoraka svih istrazivanja. Uz to, u istrazivanja je ukljuc¢eno ukupno 1670 zdravih
osoba koji su rasporedeni u kontrolnim skupinama.

Za ispitivanje kognitivnih sposobnosti u istrazivanjima je uglavnom koristena \Wechslerova
ljestvica inteligencije za odrasle (Wechsler Adult Intelligence Scale) (WAIS-I11 i WAIS-R) ili samo
neki njezini subtestovi. S obzirom da se radi o uzorcima shizofrenicara, uz WAIS je ve¢inom
koristen i BACS (The Brief Assessment of Cognition in Schizophrenia), kao i TMT (The Trail
Making Test) koji mjeri pamcenje i izvr$ne funkcije, a uz njega je za izvr$ne funkcije koriSten i
WCST (Wisconsin Card Sorting Test). Osim neuropsiholoskih testova, za mjerenje izraZenosti
simptoma u veéini istrazivanja koristen je PANSS (Positive and Negative Syndrome Scale) koji
ukljucuje mjere pozitivnih i negativnih simptoma te op¢ih psihopatoloskih simptoma. Za mjerenje
razine funkcioniranja u razli¢itim domenama, od socijalnog i okupacijskog do psiholoskog
funkcioniranja, pretezito je koristen GAF (Global Assessment of Functioning).

S obzirom na kognitivna oste¢enja, oboljeli od shizofrenije mogu se podijeliti u tri temeljne
skupine, a ¢ine ih su kognitivno o¢uvani profil, selektivno oSteceni profil te generalno osteceni
profil. Profili su uglavnom pravilno raspodijeljeni, s nesto vise selektivno ostecenih. Generalno
osteceni profil obiljezen je slabim rezultatima u svim kognitivnim domenama 1 ispodprosjecnom
razinom inteligencije. Selektivni profil postize grani¢ne rezultate s naruSenim rezultatima u
pojedinim domenama, a razlike izmedu subgrupa na svim varijablama znacajne su ((F (2, 45) =
408.12, p< .001) (Bechi i sur. (2019). Uzimaju¢i u obzir i premorbidno kognitivno funkcioniranje,
dobivene su sli¢ne subgrupe ocuvane kognicije (29%), pogorsane (44%) i kompromitirane (26%),
koja je 1 obiljeZzena premorbidnim i trenutnim loSijim rezultatima u svim kognitivnim domenama
(Wells i sur., 2015). Subgrupa pogorsane kognicije odgovara selektivno oStecenoj, s najslabijim
rezultatima u podru¢ju paznje i blazim teSko¢ama u izvr$nim funkcijama, pamcenju i jeziku.
Subgrupa oCuvanih sposobnosti i dalje postiZe rezultate u normalnom rasponu u svim kognitivnim
domenama, ali i dalje znacajno loSije od zdrave kontrolne skupine (p<.002), no uz malu veli¢inu
efekta za sva kognitivne domene (d< .7). Zanimljivo je da su u dva istrazivanja koja su koristila
latentnu analizu profila dobivene Cetiri subgrupe. Lim i suradnici (2021) identificirali su dvije vrste
selektivno oste¢enih profila koji se razlikuju po narusenom izvr$snom funkcioniranju (p< .01).
Rangel i suradnici (2015) dobili su dva profila selektivnih oStecenja, od kojih jedan ima naruseno
izvrS$no funkcioniranje i pamcenje, a drugi naruSeno pamcenje i1 prepoznavanje emocija. Sli¢no,

kada su Gilbert i suradnici (2014) u analizu dodali i izvrsno funkcioniranje, takoder su dobili
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podjelu selektivno oStecenih na dvije podgrupe koje razlikuje razina izvrsnog funkcioniranja. Lim
i suradnici (2021) dodatno su istrazili da su profili stabilni u periodu od 10 tjedana (LRT=69,896,
df= 48, p > .05). Sto se ti¢e prirode profila, 4 homogene subgrupe bolje objasnjavaju kognitivnu
heterogenost od jednodimenzionalne kognitivne strukture koja se razlikuje prema ozbiljnosti
kognitivnih oStecenja (44/C = 102.2, ABIC = 32.6).

