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Abstrakt

Poruchy autistického spektra (PAS) predstavuju subor neurovyvinovych ochoreni
charakterizovany poruchami v oblasti socialnej komunikacie a kognicii, SO zvycajne
obmedzenym, Stereotypnym spravanim a zaujmami. Okrem tychto zakladnych symptomov
sa u jedincov s PAS velmi ¢asto vyskytuje pridruzené, problémové spravanie - agresia a
Sebaposkodzujtice spravanie. PAS a problémové spravanie ako napriklad agresia maju
tendenciu vyskytovat’ sa viac u muzského pohlavia. Androgénova aktivita je povazovana
za pravdepodobny biologicky rizikovy faktor pre vznik tychto porach. Teéria extrémne
muzského mozgu hovori 0 tom, Ze androgény, najma testosteron, maju vyznamnu tlohu v
komplexnej etiologii spravania u deti s PAS. V neurotypickej populacii existuji takisto
Stadie spajajuce agresivne spravanie S vysokou androgénovou aktivitou, avsak vel'mi malo
Stadii skama tento vztah u deti s PAS. Ciel'om diplomovej prace bolo odhalit’ vzt'ah medzi
aktualnymi hladinami testosteronu, senzitivitou androgénneho receptora a kognitivnymi

aspektami problémového spravania u deti s PAS.

Participanti boli chlapci vo veku 3-15 rokov s diagnostikovanou PAS. Rodicia
chlapcov vyplnili Dotaznik problémového spravania (BP1-01) zamerany na tieto aspekty:
sebaposkodzujice Sa, stereotypné a agresivne spravanie. Senzitivita androgénneho
receptora bola urcena podl'a poctu opakovani CAG tripletov na exéne 1, géne kodujucom
androgénny receptor. Hladiny testosteronu a pocty opakovani CAG boli odmerané z
venoznej Krvi. Nasa $tidia nepotvrdila Statisticky vyznamnu korelaciu medzi hladinami
testosteronu a poctom opakovani CAG tripletov so ziadnym zo skiimanych aspektov
problémového spravania. NavySe sme Statisticky vyznamne nepotvrdili ani podmieneny

efekt testosteronu na spravanie, nizsim, strednym a vyssim poc¢tom opakovani CAG.

Hoci sme neobjavili signifikantni korelaciu medzi testosteronom, senzitivitou
androgénneho receptora a problémovym spravanim, naSe vysledky odrazaju aktualne
vyskumy Vv neurotypickej populacii. Z pohl'adu kognitivnej vedy a interdisciplinarneho
pristupu, poukazujeme na mozné limitacie nasho vyskumu. Testosteron nemusi byt jediny
hormon hrajtici ulohu v etiopatogenéze problémoveho spravania a v budicnosti by sa mala
skumat’ vzajomna interakcia medzi testosteronom a inymi horménmi/neurotransmitermi
(kortizol, serotonin). Aktivita enzymov zahrnutych v metabolizme testosteronu (5-alfa
reduktaza, aromataza) takisto ovplyviiuje vysledny androgénny efekt. Pritomnost

hematoencefalickej  bariéry  navySe  ovplyviiuje  presun  testosteronu  do



mozgovomiechového moku a hladiny testosteronu moézu byt rozdielne v krvi a v.mozgu.

Navyse podla kognitivnych teérii moze byt niektoré problematické spravanie
sposobené $pecifickym impulzom, ktory je asociovany s negativnou alebo bolestivou
spomienkou. Dalsie skGimanie zamerané na komplexnt androgénovi aktivitu a
psychologické aspekty problémového spravania je potrebné najmi na ozrejmenie ulohy

zvysenej androgénovej aktivity v behavioralnych a emo¢nych problémoch u deti s PAS.

KPacové slova: testosteron, androgénova aktivita, poruchy autistického spektra, citlivost’

androgénneho receptora, problémové spravanie.



Abstract

Autism spectrum disorders (ASD) are a set of heterogeneous neurodevelopmental
conditions characterized by early-onset difficulties in social communication, cognition and
unusually restricted, repetitive behavior and interests. Children with ASD often present
with co-occurring problem behavior (e.g. aggressive behavior and self-injury). ASD and
problem behavior such as aggression exhibit an incidence that is male biased. As such,
androgen activity can be considered a plausible biological risk factor for these disorders.
Extreme male brain theory suggest that androgens, especially testosterone, might play a
role in the complex etiology of ASD. However, there is insufficient information about the
association between increased androgen activity and problem behavior in children with
ASD.

Purpose of our study was to investigate a relationship between actual plasmatic
testosterone levels, sensitivity of androgen receptor (AR) and cognitive aspects of problem
behavior in boys with ASD. The study sample consisted of 51 boys (ages 3-15) with ASD.
In all children, parents completed Behaviour Problems Inventory (BPI-01) consisted from
specific sub-scales: self-injury, stereotypic and aggressive behavior. Sensitivity of AR was
determined by the number of CAG repeats in the first exon of the gene encoding the AR.
Total plasmatic testosterone levels and a number of CAG repeats were determined in the
venous blood samples. It was found no correlation between plasmatic testosterone levels,
number of CAG repeats and any of the sub-scales of BPI-01. Further, it was found that the
effect of testosterone on behavior is not determined by lower, medium and higher number
of CAG repeats.

Although in our study, there was found no significant association between biologi-
cal parameters and problem behavior in children with ASD, our results reflect current find-
ings in neurotypical population. In the light of cognitive science and interdisciplinary ap-
proach we point to potential limitations of current research. Testosterone might not be the
only hormone that plays a role in etiopathogenesis of problem behavior in ASD and we
suggest to investigate mutual interaction between testosterone and other hor-
mones/neurotransmitters (cortisol, serotonin) in future research. Activity of enzymes in-
volved in testosterone metabolism (5 alpha reductase, aromatase) also influences androgen
effect. Moreover the presence of blood brain barrier influences transport of testosterone

into cerebrospinal fluid and levels of testosterone in periphery might not reflect the testos-



terone effects in brain. Moreover, some cognitive theories suggest that a specific impulse,
associated with a negative or fear memory in our brain can contribute to the etiology of
problem behavior as well. Further investigation of complex androgen activity and the cog-
nitive factors related to problem behavior might bring more clarification to the role of in-

creased androgen activity in behavioral problems in ASD.

Keywords: testosterone, androgen activity, autism spectrum disorders, sensitivity of an-
drogen receptor, problematic behaviour.
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Uvod

Hormony v nasom tele vplyvaju na modulaciu mozgovych §truktir uz pocas
prenatalneho vyvinu (Brook, 1999). St délezitymi regulatormi procesov v nasom tele aj
pocas postnatalneho Zivota. Vplyvaji na aktivaciu neuralnych drah a tym aj na spravanie
(Neave, 2008). Hormon testosteron, ktorym sa v tejto praci zaoberame je jednym z
regulatorov ovplyviujucich spravanie a myslenie u oboch pohlavi vich jednotlivych
kognitivnych schopnostiach (Cohen-Bendahan et al., 2005).

Zvysené hladiny testosteronu pocas vnutromaternicového vyvinu spdsobuju
atypicki organizaciu mozgovych Struktir. Inhibuju rast lavej hemisféry, o ma za
nasledok vyvin a rozvoj pravej (Geschwind & Galaburda, 1985). Aktiva¢ny ucinok
testosteronu nNa Mozog pocas zivota nezavisi len od jeho zvySenych hladin ale aj od
senzitivity androgénneho receptora pomocou ktorého tGc¢inkuje na cielové tkanivo (Detera-
Wadleigh & Fanning, 1994). Cim je receptor senzitivnejsi, tym viac sa prejavi u¢inok

testosteronu.

Poruchy autistického sprektra (PAS) predstavuju skalu deficitov a poskodeni
kognitivnych funkcii. Toto neurovyvinové ochorenie zahifia réznu mieru poruch Vv
komunikacii, socialnej interakcii a empatii. Je sprevadzané najmé stereotypnymi prejavmi
a zaujmami a celkovou znizenou schopnost'ou zaradit’ sa do bezného zivota vV spolo¢nosti.
Okrem tychto zakladnych symptomov sa u jedincov s PAS vel'mi cCasto vyskytuje
pridruzené problémové spravanie - agresia a sebaposkodzujuce spravanie. PAS sa
vyskytuje 4 az 5 krat Castejsie u chlapcov ako u dievcat (Simonoff et al., 2008), ¢o viedlo
vedcov k skumaniu ulohy testosteronu Vv etiopatogenéze tohto ochorenia. Podla tedrie
extrémne muzského mozgu (Baron-Cohen, 2002) zvySené hladiny testosteronu pocas
prenatalneho vyvinu v tele matky, mézu byt jednym z faktorov participujucim na vzniku
PAS. Postnatalne zvysené hladiny testosterénu boli takisto najdené u deti s PAS v

porovnanu S neurotypickymi jedincami (Ruta et al., 2011; Schmidtova et al., 2010).

V diplomovej praci sa zaoberame vplyvom postnatalneho ucinku testosteronu v
periférnej Krvi prostrednictvom androgénneho receptora na kognitivne aspekty
problémového spravania u chlapcov s PAS. Takisto skimame, ¢i je vplyv testosteronu na

spravanie podmieneny senzitivitou androgénneho receptora.
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Kognitivna veda je vedecka disciplina, ktora z réznych interdisciplinarnych,
pohl'adov skiima mechanizmy myslenia a spravania podlozené biologickymi korelatmi.
Jednym z0 zamerov kognitivnej vedy je tiez navrhnat vypocCtové modely tychto
mechanizmov. Vyskumy Vv ostatnych rokoch poukazuji na to, Ze myslenie, spravanie a
modulacia mozgovych Struktur je prepojena s fyziologickymi, antropologickymi,
evoluénymi a inymi korelatmi. Vo svojej diplomovej praci som sa rozhodla priblizit’ vztah
medzi vybranymi biologickymi a behavioralnymi aspektami u deti s poruchami
autistického spektra a poukazat’ na dolezitost’ interdiciplinarneho bio-behavioralneho

vyskumu vo svetle kognitivnej vedy.



1 Androgénova aktivita

Hormony st vel'mi dolezitou sucast’'ou regulacného systému kazdej I'udskej bytosti.
Regulacny systém l'udského tela, okrem toho, ze zarucuje stalost’ vntitorného prostredia
(homeostazu), ovplyviiuje tvorbu neuralnych drah v mozgu pred aj po narodeni jedinca,
moduluje kognitivne funkcie a emocie, ¢o sa prejavi nacelkovom spravani ¢loveka
(Neave, 2008).

Hormény slizia v naSom tele ako regulatory. Siria chemicku signalizaciu medzi
jednotlivymi bunkami alebo skupinami buniek, ¢im ovplyviiuju ich &innost. Tieto
hormonalne molekuly vznikaji v endokrinnych Zlazach a su najéastejSie transportované
krvou. Hormony ovplyviiuja bunky, ktoré obsahujt pre ne specificky receptor. Receptory
sa zvycajne nachadzaju na povrchu bunky (napr. pre peptidové hormony) alebo vo vnutri
bunky (napr. pre steroidné hormény). Hormén sa na dany receptor naviaze a spusta
kaskadu dejov vo vnutri bunky, ktora ma za nasledok Specifickti odpoved” bunky (napr.

zmena funkcie resp. struktary bunky) (Rashid et al., 2009).

V Tudskom tele sa nachadza vel'mi vela roznych druhov hormoénov. Kazdy z tychto
hormoénov ma int funkciu. V nasej praci sme sa zamerali najmd na pohlavné hormony,
ktorych primarnou funkciou je spravny vyvoj afungovanie pohlavnych organov,
sekundarnych pohlavnych znakov a celkové, nielen sexualne, spravanie jedinca. Pohlavné
hormony okrem toho reguluju vyvin mozgu uz V prenatilnom obdobi a vplyvaju na
niektoré nervové drahy, ktorych aktivacia sa prejavi az pocas puberty, alebo dokonca v
dospelosti (Brook, 1999).

Pohlavné hormony z chemického hladiska patria do skupiny steroidov a delia sa na
tri hlavné skupiny: androgény, estrogény a progestagény. Okrem toho, pohlavné hormény
delime na prevazne muzské a prevazne zenské, pretoze dany hormén sa moéze tvorit
u oboch pohlavi, av§ak v inom mnozstve. Najznamej$im, prevazne muzskym horménom je
testosteron, ktory patri do skupiny androgénov. Medzi prevazne zenské hormony radime

estradiol zo skupiny estrogénov a progesteron patriaci k progestagénom (Guerriero, 2009).



1.1 Testosteron

Hormon testosteron je jednym z najvyznamnejSich regulatorov ovplyviujicich
spravanie a myslenie u oboch pohlavi v ich jednotlivych kognitivnych schopnostiach. Aj
napriek tomu, ze testosteron je povazovany za typicky muzsky hormoén, pravdou je, ze sa
vyskytuje u oboch pohlavi, av§ak v roznom mnozstve aVv inej metabolizovanej forme.
Muzi produkujua viac testosteronu ako zeny, ale zeny su na jeho vplyv ovela citlivejSie
(Lobotsky et al., 1964). Testosteron je sucastou komplexnej androgénovej aktivity

kazdého jedinca.

