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WSTEP

Ostra biataczka limfoblastyczna (ALL) jest jednym z najcze$ciej rozpoznawanych
typow nowotwordéw ztosliwych wieku dziecigcego, szczegolnie wsrod dzieci w wieku 2-7 lat
(Kowalczyk, 2018). W zwigzku ogromnym postepem w zakresie leczenia nowotworoOw
u dzieci, mamy do czynienia z coraz wicksza skutecznoscia prowadzonej terapii, a co za tym
idzie z rosnagcg liczbg ozdrowiencow. Rozpoznanie choroby nowotworowej u dziecka jest
krytycznym wydarzeniem, ktore stanowi niezwykle obcigzenie nie tylko dla matego pacjenta,
ale réwniez dla calej jego rodziny. Intensywne leczenie przeciwnowotworowe, pomimo
skutecznos$ci, moze wigzac si¢ z wystgpieniem wielu problemow, zaréwno fizycznych, jak
1 psychospotecznych, co wskazuje na konieczno$¢ monitorowania tej grupy pacjentow pod
katem mozliwosci wystgpienia zaro6wno tych bezposrednich, jak i1 odleglych nastgpstw
zastosowanej terapii, w tym ostabienia w zakresie funkcji poznawczych. W literaturze
przedmiotu raportowane sa liczne badania wskazujace na wystgpowanie deficytow
poznawczych w nastepstwie prowadzonego leczenia ALL, zwlaszcza leczenia
ukierunkowanego na os$rodkowy uktad nerwowy (OUN). Badania w wigkszosci obejmuja
jednak programy leczenia, ktore obecnie nie sg juz stosowane, uwzgledniajace profilaktyczne
zastosowanie radioterapii w polgczeniu z chemioterapig. Obecne programy leczenia oparte sg
na wysokich lub $rednich dawkach chemioterapii, podawanej pacjentom dozylnie
1 dokanatowo, a radioterapia stosowana jest jedynie w wyjatkowych przypadkach, w tym m.in.
w sytuacji zajecia osrodkowego ukltadu nerwowego przez blasty biataczkowe. W literaturze
przedmiotu brakuje danych na temat funkcjonowania poznawczego wsrod pacjentow leczonych
programem ALL IC-BFM 2009, ktory byt stosowany wsrdd pacjentéw pediatrycznych z ALL
W czasie prowadzenia niniejszych badan.

Niniejsza praca podejmuje zagadnienie funkcjonowania poznawczego dzieci z ostra
biataczka limfoblastyczng w wieku 3-8 lat leczonych z zastosowaniem wylacznie
chemioterapii, zgodnie z jednym programem terapeutycznym ALL IC-BFM 2009. Badanie
matych dzieci z ALL (ponizej 5. roku zycia) w zakresie funkcjonowania poznawczego stanowi
rzadko$¢ wsrod prezentowanych w literaturze danych. W badaniach wlasnych przebadano
tacznie 78 dzieci w wieku 3-8 lat, w tym 39 pacjentéw z rozpoznaniem ALL, bedacych
w trakcie leczenia na jednym z trzech etapéw wyodrebnionych w badaniach oraz 39 dzieci
zdrowych, ktore zostaly dobrane parami. Zastosowano wystandaryzowane metody
w zaleznosci od wieku dziecka: Skal Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym

(IDS-P) lub Skal Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku 5-10 lat (IDS), a takze opracowane
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cztery proby kliniczno-eksperymentalne, umozliwiajagce ocen¢ funkcji wykonawczych
w aspekcie ,,zimnym” i ,,gorgcym”.

Praca sklada si¢ z sze$ciu rozdziatéw, ktdre tworza dwie czesci: teoretyczng oraz
empiryczng. Trzy pierwsze rozdzialy maja charakter teoretyczny, stanowig przeglad
wspotczesnych pogladow na temat poznawczych nastepstw leczenia ostrej biataczki
limfoblastycznej u dzieci, z uwzglgdnieniem kontekstu rozwojowego. W pierwszym rozdziale
dokonano charakterystyki ostrej biataczki limfoblastycznej z punktu widzenia medycznego,
wychodzac od epidemiologii i1 etiologii choréb nowotworowych u dzieci, a nastepnie
uwzgledniajac obraz kliniczny ALL, prowadzong diagnostyke, histori¢ prowadzonego leczenia
oraz obecnie stosowang terapi¢ wraz z leczeniem wspomagajacym, rokowanie oraz wznowe
ALL. Drugi rozdzial koncentruje si¢ na aspektach neuropsychologicznych zwigzanych
z leczeniem ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci. Poczatkowo opisano specyfike diagnozy
neuropsychologicznej u dzieci, przedstawiono rozwdj uktadu nerwowego w kontekscie
narazenia na wczesne uszkodzenie, a takze krétko scharakteryzowano funkcjonowanie
poznawcze w chorobach somatycznych. W opisie funkcjonowania poznawczego dzieci z ostra
biataczka limfoblastyczng skoncentrowano si¢ na czynnikach medycznych, przedstawiono
wyniki dotychczasowych badan w zakresie poznawczych nastgpstw leczenia ALL u dzieci,
z uwzglednieniem czynnikow ryzyka ich wystgpienia. Opisane zostalo rowniez
funkcjonowanie spoteczno-emocjonalne dzieci oraz aspekty rehabilitacji neuropsychologicznej
u dzieci z choroba nowotworowa. Trzeci rozdziat stanowi kontekst rozwojowy — opisano w nim
przebieg prawidlowego rozwoju w zakresie funkcji poznawczych, jak: myslenie, funkcje
wykonawcze, uwaga, pamig€, spostrzeganie oraz mowa 1 jezyk.

Rozdzial czwarty stanowi empiryczna cze$¢ pracy, w ktorej przedstawiono program
badan witasnych. Opisano cele przeprowadzonych badaf, scharakteryzowano problematyke
badawcza, postawiono pytania badawcze i hipotezy wraz z ich uzasadnieniem oraz
przedstawiono badane zmienne wraz z operacjonalizacja. Dokonano charakterystyki osob
badanych, a takze przebiegu i organizacji badan, oméwiono zastosowane metody i techniki
badawcze, a takze przedstawiono schemat statystycznej analizy danych. W rozdziale pigtym
przedstawiono szczegotowa analize uzyskanych wynikdéw. Rozdziat szosty to podsumowanie

1 dyskusja wynikow.



ROZDZIAL 1. OSTRA BIALACZKA LIMFOBLASTYCZNA U DZIECI -

ASPEKTY MEDYCZNE

Ostra biataczka limfoblastyczna jest typem nowotworu, ktory cechuje si¢
niekontrolowanym rozrostem nieprawidlowych komoérek pochodzacych z linii limfocytu B lub
T, rozprzestrzeniajagcych si¢ na zdrowe tkanki catego ciala. Proces nowotworowy oznacza
zaburzenie funkcji komorek, ktorego podtozem jest kumulowanie si¢ licznych zmian
genetycznych. Dziatanie réznorodnych czynnikéw powoduje stopniowe utrwalanie si¢
kolejnych mutacji genowych i zaburzen epigenetycznych, a takze nieprawidlowa ekspresje
gendw. Mutacje te moga obejmowac onkogeny, geny supresorowe, geny odpowiedzialne za
procesy naprawcze i geny kontrolujace odpowiedz komorki na czynniki wzrostu (Balwierz,
2018).

1.1. Epidemiologia nowotworow u dzieci

Choroby nowotworowe u dzieci wystepuja niezwykle rzadko, stanowigc ok. 1,5-3%
wszystkich nowotworéw u ludzi (Perek, Dembowska-Baginska, 2018). Pomimo
systematycznego postgpu w leczeniu (obecnie 70-80% wyleczen niezaleznie od rodzaju
nowotworu 1 stopnia jego zaawansowania), nowotwory nadal stanowig u dzieci najcze¢stsza po
wypadkach, urazach i zatruciach przyczyng¢ zgondéw, CO oznacza, ze S one najczestszg
przyczyna $Smierci sposrod wszystkich chordb (Balwierz, 2018; Kazanowska, Latos-Grazynska,
2015).

Nowotwory dziecigce cechuja si¢ duzym zréznicowaniem typoéw histologicznych oraz
umiejscowienia anatomicznego. Klasyfikowane sa w zalezno$ci od rodzaju tkanki, z jakiej
powstaly, natomiast w przypadku osob dorostych podstawg klasyfikacji jest umiejscowienie
narzagdowe danego nowotworu (Balwierz, 2018). Zgodnie z klasyfikacja nowotworow
dziecigcych (ICCC, International Classification of Childchood Cancer) choroby nowotworowe
wieku dziecigcego dzieli si¢ na dwanascie grup klasyfikacyjnych, w obregbie ktorych mozna
wyodrebni¢ ewentualne podtypy (Kowalczyk, 2008a):

1) Biataczki;

2) Chtoniaki;

3) Nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego;
4) Nowotwory uktadu wspotczulnego;

5) Siatkoéwczak zarodkowy;,

6) Nowotwory nerek;



7) Nowotwory watroby;

8) Nowotwory kosci;

9) Migsaki tkanek migkkich;

10) Nowotwory zarodkowe;

11) Nowotwory nabtonkowe;

12) Inne.

Czesto$¢ wystepowania nowotwordw dziecigcych ocenia si¢ na 13-14 przypadkéw na

100 000 dzieci do 14 roku zycia, natomiast w przypadku osob dorostych wynosi ona 240
chorych na 100 000 os6b dorostych. W Polsce rejestruje si¢ u dzieci od 1100 do 1200 nowych
zachorowan na nowotwory rocznie (Perek, Dembowska-Baginska, 2018), przy czym
jednoczesnie obserwuje si¢ wspolczynnik zachorowalnosci zblizony do 130 nowych
zachorowan na milion dzieci 1 milodziezy (tabela 1). Pordwnujac wspoOtczynniki
zachorowalno$ci na poszczegodlne rodzaje nowotworéw z danymi z innych krajow z Europy
Zachodniej mozna stwierdzi¢ nieco nizszy wspOlczynnik zachorowalno$ci na biataczki
w Polsce, natomiast wyraznie wyzsza zachorowalno$¢ na chtoniaki. Moze mie¢ to zwigzek ze
stosunkowo wysokim nosicielstwem mutacji w genie NBS1 odpowiedzialnych za
wystepowanie zespolu Nijmegen, w ktorym stwierdza si¢ zwigkszone ryzyko zachorowania na
nowotwory uktadu chtonnego. Zachorowalno$¢ na pozostate rodzaje nowotworow w Polsce

jest zblizona do warto$ci wspotczynnikow w Europie Zachodniej (Kowalczyk, 2008a).

Tabela 1

Standaryzowane wspolczynniki zachorowalnosci na choroby nowotworowe na 1 milion dzieci do 14 roku zycia
w Polsce — dane uzyskiwane z rejestru nowotworéw dzieciecych z 2004 roku (Kowalczyk, 2008a)

Wspétczynnik -

Rodzaj nowotworu Wspétczynnik - Polska Europa Zachodnia
Biataczki 35,4 44,0
Nowotwory OUN 29,8 29,9
Chtoniaki 21,2 15,2
Miesaki tkanek miekkich 10,6 9,1
Nowotwory uktadu wspotczulnego 9,3 11,2
Nowotwory nerek 7,4 8,8
Nowotwory zarodkowe 6,3 4,5
Nowotwory kosci 6,0 5,5
Siatkbwczak zarodkowy 3,7 4,1
Nowotwory nabtonkowe 2,7 4,1
Nowotwory watroby 1.3 15
Inne nowotwory 0,4 0,6
Ogotem 134,1 138,5




W ostatnich latach na $wiecie nie zaobserwowano znaczacego zwigkszenia
zachorowalno$ci wéréd dzieci na poszczegoélne typy nowotwordw — stwierdza si¢ dosé
powolny, staty wzrost zachorowan na wigkszo$¢ nowotworow, ktory wynosi srednio okoto
0,8% rocznie (Kowalczyk, 2008a). Stwierdzane w Stanach Zjednoczonych wzrosty
zachorowalnos$ci na nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego wigzane sg z ich lepsza
wykrywalnoscia, do ktorej przyczynity si¢ wigksze mozliwosci badan obrazowych (tomografia
komputerowa i rezonans magnetyczny). Natomiast obserwowany w Japonii wzrost odsetka
rozpoznan nerwiaka zarodkowego u dzieci ponizej 1 roku zycia taczony jest nie tyle z wigksza
zachorowalno$cig, C0 Z wprowadzeniem obrazowych przesiewowych badan u matych dzieci
(Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015).

W populacjach dzieci i dorostych odnotowuje si¢ réznice w ich budowie
histopatologicznej komoérek nowotworowych (poza tymi stwierdzanymi w zakresie czestosci
wystepowania nowotworéw w obydwu grupach). W odréznieniu od os6b dorostych, komorki
nowotworowe u dzieci maja nienabtonkowe pochodzenie — u 0s6b dorostych 80-88% stanowig
nowotwory nablonkowe (dominujg: rak ptuc, piersi, jelita grubego i zotadka), natomiast
w przypadku dzieci 92% nowotworéw ma charakter nienablonkowy (Kazanowska, Latos-
Grazynska, 2015). Lokalizujg si¢ gtownie w szpiku kostnym, uktadzie chtonnym, osrodkowym
uktadzie nerwowym, nerkach, uktadzie wspdiczulnym, tkankach migkkich, kosciach,
gonadach, watrobie 1 w siatkowce (Perek, Dembowska-Baginska, 2018). Proporcje te zmieniaja
si¢ miedzy 15. a 18. rokiem zycia (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015). Komorki
nowotworowe u dzieci cechuja si¢ bardzo duzg frakcja wzrostowa 1 olbrzymia dynamika, co
wigze si¢ z tym, ze czesto rozpoznanie procesu chorobowego u dziecka odbywa si¢ zazwyCzaj
przypadkowo, w zaawansowanym juz stadium. Duza dynamika wzrostu niesie ze sobg
jednoczesnie duza wrazliwo$¢ na chemioterapi¢, co przeklada si¢ na znaczng efektywnos¢
w leczeniu (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).

Rézne typy nowotworéw dzieciecych charakteryzuja si¢ odmienng czestoscig
wystepowania w poszczegolnych grupach wiekowych (tabela 2), np. w pierwszym roku zycia
dominuja nowotwory embrionalne, natomiast migdzy 2. a 4. rokiem zycia przypada szczyt
zachorowan na ostra biataczke limfoblastyczng (Balwierz, 2018). U mitodziezy wystepuja
przede wszystkim chtoniaki ziarnicze, guzy koS$ci, migsaki o gorszym rokowaniu oraz
czerniaki. W przypadku gonadalnych guzow zarodkowych szczyt zachorowan u chtopcow
przypada na okres wczesnego dziecinstwa, a nastgpnie po 15. roku zycia, natomiast
u dziewczynek - w okresie dojrzewania (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015; Perek,
Dembowska-Baginska, 2018).
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Tabela 2
Najczestsze nowotwory wystepujgce u dzieci w zaleznosci od wieku (Perek, Dembowska-Bagiriska, 2018)

Wiek dziecka Rodzaj nowotworu

— Ostra biataczka limfoblastyczna

— Nowotwory uktadu wspétczulnego
0.-5.rz — Nowotwory nerek
— Siatkdéwczak zarodkowy
— Watrobiak zarodkowy
—  Guzy mézgu
— Nowotwory wywodzgce sie z komorek rozrodczych
— Miesaki tkanek miekkich
— Chioniaki
—  Guzy kosci
11.-15.r.z. — Raki

— Chioniaki i ziarnica

6.-10.r.z.

Czestos$¢ wystepowania nowotworow u chlopcow jest wyzsza niz u dziewczynek (4:3).
Przewaga ta zaznacza si¢ zwlaszcza w chtoniakach (10:7,5), a takze w nieco mniejszym stopniu
— w biataczkach, guzach mdzgu i nerwiaku zarodkowym oraz migsakach tkanek migkkich.
W przypadku retinoblastomy obserwuje si¢ jednakowa czesto$¢ wystgpowania. Natomiast
w przypadku dziewczynek czeSciej stwierdza si¢ zarodkowe guzy gonadalne, raki kory
nadnerczy i raki tarczycy (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015; Kowalczyk, 2018).

Obserwuje si¢ pewne roznice w czestosci wystepowania poszczegolnych typow
nowotworoOw w zaleznosci od rasy. U przedstawicieli rasy czarnej zdecydowanie czgsciej
stwierdza si¢ wystepowanie chtoniakow, migsaka Ewinga 1 raka tarczycy (Kazanowska, Latos-
Grazynska, 2015), z kolei w Stanach Zjednoczonych ostra biataczka limfoblastyczna jest
rozpoznawana niemal 2 razy czgsciej u rasy biatej niz u czarnej (Kowalczyk, 2008a). W Turcji
ostrg bialaczke mielomonoblastyczng, ktora stanowi 4% wszystkich bialaczek u dzieci,
stwierdzono u 34% pacjentéw pediatrycznych. W Japonii guzy szyszynki wystepuja niemal
dwunastokrotnie czg$ciej, natomiast stwierdza si¢ znaczaco mniej chioniakoéw typu
B i nerczakow zarodkowych. Raki skory stanowig w Tunezji az 14 % wszystkich nowotworow
u dzieci, przy czym w innych rejonach $wiata wystepuja niezwykle rzadko (Kazanowska,

Latos-Grazynska, 2015).

1.2. Etiologia i patogeneza nowotworéw u dzieci

Nowotwory powstaja u cztowieka w zwigzku z jednoczesnym oddzialywaniem bardzo
wielu czynnikéw, prowadzacych w konsekwencji do uszkodzen genomu zdrowej komorki,
ktora nastepnie ulega namnazaniu. Mechanizm powstawania zmian nowotworowych jest

odmienny u dzieci i u oséb dorostych (Kowalczyk, 2011b). Podstawowa przyczyng chordb
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nowotworowych wieku dziecigcego sg czynniki wewnetrzne — w odroznieniu od o0séb
dorostych, u ktorych duza rolg w etiologii nowotworow odgrywaja czynniki zewnetrzne -
srodowiskowe (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).

W przypadku chorob rozrostowych wieku dziecigcego komoérki nowotworowe sg
niedojrzatymi prekursorami komorek prawidtowych — np. w ostrej biataczce limfoblastyczne;j
komorki rozrostowe sa niedojrzatymi prekursorami limfocytow T i B, w neuroblastomie —
zwojow wspotczulnych, w guzie Wilmsa — sg komoérkami metanefrycznymi, dajacymi poczatek
dojrzatej nerce, a w hepatoblastomie — prekursorami dojrzatych komoérek watrobowych.
Nieprawidtowy podziat komoérek nowotworowych spowodowany jest uwolnieniem procesow,
ktore w niej zachodzg spod mechanizmow kontrolnych, co z kolei determinowane jest poprzez
zmiany genetyczne, wystepujace glownie w okresie wzmozonej proliferacji (okres ptodowy,
niemowlecy 1 wczesnodzieciecy). W czasie intensywnego rozwoju narzagdéw i ukladow
ogromna liczba komoérek ulega podzialom, co zwigksza prawdopodobienstwo wystapienia
zmian genetycznych i mutacji, czego efektem sg transformacje nowotworowe w postaci
nadmiernej proliferacji komodrek lub zablokowania apoptozy (zaprogramowanej $mierci
komorek). Oba te procesy moga wystepowaé niezaleznie badz rdwnoczesnie, powodujac
niekontrolowane mnozenie si¢ zmienionych komorek (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).
Proces transformacji nowotworowej zachodzi przez aktywacje protoonkogenow, ktorych
produkty fizjologiczne stymulujg wzrost, a takze przez utrat¢ gendw supresorowych, ktoérych
produkty w normalnych warunkach hamuja wzrost. Nieprawidlowa aktywacja
protoonkogenéw moze prowadzi¢ do zaburzenia podstawowych funkcji komoérek i w efekcie
do transformacji nowotworowej i przeksztatcenia ich w onkogeny. Zadaniem protoonkogenoéw
jest kontrola proliferacji, réznicowania 1 apoptozy komorek. Procesy te odbywaja si¢ w wyniku
reakcji cytokin i czynnikow wzrostu z ich receptorami na btonie komorkowej, co wyzwala
kaskade wewnatrzkomérkowa sygnatow prowadzacych do aktywacji, czy represji roznych
genow docelowych. Geny supresorowe (antyonkogeny), jako negatywne czynniki kontrolujace
wejscie w cykl komorkowy, naprawiajg bledy zwigzane z regulacjg wzrostu 1 roznicowaniem
komorek. Maja charakter recesywny, co oznacza, ze do transformacji nowotworowej dochodzi
wowczas, gdy oba ich allele zostaja unieczynnione, zazwyczaj z powodu pojawiajacych si¢ po
sobie dwdch mutacji (Kowalczyk, 2011b).

Dziedziczne predyspozycje do rozwoju nowotworu wigzg si¢ z wystgpieniem zjawiska
niestabilnosci genetycznej (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015) 1 oznaczaja wczesniej
istniejgce zmiany przekazane przez rodzicow lub nowe mutacje, ktore wystapily podczas

oogenezy albo spermatogenezy (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).
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Kazanowska i Latos-Grazynska (2015) wskazuja, ze niestabilno$¢ genetyczna moze
miec¢ rozne formy:

— mutacji genéw bezposrednio zaangazowanych w rozwoj nowotworu, jak np. WTI,
WT2,

— mutacji genéw, w wyniku czego dochodzi do kolejnych mutacji i znacznych delecji
chromosomalnych (np. anemia Fanconiego),

— mutacji genoéw, ktére sg bezposrednio zaangazowane w naprawe DNA (np. skora
pergaminowa),

— zlozone zespoly chromosomalne zwigkszajace osobista podatno$¢ na rozwdj

nowotworu (np. Zespot Downa, Zesp6t Turnera).

W przypadku dzieci z Zespotem Downa do 10. roku zZycia stwierdza si¢ 1% ryzyko
zachorowania na biataczki, przy czym 60% stanowia dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczna,
a 40% dzieci z ostrg biataczka szpikowa. Wérod dzieci z zespotem Turnera lub zespotem
niewrazliwosci na androgeny wystepuje 25% ryzyko zachorowania na rozrodczaka
zarodkowego do 18. roku zycia. Natomiast wystgpienie delecji w chromosomie 11 (locus 13
i locus 15) wywotanych mutacjami w genie WT1 i WT2 predysponuje do zachorowania na
guza Wilmsa (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015). Znaczenie czynnikow dziedzicznych
stwierdzono miedzy innymi wsrdd pacjentdw z rozpoznaniem siatkdwczaka zarodkowego
(retinoblastoma), u ktérych choroba wigzana byta z mutacja genu RB1. Stwierdza si¢ u nich
zwigkszone ryzyko zachorowania na migsaki (Perek, Dembowska-Baginska, 2018). Bardzo
rzadko wystepujace u dzieci zespoly genetyczne jak zespot Blooma i anemia Fanconiego
stwarzaja wigksze ryzyko niz w przypadku dzieci zdrowych zachorowania na biataczki,
natomiast u dzieci z zespolem Nijmegen stwierdza si¢ zwigkszong predyspozycje do
zachorowania na bialaczki i1 chtoniaki, a w przypadku dzieci z ataksja-teleangiektazja —
biataczki i nowotwory osrodkowego uktadu nerwowego (Totoczko-Grabarek, Cybulski,
Zajaczek, Lubinski, 2008). Stachowicz-Stencel, Krawczyk 1 Balcerska (2010) wskazuja, ze
w tych grupach pacjentow bardzo wazna jest Swiadomos¢ zwigkszonego ryzyka zachorowania
na choroby nowotworowe, poniewaz uwarunkowane genetycznie podstawowe zaburzenia
moga determinowa¢ niewielkg tolerancj¢ chorych wobec agresywnej chemioterapii,
a pomyslny efekt terapeutyczny mozna uzyskac jedynie dzieki bardzo wczesnej diagnozie.

Wyniki badan epidemiologicznych wskazuja, ze wsrdd czynnikéw srodowiskowych,
majacych wplyw na rozwdj nowotwordw dziecigcych mozna wymieni¢ (Perek, Dembowska-

Baginska, 2018):
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— promieniowanie jonizujace (ostra biataczka limfoblastyczna),

— leki — gtéwnie preparaty immunosupresyjne stosowane po przeszczepach (chtoniaki),
cytostatyki z grupy alkilujacych (nitrogranulogen) i pochodne podofilotoksyny
(etopozyd),

— zakazenia wirusowe — EBV (biataczki, chtoniaki), HIV (chtoniaki, migsak Kaposiego),

HPV (rak szyjki macicy u starszych dziewczat).

Stwierdzono wplyw na wystgpowanie nowotworéw u potomstwa w Sytuacji, gdy
rodzice (ich komorki rozrodcze) lub matka w czasie cigzy narazeni byli na dziatanie czynnikow
zewngetrznych, np. pestycydow, rozpuszczalnikow, metali cigzkich, czy produktéow rafinacji
ropy naftowej (Kazanowska, Latos-Grazynska, 2015). W przypadku biataczki limfoblastyczne;j
stwierdza si¢ czestsze wystgpowanie u dzieci, ktorych ojcowie narazeni byli na dziatanie
promieniowania jonizujacego, natomiast w biataczkach mielocytarnych — u dzieci matek
zazywajacych marihuane. Badania wykazaty rowniez powiazanie pomiedzy dieta, cechujaca
si¢ niskg zawarto$cig warzyw, owocow, witaminy C i kwasu foliowego u matki, z czestszym
wystepowaniem nowotwordw moézgu u dzieci. Natomiast nowotwory watroby czgsciej
stwierdza si¢ u dzieci matek narazonych na dziatanie metali cigzkich, farb, barwnikow czy

wolnych rodnikéw, a 0jcéw na dzialanie metali cigzkich (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).

1.3. Ostra bialaczka limfoblastyczna u dzieci — charakterystyka ogélna

Najczgs$ciej rozpoznawanym nowotworem ztosliwym wieku dziecigcego sa nowotwory
zto§liwe uktadu krwiotworczego — biataczki (rysunek 1), stanowigc okoto 27% wszystkich
rozpoznawanych choréb nowotworowych w tej grupie pacjentow u dzieci (Kowalczyk, 2011a;
Perek, Dembowska-Baginska, 2018). W biataczkach dochodzi do klonalnego rozrostu
niedojrzalych, znajdujacych si¢ na réznych etapach réznicowania komorek poszczegdlnych
linii krwiotworczych. Proces ten nie podlega mechanizmom regulacyjnym organizmu.
Powoduje to zahamowanie prawidtowej czynnosci szpiku kostnego i wyparcie z niego
zdrowych komorek (Balwierz, Czogata, 2018). W populacji pediatrycznej 95% biataczek
stanowig biataczki ostre, a tylko 5% to postacie przewlekte (Kowalczyk, Gorczynska, 2013).
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retinoblastoma 2% nowotwory watroby 1% inne 2%

—\

guzy kosci 5% _,

migsaki tkanek migkkich 6%/
guzy zarodkowe 6%
guzy nerek 6% _/>

neuroblastoma 7%

A biataczki 27%

\ nowotwory OUN 23%
chioniaki 15%

Rysunek 1. Czgsto$¢ wystgpowania poszczegélnych nowotworow w Polsce w latach 1995-2003 (Perek,
Dembowska-Bagifiska, 2018).

W przypadku okoto 75% dzieci z rozpoznaniem biataczki diagnozuje si¢ ostra biataczke
limfoblastyczng (acute lymphoblastic leukemia, ALL; Kowalczyk, Gorczynska, 2013), ktora
przewaznie rozwija si¢ u dzieci pomigdzy 2. a 7. rokiem zycia (Kowalczyk, 2018). Czgstos§¢
wystegpowania tej choroby okresla si¢ jako 4 nowe przypadki biataczki na 100 000 dzieci
w wieku do 14. roku zycia (Kowalczyk, 2008b). Liczba nowych zachorowan na ALL
w populacji dzieci w Polsce wynosi 220-250 rocznie (Derwich, Zajac-Spychata, 2012).
Kowalczyk (2018) wskazuje, ze na podstawie prowadzonych dtugofalowych obserwacji nie
stwierdza si¢ zmian w czgsto$ci wystgpowania tej choroby na przestrzeni lat.

Ostra bialaczka limfoblastyczna nalezy do grupy schorzen biologicznie heterogennych,
cechujacych sie klonalng proliferacja komorek prekursorowych pochodzacych z linii
limfocytéw B lub T (Kowalczyk, Gorczynska, 2013). Proces nowotworowy moze nastapic¢ na
kazdym etapie roznicowania prawidtowej linii limfoidalnej (Kowalczyk, 2018). Komorki, ktore
ulegly transformacji nowotworowej posiadaja zwigkszong zdolno$¢ proliferacji oraz opornos¢
na apoptoze, w zwigzku z tym efektywnie gromadza si¢ w szpiku kostnym i krwi obwodowej
(Derwich, Zajac-Spychata, 2012). W ALL z komorek prekursorowych limfocytu B do
proliferacji nowotworowej dochodzi w szpiku kostnym z nast¢pczym nacieczeniem innych
narzadow 1 tkanek, jak np.: watroba, §ledziona czy wezly chtonne oraz obecnoscig blastow
biataczkowych we krwi obwodowej. Proces nowotworowy ma odmienny przebieg
w przypadku ALL z komorek prekursorowych limfocytu T, gdzie proliferacja komorek

nowotworowych ma swdj poczatek najczgsciej w grasicy, natomiast rozsiew blastow do krwi
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obwodowej 1 zajecie szpiku kostnego jest wtorne. Limfoblasty biataczkowe to komorki, ktore
utracity zdolno$¢ do dalszego roznicowania, o fenotypie typowym dla komorek
prekursorowych. Posiadaja réwniez mozliwo$¢ ekspresji antygenéw z innych linii
roznicowania (Szczepanski, Kraszewska, Derwich, Dawidowska, 2009). Gwaltowny
1 niekontrolowany rozrost komodrek biataczkowych szpiku wigze si¢ z wypieraniem
prawidlowych komorek hematopoetycznych oraz naciekaniem przez limfoblasty weztow
chtonnych, $ledziony, watroby i innych narzadoéw (Kowalczyk, 2008Db).
W zwiazku z duzym zréznicowaniem biologicznym ALL u dzieci (Kowalczyk, 2018)
w praktyce klinicznej zachodzi potrzeba klasyfikacji tej choroby na podstawie
standaryzowanych kryteriow diagnostycznych. Wsrod nich wyrdznia si¢ kryteria klasyfikacji
cytomorfologicznej FAB (francusko-amerykansko-brytyjskiej), immunologicznej,
cytogenetycznej i molekularnej (Kowalczyk, 2008b). Najstarszy podziat — FAB, wprowadzony
w 1976 roku uwzglednia cytologiczng ocen¢ limfoblastow w szpiku kostnym, co umozliwia
klasyfikowanie ALL, zaleznie od wielkosci komorki, ksztaltu jadra oraz zawartosci
cytoplazmy, jako L1 (85% przypadkow), L2 (10-15% przypadkow) lub Lz (1-3% przypadkow;
Bennet i in., 1976). Obecnie klasyfikacja ta ma znaczenie historyczne, nie jest wykorzystywana
w praktyce klinicznej.
Przeprowadzenie oceny immunofenotypowej umozliwia wyodrebnienie ALL
z prekursorow limfocytu B (BCP-ALL, B-cell precursor acute lymphoblastic leukemia), ktora
wystepuje u ok. 80-85% pacjentow oraz ALL z linii komorek T (T-ALL, T-cell acute
lymphoblastic leukemia), diagnozowanej u ok. 15-20% dzieci (Szczepanski, 2011). Wedtug
Europejskie; Grupy ds. Immunologicznej Klasyfikacji Biataczek (EGIL) BCP-ALL mozna
podzieli¢ na 4 grupy (Bene i in., 1995), z uwzglednieniem kolejnych stadiow réznicowania si¢
prawidlowe;j linii limfoidalne;:
a) pro-B ALL (B I) — tzw. biataczka progenitorowa (ok. 5-10% BCP-ALL u dzieci),
b) common ALL (B Il) - stanowi najwiekszy odsetek BCP-ALL wieku dziecigcego (ok.
65%),
c) pre-B ALL (B IlI) - (ok. 25% dzieci z BCP-ALL),
d) mature-B ALL (B IV) - (0k.2-5% BCP-ALL).
Natomiast w przypadku T-ALL wyrozniaja 4 podtypy definiowane w zalezno$ci od stopnia
dojrzatosci tymocytu:
a) pro-T ALL (T I),
b) pre-T ALL (T 1),
c) cortical-T ALL (T 1),
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d) o/f mature-T ALL (T IVa) lub y/6 mature-T ALL (T IVb).

Szczegotowy podziat grupy biataczek z limfocytu T ma jednak niewielkie zastosowanie
kliniczne, dlatego tez nie zawsze jest on uwzgledniany w praktyce (Balana-Nowak,
Zdzitowska, 2008).

W  S$wietle wspotczesnych badan wykazano, ze ocena cytomorfologiczna
i immunologiczna okazuje si¢ by¢ niewystarczajaca w klasyfikowaniu ostrych bialaczek,
w zwigzku z czym bardzo wazne jest dokonanie oceny cytogenetycznej i molekularne;j.
Mig¢dzynarodowa klasyfikacja WHO z 2008 r. (Swerdlow i in., 2008) oraz jej niedawna rewizja
(Arber 1 in., 2016) wyraznie odzwierciedlaja te¢ tendencj¢, wskazujac na konieczno$é
uwzgledniania czynnikow genetycznych w klasyfikowaniu ALL z uwagi na ich znaczenie
diagnostyczne, jak i rokownicze.

W ALL u dzieci wynik badania cytogenetycznego jest waznym elementem stratyfikacji
do odpowiednich grup ryzyka (Kowalczyk, 2011c). W komoérkach biataczkowych stwierdza si¢
aberracje chromosomowe, ktére maja charakter aberracji liczbowych lub strukturalnych
(rearanzacji chromosomalnych), ktore dysregulujg procesy réznicowania i dojrzewania linii
limfoidalnej (Derwich, Zajac-Spychata, 2012). W przypadku BCP-ALL Kowalczyk (2008b;
2011c) wskazuje, ze ws$rdod zaburzen o charakterze liczbowym znaczenie ma
hiperdiploidalnos$¢, hipodiploidalno$¢ oraz niektore trisomie. Hiperdiploidalnos¢, czyli
wystegpowanie powyzej 50 chromosomow w komorce blastycznej (20-25% przypadkow), wraz
z takimi czynnikami rokowniczymi, jak wiek lub niska leukocytoza w momencie rozpoznania
sa traktowane jako wskazniki dobrego rokowania. Dodatkowo, pewne specyficzne trisomie, np.
chromosomu 4, 10, 17 czy 18, zwigkszajg szanse na wyleczenie. Natomiast z niekorzystnym
rokowaniem wigzana jest hipodiploidalnos¢, tzn. liczba chromosomow ponizej 45 w komorce
blastycznej. W przypadku BCP-ALL szczegélne znaczenie maja rowniez translokacje
chromosomowe, nalezace do abberacji strukturalnych. Z korzystnym rokowaniem wiaze si¢
translokacja t(12;21) (p13;922), powodujaca rearanzacj¢ genow TEL 1 AMLI, wykrywanej
w przypadku 20-25% pacjentow. W przypadku translokacji t(1;19) (q23;p13), prowadzacej do
rearanzacji genow E2A i PBX1 pacjenci wymagaja bardziej intensywnej chemioterapii w celu
uzyskania dobrych wskaznikow przezycia. Natomiast stwierdzenie obecnos$ci chromosomu
Philadelphia (3-5% dzieci z ALL), czyli t(9;22) i rearanzacja genéw ABL i BCR, wigze si¢
z niekorzystnym rokowaniem. U ok. 5-10% dzieci z ALL stwierdza si¢ natomiast rearanzacje
genu MLL, przemieszczanego gtdéwnie w ramach translokacji t(4;11) (q21;923). Rearanzacja

ta wystepuje gtownie u niemowlat, wigzac si¢ najczgséciej z zajgciem przez blasty biataczkowe
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osrodkowego uktadu nerwowego 1 stabg odpowiedzig na prowadzone leczenie. Translokacje
t(9;22) 1 t(4;11) sa zwigzane z gorszym rokowaniem i stwierdzenie wystepowania jednej z tych
translokacji w aktualnie stosowanym leczeniu kwalifikuje pacjenta do grupy wysokiego ryzyka,
co wigze si¢ ze zintensyfikowaniem leczenia. Dla tej grupy pacjentéw czesto skutecznym
rozwigzaniem terapeutycznym okazuje si¢ allogeniczne przeszczepienie krwiotworczych
komorek macierzystych (Wachowiak i in., 2014).

W przypadku T-ALL u dzieci mozna wyodrebni¢ wiele zaburzen genetycznych, jednak
wiekszos$¢ z nich wydaje si¢ nie mie¢ znaczenia prognostycznego i s3 w mniejszym stopniu,
niz w przypadku B-ALL, uzywane do stratyfikacji pacjentéw w grupach rokowniczych (Pauly,
Silverman, 2018). Wsréd strukturalnych rearanzacji chromosomowych dla T-ALL wymienia
si¢ miedzy innymi translokacje¢ w loci receptora T-komorkowego (TCR, T-cell receptor), ktora
zachodzi w 40-50% przypadkow, a rokowanie uzaleznione jest od rodzaju przeniesionego
onkogenu, np.: korzystne rokowanie dla t(10;14) (q24;q11) z nadekspresja TLX1; niekorzystne
rokowanie dla t(5;14) (q35;932) z nadekspresja TLX3. Czesto stwierdzanym zaburzeniem jest
réwniez mutacja genu receptora NOTCH1 (ok. 40-50% przypadkow). W tym przypadku
rokowanie uzaleznione jest od zastosowanej chemioterapii. U okoto 10% dzieci z T-ALL
wystepuje translokacja t(10;11)(p12;q14) powodujaca fuzj¢ PICALM-MLLTI10, ktora jest
niekorzystna rokowniczo. Pozostale zaburzenia genetyczne stwierdzane w T-ALL nie maja
poznanej wartosci prognostycznej (Pastorczak, Mtynarski, Szczepanski, 2011).

Badania molekularne sa obecnie wykorzystywane do monitorowania minimalne;j
choroby resztkowej (MRD, minimal residual disease), pozwalajac na wykrywanie §ladowych
ilosci przetrwatych okres leczenia komorek biataczkowych, ktéore moga zapoczatkowac
wznow¢ choroby (Szczepanski, Orfao, van der Velden, San Miguel, van Dongen, 2001).
Wspoélczesnie MRD uznaje si¢ za jeden z najwazniejszych czynnikéw rokowniczych
w dziecigcych ALL, poniewaz umozliwia stratyfikacje pacjentow do grup ryzyka nawrotu
choroby. Obecnos¢ choroby resztkowej wigze si¢ z gorszym rokowaniem i wigkszym ryzykiem
wystgpienia nawrotu (Kowalczyk, 2008b). Badania wykazaty, ze przydzial pacjentow do grup
terapeutycznych na podstawie wynikow MRD pozwala bardziej efektywnie wyselekcjonowac
dzieci, u ktérych wystgpuje wysokie ryzyko wznowy biataczki niz klasyfikacja w oparciu
o badania cytomorfologiczne i kliniczne (Szczepanski i in., 2001), dzigki czemu mozliwe jest
zastosowanie zintensyfikowanej terapii u pacjentow z grupy wysokiego ryzyka, przy
jednoczesnym minimalizowaniu efektow ubocznych zwigzanych 2z toksycznoscig

chemioterapii u dzieci z mniejszym ryzykiem wznowy (van Dongen, 1998).
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Przedstawione klasyfikacje ALL u dzieci maja na celu usystematyzowanie
1 uszeregowanie podtypow ALL, bedac podstawa przydzielenia pacjentow do grup
o okreslonym ryzyku wznowy, dla ktérych to nalezy dobra¢ odpowiednio zintensyfikowane
leczenie (Derwich, Zajac-Spychata, 2012). Kowalczyk (2011c) wskazuje, ze dostosowanie
programu prowadzonej terapii do biologii komorki nowotworowej, ktora to jest okreslana m.in.
poprzez rearanzacje genetyczne, daje mozliwo$¢ osiggnigcia najlepszego efektu
terapeutycznego, przy jednoczesnym minimalizowaniu ryzyka zwigzanego z toksycznoscig

leczenia.

1.4. Obraz kliniczny i diagnostyka ostrej bialaczki limfoblastycznej u dzieci

Objawy prodromalne u wigkszosci pacjentdéw sg mato charakterystyczne (Kowalczyk,
2018). Poczatek choroby jest z reguly ostry (Szczepanski i in., 2009). Na 2 do 6 tygodni przed
ustaleniem wlasciwego rozpoznania stwierdza si¢ u dziecka najczgséciej ogdlne ostabienie, brak
taknienia oraz objawy infekcyjne z goraczka i zmianami zapalnymi, a nawet ropnymi w obrebie
nosogardta. Infekcje te zazwyczaj nie ustgpuja pomimo prowadzonego leczenia. Moga pojawic
si¢ rowniez objawy skazy krwotocznej w postaci wybroczyn oraz podbiegnie¢ krwawych na
skorze i btonach $luzowych (Kowalczyk, 2018). U niektérych dzieci wystepuja bole kostne,
zwigzane z naciekaniem koSci przez blasty, natomiast bardzo rzadko wystepuje powickszenie
narzadow limfatycznych.

Rozpoznanie ALL odbywa si¢ w oparciu o badania diagnostyczne: badanie morfotyczne
krwi oraz badania rozmazu szpiku kostnego, obejmujace ocen¢ cytomorfologiczng, badanie
cytochemiczne, okreslenie immunofenotypu, badania cytogenetyczne 1 molekularne. Badanie
morfotyczne krwi umozliwia stwierdzenie niedokrwisto$ci, maloptytkowosci oraz
granulocytopenii przy ogolnej liczbie leukocytow: prawidlowej, obnizonej lub podwyzszone;.
Zasadniczym elementem w diagnozowaniu ALL jest analiza rozmazu szpiku kostnego,
przeprowadzonego w specjalistycznym osrodku, do ktérego pacjent powinien by¢ kierowany
juz w momencie stwierdzenia odchylen od normy w obrazie krwi obwodowej (Kowalczyk,
2018; Kowalczyk, Gorczynska, 2013). W szpiku kostnym obserwuje si¢ zwigkszony odsetek
miodych komoérek jednojadrowych, ktore maja zahamowany tor dojrzewania — blastow
biataczkowych (powyzej 25% wszystkich komorek jadrzastych w  preparacie).
Przeprowadzenie pelnego badania szpiku umozliwia precyzyjng klasyfikacj¢ choroby, a takze
ustalenie czynnikdw rokowniczych, co pozwala na zastosowanie odpowiedniego wariantu

leczenia (Kowalczyk, 2018).
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Okreslenie wyjsciowego stanu dziecka wymaga dodatkowo przeprowadzenia szeregu

badan diagnostycznych majacych na celu ocen¢ stanu poszczegélnych narzadéow i1 uktadow.

W tym celu nalezy wykona¢ (Kowalczyk, Gorczynska, 2013):

doktadny wywiad,

badanie przedmiotowe obejmujgce miejsca zajetych lub podejrzanych weztow
chlonnych, wielko$¢ watroby, Sledziony i jader,

zdjecia rentgenowskie klatki piersiowe;,

zdjecie rentgenowskie lewej reki,

zdjecie rentgenowskie ledzwiowego odcinka kregostupa,

badania ultrasonograficzne: szyi, srddpiersia i brzucha, a jesli to konieczne — rowniez
jader,

tomografie magnetycznego rezonansu jadrowego (MR) glowy lub tomografi¢
komputerowsa czaszki (KT),

EKG i echokardiografie,

badanie neurologiczne i elektroencefalofrafi¢ (EEG),

oftalmoskopie.

Waznymi elementami wstgpnej oceny pacjentow sa: punkcja ledzwiowa, tomografia

komputerowa (KT) Iub rezonans magnetyczny (MR) glowy, oftalmoskopia, badanie

neurologiczne, ktore to umozliwiajg ocene stanu OUN. U okoto 5 % malych pacjentow

stwierdza si¢ zajecie osrodkowego uktadu nerwowego przez blasty biataczkowe (Kowalczyk,

Gorczynska, 2013). Wicksze ryzyko nacieczenia OUN wystepuje u pacjentow diagnozowanych

w okresie niemowlecym, a takze u tych z T-ALL (Moricke i in., 2005). W aktualnie

stosowanych programach leczenia obowigzuja nastepujace definicje stanu OUN (Kowalczyk,

Gorczynska, 2013):

CNS1! — tj. ujemny: bez klinicznych objawéw choroby OUN, bez nieprawidtowosci
w KT/MR glowy, prawidlowe wyniki oftalmoskopii, ptyn mozgowo-rdzeniowy bez
blastow.

CNS2 — jednoznacznie stwierdzona obecnos¢ blastow w ptynie mozgowo-rdzeniowym.
CNS3 — tj. dodatni: uszkodzenie w moézgu lub/i oponach widoczne w KT/MR lub

porazenie nerwOw czaszkowych niezwigzane z innymi przyczynami, nawet gdy ptyn

! Oznaczenie stanu OUN przyjeto zgodnie z programem leczenia ALL IC-BFM 2009: CNS1, CNS2 i CNS3
(Kowalczyk, Gorczynska, 2013).
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moézgowo-rdzeniowy jest wolny od blastow, a KT/MR nie wykazuje zadnego

uszkodzenia wewnatrz médzgoczaszki lub izolowane zajecie siatkowki.

Pacjenci ze statusem CNS2 przechodza zintensyfikowang chemioterapi¢ podawang
dokanatowo, dzigki czemu rokowania w tej grupie pacjentow sg zblizone do tych z CNSI.
Natomiast status CNS3 w momencie diagnozy (stwierdzany u ok. 5% pacjentow) wiaze si¢ ze
zwigkszonym ryzykiem wznowy, a leczenie systemowe, jak i ukierunkowane na o$rodkowy

uktad nerwowy jest bardziej intensywne (Burger i in., 2003).

1.5. Leczenie ostrej bialaczki limfoblastycznej — rys historyczny

Stosowane obecnie protokoty leczenia pozwalaja na uzyskanie trwalej remis;ji
nowotworu u okoto 80% matych pacjentéw (Kowalczyk, 2018). Stanowi to ogromny postep,
jaki miat miejsce w ostatnim czasie w hematologii dziecigcej, poniewaz jeszcze w latach 70.
XX wieku ALL byta traktowana byta jako choroba nieuleczalna (Kowalczyk, 2008a). Przed
wprowadzeniem chemioterapii przecigtny czas przezycia dzieci chorych na biataczke wynosit
od 2 do 4 miesigcy (Chybicka, 1994). W 1947 roku Farber, Diamond, Mercer, Sylvester, Wolff
(1948) zaczgli stosowac u dzieci z ALL antagonist¢ kwasu foliowego — ametotryptyng, przy
czym udato si¢ im osiggnac¢ jedynie okoto 2-miesigczne okresy remisji u pacjentéw. Dzigki tym
osiggnigciom z powodzeniem zaczg¢to stosowaé réwniez inne leki cytostatyczne:
6-merkaptopuryne (6-MP), cytarabing (Ara-C), metotreksat (MTX), cyklofosfamid (Cy),
winkrystyne/winblastyne (Chybicka, 1994). W latach 50. XX wieku, bazujac na osiagnigciach
leczenia skojarzonego w przypadku gruzlicy oraz biataczki wystepujacej u myszy, rozpoczeto
badania, ktore wykazaty, ze pewne kombinacje chemioterapeutykow (6-markaptopuryna,
metotreksat 1 kortykosteroidy) zwiekszaja skutecznos¢ terapeutyczng, dajac w przypadku dzieci
wskazniki przezycia bez objawdéw choroby okoto 12 miesiecy (Frei 1 in., 1958). W latach 60.
I 70. XX w. wprowadzone zostaty: L-apsparginaza oraz antracykliny, jak np. doksorubicyna
1 daunorubicyna (Blum, Carter, 1974; Jaffe i in., 1972). Pomimo zwigkszajacego si¢ wskaznika
remisji, problemem okazata si¢ wznowa biataczki w OUN. Komorki biataczkowe pozostawaty
w OUN pomimo leczenia systemowego, z uwagi na barier¢ krew-modzg, stanowiagcg barierg
farmakologiczng (Evans, Gilbert, Zandstra, 1970).

Ogromny przetom w leczeniu biataczek u dzieci stanowito wprowadzenie total therapy
przez Donalda Pinkela - koncenpcji totalnej terapii biataczek limfoblastycznych (Armata, 1998;
Chybicka, 1994). Opublikowane w 1972 roku przez Pinkela, Simone, Hustu i Aur wyniki badan
przedstawialy ponad dziewigcioletnie do§wiadczenia badaczy z St. Jude Children’s Research
Hospital w Memphis nad schematem terapeutycznym skierowanym do pacjentow
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pediatrycznych z rozpoznaniem ALL. Wyniki badan wskazywaty wowczas na zasadnos$¢
zastosowania odpowiednich kombinacji chemioterapeutykoéw oraz profilaktycznego
napromieniania OUN, co pozwalato na uzyskanie remisji choroby u 17% pacjentéw (Pinkel,
Simone, Hustu, Aur, 1972). Wobec niewiclkiej skutecznosci programow terapii, w ktorych
wznowy (zwtaszcza w OUN) wystepowaly bardzo czesto, zwigkszono dawke stosowanej
radioterapii z 12 Gy do 24 Gy, co znacznie poprawito efektywno$¢ leczenia (Armata 1998).
W ciagu kilku kolejnych lat, wraz z udoskonalaniem stosowanych w leczeniu procedur
(stosowanie nowych kombinacji chemioterapeutykow, profilaktycznego napromieniania
uktadu nerwowego oraz dokanatowa podaz metotreksatu), udato si¢ uzyskac 50% wyleczalnos¢
ALL wieku dziecigcego (Baretkowska, 2017). Total therapy stanowilo podloze dla
wspotczesnych protokoldw terapeutycznych, sktadajac si¢ ze stopniowo udoskonalanych
z biegiem czasu algorytmow postepowania terapeutycznego: indukcja remisji przez
zastosowanie prednizonu, winkrystyny, leczenie zapobiegajace powstawania naciekow w OUN
oraz leczenie podtrzymujace remisj¢, oparte na stosowaniu kombinacji metotreksatu
I 6-merkaptopuryny (Baretkowska, 2017; Chybicka, 1994).

Ten sukces zmobilizowal badaczy do prowadzenia podobnych badan klinicznych na
calym $wiecie (Pui, Evans, 2013). Dwa kluczowe badania z lat 70. XX w. wykazaly, Ze terapia
intensyfikujaca stosunkowo szybko po indukcji remisji moze zwigkszy¢ odsetek wyleczen do
blisko 70% (Henze i in., 1981; Sallan i in., 1983). Pierwsze badanie prowadzone bylo przez
grupe Berlin-Frankfurt-Miinster, w ktorym to wprowadzony zostat tzw. Protokot II
uwzgledniajacy faze reindukcji jako powtdrzenia poczatkowej fazy indukcji remisji (Henze
i in, 1981). Drugie badanie (Sallan i in., 1983) prowadzone w Dana-Farber Cancer Center,
w ktorym to wlaczono do wielolekowego programu terapii cotygodniowa dawke asparginazy.
W tym samym czasie obawy o powiklania wywotane promieniowaniem doprowadzily do
rozwoju potrdjnej terapii dokanatowej metotreksatem, hydrokortyzonem i cytarabing (Sullivan,
Chen, Dyment, Hvizdala, Teuber, 1982) oraz dozylnym metotreksatem w dawce posredniej
(Freeman i in., 1983) w celu zastapienia profilaktycznego naswietlania czaszki. Te pionierskie
badania wykazaly znaczenie skuteczno$ci w niektdérych przypadkach chemioterapii
systemowej przy stosowaniu potrojnej terapii dokanatowej jako terapii ukierunkowanej na
OUN oraz skuteczno$¢ wyzszych dawek metotreksatu podawanego dozylnie w celu
zmniejszenia ryzyka nawrotu (Pui, Evans, 2013).

Postep w leczeniu ALL u dzieci zwigzany jest rowniez z obserwacjami, ze stosowanie
tak intensywnej terapii (chemioterapii w powiazaniu z radioterapig OUN w wysokich dawkach)

ma zwigzek z wystepowaniem szeregu nastepstw pogarszajacych jakos¢ zycia pacjentow
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wyleczonych z choroby nowotworowej. Zaczg¢to poszukiwaé metod terapii dla pacjentow,
ktorych mozna byloby wyleczy¢é, wykorzystujac mniej intensywne $rodki oraz
indywidualizowa¢ programy terapii, opracowujac klasyfikacje ALL, be¢dace podlozem do
stratyfikacji pacjentow do okreslonych grup rokowniczych, co daje mozliwo$¢ dobrania
odpowiedniego leczenia (Baretkowska, 2017). W latach 70. XX w. wprowadzono klasyfikacje
cytomorfologiczng FAB (French, American, British) biataczek, natomiast w latach 70. i 80.
okreslono immunofenotypy komorek biataczkowych (Chybicka, 1994). Poczatkowo podstawe
stratyfikacji leczenia stanowit wiek dzieci i wstepne zaawansowanie choroby nowotworowej,
ocenianej na podstawie: leukocytozy, wielko$ci hepatomegalii 1 splenomegalii oraz zajgcia
OUN. Nastepnie pojawialy si¢ takie czynniki rokownicze, jak: immunofenotyp, kinetyka
odpowiedzi na leczenie, obecnos$¢ translokacji t(9;22) czy t(4;11) oraz minimalna choroba
resztkowa (Cavé 1 in., 1998; Smith i in., 1996; Szczepanski i in., 2009).

Specjalistyczne osrodki z roznych krajow, w ktorych prowadzone jest leczenie dzieci
z ALL uczestnicza w badaniach klinicznych nadzorowanych przez m.in.: grupe [-BFM
(International Berlin-Frankfurt-Miinster) w Europie oraz COG (Children Oncology Group)
w Stanach Zjednoczonych, Kanadzie, Australii i Nowej Zelandii (Baretkowska, 2017). St. Jude
Children Research Hospital w Memphis stato si¢ miejscem, do ktérego zaczgli przybywac
pediatrzy i onkolodzy z catego $wiata, w tym doktor honoris causa Akademii Medycznej
w Warszawie H. J. Rheim, ktory byl wspottworcg programéw grupy BFM (stosowanych
réwniez w Polsce; Armata, 1998).

W Polsce zaczgto opracowywac wspolne programy leczenia biataczek juz w 1974 roku,
kiedy to powstata Polska Pediatryczna Grupa ds. Leczenia Biataczek 1 Chioniakéw (PPGLBC;
Chybicka, 1994), ktéra nawigzata $cista wspolprace z gldéwnymi o$rodkami europejskimi
leczacymi ALL u dzieci i wprowadzita leczenie zgodne z najnowszymi europejskimi
protokotami terapeutycznymi (Marciniak-Stepak, 2008). Badania na temat leczenia ALL
u dzieci prowadzone w polskich osrodkach koordynowane byly przez Urszule Radwanska,
a od 1976 roku wspolnie realizowano programy nowotworowe, pod kierownictwem profesora
Jozefa Bozka. Nadrzegdnym celem grupy bylo maksymalizowanie wyleczalno$ci
w nowotworach uktadu krwiotworczego, gtownie w biataczkach. Wyleczalno$¢ dzieci z ALL
w Polsce w latach 1973-1991 ulegta poprawie z ok. 25% do ok. 70% (Armata, 1998). Dzigki
wspolpracy osrodkow osiggane w Polsce wyniki leczenia sa poroOwnywalne z danymi
Swiatowymi (Marciniak-Stepak, 2008).

W latach 1993-2001 stosowano w Polsce zmodyfikowany program terapeutyczny ALL

BFM 90, w ktorym wprowadzono wysokie dawki metotreksatu zamiast profilaktycznego
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napromienienia os$rodkowego uktadu nerwowego u dzieci z ALL =z grupy ryzyka
standardowego. Natomiast w latach 2002-2011 dzieci z ALL leczone byly w ramach
mie¢dzynarodowego programu ALL IC-BFM 2002 (Zajac-Spychata, Wachowiak, 2012),
a w latach 2012-2018 w ramach programu ALL IC BFM 2009 (Kowalczyk, 2018).

1.6. Leczenie ostrej bialaczki limfoblastycznej u dzieci - wspolczesnie

Celem leczenia nowotworow wieku dzieciecego jest maksymalne zredukowanie liczby
komoérek nowotworowych, przy mozliwie najmniejszym uszkodzeniu tkanek zdrowych (Perek,
Dembowska-Baginska, 2018). Wspotczesnie W przypadku biataczek podstawa leczenia
przeciwnowotworowego jest wielolekowa chemioterapia, a takze u niektorych pacjentéw —
radioterapia (RTX) i/lub przeszczep macierzystych komoérek krwiotworczych (Kowalczyk,
Gorczynska, 2013).

W przypadku biataczek u dzieci podawana jest wielolekowa chemioterapia (Perek,
Dembowska-Baginska, 2018), ktora z uwagi na barier¢ krew-mozg stosowana jest jako terapia
systemowa (podawana dozylnie) oraz lokoregionalna (podawana dokanatowo; Campbell,
Castillo i in., 2009). Chemioterapia ma na celu zniszczenie komorek w minimalnym stopniu
réznigcych si¢ od komorek zdrowych (Perek, 2008). Cytostatyki stosowane w ramach
chemioterapii charakteryzuja si¢ najnizszym indeksem terapeutycznym, w zwigzku z czym
moga przyczynia¢ si¢ do wystepowania powiklan zagrazajacych zyciu przy zastosowaniu
terapeutycznych dawek. Pomimo, ze zwigkszanie dlugosci trwania przerw pomigdzy
poszczegdlnymi cyklami zagraza wznowa choroby, program leczenia powinien by¢
realizowany z uwzglednieniem aktualnego stanu pacjenta — z uwagi na mozliwos$¢ wystapienia
dziatan niepozadanych (Perek, 2008). Radioterapia stosowana w ALL ma na celu zniszczenie
komorek nowotworowych zlokalizowanych w miejscach trudno dostepnych dla cytostatykow,
jak np. OUN lub jadra (Perek, Dembowska-Baginska, 2018). Zaroéwno radioterapia
w niewielkich dawkach, jak i przeszczepienie macierzystych komorek krwiotworczych nie sa
procedurami stosowanymi u wszystkich pacjentéw, poniewaz wigkszo$¢ z nich mozna leczy¢
samg chemioterapia (Maloney i in., 2011). Wskazania do przeszczepienia krwiotworczych
komoérek macierzystych ustalane sa w kontekScie aktualnych wynikow leczenia
przeciwnowotworowego (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).

Wspotczesnie diagnoza i leczenie ALL u dzieci odbywa si¢ w ramach migdzynarodowej
wspolpracy, ktora okreslona jest protokotami postepowania diagnostyczno-terapeutycznego
(Kowalczyk i in., 2018). Zgodnie z rekomendacjami Polskiej Pediatrycznej Grupy do spraw

Leczenia Biataczek i Chloniakéw (PPGLBC), tak jak w wigkszo$ci krajow europejskich,
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leczenie ALL prowadzone jest wedtug programu BFM (Berlin-Frankfurt-Miinster), ktory co
kilka lat podlega modyfikacjom po ocenie zbiorczych wynikow (Owoc-Lempach i in., 2015).
Od 2012 roku polskie dzieci powyzej 1 roku zycia leczone byty zgodnie z programem ALL
IC-BFM 2009 (Wachowiak i in., 2014). Natomiast w pazdzierniku 2018 roku program ten
zostal zastgpiony nowym — AIEOP BFM 2017, aczkolwiek w przypadku dzieci, ktorych
leczenie rozpoczeto si¢ przed tym terminem terapia kontynuowana jest zgodnie z programem
ALL IC-BFM 2009 (Styczynski i in., 2018).

W programie ALL IC BFM 2009 rodzaj oraz intensywno$¢ prowadzonego leczenia
ALL u dzieci uzaleznione sg od czynnikdw rokowniczych odno$nie wystagpienia wznowy
w trakcie terapii lub po jej zakonczeniu (Kowalczyk, 2018). Mali pacjenci s3
przyporzadkowywani do jednej z trzech grup terapeutycznych w zaleznosci od ryzyka wznowy
w OUN: grupy standardowego (standard risk - SR), posredniego (intermediate risk - IR) lub
wysokiego ryzyka (high risk - HR). Stratyfikacja pacjentow zostala przedstawiona
schematycznie na rysunku 2, odbywa si¢ z uwzglednieniem (Kowalczyk, Gorczynska, 2013):

— wczesnej reakcji na leczenie — ocenie podlega szpik kostny (warto$ci graniczne
umozliwiajace zidentyfikowanie stanu szpiku kostnego zamieszczono w tabeli 3),

— reakcji na prednizon — ocena na podstawie calkowitej liczby blastow (absolute blast
count, ABC) w krwi obwodowej (peripheral blood, PB) w 8. dniu po 7 dniach
podawania prednizonu w profazie i po 1 dawce metotreksatu dokanatowo (MTX i.t.);
gdy liczba ABC w PB mniejsza niz 1000/ml - dobra reakcja na prednizon, a pacjentow
zalicza si¢ wowczas w zaleznoS$ci od innych czynnikéw rokowniczych, do grupy SR,
IR lub HR; gdy liczba ABC w PB wigksza niz 1000/ml — staba reakcja na prednizon,
a pacjenci kwalifikowani do grupy HR, bez wzgledu na inne czynniki,

— minimalnej choroby resztkowej (minimal residual disease, MRD) — ocena za pomoca
cytometrii przeptywowe;j (flow cytometry, FC), pozwalajaca wykry¢ §ladowe komorki
blastyczne, ktore przetrwaty przez okres leczenia i w niewielkich ilosciach znajduja si¢
wsréd zdrowych komorek szpiku (Kowalczyk, 2011c); zasady postepowania po
badaniu szpiku w 15. dniu leczenia:

o pacjenci z grupy SR, u ktorych w 15. dniu FC MRD ponizej 0,1% blastow —
pozostaja w grupie SR,

o pacjenci z grupy SR, u ktérych w 15. dniu FC MRD powyzej 0,1% 1 ponizej
10% blastow — rekwalifikacja do grupy IR, a ci z FC MRD powyzej 10% - do
grupy HR,
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o pacjenci z grupy IR, u ktérych w 15. dniu FC MRD powyzej 10% blastow —
rekwalifikacja do grupy HR, a pozostali pozostaja w grupie IR,

o chorzy pierwotnie klasyfikowani jako HR pozostaja w tej grupie niezaleznie od
stezenia MRD,

— stanu szpiku kostnego w 15. dniu leczenia — gdy w 15. dobie leczenia szpik oceniony
jest na M3 pacjenci z grupy SR rekwalifikowani sg do grupy IR, a z IR do HR,

— stanu szpiku kostnego w 33. dobie leczenia — gdy w 33. dobie leczenia nie zostang
spelnione kryteria szpiku M1 oraz nie stwierdzono cech odnowy hematopoezy, to
pacjenta kwalifikuje si¢ do grupy HR,

— cytogenetyki (w tym: hipodiploidalno$¢ < 44 lub translokacja t(9;22) lub t(4;11).

Wspotczesnie w mniejszym stopniu uwzglednia si¢ (Kowalczyk, 2008b):

— wiek pacjenta (1-5 — grupa SR; <1 lub > 6 lat grupa IR lub HR),
— wstepng leukocytoze (white blood count, WBC) — pacjenci z WBC ponizej 20 000/ul
klasyfikowani sg do grupy SR, natomiast z WBC powyzej 20 000/p1.

Diagnoza |Wiek 1-5 lat Wiek < 1r.z. lub > 6 lat 1(9:22).1(4:11)
_ 1 WBC <20 000 1 WBC =20 000 lub hipodiploidalnos¢ <44
Dzien 8. |j blasty d.8. <1000 i blasty d.8. <1000 blasty d.8. > 1000
\ 4 v
Dzien15. [ M1/2 M 3 M12 | M3 [ | M 1/2/3 |
A %%H%%%%E-J
. >0,1%
Dziefi 15. : .
g <0,1% 1 > 10% <10% > 10% WSZysCy pacjenci
FCMRD
< 10%
X T R
Dzien33. | M1 [ M23 | M1 | M23 | | M 1/2/3
AN s
h A T
Grupa ryzyka SR HR
Rozklad 13% 21%
pacjentow
Szacunkowy
rozktad 5% 40%
nawrotow

Rysunek 2. Stratyfikacja dzieci z ALL wedtug programu ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo i in., 2009).
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Tabela 3
Ocena stanu szpiku kostnego (Kowalczyk, Gorezyihiska, 2013)

Stan szpiku kostnego M1 M2 M3
Blasty w szpiku (%) <5 5-25 225

ALL rozpoznaje si¢ u dzieci na podstawie zwigkszonego odsetka blastow
biataczkowych, czyli mtodych komorek jednojadrowych o zahamowanym torze dojrzewania
(powyzej 25% wszystkich komoérek jadrzastych w  preparacie). Przeprowadzenie
cytomorfologicznej, cytochemicznej, immunofenotypowej i cytogenetycznej oceny szpiku
pacjentow daje mozliwos$¢ precyzyjnego okreslenia czynnikdéw rokowniczych i dopasowania
intensywnosci terapii przeciwnowotworowej (Kowalczyk, 2018).

Owoc-Lempach, Dyla i Gorczynska (2015) wsrod czynnikow pomyslnego rokowania
wymieniaja:

— hiperdiploidi¢ >50 chromosoméw z trisomig chromosomow 4. i 10. oraz diploidig¢ 47-

50,

— wiek 1-6 lat,
— ple¢ zenska,
— niska wstepna leukocytozeg,
— common ALL.
Natomiast jako czynniki ztego rokowania traktuje si¢ (Owoc-Lempach i in., 2015):
— hipodiploidi¢ <44 chromosomoéw,
— wysoki poziom choroby resztkowej MRD w 15. dniu leczenia (>10%),
— obecnos¢ translokacji t(9;22) lub t(4;11),
— wysokg leukocytoze wstepna (>200 000),
— wiek <1 (biataczka niemowlat) i >6 lat,
— pte¢ meska,
— liczbe blastow we krwi obwodowej w 8. dobie leczenia (>1000),
— liczbe blastow w szpiku kostnym w 15. dobie leczenia >25% i1 w 33. dobie leczenia
>5%,
— T-ALL,
— wstepne zajecie OUN.

Wspotczesne programy terapeutyczne jako znaczace czynniki rokownicze uwzgledniaja
przede wszystkim reakcje na steroidy w 8. dobie leczenia, wyniki badan cytogenetycznych,

obecno$¢ choroby resztkowej w 15. dobie, liczbe blastow w 15. 1 33. dobie terapii. Natomiast
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obecnie w mniejszym stopniu brane sg pod uwage czynniki: wiek dziecka, immunofenotyp,
wstepna leukocytoza (Kowalczyk, 2018), czy tez pte¢ pacjenta (Kowalczyk, 2008b).

W trakcie leczenia ALL (zgodnie z protokotem leczenia ALL IC BFM 2009)
wielolekowa chemioterapia stosowana jest w nastgpujacych po sobie fazach: indukcji remisji,
wczesnej intensyfikacji, konsolidacji i profilaktyki OUN, reindukcji oraz leczenia
podtrzymujacego remisje (przedstawiono na rysunku 3). Intensywnos¢ leczenia ALL
w grupach rokowniczych jest rozna. Kazdy pacjent przechodzi wszystkie 5 etapow, jednak
przebieg (zastosowana chemia) i czas leczenia w zakresie danego etapu zalezy od grupy ryzyka,
do ktorej chory zostanie zakwalifikowany. Dodatkowo leczenie czgsto wydhuza si¢ z uwagi na
przerwy spowodowane infekcjami, obnizonymi wynikami krwi, podwyzszonymi probami

watrobowymi oraz innymi powiktaniami po chemioterapii (Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

ETAP 2

WCZESNA
INTENSYFIKACJA

ETAP 4
REINDUKCJA

ETAP 5
PODTRZYMANIE

ETAP 1
INDUKCJA REMISJI

«Trwa 33 dni — PROTOKOL T’A (dla grupy SR z prekursorowych limfocytow B - SR-BCP
ALL lub 1A (dla grupy SR z prekursorowych limfocytéw T - SR-T ALL oraz grup IR/HR)

«Dla grup SR i wigkszos¢ IR, trwa 29 dni - PROTOKOL 1B
+Dla grupy HR (i niektorych IR), trwa 56 dni —- PROTOKOL Aug IB

«Dla grupy SR/IR, trwa 56 dni - PROTOKOE mM i M
*Dla grup HR, trwa 120 dni — (BLOK HR-1’ + BLOK HR-2' + BLOK HR-3')x2

«Dla grup SR/IR/HR, trwa 49 dni - PROTOKOL I

*Dla grup SR/IR/HR, trwa do 104 tygodnia od rozpoczecia leczenia —- PODTRZYMANIE
(MT)

€<€C€<

Rysunek 3. Etapy leczenia wg ALL IC-BFM 2009. Opracowanie wiasne na podstawie: Kowalczyk, Gorczynska,
2013.

Szczegotowy plan leczenia przedstawiony zostat w tabeli 4 i na rysunku 4. Leczenie
rozpoczyna si¢ od terapii indukcyjnej — najbardziej intensywnego etapu leczenia (Kowalczyk,
2018). Wyodrebnia si¢ protokét TA’, przeznaczony dla dzieci z ALL z grupy SR
z prekursorowych limfocytéw B (BCP-ALL) oraz protokot A, ktory stosowany jest jako
indukcja we wszystkich innych grupach. Protokoty te rdznig si¢ jedynie podawang dawka
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daunorubicyny (DNR) — w protokole IA’ podaje si¢ 2 dawki, a w protokole IA — 4 dawki leku
po 30 mg/m? (Kowalczyk, Gorczynska, 2013). Celem leczenia na etapie indukcji remisji jest
szybka redukcja masy komorek biataczkowych, by zapobiec lekoopornosci i osiggnaé
catkowitg remisj¢ biataczki (Kowalczyk, 2018), co oznacza ustgpienie wszystkich klinicznych
objawéw choroby, normalizacja parametréw hematologicznych krwi obwodowej oraz
obecno$¢ mniej niz 5% komorek biataczkowych w szpiku (Zajac-Spychata, 2014). Pacjenci ze
statusem CNS2 otrzymuja dwie dodatkowe dawki MTX dokanatowo w fazie indukcji remisji
(Campbell, Castillo i in., 2009).

Po zakonczeniu protokotu IA’/IA i ocenie stanu szpiku kostnego w 33. dobie leczenia
ci pacjenci, u ktérych wystapita niewystarczajaca odpowiedZz na stosowane leczenie sa
przekwalifikowywani do grupy HR i leczeni zgodnie z protokotem dla niej przeznaczonym.
W 36. dobie leczenia rozpoczyna si¢ wczesna intensyfikacja (w odroznieniu od
wczesniejszego programu ALL IC BFM 2002, w ktérym nie byto wyodrebnionego tego etapu;
Kowalczyk, 2008b), przy czym kontynuowanie leczenia warunkowane jest: dobrym stanem
og6lnym, brakiem powaznej infekcji, prawidlowym poziomem kreatyniny oraz parametrow
krwi. Standardowym ramieniem leczenia jest protokot IB dla grupy SR i IR, natomiast w grupie
HR wprowadzany jest protokot IB Augmented (Aug). Protokét IB Aug jest dtuzszy, stosuje si¢
dodatkowo winkrystyne 1 L-apsarginaze. Roznice w protokotach obejmujg réwniez czas
podawania cytarabiny i merkaptopuryny. Pacjenci z grupy HR dostajg ponadto dwie dodatkowe
dawki metotreksatu dokanalowo (Campbell, Castillo i in., 2009; Kowalczyk, Gorczynska,
2013).

Etap konsolidacji terapii, bardzo wazny element leczenia, rozpoczyna si¢ 2 tygodnie
po zakonczeniu wczesnej intensyfikacji. Etap ten stuzy redukcji przetrwatej masy komorek
biataczkowych, w tym w OUN (Kowalczyk, 2008b; Kowalczyk, 2018). Zastosowanie
metotreksatu w wysokich lub $rednich dawkach jest postepowaniem zapobiegajacym wznowie
biataczki w OUN w przypadku grup z mniejszym ryzykiem wznowy.

Dla grupy SR i IR stosowany jest protokét mM (dla SR z BCP-ALL) lub M (dla SR
z T-ALL i IR). Obie wersje protokotu trwaja 56 dni, a roznice obejmuja stosowane dawki
metotreksatu — 2000 mg/m? w przypadku protokotu mM oraz 5000 mg/m? w przypadku
protokolu M (Kowalczyk, Gorczynska, 2013). Metotreksat na tym etapie podawany jest
czterokrotnie z 14-dniowymi przerwami miedzy poszczegdlnymi podaniami, w postaci
dozylnego, 24-godzinnego wlewu oraz dokanatowo 1 godzing po rozpoczeciu kazdego

z wlewow MTX (lacznie 4 dawki w czasie tego etapu; Campbell, Castillo i in., 2009).
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Grupa pacjentow HR konsolidacj¢ terapii rozpoczyna po 2 tygodniach od zakonczenia
wczesnej intensyfikacji. Etap ten polega na dwukrotnym zastosowaniu 3 bardzo intensywnych,
krotkich blokow (HR1’, HR2’, HR3’). Kazdy z blokow trwa 6 dni, a pomi¢dzy nimi zawsze
muszg by¢ 2 tygodnie przerwy, liczac od 6. dnia kazdego bloku, koniecznie do poprawy stanu
ogolnego (Kowalczyk, Gorczynska, 2013). Profilaktyke OUN w przypadku grupy pacjentow
HR stanowi nie tylko metoreksat podawany dozylnie w formie 24-godzinnego wlewu (blok
HR1’ i HR2’), ale rowniez terapia trojlekowa (triple intrathecal treatment, TIT) podawana
dokanalowo: metotreksat, cytarabina i prednizon. U wigkszosci pacjentow HR profilaktyka
OUN jest stosowana w polaczeniu z radioterapig, stosowang po zakonczeniu terapii
reindukcyjnej (Campbell, Castillo 1 in., 2009). W grupie pacjentow HR nalezy rozwazy¢
mozliwo$¢ allogenicznej transplantacji hematopoetycznych komorek macierzystych od dawcy
spokrewnionego (Kowalczyk, 2018).

Po dwoch tygodniach od zakonczenia protokotu mM/M w przypadku pacjentow SR
i IR oraz drugiego z blokéw HR3’ w przypadku pacjentéw HR wszyscy pacjenci przystepuja
do terapii reindukcyjnej (protokot II). Przebieg leczenia u wszystkich pacjentow na tym etapie
jest jednakowy, a stosowane leki sg zblizone do tych, stosowanych w protokotach IA/IA’ oraz
IB/IB Aug. W grupie pacjentow z CNS3 konieczne jest zastosowanie na tym etapie dwoch
dodatkowych punkcji ledzwiowych z podaniem lekow dokanatowo. Etap ten konczy okres
intensywnego leczenia (Campbell, Castillo i in., 2009).

Po dwoch tygodniach od zakonczenia terapii reindukcyjnej pacjenci z ALL,
z wyjatkiem tych z grupy HR zakwalifikowanych do allogenicznego przeszczepienia
krwiotworczych komorek macierzystych, muszg otrzymywac doustne leczenie podtrzymujgce
(maintaining treatment, MT) z codziennymi dawkami 6-merkaptopuryny i cotygodniowymi
dawkami metotreksatu (Kowalczyk, Gorezynska, 2013). Dodatkowo, pacjenci z grupy SR oraz
z grupy IR wspomagani sa dodatkowo 4 Iub 6 dawkami metotreksatu podawanymi dokanatlowo
w odstepie co 4 tygodnie (Campbell, Castillo i in., 2009). Catkowity czas leczenia od
rozpoczecia indukcji do zakonczenia leczenia podtrzymujacego jest niemal jednakowy i wynosi
okoto 104 tygodnie (24 miesigce), przy czym leczenie intensywne zazwyczaj trwa okolo
6 miesiecy, a pozostaty czas to leczenie podtrzymujace (Kowalczyk, 2018). W zwiazku z tym,
ze intensywne leczenie, wliczajac przerwy na odnowe¢ hematopoezy, rézni si¢ w pewnym
stopniu czasem trwania w poszczegolnych ramionach i opcjach, czas trwania leczenia
podtrzymujgcego rowniez bedzie si¢ zroznicowany. Dzigki wprowadzeniu etapu reindukcji
oraz leczenia podtrzymujacego remisj¢ do 24 miesiecy od rozpoznania uzyskano znaczng

poprawg leczenia (Kowalczyk, Gorezynska, 2013).
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Tabela 4

Leczenie ALL u dzieci wedlug ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo i in., 2009, Kowalczyk, Gorczynska, 2013)

Etap leczenia

i grupa Leki Dawka (mg/m?) Dzien leczenia
stratyfikacyjna
Protokét IA Prednizon p.o./i.v. 60 1.-36.
(SR-T, IR i HR) Winkrystynai.v. 1,5 8., 15., 22., 29.
Daunorubicyna p.i. 30— 4 dawki 8.,15., 22., 29.
L-asparginaza p.i. 5000 j./m? 12.,15,, 18,21, 24.,
27., 30., 33.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku — 1., 15., 34.
6-12 mg (18.), (26.) —w CNS2
Protokoét IA’ Réznica w dawkach daunorubicyny — 2 dawki po 30 (mg/m?)
(SR-BCP)
Protokot IB Cyklofosfamid p.i. 1000 36., 64.
(SR/R) Mesna i.v. 400 Ostonowo - 418 h po
podaniu cyklofosfamidu.
Cytarabina i.v. 75 38.-41., 45.-48., 52.-55,
59.-62.
6-merkaptopuryna p.o. 60 36.-63.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku 45., 59.
(6-12)
Protokét IB AUG Cyklofosfamid p.i. 1000 36., 64
(HR) Mesna i.v. 400 Ostonowo - 4i8 h po
podaniu cyklofosfamidu.
Cytarabina i.v. 75 37.-40., 44.-47 ., 65.-68,
72.-75.
6-merkaptopuryna p.o. 60 36.-49. i 64.-67.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku 37.,44.,51., 58.
(6-12)
Winkrystynai.v. 1,5 50., 57., 78., 85.
L-asparginaza p.i. 5000 j./m? 50., 52., 54.,57., 59.,
61., 78., 80., 82., 85.,
87., 89.
Protokét mM 6-merkaptopuryna p.o. 25 1.-56.
(SR-BCP) Metotreksat p.i. 2000 8., 22., 26., 50.
Leucovorin Ca i.v. 15 Ochronnie podawany 42,
48 i 54 godziny po MTX
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku — 8., 22., 36., 50.
6-12 mg
Protokét M 6-merkaptopuryna p.o. 25 1.-56.
(SR-T/IR) Metotreksat p.i. 5000 8., 22., 26., 50.
Leucovorin Ca i.v. 15 Ochronnie podawany 42,

48 i 54 godziny po MTX

Metotreksat i.t.

w zaleznosci od wieku —
6-12 mg

8., 22, 36., 50.
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Etap leczenia

i grupa Leki Dawka (mg/m?) Dzien leczenia
stratyfikacyjna
Blok HR?’ Deksametazon 20 1.-5.
p.o./i.v
Winkrystyna i.v. 1,5 (max. 2) 1.-6.
Cytarabina (HD-ARA- 2000 x 2 5.
C) p.i
Metotreksat (HD-MTX) 5000 1.
p.i.
Leucovorin Ca i.v. 15 Ochronnie podawany 42
h, 48 hi54 h po MTX
Cyklofosfamid p.i. 200x5 2.-4.
Mesna i.v. 70 Ostonowo - 418 h po
podaniu cyklofosfamidu.
L-asparginaza 25 000 jm./m? 6.
p.i.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku 1. (1 h przed
Cytarabina i.t. rozpoczeciem
Prednizon i.t. podawania HD MTX)
Blok HR2’ Deksametazon 20 1.-5.
p.o./i.v
Windezyna i.v. 3 (max. 5) 1.-6.
Daunorubicyna p.i 30 5.
Metotreksat (HD-MTX) 5000 1.
p.i.
Leucovorin Ca i.v. 15 Ochronnie podawany 42
h, 48 hi 54 h po MTX
Ifosfamid p.i. 800 x5 2.-4,
Mesna i.v. 300 Ostonowo - 4i8 h po
podaniu ifosfamidu.
L-asparginaza 25 000 jm./m? 6.
p.i.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku 1. (1 h przed
Cytarabina i.t. rozpoczeciem
Prednizon i.t. podawania HD MTX)
Blok HR3’ Deksametazon 20 1.-5.
p.o./i.v
Cytarabina (HD-ARA- 2000 x 4 (3h, g12h) 1., 2.
C) p.i
L-asparginaza 25 000 jm./m? 6.
p.i.
Etopozyd (VP-16) 100 3.-5.
p.i.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku 1. (1 h przed
Cytarabina i.t. rozpoczeciem

Prednizon i.t.

podawania HD MTX)

32



Etap leczenia

i grupa Leki Dawka (mg/m?) Dzien leczenia
stratyfikacyjna
Protokét i Deksametazon p.o./i.v 10 1.-21.
(SR, IR, HR) Winkrystyna i.v. 1,5 (max. 2) 8., 15., 22., 29.
Doksorubicyna p.i. 30 8.,15., 22., 29.
L-asparginaza p.i. 10 000 j./m? 8.,11,, 15, 18.
Cyklofosfamid p.i. 1000 36.
Mesna i.v. 400 Ostonowo - 418 h po
podaniu cyklofosfamidu.
Cytarabina i.v. 75 38.-41., 45.-48.
6-tioguanina p.o. 60 36.-49.
Metotreksat i.t. w zaleznosci od wieku (1.), (18.) —w CNS3
(6-12) 38., 45.
Leczenie 6-merkaptopuryna p.o. 50 codziennie
podtrzymujace  \jetotreksat p.o. 20 raz w tygodniu
(SR, IR, HR)

Metotreksat i.t.

w zaleznos$ci od wieku
(6-12)

SR IR: 4 dawki (tydzien
4.,8.,12.116.)