Osobe sa shizofrenijom najvise poteskoca imaju sa brzinom procesiranja i paznjom. Kod
selektivno o$tecenih profila, domene u kojima postizu slabe rezultate odnose se upravo na brzinu
procesiranja (Gilbert i sur., (2014) i paznju (Wells i sur., 2015). Bechi i suradnici (2019) pokazali
su da profili imaju sli¢ne krivulje kognitivnih rezultata, ali sve podgrupe najvise niskih rezultata
imaju u podrucjima brzine procesiranja i psihomotorne brzine, dok najbolje rezultate postizu u
podru¢ju verbalnog paméenja. Takoder, znacajni regresijski model (F (2, 44) = 106.04, p < .001)
pokazao je kako brzina procesiranja predvida rezultate u izvr§nom funkcioniranju (p< .01, b =.11)
I verbalnoj fluentnosti (p< .01, b = .13), a psihomotorna brzina previda rezultate u verbalnom
pamcenju (p< .05, b =.08) (Bechi i sur., 2019). Lim i suradnici (2021) dobili su da o¢uvani profil
postize rezultate oko 0.5 SD ispod prosjeka normalne populacije (jedino su u izvr§nom procesiranju
jednaki), osim za brzinu procesiranja gdje postizu najlosije rezultate (M=-1.14, SD=0.89).
Selektivno oste¢eni (M2=-2.12, SD=1.07; M3=-2.52, SD=0.93) i globalno osteceni profil (Ms=-4.32,
SD=0.82) takoder najlosije rezultate postizu u podru¢ju brzine procesiranja, s time da je kod malog
broja sudionika u 2. subgrupi najlosije izvr$no funkcioniranje (M2=-4.5, SD=0.78). U istraZivanju
Frydecke i suradnika (2015) otporni na terapiju postizali su znacajno slabije rezultate od neotpornih
u podru¢jima selektivne paznje i1 brzine procesiranja, ali 1 kognitivne fleksibilnosti, verbalne
fluentnosti i izvr$nih funkcija (p< .01). Sli¢ne nalaze dobili su Panov i suradnici (2023), odnosno
da su kognitivna oSte¢enja izraZenija kod otpornih na tretman i imaju visi stupanj disocijacija.
Takoder su ustanovili da gotovo 62.86% sudionika ima poremecaj paznje, a 69% poremecaj
fiksacije i 28.1% poremecaj reprodukcije u podrucju radnog pamcenja.

Rezultati dosljedno pokazuju kako su lo$iji rezultati na kognitivnim mjerama povezani s
ozbiljnijim simptomima, losijim funkcionalnim ishodima i slabijom responzivnosti na terapiju.
Subgrupa o¢uvane kognicije ima znacajno bolje ishode u vidu funkcioniranja (M=20.6, F=4.6, p<
.05) i ozbiljnosti simptoma (M=-3.9, F=5.68, p< .05), a selektivno osteceni u boljoj su poziciji od
generalno oStec¢enih u vidu simptoma (p<.05) i funkcioniranja (p< .05) (Gilbert i sur., 2014). Sli¢ne