1.1.1 Metabolizmus testosterénu

Testosteron je povazovany za jeden z hlavnych muzskych angrogénov, latok , ktoré
stimulujt alebo riadia pohlavné znaky c¢loveka. U muzov takmer vsetok cirkulujuci
testosteron vytvaraju Leydigove bunky v semennikoch (Brown-Séquard, 1889). Zvysnt,
malu Cast’, produkuje kora nadobliciek (Wu et al., 2010) alebo bunky mozgu (Matsunaga et
al., 2002). U Zien sa tvori v menSom mnozstve VO vajecnikoh a nadoblickach. Testosteron
patri do skupiny steroidov, ktorych syntéza je podmienena cholesterolom

metabolizovanym v endoplazmatickom retikule buniek (Brown-Séquard, 1889).

AZ 98% testosteronu Vv tkanivach a telesnych tekutinach je viazany na sex hormone
binding globuline (SHBG), alebo albumin. Takato viazana forma testosterénu je v nasom
tele pasivna. Zvys$né 2% tvori vol'ny alebo aktivny testosteron, ktory je transportovany do
tkaniv a ma biologicky vplyv na bunku (Belgorosky & Rivarola, 1987). VolI'ny testosteron
modze V tkanive metabolizovat’ pomocou enzymu 5-alfa reduktazy na dihydrotestosteron
(DHT) (Zhu & Imperato-McGinley, 2009), alebo pomocou enzymu aromatazy (P450) na
zensky pohlavny hormon estradiol (Carreau et al., 2003). Obe metabolizované formy, DHT
aj estradiol, maju r6znu mieru Géinku a iny cielovy receptor pésobenia (metabolizmus

testosteronu pozri obr. 1).

Estradiol posobi na estrogénovy receptor bunky. Naopak, DHT a testosteron vplyva
na androgénny receptor genomicky alebo negenomicky. Negenomicky vplyv je

kratkodoby a vplyva na latkovi vymenu bunky, ako je napriklad tok kalcia. Genomicky
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vplyv je dlhodobejsi a testosteron/DHT tak pomocou androgénneho receptora priamo
vplyva na DNA a reguluje i expresiu génov (Davis et al., 2011).

1.1.2 Vplyv testosteronu na mozog a kognitivne funkcie

Rast a vyvoj mozgu je ovplyviiovany horménmi uz poc¢as prenatalneho vyvinu.
Tento ucdinok sa nazyva organizaény. Vo vedeckom vyskume zameranom na vplyv
testosteronu a jeho metabolitov na modulovanie mozgovych Struktur sa Vv poslednych
rokoch coraz viac priblizujeme K jeho lepSiemu porozumeniu. Bol dokazany vplyv
pohlavnych steroidov na gliove bunky mozgu. Taktiez sa ukazalo, Ze pohlavné steroidy
zvySuju pocet synaptickych spojeni a dendritovych vybezkov neurénov (Cook et al., 2002;
Romeo et al, 2004).

Testosteron

/'))

A .
negenomicky /,; D genomicky

~androgénovy

Leydigove
bunkyv
semennikoch

1y
/
dihydrotestosterén
LR Iy
_ .

receptor

4 P k Sa-reduktiza ) ’

~estrogénovy
receptor

Obrazok 1 Metabolizmus testosteronu

Uz v roku 1988 bolo objasnené, ze genomicky uc¢inok testosterénu moéze mat’ za
nasledok zmenu rychlosti moznej odpovede neurénu na prichadzajiacu informéaciu (Fink et

al., 1988). Studie z ostatnych rokov tento poznatok potvrdili a doplnili d’alsimi objavmi.

Bolo zistené, ze vplyv testosteronu na mozgové Struktury je ovela komplexnejsi
g y p )

a vyznamnej$i ako sme predpokladali. Testosteron ovplyviuje formovanie mozgovych
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oblasti a stratu synaptickych spojeni medzi neurénmi, rast nervovych buniek, ich migraciu,
metabolizmus neurotransmiterov a celkova neuralnu aktivitu a teda nepriamo aj spravanie.
Toto bolo dokazané najmé na stadiach s hlodavcami (Matsumoto, 2001; Matsumoto, 2005;
MacLusky et al., 2006; Zehr et al., 2006) a neskor aj u I'udi (Cohen-Bendahan et al., 2005;
Hines, 2010; Ngun et al., 2010).

Neuralne drahy v mozgu sa formuja vplyvom organiza¢ného ucinku testosteronu.
Tento efekt ma za nasledok to, Ze neurdny st potom senzitivnejSie na aktivaéné ucinky
testosteronu, ¢o sa nemusi prejavit’ bezprostredne po narodeni, ale kedykol'vek pocas
zivota. Aktivaény vplyv testosteronu na modulovanie urcitej neuralnej drahy ma za
nasledok formovanie spravania jedinca (Cohen-Bendahan et al., 2005; Hines, 2010; Ngun
etal., 2010).

UTudi ktakémuto formovaniu a organizacii drah mozgu dochadza pocas
prenatalneho vyvinu dietata. PocCas 8. az 24. tyzdna tehotenstva su hladiny testosteronu
v plodovej vode matky zvysené (Collaer & Hines, 1995). Prave toto obdobie je kritické pre
normalne fungovanie centralnej nervovej ststavy a celkové psychické zdravie ¢loveka.
Vyssie hladiny androgénov pocas prenatalneho vyvinu dietata maju vplyv na diferenciaciu
pravej a l'avej hemisféry mozgu. Vysoké hladiny pocas tohto obdobia spomal’uju rast l'ave;j
hemisféry. Druha, prava hemisféra je spajana s priestorovou orientaciou, logickym
uvazovanim, dominanciou l'avej ruky, emociami a d’alsimi funkciami (Geschwind & Gala-
burda, 1985).

Nasledujuca etapa zvysenych hladin testosteronu je vyznamna z hl'adiska vplyvu
tohto horménu na mozog. Prichadza priblizne 3 mesiace po narodeni. V tomto obdobi st
hladiny testosterénu u chlapcov priblizne rovnako vysoké ako v dospelosti. Aj ked’ vplyv
testosteréonu na mozog v tomto obdobi nie je uplne zrejmy, predpoklada sa, ze ustali

neuralne drahy mozgu pre buduce roky zivota (Swaab, 2007).

Obdobie puberty je zname najmd hormonalnymi zmenami. Vynimkou nie je ani
testosteron, ktory aj v tomto obdobi Zivota zohrava svoju dolezitt ulohu. Cudsky mozog je
pocas puberty citlivy na aktivacny efekt horméonov produkovanych pohlavnymi zl'azami
(Ahmed et al., 2008). Tieto vel'ké zmeny v mozgovych Struktirach pocas puberty boli
objavené pomocou funk¢énych zobrazovacich metéd mozgu. V oblastiach znamych ich

velkym poctom steroidnych receptorov, ako su hypotalamus, talamus, amygdala



a hipokampus, boli zaznamenané zmeny Vv reorganizacii vplyvom steroidnych hormoénov
(Bramen et al., 2011; Gogtay & Thompson, 2010).

Nové poznatky priniesli aj stadie so zvieratami. Pomocou studie na skrec¢koch, bolo
objavené, Ze V obdobi puberty sa v mozgu odohravaji vyznamné zmeny axonalnych
spojeni a s tym Spojeny rast dendritov (Cooke et al., 2007). Navyse v amygdale, casti
mozgu zodpovednej najmid za emocie, Sa preukazal narast androgénnych receptorov
v bunkach. Naopak, vtejto oblasti bol zaznamenany pokles buniek Specifickych pre

sexualny dimorfizmus (Ahmed et al., 2008; Romeno et al., 2000).

Testosteron dopomaha k rastu bielej hmoty v ramci celého mozgu a v oblastiach
spajajucich frontalnu a temporalnu mozgova koru. Tieto oblasti st zodpovedné za typické
vykyvy spravania u dospievajlicej mladeze, ktoré napriklad zahfiia socialne interagovanie,

znizen® kognitivnu kontrolu a podobne (Blakemore, 2008; Olson et al., 2009).

Vyskum sa v poslednych rokoch zameriava nielen na skimanie vplyvu testosteronu
na mozog z fyziologického hladiska, ale aj na vplyv testosteronu na niektoré kognitivne
funkcie ako napriklad priestorovu orientaciu (Janowsky, 1994). Meranie priameho vplyvu
testosteronu na dany kognitivny fenomén je vsak vel'mi komplikovany a naroény proces,
pretoze jeho aromatizované produkty ako je napriklad estradiol tiez zohrava svoju tlohu

v modulovani mozgovych Struktar a teda aj vo formovani kognitivnych funkcii.

Rozdiely medzi pohlaviami su zjavné ako aj v zivo¢isne;j risi, tak aj u l'udi. Tym, ze
muzi azeny maju réznu koncentraciu jednotlivych pohlavnych hormoénov, ¢o ma za
nasledok aj rozdielny vyvin mozgu, sa samozrejme liSia aj v uspesnosti Vv kognitivnych
ulohach. Napriklad muzi st lepsi v tlohach tykajicich sa priestorového myslenia na
rozdiel od Zzien (Collins, 1997). Zeny vsak predbehnii muzov vo verbalnych tulohach
(Halpern, 1992). Pocas fonologického testu im vyskumnici merali mozgovu aktivitu
pomocou funkénej magnetickej rezonancie (MRI). Bolo preukazané, ze pocas
fonologického testu, v ktorom zeny exceluji, mali muzi mens$iu mozgovi aktivaciu

v mozgovych centrach reci ako zeny (Gur et al., 2000).

Okrem rozdielov medzi pohlaviami, st aj iné faktory, ktoré vplyvaji na vykon
Vv kognitivnych tlohach, napriklad vek. U vicsiny starsich muzov bol zaznamenany pokles
v kognitivnych schopnostiach a taktiez sa preukazali zmeny nalad, pod ¢o sa mdze opat

podpisat’ rozdielne pdsobenie pohlavnych hormoénov. Na zaklade tychto zisteni Sa
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predpokladd, ze kognitivne fenomény ako priestorové myslenie analada st negativne
ovplyvnené znizenymi hladinami androgénov, ¢o je spdsobené vekom ¢i hypogonadizmom
— znizenou schopnost'ou pohlavnych zliaz produkovat’ tieto hormény (Janowsky, 1994).

Hypogonadizmus je vo vSeobecnosti spajany s depresiami (Wang , 1996).

Priestorova predstavivost nie je jedinou, kognitivnou funkciou, v suvislosti
s ktorou bol preukazany priamy vplyv testosterénu na kogniciu ¢loveka. Bolo dokazané, ze
okrem kognitivnych funkcii, testosteron ovplyviiuje aj emoéné prezivanie. Nizke hladiny

testosteronu v Krvi su spajané s depresiou (Burris 1992; Wang, 1996).

V ostatnych rokoch sa testosteron a jeho tloha v mozgu stava predmetom skimania
Coraz vacsicho poctu stadii. Aj napriek tomu, Ze bola objavena funkcia testosterénu
v niektorych oblastiach mozgu, stale je jeho uc¢inok ovela $irsi naprie¢ celému Zivotnému
spektru. Preto vedcom ostava este mnoho nezodpovedanych otazok, ¢o vsetko testosteron

zapri¢inuje a aké zmeny dokaze v 'udskom tele dokaze sposobit’.

1.2 Senzitivita androgénneho receptora

Kazda skupina hormoénov ma pre fiu typicky receptor. Androgény Uc¢inkuji na
bunku pomocou androgénneho a estrogény pomocou estrogénneho receptora. Na
androgénny receptor sa viaze prave testosteron, ktorého ti¢inok zavisi najma od senzitivity
tohto receptora (Detera-Wadleigh & Fanning, 1994). Androgénny receptor je kodovany
génom, ktory obsahuje 8 exénov a nachadza sa na chromozéme X (Choong & Wilson,
1998). Gén sa vyskytuje vo forme opakujucich sa tripletov, spriemernym poctom
opakovani od 11 do 35 u zdravej populacie (Greenland & Zajac, 2004). Cim nizsi podet
opakovanych tripletov tento gén obsahuje, tym je androgénny receptor citlivejsi a naopak,
¢im je vys$i pocet opakovani, tym je androgénny receptor menej senzitivny (Tut et al.,
1997). Od senzitivity androgénneho receptora zavisi aj ucinok testosterénu, ktory sa na
neho viaze. Ak je receptor senzitivnejsi, testosteron ma vaséi vplyv na ciel'ové tkaniva
(Detera-Wadleigh & Fanning, 1994).



2 Problémové spravanie

Pre problémové spravanie sa tazko hl'ada jednotna definicia, pretoze existuje vel'a
rozli¢nych foriem a problematickych prejavov spravania. Takisto sa problémové spravanie
inak posudzuje u deti, dospievajicich adospelych Tudi, ako aj uzdravého c¢loveka
a ¢loveka snejakou poruchou. Vo vseobecnosti je vSak problémové spravanie také
spravanie, ktoré sa v ramci danej situacie odliSuje od bezného, normalneho spravania.
Takymto spravanim dany jedinec sposobuje tazkosti sebe alebo svojmu okoliu. Aj napriek
tomu, Ze je vel'mi vel'a prejavov, dokonca diagnoz spadajucich pod pojem problémového

spravania, pre ucely tejto prace si definujeme len niektoré z nich.

