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Kognitivni funkce u pacientu s nizkostupnovymi

gliomy — prehledova studie

Cognitive Functions in Low-grade Glioma
Patients — a Systematic Review

Souhrn

Prehledovy clanek priblizuje a shrnuje problematiku kognitivnich funkci u pacientd
s nizkostupriovymi gliomy. Gliomy samotné i jejich 1é¢ba maji negativni vliv na kognitivni funkce
pacientd. Poskozeni kognitivnich funkci u pacientl s nizkostupnovymi gliomy ovliviuje také
kvalitu jejich Zivota, kterd koreluje s délkou predpoklddaného preziti. Jednd se o pomérné novou
oblast zkoumani, ale ukazuje se jejf ddlezitost, kterou odradzi pocet publikovanych praci. Hlavnim
zémerem tohoto ¢lanku je pfiblizit a zdGraznit danou problematiku a podilet se tak na rozvoji
a zkvalitnéni odborné péce o pacienty s nizkostupnovymi gliomy.

Abstract

This review summarises the topic of cognitive functions in patients with low-grade gliomas.
Gliomas and their treatment have a negative effect on the cognitive functions of these patients.
Cognitive functions in patients with low-grade glioma influence also the quality of their life which
correlates with life expectancy. This is a relatively new area of research, but the increasing number
of published articles shows its relevance. The aim of this review is to introduce and emphasise this
topic and contribute to the development of the quality of professional care for patients with low-
grade gliomas.
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Clenéni gliomii

a jejich lécba

Gliomy jsou nadory pochazejici z bunék

podplrné mozkové tkané — neuroglif. Patff

tedy mezi primarnf nitrolebe¢ni nadory [1].
Gliomy tvofi nejvetsi skupinu neuroepi-

telovych nadorl. Zahrnuji astrocytomy, oli-

gendrogliomy a ependymomy [2].

V etiologii tumord hraji roli genetické pre-
dispozice i environmentalni faktory. U vel-
kého poctu tumorl byly identifikovany
strukturdini zmény na chromozomech a ge-
netické alterace [3].

Mezi nej¢astéjsi symptomy mozkovych
nadord naleZi bolesti hlavy, kfece, hemipa-
réza a mentalni poruchy [1]. Ve vyjimecnych

pfipadech se mohou objevit psychotické
projevy, které jsou farmakorezistentni [4].
Gliomy jsou stejné jako dal3f tumory roz-
déleny na zakladé histologickych charakte-
ristik od stupné 1 do stupné 4. Korelace mezi
histologickym vzhledem a biologickym cho-
vanim nadoru casto variuje. Nadory maji
tendenci k malignf transformaci. Prdmérna
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Tab. 1. Mira poskozeni kognitivnich funkci u pacientd s nizkostupriovymi gliomy ve vybranych publikacich.
i itivni Testované kognitivni domén
Publikace T P1% T2 (’doba od P2 % Deﬁnlcevkognltllvnlho ¢ ,9 : y :
z&kroku) poskozeni pozornost pamét exekutiva ostatni
) Z skor > 2 SD alespon
0
Klein et al [7] X 0% V4720 testd X X X X
Pdhlson et al [8] X 0% Z skér>1SD X X X X
Ek et al [9] X 38 % Z skoér>1SD X X X
Noll et al [12] X 60 % Z skér>1,5SD X X X X
RT* (53 %) Z skor > 2 SD alespon
Douw etal [13] *RT 7% V52 18 testd % x X
Talacchi et al [27] X 79 % X(do7dni) 0% 28 @i= AR aolespon X X X
v 1z testd
Satoer et al [29] X 2% (3-4 mésice) 0% Z skor >2SD X X X
Teixidor et al [30] X 91 % X (do7dnl) 0% Z skoér =2 SD X X
hodnocené klinicky od
Laack et al [33] X +1 (nad prdmérem) do -4 X X X X
(vazné poskozeni)
Miotto et al [49] X neni specifikovano X X X
X — piitomno, T1 - testovani pred zékrokem, T2 — testovani po zakroku, P1 % — procento pacientd s poskozenim kognitivnich funkci pred zékrokem
P2 % — procento pacientl s poskozenim kognitivnich funkci po zakroku, RT" - pacienti, kteff podstoupili radioterapii, RT- — pacienti, ktefi nepod-
stoupili radioterapii.

doba preziti s nddorem druhého stupné
je 5-10 let, s nddorem ctvrtého stupné
1-1,5 roku [3].

