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ABSTRACT

Childhood-onset schizophrenia, defined as onsetrbefhe age of 18, is a psychotic disease
strongly related to adult-onset schizophrenia. phenomenology, however, is characterized by a
worse outcome, an insidious onset and a more seglnical symptomatology. It has therefore
been suggested that childhood-onset schizophresfiacts a stronger biological etiology. The

disease is probably neurodevelopmental as welkasdegenerative in nature.

This Master’s thesis examines childhood-onset sgiirenia from a cognitive perspective. The aim
was to describe a cognitive profile of childhoodseinschizophrenia. 24 studies were reviewed for

this purpose and z-scores were calculated, basmad lspstudies.

The cognitive profile shows a global pattern oficies with a specific deficit in general memory.
The most impaired cognitive deficits in childhoodiset schizophrenia are general memory, visual
learning and memory, and speed of processing. s impaired cognitive deficits in childhood-
onset schizophrenia are immediate memory, atterdiwh vigilance, and reasoning and problem
solving. Compared to adult-onset schizophrenia, tognitive profile of childhood-onset
schizophrenia seems to be more global.

The relation of the cognitive dysfunctions with tlaical symptoms as well as with functionality
is discussed. The weak relationship with the cihsymptoms and the strong relationship with
functionality is in accordance with the view of oitive dysfunctions being core symptoms of
schizophrenia. Further studies are necessary toluabm the relation of the cognitive dysfunctions

with the clinical symptoms and with functionality ¢hildhood-onset schizophrenia.
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1. INLEDNING

Schizofreni anses av manga som en av de tyngskisgaysjukdomar som en individ kan drabbas
av. Det ar dessutom en sjukdom som framforallt afisdehallen vuxna individer. Stereotypen av
en schizofren patient ar en vuxen kroniker somnéagd pa en psykiatrisk avdelning och som
medicineras tungt. Storsta delen av dem som debuteed schizofreni ar ocksa vuxna individer,
men det finns en brékdel som debuterar tidigt, fiBeirs &lder. Denna pro gradu-avhandlitzy
utgdngspunkt i dessa barn och ungdomar som draialigisav denna sjukdom, som, trots mer &n
ett arhundrades intensiv forskning, fortfarandeneégksom nagot av ett mysterium, vilket bland
annat Green (2001) samt Marenco och WeinbergerOj2kOnstaterar. Man har annu i dag inte
tillrackligt med kunskap for en fullstandig forskse av sjukdomens komplexitet.

Det ar intressant att notera att man aven inomng&sp och lakekonst historiskt, inte bara av
dagens stora allmanhet, har ansett schizofreniamande en sjukdom férbehallen vuxna. Detta
trots att foregangarna inom schizofreni, Emil Kralep (1919/1971) och Eugen Bleuler (1911), i
boérjan av det forra arhundradet rapporterade orschizofreni redan kan uppsta under barndomen.
Till exempel Kraepelin kommenterade (s. 225) attv@e "striking [...], that the commencement of
the malady for a certain percentage of the casgladed in the earliest years of life.” Det sonagd
benamns barnpsykos respektive barnschizofreni igpcles tidigare med en mangd olika
stérningar, framférallt autismspektrumstorningar.r A1972 ifrdgasatte Rutter (s.315)
barnschizofrenibegreppets bredd och diffushet odnstaterade att det inkluderade “an
astonishingly heterogeneous mixture of disordeith Witle in common other than their severity,
chronicity, and occurrence in childhood.” Rutteppéade ocksa att diagnostiseringen var olika fran
psykiater till psykiater, vilket naturligtvis sdg®m ett problem. Aret innan hade Kolvin (1971;
Kolvin et al., 1971) i en banbrytande studie skitjellan de individer som han betecknade hade
"late-onset” respektive "early-onset psychosis”.\fio och medarbetare konstaterade ocksa att
fenomenologin skiljde sig pa ett vasentligt antapankter. Ar 1978 reklamerade Eggers (s.22) for
termen “childhood schizophrenia” i en fenomenolkgstudie av barnschizofrenins forlopp och
prognos. Termen barnschizofreni var endast anvaridbaear schizophrenic symptoms, as found
in adult schizophrenia, are present”, ansag Egdeskitet av 1970-talet utkom slutligen de nya
versionerna av International Classification of Rses (ICD) (World Health Organisation (WHO),
1978) och Diagnostic and Statistical Manual of Mémisorders (DSM) (American Psychiatric

! Ordet pro gradu-avhandling &r (finlands)svenskaséttning fér det danska ordet "speciale.”



Association (APA), 1980) och dessa inneholl badaa myiagnostiska klassifikationer for
barnpsykoser som i stort sett motsvarade psykoaaifesterade hos vuxna (Parry-Jones, 2001).
Barnschizofreni som begrepp har med andra ord wadsdch forskningen har hadanefter fokuserat
pa en schizofreni som ar mer lik den schizofremn sabserveras hos vuxna individer. | dag ar
diagnoskriterierna lika for saval barn och ungdomam for vuxna (APA, 1994; WHO, 1993).
Schizofreni som existerande hos barn och ungdomdocék fortfarande ett relativt outforskat falt,
speciellt jamfort med den omfattande forskningstéatur som finns pa vuxenomradet. Till exempel
Findling och medarbetare (1995) konstaterar attfides betydligt farre undersékningar om barn
och ungdomar an om vuxna. Trots att barnschizoféenett begrepp inom psykiatrin finns det
fortfarande en benagenhet till en smarre motvitjadagnostisera barn med schizofreni, dels pa
grund av den "labelling”-diskussion som pagar inpsykologin och psykiatrin, dels pa grund av
osakerhet omkring diagnostik och klassificering h&ffer & Ross, 2002; Parry-Jones, 2001;
McKenna et al., 1994a). Forskningsfaltet inom beli=ofreni &r dock vaxande, vilket ger hopp om
en 0kande kunskap om dessa barn, vars prognos someasga.

En hel del forskare inom amnet intar ett kognifokus, vilket aven ar ingangsvinkeln i denna pro
gradu-avhandling. Det kognitiva perspektivet kamgera som ett supplement till det kliniska
perspektiv som anvands i diagnostiska sammanhamgskapen om de kognitiva funktionerna hos
individer med schizofreni kan medverka till vetskappm hur dessa individer kan klara vardagens
olika moment samt till utvecklandet av relevanthatgliteringsmajligheter. Green (2001) namner
viktigheten av att finna alternativa fenotyper tihgens diagnostiska kriterier som ett satt aénfa
ledtrad till schizofrenins genotyp — i detta samheg kunde neuropsykologin spela en viktig roll.

1.1. Problemformulering

Denna pro gradu-avhandlings syfte ar att genomkfamgslitteratur ta reda pa vilka kognitiva
avvikelser som existerar och eventuellt uppstar subszofrena barn och ungdomar. Malet ar att

framvisa en kognitiv profil av barn och ungdomardnsehizofreni.

1.2. Uppbyggnad

Denna pro gradu-avhandling inleds med ett bredzmesf som en inblick i de sarskilda férhallanden

som beror barn och ungdomar med schizofreni. Dé&a$ellanden ar dessutom vasentliga for



senare diskussioner i pro gradu-avhandlingen. Mariden som berdr schizofreni rent generellt
ingar ocksa i denna del. Darefter presenteras kogsbegreppet som en del av schizofreni. Har
framlaggs resultaten av en oversikt (en sa kalkadew) av kognitiva avvikelser hos barn och
ungdomar med schizofreni. En kognitiv profil pretegas. De kognitiva avvikelserna ingar darefter
i presentationer, om forhallandet till de kliniskgmptomen samt om deras funktionella betydning
for barn och ungdomar med schizofreni.

For att ge lasaren en ytterligare 6verblick évamrdgepro gradu-avhandling presenteras respektive
kapitel nedan.

Detta inledande kapitel ger en inledande beskriyrsv amnet barnschizofreni, med en kort
historisk genomgang for att fa en forstdelse avfemmkningen star i dag och vilken synen pa barn
och ungdomar med schizofreni ar i dag. Darutbver ge inledande beskrivning av pro gradu-
avhandlingen, dess problemformulering och uppbydg@ent avklarande av relevanta begrepp.
Kapitel tva ger en utforligare beskrivning av sdiieni och den aktuella kunskap som rader pa
omradet. Kapitlet ar amnat till att ge lasaren eerblick 6ver amnet och pekar pa fenomen som ar
specifika for just barnschizofreni, i forhallandévuxenschizofreni.

Kapitel tre presenterar de kliniska symptomen @hizofreni, det vill sdga dagens diagnoskriterier,
med utgangspunkt i barnschizofreni.

Kapitel fyra presenterar de dominerande forklanngdellerna for schizofreni, den
neurodegenerativa respektive den neurodevelopnaeteiadin. Forklaringsmodellerna bygger delvis
pa fenomen som berorts i tidigare kapitel.

Kapitel fem inleder den kognitiva delen, med emélh diskussion om kognition som en del av
schizofreni. Datrtill presenteras neurala avviketses barn och ungdomar med schizofreni samt de
kognitiva avvikelser som observerats hos vuxna sobdzofreni.

Kapitel sex baserar sig pd 24 studier om kognitwaikelser hos barn och ungdomar med
schizofreni och ar en oversikt Over dessa. Kapjitesenterar och diskuterar en kognitiv profil av
barn och ungdomar med schizofreni.

Kapitel sju diskuterar forhallandet mellan de kdka symptomen och de kognitiva avvikelserna, for
att ta reda pa om det finns ett samband mellarikiz symptomdimensionerna.

Kapitel atta presenterar de kognitiva avvikelserbatydelse for funktionsnivan, utgdende fran
studier av vuxna med schizofreni. Presentationféifjigv en diskussion om vilka implikationer de

kognitiva dysfunktionerna kan ha for funktionsniéws barn och ungdomar med schizofreni.



Kapitel nio ar ett sammanfattande kapitel och kommmed en konklusion pa den
problemformulering som stalldes upp i det inledakapitlet. Dartill ges en perspektivering pa det

som framlagts i avhandlingen och pa amnet barnsfreizi och kognition.

1.3. Definition av begreppet barnschizofreni

Schizofreni definieras som en psykotisk sjukdonteredn grupp sjukdomar, som stor individens
tankeverksamhet, perception, ké&nslor och motivatiom som uppvisar symptom i form av bland
annat vanforestallningar, hallucinationer och fdteneankestérningar (Asarnow & Asarnow, 2003;
Werry, 1996). Det handlar om en individuell sjukdeam tar sig olika uttryck hos olika individer. |
denna avhandling behandlas barnschizofreen term som benadmns med olika begrepp i
litteraturen. | och med att begreppet barnschinofée det begrepp som anvands framst i svensk
litteratur (se t.ex. Cullberg, 2004 och Gillberg-H&llgren, 2000) anvands detta genomgaende har. |
forskningen anvander man dessutom begreppen #a@idytonset) samt mycket tidig (very early-
onset) schizofreni, om individer som insjuknar higofreni fore 18 respektive 13 ars alder
(Gillberg, 2001) — olika forfattare anvander dodlka aldersskeden (se t.ex. Remschmidt et al.,
1994) och denna indelning bor darfér inte anses slafnitiv. Med det bredare begreppet
barnschizofreni avses i denna pro gradu-avhanddagn och ungdomar upp till 18 ars alder.
Barnschizofreni skall betraktas i forhallande tilixenschizofreni. Med vuxenschizofreni avses
individer som insjuknar i schizofreni efter 18 atder.

2 P& engelska childhood-onset schizophrenia



2. OM BARNSCHIZOFRENI

Foljande kapitel & &mnat som en inledning till isofreni och har en faktuell betoning.
Barnschizofrenins fenomenologi och natur diskuteféas att forstd dess atypiskhet, och kapitlet
pekar pa eventuella likheter och skillnader sorekommer mellan schizofreni hos barn, ungdomar

och vuxna.

2.1. Barnschizofreni som en del av psykosspektret

Begreppet psykos kan definieras som en rad merd#lmningar som fororsakar “a serious
disturbance in an individual’s reality testing aflected by specific pathological signs” (Volkmar,
1996, s.843). Schizofreni &r, liksom 6vriga tilleti& schizofrenispektréten del av psykosspektret
och anses vara den vanligaste typen av psykosartilhans med tillstdnd inom det bipolara
spektret. Patologierna som omtalas i definitionagors av hallucinationer, vanférestallningar och
tankestorningar och ar saledes allmanna symptomm alitsd inte &r specifika for ett visst
sjukdomstillstdnd. Psykosbegreppet ar saledes framlaterat till schizofrenins positiva och
desorganiserade symptom, framom de negativa oahitkaysymptomeri.

Psykoserna indelas traditionellt i funktionella pektive organiska psykoser. De organiska
psykoserna utmarks av en tydlig organisk etiologh dill denna grupp tillhér exempelvis
neurologiska tillstand av olika slag, substansiedade psykoser samt metaboliska och hormonella
storningar. Schizofreni &r en del av de funktica@i$ykoserna, som utgors av psykiska sjukdomar.
Hit hor bland annat ocksa tillstand inom det bipalépektret, reaktiva psykoser och angesttillstand
(Joshi & Towbin, 2002). Det problematiska vid enliklyndelning, det vill sdga i organiska
respektive icke-organiska psykoser, ar dock ath&le funktionella psykoserna tycks ha en stark
biologisk etiologi.

Schizofreni skiljer sig fran ovriga psykoser genalan specifika symptomkombination, som
presenteras i kapitel 3. Dartill har foreslagitsbarnschizofreni skiljer sig fran dvriga barnpsy&n

pa grund av ett hogt antal premorbida storningaslli$ 2003). En del differentialdiagnostiska
overvagelser bor tas i betraktning for att skiljallan de olika psykoserna. Till exempel papekar

% Hit hor olika typer av schizofreni, sdsom hebefietaton och paranoid schizofreni, samt bland esetsizotypisk
och schizoaffektiv stérning. Lasaren hénvisas xiérapelvis den diagnostiska litteraturen (APA, 198440, 1993)
for en néarmare beskrivning av det schizofrena spekt

* Schizofrenins symptom och deras indelning dislasteéarmare i kapitel 3.
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Werry med medarbetare (1994) att barnschizofresm idel fall kan vara svar att skilja fran de
bipolara psykoserna, men differentialdiagnostisktié affektiva inslagen inte en framtradande del
av schizofreni, vilket kan utesluta denna diagnos.

Enligt Cepeda (2007) tycks psykotiska symptom stimselerat fenomen inte vara helt ovanliga
hos barn, men som en del av en funktionell psykake&roligen dock desto ovanligare. Psykotiska
symptom blir vanligare med stigande alder, vilketebar att barn drabbas mer séallan an ungdomar
och vuxna. Birmaher (2003) uppger i en oversiktaattielen barn med psykos i kliniska miljoer
uppgar till 4%, vilket stammer 6verens med Ulloadnmeedarbetares undersokning (2000). | icke-
kliniska sampel antas andelen vara 1% (se Lordr&Bher i Ulloa et al.).

2.2. Diagnostik

Trots flera decenniers forskning i schizofreni haan inte funnit en helt klar och tydlig enighet om
hur schizofreni skall diagnostiseras — detta kumdea ett uttryck for den komplexitet som
schizofreni som fenomen utgor. En del forskarea(lBowie & Harvey, 2006) anser namligen att de
kliniska symptom som man i dag anvander till diaggrsering ar otillréackliga fér en diagnos och att
schizofrenins framfart och symptom &ar alltfor indivell for att sa att saga kunna sattas i bas. De
tva dominerande diagnossystemen, ICD-10 (WHO, 1988) DSM-IV (APA, 1994), ar trots allt
relativt eniga i diagnostiken. Bada systemen grusdhizofrenidiagnosen pa symptomatologi samt
kliniska kannetecken, sasom varigheten av dennapteynatologi. Etiologiska orsaker namns
varken i ICD-10 eller i DSM-IV, vilket &ar naturligia etiologin vid schizofreni fortfarande ar ett
oppet falt med manga spekulationer. Etiologin diskas narmare i avsnitt 2.5.
Schizofrenidiagnosen i DSM-IV (APA, 1994) uppfattasm Kraepelinsk vilket i praktiken
innebar att diagnoskraven har anses som mer tagri&n i ICD-10 (WHO, 1994). ICD-10 anses
daremot tillata “considerably more clinical judgerhemore elastic boundaries, and hence more
variation in symptomatology, severity and outcorf@erry, 1996, s.4; Cullberg, 2004; Hegarty et
al., 1994). Denna skillnad mellan de tva systemamlétt till att fler personer diagnostiseras med
schizofreni med ICD-10 &n med DSM-IV. Den skillrean &r betydelsefull i detta sammanhang &r

tidskravet: enligt riktlinjerna fran APA skall dekaktaristiska symptomen for schizofreni aktivt ha

® Kraepelin anses ha haft en snavare syn p& schigpbland annat pa grund av att han sdg schizafoen en kronisk
och degenerativ sjukdom, till skillnad fran t.exe@er, som ansag att det var majligt att tillfriskfran sjukdomen (se
t.ex. Werry, 1996; se aven Kraepelin, 1919/1971t&lsuler, 1911). Hegarty (1994, s.1410) anseb&t-kraven
"attend to duration of symptoms and course of #m what might be termed a "neo-Kraepelinianiidé
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varit synliga under atminstone en manads tid, medaken pa sjukdomen skall ha observerats
under sex manader. ICD-10 kraver dock endast éwn sjkkdomsperiod pa en manads tid.

| bada diagnossystemen ar diagnosen baserad pi@&rsawdvuxna med schizofreni. Detta kan
mojligen uppfattas som problematiskt, i och medsptkdomens symptom hos barn och ungdomar
inte namns speciellt. DSM-IV (APA, 1994) namner kloatt eventuella utvecklingsmassiga
svarigheter bor tas i betraktning vid bedémningen easkilda karaktaristiska symptom och
behandlar dartill ett antal tidiga differentialdragger. | ICD-10 (WHO, 1993) namns diagnosen hos
barn inte alls. En storre fokusering av denna #déadersgrupp ar nodvandig, i och med att
diagnostiseringen tycks oséker hos de professmnéill exempel McKenna med medarbetare
(1994a) undersdkte 71 barn som hade diagnostisamats schizofreni — McKenna och hans
forskargrupp kunde efter gedigen genomgang konmatatehizofreni hos endast 19 av de barn som
deltog. Ocksd Werry med medarbetare (1994) kundestktera en O6verdiagnostisering av
schizofreni hos bade barn och ungdomar. Det arjajilé att de professionella har fokus pa
schizofrenidiagnosen som férekommande hos barnuagdomar, men varderingen av eventuella
differentialdiagnoser skall inte underskattas, sgltcsom ratt och tidig behandling kan utgéra en
skillnad pa framtida mojligheter for de individeetdgaller. For barn och ungdomar ar detta annu
viktigare, eftersom individer i denna aldersgrudtaanses ha en samre prognos an vuxna (se
avsnitt 2.8). Darfor bor den utvecklingsmassigadihgen tillgodoses vid diagnostiseringen, for att
saledes hjalpa dessa barn och ungdomar i ettighgidede som majligt.

Diagnosen tycks stabil over tid, saledes att baiks® som vuxna har samma diagnos. | Hollis
(2000; 1999) longitudinella studie hade 80% av ddivider som insjuknat i schizofreni i
adolescensen samma diagnos som vuxna. Liknandiatdann Ropcke och Eggers (2005). Sjalva

symptomkriterierna presenteras i nasta kapitel.

2.3. Differential- och tillaggsdiagnoser

Som namndes i inledningen ingick autismspektrum#t@gar tidigare som en del av diagnosen
barnschizofreni. | dag goér man dock en klar ats&ill mellan dessa tva diagnoser och kan utesluta
dessa fran varandra, eftersom insjuknandet intrgf@ olika tidpunkter — som namndes i
inledningen benamnde till exempel Kolvin med medtake (1971, s.385) dessa tva "infantile
psychosis” respektive “late onset psychosis”. Veadsjukdom utgdrs dessutom av en egen
symptomatologi. Autism kan ytterligare skiljas frararnschizofreni genom en avsaknad av
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hallucinationer och vanforestallningar, tydligaeitavvikelser och ett stereotypt sprak (Poustka,
2004). Det finns dock studier (t.ex. Konstantar&adewitt, 2001) som tyder pa att det finns ett
visst sammanhang mellan de tva diagnoserna, blamat aelar en del valfungerande individer med
autism karaktaristika med individer med schizofreDessutom ses en viss komorbiditet med
schizofreni hos individer med genomgripande utvegsistorning (se aven Sporn et al., 2004).
Andra vanliga differentialdiagnoser ar andra psgkoslacobsen och Rapoport (1998) namner
speciellt diagnosen ospecificerad psykssm en risk for éverdiagnostisering av schizofréfid
observationer av desorganiserat beteende uppmapar (A994) att ADHD-diagnosen bor tas i
betraktning, eftersom liknande desorganisationssympobserveras mellan de tva diagnoserna.
Volkmar (1996) poangterar att man differentialdiasfiskt aven bor vara uppmarksam pa barn med
mental retardering samt barn med specifika motaraler sprakliga storningar.

En del av de barn som diagnostiseras med schizafpmvisar ocksa komorbiditet, sadledes att de
har ytterligare en eller flera andra diagnoser.daekan exempelvis vara beteendestorningar av
olika slag, enuresis eller encopres, depressionHBch separationsangest (R.G. Ross et al.,
2006; Russell et al., 1989).

2.4. Forekomst

Schizofreni hos barn och tonaringar ar, som nanséan forekommande. 1 av 10 000 barn tros
insjukna i schizofreni fore 14 ars alder (Nicols®riRapoport, 2003). Mycket tidig schizofreni, det
vill sdga schizofreni hos barn under 10 ars aldemer sallan forekommande, prevalensen antas
vara 1-5 per 100 000 barn (Eggers et al., 2000)iz6freni hos barn under sex ars alder betecknas
som "extremely rare” (Beresford et al., 2005, s)48h Volkmar (2001) papekar att man bor vara
extra forsiktig att diagnostisera schizofreni hosskolebarn, inte minst pa grund av deras normala
utveckling som bland annat inbegriper en stor detdsi. | en del undersékningssampel rapporteras
dock om fall helt ned till tva ars alder (SchaeffeRoss, 2002) och i flertalet undersokningar ingar
barn som insjuknat fore sex ars alder (se t.ex.. R@&s et al., 2006 och Russell et al., 1989).

Jamfér man med vuxna rdknar man med att riskeratibdoverhuvudtaget insjukna i schizofreni

® | DSM-IV (APA, 1994) Psychosis not otherwise sfiied, vilket i ICD-10 (1993) torde ersatta Unspsaif
nonorganic psychosis. Denna diagnos har dock ealitalbegrepp i forskningslitteraturen. Nationastitute of
Mental Health (NIMH) foreslar till exempel begreppmultidimensionally impaired” (Jacobsen & Rapopd998). Se
Joshi och Towhbin (2002) for en redogdrelse av ahdoaepp for denna diagnos.
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ligger pa 1% under ett helt liv och att 1 utav M&na insjuknar i sjukdomen (bl.a. Nicolson &
Rapoport).

Ovanstaende tal tyder med andra ord starkt p&hizafreni hos barn forekommer sallan, men att
risken for att insjukna ¢kar under tonaren. Demsstdrisken for att insjukna i schizofreni ar under
sen adolescens och tidig vuxendom (Remschmidt.ei@94). Flertalet undersdkningar visar att
man insjuknar oftare och tidigare an kvinnor (Le@&@hue, 2000; Lewine et al., 1988) och bland
de barn och ungdomar som insjuknar i schizofregdupojkarna det dominerande konet (se bl.a.
Werry, 1996; Asarnow & Asarnow, 2003; Maziade et B996b; Green et al., 1992). Samplen i de
undersokningar som genomgatts for detta tillfaedéck inte entydiga: i den undersokning som
Asarnow och kollegor (1995) utférde uppgick méangdenpojkar till 81% - i Remschmidt med
medarbetares (2007) undersdkning var mangden ekoflidaremot stérre, den uppgick till 61%.
Bidragande faktorer till en dylik olikhet i undeksingar kan dock vara metodologiska, sdsom sma
sampel och olika upptagningsomraden. De flesta ngidétaingar pekar pa en storre incidens hos
pojkar. Denna prevalensmassiga ojamnhet mellanrk{@®anar ut sig med stigande alder, redan
under adolescensen (Remschmidt et al., 1994), mersat ut som att risken for insjuknande i
schizofreni ar nagot hogre hos man anda upp tild#salder (Castle et al., 1993). Lewine (1988)
foreslar att denna konsskillnad kunde ha en bislogakgrund, genom en slags "bromskloss” eller
"snabbutlosare”, som forsenade insjuknandet hasniori respektive skyndade pé insjuknandet hos
man. En annan forklaring kunde besta i att mandwelt &r mer utsatta for en mer allvarlig form
av schizofreni, vilket Castle med medarbetare féreér av neurodevelopmentalyp. En del
studier, refererade av Maziades forskargrupp, tydeatt man, som, som beskrivet ovan, ocksa
insjuknar tidigare an kvinnor, aven gar igenom si@irare sjukdomsforlopp, har en samre
framtidsprognos samt responderar samre till neptitee — detta kunde stddja Castle och kollegors
antagande. Maziade och medarbetare fann dock eg#t sampel inga skillnader mellan, bland
annat, prognosen hos man respektive kvinnor medafobni.