rezultate dobili su i Rangel i suradnici (2015), gdje globalno o$te¢eni imaju znacajno izraZenije
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negativne simptome (y?=25.703, p< .001) i slabiju razinu funkcioniranja u posljednjih mjesec dana
(x*=8.39, p< .05). S druge strane, neoSteceni imaju manju vjerojatnost pridrzavanja tretmana,
izrazenije depresivne simptome i pokusaje suicida, Sto moze biti povezano 1 s nepridrzavanjem
uzimanja tretmana. Tri oSteCena profila imaju vefu vjerojatnost da su nezaposleni, ali hema
znadajnih razlika medu grupama u ozbiljnosti pozitivnih simptoma (°=1.67, p> .05) i simptoma
dezorganizacije (y>= 2.98, p> .05). Kao i generalno oSteéeni, grupa s naru$enom trenutnom i
premorbidnom kognicijom ima izraZenije i sve pozitivne i negativne simptome (p< .01), te
znacajno naruseno funkcioniranje (F=32.44, p <.001) sa znacajnom veli¢inom ucinka u usporedbi
s ocuvanom grupom (Wells i sur., 2015). Grupa gdje je doslo do propadanja ima samo izrazeniji
jedan negativni simptom od o¢uvane u podrucju avolicije (p< .01), dok se u ostalim simptomima i
razini funkcioniranja ne razlikuju znacajno (p> .05) (Wells i sur., 2015). Porast izraZenosti
negativnih simptoma kroz profile, iduc¢i prema kognitivno slabijim rezultatima, dobili su i Lim 1
suradnici (2022), gdje profil 1 (o¢uvane kognicije) ima najmanje negativnih simptoma, a profil
narusenog izvr$nog funkcioniranja (profil 2) ima ozbiljnije simptome od profila o¢uvanih izvr$nih
funkcija (M1=10.64 uz SD= 4.09; M>=13.85 uz SD=6.28; M3=13.5 uz SD=5.88; Ms= 17, 25 uz
SD=14,76; *=93.22, p< .01). U pozitivnim simptomima nema zna&ajnih razlika (p> .01), ali ima
u ukupnom rezultatu klinickih simptoma (p< .01) Osim toga, otporni na lijekove, uz losije
kognitivne rezultate, imaju ozbiljnije negativne simptome (M:=22.32 uz SD=7.69 naspram
M>=25.67 uz SD=25.67, p< .05), iako se od neotpornih na lijekove ne razlikuju u pogledu
sociodemografskih varijabli i premorbidnog funkcioniranja (p>.05) (Frydecka i sur., 2015). Panov
1 suradnici (2023) takoder su dobili da su kognitivna oSte¢enja ozbiljnija kod otpornih na lijekove
te oni imaju veci stupanj disocijacija 1 izrazenije simptome dezorganizacije.

Sto se ti¢e nefarmakologkih terapijskih intervencija usmjerenih na kogniciju, deset godina
po zavrSetku standardne terapije u kombinaciji s kognitivnim remedijacijom, o¢uvanje rezultata
najbolje je u domeni verbalnog pamcenja (65%). Najlosije je za domenu brzine procesiranja, gdje
je 37.5% zadrzalo podjednake rezultate (Buonocore i sur., 2022). No, pokazalo se da kognitivna
remedijacija u kombinaciji s duljim trajanjem standardne terapije sprjeCava pad u brzini
procesiranja (F = 3.59, p< .05). REHACOP kognitivna remedijacija pokazala se u¢inkovitom u
poboljsanju kognicije u podrucjima brzine procesiranja, radnom pamcenju, verbalnom ucenju i
izvr$nim funkcijama za razliku od kontrolne skupine (p < .001). Takoder je pokazala znacajna