Presné urceny postup Ié¢by nizkostupno-
vych gliomu0 neexistuje. Nejpodstatnéjsi je
chirurgicky zakrok, v rdmci kterého dochazi
k odebrani vzorku a urceni presné diagndzy
a gradingu. V soucasné dobé byva nejcastéj-
$im zakrokem maximalni bezpecna resekce
nadoru, kterd snizuje moznost budouci ma-
lignf transformace. Sporna byvé otazka ra-
dioterapie, a to zejména v ohledu jejiho
nacasovani [2].

Zmény a vyvoj v pfistupech [écby,
stejné jako potiZe, se kterymi se pacienti
pii 1é¢bé potykaji, odrazfi vyzkum [5], jenz
ukdzal, Ze pacienti, kteff se s nizkostupno-
vymi gliomy lécili béhem let 1960-1989,
méli ¢astéji zachvaty, bolesti hlavy a moto-
rické ¢&i senzorické poskozeni nez pacienti,
ktefi prodélali lé¢bu mezi roky 1990
a 2011,

Kognitivni funkce pacientti

s nizkostupnovymi gliomy

S pokroky a zménami v 1é¢bé se pozornost
odbornikd vice vénuje kognitivnim funk-
cfim pacientld s nizkostupnovymi gliomy.
Pocet vyzkumU na téma gliomy a kognitivni
funkce v poslednich letech prudce vzrostl.
Mnohym publikacim viak musime vytknout

opomijenf lokalizace tumoru a maly pocet
participantd.

Kognitivni funkce jsou pfedpokladem
adaptivniho fungovani ¢lovéka. Radi se
k nim pozornost, pamet, rychlost zpraco-
véni, ale i funkce exekutivni, které ¥idf lid-
ské konani. Exekutivni funkce jsou mentalnf
procesy slouzici pfiméfenému, cilenému
a planovitému kondnf ¢lovéka. Jednd se
napf. o iniciaci konani, flexibilitu, inhibici,
pribézné sledovani vlastnich kognitiv-
nich vykond (monitoring), feseni problém,
planovani, regulaci chovani, jakoZ i emocio-
nality [6]. Poskozeni kognitivnich funkci ma
negativni efekt na sebeobsluhu, sobéstac-
nost i mezilidské vztahy a odrazf se na kva-
lité Zivota.

Procento pacient(l, které poskozen{ ko-
gnitivnich funkci postihuje, se mezi jednot-
livymi studiemi vyrazné lisf (27-83 %) [7-9].
Takto velké rozpéti Ize vysvétlit rozdily v me-
todologii studii v¢. rozdilného vymezenf
pojmu kognitivni deficit, déle pouZitim od-
lisnych neuropsychologickych metod a za-
mérenim na rlzné kognitivni domény. Pro
ukdzku rozmanitosti vyzkum@ uvadime
tab. 1.

Etiologie kognitivnich deficitl je kom-
plexni. Kromé neurologického poskozenf
zpUsobeného gliomem samotnym ma vliv
zvoleny zpUsob terapie a délka trvani one-

mocnéni, medikace a dalsi lé¢ba [10-13].
Ackoli tyto deficity nebyvaji vézné, nega-
tivné ovlivaujf kvalitu Zivota pacientd. Navic
subjektivné vnimané deficity kognitiv-
nich funkci patfi mezi nejc¢astéjsi problémy
pacientl s mozkovym tumorem [14-16].

Mira kognitivniho poskozeni, zejména de-
ficity exekutivnich funkci a paméti, korelujf
s délkou preZiti [17].

Ubytek kognitivnich funkci mizeme po-
zorovat jesté pred zjistitelnymi biologickymi
zménami. Meyers et al hodnotili skupinu
56 pacientl s opakovanymi mozkovymi
tumory [18]. Zaméfovali se na kognitivni
funkce, kvalitu Zivota a schopnost vykonavat
kazdodennf aktivity. Vsimli si, Ze pokles ko-
gnitivnich funkcf zjistitelny neuropsycholo-
gickymi metodami nastal 6 tydnd pred tim,
nez byly zmény rozpoznatelné radiograficky.