BCP-HR tylko w zwigzku
ze sterydoopornoscia
(PPR): 6 dawek (tydzien
4.,8.,12.i16., 20., 24.)
T-ALL + WBC < 100
000: 6 dawek (tydzien 4.,
8.,12.i16., 20., 24.)

Radioterapia

(dla HR z wyjatkiem
BCP-HR tylko w
zwigzku ze
sterydoopornoscia,
pacjentow z T-ALL +
WBC < 100 000)

profilaktyczna: 12 Gy
lub terapeutyczna:
18 Gy

po zakohczeniu
protokotu Il

Skroty: p.o. (per os) — doustnie; i.v. (intravenous) — dozylnie; p.i. (per infusionem) — we wlewie dozylnym;
i.t. (intrathecal) — dokanatowo.
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Rysunek 4. Schemat programu leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej 1
2013).

BFM 2009 (Kowalczyk, Gorczynska,

Postepowanie profilaktyczne zapobiegajace naciekaniu OUN przez blasty bialaczkowe
w programie ALL IC-BFM 2009 sktada si¢ z chemioterapii podawanej dozylnie (MTX
w wysokich — HD-MTX lub $rednich dawkach — MD-MTX) i dokanatowo (MTX lub MTX +

34



ARA-C + PRED), a takze profilaktycznej radioterapii w dawce 12 Gy (w przypadku niektorych
pacjentéw). Uwarunkowane jest to: immunofenotypem ALL (BCP-ALL lub T-ALL), stanem
OUN (CNSL1 lub CNS2 lub CNS3) oraz grupa terapeutyczng (SR lub IR lub HR; Campbell,
Castillo i in., 2009).

Pacjenci z BCP-ALL zakwalifikowani do grupy SR i niektorzy pacjenci z grupy IR
otrzymuja 4 cykle MD-MTX (2g/m?) oraz 15 (17 w przypadku CNS2) naktu¢ lgdzwiowych
z podaniem wylacznie MTX dokanatowo w dawce dostosowanej do wieku pacjenta (tabela 5),
nie otrzymujg natomiast napromienienia OUN. Cz¢$¢ pacjentow z BCP-ALL otrzymuje 4 cykle
HD-MTX (5g/m?) oraz 11 (13 w przypadku CNS2) naktu¢ ledzwiowych z podaniem wytacznie
MTX dokanatowo, rowniez bez napromienienia OUN. Z kolei pacjenci z T-ALL
zakwalifikowani do grupy SR lub IR otrzymuja 4 cykle HD-MTX (5g/m?), a nast¢pnie
w przypadku T-ALL + WBC < 100000 otrzymujg 17 (19 w przypadku CNS2) dawek MTX
dokanatowo, a T-ALL + WBC > 100000 otrzymuja 11 (13 w przypadku CNS2) dawek MTX
dokanatowo oraz profilaktyczng radioterapi¢c OUN w dawce 12 Gy. Pacjenci zakwalifikowani
do grupy HR, niezaleznie BCP-ALL czy T-ALL otrzymuja zintensyfikowana profilaktyke
OUN sktadajaca si¢ z 4 cykli HD-MTX (5g/m?), 12 cykli wysokich dawek cytarabiny (HD
ARA-C; 2g/m?), 7 (9 w przypadku CNS2) punkcji ledzwiowych z podaniem MTX dokanalowo
1 6 punkcji z podaniem trojlekowej terapii dokanatowej (MTX + ARA-C + PRED) w dawkach
zaleznych od wieku pacjenta (tabela 5) oraz profilaktycznej radioterapii OUN w dawce 12 Gy
lub w przypadku BCP-ALL HR wylacznie z uwagi na sterydooporno$¢ — 6 dodatkowych
punkcji podanych w trakcie leczenia podtrzymujacego. U wszystkich pacjentow leczonych
$rednimi lub wysokimi dawkami metotreksatu monitorowano poziomu leku i jego eliminacji
kolejnow 24., 36., 42., 48. i 54. godzinie od rozpoczecia wlewu MTX, a w sytuacji, gdy poziom
leku byt podwyzszony — kontrolowano jego st¢zenie do czasu uzyskania stezenia < 0,4 umol/L.
Dodatkowo u wszystkich pacjentéw w celu zmniejszenia toksycznosci stosowano w trakcie
leczenia MTX folinian wapnia (Campbell, Castillo i in., 2009). Szczegélowe zasady
zapobiegania zajeciu OUN w zaleznosci od immunofenotypu ALL oraz grupy ryzyka wedtug

programu ALL IC-BFM 2009 przedstawia tabela 6.

Tabela 5
Dawki lekéw stosowanych w leczeniu dokanatowym wedtug ALL IC BFM 2009 (Kowalczyk, Gorezyhiska, 2013)
Wiek MTX (mg) ARA-C (mg) PRED (mg)
<1 6 16 4
21 <2 8 20 6
22 <3 10 26 8
23 12 30 10

Skroty: MTX — metotrexat, ARA-C — cytarabina, PRED — prednizon.
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Tabela 6

Zasady profilaktyki OUN wedtug ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo i in., 2009; Kowalczyk, Gorczynska,
2013)

Chemioterapia Chemioterapia
Grupa systemowa dokanalowa Profilaktyczna
P MD/HD HD MTx Tréjlekowa o, radioterapia
MTX ARA-C terapia
BCP: SR 2 g/m?/24h
BCP: IR (ramie mM) x4 - 15117+(5) - 15+(5)  Bez RTX
2
BCP: IR (ramie M) ° Y r)‘(" 4/ 24h 1134 (s) - 11+(5  BezRTX
2
T 2 WBC<100000: IR > 9/ r)‘(" 4/ 24h 17 + (5) - 17+(5)  BezRTX
2
T 2 WBC>100000: IR > 9/ " 4/ 240 5 oimzx12 17 + (5) i 17+(6) 120y
2
BCPTHR I P pgmexaa 7190+ (5) 64 (6) 13/15+(5) 120Gy

& W przypadku pacjentow BCP-ALL HR wylgcznie z uwagi na sterydooporno$¢ w trakcie leczenia
podtrzymujacego 6 dawek dokanalowo MTX w odstepie 4 tygodni (zamiast radioterapii).

®Pacjenci z CNS3 otrzymuja dodatkowe dawki, ktére oznaczone s3 w nawiasie.

Skroty: MD-MTX — érednie dawki metotrexatu, HD-MTX — wysokie dawki metotrexatu, HD ARA-C — wysokie
dawki cytarabiny; BCP — BCP-ALL, T — T-ALL.

Uwzgledniajac profilaktyke OUN pacjentdow z ALL mozna podzieli¢ na dwie grupy, tj.
dzieci, u ktorych stosuje si¢ wytgcznie chemioterapie (BCP-ALL z grupy SR lub IR; HR tylko
z uwagi na sterydoopornos¢; T-ALL z WBC < 100 000) oraz pacjentéw, u ktérych stosuje si¢
chemioterapi¢ w polgczeniu z radioterapia OUN (T-ALL i WBC > 100 000 oraz HR
z wyjatkiem HR tylko z uwagi na sterydoopornos¢; CNS3; Campbell, Castillo i in., 2009).

Radioterapii o$rodkowego uktadu nerwowego (OUN- RTX) poddawani sg pacjenci
z grupy HR z wyjatkiem tych z ALL z prekursoréw limfocytu B, ktorzy zostali zakwalifikowani
do grupy HR wznowy wylacznie z uwagi na sterydooporno$é, dzieci z T-ALL ze wstepng
leukocytoza powyzej 100 000, a takze wszyscy pacjenci z zajgciem OUN (CNS3). U niektorych
dzieci ze statusem CNS1 1 2 stosuje si¢ profilaktyczne napromienianie czaszki (pRTX) w dawce
12 Gy, natomiast w przypadku nacieczenia ukladu nerwowego blastami (CNS3) —
terapeutyczne napromienianie czaszki (tRTX) w dawce 12 Gy lub 18 Gy (w zalezno$ci od
wieku dziecka). W tabeli 7 przedstawiono dawki radioterapii stosowane u poszczegdlnych
pacjentéw. Napromienianie czaszki ma miejsce po zakonczeniu terapii reindukcyjnej (protokot
I1). Pacjenci zakwalifikowani do grupy HR jednie z uwagi na wyst¢pujacag w 8. dobie leczenia
sterydoopornos¢ oraz dzieci z T-ALL + WBC < 100 000 nie s3 poddawani radioterapii czaszki,
natomiast w zamian za to otrzymuja 6, a nie 4 dawki MTX dokanalowo w czasie leczenia
podtrzymujacego w odstepach co 4 tygodnie. Dzieci w wieku ponizej roku nie otrzymuja

napromieniania, niezaleznie od grupy stratyfikacyjnej, do ktérej zostaty przyporzadkowane ani
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statusu OUN. Ci pacjenci z grupy HR, ktorzy zostali zakwalifikowani do przeszczepienia
komorek macierzystych otrzymuja radioterapi¢ w ramach kondycjonowania przed

przeprowadzeniem przeszczepu (Campbell, Castillo i in., 2009).

Tabela 7

Dawki profilaktycznej i terapeutycznej radioterapii w zaleznosci od grupy terapeutycznej, wieku, i stanu OUN
(Campbell, Castillo i in., 2009).

Grupa Wiek Immunofenot Stan OUN
terapeutyczna yp CNS1/2 CNS3
BCP-ALL
SR/IR/HR <1 T-ALL Bez RTX Bez RTX
BCP-ALL
T-ALL + WBC Bez RTX tRTX (12 Gy)
SR/IR 21<2 < 100 000
T-ALL + WBC
> 100 000 pRTX (12 Gy) tRTX (18 Gy)
BCP-ALL
T-ALL + WBC Bez RTX tRTX (18 Gy)
SR/IR 22 <100 000
T-ALL + WBC
> 100 000 pRTX (12 Gy) tRTX (18 Gy)
_ a
HR* 22 BQF?A’?‘_LLL pRTX (12 Gy) tRTX (18 Gy)

2 HR z wyjatkiem BCP-HR tylko w zwiazku ze sterydoopornoscia (w tym przypadku bez RTX)

Transplantacji komorek krwiotworczych dokonuje si¢ wylacznie u tych dzieci z ALL,
u ktérych chemioterapia zawodzi, tj. u dzieci z grupy HR, u ktorych stwierdza si¢ obecnos¢
wyktadnikow najwyzszego ryzyka, oraz u dzieci, u ktéorych pomimo zastosowanego leczenia
doszto do wznowy choroby (Wachowiak i in., 2014; Wachowiak, 2009). Przed przystapieniem
do przeszczepu, gdy dotychczas stosowane leczenie okazuje si¢ by¢ nieskuteczne, stosuje si¢
duze dawki cytostatykow (megachemioterapia). Wsréd przeszczepdéw wyrdznia sig:
autologiczne (przeszczepienie pacjentowi jego wiasnych komoérek macierzystych, np.
pobranych przed megachemioterapig, a przetoczonych po niej), synergiczne (przeszczep od
blizniaka jednojajowego) oraz allogeniczne (przeszczep od dawcy rodzinnego, niebedacego
blizniakiem jednojajowym lub niespokrewnionego z pacjentem). Warunkiem koniecznym, by
przeszczep zostal przeprowadzony jest zgodno$¢ dawcy i biorcy w uktadzie HLA. W innym
przypadku moze doj§¢ do odrzucenia przeszczepionych komorek albo wystapienia choroby
przeszczep przeciw gospodarzowi (Perek, Dembowska-Baginska, 2018). W programie ALL
IC-BFM 2009 wskazuje sig, ze przeszczep powinien by¢ przeprowadzony u pacjentow z grupy
HR, u ktorych wystepuje (Campbell, Castillo i in., 2009; Wachowiak i in., 2014):

— Dbrak remisji w 33. dobie leczenia indukujacego,

— hipodiploidia < 44 chromosomow,
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— zta odpowiedz na prednizon w 8. dobie leczenia oraz:
o T-ALL,
o pro-B ALL,
o WABC > 100,000,
o 1(9;22) lub BCR/ABL,
o t(4;11) lub MLL/AF4,
— dobra odpowiedz na prednizon w 8. dobie leczenia oraz:

o 1(9;22) lub BCR/ABL,
— szpik M3 w 15. dobie leczenia indukujacego.

1.7. Rokowanie w ostrej bialaczce limfoblastycznej u dzieci

Stosowany w Polce w latach 2002-2011 program terapeutyczny ALL IC-BFM 2002
umozliwil osiagniecie wskaznika 4-letniego przezycia wolnego od niekorzystnych zdarzen na
poziomie 95% dla grupy SR, 79% dla grupy IR oraz 70% dla grupy HR. Ogétem dla wszystkich
dzieci leczonych z powodu ALL wskaznik ten wynosi 83% (Kowalczyk, 2008b), przy czym
ogo6lny wskaznik przezycia jeszcze w latach 90. XX wieku w przypadku dzieci
z ALL wynosit w Stanach Zjednoczonych ok. 65-70% (Lanzkowsky i in., 1994). Kowalczyk
(2008b) wskazuje, ze wyniki uzyskiwane przez Polska Pediatryczng Grupg do spraw Leczenia
Biataczek 1 Chtoniakow w latach 1993-2002 (prawdopodobienstwo przezy¢ wolnych od
nastepstw, EFS wynosito 77%) sa zblizone do tych, uzyskiwanych przez inne grupy na §wiecie.
Campbell, Castillo i in. (2009) wskazuja, ze szacunkowy rozktad nawrotow u dzieci z ALL
leczonych zgodnie z programem ALL IC BFM 2009 wynosi odpowiednio dla grup
rokowniczych: 5% dla grupy SR, 22% dla grupy IR oraz 40% dla grupy HR, przy czym
wskazniki te w programie ALL IC 2002 wynosity: 14% dla grupy SR, 38% dla grupy IR 148%
dla grupy HR (Kowalczyk, 2008b).

1.8. Dzialania niepozadane zwigzane z leczeniem

Intensywnos$¢ obecnie stosowanych programow leczenia prowadzi nie tylko do wzrostu
wyleczalnosci w biataczkach, ale jednoczesnie wigze si¢ z wystgpowaniem szeregu powiktan
(Kowalczyk, 2018). Pawlicki, Rolski, Wiczynska (2006) dziela powiklania po
przeprowadzonym leczeniu przeciwnowotworowym z uwagi na czas ich wystapienia:

— bezposrednie — pojawiajace si¢ w pierwszych minutach lub dniach po zastosowaniu
leczenia,

— wczesne — wystepujace w pierwszych tygodniach po zastosowaniu leczenia,
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— pdzne — pojawiajace si¢ w pierwszych miesigcach po zastosowaniu leczenia,

— odlegle — pojawiajace si¢ po kilku miesigcach lub latach po zastosowaniu leczenia.

W literaturze przedmiotu brak jednak spdjnosci odnosnie podziatu powiktan leczenia
z uwagi na czas ich wystapienia — wigkszos¢ autoréw dzieli je na dwie grupy, podajac jednak
rézne ramy czasowe w ramach wyodrebnionych grup, a takze stosujac zrdéznicowane
nazewnictwo. Skoczen (2018) wsrdd niepozadanych skutkow leczenia wyrdznia bliskie
(toksyczno$ci wystepujace w czasie stosowanej terapii lub pojawiajgce sie w czasie od kilku
tygodni do 3 miesigcy) oraz pozne powiklania leczenia przeciwnowotworowego (po uptywie
3 miesigcy od przeprowadzonej terapii). Inni autorzy (Perek, Dembowska-Baginska, 2018)
nazywaja je wezesnymi (wystepujace w trakcie leczenia) i odlegltymi skutkami leczenia (kilka
do kilkunastu lat od zakonczenia leczenia).

Bliskie (wczesne) nastgpstwa leczenia wystepuja u wszystkich pacjentoéw leczonych
intensywna, wielolekowa chemioterapig i/lub radioterapia, a ich rodzaj i nasilenie jest
uwarunkowane genetyczng predyspozycja, wydolnoscig organizmu, metodami stosowanymi
w terapii, a takze wiekiem pacjenta. Powiklania te majg zazwyczaj tendencj¢ do nasilania si¢
w miar¢ przyjmowania kolejnych dawek/cykli terapii, co czgsto wigze si¢ z wydluzaniem czasu
potrzebnego na odbudowg tkanek 1 narzadow. Z uwagi na czas wystgpienia bliskie powiktania
leczenia mozna podzieli¢ na (Skoczen, 2018):

— natychmiastowe — wystepuja od kilku godzin do kilku dni; w postaci m.in.: nudnosci,
wymiotow, czy odczyndw uczuleniowych,
— wczesne — pojawiajg si¢ w pierwszych tygodniach; np.: mielosupresja, zapalenie bton

Sluzowych jamy ustnej 1 przewodu pokarmowego, biegunka, wypadanie wiosow,

— opdznione — wystepuja z opoznieniem do kilku miesigcy; np.: neuropatia obwodowa,

kardiomiopatia, niedokrwistos$¢, zwtoknienie ptuc, krwotoczne zapalenie pgcherza.

Perek, Dembowska-Baginska (2018) wsrod najczesciej wystepujacych wezesnych
powiktan chemioterapii wyrdzniaja:

— nudnosci i wymioty,

— mielosupresjg, ktora objawia si¢ leukopenia, trombocytopenia, a takze anemia,

— uszkodzenie blony §luzowej przewodu pokarmowego, co moze powodowac zapalenie
jamy ustnej, biegunki z cigzkimi postaciami zaburzen wodno-elektrolitowych i infekcji
przewodu pokarmowego,

— uszkodzenie narzadow migzszowych, przede wszystkim watroby i nerek, co moze by¢

zwigzane zaro6wno z bezposrednim dziataniem cytostatykow, jak i zespotem lizy guza,
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— uszkodzenie komoérek mieszkow wiosowych, co skutkuje odwracalnym wypadaniem

wlosow.

Skoczen (2018) wskazuje, ze dziatanie cytostatykow jest powigzane z cyklem komorki
nowotworowej, w zwigzku z czym najbardziej narazone na szkodliwe dziatanie tych lekow sa
te tkanki i narzady, ktére cechujg si¢ najszybsza odnowg komorkows (szpik kostny, przewod
pokarmowy, jadra, naskorek, watroba). Jednoczesnie dziatania niepozadane wystepujace
w tych tkankach sg odwracalne. Natomiast w przypadku komorek, ktore dziela si¢ rzadko lub
tez w ogole nie ulegaja podzialom (tkanka nerwowa, mig$niowa i taczna) wrazliwo$¢ na
cytostatyki jest mniejsza, ale z drugiej strony — zaburzenia spowodowane w tych tkankach cech
ulegaja powolnej odnowie lub tez nie ulegaja naprawie, utrzymujac si¢ dtugotrwale.

Krawczuk-Rybak (2011) podaje, ze zgodnie z wynikami badan epidemiologicznych
w Stanach Zjednoczonych 1 na 640 os6b w wieku 20-39 lat przeszta chorobe nowotworowa
w dziecinstwie. Dane wskazuja, ze populacja oséb wyleczonych z nowotworu wieku
dziecigcego stale si¢ powigksza, co daje mozliwo$¢ oceny skali wystepowania odlegtych
nastgpstw oraz jakosci zycia ozdrowiencow. Ponadto ryzyko $mierci w grupie ozdrowiencow
jest 10,8 razy wigksze niz w populacji ogélnej (Krawczuk-Rybak, 2008). P6zne powiktania
u 0sob wyleczonych z nowotworow w dziecinstwie zaczeto monitorowaé w USA w 1994 roku,
powotujac organizacj¢ Childhood Cancer Survivor Study (CCSS). Obecnie organizacja
obejmuje opieka ok. 20 000 oséb wyleczonych z nowotworu. Badania wykazaty, ze u okoto
potowy bylych pacjentow pojawily si¢ objawowe pozne powiklania, w tym cigzkie (21%)
1 zagrazajace zyciu (14%). Wsrod nich stwierdzano: wczesne zgony, wtorne nowotwory,
zaburzenia funkcjonowania serca, ptuc, gonad, nieprawidlowe wzrastanie i dojrzewanie,
nieptodnos$¢, czy tez obnizenie poziomu funkcji poznawczych. Najcze$ciej rozpoznaje si¢
deficyty uktadu kostno-mig$niowego, a nastepnie zaburzenia w obrgbie OUN (Skoczen, 2018).
Kowalczyk (2018) wskazuje, ze odlegte powiktania leczenia moga wigzac si¢ ze skrdéceniem
czasu zycia ozdrowiencow, trwalym inwalidztwem lub ograniczeniem funkcji zyciowych
1 spotecznych.

Kazda metoda terapii nowotworu, a takze kazdy lek majg swoj specyficzny mechanizm
dziatania, a co za tym idzie — profil toksycznosci, w zwigzku z czym powiktania zwigzane z ich
stosowaniem moga dotyczy¢ réznych narzadow (Pawlicki i in., 2006). Najczesciej pojawiajace
si¢ powiktania wystepujace po zastosowaniu poszczegdlnych lekéw i1 metod terapii ALL

u dzieci przedstawiono w tabeli 8.
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Tabela 8

Powikiania wystepujqce u dzieci zwigzane z metodami leczenia ALL (Campbell, Castillo i in., 2009, Gorczyriska,
2008; Perek, Dembowska-Bagirnska, 2018, Skoczen, 2018; Turkiewicz, 2008)

Nazwa leku Wczesne powikiania Odlegte powiktania
Leki alkilujagce
Mielosupresja, leukopenia, Nieptodnosé, kardiomiopatia,
kardiomiopatia, krwotoczne zapalenie wtérne nowotwory,
Cyklofosfamid pecherza moczowego, wymioty, zespdt  leukencefalopatia
niewlasciwego uwalniania wazopresyny,
wylysienie
Mielosupresja, przejsciowa Nieptodnos¢, wtérne
encefalopatia, uszkodzenie nerek, nowotwory
It . krwotoczne zapalenie pecherza
osfamid ; g
moczowego, wymioty, zespot
niewtasciwego uwalniania wazopresyny,
wylysienie
Antymetabolity
Owrzodzenia bton sluzowych, biegunka, Leukoencefalopatia,
niewydolnos¢ nerek, encefalopatia, marskosé watroby,
Metotreksat Slepota korowa, nadwrazliwos¢ na zwioknienie ptuc, aseptyczna
promienie UV, mielosupresja, martwica kosci, osteoporoza,
uszkodzenie watroby, ptuc i OUN uszkodzenie OUN
6- Mielosupresja, martwica watroby, Marskosé watroby
merkaptopuryna encefalopatia, martwica tkanek przy
wynaczynieniu, bél gtowy, biegunka
Mielosupresja, dziatanie toksyczne na Leukoencefalopatia,
mdzdzek, wymioty, biegunka, uszkodzenie OUN
Cytarabina metaliczny smak w ustach, ciezkie
owrzodzenie przewodu pokarmowego,
zapalenia spojéwek, spigczka, obrzek
ptuc, gorgczka
Ti . Mielosupresja, uszkodzenie watroby, Nie stwierdzono
ioguanina

zapalenie sluzéwek jamy ustnej

Antybiotyki

Doksorubicyna /
daunorubicyna

Leukopenia, zaburzenia rytmu serca,
zastoinowa niewydolnos¢ krazenia,
zapalenie jamy ustnej, wymioty,
czerwone zabarwienie moczu, martwica
tkanek przy wynaczynieniu

Kardiomiopatia

Antymitotyki

Neuropatia obwodowa i autonomiczna,

Nie stwierdzono

Winkrystyna / niedroznos¢ porazenna jelit, zespot
windezyna niewtasciwego uwalniania wazopresyny,
mielosupresja, wypadanie wioséw
Pochodne podofilotoksyny
Mielosupresja, nudnosci i wymioty, Wtdrne nowotwory (ostra
Etopozyd biegunka, goraczka, wypadanie wtoséw, biataczka szpikowa AML),

odczyny anafilaktyczne

nieptodnos¢

Cytostatyki o réznym dziataniu

L-asparginaza

Odczyny anafilaktyczne, nudnosci

i wymioty, uszkodzenie watroby,
koagulopatie, hiperglikemia, zapalenie
trzustki, drgawki, reakcje
nadwrazliwoéci, encefalopatia

Ubytki neurologiczne,
niedoboér wzrostu,
osteoporoza, zacma
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Nazwa leku Wczesne powiktania Odlegte powiktania
Glikokortykosteroidy

Zesp6t Cushinga, cukrzyca, Niedobor wzrostu,
nadcisnienie tetnicze, miopatia, osteoporoza, zacma
Prednizon / uszkodzenie OUN, zapalenie trzustki,

deksametason immunosupresja, aseptyczna martwica
kosci, zmiany psychiczne (euforia lub
stany depresyjne), zaburzenia jonowe
Procedury
Bole gtowy, apatia, sennosg¢, Wtérne nowotwory
uszkodzenie OUN
Ostra choroba ,przeszczep przeciwko Przewlekta choroba
gospodarzowi”, choroba wenookluzyjna ,przeszczep przeciwko

Radioterapia

.. naczyn zylnych watroby, chemiczne gospodarzowi”, wtérne
Przeszczepienie ) i . ) .
- zapalenie bton sluzowych, infekcje we nowotwory, funkcje
komorek .
wczesnym okresie psychospoteczne

macierzystych o otoprzeszczepowym, krwotoczne

zapalenie pecherza moczowego,
mikroangiopatia

1.9. Leczenie wspomagajace w terapii ostrej bialaczki limfoblastycznej u dzieci

W zwiazku z licznymi dzialaniami niepozadanymi, bedacymi skutkiem agresywnego
leczenia, terapia dzieci z ALL powinna by¢ prowadzona dwutorowo — wraz z leczeniem
przeciwnowotworowym nalezy stosowaé tzw. leczenie wspomagajace. Terapia wspomagajaca
ma na celu wyeliminowanie lub minimalizowanie objawow niepozadanych, ktore sa
spowodowane stosowaniem leczenia przeciwnowotworowego (chemioterapii, radioterapii,
przeszczepienia komorek macierzystych) i sprowadza si¢ zazwyczaj do (Pawinska-
Wasikowska, 2018; Perek, Dembowska-Baginska, 2018):

— zapobiegania nudno$ciom i wymiotom,

— leczenia powiktan hematologicznych,

— leczenia powiktan infekcyjnych,

— wyréwnywania niedoboréw w stanie odzywienia,
— leczenia powiktan metabolicznych,

— zwalczania bolu,

— opieki psychologicznej.

Stosowana chemioterapia, czy tez radioterapia wigze si¢ z bardzo dotkliwie
odczuwanymi przez dzieci dolegliwosciami w postaci nudno$ci 1 wymiotow, wystepujacych
niejednokrotnie dtugotrwale 1 uporczywie, co moze prowadzi¢ do cigzkich stanéw klinicznych
pacjentéw. Bez profilaktycznego postgpowania wymioty pojawiaja si¢ u okoto 90% dzieci po
chemioterapii oraz u ok. 60% pacjentoéw poddanych radioterapii (Bogustawska-Jaworska,
Kowalczyk, 2006). Stosowanie lekéw blokujacych receptory serotoninowe, histaminowe,
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neurokininowe, a takze steroidow pozwala na skuteczne zwalczanie nudno$ci 1 wymiotow
(Perek, Dembowska-Baginska, 2018), przy czym wybor leku przeciwwymiotnego
uwarunkowany jest potencjalem emotogennym cytostatyku (Pawinska-Wasikowska, 2018).
W  przypadku wystgpowania powiklan hematologicznych (m.in.: niedokrwistosc,
matoplytkowos¢, agranulocytoza) przetaczane sg preparaty krwiopochodne, pozyskiwane
z separatora komorkowego, filtrowane i napromieniane dawka 15 Gy, by zniszczy¢ limfocyty
dawcy z uwagi na mozliwos¢ wystapienia choroby przeszczep przeciwko gospodarzowi (Perek,
Dembowska-Baginska, 2018). Do przetoczen wykorzystywane sg oddzielne sktadniki krwi,
zawierajace, w zaleznosci od potrzeb: krwinki czerwone, ptytkowe, neutrofile 1 biatka osocza
(Pawinska-Wasikowska, 2018). W zwiazku z tym, ze dzieci w trakcie terapii
przeciwnowotworowej maja znacznie obnizong odporno$¢ wystepujace u nich zakazenia
bakteryjne, grzybicze 1 wirusowe maja ci¢zki przebieg, stanowigc powazne zagrozenie zycia.
Pojawienie si¢ u pacjenta goraczki oraz neutropenii wskazuje na koniecznos$¢ natychmiastowe;j
diagnostyki w postaci analizy posiewow (krwi, moczu, katu i wszystkich ewentualnych zrodet
infekcji) oraz =zastosowania leczenia antybiotykami o szerokim spektrum dziatania
(Bogustawska-Jaworska, Kowalczyk, 2006; Maloney i in., 2011; Perek, Dembowska-Baginska,
2018). Wazna role¢ w trackie leczenia przeciwnowotworowego odgrywa prawidlowe
odzywianie, ze wzgledu na znaczng utrat¢ masy ciala jeszcze przed postawieniem diagnozy,
a takze podczas intensywnych faz terapii. Podloze wystepujacego u dziecka niedozywienia
moze by¢ zwigzane z chorobg podstawowg (np. utratg taknienia), prowadzonym leczeniem
(m.in.: wymiotami, zapaleniem $luzéwki jamy ustnej), a takze przewleklym zakaZeniem.
Przeciwdzialanie niedozywieniu sprowadza si¢ do ustalenia zbilansowanej diety, przy czym
w zaleznos$ci od stanu dziecka zywienie moze si¢ odbywa¢ droga doustng, przez sonde lub
pozajelitowo (Pawinska-Wasikowska, 2018). W przypadku leczenia biataczki istnieje wysokie
ryzyko wystgpienia zespotu ostrego rozpadu (lizy) guza, czyli zaburzen metabolicznych
pojawiajacych si¢ w efekcie rozpadu komoérek nowotworowych, a nastepnie uwolnienia ich
elementéw do krwi. Moze wigzac si¢ z wystgpieniem zaburzen metabolicznych: hiperurykemii,
hiperkaliemii, hiperfosfatemii i hipokalcemii. Niepodj¢cie leczenia tych zaburzen prowadzi
w efekcie do zaburzen ukladu krazenia, niewydolnosci nerek, rozsianego krzepnigcia
wewnatrznaczyniowego, a ostatecznie do zgonu (Bogustawska-Jaworska, Kowalczyk, 2006;
Perek, Dembowska-Baginska, 2018). Niezbednym elementem terapii wspomagajacej
w leczeniu nowotwordéw u dzieci jest kontrola bolu, ktora to pozwala na podtrzymanie ogdlnego
dobrego stanu zdrowia. Leki przeciwbdlowe stosowane s3a u dzieci zgodnie z drabing

analgetyczng zdefiniowang przez WHO w 1986 roku (Perek, Dembowska-Baginska, 2018).
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W przypadku dzieci z agranulocytozg konieczna jest ich izolacja w osobnym pokoju, przy
jednoczesnym wzmozonym rezimie w postaci konieczno$ci uzywania masek przez osoby
wchodzace do pokoju dziecka, dezynfekcji rak i obuwia (Bogustawska-Jaworska, Kowalczyk,
2006). Dodatkowo, w trakcie leczenia, z ktorym wigze si¢ konieczno$¢ gwaltownej zmiany
trybu zycia, stres zwigzany z izolacjg od bliskich, poczucie bezposredniego zagrozenia zycia
i zdrowia, niezbedna jest wykwalifikowana pomoc psychologiczna, a czasem réwniez

I psychiatryczna (Pawlikowska-Wasikowska, 2018).

1.10. Wznowa ostrej bialaczki limfoblastycznej u dzieci

Powaznym problemem w codziennej praktyce klinicznej okazuje si¢ by¢ wznowa ALL
u dzieci, ktora $wiadczy o lekoopornosci komoérek nowotworowych (Kowalczyk, Gorezynska,
2013) i oznacza ponowne pojawienie si¢ blastow biataczkowych w jakimkolwiek miejscu
w ustroju. Dane epidemiologiczne wskazuja, ze do wznowy dochodzi u 10-15% pacjentow
z ALL (Kowalczyk, 2018), przy czym rocznie w Polsce pierwsza wznowe ALL rozpoznaje si¢
u okoto 20 dzieci (Kowalczyk, Gorczynska, 2013). Ze wzgledu na czas wystgpienia mozna
wyodrebni¢ wznoweg bardzo wczesng (ok. 10% wszystkich wznow), wezesna (ok. 75%
przypadkow) oraz poézng (ok. 25% wznoéw) — Klasyfikacja przedstawiona w tabeli
9 (Kowalczyk, 2018).

Tabela 9
Klasyfikacja wznowy ALL (Kowalczyk, 2018)
Wznowa CzasOI ipac; rEi)ezrivevszej Czas plcé sza:;r;czeniu
Bardzo wczesna - > 6 miesiecy
Wczesna = 18 miesiecy < 6 miesiecy
Poézna < 18 miesiecy < 6 miesiecy

Ponadto wznowy mozna podzieli¢ z uwagi na szpikowe, pozaszpikowe oraz mieszane
szpikowo-pozaszpikowe (Kowalczyk, 2018; Kowalczyk, Gorczynska, 2013; Kowalczyk,
2008b). Wznowa szpikowa wystepuje wowczas, gdy proces nowotworowy rozwija si¢ w jamie
szpikowej. Stwierdzana jest w ok. 50% przypadkow wznoéw 1 wskazuje na znaczaca
lekooporno$¢ komoérek nowotworowych przy odpowiedniej penetracji chemioterapeutykéw
wykorzystywanych w leczeniu pierwszej linii w do jamy szpikowej (Kowalczyk, Gorczynska,
2013). Wséréd wznow pozaszpikowych wyodrebnia si¢ wznowy w OUN (8-15%) oraz
w jadrach (20%; Kowalczyk, 2008b). Wznowe pozaszpikowa diagnozuje si¢ wowczas, gdy
blasty biataczkowe przetrwaly w narzadach, do ktorych jest utrudniona penetracja cytostatykow

(Kowalczyk, Gorczynska, 2013).
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Leczenie wznowy ALL odbywa si¢ w oparciu o leki, ktére nie byly stosowane
w pierwotnej terapii, by przezwycigzy¢é wystepujaca u pacjenta lekoopornosé¢ (Kowalczyk,
2018). Od 2013 roku odbywa si¢ zgodnie z protokotem terapeutycznym IntReALL 2010
(Kowalczyk, Gorczynska, 2013), w ktorym zaktada si¢ kwalifikacj¢ pacjentow do grupy
standardowego ryzyka (SR) lub wysokiego (HR), co jest warunkowane immunofenotypem,
czasem wystgpienia oraz lokalizacjg wznowy (Owoc-Lempach i in., 2015). Kowalczyk (2018)
podaje, ze catkowita remisje udaje si¢ osiagnaé u 70-90% pacjentdow ze wznowa, przy czym
skutecznos¢ leczenia jest znacznie mniejsza w przypadku wczesnych wznow, w pordwnaniu
z péznymi. W zwiazku z tym, ze zazwyczaj druga remisja, gtdéwnie we wznowie szpikowej,
jest nietrwata czg$¢ dzieci poddawana jest wysokodawkowanej radioterapii oraz

przeszczepieniu komorek macierzystych (Kowalczyk, Gorezynska, 2015).

Biorgc pod uwage coraz lepsze efekty leczenia choréb nowotworowych u dzieci
zwigksza si¢ liczba pacjentoéw, ktorzy w przesztosci byli leczeni z powodu nowotworu. Dane
wskazuja, ze obecnie w Polsce jest okoto 10 tysigcy dzieci wyleczonych z choroby
nowotworowej, a nieustanny postep w prowadzonym leczeniu bedzie wigzat si¢ z coraz
wiekszg liczbg ozdrowiencoéw. Dlatego tez wilasciwie kazdy pediatra lub lekarz rodzinny
w swojej karierze prawdopodobnie wielokrotnie spotka si¢ z dzieckiem chorym na nowotwor
lub z niego wyleczonym. Niesie to ze sobg konieczno$¢ kompleksowego monitorowania tej
grupy pacjentéw pod katem ewentualnych nawrotéw lub tzw. péznych nastepstw (Kowalczyk,
2008a).
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ROZDZIAL 2. ASPEKTY NEUROPSYCHOLOGICZNE LECZENIA

OSTREJ BIALACZKI LIMFOBLASTYCZNEJ U DZIECI

2.1. Diagnoza neuropsychologiczna dziecka

Diagnoza neuropsychologiczna jest postepowaniem, ktore ma na celu przeprowadzenie
pomiaru i opisu aspektdw zlozonego zachowania cztowieka, takich jak: funkcje poznawcze,
rozwigzywanie probleméw, kontrola, planowanie, procesy emocjonalno-motywacyjne,
funkcjonowanie spoteczne i czynnos$ci motoryczne, a takze interpretowanie ich w konteks$cie
funkcjonowania OUN (Lezak, Howieson, Bigler, Tranel, 2012). Integracja danych
pochodzacych z obserwacji czlowieka i problemow stwierdzanych w przeprowadzonych
testach wykonaniowych z ich m6zgowymi mechanizmami wymaga od diagnosty umiej¢tnosci
taczenia wiedzy psychologicznej, neurologicznej i neuroanatomicznej (Kadzielawa, 2002).

Semrud-Clikeman i Teeter Ellison (2009) wskazuja, ze w przypadku wspotczesnej
neuropsychologii dzieci 1 mtodziezy nalezy przyja¢ perspektywe neurorozwojowa. Odnoszac
si¢ do tego podejscia, Daniluk i Borkowska (2020) podkreslaja, ze duze zrdznicowanie u dzieci
pod katem sekwencji zmian rozwojowych poszczegdlnych funkcji, a takze ich tempa
i dynamiki rozwoju, niesie ze sobg koniecznos¢ uwzgledniania w procesie diagnozy nie tylko
wiedzy na temat psychologicznej struktury danej funkcji poznawczej, ale roGwniez etapow jej
ksztaltowania si¢ w toku rozwoju. Powinno si¢ to odbywaé¢ w integracji z wiedzg na temat
przebiegu rozwoju poszczeg6olnych struktur i okolic mozgowia, bioracych udziat w regulacji
tych form zachowania. Wiedza na temat zakresu i kolejnosci rozwoju poszczegdlnych struktur
mozgu i powigzanych z nimi zachowan, pojawiajacych si¢ w dziecinstwie, jest istotna dla oceny
wplywu na ten proces czynnikow zwigzanych ze srodowiskiem (np. stymulacja, mozliwosci
nauczania 1 strategie interwencji). Ponadto, z uwagi na wystepujace u dzieci odchylenia
w nabywaniu poszczegdlnych umiejetnosci, zdarza si¢, ze konieczne jest rdéznicowanie
zaburzenia, opoznienia oraz wystgpowania roéznic indywidualnych w poziomie opanowania
poszczegbdlnych umiejetnosci. Dlatego tez autorki podkreslaja rolg catosciowej oceny rozwoju
psychoruchowego, zwlaszcza u dzieci w mlodszym wieku, poniewaz poszczegdlne
umieje¢tnosci sg opanowywane przez dziecko w $cistym powigzaniu z innymi czynno$ciami.

ZYozono$¢ procesow, ktore zachodza w rozwijajacym sie¢ mézgu wiaze sie z tym, ze
w opisie zaburzen neuropsychologicznych u dzieci 1 mtodziezy postulowany jest paradygmat

interakcyjny, w ramach ktorego wazne jest ustalenie (Semrud-Clikeman, Teeter Ellison, 2009):

46



1. W jaki sposob zaklécenia w rozwoju moézgu wspoldziataja z czynnikami
srodowiskowymi w réznych zaburzeniach wieku dziecigcego;

2. Jaka jest dynamika rozwoju zaburzen, w zaleznosci od tego, jaki charakter i jak cigzkie
sg zaburzenia neuropsychologiczne;

3. W jaki sposob nalezy ocenia¢ 1 leczy¢ zaburzenia neurorozwojowe,
neuropsychiatryczne i nabyte (np. pourazowe) w ramach zintegrowanego protokotu
klinicznego, uwzgledniajac czynniki biologiczne, poznawcze, psychospoteczne

1 sSrodowiskowe.

Zgodnie z tym podej$ciem diagnoza neuropsychologiczna wykorzystuje rozne techniki,
wyniki badan, ktore uwzgledniaja interakcje pomigdzy czynnikami psychospotecznymi,
srodowiskowymi, neuropoznawczymi i neurobiologicznymi wilasciwosciami zachowan, co
daje mozliwos¢ szerszego rozumienia zwigzkéow migdzy aspektami biologicznymi
1 psychologicznymi. Interakcje te w przypadku dzieci i mtodziezy maja charakter dynamiczny
i wielokierunkowy (Semrud-Clikeman, 2007). Paradygmat interakcyjny zaklada, ze
w powstawaniu zaburzen neuropsychologicznych duze znaczenie maja czynniki, ktore
zakldcaja proces rozwoju uktadu nerwowego na wczesnych etapach. Jednocze$nie przyjmuje
sie, ze nie zawsze nieprawidlowy rozwdj OUN musi prowadzi¢ do powaznych zaburzen
w okresie dziecinstwa z uwagi na fakt, ze we wczesnych etapach rozwoju interwencje
terapeutyczno-edukacyjne, w powigzaniu ze zmianami w réznych systemach ekologicznych
dziecka (domu, placowce i srodowisku spolecznym), moga minimalizowa¢ negatywne skutki
zaburzen neuropsychologicznych (Semrud-Clikeman, Teeter Ellison, 2009).

Lezak, Howieson, Bigler i Tranel (2012) podkreslaja, ze cel badania
neuropsychologicznego moze by¢ zrdéznicowany, prowadzac z jednej strony do konkretnego
rozpoznania i opisu mechanizmoéw zachowania, a z drugiej bedac podstawg do monitorowania
przebiegu choroby, planowania interwencji terapeutycznych, czy tez oceny skutecznosci
leczenia lub prowadzonej terapii. Ponadto moze stanowi¢ podstawe w opiniowaniu sgdowym,
rentowym i stuzy¢ celom naukowym. Semrud-Clikeman i Teeter Ellison (2009) podaja, ze
specyfika diagnozy neuropsychologicznej dziecka wyraza si¢ w:

1. Roéznicowaniu form zachowania, ktore uznawane sg za mieszczace si¢ w ramach
typowego rozwoju, od tych uznawanych za zmiany nieprawidtowe, wynikajace

z zakldconego funkcjonowania OUN; wazne jest przy tym uwzglednienie kontekstu

spoteczno-srodowiskowego dziecka.
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2. Identyfikowaniu i wyjasnianiu réznorodnych deficytow lub zaburzen uczenia sig¢, ktore
sg zwigzane z zaburzonym funkcjonowaniem OUN.

3. Neurorozwojowej ocenie przebiegu specyficznych podtypdéw zaburzen uczenia si¢
w celu usprawnienia procesu wczesnej identyfikacji objawOw oraz planowania
adekwatnych interwenciji.

4. Monitorowaniu procesu przywracania funkcji po urazie mozgu, czy tez po interwencji
neurochirurgicznej, a takze prognozowanie dalszego funkcjonowania.

5. Interpretowaniu deficytow poznawczych, behawioralnych, intelektualnych, uwagi,
motorycznych, pamigci 1 osobowos$ci w powigzaniu z dysfunkcjag OUN.

6. Badaniu zaburzen psychicznych u dzieci z powaznymi dysfunkcjami neurologicznymi.

7. Udziale w opracowywaniu programéw terapeutycznych oraz planowaniu

kompleksowej rehabilitacji dziecka.

W praktyce klinicznej wyodrgbniono cztery typy diagnozy neuropsychologicznej,
z uwagi na odmienno$¢ celow i formulowanych pytan diagnostycznych: lokalizacyjna,
réznicowa, funkcjonalna i ekologiczna, ktoére to wzajemnie si¢ uzupelniaja (Borkowska,
Daniluk, 2020). Diagnoza lokalizacyjna (organiczna) skoncentrowana jest na zidentyfikowaniu
dysfunkcyjnej struktury na bazie opisu zmian i probleméw w funkcjonowaniu dziecka. Ten
rodzaj diagnozy obecnie nie jest juz stosowany, z uwagi na fakt, ze w mézgu dziecka nie mozna
jednoznacznie okresli¢ zalezno$ci pomiedzy strukturg a funkcjg (Maryniak, 2009; 2014),
a takze ze wzgledu na rozwdj metod neuroobrazowych. Diagnoza rdéznicowa ma na celu
stwierdzenie czy wystepujace u dziecka objawy sa efektem dziatania czynnika biologicznego,
czy tez mechanizm zaburzen ma charakter psychologiczny, co pozwala przewidzie¢ mozliwg
skuteczno$¢ terapeutycznego odziatywania psychologicznego (Borkowska, Daniluk, 2020).
Diagnoza funkcjonalna ukierunkowana jest na opis i wyjasnienie jakie konsekwencje dla
funkcjonowania dziecka beda niosty ze sobg zmiany neurologiczne, w kontekscie rozwoju jego
umiejetnosci szkolnych, ksztaltowania si¢ osobowosci 1 funkcjonowania spotecznego. Stanowi
charakterystyke mocnych i stabych stron dziecka, bedac podstawa do dostosowywania strategii
1 metod wspierania dalszego rozwoju, monitorowania dynamiki choroby, czy tez zmian
zachodzacych w efekcie prowadzonej terapii (Maryniak, 2009). Natomiast diagnoza
ekologiczna ma na celu opis i analiz¢ interakcji pomigdzy dzieckiem z dysfunkcja OUN
a elementami jego Srodowiska takimi jak rodzina, grupa rowiesnicza, przedszkole/szkota,
w ocelu oceny mozliwosci i ograniczen w pehieniu 16l i realizacji zadan rozwojowych

(Borkowska, Daniluk, 2020).
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Diagnoza neuropsychologiczna moze by¢ przeprowadzona w ramach podejscia
psychometrycznego (ilosciowego), kliniczno-eksperymentalnego (jako$ciowego) lub
zindywidualizowanego, ktére taczy cechy obydwu podejs¢. Podejscie psychometryczne
traktuje zachowanie jako zbidr mierzalnych cech, majacych rézne natezenie 1 miedzy ktorymi
zachodza zlozone relacje. Do oceny zachowania, gltownie funkcji poznawczych
1 wykonawczych, wykorzystuje si¢ testy lub baterie testowe, ktore sa wystandaryzowane,
znormalizowane, a ich wyniki stanowig odzwierciedlenie stanu mozgu i intepretowane sa
w ramach koncepcji, ktora lezy u podtoza danego narzedzia (Kadzielawa, 2002). Pomimo, ze
sposob zbierania danych w tym podejsciu jest kontrolowany i dostarczane sg rzetelne wyniki
ilosciowe, to jednak autorzy wskazujg na jego ograniczenia, takie jak na przyktad pomijanie
danych jakosciowych pochodzacych z obserwacji, sztuczny i abstrakcyjnych charakter zadan,
co przektada si¢ na niska trafno$¢ ekologiczna, czy tez niewielkie mozliwosci w dostosowaniu
procedury do mozliwos$ci dziecka, a to moze nie$¢ ze sobg nieadekwatno$¢ zebranych danych
do poziomu jego funkcjonowania (Lezak i in., 2012). Natomiast podejscie eksperymentalno-
kliniczne stanowi jako$ciowa charakterystyka zachowania dziecka, cechuje je wigksza
elastycznos$¢ i dostosowanie sposobu postgpowania do indywidualnych potrzeb dziecka, przy
czym wyznacznikiem interpretacji jest wiedza i do§wiadczenie diagnosty. Wykorzystywanym
w tym podejs$ciu sposobem zbierania danych jest eksperyment kliniczny, czyli zadanie, ktérego
system oceny jest mato obiektywny, nie zostato poddane standaryzacji oraz nie sprawdzono
innych parametréw psychometrycznych (Jodzio, 2011). Podejscie jest krytykowane ze wzgledu
na nieustrukturalizowany charakter zbieranych danych, brak obiektywnych kryteriéw oceny
oraz zroéznicowanie modeli teoretycznych. Wspodlczesnie najczesciej stosuje sie podejscie
zindywidualizowane (mieszane), ktore jest realizowane poprzez kwantyfikacje
i obiektywizacj¢ jakosciowych odpowiedzi w probach eksperymentalno-klinicznych, tworzenie
systemu iloSciowej oceny jakoSciowych wskaznikow wykonania zadania lub taczenie danych
pochodzacych zaréwno z wystandaryzowanych narzedzi, jak 1 prob eksperymentalno-
klinicznych (Jodzio, 2011; Lezak i in., 2012)

Semrud-Clikeman i Teeter Ellison (2009) wskazuja, ze diagnoza neuropsychologiczna
dziecka nie jest tozsama z ta, przeprowadzang u os6b dorostych, ktdra ma znacznie dluzsza
historie¢ niz neuropsychologia dziecieca. Poczatkowo w  klinicznej diagnozie
neuropsychologicznej dzieci koncentrowano si¢ na stwierdzaniu obecnosci lub braku
uszkodzen mozgu, poréwnywaniu funkcjonowania poznawczego dzieci i dorostych po
przebytym urazie czaszkowo-mozgowym oraz okreslaniu konkretnego typu i charakteru

deficytow poznawczych zwigzanych z uszkodzeniem mozgu (Semrud-Clikeman, 2004).
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Woéwczas pierwszorzedne znaczenie miato poszukiwanie pojedynczego czynnika lub testu
w celu zlokalizowania i okres$lenia lateralizacji uszkodzenia mézgu (Lezak i in., 2012). Do
oceny neuropsychologicznej dzieci wykorzystywano adaptacj¢ narzedzi stosowanych
w diagnozie osob dorostych, jednak takie postepowanie wigze si¢ z zatozeniem, ze dziecko to
,maty” dorosty, a zaburzenia w okresie dziecinstwa sg podobne do tych, ktore wystepuja
u dorostych (Fletcher i Taylor, 1984). Przyjmowano wowczas, ze testy, ktore sa stosowane
zaréwno dla dorostych, jak i dla dzieci, mierzg te same umiej¢tnosci w obydwu populacjach,
co moze prowadzi¢ do niewlasciwej interpretacji wynikow testowych, a co za tym idzie —
podejmowania nieodpowiednich interwencji terapeutycznych. Na przyklad niski wynik
uzyskany przez dziecko w czesto stosowanych zadaniach, polegajacych na taczeniu punktow
(np. naprzemienne taczenie cyfr i liter) zgodnie z okreslonymi zasadami w jak najkrétszym
czasie, moze zosta¢ btednie zinterpretowany jako deficyt pamigci roboczej, a niski rezultat
moze si¢ wigza¢ z trudno$ciami motorycznymi dziecka, ktore sg jeszcze typowe dla danego
etapu rozwoju (Semrud-Clikeman, Teeter Ellison, 2009). Z czasem w neuropsychologicznej
diagnozie dzieci i mlodziezy coraz wigksze znaczenie miato podejscie funkcjonalne. Zaczgto
ktas¢ nacisk na oceng kolejnosci i tempa rozwoju umiejetnosci oraz na oceng, w jaki sposob
deficyty neuropsychologiczne zakldcaja typowy rozwoj dziecka (Fletcher i Taylor, 1984).

W diagnozie neuropsychologicznej dziecka nalezy roéwniez uwzgledni¢ procesy
plastycznosci rozwojowe] 1 kompensacyjnej, ktore odgrywaja wieksza role w mozgu
rozwijajacym si¢ niz juz uksztattowanym. Istotg procesow plastycznosci u dzieci jest szybsza
restytucja utraconych funkcji, a takze fakt, Ze stanowig one podtoze reorganizacji systemow
funkcjonalnych 1 procesow adaptacyjnych. Wigze si¢ to z odmienng mdzgowa organizacja
roznych funkcji u dzieci 1 dorostych, zwtaszcza w przypadku dzieci, u ktorych doszto do
wczesnego uszkodzenia w obrebie OUN, kiedy to niewielkim zmianom patologicznym
w obrgbie OUN moga towarzyszy¢ powazne zaburzenia zachowania. Jednoczesnie rozleglte
uszkodzenia OUN mogg przebiega¢ bez uchwytnych deficytow poznawczych czy tez
spoleczno-emocjonalnych, przez co trudno jest méwi¢ o bezposrednim zwigzku miedzy
obrazem deficytow a lokalizacja, rozlegloscig i lateralizacja patologii OUN. Zjawisko
plastycznosci szerzej opisano w Podrozdziale 2.2. Rozwoj osrodkowego uktadu nerwowego
awczesne uszkodzenie. Ponadto w przypadku dzieci mamy do czynienia gléwnie z czgsciowym
lub calkowitym niewyksztalceniem, czy tez brakiem integracji w zakresie danej czynnosci
psychicznej, natomiast w przypadku dorostych — z czgSciowa lub catkowita utratg wczesniej
opanowanej, wyksztatconej juz czynnos$ci psychicznej, z jej rozpadem lub dezintegracja
(Borkowska, Daniluk, 2020).
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Maryniak (2017) wskazuje, ze wielorakos¢, zmienno$¢ 1 niespecyficznos¢ objawow
neuropsychologicznych wystepujacych u dzieci moze wigza¢ si¢ z brakiem konkretnego
rozpoznania, co niesie ze soba ryzyko braku wlasciwej terapii, czy tez wlaczania
nieskutecznych lub wrecz niekorzystnych oddziatywan, a to z kolei moze prowadzi¢ do

narastania problemow lub pojawiania si¢ wtornych deficytow.
2.2. Rozwdj osrodkowego ukladu nerwowego a wczesne uszkodzenie

Zrozumienie mechanizmu zmian neuroanatomicznych i neurofunkcjonalnych lezacych
u podstaw deficytow neuropsychologicznych jest szczegdlnie wazne w kontekscie
rozwojowym. Potencjalne dysfunkcje neuropsychologiczne pojawiaja si¢ w toku rozwoju
uktadu nerwowego, dlatego tez nie mozna poming¢ tego aspektu w analizie (Hearps i in., 2017).
Rozwo6j OUN rozpoczyna si¢ w momencie poczgcia i jest zjawiskiem wielu naktadajacych sig
procesow, ktore uwaza si¢ za zaaranzowane przez procesy genetyczne i epigenetyczne, ktore
sg podatne na wplywy zewngtrzne (Kadan-Lottic, Kunin-Batson, 2015; Semrud-Clikeman,
Teeter Ellison, 2009). W rozwoju uktadu nerwowego mozna wyodrebni¢ dwa stadia (prenatalne
i postnatalne), a takze wiele okresow rozwojowych w obrebie kazdego z nich. W okresie
prenatalnym podstawowe procesy rozwojowe mozgu to gldwnie: neurogeneza, proliferacja,
migracja neuronow, ich redukcja, synaptogeneza i mielinizacja. Cz¢$¢ z tych procesow jest
dhlugotrwata 1 odbywa si¢ rowniez w toku rozwoju po urodzeniu (Rostowski, 2012). Cztowiek
osigga pelng liczbe neuronéw juz w 6. miesigcu zycia plodowego, jednak to w okresie
postnatalnym kora moézgowa osigga wigksza ztozonos¢. W okresie od narodzin do okresu
dojrzewania dochodzi do znaczacego wzrostu masy mozgowia - z okoto 400 gramow po
urodzeniu do 850 graméw w wieku 11 miesigcy, 1100 gramoéw w wieku 36 miesigcy, od 1350
do 1410 graméw w wieku 15 lat (Gilles 1 Gomez, 2005).

ALL jest najczesciej diagnozowana u dzieci w wieku 2-7 lat (Kowalczyk, 2018), czyli
W czasie intensywnego rozwoju moézgu. Procesy dojrzewania, takie jak mielinizacja i tworzenie
nowych polaczen neuronalnych zachodza z duza szybkoscig w tym czasie (Lenroot, Giedd,
2006), bedacym jednoczesnie krytycznym okresem i1 majacym kluczowe znaczenie dla
zdrowego rozwoju moézgu. Procesy te sa dlugotrwate, przebiegaja w nakltadajacy si¢ sposob
(Volpe, 2000). Tempo rozwoju mézgowia dziecka jest tez zréznicowane, w zaleznos$ci od jego
okolicy. Najwolniej rozwijaja si¢ obszary czotowe i1 najpOzniej osiagaja one dojrzatos¢
funkcjonalna. Intensywny rozwdj tych obszaréw odbywa si¢ pod koniec pierwszego roku zycia,
miedzy 3. a 6. rokiem zycia, a nastgpnie w okresie dojrzewania. Do konca okresu

mlodzienczego trwa dojrzewanie istoty szarej obszaru grzbietowo-bocznego kory

51



przedczotowej, natomiast mielinizacja drég nerwowych trwa do 20-30. roku zycia (Borkowska,
2006). Mielinizacja zwykle zaczyna si¢ od proksymalnych, a nastgpnie dystalnych $ciezek, przy
czym wewnatrzkorowe potaczenia regionalne i sieci asocjacyjne sg ostatecznymi §ciezkami
rozwoju (Volpe, 2000). Autorzy podkre$laja, ze proces mielinizacji jest SciSle zwigzany
z rozwojem 1 zmianami w zakresie funkcji wzrokowych, motorycznych, spolecznych
i poznawczych. Co za tym idzie, negatywne czynniki, takie jak na przyktad: niedozywienie,
choroby, urazy, leki i niewystarczajaca stymulacja moga zaktoca¢ proces mielinizacji, co
z kolei przeklada si¢ na zdolno$¢ uczenia si¢ jednostki (Semrud-Clikeman, Teeter Ellison,
2009). Rozwdj poszczegodlnych struktur mézgowia odbywa sie nie tylko w obrgbie danego
okresu rozwojowego, ale przebiega, zgodnie z zaprogramowaniem genetycznym na kolejnych
etapach. Odbywa si¢ on w porzadku hierarchicznym, rozpoczynajac si¢ od struktur
o mniejszym zakresie i ztozono$ci. Zgodnie ze wspotczesng wiedzg, poszczegdlne okresy
rozwoju charakteryzuja si¢ $cisle okre§long trajektorig rozwoju kolejnych struktur i zwigzanych
z nimi funkcji. Typowe dla tych okreséw zmiany strukturalne, funkcjonalne i metaboliczne
warunkowane sg wiekiem i plcig (Rostowski, 2012). Dlatego tez nie wszystkie funkcje méozgu
podlegaja temu samemu wzorcowi wrazliwo$ci w momencie ekspozycji na negatywny czynnik
(Kadan-Lottic, Kunin-Batson, 2015).

Zdolnos¢ OUN dziecka do powrotu do zdrowia po urazie poporodowym nie jest dobrze
wyjasniona (Kadan-Lottic, Kunin-Batson, 2015). Najnowsze badania wskazuja na
wystepowanie plastyczno$ci neuronalnej przejawiajacej si¢ migdzy innymi postepujaca
neurogeneza 1 synaptogeneza w niektorych obszarach kory modzgowej w okresie
postsynaptycznym (Webb, Monk, Nelson, 2001). Plastyczno$¢ oznacza dostosowanie uktadu
nerwowego do zmian S$rodowiska zewnetrznego (odbieranych przez zmysly) oraz
wewnetrznego (skutki uszkodzen OUN; Borkowska, 2006). Jest to powszechna cecha
neurondéw na wszystkich pigtrach uktadu nerwowego i odbywa si¢ poprzez trwate zmiany cechy
komorek nerwowych, ktore zapewniajg zdolnos¢ uktadu nerwowego do adaptacji, zmiennosci,
autonaprawy oraz uczenia si¢ i zapamigtywania (Anderson, Spencer-Smith, Wood, 2011).
Wyréznia si¢ wiele rodzajow neuroplastycznos$ci, w tym: plastycznos¢ rozwojowa,
plastyczno$¢ pouszkodzeniowa (kompensacyjng) osoby dorostej, plastycznos¢ wywotang
wzmozonym do$wiadczeniem czuciowym, ruchowym lub mentalnym (medytacja),
plastyczno$¢ zwigzang z uczeniem si¢ 1 pamigcia, plastycznos¢ wystepujaca przy powstawaniu
uzaleznien, plastyczno$¢ patologiczng (np. przy epileptogenezie czy bolu neuropatycznym,;
Kossut, 2018). Dzigki zjawisku plastycznosci rozwojowej OUN malego dziecka tatwiej

regeneruje si¢ w przypadku niektorych uszkodzen i wezesnej interwencji niz w pdzniejszym
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okresie rozwoju, dzieki mechanizmom kompensacyjnej reorganizacji i transferu funkcji
(Borkowska, 2006; Kadan-Lottic, Kunin-Batson, 2015). W okresie rozwojowym nawet
rozlegle uszkodzenie mézgu moze ulec kompensacji, przy czym podatno$¢ mézgu na zjawisko
neuroplastycznos$ci z wiekiem ulega stopniowemu zmniejszaniu (Kossut, 2019).
Charakterystyczne dla rozwijajagcego si¢ mozgu sg takze tzw. okresy krytyczne, czyli
przedziaty czasu, kiedy to ksztattuje si¢ jakas wlasnos¢ uktadu nerwowego, np. mowa, czy
wzorzec dominacji ocznej w korze wzrokowej (Kossut, 2019). Jednoczesnie uszkodzenia
powstajace we wczesnym okresie wigza si¢ z wystgpowaniem powaznych, czgsto
nieodwracalnych zmian strukturalnych, ktore to przektadajg si¢ na szereg ograniczen i zaburzen
powstajacych w toku rozwoju. W przypadku obszarow moézgowia rozwijajacych sie pozniej
(jak np. kora mozgowa czy hipokamp) 1 ktorych to rozwdj jest dtugotrwaly, wystepuje mniejsza
wrazliwo$§¢ na oddziatywanie negatywnych czynnikéw, a takze wigksza podatno$¢ na
odziatywania terapeutyczne. Warunkuje to fakt, ze r6ézne skutki tych samych negatywnych
oddzialywan na OUN uzaleznione sg nie tylko od ich intensywnosci, ale jednocze$nie od wieku
czy czasu ekspozycji na negatywny czynnik. Réznice strukturalno-funkcjonalne zaznaczajg si¢
gléwnie z uwagi na rézne tempo 1 zakres proceséw mielinizacji (Rostowski, 2012). Borkowska
(2006) podaje, ze w przypadku dzieci po przebytym urazie czaszkowo-mozgowym mamy do
czynienia z wolniejszym powrotem do zdrowia niz u osoby dorosle;j. Jest to zwigzane z tym, ze
doro$li maja juz opanowane podstawowe umiejetnosci 1 zdolnosci poznawcze, natomiast
dziecko po przebytym urazie wolniej nabywa te umiejetnosci, ktore s dopiero w toku rozwoju.
Plastyczno$¢ funkcjonalna ma wigksze znaczenie w przypadku miejscowych uszkodzen, co

wigze si¢ z lepszymi rokowaniami u dziecka, niz w przypadku lezji rozsianych i rozlanych.
2.3. Funkcjonowanie poznawcze w wybranych chorobach somatycznych

Dzigki postgpowi medycyny, a co za tym idzie ciaglemu udoskonalaniu metod
badawczych, wykazano, ze funkcjonowanie moézgu cztowieka uzaleznione jest od
funkcjonowania catego organizmu (Tarter, Butters, Beers, 2001), co przyczynito si¢ do
wyodrebnienia neuropsychologii medycznej, ktora obejmuje analizowanie mechanizmow
nieprawidlowego zachowania w konteks$cie rdznego stopnia patologii médzgowej bedacej
nastepstwem nieprawidtowosci funkcjonowania oraz stosowanych metod leczenia narzadow
i/lub uktadow czynnos$ciowych organizmu, poza ukladem nerwowym (Jodzio, 2011;
Kadzielawa, 2001). Mdzg jest rozumiany jako ,,ogniwo posredniczace”, z uwagi na fakt, ze
jego praca uzalezniona jest od tego, jak funkcjonujg organy 1 uktady poza OUN. Zaktocenie ich

funkcjonowania moze przektada¢ si¢ na prace mozgu i w efekcie powodowaé wystepowanie
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objawoéw neuropsychologicznych, ktore stanowig przedmiot diagnozy 1 terapii
neuropsychologicznej (Harciarek, 2015).

W pracy z pacjentami z chorobami somatycznymi dotychczas psychologowie
koncentrowali si¢ gléwnie na problematyce Igku zwigzanego z choroba, niepelnosprawnoscia
czy S$miercig, analizowali jakie znaczenie w genezie choroby oraz przebiegu procesu
zdrowienia maja czynniki osobowosciowe. Wspotczesnie diagnoza neuropsychologiczna ma
jednak coraz szersze zastosowanie w medycynie, poza klasycznymi obszarami — neurologia
i neurochirurgiag, przy zalozeniu, ze patologia moézgowa pochodzenia pierwotnego (np.
zaburzenia krazenia mozgowego) lub wtornego (np. w przebiegu chordb uktadowych) bedzie
miata odzwierciedlenie w zachowaniu pacjenta (Szepietowska, 2012). Przyktadowe obszary
zastosowania neuropsychologii w medycynie zaprezentowane zostaty na rysunku 5. Wybrane

przyktady wykorzystania diagnozy funkcji poznawczych w medycynie opisano ponizej.

Kardiochirurgia

i kardiologia _
Orzecznictwo Neur(i)log|a
sadowe neurochirurgia
Wychowanie _
i edukacja Onkologia
NEUROPSYCHOLOGIA
Rehabilitacja Toksykologia

Choroby

wewnetrzne Psychiatria

Rysunek 5. Obszary zastosowania diagnozy neuropsychologicznej. Opracowanie wlasne na podstawie:
Szepietowska, 2012.

Wspotczesna diagnoza neuropsychologiczna w kardiologii i kardiochirurgii koncentruje
si¢ na funkcjonowaniu poznawczym pacjentow z chorobg niedokrwienng serca, po przebytym
zawale, z niewydolnoscia serca — przed i po zabiegach, zwlaszcza tych przeprowadzonych
w krazeniu pozaustrojowym. Jako czynniki etiologiczne dysfunkcji poznawczych w przebiegu

chorob sercowo-naczyniowych uwaza si¢: nadci$nienie tetnicze, podwyzszony i obnizony
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poziom cholesterolu, miazdzyce, chorobe tetnic obwodowych, zawat serca, zatrzymanie
krazenia i zastoinowg niewydolno$¢ serca. Z uwagi na wspotwystepowanie ze sobg licznych
zmian sercowo-naczyniowych, co rodzi problemy metodologiczne, trudno jest moéwic
o specyfice objawow neuropsychologicznych w przypadku poszczegdlnych czynnikéw
u pacjentow kardiologicznych i kardiochirurgicznych. Natomiast niewydolno$¢ serca wigze si¢
z wystepowaniem deficytow kognitywnych niezaleznie od jej etiologii (Jodzio, 2008).
Waldstein, Snow, Muldoon, Katzel (2001) podaja, ze pacjenci z problemami krazenia wykazuja
zazwyczaj deficyty w zakresie uwagi, pamieci, mySlenia problemowego, funkcji
wykonawczych 1 szybkosci psychomotorycznej. Jodzio (2008) wskazuje, ze dysfunkcje
poznawcze wystepuja niemal dwukrotnie czgsciej u  pacjentow  kardiologicznych
i kardiochirurgicznych niz u zdrowych os6b w podeszlym wieku, a wsérdd zaburzen
kognitywnych o etiologii sercowo-naczyniowej wyodrgbnia te o ostrym (np. w efekcie udaru
niedokrwiennego) lub przewleklym przebiegu (np. u pacjentéw z zastoinowa niewydolnoscia
serca).

Neuropsychologia coraz czgéciej znajduje zastosowanie rowniez w chorobach
wewnetrznych, jak np. cukrzyca, przewlekta niewydolnos$¢ nerek, choroby endokrynologiczne,
choroby uktadu oddechowego, wirusowe zapalenie watroby typu C (Szepietowska, 2012), czy
tez HIV/AIDS (Biechowska, Witkowska, Jodzio, 2009). Zaburzenia funkcji poznawczych
diagnozowane sg czesto wsrod pacjentow z cukrzycg, z uwagi na powikltania naczyniowe
wystepujace w jej przebiegu. Zaréwno rozpoznanie cukrzycy, jak 1 wystgpowanie jedynie
zaburzen w regulacji glukozy zwigkszaja ryzyko wystapienia tagodnych zaburzen funkcji
poznawczych, a takze ich konwersji w otepienie (Talarowska, 2013a). Talarowska, Florkowski,
Zboralski i Gatecki (2008) wykazali, ze w grupie chorych na cukrzyce¢ stwierdza si¢ deficyty
w zakresie szybko$ci psychomotorycznej, pamigci wzrokowej, uczenia si¢, uwagi w zakresie
koncentracji, selektywnosci 1 przerzutno$ci, pamieci stuchowej, jak réwniez pamigci
operacyjnej. Ostabienie funkcjonowania poznawczego zaznacza si¢ w wigkszym stopniu
u pacjentow z cukrzycg typu 2 niz cukrzyca typu 1 (Talarowska, 2013a).

Przewlekle choroby uktadu oddechowego, jak np. przewlekta obturacyjna choroba ptuc
(POChP), astma oskrzelowa czy obturacyjny bezdech senny wiaza si¢ z wystegpowaniem
ostabienia funkcji kognitywnych, powodujac roéznorodne zmiany strukturalne moézgu
(Biechowska, Witkowska, Jodzio, 2009). Rozpowszechnienie zaburzen poznawczych
u pacjentow z ustabilizowanym POChP wynosi ok. 22%, natomiast w przypadku zaostrzen
choroby, liczba ta podwaja si¢ do niemal 43% pacjentow. Deficyty wsrod tych chorych maja

zarowno charakter globalny, jak i swoisty. Ostabienie stwierdza si¢ gldéwnie w zakresie
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koordynacji wzrokowo-ruchowej, ptynnosci stownej, pamieci krotko- i dlugotrwatej, zarbwno
stuchowej, jak 1 wzrokowej, pamieci operacyjnej i funkcji wykonawczych, myslenia
abstrakcyjnego, wyobrazni przestrzennej, koncentracji uwagi, a takze zdolnos$ci rozwigzywania
problemow (Talarowska, 2013b).

U pacjentow z przewlekla niewydolno$cig nerek zaburzenia funkcji poznawczych
zwigzane s3 przede wszystkim z toksycznym dziataniem mocznika oraz wplywem
dializoterapii. W wielu przypadkach dochodzi do wtérnego uszkodzenia uktadu nerwowego,
czego wynikiem stajg si¢ wybiorcze lub uogdlnione objawy neuropsychologiczne (Harciarek,
2015). Toksyczne substancje, ktore gromadza si¢ w organizmie w wyniku choroby oraz
dolegliwos$ci towarzyszace, jak cukrzyca czy nadci$nienie, s podtozem zaburzen pamigci,
uwagi, funkcji wykonawczych, a takze spowolnienia psychoruchowego (Koushik, McArthur
i Baird, 2010).

Obnizenie funkcji poznawczych jest traktowane jako jedno z nastgpstw chorob
wywolanych zakazeniem wirusem HIV, w wyniku ktoérego zajety i uszkodzony zostaje
mikroglej, a neurotoksyny, ktore si¢ uwalniajg doprowadzaja do uszkodzenia neuronow. Wsrod
deficytow poznawczych najczesciej identyfikowane s3: ostabienie pamigci bezposrednie;,
trudnosci w koncentracji uwagi, spowolnienie myslenia i trudno$ci w mysleniu abstrakcyjnym
oraz dezorientacja w otoczeniu i czasie (Orzechowska, 2013).

Wystepowanie zaburzen poznawczych u pacjentow onkologicznych, mimo, ze znane od
dawna, w ostatnich latach stanowi coraz wigksze zrodlo zainteresowania klinicystow, co wigze
si¢ z cigglym wzrostem liczby 0sob leczonych z powodu nowotworu, a jednoczes$nie z jego
coraz wigkszg wyleczalnoscig. Choroby onkologiczne sg obecnie traktowane jako choroby
przewlekte, a nie tak jak dotychczas - $miertelne. Osoby wyleczone powracaja do
dotychczasowych aktywnosci zawodowych i spotecznych, w zwigzku z czym toksycznosc
leczenia powinna by¢ jednym z czynnikdw uwzglednianych podczas podejmowania decyzji
odno$nie stosowanej terapii (Szafryna-Kliwicka, 2013). Neuropsychologiczne (w tym
poznawcze) nastepstwa stosowanego leczenia przeciwnowotworowego stwierdza si¢
w przypadku roznych typéw nowotwordw. Objawy toksycznosci OUN mozna uznaé za efekt
dziatania dwoch czynnikow. Z jednej strony terapia przeciwnowotworowa jest oceniana jako
neurotoksyczna, a z drugiej strony obserwowane deficyty uktadu nerwowego moga byc¢
skutkiem choroby nowotworowej (Kadan-Lottick, Kunin-Batson, 2015). Wigkszo$¢ badan
koncentruje si¢ jednak na guzach w obrebie OUN oraz na nowotworach wymagajacych
zastosowania radioterapii OUN (Kadan-Lottick i in., 2010). Deficyty poznawcze, stanowigce

nastepstwo przyjmowania chemioterapii poczatkowo okre§lano gtownie jako chemobrain lub
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chemo-fog (Raffa i in., 2006), natomiast okazato sie, ze ta terminologia jest zbyt waska z uwagi
na fakt, ze problemy kognitywne sa nie tylko efektem chemioterapii, ale rowniez czynnikéw
takich jak: hormonoterapia, radioterapia, zabiegi chirurgiczne, znieczulenie, menopauza
farmakologiczna, stres, lek, depresja, zmeczenie, predyspozycje genetyczne (Taillibert, 2010).
Najwigcej badan dostgpnych w literaturze obejmuje pacjentow z nowotworem zlokalizowanym
w obrgbie OUN (Armstrong, Schmus i Belasco, 2010), natomiast w przypadku chemioterapii
systemowej — u chorych poddawanych leczeniu uzupetniajgcemu raka piersi (Tannock, Ashles,
Ganz, Vam Dam, 2004), a takze u chorych z nowotworem ptuca, guzami glowy i szyi, rakiem
jadra, chtoniakami, szpiczakiem mnogim i rakiem prostaty oraz po transplantacji komorek
hematopoetycznych i zespolem rakowiaka (Szafryna-Kliwicka 1 Litwiniuk, 2011).
W przypadku chemioterapii stosowanej systemowo wsrod dysfunkeji kognitywnych wymienia
si¢ przede wszystkim deficyty: pamigci operacyjnej, szybko$ci psychomotorycznej, czasu
reakcji, umiejetnosci wzrokowo-przestrzennych, pltynnosci mowy oraz pamigci wzrokowe;j
I werbalnej (Szafryna-Kliwicka, 2013).

W nowotworach wieku dziecigcego najwicksze ryzyko odleglych nastepstw
neuropsychologicznych, ktére wigza si¢ ze znacznym obnizeniem jako$ci zycia wystgpuje
u dzieci z guzami moézgu oraz niektorymi postaciami biataczek (Kadan-Lottick i in., 2010).
U dzieci leczenie nowotworu w obrgbie OUN rdzni si¢ w zaleznos$ci od typu guza, stopnia
ztosliwosci, umiejscowienia guza, wieku dziecka 1 ilosci zajetej tkanki. Zabiegi obejmuja
operacje i napromienianie, a takze chemioterapie. Uszkodzenia spowodowane operacja zaleza
od rozleglosci guza i zajecia OUN (Moore, 2005). Zabiegi chirurgiczne s3 stosowane
w przypadku guzow mozgu, podczas gdy ALL jest leczona za pomocg radioterapii i/lub
chemioterapii (Semrud-Clikeman, Teeter Ellison, 2009).

Wyniki badan w zakresie funkcjonowania poznawczego pacjentéw onkologicznych
pozostaja jednak niejednoznaczne. Specyfika problemdéw poznawczych bedacych nastepstwem
chemioterapii jest skomplikowana, w zwigzku z czym przeprowadzenie badan
neuropsychologicznych u pacjentow onkologicznych jest niezwykle trudne i wymaga znacznej
dbatosci o metodologie (Gotota, Borkowska, 2015).

Ponadto Harciarek (2015) i Talarowska (2013a) podkreslaja role wynikow diagnozy
neuropsychologicznej w doborze sposobow leczenia choréb somatycznych, co pozwala na
optymalizacj¢ funkcjonowania psychospotecznego pacjentéw, a co za tym idzie —

dostosowywanie si¢ do obostrzen zwigzanych z dtugoterminowym leczeniem.
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2.4. Charakterystyka czynnikéw medycznych zwigzanych z funkcjonowaniem

poznawczym w ostrej bialaczce limfoblastycznej u dzieci

Na poczatku poprzedniego stulecia okres przezycia dziecka z ALL wynosit zaledwie
kilka miesigcy od momentu rozpoznania (Simone, 2006). U ok. 80% dzieci dochodzito do
rozwoju nawrotu mozgowego biataczki, co wskazywalo na nacickanie OUN przez limfoblasty
biataczkowe (Buizer, de Sonneville, Veerman, 2009). Postep w medycynie, jaki dokonat si¢
w ciggu ostatnich lat przyczynit si¢ do znaczacej poprawy wynikdw prowadzonej terapii
u dzieci z ALL, dzieki czemu wigkszo$¢ z nich zostaje wyleczona (Kowalczyk, 2008b). Jednak
pomimo bardzo dobrych efektéw leczenia dzieci z ALL wciaz najczestsza przyczyng jego
niepowodzen pozostaje wznowa choroby, a takze powiktania bedace efektem toksycznosci
prowadzone;j terapii (Szczepanski i in., 2009).

Obserwowana poprawa efektow leczenia wynika z wprowadzenia juz w latach 70. XX
wieku, profilaktyki OUN, stosowanej poza leczeniem systemowym, ktore w konwencjonalnych
dawkach nie dociera do OUN w stopniu zapewniajgcym poziom terapeutyczny. Stosowang 0d
lat 70. XX w. metodg zapobiegania naciekaniu przez limfoblasty biataczkowe OUN byta
radioterapia (RTX) w dawce 24 Gy. Okazato si¢ jednak, ze poza zadowalajacym efektem
terapeutycznym, metoda niesie ze sobg ryzyko wystgpowania powiktan w postaci m.in.:
zahamowania wzrostu, zaburzen neurologicznych, deficytéw intelektualnych, czy tez wtdérnych
nowotworow (Buizer 1 in., 2009).

W aktualnie stosowanych programach leczenia profilaktyczng radioterapi¢ OUN
w grupach dzieci SR (standardowego ryzyka) i IR (posredniego ryzyka) catkowicie zastgpiono
wysokimi lub §rednimi dawkami metotreksatu (MTX), podawanego dozylnie 1 dokanatowo.
W przypadku dzieci z grupy HR (wysokiego ryzyka; z wyjatkiem HR z BCP-ALL tylko
w zwiazku ze sterydoopornoscia) i dzieci z T-ALL z WBC > 100 000 nadal stosuje si¢
profilaktyczng radioterapi¢ OUN, w zmniejszonej jednak do 12 Gy dawce, w potaczeniu
z MTX lub terapig trojlekowa podawanymi dokanatowo (Kowalczyk, Gorczynska, 2013).
Jedynie w przypadku nacieczenia uktadu nerwowego blastami biataczkowymi stosuje si¢
dawke 18 Gy (Campbell, Castillo i in., 2009). Okazuje sie, ze taki sposob leczenia rownie
skutecznie zapobiega wznowie biataczki w OUN, przy jednoczesnym minimalizowaniu

neurotoksycznos$ci stosowanej terapii (Derwich, Wachowiak, Kaczmarek-Kanold, 2006).

2.4.1. Mechanizm dzialania neurotoksycznego leczenia

Protokoty leczenia ALL, ktére nie wymagaja stosowania radioterapii zazwyczaj
wykorzystuja jednoczesne podawanie roznych rodzajow lekow, w tym analogdéw nukleozydow,
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glikokortykoidow 1 antyfolianéw, z ktorych wszystkie moga powodowaé zarowno
bezposrednia, jak i odlegla neurotoksycznos¢ (Cole, Kamen, 2006). Badania wskazuja, ze
najbardziej neurotoksycznym etapem leczenia jest stosowana od lat 70. XX wieku profilaktyka
OUN (w obecnie stosowanym protokole terapeutycznym: MTX podawane dozylnie
1 dokanalowo, a takze w niektorych przypadkach: tréjlekowa terapia dokanatowa
i radioterapia), czyli leczenie zapobiegajace naciekaniu uktadu nerwowego przed blasty
biataczkowe (Campbell i in., 2007).

Mechanizm dziatania radioterapii opiera si¢ na wykorzystaniu leczniczych wiasciwosci
promieniowania jonizujacego. Struktura szczegdlnie podatng na uszkodzenia w wyniku
jonizacji jest DNA jadra komoérkowego, w zwigzku z czym celem radioterapii jest uszkodzenie
DNA komorek nowotworu (Bujko, 2010). Niszczeniu ulegaja nie tylko komoérki nowotworowe,
ale i te prawidlowe (Meder, 2006). Konsekwencja napromieniania OUN jest zahamowanie
podziatow komodrkowych i procesow metabolicznych, a w koncu obumieranie komorek
(Monje, 2008). Przeprowadzenie napromienienia zazwyczaj nie spowoduje jednak
natychmiastowego zniszczenia komorki. Komorka, ktéra zostata uszkodzona w wyniku
radioterapii moze wyglada¢ morfologicznie na niezmieniong oraz kontynuowaé swoje funkcje,
a nawet jeszcze dzieli¢ si¢. Dopiero po pewnym czasie, gdy dochodzi do mitotycznej $mierci
komorki, nastepuje liza wszystkich komorek potomnych. Uszkodzona komorka moze takze
ulec apoptozie, czyli zaprogramowanej $mierci komoérki (Bujko, 2010). Ponadto autorzy
wskazuja, ze patofizjologia uszkodzenia po napromienianiu opiera si¢ na dwoch glownych
procesach: waskulopatii 1 demielinizacji, jednak badania wskazuja, Ze radioterapia w wigkszym
stopniu moze wplywa¢ na komorki, ktore tworza ostonke mielinowa (oligodentrocyty) niz
uszkadzac¢ istniejacg juz mieling (Kadan-Lottick, Kunin-Batson, 2015).