poboljSanja u smanjenju negativnih simptoma i simptoma dezorganizacije, kao i dvostruko veci
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napredak u opéem funkcioniranju (p < .01) (Sanchez i sur., 2014). Pokazalo se da poboljsanja u
neurokogniciji i negativnim simptomima predvidaju promjene u funkcionalnim ishodima samo za
eksperimentalnu grupu (8 = -.58, p <.001) (Sanchez i sur., 2014). Koristenje virtualne realnosti sa
simulacijom svakodnevnih situacija poput kupovine u du¢anu pokazala se¢ jo$ jednom u¢inkovitom
intervencijom kod shizofreniara u remisiji, u vidu poboljSanja paznje i prosudivanja, kao i
smanjenju op¢ih psihopatoloskih simptoma (F = 8.40, p <.05) (Li i sur., 2022). S druge strane, nije
utvrden napredak u funkcioniranju (F =2.40, p> .05) (Li i sur., 2022). Strukturirani trening
izdrzljivosti u kombinaciji s racunalnim oblikom kognitivne remedijacije takoder se pokazao
uspje$nom intervencijom (Malchow i sur., 2015). Nakon trajanja terapije od 3 mjeseca, kod
eksperimentalne grupe prisutno je znacajno pobolj$anje opée razine funkcioniranja i socijalne
prilagodbe, dok kod grupe koja je bila izloZzena stolnom nogometu nije (Malchow i sur., 2015).
Zanimljivo je i da je u eksperimentalnoj grupi doslo do zna¢ajnog smanjenja negativnih simptoma
(p=-0.49, p < .05), a u grupi stolnog tenisa do znacajnog smanjenja pozitivnih simptoma (p =

—0.44, p < .05), iako treba uzeti u obzir da uzorak nije bio randomiziran.

5. Rasprava

Razli¢ite kognitivne profile mozemo grupirati u tri temeljne podskupine, a ukljucuju: 1.)
generalno oSte¢enu grupu naruSenih rezultata u svim kognitivnim domenama, 2.) ouvanu grupu
prosjecnih ili neznacajno narusenih rezultata u svim kognitivnim domenama i 3.) grupu specificnih
oSte¢enja koja ima umjerena ili znacajna oStecenja u pojedinim domenama. Grupa specifi¢nih
ostecenja u nekim istrazivanjima dijeli se na dvije subgrupe koje razlikuje sposobnost izvrSnog
funkcioniranja (Lim i sur., 2021) ili prepoznavanje emocija (Rangel i sur., 2015), kao varijabla iz
podrucja socijalne kognicije koja se pokazala vaznom za razlikovanje profila. Rezultati su u skladu
s prethodnom literaturom koja ukazuje postojanje oko cetiri do pet profila (Karcher i sur., 2022), s
time da profil specificnih oSteCenja predstavlja i profil umjerenih oSte¢enja te se njegova krivulja
nalazi izmedu generalno osSte¢enih 1 oCuvanih, s pojedinim rezultatima koji padaju na razinu
generalno osStecenih.

NajviSe pogodene domene su paznja i brzina procesiranja, s kojima poteskoc¢a imaju cak i
oni o¢uvanih kognitivnih sposobnosti. Zapravo, u svakoj kognitivnoj subgrupi postoji postotak
onih koji postizu normalne rezultate u pojedinim domenama, $to ukazuje i na prisutan

intraindividualni varijabilitet unutar grupa (Bechi i sur., 2019). No, najmanje normalnih rezultata

