KRONIKK

Er cytostatika skadelig for hjernen?

Enkelte kreftpasienter klager over svekket hukommelse og konsentrasjonsevne etter behandling med
cytostatika. Plagene kan veere forbigdende eller varige. Sammenhengen mellom subjektive plager, nevro-
psykologiske funn og funksjonell bildediagnostikk er uklar.
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Mange leger vil mete pasienter som har fatt
cytostatika mot kreft, og noen av pasientene
vil fortelle at de har plager de mener er
varige bivirkninger. I de senere ar har det
vart mye oppmerksomhet rundt den mulige
effekten cytostatika kan ha pa kognitive
funksjoner, slik som hukommelse, konsen-
trasjonsevne og planleggingsevne. Dette er
et relativt ferskt og vanskelig forsknings-
felt, og resultater av de studiene som er
gjort, kan vaere vanskelige a tolke.

Subjektiv kognitiv dysfunksjon
A glemme ting man husket for, ha vansker
med a konsentrere seg, finne riktig ord pa
ting og folge med i en samtale sammen med
okt trettbarhet betegnes gjerne som subjek-
tiv kognitiv dysfunksjon. En del kvinner
som har gjennomfert cytostatikabehandling
mot brystkreft, vil ha slike plager, men
forekomsten varierer mye mellom ulike
studier — fra 25 % til 83 % (1). Noen, men
ikke alle studier viser hoyere forekomst enn
hos friske kontrollpersoner, og plager er
assosiert med angst, depresjon og tretthets-
fornemmelse (fatigue) bade for og etter
behandling. I en studie av kvinner med
brystkreft var forekomsten av subjektiv
kognitiv dysfunksjon fer starten pa cyto-
statikabehandling hele 23 % (2).

Hukommelses- og konsentrasjonspro-
blemer for cytostatika- og/eller stréle-
behandling er ogsa vanlig ved andre kreft-
former, ogsa blant menn (3). I en prospektiv
studie med nesten 600 kreftpasienter av
begge kjonn gikk andelen med slike plager
opp etter gjennomfort behandling og sank
sé etter seks méneder, men uten at nivaet
for behandling ble nidd (3). Andelen var
hayere etter cytostatikabehandling enn etter
stréleterapi og heyere blant kvinner enn
blant menn.

De forste malinger av subjektiv kognitiv
funksjon ved kreft skjer ofte pa et tidspunkt
da pasienten er under stress fra en fersk
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kreftdiagnose. Dette er et betydelig metode-
problem. Mange pasienter har lest om
behandlingen de skal fé, blant annet pa
Internett, og kan vere preget av en for-
venting om bivirkninger.

Objektiv kognitiv dysfunksjon
Hukommelse, abstrakt tenkning, sprakfunk-
sjoner og evnen til & strukturere, planlegge,
gjennomfore og kontrollere sammensatte
handlinger er kompliserte kognitive funk-
sjoner. Svikt i disse funksjonene kan opp-
fattes og rapporteres som subjektive plager,
men de kan ogsd males objektivt ved nevro-
psykologiske tester, som settes sammen

i testkombinasjoner (testbatterier) etter
hvilke funksjoner man ensker & vurdere.
Testing gjennomfores av kvalifisert psy-
kolog, og pasientens svar vurderes ved
hjelp av normdata basert pa kjonn, alder

og sosial kontekst.

Studier med bruk av nevropsykologiske
tester har vist gkt forekomst av kognitiv
funksjonsreduksjon etter allogen stamcelle-
transplantasjon (4) og brystkreft (5) flere ar
etter behandlingen. Slike testmetoder er
ikke problemfrie, seerlig ved méling av indi-
viduelle endringer over tid (6). De fleste
av testene har ogsa svak sammenheng med
dagliglivets problemer (7). Det er ogsa
darlig overensstemmelse mellom subjektiv
og objektiv kognitiv dysfunksjon, noe som
er vanskelig & forklare. Men dette kan fa
alvorlige folger for enkeltpasienter dersom
det blir brukt for & presse pasienter med
betydelige subjektive plager, men med
minimale funn ved tester, ut 1 arbeidslivet
etter gjennomfort kreftbehandling.

Studier blant menn med testikkelkreft er
serlig interessante, fordi pasientene er unge
og uten aldersbetinget kognitiv reduksjon,
og fordi mange av dem ikke far cytostatika-
behandling initialt. I en norsk studie med
slike pasienter var det ingen signifikant
forskjell i de nevropsykologiske testresul-
tatene mellom dem som hadde fétt og dem
som ikke hadde fatt cytostatika (8).

Funksjonell bildediagnostikk gir en
visualisering av hjernens metabolske aktivi-
tet mens testpersonen gjennomgar nevro-
psykologisk testing. I en studie med kvin-
ner som hadde gjennomfert cytostatika-

behandling mot brystkreft ti ar tidligere,
var den metabolske aktivering i relevante
hjerneomréder for planlegging og visuell
hukommelse under nevropsykologisk tes-
ting, lavere enn blant friske kvinner (9).
Andre studier har vist langvarig reduksjon
av aktiviteten i hjerneomrader relevante for
hayere kognitive funksjoner, men sammen-
hengen mellom subjektive plager, testresul-
tater og funn ved funksjonell bildediagnos-
tikk er ofte uklar (10).

Andre forhold av betydning
Dyreforsek tyder ikke pé at noen cytosta-
tikatyper gir mer kognitive problemer enn
andre (11). Det er heller ikke pavist sam-
menheng mellom hvilke ledningsbaner som
skades og type cellegift. Studier har ogsa
vist kognitive problemer ved bruk av tamok-
sifen, som gis som tilleggsbehandling ved
gstrogenreseptorpositive former for bryst-
kreft (12). Det er usikkert om dette ogsa
gjelder for nyere aromatasehemmere (13).
Bruken av slike midler induserer menopause
hos yngre kvinner, og menopause i seg selv
er forbundet med laerings- og hukommelses-
problemer av forbigaende art (14).

Kognitiv reduksjon kan skyldes mange
andre forhold enn cytostatikabehandling.
Dette gjor det vanskelig a fastsla betyd-
ningen av cytostatika for seg. Hukommel-
sestrening og fysisk aktivitet har dokumen-
tert effekt mot kognitiv dysfunksjon (15),
men dette er ikke klart vist hos kreftpasienter
etter cytostatikabehandling (16, 17).

Hvilke rad ber gis?

Mange kreftpasienter far subjektive kogni-
tive plager etter cytostatikabehandling, de
fleste forbigdende, men noen varig. Dette
tilsier etter vart skjenn at nevropsykologisk
utredning ikke ber iverksettes for tidligst ett
ar etter at denne behandlingen er avsluttet.
Inntil da ber pasientene forklares at sjansen
for spontan bedring er god. Vansker med
hukommelse og konsentrasjon ma tas pa
alvor og ikke avvises med at pasienten skal
veere glad for den vellykkede kreftbehand-
lingen. Kreftomsorgen ber sgke samarbeid
med andre spesialiteter med kompetanse pa
kognitiv dysfunksjon, slik som nevrologi,
geriatri og alderspsykiatri.
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