Den séllsamma férekomsten av schizofreni hos bannumgdomar samt den dominerande andelen
av pojkar i denna aldersgrupp bidrar till att soffieni i denna aldersgrupp anses for en ovanlig typ
av schizofreni. Om denna atypiskhet i forhallaritlastixenschizofreni ocksa reflekteras i etiologin

ar en aktuell, men annu icke avklarad fraga.

" Se narmare harom i kapitel 4.1.
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2.5. Etiologi

Ovan framkom att barnschizofreni ses som en atypisksallan forekommande typ av schizofreni
(se aven Jacobsen & Rapoport, 1998). Schizofredvéarhuvudtaget en sjukdom med en ytterst
individuell framtoning, saledes att symptomatologoh upptradandet skiljer sig mycket mellan de
individer som drabbas. Denna kliniska heterogerniteerkar pa svarigheterna att finna fram till
schizofrenins etiologi (Bowie & Harvey, 2006). Bachizofrenin tycks vara av en speciellt allvarlig
och kronisk art, vilket Fish konstaterade redah@®7. Fish framlade pa denna tidpunkt en hypotes
om att barnschizofreni troligen reflekterar en lsiae biologisk disposition &n den schizofreni som
ses hos vuxna. Denna hypotes har senare fatt skédg annat genom diverse studier (for en
Oversikt, se Kendler, 1988; se aven Gochman e2@04; Asarnow et al., 2001; Green et al., 1992),
som pavisar ett genetiskt samband. | dag slar nmeh séikerhet fast att en genetisk predisponering
spelar en ytterst viktig roll for utvecklandet ashizofreni. En metaanalys av tvillingstudier pa
omradet, utférd av Sullivan med kollegor (2003)yipar en heritabilitetsprocent pa 81%, vilket
maste anses indikera en stark genetisk faktor.abeklart vilken roll generna spelar fér hjarnans
utveckling och salunda utvecklandet av schizofreanint vilka gener som har har en roll, men
genkandidater har foreslagits (Rapoport et al. 520Borskarna (t.ex. Asarnow, 1999) antar att den
genetiska predisponeringen ar ytterst komplex ocmh &pela en storre roll for en del individer,
medan den spelar en mindre roll for andra. Manidemtifierat kromosomanomalier som kan ha
betydelse for schizofreni, men inget har slagits, faftersom dessa, bland dem 22q11 (t.ex. Usiskin
et al., 1999), inte ar specifika for schizofrere @&sarnow & Asarnow, 2003). Polymorfism har av
NIMHs forskargrupp identifierats i sju mojliga genleos bade barn och vuxna med schizofreni
(Ordofiez & Gogtay, 2006), men Rapoport med medarégtapekar att de polymorfismer som man
tills vidare har identifierat &nnu inte visat sigra direkt involverade i utvecklingen av sjalva
sjukdomen.

Genetiken kan dock inte till fullo forklara schirefiins etiologi. Sullivan med kollegor (2003) fann
aven en miljomassig komponent, estimerad till 1LD¥t ar troligen, enligt Sullivans forskargrupp,
mest sannolikt att tidiga faktorer paverkar. Flettaindersokningar (t.ex. Cannon et al., 1999;
Erlenmayer-Kimling et al., 1994; Mednick et al.,889 har understkt huruvida komplikationer
under graviditet och férlossning kan ha betydelée $enare utveckling av schizofreni. |
undersokningar av barn med schizofreni (se JacoksRapoport, 1998) ser ett samband pa detta
omrade inte ut att finnas, vilket ar dverraskandeuddersokningar av vuxna faktiskt pavisar ett
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samband mellan pre- och perinatala komplikationeln eenare utveckling av schizofreni (M.
Cannon et al., 2002; T.D. Cannon et al., 1999). Man aven undersokt faktorer inom familjen,
sasom uttryckandet av emotioner eller forekomsterk@nmunikationssvarigheter, men dessa
studier har inte kunnat svara pa huruvida everguslérigheter i familjen har medverkat till att en
familiemedlem har utvecklat schizofreni eller omasgheterna berott pa att en individ med
schizofreni varit en del av familjen (se AsarnowA&arnow, 2003). Dartill finns studier som tyder
pa att tidiga handelser av traumatisk karaktaridma till utvecklandet av schizofreni (Bak et al.,
2005).

Det finns olika hypoteser om vad som sker neurolgiskt, hit hor bland annat neurokemiska och
neuroanatomiska dylika. Bland de tidigaste neurogkan hypoteserna ar dopaminhypotesen
(Carlsson, 1987). Dopamin antas verka stimulergoédde psykotiska upplevelserna, och ar darfor
troligen snarare en orsak till psykoser generallspecifikt schizofreni. Andra neurotransmittorer,
till exempel GABA och glutamat, antas i dag speladl, tillsammans med dopamin (Weinberger,
1997). Neuroanatomiskt har man funnit en mangdkaser (Jacobsen & Rapoport). Fynden har
dock delvis varit motsagelsefulla, dartill har ezl dv fynden inte kunnat konstateras vara specifika
for schizofreni (Sowell et al., 2000). Hos vuxnar maan dock bland annat funnit férminskad
cerebral volym, forstorad ventrikelvolym samt fonskad volym av de mediotemporala
lobstrukturerna. En del fynd tros vara avvikaneigan fore insjuknandet, medan andra tycks uppsta
i samband med insjuknandet (Jacobsen & Rapopdkiahde fynd har &ven gjorts hos barn och
ungdomar med schizofreni (Sowell et al.; Mehler &amke, 2002). Det ar dock mest troligt att
forbindelserna mellan hjarnans strukturer ar skad&lA. Ross et al., 2006; Mehler & Warnke;
O’Leary et al., 2000). Det finns studier (Nugenakt 2007; Mehler & Warnke; Badura et al., 2001;
Thompson et al., 2001; Chakos et al., 1994) sormrtpd att barn med schizofreni har avvikelser av
allvarligare karaktar an vuxna.

Etiologin tycks vara komplex och ar troligen muditoriell, dock med dominerande heritabilitet.
Bland annat Robert Asarnow (Asarnow och Asarnov@32Mar framlagt en transaktionell modell,
dar insjuknandet i schizofreni ses som en intevaktmellan sarbarhet, genetiska faktorer,
beskyddande faktorer och stressorer. Dessa fakkanertillsammans utgdra variationen for hur
schizofreni uttrycks. Komplexiteten kréaver att #daktorer tas i betraktning, haribland biologiska
och psykosociala faktorer. Barnschizofreni somamigld typ av schizofreni kan medverka till att

finna schizofrenins etiologi, speciellt eftersonthy] etiological pathways and the etiological
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substrates for the disorders [barnschizofreni ogkewrschizofreni] may be clearly discernable”
(Cepeda, 2007, s.215).

2.6. Tidig utveckling

Genom retrospektiva studier har man forsokt understet premorbida beteendet hos barn som
senare far diagnosen schizofreni. Flertalet stud@iggers et al., 2000; Green et al., 1992; Asarnow
et al.,, 1995; Maziade et al., 1996b; Russell, 1994Clellan et al, 2003; Kolvin et al., 1971)
pavisar att dysfunktionellt beteende av olika s¥ftg foregar de psykotiska symptomen. | Eggers
med medarbetares undersokning visade det sig Etleav deras 11 patienter hade uppvisat
beteende klassificerat som onormalt fore insjukeant undersokningar med stérre sampel, till
exempel Russells samt McClellans med medarbetaretidigt onormalt beteende observerats i
omkring 85% av forsokspersonerna. Exempel pa digkteende ar utvecklingsmassiga forseningar,
socialt tillbakadragande, blyghet, ensamhet, isgkishet, skolsvarigheter, aggressivt beteende och
skolvagran. Introvert beteende tycks férekommareftin extrovert beteende. Utvecklingsmassigt
sker forseningar isar i utvecklingen av spraket outoriken. Asarnow med medarbetare samt
Russell papekar aven att en del barn ser ut attisgett autismliknande beteende under de forsta
aren, med stora sprakproblem, ritualistiskt beteeadnh socialt tillbakadragande — i respektive
sampel visade det sig att dessa barn vanligenkmage tidigare. Generellt verkar barn, som
insjuknar i schizofreni under barndomsaren, genomgdvarare tidig, premorbid utveckling &n
individer som insjuknar i schizofreni som vuxnadghband-Rad et al., 1995; Watkins et al., 1988).
Det ar mojligt att barn ocksa uppvisar svarare prdida storningar an individer som insjuknar i
schizofreni under tonaren (Rhinewine et al., 20@3. tidiga premorbida storningarna har ett
eventuellt samband med de kognitiva dysfunktiormen ®bserveras efter insjuknande (Silverstein
et al., 2002).

Enligt Eggers (2000) och McClellan (2003) med résipe medarbetare bor svarigheter med social
anpassning samt tendenser till tillbakadragande sees indikativa faktorer pa en psykotisk
sjukdom. Bagge forskargrupper understryker docksachtt dessa faktorer snarare har ett
retrospektivt varde an ett prediktivt varde i g@jwsoch att den tidiga utvecklingen darfor frarast
viktig i diagnostiseringssyfte. De symptom som presras ovan ar alltfor generella for att kunna
forutsaga en viss diagnos och bor darfor ses anvaesimhet. Pa grund av den tidiga férekomsten
av dysfunktionella symptom kan de premorbida stigaina mojligen ses som “behavioral
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manifestations of the genetic liability of schizoghia” (Asarnow, 1999, s.I/7). Den hoga
férekomsten av forseningar i den tidiga utvecklmgembinerat med senare dysfunktionalitet tycks

alltsd markera skillnaden mellan schizofrenin soamifesterad hos barn, ungdomar och vuxna.

2.7. Insjuknande

Vanligen betecknas insjuknande som bdrjan av dmdsjm. Green (2001, s.47) definierar daremot
insjuknandet i schizofreni som "the end productpodédisposition mixed with risk factors.” Vid
schizofreni omtalas vanligen insjuknandet som ddndé de kliniska symptomen satter in hos
individen. Insjuknandet féregas ofta av en prodifmsa som narmast kan betraktas som en
overgang till schizofreni (bl.a. Eggers et al., @00

Ett sarskilt kannetecken for schizofreni hos bayok$ vara ett smygande, framom ett akut,
insjuknande (Eggers et al., 2000; Asarnow et 8851 Green et al., 1992; Kolvin et al., 1971). | de
undersokningar som har ndmns utgdér barn som ingjukmygande i schizofreni mellan 72 och
88% av samplet. Talen kan skilja, dels pa grundhatodologiska orsaker, men ocksa pa grund av
aldern pa de barn som ingar i samplet. Med hogter dlir det namligen vanligare med ett akut
insjuknande, vilket Russell (1994), Werry med mbédtare (1994), Eggers (1978) samt Ropcke
och Eggers (2005) kan konstatera i respektive sempd ungdomar. Till exempel de ungdomar
som deltog i Ropcke och Eggers undersokning vadettal 16 ar gamla vid insjuknandet, av dessa
insjuknade 61% smygande, vilket ar en lagre anddigs de barnsampel som ovan presenterades.
De flesta av de barn som insjuknar, saval akut somgande, genomgar en prodromalfas. De
prodromala symptomen hos barn karaktariseras awsual, non-specific prepsychotic behavioural
changes that [contrast] to a greater or lesseregewith the child’s premorbid development”
(Eggers et al., 2000, s.31).

Det tidiga insjuknandet kombinerat med smygandpikmeinde anses som en negativ prognostisk
faktor. Aven om schizofreni som yttrar sig smygardm vara svar att upptiacka och darmed
forlanga tiden tills ratt slags behandling sagggmng, kunde Ropcke och Eggers (2005) inte finna en
korrelation mellan DUP (duration of untreated posikf och prognos. De antar s&lunda (s.348) att

“insidious onset belongs to a different type ofisohhrenia with a worse outcome, independent of

& Cullberg (2004, s.151) definierar DUP som tiderellan de férsta psykotiska symptomen och den tikpda
patienten far adekvat psykiatrisk hjalp”.
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early or late treatment.” Den stora andel av baym snsjuknar smygande indikerar igen att

barnschizofrenins forlopp atskiljer sig fran vuxemigofreni.

2.8. Prognos

Definitionen av god respektive dalig prognos skiljsig dock betydligt mellan olika
undersokningar. En god prognos kan innebara aiit fill exempel full aterhamtning (det vill séga
en tydlig frAnvaro av symptomen) till en mer fuokiell definition i egenskap av deltagande i
arbetsmarknad eller utbildning till en individuélfiga om livskvalitet. Ofta ar definitionen dock
bred och omfattar flera aspekter. Dartill kan prggrna vara kort- eller langsiktiga. Problematiken
med att definiera vad en god prognos ar kan, millsans med en rad andra metodologiska
olikheter, till exempel speglas i det faktum attldegitudinella studier som finns har funnit full
aterhamtning hos mellan 3 och 51% av barn och ungdsom har insjuknat i schizofreni (se
Maziade et al., 1996b eller Asarnow et al., 2004 éd narmare redogoérelse). Asarnow med
medarbetare konkluderar dock med att konstaterafudlt aterhamtning tycks vara séllan
féorekommande hos individer som insjuknar i schignfisom barn.

Overlag anses prognosen for de barn som insjukaehizofreni vara av samre karaktar, speciellt
vid jamforelse med vuxna med schizofreni. Hegargdrmedarbetares (1994) metaanalys av 320
studier mellan aren 1895 och 1992 visade att 40;@%a individer med schizofreni hade uppnatt
en “favorable outcome”. Forfattarna konstaterarkdatt detta tal ser ut att ha sjunkit under de
senaste decennierna, troligen pa grund av den aepélinska trend som medverkat till strangare
diagnostiska krav i DSM. Remschmidt med medarbstanelersokning (1994) kan illustrera detta:
78% av de ungdomar som insjuknat i schizofreni sanm hade inte aterhamtat sig sett med DSM-
[1I-kriterier. Andelen kroniker uppgick endast 6% med ICD-10-kriterier.

Att se hur individer med schizofreni klarar sig Ktionellt innebar att se till individens dagliga
fungerande bland annat pa arbete eller under uthilg i sociala relationer och pa sjalvstandigt
boende (Hollis, 2000). | Green med medarbetaradies{1992) utskrevs endast en knapp tredjedel
(29%) tillbaka till hemmet efter uppehall fér obsation och diagnostisering pa en barnpsykiatrisk
avdelning: resterande barn utskrevs antingend#inolen for behandling (50%) eller inlades under
en langre tid pa en psykiatrisk avdelning (8%).rlakde resultat fann Kolvin (1971) och Russell
(1989) med respektive medarbetare. | Ropcke oclefsggngitudinella undersékning (2005) hade
21% av de individer som insjuknade som barn en ggykosocial utveckling, definierad som en
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funktionell vardag med relationer, arbete ellerildting samt eget boende, efter 15 ar. 28% hade
moderata svarigheter, pa atminstone en av ovarmkdenedan hela 51% hade allvarliga eller
mycket allvarliga svarigheter.

Barn verkar vara mer resistenta mot den medicibskandlingen, vilket visar sig genom att manga
barn fortsattningsvis uppvisar symptomatologi eféergre tids behandling, denna ar dock mindre
pataglig (Green et al., 1992). Detta kan bidraatitl full aterhamtning férekommer sa sallan. | en
longitudinell undersokning av Hollis (2000; 1999r\det sdledes endast 12% av de individer som
insjuknat under tonaren (vid omkring 14 ars aldenn aterhamtat sig fullt ut efter 12 ar. Nastan
halften uppvisade fortfarande allvarliga symptorterefl2 ar. Trots de olika satten att definiera
utfallet pa, funktionellt respektive symptommasslgin man pa basis av Hollis samt Ropcke och
Eggers (2005) understkningar konstatera att atoriesbmkring halften av dem som insjuknar
tidigt i schizofreni har en prognos som bor segaaligt an. Symptommassigt kan man tillagga att
det faktum att symptomen fortfarande &r kvar indelv@indigtvis behdver innebara en allvarlig
prognos. Green (2001) papekar dessutom att deorigia upplevelsen naturligtvis ar en viktig
indikator for en individs valmaende.

Flera faktorer medverkar till en dalig prognos. Diiga insjuknandet tycks vara en dalig
prognostisk faktor (Remschmidt et al., 1994; J.Ramow et al., 1994). Dartill tycks typen av
insjuknande, det vill sdiga smygande framom akugjaspoll. Svar premorbid anpassning leder
ocksa till en samre prognos (J.R. Asarnow et akriWet al., 1994), liksom mojligen kvantiteten
och kvaliteten av saval den psykosociala som faatogiska behandlingen. Familjemassiga
orsaker kan ocksa ha en betydelse, speciellt mvastress i familjen, samt det stéd som familjen
kan ge individen. Ocksa komorbid presentation spelafor prognos (J.R. Asarnow et al.).

Typen av symptomatologi (se kapitel 3) har ockssatvisig kunna spela in p& prognos, men
resultaten fran undersokningar ar dock inte entydign man ser till vilkendera symptomatologi
som leder till svarare prognos. Det ar konstatatiahegativ symptomatologi mdéjligen kan forutse
samre livskvalitet (Bow-Thomas et al., 1999), samsgkosocialt fungerande (Dickerson et al.,
1999), samre kvalitet pa interpersonella relatiomelt samre arbetsprestation (Milev et al., 2005;
aven Remshmidt et al., 1994). Understkningar \ésan att svar positiv symptomatologi kan ha en
inverkan pa prognos (Maziade et al., 1996a; 1984ly, & DeVriendt, 1994). Fler undersokningar
pekar pa negativ symptomatologi som en dalig prstisio faktor, men det ar majligt att i och med
att de olika typerna av symptomatologi bidrar pkaotatt till sjukdomens uttryck bidrar de aven pa

olika satt pa hur individen fortsattningsvis furgerSymptomatologin kan troligen bidra till att
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forutsaga prognosen endast om den ar svar ochgvdtdintradande. Darfor tycks de kognitiva
symptomen vara mer prediktiva som prognostiska ofekt (Mueser, 2000). De kognitiva

symptomen, och deras prognostiska betydelse, eskdirmare i senare kapitel.

Det ar tydligt da man ser till ovanstaende att posgn for barn och ungdomar som insjuknar i
schizofreni ar samre an den &ar fér vuxna som imgjuk schizofreni. Huruvida detta ar pa grund av
en starkare biologisk faktor som medverkar till mtr allvarligt sjukdomsforlopp ar hypotetiskt,

men inte fastlagt. Aven prognostiskt tycks barn nogdomar med schizofreni skilja sig fran vuxna
med schizofreni, sdledes att den prognostiska kiimgen hos forstnamnda tycks allvarligare.
Hursomhelst innebar kunskapen om den prognostiskeckiingen hos barn och ungdomar med
schizofreni att intervention bor sattas in i etttgfigt skede som mojligt for att pa basta satt

forhindra en negativ utveckling av livskvaliteted lang sikt.

2.9. Konklusion

Ovan har framst skillnaderna mellan barn, ungdomsarvuxna som drabbats av schizofreni dragits
upp. Den svara prognosen, det smygande insjuknamutietle allvarliga premorbida stérningarna
har diskuterats, liksom den storre andelen av pajich de mdjligen mer markerade biologiska
storningarna. Likheterna ar dock storre an skilérad, men fenomenologin tycks mer atypisk i
denna aldersgrupp. Pa grund av de grundlagganietdikna aldersgrupperna emellan anvands som
namnt de samma diagnoskriterierna for samtligaviddr med schizofreni. Diagnoskriterierna

presenteras i foljande kapitel.
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3. SCHIZOFRENINS KLINISKA SYMPTOM

Foljande kapitel presenterar de Kkliniska symptonm sopptrader hos schizofrena individer.
Symptomen presenteras enligt de diagnostiska ieiiter i DSM-IV (APA, 1994) och i ICD-10

(WHO, 1993). Kapitlet inleds med en presentationirdelningen av symptomen och atfoljs
darefter av en presentation av symptomen var f@gr Som namndes i kapitel 2 sker
diagnostiseringen pa lika villkor hos barn, ungdomah vuxna. Har nedan namns dock de

utvecklingsmassiga skillnader som atfoljer symptores barn och ungdomar.

3.1. Indelning av symptomen

Symptomatologin vid schizofrenin &r inte patognoiskn det vill sdaga utgdrs av ett enda
karaktaristiskt symptom som ar specifikt for scifrani, utan diagnosen schizofreni utgérs av en
kombination av de kliniska symptom som namns ne@ePA, 1994; WHO, 1993). De flesta
symptom, som kan upptrada i olika former, gar dhdgien i diagnoser for andra psykiska
storninga? (Cepeda, 2007; Edelsohn, 2006; Metsanen et &6;2thoma & Daum, 2005; Takaoka
& Takata, 2003; Manford & Andermann, 1998; Caplaf@i94a; del Beccaro et al., 1988), vilket
innebar att fokus vid diagnostiseringen bor ligga ymptomkombinationen. Det &r viktigt att
papeka att variationen for symptomatologi, tidsi@h faser ar stor mellan individer: detta kan bast
bildliggéras genom Werrys (1996) pastaende attnoest karaktaristiska vid schizofreni ar dess
forutsaglighet och oférutsaglighet. Ocksa hos Earsymptomatologin mangfasetterad och ostabil
(Eggers & Ropcke, 2004). Schizofreni ar saledegt@nst heterogen psykisk sjukdom.

En del forsok har gjorts pa att indela symptoméndrordnade dimensioner. Traditionellt indelas
de i positiva respektive negativa symptom, vilkeera beskrivs i DSM-IV (APA, 1994). De
positiva symptomen beskrivs som produktiva, hitnagtk APA till exempel hallucinationer och
vanforestéllningar. De 6verordnade negativa symptomtmarks av en allman férminskning av
aktivitet eller en forlust av de normala funktionay hit hor till exempel bristen pa motivation och
intressefdrlust (se dven Andreasen 1984a; 1984dtaket studier (refererade i Roy & DeVriendt,

° N&gra exempel: tankestérningar férekommer ockséplatienter med mani (Metsénen et al., 2006), hegaymptom
hos patienter med depression och Parkinsons sjuk@iboma & Daum, 2005), katatoni hos patienter metsawoch
affektiva tillstdnd (Takaoka & Takata, 2006) och ita hallucinationer hos patienter med epilepsi mogran
(Manford & Andermann, 1998). Det bor papekas attet®men som namnts inte nddvandigtvis ar vanligt
forekommande vid respektive sjukdomstillstand.
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1994) foreslar dock att symptomdimensionerna aframfor enbart tva och forfattarna sjalva, Roy
och DeVriendt, anser att atminstone tre dimensidmehovs for att beskriva symptomen vid
schizofreni. Dessa dimensioner utgors av en nedatiension, en positiv dylik (eller, som Roy och
DeVriendt (s.408) mer explicit uttrycker det, "ufeeteur de "distorsion de la réafit&) samt en
desorganiserad dimension. En senare metaanalyisekeiftat denna tredimensionalitet (Grube et
al., 1998).

ICD-10 (WHO, 1993) anvander sig dock inte av ovaestle indelning, utan talar i stallet om
forstarangssymptom, ett begrepp som myntades av nektdr (1967). Begreppet
forstarangssymptom anvands i ICD-10, som i storg dibljer Schneider, om upplevelser av
tankepaverkan, tredje persons hdrselhallucinatjonpplevelser av att vara styrd, kroppsliga
upplevelser av att vara paverkad av utomstaendftiekraamt vanforestallningar som upplevs
perceptuellt. Forstarangssymptom ar, enligt Sclamgidymptom som ar av vikt for diagnosen
schizofreni.

Symptomen nedan presenteras fran en utvecklinggnégsvinkel, sa att de aspekter som galler
vid barn- och ungdomsschizofreni namns. Karnsymptonerkar vara kvalitativt lika varandra hos
barn, ungdomar och vuxna, men har utvecklingsméassayiationer (Russell, 1994; Eggers &
Ropcke, 2004). Generellt ar symptomen i tidig algare, mer diffusa samt mindre specifika an i
vuxen alder (Volkmar, 1996). Dessutom tycks de psigka symptomen hos barn, enligt Russell
(s.638), vara av "relatively ego-syntonic naturglket innebar att barnet upplever psykosen som
det normala, som en del av sitt medvetande — eRligsell troligen pa grund av det smygande och
tidiga insjuknande som inneburit att barnet en didrav sitt unga liv levt med dessa upplevelser.
Det ar ocksa mojligt att desorganiserade och nematmptom ar vanligare fenomen hos barn och
ungdomar med schizofreni &n hos vuxna med schizioff@gerlund et al., 2006).