34



prisutno je u podrucju brzine procesiranja (Lim i sur., 2021), a uz to imaju i znacajne probleme s
usmjeravanjem i odrzavanjem paznje (Panov i sur., 2023). S obzirom da su brzina procesiranja te
usmjeravanje i odrzavanje paznje temeljni preduvjeti za vise kognitivne funkcije poput ucenja i
rjeSavanja problema, ¢ini se da su kod shizofrenicara najvise zahvacene uprave te srzne funkcije.
One onda imaju ucinak na naruSene viSe kognitivne procese pa zato rezultati u tim viSim
kognitivnim domenama pokazuju vecu varijabilnost jer uslijed djelovanja razli¢itih faktora, kod
nekih mogu djelovati narusavajuce, a kod drugih ne, Sto je takoder u skladu s literaturom
(McCutheon i sur., 2023). Treba uzeti u obzir kako kod oboljelih od shizofrenije narusena paznja
rezultira pretjeranim usmjeravanjem na unutarnje misli i irelevantne podrazaje (Luck i Gold, 2022),
Sto bi samo po sebi moglo imati posljedice na sporiju brzinu procesiranja, zbog nedostatka fokusa,
ali 1 na smanjenu motivaciju zbog koje onda postizu slabije rezultate u ostalim kognitivnim
domenama. U istrazivanu Panova i suradnika (2023) uocena je fragmentacija paznje koja se
pokazala povezanom s dezorganiziraju¢im simptomima. Nedostatak aktivne paznje povezan je s
naru$enim radnim paméenjem, $to vodi do poremecaja govora i ponaSanja te bi to mogao biti
mehanizam preko kojeg su povezani simptomi i1 kognitivha oSteCenja. Osim simptoma
dezorganizacije, ustanovljena je dosljednija povezanost negativnih simptoma i kognitivnih
oStecenja, Sto se uglavnom veze uz naruseno funkcioniranje, §to je u skladu s pretpostavkom o
negativnim simptomima kao medijatoru izmedu kognitivnih oSte¢enja 1 funkcioniranja (Karcher 1
sur., 2022). Povezanost s pozitivnim simptomima nije jasna i rezultati su nejednoznacni pa neki
pokazuju kako nema razlika u pozitivnim i dezorganiziraju¢im simptomima s obzirom na
kognitivna oSteCenja (Rangel i sur., 2015), dok druga pokazuju povezanost i s pozitivnim i
negativnim simptomima (Wells i sur., 2015), no ovdje treba uzeti u obzir razlike u koristenoj
metodologiji i uzorcima.

Cini se da prisutnost kognitivnih ofteéenja u svim domenama pridonosi ozbiljnijim
simptomima i narusenijem funkcioniranju, posebno ako je uz to prisutno i naruseno premorbidno
kognitivno funkcioniranje (Wells i sur., 2015). Ovaj nalaz ukazuje da kod osoba kod kojih je doslo
do kognitivnog propadanja, dobro premorbidno funkcioniranje sluzi kao nekakav zastitni faktor u
pogledu razvoja simptoma i funkcionalnih vjestina. Ipak, vazno je uzeti u obzir da i oni oCuvane
kognicije ipak postizu nize rezultate nego §to bi vjerojatno postizali s obzirom na svoje izvorne
sposobnosti (Lim i sur., 2021). Osobe globalno o¢uvane kognicije takoder imaju poteskocée u vidu

socijalnih odnosa i okupacijskog funkcioniranja, $to znaé¢i da su precizne terapijske intervencije
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vazne za svaku grupu, neovisno o stupnju kognitivnog ostecenja. Ipak, oni koji i prije bolesti imaju
narusene kognitivne sposobnosti koje takvima i ostaju trebaju najvise podrske. Uz globalno
narusenu kogniciju i premorbidno kognitivno funkcioniranje, joS jedan bitan faktor koji povecava
rizik od ozbiljnijih negativnih simptoma i narusenijeg funkcionirnanja jest i otpornost na lijekove.
Naime, otporni na lijekove postizu znacajno slabije rezultate u podru¢jima selektivne paznje,
kognitivne fleksibilnosti, brzine procesiranja, izvrsnih funkcija i verbalne fluentnosti (Frydecka i
sur., 2015 i Panov i sur., 2023).

Kognitivno profiliranje pokazalo se smislenim za predvidanje ozbiljnosti simptoma i razine
funkcioniranja te kombinacija kognitivnih oStecenja bolje predvida ishode nego rezultati u svakoj
domeni zasebno (Gilbert i sur., 2014). Profili su u relativno kracem periodu longitudinalno stabilni
i vjerojatno predstavljaju zasebne kategorije koje se ne odnose samo na kontinuum tezine oSteéenja
(Lim i sur., 2021). Uzimajuc¢i navedeno u obzir, otvara se mogucnost, ali i olita potreba za
preciznim definiranjem razli¢itih profila prema kojima bi se planirale razli¢ite intervencije. To je
posebice vazno u kontekstu rizika globalno kognitivno oSteCenih, s naruSenim premorbidnim
sposobostima i s otporno$¢u na lijekove. Svaka grupa dakako zahtijeva odredene terapijske
intervencije, pa ¢ak i ona o¢uvane kognicije, ali te se potrebe razlikuju pa je potrebna veca razina
prilagodbe rezultata individualnim potrebama. To bi moglo dovesti do vece efektivnosti i
poboljSanja simptoma 1 opc¢e razine funkcioniranja, gdje bi profili, odnosno razli¢ite subgrupe
prema kognitivnoj izvedbi predstavljali markere za prognozu i oblikovanje terapeutskog procesa.