2.1 Agresia

2.1.1 Definicia

Pojem agresia je v medicine, psychologii, ¢i roznych inych vedach definovany
rozlicnymi sposobmi. Vo vicsine definicii sa vSak objavuje spoloény znak, ato ten, Ze
agresia je spravanie voc¢i niekomu alebo niecomu so zamerom ublizit' (Bushman & Ander-
son, 2001). Okrem toho, pachatel’ by mal verit, ze jeho spravanie vedie k poSkodeniu
ciela, a ze ciel’ je motivovany jeho ¢inu zabranit’ (Baron & Richardson, 1994; Berkowitz,
1993; Green, 2001).

Z hladiska zameru pachatela rozdelujeme agresiu na reaktivnu a proaktivnu.
Reaktivna agresia, nazyvana aj afektivna alebo nepriatel’'ska, je podmienena zlostou, ¢asto
krat bezohl'adna, impulzivna a s kone¢nym motivom poskodit’ ciel. Vznika ako reakcia na
nejakdt vnimanu provokaciu. Naopak, proaktivna agresia, nazyvana ako inStrumentalna
alebo aktivna, vychadza z imyslu pachatela ziskat' nejaky ciel, iny nez poSkodzovanie

obete (Anderson & Bushman, 2002; Berkowitz, 1993; Green, 2001).
2.1.2 Kognitivne tedrie

Agresiu mozno vysvetlit' 8 pomocou kognitivnych teoérii. Jedna z kognitivnych
teorii podl'a (Anderson & Bushman, 2002; Berkowitz, 1993) hovori 0 tom, ze averzivne
udalosti ako je frustracia, provokacia, hlasné zvuky, neprijemné teploty prostredia, alebo
pachy maja vplyv na agresiu. Pdsobenie tychto podnetov je podporované negativnymi
zazitkami. To automaticky stimuluje a ovplyviuje nase myslienky, spomienky, expresivne
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motorické reakcie a psychiku. Nas mozog na takéto udalosti odpoveda v zmysle ,,fight or
fligt™ efektu- bojuj alebo ute¢. Myslienkové asociacie spajané s bojom vedu K primitivnym
pocitom hnevu, a naopak, asociacie spajané s utekom veda k pocitom strachu (Anderson &
Bushman, 2002). Tento mechanizmus je v naSom mozgu hnacou silou agresivnych

prejavov.

Podl'a kognitivnej neoasociacnej teorie (Anderson & Bushman, 2002; Collins &
Loftus, 1975 ) podnety, ktoré prijmeme pocas averzivnej, nepriaznivej udalosti su v pamati
asociované spolu s kognitivnymi, behavioralnymi aemocnymi reakciami vyvolanymi
touto udalostou. Napriklad slovo zbran je v nasej pamiti uloZzena v sémantickej oblasti
nasho mozgu, je asociovana s obrazmi, zvukmi a zazitkami, ktoré sme v suvislosti S touto
vecou zazili v minulosti a predstavami, ktoré sme si vytvorili. Pri slove zbran nam
automaticky napadne asociacia ako je bolest,, vrazda, strel'ba, strach, a podobne. Kazdym
nasim novym zazitkom sa vidzba medzi slovom zbran a jednotlivymi pojmami a zazitkami
posilni. Teda pri pomysleni na dané slovo sa nam automaticky aktivuji spomienky
a predstavy spojené s danym predmetom, niektoré su silnejSie aniektoré st naopak,
slabsie. LCudia, ktori citia bolest’ alebo nepriatel'stvo silnejSie pocit'uji agresiu (Anderson et
al., 1998; Anderson & Bushman, 2002 ).

Agresivne konanie moéze byt ovplyvnené aj vyssimi kognitivnymi procesmi. Cudia
posudzuju svoje konanie na zaklade motivacie, zvazuju dosledky ast ovplyvneni
vnatornymi pocitmi. Myslienka produkuje odlisné pocity hnevu a strachu. Moéze tiez
potlait alebo posilnit akéné spojenia asociované S tymito pocitmi. Kognitivna
neoasociaéna teoéria poskytuje mechanizmus pre vysvetlenie priciny vzniku agresie
v dosledku nepriaznivej udalosti cez negativnu reakciu, avSak tento model bol

demonstrovany najma pre nepriatel'sky typ agresie (Anderson & Bushman, 2002).

2.2 Sebaposkodzovanie

2.2.1 Definicia

Sebaposkodzovanie je definované ako umyselné, opakované poskodzovanie Casti
svojho tela, avsak bez samovrazednych umyslov. Sebaposkodzovanim si 0soba umyselne
sposobuje fyzické zranenia. Moze ist' napriklad o rezanie sa, Skrabanie sa do Krvi,

popaleniny, bodné zranenia, vytrhavanie si vlasov apodobne (Favazza & Rosenthal,
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1993). Ked’ze sa tieto prejavy opakujt, sebaposkodzovanie zarad'ujeme medzi stereotypné
spravanie. U¢elom tohto spravania je vo viéine pripadov uvolnenie psychického a s tym
stivisiaceho emocionalneho napatia. Okrem toho, ze sebaposkodzovanie je povazované za
samostatnu diagnézu, VO véacSine pripadov je toto ochorenie spajané s depresiami,
bipolarnou poruchou, autizmom, mentalnou retardaciou ainymi (Hawton et al., 1999;
Joyce et al., 2010; Meltzer et al., 2000).

Sebaposkodzovanie sa vyskytuje u l'udi ako forma vyrovnavacicho sa mechanizmu
s problémami, ktoré moZzu byt psychické, socialne alebo fyziologické. Castymi pri¢inami
st neschopnost’ prebrat” kontrolu nad sebou samym, problémy Vv rodine alebo poruchy
metabolizmu serotoninu a depresie. Sebaposkodzovanie ¢loveku, ktory nim trpi pomaha
uvolnit’ psychické napétie, potrestat’ sa alebo ziskat' kontrolu nad sebou samym. Mnoho
z pacientov nepocituje pri sebaposkodzovani bolest’, ale skor fyzicka alavu, ¢i dokonca

vzrusenie (Klonsky, 2007).

Sebaposkodzovanie sa U pacienta najCastejSie prvykrat vyskytne medzi 12. a24.
rokom zivota (Favazza & Conterio, 1989). Niektor¢ stadie potvrdili, Ze sebaposkodzovanie
sa Vv populacii vyskytuje prevazne viac U zien ako u muzov (Zlotnick et al., 1999). Iné
stadie preukazali, ze neexistuju ziadne vyznamné rozdiely vo vyskyte sebaposkodzovania
uoboch pohlavi (Briere & Gil, 1998; Stanley et al., 2001). Vicsina I'udi trpiacich
sebaposkodzovanim stym dokazu prestat sami (Walsh & Rosen, 1988). Ak
sebaposkodzovanie prerastie do ¢lovekom neovladatelnych rozmerov atakyto jedinec
nevyhlada odbornu lekarsku pomoc, moze sa to skonéit’ aj smrtou (Favazza, 1998). Prave

preto je dolezité tieto prejavy vcas podchytit’.
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2.3 Stereotypné spravanie

2.3.1 Definicia

Stereotypné spravanie je definované ako stibor opakujucich sa ¢it, nielen v spravani
a teda vonkajSom prejave jedinca ale prejavuje sa aj na celkovom vnimani prostredia.
Typické znaky stereotypného spravania je opakovanie tych istych viet alebo pohybov,
nadmerné sledovanie rutiny a tazké znasanie zmien, vel'mi intenzivny a sustredeny zaujem
na jeden objekt alebo ¢innost’ a obzvlast’ nizka alebo vysoka reaktivita a jemné motorické
deficity (Kanner, 1943).

Podl'a vyvojovej psycholdgie a literatiry zaoberajicej sa poruchami autistického
spektra, stereotypné spravanie, najmi opakujiice sa pohyby, je tradi¢ne povazované za
"nezrelé" spravanie, ktoré je vSak beZznou sucastou ranného vyvoja kazdého dietata
priblizne medzi 2-4 rokom zivota. U deti s PAS toto spravanie pretrvava dlhsie, nez je
obvyklé (Leekam et al., 2011).
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3 Poruchy autistického spektra

Poruchy autistického spektra (PAS) su jednou z najcastejSich porach mentalneho
vyvoja. V sucasnosti je prevalencia autizmu 1% detskej populacie (Lai et al., 2014). PAS
je neurovyvinové ochorenie charakterizované poruchami v oblasti socidlnej interakcie,
verbalnej a neverbalnej komunikacie a obmedzenym, stereotypnym spravanim a zdujmami.
Pritomny byva ur€ity stupenn celkového narusenia kognitivnych funkcii. Deficity sa
vyskytuji v roznej miere ¢i zavaznosti a vplyvaju na zivot a fungovanie Cloveka v
spolo¢nosti. Preto hovorime 0 poruche autistického spektra (PAS). Prejavy sa menia

vekom a ¢asto vel’'mi dramaticky (Howlin et al., 2011).

PAS sa vicsinou u dietata prejavi v priebehu prvych troch rokov zivota. Toto
spektrum zahfna diagnézy uvadzané podla Medzinarodnej klasifikacie chorob (World
health organization, 2012) ako klasicky (detsky) autizmus, atypicky autizmus
a Aspergerov syndrom. Prvé naznaky sa mozu objavit’ v obdobi, ked’ by dieta malo zacat’
rozpravat, N0 namiesto rec¢i pouziva iné spdsoby ako komunikovat’. Socialne deficity sa
prejavia az neskor. U mensich deti s PAS sa zacinaji objavovat’ ¢rty ako vyhybanie sa
oénému kontaktu, uzavreté, pripadne Ziadne emocné prejavy apod. Priznaky, ktoré
rodic¢ovi alebo psychologovi napovedia, ¢i sa u dietata vyskytuje PAS, s vel'mi rozmanité

a individualne. Preto uvadzame len niektoré z nich.

U jedincov s PAS sa casto vyskytuju okrem zakladnych priznakov PAS aj iné
pridruzené problémy. Deti s PAS sa vyznacuju emocionalnymi problémami a problémami
v spravani ako su agresia, hyperaktivita, tzkost’ a su citlivé voc¢i vonkajsim podnetom. Tri
stvrtiny deti s PAS ma mentalnu retardaciu a u vsetkych deti s klasickou PAS sa objavuje
oneskoreny nastup re¢i. PAS sa Stvornasobne viac vyskytuje u chlapcov, nez u dievcat
(American Psychiatric Association, 2000). Prave preto, ze PAS je choroba podloZena
genetickymi korelatmi a je povazovana za poruchu neuralneho vyvoja s vaznymi deficitmi
Vv socialnom spravani, poskytuje vedcom stile nezodpovedané otazky pre vyskum

neurobiologického povodu socialnej komunikacie u tychto 'udi (Lord et al., 2000).

3.1 Androgénova teodria U deti s PAS

Androgénova teoria hovori 0 tom, ze jednym z faktorov podielajacim sa na vzniku

poruch autistického spektra su zvysené hladiny testosteronu v plodovej vode matky pocas
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prenatalneho vyvinu (Bohm et al., 2007; Auyeung, 2009). Vyskumné timy ako Falter et al.,
(2009), Baron-Cohen, (2002), predpokladaju, Ze hormonalne zmeny vplyvaju na vyvin
mozgu Vv rannych $tadiach plodu a tuto tedriu popisuju ako tedriu extrémne - muzského
mozgu, ktora by mohla vysvetlit' via¢sie zastlipenie muzov ako aj neurobiologické zmeny

a mnozstvo inych faktorov.

Uz davno bolo preukazané, Ze pohlavny dimorfizmus medzi muzom a Zenou moze
vychadzat’ z lateralizacie hemisfér. Na zaklade toho sa Zeny a muzi, okrem primarnych
pohlavnych znakov, liSia v spravani, kognitivnych ulohach a mnozstve inych oblasti
(Hines & Shipley, 1984). Takisto sa zistilo, ze narast hladin testosteronu v plodovej vode
matky ovplyviiuje rast a vyvoj hemisfér. Pod pdsobenim testosteronu je ava hemisféra
inhibovana a prava, naopak excitovana (Geschwind & Galaburda, 1985). Na zaklade tohto
objavu vyskum V tejto oblasti napredoval aj nad’alej. Telesna asymetria, preferencia l'avej
ruky a asymetricka lateralizacia je spajana s muzskym mozgom a autizmom (Fein et al.,
1985; McManus et al., 1992; Satz et al.,1985; Soper et al., 1986).

Teoria extrémne muzského mozgu zapada do siete viacerych poznatkov. Muzsky
mozog je hmotnostou tazs$i ako zensky. Mozog autistu je vSak este tazsi ako typicky
muzsky mozog (Harden et al.,, 2001). Amygdala, ¢ast mozgu zodpovedna najmi za
emocné prejavy je tiez vacSia u chlapcov v porovnani s dievéatami (Giedd et al., 1996).
Deti s PAS maju zvacsentt amygdalu (Hazlett et al., 2005), ¢o je takisto v sulade s teériou

muzského mozgu u autistov.

Prenatalne hladiny testosterénu sa u l'udi mézu zistit' priamo odberom plodovej
vody, avsak tato metéda ma svoje limity. Z etickych dovodov sa vzorky plodovej vody
odoberaju jedine amniocentézou, indikovanou z klinickych dévodov. Amniocentéza Sa
matkam vSak vacsinou robi V pokrocilejSom veku, kedy je zvysené riziko genetickych
ochoreni. Vzorky sa neziskavaju nahodnym vyberom, navyse, vd¢sina z nich ani nemoze

byt pouzita na vyskumné ucely (Auyeung et al., 2009).