Napromienianie, nawet w takiej samej dawce, w réznym stopniu uszkadza poszczegdlne
czg$ci OUN, co uwarunkowane jest r6znymi czynnikami, jak np. zréznicowana wrazliwo$¢
réznych tkanek i narzagdéw na promieniowanie jonizujace, wiek dziecka, a co za tym idzie
dojrzatos¢ tkanki mozgowej (Zajac-Spychata, 2012), stezeniem tlenu w napromienianych
tkankach i stopniem ich uwodnienia (Meder, 2006). Szczeg6lnie wrazliwe na napromienianie
sa przysrodkowe okolice moézgowia (uklad limbiczny), a zwlaszcza obszar hipokampa,
w ktorym to zachodzi postnatalna neurgeneza (Monje, 2008). Badania wykazaty, ze w wyniku
radioterapii prawidtowy proces neurogenezy jest znacznie zahamowany (Monje, Mizumatzu,
Fike 1 Palmer, 2002). Monje 1 in. (2007) wskazuja, ze proces neurogenezy moze byc

zredukowany nawet 0 79%.
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Wsrod stosowanych obecnie lekow w profilaktyce OUN w przypadku dzieci z ALL
leczonych wylacznie chemioterapig najwigksze znaczenie ma metotreksat, ktory podawany jest
dozylnie i dokanatowo (jednolekowo lub w potaczeniu z cytarabing i prednizonem; Shuper
11in., 2002). Pomimo zwigkszenia wyleczalnosci ALL u dzieci, w zwigzku z wprowadzeniem
wysokich dawek MTX, nie udato si¢ wyeliminowa¢ dziatah niepozgdanych zwigzanych z jego
stosowaniem (Zajac-Spychata, 2014). Wspoélczesne protokoly leczenia, w tym ALL IC-BFM
2009, w celu minimalizowania neurotoksycznosci zakladajg konieczno$¢ monitorowania
stezenia MTX na etapie konsolidacji terapii w postaci m.in.. oznaczania jego stezenia
w surowicy w 24., 42., 48., i 54. godzinie od momentu rozpoczecia wlewu dozylnego. Ponadto
nalezy dba¢ o wlasciwe nawodnienie, alkalizacj¢ moczu oraz podawanie kwasu folinowego
(Leucovorin resscue; Campbell, Castillo i in., 2009). Dziatanie toksyczne moze pojawic si¢
w postaci ostrej, wkrotce po leczeniu lub jako przewlekte, postepujace pogorszenie funkcji
neurologicznych i poznawczych (Shuper 1 in., 2000). Ogdlng czgstos¢ wystepowania ostrej
neurotoksycznosci MTX mozna oszacowac na 3-11% leczonych dzieci, w zaleznosci od dawki
MTX i Leucovorin rescue, a najczgséciej wystgpujagcymi objawami sg drgawki i objawy
przypominajace przemijajacy udar niedokrwienny. Najczestszym objawem neurologicznym
przewlektej toksycznosci MTX jest leukoencefalopatia (Shuper i in., 2002).

Metotreksat jest antymetabolitem kwasu foliowego. W wysokich dawkach w sposob
nieodwracalny hamuje aktywno$¢ enzymu reduktazy dihydrofolianowej (Korbut, 2017)
i blokuje wigzanie kwasu folinowego, uniemozliwiajac syntez¢ kwasu tetrahydrofoliowego
(THF), niezb¢dnego w dalszym procesie syntezy puryn i pirymidyn, sktadnikow RNA i DNA
(Shuper i in., 2002). Stosowanie metotreksatu w wysokich dawkach jako profilaktyka OUN
wigze si¢ z zaburzeniem metabolizmu kwasu foliowego, a ten jest niezbgdny do prawidlowego
funkcjonowania uktadu nerwowego, z uwagi na fakt, ze jego odpowiednie st¢zenie w ptynie
moézgowo-rdzeniowym jest niezbedne do mielinizacji neuronéw. Zaburzenia mielinizacji wiaza
si¢ z wystgpowaniem leukoencefalopatii (Cole, Kamen, 2006). Obnizona zawarto$¢
zredukowanego folianu wewnatrz komoérek powoduje zaktocenie biosyntezy DNA, RNA
1 innych przemian biochemicznych, co w konsekwencji moze prowadzi¢ do zaburzenia wzrostu
i $mierci komoérek (Szpak, Kowalski, Bogomas-Woznicka, Irga-Jaworska, Lewandowski,
2017).

Wigkszo$¢ badan raportowanych w literaturze skoncentrowana byta glownie na
neurotoksycznym dziataniu MTX 1 radioterapii, natomiast ostatnio zwrdcono uwage na
neurotoksyczne dziatanie glikokortykosteroidow, ktore rowniez przenikaja przez bariere krew-

mozg (Cheung, Krull, 2015; Saykin, Ahles, McDonald, 2003). Ponadto hamujg metabolizm
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glukozy w neuronach i gleju, powodujac wzrost poziomu glutaminianu, a tym samym -
ekscytotoksyczno§¢ neuronalng i $mier¢ komorek. Wrazliwym obszarem na wystapienie
neurotoksycznosci w wyniku stosowania glikokortykosteroidow jest hipokamp (miejsce
wigzania kortykosteroidow o wysokim stezeniu; Mitchell i in., 2005), co ma rowniez
przetozenie na funkcjonowanie neuropsychologiczne. Badania Waber 1 in. (2000) wykazaty
deficyty pamigci jako pozne efekty leczenia glikokortykosteroidami. Istnieja roznice w zakresie
wptywu na OUN i skutecznosci terapeutycznej migdzy rodzajami glikokortykoidow.
Pierwotnie najczesciej stosowanym kortykosteroidem w protokotach leczenia ALL byt
prednizon, ale zostal zastgpiony przez deksametazon, z uwagi na to, ze zapewnia on wWyzszy
wskaznik przezycia wolnego od niekorzystnych zdarzen (Inaba i Pui, 2010). Deksametazon
tatwiej przenika do OUN i ma dtuzszy okres pdttrwania niz prednizon i prednizolon (Bostrom
1 in., 2003). W badaniach porownywano wyniki funkcjonowania neuropsychologicznego po
zastosowaniu prednizonu i deksametazonu, przy czym cze$¢ badan wykazata, ze deksametazon
powoduje wiecej niekorzystnych skutkéw neuropsychologicznych ze wzglgdu na wigksza
penetracj¢ bariery krew-moézg niz prednizon (Edelmann i in., 2013; Inaba i Pui, 2010; Marcoux,
Robaey, Krajinovic, Moghrabi, Laverdiere, 2012; Stuart, Segal, Keady, 2005; Waber i in.,
2000). Natomiast przeglad literatury przeprowadzony przez Warris 1 in. (2014) nie wykazal
zadnych istotnych rdéznic miedzy prednizonem i1 deksametazonem w zakresie funkcji
poznawczych, nastroju lub zachowania podczas i po leczeniu.

Biorac pod uwagg, ze schematy leczenia obejmuja wiele potencjalnie neurotoksycznych
srodkow terapeutycznych, trudno jest rozdzieli¢ jednostkowy wplyw okreslonych czynnikow

stosowanych w terapii przeciwnowotworowej na rozwijajacy si¢ mozg (Cheung, Krull, 2015).

24.2. Zmiany strukturalne i funkcjonalne w oSrodkowym ukladzie nerwowym

zwiazane z leczeniem

Neurotoksyczne efekty radioterapii czaszki (RTX) zostaly dobrze udokumentowane
i dla wielu matych pacjentow sg bardzo wyniszczajace (Kadan-Lotick, Kunin-Batson, 2015).
Napromienienie czaszki wigze si¢ nie tylko z uszkodzeniem przetrwalych w OUN blastéw
biataczkowych lub z zapobieganiem ich powstawaniu, ale jednocze$nie z defektem tkanki
mozgowej dziecka (Zajac-Spychala, 2014). Przeprowadzone badania neuroobrazowania wsrdd
dzieci po przebytym leczeniu ALL wykazujg liczne uszkodzenia w obrgbie OUN, jednak ich
rozleglos¢ i lokalizacja uzaleznione sg od metody badania (tomografia komputerowa lub
rezonans magnetyczny), wieku dziecka w momencie zachorowania oraz badania, czasu, jaki

uptynat od zakonczenia leczenia, a takze dawki promieniowania, przy czym wigkszo$¢ badan
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dotyczy dawki 24 i 18 Gy, ktdre nie sg juz stosowane w profilaktyce OUN (Campbell i in.,
2007; Hertzberg i in., 1997; Iluvone i in., 2002; Moleski, 2000; Reddick, Glass, Helton,
Langston, Xiong, i in., 2005). Podobne rdéznice zaznaczaja si¢ wsrod dzieci leczonych
z wykorzystaniem wylacznie chemioterapii (Zajac-Spychata, 2014).

Autorzy wskazuja, ze u dzieci z ALL po napromienianiu czaszki stwierdza si¢ odlegle
nastepstwa w postaci: leukoencefalopatii, mikroangiopatii mineralizujacej, zanikéw korowych
pojawiajacych sie miesigce lub lata po zastosowanym leczeniu (Brouwers, Rocardi, Fedio
i Poplack, 1985; Price, 1983; Duffner i in., 2014). Badania z wykorzystaniem tomografii
komputerowej oraz rezonansu magnetycznego wsrdd pacjentéw po zakonczonym leczeniu
ALL napromienianych w dawce 18 Gy i wigkszej wykazaly wystepowanie zwapnien i atrofii
tkanki mézgowej, a takze mikroangiopatii, bedacej nastepstwem mineralizacji §cian drobnych
naczyn krwiono$nych, co powoduje ich okluzj¢ (Hertzberg i in., 1997). W badaniach Brouwers,
Rocardi, Fedio i Poplack (1985), poza zwapnieniami stwierdzono rowniez zaniki korowe, ktore
w badaniu tomografii komputerowej ujawnialy si¢ jako poszerzenie przestrzeni ptynowych
w obrebie komor, jak i przestrzeni podpajeczyndéwkowej. Zajac-Spychata i in. (2020) wskazuja
na wystepowanie mniejszej objetosci mozgu, a takze wzgdrza, hipokampa, skorupy, gatki
bladej i jadra potlezacego po zastosowaniu radioterapii w dawce 12 Gy. Natomiast dzieci
poddawane radioterapii w dawce 12 Gy wykazywaly mniejsza objeto$¢ hipokampa
w poréwnaniu z dzie¢mi leczonymi wytacznie chemioterapia (Zajac-Spychata i in., 2017).

Pomimo wyeliminowania u wigkszo$ci pacjentow napromieniania czaszki z wigkszosci
protokotow leczenia dla ALL, zastepujac go dokanalowa i1 systemowa chemioterapig
wykazano, ze taki rodzaj leczenia rowniez powoduje ostre i odlegle nastgpstwa w postaci
uszkodzen w obrebie OUN (Carey i in, 2008). Neurotoksyczny wptyw na OUN metotreksatu
stosowanego dozylnie 1 dokanalowo potwierdzaja wyniki badan neuroobrazowych
wskazujacych na wystepowanie zmian strukturalnych, m.in.: zwapnien w tkance mozgowej
1 zanikow korowych (Moleski, 2000), zmian w obrebie istoty bialej (Carey 1 in., 2008;
Hertzberg 1 in., 1997; Reddick 1 in., 2006), poszerzenie zakrgtow 1 bruzd (Carey 1 in., 2008;
Hertzberg i in., 1997), mniejsza objetos¢ kory przedczotowej, mozdzku i korowej istoty biatej
(Reddick i in., 2006), zmniejszenie objetosci hipokampa (Monje i in., 2013; Zajac-Spychata,
2014), ciata migdalowatego, skorupy i gatki bladej (Zajac-Spychata, 2014) oraz jadra
ogoniastego (Zajac-Spychata i in., 2017). Badania metoda rezonansu magnetycznego wykazuja
przede wszystkim przejSciowa lub trwalg leukoencefalopatic u dzieci leczonych
metotreksatem, przy czym rozleglos¢ i czgstotliwosé jej wystepowania zalezy od liczby dawek

leku i czasu ekspozycji na jego toksyczne dziatanie (Reddick, Glass, Helton, Langston, Li i in.,
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2005). W badaniach prowadzonych przez Krulla i in. (2016) parametry tensora dyfuzyjnego
(DTI) wskazywaty na wystepowanie u dzieci wyleczonych z ALL wylacznie chemioterapia,
otrzymujacych wyzsze dawki metotreksatu, zmieniong mikrostrukture istoty biatej
w czotowych obszarach mozgu. Ten wzorzec moze wskazywac, ze dojrzewanie kory mézgowe;j
jest zredukowane u dzieci po przebytym leczeniu ALL, uwzgl¢dniajac zwigzane z wiekiem
zjawisko przycinania synaptycznego w neuronach korowych i wolniejszy rozwoj istoty bialej
w czolowych obszarach mézgu.

W zwigzku z neurotoksycznoscig radioterapii stosowanej w wysokich dawkach,
zastapiono napromienianie chemioterapia stosowang w wysokich dawkach i zaczeto prowadzic¢
badania majace na celu porownanie funkcjonowania pacjentow, u ktorych wcigz stosuje si¢
radioterapi¢ w zmniejszonych dawkach z pacjentami leczonymi wytacznie chemioterapia
w wysokich dawkach. Badania z wykorzystaniem rezonansu magnetycznego przeprowadzone
przez Zajac-Spychate (2014) wsrdd dzieci leczonych programem ALL IC 2002, wykazaty, ze
pacjenci poddawani radioterapii OUN w dawce 12 Gy w porownaniu z dzie¢mi leczonymi
wylacznie chemioterapia maja mniejsza objetos¢ jadra ogoniastego oraz catkowita objetosé
moézgu. Jednoczesnie zarOwno u dzieci napromienianych, jak 1 leczonych wylacznie
chemioterapia stwierdzono mniejsza objetos¢ hipokampa, ciata migdatowatego, skorupy 1 gatki
bladej w poroéwnaniu z grupg dzieci nowo zdiagnozowanych. Reddick i in. (2006) wykazuja,
ze pacjentdow napromienianych cechuje znaczna redukcja objetosci istoty bialej niz tych
leczonych wylacznie chemioterapia, natomiast stwierdzono mniejsza objetos¢ istoty biatej
dzieci leczonych chemioterapia w poréwnaniu do grupy zdrowego rodzenstwa, dobranej ze

wzgledu na pte¢ 1 wiek.

2.5. Funkcjonowanie poznawcze dzieci z ostra bialaczka limfoblastyczna u dzieci

Wskaznik 5-letniego przezycia wraz z kolejnymi modyfikacjami programoéw terapii
ALL u dzieci ulega statej poprawie, w zwigzku z czym réwnolegle prowadzone sa badania nad
neurotoksycznoscig leczenia, ktora jest nadal obecna u pacjentdéw, co moze miel
odzwierciedlenie w ich funkcjonowaniu poznawczym (Bhojwani i in., 2014). Cheung i Krull
(2015) wskazuja, ze wsrdd ozdrowiencow problemy neurokognitywne wcigz sg obserwowane
z wigksza czestotliwos$cig niz w populacji ogolne;.

Analiza prezentowanych w literaturze przedmiotu wynikow badan jest problematyczna.
Liczne zmiany w protokole leczenia ALL u dzieci w ciggu ostatnich 30 lat, wiek rozpoznania
(najczesciej 2-5 lat), doskonalenie metod stuzacych do oceny neuropsychologicznej dziecka

1 wigzace si¢ z tym znaczne roznice w metodologii prowadzonych badan, implikuja szereg
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trudnosci interpretacyjnych w ustaleniu spdjnego wzorca funkcjonowania poznawczego
dziecka w trakcie i po zakofczeniu leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej. Wyniki
uzyskiwane przez dzieci narazone na promieniowanie czaszki potagczone z chemioterapia lub
leczone wylgcznie chemioterapia wymagajg oddzielnego omowienia. Dodatkowymi
problemami metodologicznymi w prowadzonych dotychczas badaniach jest czegsto
wystepujacy brak grup porownawczych, brak oceny przedchorobowego funkcjonowania
poznawczego, a takze ograniczenia radiologiczne czy tez neurobehawioralne, ktore utrudniajg
rzetelng ocen¢ wplywu leczenia ALL na funkcje kognitywne (Dodzik, Fulton, 2015). Pomimo
tego, w ostatnich latach przeprowadzono szereg badan, ktore przedstawiajg wyniki z ré6znych
programoéw terapeutycznych stosowanych na §wiecie, wykazujac wystepowanie nastepstw
neurokognitywnych u dzieci wyleczonych z ALL, glownie w zakresie (rysunek 6):
funkcjonowania intelektualnego, pamigci, uwagi, koordynacji wzrokowo-ruchowej i funkcji
wzrokowo-przestrzennych, funkcji wykonawczych oraz umiejetnoscei szkolnych (Campbell,
Scaduto i in., 2009; Chidambaram, Seshachalam, Elangovan, Rajendranath, 2014; Dodzik,
Fulton, 2015; Lofstad, Reinfjell, Hestad, Diseth, 2009; Zajac-Spychata, 2014). W przegladzie
badan Cheung i Krull (2015) podaja, ze istnieje niewiele prac dotyczacych nastgpstw
poznawczych po leczeniu wylacznie chemioterapia, a dodatkowo prezentowane dane pozostaja
niejednoznaczne.

Moleski (2000) wyodrgbnia bezposrednie 1 odlegle nastgpstwa leczenia ALL.
Nastepstwa bezposrednie to te, ktore pojawiaja si¢ w trakcie pierwszego roku leczenia
1 prawdopodobnie maja charakter przejsciowy, natomiast nastgpstwa odleglte to
nieprawidlowosci, ktore moga wystapi¢ od kilku miesiecy do kilku lat po zakonczeniu leczenia,
a ich przebieg moze by¢ postepujacy. Zdarza sie, ze sa nieodwracalne. Wiekszos¢
prowadzonych badan obejmuje odleglte nastgpstwa w postaci deficytow poznawczych,
natomiast niewiele jest danych na temat bezposrednich konsekwencji leczenia (Cheung, Krull,
2015; Jacola 1 in., 2016; Krull, Zhang 1 in., 2013; Zajac-Spychata 1 in., 2017, 2020). Wsrod
bezposrednich nastepstw leczenia w postaci problemow neuropoznawczych u dzieci z ALL
leczonych wylacznie chemioterapig autorzy wymieniaja: problemy w zakresie szybkosci
psychomotorycznej, pamigci roboczej (Krull, Hockenberry, Miketova, Carey, Moore, 2013),
deficyty w zakresie uwagi (Carey i in., 2007; Chidambaram, Seshachalam, Elangovan,
Rajendranath, 2014; Jacola i in., 2016). Natomiast odlegle deficyty w funkcjonowaniu
neurokognitywnym wigzane sg gldwnie z funkcjami poznawczymi wyzszego rzedu, jak np.

funkcje wykonawcze (Cheung, Krull, 2015).
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Rysunek 6. Obszary wystepowania nastepstw poznawczych w wyniku leczenia ALL u dzieci. Opracowanie wilasne
na podstawie: Carey i in., 2007; Cheung, Krull, 2015; Chidambaram i in., 2014; Jacola i in., 2016; Krull,
Hockenberry i in., 2013; Krull, Zhang i in., 2013; Zajac-Spychata i in., 2017, 2020).

2.5.1. Inteligencja

Badania dostegpne w literaturze przedmiotu dotyczace odleglych nastepstw
neuropoznawczych leczenia ALL u dzieci poczatkowo obejmowaly glownie funkcjonowanie
intelektualne jako efekt stosowania radioterapii w wysokich dawkach (18 1 24 Gy) w potaczeniu
z chemioterapig. Przeprowadzona przez Campbell 1 in. (2007) metaanaliza 28 badan wykazata
obnizony poziom funkcjonowania intelektualnego (zarowno w skalach stownych, jak
1 bezstownych) u dzieci kilka lat po zakofczeniu leczenia ALL z wykorzystaniem radioterapii
w wysokich dawkach i chemioterapii w pordwnaniu do dzieci leczonych bez profilaktycznego
napromieniania czaszki. Giralt i in. (1992) przedstawiaja wyniki badan, obejmujacych: dzieci
z ALL leczone wylacznie chemioterapig vS chemioterapia w potaczeniu z radioterapig OUN
(24 Gy) - kilka lat po zakonczeniu leczenia, a takze dwie grupy kontrolne: bliskich dzieci
z ALL i dzieci leczone z powodu guzow litych (bez leczenia ukierunkowanego na OUN).
Wyniki wskazuja, ze wszyscy pacjenci z ALL wykazywali §rednie ilorazy inteligencji o okoto
12 punktow nizsze od zdrowego rodzenstwa i dzieci z guzami litymi. Autorzy wskazali rowniez
na zasadno$¢ wprowadzania jako grupy pordéwnawcze] dzieci leczonych z powodu

nowotworow, ktorych leczenie nie obejmuje OUN, thumaczac, ze codzienne zycie i edukacja
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w tej grupie pacjentdw, ulega zakldceniu w podobnym stopniu, jak u dzieci z ALL, wiec
kontrolowanie tego wskaznika pozwala oceni¢ wpltyw samego leczenia na funkcjonowanie
poznawcze.

Moleski (2000) przeprowadzita przeglad badan (z lat 80. i 90. XX w.) dotyczacych
odlegtych nastepstw poznawczych dzieci wyleczonych z ALL z wykorzystaniem MTX i RTX
w  wysokich dawkach Iub jedynie MTX. Autorka wskazuje, ze dwie trzecie
z przeanalizowanych 33 publikacji wykazaty obnizenie funkcjonowania w zakresie co najmnie;j
jednego lub wigcej aspektu inteligencji, przy czym czgs¢ badan nie wykazala rdznic
w funkcjonowaniu intelektualnym pacjentdw napromienianych w poréwnaniu do leczonych
wylacznie MTX. Wszystkie badania wykazywaty jednak nizsze wyniki pacjentoéw z ALL
w porownaniu do ich zdrowych krewnych, co wskazuje na konieczno$¢ wprowadzania
odpowiednio dobranej grupy kontrolnej, a nie bazowania jedynie na normach zamieszczonych
w podrecznikach do testow.

Obnizenie w zakresie funkcjonowania intelektualnego w nastgpstwie zastosowanej
radioterapii w dawce 12 lub 18 Gy u dzieci wyleczonych z ALL kilka lat po zakonczeniu terapii
w poréwnaniu z dzie¢mi, u ktérych stosowano wytacznie chemioterapie stwierdzili rowniez
Langer i in. (2002). Wykazali, Ze pacjenci napromieniani osiaggaja nizsze wyniki zar6wno
w skali pelnej 1 stownej, a takze w zakresie czynnika odporno$¢ na dystraktory, natomiast nie
stwierdzono réznic w skali bezstownej. Rowniez Anderson, Godber, Smibert, Weiskop, Ekert
(2004) wykazuja obnizenie wynikow w zakresie globalnego funkcjonowania intelektualnego
pacjentow napromienianych (18 Gy) w porownaniu do dzieci leczonych wylacznie
chemioterapig oraz ich zdrowych rowiesnikow.

Lofstad, Reinfjell, Hestad i Diseth (2009) poréwnywali funkcjonowanie intelektualne
ozdrowiencow leczonych z powodu ALL wylacznie chemioterapia z ich zdrowymi
réwiesnikami. Autorzy wykazali, Zze pacjenci z ALL osiagaja znacznie nizsze rezultaty
w szesciu na siedem skalach testu WISC-III, w tym: iloraz inteligencji w skali peinej, stowne;j
1 bezstownej, a takze czynniki: rozumowanie werbalne, odporno$¢ na dystraktory i szybko$¢
przetwarzania informacji. Autorzy zaznaczaja, ze deficyt w grupie ozdrowiencow ALL byt
najbardziej uderzajacy i spojny dla wskaznikow werbalnych i wskaznikéw uwagi, a ponadto
nizsze wyniki uzyskano w przypadku ztozonych zadan zwigzanych z rozwigzywaniem
problemow wzrokowo-przestrzennych i szybkosci przetwarzania.

Harila, Wingvist, Lanning Bloigu i Harila-Saari (2009) zbadali mtodych dorostych po
uptywie $rednio 20 lat od postawienia diagnozy ALL, leczonych w dziecinstwie

z zastosowaniem radioterapii w wysokich dawkach, wytacznie chemioterapii oraz grupy

66



kontrolnej dzieci zdrowych. Statystycznie istotnie nizsze od grupy kontrolnej wyniki uzyskali
byli pacjenci, u ktérych stosowano radioterapi¢ w zakresie: werbalnego i niewerbalnego ilorazu
inteligencji, pamigci, uwagi i funkcji motorycznych. Natomiast byli pacjenci leczeni
chemioterapig wykazali lepszy poziom funkcjonowania, jednak istotnie statystycznie nizszy od
grupy kontrolne;j.

W  badaniach Zajac-Spychaly (2014) poréwnywano poziom funkcjonowania
intelektualnego ozdrowiencow po przebytej ALL, leczonych z zastosowaniem radioterapii
w dawce 12 Gy, jak 1 wylacznie chemioterapig oraz grupy kontrolnej - pacjentow z rozpoznang
de novo ALL w trakcie leczenia. Autorka wykazata, ze wszyscy pacjenci po zakonczonym
leczeniu uzyskali istotnie nizsze ilorazy inteligencji w skali pelnej, ale réwniez w skali
bezstownej. W skali stownej nie odnotowano ro6znic pomigdzy grupami. Ponadto pacjenci
poddawani radioterapii nie rdznili si¢ w zakresie funkcjonowania intelektualnego od dzieci
leczonych wytacznie chemioterapig.

W jednym z najwigkszych dotychczasowych prospektywnych badan dotyczacych
wynikoéw badan neuropsychologicznych wérod dzieci z ALL Halsey i in. (2011) ocenili 866
dzieci (555 pacjentdw i1 311 dzieci zdrowych) w trzech momentach w leczeniu: 5 miesiecy,
3 1 5 lat po rozpoczgciu leczenia. W pierwszym etapie badania nie zaobserwowano rdéznic
miedzy pacjentami leczonymi z powodu ALL a dzie¢mi zdrowymi w zakresie funkcjonowania
intelektualnego, natomiast po uptywie 3 1 5 lat pacjenci z biataczka uzyskali istotnie nizsze
wyniki od dzieci zdrowych, zaréwno w skali petnej, stownej 1 bezstownej. Wyniki w tescie
inteligencji nie byly zwigzane z plcig, wiekiem (<5 lat lub >5 lat) ani intensywnoS$cia
stosowanego leczenia (grupa standardowego ryzyka: chemioterapia systemowa lub
chemioterapia systemowa + dokanatowa; grupa wysokiego ryzyka: chemioterapia systemowa
+ dokanatowa vs radioterapia). Autorzy sugeruja konieczno$¢ uwzgledniania w badaniach
zindywidualizowanych czynnikéw ryzyka wystgpienia deficytow neurokognitywnych
w nastepstwie leczenia ALL u dzieci.

Niektorzy autorzy uzyskuja jednak wyniki, ktéore $wiadcza, ze stosowanie RTX
w potaczeniu z MTX ani wytgcznie MTX, nawet w wysokich dawkach nie przyczynia si¢ do
obnizenia ilorazu inteligencji (Krull 1 in., 2016; Waber i in., 2007; Kingma 1 in., 2002). Jacola
i1in. (2016) przeprowadzili podtuzne badania obejmujace funkcjonowanie neurokognitywne,
ktorymi objeli 339 pacjentdow z rozpoznang ostrg biataczkg limfoblastyczng. Pacjenci zostali
przebadani trzykrotnie — w 6. tygodniu indukcji remisji, 120 tygodni po zakonczeniu
konsolidacji, a takze 2 lata po zakonczeniu leczenia podtrzymujacego. Wyniki wskazuja, ze

ozdrowiency na ostatnim etapie badania nie wykazywali deficytow w zakresie inteligencji
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(w porownaniu z normami). Badacze wskazujg jednak na wystgpowanie zrdznicowania

wynikow po uwzglednieniu kryteriow, takich jak intensywnos¢ leczenia.

2.5.2. Pamieé i tempo przetwarzania informacji

Deficyty pamigci byly jednymi z najwazniejszych odkry¢ we wczesnych badaniach nad
funkcjonowaniem neuropsychologicznym dzieci z ALL. Brouwers, i in. (1985) ocenili 23
dzieci z ALL po zakonczeniu terapii, leczonych chemioterapia dokanatowa i RTX.
Wykorzystano obrazowanie moézgu metodg tomografii  komputerowej 1 testy
neuropsychologiczne, a wyniki wskazywaly, ze pacjenci z nieprawidlowosciami
strukturalnymi wykazywali znacznie mniejszy zakres pamigci oraz jej mniejsza trwato$¢.

Zajac-Spychata (2014) w swoich badaniach wykazala wystgpowanie odleglych
nastepstw leczenia wylacznie chemioterapia, jak i chemioterapig wraz z radioterapia w dawce
12 Gy u dzieci z ALL, w postaci zaburzen pamigci. Ozdrowiency wykazywali deficyty
w zakresie pamigci krotko-, jak i diugotrwatej, stuchowo-werbalnej oraz wzrokowo-
przestrzennej, w poroéwnaniu z grupg kontrolng (dzie¢mi rozpoczynajacymi leczenie).
Natomiast zdolno$§¢ uczenia si¢ 1 zapamictywania nowego materialu byla zaburzona
(sptaszczona krzywa uczenia si¢) jedynie w grupie dzieci leczonych wyltacznie radioterapia, co
moze by¢ zwigzane z deficytami w zakresie szybko$ci przetwarzania informacji w tej grupie.

Monje i in. (2013) stwierdzili problemy w zakresie pamigci epizodycznej (w zadaniach
wymagajacych wzrokowego rozpoznawania) u ozdrowiencow, niezaleznie od zastosowanego
leczenia (chemioterapia lub radioterapia i chemioterapia) w poréwnaniu z grupg kontrolna,
taczac wystepujace u bytych pacjentow problemy w zakresie pamigci ze wzrostem aktywacji
w rejonie hipokampa. Natomiast przeprowadzone przez Kingma i in. (2002) badania
longitudinalne, przeprowadzone trzykrotnie od momentu diagnozy do ok. kilku lat po
zakonczeniu leczenia, nie wykazuja obnizenia funkcjonowania w zakresie pamigci u dzieci
z ALL.

Wyniki odno$nie tempa przetwarzania informacji wskazuja, ze stosowanie wytacznie
chemioterapii wigze si¢ z ostabieniem tempa proceséw umystowych, co moze by¢ efektem
zmniejszenia objetosci istoty biatej (Buizer i in., 2009; Waber i in., 2007; Temming, Jenney,
2010; Schatz, Kramer, Ablin, Matthay, 2000). Krull, Brinkman i in. (2013) wykazali, ze
chemioterapia ma negatywny wplyw na szybko$¢ przetwarzania i wykazali zwolnienie tempa

operacji umystowych o 3% na kazdy 1 g/m? metotreksatu stosowanego dozylnie.
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2.5.3. Uwaga

Problemy w zakresie uwagi czesto sg stwierdzane u dzieci jako odlegle konsekwencje
leczenia ALL, jednak Dodzik i Fulton (2015) wskazuja, ze okreslenie rodzaju tych deficytow
jest utrudnione z uwagi na réznorodnos¢ stosowanych metod pomiaru w poszczegolnych
badaniach. Cze$¢ autorow probuje okresla¢ zaburzenia uwagi u dzieci z ALL w odniesieniu do
kryteriow ADHD zawartych w DSM-1V, podczas gdy inni stosujg réznorodne metody stuzace
do oceny aspektow uwagi.

W badaniu Kahalley i in. (2011) oceniali ozdrowiencOw nowotworow wieku
dziecigcego (ALL 1 nowotwory OUN) pod katem spelniania kryteriow ADHD lub wtérnego
ADHD. W tym celu ozdrowiency poddani byli badaniu, sktadajacemu si¢
z ustrukturalizowanego wywiadu, testu sprawdzajacego zdolno$¢ podtrzymywania uwagi oraz
skale oceny zachowania. Wyniki wskazuja, ze jedynie 9% badanych dzieci spetniato kryteria
diagnostyczne ADHD. Podobne rezultaty dzieci osiggaty w zakresie testu uwagowego,
natomiast grupe charakteryzowaly podwyzszone wyniki w skali zachowan. Autorzy
podkreslaja, ze stwierdzanych u dzieci deficytéw uwagi nie powinno si¢ rozpatrywaé
w kategoriach diagnostycznych ADHD. Alderson i Mullins (2011) dodaja, Ze nicodpowiednim
jest taczenie odlegtych nastepstw leczenia ALL w postaci dyfunkcji uwagi oraz ADHD ze
wzgledu na odmienno$¢ ich etiologii, nasilenia objawow, rokowania, co bedzie skutkowato
réznicami w podejmowanych oddziatywaniach terapeutycznych.

Poczatkowo badacze koncentrowali si¢ na ocenianiu funkcjonowania intelektualnego
ozdrowiencow, dlatego niewiele jest dostgpnych badan sprawdzajacych rdzne aspekty uwagi
u dzieci z ALL. Deficyty stwierdzane u pacjentow leczonych wysokimi dawkami metotreksatu
wystepuja w aspektach: pola, zakresu, selektywnosci, przerzutnos$ci i trwatosci (Lofstad i in.,
2009; Buizer, de Sonneville, van den Heuvel-Eibrink, Veerman, 2005; Zajac-Spychata, 2014).
Reddick i in. (2006) wykazali, ze dzieci leczone chemioterapia w potaczeniu z radioterapig oraz
wylacznie chemioterapia wykazuja deficyty (w odniesieniu do norm) w zakresie
podtrzymywania i selektywnos$ci uwagi, co wedtug autoréw moze by¢ powigzane z obnizeniem
funkcjonowania w zakresie pamigci roboczej i tempa przetwarzania informacji. Anderson i in.
(2004) wskazuja na wystepowanie deficytow w postaci szybkosci psychomotorycznej,
selektywnosci 1 przerzutnosci uwagi u dzieci napromienianych (18 Gy), natomiast dzieci
leczone wylacznie chemioterapiag wykazujg obnizenie funkcjonowania jedynie w zakresie
podtrzymywania uwagi w poroéwnaniu do ich zdrowych rowiesnikow. Jacola i in. (2016)

w podtuznym badaniu dzieci z ALL, uwzglgdniajacym trzy etapy: w trakcie terapii indukcyjnej,
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120 tygodni po zakonczeniu konsolidacji oraz 2 lata po zakonczeniu podtrzymywania leczenia,
wykazali obnizenie funkcjonowania w zakresie podtrzymywania uwagi, pomimo nieznacznej
poprawy w tym zakresie bezposrednio po zakonczeniu leczenia podtrzymujacego. RoOwniez
Conklin 1 in. (2012) wykazali, ze problemy z podtrzymywaniem uwagi to najbardziej
charakterystyczny deficyt wystepujacy u dzieci w nastepstwie leczenia ALL. Z Kolei Firoozi
1 Azadfar (2017) nie potwierdzaja obnizenia wynikéw w zakresie podtrzymywania uwagi
u dzieci leczonych chemioterapig w poréwnaniu ze zdrowymi rowiesnikami.

Buizer, de Sonneville, van den Heuvel-Eibrink i Veerman (2005) badali funkcje uwagi
u dzieci rok po zakonczeniu leczenia ALL (grupa standardowego i intensywnego ryzyka,
leczone wylacznie chemioterapig), dzieci z guzem Wilmsa, a takze dzieci zdrowe. Badania
wykazaly, ze dzieci z ALL cechuja subtelne deficyty w zakresie uwagi oraz przetwarzania
informacji, w porownaniu do dwdch pozostatych grup, przy czym glebsze deficyty ujawniaty
te dzieci z ALL, ktére leczone byly bardziej zintensyfikowang chemioterapia (gtéwnie
w zakresie podtrzymywania uwagi, kontroli wzrokowo-ruchowej i przerzutnosci uwagi).
Dzieci z guzem Wilmsa, réwniez leczone chemioterapia, ale jedynie systemowa (bez leczenia
ukierunkowanego na OUN), nie wykazywaty réznic w zakresie uwagi w porownaniu z dzie¢mi
zdrowymi.

Mennes i in. (2005), przeprowadzili badanie z wykorzystaniem baterii do badania
uwagi, ktore wykazalo, ze dzieci wyleczone z ALL (przy zastosowaniu wylgcznie
chemioterapii) na zblizonym do dzieci zdrowych poziomie radza sobie z zadaniami
wymagajacymi podtrzymywania uwagi, hamowania reakcji, jednak gorsze rezultaty uzyskali
pod wzgledem przetwarzania informacji wizualnych — gloéwnie w zakresie tempa
przetwarzania. Z kolei Lofstad i in. (2009) wykazali, Ze pacjenci wyleczeni z ALL, u ktérych
stosowano wylacznie chemioterapi¢ w porownaniu do zdrowych rowiesnikow gorzej radza
sobie z zadaniami wymagajacymi odpornos$ci na dystraktory.

U podloza zaburzen uwagi, a szczegdlnie jej trwatosci lezy zmniejszona szybko$¢
przetwarzania informacji w OUN, co wtornie wpltywa na efektywno$¢ tego przetwarzania.
Zaburzenia w tym zakresie moga by¢ zwigzane ze zmniejszonymi rezerwami wydolnosci
funkcji poznawczych, co z kolei moze by¢ zwigzane z mniejszg objetoscig istoty biatej (Jansen
i in., 2008).
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2.5.4. Koordynacja  wzrokowo-ruchowa, funkcje  wzrokowo-przestrzenne

I motoryczne

Badania przeprowadzone przez Mahone, Prahme, Ruble, Mostofsky i Schwartz (2007)
wykazuja, ze ozdrowiency, leczeni wylacznie chemioterapia w pordwnaniu z dzie¢mi
zdrowymi przejawiaja trudnosci w zakresie koordynacji wzrokowo-ruchowej. Hockenberry
I in. (2007) przeprowadzili badanie podtuzne wérdd dzieci z ALL z grup: niskiego,
standardowego i wysokiego ryzyka. Badania przeprowadzono trzykrotnie — na poczatku
leczenia, w pierwszym i drugim roku leczenia. Wyniki wskazuja na znaczgce zmniejszenie
szybko$ci motorycznej w punkcie wyjSciowym u pacjentdow leczonych chemioterapia,
niezaleznie od grupy ryzyka deficyty utrzymywaly si¢ w trakcie terapii (w drugim roku
leczenia). Ponadto poczatkowo deficyty koordynacji wzrokowo-ruchowej nie ujawnity si¢
w badaniu, ale pojawity si¢ w pierwszym roku, a nastepnie ulegaty obnizeniu. Te deficyty nie
byly zwigzane z ogdlnymi spadkami ilorazu inteligencji.

Inne badanie (Kunin-Batson, Kadan-Lotick i Neglia, 2014), w ktorym oceniano
pacjentdw leczonych w dziecinstwie z powodu ALL, $rednio 9 lat od diagnozy, wykazato
tagodne trudno$ci neurokognitywne, z problemami zwigzanymi z werbalnymi zdolno$ciami
poznawczymi i integracja wzrokowo-ruchowg. Jansen i in. (2008) w prospektywnych
badaniach przeprowadzonych wsrod pacjentow leczonych wytacznie chemioterapig w trzech
momentach (po rozpoczeciu leczenia, 3-6 miesigcy po zakonczeniu leczenia oraz okoto 2 lata
po zakonczeniu leczenia) wykazali, ze poziom funkcjonowania neuropsychologicznego
pacjentow po przebytym leczeniu jest zblizony do funkcjonowania w tym zakresie ich
krewnych, z wylaczeniem problemow wystepujacych u pacjentow w zakresie funkcji
wzrokowo-motorycznych, zwlaszcza w obrgbie motoryki matej po zakonczonym leczeniu.

Autorzy stwierdzone deficyty wiaza z neuropatig po zastosowaniu winkrystyny.

2.5.5. Funkcje wykonawcze

Cheung i Krull (2015) podkreslaja, ze deficyty w zakresie funkcji wykonawczych sa
najbardziej charakterystycznym nastgpstwem stosowania intensywnej chemioterapii
u pacjentow z ALL. Jednak w czasie, gdy stosowano wysokie dawki radioterapii jako
profilaktyke¢ OUN badania neurokognitywnych nastgpstw koncentrowaty si¢ glownie wokot
badania inteligencji, dlatego tez wigkszo$¢ prac obejmuje dzieci leczone wylacznie
chemioterapig.

Schatz i in. (2000) oceniali funkcjonowanie poznawcze dzieci po zakonczeniu leczenia
(co najmniej 30 miesigcy w remisji), ktorzy otrzymywali radioterapi¢ w dawce 18 lub 24 Gy,
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dzieci leczonych wylgcznie chemioterapig oraz grupy kontrolnej dzieci zdrowych. Deficyty
pamieci operacyjnej byly stwierdzone w obydwu grupach dzieci z ALL, przy czym najglebsze
- w grupie dzieci napromienianych, w pordwnaniu z dobranymi pod wzgledem wieku dzie¢mi
zdrowymi. Podobne rezultaty otrzymata Zajac-Spychata (2014), ktora wykazata, ze
ozdrowiency osiggneli znacznie nizsze wyniki w zakresie funkcji wykonawczych
w poréwnaniu z grupg dzieci rozpoczynajacych leczenie, a funkcjonowanie w tym zakresie
bylo znacznie gorsze u tych dzieci, u ktérych zastosowano napromienianie (12 Gy) niz dzieci
leczonych bez radioterapii.

Ashford 1 in. (2010) badali pacjentow z ALL dwa lata po zakonczonej konsolidacji
leczenia, poréwnujac pacjentdéw otrzymujacych niskie dawki metotreksatu z dzie¢mi
otrzymujacymi terapi¢ trojlekowa dokanatowo, pod wzgledem poziomu funkcjonowania
poznawczego. Badania wykazaly deficyty w zakresie uwagi i pamigci roboczej w obydwu
grupach pacjentéw, w porownaniu z normami testu WISC-III, przy nieodbiegajacym od normy
og6lnym ilorazie inteligencji. Autorzy zaznaczaja, ze pami¢¢ robocza jest szczegdlnie wrazliwa
na neurotoksyczno$¢ leczenia, wykrywajac jednoczesnie potencjalne niedcistosci przy
ocenianiu jedynie globalnej inteligencji u dzieci z ALL.

Campbell, Scaduto i in. (2009) wykazali obnizenie funkcjonowania w zakresie funkc;ji
wykonawczych ozdrowiencow, ktorzy leczeni byli wylacznie chemioterapia w poréwnaniu
Z grupa kontrolng dzieci zdrowych. Deficyty w zakresie funkcji wykonawczych obejmowaty
jedynie pamig¢ robocza, natomiast w zakresie hamowania reakcji, elastyczno$ci poznawczej
i samokontroli nie stwierdzono rdéznic miedzy dzie¢mi. Firoozi i Azadfar (2017) z kolei
wykazali, ze u dzieci z ALL leczonych chemioterapia (bedacych w trakcie lub po zakonczeniu
leczenia) wystepuja deficyty w zakresie pamigci roboczej 1 funkcji wykonawczych.

Oliveira-Gomes, Leite, Garcia, Maranhdo i Hazin (2012) podajg, ze dzieci z ALL
leczone wylacznie chemioterapia wykazuja tagodne deficyty poznawcze (zard6wno
bezposrednie, jak 1 odlegle), ktére moga ogranicza¢ wyniki w szkole, znalezienie pracy,
autonomig¢ i jakos$¢ zycia. W przeprowadzonym przez nich badaniu zaro6wno pacjenci w trakcie
leczenia, jak i pacjenci bedacy przynajmniej rok po jego zakonczeniu wykazali trudnos$ci
w zakresie: funkcji wykonawczych, strategii rozwigzywania problemdéw, samoregulacji,
elastycznosci poznawczej i hamowania reakcji. W norweskim badaniu ozdrowiencoéw
leczonych z powodu ALL wylacznie chemioterapig (Kanellopoulos 1 in., 2016), przy
nieodbiegajacym od grupy kontrolnej globalnym funkcjonowaniu intelektualnym, stwierdzono
wolniejsze tempo przetwarzania informacji, funkcji wykonawczych i pamigci roboczej. Jest to

zgodne z wynikami przegladu badan przeprowadzonego przez Cheunga i Krulla (2015), ktéry
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wykazal, ze u ozdrowiencow leczonych w przesztosci na ALL wystepuja trudnosci w zakresie
koncentracji uwagi, szybko$ci przetwarzania i funkcji wykonawczych. Inni autorzy zglaszali
mozliwe odlegle nastepstwa w postaci zaburzen fluencji stownej (Espy i in., 2001).

W badaniach Walsh i in. (2015), porownywano poziom funkcji wykonawczych
w codziennym zyciu ozdrowiencoéw z grupy standardowego ryzyka wznowy ALL (SR-ALL)
oraz dzieci zdrowych (grupa kontrolna). Poziom funkcji wykonawczych okreslany byl na
podstawie oceny rodzicow, ktorzy wypelniali kwestionariusz Behavior Rating Inventory of
Executive Function (BRIEF). Wyniki wskazuja, ze ozdrowiency w pordwnaniu z grupg dzieci
zdrowych wykazywali zblizony poziom funkcji wykonawczych (globalnie), natomiast
obnizenie stwierdzono w zakresie specyficznych zdolnos$ci, jak: elastycznos$¢ poznawcza,
kontrola emocjonalna, inicjacja poznawcza i pamig¢¢ robocza.

Liu i in. (2018) przeprowadzili badania longitudinalne majace na celu sprawdzenie, czy
obserwowane przez rodzicéw deficyty w zakresie podtrzymywania uwagi u dzieci na koniec
leczenia chemioterapeutycznego sg powigzane z wystgpowaniem U nich deficytow
poznawczych (m.in. funkcji wykonawczych, uwagi, szybkosci psychomotorycznej) kilka lat po
zakonczeniu leczenia. Wyniki sugeruja, ze u ozdrowiencow wystepuja deficyty funkcji
wykonawczych jako dlugofalowe nastgpstwa leczenia, a ponadto deficyty wykonawcze byty
zwigzane z wigkszymi dawkami metotreksatu podawanego dozylnie i/lub dokanalowo. Nie
stwierdzono natomiast zalezno$ci z deklarowanymi na koniec leczenia problemami dzieci
w podtrzymywaniu uwagi. Autorzy thumacza, ze problemy uwagowe na zakonczenie leczenia
sg raczej ostrg reakcja na sam proces terapii i ulegaja poprawie w czasie, natomiast nie maja

wplywu na wystepowanie dysfunkcji wykonawczych w przysztosci.

2.5.6. Umiejetnosci szkolne

Badania nad funkcjonowaniem poznawczym dzieci wyleczonych z ALL (po
napromienianiu lub wylacznie chemioterapii) obejmuja rowniez analiz¢ ich osiagniec
szkolnych. Autorzy wskazuja, ze na umiejetnosci edukacyjne moze mie¢ wplyw wiele
stresorOw zwigzanych z prowadzonym leczeniem biataczki, takich jak: czgste hospitalizacje,
dhugotrwatos¢ leczenia, zmeczenie, itp. Wiele komplikacji i opdéznien w zakresie edukacji
ujawnia si¢ w momencie, gdy dziecko wraca do szkoly lub przedszkola po zakonczonym
leczeniu ALL (Dodzik i Fulton, 2015).

Anderson, Smibert, Ekert 1 Godber (1994) w prowadzonym badaniu probowali
kontrolowa¢ wplyw stresu zwigzanego z leczeniem nowotworu poprzez wilaczenie jako jednej

z grup kontrolnych grupy dzieci chorych na nowotwoér nie wymagajacy leczenia
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ukierunkowanego na OUN. Badania obejmowatly ocene odleglych nastepstw. Wyodrebniono
w ramach badan trzy grupy: 100 dzieci z ALL leczonych MTX i RTX (18-24 Gy), 50 dzieci
z ostrg biataczkg szpikowa, limfoblastyczng lub z guzami zlosliwymi, wymagajacymi leczenia
wylacznie chemioterapia (MTX), a takze 100 zdrowych dzieci z grupy kontrolne;j,
z uwzglednieniem czynnikow demograficznych, w tym statusu spoteczno-ekonomicznego.
Wszystkie dzieci poddano badaniu testem inteligencji (WISC-R), testem osiagni¢¢ (Wide
Range Achievement Test - Revised) i lista kontrolng zachowan wypelniang przez rodzicow
(Child Behaviour Checklist). Przy obnizonym ilorazie inteligencji w grupie dzieci leczonych
RTX i MTX, w poréwnaniu do dzieci leczonych wytacznie MTX i dzieci zdrowych, grupa
dzieci napromienianych uzyskata istotnie nizsze wyniki w testach osiggnie¢ (zaréwno
w zakresie czytania, pisania, jak i matematyki). Badania wykazaty, ze dzieci leczone wylacznie
MTX wykazywaly zblizony do zdrowych rowiesnikow poziom zaréwno w zakresie
funkcjonowania intelektualnego, jak i osiagni¢¢ szkolnych. Natomiast wykazano, ze obydwie
grupy dzieci leczonych z powodu nowotworu wykazywaly wyzszy poziom Ieku, wigcej
probleméw w funkcjonowaniu spolecznym, uwadze oraz nizsze wyniki w funkcjonowaniu
szkolnym. Autorzy podkreslaja, ze uzyskane przez nich wyniki pozwalajg uznaé, ze
wystepujace u dzieci obnizenie funkcjonowania poznawczego nie jest zwigzane ze stresem
towarzyszacym leczeniu przeciwnowotworowemu.

Podluzne badania przeprowadzone przez Espy i in. (2001) wsroéd dzieci po
zakonczonym leczeniu ALL (8 miesiecy, 2 1 4 lata po zakonczeniu terapii), z wykorzystaniem
wylacznie chemioterapii, wskazuja na obnizenie wynikdw w zakresie arytmetyki, natomiast nie
zaobserwowano roznic w zakresie czytania, literowania 1 kompetencji jezykowych. Kaemingk,
Carey, Moore, Herzer 1 Hutter (2004) w swych badaniach potwierdzaja ostabienie wynikéw
w zakresie umiej¢tnosci matematycznych dzieci leczonych z powodu ALL, zwracajac
jednoczesnie uwage na mechanizm problemoéw. W ocenie autoréw dzieci maja trudnos¢ ze
stosowaniem operacji matematycznych, wykonywaniem obliczen w pamigci 1 ich
zastosowania, co wedtug autorow mozna interpretowa¢ w kategoriach dyskalkulii. Wykazano
rowniez zwigzek u dzieci z ALL pomigdzy obnizeniem umiejetnosci matematycznych
a deficytami pamigci i szybkos$ci psychomotorycznej, natomiast w grupie dzieci zdrowych
umiej¢tnosci matematyczne korelowaly z podstawowymi umiej¢tnosciami czytania oraz
koordynacja wzrokowo-ruchowa. W niniejszych badaniach dzieci z ALL wykazywaty rowniez
trudnosci w zakresie czytania.

Brown i in. (1996) przeprowadzili prospektywng analiz¢ wsrod 38 dzieci

z rozpoznaniem ALL lub AML, leczonych z wykorzystaniem chemioterapii ukierunkowanej
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na OUN w pordwnaniu z 25 dzieci z innymi rodzajami nowotworu, bez leczenia
ukierunkowanego na OUN. Obserwacje prowadzono przez 3 lata. Dzieci leczone chemioterapia
dokanatowa opuscity w ciggu 3-letniej obserwacji wigcej dni w szkole, co moze wynikac
z wickszej intensywnos$ci 1 neurotoksycznosci leczenia w tej grupie pacjentow. W grupie
pacjentow leczonych wylacznie chemioterapig systemowsg $redni iloraz inteligencji ulegt
wzrostowi w ciggu trzech lat, a poziom osiagni¢¢ szkolnych nie ulegt zmianom, natomiast
dzieci, leczone dokanatowo po 3 latach wykazaly zblizony $redni iloraz inteligencji, jednak
poziom osiggnie¢ szkolnych w tej grupie znacznie si¢ obnizyt (w zakresie czytania, pisania
i arytmetyki).

Podtuzne badania wsrod ozdrowiencoéw leczonych w przesztosci z powodu ALL
i uczestniczace w Childhood Cancer Survivor Study (CCSS) wykazaly zwigzek miedzy
obnizeniem zdolnosci intelektualnych a bezrobociem i stabszymi osiggnieciami edukacyjnymi

(Krull, Brinkman i in., 2013).

2.5.7. Wyniki badan neuropsychologicznych a wyniki neuroobrazowania i markery

biologiczne

Pojawiajg si¢ prace majace na celu powigzanie deficytéw neuropoznawczych ze
zmianami neuroanatomicznymi i funkcjonalnymi w nastgpstwie leczenia ALL u dzieci.
W metaanalizie badan obejmujacych dzieci leczone w przesztosci z powodu ALL wylacznie
chemioterapia, Hearps i in. (2017) przedstawiajg zaleznosci pomigdzy funkcjami poznawczymi
a stanem OUN ocenianym metodami neuroobrazowania. Ashford i in. (2010) podaja, ze
obecnos¢ leukoencefalopatii negatywnie koreluje z poziomem uwagi oraz pami¢ci operacyjne;.
Inni badacze wykazali zalezno$ci rowniez w strukturach podkorowych. Genschaft i in. (2013)
wskazuja, ze zmniejszona objetos¢ ciata migdatowatego zwigzana jest z obnizeniem w zakresie
zdolno$ci do kodowania 1 utrzymywania w pamigci informacji werbalnych, a takze
podtrzymywania uwagi. Natomiast zmniejszona objetos¢ hipokampa jest zwigzana ze
zmniejszong zdolno$cia do kodowania i1 utrzymywania w pamigci informacji figuralnych.
Zmniejszona objeto$¢ jadra ogoniastego jest zwigzana ze zmniejszong zdolno$cia
podtrzymywania uwagi.

Reddick i in., (2006) wykazali, ze objetos¢ istoty biatej koreluje z funkcjonowaniem
poznawczym — mniejsza objetos¢ istoty bialej jest zwigzana z deficytami w zakresie
inteligencji, uwagi i1 osiagni¢¢ szkolnych. Z kolei Zajac-Spychata (2014) w swych badaniach
wykazala istnienie zwigzku objetosci hipokampa i gatki bladej z ilorazem inteligencji w skali

pelnej oraz stownej, a funkcje wykonawcze istotnie korelowaly z objetoscia jadra ogoniastego.
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Wykazano rowniez istotng zalezno$¢ pomiedzy catkowitg objetoscia mozgu a fluencja stowng
(gléwnie semantyczng) oraz ilorazem inteligencji w skali bezstownej. Natomiast w badaniach
Duffner 1 in. (2014) nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy calkowita objetoscia mozgu
a funkcjonowaniem poznawczym.

Badania prowadzone przez Krulla i in. (2016) z wykorzystaniem funkcjonalnego
rezonansu magnetycznego (fMRI) wskazuja na wystepowanie u ozdrowiencéw po przebytej
ALL, leczonych wyltacznie chemioterapia, zwickszonej aktywacji w obszarach platow
czolowych mozgu podczas wykonywania zadan angazujacych uwage i funkcje wykonawcze.
Im wyzsza byla zastosowana u dziecka dawka HD MTX, tym wigksza byla aktywnos¢
widoczna w fMRI w obszarach czotowych i podkorowych (okolica czotowa oraz przednia czgsé¢
zakretu obreczy, jadra ogoniaste i skorupa), co moze sugerowa¢ kompensacyjne zmiany
w funkcjonowaniu mozgu. Ekspozycja na HD MTX nie byla zwigzana z aktywacja mozgu
w obszarach ciemieniowych czy skroniowych. Funkcjonalne zaktocenia wykazali réwniez
Edelmann i in. (2013) — stwierdzono istotny zwigzek miedzy zwigkszong aktywacja neuronow
w lewym dolnym zakrecie czolowym a zdolno$cig do rozpoznawania par stow. Natomiast
Kesler i in. (2014) wskazuja na zaktocenia sieci neuronalnej w grupie osob leczonych na ALL
w dziecinstwie.

Ros$nie zainteresowanie badaczy powigzaniami pomie¢dzy nie tylko zmianami
strukturalnymi i funkcjonalnymi w OUN a funkcjonowaniem poznawczym, ale rowniez oceng
zwigzkoéw pomiegdzy funkcjami neuropoznawczymi i markerami biologicznymi oznaczanymi
w toku leczenia, jak i po przebytej terapii ALL (Cheung i in., 2016). W ostatnich badaniach
sprawdzano role polimorfizmoéw genetycznych wplywajacych na kluczowe szlaki
enzymatyczne zwigzane z farmakokineza lub farmakodynamika leczenia nowotworu (np.
dostepnos¢ kwasu foliowego, poziom homocysteiny, stres oksydacyjny), ktore moga wplywac
na funkcjonowanie neuropoznawcze po zakonczeniu terapii (Kadan-Lottick, Kunin-Batson,
2015).

Jedno z badan Kamdar 1 in. (2011) wykazato zwigzek miedzy polimorfizmami szlaku
kwasu foliowego a zglaszanymi przez rodzicow problemami z uwaga i bezposrednimi
pomiarami tempa przetwarzania i podtrzymywania uwagi u osob, ktére byly leczone
w dziecinstwie z powodu ALL, wylacznie chemioterapia. Badanie Krull, Bhojwani i in., (2013)
wykazato, ze polimorfizmy syntazy metioninowej byly zwigzane ze stabszymi wynikami
w zakresie uwagi 1 mniejsza szybkoscig reakcji. Specyficzne problemy z uwagg po terapii
przeciwnowotworowej byty rowniez zwigzane z polimorfizmami transferazy S glutationu.

Badanie to dodatkowo sprawdzato polimorfizmy spoza szlakow leczenia (np. apolipoproteina
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E 1 monoaminooksydaze A) i uzyskano powigzania ze specyficznymi aspektami uwagi u dzieci
wyleczonych z ALL, co sugeruje, ze grupa ozdrowiencow moze mie¢ predyspozycje
genetyczne, ktore modyfikujg reakcje na stres fizjologiczny i integralnos¢ OUN (Krull,
Bhojwani i in., 2013).

W badaniu Carona i in. (2009) sprawdzano zwigzek miedzy stresem oksydacyjnym
(stezenie fosfatydylocholiny w plynie mézgowo-rdzeniowym) a funkcjami wykonawczymi
podczas chemioterapii. Pomiaru fosfolipidow dokonano w trakcie leczenia, natomiast funkcje
wykonawcze badano dwukrotnie — po zakonczonej terapii indukcyjnej oraz po zakonczonym
leczeniu. Uzyskane wyniki wykazaly, ze podwyzszony poziom stresu oksydacyjnego koreluje
z problemami w zakresie funkcji wykonawczych (pamig¢ robocza, umiejetnos¢ organizacji
materiatu, uwaga) sprawdzanych po zakonczonym leczeniu, natomiast nie stwierdzono
zwigzku miedzy stresem oksydacyjnym a poziomem funkcji wykonawczych mierzonych
w czasie prowadzonego leczenia.

Krull, Hockenberry, Miketova, Carey i Moore (2013) badali powigzania pomi¢dzy
zmianami  poziomu  fosfolipidow  obecnych ~w  plynie  mozgowo-rdzeniowym
a funkcjonowaniem poznawczym dzieci z ALL. Fosfolipidy takie jak sfingomielina
1 lizofosfatydylocholina, w réznych modelach klinicznych 1 przedklinicznych uwazane sa za
majace wplyw na integralnos¢ OUN. Pomiaru fosfolipidow dokonywano podczas
zaplanowanych w toku terapii naktu¢ ledzwiowych w momencie diagnozy, w trakcie terapii
indukcyjnej, konsolidacji leczenia oraz w pierwszej 1 drugiej polowie leczenia
podtrzymujacego. Oceny neuropsychologicznej dokonano czterokrotnie — po zakonczonej
terapii indukcyjnej, ale przed rozpoczgciem konsolidacji, a takze rok, dwa i trzy lata od
momentu pierwszego badania. Badania wykazaty, ze wczesne zmiany w zakresie sfingomieliny
byly zwigzane z szybkos$cig psychomotoryczng w pierwszym pomiarze, a takze rok, dwa i trzy
lata pozniej. Natomiast wczesne zmiany poziomu lizofosfatydylocholiny byly powigzane
z funkcjonowaniem dzieci w zakresie werbalnej pamig¢ci roboczej w pierwszym badaniu.

Badanie Bhojwani 1 in. (2014) wykazalo, ze poziom homocysteiny w surowicy moze
przewidywac neurotoksyczno$¢ u ozdrowiencow leczonych wylacznie chemioterapia - wyzszy
skumulowany poziom metotreksatu po 42 godzinach i wyzsze st¢zenie homocysteiny byly
zwigzane ze zwickszonym ryzykiem leukoencefalopatii, co pozwala przewidywa¢ wystapienie
poznych efektow neuropoznawczych u ozdrowiencow. Krull 1 in. (2016) badali powigzania
pomiedzy stezeniem metotreksatu, deksametazonu i homocysteiny w osoczu, wynikami
neuroobrazowania oraz funkcjonowaniem poznawczym ozdrowiencow leczonych z powodu

ALL wylacznie chemioterapig. Stwierdzono, ze wyzsze st¢zenie metotreksatu i homocysteiny
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w osoczu zwigzane bylo z obnizeniem poziomu funkcji wykonawczych w zakresie
elastycznosci poznawczej, przy nieobnizonym poziomie inteligencji ogdlnej. Dodatkowo
wyzszy poziom metotreksatu korelowat z nizszymi wynikami w zakresie pamigci przestrzennej
1 szybkos$ci przetwarzania. Zaleznosci nie ulegly zmianie po uwzglednieniu w analizie wieku
dziecka oraz dawki Leucovorin rescue.

Cheung 1 in. (2016) wykazali zwigzek pomigdzy kwasem moczowym
a funkcjonowaniem neurokognitywnym osob, ktore w dziecinstwie przebyly ALL. Réznice
zaznaczaty si¢ jednak, gdy w analizie uwzgledniono wiek w momencie badania —
nastolatkowie, ktérych stgzenie kwasu moczowego badane podczas leczenia ALL bylo
wysokie, wykazywali problemy neurokognitywne w postaci deficytéw uwagi, szybkosci
psychomotorycznej i elastycznos$ci poznawczej, w poroOwnaniu z tymi, u ktoérych stezenie
kwasu moczowego podczas terapii byto umiarkowane lub niskie. Natomiast w przypadku oso6b
dorostych (powyzej 10 lat od zachorowania) funkcjonowanie poznawcze nie miato zwiazku ze
stezeniem kwasu moczowego, ocenianym w trakcie terapii.

Z kolei Cheung i in. (2017) sprawdzali, czy zaburzenia neuropoznawcze w nastgpstwie
leczenia ALL wieku dziecigcego sa zwigzane ogoélnoustrojowym stanem zapalnym, stresem
oksydacyjnym, zmeczeniem, a takze problemami ze snem. W$rod markeréw biologicznych
oznaczane byly cytokiny: interleukina 1 3 (IL-1p) oraz interleukina 6 (IL-6), czynnik martwicy
nowotworow o (TNF- a), biatko C-reaktywne o wysokiej czutosci (hsCRP), wolny aldehyd
malonowy (MDA), mieloperoksydaza, lipoproteina o matej gestosci. Wyniki wskazuja, ze
w przypadku dziewczat mozna stwierdzi¢ zwigzek pomiedzy funkcjami wykonawczymi oraz
szybko$cia przetwarzania informacji a wyzszym poziomem IL-6, IL-1f i hsCRP, natomiast
chlopcy wykazywali zalezno$¢ miedzy wysokim poziomem TNF- o, a gorsza organizacja,
a takze problemami w zakresie uwagi i uczenia si¢. U dziewczat stwierdzono, ze zmeczenie
wigzalo si¢ ze stabymi funkcjami wykonawczymi, szybko$cig przetwarzania i uwaga.
Dziewczeta, ktore czgsto wybudzaly sie w nocy, wykazywaly wigksza nieuwage,
nadpobudliwos¢ 1 sktonno$¢ do zachowan agresywnych, natomiast u chltopcow nie
zaobserwowano zadnego istotnego zwigzku miedzy wynikami neurokognitywnymi a miarami
snu czy zmeczenia.

Krawczuk-Rybak i in. (2012) stwierdzili u ozdrowiencoéw leczonych na ALL wieku
dziecigcego, ze podwyzszone stezenie biatka t-tau w plynie mozgowo-rdzeniowym badane
w trakcie prowadzonej terapii wigzalo si¢ z nizszym poziomem inteligencji po uptywie szesciu

lat po rozpoznaniu.
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Cheung 1 in. (2018) badali stezenie biomarkeréw uszkodzenia OUN (intergralnos¢
mieliny, astroglioza, zapalenie uktadu nerwowego) w nastgpstwie leczenia ALL oraz oceniali
ich powigzania z odleglymi nastgpstwami w postaci funkcjonowania neurokognitywnego,
wynikami badan neuroobrazowych oraz istotnymi polimorfizmami genetycznymi. Markery
biologiczne byly pobierane z pltynu mozgowo-rdzeniowego pigciokrotnie od momentu
diagnozy do czasu terapii reindukcyjnej pod katem: degradacji mieliny (zasadowe biatko
mieliny [MBP]), uszkodzenia neuronéw (czynnik wzrostu nerwéw [NGF]) oraz catkowitego
i fosforylowanego biatka tau, astrogliozy (glejowe kwasne biatko wiokniste [GFAP])
1 zapalenia uktadu nerwowego (chitotriozydaza). Badacze genotypowali rowniez DNA pod
katem polimorfizméw w metabolizmie lekéw, stresu oksydacyjnego 1 rozwoju
neurologicznego, natomiast leukoencefalopatic oceniano za pomocg metod obrazowania
moézgu. Testy neurokognitywne oraz badania neuroobrazowania przeprowadzone byly po
pigciu lub wigcej latach od postawienia diagnozy. Wyniki wskazuja, ze wzrost GFAP, MBP
i catkowitego biatka tau byly zwigzane z wyzszym ryzykiem leukoencefalopatii i wyzszym
wspotczynnikiem dyfuzji w istocie biatej ptata czotowego pie¢ lat po rozpoznaniu. Wzrost
catkowitego biatka tau przy konsolidacji wigzat si¢ z nizszym poziomem funkcjonowania
w zakresie uwagi. Biomarkery pltynu moézgowo-rdzeniowego moga by¢ przydatne
w identyfikacji 0s6b narazonych na gorsze wyniki neuropsychologiczne, szczegdlnie tych

z genetyczng podatnoscig na stabe funkcjonowanie OUN (Cheung i in., 2018).

2.6. Czynniki ryzyka wystapienia poznawczych nastepstw leczenia u dzieci z ostra

bialaczka limfoblastyczna

Czynniki zwigzane z prowadzonym leczeniem przeciwnowotworowym odgrywaja
wazng role w funkcjonowaniu neuropoznawczym osob po przebytym w dziecinstwie
nowotworze, jednak czynniki medyczne nie s3 jedynymi wyznacznikami funkcjonowania
kognitywnego ozdrowiencéw. Okazuje si¢, ze dzieci, ktoére przechodza podobne schematy
leczenia nowotworu w dziecinstwie, moga doswiadcza¢ bardzo roéznych trudno$ci czy
deficytow neurokognitywnych po zakonczeniu leczenia, co sktania wielu badaczy do
sprawdzania wptywu innych czynnikow ryzyka (Kadan-Lottick, Kunin-Batson, 2015). R6znice
w metodologii dotychczas stosowanych badan nad funkcjonowaniem poznawczym dzieci
leczonych z powodu ALL nie pozwalajg na porownywanie ich wynikow (Hearps i in., 2017),
jednak autorzy wskazuja, ze wystgpowanie u pacjentow deficytow poznawczych zwigzane jest
z wieloma czynnikami, takimi jak (rysunek 7): wiek dziecka (Buizer i in., 2005; Conklin i in.,

2012; Jacola i in., 2016; Temming, Janney, 2010), pte¢ (Buizer i in., 2005; Temming, Janney,
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2010), rodzaj i intensywno$¢ zastosowanego leczenia (Buizer i in., 2005; Conklin i in., 2012;
Temming, Janney, 2010), czas od przeprowadzonej radioterapii (Temming, Janney, 2010),
czynniki genetyczne (Krull, Bhojwani i in., 2013).

= Czynniki ryzyka E——

*Wiek

*Ple¢

*Rodzaj i intensywnosé leczenia
*Czas od radioterapii

*Czynniki genetyczne

Rysunek 7. Czynniki ryzyka wystapienia nastgpstw neurokognitywnych w efekcie leczenia ALL (opracowanie
wilasne).

Wyniki dotychczas przeprowadzonych badan wskazuja, ze mlodszy wiek dziecka
W momencie rozpoznania niesie ze sobg wigksze ryzyko wystapienia nast¢pstw leczenia ALL
w postaci deficytow kognitywnych (Buizer i in., 2005; Conklin i in., 2012; Temming i Janney,
2010). Zwiazane jest to z wieksza wrazliwoscig mniej dojrzatych struktur uktadu nerwowego
na prowadzone leczenie, ktore ma dziatanie neurotoksyczne. Autorzy wskazuja, ze dzieci, ktore
W momencie rozpoznania choroby maja mniej niz 5 lat sg bardziej narazone na wyst¢powanie
neuropsychologicznych nastepstw leczenia niz starsze dzieci (Campbell 1 in., 2007; Copeland,
Moore, Francis, Jaffe i Culbert, 1996), przy czym znaczenie wieku dziecka w momencie
rozpoznania odnosi si¢ zaréwno do leczenia radioterapia, jak i chemioterapia (Zajac-Spychata,
2012). Jacola 1 in. (2016) wykazali, ze mlodszy wiek w momencie diagnozy wigzat si¢ ze
znaczacym pogorszeniem funkcjonowania w zakresie uwagi oraz wigkszej impulsywnosci
i nadaktywnosci. W badaniach Conklin i in. (2012) mtodszy wiek w momencie leczenia
pozwalal przewidywa¢ wystapienie deficytow w zakresie podtrzymywania uwagi i pamigci.
Natomiast Walsh i in. (2015) w swoich badaniach wskazuja, ze mlodszy wiek dziecka z grupy
standardowego ryzyka wznowy ALL w momencie rozpoznania nie stanowit czynnika ryzyka
wystgpienia deficytow w zakresie funkcji wykonawczych, ocenianych na podstawie
kwestionariusza wypelnianego przez rodzicow. Niniejsze badania wykazaty jednak, ze wiek
dziecka w momencie badania wigzal si¢ z wystepowaniem problemow w zakresie funkcji
wykonawczych (gtownie w zakresie pamieci roboczej 1 samokontroli). Natomiast analiza
przeprowadzona przez Bhojwani i in. (2014) wykazata, Ze to pacjenci powyzej 10 roku zycia
byli obarczeni wigkszym ryzykiem wystapienia péznych nastgpstw neuropoznawczych niz ci

w wieku od 1 roku do 10 lat.
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Wedtug Buizer i in. (2005) oraz Temming i Janney (2010) dziewczynki w wiekszym
stopniu niz chlopcy narazone sa na wystgpowanie powiklan kognitywnych po przebytym
leczeniu ALL w dziecinstwie. De Bellis i in. (2001) r6znice w reagowaniu na neurotoksycznos¢
stosowanego leczenia u obu plci wyjasniaja odmiennym tempem dojrzewania uktadu
nerwowego u dziewczynek i chtopcow. Rdznice obejmujg gldéwnie tempo przyrostu istoty
biatej, ktoére u dziewczynek jest wolniejsze niz u chlopcow. Przektada si¢ to na wigksza
nadaktywno$¢ i impulsywnos$¢ u dziewczynek, dostrzegang przez rodzicoOw, natomiast chlopcy
stabiej sobie radzag w zadaniach wymagajacych szybkosci psychomotorycznej (Jacola 1 in.,
2016).

Badania wykazaty, ze na nasilenie obserwowanych deficytow poznawczych ma wplyw
rodzaj zastosowanego leczenia (radioterapia lub chemioterapia). Anderson i in. (2004), Langer
i in. (2002), Schatz i in. (2000), Zajac-Spychata (2014) oraz Zajac-Spychata i in. (2017)
wykazali, ze dzieci, u ktorych stosuje si¢ napromienianie czaszki wykazuja glebsze deficyty
poznawcze w poréwnaniu z dzie¢mi leczonymi wytacznie chemioterapig. Dodatkowo, nie tylko
rodzaj, ale rowniez intensywnos¢ stosowanego leczenia ma znaczenie — zarowno w odniesieniu
do radio-, jak i chemioterapii. Buizer i in., (2005) wykazali zwigzek miedzy wystepowaniem
nastgpstw neuropsychologicznych a zastosowang dawka metotreksatu, natomiast Moore,
Kramer, Wara, Halberg i Ablin (1991) oraz Meshref, EIShazly, Nasr i AbdElhai (2013)
wykazali, ze wyzsza dawka radioterapii niesie ze sobg wigksze ryzyko wystgpienia deficytow
poznawczych. Ponadto Cousens, Waters, Said i Stevens (1988) oraz Moore i in. (1991) podaja,
7ze pogorszenie funkcjonowania poznawczego postepuje, wykazujac coraz wigksze
uposledzenie funkcji poznawczych wraz z uptywem czasu od zastosowanej radioterapii. luvone
11n. (2002) w przypadku dzieci leczonych zardwno radioterapig, jak 1 chemioterapig wykazali
korelacj¢ migdzy liczba dokanatowych dawek MTX a wynikami w zakresie ilorazu inteligencji
w skali bezslownej i1 pelnej, a takze deficytami uwagi oraz obecnos$cig zwapnien w okolicach
srodmozgowych. Jacola i in. (2016) natomiast opisujg u dzieci z grupy sredniego (IR)
1 wysokiego ryzyka (HR) w porownaniu do dzieci z grupy standardowego ryzyka (SR)
zwigkszone ryzyko obnizenia ilorazu inteligencji w stosunku do norm, a takze wynikéw
w zakresie pamigci roboczej, szybkosci psychomotorycznej, uczenia si¢ oraz umiejetnosci
szkolnych. Z kolei przez Conklin i in. (2012) wigksza intensywno$¢ chemioterapii wigzana byta
ze stabszym funkcjonowaniem w zakresie szybkosci psychomotorycznej, umiejetnosci
szkolnych. Zgodnie z wynikami badan Bhojwani 1 in. (2014) pacjenci z grupy posredniego (IR)

1 wysokiego ryzyka (HR) rowniez byli bardziej narazeni na wystapienie objawow
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neuropoznawczych w nastepstwie leczenia niz pacjenci leczeni w grupie standardowego ryzyka
(SR).

Dodatkowo, Kadan-Lottick i Kunin-Batson (2015) opisali relacje migdzy szerokimi
kategoriami mediatorow i moderatorow pdznych efektow neuropoznawczych u osob, ktore
w dziecinstwie byly leczone z powodu nowotworu (rysunek 8). Mediatorami okreslaja czynniki
zwigzane z prowadzonym leczeniem, natomiast moderatorami — czynniki, jak: wiek, pte¢,

polimorfizmy genetyczne (opisane powyzej) oraz czynniki spoteczno-ekonomiczne i rodzinne.

Czynniki
spoleczno-emocjonalne ~
Zmiany psychospoleczne
i osobowosciowe

A

Zmiany
neurobehawioralne

Choroba
i leczenie

b

Czynniki .
biologiczne H Neuropatologia

Rysunek 8. Mediatory i moderatory psychospotecznego i neurokognitywnego funkcjonowania 0sob po przebytym
w dziecinstwie nowotworze (Kadan-Lottick i Kunin-Batson, 2015).

Kadan-Lottick i Kunin-Batson (2015) podaja, ze czynniki Srodowiskowe,
socjodemograficzne i rodzinne mogg by¢ moderatorami funkcjonowania neuropoznawczego
dzieci, ktore doznaly réznego rodzaju uszkodzenia OUN, a tym samym — modyfikowac
przebieg neurorozwoju tych dzieci po wyleczeniu. Badania wskazuja, Ze czynniki
srodowiskowe, takie jak: stres rodziny, niewielkie zasoby finansowe, problemy
w funkcjonowaniu rodziny, przystosowaniu rodzicow 1 relacjach rodzinnych wigzaly sie
z wystepowaniem nieprawidlowosci w zakresie funkcjonowania poznawczego w grupie dzieci
ze zwigkszonym ryzykiem dlugotrwatych nieprawidlowo$ci neuropoznawczych po
uszkodzeniu OUN (Ach i in., 2013; Carlson-Green, Morris, Krawiecki, 1995; Long, Marsland,
2011; Yeates i in., 1997). Dowodzi to, ze brak wsparcia w §rodowisku wychowawczym dziecka
moze stanowi¢ czynnik ryzyka (posrednio, w polaczeniu z innymi czynnikami) wystapienia

nastepstw neuropoznawczych stosowanego leczenia.

2.7.  Funkcjonowanie spoleczno-emocjonalne dzieci z choroba nowotworowa

Choroba nowotworowa, dziecka wigze si¢ nie tylko z neurotoksycznym leczeniem, ale

jako choroba przewlekla jest wydarzeniem krytycznym, zarowno dla dziecka, jak i catej jego
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rodziny (Kazak, Noll, 2015). Postep w leczeniu chorob przewlektych u dzieci niesie ze sobg
z jednej strony coraz wigksza wyleczalno$¢, wydtuzenie $redniej dtugos$ci zycia pacjentow, ale
z drugiej strony determinuje konieczno$¢ zmagania si¢ z szeregiem konsekwencji, ktore sg
nazywane przez wielu autorow ,,mieczem obusiecznym” (Compas, Jaser, Reeslund, Patel,
Yarboi, 2017; Rosoff, 2006). Wigze si¢ to z wplywem stanu zdrowia i stosowanego leczenia na
rozw0j psychospoteczny pacjenta i jego rodzing (Miniszewska, 2020). Marcelli (2009)
wskazuje ponadto, ze w przypadku choroby przewlektej dziecka mamy do czynienia zarowno
z tym, w jaki sposéb dziecko spostrzega wiasne ciato, ktérego praca zostata zakldcona, ale
réwniez z tym, jak rodzice przezywaja chorobe wlasnego dziecka.

Przewlekta choroba somatyczna poprzez zaktocanie realizacji zadan rozwojowych
moze powodowacé wystapienie opdznien w rozwoju spotecznym, jak i psychomotorycznym
(Miniszewska, 2020). Drell i White (2005) wskazujg, ze specyfika do§wiadczanych przez
dziecko trudno$ci determinowana jest szeregiem czynnikéw zwigzanych z choroba, jak:
etiologia, stabilno$¢ i przewidywalnos¢ dynamiki zmian chorobowych, stopien zagrozenia
zycia 1 degeneracji organizmu, leczenie i1 rezim terapeutyczny, stopien widocznos$ci
1 do$wiadczania dolegliwos$ci oraz ograniczenia zwigzane z choroba.