Sto se ti¢e nefarmakoloskih oblika terapija koji zahvacaju kogniciju, kognitivna
remedijacija Cini se kao relativno sigurna metoda koja daje obecavajuce 1 dugoro¢ne rezultate u
pogledu smanjenja simptoma i poboljSanja razine funkcioniranja. U usporedbi sa standardnom
terapijom, koja uglavnom ukljucuje neke grupne aktivnosti i iako je i ona djelotvorna, kombinacija
kognitivne remedijacije sa standardnom pokazala se kao bolja opcija nego svaka intervencija
zasebno (Buonocore i sur., 2022). Sto se ti¢e prethodno spomenute brzine procesiranja kao
najnarusenije domene, u periodu od deset godina nakon zavrSetka terapije, ona je napodloznija
opadaniju te je ovdje dulja terapija koja ukljuuje kombinaciju efektivnija u sprje¢avanju pada. Cini
se kako je dulja terapija bolji izbor kada su u pitanju naruSene kompleksnije kognitivne funkcije
poput brzine procesiranja, posebice ako je u kombinaci viSe vrsta intervencija (Buonocore i sur.,
2022). No, za smanjenje simptoma nije efektivna samo kognitivna remedijacija, ve¢ su se 1 novi

programi koji se baziraju na njoj pokazali uspjeSnima. lako je KR mozda najpopularnija,
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REHACOP vrsta integrativne terapije koja ukljucuje i obiteljske ¢lanove, vecu posvecenost i
povratnu informaciju, pokazala je znacajne napretke u vise kognitivnih domena. Ovo ukljucuje i
brzinu procesiranja, kao i znacajna poboljSanja u smanjenju negativnih simptoma i napredak u
funkcioniranju. Nadalje, poboljSanja u neurokogniciji i negativnim simptomima predvidaju
promjene u funkcionalnim ishodima samo za grupu izlozenu REHACOP terapiji, Sto pokazuje
ucinkovitost integracije dodatnih terapijskih zadataka s onim postoje¢im koji se odnose na
kognitivnu remedijaciju. Za poteskoce u radnom pamcenju i izvrSnim funkcijama efektivno je
koriStenje virtualne stvarnosti (VR) jer omogucuje stvaranje nekog svakodnevnog konteksta u
kojem su postavljeni razli¢iti zadaci s razliitom razinom tezine, koji zahtijevaju povecanje
kapaciteta radnog pamcenja i usmjeravanje paznje (Li i sur., 2022). To se pokazalo efektivnim u
smanjenju opc¢ih psihopatolosSkih simptoma. Takoder, strukturirani trening izdrzljivosti u
kombinaciji s kognitivnom remedijacijom daje bolje rezultate u vidu poboljSanja opée razine
funkcioniranja i socijalne prilagodbe. Time se pokazao efektivnijim od obi¢ne sportske ili fizicke
aktivnosti koja nije u toj mjeri planirana i strukturirana kao trening izdrzljivosti (Malchow i sur.,
2015). Za ublazavanje negativnih simptoma ucinkovitija je kombinacija KR i treninga izdrZljivosti,
iako i zasebno daju u¢inkovite rezultate. Cini se da je ovisno o teZini osteéenja najvaznije
kombinirati viSe vrsta terapijskih intervencija uz Sto dulji period trajanja intervencija za
dugoroc¢nije rezultate, posebno za zahvacanje kompliciranijih kognitivnih funkcija, a moguéi izbor
metoda uz kognitivnu remedijaciju ukljucuje i koriStenje tehnologije, socijalne intervencije, kao i

strukturirani oblik fizi¢ke aktivnosti.