Nepriamo na prenatalne hladiny testosteronu poukazuje pomer 2D:4D- pomeru
dizky druhého a stvrtého prstu na ruke. Cim je tento pomer niz§i, tym boli prenatilne
hladiny testosteronu vyssie a naopak (Manning et al., 1998). U muzov je pomer medzi

dizkou 2. a 4. prstu nizsi ako u zien. Deti s PAS preukazovali este nizsi 2D/4D pomer, ¢o
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naznacuje narast hladin testosteronu pocas ich prenatalneho vyvinu (Manning et. al. , 2001;

Milne et al., 2006) a je takisto v sulade s tedriou extrémne muzského mozgu.

V ramci pohlavného dimorfizmu u zdravych T'udi je zname, Ze muzi su v svojom
mysleni viac systematicki a Zeny st viac empatické (Baron-Cohen, 2003). U deti s PAS je
silne vyrazna systematizacia a vel'mi slaba empatia, ¢o bolo potvrdené aj vyskumom
s meranim hladin testosteronu zo vzoriek z amniocentézy (Auyeung et al., 2006; Chapman
et al., 2006; Knickmeyer et al., 2006).

V stcasnosti sa vyskum zameriava nielen na hladiny testosteronu Vv krvi, alebo
amniotickej tekutine, ale aj na celkovu androgénovu aktivitu u pacientov s PAS a hl'ada

korelaty androgénov s ich spravanim.

3.2 Problémové spravanie U deti s PAS

Deti s PAS trpia vaznymi emo¢nymi poruchami a problémami V spravani najmé
agresiou, hyperaktivitou, tuzkostou adepresiou. Psychiatrické problémy byvaju
diagnostikované az udvoch tretin tychto deti. NajcastejSie trpia poruchou pozornosti
sprevadzanou hyperaktivitou (ADHD), uzkostnymi poruchami, citovymi poruchami,
poruchami opozi¢ného vzdoru a depresiou (Ghaziuddin, 2005; Simonoff et al., 2008;
White et al., 2009). Tieto psychiatrick¢ komorbidity vyskytujuce sa u deti s PAS zna¢ne
zhor$ujt ich funkéné priznaky a su vel'mi Castou pri¢inou dlhodobej hospitalizacie alebo

pobytu v Gistavnom zariadeni.

Psychicky stav zavisi aj od inteligencie jedinca. Priblizne 70% autistov ma
intelektova poruchu (mentalnu retardaciu) (Bodfish et al., 2000). Mentalna retardacia
zvysuje riziko klinickej depresie (Reiss & Rojahn, 1993). Tieto vysledky vsak boli zistené
najma U mladeze a dospelych s PAS, ked’ze samotna depresia sa vel'mi tazko diagnostikuje

u mensich deti (George et al., 1994).
3.2.1 Agresia a zachvaty hnevu u deti s PAS

Agresia sa udeti sPAS acelkovo uautistov vyskytuje velmi casto. U deti
s mentalnou retardaciou agresia pozitivne Koreluje s pohlavim, s vekom a expresivnou
komunikaciou (Ando & Yoshimura, 1978; McClintock et al., 2003). PAS v kombinacii

s mentalnou retardaciou je spajany s vys$$im vyskytom zachvatov hnevu, agresie a ni¢enia
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majetku (Ando & Yoshimura, 1979; McClintock et al., 2003). V pripadovej studii sa
dokonca preukazal aspekt agresivneho spravania ako dosledok deficitu empatie
(Ghaziuddin et al., 1991).

Zachvaty hnevu sa aj u neurotypickych deti vyskytuji vel'mi ¢asto. Postupne slabnu
a stracaji sa spolu s narastajucim vekom diet'ata (Bhatia et al., 1990). Zachvaty hnevu,
najméd U mentalne retardovanych T'udi, silne koreluju s vyskytom agresie (Bihm et al.,
1998). V pripade autistov neboli zistené ziadne rozdiely v IQ aveku v porovnani SO
skupinou deti so zachvatmi a bez zachvatov hnevu. Zachvaty hnevu vsak viac prevladali
u deti s PAS ako u deti s mentalnou retardaciou (Ando & Yoshimura 1978; Ando & Yo-
shimura 1979a). Predpoklada sa, ze deti s PAS st nachylnejsie na zachvaty hnevu, ked’ sa
zmeni ich denny stereotyp, pripadne ked” sa im bud’ zamietne alebo sa od nich vyzaduje
nejaka aktivita (Dominick et al., 2007).

3.2.2 Sebaposkodzovanie U deti s PAS

Vyskum sebaposkodzujiiceho sa spravania sa orientuje najmé na deti s mentalnou
retardaciou a Specialne autistom je venovany len zlomok tychto publikacii (McClintock et
al., 2003). LCudia s mentalnou retardaciou a autistickymi ¢rtami vykazuju vyssi vyskyt
sebaposkodzujticeho sa spravania (Bodfish et al., 2000; Collacott et al., 1998; Schroeder et
al., 1978). U l'udi s PAS je prevalencia vyskytu sebaposkodzovania od 20% do 70%
v zavislosti od 1Q aveku pacienta. Takisto sa preukazalo, ze autisti S mentalnou
retardaciou sa viac sebaposkodzuju ako autisti bez mentalnej retardacie (Bartak & Rutter,
1976). U dietata s PAS schopnost komunikacie, socializacie, predikuje nizsi vyskyt
sebaposkodzovania (Baghdadli et al., 2003).

3.3 Kognicia u deti s PAS

Vo vSeobecnosti je zname, Ze U deti S PAS sa vyskytuju deficity v ich percepcii, teda
zmyslovom vnimani svojho okolia. Kognitivnych fenoménov Vv oblasti spravania pozname
mnoho. My sa budeme v tejto kapitole venovat iba tym, ktoré vysvetl'uju Specifické
autistické spravanie ako napriklad pozornost, rozpoznavanie tvari, socialna empatia,
motorika ainé. V globale plati, ze kognitivne schopnosti zavisia od zavaznosti
diagnostikovaného autizmu. Takisto zlepsenie 1Q pacienta koreluje so znizenim jeho

autistickych priznakov (ltzchak et al., 2008).
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Pre deti sPAS je charakteristicka ich selektivna pozornost, teda filtrovanie
informacii. Autisti venuji pozornost’ len veciam, ktoré ich zaujmu a zvySok informacii
z prostredia ostava Vv pozadi ich vnimania. D4 sa povedat’, ze trpia deficitom sustredenej
pozornosti (Kaland et al., 2008).

Autisti  maji problémy s percepciou nielen v oblasti pozornosti, ale aj
S rozpoznavanim tvari. Zistilo sa, ze tento problém spdsobuje abnormalne usporiadanie
kortikalnej siete v oblasti mozgu zodpovednej za rozpoznavanie tvari (Koshino et al.,

2008). Tym sa preukazalo, ze tento problém ma konkrétne fyziologické opodstatnenie.

Typickou ¢rtou deti s PAS je aj problém s koordinaciou a s gestikulaciou (Dewey et
al., 2007). Tieto prejavy su pre nich zvac¢sa opakujuce sa, stereotypné a strategické. Takisto
sa preukazali problémy s jemnou motorikou (Glazebrook et al., 2008). Aj napriek tomu,
bolo zistené, Ze scelkovym percepénym vnimanim pohybu autisti problém nemaju

(Vandenbroucke et al., 2007).

Jednym z najaktualnej$ich kognitivnych fenoménov su zrkadliace neurdny, ktoré
v oblasti kognitivnej neurovedy priniesli vysvetlenie ako l'udia interaguji S prostredim.
Zrkadliace neurény su také neurdony v mozgu, ktoré sa aktivuju ked si nejaku akciu
predstavujeme alebo vidime ju vykonavat’ niekoho iného, rovnako ako ked” samotnu akciu
vykoname my osobne. Tento mechanizmus zodpoveda za porozumenie ¢innostiam, ktoré
vykonavaju jedinci v nasom okoli (Rizzolatti et al., 2010). Prave v tychto zrkadliacich
neuroénoch maju autisti deficit empatie, ¢o moze vysvetlovat’ ich neschopnost’ porozumiet’

spravaniu inych a vcitit’ sa do koze druhého (Duverger et al., 2007).
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4 Ciele prace a hypotézy

Pri stanovovani ciel'ov a hypotéz diplomovej prace sme chceli nadviazat’ na vysledky
semestralneho projektu, v ktorom sa korelacia nameranych hladin testosterénu a
problémového spravania podla vSeobecného dotaznika problémového sprevania u deti s
PAS nepotvrdila. Kedze ucinok testosteronu zavisi aj od senzitvity androgénneho
receptora, v diplomovej praci sme sa rozhodli u deti odmerat’ nielen testosteron ale aj pocet
CAG opakovani v géne pre androgénny receptor, ktoré vypovedaji prave 0 tejto
senzitivite. Okrem toho sme sa rozhodli pouzit' Specifickej$i dotaznik zamerany na
konkrétne aspekty problémového spravania ako je sebapoSkodzovanie, stercotypné

spravanie a agresia u deti s PAS. Stanovili sme si preto tieto hypotézy a ciele:
Hypotézy:

H1: Deti s vySimi hladinami testosteronu budd vykazovat' viac aspektov

problémového spravania ako deti s niz§imi hladinami testosteronu.

H2: Vplyv testosteronu na jednotlivé aspekty problémového spravania bude

podmieneny vySSou senzitivitou androgénneho receptora.
Ciele:

Odhalit’ vztah medzi aktualnymi hladinami testosteréonu v plazme a kognitivnymi

aspektmi problémového spravania u deti s poruchami autistického spektra.

Odhalit’ vzt'ah medzi senzitivitou androgénneho receptora a kognitivnymi aspektmi
problémového spravania u deti s poruchami autistického spektra.
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5 Metodika prace

5.1 Metody ziskavania udajov
5.1.1 Dizajn $tudie

Stadia bola schvalend Etickou komisiou na Lekéarskej fakulte Univerzity
Komenského (LF UK) v Bratislave. Do studie sa zapojilo 51 deti s PAS (vek 3-15) po tom,
ako bola ich diagnéza potvrdena klinickym psycholégom alebo psychiatrom
v Akademickom Centre Vyskumu Autizmu na LF UK. Nasledne jeden z rodi¢ov podpisal
informovany sthlas so zaradenim dietata do studie a vyplnil Dotaznik problémového
spravania (Behavior Problems Inventory - 01) BPI-01. Detom bola odobrana vendézna Krv,
z ktorej sa pomocou laboratornych vySetreni ziskali biologické ukazovatele. Androgénny
receptor je lokalizovany na X chromozome, takze muzi na rozdiel od Zien maja len jednu
alelu ur¢ujucu pocet CAG opakovani (Hickey et al., 2002). Aby sme vytvorili homogénnu
skupinu participantov, do nasej stadie sme zapojili len chlapcov (n = 51).

5.1.2 Meranie problémového spravania (Dotaznik BP1-01)

Dotaznik problémového spravania (anglicky “The behavior problems inventory”
BPI-01) je hodnotiaci nastroj sebapoSkodzujiiceho Sa, stereotypného a agresivneho
spravania U deti S poruchami intelektu a inymi vyvojovymi poruchami (Rojahn et al.,
2001). Obsahuje 52 otazok rozdelenych do troch skupin: sebaposkodzovanie, stereotypné
spravanie a agresia. Kazda skupina je este rozdelena na dve podskupiny, z ktorych je jedna
zamerana na frekvenciu vyskytu spravania a druha na zavaznost daného aspektu

problémového spravania (pozri prilohy).

Kazda kategoria obsahuje iny pocet otazok. Frekvencia je v dotazniku hodnotena
na skale od 0 do 4, pri¢om nula znamena, Ze sa spravanie nevyskytuje vobec a styri, ze sa
spravanie objavuje vel'mi Casto. Zavaznost’ je hodnotena na skale od 0 do 3, nula znamena
najmenej zavazné a tri znamena najviac zavazné spravanie. Tabulka 1 popisuje intervaly
skore, ktoré sa vyhodnocuje Vv jednotlivych kategoriach dotaznika. Dotaznik sa
vyhodnocuje tak, ze sa urobi sucet hodnét 0 az 4 v pripade frekvencie a 0 az 3 v pripade
zavaznosti a to v kazdom z troch kategérii dotaznika (sebapoSkodzovanie, stereotypné

spravanie, agresivne spravanie). Takto dostaneme presne 6 celych ¢isel, v r6znom rozpati.
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Tabul’ka 1 Prehl'ad poctu otdzok a dosiahnutelného skore v jednotlivych kategoriach
dotaznika BPI-01

asp 8kt. Sebaposkodzovanie | Stereotypné spravanie | Agresivne spravanie
spravania
typ frekvencia | zavaznost’ | frekvencia | zavaZmost’ | frekvencia | zavaZnost’
po&et otazok 14 14 24 24 10 10
mozné
nadobudnuté 0-56 0-42 0-96 0-72 0-40 0-30
skore

5.1.3 Meranie biologickych parametrov

Hladiny plazmatického testosteronu

Odber a spracovanie biologického materialu bolo uskuto¢nené vyskumnym timom
v Akademickom Centre Vyskumu Autizmu na LF UK. Vendzna krv bola odobrata
u vsetkych 51 participantov podla Standardnych medicinskych postupov, medzi 7-10
hodinou rano v sulade scirkadiannym (Dabbs et al., 1990; Lord et al., 2014)
a infradiannym (Celec et al., 2015; Meriggiola et al., 1996) rytmom testosteronu. Hladiny
plazmatického testosteronu boli ur¢ené standardnou ELISA metédou. BohuZzial’ vzhl'adom
na nedostatok biologického materialu sa nam podarilo stanovit’ hladiny testosterénu len
U 34 deti.