Choroba nowotworowa stanowi zagrozenie dla zycia dziecka i powoduje szereg
znaczacych konsekwencji psychologicznych, spolecznych i1 ekonomicznych, ktore moga
utrudnia¢ rozwoj, przebieg edukacji, a takze przystosowanie do prowadzonego leczenia
(Kazak, Noll, 2015). U dzieci choroba nowotworowa najcze¢sciej pojawia si¢ niespodziewanie,
dynamika objawow cechuje si¢ niewielkg stabilnoscia, jej przebieg bywa nieprzewidywalny,
co powoduje gwaltowne wytragcenie z codziennego funkcjonowania oraz wigze si¢
z koniecznoscig reorganizacji dotychczasowego trybu zycia 1 nawykow catej rodziny. Objawy
zwigzane z chorobg i leczeniem sg stalym obcigzeniem dla matych pacjentow oraz ich bliskich,
stanowigc konieczno$¢ wprowadzania zmian petnionych 16l w rodzinie, rezygnacji
z dotychczasowych przyjemnosci (Kazak, Noll, 2015; Miniszewska, 2020). Wigze si¢ to
z podporzadkowaniem zycia chorobie, konieczno$ci zazywania lekéw, poddawania si¢
zabiegom, czg¢sto bolesnym i ucigzliwym (Kazak, Noll, 2015). Leczenie i rezim terapeutyczny
réwniez wptywaja na funkcjonowanie dziecka, a chroniczny stres zwigzany z wymaganiami
moze zwrotnie wptywa¢ na funkcjonowanie catej rodziny, a w efekcie nasila¢ problemy
dziecka. Terapia przeciwnowotworowa wigze si¢ z leczeniem szpitalnym, ale wymaga
kontynuowania réwniez w warunkach domowych, podczas przepustek czy leczenia
podtrzymujacego. W szpitalu maly pacjent i jego rodzice zwolnieni sg z obowigzku podawania

lekow i1 sprawowania opieki medycznej, jednak w domu to na rodzicach spoczywa obowigzek
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podawania lekéw 1 kontrolowania stanu zdrowia dziecka. Leczenie w warunkach domowych
moze pociggac ze sobg szereg wyrzeczen, zwigkszong uwaznos$¢ i czujno$¢ rodzicoOw, co moze
powodowac liczne nieporozumienia mi¢gdzy cztonkami rodziny (Miniszewska, 2020).
Inwazyjnos¢ prowadzonego leczenia i konieczno$¢ dostosowania si¢ do obostrzen z nim
zwigzanych naraza pacjentoéw na dtugotrwate cierpienie, powoduje ograniczenie kontaktow
z roéwiesnikami i wigze si¢ z zyciem w $wiecie dorostych. Ponadto prowadzone leczenie
przeciwnowotworowe wymaga czestych hospitalizacji, izolacji, powoduje poczucie
niepewnosci 1 leku zwigzanych z nieprzewidywalnym przebiegiem choroby (Derggowska,
2012; Hasselbarth, Graubner, 2011; Jakitowicz, Bidzan, 2016; Miniszewska, 2020). Cigzko$¢
choroby niesie ze sobg wigksze ryzyko wystapienia u pacjentow zaburzen psychiatrycznych,
natomiast u ich rodzicow — zespotu stresu pourazowego (posttraumatic stress disorder, PTSD)
(Jelenova 1 in., 2016). Przewlekla choroba somatyczna i zwigzane z nig zagrozenie zycia,
nawracajace objawy, bolesne i inwazyjne procedury medyczne, moga by¢ doswiadczane przez
dziecko jako przewlekta trauma, a jej konsekwencje moga si¢ ujawni¢ w pozniejszym zyciu
jako problemy afektywne czy tez trudnosci w relacjach z innymi ludzmi (Secinti, Thompson,
Richards i1 Gaysina, 2017). Poprzez czeste pobyty w szpitalu dziecko traci punkty odniesienia,
ktore dotychczas dawaly mu poczucie bezpieczenstwa, czyli: dom jako miejsce do zycia,
przedszkole/szkota jako miejsce do nauki, pozycja wsrod rodzenstwa, a rodzice, ktorych
dziecko dotychczas dziecko spostrzegalo jako osoby wszechwitadne 1 majace umiejetnose
znalezienia rozwigzania kazdej sytuacji, w obliczu choroby dziecka stali si¢ zupelnie bezradni
(Wojcik-Krzemien, 2011). W tabeli 10 przedstawiono mozliwe problemy psychospoteczne,
jakie moga wystapi¢ w wyniku choroby przewleklej, zarowno dla chorego dziecka czy

nastolatka, jego rodzicow, jak 1 rodzenstwa.

Tabela 10
Mozliwe problemy psychospoteczne wynikajqce z choroby przewlekiej dziecka (Miniszewska, 2020)

Rodzenstwo chorego

Chore dziecko/nastolatek Rodzice .
dziecka

— Zycie w dwdch — Zycie w dwdch — Czesta utrata jednego
réwnolegtych ,Swiatach” réwnolegtych ,Swiatach” Z rodzicow;
(dom-szpital); (dom-szpital); — Oddzielenie od

— Utrata fizycznej —Wstrzgs emocjonalny, lek, rodzenstwa;
integralnosci; poczucie winy, — Zmiana trybu zycia;

—Doswiadczenie objawow bezradnosg; — Problemy emocjonalne;
choroby i ubocznych —Reorganizacja — Utrata zainteresowania
skutkow leczenia (np. codziennego zycia; rodzicow;
nudnosci, wymioty, bdl, — Zaburzenia — Ograniczenie czasu
zmiany na skorze, przyrost  w postrzeganiu siebie jako spedzanego z rodzicami.
masy ciata, brak faknienia rodzica;
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Rodzenstwo chorego

Chore dziecko/nastolatek Rodzice dziecka
lub nadmierne taknienie, —Koniecznos¢ wspotpracy
zmeczenie), i komunikagji

—Koniecznos$¢ dyscypliny Z personelem medycznym;
i przestrzegania rezimu —Lek o edukacje
terapeutycznego; i przyszto$¢ dziecka;

— Hospitalizacje; —Radzenie sobie

— Absencje w szkole; Z emocjami chorego

— Problemy w szkole; dziecka;

— Ograniczenie kontaktow —Radzenie sobie
towarzyskich; Zz emocjami pozostatych

— Mniejsze umiejetnosci dzieci;
spoteczne; —Problemy w ustalaniu

— Gorsza sprawno$é granic i regut
fizyczna; wychowawczych;

— Radzenie sobie z — Problemy finansowe;
reakcjami znajomych, — Konflikty w zwigzku;
rodziny; — Ograniczenie/utrata zycia

— Zycie w $wiecie dorostych; towarzyskiego;

— Zalezno$¢ od rodzicéw — Zaniedbanie zaspokajania
i ograniczenie autonomii; wiasnych potrzeb;

— Psychiczne problemy: lek  —Zaburzenia psychiczne
egzystencjalny, wstyd, (najczesciej lekowe
poczucie winy, smutek, i depresyjne).

utrata poczucia sensu,

zaburzenia psychiczne;
— Konieczno$¢ zmiany

planéw na przysztos¢;
— Choroba jako czynnik

ryzyka problemow

emocjonalnych

i interpersonalnych

w dorostym zyciu.

Funkcjonowanie psychospoteczne dziecka przewlekle chorego i jego reakcje w obliczu
choroby uzaleznione sg od jego wieku, ale rowniez mozliwos$ci zrozumienia jej istoty. Dzieci
przed ukonczeniem 3.-4. roku Zycia nie rozumiejg czym jest ich choroba, natomiast przezywaja
kazdy jej epizod, a zwlaszcza oddzielenie od rodzica/rodzicow, czy rodzenstwa, bol,
ograniczong aktywnos¢, procedury medyczne. Swiadomo$¢ bycia chorym u dziecka w tym
wieku sprowadza si¢ do rozumienia w zakresie poszczegoélnych dolegliwos$ci, zabiegow
1 koniecznosci pobytu w szpitalu (Solecka, 2007). Starsze dzieci (w wieku 4-7 lat) sa w stanie
zrozumie¢ przyczyny choroby, natomiast ich uzasadnienie niejednokrotnie bywa pozbawione
logiki, z uwagi na myslenie magiczne, ktore jest typowe w tym wieku. Dzieci mogg uwazac, ze
to one spowodowaly swoja chorobg miedzy innymi niegrzecznym zachowaniem, np. tym, ze
nie sprzataty w pokoju, czy uderzyly brata lub siostre. Czesto stwierdza si¢ u dzieci w tym

wieku przylgniecie do rodzicéw, lgk, klopoty ze snem, czy tez zachowania opozycyjno-
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buntownicze (Jelenova i in., 2016). W przypadku dzieci wieku 4-10 lat aktywizowane sg
mechanizmy obronne z obszaréw: buntu, podporzadkowania si¢ i zahamowania, a takze
sublimacji i wspolpracy. Bunt (czgsto z atakami zto$ci 1 impulsywno$ci) moze by¢ zwigzany
z ograniczeniami wynikajagcymi z choroby i1 prowadzonego leczenia. Podporzadkowanie
i zahamowanie wyraza¢ si¢ moze w formie fizycznej (biernos¢ i akceptacja zaleznosci) lub
psychicznej (niezdolno$¢ zrozumienia swojej choroby, objawy depresyjne, poczucie winy
1 wstyd), a zwigzane moze by¢ z poczuciem utraty, w tym fizycznej integralnosci. Sublimacja
1 wspoOtpraca natomiast czesto majg odzwierciedlenie w aktywnym uczestnictwie matego
pacjenta w przygotowaniach do zabiegow (Marcelli, 2009). Pelne rozumienie choroby pojawia
si¢ dopiero w okresie adolescencji (Miniszewska, 2020).
Jakitowicz i Bidzan (2016) podkreslaja, ze bardzo wazng role w procesie radzenia sobie

z chorobg nowotworowag odgrywa wsparcie spoteczne. Dlatego tez radzenie sobie dziecka
z chorobg nalezy analizowa¢ w konteks$cie jego rodziny, z uwagi na fakt, ze bliscy moga by¢
dla matego pacjenta zarowno wsparciem, jak i obcigzeniem (Patterson i Blum, 1996). Golczyk-
Wojnar (2000) wskazuje, ze atmosfera petna napigcia i nieprawidlowy stosunek rodzicéw do
choroby dziecka przyczyniajg si¢ do przezywania przez malych pacjentow lgku i niepokoju.
Postawy u dziecka takie jak egocentryzm, hipochondria i niesamodzielno$¢ moga by¢
utrwalane przez nadopiekunczo$¢ ze strony rodzica, natomiast poczucie zagrozenia, leku,
reakcje nerwicowe u dzieci mogg by¢ generowane zarowno poprzez przesadne przestrzeganie
zalecen lekarskich 1 egzekwowanie ich karami i uwagami, jak rowniez przez obojetnosc¢
rodzicow. Jak wskazuje Miniszewska (2020) funkcjonowanie matego pacjenta uzaleznione jest
od szeregu czynnikéw: cech samej choroby, sposobu leczenia 1 interwencji terapeutycznych,
wieku dziecka, wczesniejszych doswiadczen w radzeniu sobie w trudnych sytuacjach, a takze
reakcji emocjonalnych rodziny i otoczenia. Autorka wsrod czynnikéw psychospotecznych
chronigcych pacjenta i wywierajacych pozytywny wplyw na jego radzenie sobie z choroba
przewlekla wymienia:

— Zdolnos$¢ otwartego komunikowania si¢ W rodzinie i wzajemny szacunek;

— Poziom emocjonalnego wsparcia w rodzinie;

— Pozytywne postawy rodzicow w stosunku do choroby;

— Poczucie kompetencji matki i jej szacunek dla autonomii dziecka;

— Jako$¢ relacji malzenskiej rodzicow;

— Wsparcie ze strony otoczenia;

— Jakos¢ opieki instytucjonalnej (relacje z personelem medycznym);
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— Sposob i jakos¢ komunikowania si¢ personelu medycznego z pacjentem 1 rodzing;

— Mozliwos¢ realizacji zadan rozwojowych czynnikow.

Rysunek 9 przedstawia zebrane przez Askins, Ann-Yi i Moore (2015) czynniki ryzyka

wystapienia negatywnych psychospotecznych konsekwencji leczenia nowotworu u dzieci.

—{ Czynniki zdrowotne }

*Radioterapia i/lub zabiegi operacyjne w trakcie leczenia;

*Obecnos¢ gtownego czynnika chorobowego - p6znych efektow terapii
przeciwnowotworowej;

*Ograniczenia sprawnosci i wydolnosci fizycznej;
*Poznawcze problemy w zakresie uwagi, pamieci, szybkosci psychomotorycznej i funkcji
wykonawczych.

—{ Czynniki fizyczne }
*Ple¢ zenska;
*Mtodszy wiek w momencie diagnozy, zwlaszcza ponizej 5. roku zycia w momencie

diagnozy.
—{ Czynniki zawodowe

*Nizszy poziom wyksztalcenia;
*Nizszy domowy przychdd;
*Bezrobocie (pozostawanie bez pracy przez ostatnie 12 miesiecy).

—  Czynniki socjalne }
«Stan cywilny wolny;
*Brak ubezpieczenia zdrowotnego.

—/

Rysunek 9. Medyczne i psychospoteczne czynniki ryzyka wystapienia negatywnych psychospotecznych
konsekwencji leczenia nowotworu u dzieci (Askins, Ann-Yi, Moore, 2015).

Podczas, gdy wielu pacjentow leczonych z powodu nowotworu wykazuje oznaki
stresu psychologicznego lub ostrych reakcji stresowych w pewnym momencie terapii,
wiekszo$¢ z nich z powodzeniem adaptuje si¢ do tych wyzwan i bedzie w stanie uzyskac
pozytywne przystosowanie w trakcie i po leczeniu (Recklitis, Liptak, 2015). Badania
prowadzone wsréd dorostych ozdrowiencow, ktorzy w dziecinstwie byli leczeni
przeciwnowotworowo wskazuja, ze zdecydowana wigkszo$¢ z nich nie cierpi na powazne
zaburzenia psychiczne i do§wiadcza pozytywnej adaptacji w wieku dorostym (Hudson i in.,
2003). Rozpoznanie choroby nowotworowej u dziecka moze z jednej strony utrudnia
osigganie kolejnych etapdw rozwojowych, ale z drugiej - przyczynia¢ si¢ do jego szybszego
rozwoju (Hasselbarth, Graubner, 2011). Poczucie cierpienia nasilone jest gtdownie w momencie
rozpoznania, natomiast zarowno dziecko, jak i jego najblizsi stopniowo adaptuja si¢ do
wymogow leczenia (Dolgin, Phipps, Fairclough i in., 2007). Noll i Kupst (2007) prezentuja

dane wskazujace na wysoki poziom prgznosci oraz umiej¢tnosci regulacyjnych u dzieci
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z chorobg nowotworowa. Mali pacjenci czesto przejawiajg znaczng rownowage emocjonalna,
czy tez wyzszy rozwdj sfery psychicznej w poréwnaniu do réwiesnikéw (Maggiolini, Grassi,
Adamoli i in., 2000; Jaklewicz, 2013), sg dojrzalsi od dzieci w swoim wieku, co moze wynikac
z faktu, ze wokot nich powstaje wigksza mobilizacja pozytywnych uczu¢, ktorymi obdarzaja
ich bliscy (Antoszewska, 2006). Cieslak i Bidzan (2015) oraz Oginska-Bulik (2012a) wskazuja,
ze efektywne radzenie sobie z traumatycznym wydarzeniem, jakim jest choroba nowotworowa
moze mie¢ zwigzek z potraumatycznym wzrostem, czyli z wystgpieniem pozytywnych zmian,
pojawiajacych si¢ w efekcie podejmowanych prob radzenia sobie z nastepstwami choroby.
U dzieci 1 mlodziezy z chorobg nowotworowa zmiany te przejawiaja si¢ w postaci m.in.:
zwigkszenia odpornosci psychicznej i emocjonalnej dojrzatosci, wzrostu wspodtczucia i empatii
dla innych, glebszego rozumienia osobistych wartosci, celu i sensu zycia, czy tez wigkszego
doceniania zycia (Oginska-Bulik, 2012a).

Askins, Ann-Yi i Moore (2015) wskazuja, ze waznym fundamentem pozytywnej
adaptacji psychologicznej podczas leczenia jest zrozumienie diagnozy i leczenia nowotworu,
a takze tego, co oznacza choroba nowotworowa dla wtasnej tozsamosci i osobistego rozwoju.
W badaniu obejmujagcym 335 nastolatkow 1 mtodych dorostych, ktorzy w dziecinstwie
chorowali na nowotwor stwierdzono, ze zard6wno poczucie celu w zyciu, jak 1 dostrzeganie
pozytywnych zmian w wyniku choroby, wigzaty si¢ z pozytywng jako$cig zycia ozdrowiencow
(Zebrack, Chesler, 2002).

Wyniki przeprowadzonych przez Faber i Jach-Salamon (2015) badan wskazuja, ze
dzieci leczone z powodu choroby nowotworowej posiadaja wyzszy od swoich zdrowych
rowiesnikow poziom kompetencji emocjonalnych w zakresie umiejgtnosci rozpoznawania
emocji na podstawie wyrazu twarzy oraz umieje¢tnosci regulacji emocji, czyli podejmowania
dziatan zaradczych zmierzajacych do zredukowania napigcia wywolanego negatywnymi
emocjami. Stosuja takze bardziej adaptacyjny niz ich zdrowi réwies$nicy sposob regulowania
wlasnych emocji, bez szkody zarowno dla siebie, jak 1 dla innych, charakteryzujg si¢ wigksza
samodzielnosciag w tym zakresie (rzadziej odwotlujg si¢ do pomocy innych oséb), a takze
czesciej stosuja strategie poznawcze (odwracanie uwagi, zapominanie, przewarto§ciowanie,
itp.).

Choroby przewlekte dzieci czgsto wiaza si¢ z problemami w funkcjonowaniu
spotecznym, ktére moga wystepowac niezaleznie od nasilenia objawow chorobowych.
Biernos$¢ spoteczna moze by¢é warunkowana przez takie czynniki, jak zewnetrzne
umiejscowienie kontroli czy tez wyuczona bezradno$¢. Problemy w przystosowaniu

spotecznym czesto sg determinowane przez trudnosci w nauce pacjentow, ktore sg niezalezne
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od poziomu funkcjonowania intelektualnego, zwigzane sa natomiast z cz¢stg absencja w szkole,
moga by¢ nastgpstwem specyficznych deficytow procesOw poznawczych oraz znacznie
obnizonych oczekiwan ze strony rodzicow (Wolanczyk, 2007). Badania dotyczace
funkcjonowania spotecznego dzieci leczonych z powodu choroby nowotworowej pokazuja
jednak, ze mali pacjenci pomimo wysokiej absencji w szkole, licznych ograniczen
w codziennym funkcjonowaniu oraz zmian w wygladzie (zmniejszenie lub wzrost masy ciata,
utrata wltoséw), majg na og6t dobre i trwate kontakty z rowiesnikami (Noll, Gartstein, Vannatta,
Correll i in., 1999; Reiter-Purtill, Vannatta, Gerhardt, Correll, Noll, 2003).

Przeprowadzone przez Faber i Jach-Salamon (2015) badania wykazaty zblizony poziom
funkcjonowania pacjentéw leczonych przeciwnowotworowo oraz dzieci zdrowych w zakresie
umiejetnosci  spotecznych, ktéore wyrazaja si¢ w zdolno$ci do dostrzegania roéznych
emocjonalno-spotecznych aspektow sytuacji oraz interpretowaniu ich zgodnie z wiedza
dotyczaca ludzkich emocji i zachowan, a takze w zakresie stosowanych strategii spotecznych.
Dzieci z choroba nowotworowa na adekwatnym do wieku poziomie radzg sobie
z nawigzywaniem i podtrzymywaniem kontaktéw spolecznych, wykazuja zblizony poziom
znajomosci regut zycia spotecznego, sktonnosci do zachowan asertywnych i1 prospotecznych,
jak rowniez do uwzgledniania potrzeb spolecznych wszystkich uczestnikéw interakcji

w sytuacjach konfliktowych.

2.8. Rehabilitacja neuropsychologiczna dzieci z chorobg nowotworowa

W przypadku zaburzen i nieprawidtowosci, ktore sa konsekwencja nabytych uszkodzen
OUN stosuje sie rehabilitacje neuropsychologiczng (Borkowska, 2020). Pachalska (2014)
definiuje rehabilitacje neuropsychologiczng jako wusprawnianie funkcji psychicznych
zaburzonych na skutek uszkodzenia, czy tez dysfunkcji mozgu. Cztowiek, u ktorego stwierdza
si¢ deficyty neuropsychologiczne staje si¢ niepetnosprawny nie tylko w aspekcie psychicznym,
ale rowniez fizycznym czy spolecznym, co wigze si¢ ze znacznym obnizeniem jako$ci zycia
1 zaktoca proces reintegracji spotecznej. Pomimo, ze podtozem tych problemow sg zaburzenia
neuropsychologiczne, na ich obraz sklada si¢ rowniez szereg czynnikdw wewngtrznych
1 zewngtrznych (Srodowiskowych 1 sytuacyjnych). W celu optymalizowania efektow terapii,
nalezy te czynniki uwzglednia¢ w planowaniu i realizacji zatozen terapii. Maryniak (2018)
wskazuje, ze celem rehabilitacji jest udzielenie takiej pomocy pacjentowi, by mial on szans¢ na
osiggniecie maksymalnej mozliwej sprawnosci poprzez dobor oddziatywan ukierunkowanych
na ksztaltowanie zast¢pczych sposobow radzenia sobie, minimalizowanie zaburzen czy

deficytow spowodowanych uszkodzeniem OUN. Borkowska (2020) podaje, ze w przypadku
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dzieci 1 mlodziezy celem rehabilitacji neuropsychologicznej jest usprawnianie procesow
i zachowan, ktore zostaly zaburzone, dazac do osiggnigcia poziomu, ktory bedzie w jak
najwigkszym stopniu zblizony do typowego rozwoju. Poczatkowo rehabilitacja poznawcza
jako metoda usprawniania funkcji kognitywnych obejmowata dwie grupy pacjentow — po
udarach oraz urazach moézgu. Wspotczesnie jej elementy wykorzystuje si¢ w terapii wielu
réznych chorodb i zaburzen psychicznych, jak i1 somatycznych (Walsh i Primeau, 2013).

Borkowska (2020) podkresla, ze w analizie wszelkich zaburzen 1 trudnoSci
rozwojowych, ktore zwigzane s3 z nieprawidlowym funkcjonowaniem OUN nalezy
uwzglednia¢ perspektywe zlozonych oddziatywan pomiedzy czynnikami genetycznymi,
poznawczymi, psychospotecznymi oraz srodowiskowymi. W przypadku dzieci i mtodziezy
wszelkiego rodzaju uszkodzenia OUN wiazg si¢ z wystepowaniem deficytow w systemach
sensorycznych, a takze w obrebie funkcji motorycznych, uwagi, pamigci 1 uczeniu sig,
procesach przetwarzania informacji, komunikacji (jezykowej i niejezykowej), oceny
i abstrakcyjnego myslenia, ale réwniez w zakresie procesdéw emocjonalnych i spotecznych.
W zwigzku z powyzszym podlozem rehabilitacji neuropsychologicznej dzieci i mtodziezy sa
dwa filary, na bazie ktérych powinno si¢ ustala¢ potrzeby terapeutyczne wynikajace
z dysfunkcji OUN (Borkowska, 2020):

1) rehabilitacja poznawcza, ktéra obejmuje: odbudowe funkcji, uruchamianie
mechanizmow kompensacyjnych, adaptacj¢ sSrodowiska, a takze edukacje dziecka i jego
rodziny,

2) podejscie behawioralne wobec objawdw emocjonalnych, a takze problemoéw w zakresie

zachowania, ktére s nastepstwem uszkodzenia OUN.

W terapii dzieci 1 mlodziezy z uszkodzeniami OUN korzysta si¢ z mozliwosci
wystgpienia zjawiska plastyczno$ci mozgowej (Borkowska, 2020), opisanego w Podrozdziale
2.2. Rozwdj osrodkowego uktadu nerwowego a wczesne uszkodzenie.

Rehabilitacja neurospychologiczna dzieci i mtodziezy opiera si¢ na modelach, ktore
opracowane zostaly dla osob dorostych z uszkodzeniem OUN, jednak wskazuje si¢ na
konieczno$¢ ich poszerzenia o perspektywe systemowa oraz rozwojowa. Perspektywa
systemowa zaklada, Ze w procesie rehabilitacji nalezy uwzgledni¢ wiele specyficznych dla
okresu rozwojowego systeméw, w ramach ktorych dziecko funkcjonuje, takich jak grupa
roOwiesnicza, rodzina, profesjonalisci, opiekunowie 1 system edukacji. Pozwala to na
zintegrowanie profesjonalnej rehabilitacji neuropsychologicznej z codziennymi aktywnos$ciami

w roznych $rodowiskach dziecka ($rodowisko domowe, szkolne, spoteczne). Natomiast
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perspektywa rozwojowa uwzglednia nie tylko interakcje migdzy procesem rozwoju dziecka

a czasem 1 rodzajem uszkodzenia, wyjSciowym poziomem zdolno$ci i umiejetnosci, ale

réwniez kontekst spoteczny (Byard, Fine i Reed, 2011). Kontekst kognitywno-rozwojowy

pozwala na zaplanowanie terapii w taki sposob, by ¢wiczy¢ procesy 1 funkcje charakterystyczne

dla danego etapu rozwojowego, przy czym istotne jest, by w toku terapii priorytety i cele byly

dostosowywane do poziomu rozwoju dziecka, jak réwniez dominujacych w danym momencie

trudnos$ci rozwojowych (Borkowska, 2020).

Maryniak (2000a) wskazuje, ze w przypadku rehabilitacji neuropsychologicznej dzieci

problematyczne moze okaza¢ si¢ juz samo okreslenie istoty trudnosci, poniewaz moga by¢

spowodowane réznorodnymi mechanizmami:

a)

b)

9)

utratg sprawno$ci funkcji juz wyksztalconej w nastepstwie uszkodzenia moézgu
(mechanizm zblizony do tego, ktory wystepuje u 0sob dorostych), przy czym, z uwagi
na znaczne roznice indywidualne w opanowywaniu roznych umiejetnosci, nie nalezy
odwotywac si¢ do wieku dziecka, a informacji o przedchorobowym poziomie rozwoju,
op6znieniem rozwoju funkcji — opoznione lub wolniejsze opanowywanie danej
umiejetnosci, przez co dziecko osigga poziom sprawno$ci charakterystyczny dla
mtlodszych dzieci,

zaburzeniem rozwoju funkcji — wystepowanie w toku rozwoju takich objawow, ktore
W typowym rozwoju nie wystepuja,

wtornymi trudnos$ciami w ksztalttowaniu si¢ danej funkcji, u podtoza czego leza procesy
bardziej podstawowe — zdarza si¢, ze podstawowe deficyty ujawniajg si¢ dopiero, gdy
dziecko zaczyna opanowywac czynnos$ci bardziej ztozone,

deficytami spowodowanymi zaburzeniami uwagi, pamig¢cli 1 procesu uczenia si¢ —
w przypadku dzieci i mtodziezy podstawowym wymaganiem jest nabywanie przez nich
wiedzy i nowych umiejetnosci, w zwiazku z czym deficyty w tym zakresie pociagaja ze
sobg problemy w bardzo r6znych obszarach,

ograniczonym zakresem do§wiadczen — jest to zwigzane z hospitalizacjami, przebytymi
zabiegami, ograniczeniami sprawno$ci ruchowej, czy tez ograniczonymi kontaktami
z roOwiesnikami,

wtornymi zaburzeniami w funkcjonowaniu, ktére spowodowane sa trudno$ciami
emocjonalnymi i relacyjnymi — klopoty ze zdrowiem badz nieprawidtowosci
rozwojowe rzutujg na funkcjonowanie catej rodziny, na to jak rodzice postrzegaja swoje

dziecko, jak ksztattuja si¢ wigzi we wczesnym rozwoju, a takze jak pdzniej ksztattuja
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si¢ relacje. Funkcjonowanie emocjonalne rowniez moze ulec zaktoceniu — np. obnizenie

nastroju, spadek aktywno$ci, zachowania opozycyjne.

Rysunek 10 przedstawia zestawienie obszarow, ktore powinny zosta¢ uwzglgednione

w rehabilitacji neuropsychologicznej dziecka, przy czym nacisk kladziony na poszczegolne

sfery winien by¢ warunkowany indywidualnymi potrzebami dziecka. W praktyce terapeuci

rozpoczynaja usprawnianie od aspektow ruchowych i poznawczych, a w miare stabilizowania

si¢ stanu poznawczego 1 funkcji motorycznych nacisk ktadg na wspieranie dziecka w integracji

spolecznej oraz minimalizowanie objawdw behawioralnych (Borkowska, 2020).

Gléwne obszary terapii i wspomagania rozwoju dzieci

i mlodziezy z dysfunkcjami OUN

Funkcje ruchowe
Fizjoterapia.

Masaze ciata

1 masaze
logopedyczne.
Cwiczenia tempa,
precyzji, melodii
kinetycznej,
koordynacji ruchow,
roéwnowagi

(w zakresie motoryki
duzej i matej).

Funkcje poznawcze

Rehabilitacja
procesow
spostrzegania we
wszystkich
modalno$ciach.

Rehabilitacja
procesOw pamigci
1 uczenia sig¢.

Treningi funkcji
uwagi i funkcji
wykonawczych,
w tym uwagi
wykonawczej.
Wspieranie rozwoju
jezykowego

i komunikacji.
Ksztattowanie
intencji
komunikacyjnej.

Funkcje
emocjonalno-
spoleczne

Treningi
umiejetnosci
spotecznych.

Treningi
samokontroli.

Pomoc dziecku

W procesie wigczania
si¢ do zycia
spolecznego, w tym
grupy rowiesnicze;j.

Pomoc
psychologiczna,
psychoterapia dzieci
i ich rodzin.

Treningi
umiejetnosci
wychowawczych

i radzenia sobie ze
stresem dla
rodzicoOw.

Specyficzne strategie
postepowania

Z dzieckiem

i dostosowanie
srodowiska do
indywidualnych
potrzeb.

Oddzialywania
edukacyjne

Edukacja specjalna
lub
zindywidualizowanie
programu nauczania.

Dodatkowe zajecie
wyréwnawcze

w zakresie czytania,
pisania, umiejetnosci
matematycznych.

Terapia
pedagogiczna.

Rysunek 10. Gléwne obszary terapii i wspomagania rozwoju dzieci i mtodziezy (Borkowska, 2020).

Borkowska (2020) podaje, ze w przypadku uszkodzen OUN u dzieci i mtodziezy

pojawia si¢ ryzyko, ze wystapi zakldcenie dalszego toku rozwoju, zmniejszy si¢ potencjat

rozwojowy dla procesOw uczenia si¢. Zwlaszcza, ze szczegdlnie wrazliwy na wczesne
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uszkodzenie OUN jest rozwdj w zakresie funkcji uwagi, pamieci oraz procesOw uczenia sie.
Dlatego tez w terapii neuropsychologicznej dzieci wazng role odgrywa usprawnianie funkcji
wykonawczych, poprawa funkcji rozumienia, nauka rozwigzywania probleméw, stosowania
strategii logicznego zapamigtywania tresci, co pozwala na transfer i wzrost umiejetnosci
szkolnych. Istotne znaczenie ekologiczne odgrywaja rowniez strategie kompensacyjne,
zwlaszcza w przypadku trudno$ci z planowaniem i organizacja zachowania, czy aktywnosci,
np. korzystanie z organizeréw, graficznych form strukturalizacji aktywnosci.

Rehabilitacja neuropsychologiczna prowadzona jest w przypadku dzieci i mtodziezy
leczonych  przeciwnowotworowo, ktore doznaja rdéznego rodzaju  problemow
neuropsychologicznych, wynikajacych z: nowotwordow zlokalizowanych w OUN (guzy
pierwotne lub przerzuty) i zabiegdw neurochirurgicznych z nimi zwigzanych, wptywu na OUN
nowotworu zlokalizowanego w innym miejscu (np. naciekanie OUN przez blasty biataczkowe),
a takze skutkow chemioterapii lub radioterapii. Rehabilitacja neuropsychologiczna
w przypadku dzieci po przebytych nowotworach ma nieco inne zalozenie niz interwencja
u 0s6b dorostych chorych onkologicznie, poniewaz uktad nerwowy dzieci jednocze$nie mierzy
si¢ z toksycznym dziataniem prowadzonego leczenia, jak rowniez przechodzi proces rozwoju.
Wazng kwestiag w przypadku dzieci jest to, Ze problemy neuropoznawcze moga nie ujawnic si¢
bezposrednio, w trakcie prowadzonego leczenia lub po jego zakonczeniu, w zwigzku z tym, ze
zmieniona poprzez terapi¢ przeciwnowotworowa funkcja mozgu opodznia lub uniemozliwia
rozwdj umiejetnosci pojawiajacych si¢ pdzniej w toku rozwoju, a ponadto niektore szkodliwe
skutki leczenia majg charakter progresywny (Walsh, Primeau, 2013).

U dzieci, w porownaniu z osobami dorostymi, wystepuja mniejsze mozliwosci
wykorzystania  nienaruszonych umiejetnosci  w  ramach  ksztaltowania  strategii
kompensacyjnych. Celem rehabilitacji jest zatem praca nad specyficznymi deficytami dziecka
(czesto sg to podstawowe umiejetnosci przetwarzania i funkcje metapoznawcze) oraz, we
wspolpracy z rodzing i1 szkota, zidentyfikowanie strategii zaradczych 1 udogodnien mozliwych
do zastosowania w klasie, polegajacych m.in. na dostosowanym tempie lub technice podawania
instrukcji do potrzeb dziecka. Uszkodzenie OUN w wyniku leczenia przeciwnowotworowego
lub samego nowotworu moze wpltywaé réwniez na problemy z samoregulacja dziecka,
problemy neurobehawioralne, takie jak impulsywnos$¢ lub lek, ktore rowniez mogag wymagac
interwencji. W celu zidentyfikowania nowych i zmieniajgcych si¢ potrzeb dziecka powinno
si¢ monitorowac roczne postepy dziecka w szkole i przeprowadzaé ocene rozwoju spoteczno-
emocjonalnego. W terapii dzieci po przebytym leczeniu przeciwnowotworowym zalecane jest

podejsécie holistyczne — ktore klinicy$ci nazywaja rehabilitacja kontekstowa — taczace
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ksztaltowanie umiejetnosci, adaptacj¢, samoregulacje 1 wsparcie srodowiskowe (Walsh,
Primeau, 2013).

Liczne publikacje proponujg strategie postgpowania w sytuacji wystgpienia problemow
neurokognitywnych u oséb, ktore w dziecinstwie przeszly chorobe nowotworows. Autorzy
wyodrgbniajg obszary interwencji (rysunek 11): interwencje farmakologiczne, treningi
poznawcze oraz interwencje edukacyjne i behawioralne (Nathan i in., 2007; Patel, Schulte,
Kelly i Steele, 2016; Walsh i Primeau, 2013). W Stanach Zjednoczonych takie podejscie jest
dos¢ obszernie opisywane w literaturze przedmiotu, natomiast w polskich publikacjach brakuje
informacji na temat konkretnych strategii terapii funkcji poznawczych u dzieci z ALL
(Winnicka, Samardakiewicz, 2018).

Interwencje
farmakologiczne

Interwencje
edukacyjne
i behawioralne

Treningi
poznawcze

Rysunek 11. Obszary interwencji majacych na celu poprawe stanu neuropoznawczego osob, ktore w dziecifstwie
przezyly nowotwor. Opracowanie wiasne na podstawie: Walsh i Primeau, 2013.

Pierwsze proby poprawy funkcjonowania neurokognitywnego wsrdd osob, ktore
dziecinstwie chorowaly na nowotwor, polegaty na podawaniu lekow stymulujacych.
W zwigzku z wystgpowaniem u dzieci po przebytym nowotworze podstawowych deficytéw
uwagi, koncentracji czy pamigci roboczej, badacze zacze¢li sprawdzaé skuteczno$¢ leczenia
farmakologicznego metylofenidatem (MPH). Wsrod ozdrowiencow, dane z badan wykazuja
skuteczno$¢ pojedynczej dawki MPH w zakresie funkcjonowania uwagi, zwlaszcza pod
wzgledem wydajnosci (Thompson 1 in., 2001), jak réwniez wskazuja na dtugoterminowa
skuteczno$¢ w 12-miesiecznym badaniu (Conklin, Reddick, Ashford, Ogg i in., 2010), a takze
3-tygodniowym treningu z wykorzystaniem podwdjnie $lepej proby z krzyzowa zamiang grup
terapeutycznych (Conklin, Reddick, Ashford, Mulhern i in., 2010). W badaniach Conklin,
Reddick, Ashford, Mulhern i in. (2010) wskazniki odpowiedzi mierzono u dzieci po przebytym
nowotworze mozgu lub ALL, ktore przyjmowaty MPH. Pomimo, ze wskazniki odpowiedzi
MPH wsrod ozdrowiencow, nie byty tak znaczace, jak w przypadku dzieci z rozpoznaniem

ADHD (45% w porownaniu do 75%), obserwowane pozytywne efekty obejmowaly poprawe
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Sprawno$ci uwagi 1 umiejetnosci spotecznych. Rowniez rodzice w wypetianych skalach
wskazywali na poprawg w zakresie umiejetnosci szkolnych.

Wyniki badan pokazuja, ze interwencje farmakologiczne stanowig skuteczng forme
pomocy dzieciom wyleczonych z nowotworu, w przezwyci¢zaniu péznych nast¢pstw leczenia
w postaci deficytow uwagi, ale wskazuja na potrzebg prowadzenia jednoczesnych interwencji
neurokognitywnych oraz edukacyjnych (Askins, Ann Yi, Moore, 2015). Butler (1998)
opracowal pierwszy kompleksowy program rehabilitacji poznawczej dla osoéb, ktore byty
leczone przeciwnowotworowo w dziecinstwie, ktory byt stopniowo doskonalony (Butler,
Copeland, 2002; Butler, Haser, 2006). Podlozem tego programu byty zatozenia rehabilitacji
neuropsychologicznej dzieci po urazach mozgu, ktora to tradycyjnie angazuje
multidyscyplinarny zespdét profesjonalistow zapewniajacych intensywne terapie w celu
poprawy funkcjonowania neuropoznawczego, behawioralnego i psychospotecznego. Ten
trzyczeSciowy model, oprocz wlaczenia technik z rehabilitacji po urazach mozgu, obejmuje
réwniez techniki i metody pracy z pedagogiki specjalnej i psychologii edukacyjnej, takie jak
np. zindywidualizowane strategie metapoznawcze w pracy nad trudnymi zadaniami
edukacyjnymi (np. kontrolowanie swojej pracy, samomonitorowanie wiasnej skutecznosci,
autokorekta) w celu zwigkszenia gotowosci do podejmowania zadan i ksztattowania
umiejetnosci samokontroli, a takze terapie¢ poznawczo-behawioralng w celu zwigkszenia
pewnosci siebie w wykonywaniu zadan poznawczych i edukacyjnych (Butler, 1998; Butler,
Copeland, 2002; Butler, Haser, 2006). Mulhern i Butler (2004) sugeruja, ze w terapii procesow
uwagi u dzieci wyleczonych z ALL skuteczne moga by¢ metody: zarzadzania kontyngencjami,
trening umiejetnosci rozwigzywania problemow, trening umiejetnosci spolecznych, trening
relaksacyjny, radzenie sobie ze zto$cig i praca z rodzicami. Kolejna propozycja programu
rehabilitacji byta weryfikowana w wieloosrodkowym, randomizowanym badaniu klinicznym,
w ktoérym wzigto udziat 161 ozdrowiencow w wieku od 6 do 17 lat, bedacych co najmniej rok
po zakonczeniu leczenia i u ktérych wystepowal deficyt uwagi. Wyniki wykazaly, ze u dzieci
poddanych programowi rehabilitacji poznawczej rodzice stwierdzali poprawe w zakresie
funkcjonowania uwagi, a takze wykazano istotny statystycznie wzrost osiggni¢¢ w nauce
(Butler, Sahler 1 in., 2008). Podejscie Butlera, Sahlera i in. (2008) do rehabilitacji
neuropsychologicznej dzieci po przebytym nowotworze byto innowacyjne nie tylko ze wzgledu
na uwzglednienie trzech elementéw w terapii, ale takze dlatego, ze jest wysoce
ustrukturyzowane 1 zindywidualizowane, co pozwala na okreslanie celow leczenia w miarg

pojawiania si¢ okreslonych problemoéw podczas treningu.
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W zwigzku z tym, ze prowadzenie w warunkach klinicznych systematycznej
rehabilitacji poznawczej dzieci po przebytym w dziecinstwie nowotworze wigze si¢ z licznymi
ograniczeniami (np. czasochtonnos¢, dostepnosé, odlegto$¢ od miejsca zamieszkania dziecka,
niedyspozycyjnos¢ rodzicow ze wzgledu na prace zawodowa czy inne obowiazki) badacze
zaczeli wskazywac¢ na konieczno$¢ wprowadzania komputerowych treningéw poznawczych,
mozliwych do przeprowadzenia w warunkach domowych, przy wlaczeniu opiekunéw do
pomocy w administrowaniu programem (Butler, Copeland i in., 2008; Patel i in., 2016).
Mozliwo$¢ wprowadzenia do rehabilitacji poznawczej elementow grywalizacji stata sie realna
dzigki postgpowi, jaki dokonat si¢ w ostatnim czasie w zakresie technologii komputerowe;j
i rozpowszechnieniem urzadzen elektronicznych (Askins, Ann-Yi, Moore, 2015). Testowano
skuteczno$¢ takich treningéw wsrdd dzieci po urazach moézgu, jak rowniez u dzieci, ktore
w dziecinstwie byty leczone z powodu nowotworu (Patel i in., 2016). Kesler, Locayo i Jo (2011)
opublikowali badanie pilotazowe dotyczace Lumosity, internetowego programu rehabilitacji
poznawczej w zakresie funkcji wykonawczych u dzieci z uszkodzeniem OUN w wyniku
leczenia nowotworu. W tym badaniu z udziatem 23 ozdrowiencow, w wieku od 7 do 19 lat,
wskaznik przestrzegania zalecen wyniost 83% 1 stwierdzono znaczng poprawe szybkosci
przetwarzania, elastyczno$ci poznawczej oraz werbalnej i wizualnej pamieci deklaratywnej.
Ponadto zgloszono wspotistniejace zmiany neurobiologiczne potwierdzone fMRI. Aktywacja
kory przedczolowej istotnie korelowata z poprawa wynikdéw testow poznawczych.
W badaniach Hardy, Wilard i Bonner (2011) testowano 12-tygodniowy domowy komputerowy
program treningu poznawczego Captain's Log na probie 9 dzieci z ALL i nowotworami mozgu
przebytymi w dziecinstwie, z deficytami uwagi 1 pamigci roboczej. Odnotowano znaczng
poprawe u dzieci w zakresie pamigci roboczej 1 uwagi ocenianych przez rodzicow. Inne proby
pilotazowe domowego, komputerowego treningu funkcji poznawczych (np. ¢wiczenia
poznawcze Cogmed i Lumos Labs) wykazaty u dzieci poprawg w zakresie wybranych funkcji
neuropoznawczych, takich jak: uwaga, pamie¢ i umiej¢tnosci przetwarzania wzrokowego, przy
czym niektore badania wykazujg korzysci z perspektywy rodzicow, ale bez przelozenia na
poprawe wynikéw w nauce (Hardy, Willard, Allen, Bonner, 2013; Kesler, Locayo i Jo, 2011).

W Stanach Zjednoczonych najczgéciej interwencje edukacyjne obejmuja szkolne
indywidualne programy powrotu ozdrowiencow do srodowiska szkolnego, terapi¢ poznawczo-
behawioralng, trening umiejetnosci spotecznych lub innych umiejetnosci oraz wykorzystanie
komputerowego treningu poznawczego (Patel i in., 2016). Interwencje edukacyjne majg na celu
zapobieganie lub minimalizowanie ostabienia wynikéw w nauce dziecka wyleczonego

z nowotworu (Askins, Moore, 2008; Butler, Copeland i in., 2008). Mozliwosci uczestnictwa
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dziecka w trakcie leczenia przeciwnowotworowego w edukacji zapewniajg uczeszczanie do
szkoty szpitalnej, nauka w warunkach domowych lub po zakonczeniu leczenia — powrét do
szkoty, do ktorej dziecko uczegszczato przed zachorowaniem (Searle, Askins, Bleyer, 2003).
Askins, Ann-Yi, Moore, (2015) podkres$laja, ze state uczestnictwo w procesie edukacji jest dla
dzieci chorych na nowotwor waznym aspektem z wielu powodow:

— Warunki szkolne i ustrukturyzowane nauczanie normalizuja funkcjonowanie dziecka;

— Uczniowie wchodzacy w interakcje 1 pracujacy razem, rozwijaja skuteczne
umiejetnosci spoteczne 1 empatig;

— Rozwdj edukacyjny sprzyja poczuciu wtasnej wartosci i autonomii;

— Funkcjonowanie w roli ucznia zapewnia dziecku mozliwo$¢ odwrocenia uwagi od
doznawanego bolu i dyskomfortu zwigzanego z prowadzonym leczeniem
przeciwnowotworowym;

— Ciagle uczestnictwo w szkole daje nadzieje na przysztos¢;

— Wiedza edukacyjna przyczynia si¢ do poprawy jakosci zycia.

Dzieci sa zachgcane, aby podczas leczenia nowotworu pozostaly zaangazowane
w normalne czynnosci zyciowe, dzigki czemu zapewniana cigglto$¢ w nauce i1 podtrzymywanie
przyjazni, a to z kolei minimalizuje poczucie izolacji dziecka. Do§wiadczenia szkolne sa wazne
nie tylko ze wzgledu na utrzymanie osiggni¢¢ w nauce, ale stanowig wsparcie ciggtego rozwoju
psychospotecznego i adaptacji do prowadzonego leczenia. Co wazne, uczestnictwo w szkole
stanowi dla dzieci przechodzacych leczenie przeciwnowotworowe sygnal, ze pracownicy
stuzby zdrowia, nauczyciele i1 rodzice wierza, ze mali pacjenci wyzdrowieja z nowotworu
i chca, by kontynuowaty nauke, w trosce o ich jakos¢ zycia w przysztosci (Askins, Ann-Yi,
Moore, 2015).

W  literaturze polskiej wskazuje si¢ na konieczno$¢ monitorowania nastepstw
psychospotecznych prowadzonego leczenia przeciwnowotworowego (Samardakiewicz, 2008),
jednak brakuje danych na temat rodzaju i skuteczno$ci stosowanych w tym celu metod
I sposobow prowadzonej rehabilitacji neuropsychologicznej. Dostepne w literaturze
przedmiotu dane na temat rehabilitacji neuropsychologicznej obejmujg gléwnie strategie pracy
w przypadku osob dorostych (Bury, 2015; Daniluk, Markiewicz, 2018; Lojek, Bolewska, 2013;
Pachalska, 2014; Seniow, 2019), natomiast te dotyczace dzieci koncentrujg si¢ gldéwnie na
problematyce zaburzen neurorozwojowych, czy tez dzieci po urazach mézgu (Borkowska,

Orylska, 2018; Bury-Kaminska, Gajda, 2018; Jadczak-Szumito, 2018; Mojs, 2010).
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Na polskim rynku dostepnych jest wiele metod terapii i wspomagania rozwoju dzieci
1 mtodziezy z r6znymi formami patologii w obrebie OUN (zaréwno neurorozwojowymi, jak
1 nabytymi). Borkowska (2020) wsrod nich wymienia Metod¢ Ruchu rozwijajacego Veroniki
Sherborne, Metod¢e Dobrego Startu Marty Bogdanowicz, metody alternatywnej
I wspomagajacej komunikacji, treningi poznawcze, Neurofeedback, terapi¢ integracji
sensorycznej oraz metode Instrumental Enrichment. W polskiej literaturze przedmiotu brakuje
jednak doniesien o metodach stosowanych w przypadku terapii neuropsychologicznej dzieci
wyleczonych z nowotworu, za wyjatkiem Terapii Snoezelen, opisywanej przez Winnickg
i Samardakiewicz (2018). Autorki wskazuja, ze Snoezelen - Sala Do$wiadczania Swiata jest
pomieszczeniem terapeutycznym, ktore zawiera urzadzenia pobudzajace zmysty. Terapia
opiera si¢ na stymulacji polisensorycznej, pobudzaniu zmystow, wyzwalaniu aktywnos$ci
wlasnej, poprawia kontakt z opiekunem, ale réwniez sprzyja wyciszeniu, relaksacji, jaki
dos$wiadczaniu poczucia bezpieczenstwa. Stosowana wsrdd dzieci z chorobg nowotworowa
jako metoda wspomagajgca, poprzez swoj niedyrektywny charakter, usprawnia adaptacj¢
pacjentéw do warunkow szpitalnych, utatwia nawigzanie relacji, sprzyja wyciszeniu, obnizaniu
legku 1 dyskomfortu przed przeprowadzanymi zabiegami, co przeklada si¢ na wigksza
wspotpracg. Winnicka 1 Samardakiewicz (2018) wskazuja, Zze bierna stymulacja zmystéw
uzyskiwana dzigki Snoezelen jest korzystna dla wspierania funkcji poznawczych pacjentow,
jak réwniez wspomagania ich rozwoju.

W Polsce funkcjonuja rozbudowane systemy terapeutyczne w postaci programow
komputerowych, ktore pozwalaja na trening wielu proceséw poznawczych, jak np. RehaCom,
CogniPlus czy tez Exe Memory. Zostaty one opracowane dla os6b dorostych z uszkodzeniami
OUN, jednak zaklada si¢ mozliwo$¢ dostosowania sposobu pracy do mozliwosci dzieci
i mtodziezy z nabytymi lub rozwojowymi uszkodzeniami OUN. W ramach wszystkich trzech
programow dostgpny jest bogaty zbidr treningdw, z ktdrego terapeuta wybiera konkretne
¢wiczenia, dostosowujac je do indywidualnych potrzeb i mozliwosci pacjenta. Terapeuta na
biezaco dokonuje oceny postepdéw pacjenta, na podstawie czego decyduje réwniez o liczbie
i czestotliwosci sesji, tempie pracy, a takze o poziomie trudnosci zadan (Borkowska, 2020).

Komputerowy program RehaCom zawiera moduly obejmujace ¢wiczenia uwagi,
pamieci, funkcji wykonawczych, pola widzenia i koordynacji wzrokowo-ruchowej. Najbardziej
rozbudowany jest modul uwagi, ktory zawiera funkcje takie jak: reaktywnos$¢ uwagi, czujnosc¢,
uwaga wzrokowo-przestrzenna, selektywno$¢ 1 podzielno$¢. Obszar pamigci jest
reprezentowany przez moduly: pamigci operacyjnej, topologicznej, figuralnej, werbalnej,

pamieci twarzy i slow. Do treningu funkcji wzrokowo-przestrzennych w RehaCom

98



wyodrgbniony jest modul obejmujacy: trening sakkad, przeszukiwanie wzrokowe,
przeszukiwanie i czytanie oraz koordynacja wzrokowo-motoryczna. Natomiast funkcje
wykonawcze realizowane s3 w ramach modutow: zakupy, planowanie, rozumowanie logiczne,
liczenie (Daniluk, Markiewicz, 2018). Skuteczno$¢ programu RehaCom sprawdzano
w licznych badaniach z udzialem r6znych grup klinicznych, w tym rowniez u dzieci z ADHD
(Sonuga-Barke, Brandeis, Holtmann, Cortese, 2014).

Komputerowy program CogniPlus zostal opracowany w celu rehabilitacji funkcji
poznawczych i jest powigzany z Wiedenskim System Testow, ktory wykorzystywany jest
w celach diagnostycznych. Zakres obszaréw podlegajacych rehabilitacji jest podobny jak
w RehaCom, tzn.: funkcje wykonawcze, wzrokowo-przestrzenne, pamig¢¢ i uwaga. Dodatkowo
zawiera zadania, ktére usprawniaja rotacje mentalng oraz hamowanie reakcji (Borkowska,
2020). W literaturze przedmiotu dostepnych jest mniej niz w przypadku RehaCom, badan
weryfikujacych skutecznos¢ programu CogniPlus, a czg$¢ z nich koncentruje si¢ na
sprawdzeniu efektywosci pojedynczych zadan CogniPlus lacznie z innymi zadaniami
poznawczymi (Daniluk, Markiewicz, 2018), np. modul uwagi z CogniPlus razem z zadaniami
usprawniajacymi czytanie i funkcje fonologiczne wykorzystano w przypadku rehabilitacji
poznawczej dysleksji rozwojowej (Heim, Pape-Neumann, van Ermingen-Marbach, Brinkhaus,
Grande, 2015).

Daniluk 1 Markiewicz (2018) wskazuja na dwa inne programy dostepne w jezyku
polskim, ktore moga by¢ wykorzystywane w rehabilitacji neuropsychologiczne — program
ExeMemory (adresowany gtéwnie do pacjentdéw z otgpieniem) oraz program Akademia
Umystu, ktory sklada sie z dwoch wersji dla dzieci: UCZEN EDU i JUNIOR. Akademia
Umyshu zawiera zestaw zadanh angazujacych funkcje uwagi 1 pamigci, ale rowniez wzrokowo-
przestrzenne, wykonawcze, kalkuli¢ 1 szybko$¢ psychomotoryczna.

Borkowska (2020) ws$rdéd metod wspomagajacych terapi¢ poznawcza wymienia takze
program Dr Neuronowski, ktory stanowi system terapeutyczny opracowany przez firme¢ Harpo.
Program gtéwnie ukierunkowany jest na wspomaganie rozwoju i rehabilitacji dzieci i dorostych
z zaburzeniami mowy 1 jezyka, zarowno o etiologii nabytej, jak i rozwojowej. Autorzy
programu na bazie przeprowadzonych badan zakladaja, Zze u dzieci i dorostych ze
specyficznymi zaburzeniami neuropoznawczymi wystepuja zaburzenia dziatania zegara
neuronalnego (mechanizméw percepcji czasu i przetwarzania czasowego informacji), co
wystepuje jednoczesnie z deficytami zachowania, ktore obserwuje sie w diagnozie kliniczne;j.
W zwiazku z czym usprawnianie przetwarzania czasowego zaowocowaé moze transferem

poprawy z domeny czasu na domeng poznawcza (j¢zykowa, pamigciowa, uwagowa, itp.), ktora
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bezposrednio nie podlega ¢wiczeniom podczas terapii. Program sktada si¢ z 9 modutow
zawierajacych 46 bazowych gier usprawniajacych poszczegdlne funkcje poznawcze:
swiadomos$¢ fonologiczng, shuch fonematyczny, rozumienie mowy, sekwencjonowanie
dzwigkow, pamieé, szybkos$¢ reagowania, uwagg, funkcje wykonawcze. Zgodnie z zatozeniami
— wymaga 24 sesji, z czgstotliwoscig 3-4 sesji w tygodniu. Przeznaczony jest dla osob od 5-go
roku zycia do pdznej starosci. Skierowany jest szczegdlnie do dzieci: ze specyficznymi
zaburzeniami rozwoju mowy i jezyka, zaburzeniami osrodkowego przetwarzania shuchowego,
niepetnosprawnoscig intelektualng w stopniu lekkim, dysleksja, problemami z analiza i synteza
dzwigkowa wyrazoéw, niedostuchem, spektrum autyzmu, a takze dzieci zdrowych w celu
optymalizacji rozwoju. Skuteczno$¢ terapeutyczng udokumentowano w przeprowadzonych
badaniach eksperymentalnych wsréd dzieci z opéznionym rozwojem mowy, seniorow po 65
r.z. z nieuszkodzonym ukladem nerwowym oraz pacjentow z afazja poudarowa (Szelag,
Szymaszek, 2016).

Neurofeedback jest wymieniany przez Borkowska (2020) jako jedna z czgsto
stosowanych metod terapii i wspomagania rozwoju u dzieci z rdéznymi problemami
w funkcjonowaniu OUN. Metoda bazuje na wywieraniu $wiadomego wptywu na przebieg
aktywnosci bioelektrycznej mozgu. Poczatkowo, w badanu diagnostycznym wychwytywane sg
nieprawidlowos$ci w aktywnosci bioelektrycznej mézgu danego pacjenta, na podstawie czego
ustala si¢ cel 1 protokot oddziatywan. Zarowno w diagnozie, jak 1 prowadzonej terapii
wykorzystuje si¢ aparatur¢ EEG (elektroencefalograf). Zmiana stanu umystu pacjenta
przeklada si¢ na zmiang aktywnos$ci bioelektrycznej mozgu, a to z kolei jest odzwierciedlane
na ekranie jako realizowane zadanie w grze (np. jazda samochodem po torze). Wykonanie
zadania w grze stanowi dla pacjenta informacj¢ zwrotng o odpowiedniej zmianie stanu umystu,
ktora jest adekwatna do wymagan zwigzanych ze zmiang okre$lonej fali. Neurofeedback czgsto
jest wykorzystywany w terapii dzieci z ADHD jako alternatywa lub dodatkowa forma terapii
(Borkowska, 2020). Dotychczasowe metaanalizy wynikow badan prowadzonych w zakresie
efektywnosci tego typu oddziatywan wykazuja zréznicowanie wynikow, natomiast najnowsze
metaanalizy wykazaty, ze w okresie od 2 do 12 miesiecy po zakonczeniu terapii
Neurofeedback, jej wyniki utrzymuja si¢ w czasie, a takze jej skuteczno$¢ jest porownywalna
z efektami leczenia farmakologicznego metylofenidatem (Van Doren, Arns, Heinrich,
Vollebregt, 2019).

Instrumental Enrichment (IE) zostal opracowany przez Reuvena Feuersteina jako
program majacy na celu rozwijanie i wspieranie rozwoju poznawczego (Feuerstein, Falik,

2010). IE opracowany jest w dwoch wersjach: Basic, przeznaczonej dla dzieci od 3 roku zycia

100



oraz 0sOb o nizszym poziomie funkcjonowania poznawczego, a takze wersja Standard dla
dzieci od 7 roku zycia i 0s6b dorostych. Program IE moze by¢ wykorzystywany zaréwno jako
forma terapii dla pacjentow o niskim poziomie funkcjonowania poznawczego, ale rowniez jako
wsparcie w rozwoju dla 0s6b o prawidlowym poziomie funkcjonowania. Umozliwia realizacje
dwoch celow: zwiekszenie repertuaru strategii poznawczych, co prowadzi do usprawnienia
umiejetnosci uczenia si¢ 1 rozwigzywania problemow oraz rehabilitacji deficytowych funkcji
poznawczych, a takze rozwdj strategii poznawczych u os6b z trudno$ciami. IE jest
ukierunkowany na usprawnianie umiej¢tnosci szeroko rozumianego uczenia si¢ i kompetencji
metapoznawczych. Terapeuta (zwany w tym nurcie mediatorem) dba o to, by dziecko
koncentrowalo si¢ na $wiadomym przetwarzaniu procesdéw poznawczych podczas
wykonywania zadan, co ma na celu zwigkszanie samodzielno$ci poznawczej. Do rozwijania
kazdej z funkcji poznawczych wykorzystuje si¢ zestaw kart, tzw. instrumentdéw, ktére to
trenowane sa w okreslonej kolejnosci, co pozwala na wprowadzanie poszczegolnych aspektow
mys$lenia stopniowo 1 w uporzadkowany sposob. Istota kazdej sesji jest identyfikowanie tzw.
mostéw pomigdzy tym, co jest trenowane podczas terapii, a jego funkcjonowaniem w zyciu
codziennym, co zwigksza szans¢ na wykorzystywanie przez pacjenta nabytych strategii
poznawczych tak, aby w jak najwigkszym stopniu poprawiac jakos¢ zycia. Sposob prowadzenia
terapii przez mediatora jest niedyrektywny. Terapeuta nie wydaje pacjentowi polecen,
a stymuluje do pracy, zachg¢ca do wysitku poznawczego poprzez zadawanie pytan, co zwigksza
aktywno$¢ poznawczg pacjenta i poziom jego refleksyjnosci (Borkowska, 2020). IE jako jeden
z niewielu programéw terapeutycznych wykazuje dowiedziong w badaniach skuteczno$¢
1 trwatos¢ efektow (Kaufman, Burden, 2004).

Podsumowujac, wraz z nieustajagcym postepem medycyny, dzieci z ALL wykazuja
coraz wicksze wspdlczynniki przezywalnos$ci, co wigze si¢ z wystepowaniem w tej grupie
dzieci specyficznych potrzeb psychologicznych, edukacyjnych oraz medycznych rowniez
w okresie po wyleczeniu (Walsh, Primeau, 2013). Stosowane wobec dzieci z dysfunkcjg OUN
interwencje powinny by¢ precyzyjnie planowane na podstawie diagnozy, przeprowadzonej
przez zespot specjalistow (w tym m. in.: lekarzy, rehabilitantéw, neurologopedow, pedagogow,
psychologdéw, neuropsychologow), ktéra umozliwi okreslenie profilu potrzeb i mozliwosci

dziecka (Borkowska, 2020).
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ROZDZIAL 3. ZMIANY ROZWOJOWE W OKRESIE DZIECINSTWA

W ZAKRESIE FUNKCJI POZNAWCZYCH

W niniejszym rozdziale przedstawiony zostanie opis kierunku zmian rozwojowych
poszczegbdlnych funkcji poznawczych w okresie dziecinstwa, stanowigcym drugg er¢ rozwoju.
Okres ten trwa od 2.-3. roku zycia do 10.-12. roku zycia i mozna w nim wyrdznié trzy etapy:
okres wczesnego (wiek poniemowlecy), sredniego 1 poznego dziecinstwa (Brzezinska, Appelt,
Ziotkowska, 2016). Prowadzone badania pozwalaja zidentyfikowac istotne zmiany w zakresie
percepcji, funkcji wykonawczych, uwagi, pamigci, myslenia oraz jezyka i mowy. Zmiany te
uwarunkowane sg zardéwno biologicznie, jak i sSrodowiskowo, bedac zwigzanymi z aktywnoscig
podejmowang przez dziecko, ktora stymulowana jest przez srodowisko wychowawcze (Kielar-
Turska, 2015).

Okres wczesnego dziecinstwa to czas od urodzenia do okoto 3. roku Zycia, przy czym
podzielony jest on na dwie fazy: wiek niemowlgcy — do 1. roku zycia oraz wiek poniemowlecy,
czyli 2.-3. rok zycia (Kielar-Turska, Bialecka-Pikul, 2014). W niniejszym rozdziale opisany
zostanie jedynie wiek poniemowlecy, ktory zaliczany jest do drugiej ery rozwoju. W okresie
poniemowlecym zachodzi intensywny rozwoj psychoruchowy, chociaz rozwoj fizyczny jest juz
mniej dynamiczny niz w wieku niemowlgcym. Dziecko staje si¢ coraz bardziej samodzielne
w zakresie poruszania si¢, zaspokajania podstawowych potrzeb. Rozwdj komunikacji pozwala
dziecku na to, by porozumie¢ si¢ z rodzicem na tyle, by zaspokoi¢ swoje potrzeby. Zaczyna si¢
okres przeciwstawiania si¢ dorostym, krngbrnosci, buntu, przekory i dazenia do tego, by robic¢
wiele rzeczy po swojemu, czy w swoim tempie. Do podstawowych zadan rozwojowych tego
okresu nalezy formowanie si¢ poczucia wtasnej odrgbnosci oraz opanowywanie samokontroli
(Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).

Okres $redniego dziecinstwa trwa od 4. do 6. roku zycia. Wiek przedszkolny stanowi
przejSciowy okres migdzy mimowolnym i zewngtrznie ukierunkowanym a dowolnym
1 $wiadomym poznaniem. W tym okresie zachodzg istotne zmiany w zakresie wszystkich
funkcji poznawczych, stanowigc moment przej$ciowy od poznania mimowolnego i zazwyczaj
zewngtrznie ukierunkowywanego do dowolnego i $wiadomie kierowanego (Kielar-Turska,
2015). Dominujace obszary rozwoju i dzialania w tym okresie to: komunikowanie si¢ z innymi
za pomocg stowa, co stanowi narzedzie skutecznego wplywu na zachowanie innych ludzi,
a takze wyobraznia, dajagca mozliwos¢ nieskrepowanej pracy umystowej. Dziecko probuje
dominowa¢ nad innymi ludZzmi, ale przejawia si¢ to jeszcze w $wiecie przedmiotow.

Umiejetno$¢ zaspokajania wiasnych potrzeb w sposob spotecznie akceptowany oraz zgodny

102



z kulturowymi wzorcami pozwoli dziecku wykazywac¢ si¢ w dzialaniu wlasng inicjatywa,
determinujgc konstruktywng aktywnos$¢ ukierunkowang na cel. U dziecka pojawia si¢
umiejetnos¢ obrony wilasnego zdania i egzekwowania swoich praw (Brzezinska, Appelt,
Ziotkowska, 2016).

Okres poznego dziecinstwa, czyli mtodszy wiek szkolny trwa od 7. do 12. roku zycia
1 stanowi zaréwno dla dziecka, jak rowniez dla jego rodziny pomost pomiedzy dziecinstwem
a adolescencja. W tym czasie aktywnos$¢ dziecka ulega stopniowym przeksztalceniom, stajac
si¢ systemem dziatan sterowanych statymi zadaniami, obowigzkami i normami spotecznymi.
Naste¢puje kontynuacja rozwoju funkeji psychicznych oraz ich integracja, co utatwia adaptacje
do nowych sytuacji, zadan czy tez wymagan. Ponadto dziecko wchodzi w nowe §rodowisko,
jakim jest szkota oraz podejmuje nowa rolg spoteczng — role ucznia (Stefanska-Klar, 2014), co
stanowi duza zmiane nawet dla tych dzieci, ktore chodzity wczesniej kilka lat do przedszkola.
Wkroczenie w okres nauki szkolnej niesie ze sobg koniecznos$¢ opuszczenia domu rodzinnego,
a co za tym idzie — coraz wigkszego uniezalezniania si¢ od rodzicow (Brzezinska, Appelt,

Ziotkowska, 2016).
3.1. MysSlenie i teoria umyshu

Myslenie w literaturze przedmiotu jest definiowane jako proces faczenia elementow
poznawczej reprezentacji $wiata, czyli obrazéw, poje¢ lub sadow w dluzsze ciagi, ktore
zastepuja te realne, obserwowalne w rzeczywistym swiecie fizycznym lub spotecznym (Necka,
Orzechowski, Szymura, 2007).

W okresie dziecifistwa zaobserwowaé mozna istotne zmiany w zakresie myslenia
dziecka, ktore opisywat Piaget (Piaget, Inhelder, 1996). Zgodnie z jego pogladami rozwdj
poznawczy mozna podzieli¢ na stadia: sensoryczno-motoryczne (0-2.r.z.), przedoperacyjne
(2.-7.r.z.), operacji konkretnych (7.-11.r.z.) oraz operacji formalnych (od 12r.z.). Okresy
wczesnego dziecinstwa (wiek poniemowlecy) oraz $redniego dziecinstwa tozsame s3
z wyodrebnionym przez Piageta stadium przedoperacyjnym, natomiast okres poznego
dziecinstwa — ze stadium operacji konkretnych (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).

W przedoperacyjnym stadium rozwoju myslenie dziecka przestaje by¢ ograniczone
tylko do bezposrednich zdarzen motorycznych czy percepcyjnych, cho¢ wciaz jeszcze
percepcja dominuje nad rozumowaniem. Dziecko staje si¢ coraz bardziej zdolne do
umystowego reprezentowania zdarzen i jest coraz mniej zalezne od swoich biezacych
czynno$ci sensomotorycznych w kierowaniu wlasnym zachowaniem (Kielar-Turska, 2015).

Umiejetno$¢ symbolicznego reprezentowania przedmiotéw i zdarzen uznaje si¢ za gtowne
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osiggniecie stadium przedoperacyjnego, co wyraza si¢ w: nasladownictwie odroczonym,
zabawie symbolicznej, rysunku, obrazach umystowych i mowie (Brzezinska, Appelt,
Zidtkowska, 2016).

Myslenie dziecka w stadium przedoperacyjnym charakteryzuje egocentryzm, co
oznacza, ze nie jest ono w stanie przyja¢ punktu widzenia innych oséb i jest przy tym
przekonane, ze wszyscy ludzie mys$lg w taki sam sposob, jak ono. W zwiazku z tym, ze dziecko
w tym okresie nie ma jeszcze §wiadomosci istnienia innych punktow widzenia poza jego
wilasnym, dostosowuje informacje na temat poznawanej rzeczywistosci do wtasnego sposobu
jej rozumienia i widzenia (Kielar-Turska, 2015). Przedszkolak nie poddaje w watpliwos¢
Swojego sposobu rozumowania, poniewaz W jego przekonaniu jest on jedynym z mozliwych.
Egocentryzm przejawia si¢ we wszystkich formach myslenia i aktywnosci dziecka w wieku
przedszkolnym —w tym w mowie egocentrycznej, czyli mowieniu do siebie w obecnosci innych
0sob 1 niestuchaniu innych. Czynnikiem osfabiajacym egocentryzm poznawczy u dzieci sa
kontakty spoleczne z rowiesnikami. 6-7-latki zaczynaja sobie u§wiadamia¢, ze ich myslenie
moze si¢ rozni¢ od tego, co myslg dzieci w ich wieku. Powoduje to powstawanie konfliktow
wlasnego myslenia z mys$leniem innych, a to z kolei sktania do weryfikowania wlasnego
myslenia (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). W rozumowaniu dziecka w okresie
przedoperacyjnym wystepuja takie zjawiska jak: animizm (tendencja, by traktowac rzeczy jako
zywe 1 posiadajace intencje), artyficjalizm (przekonanie, ze rzeczy zostaly stworzone przez
czlowieka lub boska dziatalno$¢ i1 Zze funkcjonuja na wzorzec ludzkiej wytworczosci) oraz
finalizm (przekonanie, ze rzeczami kieruje jaka$ przyczynowosc¢ i celowosé; Kielar-Turska,
2015).

Roéwniez charakterystyczna dla dzieci w stadium przedoperacyjnym centracja oznacza
tendencj¢ dziecka do koncentrowania si¢ tylko na jednym aspekcie bodzca wzrokowego. Wiaze
si¢ to ze sklonnoscig do asymilowania tych aspektow zdarzenia, na ktorych dziecko sig¢
koncentruje, przez co jego aktywnos$¢ poznawcza w tym okresie zdominowana jest przez
aspekty percepcyjne. Dlatego tez w zadaniu wymagajacym oceny dwoch rzedow przedmiotow
pod wzgledem liczebno$ci, zazwyczaj przedszkolak wskazuje rzad dtuzszy wzrokowo jako ten,
ktory zawiera wigcej elementow, niezaleznie od rzeczywistej liczebno$ci. Natomiast kolejna
cecha myslenia przedoperacyjnego - niezdolno$¢ do odwracalno$ci myslenia, czyli cofnigcia
toku swojego rozumowania do punktu jego rozpoczecia. W zadaniu, w ktorym sg dwa rowne
1 rownoliczne rzedy elementdéw 1 na oczach dziecka jeden z nich zostanie wydtuzony poprzez
zwigkszenie odstepéw miedzy elementami, dziecko uwaza, ze zbiory nie s3 réwnoliczne

(Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).
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W stadium przedoperacyjnym zaznaczaja si¢ osiggnigcia w zakresie podstawowych
czynno$ci myslowych: szeregowania (porzadkowania elementéw wedlug rdznic)
i klasyfikowania (grupowania przedmiotow z uwzglednieniem podobienstw). Dziecko juz
w okresie wczesnego dziecinstwa zestawia ze sobg przedmioty tej samej klasy, roznigce si¢
jakas cecha, np. mata pitka - duza pitka. Nastepnie (w 4.-6. roku zycia) pojawia si¢ umiejetnosé
szeregowania empirycznego (metoda prob i bledow), polegajacego na losowym wybieraniu
elementow zbioru i uktadaniu ich wedtug ustalonej kolejnosci, przy braku umiejetnosci
wprowadzenia do juz istniejacego szeregu elementow, ktore nie zostaly w nim umieszczone
(dwoistos¢ standéw 1 przeksztatcen). W 5. roku zycia zaczyna si¢ pojawia¢, a dominuje
w 7. roku zycia, szeregowanie systematyczne, ktore cechuje ujmowanie relacji
wigkszy/mniejszy w obu kierunkach rownoczesnie. Klasyfikacja natomiast poczatkowo ma
u dziecka charakter obrazowy 1 wyraza si¢ w umiejetnosci tworzenia zbioréw figuratywnych.
Dziecko jest zdolne do tworzenia uktadow na zasadzie uzytku 1 wystepowania w bliskosci
przestrzennej. W wieku 4-5 lat dziecko potrafi uchwyci¢ podobienstwo jedynie migdzy dwoma
przedmiotami, a do 7. roku zycia dzieci sa w stanie klasyfikowa¢ przedmioty z uwzglednieniem
jednego wymiaru, np. koloru lub ksztattu. Kolejnym osiggnigciem dziecka jest uksztattowanie
klasyfikacji mulitplikacyjnej, ktora polega na stosowaniu wigcej niz jednego kryterium
w ustalaniu rownorzednosci elementow (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016; Kielar-Turska,
2014; Kielar-Turska, 2015).

Stadium operacji konkretnych jest traktowane jako okres przejSciowy pomigdzy
mysleniem prelogicznym (przedoperacyjnym), a myS$leniem logicznym wystepujacym
u miodziezy (w stadium operacji formalnych; Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). Piaget
i Inhelder (1996) opisywali, ze mys$lenie dziecka w wieku szkolnym zaczyna by¢ coraz bardziej
logiczne, elastyczne i zorganizowane. Wyraznie zaznacza si¢ rozwoj operacji logicznych, czyli
uwewnetrznionych czynnosci myslowych (obrazéw umystowych), ktére w formie
symbolicznych substytutow wyrazane sg na zewnatrz i odnoszg si¢ do powigzan pomiedzy
przedmiotami, tworzac uklady ztozone z czynno$ci jednego typu. Procesy te zaczynajg by¢
odwracalne, co oznacza, ze dziecko jest w stanie analizowa¢ kolejne kroki w toku
rozumowania, po czym odwroci¢ kierunek myslenia, powracajac do wyjSciowego stanu
(Kielar-Turska, 2000). Konkretny charakter operacji w okresie poznego dziecinstwa oznacza,
ze operacje umystowe, ktére sa dostepne dzieciom wspomagajg rozwigzywanie problemow
konkretnych, czyli rzeczywistych i obserwowalnych przedmiotéw i zdarzen, z ktorymi
bezposrednio si¢ stykaja (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). Odwracalno$¢ myslenia

wyrazana jest w dwoch formach: inwersji i wzajemnosci. Zdolno$¢ rozumienia inwersji
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przejawia si¢ miedzy innymi w zadaniu, w ktorym nalezy przewidzie¢ kolejnos¢ kulek
umieszczonych w rurce w kolejnosci CBA, w sytuacji, gdy rurka zostanie odwrocona o 180
stopni. Natomiast wzajemno$¢ dotyczy zadan, w ktorych przelewany jest ptyn z szerokiego do
waskiego naczynia, gdzie zmiana szeroko$ci kompensowana jest zmiang wysokosci
(Kotodziejezyk, 2015).

Osiagnigcie odwracalno$ci myslenia u dzieci w wieku szkolnym niesie ze soba
opanowanie zasady zachowania statoéci (niezmiennika), co oznacza, ze sg §wiadome tego, ze
ilo§¢ substancji pozostanic niezmienna bez wzgledu na modyfikacje wprowadzane na
wymiarach, ktore nie sg z nig zwigzane. Dzieci zaczynajg rozumie¢, ze np. liczba guzikow
potozonych na stole bedzie taka sama niezaleznie od tego, czy roztozymy je w Kilku grupach,
czy tez w jednej. Stato$¢ liczby opanowywana jest przez dzieci w pierwszej kolejnosci, okoto
5.-6. roku zycia, nastepnie okoto 7.-8. roku zycia dzieci opanowuja zasad¢ zachowania statosci
w odniesieniu do masy, powierzchni 1 ilosci cieczy, natomiast niezmiennik cig¢zaru - okoto
9.-10. roku zycia, a niezmiennik objetosci — okoto 11.-12. roku zycia (Kotodziejczyk, 2015).
Rozwinigcie niezmiennikdw u dziecka wymaga: opanowania odwracalnosci mys$lenia,
rozwinig¢cia decentracji spostrzezen, czyli uwzgledniania wszystkich aspektow danego bodzca,
a nie tylko tych, dostgpnych percepcyjnie, a takze uksztaltowanie umiej¢tnosci $ledzenia
przeksztalcen 1 wyciggania z nich wnioskow (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).
Pojawiajgca si¢ u dzieci w okresie wczesnoszkolnym zmiana w sposobie myslenia dzieci —
decentracja, wyraza si¢ w umiej¢tnosci wykorzystania wszystkich aspektow obserwowanego
przez dziecko stanu, a takze wszystkich spostrzeganych cech danego bodzca, takich jak: kolor,
ksztalt, wielkos$¢ (Kotodziejczyk, 2015).

Brzezinska, Appelt i Zidlkowska (2016) wskazuja, ze jednym z najwazniejszych
osiggnie¢ rozwojowych stadium operacji konkretnych jest pojawienie si¢ schematow operacji
logicznych, czyli rozwijanie szeregowania i klasyfikowania. W wieku wczesnoszkolnym dzieci
sa w stanie szeregowacé w sposob systematyczny, przyjmujac jakas strategie, np. poprzez wybor
najwiekszego elementu z danego zbioru. Potrafig rowniez wprowadzi¢ zmiany do szeregu juz
utozonego, by dotozy¢ nowe elementy. Dokonujac szeregowania dzieci w tym wieku bazuja
réwniez na rozumieniu przechodnio$ci, czyli np. jezeli A jest wigksze od B, a B od C, to A jest
wigksze od C. Klasyfikacja na etapie wczesnoszkolnym ulega uwolnieniu od cech
percepcyjnych i staje si¢ abstrakcyjna. Klasyfikacja multiplikacyjna stanowi przygotowanie do
rozwoju klasyfikacji hierarchicznej, zwigzanej z jednoczesnym porownywaniem ilosciowym
podzbiorow ze zbiorem, a takze kwantyfikacja inkluzji, czyli treSciowym, logicznym

poréwnywaniu zbioréw 1 podzbioréw. Dziecko w wieku wczesnoszkolnym, klasyfikujac
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uwzglednia inkluzje klas, czyli zawierania zbiorow. Okoto 7.-8. roku zycia dziecko potrafi
szeregowa¢ wedhug dhugosci przedmiotow, okoto 9.-10. roku zycia — zaczyna porzadkowac
przedmioty wedtug wagi, a okoto 11.-12. roku zycia — wedtug objetosci (Kotodziejezyk, 2015).
Umiejetnosci zwigzane z szeregowaniem 1 klasyfikowaniem wedtug Piageta przyczyniajg si¢
do rozwoju pojecia liczb. Mimo, ze dzieci juz w okresie wczesnego dziecinstwa potrafig liczy¢,
ale robig to bez zrozumienia poj¢c, ktore leza u podstaw liczby, poczatkowo myslac o kazde;j
liczbie jak o nazwie do niej przypisanej. Dopiero w wieku wczesnoszkolnym dzieci potrafig
zrozumied, ze liczenie to czynnos¢ arbitralna i mozna stosowac zamiennie liczby, a takze taczy¢
je w grupy i podgrupy (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016). Ponadto w okresie
wczesnoszkolnym odbywa si¢ rozwdj wielu poje¢ konkretnych i abstrakcyjnych, a takze proces
doskonalenia rozumienia pojeé: przyczynowosci, czasu, przestrzeni i predkosci
(Kotodziejczyk, 2015).

Okres dziecinstwa to rowniez czas, kiedy zachodzg intensywne zmiany w zakresie teorii
umystu, czyli umiejetnosci wnioskowania o wewngtrznych stanach innych oséb na podstawie
nieobserwowalnych stanow umystu (Kielar-Turska, 2015). W potowie 2. roku zycia dzieci stajg
si¢ zdolne do myslenia o rzeczach nieobecnych, np. szukaja ukrytego przedmiotu (Kielar-
Turska, 2014). W wieku 3 lat sg przekonane, ze rzeczy i zdarzenia sg bezposrednio
odzwierciedlane przez umyst. Nie potrafig takze odrdznia¢ wlasnych przekonan od przekonan
innych osob. Okoto 4. roku zycia wystepuje gwattowny rozwdj dziecigcych teorii umystu.
Czterolatki zaczynaja odroznia¢ przekonania na temat rzeczywisto$ci od samej rzeczywistosci,
natomiast mi¢gdzy 4. a 5. rokiem zycia pojawia si¢ umiejetnos¢ odrézniania przekonan wtasnych
od przekonan innych osob na temat tego samego fragmentu rzeczywistosci oraz swiadomos¢,

ze przekonania mogg by¢ prawdziwe lub falszywe (Kielar-Turska, 2015).

3.2. Funkcje wykonawcze

Funkcje wykonawcze to stabo zdefiniowany w literaturze konstrukt (Baron, 2004),
najczgsciej jednak ujmowany jest jako zespdt wyzszych funkcji poznawczych,
umozliwiajacych planowanie, inicjowanie i kierowanie dziataniem nastawionym na cel
W sposoOb zorganizowany i przemyslany (Shallice, Burgess, 1991). Jako funkcje wyzszego
rzgdu integruja inne, bardziej podstawowe procesy, takie jak percepcja, uwaga czy pamig¢é
(Stuss, 1992). Baron (2004) natomiast funkcje wykonawcze definiuje jako zdolnosci
metapoznawcze, ktdre pozwalaja jednostce wychwytywac bodzce z jej otoczenia, reagowac na
nie w sposob adaptacyjny, elastycznie zmienia¢ kierunek dziatania, przewidywac przyszie cele,

analizowa¢ mozliwe konsekwencje i reagowac¢ w zintegrowany lub zdroworozsadkowy sposéb,
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wykorzystujac wszystkie te zdolnosci do realizacji zamierzonego celu. Jozefacka-Szram
(2014) wskazuje, ze funkcje wykonawcze sa niezbgdne do zachowania kontroli nad
czynnos$ciami psychicznymi, stanowigc podstawe takich procesow jak: powstrzymywanie si¢
od odruchowych czy impulsywnych reakcji, rozwigzywanie problemoéw, planowanie czynnosci
i1ich inicjowanie. Manifestujg si¢ w sytuacjach, kiedy jednostka uczy si¢ nowych umiejgtnosci,
planuje 1 podejmuje decyzje, koryguje btedy, inicjuje nowa sekwencje czynno$ci, probuje
przezwyci¢zy¢ nawykowe odpowiedzi czy swiadome kontrolowane dziatanie, uwzgledniajace
takie aspekty jak nowo$¢ czy alternatywnos$¢ odpowiedzi (Kielar-Turska, 2015).