5.1. Ogranicenja i smjernice za buducéa istrazivanja

Ovaj pregledni rad temeljen je na uzorku recentnih istraZzivanja koja smo pronasli
pretrazivanjem samo nekoliko baza podataka i koristenjem specifi¢nih kljuénih rijeci, stoga s
opreznoscu treba generalizirati rezultate jer je pitanje njihove reprezentativnosti. Takoder, uzeti
su radovi objavljeni u posljednjih desetak godina kako bi se dobio detaljniji pregled novijih
spoznaja 1 trenutnog stanja, iako su time mozda iskljuceni podaci koji bi dali bogatiji spoznajni
doprinos. Mozda vazno ograni¢enje odnosi se na ¢injenicu da nije posveceno previse pozornosti
kvaliteti radova kao ni kvaliteti Casopisa u kojima su objavljene i metodoloskoj preciznosti. Rad se
isto tako ve¢inom usmjeravao na neurokogniciju, ¢ime je zanemarena socijalna kognicija koja se
pokazala bitnim faktorom, posebice u idu socijalnog funkcioniranja. Potrebno je uzeti u obzir da

se vrednovanje radova temeljilo ve¢inom na transverzalnim istrazivanjima koja su koristila
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razli¢ite uzorke, odnosno oboljelih u razli¢itim fazama shizofrenije, §to samo po sebi moze imati
ucinak na razlicite rezultate pa je pitanje usporedivosti rezultata na temelju tako razli¢itih uzoraka,
a u nekim istrazivanjima koristeni su mali uzorci ili nerandomizirane skupine u eksperimentalnim
istrazivanjima. Takoder, pojam kognitivnih oste¢enja u radovima, kao i u ovom preglednom radu
temelji se na rezultatima postignutim na kognitivnim testovima, §to u stvarnosti nije ekvivalentno
zbog nesavrsenosti testova, postupka mjerenja, a pitanje je koliko su rezultati odraz nedostatka
motivacije pacijenata, a ne naru$enih kognitivnih funkcija. Sto se ti¢e metodologije, iako su za
mjerenje kognitivnih funkcija, simptoma i1 funkcioniranja uglavnom koristeni isti testovi ili njihove
varijacije, i dalje je prisutna znaCajna varijabilnost u odabiru testova i njihovih kombinacija,
posebice za istrazivanje kognicije, Sto izmedu ostalog znaci ograni¢enu usporedbu. Naime, razli¢iti
testovi mogu mjeriti slicne konstrukte, ali rezultati mogu biti teZe usporedivi zbog razli¢itih normi,
ljestvica ili osjetljivosti testova. Isto tako, u nekim istrazivanjima koriSten je Siri raspon testova
¢ime su vjerojatno bolje zahvaéene razlicite kognitivne funkcije od koristenja samo jednog testa ili
mjere. Takoder je pitanje generalizacije nalaza ovog istrazivanja na druge poremecaje iz spektra
shizofrenije, buduci da je u obzir uzeta isklju¢ivo dijagnoza shizofrenije ili u manjem postotku
shizoafektivnog poremecaja. Ipak, na temelju nedostataka ovih istrazivanja i samog preglednog
rada mogu se izvuci neke smjernice za buduca istrazivanja u ovom podrucju. Za buduce pregledne
radove bilo bi dobro uzeti u obzir kvalitetu radova i ¢asopisa u kojima su objavljeni, integrirati
spoznaje iz neurokognicije i socijalne kognicije ili usporediti nalaze u podrucju shizofrenije s
drugim psihotiénim poremecajima. Sto se tie istrazivackih radova, preporuke se odnose na
koriStenje veceg seta kognitivnih testova i baterija te provjeru replikabilnosti u slu¢aju istrazivanja
kognitivnih profila. Takoder, potrebna su longitudinalna istrazivanja kako bi se utvrdila
longitudinalna stabilnost kognitivnih profila u ve¢im vremenskim razmacima. Isto vrijedi i za
provjeru efikasnosti terapijskih intervencija s obzirom da ostaje nepoznato §to se dogada s
efektivno$cu terapije 1 nakon perioda od deset godina. Dugoroc¢ni i op¢i smjer istraZivanja u ovom
podrucju trebao bi se kretati prema integraciji spoznaja u podrucju kognicije 1 neurobiolosSkih
fenotipa, kako bi se barem malo pribliZili konaénom razumijevanju etiologije ovog kompleksnog