Senzitivita androgénneho receptora

Genomicka DNA bola extrahovana z celej venoznej krvi a poc¢et CAG opakovanii
Vvexone 1 génu kodujicom androgénny receptor bol uréeny kapilarnou elektroforézou.

Pocet CAG opakovani sa podarilo ur¢it’ u vsetkych 51 participantov.

5.2 Charakteristika vyskumného suboru

Vyskumny stibor predstavovali chlapci s PAS vo veku 3 az 15 rokov (M = 7,58;
SD = 3,27) z celého Slovenska. U ziadneho z deti sa v minulosti nevyskytlo

endokrinologické ochorenie. Vyskumu sa zucastnilo 51 chlapcov, ktori mali vyhodnotené
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skore z dotaznika BPI-01 v jednotlivych kategériach sebaposkodzovanie, stereotypné
spravanie a agresivne spravanie. Z toho vsetkych 51 chlapcov malo odmerané hodnoty
opakovania tripletov na exéne 1 CAG (M = 21,58; SD = 3,33). Hladiny testosterénu (M =
1,16; SD = 0,97) malo odmeranych len 34 zo zucastnenych chlapcov, pretoze na
laboratorne vysetrenie hladin testosteronu je potrebné vicsie mnozstvo Krvi ako pri pocte

opakovani CAG, ktoré sa nepodarilo odobrat’ u v§etkych zucastnenych deti.
5.3 Metédy spracovania udajov

Dotazniky sme prepisali do elektronickej podoby a vyhodnotili skoére v
jednotlivych kategoriach. Data sme spracovavali Vv Statistickom programe IBM SPSS Sta-
tistics Data Editor s nainstalovanym doplnkom PROCESS (Hayes, 2016).

Testosteron Vv naSej vyskumnej vzorke nevykazoval normalne rozloZenie, o sme
vycitali z histogamu (Obrazok 2). Potvrdil to aj Shapiro-Wilkov test normality (p = 0,001),
ked’ze testosteron malo odmeranych len 34 participantov. Data sa nam nepodarilo

transformovat’ preto sme pouzili neparametrické testy.

Histogram

Frekvencia

1
0o 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00
testosteron

Obrazok 2 Frekvencia vyskytu jednotlivych hladin testosteréonu vo vyskumnej

vzorke

Pocty opakovania CAG tiez nevykazovali normalne rozlozenie, ako vidime
v histograme (Obrazok 3). Normalita sa nepotvrdila ani pomocou Kolmogorov -

Smirnovho testu (p < 0,001), kedZe pocet opakovani CAG malo odmeranych 51
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participantov. Tieto data sa nam takisto nepodarilo transformovat’, preto sme na korela¢nti

analyzu pouzili neparametrické testy.

Histogram

209

154

Frekvencia

=

[ ] 1 [ |

T T T
10,00 15,00 20,00 25,00
CAG

Obrazok 3 Frekvencia vyskytu jednotlivych po¢tov opakovania CAG vo

vyskumnej vzorke

Ked'ze ucinok testosteronu na tkanivo zavisi od senzitivity receptora, rozhodli sme
sa urobit’ modera¢nu analyzu, kde do vztahu testosteron - problémové spravanie vstupuje
moderator - poéet opakovani CAG, teda senzitivita receptora (Obrazok 4). Touto analyzou
zistujeme regresné korelacie medzi testosteronom a problémovym spravanim, poctom
opakovani CAG tripletov a problémovym spravanim, ale aj ¢i méze vzajomna interakcia

tychto dvoch premennych (testosteron, CAG) predikovat’ problémové spravanie.

Dalej sa modera¢na analyza pozera na vztah nezavislej premennej testosteron a jej
ucinku na problémové spravanie podmieneny poctom opakovani CAG tripletov
(Obrazok4). Znamena to, ze premennd - pocet opakovani CAG moze tento vztah
moderovat’ a ucinok testosteronu moze byt podmieneny urcitym poctom opakovani CAG
tripletov. Inymi slovami, modera¢na analyza odhaluje pri akom pocte opakovani CAG

tripletov testosteron vplyva/nevplyva na spravanie.
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testosteron > problémové spravanie

Obriazok 4 Modera¢na schéma
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6. Vysledky

Pomocou ziskanych dat a pouzitych metod sa nam podarilo dospiet’ k vysledkom
opisanym V tejto kapitole. Na zaklade stanovenych cielov sme sa zamerali na
vyhodnotenie vztahu nadobudnutého skoére Vv jednotlivych kategoriach dotaznika
problémového spravania (BPI-01) jednak voci senzitivite androgénneho receptora a jednak

vo¢i nameranym hladindm testosterénu.
6.1 Problémové spravanie a senzitivita angrogénneho receptora

V tejto casti prace sme predpokladali korelaény vztah medzi senzitivitou
androgénneho receptora (pocet opakovani CAG tripletov na exoéne 1) a vybranymi
aspektami (sebaposkodzovanie, stereotypné a agresivne spravanie) problémového
spravania U deti s PAS. Kazdy z tychto aspektov ma zvlast vyhodnotenu zavaznost' a
frekvenciu. Zistili sme, ze pocet CAG opakovani nekoreluje signifikantne s vybranymi
aspektami problémového spravania. Statisticky vyznamné korelaéné vztahy sme nezistili
pri frekvencii (r = -0,252; p = 0,074) a pri zavaznosti (r = -0,234; p = 0,098)
sebaposkodzujtceho sa spravania, pri frekvencii (r = 0,172; p = 0,227) a zavaznosti (r = -
0,165; p = 0,249) stereotypného spravania a ani pri frekvencii (r = -0,165; p = 0,244) a
zavaznosti (r = -0,165; p = 0,347) agresivneho spravania (Tabul'ka 2).

Tabul’ka 2 Vysledky korela¢ného testu — CAG a problémové spravanie

korela¢ny koeficient
Spearmanov test (n signifikancia (p)

CAG Sebaposkodzovanie frekvencia -0,252 0,074

Sebaposkodzovanie zavaznost’ -0,234 0,098

Stereotypné spravanie frekvencia 0,172 0,227

Stereotypné spravanie zavaznost’ -0,165 0,249

Agresivne spravanie frekvencia -0,166 0,244

Agresivne spravanie zavaznost’ -0,134 0,347
pocet participantov (N) = 51
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6.2 Problémové spravanie a hladiny testosterénu

V diplomovej praci sme sa zamerali aj na korelaény vzt'ah medzi hladinami
testosteronu a vybranymi aspektami (sebaposkodzovanie, stereotypné a agresivne
spravanie) problémového spravania u deti s PAS. Tak, ako v predchadzajucej kapitole,

kazdy z tychto aspektov ma zvlast’ vyhodnotena zavaznost’ a frekvenciu.

Zistili sme, ze ani hladiny testosterénu Vv periférnej krvi signifikantne nekoreluja s
aspektami problémového spravania. Statisticky vyznamné korelaéné vztahy sme nezistili
pri frekvencii (r = 0,023; p = 0,895), a zavaznosti (r = 0,048; p = 0,789)
sebaposkodzujticeho sa spravania, pri frekvencii (r = 0,080; p = 0,652) a zavaznosti (r =
0,095 ; p = 0,593) stereotypného spravania a ani pri frekvencii (r = 0,057; p = 0,749) a
zavaznosti (r = 0,043; p = 0,810) agresivneho spravania (Tabulka 3).

Tabulka 3 Vysledky korela¢ného testu - transformovany testosteron a problémové

spravanie
korela¢ny koeficient
Spearmanov test (r signifikancia (p)

testosteron Sebaposkodzovanie frekvencia 0,023 0,895

Sebaposkodzovanie zavaznost’ 0,048 0,789

Stereotypné spravanie frekvencia 0,080 0,652

Stereotypné spravanie zavaznost’ 0,095 0,593

Agresivne spravanie frekvencia 0,057 0,749

Agresivne spravanie zavaznost’ 0,043 0,810
pocet participantov (N) = 34
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6.3 Problémové spravanie a kombinacia vzahu CAG a testosteron

- moderacna analyza

V ramci moderacnej analyzy sme sa pozreli nakol'ko hladiny testosteréonu a pocet
CAG opakovani predikuji sebaposkodzujiice sa, stereotypné a agresivne spravanie
pomocou regresnej analyzy. Modera¢na analyza tiez vyhodnocuje, ¢i vzajomna interakcia
dvoch premennych (testosteron x CAG) nie je prediktorom pre dané spravanie. Analyza
d’al’ej skima podmieneny efekt testosteronu na problémové spravanie, tento efekt moze
opakovani hovori 0 tom, ze androgénny receptor je menej senzitivny a naopak, nizsi pocet

CAG opakovani predstavuje senzitivnejsi androgénny receptor.

Regresna moderacna analyza nepriniesla Statisticky vyznamné vysledky.
Nezaznamenali sme signifikantny efekt premennych testosteron, CAG ani ich vzajomne;j

interakcie na ziadny zo skimanych aspektov problémového spravania (Tabulka 4).

V tabulke 4 mozeme vidiet prehlad hodnét regresnej analyzy. Pri frekvencii
sebaposkodzujiiceho sa spravania model F(3,26) = 0,6561, p = 0,5864, R2 = 0,0704
nepriniesol Statistickl vyznamnost. Pocet opakovani CAG tripletov (t = -0,1800; p =
0,8586; se = 0,2924) ani testosteron (t = 0,5045; p = 0,6182; se = 4,8972) ani ich
vzajomna interakcia (t = -0,5052; p = 0,6177; se = 0,2169) vyznamne nepredikuju
frekvenciu sebaposkodzujiceho sa spravania. Takisto ani model so zavaznostou
sebaposkodzujticeho sa spravania F(3,26) = 0,0533, p = 0,9834, R2 = 0,061, nepriniesol
Statisticky vyznamné vysledky. Rovnako pocty opakovani CAG (t = -0,0412; p = 0,9675;
se = 0,1910), testosteron (t = 0,1654 ; p = 0,8699; se = 3,1988) ani ich vznijomna
interakcia (t = -0,1829 ; p = 0,8563; se = 0,1417) nepredikuju zavaznost

sebaposkodzujiuceho sa spravania spravania.

Podobne ani frekvencia a zavaznost’ stereotypného spravania nie je podmienena
poctom CAG opakovani, testosteronu a ani ich vzajomnej interakcie. Pri modeli s
frekvenciou stereotypného spravania F(3,26) = 0,6561, p = 0,5864, R2 = 0,0704, nebola
Statisticka vyznamnost’ zistena pri CAG (t = -0,8262 ; p = 0,4162 ; se = 1,5984
),testosterone (t = -0,1321; p = 0,8959 ; se = 26,7741) ani pri ich interakcii (t = 0,0786; p
= 0,9380 ; se = 1,1858). Pri modeli so zavaznostou stereotypného spravania F(3,26)
=0,3906, p =0,7607, R2 =0,0431, nam vysli nesignifikantné¢ vysledky pre CAG (t = -
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0,7658; p = 0,4507 ; se = 1,0908), testosteron (t = -0,432 ; p = 0,6693 ; se = 18,2709) a
ich interakciu (t = 0,3631 ; p =0,7195 ; se = 0,8092).

Rovnako ako pri oboch predchadzajucich aspektoch problémového spravania,
agresivne spravanie tiez nevykazovalo hodnoty statistickej vyznamnosti. Po¢et opakovani
CAG (t =-0,1733; p = 0,8638 ; se = 0,6514), testosteronu (t = 0,0133; p = 0,9895 ; se =
10,9117) a ich vzajomne;j interakcie (t = 0,4833; p = 0,9131 ; se = 0,4833) sa nedostali
pod hladinu Statistickej vyznamnosti pri modeli s frekvenciou agresivneho spravania
F(3,26) = 0,2806, p = 0,8389, R2 = 0,0314. Takisto poc¢et CAG opakovani (t = -0,4128; p
= 0,6831; se = 0,6145), testosteronu (t = -0,1634 ; p = 0,8715 ; se =10,2936) a ich
interakcie (t = 0,0703; p = 0,9445; se = 0,4559) neboli vyznamné ani pri modeli so
zavaznost'ou agresivneho spravania F(3,26) = 0,3303, p =0,8035, R2 =0,0367.

Z tychto vysledkov vyplyva, ze regresna analyza neobjavila, ze by senzitivita
androgénneho receptora - hodnoty poctu opakovani CAG tripletov na exéne 1, hladiny
testosteronu v periférnej krvi ani ich vzéjomna interakcia statisticky vyznamne predikovali

mieru sebaposkodzujuceho sa, stereotypného alebo agresivneho spravania sa u deti s PAS.

Tabul’ka 4 Efekt testosteronu, CAG a ich vzajomne;j interakcie na jednotlivé aspekty
problémového spravania.