Rola, jaka funkcje wykonawcze petnig w przebiegu aktywnosci wolicjonalnych jest
traktowana przez autoréw jednoznacznie, natomiast w literaturze przedmiotu nie ma spdjnosci
odnosnie ich struktury. Z jednej strony sa ujmowane jako ztozona, lecz jednolita zdolnos¢,
a z drugiej strony jako zdolno$ci odrebne, cho¢ powigzane ze soba (Jankowski, 2012).
W psychologii rozwojowej dominuje drugie podejscie, ugruntowane w oparciu o wyniki analiz
czynnikowych, wykazujacych, ze u dzieci 1 0s6b dorostych wyodrebnia si¢ sktadniki funkcji
wykonawczych (Putko, 2008). Funkcje wykonawcze obejmujg grupe réznorodnych procesow
1 mechanizmow, wsrdd ktorych wymienia si¢ najczesciej (Bernier, Carlson, Whipple, 2001;
Miyake i in., 2000):

1. hamowanie reakcji — zdolno$¢ do powstrzymywania si¢ przed impulsywng
aktywnoscig, a takze umiejetnos¢ koncentrowania uwagi na wykonywanym zadaniu
1 dazenia do celu, pomimo dziatania dystraktoréw; ma wplyw na trwato$¢
1 selektywno$¢ uwagi,

2. elastyczno$¢ poznawcza (przerzutnos¢ uwagi) — zdolno§¢ umozliwiajaca elastyczng
adaptacje do wymagan Srodowiska 1 umiejetno$¢ postrzegania obiektow z innej
perspektywy,

3. pamigé operacyjng — umiejetnos¢ tymczasowego przechowywania informacji w celu
ich przetworzenia; przyczynia si¢ do powstania ztozonych funkcji poznawczych, takich
jak mowa 1 operowanie symbolami; wspomaga zapamigtywanie wskazoéwek 1 etapy

planow dziatan oraz porownywanie alternatyw.

Zelazo 1 Miller (2010) wyrozniaja dwa rodzaje funkcji wykonawczych: ,,zimne”
I ,goragce”. ,Zimny” aspekt uruchamiany jest podczas rozwigzywania wzglednie
abstrakcyjnych, oderwanych od kontekstu problemow, ktorych rozwigzanie nie posiada dla
jednostki istotnego znaczenia. Natomiast ,,gorgce” funkcje wykonawcze zaangazowane sg

W rozwigzywanie probleméw zwigzanych z regulacja afektu i motywacji. Uruchamiane sg
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wowczas, gdy prowadzi to do pozytywnych lub negatywnych konsekwencji dla jednostki.
»Zimne” i ,,gorace” funkcje wykonawcze majg rézne podtoze neurologiczne — w przypadku
,»goracych” funkcji wykonawczych jest to brzuszno-przysrodkowa kora przedczotowa, a dla
,.,Zimnych” funkcji wykonawczych jest to grzbietowo-boczna kora przedczotowa (Putko, 2013;
Zelazo, Miiller, 2010). Autorzy zwracajg uwage, ze zardOwno ,,zimne”, jak i ,,gorgce” funkcje
wykonawcze sa czgécig tego samego systemu i w typowym przebiegu rozwoju wspotpracuja
ze sobg (Zelazo, Miiller, 2010). Wigkszo$¢ publikacji koncentruje si¢ na ,,zimnym” aspekcie
funkcji wykonawczych.

Rozwoj funkcji wykonawczych zaznacza si¢ juz od 18. miesigca zycia (Kielar-Turska,
2020), natomiast ich gwaltowny rozwdj ma miejsce miedzy 3. a 6. rokiem zycia, zwlaszcza
w zakresie hamowania reakcji, przerzutnosci uwagi (Espy, 1997), a takze elastycznos$ci
poznawczej (Smidts, Jacobs, Anderson, 2004). Inni badacze podaja, Ze najbardziej intensywny
rozwoj funkcji wykonawczych ma miejsce miedzy 4. a 6. rokiem zycia (Kielar-Turska,
Biatecka-Pikul, Skorska, 2006), w czasie, kiedy mowa stuzy do komunikowania si¢
z otoczeniem i interpretowania otaczajacej rzeczywistosci, a takze $rodkiem stuzacym do
tworzenia wyobrazen. Pomimo, ze dzieci w okresie przedszkolnym maja dos¢ dobrze
rozwinigta pamigé i wyobrazni¢, zazwyczaj wykazuja jeszcze trudno$ci W rozumieniu
zwigzkoéw przyczynowo-skutkowych migdzy procedurg a efektem jej dziatania (Jabtonski,
2007).

Dzieci przed ukonczeniem 3. roku zycia wykazujg jeszcze trudnos$ci w zmianie sposobu
myslenia, w samodzielnym przekierowaniu uwagi na inne aspekty danego bodzca, a takze
wymagaja zewnetrznego wsparcia osob dorostych, przejmujacych odpowiedzialnos¢ za
organizacj¢ dziatania i jego realizacjg, pelnigc funkcje ,,rusztowania” (Brzezinska, Matejczuk,
Nowotnik, 2012). Jest to zwigzane z niedojrzatoscig przedczotowej kory grzbietowo-bocznej
(Kirham, Cruess, Diamond, 2003). W wieku 3 lat dziecko potrafi ukierunkowac lub
przekierowa¢ uwage na inny obiekt w celu dokonania przemys$lanego wyboru (przerzutnos$¢
uwagi), utrzymac¢ koncentracj¢ pomimo dystraktoréw (hamowanie) oraz utrzymac¢ wiedze
o wymaganiach zadania (pamig¢¢ operacyjna). Funkcje te pozostaja wcigz ograniczone,
pozwalajac na wykonanie do$¢ prostego zadania, np.: polegajacego na wlozeniu niebieskich
i czerwonych klockow w odpowiednie miejsca (Jozefacka-Szram, 2014). Mimo, ze
z najwigkszym skokiem rozwojowym w zakresie hamowania reakcji mamy do czynienia
miedzy 3. a 6. rokiem, to jeszcze 5-latki wykazuja problemy w powstrzymywaniu wiasnych
reakcji (Gerstadt, Hong i Diamond, 1994). Badania z wykorzystaniem zadan angazujacych

kontrole hamowania (zadania typu go/no go) pokazaly, ze u dzieci pomigdzy 3. a 6. rokiem
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zycia nastgpuje systematyczna poprawa jakosci wykonania tego zadania (Mahone, Pilion,
Hiemenz, 2001). Dziecko 5-letnie zaczyna opanowywaé umiejetnosé $wiadomego
przerzucania uwagi od jednej zasady do drugiej, uwzgledniajac informacje zwrotne. Pigciolatek
coraz lepiej radzi sobie z hamowaniem reakcji w sytuacji, gdy dana reakcja jest przez dziecko
pozadana. Wskazuje si¢, ze w wieku 7 lat dziecko posiada zblizony poziom funkcji
wykonawczych do osoby dorostej, przy czym kolejne zadania rozwojowe polegaja na uczeniu
si¢ efektywnego korzystania z tych umiejetnosci (Jozefacka-Szram, 2014).

Casey i in. (1997) prowadzili badania obrazowania mézgu metodg funkcjonalnego
rezonansu magnetycznego w trakcie wykonywania zadah wymagajacych hamowania reakcji,
w ktorych wykazano aktywacje kory przedczotowej zar6wno u dzieci, jak i 0osob dorostych,
jednak ta wystepujaca u dzieci byla wigksza. Otrzymane rezultaty potwierdzaja, ze funkcje
wykonawcze majg zasadnicze znaczenie w opanowywaniu nowych umiejetnosci, a ich rola
maleje w miar¢ automatyzowania si¢ tych czynno$ci. W procesie rozwoju zdolnosci
hamowania kluczowe znaczenie ma dojrzewanie podstawnych czesci ptatow czotowych i ich
potaczen z brzuszng czescig prazkowia. W badaniach wykazano, ze w trakcie wykonywania
zadan, ktore wymagaly hamowania reakcji, dzieci w wieku 6-10 lat miaty duzo nizszy niz osoby
doroste poziom aktywacji w tychze obszarach (Durston i in., 2002). Autorzy podkres$laja, ze
wskazuje to na istnienie odmiennego toru rozwoju tych obszarow i ich aktywnosci w zadaniach
wymagajacych hamowania. U mtodszych dzieci poprawne wykonanie zadania wigze si¢ ze
znacznie silniejszg aktywacja w obszarach przedczotowych i ciemieniowych, co sugeruje, ze
aktywnos$¢ w podstawnych czesciach ptatow czolowych i ich potaczeniach z czescig brzuszna
prazkowia jest zwigzana z wiekiem i poziomem wykonania zadan wymagajacych zdolnosci
hamowania. Zatem u podtoza rozwoju zdolno$ci hamowania lezy dojrzewanie tych obszarow.
Williams, Ponesse, Schachar, Logan i Tannock, (1999) wykazali, ze wraz z wiekiem wzrasta
szybko$¢ hamowania reakcji, lecz zaleznos$¢ ta jest obserwowana od 6. do 29. roku Zycia,
natomiast po 30. roku zycia — maleje.

Pamig¢ robocza, majgca znaczenie dla planowania 1 wykonywania czynnosci, rozwija
si¢ intensywnie dopiero w wieku wczesnoszkolnym. W przypadku 4-latkbw w pamigci
roboczej mieszczg si¢ jedynie 2-3 elementy, a w przypadku 12-latkow — juz okoto 6 jednostek
(Cowan, 2001). W przypadku dzieci mézgowe korelaty pamieci roboczej, podobnie jak
u dorostych stanowi kora przedczotowa, kora ciemieniowa i osrodek mowy Broki, jednak
roznice zaznaczajg si¢ w przypadku aktywacji neuronalnej. Dzieci mtodsze wykazujga mniejsza
aktywacje w osrodku mowy Broki oraz korze ciemieniowej, ktéra to od okolo 7. roku zycia

wzrasta wraz z wiekiem. Pierwsze sygnaly pobudzenia w korze podstawnej czgséci platéw
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czotowych zaczynajg si¢ pojawiac¢ okoto 9.-10. roku zycia. Wzrost aktywacji neuronalnej wigze
si¢ z tym, ze od 7. roku zycia zaczyna si¢ zmienia¢ forma zapamig¢tywania informacji
z obrazowej na werbalng (dzigki mechanizmowi wewngtrznych powtodrek), co zwigksza
pojemno$¢ pamigci roboczej (Putko, 2008). Natomiast wzrost aktywacji w korze ciemieniowej
wigzany jest z dojrzewaniem uwagi wzrokowej. Wyniki badan pokazuja, ze z najwickszym
skokiem rozwojowym pamigci roboczej mamy do czynienia wtasnie miedzy 7. a 10. rokiem
zycia (Farber i Beteleva, 2011). Powyzsze dane wskazuja, ze 5-6-latek wcigz wykazuje
problemy w utrzymaniu w pamigci i wykonaniu dtugich i skomplikowanych instrukcji lub kilku
krotkich polecen, ale podanych jednoczesnie. Zadaniem osoby dorostej w tym wypadku jest
powtarzanie polecen, nadawanie sensu i przypominanie nadrzednego celu aktywnosci, czyli
wspomaganie gotowosci dziecka do kontynuowania zadania (Brzezinska, Matejczuk,
Nowotnik, 2012).

Natomiast najbardziej intensywny rozwoj elastycznosci poznawczej jako ztozonej
zdolno$ci wymagajacej jednoczesnego zahamowania dominujacej reakcji oraz zapamigtania
I uruchomienia nowej reakcji, przypada na wiek szkolny - 7-12 lat (Brzezinska, Nowotnik,
2012). Dziecko pigcioletnie zaczyna juz opanowywac umiejetnosé $wiadomego przerzucania
uwagi od jednej zasady do drugiej, uwzgledniajac informacje zwrotne (Jozefacka-Szram,
2014). Podlozem elastyczno$ci poznawcze] jest mechanizm przerzutnosci uwagi, w ktory
zaangazowane sg dwa procesy — pierwszy: wzbudzany wewnetrznie, ma na celu przygotowanie
dostosowanych do =zadania operacji umystowych, a drugi: wzbudzany zewnetrznie,
warunkowany bodzcami z otoczenia (Necka, Orzechowski i Szymura, 2007). Wazna rolg
w rozwoju tej zdolnosci ma wsparcie osoby dorostej, ktéra poczatkowo organizuje aktywnosé
dziecka, pelniac funkcj¢ ,,rusztowania”, a wraz ze wzrostem kompetencji dziecka, stopniowo
przechodzi z roli organizatora dziatania do wspdlnej organizacji tej aktywno$ci wraz
z dzieckiem, pozwalajac przejmowacé mu coraz wigksza kontrol¢ nad organizacjg i wykonaniem
aktywnosci (Brzezinska, Matejczuk, Nowotnik, 2012).

Dzigki temu, ze zdolno$¢ hamowania reakcji zaczyna si¢ rozwija¢ do$¢ wczesnie,
funkcje wykonawcze s3 od 4.-5. roku zycia dziecka wrazliwe na trening poznawczy i podlegaja
modyfikacjom (Diamond, Barnett, Thomas, Munro, 2007). Barnett i in. (2007) wykazali
w badaniach, Ze prowadzenie terapii ukierunkowanej na pami¢¢ robocza, przerzutno$¢ uwagi
(elastyczno$¢ poznawcza) oraz hamowanie reakcji wigze si¢ z poprawag zdolnosci
samoregulacyjnych w zakresie emocji, zachowania, ale rowniez - koncentracji uwagi.

Autorzy podaja, ze zmiany rozwojowe w zakresie funkcji wykonawczych sg powigzane

z rozwojowymi transformacjami w zakresie teorii umyshu, sprawnosci jezykowych (Kielar-
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Turska, Biatecka-Pikul, Skorska, 2006), funkcjonowania spotecznego i dojrzatosci szkolnej
(Kielar-Turska, 2015). Badania dzieci w wieku 3-5 lat wskazuja, ze drogi rozwoju teorii umystu
i funkcji wykonawczych sa zblizone, z uwagi na wystgpowanie korelacji pomiedzy
rozumieniem fatszywych przekonan a powstrzymywaniem si¢ od reakcji 1 utrzymywaniem
w pamigci instrukcji (Sabbagh, Moses, Shiverick, 2006). Polskie badania przeprowadzone
przez Kielar-Turska, Biatecka-Pikul i Skorska (2006) w grupie dzieci w wieku 4-6 lat wykazaty
zwigzek funkcji wykonawczych (we wszystkich aspektach: elastycznos$¢, pamigé robocza,
planowanie 1 organizacja, hamowanie) zaréwno z teorig umystu, jak 1 zdolno$ciami
jezykowymi. Natomiast w badaniu powigzan miedzy funkcjami wykonawczymi
a zachowaniami spotecznymi i komunikacyjnymi wykazano, ze dzieci w wieku 3;6 oraz 4;6,
ktére ocenione zostaly jako aspoleczne, posiadajace ubogie zdolnosci komunikacyjne,
w zadaniach wymagajacych planowania i angazujacych pamig¢é robocza osiggaly niskie

rezultaty (zadanie wieza z Londynu; Hughes i in., 2000).

3.3. Pamieé

Pamig¢¢ w literaturze przedmiotu jest definiowana jako zdolno$¢ do przechowywania
informacji i poézniejszego jej wykorzystania (Necka, Orzechowski, Szymura, 2007). Zmiany
rozwojowe w zakresie pamieci sg szeroko opisywane W literaturze przedmiotu, potwierdzone
wynikami badan obserwacyjnych i eksperymentalnych (Kielar-Turska, 2015). Zwigzane sa
glownie z pojemnos$cia pamigci, strategiami pamigciowymi oraz metapamigcia.

W okresie dziecinstwa wyrazne sg roznice w zakresie efektywnos$ci pamigci jawnej
(explicite), w ramach ktorej wyrazny jest efekt wieku, i utajonej (implicite). Pamig¢ utajona w
ontogenezie pojawia si¢ znacznie wezesniej, tuz po urodzeniu, szybko dojrzewa 1 utrzymuje si¢
na statym poziomie. Natomiast pami¢¢ jawna zaczyna si¢ pojawia¢ pod koniec 1. roku Zycia
dziecka i rozwija si¢ az do dorostosci (Kielar-Turska, 2015). Jagodzinska (2003) wskazuje, ze
poziom rozwoju pami¢ci utajonej warunkuje sprawno$¢ w zakresie przyswajania jezyka,
formowania si¢ nastawien i kategoryzacji spotecznych.

Z wiekiem zmianom nie ulega pojemno$¢ rejestru sensorycznego czy pamigci
dlugotrwatej (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). Zmienia si¢ zakres pamieci
bezposredniej 1 trwalo§¢ zapamietywanych informacji, co przejawia si¢ miedzy innymi
w zakresie odtwarzania zapamigtanych cyfr. Zakres pamigci zwigksza si¢ w sposob staty od
okresu wczesnego dziecinstwa do adolescencji. Trwatos¢ przechowywania informacji wyraza
si¢ w iloSci spraw, o ktorych cziowiek jest w stanie jednoczesnie mysle¢ oraz liczbie

uwzglednionych aspektéow przy wykonywaniu jakiegos zadania (Kielar-Turska, 2015).
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Dwuletnie dzieci potrafig odtworzy¢ dwie cyfry z podanego im szeregu, trzyletnie — trzy cyfry
(Wtodarski, 1996), wiekszo$¢ dzieci w czwartym, pigtym roku zycia odtwarza szereg zlozony
z czterech cyfr, natomiast dzieci sze$cioletnie zazwyczaj odtwarzaja szereg szescioelementowy
(Kielar-Turska, 2015). Jagodzinska (2003) wykazata, ze w zadaniach wymagajacych
bezposredniej reprodukcji  szeSciolatki uzyskiwaly lepsze rezultaty w kodowaniu
czynno$ciowym niz werbalnym, co warunkowane moze by¢ tym, ze zadania wymagajace
manipulowania przedmiotami byly bardziej atrakcyjne dla dzieci, co warunkowato powstanie
wielomodalnego $ladu pamigciowego, jak rowniez integracji danych o czynnosci
1 o przedmiocie. Pojemno$¢ pamigci oraz wielko$¢ jednostek do zapamigtania sg
determinowane przez aktywno$¢ szkolng (Kotodziejczyk, 2015).

Zmiany rozwojowe w zakresie trwalosci pamigci zwigzane sg z biologicznym
dojrzewaniem uktadu nerwowego (mielinizacja widkien nerwowych), zmiang we wzorcach
aktywno$ci mozgu, rozwojem potaczen pomiedzy strukturami moézgu (Turlejski, 1997), ale
réwniez ze stosowaniem strategii zapamig¢tywania materiatu przez starsze dzieci (Brzezinska,
Appelt, Zidtkowska, 2016). Proces zapamigtywania u matych dzieci ma charakter mimowolny
i do konca wieku przedszkolnego pozbawiony jest strategii pamigciowych (Kielar-Turska,
2015). Czterolatki w zadaniach, ktore wymagaja zapamigtywania przygladaja si¢ przedmiotom,
natomiast sze$ciolatki — nazywajg te obiekty (Wellman, 1988). U matych dzieci wystepuja
ekwiwalenty strategii zapamigtywania, ktdre sprzyjaja zapamigtywaniu w postaci:
eksplorowania, zabawy, rysowania, monologizowania, czy dialogow. Jagodzinska (2003)
podkresla znaczenie dla rozwoju pamigci semantycznej - zabawy tematycznej i monologéow
przed snem, stuzacych powtarzaniu i opracowywaniu wtasnych doswiadczen oraz informac;i,
ktore pochodzg od innych osob.

Pierwsze, prymitywne strategie pamigciowe stosowane sa juz w wieku 2 lat
(Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). W wieku przedszkolnym dzieci stopniowo
przechodza od dziatan sprzyjajacych zapamietywaniu, takich jak patrzenie na obiekt, ktory
majg zapamigta¢ do strategii powtarzania nazwy. W tym okresie zaczynajg korzystac
z podstawowych strategii zapamigtywania, czyli intencjonalnych dziatan, podejmowanych
przez nich, by uzyskac cel pamigciowy (powtarzanie, grupowanie i elaboracja), jednak wyrazne
sg jeszcze deficyty w tym obszarze. Stosowanie strategii uzaleznione jest od poziomu wiedzy
ogolnej dziecka, jego zasobdéw poznawczych i rozwoju metapoznania. Dodatkowo lepiej
zapamietywane jest to, co jest zwigzane z dziataniem dziecka i codziennymi sytuacjami

zyciowymi (Kielar-Turska, 2015).
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Jagodzinska (2003) wskazuje na wystepowanie tendencji rozwojowych w zakresie
stosowania przez dzieci strategii:

1) Dzieci coraz czgéciej postuguja si¢ strategiami pamigciowymi, zwlaszcza w sytuacjach,
gdy zadanie jest dla nich zrozumiate, motywujace i wlgczone w szersza aktywnosc.

2) Dzieci majg coraz wigkszy repertuar stosowanych strategii — od prostych do ztozonych,
od tych opartych na wskazdéwkach zewnetrznych do tych, ktére bazuja na wskazéwkach
wewnetrznych.

3) Dzieci udoskonalajg nabyte juz strategie, ktore stajg si¢ coraz bardziej dojrzate
i efektywne.

4) Dzieci maja coraz lepsza kontrole metapoznawcza — dzigki monitoringowi przebiegu

dziatania coraz efektywniej postuguja si¢ strategiami.

Czas biernego przechowywania informacji nie ulega zmianom od 5. roku zycia
(Jagodzinska, 2003). Zwigkszanie si¢ zasobu wiedzy dziecka oraz uczenie si¢ strategii
zapamigtywania niosg ze sobg coraz lepsze wykorzystywanie pojemnosci pamieci, ktore polega
na porcjowaniu informacji i jednocze$nie zwigksza si¢ tempo przetwarzania informacji.
Powigzane jest to ze zmianami zwigzanymi zZ rozwojem uwagi oraz poziomem zaangazowania
dziecka w wykonanie zadania (Kielar-Turska, 2015).

Miodszy wiek szkolny to okres, kiedy dzieci coraz czgsciej stosujg strategie pamigciowe
— glownie powtarzanie 1 organizowanie, ale tez proste formy elaboracji. Strategi¢ powtarzania
znaja juz dzieci w wieku przedszkolnym, jednak jest ona jeszcze rzadko stosowana w zadaniach
poznawczych (Jagodzinska, 2003), a w pewnej formie moze wystgpowac juz u dwulatkow
(Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). Forma powtarzania ulega zmianom wraz z wiekiem
— 7-latki, zapamigtujac liste stow wielokrotnie powtarzajg jeden element, z czasem zaczynajg
grupowac coraz wigkszg liczbe sasiadujacych elementow, a starsze dzieci wybieraja elementy
nalezace do tej samej kategorii, co stanowi powtarzanie kumulatywne (Jagodzinska, 2003).
Strategia organizowania czy grupowania materialu rzadko bywa stosowana spontanicznie przez
dzieci w mtodszym wieku szkolnym, jednak w zadaniach poprzedzonych stosowna instrukcja
stosuja ja czesciej (Kotodziejezyk, 2015). Wzrost skutecznosci tej strategii wraz z wiekiem
wigze si¢ z powigkszaniem zawarto$ci poszczegdlnych kategorii, a nie zwigkszaniem ich
liczebnosci (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016). Elaboracja oznacza poszukiwanie
wspolnych znaczen i odniesien dla rzeczy do zapamigtania, np. podobienstw, sprzecznosci,
tworzenie skojarzen, pobudzanie wyobrazni. Strategia ta polega na taczeniu przyswajanego

materiatu z wiedza juz posiadang (Bee, 2004). W zadaniach wymagajacych wytwarzania
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wyobrazen podczas nauki par skojarzen radza sobie (przy wizualnym wsparciu) niektore dzieci
w wieku przedszkolnym i mtodszym wieku szkolnym. Efektywnie w sytuacjach zadaniowych
stosuja te strategie dzieci 10-12-letnie, natomiast spontanicznie stosuja ja dopiero adolescenci
(Kotodziejczyk, 2015). Mtodsze dzieci rzadko stosujg te strategie w sposob spontaniczny, nie
stosujg ich do innego typu zadan, nie uogolniajg, jednak potrafig je wykorzystywaé
w konkretnej sytuacji, kiedy zostang ich nauczone i przypomina si¢ im o tym, by je zastosowac.
W wieku szkolnym natomiast dzieci potrafig juz wykorzysta¢ nabyte umieje¢tnosci w zakresie
stosowania strategii pamigciowych w coraz to nowych dziedzinach. Poszerzeniu ulega réwniez
repertuar opanowanych strategii, co umozliwia §wiadomy wybor skutecznej strategii w danym
zadaniu (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016).

Poczatkowe lata nauki szkolnej to czas, kiedy dzieci zaczynajg by¢ coraz bardziej
swiadome wiasnych zdolnos$ci pamigciowych i potrafia oszacowa¢ swoje wyniki. Ma to
zwigzek z rozwojem metapamigci, czyli wiedzy o wlasnych procesach pamigciowych.
W przebiegu dalszego rozwoju dziecka odbywa si¢ koordynowanie wiedzy na temat wtasnych
procesow pamigciowych z zachowaniem, a metapamie¢ zaczyna mie¢ coraz wigksze znaczenie
praktyczne (Kotodziejczyk, 2015). W tym czasie dziecko zaczyna by¢ coraz bardziej §wiadome
tego, co wie, jakie sg stabe i mocne strony jego pamieci, co mu pomaga, a co przeszkadza
w zapami¢tywaniu. Dopiero w wieku szkolnym, w przeciwienstwie do 6-7-latkow dzieci
potrafia poddac¢ refleksji wlasne procesy umystowe, oceni¢ efektywnos$¢ poszczegodlnych
strategii, modyfikowac¢ 1 dostosowywaé do swojego sposobu uczenia si¢ (Brzezinska, Appelt,
Ziotkowska, 2016).

W zakresie organizacji informacji w pamigci stwierdza si¢ istnienie zmian rozwojowych
W pamigci semantycznej, czyli tej obejmujacej wiedze o $wiecie. Umiejetnos¢ rozpoznawania
obcych twarzy ulega doskonaleniu wraz z wiekiem, az do ok. 10. roku zycia, natomiast
w zakresie rozpoznawania zdarzen obserwuje si¢ tendencj¢ do fatszywych rozpoznan az do
11. roku zycia. Dzieci w wieku przedszkolnym sg w stanie poda¢ uogo6lniong wersj¢ zdarzenia,
w ktoérym uczestnicza, z zachowaniem porzadku chronologicznego, a powtarzajace si¢
zdarzenia determinujg rozwdj skryptéw, w formie ktérych reprezentowane sg zdarzenia
w pamigci. Dzieci wykorzystuja posiadane skrypty przy odtwarzaniu opowiadan, ale rowniez
realnych zdarzen. Wpltyw skryptdw na pamie¢ zaznacza si¢ silniej u dzieci czteroletnich niz
szeScioletnich — mlodsze dzieci wybierajg te aspekty zdarzenia czy opowiadania, ktére sg
zgodne ze skryptem, natomiast starsze sg w stanie odtwarza¢ elementy odbiegajace od skryptu
(Kielar-Turska, 2015). Umiejetnos¢ szczegdtowego przywolywania zdarzen zaczyna si¢

pojawia¢ u dzieci okoto 4. roku zycia i dotyczy gtéwnie tych zdarzen, ktoére w jakis sposob sg
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dla dziecka wyrdzniajace sig, szczegolne (Conway, 1995). Jagodzinska (2003) w badaniach nad
pamigcig u dzieci wykazata, ze u 4-6-latkow przywotanie wspomnien odbywa si¢ w oparciu
o wiele szczegolowych wskazowek. Zdaniem autorki dzieci cechuja si¢ wigksza tatwoscia

w zapamig¢tywaniu czynnosci, ludzi, zdarzen lub miejsc niz czasu czy uczuc.

3.4. Uwaga

Necka, Orzechowski i Szymura (2007) podaja, ze obecnie najczesciej definiuje sie
uwage jako system, ktory jest odpowiedzialny za dokonywanie selekcji informacji oraz
zapobieganie negatywnym skutkom przetadowania systemu poznawczego przez nadmiar
doptywajacych danych. Selekcja odbywa si¢ poprzez wybdr jednego obiektu percepcji lub
tematu myslenia, przy czym dotyczy zar6wno spostrzegania, jak i wyzszych funkcji
psychicznych (Necka, 2005). Procesy uwagi maja zasadnicze znaczenie dla rozwoju funkcji
poznawczych dziecka, co sprawia, Ze jest ON0 w stanie skoncentrowac si¢ na przedmiocie
percepcji, na analizie tresci wykonywanego zadania, czy monitorowania wilasnej aktywnosci.
Dzigki procesom uwagi odbywa si¢ z jednej strony zdobycie potrzebnych informacji, a z drugiej
ich przetwarzanie i zapami¢tanie. Mozliwe jest to za posrednictwem procesow (Stefanska-Klar,
2014):

1) Ukierunkowanego przegladu bodzcow.
2) Eliminacji bodZzcoéw zbednych albo niezgodnych z oczekiwaniami.
3) Hamowania dziatan impulsywnych.

4) Selekcji i kontroli reakcji wiasciwych.

Uwaga dziecka w okresie wczesnego dziecinstwa, a doktadnie przed ukonczeniem przez
dziecko 5. roku zycia ma charakter mimowolny, jej zakres jest ograniczony, cechuje jg staba
podzielno$¢, koncentracja i przerzutno$é. Koncentrowana jest na wyrazistych cechach danego
bodzca, a takze na tych bodzcach, ktére sa dla dziecka atrakcyjne czy tez intensywne
(Stefanska-Klar, 2014). W pierwszych latach zycia dziecka jego uwaga przenoszona jest
z przedmiotu na przedmiot w zaleznos$ci od cech bodZca, natomiast dziecko nie jest w stanie
swiadomie przekierowa¢ uwagi na inne bodzce niz aktualnie spostrzegane (Przetacznikowa,
Spionek, 1976). W 2. roku zycia, zwigkszajace si¢ zdolnosci lokomocyjne 1 sprawniejsze
przemieszczanie si¢ w przestrzeni niosa ze sobg poszerzanie kregu przedmiotdow i zdarzen, na
ktérych dziecko skupia uwage. W tym wieku zwigksza si¢ trwalo$¢ uwagi, w zwigzku z czym
dziecko coraz dtuzej jest w stanie zajmowac si¢ dang czynnoscig i skierowuje swojg uwage na
dany przedmiot lub zjawisko, np. obrazki w ksigzce czy mowg rodzicow (Kielar-Turska,
Biatecka-Pikul, 2014).
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W okresie $redniego dziecinstwa uwage dziecka cechuje jeszcze niewielka trwatos$¢,
przerzutnos¢ i podzielno$¢. Dziecko czesto zmienia przedmioty zainteresowania, odrywa si¢
od zabawy, by przej$¢ do kolejnej, zwlaszcza w sytuacji, gdy zaczyna si¢ nudzi¢. Uwaga wcigz
jest gldéwnie mimowolna, skoncentrowana na silnych 1 atrakcyjnych dla dziecka bodzcach,
a w niewielkim stopniu sterowana $wiadomie (Kielar-Turska, 2014). Natomiast w wieku
przedszkolnym zaczynaja pojawiaé si¢ juz zaczatki uwagi dowolnej (Kielar-Turska, 2015).
Zmiana w zakresie koncentrowania uwagi nastepuje pomiedzy 5. a 7. rokiem zycia, kiedy
wewnetrzne reguly poznawcze, jak np. strategie selektywnego poszukiwania, zaczynajg
sprawowac kontrole nad uwaga (Stefanska-Klar, 2014).

W okresie pdznego dziecinstwa uwaga dziecka staje si¢ coraz bardziej dowolna
i w wigkszym stopniu sterowana wlasnymi regutami poznawczymi, a przestaje byc
warunkowana jedynie cechami sytuacji (Kotodziejczyk, 2015). Jest to wynikiem dojrzewania
OUN dziecka, a takze wynikiem uczenia si¢ koncentrowania uwagi w sytuacjach, ktore tego
wymagaja (Stefanska-Klar, 2014). W coraz wigkszym stopniu procesy uwagi cechuje
selektywno$¢, planowos¢ oraz zdolnosci adaptacji do warunkow. W wieku szkolnym zwigksza
si¢ wyraznie selektywno$¢ uwagi dziecka, dzigki czemu jest zdolne do skupienia si¢ wytacznie
na tym aspekcie sytuacji, ktory jest zgodny z celem, a ignorowania tych nieistotnych z punktu
widzenia wykonywania zadania (Kotodziejczyk, 2015). Badania polegajace na wskazaniu
w duzym zbiorze bodzcoéHw tych elementow, ktore zostaty podane w instrukcji, wykazaly, ze
u dzieci migdzy 6. a 10. rokiem Zycia wyraznie wzrasta selektywno$¢ uwagi, a nast¢pnie
utrzymuje si¢ na stabilnym poziomie (Lin, Hsiao, Chen, 1999; Biatecka-Pikul, Kantaruk, 2004).
10-latki dobrze radzg sobie w zadaniach wymagajacych adaptowania uwagi do aktualnych
zmian sytuacji (Klenberg, Korkman, Lahti-Nuuttila, 2001). Dziecko w wieku szkolnym, uczac
si¢ dostosowuje selektywno$¢ 1 adaptacje uwagi do trudno$ci zadania — np. wigcej czasu
przeznacza na zapamigtanie nieznanych wyrazow. Doskonalenie adaptacyjno$ci uwagi
mozliwe jest dzigki rozwijaniu umiejetnosci stosowania strategii poznawczych w zalezno$ci od
wymagan zadania (Kotodziejczyk, 2015).

Wiek szkolny to okres, kiedy obserwuje si¢ znaczny wzrost w zakresie planowosci
uwagi. Szczeg6lny przyrost w zakresie tej zdolno$ci obserwuje si¢ miedzy 5. a 9. rokiem zycia.
Wykonujac zadanie polegajace na zrobieniu zakupow zgodnie z podana listg produktow starsze
dzieci zaczynaly zadanie od analizy planu sklepu 1 ustalenia najkrotszej trasy, co umozliwito
im jak najszybsze zrobienie zakupoéw. Natomiast mlodsze dzieci od razu przystepowaty do

robienia zakupow, bez sporzadzenia planu (Szepkouski, Gauvain, Carberry, 1994).
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3.5. Spostrzeganie

Spostrzeganie, czy tez inaczej percepcja jest definiowane w literaturze jako proces, za
pomoca ktérego dokonywana jest aktywna interpretacja informacji zmystowych, przy
wykorzystaniu wskazoéwek kontekstualnych, nastawienia i wczesniej nabytej wiedzy. Efektem
procesu percepcji jest rozpoznanie obiektu, np. jakiego$ przedmiotu (Necka, Orzechowski,
Szymura, 2007).

Wiek poniemowlgcy to okres, kiedy spostrzeganie wcigz determinuje natychmiastowe
dziatanie, a takze przezycia afektywne (Jabtonski, 2007). Wedtug Wygotskiego (2002) dziecko
w tym wieku poddawane jest ciaglej stymulacji do dzialania, przez co np. spostrzegany przez
nie bebenek zacheca do tego, by na nim zagrac, klocki — by je ulozyé. Jest to moment
przejsciowy pomiedzy okresem sensoryczno-motorycznym a przedoperacyjnym, w ktérym
dzigki rozwojowi komunikacji i uspotecznienia dziecko staje si¢ coraz mniej zalezne od
percepcji w kierowaniu wiasnym zachowaniem (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).
Przetacznikowa i Spionek (1976) podaja, ze u dzieci 2-3-letnich usprawnianiu podlegaja
procesy analityczno-syntetyczne. Spostrzeganie w tym wieku ma charakter synkretyczny, co
oznacza, ze odbywa si¢ w globalny, ogolnikowy sposob, a dziecko ma jeszcze trudnosci
z przeprowadzeniem szczegdtowej analizy obiektu, ktéry podlega percepcji. Na rozwoj
spostrzezen dziecka w tym czasie duzy wplyw ma rozwijajgca si¢ sprawnos¢ ruchowa. Dziecko
zaczyna dazy¢ do wykonania coraz bardziej rozbudowanych zadan, a dokonujac percepcii,
wyodrebnia te cechy obiektow, ktore sa wazne z punktu widzenia realizowanego dziatania
(Kielar-Turska, 2014). W wieku 2-3 lat dziecko zaczyna rozpoznawaé przedmioty,
wykorzystujac do tego jedynie zmyst wzroku, ale w przypadku nowych i nieznanych obiektow
dziecko wciaz rozpoznaje je z wykorzystaniem wszystkich zmystow — dotyku, smaku, wechu,
wzroku 1 shuchu (Brzezifiska, Appelt, Ziotkowska, 2016). Manipulowanie przedmiotami
poszerza zakres doswiadczen 1 umozliwia dziecku nie tylko poznanie przedmiotow w catosci,
ale rowniez wyodrebni¢ ich elementy sktadowe, co nie byloby mozliwe, polegajac jedynie na
spostrzeganiu wzrokowym. Dlatego jako pierwsze dziecko dostrzega te elementy przedmiotu,
ktére sg zwigzane z ruchem, dzialaniem. Rozwijanie spostrzezen, zwlaszcza percepcji ksztattu
odbywa si¢ poprzez ciagla eksploracje roéznych uktadow bodzcow wzrokowych oraz
manipulowanie przedmiotami. Wraz z usprawnianiem zdolnos$ci manipulacyjnych i ruchow
chwytnych, ktéore poczatkowo s3a niezrgczne 1 sztywne, stale zwieksza si¢ zakres
otrzymywanych informacji np. dotyczacych faktury, powierzchni, twardosci, gtadkosci

spostrzeganego obiektu (Przetacznikowa i Spionek, 1976).
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Rozw@j dziecigcych spostrzezen w duzej mierze warunkowany jest rozwojem mowy,
glownie biernym i czynnym stlownictwem dotyczacym nazw przedmiotow, ich elementdéw czy
czes$ci, a takze cech specyficznych jak ksztalt, kolor, wielkos¢, cigzar, czy tez relacji
zachodzacych miedzy obiektami spostrzezen (np. nad/pod, wigkszy/mniejszy, wyzej/nizej).
Nazywanie daje dziecku mozliwo$¢ identyfikowania poszczegdlnych przedmiotow
i kategoryzowania ich, wyodrgbniania cech istotnych z uwagi na ich uzyteczno$¢ i zwigzane
z nimi formy dziatania. Ponadto umozliwia to dokonanie przez dziecko pierwszych poréwnan
i wskazywania roznic mi¢dzy przedmiotami (np. wyzszy, ciezszy, wigkszy; Kielar-Turska,
2014).

W okresie $redniego dziecinstwa mamy do czynienia z post¢pujacym dojrzewaniem
OUN, co przektada si¢ na coraz lepszg integracje sensomotoryczng. Dzigki temu starsze dzieci
w wieku przedszkolnym potrafia m.in. $ledzi¢ wzrokiem pitke, ktora porusza sie, a takze ja
chwyta¢. Rozpoznajg kilka ksztattow geometrycznych, a takze kilka liter alfabetu. Na
podstawie analizy ksztattu sa w stanie rozpoznac i wyodrebni¢ przedmiot osadzony w innym
kontekscie percepcyjnym. Tendencja wzrostowa w rozpoznawaniu figur realistycznych
i geometrycznych ma miejsce migdzy 5. a 7. rokiem zycia, przy czym dzieci lepiej radzg sobie
z rozpoznawaniem figur realistycznych niz geometrycznych (Kielar-Turska, 2015). W okresie
przedszkolnym dzieci zaczynajg identyfikowac litery jako zbiory punktow. Trzy- i czterolatki
roéznicujg pismo od tego, co pismem nie jest, jak np. rysunki czy bazgroty, pomimo, ze jeszcze
nie potrafig rozpoznawac poszczego6lnych liter alfabetu. Pismo ujmuja w sposob catosciowy,
tak jak w przypadku innych obiektow (Kielar-Turska, 2014). Nastgpnie dzieci zaczynaja
réznicowac poszczegolne litery, przy czym trudnos¢ sprawiajg im te o podobnych ksztattach
i stanowigcych zwierciadlane odbicie innych liter. Wiele liter jest pisanych przez dzieci
w lustrzanym odbiciu do ok. 7.-8. roku zycia, a umiejetnos¢ dostrzegania roéznic pomigdzy
literami poprawia si¢ w momencie aktywnego uczenia si¢ czytania (Kielar-Turska, 2015).

W zakresie koordynacji wzrokowo-ruchowej w wieku przedszkolnym trudnoS$ci
sprawia dzieciom kopiowanie figur czy tez liter. Szuman (1968) w swoich badaniach wykazat,
ze 3-latki radza sobie z przerysowaniem kota, 5-6-latki w wiekszosci potrafig juz odtworzy¢
kwadrat, natomiast dzieci 6-7-letnie reprodukuja trojkat. Krzyzyk zlozony z samych linii
odtworza dzieci 3-4-letnie, z reprodukcja figury ztozonej z dwoch rownolegtych linii (szyn)
poradza sobie dzieci 4-5-letnie, natomiast spirale skopiuje wigkszo$¢ 6-7-latkow. Rysunki
dowolne i reprodukowane przez dzieci w wieku przedszkolnym ksztalty §wiadcza o tym, Ze nie
potrafig jeszcze ujmowaé w sposob doktadny proporcji, wielkosci przedmiotéw na rysunku,

a takze ich cze$ci sktadowych. W tym wieku dzieci maja jeszcze trudno$¢ z uchwyceniem
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perspektywy w rysunku. Poprawia si¢ natomiast zdolno$¢ widzenia barw i odcieni barwnych,
prawidlowo dzieci stosujg nazwy barw podstawowych (Kielar-Turska, 2015).

W zakresie percepcji stuchowej w okresie $redniego dziecinstwa poprawie ulega
wrazliwo$¢ stuchowa zardwno w obrebie stuchu muzycznego, jak i fonemowego. Okoto 40%
dzieci 4-letnich radzi sobie z rozpoznawaniem melodii, a w przypadku 5-latkow umiejetnosc¢ ta
cechuje juz ok. 75% dzieci. W 3.-4. roku zycia dzieci s3 zdolne do imitowania zastyszanych
melodii, natomiast 5-latki sg juz zdolne do utrzymania tonacji i rytmu melodii. Mtodsze dzieci
tworzg improwizacje wokalne (Kaminska, 1995).

W wieku 6-7 lat u dzieci, a u niektorych dzieci juz wcze$niej, rozpoczyna si¢ nauka
czytania 1 pisania, co wymaga odpowiednio rozwinietych zdolnosci percepcyjnych.
Réznicowaniu liter i wyrazow sprzyjaja zabawy wymagajace wizualnego roznicowania
obiektow (np. wedtug ksztattu, wielkosci czy tez barwy). Do rozwoju $wiadomosci jezykowej
natomiast przyczyniaja si¢ zabawy w powtarzanie i tworzenie aliteracji i rymowanek (Kielar-
Turska, 2015). Umiejetnos¢ segmentacji fonemowej oraz §wiadomo$¢ sylabowa sg wedtug
Bryant, MacLean i Bradley (1990) najlepszym predyktorem powodzenia w nauce czytania i
pisania. Krasowicz-Kupis (1999) w swoich badaniach wykazata, ze zalezno$¢ ta zmniejsza si¢
wraz z wiekiem, poczawszy od 6. roku zycia, co moze by¢ warunkowane strategiami czytania
wybieranymi przez polskie dzieci: fonologiczne (bezposrednie przetwarzanie kodu
fonemowego na fonemy) lub globalne (oparte na morfologicznych czastkach jezyka).

Okres nauki szkolnej niesie ze sobg coraz bardziej ukierunkowany proces spostrzegania,
dokonywania bardziej systematycznej i planowej obserwacji przedmiotow i zjawisk, dlatego
wazng cechg zwigzang z rozwojem spostrzegania w tym okresie zycia dziecka jest intensywny
rozwo6j zdolno$ci uwagi. W wyniku stawianych dziecku wymagan szkolnych spostrzeganie
zaczyna stawac si¢ procesem coraz bardziej celowym, $wiadomie kierowanym, przy
jednoczesnej umiejetnosci oderwania si¢ od dystraktorow. Dzieci w tym wieku sprawnie
wyodrebniajg 1 rdznicuja cechy przedmiotéw, prawidtowo spostrzegaja obrazy, kontury,

schematy i rysunki przedmiotéw; Kotodziejczyk, 2015).

3.6. Mowa i jezyk

Jezyk definiuje si¢ jako system kodowania znaczen poprzez wykorzystanie
skonczonego zbioru symboli (dzwigkow mowy lub znakéw pisma), co podlega regutom
gramatycznym, ktore sa swoiste dla kazdego jezyka naturalnego lub sztucznego. Natomiast
mowa jest uzywaniem jezyka w celu przekazywania znaczen oraz wptywania na zachowanie

cudze lub wilasne (Necka, Orzechowski, Szymura, 2007).
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W pierwszej erze rozwoju dziecko opanowuje przestrzen fizyczng dzigki umiejetnosci
chodzenia i manipulowania przedmiotami, natomiast opanowanie przestrzeni spotecznej jest
mozliwe dzigki rozwojowi mowy i jezyka jako podstawowego narzedzia komunikacji.
W zakresie opanowywania kompetencji jezykowych i komunikacyjnych mozna zaobserwowac
nastepujace tendencje (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016):

1) Zwigkszanie si¢ dlugos$ci wypowiedzi oraz ich ztozonosci.
2) Ulepszanie poprawnos$ci gramatyczne;.

3) Coraz mniej znicksztatcen fonetycznych.

Pierwsze gloski 1 sylaby wypowiadane sg przez dziecko w 1. roku zycia, a pierwsze
stowa pojawiaja si¢ zazwyczaj okoto 12.-13. miesigca zycia, przypominajac zbitek sylab, ktore
dziecko ¢wiczylo na etapie gaworzenia (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). Pod koniec
1. roku zycia dziecko postuguje si¢ okolo 4-5 stowami (Clark, 1995), ktore sa najlatwiejsze
z punktu widzenia fonologicznego. Tempo przyrostu liczby nowych stéw nie jest jednostajne
— w poczatkowym okresie dziecko do$¢ wolno rozszerza swoj stownik (Brzezinska, Appelt,
Ziotkowska, 2016). Zgodnie z wynikami badan przeprowadzonych przez Bloom (1993)
gwaltowny przyrost zasobu stownictwa, czyli eksplozja nazywania, ma miejsce zazwyczaj po
przekroczeniu przez dziecko granicy 50 stéw, co ma miejsce okoto 16.-24. miesigca zycia. Jest
to moment przetlomowy, poniewaz uczenie si¢ nowych stow wymaga coraz mniejszej liczby
powtorzen, zwigksza si¢ tempo uczenia nowych stow, a takze rozszerzeniu ulega kontekst ich
stosowania (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). W okresie poniemowlecym wystepuje
zjawisko nadrozcigglosci znaczen, czyli stosowania poznanych stow do nazywania wszystkich
podobnych do siebie obiektow (Kielar-Turska, Bialecka-Pikul, 2014). Wyniki badan
przeprowadzonych w Polsce przez Matczak 1 in. (2007) z zastosowaniem Dziecigcej Skali
Rozwojowe] wskazuja, ze umiejetnos¢ nazywania (stownik czynny) ksztattuje sie u dzieci
w 3. roku zycia — 30% 24-miesigcznych dzieci nazywa wskazywane na obrazkach przedmioty,
natomiast w wieku 37 miesiecy z tym zadaniem radzi sobie juz ponad 80% dzieci. Istnieja
w tym czasie znaczne rdznice indywidualne w zakresie liczby stow, ktorymi postuguje sie
dziecko — stownik czynny dwulatka moze sktada¢ si¢ z 10 - 500 i wiecej stow (Bates,
Devescovi, Wulfeck, 2001). Stownik dziecka 30-miesigcznego sktada si¢ zazwyczaj z okoto
600 stow (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016), a w kolejnych latach, az do ukonczenia przez
dziecko 6. roku zycia opanowuje dziennie po 9-10 stow (Clark, 1995).

Pojawienie si¢ pierwszych zdan zazwyczaj poprzedzone jest wystgpowaniem

kombinacji stow 1 gestow (holofraz), na przyktad dziecko mowi ,buta”, wykonujac
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jednoczes$nie gest machania raczka, co oznacza ,,daj butke” (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska,
2016). Pierwsze zdania dwuwyrazowe wypowiadane sg przez dzieci miedzy 18. a 24.
miesigcem zycia, zwykle po przekroczeniu granicy 100-200 stow (Bee, 2004), co oznacza, ze
dzieci, ktére wolniej ucza si¢ nowych stow, pézniej opanowujg umiejetnos¢ mowienia zdaniami
(Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016).

Na poczatkowym etapie budowane przez dziecko wypowiedzi s3 niepoprawne
gramatycznie, na przyktad ,,mama am”. W 3. roku zycia nastepuje gramatykalizacja mowy
i dziecko zaczyna opanowywac¢ odmiany wyrazow, stosowa¢ zdania w formie pytania, czy
przeczenia. Proces opanowywania regut gramatycznych postepuje w bardzo szybkim tempie,
w zwiazku z czym okreslany jest jako eksplozja gramatyki. Na koniec 3. roku zycia przypada
czas, kiedy dziecko potrafi budowa¢ zdania zgodnie z podstawowymi regutami gramatyki
(Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016). W jezyku polskim dzieci poczatkowo opanowuja
odmiane rzeczownikéw (w kolejnosci: dopetniacz, celownik, miejscownik i1 narzednik),
a nastgpnie przymiotnikowo-zaimkowa. W opanowywaniu odmiany czasownikéw dzieci
zaczynaja od uzywania czasu terazniejszego i przeszilego, strony czynnej i formy zwrotnej,
a z czasem uczg si¢ stosowania czasu przysztego i trybu przypuszczajacego. W trakcie
opanowywania regul gramatycznych dzieci maja tendencje do nadmiernej regularyzacji
(hiperregularyzacji), co oznacza, ze poznang regule stosujg do wszystkich wyrazéw, w tym do
tych, stanowigcych wyjatek, jak na przyklad: pies - piesowi, boi si¢ - boitem si¢ (Biatecka-
Pikul, 2015). W 2. roku w mowie dziecka przewazaja wypowiedzi, ktére sa zlozone
jednokrotnie wspotrzednie, a w 3. roku Zycia zaczynaja si¢ pojawia¢ wypowiedzi zlozone
podrzednie, ale wcigz dominujg te ztozone wspotrzednie (Kielar-Turska, Biatecka-Pikul, 2014).

W okresie wczesnego dziecinstwa charakterystyczne sa znieksztalcenia fonetyczne,
poniewaz aparat artykulacyjny nie jest jeszcze wystarczajaco wycwiczony ani dojrzaty. Dzieci
w tym wieku znieksztalcaja wypowiadane przez siebie stowa, pomijaja niektore gtoski lub
zastepujg je innymi. Z tatwoscig wypowiadaja stowa, ktore zawierajg nastepujace po sobie
naprzemiennie spotgloski i samogloski (Brzezinska, Appelt, Zidtkowska, 2016).

Okres $redniego dziecifistwa to czas gwaltownych zmian w nabywaniu kompetencji
komunikacyjnych 1 jezykowych dziecka. Wypowiedzi dziecka staja si¢ coraz dluzsze
1 bardziej zlozone, coraz bardziej poprawne gramatycznie, coraz mniej znieksztalcone
fonetycznie (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016), a takze usprawniana jest mowa czynna
1 bierna, a takze pragmatyka, czyli postugiwanie si¢ jezykiem w coraz wigkszym zakresie jest
wykorzystywane do roznych celow w sytuacjach spotecznych (Kielar-Turska, 2014; Kielar-
Turska, 2015).
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Po gwaltownym rozwoju zasobu stownictwa okoto drugiego roku zycia, kiedy to
stownik dziecka zawiera okoto 600 stow, dziecko opanowuje dziennie okoto 10 nowych stow
(Bee, 2004). W 3. roku zycia stownik dziecka liczy 1000-1500 stow (Kielar-Turska, Biatecka-
Pikul, 2014), w wieku 6 lat - zawiera juz okoto 15000 stow, a w calym okresie nauki w szkole
przyrost nowych stow wynosi od okoto 5000 do 10000 stow rocznie (Bee, 2004). Stownik
bierny dziecka na kazdym etapie jest niemal dwukrotnie bogatszy (Kielar-Turska, 2015).
W pierwszej kolejno$¢ dziecko uczy si¢ rzeczownikow, gtdéwnie odnoszacych si¢ do nazw
przedmiotow i zjawisk z najblizszego otoczenia dziecka, np. pojazdéw, zawoddéw. Nastepnie
uczy si¢ stosowac czasowniki, przy czym starsze dzieci zaczynaja stosowac Czasowniki
okreslajace stany mentalne, jak na przyktad: widzie¢, rozumie¢ czy pamigtaé. Trzyletnie
dziecko opanowuje przyimki jako okreslenia stosunkéw — od przyimkéw oznaczajacych
zalezno$ci konkretne (,,za szafg”), po te, ktore okreslaja stosunki logiczne (,,przez ciebie”).
W celu okreslenia obiektu dzieci zaczynaja uzywac przymiotnikow, poczawszy od tych, ktore
majg znaczenie ogdlne, np. ,,maly/duzy dom”, a nastgpnie opanowuja okreslenia bardziej
doktadne, np. ,,drewniany/murowany dom”. Natomiast u przedszkolakéw wzrasta liczba
przymiotnikéw okreslajacych cechy sensoryczne, jak np. ksztalt, wielkos$¢, barwa, zapach,
temperatura. W wieku przedszkolnym zaznacza si¢ przejscie od spdjnikow parataktycznych,
ktore oznaczaja wspotrzednosé (,,1”, ,,a”°) do hipotaktycznych (,,zeby”, ,,aby”, ,,bo”), ktore
okreslajg roznego rodzaju zalezno$ci (Kielar-Turska, 2015).

Wiek przedszkolny to okres, kiedy dziecko tworzy nowe stowa — neologizmy (Kielar-
Turska, 2014). Czukowski (1962) dziecku 3-5-letniemu przypisuje role ,,genialnego lingwisty”,
z uwagi na tworzenie licznych wlasnych nazw obiektow 1 zjawisk w sytuacji, gdy nie zna
wlasciwych nazw. Po tym czasie sktonnos¢ do tworzenia nowych stow zanika.

U dzieci w wieku przedszkolnym doskonaleniu podlega rowniez stuch fonemowy, czyli
zdolnos$¢ do identyfikowania i stuchowego réznicowania dzwigkdow mowy i stow, co mozliwe
jest dzieki dostrzeganiu cech odrdzniajacych jedng gloske od drugiej (np. pal-bal, kot-kos).
Latwe dla dzieci w tym wieku sg do wymawiania stowa, w ktorych naprzemiennie wystepuja
spotgloski i samogloski, natomiast do 6. roku Zycia trudno$¢ sprawia¢ moze wymawianie
wyrazow, ktore zawieraja dwie spotgtoski wystepujace po sobie — zazwyczaj jedna z nich jest
opuszczana. Zbitki sktadajace si¢ z trzech spotglosek zaczynaja by¢ poprawnie wymawiane
przez dzieci w 6. roku zycia (Brzezinska, Appelt, Ziotkowska, 2016; Kielar-Turska, 2015).
Dzieci w tym wieku wykazujg jeszcze trudnosci w przeprowadzeniu analizy i syntezy

fonemowej stow (Kielar-Turska, 2015). Krasowicz-Kupis (2019) wskazuje, ze deficyty
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fonologiczne tacznie z deficytami w zakresie szybkiego automatycznego nazywania moga by¢
predyktorem trudnos$ci w opanowaniu czytania i pisania (ryzyko dysleksji rozwojowej).

Wiek przedszkolny to czas usprawniania gramatyki. Dzieci w wieku 4-5 lat tworza
zdania ztozone, ktére coraz bardziej przypominajg te, budowane przez osoby doroste. Pod
koniec 3. roku zycia nastepuje przyrost wypowiedzi zlozonych zard6wno wspoirzednie, jak
i podrzednie. Sposrod wypowiedzi ztozonych wspotrzednie przewazaja struktury laczne
(spdjnik ,,i”’) oraz przeciwstawne (spdjnik ,,a”), natomiast wsrdd tych ztozonych podrzgdnie
dominujg zdania przyczynowe (,,b0”). Wiekszo$¢ dzieci 5-letnich méwi ptynnie w jezyku
ojczystym, cho¢ nie opanowato jeszcze w pehni regut gramatycznych (Kielar-Turska, 2015).
Nabywana jest przez dziecko takze swiadomos¢ jezykowa, pozwalajgca mu zwraca¢ uwage na
form¢ gramatyczna stowa i jej zwiazek ze znaczeniem, dostrzeganie btedow w wypowiedziach
innych oraz coraz lepsze rozumienie czym jest stowo (Kielar-Turska, 2015).

Koniec 3. roku zycia to okres, kiedy zaczynajg si¢ pojawia¢ pierwsze narracje jako
komentowanie wlasnej aktywnosci podczas zabawy, a takze monologow wypowiadanych przez
zasnigciem, co $wiadczy o rozwijaniu kompetencji narracyjnej. W okresie S$redniego
dziecinstwa dziecko staje si¢ bardziej Swiadome cech opowiadania, w zwiazku z czym starsze
przedszkolaki radza sobie z odréznieniem opowiadania od opisu (Kielar-Turska, 2015).
Doskonaleniu ulega struktura opowiadania — u starszych dzieci przedszkolnych mozna
odnalez¢ wszystkie elementy struktury opowiadania, jak: wprowadzenie, streszczenie,
charakterystyki przestrzenne, czasowe, spoleczne, psychologiczne przedstawianych zdarzen
i bohateréw, zakonczenie, moral. Opowiadanie posiada roéwniez wyrazng kompozycje,
wyrazajaca si¢ w opisie przebiegu zdarzen, zapowiedzi rozwigzania akcji, opisie tta akcji.
U przedszkolakow obserwuje si¢ jeszcze trudno$ci w zakresie wprowadzania postaci do akcji,
zapowiadania kolejnych wydarzen czy tez psychologicznej charakterystyki bohaterow.
W opowiadaniach miodszych dzieci dominujg zdarzenia codzienne, natomiast podejmowanie
tematow fikcyjnych zaczyna si¢ pojawiaé coraz czgsciej od 3.-4. roku zycia (Kielar-Turska,
2014; Kielar-Turska, 2015).

Doskonalenie umiejetnosci prowadzenia konwersacji, wraz z rozwijajaca si¢ teorig
umystu, stopniowo zastepowane sg wypowiedzi egocentryczne, takie jak echolalie czy
monologowanie, przez spoteczne formy wypowiedzi wyrazajace si¢ w pytaniach, prosbach,
rozkazach czy zaprzeczeniach. Dzieci doskonalg umiejetnos¢ stuchania 1 analizowania
wypowiedzi swojego rozmowcy, a takze dostosowywaniu swoich komunikatow do potrzeb
partnera konwersacji. Poznaja zwroty, ktére stuzag nawigzywaniu i podtrzymywaniu

konwersacji, a takze realizowaniu celu rozmowy, czyli zdobyciu informacji od partnera.
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W rozmowie szczegdlng role zaczynaja odgrywac pytania, co gtownie zaznacza si¢ miedzy
4. a 5. rokiem zycia (Kielar-Turska, 2014; Kielar-Turska, 2015). Jest to okres nazywany
wiekiem pytan (Piaget, 2005).

W okresie pdznego dziecinstwa podstawowa formg wypowiedzi dziecka jest mowa
sytuacyjna, jednak uczen potrafi wypowiedzie¢ si¢ takze na tematy, ktore nie sg zwigzane
z aktualng sytuacja. Dzienny przyrost stow ucznia szkoty podstawowej wynosi okoto 20
wyrazow. Wkroczenie przez dziecko w okres nauki szkolnej niesie ze sobg rozwdj
1 doskonalenie sprawnosci jezykowej. Doskonalenie stownika czynnego dziecka ma réwniez
charakter jakosciowy, co wyraza si¢ w bardziej precyzyjnym uzywaniu stow (dzieki
zwigkszajacej si¢ wiedzy o $wiecie). Dzigki temu, ze dziecko opanowato juz podstawowe
znaczenie wigkszosci stow 1 posiada juz §wiadome podejscie do jezyka, mozliwe jest wtorne
odrdznianie znaczen, np. potocznego od naukowego, dostownego od metaforycznego,
uzywanie synonimoéw, rozumienie stow wieloznacznych, metafor, analogii czy ironii.
Usprawnianiu w tym okresie ulega réwniez umiej¢tnos¢ wykorzystywania jezyka
w komunikacji — uczniowie coraz lepiej radzg sobie z dostosowywaniem prezentowanych tresci
do stuchacza, przez co np. inaczej rozmawiaja z osobg dorosta, a inaczej z rowiesnikiem.
Opisujac nieznany przedmiot drugiej osobie, koncentruja si¢ na podaniu tych jego cech, ktére
wyrdzniaja go sposrdd innych do niego podobnych. Sprawnosci konwersacyjne w wieku
szkolnym pozwalajag dziecku na zachowanie w trakcie interakcji zasad: retoryki
interpersonalnej (wlasciwego zachowania si¢ wobec partnera rozmowy), retoryki tekstowej
(korzystania z jezyka jako narzedzia konwersacji), a takze na zachowanie dbatosci
o ekonomiczno$¢ (moéwienie bez zbednych powtorzen) 1 jasnos¢ komunikacji (Kotodziejczyk,
2015). Ponadto usprawnianiu ulega kompetencja narracyjna. Uczen budujac opowiadanie coraz
skuteczniej potrafi wprowadzi¢ do niego nowe postaci i stworzy¢ ich charakterystyke
psychologiczng (Kielar-Turska, 1999), czy tez tworzy¢ nowe watki i podkresla¢ zwiazki
czasowe i przyczynowe (Bokus, 2000).

Na wiek szkolny przypada opanowywanie przez dziecko przekodowywania werbalnych
1 pozawerbalnych sygnalow na ich reprezentacje graficzne — nauka czytania i pisania. Nauka
pisania rozpoczyna si¢ od opanowania techniki, czyli wygladu liter, czy zasad ich taczenia.
W momencie, gdy technika jest opanowana przez ucznia na tyle, by pisa¢ bez wysitku, zaczyna
zwraca¢ uwage na tres¢, tego co pisze, strukture gramatyczng oraz poprawnos¢ pod wzgledem
ortograficznym (Mnich, 2002). Kolejnym osiggnieciem edukacyjnym dziecka w wieku
szkolnym jest umiej¢tnos$¢ czytania. Dziecko poczatkowo znacznie lepiej radzi sobie

z rozumieniem tekstu niz jego czytaniem, co oznacza, ze umiej¢tno$¢ rozumienia shuchanego
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tekstu znacznie wyprzedza kompetencje w zakresie rozumienia tekstu czytanego (Indrisano,
Chall, 1995). Krasowicz-Kupis (2019) opisuje proces komunikowania si¢ za pomocg pisma,
zardwno w zakresie czytania, jak i pisania w jezyku polskim, wyodrebniajac trzy gtéwne stadia:
wstepne, kluczowe i wprawy. Autorka podkres$la, ze nauka czytania i pisania odbywa si¢
u dzieci w r6znym tempie. Niektore dzieci potrafig do$¢ sprawnie czyta¢ w wieku 5 lat, a czg$¢

wykazuje trudno$ci jeszcze w wieku szkolnym, co moze mie¢ charakter dysleksji.

Powyzsze dane na temat rozwoju poznawczego dziecka w okresie wczesnego, sSredniego
i poznego dziecinstwa przedstawiono ze wzgledu na fakt, iz badania wlasne przeprowadzone
zostaly wérod dzieci w wieku 3-8 lat. Z uwagi na intensywny przebieg rozwoju poszczegolnych
funkcji poznawczych w okresie dziecinstwa, konieczne jest uwzglednienie aspektu
rozwojowego w opisie funkcjonowania poznawczego dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczna.
Dlatego tez w sposob ogolny zarysowano przebieg prawidlowego rozwoju funkcji

poznawczych.
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RO0OZDZIAL. 4. PRZEDMIOT | METODA BADAN WEASNYCH

W Rozdziale 4 zostanie przedstawiony program badan wiasnych. Sformutowany
zostanie cel badan, pytania i hipotezy badawcze, a takze uzasadnienie podj¢cia badan.
Zamieszczona zostanie charakterystyka badanych zmiennych wraz z ich operacjonalizacja,
charakterystyka osob badanych oraz opisem organizacji i przebiegu przeprowadzonych badan.
W cze¢sci koncowej rozdzialu przedstawione zostang zastosowane metody badawcze i proby

eksperymentalne, jak réwniez planowany schemat statystycznej analizy danych.

4.1. UZASADNIENIE TEORETYCZNE 1 METODOLOGICZNE BADAN
WLASNYCH

Glownym celem realizowanych badan byta ocena funkcjonowania poznawczego dzieci
leczonych z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej. Przeprowadzone badania poprzeczne
(w grupie Klinicznej dzieci z ALL oraz w grupie dzieci zdrowych) ukierunkowane byty na
sprawdzenie efektow ubocznych obecnie stosowanego leczenia zgodnie z programem ALL
IC-BFM 2009 (gldéwnie etapu zapobiegajacego zajeciu OUN u pacjentow z ALL) w zakresie
sfery poznawczej. Punktem odniesienia w porownaniach w zakresie poziomu funkcjonowania
poznawczego dzieci z ALL byta grupa dzieci zdrowych, dobrana metodg doboru parami.
W badaniach wiasnych skoncentrowano si¢ na ocenie zréznicowania poziomu funkcjonowania
poznawczego dzieci w wieku 3-8 lat z uwagi na rozpoznanie ALL, a nast¢pnie poszukiwano
czynnikdéw socjodemograficznych 1 medycznych, ktore réznicowaty i1 determinowaty poziom
funkcji poznawczych wsrdod dzieci z ALL.

Ze wzgledu na gwaltowny przebieg ALL konieczne jest wykonanie szybkiej
diagnostyki dziecka, a po rozpoznaniu choroby rozrostowej — niezwloczne wprowadzenie
leczenia. W zwiazku z powyzszym znacznie utrudnione jest przeprowadzenie badania przed
rozpoczgciem przez dziecko intensywnego leczenia, a tym samym ustanowienie jako grupy
kontrolnej grupy dzieci z diagnoza ALL przed zastosowaniem leczenia. Przyjmuje si¢
natomiast, ze okres pierwszego protokotu leczenia ALL to czas wzglednie dobrego
samopoczucia dla dziecka, jak rowniez adaptacji do warunkéw szpitalnych 1 obostrzen
zwigzanych z prowadzong terapig, a takze jest to etap przed zastosowaniem profilaktyki OUN.
W tym czasie prowadzone jest leczenie indukujace remisj¢, w zwigzku z czym mozliwa jest
ocena funkcjonowania poznawczego przed wprowadzeniem neurotoksycznej profilaktyki
OUN. Dodatkowo, poréwnanie wynikow pacjentow bedacych przed zastosowaniem

neurotoksycznego leczenia (grupa kliniczna G1) z rezultatami dzieci zdrowych pozwala na
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oceng, czy fakt hospitalizacji i zwigzane z nig czynniki emocjonalne, jak np. obnizony nastroj,
beda réznicowaly badane grupy pod wzgledem funkcjonowania poznawczego.

Dane na temat funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL zgodnie
z obecnymi standardami terapeutycznymi w medycynie prezentowane w literaturze polskiej,
jak 1 $wiatowej sg niejednoznaczne. Wigkszo$¢ opisywanych w literaturze przedmiotu badan
przeprowadzanych byto wsrod dzieci powyzej 6 roku zycia. Uwzglednienie w badaniach
wiasnych oceny funkcjonowania dzieci ponizej 5 roku zycia jest istotne, poniewaz, jak
wskazujg dane z literatury, mtodszy wiek w chwili rozpoznania ALL zwigzany jest z wickszym
ryzykiem wystgpienia nastgpstw neuropsychologicznych w efekcie leczenia (Buizer, de
Sonneville, van den Heuvel-Eibrink, Veerman, 2005) ze wzglgdu na wigkszg wrazliwo$¢ mniej
dojrzatych struktur mézgowych na neurotoksyczne leczenie. Dzieci ponizej 5 roku zycia sg
bardziej narazone na p6zne powiklania neurotoksyczne niz starsze dzieci (Campbell, Scaduto,
Sharp i in., 2007). Ponadto, prezentowane w literaturze dane nie obejmujg dzieci leczonych
protokotem terapeutycznym ALL IC BFM 2009. Dodatkowo w zakresie diagnozy funkcji
wykonawczych podjeto oceng zarowno ich ,,gorgcego”, jak 1 ,,zimnego” aspektu, co
w przypadku dzieci z rozpoznaniem choroby nowotworowej nie byto dotychczas badane.

W zwiazku z tym, zZe dostgpna literatura dostarcza niejednoznacznych danych
empirycznych z zakresu neuropsychologicznych, czy tez neurokognitywnych aspektow
zwigzanych z funkcjonowaniem dzieci z ALL, istotne wydaje si¢ kontynuowanie prac
badawczych w tym aspekcie i aktualizowanie danych. Dyskutowane deficyty funkcjonowania
neurokognitywnego w toku leczenia ALL wydaja si¢ by¢ dyskretne, a co za tym idzie moga
okaza¢ si¢ trudne do formalnej diagnozy przy pomocy tradycyjnych metod psychologicznych
oraz neuropsychologicznych. Dlatego tez, zasadne jest poszukiwanie metod pozwalajacych
wychwyci¢ te subtelne trudnosci, czy tez opdznienia w rozwoju funkcji poznawczych. Bylo to
powodem opracowania prob kliniczno-eksperymentalnych umozliwiajacych oceng funkcji
wykonawczych u dzieci od 3. roku zycia.

Badania wlasne mogg dostarczy¢ interesujgcych danych na temat funkcjonowania
poznawczego dzieci leczonych z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej, implikujacego ich
jako$¢ zycia, stanowigc tym samym podstawe do opracowania skutecznych metod terapii.
Wystepowanie trudno$ci w zakresie funkcjonowania poznawczego podkresla wage
prowadzenia terapii funkcji poznawczych, dostosowanej do potrzeb pacjentow. Ponadto
deficyty neuropsychologiczne w postaci zaburzen koncentracji uwagi, funkcji wykonawczych
1 zapamig¢tywania mogg znalez¢ odzwierciedlenie w osiggnigciach szkolnych dzieci. Cragg

i Chevalier (2012) z kolei wskazuja na istote prowadzenia diagnozy funkcji wykonawczych
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u dzieci z uwagi na fakt, ze umiejetno$¢ szybkiego dostosowywania si¢ do nieustannie
zmieniajacego si¢ srodowiska poprzez przezwyci¢zanie nawykowych tendencji do reagowania
oraz uruchamianie zachowan celowych jest jedng z najwazniejszych umiejetnosci cztowieka.
Dodatkowo mozliwo$¢ badania dzieci od 3. roku zycia pozwala przewidywac réznego rodzaju
trudnosci rozwojowe, szczegdlnie edukacyjne, na dtugo przed rozpoczgciem nauki w szkole,
co daje mozliwo$¢ podjecia wczesniejszej terapii, minimalizujac jednoczesnie do§wiadczanie
ewentualnych trudnosci w trakcie nauki szkolnej. Postgp obserwowany w leczeniu
nowotworow hiesie ze sobg konieczno$¢ uwzglednienia w procesie leczenia pozamedycznych
form pomocy, majacych na celu trosk¢ o jako§¢ Zycia pacjenta oraz minimalizowanie

mozliwych nastgpstw przebytej w okresie dziecinstwa choroby nowotworowe;.

4.2. PYTANIA I HIPOTEZY BADAWCZE
W odniesieniu do przedstawionych w czgsci teoretycznej doniesien sformutowano
pytania badawcze:

1. Czy istnieja i na czym polegaja réznice w zakresie poziomu funkcjonowania poznawczego
miedzy grupa dzieci z ostrg biataczkg limfoblastyczng, bedgcych w trakcie leczenia zgodnie
z protokotem ALL IC-BFM 2009 a grupa dzieci zdrowych?

2. Czy czynniki zwigzane z prowadzonym leczeniem (etap leczenia) 1 czynniki
socjodemograficzne (grupa wiekowa oraz ple¢) rdznicuja (i w jaki sposob) wzorzec
funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL?

3. Czy czynniki medyczne (grupa terapeutyczna, immunofenotyp ALL) réznicuja (i w jaki
sposob) wzorzec funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL?

4. Czy wystgpowanie powiktan w trakcie leczenia roznicuje (i w jaki sposdb) wzorzec
funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL?

5. Czy poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest zwigzany z czasem trwania
prowadzonego leczenia?

6. Czy poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest skorelowany z intensywnos$cig
stosowanego leczenia wyrazong W liczbie punkcji ledzwiowych wraz z podaniem
dokanatowo chemioterapii (MTX lub terapia trdjlekowa) w ramach profilaktyki OUN?

7. Czy istnieje zaleznos¢ pomiedzy stanem funkcji poznawczych a aktualnym wiekiem dzieci

z ALL oraz ich wiekiem w momencie rozpoczecia leczenia?
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W odniesieniu do poszczegdlnych pytan badawczych sformutowano nastepujace

hipotezy:

Hipoteza 1: Dzieci leczone z powodu ALL zgodnie z protokotem ALL IC-BFM 2009 ré6znig
si¢ od zdrowych rowiesnikow w zakresie poziomu funkcjonowania poznawczego rozumianego
jako poziom funkcjonowania intelektualnego (iloraz inteligencji ogolnej, ptynnej
I skrystalizowanej), poziom ,zimnych” i ,goracych” funkcji wykonawczych, uwagi
selektywnej, pamigci, rozumowania przestrzennego 1  pojeciowego,  szybkosci
psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, kompetencji matematycznych
1jezykowych, a takze wytrwatosci i satysfakcji z osiggnigc.

Przedstawione w Rozdziale Il. Aspekty neuropsychologiczne leczenia ALL u dzieci
dotychczasowe dane z badan z obszaru nastgpstw neuropoznawczych prowadzonego leczenia
przeciwnowotworowego pokazuja, ze pacjenci z ALL wykazuja ostabienie w zakresie
ogolnego funkcjonowania intelektualnego, zarowno w zakresie ilorazu inteligencji ogodlne;j,
stownej, jak i bezstownej (Lofstad i in., 2009), zmniejszenie zakresu pamigci (Zajac-Spychata
iin., 2017), ostabienie zdolnos$ci koncentracji uwagi (Lofstad i in., 2009), obnizenie poziomu
funkcji wykonawczych (Campbell 1 in, 2009; Zajac-Spychata i in., 2017), ostabienie szybkosci
psychomotorycznej (Reddick, Conklin, 2010), ostabienie koordynacji wzrokowo-ruchowej
(Mahone 1 in., 2007). Dane te jednak nie obejmujg dzieci leczonych protokotem ALL IC-BFM
2009, a takze dzieci ponizej 5 roku zycia. Zaktada si¢ jednak, ze chemioterapia podawana
dokanatowo réwniez bedzie wigzata si¢ z negatywnymi konsekwencjami w sferze kognitywnej.
Dotychczas nie prowadzono badan w zakresie ,,gorgcego” aspektu funkcji wykonawczych
u dzieci z ALL, dostepna literatura przedmiotu obejmuje badania dotyczace jedynie zimnych

funkcji wykonawczych, zatem badania w tym zakresie beda miaty charakter eksploracyjny.

Hipoteza 2: Czynniki zwigzane z prowadzonym leczeniem (etap leczenia) i czynniki
socjodemograficzne (grupa wiekowa oraz ple¢) roznicuja wzorzec funkcjonowania
poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Zaprezentowane W Rozdziale 1. Ostra biataczka limfoblastyczna u dzieci — aspekty
medyczne dane z literatury wskazuja, ze w ramach programu terapeutycznego ALL IC-BFM
2009, ktorym leczeni byli badani pacjenci, wyodrebnia si¢ 5 nastepujacych po sobie etapow:
indukcja remisji (protokot IA), wczesna intensyfikacja (protokot IB), konsolidacja
i profilaktyka OUN, reindukcja (protokot IT) oraz leczenie podtrzymujace remisje (Kowalczyk,
Gorczynska, 2013). W badaniach wlasnych wyodrebniono 3 etapy leczenia: przed
zastosowaniem profilaktyki OUN, do ktorego wiaczono dzieci w trakcie leczenia protokotem
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IA 1 IB, po zastosowaniu profilaktyki OUN (pacjenci w trakcie leczenia protokotem II) oraz po
zakonczeniu intensywnego leczenia szpitalnego (dzieci w trakcie leczenia podtrzymujacego).
Etap konsolidacji pominigto z uwagi na intensywno$¢ prowadzonej chemioterapii
1 wystepowanie licznych skutkow ubocznych w tym czasie (Kowalczyk, Gorezynska, 2013).

Biorgc pod uwage dane zgromadzone na podstawie literatury, najbardziej toksycznym
etapem leczenia ALL u dzieci jest profilaktyka OUN (Campbell i in., 2007; Zajac-Spychala,
2014), dodatkowo intensywnos$¢ stosowanej chemioterapii u pacjentdw zwigzana jest
z poziomem ich funkcjonowania poznawczego (Buizer i in., 2005; Jacola, 2016). Badania
prospektywne prowadzone na réznych etapach terapii wykazuja, ze po zastosowaniu
profilaktyki OUN funkcjonowanie poznawcze pacjentdw ulega obnizeniu w stosunku do
badania przeprowadzonego na pierwszym etapie leczenia, przy czym trudnosci te utrzymuja si¢
réwniez w trakcie leczenia podtrzymujacego (Chidambaram i in., 2016), jak rowniez obnizenie
funkcjonowania kognitywnego w poréwnaniu ze zdrowymi rowie$nikami utrzymuje si¢ takze
po uptywie trzech i pieciu lat po rozpoczeciu leczenia (Halsey i in., 2011). W zwiazku z tym
zasadne wydaje si¢ poréwnanie wynikow dzieci bedacych na réznych etapach leczenia zgodnie
z protokotem ALL IC-BFM 2009 (przed i po zastosowaniu profilaktyki, jak réwniez po
zakonczeniu intensywnej chemioterapii).

Dotychczasowe badania wykazuja odmienny wzorzec funkcjonowania poznawczego
u dzieci z uwagi na ple¢. Badania potwierdzaja, ze dziewczynki wykazuja wigksza podatnos¢
na neurotoksyczne dziatanie stosowanej chemioterapii, a co za tym idzie - bardziej nasilone
w porownaniu z chtopcami deficyty poznawcze wynikajace z zastosowanego leczenia ALL
(Buizer 1 in., 2005). Ponadto w grupie mtodszych dzieci z ALL wystepuja bardziej nasilone
deficyty poznawcze w porOwnaniu z grupg starszych dzieci starszych (Buizer i in., 2005;
Campbell i in., 2007; Jacola i in., 2016).

Hipoteza 3: Czynniki medyczne (grupa terapeutyczna, immunofenotyp ALL) réznicuja
wzorzec funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Zgodnie z danymi szczegdétowo omoéwionymi w Rozdziale 1. Ostra biataczka
limfoblastyczna u dzieci — aspekty medyczne w ramach programu leczenia ALL u dzieci ALL
IC-BFM 2009, ktory stosowany byt u wszystkich pacjentéw z ALL objetych niniejszym
badaniem, wyodregbnia si¢ trzy grupy terapeutyczne, z uwzglednieniem czynnikdéw ryzyka
wznowy w OUN: grupa standardowego (SR), posredniego (IR) lub wysokiego ryzyka (HR),
ktore stanowig o intensywnosci prowadzonego leczenia (Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

W ramach immunofenotypu ALL natomiast wyodrgbnia si¢: ALL z prekursorow limfocytu
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B (BCP-AL), wystepujaca u ok. 80-85% pacjentow oraz ALL z linii komorek T (T-ALL), ktora
stwierdzana jest u ok. 15-20% pacjentow pediatrycznych z ALL (Szczepanski, 2011).

Dane z badan pokazuja, ze dzieci z grupy IR i HR w poréwnaniu do dzieci z grupy SR
wykazujg zwigkszone ryzyko wystgpienia objawoOw neuropoznawczych w nastepstwie leczenia
(Bhojwani i in., 2014). Jacola i in. (2016) wskazujg, ze u dzieci z grup IR i HR wystepuje
wigksze w pordwnaniu z pacjentami SR ryzyko obnizenia poziomu ilorazu inteligencji, a takze
ostabienia pamigci roboczej, szybkosci psychomotorycznej, uczenia si¢ oraz umiejetnosci
szkolnych. Natomiast Zajgc-Spychata (2014) uzyskata wyniki wskazujace, ze pacjenci z grupy
HR w pordéwnaniu z pacjentami z grupy IR 1 SR wykazywali w wigkszym stopniu zaburzenia
uczenia si¢, nizszy iloraz inteligencji w skali pelne;.

Immunofenotyp w dost¢gpnych badaniach nie byt uwzgledniany w analizach, jednak
T-ALL zazwyczaj wigze si¢ z bardziej intensywnym leczeniem niz w przypadku BCP-ALL,
w zwigzku z czym mozna spodziewac si¢ stabszego funkcjonowania poznawczego w tej grupie
dzieci (Buizer i in., 2005; luvone i in. 2002).

Hipoteza 4: Wystepowanie powiktan w trakcie leczenia réznicuje wzorzec funkcjonowania
poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Przedstawione W Rozdziale 1. Ostra biataczka limfoblastyczna u dzieci — aspekty
medyczne dane z literatury na temat powiktan, ktore moga wystgpi¢ po zastosowaniu leczenia
przeciwnowotworowego wskazujg na mozliwos¢ wystagpienia bliskich (Skoczen, 2018), czy tez
wczesnych powiktan chemioterapii (Perek, Dembowska-Baginska, 2018) — nazewnictwo
w zaleznosci od klasyfikacji. Autorzy zaliczaja do nich migdzy innymi: nudnos$ci, wymioty,
mielosupresj¢, uszkodzenie blony §luzowej przewodu pokarmowego, uszkodzenie narzadow
migzszowych, odczynow uczuleniowych, neuropatii obwodowej, kardiomiopatii,
niedokrwistosci, zwldknienia pluc, krwotocznego zapalenia pecherza, czy tez uszkodzenia
komorek mieszkow wilosowych (ten aspekt zostal pominigty z uwagi na wystgpowanie
u wszystkich dzieci leczonych z powodu ALL). W badaniach wtasnych uwzgledniono
powiktania, ktore zostaly opisane w dokumentacji medycznej dziecka.

