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Sažetak. Oštećenja kognitivnih funkcija vrlo su česta nuspojava citotoksične terapije tijekom 
liječenja zloćudnih bolesti. Često ostaju neprepoznata zbog multifaktorijalne kompleksne eti-
ologije i poteškoća pri mjerenju i objektivizaciji. U radu prikazujemo dijagnostičke mogućno-
sti procjene pojedinih kognitivnih disfunkcija, vrste kognitivnih poremećaja u tijeku liječenja 
zloćudnih bolesti i mogućnosti utjecaja na poboljšanje ovog važnog dijela kvalitete života 
oboljelih.

Ključne riječi: kognicija; nuspojave; rak; terapija

Abstract. Cognitive dysfunctions are very common side effects of chemotherapy. Still, remain 
unrecognized because of multifactorial and complex etiology and difficulties in measurement 
and objectivisation. In this review we present diagnostic possibilities of cognitive testing, 
sorts of cognitive deficits in cancer patients and possibilities of their treatment and preven-
tion.
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UVOD

Koncentrirajući se na liječenje zloćudne bolesti 
sve boljim i savršenijim metodama i sve većim i 
većim uspjehom kliničari su često prisiljeni pri-
hvatiti i neke nuspojave citotoksičnih lijekova, 
radioterapije, imunomodulatornih i drugih lije-
kova koje primjenjuju kako bi izliječili pacijente. 
Ponekad su te nuspojave zanemarive, no pone-
kad znaju biti vrlo teške, pa i životno ugrožava-
juće. 
Rizici nuspojava stoga se uzimaju u obzir prilikom 
planiranja liječenja i ponekad znaju prisiliti klini-
čara na promjenu ili prilagodbu unaprijed plani-
ranog slijeda liječenja. Jedna od nedavno prepo-
znatih nuspojava u liječenju zloćudnih bolesti je 
kognitivno oštećenje nakon kemoterapije – PCCI 
(engl. post-chemotherapy cognitive impairment) 
ili kognitivna disfunkcija inducirana kemoterapi-
jom (engl. Chemotherapy-induced cognitive 
dysfunction or impairment) koju su pacijenti već 
godinama signalizirali, no tek se razvojem osjetlji-
vijih metoda mjerenja kognicije uspjelo ovu poja-
vu zaista i dokazati1.
S obzirom na način na koji pacijenti doživljavaju i 
opisuju smetnje pred 10-ak godina počeo se u li-
teraturi koristiti termin „chemobrain” ili „chemo-
fog”, pri čemu pacijenti vrlo teško opisuju svoje 
tegobe iskazima poput ”nisam se mogla sjetiti je-
sam li za vrijeme vožnje pogledala na semafor...”, 
”ponekad moj sin mora doći i umjesto mene otići 
plaćati račune…”, ”izgledam zdravo, ljudi misle  
da sam dobro, ali moj mozak još uvijek nije do-
bro…”1,2.
Tek preciznijom objektivizacijom i osjetljivijim 
mjerenjem kognitivnih funkcija uspjelo se doka-
zati da zaista postoje oštećenja kognitivnih i psi-
homotoričkih funkcija u vrlo širokom rasponu 
od nemogućnosti obavljanja određenih radnji 
do teških oštećenja nalik Alzheimerovoj bolesti, 
te se ovom problemu počinje pridavati sve veći 
značaj3. Na taj način kognitivni poremećaji u 
oboljelih od zloćudnih bolesti liječenih kemote-
rapijom dokazani su u 4 – 75 % pacijenata, ovi-
sno o vrsti zloćudne bolesti i metodama mjere-
nja. Sve je jasnija značajnost mjerenja i praćenja 
kognitivnih oštećenja kao neželjene nuspojave 
lijekova na koju bi trebalo upozoriti i liječnike i 
pacijente4,5.