Forutom den utvecklingsmassiga aspekten ar enrklllwylik viktig att ha i atanke. Schizofreni
har konstaterats i samtliga kulturer som studefsgstversikt av Draguns & Tanaka-Matsumi,
2003). Schizofrenins uttryck bor darfor ses utg&efnén den kontext individen lever i, inte minst
pa grund av normalitetsbegreppets olikhet melldtuker, till exempel i frdga om hallucinationer
och vanforestallningar (ibid.; APA, 1994). De ku#tlia aspekterna av schizofreni diskuteras dock
inte ytterligare hér, utan lamnas till ett annahs@anhang.

En diagnos for schizofreni stélls, enligt bade ICD{WHO, 1993) och DSM-IV (APA, 1994), pa

basis av att en individ antingen upplever atminstett av de symptom som namns ovan (som av

19 Begreppet 'reality distorsion’ presenterades awldd en avhandling &r 1984 (se Liddle, 1987). Harsenterade de
tre syndromen/dimensionerna som psykomotoriskgi#miin, desorganisation och verklighetsférvrangning.
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ICD-10 beskrivs som férstarangssymptom), upplewatikuerliga vanforestaliningar med bis&rrt
innehall eller upplever minst tva av fdljande syompt kontinuerliga hallucinationer eller
hallucinationer med vanforestallningar utan affekiihnehall, formella tankestorningar, katatont
eller desorganiserat beteende eller negativa sympioSM-IV (s.285) framhéver aven en
funktionell definition, saledes att sociala ellakgsmassiga dysfunktioner kan vara tecken pa
schizofreni, eller under barndom och adolescenuttato achieve expected level of interpersonal,
academic, or occupational achievement.” Schizofdetas traditionellt upp i undergrupper, sdsom
paranoid schizofreni, hebefren schizofreni ochteatachizofreni, men detta ar enligt Werry (1996)
inte relevant i barnschizofreni. En vidare indegnanses heller inte nédvandig fér denna pro gradu-
avhandlings foremal.

Ocksa de kognitiva dysfunktionerna har foreslagitsa karnsymptom i schizofreni (se t.ex. Gold,
2004). De kognitiva symptomen behandlas dock semadenna pro gradu-avhandling och

kommenteras endast i detta kapitel dar det ankasarg.

3.2. Hallucinationer

Hallucinationer kan definieras som perceptionenutetsvarande stimuli i den yttre verkligheten.
Hallucinationerna kan upplevas genom samtliga simoelaliteter — vanligast forekommande bland
bade barn, ungdomar och vuxna med schizofreni &k dwrselhallucinationer. Bland annat
Volkmar (2001) och Russell (1994) uppger att ontkr80% av de barn som diagnostiseras med
schizofreni upplever hérselhallucinationer. Visaehallucinationer férekommer bland omkring
45% barn med schizofreni (Eggers, 1987; J.R. Asarebal., 1994), vilket betyder att de visuella
hallucinationerna ar mer fésrekommande hos barndsnvixna® (APA, 1994; Kolvin et al., 1971).
Hallucinationer utgdende fran smak-, lukt- och kedsisnena forekommer i mindre grad (Russell;
J.R. Asarnow et al.). Flera sinnen kan kopplas samm hallucinationerna, ett vanligt
forekommande fenomen éar till exempel kombinationam visuella hallucinationer med
hdrselhallucinationer (Russell et al., 1989; Koleiral.).

Hallucinationer tar sig uttryck pd samma satt hamboch ungdomar som hos vuxna, men med
aldersmassig variation. Hallucinationerna uppléV®xempel ofta som mer ihdllande under skol-

och tonaren, men ar amnesmassigt mer flytande dctirenkomplexa (Volkmar, 2001). Temat i

11CD-10 (WHO, 1994, s.66) definierar bisarr somldstaendigt umuligt samt kulturelt uacceptabelt.”
12 v/isuella hallucinationer antas inte vara sardkitekommande hos vuxna med schizofreni, &ven omfdddoch
Andermann (1998, s.1825) papekar att de trolig¢mare common in schizophrenia than originally thbt”
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hallucinationerna, som ar forknippade med barnketsr @ch utvecklingsgrad, kan hos yngre barn
handla om leksaker, monster och djur, medan de d@dein handlar om andra, aldersrelaterade,
teman.

Horselhallucinationerna uttrycks genom en elleraflebster som kommenderar, diskuterar eller
kommenterar barnet, ofta i negativa och skrammaordelag. Temat kan exempelvis vara av
religiost eller forféljande slag, men kan varieEsggers, 1987; Volkmar, 2001; Volkmar, 1996) —

Russell med medarbetare (1989, s.403) berattamopojge som hdorde roster med sa olika budskap
som "murder your stepfather” och "go play outsid€peciellt de visuella hallucinationerna kan

vara valdigt tydliga och mangtydiga i denna alderpg (Eggers; Volkmar, 1996), liksom taktila

hallucinationer kan upplevas som valdigt verkliga.

3.3. Vanforestallningar

Vanforestallningar definieras som "ett tankeinnebfér en uppfattning om verkligheten som klart
avviker fran det som omgivningen tycker ar rimlig¥ilket innebar avvikelser av normativt,
kulturellt och utvecklingsmassigt slag (Cullberd)02, s.36). Omkring hélften av de barn som
diagnostiseras med schizofreni upplever vanfordestglar, men detta ar dock speciellt ovanligt hos
de barn som utvecklar schizofreni fére 10 &rs &ldéslkmar, 2001; Green et al., 199%).
Sistnamnda kan bero pa yngre barns svarighet djtt skellan fantasi och verklighet kombinerat
med outvecklat logiskt resonerande, vilket kan neekiy till svarigheten att upptéacka
vanforestéllningar. Antalet vanforestallningar 6Kaick, isar i samband med adolescensen (Eggers
& RoOpcke, 2004; Russell, 1994). En del individem kappleva vanforestallningar atfoljda av
hallucinationer, detta &r dock mindre vanligt faeknande (Green et al.).

Vanforestallningar ar hos barn varken sarskilt nlitja, komplexa, innehallsrika eller systematiska,
nagot som dock andrar sig med stigande alder (EggeRopcke, 2004; Volkmar 2001; Russell,
1994). Eggers (1987) observerade de forsta sysskaatanforestallningarna hos barn mellan 11

och 14 &rs aldef Innehallet i dessa vanforestallningar kunde varamoida tankar, hypokondriska

13 Andra studier ger dock hégre tal: t.ex. J.R. Asarmed medarbetare (1994) fann i sitt sampel irétgteppen 6-11
ar att hela 81% hade tydliga vanforestallningarnMande dock spekulera i om den hoga procentenibetenide pa
ett mindre sampelantal.

% Intressant ar att de barn som Eggers (1987)hade\avat vanligen hade en hégre intelligenskvotfuathe tidigt
funderat pa filosofiska och metafysiska fragestadjar. Eggers och Ropcke (2004, s.406) ger exempel faettsom
insjuknat i schizofreni vid 11 ars alder. Han haitesex ars alder gjort sig tankar omkring livetdreke-
aldersadekvata funderingar och uttryck som ” Marssran den Herbst des Lebens denken” och "Ich bétraabses
Leben nur als Ubergangszeit.”
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bekymmer, religiosa funderingar eller grandios&stilliningar. Hos tonaringar tycks det grandiosa
temat dominera, medan vanforestallningarna hoseybgrn tycks kretsa omkring fantasifigurer,

djur och familjemedlemmar (Volkmar, 2001).

3.4. Formella tankestorningar

De formella tankestérningarna utgors av stérningadividens organisering och presentation av
sina tankar. Storningarna kan indelas i tre kaiegoavvikelser i mangden av tal, avvikelser i
integreringen av tal samt avvikelser i talprodukén (Harvey, 2000). Dessa stérningar uttrycks
narmare bestamt genom exempelvis sprakfattigdorsa lassociationer, inkoherens, ologiskt
tankande, ekolali, tankeblockad, neologism och hdiisfattigt tal (Volkmar, 2001; WHO, 1993).
Uttryck och svarhetsgrad varierar dock mellan iitv (Metsanen et al., 2006). Den diagnostiska
litteraturen anvander begreppet sprakliga tankestgar (WHO, 1993) respektive desorganiserat
tal (APA, 1994), framst for att detta begrepp mpedifikt satter fokus pa tankens uttryckande
genom sprdkef. Den vetenskapliga litteraturen anvénder sig dowok begreppet formella
tankestorningar, vilket ar orsaken till att det teggpet anvands i detta sammanhang.

| och med att férmagor som &r nédvandiga for komikation utvecklas under skolaldern ar det
viktigt att inta en utvecklingsmassig tillgang weérderingen av de formella tankestérningarna i
denna aldersgrupp (Volkmar, 2001; Caplan, 1994kpléhs forskargrupp (1990b) har funnit en
utvecklingsmassig effekt pa typen av formella tatémningar, i och med att yngre barn med
schizofreni vanligen anvander sig av l6sa assaciati och ologiskt tankantfe Sprékfattigdom
forekommer séllan, hos varken barn eller ungdorilket enligt Caplan (1994b) kunde bero pa att
barn rent utvecklingsmassigt inte anvander sigtadiskursivt och utforligt sprak, formagor som
kravs for att kunna vardera sprakets rikedom. lekehs, eller brist pa sammanhang, forekommer
sallan, detta galler samtliga aldersgrupper. Voik(2@01) raknar med att cirka halften av de barn
som insjuknar i schizofreni aven uppvisar tankestiyar. Detta har aven de flesta studier kunnat
konkludera (Asarnow et al., 2004; Kolvin et al.,719 Tankestorningarna verkar vara stabila 6ver
tid som symptom om de &r av allvarlig karaktar (84eken et al., 2006). Detta kan mojligen
forklaras med deras eventuella samband med de tkaysymptomen, vilket diskuteras narmare i

ett senare kapitel.

15 Se gven Caplan (1994a) for en narmare beskrivartigligare forsok att konceptualisera begreppet.
16 N&got som barn under sju &rs &lder ocksa anvéiglew vid kommunikation, vilket kontrollsample€aplan med
medarbetares (1990b) forskning bekraftade.
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3.5. Desorganiserat och katatont beteende

ICD-10 (WHO, 1993) namner katatont beteende sordiagnoskriterium, samtidigt namner DSM-
IV (APA, 1994) desorganiserat och katatont betedanden samma symptomfunktion. Dessa kan
narmast ses som progressiva forsamringar av deptiadafungerandet (Cepeda, 2007).
Desorganiserat respektive katatont beteende beskedan var for sig.

Desorganiserat beteende kan komma till uttryck pa@néngd olika satt, men leder framforallt till
svarigheter med beteende som &ar malinriktat (AP994). Organiserat beteende &r vanligen
sjalvstrukturerat och Kkliniskt observerar man péarde punkt graden av sjalvstrukturering hos
individen med schizofreni (Cepeda, 2007). Desosyaat beteende ar ofta oftrutségligt och
normativt olampligt: exempelvis oférklarlig agitati eller opassande sexuellt beteende. Oférmaga
till dagliga géromal, sdsom matlagning, stadning skotandet av egen hygien, ar ocksa resultat av
desorganiserat beteende (APA, 1994).

Katatont beteende innebar en motoriskt forminsleaktion gentemot omgivningen och uttrycks
genom exempelvis mutism, negativism, rigid ellesabi kroppshallning, vaxliknande flexibilitet
samt stupor (Takaoka & Takata, 2003). Katatoni $imekommande hos barn och ungdomar ar ett
relativt nyomtalat fenomen, men det forekommer &and denna aldersgrupp av schizofrena.
Katatoni och desorganiserat beteende tycks forekonws cirka en tredjedel av barn med
schizofreni (Green et al., 1992). Fa studier tap denna symptomaspekt, vilket méjligen kan

forklaras med att andra symptom ar mer observedaraydliga.

3.6. Negativa symptom

Negativa symptom utméarks av en allman forminskramgaktivitet eller en forlust av de normala
funktionerna (APA, 1994; WHO, 1993). Symptomen katiryckas pa olika satt och fem
underdomaner, som delvis korrelerar med varan@duaidentifierats (Kirkpatrick et al., 2006; Stahl

& Buckley, 2007). Dessa ar avtrubbad affekt, alggimmunikationssvarigheter), asocialitet, olust
och avolition (motivationell dysfunktion). Konkreéxempel pa negativa symptom kan saledes vara
trotthet, slohet, sprakfattigdom, oproduktivt talpassivitet, socialt tillbakadragande,
ensamhetsstkande, kort emotionell rackvidd, malkiteende och svag kontakt (APA, 1994;
WHO, 1993). De negativa symptomen indelas vanligpnméra respektive sekundara symptom,

dar de primara anses som "manifestations of anremgldeficit state”, medan de sekundara ses som
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en reaktion pa de psykotiska symptomen jamte mueslicigen (Barnes, 1994, s.36; Addington,
2000).

Sambandet till de normala funktionerna ar viktigt diagnostiseringen, eftersom de observerbara,
och for individen sjalv markbara, forlusterna aligare fungerande endast kan omtalas i korrelation
till tidigare normalt beteende (Barnes, 1994). Resluster kan dock vara svara att upptéacka, pa
grund av att forlusterna ofta foregar diskret (SatBuckley, 2007). Enligt Volkmar (2001) tycks
negativa symptom inte vara vanligt férekommandelda® och ungdomar med schizofreni. Det ar
dock mojligt att det smygande och langsamma insjoket, kombinerat med diskreta forluster,
innebéar en ytterligare svarighet att upptacka dgatiea symptomen i denna aldersgrupp. De
negativa symptomen anses som den mest karaktigaistysnptomdomanen fér schizofreni och de
av de kliniska symptomen som tros vara mest foglgéfor diagnosen och for individens prognos
(McClellan et al., 2002).

3.7. Konklusion

Detta kapitel har genomgatt den kliniska symptomogia vid schizofreni sett fran ett barn- och
ungdomsperspektiv. Symptomen som presenterats loaamntagligen samband till de kognitiva
symptomen i olika hég grad. Speciellt de negatiaomen antas ha ett tydligt samband till de
kognitiva dysfunktionerna (Harvey et al., 2006) odét har spekulerats om de de facto inte
Overlappar varandra som symptom (Addington, 20D@) kommande kapitlen tar upp relationerna
till ovanstaende symptom och diskuterar huruvide&kognitiva dysfunktionerna skall ses som en

symptomdimension i sig sjalv.
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4. NEURODEGENERATION vs. NEURODEVELOPMENTALITET

Under de senaste decennierna har tva specifikéeteoamlagts som modeller for schizofrenins
etiologi. Dessa teorier, den neurodegenerativa efe¢isfe neurodevelopmentdlateorin, har

betraktats som varandras motpoler, men nyare hgpoteer teorierna som kompletterande.
Avgorande bevis har inte lagts fram for vare sign deeurodegenerativa eller den
neurodevelopmentala teorin (Lieberman, 1999; Weunpdie 1996). Bagge teorier presenteras har

for att ge en bild av de tvd dominerande sattearskada schizofreni.

4.1. Den neurodevelopmentala teorin

Den neurodevelopmentala teorin, presenterad av Weier ar 1986, har varit dominerande under
de senaste tva decennierna. Weinbergers (ibidye® 1987; 1996) ursprungliga teori ar baserad pa
tre kliniska fakta: att de flesta individer med igcifreni insjuknar p& en sarskild tidpunkt av
livsloppet (sen adolescens eller tidig vuxendortt)stiess ar forbundet med bade insjuknande och
aterinsjuknande samt att neuroleptisk medicin kigdna en skillnad for en schizofren individs
prognos. Weinberger anger som forklaring till otdeade att schizofreni ar relaterad till en lesion
hjarnans utveckling. Denna lesion ar diskret, ekdiniskt stilla, under de tidiga aren och
manifesterar sig forst senare i livet, under seolemtens eller tidig vuxendom. Defekten
manifesterar sig genom de kliniska symptomen fdizedreni, som responderar pa neuroleptisk
medicin. Weinberger ser detta som ett uttryck fbnaurala stérningar ar forekommande.

De skeenden som leder till schizofreni &r, someuesats tidigare, till stor del genetiska. Jongs o
Murray (1991, s.615) framhaver genetikens roll m eceurodevelopmentala teorin och de neurala
avvikelser som forekommer i schizofreni i en aitikeed den talande rubriken "The genetics of
schizophrenia is the genetics of neurodevelopmdoties och Murray (s.621) anser att genetik och
den neurodevelopmentala teorin bor kopplas sameafeersom "we may find a defect in the control
of neurodevelopment whose end result is a setrattsiral changes which predispose to later
schizophrenia.” Flera gener och miljomassiga fakt@nses bidra till uttryckandet av denna defekt
(Murray & Fearon, 1999). Bassett med medarbetdd®5Rar inne pa en likadan linje och féreslar

7 Som en svensk dverséttning av ordet neurodevelogaiiear anvants till exempel arftliga/medfoddahiifekter,
neuropsykiatrisk, hjarnfunktionsstdrningar, nervisaecklingsstorningar, neurologiska utvecklingskér anvands dock
en forsvenskad form av det engelska ordet, vilkeh&nvants av ett (mindre) antal svenska forkatiaetta begrepp har
valts eftersom det bést anses understryka denfigaetiodell som presenteras.
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att de genetiska mutationer som lett till schizoifeuttrycker sig olika under olika skeden av
livsloppet. Generna interagerar med andra fakteé&som de miljdmassiga, och nar en kritisk punkt
da insjuknandet blir observerbart. Denna punktli&aanellan individer och Bassetts forskargrupp
papekar att den mojligen ocksa ar olika mellanaotiener. P& grund av det tidiga insjuknandet och
av den allvarliga karaktaren av sjukdomen har naat fram en hypotes om att farre, men mer
framtradande, genetiska mutationer ligger bak séteni hos barn och ungdomar (Rapoport et al.,
2005).

Enligt den neurodevelopmentala hypotesen skerdadits forandring av hjarnan tidigt i livet. Pre-
och perinatala komplikationer har foreslagits sonpesak till dessa férandringar, men de evidens
som finns att tillgd anses inte tillrackligt tyddigoch ett specifikt samband med enbart schizofreni
existerar inte (Marenco & Weinberger, 2000). DhAtijicks det, som tidigare konstaterats, inte
finnas ett starkt samband mellan pre- och periadgtamplikationer och schizofreni hos barn och
ungdomar (Rapoport et al., 2005). Marenco och W&y (s.506) kan saledes inte peka pa en
sarskild orsak till de tidiga neurala forandringaurtan foreslar att schizofreni darfor bér ses som
"an abnormal pattern of neural responses that eagiebermined early in development because of a
variety of perturbations.”

Premorbida storningar, av det slag som presenteiiddgpitel 2, har framlagts som evidens fér den
neurodevelopmentala teorin. Stérningarna, isar nmeia dylika, ar vanligt forekommande hos barn
som insjuknar i schizofreni i sena tonar eller samy vuxen. De ses vanligen i tidig barndom (till
exempel motoriken i borjan av den motoriska utviegidn), vilket darmed kan ge intryck av en
tidig hjarnskada (Marenco & Weinberger, 2000; RsliKendler, 2005). Det ar vart att notera att
barn och ungdomar med schizofreni uppvisar en ii)gae grad av dessa premorbida stérningar
och att de dessutom ar mer vanligt forekommandasnd grupp (Rapoport et al., 2005).
Neurobiologiskt har en rad undersokningar (presadeei t.ex. Rapoport et al., 2005; Marenco &
Weinberger, 2000) funnit utvecklingsmassiga avkel Weinberger (1986; 1987; 1996) foreslar
att de neurala patologiska omradena ar kliniskadtiam till mognad och sjukdomens insjuknande
och att dessa eventuellt ligger i det limbiska eyst och prefrontala kortex. Bland annat,
konstaterar Marenco och Weinberger, férekommer imatutvecklingen en del molekyléara
forandringar frontalt under den tid som sjukdomemligen sétter in — eventuellt kunde dessa
processer bidra till sjukdomsutvecklingen. Inkotesisen omkring de neurobiologiska avvikelserna

ar dock stor, men Marenco och Weinberger menastadiierna atminstone tyder pa att sjukdomen

8 For detaljerade spekulationer om genetiken baizsfrieni héanvisas till Bassett et al. (2005) oclp&eort et al.
(2005).
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sett fran denna synvinkel inte &ar progressiv. Rapopned medarbetare foreslar dock att
sjukdomsprocessen fortsatter genom hela livet,aitkle neuropatologier som observerats verkar
vara en slags forstoring eller éverdrift av dennmala utvecklingen av hjarnan.

Kognitivt har avvikelser konstaterats, vilket ige&m en indikation pa neurala storningar. De
kognitiva avvikelserna tycks dessutom stabila (Heffal., 2005; Addington, 2000; Censits et al.,
1997), vilket ocksa ses som evidens for den newaldpmentala teorin.

Asarnow och Asarnow (2003) anser att flera aspekteten neurodevelopmentala hypotesen ocksa
passar in pa barnschizofreni. Det kan konstateidig heuropatologi, genom de premorbida
storningarna som namndes ovan. Dartill aktiverapydotiska symptomen forst senare och skulle
pa sa vis vara Kliniskt stilla fram till en sarskiidpunkt (Asarnow et al., 1995). Vad som orsakar
det tidiga insjuknandet &r dock oklart, men detdtateras (ibid., s.70) att barn med schizofreni ”
might represent a more homogenous and more seware df schizophrenia in which the [...]
dysfunction [of the central nervous system] is moeadily discernible than in adult-onset
schizophrenia.” Detta kan markeras av det som okanstaterades, namligen den okade
forekomsten och allvarligare svarighetsgraden avpdeEmorbida stérningarna. P& sa vis har
barnschizofreni aven foreslagits som en mer devedopal typ av sjukdom &n vuxenschizofreni.
Marenco och Weinberger (2000, s.520) anser, pasbasi foreliggande evidens, att den
neurodevelopmentala hypotesen &r "not easily fatdé.” Overlag ses hypotesen i dag som en

sjalvklar och tydlig del av schizofrenins bakgrusd t.ex. Rund, 1998).

4.2. Den neurodegenerativa teorin

Den neurodegenerativa teorin har sin grund i Krivepg1919/1971, s.1) antagande om det han
kallade dementia praecBx som beskrevs som "a series of states, the conwharacteristic of

which is a peculiar destruction of the internalmections of the psychic personality.” Kraepelin sag
sjukdomens framskridande som progressiv, vilketndbetonas i den neurodegenerativa teorin.
Denna teori har under de senaste decennierna skaggan till fordel for den neurodevelopmentala
teorin, men har igen uppmarksammats allt mer dggjs nu ocksa betydelse for forstaelsen av

schizofreni.

9 For tidig demens (Hastrup 1963/1983), benamndzetteini av Bleuler (1911). "It remains to be seemwHar one or
other of these names will be adopted”, skrev Krhe§£919/1971, s.4) om de otaliga benamningarptkird
schizofreni, pa denna sjukdom! Namnet dementiagaragrundade Kraepelin pa att det ofta var ungdsoar
insjuknade i denna sjukdom. Schizofrenibegrepppstaul i 6vrigt pa grund av att Bleuler (s.5) ansfig Spaltung der
verschiedensten psychischen Funktionen” som ejud@mens viktigaste egenskaper.
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Aven om det, enligt Lieberman (1999, s.730), atiggctt den neurodevelopmentala teorin "play|[s]
an important role in the diathesis from which sobpizrenia arises” poangterar han att “other
pathophysiologic processes may also be involved.hlige Lieberman saknar den
neurodevelopmentala teorin trots allt tydliga svarvasentliga punkter. Han fragar sig varfér en sa
lang latenstid gar fore symptomen bryter ut, hurnnférklarar det heterogena, men ofta
forsamrande forloppet samt hur man kan forklaraahdlingens férmaga att inverka pa detta
forlopp®™®. Sjukdomsforloppet foregar, enligt den neurodegmie teorin, progressivt. Efter vad
som anses for en relativt normal utveckling, edlierutveckling med diskreta stdrningar, inleds en
klinisk férsamring, vilket marks genom "the devetognt of and increasing severity and persistence
of psychotic and negative symptoms, cognitive impant, and diminished social and functional
capacity” (s.731). Forsamringen tycks varst unaeaktiva psykotiska perioderna och i sjukdomens
tidigaste faser. Stabilisering tycks dock ske efer tids sjukdom. Den symptommaéassiga
progressionen sker vanligen genom att de positwaptomen ar mest framtradande tidigt i
sjukdomen och atféljs av de desorganiserade syngstoie negativa symptomen foljer ofta forst
senare.

Som evidens for den neurodegenerativa teorin n&tudier av kroniskt sjuka schizofrena och
patienter med flera episoder av aktiv sjukdom. Besadier har visat att dessa patienter har svarare
premorbida stérningar, allvarligare symptomatolofingre DUP och allvarligare kognitiva
symptom. Angaende den premorbida utvecklingen aptieeberman (1999) att endast en mindre
del av schizofrenipopulationen ar drabbade av desskgt Lieberman blygsamma, storningar,
liksom att ocksa endast en mindre del ar drabbadéeakognitiva stérningarna. Ser man till de
individer som insjuknar som barn och ungdomar iizireni ar ju talet dock hégre och
stdérningarna anses mer allvarliga. Man kunde figigaom det endast ar en mindre del patienter
med schizofreni, eventuellt dem med sarskilt mad#ter hjarnskador, vars sjukdomsprocess ar
degenerativ.