) . Standardna
Problémové spravanie Prediktor t p
chyba (se)
Sebaposkodzovanie
) CAG 0,2924 -0,1800 0,8586
frekvencia
testosteron 4,8972 0,5045 0,6182
interakcia 0,2169 -0,5052 0,6177
Sebaposkodzovanie
oL , CAG 0,1910 -0,0412 0,9675
zavaznost
testosteron 3,1988 0,1654 0,8699
interakcia 0,1417 -0,1829 0,8563
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Stereotypné spravanie
. CAG 1,5984 -0,8262 0,4162
frekvencia
testosteron 26,7741 -0,1321 0,8959
interakcia 1,1858 0,0786 0,9380
Stereotypné spravanie
o , CAG 1,0908 -0,7658 0,4507
zavaznost
testosteron 18,2709 -0,4320 0,6693
interakcia 0,8092 0,3631 0,7195
Agresivne spravanie
. CAG 0,6514 -0,1733 0,8638
frekvencia
testosteron 10,9117 0,0133 0,9895
interakcia 0,4833 -0,1102 0,9131
Agresivne spravanie
N , CAG 0,6145 -0,4128 0,6831
zavaznost
testosterén 10,2936 -0,1634 0,8715
interakcia 0,4559 0,0703 0,9445

V d’al$ej Casti moderacnej analyzy boli participanti rozdeleni do troch skupin podl'a
premennej - pocet opakovani CAG tripletov. Po rozdeleni vytvorili skupiny s nizs§im,
strednym a vy$$im poctom opakovani CAG. Hodnoty tohto kvantitativneho moderatora
boli spriemerované a nasledne bol vypocitany interval pre strednu skupinu hodnét ako
plus/minus smerodajna odchylka k priemernej hodnote. Skupiny st v tabul'ke oznacené
podla CAG ako nizsi (priemerna hodnota = 18,0334), stredny (priemerna hodnota =
21,2000) a vyssi (priemerna hodnota = 24,3666) pocet opakovani CAG tripletov.

V tejto casti vyhodnocovania dat sa pozerame na to, ¢i je vztah testosteronu a

problémového spravania podmieneny nizSou (vyssi pocet opakovani CAG tripletov),
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strednou (stredny pocet opakovani CAG tripletov), alebo vyssou (nizsi pocet opakovani
CAG tripletov) senzitivitou androgénneho receptora. Analyza nam ukazala, Ze podmieneny
vplyv testosteronu na sebaposkodzujuce sa, sterecotypné a agresivne spravanie sa neukazal
Statisticky vyznamny ani pri nizkej, ani pri strednej a ani pri vySSej senzistivite
androgénneho receptora. Naznacila nam vSak mozny vyskytujuci sa trend v datach
(Tabul'ka 5 a Graf 1).

V Tabulke 5 vidime, Ze vplyv testosteronu na frekvenciu sebaposkodzovania nie je
Statisticky vyznamne podmieneny niz$im (t = 0,4374; p = 0,6654; se = 1,1305), strednym
(t =0,2201; p = 0,8275; se =0,6705) a ani vyssim (t = -0,2655; p = 0,7927; se = 0,7513)
po¢tom opakovani CAG tripletov. S vyssim poétom opakovani CAG sa vSak zda, Ze efekt
a hodnoty statistickej vyznamnosti maju klesajucu tendenciu. Efekt testosterénu
podmieneny nizs$im (t = 0,0838 ; p = 0,9339; se = 0,7385), strednym (t = -0,0461; p =
0,9636; se = 0,4379) a vyssim (t = -0,2083; p = 0,8366; se =0,4907) po¢tom opakovani
CAG tripletov nebol signifikantny ani v pripade zavaznosti sebaposkodzujuceho sa
spravania. V tomto pripade v Tabulke 5 takisto vidime, Ze SO stipajiicim poctom
opakovani CAG, efekt podmieneného vplyvu klesa, no o p hodnotach Statistickej

vyznamnosti t0 vV tomto pripade tvrdit’ nemdzeme.

Podmieneny ucinok testosteronu nizsim (t = -0,3006; p = 0,7661; se = 6,1810),
strednym (t = -0,4263; p = 0,6734; se =3,6656) a vyssim (t = -0,3087; p = 0,7600; se =
4,1074) poctom opakovani CAG nebol vyznamny ani v pripade frekvencie stereotypného
spravania. Aj tu sa objavil naznak, ze so stupajucim po¢tom opakovaniani CAG, Kklesa
efekt vplyvu testosteronu na tento aspekt problémového spravania. V pripade zavaznosti
stereotypného spravania podmieneny efekt testosteronu opét’ nedosial hladinu Statistickej
vyznamnosti V ziadnej z troch skupin CAG, nizsie (t = -0,6154; p = 0,5437; se =4,2180),
stredné (t = -0,6657; p = 0,5115; se = 2,5015) a vyssie (t = -0,2622; p = 0,7952; se
=2,8029). Aj tu efekt vplyvu testosteronu S narastajucimi hodnotami CAG naznacuje

klesajucu tendenciu.

Ani ucinok testosteronu na frekvencia agresivneho spravania sa neukazal Statisticky
vyznamne podmieneny nizsim (t = -0,3234; p = 0,7490; se = 2,5190), strednym (t = -
0,6582; p = 0,5162; se =1,4939) a vyssim (t = -0,6881; p = 0,4975; se =1,6739) poctom
opakovani CAG. V tomto pripade, narozdiel od predchadzajucich Styroch, s narastajucimi

opakovaniami CAG efekt stupa a zaroven hodnota Statistickej vyznamovosti p klesa.
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Takisto v pripade zavaznosti agresivneho spravania Sa podmieneny efekt testosterénu
niz§im (t = -0,4645; p = 0,6462; se =2,3764), strednym (t = -0,7112; p =0,4833; se
=1,4093) a vyssim (t = -0,5704; p = 0,5733; se =1,5791) poétom opakovani CAG
neukazal ako Statisticky vyznamny. Rovnako, ako v pripade frekvencie, aj v pripade
zavaznosti agresivneho spravania SO stapajucim poctom opakovani CAG, efekt vplyvu

stupa. O hodnotéach p to uz tvrdit’ nemdzme.

Tabul’ka 5 Podmieneny efekt testosteronu na problémové spravanie poctom opakovani

CAG.
frekvencia Standardn
Problémové spravanie opakovania efekt a t p
CAG chyba (se)
Testosteron a
sebaposkodzovanie nizsia 0,4945 1,1305 0,4374 | 0,6654
frekvencia
stredna 0,1475 0,6705 0,2201 | 0,8275
vyssia -0,1995 0,7513 -0,2655 | 0,7927
Testosteron a
sebaposkodzovanie nizsia 0,0619 0,7385 0,0838 | 0,9339
zavaznost’
stredna -0,0202 0,4379 -0,0461 | 0,9636
vyssia -0,1022 0,4907 -0,2083 | 0,8366
Testosterén a
stereotypné spravanie nizsia -1,8578 6,1810 -0,3006 | 0,7661
frekvencia
stredna -1,5628 3,6656 -0,4263 | 0,6734
vyssia -1,2678 4,1074 -0,3087 | 0,7600
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Testosteron a

stereotypné spravanie nizsia -2,5956 4,2180 -0,6154 | 0,5437
zavaznost’
stredna -1,6653 2,5015 -0,6657 | 0,5115
vyssia -0,7349 2,8029 -0,2622 | 0,7952
Testosteron a
agresivne spravanie nizsia -0,8147 2,5190 -0,3234 | 0,7490
frekvencia
stredna -0,9833 1,4939 -0,6582 | 0,5162
vyssia -1,1519 1,6739 -0,6881 | 0,4975

Testosteron a

agresivne spravanie nizsia -1,1038 2,3764 -0,4645 | 0,6462
zavaznost’
stredna -1,0023 1,4093 -0,7112 | 0,4833
vySSia -0,9008 1,5791 -0,5704 | 0,5733

V Grafoch (1 az 3) moézeme pozorovat, ze U participantov s niz$im poc¢tom
opakovani CAG tripletov (vysSou senzitivitou androgénneho receptora), (vyznaceni
modrou farbou), sa vo vicsej miere objavovalo problémové spravanie. Ich priamka sa
nachadza v hornej casti grafu, kde su na zvislej osi vyznacené vyssie hodnoty skore v
dotazniku problémového spravania. Participanci so strednym poc¢tom opakovani CAG
(vyznaceni ¢iernou priamkou) dosahovali stredné hodnoty skore v problémovom spravani.
Podobne participanti s najvy$§im poctom opakovani CAG, nizsou senzitiviou
androgénneho receptora dosahovali skor nizsie hodnoty skore v dotazniku problémového
spravania. Znamena to, ze aj ked vysledky nevysli Statisticky signifikantné, graf
naznacuje, ze U deti SO senzitivnejSim androgénnym receptorom sa vo vidscej miere

vyskytli prejavy problémového spravania, ako u tych s nizSou senzitivitou.
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V tomto grafe je zaujimava prave stupajiica alebo klesajuca miera problémového
spravania pri spomenutych troch skupinach poctu CAG opakovani S narastajiicim
mnozstvom testosteronu nameranym z krvi. V pripade frekvencie (Graf 1A) a zavaznosti
(Graf 1B) sebaposkodzujuceho sa spravania, v skupine s mensim poctom opakovani CAG
(modra priamka), pozorujeme narast sebaposkodzujuceho sa spravania SO stipanjucimi
hladinami testosteronu. Znamena to, ze graf naznacuje, ze u deti S vysSou senzitivitou
receptora by s narastajicimi hodnotami testosteronu mohli narastat’ aj prejavy
sebaposkodzujticeho sa spravania. Naopak v skupine s vys§imi po¢tom opakovani CAG
tripletov (Cervena priamka) graf naznacuje, ze S narastajicimi hodnotami testosterénu
prejavy sebaposkodzujuceho sa spravania klesaji. Znamena to, ze graf naznacuje, ze deti s
menej senzitivnym androgénnym receptorom so stupajticimi hladinami testosteronu maja

tendenciu mensich sebaposkodzujtcich sa prejavov.

Ak sa pozrieme na stereotypné (Graf 2) a agresivne (Graf 3) spravanie, grafy
naznacuju inu, klesajicu, tendenciu v porovnani SO sebaposkodzujicim sa spravanim. Na
grafoch 2 a 3 vidime, ze v pripade vsetkych troch skupin (nizsi, stredny a vyssi pocet
opakovani CAG) pozorujeme klesajicu mieru stereotypného a agresivneho spravania S
narastajicimi hodnotami testosteronu. Znamena to, ze graf naznacuje, ze rovnako v
pripade senzitivnejSicho ako aj v pripade menej senzitivneho receptora so stipajicimi

hladinami testosteronu miera prejavov stereotypného a agresivneho spravania klesa.
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Graf 1 Podmieneny efekt testosteronu na (A) frekvenciu a (B) zavaznost
sebaposkodzujuceho Sa spravania nizSim/strednym/vyssim pocétom opakovani CAG
tripletov.
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Graf 2 Podmieneny efekt testosteronu na (A) frekvenciu a (B) zavaznost stereotypného
spravania niz§im/strednym/vyssim poc¢tom opakovani CAG tripletov.
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7 Diskusia

V nasej studii sme nezistili ziadny signifikantny vzt'ah medzi hladinami testostero-
nu a problémovym spravanim (sebaposkodzovanie, agresia, stereotypné spravanie). Nase
zistenie je v sulade s vysledkami d’alsich $tudii, kde takisto nebol potvrdeny signifikatny
vzt'ah medzi hladinami testosterénu a problémovym spravanim u deti s PAS . Napriklad
vzt'ah medzi testosteronom a agresiou u deti s PAS (Constantino et al., 1993), agresiou a
testosteronom u adolescentov muzského pohlavia (Campbell et al., 1997), problémovym
spravanim a testosteréonom u jedincov muzského pohlavia v predpubertalnom a postpuber-
talnom veku (Tordjman et al. 1995) alebo nepriatel'stvom a testosteronom U muzov a zien
(King et al., 2005).

Avsak, ako protiklad k nasim zisteniam a v stlade s naSou prvotnou hypotézou,
niektoré $tudie nasli signifikantne pozitivnu korelaciu medzi hladinami testosteréonu v Krv-
nej plazme a agresivnym spravanim u deti s PAS (Tordjman et al. 1997; Pivovarciova et al.
2016), u chlapcov s poruchami spravania (Dmitrieva et al., 2001), u oboch pohlavi prob-
lematickych adolescentov a dospelych (Golubchike et al. 2009; van Goozen et al., 1998) a

u viaznov muzského pohlavia (Yu a Shi, 2009).

V nasej Studii sme takisto neobjavili signifikantny vztah medzi problémovym
spravanim a senzitivitou androgénneho receptora. Na druhej strane, existuje niekol’ko §ta-
dii, ktoré signifikantne potvrdili, ze pritomnost mensieho po¢tu CAG opakovani V géne
kodujucom androgénny receptor (senzitivnejsi receptor) suvisi s hyperaktivitou u deti s
PAS (Pivovarciova et al., 2016) poruchou spravania a poruchou opozi¢ného vzdoru (Co-

mings et al., 1999) a nasilnou trestnou ¢innost'ou (Rajender et al., 2008).