DIJAGNOSTIKA KOGNITIVNIH POREMEĆAJA

Kogniciju je vrlo teško definirati, a još teže izmje-
riti. Pinel navodi da se kognicija može definirati 
kao mentalni procesi u podlozi rasuđivanja, odlu-
čivanja, rješavanja problema, zamišljanja i drugih 
aspekata mišljenja6. Dosadašnja istraživanja do-
kazala su da je kognicija važan segment kvalitete 
života oboljelih od zloćudnih bolesti7,8, a pred-
stavlja i neovisan prognostički čimbenik kod ne-
kih tumora9, čime istraživanja ovog područja do-

Jedna od nedavno prepoznatih nuspojava u liječenju 
zloćudnih bolesti je kognitivno oštećenje nakon kemo-
terapije. 

bivaju poseban značaj. Neke od dosadašnjih vrlo 
dobro dizajniranih studija nisu bile konkluzivne, a 
sami autori naveli su kao razlog nedostatak do-
voljno osjetljivih i u praksi primjenjivih mjernih 
instrumenata koji nisu bili dovoljni za detekciju 
minimalnih promjena kognitivnih sposobnosti8. U 
pisanoj povijesti gotovo da ne postoji znanstvenik 
koji nije razmišljao i nastojao sa svog aspekta 
analizirati zagonetku ljudskog uma. Problem je 
uvijek predstavljalo definiranje uma i njegovo 
precizno mjerenje. Danas je u uporabi nekoliko 
metoda u svrhu mjerenja kognicije, a možemo ih 
podijeliti na: 1. neuropsihologijsko testiranje;  
2. slikovno prikazivanje i 3. kronometrijska i dru-
ga mjerenja4,6.
Neuropsihologijsko testiranje podrazumijeva is-
pitivanje jednim testom ili baterijom testova, koje 
se u novije vrijeme mogu individualno prilagođa-
vati pojedinom pacijentu, kod kojih ispitanik kori-
steći papir i olovku odgovara na standardizirana 
pitanja. Zbog jednostavnosti kliničke primjene u 
dosadašnjim psihoonkološkim istraživanjima naj-
češće se koristi Folsteinov mini mental status 
(FMMS)10, kao preciznija koristi se Halstead-Rei-
tan neuropsihologijska baterija testova ili Wech-
slerova skala inteligencije za odrasle (WAIS; engl. 
Wechsler Adult Intelligence Scale), a za oštećenje 
frontalnih režnjeva osjetljiv Wisconsin test sorti-
ranja karata6,10. 
Slikovno prikazivanje funkcija živog mozga tre-
nutačno ima najznačajnije mjesto u kognitivnoj  
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neuroznanosti, a najčešće se primjenjuju pozi-
tronska emisijska tomografija (PET) i funkcijska 
kolorna magnetska rezonancija (fMRI) koje sni-
maju aktivnosti dijelova mozga pri zadavanju ko-
gnitivnih zadataka6,11,12.
Kronometrijska mjerenja polaze od pretpostavke 
da su u vremenu (trajanju) odvijanja određene 
psihičke aktivnosti sadržane informacije o slože-
nosti njezine strukture te indikacije strukturirano-
sti i valjanosti funkcioniranja neuropsiholoških 
mehanizama pomoću kojih se ostvaruje ta aktiv-

jentica s karcinomom dojke, s obzirom na to da 
se radi o najvećoj populaciji preživjelih pacijenti-
ca od svih malignih bolesti uopće (23 %) kod kojih 
je moguće provesti precizne usporedbe različitih 
modaliteta liječenja, prospektivne studije te us-
poredne studije sa zdravim ženama ili onima koje 
nisu primale hormonalnu ili kemoterapiju17,18. Do-
kazano je smanjenje moždane mase, pogotovo 
frontalnih režnjeva u žena s karcinomom dojke 
koje su primale kemoterapiju18 te druga morfo-
loška i funkcionalna oštećenja. Oštećenja koja se 
opisuju u dosadašnjim studijama su gubitak pam-
ćenja, konvergentnog induktivnog mišljenja (po-
vezan s kvocijentom inteligencije), orijentacije u 
prostoru, prepoznavanja predmeta, reakcije na 
zvuk i svjetlo, koordinacije pokreta, brzine i 
uspješnosti rješavanja zadataka uz izrazitu zamor-
ljivost i emocionalnu inkontinenciju19.