Som neurodegenerativa forandringar har observamtsanatomiska avvikelser, sasom forlust av
den gra hjarnsubstansen samt mindre volym av anggddppocampus och frontal- och
temporalloberna. Forandringar av de neurobiokemisiekanismerna har ocksa observerats, till
exempel glutamaterg hypofunktion och dopaminerg ehfgmktion (Pérez-Neri, 2006). De

progressiva strukturella neurala avvikelserna priesas aven i nasta kapitel. Forandringarna sker

0 Denna sistnamnda frAga har alltsa tagit upp agd&janger som evidens for respektive hypoteseRaeberman
(1999, s.732) och Pérez-Neri et al. (2006) sepaykiotikans verkan som "[amelioration of] the urigieg
pathophysiology, [by] forestalling the progressadrithe disease and preventing morbidity from insireg.”
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progressivt under olika skeden av sjukdomen, vilkeebéar att i motsats till den stérning som
omtalas i den neurodevelopmentala teorin, ar destdaning inte stabil (se t.ex. Church et al.,
2002).

Lieberman (1999) medger att neurobiologiskt ar enggn for en neurodegenerativ teori svag, men
papekar att den progressiva forsamringen av detiskk forloppet ar ett faktum. En
neurodegenerativ teori bor saledes inte utesliRésez-Neri med medarbetare (2006, s.1280)
papekar att de tva teorierna kan vara relaterddeatiandra och ser dem inte som "mutually
exclusive”, utan mojligen till och med som kompéettnde. Pérez-Neris forskargrupp papekar aven
att det annu maste slas fast, huruvida neurodegoeen i en del schizofrena patienter
forekommer som en del av sjukdomsprocessen eller eso del av individen, eller om det helt

enkelt ar fraga om en helt ny typ av sjukdom somuénte erkants.

4.3. Integreringen av de tva teorierna

Trenden har, som konstaterats, gatt fran att seetea som tva motpoler till en insikt i att
schizofreni troligen styrs av bade neurodevelopalarich neurodegenerativa processer. Ingendera
teori kan forklara schizofreni som sjukdom till lful(se t.ex. Church et al., 2002). Nedan
presenteras tre forslag till hur teorierna kangrtéeas. Dessutom namns teorierna kort fran en
neuropsykologisk synvinkel.

Keshavan (1999) foreslar att de tva teorierna agerar successivt och pekar pa en modell dar det
glutamaterga systemet spelar roll i samtliga preeesfkent konkret foreslar Keshavan att processen
foregar pa sa vis att forandringar i den pre- oehinatala utvecklingen av hjarnan mojligen leder
till dysplasi i sérskilda neurala natverk, vilkesin tur kan medverka till de premorbida stérningar
som observerats. Sjalva insjuknandet kan varaerelatill en svar eliminering av synapser och,
sekundart, gradvis dopaminerg Overaktivitet. Eftesjuknandet kan neurokemiska forandringar
leda till neurodegeneration, speciellt om behamgiitie satts in. Keshavan foreslar vidare att den
tidiga dysplasin och insjuknandet kan bero pa dekeetprocesser och att dessa processer
interagerar med psykosociala faktorer under adefesoch tidig vuxendom.

Ocksa Bassett med medarbetare (2001) foresprakantegrativ modell. De papekar att flera
genetiska sjukdomar av neurodevelopmentalt slagéoakpvisar en viss niva av neurodegeneration
I senare processer, som exempel ndmner de Retisosyroch Fragil-X-syndromet. Bassett med
medarbetare foreslar en sa kallad etiopatogenettlell for schizofreni. De antar att schizofrenin
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antingen uppkommer pa grund av en nedarvd genrontatier ocksd, i en del fall dar schizofreni
inte forekommer inom familjen, av en sa kallad deam(nyuppstadd) genmutation. Denna mutation
antar Bassett och medarbetare ses i en eller dglemar som ar involverade i utvecklingen av det
centrala nervsystemet. Dessa interagerar med fdikarer (saval genetiska som icke-genetiska)
under hela livsloppet och fér med sig de forandaimgpm konstaterats i detta kapitel.

Ocksa Remschmidt (2002, s.101) integrerar de twéeima och foreslar att barnschizofreni ar en
"progressive-deteriorating developmental disord&eémschmidt hanvisar till de tidiga processer
som far konsekvenser under utvecklingen, men otiséle forsamringar som sker Gver tid,
speciellt hos individer som insjuknat tidigt i sobfreni. Som exempel pa dessa forsamringar
namner Remschmidt den snabbt 6kande ventrikuldsanem, de daliga kognitiva prestationerna,
den daliga prognosen och den allvarliga symptorogtol

Fran en neuropsykologisk synvinkel finns indikagorfor den neurodevelopmentala teorin. De
tidiga neurala stdrningarna innebéar att kognitivérrsngar torde uppsta, inklusive premorbida
storningar. Dartill &r dessa kognitiva symptom ftieta stabila ©6ver tid, vilket den
neurodevelopmentala teorin forutspar. Kognitiv &nsing hos en del individer ar dock evidens for

den neurodegenerativa teorin.

4.4. Konklusion

Ser man till barnschizofreni, som verkar vara en atialad typ av schizofreni och darfor torde vara
upplagd for studier om neurodevelopmentalitet ogtradegenerativitet, finns evidens for saval en
neurodevelopmental som en neurodegenerativ teeritidiga storningarna och stabiliteten av de
kognitiva storningarna kunde vara evidens for earogevelopmental teori. Daremot kunde den
allvarliga typen av schizofreni hos barn, sasomkerad av just allvarliga premorbida stérningar
samt allvarligare symptomatologi, allvarligare kiya stérningar och sémre prognos vara evidens
for den neurodegenerativa teorin. De studier som fogevisats tyder dock pa att saval
neurodevelopmentala som neurodegenerativa procsgsir en roll for saval schizofrenins som
specifikt barnschizofrenins forstaelse. Det verkam om de tva teorierna kopplar sig pa varandra
och anvander sig av samma fenomen fran schizofrélhiatt forklara den egna modellen. En
integrativ teori ar darfor att foredra, da det irindikationer for bada modellerna. Dessutom finns
inga evidens som ar helt tydliga for varken denrodevelopmentala eller neurodegenerativa

teorin.
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5. SCHIZOFRENI OCH KOGNITION

Detta kapitel intar ett introducerande perspekitivdet kognitiva perspektivet pa schizofreni och
diskuterar bland annat varfor ett kognitivt pergpekr nddvandigt for forstaelsen av schizofreni.
Darutover presenteras de neurala avvikelser somobserverats hos barn och ungdomar med
schizofreni. Kapitlet avslutas med en summerand=sikt 6ver de kognitiva avvikelser som man
har funnit hos vuxna med schizofreni, som en migigor att jamfora avvikelser mellan barn- och

vuxenschizofreni.

5.1. Om schizofreni och kognition

Kognition kan beskrivas som "the active perceptibanslation, rehearsal, storage, and retrieval of
information, and higher-order processes in whichr@ader context influences the processing of
specific information” (Asarnow & Karatekin, 2001,189). De kognitiva aspekterna av schizofreni
anses | dag vara "among the most reliable featofethe diagnostic features” i schizofreni
(Fioravanti et al., 2005, s.73) och de neuropsydisia storningarna omtalas som "core deficits” av
sjukdomen (bl.a. Rund et al., 2006; Gold, 2004;&ahewski et al., 2000). De kliniska symptomen
anses med andra ord, vilket tidigare papekats,vata tillrackliga for att ge en full forstdelsehoc
en helhetlig bild av schizofreni och de kognitiwgsfiinktionerna har darfor foreslagits som varande
en del av symptomatologin.

De kognitiva stérningarna ses som ett uttryck féinizofrenins neuropatologi (Fioravanti et al.,
2005). De kognitiva symptomen kunde eventuellt \@maalternativ fenotyp for att hitta ledtradar
till schizofrenins genotyp, i motsats till dagemndtyp, de kliniska symptomen, som inte tycks
bidra tillrackligt till detta (Green, 2001). Neursykologin har saledes fatt en allt mer framtradande
roll for forstaelsen av schizofreni och en del kare (t.ex. Banaschewski et al., 2000) ar hoppfulla
att denna aspekt kan bidra till en forstdelse dvizefrenins etiologi. De neuropsykologiska
studierna bor ses som ett satt att "elucidate #teawioral manifestations of the [central nervous
system] dysfunction in schizophrenia” (R.F. Asarnetv al., 1994, s.648) och kan séalunda
komplettera diverse scanningstudier.

Diskussionen om huruvida de kognitiva dysfunktioreevid schizofreni ar sa kallade "trait-" eller
"state”-fenomen handlar om vilka faktorer som a@biia karaktarsdrag eller del av ett 6vergadende

tillstand. Denna del har dryftats isar for de kaigai symptomen. Forskningen satsar pa att lara
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kanna de mer stabila dragen hos individer med sfreizi. Dessa sa kallade sarbarhetsfaktorer
definieras som "stable characteristics that coestst deviate from normal levels” (Rund, 1998,
s.426). De drag som ar del av ett dvergdendedtiltstsa kallade episodiska faktorer, &r daremot
férbundna med schizofrenins symptomatologi och tenoim karaktarsdrag som exempelvis kan
vara avvikande i en period da de psykotiska symptofiorerar. De stabila sarbarhetsfaktorerna
tros biologiskt ha sin grund i strukturella abnoliteéer, medan de episodiska indikatorerna troligen
har sin grund i "underlying neurochemical or netlmggiological disturbances” (ibid.). Vid
undersokningar ar det darfor viktigt att kunnajakihellan vad som &r ett stabilt karaktarsdrag och
vad som ar en del av ett tillstand. Vanligen undlkessindivider i en senare fas, dar stabilitet i
sjukdomen har uppnatts. De kognitiva symptomen sagserhuvudtaget for att vara de symptom
som Over tid ar mest stabila (Addington, 2000).felédrskargrupp (2005) har resultat som tyder pa
att de kognitiva symptomen &r stabila i atminsttinedr efter insjuknandet. En smarre kognitiv
degeneration har konstaterats, men svinnet ar lasapstorre an vad det ar under
normalutvecklingen, tror Rund.

De neuropsykologiska svarigheterna definieras ganli kliniskt, genom test av olika slag
(Davidson & Keefe, 1995). Malet med dessa test tiremaluera "the cognitive, linguistic,
perceptual, and psychomotor performances of a pensth the aim of relating the status of his
performances to the structural and functional dbmdiof his brain” (Benton, 1991, s.505). En
minst lika viktig definition &r den funktionellaps kan bidra med uppgifter om hur individen
klarar sig i sin vardag, i och med att de kognitsxarigheterna ocksa beskrivs som "important
predictors of functional outcomes” (Bowie & Harve306, s.994; Dickerson et al., 1999; se aven
Green, 1996; 1999; 2001). Behandlingen bor daifda ill att aven inkludera dessa svarigheter,
och inte bara behandla de kliniska symptomen. Somlgatt och medarbetare (1997) papekar, ar
den farmaceutiska behandlingen mdjligen tillracktigatt individen kan hantera sina symptom i en
klinisk miljo, men ett vidare perspektiv bor se§ fibr optimal behandling. Genom att k&nna till
vilka kognitiva storningar som ar mer varaktiga kesdr den farmakologiska behandlingen
optimeras (Rund, 1998). Det har diskuterats attlelnatypisk antipsykotika de facto skulle ha en
effekt pa kognitionen, men vetskapen om den ev#atefekten av dessa ar dock begransad
(Keefe et al., 1999). Diverse rehabiliteringsprogrsom involverar de kognitiva funktionerna har
visat lovande resultat, men aven har, anser WyR66€Q), ar ytterligare forskning nédvandig.
Neuropsykologin kan allts& spela en roll i optimggn av behandlingen, saval den farmakologiska

som den psykologiska.
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Man antar att de kognitiva svarigheterna forekommeetan fore insjuknandet, men att de vid
insjuknandet blir mer tydliga (Eastvold et al., ZD&imon et al., 2007; Sgrensen et al., 2006). Man
har aven observerat en tillbakagang av de kognitiw@agorna just fére insjuknandet (Hoff et al.,
2005; Gochman et al., 2005; Weickert & Goldbergd@Bedwell et al., 1999). De individer som
uppvisar flest premorbida stérningar pa det kogaitbmradet tycks dock inte drabbas av denna
tillbakagang, svarigheterna tycks dessutom redbmrigia. Det finns evidens som tyder pa en
association mellan de premorbida stérningarna amirapsykologisk funktion, atminstone bland
vuxna med schizofreni (Silverstein et al., 2002gt Mebatteras om huruvida alla patienter med
schizofreni uppvisar dessa kognitiva symptom, sanfiaktiskt ses som karnsymptom. Det finns
studier (t.ex. Rund et al., 2006; Weickert & GoldhePalmer et al., 1997) som tyder pa att en del,
mojligen en sa stor del som en fijardedel, av s¢témipopulationen inte alls uppvisar kognitiva
stérningaf’. Detta har dock dementerats av bland annat Wilkdi medarbetare (2005) som
konstaterar att det &ven hos denna del schizo&Berger, som mdjligen presterar inom
normalomradet, troligen skett en intellektuelld#kagang. Huruvida de olika grupperna skall ses
som en indikation for etiologiska undergrupper &tad, men har av Palmer med medarbetare
foreslagits som en mojlighet. MacCabe med medamd¢2902) foreslar att dessa patienter drabbats
av en ickedevelopmental typ av schizofreni. Sumararsarum kunde man atminstone anta att en
del individer med schizofreni inte uppvisar likdvatliga kognitiva stérningar som manga andra
schizofrenipatienter gor. Heterogeniteten i schiewifér trots allt, vilket tidigare konstateratsrs

Det tycks svart att identifiera en klar kognitivofit hos schizofrena individer — Davidson och
Keefe (1995, s.124; se ocksa Bowie & Harvey, 2@@8ler sig fraigan om denna svarighet i sa fall
reflekterar en heterogen etiologi av schizofrerohka kognitiva aspekter eller om "the cognitive
impairment in schizophrenia may be limited to ayrcentral dimension subserving a multitude of
other important cognitive functions, leading to @sthof cognitive deficits”. Debatten ar het om
huruvida profilen &ar jamn och bestar av en glotatring som rymmer flera kognitiva funktioner
eller om den specifikt tangerar vissa funktioner @e andra. David med kollegor (1997) foreslar
att den globala kognitiva storningen till och médilke innebara en risk for att senare insjukna i
schizofreni, och att eventuella specifika stornmdgrtill skulle innebéra en ytterligare risk. Dk
pastaenden kan ses som en reflektion Over de kegnidymptomens anseende som stabila

L Ett populart exempel &r till exempel vinnaren aer®yes Riksbanks Pris i ekonomisk vetenskap tiitetl Nobels
minne (eller battre kant som Nobelpriset i ekonani1 994, John Forbes Nash Jr., vars liv dokumatstéboken "A
Beautiful Mind” av Sylvia Nasar (1998) och sendi@mén med samma namn. Det bor dock ocksa kommenédr&ash
under flera artionden inte var produktiv, utanldgtaraglad av sin sjukdom.
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karnsymptom, men att se dem som deciderade rikgust schizofreni ar troligen inte ett hallbart
argument.

Gold (2004) framlagger en rad orsaker till varfoe #ognitiva symptomen bor ses som
karnsymptom. FOr det forsta anser Gold att deydirgt att breda kognitiva stérningar existerar hos
individer med schizofreni — denna aspekt diskutesasare i detta kapitel, och hos barn och
ungdomar med schizofreni i nasta kapitel. Fér aeira ar de kognitiva symptomen i stort sett
opaverkade av den neuroleptika som anvands fdomttildra de kliniska symptomen, vilka som
bekant ar de som framst paverkas av neuroleptBatta ar aven ett argument for att de kognitiva
symptomen &r sjalvstandiga fran de kliniska sympgiom Dartill tycks korrelationen
symptomdimensionerna emellan vara svag (se diskussi senare kapitel). De kognitiva
storningarna forekommer hos en stor del av sctengfiopulationen och variansen dessa emellan ar
lika stor som variansen i den friska delen av ba&fioigen. Ett annat argument ar att de existerar
fore insjuknandet och &r relativt stabila 6ver dpsforloppet. Slutligen ar utvecklingsbanorna for
de Kliniska respektive kognitiva symptomen olika,och med att de kliniska symptomen
manifesterar sig forst vid insjuknandet, medan dgnitiva symptomen, som konstaterat ovan,
observeras redan aratal fore.

Det finns med andra ord en stark talan for att aignkiva dysfunktionerna skall ses som en del av
symptomdimensionerna. Framtida diskussioner omnaisigk kan ge svar pa om de kognitiva

dysfunktionerna blir en del av senare diagnosmamual

5.2. Neurala avvikelser hos barn och ungdomar mesthizofreni

Diverse scanningstudier, sd&som MR och fMRI-studherjndivider med schizofreni har funnit en
méangd olika neurala strukturella avvikelser. Skitlerna mellan studier och individer ar stora och
det verkar svart att uppnd koncensus om vilka alséc som specifikt hor till sjukdomen
schizofreni. Enligt Antonova med medarbetare (2004 troligen varje kortikal och subkortikal
hjarnstruktur antagits vara avvikande i forhallarifleschizofreni, och Sowell med medarbetare
(2000) bekraftar att de fynd som gors ofta ar kaxgloch varierande. Pa grund av omradets
diversitet och detaljrikedom ar en fyllig beskrimgi omgjlig att ge inom ramarna for denna pro
gradu-avhandling, vars fokus ar hjarnans kognifivaktioner. Darfor presenteras har endast de

viktigaste fynden.
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En stor del av de neurala avvikelser som man hsergkrat hos vuxna med schizofreni har aven
observerats hos barn och ungdomar med schizofBadufa et al., 2001; Sowell et al., 2000;
Brooks et al., 1998; Jacobsen & Rapoport, 1998).hlr okad ventrikular volym, férlust av den
cerebrala gra hjarnmassan och O6kad volym av caudatkeus (se t.ex. Oversikt av Mehler &
Warnke, 2002 samt Sowell et al; se aven Pagsbea, &007; Greenstein et al., 2006; Badura et
al., 2001; Thompson et al., 2001). Dessa fynd akeasistenta éver olika studier. En del studier
har aven funnit en minskning av den totala hjarywan — denna minskning anses ha ett mgjligt
sammanhang med den laga intelligenskvot som ohsgsvieschizofrenipopulationen (Antonova et
al., 2004; Mehler & Warnke). En markerad forminsigniav hippokampus har ocksa observerats
hos barn med schizofreni (Nugent et al., 2007; Gietl al., 1999). Den oOkade volymen av
basalganglierna som observerats, bland annat awsglpallidus, antas bero pa medicinering
(Chakos et al., 1994; se aven Mehler & Warnke ftterijgare studier). Dartill har man observerat
forstorad corpus callosum i férhallande till totddgrnvolymen hos barn med schizofreni (ibid.).
Frontala avvikelser av den vita hjarnmassan harats av Pagsbergs forskargupp.

Individer som insjuknat i schizofreni tidigare asseed tiden uppvisa stérre neurala avvikelser i
hjarnan an individer som insjuknar i schizofrennae (Nugent et al., 2007; Mehler & Warnke,
2002; Badura et al., 2001; Thompson et al., 2001akGs et al., 1994). Men eftersom olika
forskargrupper har natt fram till olika resultat dmar markerade skillnaderna ar hos individer som
insjuknat tidigt respektive sent spekulerar Sowe#dd medarbetare (2000) pa om skillnaderna
snarare beror pa svarighetsgraden av sjukdomendadlger vid insjuknandet. Badura med
medarbetare (s.1341) funderar 6ver att skillnadehiam aldre och yngre barn beror pa "their state
of brain development”. Greenstein med medarbef0@§) har i sin studie noterat mojligheten i att
barn och ungdomar under sjalva hjarnutvecklingématr kommer att likna vuxna individer med
schizofreni neuralt. Det bor dock ocksa noteragnétalla skillnader ar sa markerade och att det &
tydligt att det existerar en kontinuitet mellan faoch vuxenschizofreni dven pa detta omrade
(Sowell et al.).

Som tidigare namnts ar troligen ingendera av dekalser som ovan namnts ingalunda enskilda
orsaker till schizofreni. Det & mer troligt atrlbindelserna mellan hjarnans olika delar ar skadade
pa ett eller annat satt (C.A. Ross et al., 2006histe& Warnke, 2002; O’Leary et al., 2000).
Mehler och Warnke (2002, s.230) konstaterar ocks&ramppast kunde "a single morphological

correlate [..] explain all cases of the disorder.”
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| tidigare kapitel har den kliniska heterogenitebatonats. Denna kliniska heterogenitet reflekterar
med hdgsta sannolikhet en neural heterogenitegriféd av den diversitet som praglar omradet kan
de neuropsykologiska studierna vara ett satt attrka underfund med vilka neurala omraden som
ar involverade i sjukdomsprocessen, eller atmirestoifda hypoteser om det. Korrelationsstudier
(t.ex. Antonova et al., 2004) har funnit forbinagelamellan olika kognitiva dysfunktioner och

neurala omraden hos vuxna individer med schizaftgkihande studier saknas dock med barn- och

ungdomssampel.

5.3. Kognitiva avvikelser hos vuxna med schizofreni

Allmant taget kan man konstatera att vuxna individeed schizofreni uppvisar svarigheter, av
storre eller mindre grad, i de kognitiva funktiomar Dessa svarigheter anses vanligen diffusa och
heterogena och férekommer i en rad olika funktioner

Intelligenskvoten ligger vanligen i den lagre detannormalomradet (Rund et al., 2006; Fagerlund,
2004), men individer med schizofreni kan ha saval ®bg som lag intelligenskvot —
intelligenskurvan i schizofrenipopulationen ar orstsett normalférdelad (David et al.,, 1997).
Intelligenskvoten antas sjunka med omkring 10 esth@tder schizofrenins sjukdomsforlopp, vilket
innebar att den premorbida IQn darmed har varitdhdgund med medarbetare fann i sin studie att
IQ-kurvan inte interagerade signifikant med denropsykologiska profilen, &ven om individer
med hogre 1Q presterade nagot battre an individst kagre 1Q.

Som konstaterat uppvisar vuxna individer med sdhend svarigheter pa flera kognitiva domaner.
Bland de mest markanta doménerna tycks vara arbetstroch de exekutiva funktionerna (Rund
et al., 2006; Fioravanti et al.,, 2005; Weickert &ol@erg, 2000). Darutover tycks &aven
uppmarksamhetsdomanen, ovriga minnesfunktionegnsadet visuella och det verbala minnet,
samt informationsbearbetningshastigheten vara s¥@bbade (ibid.; aven Wilk et al., 2005;
Fagerlund, 2004; Rund 1998).

Vuxna med schizofreni uppvisar storningar i infotimasbearbetningshastighet (Fioravanti et al.,
2005; Wilk et al., 2005). Speciellt individer sonté medicinerats tycks reagera langsammare saval
motoriskt som generellt kognitivt &n friska kontparsoner (Fagerlund, 2004). Enligt Rund med
medarbetare (2006) paminner de schizofrena patientem depressiva patienter pa denna punkt,

eftersom bada grupperna har en markant samreeaakt an friska individer.
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Ser man till svarigheterna med uppmarksamhet ktstaFioravanti med kollegor (2005) att det
rader stor koncensus om att denna kognitiva stgrairav fundamental art hos vuxna individer med
schizofreni. Daremot finns det manga forslag tillka aspekter av uppmarksamhet som ar
drabbade. Selektiv (Fioravanti et al, 2005) octeb#llen uppmarksamhet (ibid.; Rund et al., 2006;
Fagerlund, 2004) samt preattentionell informati@asbetning (Rund, 1998) har konstaterats
drabbade. Sistnamnda, som testas genom ett sé tkadleaward-masking-test, anses vara en av de
mest stabila kognitiva storningarna 6ver tid. Andspekter av uppmarksamhet tycks dock mindre
stabila, de blir troligen sdmre Over tid, menar ®uhlit hor det som Rund kallar komplex
uppmarksamhet och koncentration samt uppmarksanibktsdd.

Minnesfunktionerna tycks hora till de mest stabKagnitiva fardigheterna 6ver tid under
sjukdomsperioden. Arbetsminnet verkar vara den dongbm ar mest drabbad av
minnesfunktionerna, foljt av de verbala och visaiellinnena (Rund, 1998). Samtliga aspekter av
arbetsminnet har visat sig vara dysfunktionellt pasenter med schizofreni (se Keefe, 2000). Det
har foreslagits att minnesfunktionerna genereltt skulle vara mer stérda an andra kognitiva
dysfunktioner (Gur et al., 2000).