Wystepowanie powiktan w trakcie leczenia nie bylo uwzgledniane w analizach
wynikow raportowanych w dostepnej literaturze przedmiotu jako czynnik mogacy réznicowaé
poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL, w zwiazku z czym niniejsza analiza

bedzie miata charakter eksploracyjny.
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Hipoteza 5: Poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest zwigzany z czasem
trwania leczenia.

Dostgpne w literaturze przedmiotu wyniki badan (szeroko omdéwione w czeSci
teoretycznej w Rozdziale Il. Aspekty neuropsychologiczne leczenia ALL u dzieci) wskazujg, ze
pogorszenie funkcjonowania poznawczego dzieci w nastgpstwie leczenia ALL moze mieé
charakter postgpujacy, w zwigzku z czym pacjenci wykazuja coraz wicksze pogorszenie funkcji
poznawczych wraz z uptywem czasu od zastosowanej radioterapii (Cousens i in., 1988; Moore
iin., 1991), ale rowniez podobne obnizenie poziomu funkcjonowania poznawczego obserwuje
si¢ wraz z uptywem czasu od zastosowania samej chemioterapii (Hassab, Azouz, Elsakka,
Awwad, 2015). Dlatego tez zasadne wydaje si¢ uwzglednienie aspektu dlugosci trwania
leczenia w analizie wynikow funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych zgodnie

z protokotem ALL IC-BFM 20009.

Hipoteza 6: Poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest skorelowany
Z intensywnoscia leczenia wyrazong liczbg punkcji ledzwiowych wraz z podaniem dokanatowo
chemioterapii (MTX lub terapia trdjlekowa) w ramach profilaktyki OUN.

Przeprowadzone dotychczas badania, ktorych wyniki referowane sa w literaturze
przedmiotu (omowionych w Rozdziale 11. Aspekty neuropsychologiczne leczenia ALL u dzieci)
wykazuja, ze w przypadku dzieci leczonych zaréwno radioterapia, jak 1 chemioterapig poziom
funkcjonowania intelektualnego w zakresie umiejetnosci niewerbalnych zwigzany byt z liczba
dawek chemioterapii podanej pacjentom dokanatlowo (Iuvone i in. 2002). Wykazany zostat
réwniez zwigzek miedzy wystegpowaniem nastepstw neuropsychologicznych a zastosowang
dawka metotreksatu (Buizer 1 in., 2005) oraz dawka radioterapii (Meshref, ElShazly, Nasr
i AbdElhai, 2013; Moore, Kramer, Wara, Halberg i Ablin, 1991). Ponadto okazato sig, ze
przynaleznos¢ grup terapeutycznych IR 1 HR, w ktorych to leczenie przeciwnowotworowe jest
bardziej zintensyfikowane niz w grupie SR, wiaze si¢ z wigkszym ryzykiem wystapienia
u dziecka z ALL konsekwencji neurokognitywnych (Bhojwani i in., 2014) w postaci: obnizenia
ilorazu inteligencji, ostabienia pamigci roboczej, zdolnosci uczenia si¢ (Jacola 1 in., 2016),
szybkos$ci psychomotorycznej oraz umieje¢tnosci szkolnych (Conklin i in., 2012; Jacola i in.,
2016). W zwiazku z powyzszym zasadne wydaje si¢ sprawdzenie czy funkcjonowanie
poznawcze pacjentdow leczonych zgodnie z programem ALL IC-BFM 2009 bedzie korelowalo

Z intensywnos$cig zastosowanego leczenia.
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Hipoteza 7: Istnieje zalezno$¢ pomiedzy stanem funkcji poznawczych a aktualnym wiekiem
dzieci z ALL oraz ich wiekiem w momencie rozpoczecia leczenia.

Dane z badan z literatury omoéwionych w czeSci teoretycznej (Rozdziatl 2. Aspekty
neuropsychologiczne leczenia ALL u dzieci) wskazuja, ze mlodszy wiek w momencie
postawienia diagnozy zwigzany jest ze stabszym funkcjonowaniem w sferze poznawczej
(Hassab 1 in., 2015; Jacola, 2016), niektére dane wskazuja nawet, ze wigksze problemy
neuropsychologiczne stwierdzane sa u ozdrowiencoéw, ktdérzy w momencie postawienia
diagnozy i rozpoczecia leczenia mieli mniej niz 3 lata (luvone i in., 2002). Zasadne zatem
wydaje si¢ uwzglednienie w analizie, poza aktualnym wiekiem pacjentéw (zmienna opisana

powyzej), rowniez wieku dziecka w momencie rozpoczecia leczenia.

4.3. ZMIENNE | ICH OPERACJONALIZACJA
Zmienne niezalezne:
— Xi! rozpoznanie ostrej biataczki limfoblastyczne;j:
= Xy1: dzieci chore na ALL (grupa kliniczna)
= Xy.2: dzieci zdrowe (grupa kontrolna)
Jest to zmienna jakosciowa dychotomiczna. Osoby badane przydzielano do grup na

podstawie wywiadu/ankiety z rodzicem oraz ankiety danych medycznych.

— Xa: etap leczenia:
= Xz1: G1 — przed zastosowaniem profilaktyki OUN - terapia indukcyjna
i wczesna intensyfikacja, protokot 1A i IB
= X22: G2 - po zastosowaniu profilaktyki OUN — terapia reindukcyjna, protokot
I
= Xo3: G3 - po zakonczeniu intensywnego leczenia — W czasie leczenia
podtrzymujacego
Jest to zmienna jakos$ciowa, ktéra przyjmuje trzy poziomy. Osoby do poziomdéw
zmiennej byly przydzielane na podstawie danych medycznych uzyskanych w ankiecie.
- Xas: ple¢:
= Xaza: dziewczynki
= Xs2: chlopcy
Jest to zmienna jako$ciowa dychotomiczna. Badanych przydzielono do poszczegolnych

poziomo6w zmiennej na podstawie wywiadu/ankiety z rodzicem.

134



— X4 aktualny wiek (w momencie badania)

Zmienna ta ma charakter iloSciowy wyraza aktualny wiek pacjentow z ALL,
przedstawiany w catej pracy w latach (w postaci utamka dziesi¢tnego z doktadnosciag do dwoch
miejsc po przecinku). Pozyskany zostat na podstawie danych z wywiadu/ankiety z rodzicem.
Na potrzeby przeprowadzenia analiz zdychotomizowano zmienna, ktora przyjmuje poziomy:

= X41:3;0-5;11 lat
= Xs2:6;0-8;11 lat
Jest to zmienna jako$ciowa dychotomiczna. Badanych przydzielono do grup na

podstawie danych otrzymanych z wywiadu/ankiety z rodzicem.

— Xs: wiek w momencie rozpoznania
Zmienna ta ma charakter ilo§ciowy i wyraza wiek pacjentow z ALL w latach (w postaci
utamka dziesigtnego z doktadnoscia do dwdch miejsc po przecinku) w momencie postawienia

rozpoznania. Pozyskano na podstawie ankiety danych medycznych.

— Xe: czas trwania leczenia
Zmienna ta ma charakter ilo§ciowy 1 wyraza czas trwania leczenia u dziecka z ALL

w miesigcach. Uzyskano za pomocg ankiety danych medycznych.

— X7: intensywnos¢ leczenia
Zmienna ta ma charakter ilo§ciowy 1 wyraza liczbe punkcji lgdzwiowych wraz
z podaniem dokanatowo chemioterapii (MTX lub terapia trdjlekowa) w ramach profilaktyki

OUN. Pozyskano za pomocg ankiety danych medycznych.

— Xs: powiktania
= Xgi: wystepuja
= Xg2: nie wystepuja
Jest to zmienna jakosciowa dychotomiczna. Informacje pozyskano za pomocg ankiety

danych medycznych.

— Xg: grupa terapeutyczna
=  Xo.1: SR (standardowe ryzyko wznowy)
= Xo.2:! IR (posrednie ryzyko wznowy)
= Xoz3: HR (wysokie ryzyko wznowy)
Jest to zmienna jako$ciowa, przyjmujgca trzy poziomy, a pozyskana zostata za pomoca

ankiety danych medycznych.
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—  Xzo: immunofenotyp
= Xio01: BCP-ALL (ALL z linii limfocytu B)
= Xjo2: T-ALL (ALL z linii limfocytu T)
Jest to zmienna jakosciowa dychotomiczna, a informacje pozyskane zostaty na

podstawie ankiety danych medycznych.

Zmienna zalezna glowna:

— Y1: poziom funkcjonowania poznawczego.

Uwzglednione w analizie aspekty funkcjonowania poznawczego:

— Y11 poziom ogo6lnego funkcjonowania intelektualnego (iloraz inteligencji ogdlnej,
ptynnej i skrystalizowanej),

— Yi2: poziom ,zimnych” funkcji wykonawczych: pamieci operacyjnej, kontroli
hamowania, zdolnosci do przetaczania sig,

— Yu3: poziom ,,goracych” funkcji wykonawczych,

— Y14: poziom zdolno$ci uwagi w zakresie jej selektywnosci,

— Yus: poziom funkcjonowania pamigci,

— Y16 poziom rozumowania przestrzennego,

— Y17 poziom rozumowania pojeciowego,

— Yig! poziom szybkosci psychomotorycznej,

— Yu19: poziom koordynacji wzrokowo-ruchowej,

— Y1.10: poziom kompetencji matematycznych,

— Y11 poziom kompetencji jezykowych,

— Y112 wytrwato$e,

— Ya1as: satysfakcja z osiagnigc.

Szczegbdtowsq operacjonalizacje zmiennej zaleznej 1 jej aspektow przedstawiono w tabeli

11.
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Tabela 11

Operacjonalizacja zmiennej zaleznej

ZMIENNA ZALEZNA GLOWNA
Y1: Poziom funkcjonowania poznawczego

Aspekt
funkcjonowania
poznawczego

Metody/techniki
umozliwiajace
oceng zmiennej

Poziom

pomiaru Wskazniki zmiennej

Y11: poziom
ogolnego
funkcjonowania
intelektualnego.

IDS /IDS-P llosciowy lloraz inteligencji (1Q):
—0goInej,
—plynnej,
—skrystalizowanej.
Zakres IQ od <55 do 2145.

Y12: poziom
»Zimnych” funkcji
wykonawczych:
pamieci operacyjnej,
kontroli hamowania,
zdolnosci do
przetagczania sie.

Proba tgczenia llosciowy - czas wykonania zadania
Punktéw dla w sekundach w warunkach:
Dzieci (PLPD) B (przetgczania - PLPD-BT),

C (hamowania - PLPD-CT)

i D (przetagczania w warunkach

dystrakcji - PLPD-DT),

— liczba btedéw w warunkach B-D
(PLPD-BB, PLPD-CB, PLPD-DB).

Proba Ksztattow llosciowy - czas wykonania zadania
i Koloréw (PKK) w sekundach w warunkach:
B (hamowania - PKK-BT),
C (przetgczania - PKK-CT)
i D (przetagczania i hamowania -
PKK-DT),
— liczba poprawnie nazwanych
bodzcéw (0-15) w warunkach B-D
(PKK-BL, PKK-CL, PKK-DL),
— wskaznik wydajnosci obliczany
wedtug wzoru (opisanego w
Rozdziale 4.5) w warunkach B-D
(PKK-WWB, PKK-WWC, PKK-
WWD).

Proba lloSciowy  Liczba poprawnie posortowanych kart
Sortowania Kart podczas kazdego z etapow:
dla Dzieci (PSK) — etap 2 (przed zmiang reguty) i etap
3 (po zmianie reguty) — 0-7
punktow w kazdym z etapow (PSK-
L2, PSK-L3),
— etap 4 (z ramkami) — 0-12 punktow
(PSK-L4).
Jakosciowy Wskaznik ogoiny wykonania (PSK-
WO) — kategorie: 0-3 (opisane
w Rozdziale 4.5).

Y13 poziom
»gorgcych” funkcji
wykonawczych

Hazard (H) lloSciowy  Wskaznik gtéwny:
— H-R - rdznica liczby kart wybranych
przez dziecko z zestawu
,Korzystnego”
w poréwnaniu z niekorzystnym
w ostatnich 15 prébach (zakres od
-15 do 15).
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ZMIENNA ZALEZNA GLOWNA
Y1: Poziom funkcjonowania poznawczego

Aspekt Metody/techniki Poziom
funkcjonowania umozliwiajace pomiaru Wskazniki zmiennej
poznawczego oceng zmiennej

Y1.3: poziom Hazard (H) llosSciowy  Wskazniki dodatkowe:

»gorgcych” funkcji (c.d) (c.d) — HLK - liczba wyboréw korzystnych

wykonawczych w ostatnich 15 prébach (0-15),

(c.d) — HLN - liczba wyboréw
niekorzystnych w ostatnich 15
prébach (0-15),

— HZ - liczba wprowadzonych przez
dziecko zmian wyboréw miedzy
zestawami.

Y1.4: poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w tescie

zdolnosci uwagi Uwaga selektywna.

w zakresie jej Zakres WP od 1 do 19.

selektywnosci

Y15 poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w testach:

funkcjonowania Pamie¢ stuchowa, Pamiec

pamieci fonologiczna, Pamie¢ wzrokowo-
przestrzenna.

Zakres WP od 1 do 19.

Y16: poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w teécie
rozumowania Rozumowanie przestrzenne.
przestrzennego Zakres WP od 1 do 19.

Y17: poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w teécie
rozumowania Rozumowanie pojeciowe.
pojeciowego Zakres WP od 1 do 19.

Y18: poziom Préba tgczenia llosciowy  — czas wykonania zadania
szybkosci Punktéw dla w sekundach w warunku
psychomotorycznej Dzieci (PLPD) A — kontrolnym (PLPD-AT),

— liczba btedéw w warunku
A (PLPD-AB).

Proba Ksztattow llosciowy - czas wykonania zadania
i Kolorow (PKK) w sekundach w warunku A —
kontrolnym (PKK-AT),

— liczba poprawnie nazwanych
bodzcow (0-15) w warunku
A (PKK-AL),

— wskaznik wydajnosci obliczany
wedtug wzoru (opisanego
w Rozdziale 4.5) w warunku
A (PKK-WWA).

Y19: poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w tescie
koordynacji Koordynacja wzrokowo-ruchowa.
wzrokowo-ruchowej Zakres WP od 1 do 19.

Y1.10: poziom IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w tescie
kompetencji Rozumowanie logiczno-
matematycznych matematyczne.

Zakres WP od 1 do 19.
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ZMIENNA ZALEZNA GLOWNA
Y1: Poziom funkcjonowania poznawczego

Aspekt Metody/techniki Poziom
funkcjonowania umozliwiajace pomiaru Wskazniki zmiennej
poznawczego oceng zmiennej

Y1.11: poziom IDS /IDS-P lloSciowy  Wynik przeliczony (WP) w testach:

kompetencji Stownik (w grupie wiekowej 3;0-5;11),

jezykowych Mowa czynna i Mowa bierna.
Zakres WP od 1 do 19.

Y1.12: wytrwatosc IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w tescie
Wytrwatosc.
Zakres WP od 1 do 19.

Y113: satysfakcjaz  IDS /IDS-P llosciowy  Wynik przeliczony (WP) w teécie

osiggnie¢ Satysfakcja z osiggniec.

Zakres WP od 1 do 19.

44. CHARAKTERYSTYKA BADANEJ GRUPY

Badanie zostalo przeprowadzone w grupie 39 dzieci w wieku 3-8 lat (19 dziewczynek
1 20 chlopcow) leczonych z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej wedtug obowiazujacego
w czasie prowadzenia badan programu leczenia (ALL IC-BFM 2009 — opisany w Rozdziale 1.
Ostra bialaczka limfoblastyczna u dzieci — aspekty medyczne), bedacych na réznych etapach
leczenia, a takze w grupie 39 dzieci zdrowych, dobranych parami do dzieci z grupy klinicznej
pod wzgledem wieku, pici, posiadania rodzenstwa, statusu spoteczno-ekonomicznego rodzicow
oraz struktury rodziny. Dla wszystkich badanych 0sob jezyk polski jest jezykiem ojczystym.
Wyodrgbnione w badaniu grupy:

— Grupa kliniczna (GK) - dzieci leczone z powodu ALL na réznych etapach leczenia
zaliczone do trzech grup: przed zastosowaniem profilaktyki OUN (badane w trakcie
protokotu IA lub IB), po zastosowaniu profilaktyki OUN (w trakcie protokotu I1) lub
po zakonczeniu intensywnego leczenia (podczas leczenia podtrzymujgcego).

— Grupa kontrolna (GZ) — dzieci zdrowe (bez powaznych choréb somatycznych oraz
zaburzen psychicznych i rozwojowych w historii; bez obcigzonego wywiadu

okotoporodowego).

Badania grupy klinicznej prowadzone byty w klinikach/oddziatach hematologii
dziecigcej w kilku miastach w Polsce: Krakowie, Olsztynie, Wroctawiu, Kielcach, Rzeszowie
I Katowicach (tabela 12 przedstawia doktadne liczebnos$ci), po uzyskaniu zgody dyrektorow
szpitali, ordynatoréw 1 kierownikéw oddziatéw, a takze we wspdipracy z psychologami

1 lekarzami prowadzacymi pacjentow.
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Tabela 12
Liczebnosci pacjentow z grupy klinicznej zbadanych w poszczegolnych klinikach

Liczba pacjentéw
Nazwa kliniki/szpitala wiaczonych do
grupy klinicznej

Uniwersytecki Szpital Dzieciecy w Krakowie 15
Ponadregionalne Centrum Onkologii Dzieciecej ,,Przylgdek 5
Nadziei” we Wroctawiu
Wojewoddzki Szpital Zespolony w Kielcach 6
Wojewddzki Specjalistyczny Szpital Dzieciecy im. prof.
) ) ) 10
dr Stanistawa Popowskiego w Olsztynie
Kliniczny Szpital Wojewddzki nr 2 im. Sw. Jadwigi Krélowej >
w Rzeszowie
Gornoslaskie Centrum Zdrowia Dziecka im. Sw. Jana Pawta Il 1

w Katowicach

Dobor dzieci do grupy klinicznej byt celowy — kwalifikacja na podstawie konsultacji

z personelem medycznym klinik/szpitali, zgodnie z ustalonymi kryteriami wiaczajagcymi do
grupy Klinicznej (GK — opisanymi ponizej). Badaniami objeto dzieci z rozpoznaniem ALL,
leczone protokotem ALL IC BFM 2009 w wieku 3-8 lat, w latach 2016-2019 (w pazdzierniku
2018 roku wprowadzono nowy protokot leczenia ALL — AIEOP 2017, jednak pacjenci, ktorych
badano po tym okresie byli juz w trakcie leczenia ALL IC-BFM 2009) w wymienionych wyzej
klinikach. Wigczenie do badan pacjentow leczonych wytacznie protokotem ALL IC BFM 2009
daje mozliwo$¢ porownywania wynikéw miedzy pacjentami leczonymi w r6znych osrodkach.
Badaniu poddano dzieci na podstawie zgody na jego przeprowadzenie w ustalonym terminie,
udzielonej przez lekarza prowadzacego, a takze za zgoda rodzica i pacjenta (warunkowanej
miedzy innymi aktualnym samopoczuciem dziecka).
Kryteria wtaczajace do grupy klinicznej:

— rozpoznanie ALL,

— wiek w przedziale 3;0 — 10;112,

— leczenie zgodnie z programem ALL IC-BFM 2009,

— etap leczenia: po 13 0sob bedacych w protokole I, protokole II lub w trakcie leczenia

podtrzymujacego - tacznie 39 osob,

2 Gorna granica wiekowa zostata dostosowana do wymogdéw odno$nie wieku zastosowanych metod
standaryzowanych (IDS), jednak nie znaleziono pacjentéw spetniajacych kryteria wlaczajace do grupy powyzej
9 roku zycia (wznowa, stan CNS3, historia nowotworowa lub inne choroby przewlekte w tle), czy tez wystapienie
powiktan, ktore nie pozwalaty na przeprowadzenie badania.
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— rozpoznanie de novo ALL — brak leczenia przeciwnowotworowego w historii,

— brak wstepnego zajecia OUN badanych dzieci przed rozpoczgciem leczenia (z uwagi na
wyeliminowanie trudno$ci w ocenie faktu, czy ewentualne deficyty poznawcze
wynikajg z zastosowanego leczenia, czy tez z nacieczenia OUN blastami — stan CNS-1
lub CNS-23),

— brak zaburzen rozwoju oraz zaburzen i chordb psychicznych w historii,

— brak przewlektych chorob somatycznych w historii.

Badanie grupy kontrolnej przeprowadzono wsrdd dzieci uczeszczajacych do Zespotu
Placowek Oswiatowych im. Batalionéw Chiopskich w Terpentynie (przedszkole i szkota),
Przedszkola nr 14 w Lublinie, Niepublicznego Przedszkola ,,Gwiazdeczka” w Krasniku, a takze
w grupie dzieci spetniajacych kryteria wiaczajace do grupy kontrolnej, ktorych che¢ udziatu
zglosili rodzice. Uzyskano zgod¢ na prowadzenie badan zaréwno od dyrekcji (w przypadku
badan prowadzonych w placowkach), rodzicéw, jak i badanych dzieci.

Grupy GK i GZ dobrane zostaly na podstawie metody doboru parami z uwzglednieniem
nastepujacych kryteriow:

— wiek (w przypadku dzieci 3-letnich: zakres 3 miesiecy; 4- i 5-letnich: zakres 6 miesigcy;
powyzej 6;0 — zakres roku),

— pte¢ (dziewczynka / chlopiec),

— posiadanie rodzenstwa (tak / nie),

— status spoleczno-ekonomiczny rodzicow (wyksztatcenie rodzicow: podstawowe lub
zawodowe / srednie lub wyzsze),

— struktura rodziny (petna / niepetna).

Ponadto do kryteriow wlaczajacych do grupy kontrolnej (poza powyzszymi) zaliczono
réwniez brak przewleklych chordéb somatycznych oraz zaburzen/chorob psychicznych

I rozwojowych w historii, a takze nieobcigzony wywiad okotoporodowy.

Grupy GK 1 GZ zostaty dobrane z uwzglgdnieniem kryterium ptci, w zwigzku z tym
w obu badanych grupach rozktad byt jednakowy: 48,7% stanowily dziewczynki (N=19),
a pozostale 51,3% - chlopcy (N=20). W tabeli 13 przedstawiono statystyki opisowe dla

zmiennej wieku w grupie klinicznej i kontrolnej. Grupy zostaty dobrane z uwzglednieniem

3 CNS-1 i CNS-2 traktowane sg w protokole leczenia jako ujemne — bez zajecia OUN blastami. Pacjenci, u ktérych
stwierdzono jawne klinicznie zajecie OUN (stan CNS 3) zostali wykluczeni z udzialu w badaniu ze wzgledu na
brak mozliwosci réznicowania ewentualnych nastgpstw choroby (nacieczenia uktadu nerwowego przez blasty
biataczkowe) w obrebie OUN od nastepstw zwigzanych z prowadzonym leczeniem zgodnie z protokotem ALL
IC-BFM 2009.
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kryterium wieku, a przeprowadzona analiza potwierdza, ze nie wystepuja roéznice miedzy

grupami w tym zakresie (p>0,05). W tabeli 14 pokazano liczebnosci w poszczego6lnych grupach

wiekowych z uwzglednieniem rocznych przedziatow.

Tabela 13
Statystyki opisowe dla zmiennej wieku w grupie klinicznej i kontrolnej
Grupa M Me D SD Rozstep Min. Max. t p
GK 5,48 5,00 4,17 1,62 5,50 3,25 8,75
-0,097 0,923
Gz 5,51 5,42 4,00 1,63 5,92 3,00 8,92
Tabela 14
Rozkiad czestosci w poszczegdlnych grupach wiekowych w grupie klinicznej i kontrolnej
) GK Gz
Wiek
N % N %
3;0-3;11 6 15,4% 6 15,4%
4;0-4;11 12 30,8% 12 30,8%
5;0-5;11 6 15,4% 6 15,4%
6;0-6;11 6 15,4% 6 15,4%
7;0-7;11 6 15,4% 6 15,4%
8;0-8;11 3 7,7% 3 7, 7%
RAZEM 39 100% 39 100%

Liczebnosci w grupie klinicznej 1 kontrolnej w zakresie poziomu wyksztatcenia

rodzicow, posiadania rodzenstwa i struktury rodziny przedstawiono w tabeli 15. W zwigzku

z uwzglednieniem w doborze grupy kontrolnej kryterium poziomu wyksztalcenia rodzicow

zarowno wsrod dzieci z rozpoznaniem biataczki, jak 1 dzieci zdrowych znalazto si¢ 88% dzieci,

ktorych matki miaty wyksztalcenie $rednie lub wyzsze, natomiast w przypadku 80% dzieci

z obu grup, ojcowie mieli wyksztalcenie $rednie lub wyzsze. Posiadanie rodzenstwa i status

rodziny réwniez byty kryteriami doboru grupy kontrolnej, dlatego tez 87% dzieci z obu grup

posiadato rodzenstwo, a 95% dzieci pochodzito z rodziny peine;.
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Tabela 15
Rozkiad czestosci w grupie klinicznej i kontrolnej w zakresie poziomu wyksztatcenia rodzicow, posiadania
rodzenstwa i struktury rodziny

_ GK Gz
Kryterium
% N %
Wyksztatcenie Podstawowe/zawodowe 5 12,8% 5 12,8%
matki Srednie/wyzsze 34 87,2% 34 87,2%
Wyksztatcenie Podstawowe/zawodowe 8 20,5% 8 20,5%
ojca Srednie/wyzsze 31 79,5% 31 79,5%
Posiadanie Tak 34 87,2% 34 87,2%
rodzenstwa Nie 5 12,8% 5 12,8%
_ Petna 37 94,9% 37 94,9%
Rodzina .
Niepetna 2 5,1% 2 5,1%

Tabela 16 przedstawia liczebnosci w grupach klinicznej i kontrolnej z uwagi na miejsce
zamieszkania, a takze prace zawodowa rodzicéw. Wsrdd dzieci z grupy klinicznej przewazaty
dzieci mieszkajace na wsi - 46% oraz w duzym miescie (powyzej 100 tysiecy mieszkancow) —
26% dzieci, a pozostala cze$¢ grupy to mieszkancy matych (ponizej 20 tysigcy mieszkancow)
1 $rednich miast (od 20 do 100 tysigcy mieszkancéw). Natomiast w grupie dzieci zdrowych
36% stanowily dzieci mieszkajace na wsi, 28% dzieci mieszkajace w duzych miastach,
a pozostala czes¢ grupy to mieszkancy matych i1 §rednich miast. Ponadto 77% matek dzieci
z rozpoznaniem ALL pracowato zawodowo (przed zachorowaniem dziecka) i wszyscy ojcowie
dzieci z ALL byli aktywni zawodowo. W grupie kontrolnej — 74% matek pracowato zawodowo,
a w przypadku ojcéw dzieci zdrowych aktywnych zawodowo bylo 85%. Nie stwierdzono
istotnych réznic miedzy badanymi grupami w zakresie miejsca zamieszkania, czy aktywnosci
zawodowej matek 1 ojcéw (p>0,005).

Tabela 16
Rozktad czestosci w grupie klinicznej i kontrolnej w zakrvesie miejsca zamieszkania oraz aktywnosci zawodowej
rodzicow

Kryterium K Gz chi? p
N % N %
Wies 17 43,6% 14 35,9%
Miejsce . Mate miasto 5 12,8% 5 12,8% 0588 0.899
zamieszkania  Srednie miasto 7 17,9% 9 231% ’
Duze miasto 10 25,6% 11 28,2%
Praca Tak 30 231% 29  74,4%
zawodowa matki Nie 9 76,9% 10  25,6% 07 0792
Tak 39 100% 36 92,3%
Zawozroav?/: ojca Nie 0 0% 3 7.7% 3120 0,077
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W tabeli 17 zamieszczono statystyki opisowe dla wieku rodzicow badanych dzieci.
Sredni wiek zaréwno matek, jak i ojcéw badanych dzieci w obydwu grupach nie réznit sie

istotnie (p>0,05).

Tabela 17
Statystyki opisowe dla zmiennej wieku rodzicow w grupie klinicznej i kontrolnej
Kryterium M Me D SD Rozstep Min. Max. t p
i GK 34,51 34 34 4,56 18 26 44
W'ei‘(? 0,146 0,885
matki Gz 3467 35 34 476 19 25 44
; GK 37,1 37 33 4,97 20 30 50
Wiek 0,498 0,620

ojca GZ 36,54 35 33 5,03 25 29 54

Tabela 18 wskazuje, ze w badanych grupach 61% stanowity dzieci z grupy wiekowe;j:
3;0-5;11, z czego 46% stanowity dziewczgta, a 54% chlopcy (dzieci w tym wieku badane byty
z wykorzystaniem IDS-P), a 39% dzieci z grupy wiekowej: 6;0-8;11, przy czym 53% stanowity
dziewczyny, a 47% chlopcy (dzieci w tym wieku badane z wykorzystaniem IDS). Z uwagi na

zastosowany dobor parami ze wzgledu na wiek i pte¢ proporcje w grupach sa jednakowe.

Tabela 18
Rozktad czestosci w grupie klinicznej i kontrolnej z uwzglednieniem podziatu na grupy wiekowe
) GK Gz
Grupa wiekowa
N % N %
3-5 lat 24 61,5% 24 61,5%
6-8 lat 15 38,5% 15 38,5%

Skréty: Dz. — dziewczynka, Cht. — chlopiec.

Zgodnie z kryteriami wlaczajacymi do grupy klinicznej, do badania zakwalifikowano
wylacznie pacjentow z rozpoznang de novo ostrg biataczka limfoblastyczna, leczonych zgodnie
z protokotem ALL IC-BFM 2009, bez historii nowotworowej w tle, a takze bez stwierdzonych
innych przewlektych chorob somatycznych, zaburzen rozwojowych, a takze zaburzen i chorob
psychicznych w historii. Wywiad okotoporodowy badanych dzieci byt bez istotnych obciazen.
Dotychczasowy rozwoj badanych dzieci przebiegal w granicach normy rozwojowej — bez
istotnych odchylen. Dzieci nie pozostawaty dotychczas pod opieka specjalistycznych poradni,
nie przyjmowaly na state lekow, nie przeszty powazniejszych urazow, nie byty objete pomoca
psychologiczno-pedagogiczng w przedszkolu czy szkole. Wszystkie z badanych dzieci przed
rozpoczeciem leczenia uczeszczaly do przedszkola/szkoly, nie byly objete indywidualnym
rocznym przygotowaniem przedszkolnym, indywidualnym nauczaniem czy tez nauczaniem

domowym. Podczas prowadzonego leczenia u wszystkich dzieci nie byto odstgpstw od
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programu leczenia (poza leczeniem wspomagajacym, skutkéw ubocznych, przerw
w stosowaniu programu, itd.).

Wsrdd pacjentow z rozpoznaniem ALL wyodrebnione zostaly trzy grupy kliniczne ze
wzgledu na etapu leczenia (G1, G2 lub G3). Biorgc pod uwagg fakt, ze intensywnos¢ i rodzaj
stosowanego leczenia uzalezniony jest od grupy ryzyka wznowy w OUN, do jakiej
zakwalifikowane zostalo dziecko w toku leczenia, z uwzglednieniem m.in. odpowiedzi na
stosowang terapi¢ w 8., 15. 1 33. dobie, do grup klinicznych kwalifikowane byty wszystkie
dzieci, niezaleznie od grupy ryzyka, z czym wigze si¢ rodzaj zastosowanej profilaktyki OUN,
natomiast dane te beda uwzgledniane w analizie wynikow.

Wyodrgbnione w badaniu grupy:
— Grupa kliniczna (GK) = G1 + G2 + G3
o Grupa Kkliniczna 1 (G1) — dzieci leczone z powodu ALL przed zastosowaniem
profilaktyki OUN, badane w trakcie terapii indukcyjnej i wczesnej intensyfikacji
(protokot IA 1 IB).
o Grupa kliniczna 2 (G2) — dzieci leczone z powodu ALL po zastosowaniem
profilaktyki OUN, badane w czasie terapii reindukcyjnej (protokot I1).
o Grupa kliniczna 3 (G3) — dzieci leczone z powodu ALL po zakonczeniu
intensywnego leczenia — w czasie leczenia podtrzymujacego.
Ze wzgledu na czynnik rozwojowy w przypadku doboru do grup G1, G2 i G3 kontrolowany
byl wiek dzieci wlaczanych do kazdej z badanych grup.

W tabeli 19 przedstawiono liczebnos$ci z uwagi na grupg terapeutyczng, immunofenotyp
i wystgpowanie powiktan wérod pacjentow z ALL. W grupie Kklinicznej
4 dzieci (4 dziewczynki) zgodnie z programem leczenia zostato zakwalifikowanych do grupy
standardowego ryzyka (SR), 28 pacjentow (12 dziewczynek 1 16 chlopcow) do grupy
posredniego ryzyka (IR), a 7 pacjentow (3 dziewczynki i 4 chlopcéw) zakwalifikowano do
grupy wysokiego ryzyka (HR). Wszyscy pacjenci byli leczeni wylacznie chemioterapia,
u zadnego z pacjentdw nie stosowano radioterapii. Wszyscy pacjenci z grupy HR zostali do niej
zakwalifikowani wytgcznie na sterydoopornos¢ w 8. dobie leczenia, w zwigzku z czym w tej
grupie pacjentdow zgodnie z protokotem ALL IC-BFM 2009 nie stosowano radioterapii.
U Zadnego z pacjentdw nie stwierdzono mutacji genetycznych niekorzystnych rokowniczo
(zgodnie z ALL IC-BFM 2009). U 95% dzieci zdiagnozowano BCP-ALL (w tym: u 34 dzieci
typ COMMON, a u 3 pacjentow typ pre-b ALL), natomiast w przypadku 5% pacjentow
stwierdzono T-ALL, z ktorych jedno spetniato kryteria SR (1), a drugie IR (1), natomiast dzieci
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z postacia BCP-ALL nalezaly do grupy SR (3), IR (27) lub HR (7). W przypadku 51%
pacjentow wystapity powiktania w toku leczenia, jak: toksyczno$¢ watroby (11), zapalenie
jamy ustnej (7), infekcje (10), zapalenie trzustki (1), wtérny niedobdr odpornosci (1),
zaburzenia rytmu serca (1), zwtoknienie ptuc (1). U zadnego dziecka nie stwierdzono w toku
leczenia objawow neurotoksyczno$ci o$rodkowej ani obwodowej. U wszystkich pacjentow
z grupy klinicznej stwierdzono status OUN w momencie rozpoznania: CNS1, czyli brak
nacieczenia OUN blastami biataczkowymi (w trakcie prowadzonego leczenia u zadnego

z pacjentéw nie ulegl zmianom).

Tabela 19

Rozkiad czestosci w grupie klinicznej w zakresie grupy terapeutycznej, immunofenotypu oraz wystegpowania
powikian

Kryterium N %
SR 4 10,3%
Grupa IR 28 71,8%
terapeutyczna
HR 7 17,9%
BCP-ALL 37 94,9%
Immunofenotyp
T-ALL 2 5,1%
Tak 20 51,3%
Powiktania
Nie 19 48,7%

Jak wskazuja dane w tabeli 20 sredni wiek pacjentow wynosit 5,48 lat, natomiast $redni
wiek w momencie rozpoznania wynosit 4,84 lat. Sredni czas trwania leczenia wynosit
u pacjentow 238,9 dni. W ramach stosowanej zgodnie z protokotem ALL IC-BFM 2009
profilaktyki OUN pacjentom podano srednio 9 dawek chemioterapii.

Tabela 20

Statystyki opisowe dla zmiennych: wiek (w latach), wiek w momencie rozpoznania (w latach), czas od rozpoznania
choroby (w dniach), a takze liczba dawek dokanatowej chemioterapii

GK M Me D SD Min. Max.

Wiek 5,48 5 4,17 1,62 3,25 8,75

Wiek w momencie rozpoznania 4,84 4,5 3,5 1,67 15 8,33
Czas od rozpoznania 238,9 198 254 194,88 15 723
Liczba dawek dokanatowej MTX 9,02 11 11 4,93 1 21

W grupie klinicznej wyodrebniono 3 podgrupy ze wzgledu na etap leczenia (G1, G2

1 G3), przy zachowaniu kontroli zmiennej wieku (dobor parami pacjentow do grup ze wzgledu
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na wiek). Wyodregbnione grupy pacjentéw nie roznity si¢ pomiedzy soba istotnie ze wzgledu na

rozktad ptci (p>0,05) - tabela 21.

Tabela 21
Rozktad czestosci w grupach klinicznych: G1, G2 i G3 ze wzgledu na pleé
Gl G2 G3
] Indukcja remisji Reindukcja Leczenie _
Pleé (Protokét 1) (Protokdt I1) podtrzymujgce chi? P
N % N % N %
Dziewczynki 6 46,2% 6 46,2% 7 53,8%
0,205 0,905
Chiopcy 7 53,8% 7 53,8% 6 46,2%
RAZEM 13 33,3% 13 33,3% 13 33,3% - -

W tabeli 22 przedstawiono statystyki opisowe dla wieku pacjentow w momencie
badania i rozpoznania, a takze czasu trwania leczenia wraz z podzialem jego etap. Dzieci
w wyodrgbnionych podgrupach w grupie klinicznej z uwagi na etap leczenia ALL zostaty
dobrane parami pod katem aktualnego wieku, a brak réznic miedzy nimi w tym zakresie
potwierdza przeprowadzona analiza (p>0,05). Nie wykazano istotnych roznic w zakresie wieku
pacjentOow w momencie rozpoznania (p>0,05), ale istotne zré6znicowanie stwierdzono wsrod

pacjentow bedacych na roznym etapie leczenia w zakresie czasu trwania terapii (p<0,001).

Tabela 22

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupach G1, G2 i G3: aktualny wiek (w latach), wiek w momencie rozpoznania
(w latach), czas od rozpoznania choroby (w dniach)

Zmienna Grupa M Me D SD Min.  Max. F p

Gl 546 500 325 1,72 325 875
Wiek G2 548 500 417 1,62 3,33 842 0002 0,998
G3 550 517 342 1,67 342 833
Wiek Gl 529 483 392 1,68 3,17 833
w momencie G2 491 45 35 155 292 7,75 1,118 0,338
rozpoznania s 43> 392 25 1,75 15 7
Gl 5292 42 15 3648 15 141
G2 20646 198 254 4597 143 273 54,2%* <0,001
G3 457,31 437 252 162,91 252 723

Czas od
rozpoznania

***p<0,001

Procentowy rozktad czesto$ci w podgrupach ze wzgledu na etap leczenia w zakresie

poszczegolnych grup wiekowych jest proporcjonalny — przedstawiono w tabeli 23).
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Tabela 23
Rozkiad czestosci w poszczegdlnych grupach wiekowych w podgrupach wyodrebnionych z uwagi na etap leczenia

Wiek Gl G2 G3
N % N % N %
3;0-3;11 2 15,4% 2 15,4% 2 15,4%
4;0-4;11 4 30,8% 4 30,8% 4 30,8%
5;0-5;11 2 15,4% 2 15,4% 2 15,4%
6;0-6;11 2 15,4% 2 15,4% 2 15,4%
7,0-7;11 2 15,4% 2 15,4% 2 15,4%
8;0-8;11 1 7,7% 1 7,7% 1 7,7%
RAZEM 13 100% 13 100% 13 100%

Tabela 24 przedstawia zestawienie statystyk opisowych dla zmiennych: aktualny wiek,
wiek w momencie rozpoznania oraz czas trwania leczenia w grupie Klinicznej
z podziatem na pte¢. Dane wskazuja, ze dziewczynki i chtopcy z grupy klinicznej nie r6znig
istotnie si¢ w zakresie wicku w momencie badania (p>0,05) i rozpoznania (p>0,05), ani czasu

trwania leczenia (p>0,05).

Tabela 24

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupach dziewczynek i chtopcow: aktualny wiek (w latach), wiek w momencie
rozpoznania (w latach), czas od rozpoznania choroby (w dniach)

Zmienna Pteé¢ M Me D SD Min. Max. t p

Dz. 5,75 5,17 5 1,66 3,42 8,42
Wiek 1,02 0,315
Cht 5,22 4,46 4,17 1,59 3,25 8,75

Wiek Dz. 5 483 642 174 15 7,75
W momencie 0,61 0,545
rozpoznania Chl' 4,68 3,96 3,5 1,63 2,5 8,33

Czas od Dz. 277,21 198 19 239,28 19 723

_ -1,24 0,222
rozpoznania cht 2025 199 15 137,31 15 463

Skroty: Dz. — dziewczynka, Cht. — chiopiec.
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45. CHARAKTERYSTYKA  ZASTOSOWANYCH METOD | TECHNIK
BADAWCZYCH

Techniki wstepnej oceny stanu badanych dzieci:
— wywiad ustrukturalizowany z rodzicem (grupa kliniczna) lub ankieta dla rodzica (grupa
kontrolna),
— ankieta danych medycznych (grupa kliniczna).
Metody do oceny funkcjonowania intelektualnego:
— Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) oraz Skale
Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS).
Préoby eksperymentalne do oceny funkcji wykonawczych (,,zimnych” i ,,goracych”):
— Proba Laczenia Punktow dla Dzieci (PLPD);
— Proba Ksztattow 1 Koloréw (PKK);
— Préba Sortowania Kart dla Dzieci (PSK);
— Proba Hazard (Gambling Task).

4.5.1. Wywiad/ankieta

W przypadku grupy klinicznej zastosowano ustrukturalizowany wywiad kliniczny
(schemat wywiadu w opracowaniu wlasnym w Zafgczniku 7) przeprowadzony z rodzicem
w celu kwalifikacji do badania, a takZze pozyskania informacji na temat danych
demograficznych, funkcjonowania rodziny, przebiegu dotychczasowego rozwoju dziecka,
stanu jego zdrowia oraz cztonkoéw rodziny, a takze funkcjonowania spoteczno-emocjonalnego
dziecka i wystgpowania ewentualnych trudnosci. Dla grupy kontrolnej opracowano ankiete do

wypehienia przez rodzica (Zalgcznik 10) w celu pozyskania powyzszych danych.

4.5.2. Ankieta danych medycznych

Ankieta danych medycznych (opracowanie wiasne; Zalgcznik 6) przeznaczona jedynie
dla grupy klinicznej. Przeprowadzona z personelem medycznym na podstawie dokumentacji
medycznej badanego dziecka, dotyczyta danych medycznych odnos$nie rozpoznania i leczenia:
data rozpoczgcia leczenia, zastosowany program leczenia, etap leczenia z okre§leniem liczby
dawek chemioterapii dokanatowej, grupa terapeutyczna i1 $ciezka leczenia, stan OUN,

immunofenotyp, przebieg leczenia, dodatkowe procedury czy leki, wystepowanie powiktan.
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4.5.3. Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) oraz
Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS)

Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS) pozwalaja na
ocen¢ zaré6wno inteligencji dziecka, traktowanej jako mozliwosci poznawcze, jak réwniez na
okreslenie poziomu rozwoju w poszczegoOlnych zakresach funkcjonowania. Zostaly wydane
przez Pracowni¢ Testow Psychologicznych PTP (Jaworowska, Matczak, Fecenes, 2012) jako
polska adaptacja narzedzia autorstwa Aleksandra Groba, Christine Mayer 1 Priski Hagmann-
von Arx, Intelligence and Developmental Scales (IDS). Intelligenz — und Entwicklungsskalen
fiir Kinder von 5-10 Jahren, ktora opublikowano w 2009 roku. Skale IDS w oryginale
opracowano na podstawie popularnego w niemieckojezycznych krajach Europy, testu KIT,
autorstwa Josephine Kramer, ktory nawigzywat z kolei do adaptacji skal Bineta i Simona. Prace
nad IDS rozpoczeto w 2003 roku, za$ normalizacje oryginatu przeprowadzono w latach 2007—
2008 w Szwajcarii, Austrii 1 Niemczech. W Polsce natomiast normalizacj¢ przeprowadzono
w 2010-2011 roku.

Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5-10 lat IDS bazuja na eklektycznym
podejsciu teoretycznym, nie za$ na jednej, konkretnej teorii inteligencji czy rozwoju. Autorzy,
konstruujac narzedzie inspirowali si¢ roznymi teoriami, migdzy innymi nawigzujac do teorii
Bineta, teorii rozwoju poznawczego Piageta, koncepcji Brunera, Wygotskiego
i Bronfenbrennera, czy tez empirycznego dorobku psychologii poznawczej. Podstawy
teoretyczne skal pozostaja w zgodzie z zalozeniami klasycznej teorii inteligencji Cattella,
wedlug ktorej wyroznione zostaty: inteligencja ptynna, czyli uwarunkowana biologicznie
1 skrystalizowana, bedaca efektem angazowania potencjatu intelektualnego (inteligencji
ptynnej) w okreslone dziatania. Inteligencja skrystalizowana jest efektem doswiadczen
srodowiskowo-kulturowych, w tym wychowania 1 ksztatcenia oraz aktywnosci wiasnej
cztowieka.

Zgodnie z zalozeniami autoréw, inteligencja jest to stosunkowo niezalezna od
czynnikow spoleczno-kulturowych sprawno$¢ podstawowych proceséw poznawczych, jak
spostrzeganie, uwaga, pami¢¢ i bazujacego na nich myslenia. Inteligencja jest podstawa do
rozwoju poszczegolnych umiejetnosci czy tez kompetencji, co z kolei jest uwarunkowane
aktywnoscig dziecka i czynnikami §rodowiskowo-wychowawczymi. W zwiazku z tym deficyty
kompetencji mogg by¢ efektem z jednej strony niekorzystnych warunkéw $rodowiskowych
i ubogiej aktywnos$ci dziecka, a z drugiej — niskiej sprawnosci podstawowych procesow

poznawczych, ktére sg determinowane biologicznie. Autorzy przyjeli, ze diagnoza powinna
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mie¢ charakter profilowy (poréwnania intra- i interindywidualne), co umozliwia oceng
zréznicowania poszczegdlnych sprawnosci czy kompetencji, z ktérych podstawowe to:
umiejetnosci  psychomotoryczne, spoleczno-emocjonalne, matematyczne i jezykowe.
W interpretacji profilu zdolnosci 1 kompetencji nalezy uwzgledniac¢ ich wzajemne powigzania.
Ponadto wzi¢to pod uwage wplyw motywacji osiggni¢¢ na funkcjonowanie poznawcze dziecka,
dodajac skalg obserwacyjna, ktora pozwala na jej oceng.

Rzetelnos¢ testu oceniano z wykorzystaniem dwoch metod - zgodno$ci wewnetrznej
(metody potéwkowej Speramana-Browna) oraz stabilno$ci. Wspotczynniki rzetelnosci
wszystkich testow mierzacych zdolno$ci mieszcza si¢ w granicach 0,77-0,96, co jest poziomem
satysfakcjonujagcym 1 pozwala na wykorzystywanie wynikow tych testow w diagnozie
indywidualnej. Bardzo wysoka rzetelno$¢ maja tez testy Rozumowanie logiczno-matematyczne
(0,95), Mowa czynna (0,87), Mowa bierna (0,88) oraz 2 skale obserwacyjne Wytrwatos¢ (0,96)
1 Satysfakcja z osiggniec¢ (0,91). Nieco nizsza rzetelno$¢ maja testy wchodzace w sklad sfery
umiejetnosci  psychomotorycznych (od 0,62 do 0,73) oraz kompetencji spoleczno-
emocjonalnych (od 0,51 do 0,71). Moze to wynika¢ z faktu, ze testy te mierzg ztozone
kompetencje, w zwiazku z czym wykonanie poszczegdlnych zadan wymaga od dziecka
réznych zdolno$ci, czy funkcji, co z kolei wiaze si¢ z nizsza homogenicznoscig. Rzetelnosé
skal oceniono na podstawie wspolczynnika Moisiera — rezultaty wskazuja, ze jest bardzo
wysoka 1 wynosi 0,94 dla skali inteligencji ptynnej i skrystalizowanej, a dla inteligencji ogdlne;j
0,96. Stabilnos¢ wyniku testowego oceniono na podstawie korelacji migdzy wynikami badania
danym testem dwukrotnie w odstepie miesigca (metoda test-retest) na grupie 97 dzieci.
Wspotczynniki korelacji migedzy wynikami dwukrotnego badania w zakresie ilorazow
inteligencji s bardzo wysokie (0,88-0,94), co wskazuje na bardzo wysoka stabilno$¢ testu. Dla
wigkszosci testow wspolczynniki korelacji plasuja si¢ powyzej 0,70 (wysokie). Natomiast
relatywnie najnizsza stabilnoscig charakteryzuja si¢ nastgpujace testy: Percepcja wzrokowa
(0,51), Rozpoznawanie emocji (0,52), Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna (0,57), Rozumienie
sytuacji spotecznych (0,57) i Manipulacja (0,58).

W celu sprawdzenia stusznos$ci zatozen dotyczacych struktury polskiej adaptacji IDS,
autorzy przeprowadzili eksploracyjng analiz¢ czynnikowa na wynikach przeliczonych testow,
w wyniku ktorej wyodrebniono 4 czynniki: zdolno$ci poznawcze, kompetencje spoteczno-
emocjonalne, psychomotoryke oraz motywacje¢ osiagnie¢. W przypadku grupy dzieci w wieku
7-10 lat wylonit si¢ piaty czynnik, ktéry nazwano percepcyjnym, tworzony przez testy
wymagajace dokonania wzrokowej analizy materialu. Sprawdzono réwniez trafnos¢ IDS,

korelujac jego wyniki z testami: WISC-R, CFT 1-R, TSN i TSD. Wspoétczynniki korelacji
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pomiedzy wskaznikami otrzymanymi w IDS (inteligencja ptynna, skrystalizowana i1 ogo6lna)
oraz ilorazami skali WISC-R (w skali stownej, bezstownej i pelnej) wynosza od 0,55 do 0,89.
Zgodnos¢ miedzy oszacowaniami inteligencji ogoélnej za pomocg IDS i WISC-R jest bardzo
wysoka (0,83 dla 9-latkow i 0,89 dla 7-latkow), co pozwala przyjaé, ze skale te mogg by¢
stosowane zamiennie. W przypadku inteligencji ptynnej i skrystalizowanej wspotczynniki
korelacji sg nieco nizsze, jednak na tyle wysokie, by mdc przyjac, ze IDS mierzy podobne
konstrukty co skala stowna i bezstowna WISC-R. Ponadto wyniki Skal IDS istotnie koreluja
z wynikami tacznymi Testu CFT 1-R, ktéry umozliwia ocene¢ inteligencji plynnej
(wspolczynniki korelacji od 0,68 do 0,75). Wyniki w skalach inteligencji ptynnej,
skrystalizowanej i ogdlnej istotnie (cho¢ stabo i umiarkowanie) koreluja z otrzymanymi przez
dzieci rezultatami w Tescie Szybkiego Nazywania, co moze wskazywac, ze wyniki IDS
odzwierciedlajg tez elementarng szybko$¢ przetwarzania informacji. Trafnos$¢ testow IDS
umozliwiajacych oceng mowy czynnej i biernej sprawdzono na podstawie korelacji z wynikami
Testu Stownikowego dla Dzieci TSD, a rezultaty analiz wskazuja na wysoka trafnosc.
Natomiast trafno$¢ prognostyczng autorzy polskiej adaptacji oceniali, zestawiajgc wyniki IDS
z ocenami dokonanymi przez nauczycieli, dotyczacymi sprawnosci psychomotorycznej,
kompetencji spotecznych, jezykowych i motywacji. Przeprowadzone analizy pozwalaja
stwierdzi¢, ze skale IDS dajg mozliwos$¢ trafnego prognozowania osiagni¢¢ szkolnych dzieci,
a najwyzsze korelacje uzyskano w zakresie inteligencji ogdlnej, ptynnej i skrystalizowane;,
natomiast sposrod poszczegélnych testow najwyzej skorelowane z poziomem osiggni¢é
szkolnych okazaty si¢ testy: Rozumowanie logiczno-matematyczne oraz Pamig¢ stuchowa.
Normalizacje¢ skali przeprowadzono w latach 2010-2011 na grupie 782 dzieci, przy
wyrownanych proporcjach ptci. W celu odzwierciedlenia struktury populacji badana proba
dobierana byta kwotowo, z uwzglednieniem wieku i plci dziecka, a takze ze wzglgdu na poziom
wyksztatcenia matki 1 miejsce zamieszkania rodziny. Z proby normalizacyjnej wykluczono
dzieci ze zdiagnozowanymi zaburzeniami rozwoju oraz posiadajagce orzeczenie
o niepelnosprawnosci. Badania normalizacyjne przeprowadzono w 15 wojewddztwach,
w zwigzku z czym normy maja charakter ogdlnopolskich. Normy opracowano dla dzieci
w wieku 5-10 lat, grupujac w 7 poziomow (5;0-5;5, 5;6-5;11, 6 lat, 7 lat, 8 lat, 9 lat, 10 lat),
dla obu pici Iacznie. W przypadku dzieci mtodszych normy przedstawiono w odstgpach
potrocznych, a u starszych — rocznych, o czym zdecydowano po 1 etapie badan
normalizacyjnych, ktory wykazal, ze wyniki wigkszosci dzieci starszych z pierwszego

1 drugiego potrocza danego rocznika nie rdznig si¢ istotnie.
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Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku Przedszkolnym (IDS-P) autorstwa
Alexandra Groba, Giselle Reimann, Janine Gut i Marie-Claire Frischknecht, a w polskiej
adaptacji: Diany Fecenes, Aleksandry Jaworowskiej i Anny Matczak (2015), powstaty jako
przeznaczona dla mtodszej grupy wiekowej modyfikacja skal IDS, co bylo odpowiedzig na
zapotrzebowanie praktyki psychologicznej. U podstaw IDS-P lezg te same zatozenia, ktore
towarzyszyly konstrukcji IDS (opisane powyzej).

W przypadku IDS-P rzetelnos¢ oceniano rOwniez na podstawie zgodnosci wewngtrznej
oraz stabilnosci. Zgodnos¢ wewnetrzng testu oceniano metoda potowkowa Spearmana-
Browna, a w przypadku dwoch skal do pomiaru motywacji — wspotczynnika alfa Cronbacha.
W przypadku dwoch testow (Uwaga selektywna oraz Odraczanie nagrody) nie mozna byto
oceni¢ zgodno$ci wewngetrznej, w zwigzku z czym rzetelno$¢ oceniano, uwzgledniajac
wspotczynnik stabilno$ci (opisano ponizej). Wspotczynniki rzetelno$ci testow wchodzacych
w sktad skal IDS-P zawieraja si¢ w granicach 0,74-0,96, co wskazuje na ich wysoka lub bardzo
wysoka rzetelnos¢, a to z kolei pozwala, podobnie jak w przypadku IDS na wykorzystywanie
wynikow tych testow w diagnozie indywidualnej. Najwyzsza rzetelnoscig cechuja si¢ testy:
Koordynacja wzrokowo-ruchowa (0,96), Percepcja wzrokowa (0,91), Rozumowanie
przestrzenne (0,90), Rozumowanie logiczno-matematyczne (0,90), Wytwatos¢ (0,94)
1 Satysfakcja z osiggnig¢ (0,91). Natomiast stosunkowo najnizsza rzetelnos¢ wykazano
w przypadku testow: Motoryka (0,84), Manipulacja (0,74) 1 Stownik (0,75). Do oszacowania
rzetelnosci skal inteligencji (ptynnej, skrystalizowanej i ogdlnej) wykorzystano wspotczynnik
Moisiera, wskazujacy na bardzo wysoka rzetelnos¢ we wszystkich trzech skalach (0,92-0,96).
Natomiast oszacowania stabilno$ci wyniku testowego dokonano na podstawie wspotczynnika
korelacji miedzy dwukrotnym badaniem w odstgpic miesigca (metoda test-retest).
Wspolczynniki korelacji migdzy wynikami w zakresie globalnych miar (inteligencja ptynna,
skrystalizowana i petna) mieszcza si¢ w granicach 0,87-0,92, co swiadczy o bardzo wysokiej
stabilnosci w zakresie pomiaru inteligencji. W zakresie poszczegolnych testow wspotczynniki
korelacji sa w wigkszosci wysokie (powyzej 0,70), z wyjatkiem testow: Percepcja wzrokowa
(0,51), Motoryka (0,68), Manipulacja (0,62), Koordynacja wzrokowo-ruchowa (0,62), Mowa
czynna (0,65) i Odraczanie nagrody (0,62).

W celu sprawdzenia trafno$ci modelu przyjetego przez autorow wersji oryginalnej IDS-
P zastosowano konfirmacyjng analiz¢ czynnikowa na wynikach przeliczonych testow, ktora
wykazata satysfakcjonujace dopasowanie danych do modelu. W zwiazku z czym podstawg
interpretowania wynikow IDS-P wyrazonych w postaci profilu jest model, na ktéry sktada si¢

6 sfer: Zdolnosci poznawcze, Umiej¢tnosci psychomotoryczne, Kompetencje spoteczno-
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emocjonalne, Matematyka, Jezyk i Motywacja. Sprawdzano réwniez czy struktura IDS-P
odpowiada modelowi inteligencji Raymonda Cattella, zgodnie z ktéra mozna wyodrebnié
inteligencj¢ ptynng, skrystalizowang 1 ogolng. Przeprowadzone analizy wykazuja
satysfakcjonujace dopasowanie danych do modelu. Trafho$¢ IDS-P oceniano rowniez poprzez
korelowanie jego wynikow z nastepujacymi testami: Migdzynarodowej Wykonaniowej Skali
Leitera, Testu Szybkiego Nazywania w wersji dla dzieci mtodszych, Testu Stownikowego dla
Dzieci. Wspotczynniki korelacji pomiedzy 3 wskaznikami IDS-P (inteligencja plynna,
skrystalizowana i ogdlna) oraz wynikiem w Skali Leitera wynosza od 0,69 do 0,74, przy czym
najwyzej koreluje Skala Inteligencji Ptynnej. Wyniki IDS-P w zakresie inteligencji plynne;,
skrystalizowanej i ogélnej koreluja z elementarng szybkos$cig przetwarzania informacji
mierzong Testem Szybkiego Nazywania w wersji dla Dzieci Mtodszych, jednak sg to korelacje
stabe lub umiarkowane (0,31-0,41). W przypadku poszczeg6lnych testow IDS-P ze wszystkimi
wskaznikami Testu Szybkiego Nazywania koreluja jedynie testy: Uwaga selektywna (0,47-
0,56), Manipulacja (0,35-0,43) i Rozumowanie pojeciowe (0,34-0,44). Natomiast trafnosé
testow: Mowa czynna, Stownik i Mowa bierna oceniano na podstawie zestawienia wynikow
zZ rezultatami Testu Stownikowego dla Dzieci. Wyniki TSD istotnie koreluja ze wskaZznikami
inteligencji mierzonymi przez IDS-P (0,41-0,55), a wyniki trzech testow IDS-P mierzacych
kompetencje jezykowe istotnie korelujg z wynikiem ogélnym TSD, jednak sg to zalezno$ci
stabe lub umiarkowane. Trafno$¢ prognostyczna oszacowana zostata na podstawie korelacji
wynikow IDS-P z ocenami dokonanymi przez wychowawcoéw/opiekunow przedszkolnych
w zakresie sfer: sprawno$¢ psychomotoryczna, kompetencje spoteczne, kompetencje jezykowe
1 motywacja. Przeprowadzone analizy pozwalaja przypuszczaé, ze IDS-P moze byc¢
wykorzystywany do prognozowania funkcjonowania dzieci w przedszkolu. Trafno$¢ testow
IDS-P mierzacych kompetencje spoteczno-emocjonalne 1 motywacje potwierdzity tez
zalezno$ci mi¢dzy wynikami tych testow a ocenami w tym zakresie dokonywanymi przez
rodzicow badanych dzieci.

Normalizacj¢ IDS-P przeprowadzono w 2013 na grupie 830 dzieci, z uwzglednieniem
wyrownanych proporcji ptci. Dobér proby do badan byt kwotowy, by odzwierciedli¢ strukture
populacji, z uwzglednieniem wieku i1 ptci dziecka, a takze poziomu wyksztatcenia matki
i miejsca zamieszkania rodziny. Podobnie, jak w przypadku IDS, wykluczono dzieci ze
zdiagnozowanymi zaburzeniami rozwoju oraz posiadajgce orzeczenie o niepetnosprawnosci.
Badania normalizacyjne przeprowadzono w 15 wojewddztwach, w zwigzku z czym normy

maja charakter ogélnopolskich. Normy opracowano dla dzieci w wieku 3-5 lat, grupujac
w 7 poziomow: 2;11(30)-3;2(30), 3;3(0)-3;5(30), 3;6(0)-3;11(30), 4,0(0)-4,5(30), 4,6(0)-
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4;11(30), 5;0(0)-5;5(30), 5;6(0)-5;11(30), dla obu pfci tgcznie. W przypadku dzieci trzyletnich
z pierwszego potrocza normy przedstawiono w odstepach trzymiesiecznych, a dzieci powyzej
3;5 — w odstepach potrocznych, o czym zdecydowano po I etapie badan normalizacyjnych,
ktory wykazat, ze wyniki wigkszo$ci dzieci starszych z pierwszego 1 drugiego kwartatu danego
rocznika nie r6znig si¢ istotnie.

Struktura Skal Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) oraz
Skal Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS) jest typowa dla skal
inteligencji, gdzie zadania zgrupowane sg w kolejno po sobie nast¢pujace testy, przy
zwigkszajacym si¢ poziomie trudno$ci poszczegodlnych zadan, bez przyporzadkowania dla
konkretnego wieku. Skale podzielone sg na dwie cze$ci — podstawowe procesy poznawcze
(percepcja, uwaga, pami¢¢ 1 myS$lenie: rozumowanie przestrzenne i pojeciowe) oraz
kompetencje (psychomotoryczne, spoteczno-emocjonalne, matematyczne i jezykowe oraz
motywacja osiggni¢¢). Wyniki wszystkich testow w obrgbie obu skal mogg by¢ elementami
analizy profilowej, w zwigzku z czym konieczne jest uymowanie ich na wspolnej skali. Skale
zostaly wystandaryzowane, tak jak w skalach wechslerowskich, gdzie wykorzystano
19-punktowa skal¢ wynikow przeliczonych, ze §rednig 10 i odchyleniem standardowym 3 oraz
skale ilorazow inteligencji ze $rednig 100 i odchyleniem standardowym 15. W polskich
adaptacjach zarowno IDS, jak 1 IDS-P laczne wyniki pierwszej czesci skali, ktora umozliwia
ocen¢ zdolnosci poznawczych stanowig podstawe do obliczenia ilorazu inteligencji ptynne;,
za$ na iloraz inteligencji skrystalizowanej sktadajg si¢ sumy wynikdéw testOw oceniajacych
kompetencje matematyczne i j¢zykowe, natomiast iloraz inteligencji ogodlnej obliczany jest na
podstawie przeliczonych wynikéw testOw uznanych za miary inteligencji plynnej
i skrystalizowanej.

Zgodnie z zatozeniami badanie IDS oraz IDS-P ma charakter indywidualny. Petne
badanie trwa od 80 do 100 minut w przypadku IDS, a w przyblizeniu 80 minut w przypadku
IDS-P, jednak konstrukcja skal umozliwia stosowanie ich modutowo, przy uwzglgdnieniu
jedynie poszczegodlnych testow czy ich grup. Badanie IDS oraz IDS-P powinno by¢
przeprowadzone w trakcie jednego spotkania (z krotka przerwa), jednak w sytuacji, gdy nie jest
to mozliwe, dopuszcza si¢ wykonanie cato$ci badania w ciggu tygodnia. Niektore z testow IDS
i IDS-P rozpoczynane sga od zadan adekwatnych dla wieku dziecka, w niektorych z nich
obowigzuja reguly przerywania po kilku niepowodzeniach, natomiast w wybranych obowigzuja
limity czasu na wykonanie zadania, o czym szczegotowo informuje instrukcja. IDS sktada si¢
z 19 testow, a IDS-P z 18 testow - podzielonych na dwie gtowne cze¢$ci: zdolnosci poznawcze

I kompetencje. W tabeli 25 przedstawiono strukture skal IDS oraz IDS-P.
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Tabela 25
Struktura IDS i IDS-P

Czesé

IDS

IDS-P

Sfera: Zdolnosci poznawcze

Sfera: Zdolnosci poznawcze

@ 1. Percepcja wzrokowa 1. Percepcja wzrokowa
3B 2. Pamie¢ stuchowa 2. Pamie¢ stuchowa
e % 3. Uwaga selektywna 3. Uwaga selektywna
GRS 4. Pamiec fonologiczna 4. Pamiec fonologiczna
E =3 5. Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna 5. Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna
6. Rozumowanie przestrzenne 6. Rozumowanie przestrzenne
7. Rozumowanie pojeciowe 7. Rozumowanie pojeciowe
Sfera: Umiejetnosci psychomotoryczne Sfera: Umiejetnosci psychomotoryczne
8. Motoryka 8. Motoryka
9. Manipulacja 9. Manipulacja
10. Koordynacja wzrokowo-ruchowa 10. Koordynacja wzrokowo-ruchowa
Sfera: Kompetencje spofeczno- Sfera: Kompetencje spoteczno-
emocjonalne emocjonalne
11. Rozpoznawanie emaciji. 11. Kompetencje spoteczno-
12. Regulacja emaciji. emocjonalne
o 13. Rozumienie sytuacji spotecznych.
g 14. Strategie spoteczne.
% Sfera: Matematyka: Sfera: Rozumowanie logiczno-
o 15. Rozumowanie logiczno- matematyczne
g matematyczne. 12. Rozumowanie logiczno-
X matematyczne.

Sfera: Jezyk
16. Mowa czynna
17. Mowa bierna

Sfera: Jezyk
13. Mowa czynna
14. Stownik
15. Mowa bierna

Sfera: Motywacja osiggnieé¢
18. Wytrwatos¢.
19. Satysfakcja z osiggniec.

Sfera: Motywacja
16. Odraczanie nagrody
17. Wytrwatos¢
18. Satysfakcja z osiggnie¢

W badaniach wiasnych wybrane testy zastosowane zostaty w celu okreslenia poziomu

inteligencji ogdlnej, ptynnej 1 skrystalizowanej (w postaci ilorazow inteligencji, ze §rednig 100

i odchyleniem standardowym 15), jak rowniez oceny poziomu poszczegdlnych zdolnosci

poznawczych (w postaci wynikow przeliczonych w skali 19-punktowej, ze $rednig 10

1 odchyleniem standardowym 3). Z uwagi na to, ze niniejsze badania majg na celu oceng

funkcjonowania poznawczego dzieci, zrezygnowano z testow obejmujacych kompetencje

spoteczno-emocjonalne, natomiast test Motoryka zostaly wykluczone z uwagi na ograniczone

mozliwo$ci ruchowe dzieci z ALL — zwigzane zardwno z pogorszeniem sprawnosci, ale

réwniez z tym, ze pacjenci majg zalozone wklucie centralne, co przy ¢wiczeniach ruchowych

mogloby by¢ niebezpieczne. Pomini¢to rowniez test Manipulacja, ktory wydaje si¢ mieé

156



mniejsze znaczenie z punktu widzenia celu badan, a wykluczenie go z planu badan wigze si¢

ze skroceniem czasu badania. W tabeli 26 przedstawiono charakterystyke poszczegdlnych

testow IDS-P i IDS.
Wskazniki:

— wynik przeliczony w poszczegdlnych testach (1-19),

— ilorazy inteligencji dla skal: pelnej, inteligencji ptynnej i skrystalizowanej (<55 - >145).

Tabela 26

Charakterystyka zastosowanych w badaniu testow (Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012; Fecenes, Jaworowska,

Matczak, 2015)

Nazwa testu Opis testu dla IDS-P Opis testu dla IDS
7 zadan wymagajacych 7 zadan wymagajacych
porzadkowania narysowanych na porzadkowania narysowanych na
) kartonikach kolorowych kredek kartonikach linii wedlug dhugosci
Percepcja wedlug dlugosci (réznice (réznice w kolejnych zadaniach
wzrokowa w kolejnych zadaniach malejg od malejg od 10mm do 0,25mm).

10mm do 0,5mm).

Mierzy: zdolno$¢ réznicowania bodzcoéw o charakterze wzrokowym.

Pamie¢ stuchowa

Prezentowanie krotkiego opowiadania do zapamigtania i odtworzenia
tresci po okresie odroczenia w formie swobodnej wypowiedzi oraz pytan
dotyczacych pominietych przez dziecko elementow.

Mierzy: zdolno$¢ magazynowania w pamigci dlugotrwatej informacji
o charakterze wzrokowym.

Dziecko segreguje kartoniki Dziecko na arkuszu papieru
z rysunkami podobnie z rysunkami podobnie
wygladajacych kaczek wedlug ich ~ wygladajacych kaczek wykresla te
charakterystycznych cech, przy z nich, ktore charakteryzuja si¢
koniecznosci ignorowania cech okreslonymi w instrukcji cechami.
Uwaga nieistotnych. Zadanie wykonywane Zadanie wykonywane jest w limicie
selektywna jest w limicie czasowym (90 czasowym (15 sek. na kazdy
sekund przeznaczone na zadanie).  z 9 rzgdoéw sktadajacych sie z 23
kaczek).
Mierzy: zdolno$¢ swiadomego kierowania uwagi na to, co jest istotne dla
wykonywanego aktualnie zadania, z jednoczesnym ignorowaniem
dystraktorow.
15 zadan, wymagajacych 14 zadan, wymagajacych
powtdrzenia ustyszanych powtdrzenia ustyszanego szeregu
sztucznych stow o zwigkszajace;j liczb lub liter (od 2 do 8
Pamieé si¢ liczbie sylab (2-8 sylab), elementow); material prezentowany
prezentowanych jednoczesnie z droga stuchowa, bez obrazkow.

fonologiczna

kartg z rysunkiem fikcyjnej postaci.

Mierzy: pojemnos¢ pamigci krotkotrwatej w zakresie przechowywania
informacji fonologicznych.
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Nazwa testu Opis testu dla IDS-P Opis testu dla IDS
10 zadan wymagajacych 11 zadan wymagajacych
rozpoznawania wsrod pokazanych  rozpoznawania w$rod pokazanych
obrazkow/figur geometrycznych figur geometrycznych tych, ktore
tych, ktore byty mu uprzednio byly mu uprzednio demonstrowane
demonstrowane (w ciggu 5, 10 lub  (w ciagu 5, 10 lub 15 sek.,
15 sek., w zalezno$ci od liczby w zaleznosci od liczby
Pamigc¢ pokazywanych figur). Ma kierowa¢ pokazywanych figur). Ma kierowac
wzrokowo- si¢ ksztattem figury, nie kolorem. si¢ ksztattem figury, nie kolorem.
przestrzenna Wozrastajaca liczba figur do Wazrastajaca liczba figur do

zapamietania (1-4) oraz figur,
wsrod ktorych nalezy je odszukaé

(3-12).

zapamietania (1-6) oraz figur,
wsrod ktorych nalezy je odszukac

(3-12).

Mierzy: pojemnos¢ pamigci krotkotrwatej w zakresie przechowywania

informacji obrazowych.

Rozumowanie
przestrzenne

12 zadan polegajacych na
odtwarzaniu za pomoca
prostokatnych lub trojkatnych
klockéw uktadéw przestrzennych
demonstrowanych przez
badajacego. Brak ograniczenia
Czasu.

10 zadan polegajacych na
odtwarzaniu za pomoca
prostokatnych lub trojkatnych
klockéw uktadéw wzorcowych
przedstawionych na obrazkach.
Limit czasu za zadanie: 30-45 sek.

Mierzy: zdolnoé¢ przetwarzania informacji reprezentowanych w systemie

wyobrazeniowym.

Rozumowanie

Zadania wymagajace uzupetniania przez dziecko klasy reprezentowane;j
przez trzy obiekty przedstawione na rysunku, dotaczajac do niej dwa inne
elementy wybrane spos$rdod pigciu narysowanych obok.

pojeciowe 11 zadan 12 zadan
Mierzy: zdolno$¢ przetwarzania informacji reprezentowanych w systemie
werbalnym.
5 zadan polegajacych na 2 zadania polegajace na
) przerysowywaniu figur przerysowywaniu wzorow
Koordynacja  geometrycznych (linia pozioma, geometrycznych, z ktérych kazdy
wzrokowo- koto, kwadrat, tr6jkat i romb). sktada si¢ z dwoch figur.
ruchowa

Mierzy: bieglos¢ w zakresie specyficznego rodzaju manipulacji —

sprawno$¢ grafomotoryczng.

Rozumowanie
logiczno-
matematyczne

5 zadan wymagajacych: liczenia,
rozumienia liczebnikow
porzadkowych, odliczania ilo$ci
koralikow okreslonej stownie oraz
dokonywania oceny ilo$ci
pokazywanych na rysunkach
przedmiotow.

18 zadan, wymagajacych: liczenia,
rozumienia liczebnikow
porzadkowych, odliczania ilo$ci
koralikéw okreslonej stownie lub
za pomocg cyfry, rozumienia
zasady niezmiennosci oraz
wykonywania operacji na liczbach.

Mierzy: umiejetnosci matematyczne.
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Nazwa testu Opis testu dla IDS-P Opis testu dla IDS

11 zadan wymagajacych od dziecka
nazywania obiektow i czynnosci
Stownik przedstawionych na obrazkach. -

Mierzy: zasob stownika czynnego.

1 zadanie wymagajace od dziecka 12 zadan wymagajacych od dziecka

opisu tre$ci obrazka — wypowiedz  ukladania zdan zawierajacych

swobodna oraz odpowiedz na podane stowa (jedno, dwa lub trzy).
Mowa czynna  pytania naprowadzajace.

Mierzy: zdolno$¢ produkowania mowy, poziom kompetencji jezykowych
w zakresie mowy czynnej.

12 zadan wymagajacych odgrywania za pomoca drewnianych figurek
dzialan opisanych w wypowiadanych przez badajacego zdaniach.

Mowa bierna
Mierzy: zdolno$¢ rozumienia mowy, poziom kompetencji jezykowych
w zakresie mowy biernej.
Ocena dokonywana przez osob¢ badajaca po zakonczeniu badania.
Wytrwalosé
Mierzy: umiejetnos¢ kontynuowania aktywnosci pomimo przeszkod.
Satysfakcja Ocena dokonywana przez osobe badajaca po zakonczeniu badania.
osiagniec

Mierzy: zdolno$¢ do czerpania satysfakcji z wykonywanych zadan.

Skale IDS i IDS-P oparte sg na tych samych zatozeniach, posiadaja taka sama strukture,
budowe, testy mierza te same funkcje (wyjatek stanowi dodatkowy test Stownik w IDS-P,
ktorego nie ma w IDS), przy czym zadania dopasowane sg wieku. Umozliwia to traktowanie
IDS i IDS-P jako analogicznych metod i porownywanie uzyskiwanych wynikéw. W badaniach

wiasnych IDS-P zastosowano u dzieci w wieku 3;0-5;11, a IDS u dzieci w wieku 6;0-8;11.

4.5.4. Proby eksperymentalne do oceny wybranych funkcji poznawczych

Proéba Laczenia Punktow dla Dzieci (PLPD) - proba eksperymentalna opracowana na
podstawie Trail Making Test in Young Children: The TRAILS-P autorstwa Espy i Cwik (2004),
ktorzy odpowiedzieli na zapotrzebowanie nowych metod w diagnozie neuropsychologicznej
dzieci. Wowczas w diagnozie funkcji poznawczych u dzieci w wieku szkolnym i oséb
dorostych powszechnie stosowano Test Laczenia Punkéw (Trail Making Test, TMT; Reitan,
1971), ktory stuzy oceny szybkosci psychomotorycznej, funkcji uwagi 1 funkcji
wykonawczych. Zadaniem osoby badanej jest potaczenie sekwencji liter i liczb, zachowujac

wymagang w instrukcji kolejnos¢. W przypadku dzieci w wieku przedszkolnym umiejetnosé
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szeregowania liczb w kolejnosci rosnacej oraz porzadkowanie liter alfabetu nie sg jeszcze
wystarczajaco zautomatyzowane, w zwigzku z czym Test Laczenia Punktow w tej grupie
wiekowej ma ograniczone zastosowanie (Isquith, Crawford, Espy, Gioia, 2005). Espy i Cwik
(2004) zaadaptowali TMT w taki sposéb, by médc go wykorzystywaé w diagnozie mtodszych
dzieci (3-5 lat), tworzac The TRAILS-P, sktadajgce si¢ z atrakcyjnej dla dzieci ksigzeczki
z kolorowymi bodzcami. The TRAILS-P przeznaczony jest do oceny umiejetnosci zmiany
nastawienia poznawczego, szybkosci psychomotorycznej i funkcji wykonawczych u dzieci
w wieku przedszkolnym (Espy, Cwik, 2004).

W badaniach whasnych zastosowano eksperymentalng wersj¢ The TRAILS-P — PLPD,
opierajac si¢ na zalozeniach wersji oryginalnej (Espy, Cwik, 2004; Baron, 2004). W PLPD
dziecko otrzymuje arkusze zawierajace kolorowe ilustracje, w zaleznosci od warunku sg to:
psy, koty, ko$ci, buda, na temat ktorych opowiadana jest dziecku historia. Zadaniem dziecka
jest poszeregowanie obiektow, zaznaczajac kolejno$¢ za pomoca pieczatki (z szerokim
uchwytem ulatwiajgcym mlodszym dzieciom trzymanie), wedlug okreslonej instrukcji
(szczegodtowa instrukcja zostata zamieszczona W Zalgczniku 1, a arkusze w Zatgczniku 2).
PLPD sktada si¢ z prob demonstracyjnych oraz 4 warunkow (A-D). Zadanie rozpoczyna si¢ od
wykonania proby demonstracyjnej — dziecko otrzymuje arkusz (w fomacie A4), na ktorym
znajdujg si¢ rysunki rodziny pieskow (szczeniaczek, jego siostra i brat, a takze mama i tata)
oraz ich budy, a dziecku opowiadana jest krotka historyjka na temat tej rodziny, w trakcie
ktorej, zgodnie z instrukcja dziecko jest proszone o stawianie pieczatek na pieskach
w kolejnosci od najmniejszego do najwigkszego, a nastepnie na budzie. Instrukcja jest
powtarzana, dopoki dziecko nie wskaze rodziny pieskow w poprawnej kolejnosci. Na kolejnej
stronie arkusza dziecku przedstawiany jest rysunek tej samej rodziny pieskow, ktora gra w pitke
na zewnatrz i1 opowiadana jest historyjka z przypomnieniem prawidlowej kolejnosci
odtwarzania — od najmniejszego od najwiekszego. Nastepnie dziecku prezentowany jest arkusz
z warunkiem A, gdzie zadaniem dziecka jest zaprowadzenie pieskow do budy poprzez
postawienie pieczatek na pieskach w kolejnoSci rosngcej, zaczynajac od szczeniaczka,
a konczac na tacie, a nastgpnie na budzie. Warunek B poprzedzony jest proba demonstracyjna,
w ktorej dziecko otrzymuje arkusz z rysunkami pieskow i ko$ci, a badajacy opowiada historig
o tym, ze pieski zglodnialy i zadaniem dziecka jest je nakarmié, stawiajac pieczatki na
rysunkach pieskéw 1 kosci w kolejnosci rosngcej. Dziecko musi ,,dopasowac” wielkos$¢ kosci
do pséw, czyli elastycznie przelagcza¢ si¢ pomiedzy bodzcami o podobnej wielkosci,
zachowujac wzrastajaca kolejnos¢. Po ustaleniu poprawnej kolejnosci dziecko przechodzi do

wykonania zadania wtasciwego w warunku B, polegajacego roOwniez na nakarmieniu psOw
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kos¢mi. Z kolei w warunku C (bez proby demonstracyjnej) zadaniem dziecka jest
wyhamowanie wyuczonej w warunku B reakcji (karmienia pieskow ko§émi) poprzez stawianie
pieczatek na pieskach, zgodnie ze wzrastajaca wielkoscia, przy jednoczesnym ignorowaniu
rysunkow kosci. Ostatni warunek — D sktada si¢ z arkusza zawierajgcego rysunki psow, kosci
1 kotéw. Zadaniem dziecka jest ponowne nakarmienie glodnych pieskow odpowiednimi
ko$¢émi, poprzez stawianie na nich pieczatki w kolejnosci od najmniejszego do najwickszego,
ale rownocze$nie musi pomijac rysunki kotow, ktore sg bodzcami rozpraszajagcymi. W kazdym
z czterech warunkow badajacy zapisuje kolejno$¢ oznaczanych przez dziecko obiektow,
zaznacza liczbe btgdow oraz mierzy czas wykonania proby.
Funkcje mierzone w kazdym z warunkow:
=  Warunek A (kontrolny) — umozliwia oceng szybkosci psychomotorycznej (PLPD-A).
»  Warunek B (przefgczanie) — sprawdzana jest umiejetnos¢ przelaczania uwagi (PLPD-
B).
= Warunek C (hamowanie) — daje mozliwo$¢ sprawdzenia umiej¢tnosci hamowania
reakcji (PLPD-C).
=  Warunek D (dystrakcja) — ocena umiejetnosci przetaczania i ignorowania dystraktorow
(PLPD-D).
Wskazniki:
— czas wykonania zadania (w sek.) w kazdym z warunkéw A-D (PLPD-AT, PLPD-BT,
PLPD-CT, PLPD-DT),
— liczba btedow w kazdym z warunkow A-D (PLPD-AB, PLPD-BB, PLPD-CB, PLPD-
DB).
Szacowany czas wykonania zadania: 5-7 minut.