PREVENCIJA I LIJEČENJE KOGNITIVNIH 
POREMEĆAJA

Osnova prevencije i liječenja je prepoznavanje op-
sega kognitivnog poremećaja i u skladu s time pla-
niranje aktivnosti. Pacijentima se predlaže sljede-
će: napraviti „vanjsku memoriju” (sastavljanje 
„dnevnih planera”, podsjetnici, poruke), pridržava-
ti se unaprijed napravljenog rasporeda aktivnosti, 
izbjegavati istodobno rješavanje nekoliko proble-
ma (engl. multitasking), fokusirati se na jedan za-
datak, „vježbati mozak” (učenje novih vještina, 
stranog jezika, rješavanje križaljki). Potrebno je 
omogućiti pacijentu dovoljno sna i odmora, tjele-
snu aktivnost i vježbanje, uključivanje u prehranu 
više povrća i svakako treba preporučiti pacijentu 
zatražiti i prihvatiti podršku obitelji i prijatelja. 
Ako liječnik procijeni da je potrebno, u terapiju se 
mogu uvesti stimulansi (metilfenidat, modafinil), 
antidepresivi, anksiolitici, inhibitori ponovne po-
hrane serotonina (citalopram, fluoxetin, sertralin) 
ili se može preporučiti stručna pomoć psihologa, 
psihijatra i drugih stručnjaka (kognitivna bihevio-
ralna terapija, različite metode opuštanja, medi-
tacija, joga i dr.)20,21. Ne smije se zaboraviti na 
istodobno liječenje drugih stanja koja pogoršava-
ju kogniciju, kao što su nutritivni deficit, anemija, 
infekcije i dr. Također treba razmotriti upotrebu 
nekih lijekova (eritropetin22, estrogen23) koji ima-
ju značajnu neuroprotektivnu ulogu. 

Oštećenja koja se opisuju u dosadašnjim studijama su 
gubitak pamćenja, orijentacije u prostoru, prepoznavanja 
predmeta, koordinacije pokreta, brzine i uspješnosti rje-
šavanja zadataka uz izrazitu zamorljivost i emocionalnu 
inkontinenciju. Pacijentima se savjetuje tzv. „vježbanje” 
mozga.

nost. Veliku osjetljivost u mjerenju kognitivnih 
funkcija onkoloških pacijenata pokazao je psiho-
metrijski kompjutorizirani laboratorij Kompleksni 
Reakciometar Drenovac (CRD)13,14. Svaka od ovih 
metoda ima svoje prednosti i nedostatke, no je-
dan od najvećih problema u dosadašnjim studija-
ma je nedovoljna osjetljivost testova za mjerenje 
kognicije (FMMS) ili nedostupnost i skupoća 
opreme (fMRI iliPET). 

VRSTE KOGNITIVNIH POREMEĆAJA

Zloćudne bolesti i njihovo liječenje praćeni su ci-
jelim nizom kognitivnih oštećenja od kojih se čini 
da individualni profil ličnosti, njegove sklonosti, 
edukacija te neke genske, imunološke i patofizio-
loške predispozicije ili drugi prisutni čimbenici 
kao anemija, nutritivni status i dr. imaju značajniji 
utjecaj od same vrste bolesti ili vrste primijenjene 
terapije15. Ipak, neki od citostatika mogu se izdvo-
jiti svojom povezanošću s težim i specifičnim 
oštećenjima SŽS-a. Odavno je poznato neurotok-
sično djelovanje nekih citostatika na sluh te poli-
neuropatija uzrokovana vinkristinom i drugim ci-
totoksičnim lijekovima. Nedavno je opisan i 
gubitak pamćenja u dvaju pacijenata koji su pri-
mali lenalidomid16, a brojni drugi često upotre-
bljavani citostatici imaju slične nuspojave. Ipak 
najbolje su proučena kognitivna oštećenja u paci-
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ZAKLJUČAK

Pacijenti oboljeli od zloćudne bolesti imaju sma-
njenu kvalitetu života zbog niza razloga. U trenut-
ku planiranja i primjene neizbježne kemoterapije 
vrlo je važno pomišljati i na neželjene nuspojave 
kojima ovakvo liječenje može biti popraćeno, 
među ostalima i oštećenje kognitivnih funkcija. 
Potrebno je priznati ih kao nuspojavu kemotera-
pijskog liječenja, razviti i primjenjivati metode eg-
zaktnog mjerenja, individualno procijeniti predis-
poziciju pojedinog pacijenta za razvoj težih 
oštećenja i spriječiti razvoj teških i dugotrajnih 
poremećaja kognicije. Personalizirani pristup vrlo 
je važan u procjeni kolika i kakva su oštećenja na-
stala kod pojedinog pacijenta kako bismo ga mo-
gli upozoriti na neke potencijalno opasne radnje 
ili radnje koje bi mogao s poteškoćama izvršavati, 
informirati ga o učestalosti kognitivnih oštećenja, 
kao i o svakoj drugoj nuspojavi, i ponuditi liječe-
nje i metode kojima bi se te neželjene nuspojave 
mogle izbjeći ili poboljšati.

Izjava o sukobu interesa: Autori izjavljuju da ne postoji 
sukob interesa.
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