Ser man till de exekutiva funktionerna sa fann Hage (2004) indikationer for att individer med
schizofreni har svarigheter med problemlésningsganering och dess grad av effektivitet. Dartill
hade de vuxna patienterna med schizofreni svaegheted kognitiv alternering och spontan
flexibilitet. Formagan till sa kallad "set-resporsiift” verkade inte sarskilt stabil dver tid i Ris
metaanalys (1998) och det ar, enligt FagerlundJigtéitt denna formaga progressivt blir samre
och att svarigheterna speciellt upplevs av kronjsktienter. Palmer och Heaton (2000, s.51) anser
att dysfunktioner i de exekutiva funktionerna &uitg common” hos patienter med schizofreni,
Thoma och Daum (2005) estimerar att mellan 45 da¥% @v vuxna individer med schizofreni
upplever svarigheter med de exekutiva funktionerna.

Sprakfunktionerna tycks vara det omrade dar individned schizofreni presterar inom
normalomradet (Wilk et al., 2005; Rund, 1998). Bdtbts att en del individer fore insjuknandet,
tidigt i utvecklingen, uppvisat utvecklingsmassfigaseningar inom just sprakdomanen (se tidigare
kapitel). Detta forklaras dock med att de tidigarakpvarigheterna bor ses som just
utvecklingsmassiga forseningar, inte som statiskaropsykologiska deficits (Asarnow et al.,
1995). Forutom sprakfunktionerna har Wilk med mbdtare ocksa funnit att vuxna individer med

schizofreni presterar normalt pa uppgifter som &régperceptuell organisering.
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5.4. Konklusion

De kognitiva dysfunktionerna &r en viktig aspekispskdomen schizofreni. De &r inte minst viktiga
som ett komplement till diverse scanningstudiem d@n pavisa vilka neurala avvikelser som ar
involverade i schizofreni.

En specifik profil hos vuxna med schizofreni kateimtlasas utgaende fran den korta dversikten
ovan. Forslagen till hur en profil ser ut &r mangen det vanligaste forslaget gar pa att vuxna
individer med schizofreni utmarks av en global kitgnstorning med specifikt markerade
storningar av arbetsminnet, de exekutiva funktinaevch uppmarksamhet. De neuropsykologiska
svarigheter som patraffats hos vuxna individer nmmhizofreni tycks vara stabila under
sjukdomsforloppet (Heaton et al., 2001; Rund, 1998%n har ocksa spekulerats i om en del
funktioner, sdsom delar av de exekutiva funktioagfirsamras progressivt (se Fagerlund, 2004).
Heaton foreslar att forsamringarna framst forekomnp@pulationer med valdigt dalig prognos och
han konstaterar att man ocksa har spekulerat i mgr@ssionen av funktionerna helt enkelt &r ett
uttryck fér normalt aldrande och att svinnet sateitée ar sa stort (se Bedwell, 1999).

Foljande kapitel tar fasta pa hur den neuropsykskagprofilen kan se ut hos det speciella samplet

barn och ungdomar med schizofreni.
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6. OVERSIKT OVER STUDIER AV KOGNITIVA AVVIKELSER
HOS BARN OCH UNGDOMAR MED SCHIZOFRENI

Detta kapitel presenterar existerande studier @nikiva avvikelser hos barn och ungdomar med
schizofreni. Malet med kapitlet ar att pa basistanierna redogora fér en kognitiv profil hos denna
grupp. De resultat som utdras ur detta kapitelufgs till diskussion i senare kapitel, dels till en
dryftelse av sambandet med de kliniska symptom goesenterades i kapitel 3, dels till en

diskussion om de kognitiva dysfunktionernas betselédr funktionsnivan.

6.1. Introduktion till studierna

Antalet studier som har fokuserat pa kognitiva fiorker hos barn och ungdomar ar fa jamfort med
antalet av dylika studier hos vuxna med schizofréde studier som utférts pa barn- och
ungdomsomradet ar av varierande slag och omfatkar kognitiva domaner och ett otal av test och
testbatterier. Syftet med detta kapitel &r att wlassa heterogena studier skapa en mer heltackande
bild av hur barn och ungdomar med schizofreni aewkognitivt och pa detta satt ge ett forslag till
hur en kognitiv profil av denna grupp ser ut. Nedmmomgas de studier som ar del av denna
oversikt och deras eventuella metodologiska beigimder. Studierna kan studeras narmare i tabell
6.1.

En sokning foretogs i sokmaskinerna Pubmed resmekBsycinfo pa sokorden childhood,
adolescent samt early onset schizophrenia komlinenad cognitive, cognition eller
neuropsychology. Harifran utvaldes studier som hdtieempiriska undersokningar av kognitiva
doméaner hos barn och ungdomar med schizofreni uf8eérs alder. Forutom sokmaskiner
anvandes aven manuell sokning, via diverse arsikitteraturreferenser. Denna 6versikt omfattar
sammanlagt 24 artiklar.

Sampelstorleken ar i de flesta studier under dRetvinnebar att generaliserbarheten av studiernas
resultat &r mer oséker an om ett storre sampelsfétihanda (Kumra et al., 2000). Tva studier
omfattar omkring 70 forsokspersoner, vilket &r tiesta samplen i denna 6versikt (Gochman et al.,
2005 och Banaschewski et al., 2000). Dessa tvdestodhfattar framst tonaringar, inte barn, en
grupp schizofrena som ar nagot mer forekommandeaém med schizofreni. Ett storre sampel ger
studien stérre genomslagskraft och generaliserbdFiedling et al., 1995). Det tycks dock vara

svart att hitta stora sampel med individer sonuikisat tidigt i schizofreni.
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Malet med studierna varierar, vilket ocksa inneatirsamplen varierar. Saledes omfattar en del
studier kliniska kontrollsampel, dvs. psykiatrisgaupper som kontrollgrupper, inklusive andra
aldersgrupper med schizofreni, medan andra omfiiséa kontrollpersoner. Om malet ar att finna
avvikelser av olika slag ar det viktigt att en krisontroligrupp anvands (Findling et al., 1995)r F6
att fa fram en trolig neuropsykologisk profil hoshizofrena individer torde resultaten saledes
jamforas med friska kontrollgrupper, for att kunjgnféra huruvida de resultat som uppnas i
kognitiva test ar av olika karaktar. En ytterliggéenforelse med andra psykiatriska grupper kan
dartill ge en indikation pa huruvida avvikelsermasgecifika for schizofreni eller ej. | de studdkir
man inte anvant sig av friska kontrollpersoner hesultaten jAmférts med normativa data for
respektive test. En frisk kontrollgrupp ar dock féttedra, eftersom det da ar majligt att foreta en
mer omfattande matchning mellan kontroll- och fésgiersoner pa fler variabler. En noggrann
demografisk matchning bidrar till storre likhet ha@l grupperna, sa man pa detta satt battre kan
undvika eventuella systematiska avvikelser. Fordeteed att anvanda sig av normativa data ar
dock tillgangen till en stor kontrollgrupp (Kumraa., 2000).

De allra flesta studier i denna 6versikt ar tvatisslella. Longitudinella studier kunde dock vara
intressanta i detta sammanhang, eftersom de kan gelikation pa huruvida eventuella avvikelser
fran forsta testningen ar stabila. Svarigheten loeditudinalitet i undersékningar av individer med
schizofreni kan vara att individerna mojligen begn sig i olika skeden av sin sjukdom vid de olika
testningarna, vilket kan yttra sig genom olika estatspektive trait-fenomen. Studier tyder dock pa
att neuropsykologiska avvikelser inte paverkas ehizefrenins sjukdomsfaser (Heaton et al.,
2001).

Storsta delen av patienterna i de olika studieraaunder testningen varit medicinerade. Detta
betyder att eventuella resultat teoretiskt settdeurbero pa medicinska orsaker. Rund med
medarbetare (2006, s.357) anser dock effekter aliamnepa kognitiva storningar for "unlikely”
eftersom de anser att medicinen inte allena kanféstéet resultat som kognitiva studier av
individer med schizofrenin ofta ger. Osakerheterstar angaende medicineringens effekter pa
kognitiva domaner och ytterligare undersokningamédvandiga for att ge ett bestandigt svar
(Keefe et al., 1999).
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Studie

Asarnow et al., 1987

Asarnow & Sherman, 1984

Banaschewski et al., 2000

Bedwell et al., 2000

Biswas et al., 2006

Cornblatt et al., 1997

Fagerlund, 2004

Gochman et al., 2005

Karatekin & Asarnow, 1999

Karatekin & Asarnow, 1998a

Karatekin & Asarnow, 1998b

Sampelantal

24

10

74

31

15

19

18

70

13

13

13

Kontrollsampel

23 autism

14 frisk mental alder
14 frisk yngre

ja

nej

20 Vuxenschizofreni
20 Tonérsschizofreni

15 vuxenschizofreni
24 vuxenschizofreni,
multiepisodisk

22 annan psykos
40 frisk

nej
30 ADHD
26 frisk

31 ADHD
27 frisk

28 ADHD
38 frisk

Alder vid testnin =~ g

10,1 (+/-1,8)

11,9 (+/-1,6)

12-22 &r

12,3 (+/-2,6)

18,52 (+/-3,98)

15,42 (+/-1,64) 13-17

15,2 (+/-1,62) 10-18

14,3 (+-2,4)

14,48 (+/-3,25) 9-19

14,45 (+/-3,39)

14,45 (+/-3,39)

Alder vid
insjuknande

fore 11 &r

fore 9 ar

15,1 (+/-1,8)

10,0 (+/-1,8)

12,25 (+/-1,16)

15,26 (+/-1,73)

data saknas

data saknas

11 fore 13 &r

11 fore 13 &r

11 fore 13 ar
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Design

Tvérsektionell

Tvérsektionell

Tvérsektionell

Longitudinell
0,8-6,3 ar

Tvérsektionell

Longitudinell
- 6 veckor

Tvérsektionell

Longitudinell

-13ar

Tvérsektionell

Tvérsektionell

Tvérsektionell

Pojkar

70%

75%

53%

68%

47%

56%

40%

60%

54%

54%

54%

IQ

87,0 (+/-9,6)

92,3 (+/-18,7)

92,1 (+/-14,2)

data saknas

88,33 (+/-11,13)

83,42 (+/-6,95)

89,4 (+/-17,5)

73,1 (+/-19,0)

89,1 (+/-16,6)

89,1 (+/-16,6)

89,1 (+/-16,6)

Diagnos

DSM-III

DSM-IIl

ICD-10

DSM-III-R/
DSM-IV

ICD-10

DSM-III-R

ICD-10

DSM-III-R/
DSM-IV
DSM-III-R

DSM-III-R

DSM-III-R

Testning

Intelligens
Uppmarksamhet/uthallighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Verbal inlarning och verbalt minne
Resonerande och problemlésning
Intelligens

Intelligens

Perceptuomotorisk forméga
Allmént minne

Intelligens

Uppmarksamhet/uthallighet

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Resonerande och problemlésning
Intelligens

Intelligens

Uppmarksamhet/uthallighet

Arbetsminne

Uppmarksamhet/uthallighet



Kenny et al., 1997

Kravariti et al., 2003a

Kravariti et al., 2003b

Kumra et al., 2000

McClellan et al., 2004

Rhinewine et al., 2005

17

26

54

17 frisk

43 frisk

21 frisk

21 MDD

21 bipolar sjukdom
19 NOS Psykos

52 frisk

15,71 (+/-15,71) 13-18 13,79 (+/-2,42) Tvarsektionell

24,9 (+/-11,3) (13,3-56,7) 15,9 (+/-1,4) (12,6-18,4) Tvarsektionell

16,5 (+/-1,2) (13,3-17,9)  15,7(+/-1,4) (12,6-17,5) Tvarsektionell

14,4 (+/-1,8) 10,7 (+/-1,6) Tvarsektionell
14,8 (+/-2,2) (10-17) 13,6 (+/-2,6) Tvarsektionell
16,0 (+/-2,2) 13,4 (+/-3,1) Tvarsektionell
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71%

62%

65%

71%

73%

63%

98,68 (+/-19,17) DSM-III-R

91,6 (+/-16,7) WISC  DSM-IV
94,4 (+/-10,8) WAIS

92,6 (+/-16,2) DSM-IV

84,9 (+/-15,1) DSM-III-R/
DSM-IV

data saknas DSM-IV

83,45 (+/-14,36) DSM-IV

Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Verbal inlarning och verbalt minne
Resonerande och problemlésning

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Allméant minne

Omedelbart minne

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inléarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Allméant minne

Omedelbart minne

Bearbetningshastighet

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Verbal forstaelse

Spatial organisering

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Visuoperception och motorik
Intelligens

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Verbal inlarning och verbalt minne
Resonerande och problemlésning
Verbal forstaelse

Visuospatiala formagor



Schneider & Asarnow, 1987

Strandburg et al., 1994

Ueland et al., 2004

White et al., 2006

Zahn et al., 1998

Jie et al., 1998

Jie & Rund, 1999

11

13

22

49

15

19

19

15 infantil autism
28 frisk

17 frisk barn
18 vuxenschizofreni
18 frisk vuxna

30 frisk

32 frisk ton&ringar
139 AOS
240 frisk vuxna

52 frisk

20 ADHD
30 frisk

20 ADHD
30 frisk

11,13 (+/-2,31)

15,4 (+/-0,9)

18,1 (+/-1,2)

14,3 (+/-1,9) (11-19)

16,2 (+/-1,1)

16,2 (+/-1,1)

data saknas

data saknas

data saknas

16,3 (+/-2,3)

10,2 (+/-1,4)

data saknas

data saknas

Tvarsektionell

Tvarsektionell

Tvarsektionell

Tvarsektionell

Tvarsektionell

Tvarsektionell

Tvarsektionell

73%

54%

59%

76%

67%

74%

74%

92,0 (+/-11,08)

data saknas

97,0 (+/-16,2)

91 (+/-13)

71,1 (+1-20,9)

data saknas

98,22 (+/-11,38)

DSM-III

DSM-III-R

DSM-IV

data saknas

DSM-III-R
DSM-III-R
DSM-III-R

Uppmarksamhet/uthallighet
Resonerande och problemlésning
Visuospatiala formagor

Uppmarksamhet/uthallighet

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Verbal forstaelse

Visuospatiala formagot

Uppmarksamhet/uthallighet

Uppmarksamhet/uthallighet

Bearbetningshastighet
Uppmarksamhet/uthallighet
Arbetsminne

Verbal inlarning och verbalt minne
Visuell inlarning och visuellt minne
Resonerande och problemlésning
Spatial organisering

Forkortningar: ADHD Attention Deficit/Hyperacivitiosrder; AOS Adult-Onset Schizophrenia; DSM Diagfic Statistical Manual of Mental Disorders; IORdrnational Classification of Diseases; MDD Mutiginsional Disorder;
NOS Not Otherwise Specified; WAIS Wechsler Adulielligence Scale; WISC Wechsler Intelligence SéateChildren

Tabell 6. 1. Studier av kognitiva dysfunktioner vidbarnschizofreni
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Flera av studierna har anvant samma sampel, glngel studierna foretagna vid National Institute
for Mental Health (NIMH) (Gochman et al., 2005; Kraret al., 2000; Bedwell et al., 1999) samt
Karatekins och Asarnows studier vid University @lifrnia, Los Angeles (UCLA) (1999; 1998a,;
1998b). Den allra storsta delen av undersokninghamaitforts i USA och en mindre del i Europa,
forutom den av Biswas med medarbetare (2006) sostamimar fran Indien.

Majoriteten av forsokspersonerna har diagnostiseeatigt de tre senaste versionerna av DSM
(DSM-1ll, DSM-III-R och DSM-IV) (t.ex. APA, 1994) ch en mindre del med ICD-10 (WHO,
1993). Det foreligger salunda den mojlighet atiivitter som diagnostiserats enligt APA:s kriterier
ar i en mer framskriden sjukdomsfas an de som dstgserats enligt WHO:s kriterier (se kapitel 2
och 3). Pa grund av att diagnossystemen i Ovrighali varandra torde resultaten fran
undersokningarna vara generaliserbara.

Det bor noteras att de z-scores som angivits auédMhied medarbetare (2006) utgar fran vuxna
kontrollpersoner, vilket innebar att en tydlig nmatmg mellan kontrollgrupperna inte angetts. En
smarre skillnad kan konstateras mellan de vuxnadectonariga kontrollpersonerna, som en slags
tendens till samre prestationer hos de tondrigatrélhmersonerna. Det ar darfor mojligt att
effektstorleken ar nagot stdrre 4n om en alderdmatg hade foretagits.

| 6versikten anvands beteckningen forsokspersddesiksgrupp eller forsokssampel for gruppen
barn och ungdomar med schizofreni. Om intet anaatns anvands beteckningen kontrollpersoner,

kontrollgrupp eller kontrollsampel for friska koalipersoner.

6.2. Introduktion till statistiska berdkningar

For att kunna utarbeta en tydlig kognitiv profilrlmscores (z) utréknats utgaende fran medeltalet
av prestationerna av de schizofrena patienterndgeltadet av prestationerna av kontrollgrupperna
samt standardavvikelsen hos kontrollgrupperna adilar dér detta varit mojligt (White et al.,
2006; Rhinewine et al., 2005; Fagerlund, 2004; Md&h et al., 2004; Ueland et al., 2004;
Kravariti et al., 2003a; 2003b; Karatekin & Asarno®999; die & Rund, 1999; Karatekin &
Asarnow, 1998a; 1998b; Qie et al.,, 1998; Kenny let ¥097; Schneider & Asarnow, 1987).
Antingen pa grund av att forsokssamplen jamfortsl kdaiska kontrollgrupper eller pa grund av
att data helt enkelt saknades var det inte magitgtberakna z-scores i tio studier (Biswas et al.,
2006; Gochman et al., 2005; Banaschewski et ai02Bedwell et al., 2000; Kumra et al., 2000;
Zahn et al., 1998; Cornblatt et al., 1997; Stramglai al., 1994; Asarnow et al., 1987; Asarnow &
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Sherman, 1984). Sistnamnda undersokningar har &gt i materialet, for att understodja
resultaten. Samtliga z-scores har tranformeratedes att battre prestationer motsvaras av hogre
varden (+) och sdmre av mindre varden (-). Vardesramultiplicerats med 1 respektive —1 vid
denna transformation.

Berakningen av z-scores utgar fran normaliseraddevi Eftersom sneda variabler noterades av
Kravariti (2003b) och Rhinewine (2005) med respektimedarbetare ingar dessa data inte i
resultatet. Ocksa i bade Ueland med medarbeta@®)2ch @ie och Runds (1999) respektive
undersokningar noterades sneda variabler. | farstda fallet noterades skillnader pa tidig
uppmarksamhetsbearbetning (se under domanen upgendiikt i detta kapitel), exekutiva
funktioner (resonerande och problemlésning) ochliells langtidsminne (visuell inlarning/visuellt
minne). @ie och Rund noterade denna snedhet ftiest &t resultaten férdelats under respektive
domaéner. Bagge konstaterar dock att resultatenskitigle sig signifikant fran de ursprungliga da
nonparametriska test anvandes. Av denna orsak dsvésultaten fran bagge undersékningar med
i denna oOversikt. | Ovriga fall kan en normalfémia av variablerna antas, eller ocksa har
variablerna logaritmtransformerats, sa att detflekteras i den angivna standardpoangen (t.ex.
Fagerlund, 2004).

Det bor noteras att medeltalen fore resultatenédntegda, vilket kan medfdra en sméarre ojamnhet
i forhallande till att antalet test ar langt fleen del domaner, liksom antalet forsokspersonemin

ramarna for denna pro gradu-avhandling har en dyéikistisk berakning dock inte prioriterats.

6.3. Introduktion till de kognitiva domé&nerna

Nuechterlein och kollegor (2004) har utfért en €akhalys pa 13 studier som handlade om
kognitiva avvikelser hos vuxna med schizofreni. tbednalysen ar en del av MATRICS-initiativet
(Measurement and Treatment Research to Improveiftmym Schizophrenia) fran NIMH. Malet
med denna faktoranalys ar att pa sikt utvecklanettropsykologiskt testbatteri som omfattar de
domaner som presenterades, for att med hjalp da tettbatteri genomféra kliniska forsék for
studier av behandlingseffekter. Eftersom olika Kare som studerar schizofreni och
neuropsykologi anvander sig av en mangd olika gpmech domaner, vilket leder till en del
forvirring och overlappning, foljer denna 6versdet resultat som framkom av Nuechterlein och
kollegors faktoranalys. En doman, social kognitiongar dock inte har. Den finns med i
Nuechterlein med medarbetares framtida testbapergrund av det 6kande intresset for denna
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doman, samt pa grund av att det finns studier (G&eNuechterlein, 1999) som tyder pa att
storningar i denna domén fungerar som en mediateilam neurokognitiva deficits och
funktionalitet. Sistnamnda innebar i sin tur attbfittringar pa detta omrade kunde vara viktig for
det dagliga fungerandet, vilket ar orsaken tilldgh finns med i Nuechterleins testbatteri (se aven
Allen et al., 2007, for en diskussion om faktoragtiakt stoéd for social kognition som kognitiv
doman). De sju doméanerna presenteras harundergt eNuechterlein med medarbetares
ordningsfoljd, frAn de mest grundlaggande kognitpracesserna till processer pa hogre niva.
Presentationen atfoljs av det resultat som harkoanmit genom denna litteraturstudie. Pa grund av
svarigheten med rubriceringen av test, pa gruntestens mangfald och betoningen av flera och
olika kognitiva doméaner, har de test som ingargats under de domaner som ligger de respektive
ursprungsartiklarna narmast.

De sju doméaner som ingar ar bearbetningshastigpemarksamhet och uthallighet, arbetsminne,
verbal inlarning/verbalt minne, visuell inlarninguellt minne, resonerande och problemldsning
och verbal forstdelse. Under rubriken “6vriga doarantillkommer andra doméaner som
representerats i atminstone tva av undersokning@essa ar spatiala formagor, omedelbart minne

och allmant minne. Medeltalen av respektive donginescores presenteras i tabell 6.2.

6.3.1. Bearbetningshastighet

Bearbetningshastighet ar ett uttryck fér den hastigsom en individ kan bearbeta sina intryck.
Hastighetskomponenten i bearbetningen poangtedenma doman, men ofta tillkommer ocksa
perceptuella och motoriska komponenter. De kogmifiwocesser som tangerar denna doman ar,
enligt Nuechterlein med medarbetare (2004), rdlaimpla. Exempel pa olika test, som &ven
representeras i denna dversikt ar Trailmaking A B¢hGrooved Pegboard, Symbolletning fran
WISC/WAIS samt Stroop Color och Color-Word. Sangligest betonar den hastighet som ett
sarskilt resultat uppnas pa.

En dryg tredjedel, nio stycken, av studierna i dedmersikt hade test i respektive testbatteri som
tangerade denna dimension (White et al., 2006; &¥ime et al., 2005; Fagerlund, 2004; Ueland et
al., 2004; Kravariti et al., 2003a; 2003b; Kumraaét 2000; Jie & Rund, 1999; Asarnow et al.,
1987). Enligt resultaten fran dessa studier vebean och ungdomar med schizofreni anvanda sig
av en langre reaktionstid. Till exempel i Ueland dneedarbetares understkning presterade
forsokssamplet nastsamst i denna kategori och de&gérlund kunde konstatera att reaktionstiden

hos patienterna var samre &n hos de friska kop&én@bnerna. De flesta studier har dock indelat
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sina test i respektive kategori, sa att hastigletgionenten samt de motoriska och perceptuella
komponenterna réknas som separata domaner. Tilingdei @ie och Runds undersodkning
presterade forsokssamplet betydligt samre an kitsdroplet pa den dimension de kallade
visuomotorisk bearbetning och hastighet och de nsia funktionerna konstaterades vara den
mest drabbade av de doméner som undersoktes. Kravad medarbetare (2003b) kunde daremot
konstatera att den motoriska hastigheten i demapelavar intakt. Eventuella skillnader kan bero pa
en mangd olika orsaker, Kravaritis forskargrupéddr sjalva bland annat att eventuella stérningar
pa denna doman kan bero pa langre tids anvandmianptipsykotisk medicin eller ocksa pa sjalva
sjukdomsprocessen. De undersokningar som har dgezlityder dock pa att barn och ungdomar
med schizofreni har en stérning inom denna domiketéven bekraftas av att medeltalet av de z-
scores som beréaknades ar —1,357. Variationsviddéckee fran —0,15 (White et al.) till hela 5,509
(Rhinewine et al.).

Kognitiv profil av barn och ungdomar
med schizofreni
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Tabell 6.2. Kognitiv profil av barn och ungdomar med schizofreni
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6.3.2. Uppméarksamhet och uthallighet

Uppmarksamhet utgdrs av flera processer, blandadesgar vakenhet, uthallighet (bibehallen
uppmarksamhet), selektiv uppmarksamhet och beangstesurser (se t.ex. Banich, 2004).
Nuechterlein och kollegor (2004) lagger specielkus pa uthallighetsdimensionen, alltsa formagan
att koncentrera sig i langre tid pa en sarskildgifbpHari ingar test som Span of Apprehension,
Backward Masking Test och olika versioner av CanisiPerformance Test.