Préba Ksztaltéw i Kolorow (PKK) — proba eksperymentalna opracowana na podstawie
The Shape School autorstwa Espy (1997) oraz Espy, Bull, Martin, i Stroup (2006). Poczatkowe
dane badawcze sugeruja, ze jest wrazliwy w zakresie oceniania przebiegu rozwoju funkcji
wykonawczych u dzieci (Baron, 2004). Metoda The Shape School przeznaczona jest do badania
roznych aspektow funkcji wykonawczych u dzieci w wieku 3-6 lat, za pomoca kolorowych,
afektywnie angazujacych bodzcoéw przedstawionych w atrakcyjnym i odpowiednim dla wieku
formacie - ilustrowanej ksigzeczce. Historia sktada si¢ z czterech cze¢sci, ktore sktadaja sie na
warunki A, B, C 1 D. Bohaterami opowiadan sg uczniowie przedstawieni jako réznokolorowe
(czerwone, niebieskie, zotte) ksztalty geometryczne (kwadrat i koto) z rysunkowymi twarzami,

nogami i r¢kami. Test sktada si¢ z 4 opowiadan dotyczacych codziennego funkcjonowania

161



ucznidéw w szkole, w ktore angazowane jest dziecko poprzez nazywanie postaci zgodnie
z okreslonymi kryteriami. W zalezno$ci od opowiadania, mozliwa jest ocena szybkosci
psychomotorycznej, hamowania oraz przetaczania (Espy, 1997).

Opierajgc si¢ na zatozeniach i konstrukcji The Shape School opracowano wersj¢
eksperymentalng tej metody — PKK, stuzaca do oceny funkcji wykonawczych. W badaniach
wlasnych PKK sktada si¢ z ksigzeczki (w formacie A4), zawierajace 4 obrazki demonstracyjne
oraz 4 obrazki wlasciwe (warunki A-D) oraz przestony z okienkiem, umozliwiajacej
prezentowanie dziecku tylko jednego rzgdu bodzcow w danym momencie. Instrukcje 1 tablice
W wersji pomniejszonej przedstawiono W Zalgczniku 3. Wyodrgbniono cztery warunki
(poprzedzone probami demonstracyjnymi), w ktérych dziecko jest proszone o nazywanie
poszczegbdlnych bohaterow opowiadania (narysowanych ksztattéw) zgodnie z instrukcja
(zamieszczong w Zalgczniku 1):

=  Warunek A (kontrolny) — sktada si¢ z rysunkow 15 kolorowych figur (kot i kwadratow
przedstawiajacych postaci ucznidow ustawionych w szeregach na placu zabaw)
o neutralnych buziach, utozonych w 3 rzedach, po 5 postaci w kazdym rzgdzie,
a zadaniem dziecka jest jak najszybsze nazywanie kolorow narysowanych w ksigzeczce
figur (zaczynajac od lewego goérnego rzedu). Zadanie umozliwia ocen¢ szybkosci
psychomotorycznej.

=  Warunek B (hamowanie) — sktada si¢ z rysunkow 15 figur, utozonych w 3 rzedach, po
5 figur w kazdym rzgdzie, z ktérych 8 ma wesole buzie, natomiast 7 ma smutne buzie.
W tym warunku instruuje si¢ dziecko, aby jak najszybciej nazwato kolor
poszczegolnych ucznidéw, ale tym razem tylko tych z usmiechnigtg twarzg. Zadanie daje
mozliwo$¢ oceny umiejetnosci hamowania reakcji (zadanie typu Go-No go).

»  Warunek C (przelqczanie) — sktada si¢ z 15 rysunkéw figur o neutralnych buziach,
utozonych w 3 rzedach, po 5 figur w kazdym rzedzie, z ktorych 7 figur ma kapelusz,
natomiast 8 figur jest bez kapelusza. Zadaniem dziecka jest podawanie nazwy ksztattu
figury, gdy ma ona na gltowie kapelusz, natomiast koloru figury, gdy nie ma kapelusza,
czyli dziecko ma przetaczaé si¢ migdzy dwoma zasadami. Czgs¢ ta umozliwia oceng
przelaczania sig.

»  Warunek D (podwdjne: hamowanie + przelgczanie) — sktada si¢ z 15 figur o wesotych
1 smutnych buziach oraz w kapeluszach lub bez nich, utozonych w 3 rzgdach, po 5 figur
w kazdym rzedzie. Zadaniem dziecka jest nazywanie figur uSmiechnigtych
i jednoczesne przetaczanie si¢ miedzy dwoma zasadami (w kapeluszu — nazwa ksztattu,

bez kapelusza — nazwa koloru), natomiast powstrzymanie si¢ od nazywania
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w przypadku smutnych figur. W tym warunku mozliwa jest ocena hamowania

1 przefaczania sig.

Przed przystgpieniem do proby sprawdzana jest u dziecka znajomos$¢ kolorow
(czerwony, niebieski 1 zotty) oraz ksztatltow (koto 1 kwadrat). Zgodnie z instrukcja, badajacy
opowiada dziecku histori¢ na temat ilustracji zawartych w ksigzce, ktora zaczyna si¢ od proby
demonstracyjnej - przedstawienia uczniow bawigcych si¢ na placu zabaw przed szkola,
a badane dziecko jest proszone o zawotanie do szkoly uczniow po imieniu, z zachowaniem
kolejnosci (imi¢ kazdej z postaci jest zgodne z jej kolorem: czerwonym, zottym lub
niebieskim). W warunku A dziecko wykonuje to samo zadanie, przy wigkszej liczbie bodzcow.
W probie demonstracyjnej warunku B dziecko jest informowane, ze jego zadaniem jest zawotaé
na $niadanie wszystkich uczniow, ktorzy skonczyli wykonywaé prace. Uczniowie gotowi do
zjedzenia $niadania (ci, ktoérzy ukonczyli prace) maja radosne buzie, natomiast ci, ktérzy nie
skonczyli wykonywa¢ zadania maja smutne buzie i ich nalezy pomingé. Zadanie w warunku
B dziecko wykonuje przy wigkszej liczbie bodzcéw. Warunek C rozpoczyna si¢ od proby
demonstracyjnej, po czym — analogicznie do zadania wtasciwego, w ktorym badane dziecko
poznaje histori¢ na temat innej klasy, w ktorej to czg$¢ ucznidw nosi na glowie kapelusz,
a cze$¢ nie. Dziecko ma nazwa¢ wszystkich uczniéw, przy czym imi¢ ucznidow posiadajacych
na gtowie kapelusz jest zgodne z ich ksztaltem, natomiast w przypadku tych, ktorzy nie nosza
kapelusza — z kolorem. W ostatnim warunku — D, poprzedzonym proba demonstracyjna,
uczniowie tej drugiej klasy beda mieli zajecia ze sztuki, jednak nie wszyscy s3 do nich
przygotowani (gotowi uczniowie majg radosne buzie, a nieprzygotowani — smutne). Zadaniem
dziecka jest zawotanie tylko tych uczniow, ktérzy sa gotowi do zaje¢ (majg radosne buzie),
zachowujac zasady — imiona uczniéw w kapeluszach sg zgodne z ich ksztaltem, a bez nich —
z kolorem.

We wszystkich warunkach dziecku nie wolno przejs¢ zadan wiasciwych, dopoki nie
nazwg poprawnie postaci w probach demonstracyjnych, co jest wskazowka, ze dziecko
odpowiednio zrozumiato reguty. Osoba badajaca rejestruje liczbe poprawnie nazwanych przez
dziecko bodzcow, liczbe bledow oraz czas wykonania kazdego z warunkoéw (Espy, Bull,
Martin, Stroup, 2006).

Badanie w kazdym z warunkoéw przeprowadza si¢ z wykorzystaniem przestony — tak,
by dziecko widzialo w danym momencie jedynie jeden rzad figur. Kolejnos¢ warunkow
1 bodzcow w poszczegdlnych warunkach taka sama dla kazdego dziecka. Zadania w warunkach

C i D przeznaczone sa dla dzieci powyzej 4 roku zycia (podobnie jak w The Shape School),
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z uwagi na fakt, ze te warunki wymagaja przetaczania si¢ miedzy dwoma zasadami (kolor
i ksztalt) oraz jednoczesne przetaczanie si¢ i hamowanie reakcji, a procesy te u miodszych
dzieci nie sg jeszcze na tyle zautomatyzowane (Espy, 1997). Szacowany czas wykonania
zadania: 3-5 minut.
Wskazniki:
— czas wykonania zadania w warunkach A-D (PKK-AT, PKK-BT, PKK-CT, PKK-DT),
— liczba poprawnie nazwanych bodzcow w warunkach A-D (PKK-AL, PKK-BL, PKK-

CL, PKK-DL),

liczba poprawnych odp.—-liczba btednych odp.
poprawny<? ocp eCyen 0% w warunkach A-D

— wskaznik wydajnosci = ,
czas wykonania

(PKK-WWA, PKK-WWB, PKK-WWC, PKK-WWD).

Proba Sortowania Kart dla Dzieci (PSK) — proba eksperymentalna opracowana na
podstawie Dimensional Change Card Sort (DCCS) opisanego po raz pierwszy przez Zelazo
(2006) oraz Testu Sortowania Kart dla Dzieci (TSKD) stosowanego w badaniach polskich,
bazujacego na DCCS (Jabtonski, Kaczmarek, Kaliszewska-Czeremska i Brzezinska, 2012;
Jabtonski, Kaczmarek, Kaliszewska-Czeremska i Zakrzewska, 2013; Jankowski, 2012). TSKD
r6zni si¢ od DCCSS obszarem zastosowania, rodzajem uzytych bodzcoéw i1 procedurg badania,
ale zachowuje ogdlny sens jego budowy (Jabtonski i in., 2012). DCCS i TSKD przeznaczone
sg do badania gietko$ci poznawczej i zdolnosSci przetgczania sie u dzieci w wieku 3-8 lat (DCCS
dla dzieci wieku 3-7 lat). Materiatem bodzcowym w DCCS sg zalaminowane Kkarty
(demonstracyjne i testowe) o szerokosci 7 cm 1 wysokosci 10,75 cm. Zawieraja umieszczony
na biatym tle prosty rysunek znanego dziecku obiektu (krélika lub todzi). Kolor obiektu jest
jednolity 1 nalezy do barw podstawowych (niebieski lub czerwony). Kazda karta ma zatem dwie
jednoznaczne cechy, ktore pozwalaja dokona¢ jej klasyfikacji w ramach dwoch wymiarow —
koloru lub ksztattu. Zadaniem dziecka jest przyporzadkowanie kazdej karty testowej do jednej
z dwoch kart wzorcowych (jedna przedstawia niebieskiego krolika, a druga czerwong todz)
zgodnie z prezentowang mu instrukcja. Dziecko podczas badania wktada je do ustawionych
przed sobg drewnianych pudetek o dtugosci 11,5 cm, szerokosci 9,5 cm 1 glebokosci 2 cm, na
ktérych umieszczone sg karty wzorcowe (Zelazo, 2006). W poréwnaniu do DCCS, w polskiej
wersji — TSKD zwiekszono liczbe prob do 7 w etapach: 2 1 3 (w DCCS bylo po 6 prob),
ponumerowano Karty i ustalono ich kolejnos¢ w probach, zrezygnowano z laminowania kart,
opracowano arkusz zapisu sposobu wykonania przez dziecko, zmieniono bodzce (w DCCS s3:

krolik 1 t6dz, a w TSKD: dom 1 kot oraz w wersji rownolegtej - but 1 pies), a takze ustalono, ze
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jako pierwsza regula zostanie wprowadzona zasada sortowania wedtug koloru (2 etap),
a nastepnie — wedlug ksztaltu (3 etap). W TSKD dziecko jest informowane o aktualnie
obowigzujacej regule sortowania. Autorzy (Jabtonski i in., 2012; Jankowski, 2012; Jablonski
i in.,, 2013; Zelazo, 2006) w analizie stosuja wskazniki ilo$ciowe (liczba poprawnych
odpowiedzi na kazdym etapie) i jakosciowe (zaliczenie badz niezaliczenie poszczegdlnych
etapow).

W badaniach wlasnych zastosowano probe eksperymentalng (PSK) opracowang
w oparciu o zatozenia i konstrukcje DCCS oraz polskiej wersji TSKD. Material do badania
stanowig karty z rysunkami misia i1 cukierka w dwoch kolorach: zottym 1 niebieskim (jednolite
kolory nalezace do barw podstawowych), na bialym tle. Kazda z kart ma dwie jednoznaczne
cechy, ktore pozwalaja na dokonanie jej klasyfikacji w ramach dwoch wymiaréw: koloru lub
ksztattu, jak rowniez kazda karta testowa jest podobna do jednej z kart wzorcowych tylko pod
wzgledem jednej cechy — np. koloru, a do drugiej — pod wzgledem ksztattu. Proba PSK sktada
si¢ z 32 zalaminowanych kart (w tym 2 kart wzorcowych) o szerokosci 8 cm i wysokosci 8 cm
oraz dwoch pudelek o dlugosci 17,5 cm, szerokosci 11 cm i glebokosci 7 cm. Karty z ramka
majg czarne obramowanie o szeroko$ci 5 mm. Nazwy obiektow ukazanych na kartach sg znane
dziecku i tatwo odroznialne. Wsrod 32 kart sg 2 karty wzorcowe: z niebieskim misiem i zO6itym
cukierkiem, 4 karty demonstracyjne: 1 karta z niebieskim cukierkiem, 2 karty z zo6ttym misiem
i 1 karta z ramkg z z6ltym misiem, a takze 26 kart testowych: 10 kart z niebieskim cukierkiem,
9 kart z z6ltym misiem, 4 karty z ramka z niebieskim cukierkiem i 3 karty z ramka z z6ttym
misiem. Wszystkie karty s3 oznaczone i ponumerowane oraz prezentowane kazdemu dziecku
zawsze w tej samej kolejnosci. PSK sktada si¢ z etapu demonstracyjnego (etap 1) i trzech
etapow wlasciwych (etapy 2-4), przy czym etap 4 przeznaczony jest dla dzieci, ktore zaliczyty
etap 3, czyli uzyskaly min. 5 punktow, co zgodnie z zatozeniami Zelazo (2006) oznacza, ze
zaliczyty dang probe.

Zadaniem dziecka jest przyporzadkowanie kazdej karty testowej do jednej z dwoch kart
wzorcowych zgodnie z podang ustnie instrukcja. Zastosowano, tak jak w TSKD, 4-etapowg
procedurg badania:

= Etap 1 (demonstracyjny)- 2 proby demonstracyjne, sortowanie kart wedtug koloru,

= Ftap 2 (przed zmiang regutly) — 7 prob testowych, sortowanie kart wedtug koloru, stuzy
treningowi w stosowaniu reguly,

= FEtap 3 (po zmianie reguly) — 7 préb testowych, sortowanie kart wedlug ksztattu;
umozliwia ocen¢ czy i w jakim stopniu dziecko jest w stanie przestawi¢ si¢ na

stosowanie nowej reguly wobec tego samego materiatu,
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= Etap 4 (z ramkami) — 2 proby demonstracyjne i 12 prob testowych (w tym 7 z ramka),
sortowanie kart z ramka wedhug koloru, a kart bez ramki wedlug ksztattu; umozliwia
sprawdzenie czy 1 w jakim zakresie dziecko jest w stanie samodzielnie zmienia¢ rodzaj
stosowanej reguly w zalezno$ci od wskazowek zawartych w samym materiale

bodzcowym.

Podczas badania osoba badajaca ustawia dwa pudetka obok siebie w odlegtosci okoto
3040 cm, tak by byty zwrocone frontem do badanego dziecka i znajdowaly si¢ w zasiegu jego
rgk. Karty wzorcowe umieszczane sg przed kazdym pudetkiem w taki sposob, aby w trakcie
catego badania byly widoczne (niebieski mi$ po lewej, a zotty cukierek po prawej stronie
dziecka). Podczas demonstracji osoba badajaca ktadzie przed dzieckiem i w zasiggu jego reki
odpowiednie karty probne obok siebie, po czym podaje nazwe widniejagcych na nich
przedmiotow i informuje, ze dziecko bedzie gralo w karty. Pierwsze zadanie polega na grze
w kolory, w zwiagzku z czym rola dziecka jest wlozy¢ niebieskie obrazki do pudetka po jego
lewej stronie, a zotte - do pudetka po jego prawej stronie. Dziecko jest proszone o dopasowanie
dwoch kart demonstracyjnych, a nastgpnie 7 kart wzorcowych z etapu 1, za kazdym razem
otrzymujac informacj¢ o zasadzie dopasowywania wedtug koloru. Osoba badajaca pokazuje,
by wklada¢ karty do pudetek obrazkiem do dotu (by dziecko nie miato podgladu do uprzednio
posortowanych kart). W sytuacji, gdy dziecko poprawnie posortuje co najmniej 5 kart, zalicza
probe z etapu 2 1 przechodzi do kolejnych etapdw, a jesli uzyska mniej niz 5 punktoéw — konczy
na tym etapie badanie PSK i za pozostate proby otrzymuje 0 punktow (poniewaz oznacza to,
ze dziecko nie potrafi sortowac kart zgodnie z ustalonym kryterium). Po siedmiu probach reguta
sortowania ulega zmianie — dziecko jest informowane, ze wprowadzone sa nowe zasady, czyli
gramy w ksztalty 1 teraz wszystkie misie nalezy wktada¢ do pudetka po lewej stronie, a cukierki
— do pudetka po prawej stronie. Zadaniem dziecka jest dopasowac 7 kolejnych kart testowych
zgodnie z reguta dopasowania wedlug ksztaltu, ktéra jest przypominana dziecku przy kazdej
z kart. W sytuacji, kiedy dziecko zaliczy etap 3 (prawidlowo posortuje co najmniej 5 kart),
wykonuje zadanie z etapu 4, natomiast gdy nie uzyska wymaganej liczby prawidtowych
posortowan i nie zaliczy etapu 3, proba PSK jest przerywana na tym etapie i za 4 etap dziecko
uzyskuje 0 punktéw. W kolejnym, 4 etapie dziecko jest informowane, ze bedzie wykonywato
trudniejsza gre, w ktorej niektore karty maja czarng ramke. Karty z ramkami oznaczaja gre
w kolory, czyli karta z niebieskim obrazkiem pasuje do pudetka po lewej stronie, a karta
z 70ttym obrazkiem — do pudeltka po prawe;j stronie. Karty bez ramek natomiast oznaczajg gre

w ksztalty, co znaczy, ze karty z misiem nalezy wrzuci¢ do pudetka po lewej stronie,
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a z cukierkiem — po prawej stronie. Nastepnie dziecko jest proszone o wykonanie 2 prob
demonstracyjnych, po czym kolejno - 12 prob testowych, przy czym przy kazdej z nich
przypominana jest reguta sortowania. Osoba badajaca na biezaco zaznacza sposéb wykonania
kazdej proby w arkuszu odpowiedzi. Po zakonczeniu obliczane s3 wyniki poprzez zsumowanie
liczby poprawnie posortowanych kart w kazdym z trzech etapéw badania, a takze jakosciowy
wskaznik wykonania zadania (opisany ponizej). Podczas wszystkich etapow dziecko jest
informowane o obowigzujacej regule, natomiast nie udziela mu si¢ informacji zwrotnych po
kazdej probie na temat poprawnosci jej wykonania. Zelazo (2006) podaje, ze dzigki
powtarzaniu obowigzujacej w kazdej probie reguty mozliwe jest badanie matych dzieci, a takze,
ze dzigki temu ogranicza to ewentualne trudnosci interpretacyjne zwigzane z nieprawidtowym
wykonaniem zadania. Dzigki takiej procedurze mozna zatozy¢, ze popetniane przez dziecko
btedy nie wynikaja z problemdw z pamigcig czy z umiejgtnoscia testowania hipotez, a zadania
s bardziej bezposrednig miarg umiej¢tnosci elastycznego stosowania regul. Proba PSK stuzy
do oceny funkcji wykonawczych — gigtkosci poznawczej i zdolnosci do przetgczania si¢
u dzieci. W tabeli 27 przedstawiono konstrukcje Proby Sortowania Kart.
Wskazniki:
— liczba poprawnie posortowanych kart podczas kazdego z etapow:
o etap 2 i3 - 0-7 punktow w kazdym z etapow (PSK-L2, PSK-L3),
o etap 4 —0-12 punktow (PSK-L4).
— wskaznik ogoélny wykonania (PSK-WO) — wskaznik jakosciowy (wskazujacy na
kolejne rozwojowe poziomy wykonania PSK), gdzie:

o 0= brak zaliczenia etapow 2, 3 1 4,

o 1= zaliczenie etapu 2, brak zaliczenia etapoéw 3 14,

o 2 =zaliczenie etapow 2 i 3, brak zaliczenia etapu 4,

o 3 = zaliczenie etapow 2, 3 i 4.

Szacowny czas wykonania zadania: 5-8 minut.
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Tabela 27
Konstrukcja Proby Sortowania Kart

oA Opisbotica Zadons (899505 giana st

.§ Wzér L NM - -
= Wzér P ZC - -
Demo 1 NC kolor -
Demo 2 M kolor -
1 M kolor -
o 2 NC kolor -
& 3 NC kolor -
W 4 M kolor -
5 NC kolor -
6 M kolor -
7 M kolor -

8 NC ksztatt KoKs
9 M ksztaft -
N 10 NC ksztatt -
& 11 NC ksztatt -
. 12 ZM ksztatt .
13 NC ksztatt -
14 M ksztaft -
Demo 3 ZM z ramkg kolor -

Demo 4 ZM bez ramki ksztaft KoKs

15 NC z ramka kolor KsKo

16 NC bez ramki ksztatt KoKs

17 ZM z ramkg kolor KsKo
18 NC z ramka kolor -

° 19 ZM bez ramki ksztatt KoKs
S 20 NC bez ramki ksztait -

21 NC z ramka kolor KsKo
22 ZM z ramkg kolor -

23 ZM bez ramki ksztatt KoKs
24 NC bez ramki ksztaft -

25 NC z ramka kolor KsKo
26 ZM z ramkg kolor -

Skroty: Obrazki przedstawione na kartach: NM — niebieski mi$, ZC — 26ty cukierek, ZM — z6tty mi$, NC —
niebieski cukierek; KoKs — ,,przetaczenie” z obowigzujacej zasady ,.kolor” na ,ksztalt”; KsKo - ,,przetaczenie”
z zasady ,.ksztalt” na , kolor”.
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Proba Hazard — opracowana na podstawie Children’s Gambling Task autorstwa Kerr
I Zelazo (2004), ktorzy zmodyfikowali lowa Gambling Task, dostosowujac do potrzeb badania
goracych funkcji wykonawczych u matych dzieci, czyli rozwoju umiejetnosci afektywnego
podejmowania decyzji czy tez podejmowania decyzji dotyczacych sytuacji, ktore maja
emocjonalnie istotne konsekwencje (tj. znaczagce nagrody i/lub straty). W Polsce zaadaptowang
wersje tej metody wykorzystywat Putko (2011; 2013) w badaniach dotyczacych powigzan
miedzy teorig umystu a zimnymi i gorgcymi funkcjami wykonawczymi u dzieci. W Children’s
Gambling Task material testowy stanowig dwa zestawy zalaminowanych kart (18 cm x 29 cm),
kazdy z nich zawiera dwie talie po 50 kart, natomiast w zadaniu Hazard wykorzystywanym
przez Putko (2011; 2013) kazda talia sktada si¢ z 42 kart. Kazda karta jest oznaczona z tytu —
karty z jednej talii oznaczone sg pionowa linig, a karty z drugiej talii kropka.

W badaniu wlasnym zastosowano dwa zestawy kart (po 32 zalaminowane Kkarty
w zestawie — kazda o wymiarach: 10cm x 7cm — ograniczono liczb¢ kart w stosunku do
Children’s Gambling Task w celu skrocenia czasu trwania badania). Przednia strona kazdej
karty podzielona jest na dwie cze¢sci — gorna czes$¢ jest biata, a dolna jest czarna. W gorne;j
czesci narysowane sg wesote buzki w kolorze czarnym: jedna lub dwie, natomiast dolna cz¢$¢
jest pusta lub sg narysowane smutne buzki w kolorze biatym: jedna, cztery, pig¢ lub szes¢,
w zaleznosci od karty. Dolna cze$¢ kazdej z kart jest zastonieta zalaminowanym papierem
przyklejonym tasma dwustronna, tak, aby dziecko od razu nie koncentrowalo si¢ na tym, co
znajduje si¢ w tej czgéci. Tylna czg$¢ karty stanowi oznaczenie zestawu — pionowa kreska
(,,korzystny”) lub koto (,,niekorzystny”). Karty obydwu zestawow znajduja sie¢ w dwodch
pudetkach, ulozone sg w ustalonej kolejnosci. Potozone sg w pudetku w taki sposob, by
widoczny byt symbol (tylna cze$¢ karty). Pudetka ustawione sg frontem do dziecka
w odleglosci ok. 20-30 cm. Material testowy stanowi dodatkowo zestaw 50 nakretek
1 plastikowe pudetko na nakretki.

W kazdym zestawie dwie pierwsze karty sg kartami demonstracyjnymi. Dziecko
decyduje, z ktorego zestawu chce wzig¢ karte, a jego zadaniem jest zdoby¢ w trakcie gry jak
najwigksza liczbe nakretek. Po wskazaniu karty przez dziecko, osoba badajaca odwraca jg. Na
odwrotnej stronie karty, na jej gérnej potowie narysowana jest albo jedna wesota buzka (karty
Z pierwszego zestawu - oznaczonego pionowa kreska), albo dwie wesolte buzki (karty
z drugiego zestawu — 0znaczonego kropka). Liczba wesotych buziek oznacza liczbe zdobytych
punktow (nakretek). Dolna polowa kazdej karty jest zastonieta papierem. Po jego odchyleniu
osoba badajaca informuje, ile smutnych buziek znajduje si¢ na dole karty. Na kartach z zestawu

pierwszego (z kreska; pudetko po lewej stronie) na dole karty narysowana jest albo jedna
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smutna buzka, albo nie ma zadnej, natomiast na kartach z zestawu drugiego (z kropka; pudetko
po prawej stronie) znajduja si¢ cztery, pig¢ lub szes¢ smutnych buziek albo rowniez nie ma
zadnej. Liczba smutnych buziek oznacza liczbg utraconych punktéw (nakretek). Badane dzieci
informowane sg, ze w tej grze beda wskazywac, z ktorego zestawu chcg wzigé karte. Za kazda
wesolg buzke na karcie otrzymuja jedng nakretke, ktorg osoba badajagca wrzuca do pudetka
przed dzieckiem, a za kazda smutng buzke tracg jedng nakretke. Na poczatku gry przydziela si¢
dziecku 15 nakretek, aby unikna¢ sytuacji, w ktorej dziecko w wyniku swoich niepomysinych
decyzji szybko doswiadcza porazki, tracac poczatkowa pule swoich nakretek, co powoduje, ze
zniecheca si¢ do kontynuowania gry. Gdy przydzielona zostaje poczatkowa pula nakretek,
dziecko jest informowane, ze ma za zadanie zdoby¢ jak najwieksza pule nakretek, zeby wygrac
naklejki. Wiasciwa czg$¢ badania sktada sie z 30 prob, ktore poprzedzone sa dwiema probami
demonstracyjnymi, podczas ktorych osoba badajgca wyjasnia, ile zetonow zdobywa dziecko po
wybraniu danej karty. Z dwoch zestawow kart, sposrod ktorych dziecko wybiera, jeden zestaw
zawiera karty, ktore prowadza w wigkszos$ci prob do wigkszej wygranej niz karty z drugiego
zestawu. Poniewaz jednak co pewien czas w tym zestawie pojawia si¢ karta, ktéra oznacza duzg
stratg, konsekwentne wybieranie kart z tego zestawu (zestaw ,,niekorzystny” oznaczony
kropka) prowadzi w diluzszej serii prob do ujemnego koncowego wyniku. Wybieranie
natomiast kart z drugiego zestawu prowadzi ostatecznie do niewielkiego, ale jednak
pozytywnego wyniku koncowego (zestaw ,.korzystny” oznaczony kreska). Osoba badajaca
zaznacza w arkuszu zapisu, ktory zestaw wybrato dziecko. Proba jest przerywana po 30
kolejnych wskazaniach, a analizie poddanych zostaje 15 ostatnich wskazan. W tabeli 28
przedstawiono konstrukcje Proby Hazard.

Proba eksperymentalna pozwala na ocen¢ goracych funkcji wykonawczych,
zaangazowanych w rozwigzywanie problemoéw zwigzanych z regulacja afektu i motywacji.
Wskazniki:

— H-LK - liczba wyboréw korzystnych w ostatnich 15 prébach (0-15),

— H-LN - liczba wyborow niekorzystnych w ostatnich 15 probach (0-15),

— H-R (gléwny wskaznik poziomu goragcych funkcji wykonawczych) - réznica liczby kart
wybranych przez dziecko z zestawu korzystnego w porownaniu z niekorzystnym

w ostatnich 15 probach (zakres od -15 do 15).

— H-Z - liczba wprowadzonych przez dziecko zmian wyborow miedzy zestawami.

Szacowny czas wykonania zadania: 5-7 minut.
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Tabela 28
Konstrukcja Préby Hazard

Zestaw ,korzystny” Zestaw ,,niekorzystny”
oznaczony kreska oznaczony kropka
L.p. Liczba @) Liczba @ Liczba ®) Liczba ®
Demo 1 1 0 2 0

Demo 2
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4.6. ORGANIZACJA I PRZEBIEG BADAN WEASNYCH

Wszystkie badania, zarowno grupy klinicznej, jak i kontrolnej zostaty przeprowadzone
osobiscie przez autorke pracy, mialy charakter indywidualny. Rodzice dzieci biorgcych udziat
w badaniach zostali poinformowani o naukowym charakterze badan oraz zapewnieni
o anonimowosci. Udzial w badaniu byt dobrowolny. Czas trwania badania kazdego dziecka
wynosit ok. 90 minut (zakres od ok. 60 minut do ok. 120 minut), a badanie poprzedzone byto

krotkim okresem adaptacji — rozmowa swobodna, zabawa (czas trwania dostosowany do
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potrzeb dziecka). Badanie mtodszych dzieci (ponizej 5 roku zycia) w wigkszosci przypadkow
przeprowadzono w obecnos$ci rodzica (w zalezno$ci od poziomu adaptacji dziecka do sytuacji
badania), jednak rodzic siedziat wéwczas na krzesle/fotelu za plecami dziecka. Niezaleznie od
miejsca prowadzenia badania, byto ono dostosowane do potrzeb dziecka — dziecigcy stolik
1 krzesto w przypadku mtodszych dzieci, stot/tawka/biurko 1 krzesto w przypadku starszych
dzieci. Badanie dziecka w kazdym przypadku przeprowadzono w ciagu jednego dnia,
z zachowaniem procedury dla kazdej z grup opisanej ponizej (przerwa po przeprowadzeniu
7 testow IDS/IDS-P). Ankieta danych medycznych wypetniana byta w dniu badania dziecka
lub w uméwionym z personelem medycznym terminie pdzniejSzym.

Badanie 39 pacjentéw z grupy klinicznej przeprowadzono w okresie od 14 czerwca
2016 roku do 11 marca 2019 roku w trakcie pobytu dziecka w klinice/szpitalu (pobyt
dhlugoterminowy w oddziale lub wizyta kontrolna w poradni), w osobnym pomieszczeniu
dostepnym dla dzieci bedacych w trakcie leczenia, znajdujacym si¢ w obrebie oddziatu lub
poradni, w zaleznosci od kliniki/szpitala: w $§wietlicy, gabinecie psychologa/lekarza lub sali
pacjenta (pod warunkiem, ze dziecko posiadato wtasny, osobny pokdj, w ktorym znajduje si¢
stol 1 krzesto). Zachowane zostaty warunki sterylnosci oraz bezpieczenstwa. Udziat w badaniu
nie zaburzal postgpowania terapeutycznego w trakcie hospitalizacji. Osoby zakwalifikowane
do badan nie cierpiaty na inne schorzenia, ktore mogly wptywac na wyniki badan. Liczebno$¢
badanej grupy klinicznej ustalono na 39 osoéb (po 13 oséb w kazdej z grup w obrgbie grupy
klinicznej), a badania zakonczono po skompletowaniu grupy 0 oczekiwanej liczebnosci.
Badanie zostato przeprowadzone za zgoda nie tylko rodzica, ale rowniez samego dziecka,
w czasie jego wzglednie dobrego samopoczucia, a takze w momencie, ktory nie kolidowat
z wykonywanymi zabiegami medycznymi (po konsultacji z personelem medycznym).
Kwalifikacja pacjentow spetniajacych kryteria wlaczajace do badan odbywata si¢ w konsultacji
z personelem medycznym i po analizie danych pochodzacych z dokumentacji medyczne;.
W porozumieniu z lekarzem ustalano réwniez termin badania tak, aby nie kolidowal ze
stosowanym leczeniem, a takze, aby nie bylo przeciwskazan medycznych (np. pogorszenie
wynikow i obnizona odpornos¢, z czym wigze si¢ konieczno$¢ izolacji, gorsze samopoczucie
dziecka). Po ustaleniu terminu badania, sprawdzono, czy osoby badane i ich rodzic/opiekun
wyrazaja gotowos¢ do udzialu w badaniu, a nastepnie ponownie konsultowano z personelem
medycznym, czy aktualnie nie ma przeciwwskazan do przeprowadzenia badan u danego
pacjenta. Po zakwalifikowaniu pacjenta do badania rozpoczynano procedure zgodnie

z kolejnoscig zaprezentowang w tabeli 29.
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Tabela 29
Procedura badania w grupie klinicznej

Kontakt z lekarzem Kwalifikacja do badan, udzielenie informacji na temat aktualnego
prowadzacym lub stanu zdrowia badanego dziecka, ustalenie terminu badania.
personelem szpitala

Udzielenie rodzicowi informacji na temat prowadzonych badan
wraz z wyjasnieniem wszelkich watpliwosci, wypetienie
formularzy (informacji dla rodzica/opiekuna prawnego pacjenta

Spotkanie z rodzicem oraz formularza zgody rodzica/opiekuna prawnego na udziat
pacjenta w badaniu — Zatgcznik 8 oraz przeprowadzenie wywiadu
z rodzicem wedtlug schematu (ustrukturalizowany wywiad
kliniczny - Zatgcznik 7).

Spotkanie
z dzieckiem — cze$¢ 1 Nawigzanie kontaktu oraz przeprowadzenie pierwszych 7 testéw
(czas trwania: 30-60  z IDS/IDS-P (w ramach Sfery: Zdolnosci poznawcze).
min.)

Przerwa
(czas trwania dostosowany do indywidualnych mozliwosci dziecka: min. 30 minut)

Spotkanie
z dzieckiem —czes¢ 2 Przeprowadzenie 6/7 testow z [IDS/IDS-P oraz prob
(czas trwania: 30-60  eksperymentalnych w kolejnosci: PLPD, PKK, PSK i Hazard.
min.)

Wypetnienie ankiety danych medycznych (Zatgcznik 6) na
Kontakt z lekarzem podstawie udostepnionej przez personel medyczny dokumentac;ji
prowadzacym lub z przebiegu leczenia dziecka Ilub informacji od lekarza
personelem szpitala prowadzgcego udzielonych na podstawie dokumentaciji
medycznej.

Badania wérdd 39 dzieci z grupy kontrolnej przeprowadzono w czasie od 6 pazdziernika
2018 roku do 30 kwietnia 2019 roku. Badania byty prowadzone indywidualnie w przedszkolach
I szkole (gabinet psychologa/logopedy, klasa, $wietlica) lub w prywatnym gabinecie
psychologa. Kwalifikacja do badan odbywata si¢ we wspoltpracy z pracownikami placowek
i rodzicami, zgodnie z opisanymi wyzej kryteriami wlaczajacymi do grupy (dobor parami) — na
podstawie ankiety wypetnianej przez rodzicow. W przypadku grupy kontrolnej zastosowano
ankiete dotyczaca sytuacji zyciowej dziecka i przebiegu dotychczasowego rozwoju (a nie
wywiad ustrukturyzowany) z uwagi na trudno$¢ w dluzszym bezposrednim kontakcie
z rodzicami w placowkach — nie wszyscy rodzice mogli by¢ obecni w trakcie badania z uwagi
na inne obowiazki, prace zawodowa, itp. Rodzice zostali jednak poinformowani, ze istnieje
mozliwos$¢ towarzyszenia dziecku podczas badania, a takze umowienia si¢ na spotkanie w celu
uzyskania od psychologa informacji zwrotnej na temat wynikow badania. Przebieg badan

w grupie kontrolnej zaprezentowano w tabeli 30.
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Tabela 30
Procedura badania w grupie kontrolnej

Kontakt z dyrektorem Kwalifikacja dzieci do badan na podstawie kryteriéw
przedszkola/szkoty, wigczajgcych, przekazanie ankiet dla rodzicow.
wychowawcy lub
bezposrednio z rodzicem

Kontakt z rodzicem, ktéry otrzymat pisemng informacje na
temat prowadzonych badan wraz z wyjasnieniem wszelkich
Wypelnienie przez rodzica watpliwosci, wypetnienie formularzy (informacji dla
ankiety rodzica/opiekuna prawnego dziecka oraz formularza zgody
rodzica/opiekuna prawnego na udziat dziecka w badaniu

(Zatgcznik 9) oraz ankiety (Zafgcznik 10).

Spotkanie z dzieckiem —  Nawigzanie kontaktu oraz przeprowadzenie pierwszych
czesc 1 7 testow zIDS/IDS-P w ramach Sfery: Zdolnosci
(czas trwania: 30-60 min.)  poznawcze).

Przerwa
(czas trwania dostosowany do indywidualnych mozliwosci dziecka: min. 30 minut)

Spotkanie z dzieckiem —
czesc 2
(czas trwania: 30-60 min.)

Przeprowadzenie 6/7 testéw zIDS/IDS-P oraz préb
eksperymentalnych w kolejnosci: PLPD, PKK, PSK i Hazard.

4.7. STATYSTYCZNA ANALIZA DANYCH

W statystycznej analizie danych wykorzystano oprogramowanie IBM SPSS 26. Na

poszczegolnych etapach analiz zastosowano nastgpujace statystyki:

Etap I: Analizy wstepne, statystyki opisowe

Analiza obejmowata statystyki opisowe zmiennej zaleznej - poziom funkcjonowania
poznawczego w aspektach: poziom ogdlnego funkcjonowania intelektualnego (iloraz
inteligencji ogolnej, plynnej 1 skrystalizowanej), ,,zimnych” 1 ,goracych” funkcji
wykonawczych, uwagi selektywnej, pamigci, rozumowania przestrzennego i pojgciowego,
szybkosci psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchoweyj, kompetencji
matematycznych 1 jezykowych, a takze wytrwatosci 1 satysfakcji z osiggnie¢. Na tym etapie
wykorzystano miary tendencji centralnej oraz rozproszenia wynikéw (minimum, maximum,
srednia, mediana, dominanta, odchylenie standardowe), a takze test normalno$ci rozkladu

Shapiro-Wilka.
Etap 11: Poziom funkcjonowania poznawczego a rozpoznanie ALL u dzieci

Na tym etapie weryfikowano, czy rozpoznanie ALL rdéznicuje poziom funkcjonowania
poznawczego dzieci w wieku 3-8 lat. Wykorzystano testy istotno$ci roznic dla grup

niezaleznych: test t-Studenta lub U Manna-Whitney’a.
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Etap III: Zréznicowanie poziomu funkcjonowania dzieci z ALL poprzez czynniki

medyczne i socjodemograficzne

Analiza na tym etapie koncentrowala si¢ na sprawdzeniu, ktore z czynnikow réznicuja
poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL (etap leczenia, grupa terapeutyczna,
immunofenotyp, wystepowanie powiktan, wiek i pte¢). W ramach analiz przeprowadzono
trzyczynnikowa analiz¢ wariancji w schemacie miedzygrupowym: 3 (etap leczenia) x 2 (grupa
wiekowa) x 2 (pte¢), a w przypadku zmiennych niespetniajacych zatozen - jednoczynnikowa
analiz¢ wariancji H Kruskalla-Walisa oraz nieparametryczny test U Manna-Whitney’a.
W przypadku zmiennej niezaleznej: wystepowanie komplikacji przeprowadzono test istotnosci
réznic t-Studenta oraz jego nieparametryczny odpowiednik - test U Manna-Whitney’a. Dla
zmiennych niezaleznych: grupa terapeutyczna i immunofenotyp przeprowadzono analize

jako$ciowa z uwagi na bardzo duze zr6znicowanie pod wzgledem liczebnosci w grupach.

Etap IV: Determinacja poziomu funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL poprzez

czynniki medyczne i socjodemograficzne

Natomiast tym etapie analizy sprawdzano korelacje pomiedzy poziomem
funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL a czasem trwania leczenia, liczby wykonanych
punkcji ledzwiowych z podaniem dokanatowo chemioterapii, wiekiem dziecka, a takze
wiekiem w momencie postawienia diagnozy. W tym celu obliczono wspotczynniki korelacji

r-Pearsona lub rho-Spearmana.
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ROZDZIAL 5. ANALIZA WYNIKOW BADAN WELASNYCH

Rozdziat opisujacy wyniki badan wiasnych zawiera statystyki opisowe wszystkich
zmiennych oraz wyniki analiz weryfikujacych sformutowane hipotezy badawcze. W ramach
analiz testowano istotno$¢ réoznic migdzy grupami z wykorzystaniem testu t-Studenta (t) lub
U Manna-Whitney’a (U), przeprowadzono trzyczynnikowg i dwuczynnikowg analiz¢ wariancji
w schemacie migdzygrupowym, jednoczynnikowg nieparametryczng analize wariancji H
Kruskala-Wallisa (H) i poréwnania parami U Manna-Whitney’a (U), obliczono takze
wspotczynniki korelacji r-Pearsona (r) lub rho-Spearmana (rho). W ocenie wielkos$ci efektu
wyznaczono statystyke d-Cohena (d), wspdtczynnik korelacji Glassa (rg), Eta? (5°)
i Epsilon? (¢°).

W IDS-P/IDS analiza zostala przeprowadzona na wynikach przeliczonych (WP)
i ilorazach inteligencji (IQ), w zwiazku z czym wyniki stanowily odniesienie do norm
rozwojowych 1 w takim kontekscie sg interpretowane. Natomiast w probach
eksperymentalnych, w zwigzku z brakiem ich normalizacji, analiz¢ przeprowadzono na
wynikach surowych — czas wykonania, liczba bledow/poprawnych odpowiedzi, wskaznik
wydajnosci, wskaznik roéznicy.

Dla zmiennych niezaleznych, ktore nie byly kontrolowane (nie stanowily kryterium
wlaczajacego do grupy klinicznej) zamieszczone sg statystyki opisowe dotyczace: wieku
i wieku rozpoznania (z uwagi na czynnik rozwojowy), czasu od rozpoznania ALL oraz liczby

dawek chemioterapii podanej dokanatowo.

51. OGOLNA CHARAKTERYSTYKA UZYSKANYCH WYNIKOW -
STATYSTYKI OPISOWE

Poczatkowo sprawdzono rozktad wynikow w zakresie zmiennej zaleznej —
funkcjonowania poznawczego dzieci z podzialem na grupy: kliniczng 1 kontrolng. W tym celu
obliczono statystyki opisowe takie jak: Srednig (M), odchylenie standardowe (SD), mediang
(Me), dominantg (D), minimum (Min.) oraz maksimum (Max.). Zgodnos¢ rozkladow
z krzywa Gaussa sprawdzono za pomocg testu Shapiro-Wilka, podajac jego wartos¢ (Shapiro-
Wilk) oraz poziom istotnosci (p). W tabelach 31 - 42 zamieszczone zostaly statystyki opisowe
dla zmiennej zaleznej w zakresie funkcjonowania poznawczego badanych dzieci
Z uwzglednieniem podzialu na grupy: kliniczng i kontrolng.

Tabela 31 przedstawia statystyki opisowe dla wynikow uzyskanych przez pacjentow
z grupy klinicznej w Skalach Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-

P) lub Skalach Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS). Uzyskane przez
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dzieci z grupy klinicznej $rednie Ilorazy inteligencji ogélnej, ptynnej i skrystalizowanej w IDS-
P lub IDS sg na zblizonym poziomie i mieszczg si¢ w obszarze wynikow przecigtnych.
W zakresie poszczegdlnych testow wchodzacych w sktad sfery Zdolno$ci poznawczych
najwyzsze srednie wyniki (wyniki przeliczone w testach) dzieci z rozpoznaniem ALL
uzyskiwaty w zakresie: Rozumowania pojeciowego, Percepcji, Rozumowania przestrzennego,
Pamiegci stluchowej, Pamigci wzrokowo-przestrzennej, nieco nizsze w zakresie Pamigci
fonologicznej 1 Uwagi selektywnej, przy czym $rednie rezultaty wszystkich testow tej sfery
plasuja si¢ na przecigtnym poziomie. Interpretacja odchylenia standardowego i rozstgpu
wynikow osob z grupy klinicznej wskazuje na najwigksze zréznicowanie wynikow w testach
Uwaga selektywna i Pamig¢ fonologiczna, czyli tych, ktorych wyniki sg relatywnie nizsze
w stosunku do pozostalych rezultatéow tej sfery. W zakresie Kompetencji wyniki grupy
klinicznej sa zréznicowane w zaleznosci od sfery. W zakresie sfery ZdolnosSci
psychomotorycznych w badaniu wykorzystano jedynie test Koordynacja wzrokowo-ruchowa —
jego srednie wyniki w grupie klinicznej mieszczg si¢ w obszarze wynikow przecigtnych, jednak
na podstawie odchylenia standardowego i rozstepu wynikow mozna stwierdzi¢ ich duze
zroznicowanie. Srednie rezultaty dzieci z grupy klinicznej w zakresie testow wchodzacych
w sklad sfer: Matematyka (Rozumowanie logiczno-matematyczne) i Jezyk (Stownik, Mowa
czynna 1 Mowa bierna) plasuja si¢ w obszarze wynikow przecietnych, przy czym najwigksze
ich zréznicowanie mozna zaobserwowaé w obszarze umiejetnosci matematycznych dzieci
i mowy czynnej. W sferze motywacji osiagnie¢ pacjenci z ALL wykazuja przecigtny poziom
Satysfakcji z osiagni¢¢, przy niskim poziomie w zakresie Wytrwalo$ci, przy czym
zroznicowanie wynikoOw w tej grupie dzieci jest wieksze w zakresie wytrwatosci.

Rozktady wynikow wsrod dzieci z ALL w zakresie testow takich jak: Wytrwalose,
Satysfakcja z osiagnie¢, Stownik, Pamig¢ stuchowa i Uwaga selektywna istotnie odbiegaty od
rozkladu normalnego, natomiast rozkltady wynikow w zakresie pozostatych testow byly

zblizone do rozktadu normalnego (tabela 31).

177



Tabela 31

Statystyki opisowe dla wynikéw IDS i IDS-P w grupie klinicznej

Test

Grupa kliniczna

. Shapiro-
N M SD Me D Min. Max. Wilk p
Percepcjawzrokowa 39 12 2,66 12 9 6 19 0,956 0,133
Pamigé stuchowa 39 1141 22 11 14 7 15 0,932* 0,021
Uwaga selektywna 39 9,31 3,66 9 6 4 19 0,923* 0,011
Pamieg¢ fonologiczna 39 9,72 3,43 10 10 3 19 0,953 0,1
Pamig¢ wzrokowo- o5 1113 5,7 11 10 3 16 0957 0,146
przestrzenna
Rozumowanie
Draestrzenne 39 11,92 298 12 8 7 18 096 0,18
Rozumowanie 39 1274 264 13 10 7 19 0974 0,479
pojeciowe
Koordynacja 39 997 405 10 12 2 19 0983 0,822
wzrokowo-ruchowa
Rozumowanie
logiczno- 39 11,77 3,87 12 8 4 19 0,962 0,208
matematyczne
Stownik 24 1171 269 12 12 5 16  0,915* 0,045
Mowa czynna 39 1064 35 10 10 3 18 0977 0587
Mowa bierna 39 10,77 2,75 11 8 4 16 0,971 0,405
Wytrwatosé 39 564 344 5 1 1 13 0,942* 0,045
Satysfakcja 39 1085 231 10 10 4 14 0,88** <0,001
osiagnieé
IQ ogélna 39 109,87 1575 111 102 80 143 0,983 0,799
IQ ptynna 30 1099 1432 108 92 82 141 0,965 0262
IQ skrystalizowana 39 108,15 16,1 109 98 73 145 0,992 0,995

***p<0,001; *p<0,05

Statystyki opisowe dla wynikow dzieci z grupy kontrolnej w Skalach Inteligencji

i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) lub Skalach Inteligencji i Rozwoju dla

Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS) przedstawia tabela 32. Analiza $rednich uzyskanych

w zakresie ilorazéw inteligencji dzieci zdrowych wskazuje na wystepowanie rozbieznosci

wynikow w zakresie inteligencji ptynnej i skrystalizowanej — $rednie dla Ilorazu inteligencji

ptynnej mieszcza si¢ w obszarze wynikéw wysokich, natomiast dla Ilorazu inteligencji

skrystalizowanej — przecietnych. Sredni Iloraz inteligencji w grupie kontrolnej plasuje si¢ na
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poziomie przecigtnym. Zroznicowanie wynikéw w zakresie ilorazéw inteligencji jest na
zblizonym poziomie. W obrgbie testow wchodzacych w zakres Zdolnosci poznawczych, dzieci
z grupy kontrolnej uzyskaty rezultaty mieszczace si¢ w granicach wynikow przecietnych, przy
czym najwyzsze Srednie wyniki stwierdzono dla testow: Pamieé wzrokowo-przestrzenna
Rozumowanie przestrzenne, Pamig¢ stuchowa i1 Percepcja wzrokowa, natomiast nieco nizsze
w stosunku do pozostalych zdolnosci (ale weiaz mieszczace si¢ w gornych granicach wynikow
przecietnych) w testach Uwaga selektywna, Pami¢¢ fonologiczna i Rozumowanie pojeciowe.
Najwigksze zroznicowanie wynikow z sferze zdolnosci poznawczych stwierdzono w zakresie
Rozumowania przestrzennego, Percepcji wzrokowej 1 Pamieci fonologicznej, a najmniejsze
w obrebie Pamieci wzrokowo-przestrzennej. Sredni wynik dla grupy kontrolnej w tedcie
Koordynacja wzrokowo-ruchowa miesci si¢ w obszarze wynikow przecigtnych, a rozktad
rezultatbw w tym zakresie wykazuje duze zréznicowanie. W sferach Matematyka (test
Rozumowanie logiczno-matematyczne) i Jezyk (testy Mowa czynna, Mowa bierna i Stownik),
srednie wyniki testow wchodzacych w ich sklad mieszczg si¢ w obszarze wynikoéw
przecigtnych, przy zblizonym rozktadzie wynikéw. Srednie rezultaty w grupie kontrolnej dla
testow wchodzacych w sktad Motywacji osiagnie¢ (Satysfakcja z osiagniec¢ 1 Wytrwatosc)
mieszczg si¢ w obszarze wynikow przecietnych.

Rozktady wynikow wsrod dzieci zdrowych (tabela 32) w zakresie testow takich jak:
Wytrwalos$¢, Satysfakcja z osiggnig¢, Mowa czynna, Rozumowanie przestrzenne i Uwaga
selektywna istotnie odbiegaly od rozkladu normalnego, natomiast rozklady wynikow

w zakresie pozostatych testow byly zblizone do rozktadu normalnego.
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Tabela 32

Statystyki opisowe dla wynikéw IDS i IDS-P w grupie kontrolnej

Test

Grupa kontrolna

. Shapiro-
N M SD Me D M Max. oy
Percepcja 39 1228 318 12 12 5 19 0961 0,196
wzrokowa
Pamigé stuchowa 39 12,64 2,46 13 14 6 17 0,967 0,296
Uwaga selektywna 39 11,51 2,93 12 13 4 16 0,9** 0,002
Pamieé
fonologiezna 39 11,26 332 11 10 6 19 0,945 0,057
Pamie¢ wzrokowo-
Draestrzenna 39 12,87 184 13 12 10 17 0952 0,097
Rozumowanie N
oraestrzenne 39 1259 323 13 14 1 19 0,923* 0,011
Rozumowanie 39 1146 266 11 10 7 19 095 0,131
pojeciowe
Koordynacja
warokowosichowa 39 1013 396 9 9 3 18 0,944 0,052
Rozumowanie
logiczno- 39 11,26 2,83 11 12 5 19 0951 0,088
matematyczne
Stownik 24 115 289 12 13 5 16 0948 0,25
Mowa czynna 39 1023 3,09 11 11 2 15 0,931* 0,02
Mowa bierna 39 954 257 9 7 4 14 0964 0,244
Wytrwatogé 39 954 368 10 13 1 14 0,901* 0,002
Satysfakcja 39 1164 232 13 14 6 14  0,837** <0001
osiggnieé
IQ ogébina 39 111,36 1491 109 106 78 145 0973 0,472
IQ ptynna 39 116,92 1453 115 127 88 145 0971 0,417
IQ skrystalizowana 39 104,9 13,69 105 100 75 137 0,99 0,975

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05

W tabelach 33 - 42 zamieszczono wyniki grupy klinicznej i kontrolnej w probach

eksperymentalnych. Tabela 33 przedstawia statystyki opisowe dla wynikow Proby tLaczenia

Punktow dla Dzieci w grupie klinicznej. Sredni czas wykonania zadan w poszczegolnych

warunkach wskazuje, Zze najszybciej wykonywanym przez dzieci zadaniem, byto zadanie

w warunku A (kontrolnym), nieco wolniej pacjenci wykonywali zadanie w warunku

B, wymagajacym przelgczania si¢, nastepnie — w warunku C, sprawdzajacym hamowanie

reakcji, a najwiecej czasu potrzebowali na wykonanie proby w warunku D, w wykonanie
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ktorego zaangazowane bylo przetaczenie w warunkach dystrakcji. Proba w warunku
A okazata si¢ najtatwiejsza dla pacjentdow — popelnili w niej najmniejsza liczbe bledow.
Poprawno$¢ wykonania zmniejszata si¢ wraz z kazda kolejng proba, przy czym najwigksza
liczbg bledow pacjenci popetnili w warunku D.

Rozktady wszystkich wskaznikéw w przypadku dzieci z ALL w zakresie Proby
Laczenia Punktow dla Dzieci, za wyjatkiem czasu wykonania w warunku B i liczby btedow
w warunku D, istotnie roznily si¢ od rozktadu normalnego (tabela 33).

Tabela 33

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Lgczenia Punktow dla Dzieci w grupie klinicznej

Préba Grupa kliniczna

eksperymentalna M SD Me D Min. Max.

Shapiro-
Wilk P
PLPD-AT 39 16,44 119 9,78 8,79 5,18 52,28 0,799*** <0,001

PLPD-AB 39 0,49 0,82 0 0 0 3 0,64**  <0,001
PLPD-BT 39 30,9 13,79 29,43 36,03 10,45 68,42 0,953 0,102
PLPD-BB 39 1,85 1,89 1 0 0 7 0,867**  <0,001
PLPD-CT 39 23,72 17,61 19,81 19,81 5,21 98,81 0,806** <0,001
PLPD-CB 39 2,72 2,06 2 2 0 7 0,922* 0,01

PLPD-DT 39 49,34 32,64 42,17 28,73 6 145,81 0,896** 0,002

Préba taczenia Punktéw dla
Dzieci

PLPD-DB 39 3,36 231 3 1 0 8 0,946 0,061

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PLPD-
AB, BB, CB i DB — liczba btedow w warunkach A-D Proby Laczenia Punktow dla Dzieci.

W tabeli 34 przedstawiono statystyki opisowe dla wynikéw Proby Laczenia Punktéw
dla Dzieci w grupie kontrolnej. Zadanie w warunku A (kontrolnym) dzieci zdrowe wykonywaty
w najkrétszym czasie, przy czym probe wymagajacg hamowania reakcji (w warunku C) dzieci
z grupy kontrolnej wykonywaty w zblizonym czasie. Nieco wolniej wykonaty probe w warunku
B, umozliwiajacym ocen¢ przelaczania si¢, natomiast najdtuzej zajelo dzieciom zdrowym
wykonanie zadania w warunku D, ktore angazuje jednocze$nie umiejetnos¢ przetgczania
w warunku dystrakcji. Srednia liczba popetnionych bledow przez dzieci z grupy kontrolnej
wskazuje, ze najtrudniejszym byto dla dzieci zadanie w warunku D, nieco mniej btedow dzieci
popelniaty w warunkach B i1 C, a najtatwiejsze byto dla nich zadanie w warunku A, w ktorym
stwierdzono najmniejszg liczbe btedow.

Rozktady wszystkich wskaznikow w przypadku dzieci zdrowych w zakresie Préby
Laczenia Punktow dla Dzieci, za wyjatkiem czasu wykonania w warunku B istotnie r6znily si¢

od rozktadu normalnego (tabela 34).
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Tabela 34
Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Lgczenia Punktow dla Dzieci w grupie kontrolnej

Préba Grupa kontrolna

eksperymentalna M sSD Me D Min. Max.

Shapiro-
Wilk P

PLPD-AT 39 14,72 11,91 9,58 5,22 4,96 49,08 0,769** <0,001

PLPD-AB 39 0,38 0,85 0 0 0 3 0,518***  <0,001
PLPD-BT 39 25,06 10,05 25,21 25,21 9,65 49,12 0,964 0,242
PLPD-BB 39 1,02 1,31 0 0 0 5 0,774**  <0,001
PLPD-CT 39 15,12 12,96 10,81 5,21 3,48 63,02 0,781*** <0,001
PLPD-CB 39 1,02 1,53 0 0 0 6 0,721**  <0,001
PLPD-DT 39 3542 20,95 29,84 29,99 8,81 82,11 0,881* 0,001

Préba taczenia Punktéw dla
Dzieci

PLPD-DB 39 161 1,95 1 0 0 7 0,81***  <0,001

***p<0,001; **p<0,01; skroty: PLPD-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PLPD-AB, BB, CB
i DB — liczba btgdéw w warunkach A-D Proby Laczenia Punktow dla Dzieci.

Statystyki opisowe dla wynikow Proby Ksztattow i Kolorow w grupie klinicznej
przedstawia tabela 35. Sredni czas wykonania zadan w grupie klinicznej jest najkrotszy
w warunku A (kontrolnym), nieco dtuzszy w warunkach B (oceniajgcym poziom hamowania
reakcji) 1 C (sprawdzajagcym umiejetno$¢ przelaczania si¢), a najdtuzszy w warunku D,
angazujacym zardwno hamowanie, jak 1 przelaczanie. Najwieksza poprawnos¢ wykonania
przez pacjentOw mozna stwierdzi¢ w warunku A, przy czym z kazdym kolejnym warunkiem
jakos¢ wykonania ulegata zmniejszeniu (dzieci popelnialy coraz wiecej btedow). Najwigcej
btedow dzieci popetnity w warunku D. Réwniez wskaznik wydajnos$ci sugeruje, ze zarowno
jakos¢, jak 1 szybko$¢ wykonania zadah w tej probie przez pacjentow z ALL ulegata obnizeniu.

Rozktady wynikéw we wszystkich warunkach Proby Ksztattow 1 Koloréw w populacji
klinicznej, za wyjatkiem wskazZnika wydajnos$ci dla warunku A istotnie r6znity si¢ od rozktadu

normalnego (tabela 35).
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Tabela 35

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Ksztattow i Kolorow w grupie klinicznej

Préba Grupa kliniczna

eksperymentalna M sSD Me D Min. Max.

Shapiro-
Wilk P

PKK-AT 39 28,04 17,21 21,82 19,62 9,21 75,82 0,876*** <0,001

PKK-AL 39 14,87 041 15 15 13 15 0,355***  <0,001
PKK-WWA 39 0,72 041 0,67 0,26 0,17 1,63 0,95 0,135
PKK-BT 39 4525 31,55 39,54 28,21 11,58 122,21 0,888** 0,001
PKK-BL 39 13,26 1,87 13 15 8 15 0,802***  <0,001
PKK-wwB 39 048 041 0,25 0,19 0,01 1,29 0,893* 0,003
PKK-CT 33 44,64 25,59 44,07 39,3 14,61 102,31 0,892** 0,003
PKK-CL 33 12 2,73 12 14 6 15 0,888** 0,003

PKK-wwC 33 034 031 025 05 -0,05 1,02 0,914 0,013

Proba Ksztattow i Kolorow

PKK-DT 33 49,49 25,83 41,25 21,25 19,57 109,99 0,911* 0,011
PKK-DL 33 11,67 2,64 12 14 5 15 0,895** 0,004

PKK-wwD 33 0,27 0,23 0,18 0,17 -0,05 0,71 0,927* 0,029

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AL,
BL, CL i DL - liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik
wydajnosci w warunkach A-D Proby Ksztattow i Kolorow.

W tabeli 36 zamieszczono statystyki opisowe dla wynikow Proby Ksztaltow
i Koloréw w grupie kontrolnej. Sredni czas wykonania zadan przez dzieci zdrowe byt zblizony
w warunkach B-D, jedynie warunek A (kontrolny) ta grupa dzieci wykonywala nieco szybcie;j.
Poziom poprawnosci wykonania ulegat zmniejszeniu wraz z kazdym warunkiem — najwigksza
liczba poprawnych odpowiedzi byta w warunku A — kontrolnym, nastgpnie nieco mniejsza
w warunku B — wymagajgcym hamowania i warunku C sprawdzajagcym umiejetno$é
przelaczania si¢, a najmniejsza — w warunku D, w ktorym wymagane bylo zaangazowanie
obydwu tych funkcji jednoczesnie. Wskaznik wydajnosci rowniez byl coraz nizszy w kazdym
z warunkow — najwyzszy w warunku A, a najnizszy w warunku D.

Rozktady wszystkich wskaznikow w populacji dzieci zdrowych w zakresie Proby
Ksztaltow i Kolorow, za wyjatkiem wskaznika wydajnosci dla warunku B i sredniego czasu

wykonania w warunkach: C i D istotnie r6znity si¢ od rozkladu normalnego (tabela 36).
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Tabela 36

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Ksztaltow i Kolorow w grupie kontrolnej

Grupa kontrolna

Préba
eksperymentalna M SD  Me D Min. Max. Shv?/‘i’likm' P
PKK-AT 39 24,15 1371 22,17 8,18 8,18 61,75 0,895* 0,002
PKK-AL 39 14,87 041 15 15 13 15 0,355"*  <0,001
, PKK-WWA 39 083 044 068 059 021 183 0913 0012
€ PKK-BT 39 3027 21,92 24,42 981 9,81 91,22 0,802  <0,001
g PKK-BL 39 1408 154 15 15 9 15 0,663**  <0,001
2 PKK-WWB 39 0,7 045 058 018 004 153 00940 0,068
E PKK-CT 33 32,08 12,68 33,45 39,72 12,51 62,6 00952 0,148
% PKK-CL 33 1351 148 14 15 10 15 0,867 0,001
E PKK-WWC 33 049 031 034 036 008 1,11 0863* 0,001
PKK-DT 33 3576 14,3 3871 11,03 11,03 71,8 0951 0,147
PKK-DL 33 1315 156 14 14 10 15 0,888 0,003
PKK-WWD 33 041 027 03 028 009 1,18 0,89* 0,003

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AL,
BL, CL i DL - liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik
wydajnosci w warunkach A-D Proby Ksztattow i Kolorow.

Tabela 37 przedstawia statystyki opisowe dla wynikow Proby Sortowania Kart przez

dzieci z grupy klinicznej. Uzyskane przez pacjentéw srednie wyniki wskazuja, ze na etapie

2 (demonstracyjnym) dzieci z ALL posortowaly zgodnie z ustalong regulg sortowania niemal

wszystkie karty. Na etapie 3 - po zmianie reguty, poprawnos¢ sortowania byta nieco mniejsza,

a najmniejsza bylta na etapie 4 — z ramkami, w ktérym wymagane byto zastosowanie si¢ do

dwoéch regut jednoczesnie. Rozktady wynikow we wszystkich etapach w populacji dzieci

z ALL w zakresie Proby Sortowania Kart istotnie rdznity si¢ od rozktadu normalnego.

Tabela 37
Statystyki opisowe dla wynikow Probie Sortowania Kart w grupie klinicznej

Grupa kliniczna

Préba :
eksperymentalna N M SD Me D Min. Max. Shv"i‘/ﬂ';o‘ P
|
N-E PSK-L2 39 687 047 7 7 5 7 0,296 <0,001
©C
9 =
258 Pskls 39 403 27 5 7 0 7 08M™ <0001
) PSK-L4 39 341 365 3 0 0 12 0847 <0,001

***n<0,001; skroty: PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3 i 4 Proby Sortowania

Kart.
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Wskaznik ogdlny w Probie Sortowania Kart (tabela 38) pokazuje, ze 41% badanych
dzieci z grupy klinicznej zaliczyto jedynie etap 2 (przed zmiang reguty), 46% dzieci zaliczylo
etapy: 2 1 3 (przed i po zmianie reguly), a jedynie 13% pacjentéw z ALL zaliczyto wszystkie

etapy (przed i po zmianie reguly oraz etap z ramkami).

Tabela 38
Liczebnosci w zakresie wskaznika ogélnego w Probie Sortowania Kart w grupie klinicznej
Ocena Czestos¢ Procent
0 0 0%
1 16 41%
2 18 46,2%
3 5 12,8%
Razem 39 100%

W tabeli 39 zamieszczono statystyki opisowe dla wynikéw Proby Sortowania Kart
w grupie kontrolnej. Uzyskane przez dzieci $rednie $wiadczg o tym, ze badane dzieci zdrowe
posortowaly zgodnie z ustalong regula sortowania na etapie 2 prawie wszystkie karty.
W przypadku etapu 3, ktory wymagat od dzieci dostosowania si¢ do zmiany reguty sortowania
badani z grupy kontrolnej posortowali nieco mniej kart poprawnie w stosunku do etapu
poprzedniego, natomiast na etapie 4 — z ramkami, dzieci zdrowe posortowaly zgodnie
z regulami podobng liczbe kart jak na etapie 3 (przy wigkszej ogolnej liczbie kart do
posortowania na tym etapie). Rozktady wszystkich zmiennych w populacji dzieci zdrowych
w zakresie Proby Sortowania Kart istotnie r6znily si¢ od rozktadu normalnego.

Tabela 39

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Sortowania Kart w grupie kontrolnej

Préba Grupa kontrolna

eksperymentalna N M sSD Me D Min. Max.

Shapiro-
Wilk

PSK-L2 39 6,9 0,32 7 7 5 7 0,150*** <0,001

P

PSK-L3 39 531 2,08 5 7 0 7 0,776* <0,001

Préba
Sortowania
Kart

PSK-L4 39 536 3,95 5 0 0 12 0,915 0,006

***p<0,001; **p<0,01; skroty: PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3 i 4 Proby
Sortowania Kart.

Wskaznik ogdlny w Probie Sortowania Kart dla grupy kontrolnej (tabela 40) pokazuje,
ze 23% badanych dzieci z grupy kontrolnej zaliczyto jedynie etap 2 (przed zmiang reguty), 49%
dzieci zaliczyto etapy: 2 1 3 (przed i po zmianie reguty), a 28% zaliczyto wszystkie etapy (przed

i po zmianie reguly oraz etap z ramkami).
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Tabela 40

Liczebnosci w zakresie wskaznika ogolnego w Probie Sortowania Kart w grupie kontrolnej

Ocena Czestosé Procent
0 0 0%
1 9 23,1%
2 19 48,7%
3 11 28,2%
Razem 39 100%

Statystyki opisowe dla wynikow Proby Hazard w grupie klinicznej zamieszczono
w tabeli 41. Uzyskane przez pacjentow $rednie wyniki wskazuja, ze wickszo$¢ dokonywanych
przez nich wyborow stanowig wskazania z zestawu ,,korzystnego” w poréwnaniu z zestawem
»hiekorzystnym”, czyli pacjenci z ALL preferowali zestaw, z ktérym wigzat si¢ niewielki zysk,
ale jednoczes$nie brak mozliwosci poniesienia straty. Mozna o tym wnioskowa¢ na podstawie
wskaznikow: wigkszej liczby wyborow z zestawu ,.korzystnego”, a mniejszej liczby wyboréw
z zestawu ,niekorzystnego”, a takze na podstawie przeksztalconego wskaznik roznicy
pomiedzy ,korzystnymi” 1 ,niekorzystnymi”, ktéry wskazuje na przewage wyborow
korzystnych?®. Dzieci z grupy klinicznej, wykonujac probe dokonywaly $rednio okoto 4 zmian
nastawienia pomiedzy wyborem zestawow.

Rozktad wynikow Proby Hazard w populacji dzieci z ostrg bialaczkg limfoblastyczng
w zakresie wskaznika: liczba wprowadzonych przez dziecko zmian wyboréw miedzy
zestawami istotnie odbiegat od rozktadu normalnego, natomiast rozktady wynikow w zakresie
pozostaltych wskaznikéw Proby Hazard wsrdd pacjentow z ALL byly zgodne z rozkltadem

normalnym (tabela 41).

Tabela 41
Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Hazard w grupie klinicznej
Préba Grupa kliniczna '
eksperymentalna N M SD  Me D Min. Max. Shvﬁ‘/ﬂ'go'
|
HR-R 39 17,18 7,39 16 14 4 30 0,965 0,265
o
E H-LK 39 8,61 3,69 8 8 2 15 0,966 0,276
CIG H-LN 39 6,38 3,69 7 7 0 13 0,966 0,276
H-Z 39 3,82 2,97 3 2 0 12 0,897** 0,002

**p<0,01; skroty: HR-R — przeksztalcony wskaznik réznicy miedzy liczbg wybordw ,korzystnych”
a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyboréw ,.korzystnych”, H-LN - liczba wyboroéw ,,niekorzystnych”, H-Z -
liczba zmian nastawienia w Probie Hazard.

4 Z uwagi, ze wskaznik H-R przyjmuje warto$ci ujemne, do analiz statystycznych przeksztatcono go w taki sposéb,
by wszystkie warto$ci byly dodatnie, poprzez dodanie do kazdego wyniku + 15 (LK-LN+15), dzi¢ki czemu
przyjmuje wartosci od 0 do 30.
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Tabela 42 przedstawia statystyki opisowe dla wynikow Proby Hazard w grupie
kontrolnej. Srednie uzyskane przez dzieci wskazuja, ze w dokonywanych przez nich wyborach
zestawow dominowaly wybory ,,niekorzystne”, wigzace si¢ z mozliwo$cia wiekszej wygranej,
ale jednocze$nie z ryzykiem poniesienia wiekszej straty. Swiadcza o tym wskazniki: liczby
wyborow z zestawu ,,niekorzystnego”, liczby wyborow z zestawu ,korzystnego”, a takze
przeksztalcony wskaznik réznicy pomiedzy ,.korzystnymi” i ,,niekorzystnymi”. Dzieci z grupy
kontrolnej, wykonujac probe dokonywaly rowniez $rednio okoto 4 zmian nastawienia
pomie¢dzy wyborem zestawow.

Rozklady wynikow Proby Hazard wsrod dzieci zdrowych w zakresie wszystkich
wskaznikow, za wyjatkiem liczby wprowadzonych przez dziecko zmian wyboréw migdzy

zestawami, istotnie odbiegaty od rozktadu normalnego (tabela 42).

Tabela 42
Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Hazard w grupie kontrolnej
Préba Grupa kontrolna .
eksperymentalna N M SD Me D Min. Max. Shv"i‘/‘.’l'go'
|
HR-R 39 13,18 8,43 10 6 2 30 0,908** 0,004
2 H-LK 39 679 418 6 4 1 15 0,933 0,022
N
®©
T H-LN 39 8,36 4,21 9 11 0 14 0,923* 0,011
H-Z 39 426 2,12 4 4 0 8 0,964 0,233

**p<0,01; *p<0,05; skroty: HR-R — przeksztalcony wskaznik réznicy migdzy liczbg wybordéw ,korzystnych”
a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyboréw ,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,,niekorzystnych”, H-Z -
liczba zmian nastawienia w Probie Hazard.

5.2. STATYSTYCZNA WERYFIKACJA HIPOTEZ

W niniejszym podrozdziale zaprezentowano statystyczng weryfikacje hipotez, ktore

zostaly sformulowane w odniesieniu do wcze$niej sformutowanych pytan badawczych.

5.2.1. Poziom funkcjonowania poznawczego a rozpoznanie ALL
Na tym etapie analizy sprawdzano czy rozpoznanie ostrej bialaczki limfoblastycznej
réznicuje poziom funkcjonowania poznawczego dzieci w wieku 3-8 lat. W tym celu
przeprowadzono pordéwnania miedzygrupowe w zakresie poszczegdlnych wskaznikow
funkcjonowania poznawczego za pomocg testow istotnosci roznic. Ze wzgledu na rozktady
wynikow badanych zmiennych (wyniki testu zgodnos$ci z rozktadem normalnym dla obu grup
zamieszczono w tabelach 31 - 42), wykorzystano odpowiednio: test t-Studenta (t) wraz

z d-Cohena, okreslajacym wielko$¢ efektu dla zmiennych, ktorych rozktad w obu grupach byt
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zblizony do rozktadu normlanego, a test U Manna-Whitney’a (U) 1 rangowy wspoétczynnik
korelacji dwuseryjnej Glassa (rg) dla zmiennych, ktorych rozktad istotnie odbiegat od rozktadu
normalnego.

Tabele 43 i 44 prezentujg zestawienie wynikow w Skalach Inteligencji i Rozwoju dla
Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) lub Skalach Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci
w wieku 5;0-10;11 lat (IDS) uzyskanych przez dzieci leczone z powodu ALL w poréwnaniu
z dzie¢mi zdrowymi. Przeprowadzona statystyczna analiza wynikoéw IDS-P lub IDS wykazata
istotne réznice pomigdzy grupg kliniczng a kontrolng w zakresie ilorazu inteligencji ptynne;,
przy czym sita tego efektu jest niska. Srednie uzyskane przez dzieci w obydwu grupach
wskazuja, ze badani pacjenci z rozpoznaniem ALL wykazuja nizszy w poréwnaniu ze
zdrowymi réwie$nikami poziom inteligencji plynnej. W zakresie poszczegdlnych testow
istotne roznice wykazane zostaly w testach: Uwaga selektywna, Pami¢¢ stuchowa, Pamigé
fonologiczna, Pami¢¢ wzrokowo-przestrzenna, Rozumowanie pojgciowe, Mowa bierna oraz
Wytrwato$¢. Analiza $rednich wskazuje, ze dzieci z rozpoznaniem bialaczki stabiej niz ich
zdrowi rowiesnicy poradzity sobie w zakresie Uwagi selektywnej, Pamieci stuchowej, Pamigci
fonologicznej, Pamieci wzrokowo-przestrzennej oraz Wytrwalo$ci. Natomiast wyzsze rezultaty
dzieci z ALL w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi uzyskaly w zakresie: Rozumowania
pojeciowego 1 Mowy biernej. Interpretacja poszczegdlnych wskaznikow sity efektu swiadczy
o tym, ze zwigzek pomiedzy poziomem funkcjonowania w zakresie zdolno$ci mierzonych
przez wymienione testy a obecno$cig choroby nowotworowej jest staby, za wyjatkiem
wynikow w testach Pami¢¢ wzrokowo-przestrzenna 1 Wytrwalo$¢, w zakresie ktorych
wykazano zwigzki z wystgpowaniem ALL o umiarkowane;j sile. Iloraz inteligencji ogdlnej oraz
inteligencji skrystalizowanej w obydwu grupach sg na zblizonym poziomie (réznice pomi¢dzy
grupami sg nieistotne statystycznie). W zakresie wynikéw w testach: Percepcja wzrokowa,
Koordynacja wzrokowo-ruchowa, Rozumowanie logiczno-matematyczne, Rozumowanie
przestrzenne, Stownik, Mowa czynna i1 Satysfakcja z osiggnie¢ nie stwierdzono istotnych

statystycznie roznic migdzy grupa kliniczng a grupa kontrolna.
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Tabela 43
Pordéwnanie wynikéw grupy klinicznej i kontrolnej w IDS i IDS-P (test t-Studenta)
Grupa kliniczna Grupa kontrolna
Wskaznik N=39 N=39 t p d
M SD M SD

Percepcja wzrokowa 12 2,66 12,28 3,18 -0,425 0,672 -

Pamiegé¢ fonologiczna 9,72 3,43 1126 3,32 -2,011* 0,048 0,45

Pamieé wzrokowo-

11,13 2,7 1287 1,84 -3,337** 0,001 0,71
przestrzenna

Rozumowanie

. . 12,74 2,64 11,46 2,66 2,134* 0,036 0,47
pojeciowe

Koordynacja
wzrokowo-ruchowa

Rozumowanie

9,97 4,05 10,13 3,96 -0,169 0,866 -

logiczno- 11,77 3,87 11,26 2,83 0,668 0,507 -
matematyczne
Mowa bierna 10,77 2,75 9,54 2,57 2,042* 0,045 0,45
1Q ogodlna 109,87 15,75 111,36 14,91 -0,428 0,67 -
1Q ptynna 1099 14,32 116,92 1453 -2,151* 0,035 0,47

IQ skrystalizowana 108,15 16,1 104,9 13,69 0,962 0,339 -

**p<0,01; *p<0,05

Tabela 44

Poréwnanie wynikéw grupy klinicznej i kontrolnej w IDS i IDS-P (test U Manna-Whitney 'a - podano statystyke Z
Z uwagi na liczebnosci porownywanych grup)

Grupa Grupa
o kliniczna kontrolna
Wskaznik N=39 N=39 U Z p rg
M SD M SD
Pamie¢ 1141 22 1264 246 972 2,135 0,033 0,28
stuchowa
Uwaga 931 366 1151 293 10695 -3106* 0,002 0,41
selektywna

Rozumowanie
przestrzenne

Stownik 11,71 269 115 2,89 272,5 -0,171 0,746 -

1192 298 12,59 3,23 880,5 -1,207 0,228 -

Mowa czynna 10,64 3,5 10,23 3,09 743,5 -0,324 0,864 -

Wytrwatos¢ 564 3,44 954 3,68 1191 -4,32%*  <0,001 0,57

Satysfakcja

. Y 10,85 2,31 11,64 2,32 903 -1,467 0,142 -
z osiggnieé

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05
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Tabele 45 146 prezentujg zestawienie wynikéw uzyskanych w Probie Lgczenia Punktow
dla Dzieci przez dzieci leczone z powodu ALL w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi. Analiza
wynikow PLPD wykazata wystgpowanie istotnych statystycznie réznic pomiedzy grupa dzieci
z rozpoznaniem  ostrej  biataczki  limfoblastycznej oraz  dzieci  zdrowych
w zakresie: czasu wykonania zadan w warunkach B (przelgczanie), C (hamowanie)
i D (dystrakcja), a takze liczby bledow w warunkach B, C i D. Sila efektu w zakresie
wskaznikow: czas wykonania w warunkach B i D oraz liczba btgdow w warunkach B i C jest
staba, natomiast w przypadku czasu wykonania w warunku C i liczby btedéw w warunku
D jest umiarkowana. Wyniki wskazuja, ze pacjenci z ALL wolniej niz ich zdrowi réwiesnicy
wykonuja zadania w warunkach B, C i D, jak réwniez popetniaja w tych warunkach wigcej
btedow. W warunku A, oceniajacym szybkos$¢ psychomotoryczng, nie wykazano istotnych
statystycznie rdéznic pomig¢dzy grupami kliniczng i kontrolng zaréwno w zakresie czasu

wykonania, jak i liczby btedow.

Tabela 45
Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikow Proby Lqczenia Punktow dla Dzieci (test

t-Studenta)

Grupakliniczna  Grupa kontrolna
Wskaznik N=39 N=39 t p d
M SD M SD

PLPD-BT 30,9 13,79 25,06 10,05 2,138* 0,036 0,47

*p<0,05; skrot: PLPD-BT- czas wykonania w warunku B Proby Laczenia Punktéw dla Dzieci.

Tabela 46

Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéow Proby Lgczenia Punktow dla Drzieci (test
U Manna-Whitney’a - podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup)

Grupa Grupa
. kliniczna kontrolna
Wskaznik N=39 N=39 ) Z P g
M SD M SD
PLPD-AT 16,44 119 14,72 1191 651 -1,094 0,274 -

PLPD-AB 0,49 0,82 0,38 0,85 678,5 -1,053 0,292 -

PLPD-BB 1,85 1,89 1,02 1,31 565,5 -2,035* 0,042 0,26
PLPD-CT 23,72 17,61 15,12 1296 4695 -2,908** 0,004 0,38
PLPD-CB 2,72 2,06 1,02 1,53 373,5 -3,983***  <0,001 0,25
PLPD-DT 49,34 32,64 3542 20,95 558,55 -2,019* 0,044 0,26

PLPD-DB 3,36 2,31 1,61 1,95 414 -3,516***  <0,001 0,45

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-AT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A, C i D, PLPD-
AB, BB, CB i DB — liczba btedow w warunkach A-D Proby Laczenia Punktow dla Dzieci.
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Tabela 47 prezentuje zestawienie wynikow uzyskanych w Probie Ksztattow
i1 Kolorow przez dzieci leczone z powodu ALL w poréwnaniu z ich zdrowymi réwiesnikami.
Przeprowadzona analiza wynikéw Proby Ksztattow i1 Koloréw wskazuje na istotne
statystycznie roznice mig¢dzy grupami w zakresie: czasu wykonania, liczby poprawnie
nazwanych obiektow, a takze wskaznika wydajnosci w warunkach B, C i D. Sita zwigzku
pomiedzy rozpoznaniem ALL u dzieci a czasem wykonania i liczbg poprawnie nazwanych
przez nich postaci w warunku B, a takze wskaznikiem wydajno$ci w warunkach B i C jest staba,
natomiast w przypadku czasu wykonania i liczby poprawnych odpowiedzi
w warunkach C 1 D oraz wskaznikiem wydajnos$ci w warunku D a diagnoza biataczki sita efektu
jest umiarkowana. Wyniki wskazuja, ze dzieci z grupy klinicznej wolniej niz dzieci zdrowe
wykonuja zadania w warunkach B, C i D, a takze nazywaja mniej niz ich zdrowi rowiesnicy
postaci w tych warunkach. Wskaznik wydajnosci w warunkach: B, C i D jest robwniez nizszy
u dzieci z ALL niz w przypadku dzieci zdrowych. W warunku A, sprawdzajacym szybkos¢
psychomotoryczna, nie wykazano istotnych statystycznie réznic pomigdzy grupag kliniczng
a kontrolng, zar6wno w aspekcie czasu wykonania, liczby poprawnie nazwanych bodzcow, jak
1 wskaznika wydajnosci.