Poskozeni kognitivnich funkci
v zavislosti na charakteristikach
a lokalizaci tumoru
Poskozeni kognitivnich funkci se lisi v za-
vislosti na gradingu. Pacienti s gliomy niz-
Sich stupnid mivaji obvykle deficity mirmnéjsi.
Nenf to viak pravidlo. Poskozeni kognitivnich
funkci mze byt pfitomno i u raného stadia
nemocdi [9].

Tucha et al dokumentovali vyskyt kogni-
tivniho zhorSeni u pacientl s mozkovym tu-
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morem frontdlnich nebo temporalnich la-
lokl ihned po diagndze, pfed zapocetim
lécby [19]. Poskozeni klasifikovali jako vysle-
dek pod urovni 10. percentilu. Vice nez 90 %
pacientl vykazovalo poskozeni minimalné
v jedné oblasti kognice. Poskozeni vice ob-
lasti kognitivnich funkci bylo pozorovano
u 78 % pacientl, poskozeni paméti a po-
zornosti bylo pozorovano u vice nez 60 %
pacientl. Vztah mezi testovymi vysledky
a odhady samotnych pacientd byl pouze
slaby.

Vliv lokalizace tumoru je zfetelny zejména
u pacientl s mirnym poskozenim kognitiv-
nich funkci, kde se deficit objevuje v jed-
notlivych doméndach. U pacientl s vazné
poskozenymi kognitivnimi funkcemi po-
zorujeme deficit ve vétsiné kognitivnich
domén [20].

Mnoho vyzkum odrazi rozdilné posko-
zeni kognitivnich funkci u pacientd s glio-
mem v levé a pravé mozkové hemisfére.

Lokalizace tumoru v levé mozkové hemi-
sféfe je spjata s vaznéjsim poskozenim ko-
gnitivnich funkci. Jedna se zejména o zhor-
Seni paméti, verbalniho uceni, pozornosti
a exekutivnich funkci. Pacienti s levostranné
orientovanym gliomy hdfe rozeznédvaji hnév
ve vyrazu osob. Rozdily v rozeznani dalsich
emoci nebyly ve srovnani s kontrolni skupi-
nou statisticky vyznamné [15]. V normé je
u pacientl s levostrannym gliomem rych-
lost zpracovani informaci, vizualné-prosto-
rové schopnosti a motorické funkce [7,9,21].

Poskozeni motorickych schopnosti, které
se objevuje zvlasté u pacientt s tumorem lo-
kalizovanym pravostranné, pravdépodobné
souvisi s vétsi zranitelnosti nedominantni
hemisféry [21].

Epilepsie, jeZ se s nizkostuphovymi gliomy
¢asto poji, s sebou pfindsi zhorseni kogni-
tivnich funkci i kvality Zivota. Na posko-
zeni kognitivnich funkci ma vliv jeji zavaz-
nost — u tézsich forem se vyskytuji deficity
vyraznéjsi [22].

Vliv 1é¢by na kognitivni funkce
u pacientt s nizkostupnovymi
gliomy
Vliv [é¢by na miru specifického poskozeni
kognitivnich funkcf je sporny [23-25].
Ukazuje se, Ze resekce gliomu z kratkodo-
bého hlediska kognitivni funkce zhorsuje,
avsak z dlouhodobé perspektivy ma na ko-
gnitivni funkce pozitivni efekt [25-29]. Tei-
xidor et al tvrdi, Ze resekce gliomd blizko
jazykovych oblastf zvysuje riziko mirnych ko-
gnitivnich deficitd, které jsou déletrvajici [30].

Pouzitf radioterapie je v 1é¢bé nizkostuprio-
vych gliomU kontroverzni zejména kvli jeji
toxicité, kterd se mUze projevit i s postupem
C¢asu. Radioterapie mUze vyvolat encefalopatii
zpUsobujici deficity kognitivnich funkci [31,32].

Douw et al zkoumali kognitivni abnor-
mality u pacient(, ktefi se v minulosti lécili
s nizkostupriovymi gliomy (primér 12 let
od prvni diagndzy) [13]. Srovndavali pacienty,
ktefi podstoupili radioterapii, s témi bez ni.
Pacienti, ktefi nepodstoupili radioterapii,
méli stabilni radiologicky a kognitivni stav.
Ti, ktefi radioterapii absolvovali, vykazuji pro-
gresivni pokles v pozornosti.