Hela 15 studier (White et al., 2006; Rhinewine let2005; Fagerlund, 2004; Ueland et al., 2004;
Kravariti et al., 2003a; 2003b; Banaschewski et 2000; Karatekin & Asarnow, 1999; Jie &
Rund, 1999; Karatekin & Asarnow, 1998b; Jie et 8098; Cornblatt et al., 1997; Kenny et al.,
1997; Strandburg et al., 1994; Schneider & Asarri®87) har understkt uppmérksamhet hos barn
och ungdomar med schizofreni. Resultaten &r ocksdattande och inte alla studier har
framkommit med entydiga resultat. Undersdkningam setuderat uppmarksamhet generellt
(Cornblatt och Kenny med respektive medarbetare)klkaolerar att barn och ungdomar med
schizofreni har en tydlig uppmarksamhetsstorninigetr a&ven Asarnow med medarbetare (1987)
stodjer. Cornblatt konkluderar dessutom, pa basis sin longitudinella studie, att
uppmarksamhetsstorningarna tycks stabila 6ver Tidslangden i Cornblatts studie ar dock
begransad till tvda manader, vilket innebar att rigare longitudinella undersokningar &r
nddvandiga for att kunna uttala sig med sakerhestailiteten av uppmarksamhetsstorningar over
tid hos barn och ungdomar med schizofreni. Det @jligh att uppmarksamhetsstérningar ar
specifika for schizofreni, eftersom barn och ungdomed schizofreni presterar betydligt samre an
bade friska (se ovan for referenser) och kliniskattoligrupper (Kumra et al., 2000; Asarnow et
al., 1987).

Ser man till olika typer av uppmarksamhet ar unalarsigarna inte lika eniga. Uthallighet, eller
bibehallen uppmarksamhet, har i fyra studier (Hagely 2004; Ueland et al., 2004; Kravariti et al.,
2003a; 2003b; Gie & Rund 1999) konstaterats intRkisultaten fran andra studier (Rhinewine et
al., 2005; Banaschewski et al., 2000; Schneider sarAow, 1987) tyder dock pa att barn och
ungdomar med schizofreni har deciderade svarighmtat att bibehalla uppmarksamheten under
langre tid. Selektiv uppmarksamhet har av Oies kemgrupper konstaterats intakt, medan
Fagerlund samt Karatekin och Asarnow (1999) harstaiarat svarigheter av ungdomar med
schizofreni pa denna specifika doman. Formagamléilhd uppmarksamhet har konstaterats intakt
av tva forskargrupper (Kravariti et al. (2003b) @ie et al., 1999).
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Flera forskargrupper ar dverens om att barn ocldomgr med schizofreni verkar ha storningar i
den tidiga bearbetningen av uppmarksamhet, speeciélvisuell informationsbearbetning (Ueland
et al., 2004; Karatekin & Asarnow, 1999; Karatel&@nAsarnow, 1998b; Zahn et al., 1998;
Strandburg et al., 1994; Asarnow & Sherman, 198#%andburg med medarbetare konstaterade att
forsokspersonerna presterade samre an kontrolipemsa vid tidiga uppmarksamhetsprocesser,
vilket aven Uelands forskargrupp bekraftar. Zahn dmmedarbetare (1998) foreslar att
uppmarksamhetsstérningarna beror pa en stornirapiliseringen av resurserna. Strandburg menar
daremot, vilket aven papekas av R.F. Asarnow medanhetare (1994), att stérningen mojligen
snarare bestar i den kontrollerade foérdelningereaurserna av uppmarksamhet an mobiliseringen
av dessa. Studierna (Asarnow & Sherman, 1984) t@tleinstone pa att ju storre resurser som
kravs for informationsbearbetningen, desto mindfekévt bearbetas informationen av de
schizofrena patienterna. R.F. Asarnow med medabetb994) foreslar saledes att barn och
ungdomar med schizofreni har begransningar i kégtaci att bearbeta information.

Aven om uppmarksamhet ar en specifik storning éhizofreni ar det mojligt att stérningen inte ar
lika markerad hos barn och ungdomar med schizosem den ar hos vuxna med schizofreni.
Medeltalet for z-scores for uppmarksamhet och lighdt ar —0,663, vilket &r en av de battre
presterande domanerna hos denna grupp. Rackviddete folika testen ar fran 1,067 (Jie et al.,
1998) till —2,387 (Kenny et al., 1997). Den stoaiationsvidden torde bero pa att de olika tester

mater olika aspekter av uppmarksambhet, vilket gkuatierats ovan.

6.3.3. Arbetsminne

Arbetsminne involverar "temporary on-line storagenformation and [...] mental manipulation of
information” (Nuechterlein et al., 2004). Det kandast motta en begransad mangd information
under begransad tid och informationen kan saledesvihna snabbt om den inte repeteras (se
Banich, 2004). De mest anvanda testen som invahatetsminnet &r exempelvis Sifferrepetition
och Aritmetik fran WISC/WAIS.

Sju av de 24 studierna i denna 6versikt inkludetade som tangerade arbetsminnet (White et al.,
2006; Ueland et al., 2004, Kravariti et al., 2003803b; Jie & Rund, 1999; Karatekin & Asarnow,
1998a; Kenny et al., 1997). Testen visade att i&s@mplen presterade sdmre &n kontrollsamplen.
Till exempel i Kenny med medarbetares studie lagvdeest som inkluderade arbetsminne som de
test dar forsokspersonerna presterade samst. Kemgssokning ar ocksa den undersokning dar z-

scores for arbetsminnet ar mest avvikande. Kanatekh Asarnows undersoékningar pekar pa att

53



storningarna i arbetsminnet forekommer saval verbain spatialt. Samtliga undersokningar fann
alltsa avvikande resultat i forhallande till korlgoupperna.

Ett intressant resultat fann dock Kravaritis forgkapp i Baddeley’s Working Memory Task, som
visade intakt prestation av gruppen ungdomar mddzasfteni. Testet &r en indikation for
“concurrent-task monitoring by the central exeaaitimechanism of working memory” (2003a,
s.101) och resultaten kunde séledes tyda pa atnteala exekutiva processerna, enligt Baddeleys
modell (se t.ex. Banich, 2004), ar normalt fungdeahos unga patienter med schizofreni. Denna
slags uppgift tangerar dven sa kallad delad uppsaanket, vilket aven andra forskare har funnit
intakt hos barn och ungdomar med schizofreni (sapKravariti et al., 2003b; Jie et al., 1999).
Medeltalet av z-scores fér denna doman ar —1,088a%onsvidden spanner fran —-0,159 (Kravariti
et al., 2003Db) till —2,442 (Kenny et al., 1997).

6.3.4. Verbal inlarning/verbalt minne

| doméanen verbal inlarning och verbalt minne intgst som overskrider arbetsminnets kapacitet
(Nuechterlein et al., 2004). Domanen innehdllevddvandet och lagrandet av ny information,
sistnamnda Over langre tid. Exempel pa test son@raevar California Verbal Learning Test,
Logical Memory och Rey Auditory Verbal Learning Tes

Verbal inlarning och verbalt minne férekommer somdel av nio undersékningar (White et al.,
2006; Rhinewine et al., 2005; McClellan et al., Z0Rravariti et al., 2003a; 2003b; Banaschewski
et al., 2000; Kumra et al., 2000; @ie & Rund, 198@nny et al., 1997) och resultaten tyder pa att
aven pa denna doman ses avvikelser hos barn ocloomag med schizofreni. Banaschewski och
Kenny med respektive medarbetare konkluderar do&kasis av resultat som framkommit genom
deras respektive undersokningar, att avvikelsemagase ses som en tendens till saémre prestationer
av forsoksgrupperna. | Kravaritis sampel, spectgtitigt i undersékningen av ungdomar som just
insjuknat i schizofreni (2003b), var skillnadernallan forsoks- och kontrollgrupp dock markanta,
liksom i undersdkningarna av McClellans, Rhinewireeh Whites respektive forskargrupper.
Kumra med medarbetare papekar att svarigheternaverbdl inlarning ar speciellt viktiga att lagga
marke till d& de troligen korrelerar med en samrfionell prognos (se senare kapitel).

Enligt resultaten fran denna 6versikt ar verbaiining och verbalt minne mer an en tendens till en
svarighet, i och med att medeltalet for domanessares ar —1,252. Variationsvidden mellan test
spanner sig fran 0,33 (Fie & Rund, 1999) till -4® Kenny et al., 1997).
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6.3.5. Visuell inldrning/visuellt minne

Visuell inlarning och visuellt minne innebéar igenking av objekt samt ihagkommelse och
reproduktion av exempelvis geometriska figurer (dhierlein et al., 2004). Test under denna
kategori ar till exempel Rey-Osterrieth Complexufg Benton Visual Retention Test samt Visual
Learning fran Wide Range of Memory and LearningtTes

Sju undersokningar innefattade test som innehdihganenter med visuell inlarning och visuellt
minne (White et al., 2006; McClellan et al., 20Q0eland et al., 2004; Kravariti et al., 2003a;
2003b; Kumra et al., 2000; @ie & Rund, 1999). Fésgsuppernas prestationer var markant samre
an kontrollgruppernas, till exempel @ie och Rundsséksgrupp presterade nastsamst pa denna
doman av de domaner som ingick i deras undersokirayvaritis forskargrupp (2003a) kunde
daremot konstatera att utav de olika typerna awneipresterade deras forsoksgrupp bast pa just
visuellt minne, aven om skillnaden mellan férsoksh kontrollgrupp var markant. Kumra med
medarbetare kunde ocksad konstatera att dven omvidaella inlarningen lag betydligt under
normativ niva, var skillnaden dock inte lika markaom pa verbal inlarning. @ie och Rund féreslar
att storningar pa denna doman ar specifikt forzafheni, eftersom storningen i deras sampel var sa
uttalad. Dessutom omfattades inte deras kliniskatrktigrupp, ungdomar med ADHD, av
storningar av denna karaktar.

Medeltalet av z-scores for denna doméan ar —1,38%iationsvidden strackte sig fran —0,9
(McClellan et al., 2004) till —2,09 (White et a2006). | och med att rackvidden &ar kortare an for
andra domaner och standardavvikelsen sa tydligeteislell inlarning och visuellt minne kunna
uppfattas som en tydlig kognitiv stérning hos bach ungdomar med schizofreni.

6.3.6. Resonerande och problemlésning

| studier refereras denna doman vanligen till som ekekutiva funktionerna. Forfattarna
(Nuechterlein et al., 2004) har dock valt att amzibegreppen resonerande och problemlésning,
for att salunda atskilja dessa fran arbetsminnetsralexekutiva processer. Denna doman innebar
bearbetning pa en hog niva, vilket kraver att de grendlaggande processerna ar intakta. Hari
ingar bland annat komplex strategisk planering, miéigor for beslutstagning, flexibel
informationsanvandning och formagan att dra sle&safse t.ex. Banich, 2004). Ett mycket anvant
test har ar Wisconsin Card Sorting Test, andra eeémar Tower of London samt
Bildkomplettering fran WISC/WAIS.
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Tolv studier (White et al., 2006; Rhinewine et a005; Fagerlund, 2004; McClellan et al., 2004;
Ueland et al., 2004; Kravariti et al., 2003a; 200Banaschewski et al., 2000; Kumra et al., 2000;
Jie & Rund, 1999; Kenny et al., 1997; Schneider 8amow, 1987) undersokte resonerande och
problemlésning hos barn och ungdomar med schizoff@amtliga studier kunde konstatera
svarigheter inom denna doman. De flesta studiem faarkanta svarigheter, till exempel Uelands
forsokssampel presterade allra samst pa denna dodvgersokningarna visade att barn och
ungdomar med schizofreni uppvisar deficits med raktbn, spontan flexibilitet och
generaliseringen av redan inlarda strategier.

Studierna tydde &aven pa ineffektiv problemlosningnf forsokssamplens sida. En intressant
illustration kommer fran Fagerlunds (2004) och Kmtv med medarbetares (2003a)
undersokningar. | respektive problemlésningsuppgifick forsokspersonerna instruktioner om att
planera problemlosningen fore start. Dessa anvaiglénda inte av tid, varken fore eller under
uppgiften, till att planera hur problemet kundealéisFoérsokspersonerna anvéande sig dock av lika
mycket tid som kontrollpersonerna till problemlGsgen, vilket ledde till fler och ineffektiva foérsok
till 16sningen. Fagerlund (s.26) foreslar darforgimfile in executive deficits, in which early omse
patients are impulsive and uninhibited and havacigfin planning and monitoring problem
solving strategies.”

Medeltalet av z-scores for denna doman ar —0,98atansvidden spande fran 3,52 (Schneider &
Asarnow, 19875 till —2,959 (Ueland et al., 2004).

6.3.7. Verbal forstaelse

Verbal forstaelse utgors av sprakforstaelsen. Nieglefin med kollegor (2004, s.35) identifierade
verbal forstaelse som en doman genom faktoranaigs, har valt att inte ta det med som en del av
testbatteriet, eftersom det ar en domén som arésdeles behandlingsresistent och déarmed inte
"sufficiently sensitive to existing or future treagnt effects in clinical trials.” Eftersom malet dne
denna oversikt ar ett annat, namligen att ideméfieognitiva avvikelser hos barn och ungdomar
med schizofreni, och det i en del studier ingat ®sm tangerar denna doman, ingar verbal
forstaelse som en del av denna oversikt. Test swyarihar ser till bland annat till individens
ordforrad.

2 Har presterade schizofrenisamplet i SchneiderAsetinows (1987) undersékning allts& ndgot béttre &n
kontrollsamplet. Detta géllde icke-persevereringséeWCST, under den forsta halvan av testet. Uaddra halvan
presterade de dock signifikant samre, vilket &esdant, taget testets instruktioner i betrakt(seg.ex. Lezak, 1995).
Se bilaga for standardpoéngen for respektive test.
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Verbal forstdelse omfattades endast av tre undeirsgdr (White et al., 2006; Rhinewine et al.,

2005; Kumra et al., 2000). Samtliga tre konkludetarsprakstorningar inte ar sarskilt omfattande
hos barn och ungdomar med schizofreni. Kumra metbnbetare papekar att verbal intelligens och
sprakforstaelse visserligen ligger under det namaatmen att storningarna inte ar lika

framtradande som pa andra kognitiva domaner. Detodk tydligt att de schizofrena barn och

ungdomar som deltog i de tre undersokningarna afréekdet normativa, eftersom medeltalet av z-
scores fran tva av studierna (Rhinewine och Whitesl medarbetare) ar —1,09. Variationsvidden
gar fran —0,819 till -1,3 (bada resultat fran Rhiime et al.). Detta resultat alltsa trots att sitdgar

pa denna doman inte just anses forekomma hos bararmdomar med schizofreni.

6.3.8. Ovriga kognitiva doméaner

Under denna rubrik redogors for dvriga kognitivandmer som inte omfattades av Nuechterlein
och kollegor (2004). | och med att flera understigar tar fasta pa dessa doméaner anses det
relevant att redogora fér &ven dem har.

De spatiala férmagorna, som inte rymmer under kerbearbetningshastighet pa grund av testens
karaktar, omfattas av sju undersokningar (Biswaa.e2006; White et al., 2006; Rhinewine et al,
2005; McClellan et al., 2004; Kumra et al., 200¢e & Rund, 1999; Schneider & Asarnow, 1987).
Resultaten skiljer sig dock. | Schneider och Asasmainderstkning var skillnaderna mellan
forsoks- och kontrollgrupp sma och Rhinewines fargkupp menar ocksa att barn och ungdomar
inte tycks vara sarskilt omfattade av visuospatstaningar — ser man till z-scoren (-1,369 och —
1,59) i just Rhinewines sampel kan man dock koestaatt forséksgruppen presterat betydligt
samre an kontrollgruppen. | Kumra med medarbetaretersokning presterade forsokssamplet
samst p& bland annat denna doman. Ocks& Biswasnmddrbetare (s.365) konstaterar att de
visuospatiala och visuomotoriska férmagorna kaneansom "marked deficits” hos barn med
schizofreni. Ocksa forsokssamplet i Asarnow med areetares (1987) undersokning uppvisade
prestationer betydligt under det normativa i detedgér av Wechsler Intelligence Scale for
Children, Third Edition (WISC-IIl) som kravde vismmtorisk organisering. Ett medeltal av de z-
scores som finns tillgangliga tyder pa att barn mepdomar med schizofreni uppvisar stérningar pa
det spatiala omradet, denna ar —1,09. Variatioaricdhar fran —0,48 (Schneider & Asarnow) till —
1,59 (Rhinewine et al.), vilket ar foérenligt med dem ovan konstaterades.

En rad undersodkningar (Biswas et al., 2006; Kravatial., 2003a; 2003b; Karatekin & Asarnow,
1998a; Asarnow & Sherman, 1984) har &ven undemsilita minnesfunktioner &n de som namns

57



ovan. Samtliga forskargrupper ar eniga i att ommatélminne tycks intakt hos barn och ungdomar
med schizofreni, liksom Asarnow och Sherman avemtkkigga att ikoniskt minne tycks intakt.
Karatekin och Asarnow samt Kravaritis forskargrupmr specifikt undersokt spatialt omedelbart
minne. Resultaten fran undersokningen visar ath lmh ungdomar med schizofreni de facto
presterar samre &n friska barn och ungdomar, m@nisgen kan knappast anses for markerad.
Medeltalet av z-scores ar —0,593 och variationsuidstracker sig fran —0,271 till 0,871 (bada fran
Kravariti et al., 2003b).

Bade Biswas (2006) och Kravaritis (2003a; 2003¥Kargrupper har i sina testbatterier med en
doman de kallar allméant minne och bada kan konstatgdliga stérningar pa denna doman.
Medeltalet av z-scores ar sa lag som —2,552 oaénda data att tillgd ar —1,931 (Kravariti et al.,
2003a) och —3,173 (Kravariti et al., 2003b).

6.4. Globala kognitiva fardigheter

Precis som hos vuxna med schizofreni &r 1Q-kurvas barn och ungdomar med schizofreni
normalférdelad (t.ex. Hollis, 2003) och i denna & konstaterades saval hogre som lagre
intelligenskvoter. Tjugo av studierna i denna oikerger ett medeltal for intelligenskvoten (1Q) for
forsokssamplen (se tabell 6.1.), i halften av dessalet dessutom mdjligt att berdkna z-scores (se
bilaga). Intelligenskvoten hos barn och ungdomad meehizofreni ligger vanligen i det lagre
normalomradet och ligger under en standardavvikiefsedet normativa. De lagsta medeltalen for
IQ i studierna ligger mellan 71-74 (Zahn et al.989Gochman et al., 2005), vilket ar valdigt 1agt,
speciellt dd man tar i betraktning att de flestalistr utesluter barn och ungdomar med en 1Q under
702 De hogsta medeltalen ligger daremot mellan 95 @&HUeland et al., 2004; @ie & Rund,
1999; Kenny et al., 1997). Det bor dock noteraslith intelligenstester har anvants till foremalet
vanligtvis har anvants olika versioner av Wechdietelligence Scale for Children (WISC)
respektive Wechsler Adult Intelligence Scale (WAISrtill har man i nagra undersokningar
(Karatekin & Asarnow, 1999; 1998a; 1998b; Zahn ket H98; Schneider & Asarnow, 1987,
Asarnow & Sherman, 1984) anvant Peabody Pictureabialary Test (PPVT). Avsevarda
skillnader i resultaten tycks dock inte forekommellan de olika testen. Det ar anda vart att notera
att Schneider och Asarnows forsokssampel inteesksiig avsevart fran den friska kontrollgruppen,

utan presterar normativt. Detta ar den enda studeshdylika resultat.

% Detta for att utesluta individer med mental regair.
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Bade Bedwell (1999) och Gochman (2000) med respektiedarbetare har funnit resultat som
tyder pa att intelligenskvoten sjunker betydligedrlO enheter, fére insjuknandet, ndgot som ocksa
har observerats genom forsamrade skolprestatiorar & Ang, 2004). Intelligenskvoten tycks
fortsattningsvis sjunka omkring ett till tva aresftinsjuknandet (Bedwell et al.; Gochman et al.),
men &r darefter troligen stabil (Gochman et al§dBells studier tyder pa att barn och ungdomar
med schizofreni helt enkelt inte forvarvar ny infation eller nya férmagor efter insjuknandet.
Denna statiskhet verkar dock, enligt Gochman mdiéder, forsvinna efter en langre tid.

Biswas forskargrupp (2006) kunde konstatera enlnskil mellan de som insjuknat som barn
respektive tonaringar, saledes att barnen prestesinre resultat 4n ungdomarna. Vid en
jamforelse av studierna i denna oversikt angaerder &ch intelligens verkar det dock inte
forekomma nagon skillnad mellan yngre och aldre@grupper. Overlag verkar det som att barn
och ungdomar med schizofreni uppvisar storre gholsibrningar kognitivt an andra Kliniska
grupper (McClellan et al., 2004; Kumra et al., 2088arnow et al., 1987; Schneider & Asarnow,
1987). Denna aldersgrupp av schizofrena verkardopkastera samre &n vuxna med schizofreni (se
nedan, Basso et al., 1997). Enligt Basso kunde tgdfa pa en tidig prodromalfas som inleds under
de tidiga skolaren, vilket darmed inverkar pa s&algen.

Medeltalet fran standardpoéngen ar —1,288 (rackwid@74 (Schneider & Asarnow) till —2,317
(Rhinewine et al., 2006)), vilket innebar att ockstelligenskvoten féljer en relativt jamn kurva

tilsammans med de mer specifika kognitiva domaaern

6.5. Barn- versus vuxenschizofreni

Man kan klart och tydligt dra slutsatsen att séwin och ungdomar som vuxna med schizofreni
avviker kognitivt fran friska individer. Har diskerias kort de eventuella skillnader och likheter som
kan ses kognitivt vid barn- och vuxenschizofreni.

Hos vuxna med schizofreni har foreslagits en ndlafiobal profil med specifika stérningar av de
exekutiva funktionerna, uppmérksamhet och arbetseniize avsnitt 5.3). Ser man till den profil
som presenteras har ar den nagot jamnare. Mexéthpel Biswas med medarbetare (2006) stétte
inte p& skillnader mellan barn- och vuxenschizadfeemgaende profil - daremot kunde de konstatera
att ju tidigare insjuknandet skedde, desto svékagmitiva storningar framtradde. Detta bekréaftas

av Basso med medarbetare (1997). Det ar dock erstddler som inte har noterat kognitiva
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skillnader mellan individer som insjuknat tidigaker senare (Rhinewine et al., 2005; Fagerlund,
2004; Banaschewski et al., 2000).

Uppmarksamhet konstaterades i kapitel 5 vara emistp av fundamental art hos vuxna med
schizofreni. | denna 6versikt hor uppmarksamhetéldomaner dar barn och ungdomar presterade
bast — aven om prestationen avvek fran de friskaokspersonerna. Ocksa de exekutiva
funktionerna har foreslagits som en markant st@rios vuxna med schizofreni. Ocksa denna
doman visade sig faktiskt att vara en av de domé@erbarn och ungdomar med schizofreni
presterade bast. En skillnad mellan vilka kognitleenaner som ar stérda &r med andra ord majlig.
Bland annat utvecklingsméssiga skillnader har taggts som en orsak till detta (Ueland et al.,
2004).

En kognitiv profil av vuxna kunde ge en mer tydlgd av skillnaderna mellan barn- och
vuxenschizofreni. Att kognitiva dysfunktioner existr i bada fallen ar tydligt. Profilen i
barnschizofreni ar mojligen nagot jamnare &n dern ¥@nxenschizofreni och vuxenschizofreni
utmarks mojligen saledes av fler specifika deficiBartill tycks barn och ungdomar med
schizofreni ha svarare kognitiva dysfunktioner ¢éagran vuxna med schizofreni. Eftersom alla

studier inte har bekraftat detta ar en tydlig sitgslock inte mgjlig att dra.

6.6. Konklusion

Den allra tydligaste storningen visar sig pa alltm@imne (z = -2,552). Tydliga stérningar med ett
medeltal av z-score under -1 visar sig pa visualBrhing/visuellt minne (z = -1,383),
bearbetningshastighet (z = -1,357), verbal inlaghierbalt minne (z = -1,252), spatiala formagor (z
= -1,09), arbetsminne (z = -1,095) och verbal figtte (z = -1,09). Mindre markerade deficits kan
konstateras pa resonerande och problemlésning-0z93), uppmarksamhet och uthallighet (z = -
0,663) samt omedelbart minne (z = -0,593). | stveay &r profilen relativt jamn, med undantag for
ett markerat fall vid den allmanna minnesfunktiongitket kunde tyda p& att stdrningarna ar
globala framom specifika. Detta stdmmer i Ovrigte@ns med till exempel Basso med
medarbetares studie (1997), som spekulerar i omaena profilen av kognitiva stérningar aven
kunde reflektera diffusa cerebrala storningar. Regnitiva profil som utletts av denna oOversikt
presenteras grafiskt i tabell 6.2.