Druha ¢ast’ analyzy dat, modera¢na analyza, takisto nepotvrdila, ze by mohol byt
ucinok testosteronu podmieneny senzitivitou receptora. Naznacila vSak mozny trend vy-
skytujuci sa v nameranych hodnotach, ktory je v stilade S nasou hypotézou ¢.1: deti s PAS
s vySimi hladinami testosteronu by mali vykazovat’ viac aspektov problémového spravania
ako tie s nizs§imi hladinami testosteronu. Aj ked” sme hypotézu signifikantne nepotvrdili, v
grafoch 1-3 mézeme pozorovat, ze probandi so senzitivnejsim androgénnym receptorom,
bez ohladu na vyssie a nizsie hladiny testosteronu, vykazuju vyssie skore v dotazniku
problémového spravania U vSetkych troch skimanych aspektov (sebaposkodzovanie, Ste-

reotypné spravanie a agresia). Naopak, u probandov s menej senzitivnym receptorom moé-
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zeme Vv grafoch 1-3 pozorovat’, ze vykazujii menej problémového spravania. Analyza teda
rozdelila probandov nielen podla senzitivity receptora ale aj podl'a zavaznosti problémo-
vého spravania. Skupinka s viac senzitivnym receptorom (nizsi pocet opakovani CAG) sa
vzdy nachadza v urovni vysSieho dosiahnutého skére v dotazniku. Podobne stredna sku-
pinka pri prostrednych hodnotach skore a nakoniec probandi s menej senzitivnym recepto-
ciele prace a hypotézy) Aj ked’ je tento trend pozorovatel'ny z grafov u vsetkych aspektov
problémového spravania, mézeme naozaj hovorit’ len o trende, pretoze nam vysledky ne-
vysli Statisticky vyznamné. Toto zistenie je nevyhnutné overit’ v budicnosti S va¢sim poc-

tom probandov.

Hoci sme nezistili Ziadne signifikantné vztahy medzi parametrami androgéovej
aktivity a problémovym spravanim u deti s PAS, z pohl'adu kognitivnej vedy a interdiscip-
linarneho pristupu, poukazujeme na mozné limitacie naSho vyskumu. Jednou z limitacii
tohto vyskumu mohlo byt pomerne velké vekové rozpitie chlapcov. Vek 3-15 rokov zaht-
na chlapcov v predpubertalnom veku, no aj takych ktorym uz puberta zacala. Vyskumy
poukazuju na to, ze 'udsky mozog je pocas puberty citlivy na aktivaény efekt horméonov
produkovanych pohlavnymi zl'azami ovel’a viac ako pred pubertou (Ahmed et. al., 2008),

¢o mohlo sposobit’ rozdiely v prejavoch spravania medzi jednotlivymi participantami.

Metodologicky mohol ovplyvnit vysledky aj sp6sob hodnotenia problémového
spravania. Problémové spravanie sme hodnotili pomocou dotaznika, ktory vyplnil vzdy
rodi¢ dietat’a. Tento sposob hodnotenia spravania je nepriamy (tdaje ziskavame od infor-
manta/ rodi¢a dietata), je ¢asovo vel'mi nenaro¢ny a vel'mi ¢asto pouzivany (Anderson et
al., 1992; Barzman et al., 2013; Campbell et al., 1997). Ukazalo sa vsak, ze tato metoda
preukazuje vel'mi nizku medzipozorovatel'skti zhodu (to znamema, ze ked’ hodnotia dvaja
pozorovatelia toho istého jedinca, ich hodnotenie ma nizku reliabilitu) (Zarcone et al.,
1991), ¢o moze prispievat’ k nepresnostiam pri kvantifikacii problémového spravania v
nasej Studii. V buduacnosti by sme mohli pouzit’ priame metédy merania problémového
spravania - behavioralne pozorovanie zaskolenymi odbornikmi (lwata et al. 1994,
Pivovarciova et al. 2015), aby sme zamedzili subjektivnej interpretacii a variabilite pri

kvantifikacii problémového spravania jedincov.

Dalej, je mozné, ze testosteron nie je jediny hormon, ktory ovplyviuje modulaciu

mozgovych Struktur a spravanie. Nizke hladiny serotoninu v kombinacii S vy$§im pome-
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rom medzi testosteronom a kortizolom moézu ulah¢it’ nastup impulzivnych agresivnych
prejavov (van Honk et al., 2010). Nielen z tychto dévodov by sa mal d’al’'si vyskum v tejto
oblasti zamerat’ na komplexné neuroendokrinné korelaty (androgénova aktivita, serotonin,
kortizol), ktoré vstupuju do vzt'ahu medzi androgénovou aktivitou a problémovym sprava-
nim u deti s PAS.

Dalgim faktorom, ktory méze ovplyviiovat vysledky v nasej §tadii je fakt ze andro-
génova aktivita moéze byt modulovana funkciami enzymov zodpovednych za metaboliz-
mus testosteronu (aromataza, 5-alfa reduktaza), ako aj citlivostou androgénneho receptora
(Durdiakova et al., 2011). Vyssia aktivita enzymu aromataza vedie kK niz§im hladinam
testosteronu a vyssim hladinam estrogénu v Krvi. Zistilo sa, ze problémové spravanie, fy-
zické nasilie a verbalna agresia, pozitivne korelovalo s hladinami testosteronu a negativne
s hladinami estradiolu v periférnej krvi u starSich zien a muzov trpiacich demenciou
(Orengo et al., 2002). Nasa stadia bola vynimo¢na prave tym, ze ako jedna z mala, okrem
plazmatickych hladin testosterénu, skimala aj senzitivitu androgénneho receptora. Buduce
stadie by mohli zahtnat' aj d’alSie aspekty androgénovej aktivity napr. aktivitu aromatazy

alebo 5-alfa reduktazy.

V nasej stadii sme merali hladiny plazmatického testosteronu v periférnej venoznej
krvi. Kancheva et al.( 2011) zistili, Ze zna¢na Cast’ steroidov metabolizovanych a synteti-
zovanych v CNS je ta, ktora je priamo transportovana cez hematoencefalicka bariéru z
periférnej Krvi a len malé cast’ neurosteroidov je syntetizovana len v ramci CNS. Prave z
tohto dovodu syntéza steroidov v mozgu pochadzajucich z periférnej krvi odraza mnozstvo
fyziologickych situacii, ktoré nastavaju v naSom mozgu (Kancheva et al., 2011). Ak by
sme vsak chceli presnejsie zistit' hladiny testosteronu ovplyviiujiice mozgové struktury,
museli by sme odmerat’ hladiny androgénov v mozgovomiechovom moku. Z etickych do-
vodov je vsak velmi t'azké participantom stidie odobrat’ mozgomie$sny mok na zistenie
hladin steroidov priamo v mozgu. Niec¢o také by bolo mozné len u pacientov, ktorym bol
odobrany mozgomie$ny mok z inych ako vysmumnych dévodov, napriklad za ti¢elom me-
dicinskeho vysetrenia, ¢o je na druhej strane ¢asovo naro¢né na ziskanie dostatocne repre-

zentativnej vyskumnej vzorky.

Vznik problémového spravania u deti S PAS nemusi byt podmieneny len fyziolo-
gickymi korelatmi. VO v§eobecnosti mézeme povedat’, Ze ani hormoény a metabolity testos-

teronu nie su jediné faktory, ktoré ovplyviiuju spravanie, obzvlast u deti s PAS. V stvis-
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losti s kognitivnou neoasociacnou teoriou agresie, popisanou v kapitole 2.1.2, navrhujeme
blizSie sa pozriet’ nielen na konkrétne prejavy agresie, ale aj situacie, ktoré su spustacom
tychto agresivnych prejavov. Dieta moze mat’ urcité situacie vV pamaéti asociované s bojom
alebo vzdorom (Anderson & Bushman, 2002), ¢o by podl’a tejto tedrie mohlo viest’ k agre-
sii. Bio-behavioraalne teorie bera do uvahy kontribtciu behavioralnych ako aj biologic-
kych faktorov v etiopatogenéze problémového spravania. V buducom vyskume je nevy-
hnutné skimat’ vzajomnu interakciu medzi biologickymi ako aj behavioralnymi faktormi.
V sucasnosti je uznavané, ze biologické a kognitivne ¢initele spolo¢ne participuju na vzni-

ku problémového spravania.

Napriek limitaciam nasho vyskumu, nasa praca prinasa hodnotné poznatky. Prob-
1émové spravanie sa U deti s PAS sa vyskytuje naozaj vel'mi ¢asto a moze mat’ vazny vplyv
na samotné dieta, ako aj na jeho rodinu a okolie. Vyskumy prinasaju dékazy o tom, ze
zvySena androgénova aktivita (zvysené hladiny testosteronu a/alebo zvysena senzitivita
androgénneho receptora) hra vyznamnu rolu v etiopatogenéze PAS ako aj v etiopatogenéze
problémového spravania v neurotypickej populacii. AvSak stile nemame dostatok infor-
macii 0 suvislosti medzi androgénovou aktivitou a problémovym spravanim u deti s PAS.

Nasa $tadia, v ramci diplomovej prace, ako jedna z prvych skima mozny vztah
medzi testosteronom, senzitivitou androgénneho receptora a vybranymi aspektami problé-

moveého spravania u deti s PAS.

V diplomovej praci sme neodhalili signifikantny vztah medzi androgénovou
aktivitou (testosteronom a senzitivitou androgénneho receptora) a problémovym spravanim
(sebaposkodzovanie, stereotypné spravanie a agresia), o odraza aj aktualnu situaciu Vv tejto
oblasti vyskumu a poukazuje na potencionalne faktory zodpovedné za takéto vysledky.
Tato diplomova praca sa zameriava na biologické faktory stvisiace s jednotlivymi aspek-
tami problémového spravania (sebaposkodzovanie, stereotypné spravanie, agresia) u deti s
PAS. Buduci vyskum by mal zahinat' d’alSie, vyssie diskutované premenné ako napriklad
aktivitu enzymov zapojenych v metabolizme testosteronu ako aj hladiny samotnych meta-
bolizovanych foriem testosteronu. Navrhujeme aby sa v buducich stidiach zvazili aj dalsie
vychovné, socidlne a kognitivne priciny prolémového spravania. NaSe data su dolezité a
nové pretoze doposial’ neboli analyzované urovne citlivosti androgénneho receptora a

testosteronu v stvislosti s problémami S0 spravanim u chlapcov s PAS.
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Zaver

V diplomovej praci sme sa rozhodli odhalit vztah medzi testosteronom,
senzitivitou androgénneho receptora a jednotlivymi aspektami problémového spravania u
chlapcov s PAS vo veku 3-15 rokov. Zamerali sme sa na sebaposkodzovanie, stereotypné
spravanie a agresiu. Ukazovatel'om senzitivity androgénneho receptora bol pocet opakova-
ni CAG tripletov na exéne 1, kédujucom tento receptor. Hladiny testosteronu boli namera-
né v periférnej krvi jedinca. NaSou hypotézou bolo, Ze zvysené hladiny testosteronu by
mohli byt vo vzt'ahu s problematickym spravanim u deti s PAS. Dalej sme o¢akavali, ze
testosterén bude vplyvat’ na problémové spravanie prave U deti SO senzitivnejsim andro-

génnym receptorom a teda niz$im poctom opakovani CAG tripletov.

Na zaklade nasho sktimania sa nepotvrdilo, Ze by mohli hladiny testosterénu vo
vendznej Krvi alebo senzitivita androgénneho receptora predikovat’ sebaposkodzujtice sa,
stereotypné ani agresivne spravanie U deti s PAS. Nezistili sme signifikantn(i asociaciu
medzi hladinami testosterénu, probémovym spravanim a niz$ou, strednou ani vysSou
senzitivitou receptora. Vysledky nam vsak naznacili, Ze v pripade sebaposkodzujiuceho sa
spravania sa zda, ze deti S menej senzitivnym androgénnym receptorom s vys$imi
hladinami testosteronu majt tendenciu mensich sebaposkodzujucich sa prejavov. Naopak,
u deti So senzitivnejSim receptorom napriek vyssim hladinam testosterénu, sa jeho ucinok
na spravani (sebaposkodzujucom, stereotypnom aj agresivnom) prejavil menej. Pri
vyhodnocovani dat sa ukazalo, ze u chlapcov so senzitivnej$im receptorom sa skumané
aspekty problémového spravania vyskytovali vo vicsej miere ako u tych s menej
senzitivnym receptorom. Vsetko vSak boli len naznafené trendy, ktoré je nutné v
buduicnosti overit’ na vicsej vzorke probandov. Stanovené hypotézy sa nam V nasej
vyskumnej praci nepodarilo statisticky vyznamne potvrdit. Z pohl'adu kognitivnej vedy a
interdisciplinarneho pristupu, poukazujeme na mozné limitacie nasho vyskumu. Tu sme

zhrnuli tie z nich, ktoré pokladame za kI'aicové.

Chlapci boli vo veku 3-15 rokov a teda niektori z nich boli v pubertalnom a niektori
v predpubeltalnom veku. Vyskumy poukazuja na to, ze 'udsky mozog je pocas puberty
citlivy na aktivacny efekt hormonov produkovanych pohlavnymi zl'azami ovela viac ako
pred pubertou (Ahmed et al., 2008), ¢o mohlo spdsobit’ rozdiely v prejavoch spravania
medzi jednotlivymi participantami. Na zaklade existencie hematoencefalickej bariéry

moézu byt hladiny testosteronu rozdielne v periférnej krvi a v mozgomiesnom moku.
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Vzt'ah medzi testosteronom V preriférnej Krvi a problémovym spravanim sme nezistili a v
buducnosti navrhujeme preskumat’ aj vztah medzi problémovym spravanim a hladinami

testosteronu vV mozgomie$nom moku.