Ve vyzkumu realizovaném Laackem et al
byl kognitivni stav pacientl s nizkostup-
novymi gliomy, ktefi prodélali radiologic-
kou lé¢bu, stabilni [33]. Kognitivni funkce
pacientl byly po 3 letech mirné lepsi, zlep-
seni viak nebylo statisticky vyznamné. Moz-
nost zlepseni kognitivnich funkci potvrzujf
i dalsi vyzkumy [34].

Negativni vliv na pozornost a pamét ma
lé¢ba antiepileptiky, a to zejména pfi vyso-
kém davkovani ¢&i polyterapii. Véts riziko ko-
gnitivniho deficitu je pfi lé¢bé antiepileptiky
pro starsi osoby a déti [22,35].

Subjektivné vnimané poskozeni
kognitivnich funkci

Subjektivné vnimané deficity kognitiv-
nich funkcf patii mezi nejc¢astéjsi problémy
pacientl s mozkovym tumorem [14-16]
a maji negativni vliv na jejich Zivot.

Nejcastéjsi stiznosti pacientl se tykaji vy-
baveni si nové ziskanych informaci, narusenf
soustfedéni, mentalni Unavy, pomalého my-
sleni, obtiZi v pfevzet iniciativy, problémy
s rozdélovanim pozornosti [36].

Ukazuje se, ze mira subjektivné vnima-
ného poskozeni kognitivnich funkci se od
objektivniho poskozeni muze velmi lisit [19].
Pfi subjektivnim posouzeni hrajf roli také
osobnostn{ charakteristiky pacienta ¢i mira
Uzkostnosti. Negativné zde pUsobi i dlouhé
trvani nemoci a uzivani antiepileptik [7].

Kognitivni trénink pomoci
pocitacovych programi a dalsi
intervence majici vliv na vétsi
kvalitu zZivota
Pozitivni efekt na objektivni i subjektivni
stav kognice by pravdépodobné méla re-
habilitace kognitivnich funkci, kterd se vy-
uzivd u pacientd s rdznymi kognitivnimi
poskozenimi [37].

Rehabilitaci kognitivnich funkci Ize v Sirsi
pojeti chapat jako opétovnou adaptaci na

situace kazdodenniho Zivota. V uzsim po-
jeti chadpeme kognitivni trénink jako sys-
tematické Usili o zlepseni kognitivnich
funkci [37].

S rozvijejicim se vyuzivanim pocitacovych
simulaci roste i pocet studif zkoumajicich vliv
a efekt kognitivniho tréninku pomoci po-
¢itacovych programl a internetovych in-
tervenci (napr. [38-44]). Tyto programy by
mohly pfispét nejen ke zlepseni kognitivnich
funkci, ale i redukci negativnich emoci, které
pacienti prozivaji. To by pfispélo ke zkvalit-
néni a prodlouzenf jejich Zivota [45-48].

Zaveér

Primdrnim cilem této prace bylo priblizit
problematiku deficitl kognitivnich funkci
u pacientl s nizkostupriovymi gliomy. V po-
sledni dobé roste pocet praci, které se timto
tématem zabyvaji. Jejich vysledky jsou ¢asto
velmi odlisné. Pficinami muize byt napf. ne-
jednotnost pouzivanych neuropsychologic-
kych testd ¢i rozdilné vymezeni kognitivniho
deficitu. Na kognitivni deficit mé vliv grading
n&doru, kdy u vyssiho gradingu shledavame
vetsi poskozeni kognitivnich funkci [9]. Od-
lisnosti v poskozeni kognitivnich funkcf vi-
dime také na zékladé lateralizace. Lokalizace
tumoru v levé mozkové hemisféfe je spjata
s vaznéjsim poskozenim kognitivnich funkci.
Poskozeni motorickych schopnosti se obje-
vuje zejména u pacientl s gliomem v pravé
hemisfére [7,9,15,21]. Na kognitivni funkce
mUzZe mit vliv i radioterapie, a to zvI&sté kvl
toxicité zpUsobuijici encefalopatii [31,32]. Ne-
gativni vliv ma téZ komorbidné se vyskytu-
jici epilepsie [22] a jeji 1é¢ba [22,35]. Vliv sa-
motné resekce je sporny [30].

Na kognitivni funkce pacientd s nizko-
stupnovymi gliomy by pravdépodobné po-
zitivni vliv rehabilitace kognitivnich funkci.
Jeji efekt je nutno vyzkumné ovefit.
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