Den laga standardpoangen for uppmarksamhet agerolett resultat av att vissa aspekter av
uppmarksamhet tycks intakta, medan andra aspederar mer storda. Skillnaderna i resultaten for
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bibehallen uppmarksamhet — dar en del studier tpddiatakt formaga, medan andra igen tydde pa
en klar deficit — foreslar Rhinewines (2005) fonskapp beror pa att deras sampel, som hade
tydliga koncentrationsstorningar, hade en lagreelligenskvot &n andra sampel (Rhinewine
hanvisar till Kravariti med medarbetare (2003b) s#&e och Rund (1999)). Men ser man pa
intelligenskvoten i till exempel Banaschewski mecedarbetares (2000) samt Schneider och
Asarnows (1987) sampel ar den pa linje med inttigkvoten i de sampel dar koncentrationen
funnits intakt, vilket darfér inte understoder Révines med medarbetares forslag. En annan mojlig
orsak till den laga standardpoangen ar att barnurgdomar rent faktiskt inte har en sa tydlig
stdrning som vuxna har pa denna doman. Flera st(ici&. Jie & Rund; Cornblatt et al., 1997) har
inte funnit indikationer for en lika tydlig stérrgrsom hos vuxna, vilket innebar att detta kunde var
en moijlig forklaring.

Resonerande och problemlésning verkar heller irdeaven sa tydlig storning hos barn och
ungdomar som den tycks hos vuxna. Ocksa denna datnéirks av att flera formagor ingar som
en del av denna doman, vilket kan ha en inverkarepdltatet. Hari ingick exempelvis planering,
problemltsning, formagan till flexibilitet och imdingseffektivitet.

Domanen allmant minne faller markant i kurvan ochpa en betydligt sdmre niva an 6vriga
domaner. Standardpoéangen bygger dock enbart pfesvéoch en forskargrupp (Kravariti et al.,
2003a; 2003Db), vilket kan ge majliga felkallor. ér anda betraktas som en mojlighet att barn och
ungdomar med schizofreni praglas av en storre msstiening an vuxna med schizofreni.

Antalet test skiljde sig enormt mellan de olika dorarna, vilket bér ses som en maijlig kalla till fel
Testen har ocksa rubricerats pa olika satt, sdokita forfattare lade olika vikt pa olika
komponenter. Darfor kunde ett och samma test syrféeya domaner. Med NIMH:s initiativ
(Nuechterlein et al., 2004) blir det dock mer ngijlatt jamfora resultat studier emellan. Det bor
annu dessutom papekas att resultaten inte vikdetsa kunde eventuellt ha paverkat profilen sa att
den hade sett annorlunda ut.

Resultaten fran denna oversikt tolkas saledes, maagisning till mojliga felkallor som diskuterats
ovan, som att barn och ungdomar med schizofrenvispp globala deficits, med en sarskilt

markerad stérning av det allmanna minnet.

61



7. SAMBANDET MELLAN KOGNITION OCH
SYMPTOMATOLOGI

Detta kapitel redog6r for huruvida det existerarsamband mellan de kliniska symptomen och de
neuropsykologiska avvikelserna. Detta gors delbasis av det som tidigare diskuterats har om
kognition och symptomatologi, dels pa basis avgenisterande forskningslitteratur. Pa grund av
att fa studier finns pa barn- och ungdomsomradgiruexten fran vuxna med schizofreni. Aspekter

som ber6r barn och ungdomar namns sarskilt.

7.1. Om kognition och klinisk symptomatologi

De kognitiva dysfunktionerna har, som bekant, fiaxgiss som karnsymptom vid schizofreni,
eftersom de, tillsammans med de kliniska symptorkan, komplettera bilden av schizofreni och
saledes bidra till en storre forstdelse av sjukdonietta kapitel amnar ta reda pa huruvida ett
samband existerar mellan de olika symptomdimensmanemer specifikt mellan de kliniska
symptomdimensionerna och de kognitiva dysfunktinaeOrsaken till att man 6nskar se om dessa
samband existerar ar dels att man onskar idemtifgmptomdimensionerna i schizofreni (O’Leary
et al., 2000). De tre dimensioner som har presastate positiva, desorganiserade och negativa
symptomdimensionerna, har identifierats genom katicesstudier (t.ex. Roy & DeVriendt, 1994;
Liddle, 1987; se kapitel 3 for en beskrivning avteesymptomdimensionerna). En annan orsak ar
for att finna de olika symptomens etiologi: en ktkorrelation kunde mojligen indikera liknande
bakomliggande etiologi.

Generellt sett har dock endast svaga korrelatiomdrserverats mellan de Kkliniska
symptomdimensionerna. Mellan de kliniska symptoroeh de olika symptomdimensionerna har
man funnit sammanhang mellan speciellt de negaiiska de kognitiva symptomen. Ocksa de
desorganiserade symptomen anses korrelera medgaéika symptomen. Endast svaga tendenser
till sammanhang har dock observerats mellan ddipasich de kognitiva symptomen (O’Leary et
al., 2000; se &ven Rund et al., 2006; Ueland g2@04; Kravariti et al., 2003a; Banaschewski gt al
2000; Cornblatt et al., 1997).

Studier pa detta omrade tangerar sa gott som ewbana med schizofreni. Sju av studierna som
ingick i dversikten av de kognitiva avvikelsern&apitel 6 (Rund et al., 2006; Rhinewine et al.,
2005; Ueland et al., 2004; Kravariti et al., 2003a)3b; Banaschewski et al., 2000; Cornblatt et al.
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1997) har dock med hjalp av diverse symptomvardsskalor, bland annat SANS och SAPS
(Andreasen, 1984a; 1984b; se kapitel 3), undemiktlet fanns en korrelation mellan de Kliniska
och de kognitiva symptomen. Fa korrelationer obs@mles. Ett problem i sammanhanget ar att en
del studier (t.ex. Zakzanis (1998) och Berman ¢t1&97) inte har differentierat mellan de positiva
och de desorganiserade symptomen. Eventuella tslatstaan dessa studier bor darfor dras med
forsiktighet, eftersom observationerna kan tilldelen av de tva symptomdimensionerna enligt

modellen med tre symptomdimensioner.

7.2. De positiva och kognitiva symptomen

Som namndes ovan anses de positiva symptomen tadgot stérre sammanhang med de
kognitiva symptomen, i varje fall inte med de skaliognitiva faktorerna. Fa fynd har gjorts,
Phillips och David (2000) anser det till och meduwmaning att finna en lank mellan de positiva
och kognitiva symptomen.

Man har funnit korrelationer mellan de positiva $gamen och uppmérksamhet (Phillips & David,
2000; Berman et al., 1997). Phillips och David aiath dessa uppmarksamhetsstérningar maojligen
korrelerar framst med vanforestallningar och hamvidl studier som pekar pa att patienter med
tydliga vanforestallningar har en tkad uppmarksanp#e emotionsrelaterade ord samt ord som
paminner om deras vanforestallningar. Phillips @dwvid kopplar ocksa vanforestallningar till
svarigheten att resonera. Studier tyder dven péestsa patienter har svarigheter med den slags
social information som kraver egna slutsatser odrasimentala tillstand och férmaga (det vill saga
en deficit i den sa kallade "theory of mind’-furdiien). Ocks& arbetsminnet har foreslagits
korrelera med de positiva symptomen, det finnsistu@e i Keefe, 2000) som ocksa tyder pa att ett
sammanhang dessa emellan existerar. O’'Leary medrbegtdre (2000) fann en intressant, positiv,
korrelation mellan de positiva symptomen och deicgfka testet Rey-Osterrieth Complex Figure.
Individer med fler positiva symptom presteradesallbattre vid bade omedelbar och fordrojd
reproduktion av denna komplexa figur! De papekackdatt de inte fann korrelationer med
kognitiva domaner. Ovanstaende studier galler vimdixider med schizofreni.

Resultaten ar alltsd nagot tama for korrelationetlan de positiva symptomen och kognitiva
dysfunktioner. Det finns studier som pekar pa atliviider med fler positiva symptom har
svarigheter med uppmarksamhet, resonerande, aihatsmch social kognition, men ytterligare
studier &r nddvandiga for att konkludera huruvidarélationerna kan anses konsistenta. Dessutom
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finns inga studier som kan bekrafta ett sambandameale positiva symptomen och de kognitiva

dysfunktionerna hos barn och ungdomar med schiaiofre

7.3. De desorganiserade och kognitiva symptomen

De desorganiserade symptomen korrelerar starkagledm&ognitiva symptomen an vad de positiva
symptomen gor (Roy & DeVriendt, 1994). Specielltfdanella tankestdrningarna "could represent
the clinical manifestations of impaired interactioetween [...] complex cognitive, linguistic and
pragmatic skills.” (Caplan, 1994b, s.672). Caplspekar att storningarna relaterade till de
desorganiserade symptomen ar specifika och intbatdo Speciellt de exekutiva och verbala
funktionerna anses korrelera med dessa symptorketvddledes tycks stamma d6verens med
Caplans pastaende.

| och med att de desorganiserade symptomen utgossamigheter med "behavioral organization”
som ar "an executive function that assumes indggtigoal setting, motivation, planning,
sequencing, focused attention, problem solving, @heér functions” foreslar Cepeda (2007, s.59)
att de exekutiva funktionerna ar relaterade tilssde symptom. Studier har understétt Cepeda
(Thoma & Daun, 2005; Kerns & Berenbaum, 2002; Baxgtd iddle, 1998; Nestor et al., 1998;
Zakzanis, 1998).

Ocksa de verbala funktionerna anses korrelera needledorganiserade symptomen (Kerns &
Berenbaum, 2002; O’Leary et al., 2000; Nestor ¢t1898). O’Learys forskargrupp (s.10) antar att
de desorganiserade symptomen “[reflect] poor prokdelving abilities that may result from
verbally mediated processes” som sker p& hog Sipécifika funktioner som observerats korrelera
med de desorganiserade symptomen ar verbal kategag, verbalt minne och verbalt
resonerande. Kerns och Berenbaum (2002) ansemteffdr troligt att en association existerar
mellan de formella tankestdrningarna och sjalvaldpinktionerna, i basta fall existerar en ytterst
svag korrelation. Stérningar i ett semantiskt systatas vara orsaken till att olika aspekter av de
verbala funktionerna korrelerar med desorganisasgmptomen.

Hos barn med schizofreni har man observerat kdmekx mellan de desorganiserade symptomen
och informationsbearbetning samt koncentration &llifhet) (Caplan, 1990a). Speciellt de I6sa
associationerna antas korrelera med koncentraticim,den ologiska tankegangen antas korrelera
med uppmarksamhet och informationsbearbetning vagnkiv 6verbelastning. Enligt Harvey
(2000) spelar resurskravande informationsbearbgtaoh koncentration ocksa en roll hos vuxna
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individer med schizofreni. Ocksa arbetsminnet hatagits korrelera med de desorganiserade
symptomen hos vuxna med schizofreni (Harvey, 20Gffe, 2000; Nestor et al., 1998). Datrtill
finns studier som tyder pa att speciellt vuxna zufrena med manga desorganiserade symptom
upplever en sdnkning av intelligenskvoten (Weicke@oldberg, 2000).

De exekutiva och verbala funktionerna verkar s&ed@rrelera med de desorganiserade
symptomen. Dartill finns indikationer for att avearbetsminnet, uppmarksamhetsaspekter,
informationsbearbetning och intelligenskvot korrate med dessa symptom hos vuxna med
schizofreni. Hos barn med schizofreni verkar infatiwnsbearbetning och uppméarksamhet

korrelera med de desorganiserade symptomen.

7.4. De negativa och kognitiva symptomen

De negativa symptomen anses ha det starkaste sdetbaed de kognitiva symptomen och de
delar ocksa en mangd karaktéristika, sdsom proghobetydelse, férekomst, symptomstabilitet
och betydelsen av vardagligt fungerande (Harvesl.e2006; Milev et al., 2005; Mueser, 2000).
Sambandet mellan dessa symptbrerkar dessutom vara stabila 6éver tid (Adding®®Q0). Ett
etiologiskt samband mellan dessa tva symptomdirnaesi har foreslagits (Harvey et al.;
Addington; O’Leary et al., 2000). Addington (s.2@§pekar att aven om de har samma etiologi sa
har de miljomassiga faktorerna differentierat délrittvo sets of related but distinct impairments”.
O’Leary med medarbetare (s.10) foreslar till ochdratt globala kognitiva stérningar skulle vara en
"core feature” av de negativa symptomen. Harvey medarbetare konstaterar dock i en dversikt
att de negativa och kognitiva symptomen troligetvarseparata domaner med egen etiologi, men
att det ar tydligt att de korrelerar med varandra.

De kognitiva test och domaner som har observeratselera med de negativa symptomen &r
flytande verbal framstallning (Thoma & Daun, 20@gnaschewski et al., 2000; O’Leary et al.,
2000; Berman et al., 1997), de exekutiva funktioaefBaxter & Liddle, 1998; Thoma & Daun;
Berman et al.), motorik/visuomotorik (O’Leary ét @akzanis, 1998), verbal inlarning och verbalt
minne (O’Leary et al.) samt ickeverbalt minne ()bide exekutiva symptom som mer specifikt
korrelerar med de negativa symptomen &r egen Isésiuting, sa kallad multitasking (det vill saga
anvandningen av flera funktioner samtidigt), kogriiiexibilitet, problemldsning, kontextualisering

och inhibering. Korrelationen mellan de negativanptomen och flytande verbal framstalining kan,

24 Har avses primara negativa symptom, inte sekun@&ravsnitt 3.6.
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enligt Banaschewski med medarbetare, dels sesamiband till det negativa symptomet verbal
fattigdom, men ocksa som ett tecken pa att patientd fa sprakliga formagor kan ha mindre
kapacitet att hantera de negativa symptomen. Rligemned medarbetare (2005) har éverlag funnit
en positiv korrelation mellan svarighetsgraden & tdd symptomdimensionerna, saledes att
svarighetsgraden av de kognitiva symptomen vafdétundet med svarhetsgraden av de negativa
symptomen.

Av de mest omfattande kognitiva funktioner som pnésras ovan som korrelationer med negativ
symptomatologi hos vuxna med schizofreni &r de etrek funktionerna och flytande framstéalining
av ord. Hos barn har man funnit en korrelation aretie negativa och de kognitiva symptomen, pa

svarighetsgrad samt pa testet flytande verbal fi@mang.

7.5. Symptomatologins strukturella neurobiologi

Var och en av de tre symptomdimensionerna verkidektera ett eget neurobiologiskt grundlag
(Roy & DeVriendt, 1994). De strukturella avvikelsarpresenteras kort i detta avsnitt som ett
supplement till ovanstaende. Det bor papekas, @&mgang, att neurobiologin vid schizofreni ar
komplex och darfor ges en kort sammanfattning h#&n iférenklad version. Mest omfattande
forskning har utforts pa de negativa stérningarna.

De positiva symptomen &r troligen associerade mwikelser i temporalloben (Thompson et al.,
2001; se ocksa Mehler & Warnke, 2002 samt Roy & fendt, 1994 for 6versikter). Dartill har de
positiva symptomen vid barnschizofreni forbunditedrhippokampala avvikelser (Giedd et al.,
1999). Aven desorganisationssymptomen, och de kegrstorningar som korrelerar med dessa,
har observerats korrelera med temporalloben, n&imastamt temporallobens volym (Thompson et
al., 2001; Nestor et al., 1998). Ocksa den venttalan av prefrontala kortex i hoger hemisfar antas
ha ett samband med desorganisationssymptomen {s& ReVriendt, 1994).

Den cerebrala volymen, narmare bestdmt en minskannden, har observerats korrelera med de
negativa symptomen hos bade barn och vuxna meda@mi (Thoma & Daun, 2005; Alaghband-
Rad et al., 1997). Pa grund av de negativa symptergiobala storningar foreslar O’Leary med
medarbetare (2000) att de negativa symptomen rnewalesenteras av de skador som ar mest
generaliserade, exempelvis 6kad ventrikelstorlékadfdringar av den ventrikulara volymen verkar

ocksd korrelera med forandringar av de negativapsymen hos barn och ungdomar med
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schizofreni (Pagsberg et al., 2007; Giedd et #99). Aven frontala avvikelser forekommer i

forbindelse med de negativa symptomen (Thoma & Da005; Thompson et al., 2001).

7.6. Konklusion

Det verkar existera ett samband mellan de kogndistunktionerna och de kliniska symptomen.
Sambandet ar speciellt tydligt med de negativa sgmen, men ocksd med de desorganiserade
symptomen. De olika symptomdimensionerna utmassrit sett av olika kognitiva dysfunktioner
och cerebrala storningar, men ett visst Overlappaiddekommer. Ett exempel ar de exekutiva
funktionerna, som observerats korrelera med badeedativa och de desorganiserade symptomen.
Det cerebrala grundlaget for de exekutiva funkttoagdet prefrontala kortex (se t.ex. Gazzaniga et
al., 2002), har ocksa visat sig korrelera med desgpmptomdimensionerna.

Det skall dock ocksa tas i betraktning att ett lstadier inte funnit korrelationer mellan
symptomatologi och neuropsykologi, darfor torde nkamna utgd fran att sambandet inte ar sa
starkt. Bade Rund (2006) och Cornblatt (1997) nespektive medarbetare papekar darfor att de
kognitiva dysfunktionerna maste ses som ett sepatasjalvstandigt fenomen, pa linje med 6vriga
symptomdimensioner. Svaga korrelationer med déskiinsymptomen kan alltsa bidra till synen pa

de kognitiva symptomen som schizofrenins karnsympto
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8. DE KOGNITIVA DYSFUNKTIONERNAS FUNKTIONELLA
BETYDELSE

Detta kapitel diskuterar vilken inverkan de kogratiavvikelser, som konstaterades genom den
profil som utférdes i kapitel 6, har pa individefasktionsniva. Endast en studie har utférts danbar
och ungdomar med schizofreni ingatt, darfor utgékuksionen fran studier med vuxna individer

med schizofreni. Ett perspektiv pd barnschizofietas sist i kapitlet.

8.1. Studier av vuxna med schizofreni

Aven om den kognitiva fenomenologin i samband meizefreni har utforskats vet man desto
mindre om vilken betydelse den har rent funktian&l individer med schizofreni. Forst under
1990-talet tog man fasta pa detta forskningsomréai®, isar tycks domineras av Michael F. Green
och hans forskningsgrupper (t.ex. 2004; 2001; 20M@Y9; 1996). | och med att de kognitiva
dysfunktionerna &r battre prediktorer for en pragéa de kliniska symptomen (se kapitel 2) ar det
nagot motsagelsefullt att man tidigare inte séitretfokus pa omradet. De resultat man presterar pa
detta omrade kan innebara behandlingsméassiga iatigliler och kan darfoér pa individniva
medverka till battre fungerande i vardagen. Dettde aven gagna pa samhallsniva.

Den funktionella betydelsen intar ett annat perspedn den kliniska betydelsen. Kliniskt ser man
framst till individens patologiska fungerande oéinsbk till behandling sker framst pa basis av de
kliniska symptomen. Funktionellt ser man till ingigns plats i sitt narsamhalle och det dagliga
fungerandet. "Functional outcome” definieras av €re(1996, s.323) som “the result of
competence in a large number of constituent sacidlinstrumental role tasks.” Hit hér exempelvis
ingdendet i sociala relationer, majligheten tilgtigt arbete eller utbildning och tillvaratagandet
personlig hygien.

Flertalet studier har funnit ett tydligt sambandllare kognition och funktionalitet vid schizofreni
(bl.a. Milev et al., 2005; Liddle, 2000; Mueser,02Q Velligan et al., 1997). Av de kognitiva
dysfunktionerna tycks det verbala minnet, enligbearsikt (Green, 1996; se t.ex. aven Liddle och
Milev et al.) och en senare meta-analys (Greenl.e2800), vara den starkaste prediktorn for
funktionalitet. Ocksa uthallighet, som en aspekuppmarksamhet, och de exekutiva funktionerna
anses ha ett tydligt samband med dagligt fungeraitiesamband har &ven konstaterats med tidig

visuell informationsbearbetning, bearbetningshastig och visuellt minne, men ytterligare
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undersokningar ar nodvandiga for att bekrafta d@bim.). De kognitiva dysfunktionerna tycks
korrelera med specifika aspekter av funktionaliteén uppdelningen i de olika dversikterna skiljer
sig frAn varandra. Exempel pa aspekter av funkli@bair sociala och yrkesmassiga kompetenser,
forvarvande (eller aterforvarvande) av sociala fagor samt social problemlosning. De allra flesta
studier som undersdker dessa samband &r tvarselkiiomen de longitudinella studier som utforts
kan aven bekrafta ett longitudinellt samband mekagnition och funktionalitet (se dversikt av
Green et al., 2004).

Det ar tydligt att ovanstdaende kognitiva formagahdvs for olika aspekter av det dagliga
fungerandet. Till exempel bade det verbala minmét athallighet har konstaterats korrelera med
forvarvandet/aterforvarvandet av sociala formag@reén, 1996): i inlarningssituationer bor
individen koncentrera sig om det som ofta formedlagbalt och dessutom komma i hag det
formedlade | senare situationer. Genom att vetpaitenter har dessa specifika dysfunktioner kan
man vid planeringen av behandling for schizofretgraer ta detta i betraktning (Green et al.,
2000). Man torde dock kunna anta att heterogenitettksd kognitivt ar stor, saledes att olika
patienter uppvisar olika kognitiva symptom. Daréridealet att skraddarsy behandlingen till varje
patient pa bakgrund av neuropsykologiska utredminga

De kognitiva dysfunktionerna har i studier (se 8udrav Green et al., 2000) kunnat férklara mellan
20 och 60% av variansen for senare funktionsnividra faktorer som paverkar funktionsnivan ar
socialt stdd frdn omgivningen (som familj, vannemsorgsgivare), egen motivation samt
utbildnings- eller arbetsmassiga mojligheter (Greeml., 2004). De negativa symptomen, som ju
delvis Gverlappar de kognitiva symptomen (se foeegé& kapitel), och de desorganiserade
symptomen paverkar ocksa funktionsnivan i viss g(sdlligan et al., 1997). Harvey med
medarbetare (2006) foreslar att det ar mojligtiatkognitiva symptomen har att géra med pa vilket
satt en individ med schizofreni kan utfora vardgaliting, och att symptomen, atminstone de
negativa, har att géra med sannolikheten om desgafaktiskt utfors. Trots att de kognitiva
dysfunktionerna har en sa tydlig koppling till fuighsnivan, och dessutom starkare koppling an de
kliniska symptomen, relaterar dock storste delendagens neuroleptika framst till de kliniska
symptomen (Green & Nuechterlein, 1999). Den farratiska industrin star alltsa har infor en
utmaning, att utveckla neuroleptika som ocksa lelatera till de kognitiva karnsymptomen och
darmed forbattra funktionsnivan for individer mezhigofreni. Ocksa kognitiv rehabilitering och
traning av olika slag har utvecklats till foremalstorsta delen av de undersokningar som studerat

effekterna av kognitiv traning pa funktionsnivaférerade i Medalia & Lim, 2000) har funnit en
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positiv sddan. Kognitiv traning kan med andra oredwerka till en forbattrad funktionsniva hos
atminstone vuxna individer med scizofreni.

Enligt Green med diverse medarbetare (1999; 208kha forskningsomradet en klar teori om
fornallandet mellan kognition och funktionsniva,t déll saga hur dessa tva komplexa variabler
hanger ihop. Forskargrupperna anser att mekanismet®@ sa kallade medlarna, emellan bor
identifieras. Som medlare foreslar Green och Nueldih (1999) social kognition, Green med
medarbetare (2000) foreslar inlarningspotential mmannan. Medlarna kunde ocksd, spekulerar
forfattarna, fungera som mal for interventionen ,op grund av att existerande testbatterier
mojligen inte &r tillrackliga indikatorer p& dettamradé®, ing& i nya eller redigerade
neuropsykologiska test.

Det star klart att de kognitiva symptomen inverkar hur en individ med schizofreni klarar sitt
dagliga liv. Specifika kognitiva symptom ser ut mtverka pa specifika aspekter av fungerande.
Behandling pa omradet ar viktigt, eftersom patiefatiskt kan styrka sina kognitiva férmagor:
aven om "the neurocognitit® abilities are considered primary [they are] stibdifiable by

environmental factors” (Green, 1996, s.327).

8.2. Betydelse for barn och ungdomar med schizofren

Man torde kunna anta att liknande samband som démeter hos vuxna med schizofreni och som
ovan beskrivs ocksa forekommer hos individer sosjuknar i schizofreni under barndom och
adolescens. Likheterna mellan barn, ungdomar ogimaszumed schizofreni ar som bekant fler an
skillnaderna. Man kunde dock spekulera i om delrsdler, eller tendenser till skillnader, som
observerats anda kunde inverka pa forhallandetamétbgnition och funktionsniva.

Barn och ungdomar med schizofreni antas ha enrbdjaee typ av sjukdom &n individer som
insjuknar i schizofreni som vuxna, bland annat ard®ha en sdmre prognos &n vuxna individer. |
kapitel 2 framlades resultat fran studier av pragmzh framtida funktionsnivd av barn och
ungdomar med schizofreni. Mellan en tredjedel @il femtedel av barn och ungdomar med
schizofreni hade en god funktionsniva, medan relséele svarigheter av olika grad. Resultaten fran

oversikten av de kognitiva avvikelserna hos baim wegdomar med schizofreni tyder pa att denna

% Green med medarbetare (2000, s.119) frAgar sigarskel om "[we are] measuring the right stuffat att komma
underfund med férhallandet mellan kognitiva dysfimrer och daglig funktionsniva.