poremecaja i kako bi se spoznaje mogle primijeniti u terapijske svrhe.
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6. Zakljucak

Cilj ovog preglednog rada bio je pruziti sustavan pregled i kriticki osvrt na postojeca
istrazivanja kognitivnih ostecenja i njihovih karakteristika kod pacijenata oboljelih od shizofrenije,
te povezanost tih deficita s klinickim simptomima, razinom funkcioniranja i odgovorom na
terapiju. Metoda koja je koriStena bila je PRISMA metoda za pretrazivanje i analizu relevantnih
istrazivaCkih radova objavljenih u posljednjih deset godina.

Provedba ovog rada relevantna je zbog visoke heterogenosti shizofrenije kao poremecaja,
Sto stvara potrebu za definiranjem kognitivnih profila i utvrdivanjem njihove povezanosti sa
simptomima i funkcioniranjem. Rezultati ukazuju na postojanje tri do Cetiri kognitivne subgrupe
oboljelih od shizofrenije, od kojih su najce$¢i globalno osteceni, selektivno oSteceni 1 ocuvani
kognitivni profil. Profile najvise razlikuje razina izvrSnog funkcioniranja, dok su brzina
procesiranja i paznja najizrazenije narusene kognitivne domene. Kognitivni profili povezani su s
razli¢itom ozbiljnosti simptoma i funkcioniranja, pri ¢emu su globalno oSteceni pacijenti s
naruSenim premorbidnim kognitivnim sposobnostima, kao i oni otporni na lijekove najteze
pogodeni negativnim simptomima i poteSko¢ama u funkcioniranju, dok sve subgrupe imaju
odredenih socijalnih poteskoca.

Jedan od najvaznijih zakljucaka jest da kognitivna oStec¢enja igraju kljuénu ulogu u
funkcioniranju pacijenata sa shizofrenijom 1 njihovo razumijevanje moZe znacajno doprinijeti
uc¢inkovitijoj terapiji. Brojne terapijske intervencije usmjerene na kogniciju osim kognitivne
remedijacije, poput integrativne terapije, koriStenja virtualne stvarnosti 1 strukturiranih treninga
1zdrzljivosti, pokazale su se dugorocno ucinkovitima u poboljSanju kognitivnih funkcija 1
smanjenju simptoma, posebno kada se koriste u kombinaciji i kada imaju dulje trajanje.

Zaklju¢no, ovaj rad istie vaznost definiranja kognitivnih profila u razumijevanju
heterogenosti simptoma i obiljezja shizofrenije te naglasava potrebu za sveobuhvatnim pristupom
u terapiji koji ukljucuje kognitivne intervencije kao integralni dio terapije. Buduca istrazivanja
trebala bi ispitati lognitudinalnu stabilnost kognitivnih profila te ucinke terapijskih intervencija i
nakon deset godina po zavrsetku terapije, sve u cilju integracije spoznaja iz psihologije, medicine,
neurobiologije i drugih podrucja kako bi se postiglo §to bolje razumijevanje shizofrenije i njezinog

lijecenja.
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