Testosteron nie je jediny hormén pososobiaci na androgénny receptor. Jeho
metabolizovana forma, dihydrotestosteron sa takisto viaze a ucinkuje na cielové tkaniva
pomocou androgénneho receptora. NavySe na celkovi androgénova aktivitu testosteronu
vplyvaju aj enzymy (5-alfa reduktaza, aromataza), ktorych aktivita by sa takisto mala

skimat’ v budtcich $tadiach.

Dotaznik problémového spravania vypliial rodi¢, o moze prispievat k
nepresnostiam pri kvantifikacii problémového spravania v naSej S$tadii. V buducnosti
navrhujeme pouzit priame metédy merania problémového spravania - behavioralne
pozorovanie zaskolenymi odbornikmi (Iwata et al. 1994, Pivovarciova et al. 2015), aby
sme zamedzili subjektivnej interpretacii a variabilite pri kvantifikacii problémového

spravania jedincov.

Do buduiceho skiimania navrhujeme zamerat’ sa na komplexna androgénovu aktivi-
tu homogénnejsej skupiny deti s PAS. Zaroven pokladame za dolezité nezamerat’ sa len na
dosledky, ale aj na pri¢iny problémového spravania u deti S PAS. V praci sme sa snazili
poukazat’, ze v buducom vyskume je dolezité zameranie sa na komplexny biobehavioralny
pohl'ad na dant problematiku. Verime, ze pochopenie mechanizmu androgénov a ich
vplyvu na mozog a spravanie prinesie odpoved’e nielen na otazky tykajuce sa etiopatoge-

nézy problémového spravania u deti s PAS, ale pom6ze v budtcnosti pri ich terapii.
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Prilohy

Priloha 1

Dotaznik problémového spravania BP1-01
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Dotaznik problémového spravania - 01
(BPI1-01)

Meno:
ID/Rodné ¢islo:
Datum:
KLIENT/DIETA
Rodné &islo: | Vek: roky  mesiace | Pohlavie: muZské Zenské

Etnicita/rasa: a) kaukazska b)ina

Porucha intelektu: a) mentalna subnorma (IQ 89-70)
b) lahka dusevna zaostalost (IQ 69-50)
¢) stredna duSevna zaostalost (1Q 49-35)
d) tazka a hiboka dusevna zaostalost (IQ menej ako 35)

€) neznama
RESPONDENT

Vztah ku klientovi:
a) biologicky rodi¢ b) pravny zastupca/nahradny rodi¢ c) ini pribuzny(ako rodic)
d) ugitel/pracovnik, e) psycholog f) case manager
zariadenia s dennou
starostlivostou
g) behavioralny h) iné
Specialista
Cas, ktory bezne stravite s klientom cez den: ............ hodin
Ako dlho poznate klienta:
Zhrnutie skoérovania
Podskala Skérovanie frekvencie Skoérovanie zavaznosti

Sebaposkodzovanie

Stereotypické spravanie

Agresivne/destruktivne
spravanie




Pokyny k vypifaniu dotaznika

Na nasledujucich stranach najdete vSeobecné definicie problémového spravania, po ktorych budu
nasledovat Specifické popisy 3 typov problémového spravania: sebaposkodzovanie (polozky 1-15),
sterotypické/opakujuce sa spravanie (polozky 16-40) a agresivne/destruktivne spravanie (polozky 41-

52).

Prosim vyznacte, ktoré spravanie ste pozorovali u dietata po€as poslednych 2 mesiacov,
zakruzkovanim gisla v prislusnom okienku &im vyjadrite a)ako Casto sa popisované spravanie
obyc€ajne vyskytuje (frekvencia) ab) aku velki c&ast zproblému toto spravanie reprezentuje
(zavaznost).

Ak spravanie nebolo nikdy pozorované poc¢as poslednych 2 mesiacov, vyznacte ,nikdy“ (resp. Cislo
,0%).

Priklad vyplfiania dotaznika

Uvadzame priklady 3 poloziek skérovanych na priklade spravania osoby menom Jana.

1) Nikdy som nepozoroval/a, ze by Jana hryzla sama seba. (vyznac ,nikdy“ alebo ,,0 na polozke 1).

2) Avsak Jana sa facka a udiera do tvare. Ked ju nepozorujeme, robi to takmer stale (vyznac¢ ,kazdu
hodinu® alebo ,4“ na Skale frekvencie polozky 2). Toto spravanie spdsobuje zavazné poskodenia
a Jana ma hrubé jazvy po ranach na Cele (vyznac ,zavazné* alebo ,3“ na Skale zavaznosti).

3) Takisto vieme, Ze Jana sa Casto udiera do stehien, toto sa deje menej Casto, priblizne kazdych 5 az
10 dni (vyznal ,tyzdenne® alebo ,2“ na Skale frekvencie pre polozku 3). AvSak toto spravanie ma
vazne dbésledky, pretoze jej spdsobuje zavazné modriny (vyzna€ ,zavazné“ alebo “3” na Skale
zavaznosti pre polozku 3).

4) Na to, aby sme ziskali skore subSkaly, s€itame Ciselné hodnoty vo vSetkych okienkach, osobitne na
Skale pre frekvenciu a osobitne pre zavaznost.

Frekvencia Zavazno
st
2l 2 o ©
-8 5/ 2328 E %
2l o R SIRNT |2 g 2
€| E| 2 ©| X < El | N
1 Hryzenie seba (tak silné, Ze je vidno odtlacky zubov, niekedy sa méze vyskytnut X123 4 1123
zaCervenanie alebo poSkodenie koZe)
2 Udieranie hlavy rukou alebo inymi Castami tela (napr. fackanie sa, kolenomdocela) |0 |1 | 2 | 3 X 112X
alebo inymi objektami (napr. buchanie sa o stenu, buchanie si hra¢ky o hlavu)
3 Udieranie inych &asti tela (okrem hlavy) vlastnou rukou alebo inymi astami tela 0]1|x]|3 4 112X
(napr. kopanie sa, udery do ramien alebo stehien) alebo inymi predmetmi (napr.
udieranie nbh palicou, ,boxovanie® do steny).

SEBAPOSKODZOVANIE

VSeobecna definicia: Sebaposkodzovanie (SP) spésobuje poskodenie na vlastnom tele osoby: poskodenie sa bud’ uz vyskytlo,

alebo ho méZzeme olakavat, ak spravanie nebudeme liecit. SP sa vyskytuje opakovane rovnakym spésobom a je
charakteristické pre dant osobu.

Frekvencia Zavazno
st
[) Q
C c N ‘@
o C =) © c
> ® & 2B | | S N
S| B Bl | NT ol O >
X 2N o 8o | 2| 5| ®
€| &| 2 ©| X < El | N
1 Hryzenie seba (tak silné, ze je vidno odtlacky zubov, niekedy sa méze vyskytnat 0|1(2|3 4 1123
zacervenanie alebo poSkodenie koze)




2 Udieranie do hlavy vlastnou rukou alebo inymi €astami tela (napr. fackanie sa, 0123 4 1123
kolenom do ¢ela) alebo inymi objektmi (napr. bdchanie sa o stenu, bachanie si
hra¢ky o hlavu)
3 Udieranie do inych Casti tela (okrem hlavy) vlastnou rukou alebo inymi ¢astami tela o(1]2]3 4 1123
(napr. kopanie sa, udery do ramien alebo stehien) alebo inymi predmetmi (napr.
udieranie n6h palicou, ,boxovanie” do steny).
4 Poskriabanie seba (tak silné, Ze vidno zacervenanie koze, takisto sa méze vyskytnat | 0 | 1 | 2 | 3 4 1123
poskodenie povrchu koze)
5 Vracanie a ruminacia (navrat prehlinutého jedla do Ust a znovu prezivanie) 0]1|2]3 4 1123
6 Stipanie seba (tak silng, Ze vidno zadervenanie koZe, moze sa vyskytnuat aj 0j112]|3 4 1123
poskodenie povrchu koze)
7 Pica: Davanie do Ust alebo prehitanie objektov, ktoré st nevhodné na konzumaciu 0(1]2]3 4 1123
z doévodov zdravotnych alebo hygienickych (predmety, ktoré nie su uréené na
jedenie: vykaly, trava, papier, odpadky, vlasy).
8 Vkladanie objektov do telovych otvorov (napr. nos, usi, analny otvor,...). 0[1]2]3 4 112]3
9 Tahanie nechtov na rukéch alebo nohach 0|]1]2]3 4 1123
10 | Vkladanie prstov do telovych otvorov (Zmolenie o€i, prsty do analneho otvoru,...) 0|1|2|3 4 112]3
11 | Prehitanie vzduchu veduce k nafiknutému bruchu 0[1]2]3 4 1123
12 | Tahanie vlasov (vytrhne si trs vlasov) 01123 4 112]3
13 | Extrémne pitie (napr. viac ako 3l tekutin/denne) 01123 4 112]3
14 | Skripanie zubami (na zuboch vidno stopy po $kripani) 0|]1]2]|3 4 112]3
15 [ IN€.iiiiiiiiiiiiie e 0[1]2]3 4 112]3
Frekvencia Zava
spolu znost
spolu

STEREOTYPICKE SPRAVANIE

VSeobecna definicia: stereotypické spravanie vyzera nezvycajne, zvlastne alebo nevhodne v beznych situaciach. Su to
dobrovolné Ciny, ktoré sa vyskytuji opakovane rovnakym spésobom a su charakteristické pre danu osobu. Avsak
NESPOSOBUJU fyzické poSkodenie.

Frekvencia Zavazno
st

2l 2 o ©

> ®| & & B2 g g ’§

2 8 R 5 NS | 28z

€| E| 2 ©|] X< El | N

16 | Kyvanie sa dopredu a dozadu 0[1]2]3 4 112]3
17 | Cuchanie/privoniavanie predmetov 0]1|2]|3 4 1123
18 | Toc&enie vlastného tela 0[1]2]3 4 112]3
19 | Mavanie alebo trasenie ramenami 0[1]2]3 4 112]3
20 | Krutenie hlavou 0[1]2]3 4 112]3
21 | Vrtenie sa, krutenie sa dookola na jednom mieste 0[1]2]3 4 112]3
22 | Robenie opakujucich sa pohybov tela 0[1]2]3 4 112]3
23 | Pobehovanie namieste dopredu a dozadu 0[1]2]3 4 112]3
24 | Krutenie predmetmi (ako napr. $pirdla ,vIk“ na zemi) 01|23 4 1123
25 | Opakujuce sa pohyby ruk 0[1]2]3 4 112]3
26 | Kri¢anie a jaCanie 0[1]2]3 4 112]3
27 | Cuchanie vlastného tela 0/1]2]3 4 1/2]3
28 | Poskakovanie naokolo 0[1]2]3 4 112]3
29 | ToCenie predmetmi 01|23 4 1123
30 | Mat zachvaty behania naokolo 0[1]2]3 4 112]3
31 | Robenie komplexnych pohybov ruk a prstov 01|23 4 1123
32 | Manipulovanie predmetmi opakovane 0[1]2]3 4 112]3
33 | Robenie sustavnych pohybov prstami 0[1]2]3 4 112]3




34 | Suchanie sa 0/1]2|3] 4 |[1]2]3

35 | ,Civenie“ na svoje ruky alebo predmety 0/1]12]3 4 11213

36 | Robenie bizarnych postojov tela 0/1]12]3 4 11213

37 | Tlieskanie 0[1]2]3 4 1123

38 | Grimasovanie 0/1]12]3 4 11213

39 | Mavanie rukami 0[1]2]3 4 1123

40 | INBuiiiiiiiiciie e 0[1]2]3 4 11213
Frekvencia Zava
spolu znost

spolu
AGRESIVNE/DESTRUKTIVNE SPRAVANIE
VSeobecna definicia: Agresivne alebo destruktivne spravanie su uto¢né ¢iny alebo zjavne uvazené Gtoky namierené na
ostatnych alebo na iné objekty. Vyskytuju sa opakovane rovnakym sp6sobom a su charakteristické pre dant osobu.
Frekvencia Zavazno
st
2l 2 o
8 5 el22| g LN
2 3 R 5| NS | g 2 3
c| E| &2 ©| X< El | N

41 | Udieranie inych 0[1]2]3 4 1123

42 | Kopanie inych 0[1]2]3 4 1123

43 | Sacanie do inych 0|1|2]|3 4 112]3

44 | Hryzenie inych 0[1]2]3 4 1123

45 | Schmatnutie alebo tahanie inych 0|1|2]|3 4 112]3

46 | PosSkriabanie inych 0[1]2]3 4 1123

47 | Stipanie inych 0/1]2]3 4 1(2]3

48 | Pluvanie na inych 0[1]2]3 4 1123

49 | Slovné napadanie inych 0|1|2|3 4 112]3

50 | NiCenie veci (trhanie Satstva, hadzanie stoli€iek, rozbijanie stolov) 0|1|2|3 4 112]3

51 | Spravanie sa nepekne a kruto k ostatnym (napr. branie hraciek alebo jedla od inych, | 0 |1 |2 | 3 4 11213

Sikanovanie)

52 | IN€.iiiiiiiiiiiiiiciee e 0[|1]2]|3 4 1123
Frekvencia Zava
spolu znost

spolu