26| stallet fér"cognition”, "information processingich "neuropsychology”, som "all carry slightly fiifent nuances of
meaning but are used interchangeably” anvander(Gri996, s.323) begreppet "neurocognition” “tolgypoadly to
all three of these areas.”
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aldersgrupp av schizofrena har en jamnare kogpitifil &n vad vuxna med schizofreni har och en
global deficit med storningar av specifika kogratidomaner foreslogs. Kan det vara sa att den
kognitiva profilen kan bidra till den daliga funktisnivdn hos en sd stor andel av barn och
ungdomar med schizofreni?

Man kan ocksa fraga sig om de samma kognitiva deméarrelerar med samma aspekter av
fungerande hos barn, ungdomar och vuxna med scbrol och med att den kognitiva profilen
tycks annorlunda hos barn och ungdomar an hos vkixnde det eventuellt medféra skillnader. En
skillnad som konstaterats ar att uppmarksamhet tyitks lika stor en stérning hos barn och
ungdomar som hos vuxna. Fyra studier i 6versiktéagitel 6 kunde ocksa konstatera att just
uthallighet (eller bibehallen uppmarksamhet) vaakh hos barn (observera att tre studier fann
motsatta resultat, vilket innebar att fynden aioimdistenta, se kapitel 6). Uthallighet har hos \aixn
med schizofreni konstaterats relatera till specieéd sociala aspekterna av dagligt fungerande.
Betyder de ickemarkanta effekterna av uppmarksaimtetbarn och ungdomar med schizofreni att
de battre kan bibehalla uppmarksamheten i socia @larningsmassiga situationer? Eller
korrelerar uppmarksamhet med en annan aspekt aladéga fungerandet hos barn och ungdomar
med schizofreni? Vad betyder den markanta stérmirmyeallmant minne for funktionsnivan hos
barn och ungdomar? Och har den laga intelligenskven samre effekt pa de unga individernas
skolgadng? Intressant vore att kunna jamfora z-sconellan individer med barn- respektive
vuxenschizofreni for att se om det till exempelrfaren markant skillnad mellan de kognitiva
domaner, till exempel de exekutiva funktionernaretlet verbala minnet, som hos vuxna tydligt
relaterat till funktionsniva.

| det kommande julinumret av Journal of the AmaearicAcademy of Child and Adolescent
Psychiatry ingar Cervellione med medarbetares (P8@ie av funktionsnivan hos 26 ungdomar
med schizofreni. Denna studie ar den forsta issitty och paminner om de studier som refererades
ovanfor. Samplen som deltog i denna studie var sarsampel som deltog i Rhinewine med
medarbetares (2005) undersokning (se kapitel 6}k dio reducerad form. Overlag kunde
Cervelliones forskargrupp konstatera att ju béattee schizofrena ungdomarna presterade pa de
neuropsykologiska testen desto battre var funktimds. De fann isar samband mellan olika
aspekter av funktionsniva och verbal inlarning, mgpksamhet och uthdllighet samt arbetsminne.
Med andra ord motsvarade resultaten av denna studienstudierna och bekraftade att aven hos

ungdomar med schizofreni existerar ett forhallamédlan kognition och funktionsniva.
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Den enda studien som finns pa omradet bekraftésaabtt forhallande mellan kognition och
funktionsniva ocksa for barnschizofreni. Ytterligastudier ar dock givetvis nédvandiga for att
bekrafta denna studie. Hypotetiskt sett, pa grumdbarnschizofrenidiagnosens kontinuitet och
validitet i forhallande till vuxenschizofrenidiagsen och tack vare Cervellione med medarbetares
(2007) studie, torde de kognitiva stérningarna édika en inverkan pa funktionsnivan hos barn och

ungdomar med schizofreni.

8.3. Konklusion

De fragor som stalldes ovan har inte annu fatt h8gar eftersom endast en studie av barn och
ungdomar med schizofreni existerar pa detta omrBedeovan stallda frAgorna med eventuella
sammanhang mellan barnschizofrenins kognitiva nathr funktionsniva kan pa grund av de fa
empiriska studierna endast framlaggas som spe&néati Pa grund av barnschizofrenins allvarliga
natur, inklusive inte minst den daliga prognosemlei i allra hogsta grad meningsfullt att ta reda
huruvida och hur de kognitiva stérningarna inverkg schizofrena barn och ungdomars
funktionsniva. Dylika studier kan, vilket dven naaes for vuxna med schizofreni, bidra med

behandlingsmassiga implikationer som kan vara Véaldepa individ- och samhallsniva.
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9. KONKLUSION OCH PERSPEKTIVERING

Detta sista kapitel samlar upp pa pro gradu-aviwageihs viktigaste punkter. Konklusionen foljs
upp av ett framtidsperspektiv om forskningsomradsiin och ungdomar med schizofreni fran ett

kognitivt perspektiv.

9.1. Konklusion

Detta avsnitt summerar pro gradu-avhandlingenr&dta diskussioner har forts i respektive kapitel
presenteras har endast de konkluderande fynden.

Individer som insjuknar i schizofreni under barndelher adolescens uppvisar en allvarligare typ av
sjukdom &n individer som insjuknar under vuxendomfenomenologiskt karaktariseras
barnschizofreni av dalig prognos, smygande framdmt ansjuknande, markerade premorbida
stdrningar och allvarligare symptomatologi. P& $asi schizofrenins natur hos denna aldersgrupp
har framlagts hypotesen om att barnschizofrenidmamer markerad biologisk etiologi. Det finns
evidens for att schizofreni bade ar en neurodevedopial och neurodegenerativ sjukdom.

Den kognitiva profilen hos barn och ungdomar medzséreni slar ut i en relativt jamn kurva med
ett markerat fall vid allmant minne. Kurvan liggen dryg standardavvikelse under det normala.
Barn och ungdomar med schizofreni presterar bast piedelbart minne,
uppmarksamhet/uthdllighet samt resonerande ochlgmbisning. Barn och ungdomar med
schizofreni uppvisar de storsta kognitiva svarighe pa allmant minne, visuell inlarning/visuellt
minne och bearbetningshastighet. | forhallande kiignitiva dysfunktioner hos vuxna med
schizofreni kunde de kognitiva dysfunktionerna basn och ungdomar med schizofreni, pa basis
av dessa resultat, uppfattas som mer jamna ochandeé ord mer globala. Detta markerar i sddana
fall en skillnad i forhallande till den kognitivargfilen hos vuxna individer med schizofreni, som
tydligare verkar praglas av specifika stérningar.

Mellan de kognitiva dysfunktionerna och de Kkliniskgmptomen existerar endast ett svagt
samband. De kognitiva dysfunktionerna har dockyeltig koppling till funktionsnivan hos vuxna
individer med schizofreni och denna koppling arlsiee &n den &ar for de kliniska symptomen.
Detta markerar de kognitiva dysfunktionernas viktigtatus inom schizofrenin. Inom just
barnschizofreni finns inga tydliga kopplingar titarken kliniska symptom eller funktionsniva,

eftersom sa fa studier respektive inga studierrigtfpa de tva omradena, men de kognitiva
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dysfunktionernas status maste ocksa anses vikirgaainschizofreni. De kognitiva symptomen bér
med stor sannolikhet betraktas som karnsymptonsdtizofreni, vilket inte minst den kognitiva

profil, som presenterats i denna pro gradu-avhagdtnarkerar.

9.2. Perspektivering

Denna pro gradu-avhandling bidrar med en Overs&kt2g studier som omhandlar kognitiva
dysfunktioner hos barn och ungdomar med schizafi2enna uppsummering kan forhoppningsvis
bidra till den ytterligare forskningen av kognitemn hos barn och ungdomar med schizofreni.
Ytterligare statistiska undersokningar, sdsom viétes av medeltal, kunde ge ytterligare insikt och
fordjupa denna oversikt. MATRICS-initiativet franlMH kan bidra till att férenhetliga studierna
pa omradet, vilket ju i sin tur torde forenkla jd@rglsen mellan studier p4 omradet. En liknande
kognitiv profil av vuxna, baserad pa en dversikflava studier, kunde ge ytterligare mojligheter at
jamfora resultaten med barn och ungdomar med dthliro Detta kunde ge en ytterligare
dimension till kontinuiteten och validiteten mellaarn- och vuxenschizofreni.
Schizofreniforskningen pa vuxenomradet ar langmenkea an den &r pa barn- och ungdomsomradet
— vilket i och for sig reflekterar det faktum a#irbschizofreni ar mycket mer sallan forekommande
an vuxenschizofreni. | pro gradu-avhandlingen hdterlgsts fler studier pa barn- och
ungdomsomradet som studerar sambandet mellankkliis kognitiv symptomatologi. Dartill har
efterlysts studier som omhandlar de kognitiva symans forbindelse till dagligt fungerande hos
barn och ungdomar med schizofreni.

Behandlingsmassiga implikationer har inte diskugehdir i omfattande grad, men studier som den
som har utforts kan vara en bas for vidare utreghnirav behandling. Kognitiva dysfunktioner bér
ocksa vara mal for behandling pa grund av dendgdinverkan de har pa schizofrena individers
vardag. Till exempel det sa kallade NIP-projekfgational Indikator Projektet) inom det danska
psykiatrivasendet tar fasta pd just detta, detséifja behandling av schizofrenipatienter pa basis a
neuropsykologisk utredning. Fortsatta kognitivadstu av specifikt barn och ungdomar med
schizofreni kan ©ka kunskapen om den kognitiva kiepe och sdledes bidra till en storre
helhetsforstaelse och storre kunskap om schizofremidenna specifika aldersgrupp.

Det ar tydligt att kunskapen inom barnschizofremikiats upp och blir stérre. Man kanner till mer
an tidigare, men ytterligare forskning ar valbelgwhom flera omraden som namnts har. Denna
pro gradu-avhandling har bidragit med en kognitefipav barn och ungdomar med schizofreni.
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BILAGA: Z-scores for test

Bearbetningshastighet

Studie

Fagerlund, 2004

Kravariti et al., 2003a

Kravariti et al., 2003b

Kumra et al., 2000

Rhinewine et al., 2005

Ueland et al., 2004

White et al., 2006

Pie & Rund, 1999

Medeltal

Test

Simple Reaction Time
Choice Reaction Time
Simple Movement Time
Choice Movement Time

CTL Control, tid per drag
Trail Making, motorisk hastighet

CTL Control, tid per drag niva 4
CTL Control, tid per drag niva 5
Trail Making, motorisk hastighet niva 2
Trail Making, motorisk hastighet niva 3

Trailmaking A och B
Kodning (WISC)
Sifferrepatition (WISC)

Fingerknackning, hdger
Fingerknackning, vanster
Grooved Pegboard, hdger
Grooved Pegboard, vanster

Symbolletning (WISC/WAIS)

Symbolletning (WAIS)

Trail Making A

Stroop, ord

Stroop, farger

Alpha Tree, antal ratt
Alpha Tree, tid

Alpha Curved, antal rétt
Alpha Curved, tid
Ordassociationer (MAE)
Fingerknackning, hdger
Fingerknackning, vanster
Grooved Pegboard, hdger
Grooved Pegboard, vanster
Grooved Pegboard, bada hander

Trail Making A

Trail Making B

Symbolletning (WISC)

Grooved Pegboard, dominerande hand

Grooved Pegboard, ickedominerande hand
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Bilaga

-0,444
-0,7
-1,2

-1,222

-2
-0,933

sned
sned
sned
sned

data saknas
data saknas
data saknas

-0,862
-0,652
-5,509
-4,198

-2,245

-1,74
-0,15
-1,11
-1,41
-0,41
-0,69

-0,7

-0,9
-0,95
-1,02
-0,78
-1,03
-1,08
-1,36

-1,105
-1,172
-1,429
-1,367
-2,338

-1,357



Uppmarksamhet/uthallighet

Studie

Asarnow & Sherman, 1984
Banaschewski et al., 2000
Cornblatt et al., 1997

Fagerlund, 2004

Karatekin & Asarnow, 1999

Karatekin & Asarnow, 1998b

Kenny et al., 1997

Kravariti et al., 2003a
Kravariti et al., 2003b

Rhinewine et al., 2005

Test

Visuell informationsbearbetning
d2

Continous Performance Test - IP

RVP Signal Detection
RVP, antal traffar
RVP, falska alarm

Global fragestalining:
Scan score
Fixeringstid

Track

Fokal fragestallning:
Scan score
Fixeringstid

Track

Fragestallning inkluderar rakning:
Scan score
Fixeringstid

Track

Feature-present sokning:
Target present 1

Target present 6

Target present 12
Target absent 1

Target absent 6

Target absent 12
Feature-absent sokning:
Target present 1

Target present 6

Target present 12
Target absent 1

Target absent 6

Target absent 12

Stroop Color and Word Test
Sifferrepetition, distrahering

Paced Auditory Serial Addition Task
Kodning (WISC)

WMS-R Uppmarksamhet/koncentration
WMS-R Uppmarksamhet/koncentration

Sifferrepetion (WISC/WAIS)
Aritmetik (WISC/WAIS)
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z
data saknas
data saknas
data saknas

-1,47
-1,47
-1,47

-2
-0,555
-0,636

-1,531
-0,174
-0,417

-1,344
-0,05
-0,154

-0,842
-0,027
-1,905
-0,472
-0,409
-0,545

-0,621
-0,714
-0,149
-1,029
-0,433
-0,767

-1,176
-2,387
-1,595
-1,876
-0,728
-0,347

-0,96
-1,862

Bilaga



Schneider & Asarnow, 1987

Strandburg et al., 1994

Ueland et al., 2004

White et al., 2006

Zahn et al., 1998

Die et al., 1998

Jie & Rund, 1999

Medeltal

Symbolletning (WISC/WAIS)
Trail Making A
Contionous Performance Test - IP

Digit Symbol Substitution Test 1
Digit Symbol Substitution Test 2
L - Rey's Tangled Line Test
O - Rey's Tanged Line Test
D - Rey's Tangled Line Test

Span of Apprehension Task

Backward Masking Test
Span of Apprehension Tasl
DS-CPT, tréffar

DS-CPT, fel

Contionous Performance Test
Trail Making A

Circle A Letter

Stroop

Trail Making B

Reaktionstid

Dikotiskt lyssnande, hdgerhanta:
Bagge 6ron, héger dra

B&agge oOron, vanster ora

Hoger 6ra, hdger ora

Hoger Ora, vanster ora

Vanster 6ra, héger 6ra

Vanster Ora, vanster ora
Dikotiskt lyssnande, vansterhanta:
Bagge 6ron, héger éra

Bagge oOron, vanster dra

Hoger 6ra, hoger ora

Hdger 6ra, vanster ora

Vanster Ora, héger 6ra

Vanster Ora, vanster ora

DS-CPT, traffar

DS-CPT, fel

SPAN, traffar 3 bokstaver
SPAN, traffar 12 bokstaver
Sustained Attention Test, traffar
Sustained Attention Test, fel
Dikotiskt lyssnande, héger hdger

Dikotiskt lyssnande, vanster vanster
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-1,721
sned
-1,151

-1,813
-2,043
-0,729
-0,682
-0,621

data saknas

-0,796
-0,536
0,205
0,039

-1
-1,05
-0,8
-1,54
-1,21

data saknas

-0,115
-0,179
-0,143
0,2
0,06
0,026

1,067
-0,043
0,234
0,808
0,862
-0,109

0,443
0,401
-1,49
-0,498
-0,197
-0,725
-0,073
-0,029

-0,663



Bilaga

Arbetsminne

Studie Test z
Karatekin & Asarnow, 1998a  Sifferrepetition framat (WISC) -1
Sifferrepetition bakat (WISC) -1
Dot Test, omedelbart minne -0,435
Dot Test, férdrdjning -0,83
Kenny et al., 1997 Trigram Recall with Inference Test -2,442
Kodning (WISC) -1,876
Kravariti et al., 2003a WMS-R Delayed Recall -1,519
Executive Golf Task -1,686
Executive Golf Task, strategi -0,789
Baddeley Working Memory Task -0,268
Kravariti et al., 2003b WMS-R Delayed Recall -2,129
Executive Golf Task, niva 6 -1,864
Executive Golf Task, niva 8 -1,59
Executive Golf Task, strategi niva 6 -0,839
Executive Golf Task, strategi niva 8 -0,972
Baddeley Working Memory Task -0,159
Ueland et al., 2004 Sifferrepetition framat (WISC/WAIS) -0,727
Sifferrepetition bakat (WISC/WAIS) -0,761
White et al., 2006 Aritmetik (WAIS) -1,37
Sifferrepetition (WAIS) -1,1
Jie & Rund, 1999 Sifferrepetition (WISC) -0,534
Digit Span Distractibility Test, med distraktor -0,714
Digit Span Distractibility Test, utan distraktor -0,9
Seashore Rhytm Test -0,764
Medeltal -1,095

Verbal inlarning/verbalt minne

Studie Test z

Banaschewski et al., 2000 LPS-6 data saknas

Kenny et al., 1997 Selective Reminding data saknas
Categorical Clustering data saknas
Verbal List Learning, omedelbart minne -0,37
Verbal List Learning, fordrojning -1,151
WMS-R Logical Memory | -0,645
WMS-R Logical Memory I -0,943
Controlled Oral Word Retrieval Test -0,435
Category Instant Retrieval Test -0,995
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Kravariti et al., 2003a
Kravariti et al., 2003b
Kumra et al., 2000

McClellan et al., 2004

Rhinewine et al., 2005

White et al., 2006

Die & Rund, 1999

Medeltal

WMS-R Verbal Memory
WMS-R Verbal Memory
WRAML Verbal Learning

CVLT
CVLT, fordrdjning

CVLT
CVLT, fordrdjning

RAVLT, forsok 1-5
RAVLT, forsoék 7
RAVLT, fordrdjning
WMS-R Free Recall
WMS-R Delayed Recall

CVLT, forsok 1-5

CVLT Long-Delay Free Recall
CVLT Intrusions

CVLT Recognition

Visuell inlarning/visuellt minne

Studie
Kravariti et al., 2003a
Kravariti et al., 2003b

Kumra et al., 2000

McClellan et al., 2004

Ueland et al., 2004

White et al., 2006

Jie & Rund, 1999

Medeltal

Test

WMS-R Visual Memory

WMS-R Visual Memory
Rey-Osterrieth Complex Figure
WRAML Visual Learning

Benton Judgement Line Orientation
WRAML Visual Learning

Kimura

ROFCT, omedelbart minne
ROFCT, férdréjning

Benton Visual Retention Test - Revised

Kimura
Digit Symbol Location
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-1,766
-3,049
data saknas

-1,6
-2,3

-1,782
-1,613

-1,38
-1,44
-1,47
-1,21
-1,27

-1,004

-0,798

-0,739

-0,333

-1,252

z
-1,413
-1,216

data saknas

data saknas
data saknas
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Resonerande och problemldsning

Studie
Banaschewski et al., 2000

Fagerlund, 2004

Kenny et al., 1997

Kravariti et al., 2003a

Kravariti et al., 2003b

Kumra et al., 2000

McClellan et al., 2004

Rhinewine et al., 2005

Schneider & Asarnow, 1987

Test
LPF-6

WCST, perseverering
WCST, dvriga fel
WCST, anvanda kort
IED, EDS fel

IED, EDS fel %

IED, stadier fel

IED, stadier forsok
SOC, drag per minut
SOC, drag i medeltal
Trail Making A

Trail Making B-A

Flytande fonologisk-verbal framstéllning
Flytande semantisk verbal framstallning

Flytande figural framstalining

WCST, perseverering %
Labyrinter (WISC)

3-D CTL, drag

3-D CTL, planeringstid fore
3-D CTL, planeringstid medan
Trail Making A

Trail Making B

3-D CTL, drag niva 4

3-D CTL, drag niva 5

3-D CTL, planeringstid fore niva 4
3-D CTL, planeringstid fore niva 5
3-D CTL, planeringstid medan niva 4
3-D CTL, planeringstid medan niva 5
Alphabetical Sequencing niva 2
Alphabetical Sequencing niva 3
Alphanumeric Sequencing niva 2
Alphanumeric Sequencing niva 3

WCST
WCST, perseverering
WCST, kategorier

Controlled Oral Word Association

WCST, perseverering
Trail Making B

WCST, korrekt 1
WCST, korrekt 2
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z
data saknas

-0,96
-0,61
-1,19
-0,149
-0,144
-0,693
-0,505
-0,67
-0,64
-2,305
-2,316
-0,875
-0,623
-1,127

-0,667
-0,941

-1,417
-0,504
-0,121
-1,015
-1,311

-0,384
-1,119
sned
sned
sned
sned
sned
sned
sned
sned

data saknas
-0,4
-0,7
-1,4

sned
-2,308

-0,299
-0,829

Bilaga



Ueland et al., 2004

White et al., 2006

Jie & Rund, 1999

Medeltal

Verbal forstaelse

Studie

Kumra et al., 2000
Rhinewine et al., 2005
White et al., 2006

Medeltal

Ovriga
Studie

Biswas et al., 2006

WCST, perseverering 1
WCST, perseverering 2
WCST, dvriga fel 1
WCST, dvriga fel 2
WCST, kategorier 1
WCST, kategorier 2
WCST, forlorade set 1
WCST, forlorade set 2

WCST, kategorier
WCST, perseverering

WCST, kategorier
WCST, perseverering

Shipley-Hartford Abstraction

Forstaelse (WAIS)
Likheter (WAIS)

Bildkomplettering (WAIS)
Bildarrangemang (WAIS)

WCST, kategorier
WCST, perseverering
Likheter (WISC)

Test

Verbal Comprehension

Peabody Picture Vocabulary Test - Revised
Reading Decoding (KTEA)

Controlled Word Association Test

Likheter (WISC/WAIS)

Ordforrad (WAIS)

Shipley-Hartford Vocabulary

Doman: test

Perceptuomotorisk formaga:
Nahor Benson Test
Bender Visuo-Motor Gestalt Test
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-0,799
-0,657

0,352
-0,848
-0,133
-0,426

-0,28
-0,088

-2,959
-2,118

-0,86
-0,97
-1,37
-1,3
-1,1
-1,03
-1,1

-1,419
-1,456
-0,788

-0,93

z

Bilaga

data saknas

data saknas

data saknas

-0,819

data saknas
data saknas

-1,3

-1,28
-0,96

-1,09



Kumra et al., 2000

McClellan et al., 2004

Rhinewine et al., 2005

Schneider & Asarnow, 1987

White et al., 2006

@Jie & Rund, 1999

Medeltal

Biswas et al., 2006

Kravariti et al., 2003a

Kravariti et al., 2003b

Medeltal

Biswas et al., 2006

Kravariti et al., 2003a

Kravariti et al., 2003b

Medeltal

Spatial organsering:
Perceptual Organization Factor

Visuoperception och motorik:
Test of Visual Motor Integration

Visuospatiala forméagor:
Blockmdénster (WISC/WAIS)
Judgement Line Orientation

Visuospatiala formagor:
Benton Judgement Line Orientation

Visuospatiala formagor:
ROFCT, kopiering
Blockmonster (WAIS)
Figursammansattning (WAIS)
Judgement Line Orientation

Spatial organisering:
Blockmdnster (WISC)

Spatial formaga

Omedelbart minne:
PGI Memory Scale

Omedelbart (spatialt) minne:
Executive Golf Task

Omedelbart (spatialt) minne:
Executive Golf Task, niva 6
Executive Golf Task, niva 8

Omedelbart (spatialt) minne

Allmant minne:
PGl Memory Scale

Allmant minne:
WMS-R General Memory

Allméant minne:
WMS-R General Memory

Allmant minne
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data saknas

-1,6

-1,369
-1,59

-0,48

-1,19
-1,05
-1,01
-0,81

-0,746

-1,09

data saknas

-0,636

-0,871

-0,271

-0,593

data saknas

-1,931

-3,173

-2,552

Bilaga



Bilaga

Forkortningar:
3-D CTL Three-Dimensional Computerised Tower of London; CTL Computerised Tower of London; CVLT-C

California Verbal Learning Test — Children’s Version; D-RTLT Discontinuous Rey’s Tangled Line Test; DS-
CPT Degraded Stimulus Continuous Performance Test; EDS Extradimensional Set Shifting; IED CANTAB
Intra-Extradimensional Set Shifting Task; IP Identical Pairs version; KTEA Kaufman Test of Educational
Achievement; Kimura Kimura Recurring Figures Test; L-RTLT Rey’s Tangled Line Test, Longer version;
LPF Leistungs-Priuf System; MAE Multilingual Aphasia Examination; O-RTLT Original Rey’s Tangled Line
Test; RAVLT Rey Auditory Verbal Learning Test; ROFCT Rey-Osterrieth Complex Figure Test; RVP Rapid
Visual Information Processing; SOC CANTAB Stockings of Cambridge; SPAN Span of Apprehension Task;
WAIS Wechsler Adult Intelligence Scale; WCST Wisconsin Card Sorting Test; WISC Wechsler Intelligence
Scale for Children; WMS-R Wechsler Memory Scale — Revised; WRAML Wide Range of Memory and
Learning Test
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