Tabela 47
Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikow Proby Ksztattow i Kolorow (test U Manna-Whitney'a -
podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup)

Grupa kliniczna Grupa kontrolna

Wskaznik N=39 N=39 u z p g
M SD M SD

PKK-AT 28,04 17,21 24,15 13,71 673 -0,874 0,382 -

PKK-AL 14,87 0,41 14,87 0,41 760,5 0 1 -

PKK-WWA 0,72 0,41 0,83 0,44 865,5 -1,05 0,294 -
PKK-BT 45,25 31,55 30,27 21,92 550,5 -2,099* 0,036 0,28
PKK-BL 13,26 1,87 14,08 1,54 957,5 -2,124* 0,034 0,26

PKK-WWB 0,48 0,41 0,7 0,45 965 -2,044* 0,041 0,27
PKK-CT 44,64 2559 32,08 12,68 381,5 -2,09* 0,037 0,3
PKK-CL 12 2,73 13,51 1,48 718 -2,267* 0,023 0,32

PKK-wWwC 0,34 0,31 0,49 0,31 704 -2,046* 0,041 0,29
PKK-DT 49,49 25,83 35,76 14,3 381 -2,097* 0,036 0,3
PKK-DL 11,67 2,64 13,15 1,56 726 -2,366* 0,018 0,33

PKK-WWD 0,27 0,23 0,41 0,27 721,5 -2,27* 0,023 0,32

*p<0,05; skroty: PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AL, BL, CL i DL — liczba
poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik wydajnosci
w warunkach A-D Proby Ksztattow i Koloréw; dla wskaznikow PKK-CT, PKK-CL, PKK-WWC, PKK-DT, PKK-
DL i PKK-WWC N=33 w obydwu grupach.
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Tabela 48 prezentujg zestawienie wynikodw uzyskanych w Probie Sortowania Kart przez
dzieci z grupy klinicznej w poréwnaniu z dzie¢mi z grupy kontrolnej. Analiza tych rezultatow
wskazuje, ze pacjenci z ALL istotnie r6znig si¢ od swoich zdrowych rowiesnikéw w zakresie
liczy posortowanych kart na etapie 3 - po zmianie reguly (niska sila efektu)
i etapie 4 — z ramkami (umiarkowana sita efektu). Dzieci z grupy klinicznej sortujg mniej kart
zgodnie z nowa regulta sortowania na etapie 3, a takze na etapie 4, wymagajacym od dziecka
elastycznosci w dostosowywaniu si¢ do zmieniajacej si¢ reguly. Na etapie 2 — kontrolnym nie

wykazano istotnych statystycznie roznic mi¢dzy grupami.

Tabela 48
Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéw Proby Sortowania Kart (test U Manna-Whitney’a - podano
statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup)
Grupa kliniczna Grupa kontrolna
Wskaznik N=39 N=39 U Z p g
M SD M SD

PSK-L2 6,87 0,47 6,95 0,32 799 -1,007 0,314 -

PSK-L3 4,03 2,7 5,31 2,08 955,5 -2,022* 0,043 0,26

PSK-L4 3,41 3,65 5,36 3,95 986 -2,297* 0,022 0,3

*p<0,05; skroty: PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3 i 4 w Probie Sortowania
Kart.

W Probie Sortowania Kart wszystkie dzieci zarowno z grupy kontrolnej, jak
i klinicznej zaliczyly 1 etap sortowania, co bylo podstawg kwalifikacji do badania. Ponadto
41% dzieci z grupy klinicznej 1 23% dzieci z grupy kontrolnej zaliczyto jedynie etap przed
zmiang reguly, co oznacza, ze persewerowaly regute sortowania w etapie ,,po zmianie reguly”
z etapu ,,przed zmiang reguly”, a 46% dzieci z ALL 1 49% dzieci zdrowych zaliczyto etap przed,
jak 1 po zmianie reguly, ale nie zaliczylo etapu z ramkami. Najwyzszy poziom wykonania
proby, czyli zaliczenie etapow poprzednie 1 etapu z ramkami osiggneto 13% dzieci z biataczka
1 28% dzieci zdrowych. Brak zaleznosci migdzy liczbg zaliczonych etapow
w probie PSK a obecnos$cia choroby nowotworowe;j (statystyki w tabeli 49).

Tabela 49
Rozktad czestosci w grupach: klinicznej i kontrolnej ze wzgledu na poziom wykonania Proby Sortowania Kart

(Chi?)

YN Grupa kliniczna Grupa kontrolna chi2 o
N % N %
1 16 41% 9 23,1%
2 18 46,2% 19 48,7% 4,237 0,12
3 5 12,8% 11 28,2%
RAZEM 39 100% 39 100% - -

192



Tabela 50 przedstawia zestawienie wynikéw uzyskanych w Probie Hazard przez
pacjentdw leczonych z powodu ALL w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi. Analiza wynikow
Proby Hazard wykazata istotne statystycznie réznice w zakresie wiekszosci wskaznikoéw, przy
czym sita uzyskanych efektow jest niska. Wyniki wskazuja, ze dzieci bedace w trakcie leczenia
ostrej biataczki limfoblastycznej w pordwnaniu z dzie¢mi zdrowymi wykazaty istotnie wyzsze
rezultaty w zakresie: liczby wyborow korzystnych oraz réznicy pomiedzy liczba wyborow
korzystnych i niekorzystnych (wskaznik przeksztalcony). Istotnie nizsze rezultaty pacjenci
z ALL w porownaniu z dzie¢mi zdrowymi uzyskali w zakresie liczby wyborow niekorzystnych.
Réznice nieistotne statystycznie uzyskano w zakresie liczby wprowadzonych przez dziecko
zmian wyborow miedzy zestawami.

Tabela 50

Poréwnanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéw Proby Hazard (test U Manna-Whitney’a — podano
statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup)

Grupa Grupa kontrolna
. kliniczna _
Wskaznik N=39 N=39 U Z p g
M SD M SD

HR-R 17,18 7,39 13,18 8,43 537 -2,241* 0,025 0,29

H-LK 8,61 3,69 6,79 4,18 561,5 -1,995* 0,046 0,26
H-LN 6,38 3,69 8,36 4,21 978,5 -2,185* 0,029 0,29
H-Z 3,82 2,97 4,26 2,12 888 -1,284 0,199 -

*p<0,05; skroty: HR-R — przeksztalcony wskaznik roznicy miedzy liczbg wyborow ,korzystnych”
a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyborow ,.korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,,niekorzystnych”, H-Z -
liczba zmian nastawienia w Probie Hazard.

W tabeli 51 zamieszczono zestawienie wynikow uzyskanych przez grupe¢ kliniczna
1 kontrolng, stanowiace podsumowanie przeprowadzonych analiz statystycznych w zakresie
réznic w poziomie funkcjonowania poznawczego pomiedzy grupa pacjentow z ALL

a dzie¢mi zdrowymi.
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Tabela 51

Zestawienie wynikow uzyskanych przez grupe kliniczng i kontrolng

Nizsze wyniki w grupie
klinicznej w poréwnaniu
z grupg kontrolng

Wyzsze wyniki w grupie
klinicznej w poréwnaniu
z grupa kontrolng

Zblizone wyniki w grupie
klinicznej i kontrolnej

— Uwaga selektywna; — Percepcja wzrokowa; — Mowa bierna;

— Kroétkotrwata pamiec — Koordynacja wzrokowo- — Rozumowanie pojeciowe;
fonologiczna,; ruchowa; — ,Gorace” funkcje

— Krétkotrwata pamie¢ — Rozumowanie logiczno- wykonawcze.
wzrokowo-przestrzenna; matematyczne;

— Pamiec diugotrwata — Rozumowanie
stuchowa; przestrzenne;

— Wytrwato$¢; — Mowa czynna,;

— 1Q ptynna; — 1Q ptynna

- Zimne” funkcje i 1Q skrystalizowana.

wykonawcze (pamie¢
robocza, hamowanie
i przetgczanie).

5.2.2. Poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL z uwzglednieniem etapu

leczenia, a takze wieku oraz plci

Na tym etapie analizy sprawdzano, czy etap prowadzonego leczenia roznicuje poziom
funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL, przy jednoczesnym uwzglgdnieniu wieku oraz
ptci. W tym celu przeprowadzono w obrebie grupy Klinicznej trzyczynnikowa analizg
wariancji w schemacie miedzygrupowym: 3 (etap leczenia: terapia indukcyjna/wczesna
intensyfikacja, terapia redindukcyjna, leczenie podtrzymujace) x 2 (grupa wiekowa: 3-5 lat, 6-
8 lat) x 2 (pte¢: dziewczynki, chlopcy). Zmiennymi zaleznymi byt poziom funkcjonowania
poznawczego rozumianego jako: poziom ogdlnego funkcjonowania intelektualnego (iloraz
inteligencji ogdlnej, ptynnej 1 skrystalizowanej), zimnych 1 goracych funkcji wykonawczych,
uwagi selektywnej, pamieci, rozumowania przestrzennego i pojeciowego, szybkosci
psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, kompetencji matematycznych
1jezykowych, a takze wytrwatos$ci 1 satysfakcji z osiggnie¢. Natomiast czynnikami (zmiennymi
niezaleznymi) byly: etap leczenia, wiek 1 pte¢. Przeprowadzona analiza umozliwita
sprawdzenie samodzielnego wplywu poszczegdlnych czynnikéw oraz ich interakcji.

Przeprowadzony test niezaleznos$ci Chi-kwadrat wykazat, ze grupy sa podobne do siebie
pod wzgledem liczebnosci (tabela 52), co pozwolitlo na zastosowanie tej analizy pomimo
ztamania zalozenia o normalnosci rozkladow zmiennych (Krejtz 1 Krejtz, 2007). Wariancje
wynikow w zakresie: Uwagi selektywnej, Rozumowania pojeciowego, Mowy czynnej, Mowy

biernej, IQ ogodlnej; Proby Laczenia Punktow: czas wykonania w warunkach A i D (PLPD-AT
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1 PLPD-DT), liczba bledow w warunkach A i B (PLPD-AB i PLPD-BB); Proby Ksztattow
i Koloréw: czas wykonania w warunku A (PKK-AT), liczba poprawnych odpowiedzi
w warunku A i1 B (PKK-AL i PKK-BL) 1 wskaznik wydajnosci w warunku
B (PKK-WBB); Proby Sortowania Kart: liczba posortowanych kart na etapie 2, 3 1 4 (PSK-L2,
PSK-L3, PSK-L4) oraz Proby Hazard: liczba zmian nastawienia (HZ) byly niejednorodne,
w zwigzku z czym zmienne te zostaly wykluczone z trzyczynnikowej analizy wariancji
I przeprowadzono dla nich analizy nieparametryczne, wykorzystujac: jednoczynnikowa analize
wariancji H Kruskalla-Walisa oraz poréwnania parami U Manna-Whitney’a w podziale na etap
leczenia, a w przypadku zmienych: grupa wiekowa 1 pte¢ zastosowano nieparametryczny test
U Manna-Whitney’a.

Dla wskaznikow w Probie Ksztattow i Kolorow: czas wykonania w warunkach C i D
(PKK-CT, PKK-DT), liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach C i D (PKK-CL, PKK-DL),
wskaznik wydajnosci w warunkach C i D (PKK-WWC i PKK-WWD) przeprowadzono osobno
(z uwzglednieniem wylacznie dzieci powyzej 4. roku zycia z grupy klinicznej; N=33),
nieparametryczne analizy: jednoczynnikowg analiz¢ wariancji (test H Kruskalla-Wallisa) oraz
porownania parami U Manna-Whitney’a w podziale na etap leczenia, a takze dla czynnikéw
grupa wiekowa i pte¢ — test U Manna-Whitney’a. Warunki C (przetaczanie) i D (przelaczanie
1 hamowanie) Proby Ksztaltéw 1 Kolorow przeznaczone sa dla dzieci powyzej 4. roku zycia,
w zwigzku z czym ws$rod dzieci 3-letnich wystepowaty braki danych, co uniemozliwiato
wlaczenie tych zmiennych do trzyczynnikowej analizy wariancji.

Test Stownik zostat wykluczony z trzyczynnikowej analizy wariancji z uwagi na fakt,
ze zawarty jest jedynie w Skalach Inteligencji 1 Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym
IDS-P, w zwigzku z czym wykonywany byl jedynie przez grupe dzieci w wieku 3-5 lat.
Niemozliwe bytoby przeprowadzenie trzyczynnikowej analizy wariancji z uwzglednieniem
czynnika: grupa wiekowa (3-5 lat vs 6-8 lat), dlatego dla wynikoéw testu Stownik
przeprowadzono dwuczynnikowg analize¢ wariancji w schemacie miedzygrupowym (3 x 2).
Zmienng zalezng byt wynik w tescie: Stownik, a czynnikami (zmiennymi niezaleznymi): etap
leczenia i ple¢. Przeprowadzona analiza umozliwila sprawdzenie samodzielnego wplywu

poszczegblnych czynnikow oraz ich interakcji.
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W celu zwickszenia przejrzystosci prezentacji wynikéw analiz ich opis podzielono na
cztery etapy:

— Etap 1 - grupa Kliniczna: trzyczynnikowa analiza wariancji w schemacie
mie¢dzygrupowym dla aspektéw funkcjonowania poznawczego w zaleznos$ci od etapu
leczenia, grupy wiekowej i plci oraz poréwnania parami testem Scheffego.

— Etap 2 — grupa kliniczna: jednoczynnikowe nieparametryczne analiz wariancji
H Kruskala-Wallisa 1 poréwnania parami U Manna-Whitney’a, test U Manna-
Whitney’a dla zmiennych, ktérych nie mozna byto wiaczy¢ do trzyczynnikowej analizy
wariancji z uwagi na niejednorodno$¢ wariancji, a takze — w niektorych przypadkach
z powodu brakéw danych (wskazniki Proby Ksztaltow i Koloréow w warunkach C i D
dla dzieci powyzej 4. roku zycia).

— FEtap 3 - grupa kliniczna: dwuczynnikowa analiza wariancji w schemacie

mie¢dzygrupowym dla wynikow testu: Stownik oraz czynnikow etap leczenia i ptec.

W tabeli 52 przedstawiono liczebnosci podgrup wyodrgbnionych w obrebie grupy
klinicznej ze wzglgdu na czynniki: etap leczenia, grupa wiekowa 1 ple¢. Podgrupy
wyodrebnione ze wzgledu na etap leczenia sg réwnoliczne (G1=G2=G3), a takze dobrane
parami z uwagi na wiek i pte¢. G1 — pacjenci z ALL w trakcie protokotu IA lub IB, G2 —
pacjenci w trakcie protokotu I11 G3 — pacjenci w czasie leczenia podtrzymujacego. Wynik testu

Chi? wskazuje, ze réznice w liczebnosciach pomiedzy podgrupami sg nieistotne statystycznie.

Tabela 52

Liczebnosci grup w trzyczynnikowej analizie wariancji w schemacie miedzygrupowym dla czynnikow: etap
leczenia, wiek, ple¢; wynik testu Chi?

Zmienna niezalezna N Razem Chi? p
3-5 lat 24
Grupa 39 2,077 0,15
wiekowa 6-8 lat 15
i dziewczynka 19
Ple¢ ; 39 0,26 0,873
chtopiec 20

Etap 1 - grupa kliniczna
W tabelach 53 1 54 zamieszczono wyniki trzyczynnikowej analizy wariancji
w schemacie miedzygrupowym (testy efektow miedzyobiektowych) dla aspektow
funkcjonowania poznawczego w zaleznosci od etapu leczenia, grupy wiekowej 1 ptci.
Przeprowadzone testy efektow miedzyobiektowych w  zakresie aspektow
funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL wykazaly, Ze etap leczenia w istotny sposob

roznicuje funkcjonowanie pacjentoéw w zakresie wynikéw w Probie Hazard dla wskaznikow:
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liczba wyboréw korzystnych (H-LK) i niekorzystnych (H-LN) oraz r6znica miedzy wyborami
korzystnymi i niekorzystnymi (HR-R — wskaznik przeksztalcony) - wartosci testow podane
w tabeli 53. Wielko$¢ sity efektu dla tych zmiennych wskazuje, ze etap leczenia wyjasnia od
47% do 48% zmiennosci wynikéw w ich zakresie, co uznaje si¢ za efekt o duzej sile.
Zastosowane poréwnania parami testem Scheffego (tabela 55) w zakresie wskazniki Proby
Hazard wykazaty, ze dzieci z grupy Gl uzyskuja istotnie nizszy wskaznik réznicy mig¢dzy
wyborami ,.korzystnymi” i ,,niekorzystnymi” (HR-R) niz dzieci z grup G2 i G3, jednoczes$nie
wykazujac istotnie mniejszg liczbe wyboréw ,korzystnych” (H-LK) 1 wigkszg liczbe wyborow
Hhiekorzystnych” (H-LK) — wartosci $redniej (M) i odchylenia standardowego (SD) dla
kazdego z tych wskaznikow zamieszczono w tabeli 56. Ponadto wykazano brak istotnych
réznic w zakresie wynikéw Proby Hazard miedzy grupg G2 1 G3. Na podstawie
przeprowadzonych analiz mozna stwierdzi¢, ze dzieci bedace w trakcie I protokotu leczenia
w porownaniu z dzie¢mi bgdacymi w trakcie II protokotu leczenia i podczas leczenia
podtrzymujacego wybieraja mniej kart z zestawu zawierajacego karty, ktore prowadzily
w wiekszos$ci prob do wiekszej wygranej niz karty z drugiego zestawu, a wiecej z tego, ktory
wigzal si¢ z mozliwoscig wiekszej wygranej, a dtugofalowo prowadzil do wigkszej straty.
Jednoczesnie poziom wykonania Proby Hazard (w zakresie wszystkich wskaznikow) przez
dzieci, ktore sg leczone protokolem II jest na zblizonym poziomie do dzieci, ktore sg na
ostatnim etapie leczenia.

Analiza wskazuje, ze wiek w sposob istotny réznicuje wyniki dzieci z rozpoznaniem
ostrej biataczki limfoblastycznej w zakresie Percepcji wzrokowej, Koordynacji wzrokowo-
ruchowej, Rozumowania logiczno-matematycznego, a takze Ilorazu inteligencji
skrystalizowanej (tabela 53). Wiek wyjasnia 51% zmiennosci wynikow w zakresie Percepcji
wzrokowej, 31% wariancji wynikow Koordynacji wzrokowo-ruchowej, 30% wariancji Ilorazu
inteligencji skrystalizowanej, a takze 24% zmiennosci wynikow w obszarze Rozumowania
logiczno-matematycznego, co mozna uznac za efekty o duzej sile. Analiza $rednich (tabela 57)
wskazuje, ze starsi pacjenci (6-8 lat) wykazujag wyzszy poziom zdolnosci do ré6znicowania
bodzcow o charakterze wzrokowym, koordynacji wzrokowo-ruchowej, umiejetnosci
matematycznych, a takze posiadajag wyzszy niz miodsi pacjenci (3-5 lat) iloraz inteligencji
skrystalizowane;.

Ponadto, wedtug przeprowadzonej analizy (tabela 53) wiek w sposob istotny roznicuje
wyniki pacjentdow z rozpoznaniem ALL w zakresie funkcji wykonawczych. Poziom istotnosci
statystycznej osiagnely wszystkie wiaczone do trzyczynnikowej analizy wariancji wskazniki:

czas wykonania w warunkach B i C (PLPD-BT, PLPD-CT) i liczba btgdow w warunkach C
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i1 D (PLPD-CB i PLPD-DB) w Probie Laczenia Punktéw dla Dzieci; wskaznik wydajnosci
w warunku A (PKK-WWA) i czas wykonania w warunku B (PKK-BT) Proby Ksztalttow
i Kolorow; liczba wyborow ,.korzystnych” i ,,niekorzystnych (H-LK i H-LN), a takze r6znica
miedzy liczbg wybordéw ,.korzystnych” i ,,niekorzystnych” (wskaznik przeksztatcony; HR-R)
Proby Hazard. Wielkos¢ sity efektu wskazuje, ze zwigzek pomigdzy grupa wiekowa pacjentow
a wynikami we wszystkich wskaznikach jest silny - wiek wyjasnia od 33% do 55% zmiennosci
wynikow pacjentow z ALL w zakresie analizowanych wskaznikéw Proby Laczenia Punktow
dla Dzieci (PLPD-BT, PLPD-CT, PLPD-CB i PLPD-DB), od 53% do 71% wariancji wynikow
Proby Ksztattow 1 Kolorow (PKK-WWA i PKK-BT) oraz po 81% zmienno$ci wynikow Proby
Hazard (H-LK, H-LN i HR-R). Analiza $rednich (tabela 58) wskazuje, ze starsze dzieci z ALL
wykonuja szybciej niz dzieci mtodsze zadania w warunkach B i C, popelniajac przy tym mniej
btedow w warunkach C i D w Prébie Laczenia Punktéw dla Dzieci, a w zakresie Proby
Ksztaltow 1 Kolorow wskaznik wydajnosci w warunku A jest wyzszy u dzieci starszych,
natomiast czas wykonania w warunku B Proby Ksztattow i Kolorow — nizszy. Pacjenci ze
starszej grupy wiekowej dokonujg wigkszej liczby wyborow korzystnych”, a mniej

,hiekorzystnych w Probie Hazard, przy czym wskaznik réznicy jest wyzszy u starszych dzieci.
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Tabela 53 Testy efektow migdzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow glownych: etap leczenia, grupa wiekowa oraz pleé

. Etap leczenia Grupa wiekowa Pte¢
Wskaznik
Fe P n’ F° P n’ F° P n’

Percepcja wzrokowa 0,551 0,583 0,039 27,810*** <0,001 0,507 0,000 0,990 0,000
Pamie¢ stuchowa 1,266 0,298 0,086 0,244 0,626 0,009 0,484 0,493 0,018
Pamie¢ fonologiczna 0,119 0,888 0,009 2,265 0,144 0,077 0,167 0,686 0,006
Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna 0,940 0,403 0,065 0,043 0,837 0,002 0,005 0,942 0,000
Rozumowanie przestrzenne 0,039 0,962 0,003 1,448 0,239 0,051 0,704 0,409 0,025
Koordynacja wzrokowo-ruchowa 1,600 0,220 0,106 12,394** 0,002 0,315 0,427 0,519 0,016
ROZ“ﬁT;‘g;*;@LOZ%'gZ“O 0,226 0,799 0016 8659 0007 0243 0253 0,619 0,009
Wytrwatos¢ 0,098 0,907 0,007 0,050 0,825 0,002 0,453 0,507 0,016
Satysfakcja osiagnie¢ 0,158 0,854 0,012 0,889 0,354 0,032 0,710 0,407 0,026
1Q ptynna 0,024 0,977 0,002 3,968 0,057 0,128 0,240 0,628 0,009
IQ skrystalizowana 1,548 0,231 0,103 11,344** 0,002 0,296 0,970 0,334 0,035
PLPD-BT 0,058 0,943 0,004  28,766*** <0,001 0,516 0,624 0,436 0,023
PLPD-CT 0,366 0,697 0,026 13,263** 0,001 0,329 0,792 0,381 0,028
PLPD-CB 0,295 0,747 0,021 29,366*** <0,001 0,521 0,877 0,357 0,031
PLPD-DB 1,507 0,240 0,100 32,755***  <0,001 0,548 0,683 0,416 0,025
PKK-WWA 0,047 0,955 0,003 67,562** <0,001 0,714 0,449 0,508 0,016
PKK-BT 0,488 0,619 0,035 30,398** <0,001 0,530 0,407 0,529 0,015
H-LK 12,356*** <0,001 0,478 112,026*** <0,001 0,806 0,458 0,504 0,017
H-LN 12,356*** <0,001 0,478 112,026** <0,001 0,806 0,458 0,504 0,017
HR-R 11,901*** <0,001 0,469 113,223*** <0,001 0,807 0,561 0,460 0,020

adf1=2, df2=27; ® df1=1, df2=27; ***p<0,001; **p<0,01; skréty: PLPD-BT i CT- czas wykonania w warunkach B i C, PLPD-CB i DB — liczba btedéw w warunkach C i D
Proby Laczenia Punktow dla Dzieci; PKK- BT - czas wykonania w warunku B, PKK-WWA — wskaznik wydajnoéci w warunku A Proby Ksztattéw i Kolorow; HR-R —
przeksztalcony wskaznik réznicy miedzy liczbg wyboréw ,.korzystnych” a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyborow ,,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,,niekorzystnych”
w Probie Hazard.



Tabela 54 Testy efektéw miedzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow interakcji czynnikéw
Etap leczenia * grupa

Etap leczenia * grupa

Wskaznik wiekowa Etap leczenia * pte¢ Grupa wiekowa * pteé wiekowa * pleé
Fe p n Fe p n F° P n’ Fe P n
Percepcja wzrokowa 0,088 0,916 0,006 2,422 0,108 0,152 2,773 0,107 0,093 7,307 0,003 0,351
Pamieé¢ stuchowa 0,626 0,542 0,044 0642 0534 0,045 0,036 0850 0,001 0,355 0,704 0,026

Pamieé fonologiczna 1,103 0,346 0,076 0,14 087 001 0,102 0,752 0,004 0,097 0,908 0,007
Pamiqé wzrokowo- 0,484 0621 0035 3,884* 0033 0223 6150* 002 0,186 0281 0757 0,020

przestrzenna
F;?;ggfz"(‘e’ﬁﬂf 0,212 081 0015 1649 0211 0,109 1,318 0261 0,047 2,032 0151 0,131
Koordyﬁ?ﬁo‘(fvﬂ"kowo' 0,769 0,474 0,054 0554 0,581 0,039 0,222 0641 0,008 0,069 0,933 0,005
Rozur?a‘;’t‘g’r?{;@'cozﬂ'gzno' 0,061 0,941 0004 01125 0,883 0,000 00965 0,335 0,035 0,367 0,696 0,026
Wytrwatosé 1,838 0,179 0,12 0445 0646 0,032 0,009 0,927 0 0,475 0,627 0,034
Satysfakcja osiagnie¢é 0,09 0,915 0,007 0,705 05503 0,05 0,504 0,484 0018 0255 0,776 0,019
IQ ptynna 0,037 0,964 0,003 1,319 0,284 0,089 3,478 0073 0,114 0,298 0,745 0,022
IQ skrystalizowana 0,157 0,855 0012 0325 0,725 0,023 1,309 00263 0,046 0,398 0,675 0,029
PLPD-BT 0,490 0,618 0,035 0419 0662 003 0015 00904 0,001 0,147 0864 0,011
PLPD-CT 0,232 0,795 0,017 0,095 091 0,007 0262 0613 001 0706 05502 0,05
PLPD-CB 1,768 0,19 0,116 1,000 0,381 0,069 0,233 0,633 0,009 3,191 0,057 0,191
PLPD-DB 1,330 0281 0,09 1,155 0,330 0,079 0 0,992 0 1,568 0,227 0,104
PKK-WWA 0,236 0,791 0,017 0647 0531 0,046 0,309 0583 0,011 1,993 0,156 0,129
PKK-BT 1,092 035 0075 0261 0772 0019 0831 037 0030 0294 0,748 0,021
H-LK 0559 0579 004 1,139 0,335 0,078 0,162 0,691 0,006 0,139 0,870 0,01
H-LN 0,559 05579 0,04 1,139 0,335 0,078 0,162 0691 0,006 0,139 0,870 0,01
HR-R 0,605 05553 0,043 1,168 0,326 0,08 0,108 0,745 0,004 0,098 0,907 0,007

adf1=2, df2=27; * df1=1, df2=27; *p<0,05; skréty: PLPD-BT i CT- czas wykonania w warunkach B i C, PLPD-CB i DB — liczba bledéw w warunkach C i D Proby Eaczenia Punktow
dla Dzieci; PKK- BT - czas wykonania w warunku B, PKK-WWA — wskaznik wydajnos$ci w warunku A Proby Ksztaltow i Koloréw; HR-R — przeksztatcony wskaznik roznicy miedzy
liczba wyboréw ,.korzystnych” a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyboréw , korzystnych”, H-LN - liczba wybor6éw ,,niekorzystnych” w Probie Hazard.



Tabela 55

Porownania parami Srednich wartosci (Test Scheffego) w zakresie aspektow funkcjonowania poznawczego
pomiedzy dziecmi z ALL bedgcymi na réznym etapie leczenia — wyniki istotne statystycznie

Wskaznik Poréwnywane grupy ;22222?1 p
Gl G2 -2,077* 0,015
H-LK Gl G3 -3,461*** <0,001
G2 G3 -1,385 0,133
Gl G2 2,077* 0,015
H-LN G1 G3 3,461*** <0,001
G2 G3 1,385 0,133
Gl G2 -4,154* 0,016
HR-R G1 G3 -6,769*** <0,001
G2 G3 -2,615 0,164

***p<0,001; *p<0,05; skroty: G1 — pacjenci z ALL w trakcie protokotu IA lub IB, G2 — pacjenci w trakcie
protokotu II 1 G3 — pacjenci w czasie leczenia podtrzymujacego; HR-R — przeksztatcony wskaznik r6znicy migdzy
liczbg wyboréow ,korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba wybordéw ,korzystnych”, H-LN - liczba
wyborow ,,niekorzystnych” w Probie Hazard.

Tabela 56

Statystyki opisowe dla zmiennych: réznica migdzy wyborami ,, korzystnymi” i ,,niekorzystnymi”, liczba wyborow

, korzystnych’ i ,, niekorzystnych” w grupach wyodrebnionych z uwagi na etap leczenia

Gl G2 G3
Wskaznik N=13 N=13 N=13
M SD M SD M SD

H-LK 6,77 3,68 8,85 3,24 10,23 3,54
H-LN 8,23 3,68 6,15 3,24 4,77 3,54
HR-R 13,54 7,35 17,69 6,47 20,31 7,2

skroty: G1 — pacjenci z ALL w trakcie protokotu IA lub IB, G2 — pacjenci w trakcie protokotu II i G3 — pacjenci
w czasie leczenia podtrzymujacego; HR-R — przeksztalcony wskaznik roznicy miedzy liczba wyborow
korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyborow ,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréow
,.hiekorzystnych” w Probie Hazard.

Tabela 57

Statystyki opisowe dla zmiennych: Percepcja wzrokowa, Koordynacja wzrokowo-ruchowa, Rozumowanie
logiczno-matematyczne i 1Q skrystalizowana w grupach wyodregbnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 lat Dzieci w wieku 6-8 lat
Wskaznik N=24 N=15
M SD M SD
Percepcja wzrokowa 10,79 1,84 13,93 1,84
Koordynacja wzrokowo- 8.33 317 12,6 4.01
ruchowa
Rozumowanie logiczno- 10,33 3.2 14.07 3.83
matematyczne
IQ skrystalizowana 101,96 13,98 118,07 14,53
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Tabela 58

Statystyki opisowe dla wybranych wskaznikéw prob eksperymentalnych wigczonych do analizy trzyczynnikowey,
przedstawione w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 lat Dzieci w wieku 6-8 lat

Wskaznik N=24 N=15
M SD M SD
PLPD-BT 38,61 11,82 18,57 4,56
PLPD-CT 31,46 18,13 11,33 5,89
PLPD-CB 3,79 1,86 1 0,84
PLPD-DB 4,62 1,88 1,33 1,23
PKK-WWA 0,45 0,21 1,15 0,27
PKK-BT 62,69 28,11 17,35 6,89
H-LK 6,25 2,27 12,4 1,88
H-LN 8,75 2,27 2,6 1,88
HR-R 12,42 4,49 24,8 3,76

skroty: PLPD-BT i CT- czas wykonania w warunkach B i C, PLPD-CB i DB — liczba btedéw w warunkach
C i D Proby Laczenia Punktéw dla Dzieci; PKK- BT - czas wykonania w warunku B, PKK-WWA — wskaznik
wydajnosci w warunku A Proby Ksztattow i Kolorow; HR-R — przeksztalcony wskaznik réznicy miedzy liczba
wyborow ,.korzystnych” a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyboréw ,korzystnych”, H-LN - liczba wyborow
niekorzystnych” w Probie Hazard.

Analiza wykazata réwniez istotny efekt interakcji czynnikow: etap leczenia 1 pte¢ oraz
wiek 1 pte¢ w przypadku wskaznika Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna (tabela 54). Sita efektu
wskazuje, ze efekt interakcji jest silny (interakcja czynnikow etap leczenia i pte¢ odpowiada za
22% zmiennosci wynikow w tescie Pamigci wzrokowo-przestrzennej, a interakcja czynnikow
wiek 1 pte¢ — za 19% wariancji wynikdw w tym obszarze.

Przeprowadzone poréwnania parami w zakresie efektu interakcji czynnikow etap
leczenia 1 ple¢ wskazuja na istotne statystycznie réznice w zakresie zdolnosci pamigci
wzrokowo-przestrzennej. Przeprowadzone poréwnania parami, wykres interakcji czynnikow
etap leczenia 1 ple¢ (rysynek 12) oraz analiza statystyk opisowych (w tekscie) pozwalaja
stwierdzi¢, ze w zakresie zdolnosci pamigci wzrokowo-przestrzennej w grupie dzieci bedacych
w trakcie protokotu I chtopey (4G2: M=12,43; SD=1,9) uzyskali istotnie wyzsze rezultaty (dla
p<0,05) niz dziewczeta (P G2: M=9,83; SD=2,48). Nie wykazano istotnych statystycznie roznic
pomiedzy dziewczynkami (9 G1: M=13,17; SD=2,48) a chtopcami (3 G1: M=10,43; SD=2,82),
ktorzy sa w trakcie leczenia protokotem II, ani pomiedzy dziewczynkami (9G3: M=11;
SD=1,91) a chlopcami (J5G3: M=9,83; SD=3,54), bedacymi w trakcie leczenia
podtrzymujacego. Roznice w poziomie wykonania testu Pamigé¢ wzrokowo-przestrzenna
pomigdzy dziewczynkami bedagcymi na réznych etapach leczenia, jak i chlopcami, ktorzy sa

w réznym momencie leczenia rowniez sg nieistotne statystycznie.
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Pamieé wzrokowo-przestrzenna

dziewczynki ®chtopcy
19

17
15
13
11

13,17
11

R W 01N ©

G1 G2 (p=0,44) G3

Rysunek 12. Zestawienie wynikéw (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pami¢é wzrokowo-przestrzenna
z podziatem na grupy wedlug etapu leczenia (G1, G2 i G3) i pici (dziewczynki, chtopey) jednoczesnie.

Natomiast przeprowadzone poroéwnania parami w zakresie efektu interakcji czynnikow
wiek 1 pte¢ w Pamigci wzrokowo-przestrzennej wskazuja na istotne réznice pomig¢dzy
dziewczynkami (93-5 lat: M=12,27; SD=2,1) i chlopcami (J3-5 lat: M=10,23; SD=3)
z miodszej grupy wiekowej (3-5 lat). Przeprowadzone poréwnania parami, wykres interakcji
czynnikow wiek 1 ple¢ dla grupy klinicznej (rysunek 13) oraz analiza statystyk opisowych
(w tekscie) wskazuja, ze wsrod dzieci mtodszych dziewczynki prezentowaty wyzszy poziom
funkcjonowania pod wzglgdem pamieci wzrokowo-przestrzennej. Nie wykazano istotnych
statystycznie roznic ptciowych w grupie dzieci starszych (96-8 lat: M=10; SD=2,67; J6-8 lat:
M=12,29; SD=2,21), ani tez réznic miedzy grupami wiekowymi wsrod dziewczynek, jak
1 wérdd chiopcow.

Pamieé wzrokowo-przestrzenna

dziewczynki m chtopcy
19

17
15
13
11

12,27
10

P W U N ©

3-5 lat (p=0,048) 6-8 lat
Rysunek 13. Zestawienie wynikéw (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pamig¢é wzrokowo-przestrzenna
z podziatem na grupy wedtug wieku (3-5lat, 6-8 lat) i ptci (dziewczynka i chlopcy) jednoczesnie.
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Etap 2 - grupa kliniczna

Dla zmiennych, ktérych wariancje w grupie dzieci z ALL byly niejednorodne
przeprowadzono analizy nieparametryczne, z wykorzystaniem jednoczynnikowej analizy
wariancji H Kruskalla-Walisa, gdzie zmienng grupujaca byl etap leczenia, a dla zmiennych
dwukategorialnych: wiek i pte¢ — test U Manna-Whitney’a (analizy przedstawione zostaty
w tabeli 59). Przeprowadzona nieparametryczna analiza wariancji wskazuje, ze etap leczenia
w istotny sposob roznicuje wyniki dzieci z rozpoznaniem ALL w zakresie Mowy bierne;.
Doktadnych informacji na temat wystepujacych migdzy grupami réznic dostarczaja
porownania parami za pomocg testu U Manna-Whitney’a (tabela 60), ktore to wskazuja, ze
istotne réznice zachodza pomigdzy wynikami Mowy biernej dzieci z grupy G3 (M=12,46;
SD=1,9) a dzie¢mi zaroéwno z grupy G1 (M=9,23; SD=2,8), jak i grupy G2 (M=10,61; SD=2,6).
Srednie wskazuja na to, ze dzieci bedace na ostatnim etapie leczenia (leczenie podtrzymujace)
wykazuja najwyzszy poziom kompetencji jezykowych w zakresie mowy biernej w poréwnaniu
z dzie¢mi bedacymi w trakcie protokotu I, jak i1 protokotu II. Nie wykazano istotnych roéznic
w zakresie w zakresie mowy biernej pomig¢dzy dzie¢mi z protokotu I II.

Kolejne istotne roznice stwierdzone zostaly u pacjentow z ALL w zakresie Mowy
biernej i Ilorazu inteligencji ogoélnej pomigdzy grupami wyodrebnionymi ze wzgledu na wiek
(tabela 59). Srednie wyniki uzyskiwane przez dzieci wskazuja, ze starsi pacjenci posiadaja
wyzszy niz dzieci mtodsze Iloraz inteligencji ogdlnej (3-5 lat: M=104,33; SD=14,29; 6-8 lat:
M=118,73; SD=14,16), jak rowniez poziom kompetencji jezykowych w zakresie mowy biernej
(3-5 lat: M=9,96; SD=2,94; 6-8 lat: M=12,07; SD=1,83).

Ponadto przeprowadzona analiza wykazata, ze wiek w sposob istotny réznicuje wyniki
w zakresie testowanych wskaznikéw Proby Laczenia Punktow dla Dzieci, Proby Ksztattow
1 Koloréw (za wyjatkiem PKK-AL), Proby Sortowania Kart (za wyjatkiem PSK-L2) i Proby
Hazard — tabela 59. Z uwagi na duzg liczbe wskaznikow funkcjonowania poznawczego dla
poszczegbdlnych prob eksperymentalnych, w zakresie ktorych stwierdzono istotne réznice —
statystyki opisowe grupy klinicznej w tym obszarze w podziale na wiek zaprezentowano
w tabeli 61. Porownanie $rednich wykazato, ze w Probie Laczenia Punktéw dla Dzieci starsi
pacjenci wykonali zadania w warunkach A i D szybciej niz grupa mlodszych pacjentow,
a takze popetnili mniej bledow w warunkach A i B. W Probie Ksztattow 1 Koloréw mtodsze
dzieci potrzebowaly wiecej czasu niz dzieci starsze na wykonanie zadan w warunkach
A (kontrolnym), C (przetaczanie) i1 D (przetaczanie 1 hamowanie), natomiast w warunkach
B (hamowanie), C i D grupa dzieci mlodszych nazywata poprawnie mniej obiektéw niz grupa

starszych, jak rowniez uzyskata nizszy wskaznik wydajnosci w warunkach B-D. Ponadto dzieci
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starsze sortowaly poprawnie istotnie wigcej kart niz milodsi pacjenci na etapie 3 1 4
w Probie Sortowania Kart, a takze wykazali znacznie mniej niz mlodsze dzieci zmian
nastawienia w Probie Hazard. W zakresie pozostatych aspektow funkcjonowania poznawczego
przeprowadzone nieparametryczne analizy nie wykazaly istotnych roéznic miedzy dzie¢mi
mtodszymi a starszymi (tabela 59).

Ponadto zastosowana nieparametryczna analiza wykazala, ze pte¢ istotnie rdznicuje
wyniki pacjentow w Uwadze selektywnej (tabela 59). Zestawienie $rednich wynikow dla
dziewczat i chlopcoOw w tym zakresie wskazuje, ze dziewczynki z ALL (M=10,58; SD=3,32)
posiadaja wyzszy poziom Uwagi selektywnej niz chtopcy (M=8,1; SD=3,64) z taka diagnoza.
W zakresie pozostalych poddanych nieparametrycznej analizie aspektow funkcjonowania
poznawczego pacjentow z ALL nie wykazano istotnych roznic migdzy dziewczynkami

1 chtopcami.
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Tabela 59 Poréwnanie wybranych aspektow funkcjonowania poznawczego w grupie klinicznej - analizy nieparametryczne — jednoczynnikowa analiza wariancji Kruskala-
Wallisa, zmienna grupujgca: etap leczenia; test U Manna-Whitney’a dla zmiennych. wiek i pte¢

Metodalpréba Wskaznik Etap leczenia (N=39) Wiek (N=39) Pteé (N=39)

H?2 p & u p g u p rg

Uwaga selektywna 0,213 0,899 - 1435 0,289 - 102+ 0,013 0,46
Rozumowanie pojec. 1,556 0,459 - 166,5 0,693 - 175 0,67 -
IDS-P / IDS Mowa czynna 5,729 0,057 - 118,5 0,074 - 123 0,058 -
Mowa bierna 9,302* 0,01 0,24 100,5* 0,021 0,44 178,5 0,744 -
IQ ogélna 1,071 0,585 - 83,5 0,005 0,54 131,5 0,1 -
, PLPD-AT 0,164 0,921 - 18+ <0001 0,9 246 0,116 -
L:;:g:ia PLPD-AB 0,166 0,921 - 82,5 0,001 0,54 2435 0,071 -
Porito PLPD-BB 0,562 0,755 ] 48"+ <0001 0,73 233 0,216 -
PLPD-DT 0,536 0,765 ] 30"  <0,001 1,35 240,5 0,156 -
PKK-AT 0,101 0,951 - 10  <0,001 0,94 229 0,273 -
PKK-AL 2171 0,338 - 150 0,1 - 171 0,31 -
PKK-BL 0,696 0,706 ] 60**  <0,001 0,67 125,5 0,059 -
, PKK-WWB 0,022 0,989 ] 1457 <0001 0,92 125 0,068 -
Ks';:‘;';’tzw PKK-CT 0,558 0,757 - ek <0,001 0,83 111 0,382 -
Koloraw PKK-CL 0,137 0,934 ] 207+ <0001 0,72 92 0,108 -
PKK-WWC 0,17 0,919 - ok <0,001 0,83 101 0,207 -
PKK-DT 1,017 0,601 - Ok <0,001 0,85 157 0,449 -
PKK-DL 0,123 0,940 - gk <0,001 0,79 96,5 0,15 -
PKK-WWD 0,149 0,928 - Ok <0,001 0,85 97,5 0,165 -
Préba PSK-L2 0,004 0,998 - 157,5 0,16 - 180 0,543 -
Sortowania PSK-L3 0,211 0,9 - 28,57  <0,001 0,84 128 0,075 -
Kart PSK-L4 1,154 0,562 - 2355 <0001 0,87 131,5 0,088 -
Hazard H-Z 2.463 0,292 : 27%%  <0,001 0,85 2475 0,107 -

2 df1=2; ***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-AT i DT- czas wykonania w warunkach A i D, PLPD-AB i BB — liczba btedow w warunkach A i B Proby Laczenia Punktow dla Dzieci;
PKK-AT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A, C i D, PKK-AL, BL, CL i DL — liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWB, WWC i WWD — wskaznik wydajno$ci w
warunkach B-D Proby Ksztattow i Kolorow; PSK-L2, L3 i L4 — liczba posortowanych kart na etapach 2, 3 i 4 Proby Sortowania Kart; H-Z —liczba zmian nastawienia w Probie Hazard; dla
wskaznikéw PKK-CT, CL, WWC, DT, DL i WWD N=33.



Tabela 60

Porownania parami srednich wartosci (analiza nieparametryczna — U Manna-Whitney 'a) w zakresie Mowy
biernej pomiedzy dziecmi z ALL bedgcymi na réznym etapie leczenia — wyniki istotne statystycznie

Wskaznik Poréwnywane grupy U p
G1 G2 65 0,312
Mowa bierna Gl G3 27 ,5%* 0,003
G2 G3 45,5* 0,042

***<0,001; **p<0,01; *p<0,05

Tabela 61

Statystyki opisowe dla wybranych wskaznikow préb eksperymentalnych wlgczonych do analiz nieparametrycznych
w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 lat Dzieci w wieku 6-8 lat
Préba Wskaznik N=24 N=15
M SD M SD
PLPD-AT 21,89 12,34 7,73 1,4
Proba PLPD-AB 0,79 0,93 0 0
Laczenia
Punktow PLPD-BB 2,7 1,9 0,47 0,64
PLPD-DT 64,28 34,08 25,44 10,02
PKK-AT 36,98 16,28 13,73 3,53
PKK-BL 12,46 1,84 14,53 1,06
PKK-WWB 0,22 0,2 0,9 0,28
. PKK-CT 62,39 21 23,34 8,38
Proba
Ksztaltéw PKK-CL 10,28 2,49 14,07 1,03
H Kolorow o\ \wwic 011 011 0.62 0,23
PKK-DT 68,63 19,38 26,51 5,7
PKK-DL 9,44 2,39 13,73 0,8
PKK-WWD 0,08 0,08 0,49 0,12
Proba PSK-L3 2,58 2,36 6,33 1,17
Sortowania
Kart PSK-L4 1,21 1,64 6,93 3,17
Hazard H-Z 5,29 2,79 1,47 1,25

skroty: PLPD-AT i DT- czas wykonania w warunkach A i D, PLPD-AB i BB — liczba bledéw w warunkach
A i B Proby Laczenia Punktow dla Dzieci; PKK-AT - czas wykonania w warunku A, PKK-BL — liczba
poprawnych odpowiedzi w warunku B, PKK-WWB — wskaznik wydajnosci w warunku B Proby Ksztattow
i Kolorow; PSK-L3 i L4 — liczba posortowanych kart na etapach 3 i 4 Proby Sortowania Kart; H-Z —liczba zmian
nastawienia w Probie Hazard; dla wskaznikow PKK-CT, CL, WWC, DT, DL i WWD N (3-5 lat)=18, a N (6-8
lat)=15.

Etap 3 - grupa kliniczna

Dla wynikow testu Stownik — test ze Skal Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci w Wieku

Przedszkolnym (IDS-P) wykonywany przez dzieci do 5. roku zycia (co wyklucza mozliwos¢
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dokonania poréwnan miedzygrupowych ze wzgledu na wiek) — przeprowadzono
dwuczynnikowg analiz¢ wariancji dla jednej zmiennej. Zmienng zalezng byt wynik w tescie
Stownik z IDS-P, a czynnikami: etap leczenia i ptec.

Przeprowadzona dwuczynnikowa analiza wariancji w schemacie mi¢dzygrupowym nie
wykazata istotnych statystycznie efektow gtownych ani efektu interakcji czynnikow (tabela
62), co oznacza, ze etap leczenia, pte¢ ani interakcja tych czynnikéw nie réznicuja
w sposob istotny wynikow w zakresie zasobu stownika czynnego pacjentow w wieku 3-5 lat

z rozpoznaniem ostrej biataczki limfoblastycznej.

Tabela 62

Testy efektow miedzyobiektowych (Stownik) dla efektow glownych: etap leczenia i ple¢ oraz efektu interakcji
czynnikow (N=24)

(Slig?l\lr(l?ilk) F dfl df2 p m
Etap leczenia 1,518 2 18 0,246 0,144
Pte¢ 3,859 1 18 0,065 0,177
Etap leczenia * pteé¢ 0,634 2 18 0,542 0,066

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05

Nastepnie przeprowadzono analizy umozliwiajagce sprawdzenie, czy wiek 1 ptec
réznicuja wyniki w zakresie funkcjonowania poznawczego dzieci zdrowych, co stanowié
bedzie podstawe do wnioskowania na temat specyfiki funkcjonowania dzieci z rozpoznaniem
ostrej biataczki limfoblastycznej. W tym celu przeprowadzono w obrebie grupy kontrolnej
dwuczynnikowg analize¢ wariancji w schemacie miedzygrupowym: 2 (grupa wiekowa: 3-5 lat,
6-8 lat) x 2 (pte¢: dziewczynki, chlopcy). Zmiennymi zaleznymi byt poziom funkcjonowania
poznawczego rozumianego jako: poziom funkcjonowania intelektualnego (iloraz inteligencji
ogolnej, ptynnej i1 skrystalizowanej), zimnych 1 goracych funkcji wykonawczych, uwagi
selektywnej, pamigci, rozumowania przestrzennego 1 pojgciowego,  szybkosci
psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, kompetencji matematycznych
1 jezykowych, a takze wytrwatosci i satysfakcji z osiggnie¢. Natomiast czynnikami (zmiennymi
niezaleznymi) byly: wiek 1 pte€. Przeprowadzona analiza umozliwita sprawdzenie
samodzielnego wplywu poszczegolnych czynnikow oraz ich wptywu interakcyjnego.

Przeprowadzony test niezaleznoséci Chi-kwadrat wykazat, ze grupy sa podobne do siebie
pod wzgledem liczebnos$ci (tabela 63). Wariancje wynikéw w zakresie: Rozumowania
logiczno-matematycznego, Wytrwalosci, Ilorazu inteligencji skrystalizowanej, Ilorazu

inteligencji ogolnej; Proby Laczenia Punktow: czas wykonania w warunkach A, C i D (PLPD-
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AT, PLPD-CT i PLPD-DT), liczba bledow w warunkach A, B i C (PLPD-AB, PLPD-BB
i PLPD-CB); Proby Ksztattow i Kolorow: czas wykonania w warunku A i B (PKK-AT, PKK-
BT), liczba poprawnych odpowiedzi w warunku A i B (PKK-AL i PKK-BL) oraz Proby
Sortowania Kart: liczba posortowanych kart na etapie 2 i 3 (PSK-L2, PSK-L3) byly
niejednorodne, w zwigzku z czym zmienne te zostalty wykluczone z dwuczynnikowej analizy
wariancji | przeprowadzono dla nich analizy nieparametryczne, wykorzystujac test U Manna-
Whitney’a. Zmiennymi grupujacymi byly: grupa wiekowa 1 pte¢. Podobnie jak w przypadku
analiz prowadzonych w obrebie grupy klinicznej wskazniki w warunkach C i D Préby
Ksztaltow i Koloréw wytaczono z dwuczynnikowej analizy wariancji z uwagi na wystepowanie
brakéw danych wsrdd dzieci ponizej 4. roku zycia i przeprowadzono dla nich nieparametryczne
analizy testem U Manna-Whitney’a.

Wyniki testu Stownik zostaty wykluczone z dwuczynnikowej analizy wariancji
podobnie jak w analizach dla grupy klinicznej. Dla testu Stownik przeprowadzono test
t-Studenta (rozklady zmiennej zaleznej w obydwu grupach byly zblizone do rozktadu
normalnego). Zmienng zalezng byt wynik w tescie: Stownik, a zmienng grupujaca: ptec.

Opisane powyzej analizy wynikow dla grupy kontrolnej przedstawione zostang
w trzech etapach:

— FEtap 1 — grupa kontrolna: dwuczynnikowa analiza wariancji w schemacie
mig¢dzygrupowym 2 (wiek) x 2 (ptec),

— Etap 2 —grupa kontrolna: test U Manna-Whitney’a (zmienne grupujace: wiek i pte¢) dla
zmiennych, ktorych nie mozna byto wilaczy¢ do dwuczynnikowej analizy wariancji

z uwagi na niejednorodno$¢ wariancji, a takze w niektérych przypadkach z powodu

brakow danych (wskazniki Proby Ksztattow 1 Kolorow w warunkach C 1 D dla dzieci

powyzej 4. roku zycia).
— Etap 3 — grupa kontrolna: test t-Studenta dla wynikow testu Stownik, zmienna
grupujaca: ptec.

Tabela 63

Liczebnosci grup w dwuczynnikowej analizie wariancji w schemacie miedzygrupowym dla czynnikow: wiek, plec;

wynik testu Chi?

Zmienna niezalezna N Razem Chi? p
3-5 24
Grupa 39 2,077 0,15
wiekowa 6-8 15
i dziewczynka 19
Ple¢ - 39 0,26 0,873
chtopiec 20
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Etap 1 — grupa kontrolna

Przeprowadzone testy efektow miedzyobiektowych w  zakresie aspektow
funkcjonowania poznawczego dzieci z grupy kontrolnej (wyniki analiz zamieszczone w tabeli
64) wykazaty, ze wiek w sposéb istotny roznicuje wyniki dzieci zdrowych w zakresie Percepcji
wzrokowej, Pamieci fonologicznej, Koordynacji wzrokowo-ruchowej i Mowy biernej. Wiek
wyjasnia 25% wariancji wynikow w zakresie Percepcji wzrokowej, 28% wariancji wynikow
Koordynacji wzrokowo-ruchowej, 24% wariancji wynikbw Mowy biernej, a takze 14%
zmiennos$ci w zakresie wynikéw Pamigci fonologicznej. Wskazuje to na wystgpowanie miedzy
tymi wskaznikami funkcjonowania poznawczego a wiekiem zwiazkéw o duzej sile. Analiza
srednich (tabela 65) wskazuje, ze starsze dzieci (6-8 lat) wykazuja wyzszy niz ich mtodsi
koledzy poziom zdolno$ci do réznicowania bodzcow o charakterze wzrokowym, koordynacji
wzrokowo-ruchowej, krotkotrwatej pamieci stuchowej, a takze posiadaja wyzszy niz mlodsze
dzieci (3-5 lat) poziom umiejetnosci w zakresie mowy bierne;.

Ponadto wedlug przeprowadzonej analizy (tabela 64) wiek w sposob istotny rdznicuje
wyniki dzieci z grupy kontrolnej w zakresie funkcji wykonawczych — poziom istotnosci
statystycznej osiggnely wszystkie wiaczone do dwuczynnikowej analizy wariancji wskazniki
prob eksperymentalnych za wyjatkiem H-Z. Sila efektu wskazuje na zwiazki wskaznikow
funkcji wykonawczych z wiekiem o duzej sile - wiek wyjasnia od 29% do 41% zmiennosci
wynikéw dzieci zdrowych w zakresie analizowanych wskaznikow Proby Laczenia Punktow dla
Dzieci (PLPD-BT i PLPD-DB), od 62% do 64% wariancji wynikow Proby Ksztaltow
1 Kolorow (PKK-WWA i PKK-WWB), 56% wariancji wynikow Proby Sortowania Kart (PSK-
L4) oraz od 54% do 59% zmienno$ci wynikow Proby Hazard (H-LK, H-LN i HR-R). Analiza
srednich (tabela 66) wskazuje, ze starsze dzieci z ALL wykazujag wyzszy poziom szybkosci
1 poprawnosci wykonania w zadaniach wymagajacych hamowania reakcji, przetaczania si¢
i dystrakcji w poréwnaniu z grupg dzieci mlodszych. Ponadto wsrod dzieci ze starszej grupy
wiekowej z grupy kontrolnej w dokonywanych wyborach w Probie Hazard przewazajg te, ktore
wigza si¢ z niewielkim ryzykiem, a dlugofalowo prowadza do wigkszego zysku, natomiast
w mtodszej grupie wiekowej dominujg wybory, wigzace si¢ z mozliwoscig wysokiej wygranej,

ale w dtuzszej perspektywie prowadza do wigkszej straty.
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Tabela 64 Testy efektow miedzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow gtéownych: grupa wiekowa, pleé i efekt interakcji

Wskaznik Grupa wiekowa Pteé¢ Grupa wiekowa * pteé

Fe P n’ F* p n’ Fe P n’
Percepcja wzrokowa 11,832** 0,002 0,253 0,002 0,967 0 0,731 0,398 0,02
Pamieé¢ stuchowa 0,178 0,676 0,005 0,876 0,356 0,024 0,721 0,401 0,02
Uwaga selektywna 0,099 0,755 0,003 0,304 0,585 0,009 0,618 0,437 0,017
Pamie¢ fonologiczna 5,688* 0,023 0,14 0,101 0,753 0,003 4,145* 0,049 0,106
Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna 1,502 0,229 0,041 0,002 0,964 0 1,502 0,229 0,041
Rozumowanie przestrzenne 0,028 0,868 0,001 2,866 0,099 0,076 0,387 0,538 0,011
Rozumowanie pojeciowe 0,834 0,367 0,023 3,313 0,077 0,086 5,616* 0,023 0,138
Koordynacja wzrokowo-ruchowa  13,649** 0,001 0,281 1,559 0,22 0,043 1,378 0,248 0,038
Mowa czynna 3,88 0,057 0,100 0,505 0,482 0,014 0,408 0,527 0,012
Mowa bierna 11,355** 0,002 0,245 0,168 0,685 0,005 0,384 0,539 0,011
Satysfakcja osiggniec¢ 0,495 0,486 0,014 0,386 0,539 0,011 0,556 0,461 0,016
1Q ptynna 2,688 0,110 0,071 0,035 0,852 0,001 2,918 0,096 0,077

PLPD-BT 24,735**  <0,001 0,414 2,65 0,113 0,07 0 0,993 0
PLPD-DB 14,416** 0,001 0,292 1,021 0,319 0,028 2,812 0,102 0,074
PKK-WWA 63,059***  <0,001 0,643 0,739 0,396 0,021 0,37 0,547 0,01
PKK-WWB 57,223**  <0,001 0,620 3,829 0,058 0,099 0,223 0,640 0,006

PSK-L4 4557+  <0,001 0,566 1,322 0,258 0,036 0,009 0,924 0
H-LK 41,38***  <0,001 0,542 0 0,983 0 1,738 0,196 0,047
H-LN 47,387**  <0,001 0,575 0,098 0,756 0,003 1,123 0,297 0,031
H-Z 0,154 0,698 0,004 2,321 0,137 0,062 0,533 0,47 0,015
HR-R 49,826 <0,001 0,587 0,172 0,681 0,005 0,948 0,337 0,026

@ df1=2, df2=35; ***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-BT - czas wykonania w warunku B, PLPD-DB - liczba btedow w warunku D Proby taczenia Punktéw dla
Dzieci; PKK-WWA i WWB — wskaznik wydajno$ci w warunkach A i B Proby Ksztaltow i Kolorow; PSK-L4 — liczba posortowanych kart na etapie 4 Proby Sortowania Kart;
HR-R — przeksztalcony wskaznik roéznicy miedzy liczba wyboréw ,korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba wybordéw ,korzystnych”, H-LN - liczba wyborow
,hiekorzystnych”, H-Z —liczba zmian nastawienia w Probie Hazard.



Tabela 65

Statystyki opisowe dla zmiennych: Percepcja wzrokowa, Pamigé fonologiczna, Koordynacja wzrokowo-ruchowa
i Mowa bierna IDS-P/IDS w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 lat Dzieci w wieku 6-8 lat

Wskaznik N=24 N=15
M SD M SD
Percepcja wzrokowa 11,04 2,74 14,27 2,86
Pamieé¢ fonologiczna 10,33 2,46 12,73 4,03
Koordynacja wzrokowo- 8.5 2.32 12,73 4.68

ruchowa
Mowa bierna 8,54 2,23 11,13 2,33
Tabela 66

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupie kontrolnej: PLPD-BT, PLPD-DB, PKK-WWA, PKK-WWB, PSK-L4,
H-LK, H-LN, HR-R w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 lat Dzieci w wieku 6-8 lat

Wskaznik N=24 N=15
M SD M SD
PLPD-BT 30,08 8,88 17,04 571
PLPD-DB 2,42 2,08 0,33 0,62
PKK-WWA 0,55 0,22 1,27 0,33
PKK-WWB 0,43 0,27 1,13 0,31
PSK-L4 3,04 2,61 9,07 2,71
H-LK 4,42 2,8 10,6 3,07
H-LN 10,83 2,63 4.4 3,07
HR-R 8,17 5,14 21,2 6,13

skroty: PLPD-BT - czas wykonania w warunku B, PLPD-DB — liczba btedow w warunku D Proby Laczenia
Punktow dla Dzieci; PKK-WWA i WWB - wskaznik wydajno$ci w warunkach A i B Proby Ksztaltow
i Kolorow; PSK-L4 — liczba posortowanych kart na etapie 4 Proby Sortowania Kart; HR-R — przeksztatcony
wskaznik roznicy miedzy liczba wybordw ,korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyborow
,.korzystnych”, H-LN - liczba wyborow ,,niekorzystnych” w Probie Hazard.

Dwuczynnikowa analiza wariancji przeprowadzona dla grup kontrolnej wykazata
réwniez istotny efekt interakcji czynnikow wiek 1 pte¢ w przypadku zmiennych Pamigé
fonologiczna i Rozumowanie pojeciowe (tabela 64). Warto$¢ wskaznika sity efektu wskazuje,
ze sg one umiarkowane (interakcja czynnikow wiek i plte¢ odpowiada za 11% zmiennoS$ci
wynikow Pamigci fonologicznej oraz za 14% wariancji wynikow w zakresie Rozumowania
pojeciowego).

Przeprowadzone poroéwnania parami w zakresie efektu interakcji czynnikow wiek
1 ple¢ wskazujg, ze w wynikach Pamigci fonologicznej wykazano istotne statystycznie rdznice
(p<0,01) pomigdzy chtopcami z grupy mtodszej (43-5 lat: M=9,54; SD=1,85) a chlopcami
z grupy starszej (36-8 lat: M=14; SD=4,62). Wykres interakcji czynnikow wiek i pte¢ dla grupy
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kontrolnej (rysunek 14) oraz analiza statystyk opisowych (w tekscie) wskazuja, ze starsi
chlopcy posiadaja wyzszy poziom pamigci fonologicznej niz mtodsi chtopcy. Wyniki Pamigci
fonologicznej dziewczynek z grupy mtodszej (93-5 lat: M=11,27; SD=2,83) sa na zblizonym
poziomie do wynikow dziewczynek z grupy starszej (96-8 lat: M=11,62; SD=3,33) — roznice
nieistotne statystycznie. Nie wykazano roéwniez istotnych statystycznie réznic pomiedzy
dziewczynkami i chlopcami w obrgbie grup wiekowych.

Pamie¢ fonologiczna

3-5 lat 6-8 lat
19

17
15
13
11

11,27
11,62
14

9,54

P W 01N ©

dziewczynki chtopcy (dla p=0,004)

Rysunek 14. Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pamie¢ fonologiczna z podziatem na grupy
wedtug wieku i pici jednoczesnie — grupa kontrolna.

Natomiast przeprowadzone poroéwnania parami w zakresie efektu interakcji czynnikow
wiek 1 pte¢ w obrebie wynikow Rozumowania pojgciowego w grupie kontrolnej wskazuja na
istotne réznice (dla p<0,05) pomiedzy: dziewczynkami ($6-8 lat: M=10,25; SD=1,75)
i chtopcami (46-8 lat: M=13,71; SD=3,82) w starszej grupie wickowej oraz pomigdzy
chtopcami z mtodszej grupy wiekowej (3'3-5 lat: M=11; SD=1,91) i chlopcami ze starszej grupy
wiekowej. Wykresy interakcji czynnikow wiek 1 ple¢ dla grupy kontrolnej (rysunki 15 1 16)
oraz analiza statystyk opisowych (w tekscie) wskazuja, ze w starszej grupie wiekowej chlopcy
wykazywali wyzszy poziom Rozumowania pojeciowego niz dziewczynki, a takze chlopcy ze
starszej grupy wiekowej uzyskiwali wyzszy wynik w tym aspekcie niz chtopcy z mtodsze;j
grupy wiekowej. Nie wykazano istotnych statystycznie réznic miedzy dziewczynkami
a chlopcami w mlodszej grupie wiekowej, ani pomiedzy dziewczynkami ze starszej i mtodsze;j

grupy wiekowej.
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Rozumowanie pojeciowe

dziewczynki m chtopcy
19

17
15
13
11

11,45

10,25

P W 0N ©

3-5 lat 6-8 lat (dla p=0,011)
Rysynek 15. Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Rozumowanie pojeciowe z podziatem na
grupy wedtug wieku i plci jednoczes$nie — grupa kontrolna.

Rozumowanie pojeciowe

3-5 lat 6-8 lat
19

17
15
13
11

11,45
11
13,71

10,25

P W 01N ©

dziewczynki chtopcy (dla p=0,027)
Rysynek 16. Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Rozumowanie pojeciowe z podziatem na
grupy wedtug ptci i wieku jednocze$nie — grupa kontrolna.

Etap 2 — grupa kontrolna

Dla wskaznikow, ktorych wariancje wynikow uzyskanych przez dzieci z grupy
kontrolnej byly niejednorodne przeprowadzono analizy nieparametryczne, z wykorzystaniem
testu U Manna-Whitney’a (tabela 67). Zmiennymi grupujacymi byty: wiek i plec.

Przeprowadzony nieparametryczny test istotnosci roznic wykazat, ze wiek w istotny
sposOb rdznicuje wyniki dzieci zdrowych w zakresie Wytrwalosci 1 Ilorazu inteligencji
skrystalizowanej (tabela 67) — sita otrzymanych efektow jest umiarkowana. Srednie wyniki
uzyskiwane przez dzieci z grupy kontrolnej (tabela 68) wskazuja, ze starsze dzieci posiadaja

wyzszy niz dzieci mtodsze Iloraz inteligencji skrystalizowanej (3-5 lat: M=101,04; SD=10,74;
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6-8 lat: M=111,07; SD=15,91), jak rowniez wyzszy poziom w zakresie Wytrwatosci (3-5 lat:
M=8,67; SD=3,51; 6-8 lat: M=10,33; SD=3,63).

Dodatkowo przeprowadzona analiza wykazata, ze wiek w sposéb istotny réznicuje
wyniki dzieci zdrowych w zakresie testowanych wskaznikow Proby Laczenia Punktéw dla
Dzieci, Proby Ksztattow i Kolorow (za wyjatkiem PKK-AL) i Proby Sortowania Kart (za
wyjatkiem PSK-L2) —tabela 67. Sita uzyskanych efektow jest bardzo wysoka dla wskaznikow:
czas wykonania Proby Laczenia Punktow w warunkach A, C i D oraz Proby Ksztattow
1 Kolorow w warunkach A i1 B, umiarkowana dla liczby btedéw w Probie Laczenia Punktow
w warunku A, a wysoka w zakresie pozostalych analizowanych aspektow. Z uwagi na duza
liczbe  wskaznikow  funkcjonowania  poznawczego dla  poszczegdlnych — prob
eksperymentalnych, w zakresie ktorych stwierdzono istotne réznice — statystyki opisowe grupy
kontrolnej w tym obszarze w podziale na wiek zaprezentowano w tabeli 68. Porownanie
srednich wykazatlo, ze w Probie Laczenia Punktow dla Dzieci starsi pacjenci wykonuja zadania
w warunkach A, C i D szybciej niz mlodsi pacjenci, a takze popeilniaja mniej bltedow
w warunkach A-C. W Probie Ksztattow 1 Kolorow mtodsze dzieci potrzebuja wigcej czasu niz
starsi na wykonanie zadan w warunkach A-D, natomiast w warunkach B-D grupa dzieci
mlodszych nazywa poprawnie istotnie mniej obiektoéw niz grupa starszych. Wskaznik
wydajnosci w warunkach C 1 D Proby Ksztaltoéw 1 Koloréw rowniez jest znacznie nizszy
u dzieci mtodszych w poréwnaniu z grupg dzieci starszych. Ponadto dzieci starsze sortujg
poprawnie istotnie wigcej kart niz miodsi pacjenci na etapie 3 (po zmianie reguly)
w Prébie Sortowania Kart.

Ponadto zastosowana nieparametryczna analiza wykazala, ze ple¢ istotnie roznicuje
wyniki pacjentow we wskazniku Proby Laczenia Punktow: liczba btedéow w warunku
A (tabela 67). Porownanie $rednich wynikéw dla dziewczat 1 chtopcoOw z grupy kontrolnej
w tym zakresie wskazuje, ze dziewczynki (M=0,05; SD=0,23) popelniaja mniej btedéw niz
chtopcy (M=0,7; SD=1,08) w warunku umozliwiajagcym ocene sprawnosci psychomotorycznej.
W zakresie pozostatych aspektéw funkcjonowania poznawczego przeprowadzone
nieparametryczne analizy nie wykazaly istotnych réznic migdzy dziewczynkami i chtopcami

z grupy kontrolnej.
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Tabela 67

Pordéwnanie wybranych aspektow funkcjonowania poznawczego w grupie kontrolnej - analizy nieparametryczne
— U Manna-Whitney’a, zmienne grupujqce wiek i pte¢

Metoda / .. Wiek (N:39) Pte¢ (N:39)
. Wskaznik
proba U p g U p g
Rozumowanie
logiczno-mat, 246 0,053 - 170 0,569 -
'DISt;P Wytrwatosé 256* 0,027  -0,42 1515 0,275 -
u
IDS IQ 250,5* 0,042 -0,39 152 0,285 -
skrystalizowana
1Q ogodlna 237,5 0,097 - 152 0,292 -
PLPD-AT 21 x** <0,001 0,88 151,5 0,279 -
PLPD-AB 120* 0,014 0,33 131 0,019* 0,31
Préba PLPD-BB 84+ 0,003 0,53 158,5 0,338 -
taczenia
Punktow PLPD-CT 32,5+ <0,001 0,82 151 0,273 -
PLPD-CB 66,5*** <0,001 0,63 172 0,575 -
PLPD-DT 30*** <0,001 0,83 173 0,633 -
PKK-AT 15*** <0,001 0,92 149 0,249 -
PKK-AL 210 0,1 - 171 0,31 -
PKK-BT 18*** <0,001 0,9 131 0,097 -
PKK-BL 277** 0,001 0,54 157.,5 0,295 -
Proba PKK-CT 20,5***  <0,001 0,72 127.,5 0,759 -
Ksztattow
PKK-WWC 257***  <0,001 0,76 97,5 0,165 -
PKK-DT 10*** <0,001 0,78 131 0,857 -
PKK-DL 237,5*** <0,001 0,64 94 0,121 -
PKK-WWD 263*** <0,001 0,79 112 0,387 -
Proba PSK-L2 187,5 0,429 - 180,5 0,33 -
Sortowania
Kart PSK-L3 312,5*** <0,001 0,74 150 0,231 -

**p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-AT, CT i DT- czas wykonania w warunkach A, C i D, PLPD-AB, BB i CB -
liczba btedéw w warunkach A, B i C Proby Laczenia Punktow dla Dzieci; PKK-AT, BT, CT i DT- czas wykonania
w warunkach A-D, PKK-AL, BL, CL i DL - liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWC
i WWD — wskaznik wydajno$ci w warunkach C i D Proby Ksztattow i Kolorow; PSK-L2, L3 — liczba
posortowanych kart na etapach 2 i 3 Proby Sortowania Kart; dla wskaznikow PKK-CT, CL, WWC, DT, DL
i WWD N (3-5 lat)=18, a N (6-8 lat)=15.
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Tabela 68

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupie kontrolnej dla wybranych wskaznikow prob eksperymentalnych
w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek

Dzieci w wieku 3-5 |lat Dzieci w wieku 6-8 lat
Préba Wskaznik N=24 N=15

M SD M SD
PLPD-AT 19,8 12,75 6,59 1,81

PLPD-AB 0,62 1,01 0 0
Préba taczenia PLPD-BB 15 1,41 0,27 0,59
Punktow PLPD-CT 20,63 13,98 6,58 2,03
PLPD-CB 1,62 1,69 0,07 0,26
PLPD-DT 45,3 20,66 19,6 7,41
PKK-AT 31,28 12,77 12,74 3,99
PKK-BT 40,18 22,62 14,42 5,11
PKK-BL 13,54 1,77 14,93 0,26
Préba PKK-CT 40,31 8,37 22,2 9,51
Ksztaltow PKK-CL 12,72 1,49 14,47 0,74
i Kolorow oy i \wwic 0,27 0,09 0,73 0,28
PKK-DT 45,77 9,89 23,74 8,08

PKK-DL 12,22 1,48 14,27 0,7
PKK-WWD 0,22 0,08 0,64 0,24
Proba PSK-L3 437 2,14 6.8 0,56

Sortowania Kart
skroty: PLPD-AT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A, C i D, PLPD-AB, BB i CB — liczba btgdow
w warunkach A, B i C Proby Laczenia Punktow dla Dzieci; PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania
w warunkach A-D, PKK-BL, CL i DL — liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach B-D, PKK-WWB, WWC
i WWD — wskaznik wydajnosci w warunkach B-D Préby Ksztattow i Kolorow; PSK-L3 — liczba posortowanych
kart na etapie 3 Proby Sortowania Kart; dla wskaznikow PKK-CT, CL, WWC, DT, DL i WWD N (3-5 lat)=18,
a N (6-8 lat)=15.

Etap 3 — grupa kontrolna

W celu sprawdzenia czy pte¢ rdéznicuje wyniki testu Stownik w grupie kontrolnej
przeprowadzono test t-Studenta (rozktady wynikow w obydwu grupach byty zblizone do
rozkltadu normalnego). Zmienng zalezng byt wynik w te$cie Stownik z IDS-P, a zmienng
grupujacy ple¢. Przeprowadzone analizy w obrebie grupy kontrolnej wykazaty istotne roznice
w zakresie testu Stownik miedzy grupg dziewczynek a grupg chtopcow (tabela 69). Jest to efekt
o duzej sile. Srednie wyniki wskazuja, ze dziewczynki z grupy kontrolnej uzyskaty
w Stowniku wyzsze wyniki niz chiopcy.
Tabela 69

Porownanie wynikow dziewczynek i chlopcow z kontrolnej w tescie Stownik (test t-Studenta)

Dziewczynki N=11 Chiopcy N=13

Wskaznik t p d
M SD M SD
Stownik 12,82 2,48 10,83 2,81 2,226 0,037* 0,84
*p<0,05;

217



W tabeli 70 zamieszczono zestawienie podsumowujgce przeprowadzone analizy
w obrebie grupy klinicznej w zakresie zroznicowania poziomu funkcjonowania poznawczego
dzieci z ALL ze wzgledu na: etap leczenia, wiek i pte¢, natomiast w tabeli 71 analogiczne
podsumowanie analiz zastosowanych w obrebie grupy kontrolnej w zakresie zréznicowania

poziomu funkcjonowania poznawczego dzieci zdrowych ze wzgledu na: wiek i plec.

Tabela 70

Zestawienie istotnych statystycznie roznic w zakresie funkcjonowania poznawczego dzieci z grupy klinicznej
z uwagi na: etap leczenia, wiek i ple¢ oraz interakcje miedzy tymi czynnikami

Metoda / préba Wskaznik Wykazane réznice
ETAP LECZENIA
Hazard — Roznica: ,korzystne’-,niekorzystne” G1<G2; G1<G3;G2=G3
— Liczba wyboréw ,korzystnych” G1<G2;G1<G3;G2=G3
— Liczba wyboréw ,niekorzystnych” G1>G2;G1>G3;G2=G3
IDS-P/IDS — Mowa bierna Gl=G2;G1<G3;G2<G3
WIEK
IDS-P/IDS — Percepcja wzrokowa 3-5 lat < 6-8 lat
— Koordynacja wzrokowo-ruchowa 3-5 lat < 6-8 lat
— Rozumowanie logiczno-mat. 3-5 lat < 6-8 lat
— Mowa bierna 3-5 lat < 6-8 lat
— 1Q skrystalizowana 3-5 lat < 6-8 lat
— 1Q ogdlna 3-5 lat < 6-8 lat
Préba Laczenia — Czas w warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat
Punktéw dla Dzieci — Liczba btedéw w warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat
Préba Ksztattow  — Czas w warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat
i Koloréw — Liczba poprawnych odp. 3-5 lat < 6-8 lat
w warunkach B-D
— Wskaznik wydajnosci 3-5 lat < 6-8 lat
Préba Sortowania — Liczba posortowanych kart na etapie 3.5 |at < 6-8 |at
Kart 3i4
Hazard — Rdznica: korzystne’-,niekorzystne” 3-5 |at < 6-8 lat
— Liczba wyboréw ,korzystnych” 3-5 |at < 6-8 lat
— Liczba wyboréw ,niekorzystnych” 3-5 |at > 6-8 lat
— Liczba zmian 3-5 lat > 6-8 lat
PLEC
IDS-P/IDS — Uwaga selektywna Dziewczynki > chtopcy
ETAP LECZENIA i PLEC
IDS-P/IDS — Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna W grupie G2
dziewczynki < chiopcy
WIEK i PLEC
IDS-P/IDS — Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna W grupie 3-5 lat

dziewczynki > chiopcy
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Tabela 71

Zestawienie istotnych statystycznie roznic w zakresie funkcjonowania poznawczego dzieci z grupy kontrolnej
z uwagi na: wiek i ple¢ oraz interakcje miedzy tymi czynnikami

Metoda / préba Wskaznik Wykazane réznice
WIEK

IDS-P/IDS — Percepcja wzrokowa 3-5 lat < 6-8 lat

— Pamie¢ fonologiczna 3-5 lat < 6-8 lat

— Koordynacja wzrokowo-ruchowa 3-5 lat < 6-8 lat

— Mowa bierna 3-5 lat < 6-8 lat

— Wytrwatosé 3-5 lat < 6-8 lat

— 1Q skrystalizowana 3-5 lat < 6-8 lat
Préba Laczenia ~ Czas w warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat

Punktéw dla Dzieci — Liczba btedéw w warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat
Proba Ksztattow ~ ~ CZas W warunkach A-D 3-5 lat > 6-8 lat
i Koloréw — Liczba poprawnych odp. w 3-5 lat < 6-8 lat
warunkach B-D
— Wskaznik wydajnosci 3-5 lat < 6-8 lat
Préba Sortowania L|<_:zba posortowanych kart na etapie 3.5 |at < 6-8 |at
K 3i4
art
Hazard — Rodznica: ,korzystne’-,niekorzystne” 3.5 |at < 6-8 lat
— Liczba wyboréw ,korzystnych” 3-5 lat < 6-8 lat
— Liczba wyboréw ,niekorzystnych” 3-5 lat > 6-8 lat
PLEC
Proba kaczenia Liczba bledd ku A Dziewczynki < chiopc
Punktéw dla Dzieci — -'°#P@ Pledow wwartnku y pcy
WIEK i PLEC
IDS-P/IDS — Pamiec fonologiczna W grupie chiopcow:
3-5 lat < 6-8 lat

— Rozumowanie pojeciowe W grupie 6-8 lat:
dziewczynki < chfopcy
W grupie chiopcow:

3-5 lat < 6-8 lat
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5.2.3. Czynniki medyczne (grupa terapeutyczna i immunofenotyp ALL) a poziom

funkcjonowania poznawczego

Przeprowadzenie statystycznych analiz w zakresie r6znic miedzy grupami pacjentow
z ALL wyodrebnionymi na podstawie czynnikéw medycznych, jak: grupa terapeutyczna
1 immunofenotyp ALL bylo niemozliwe z uwagi na znaczne rdéznice w liczebno$ciach
poszczegolnych grup. Roznice w liczebnos$ciach migdzy analizowanymi grupami byly istotne
statystycznie (tabela 72), w zwigzku z czym przeprowadzono jakosciowa analiz¢ uzyskanych
wynikow — na podstawie statystyk opisowych uzyskanych przez dzieci w poszczegolnych
grupach. Wybrane statystyki opisowe (M, SD, Min., Max.) dla wszystkich analizowanych
aspektow funkcjonowania poznawczego pacjentow z ALL w podziale ze wzgledu na grupe
terapeutyczng 1 immunofenotyp ALL zamieszczono w tabelach 73 - 76. Nalezy jednak
zaznaczy¢, ze statystyki wyznaczone zostaty dla bardzo matych grup (np. $rednie dla 4 osob)

sa tylko orientacyjne i trzeba do nich odnosi¢ si¢ ostroznie.

Tabela 72
Liczebnosci grup wyodrebnionych na podstawie zmiennych niezaleznych: grupa terapeutyczna; wynik testu Chi?
Zmienna niezalezna N Razem Chi? p
SR 4
Grupa ko
terapeutyczna IR 28 39 26,308 <0,001
HR 7
BCP-ALL 37
Imuunofenotyp 39 31,41 <0,001
ALL T-ALL 2

***p<0,001; skroty: BCP-ALL — ALL z linii limfocytu B, T-ALL — ALL z linii limfocytu T; SR — grupa
standardowego ryzyka wznowy, IR — grupa posredniego ryzyka wznowy, HR — grupa wysokiego ryzyka wznowy.

Ze wzgledu na brak mozliwosci przeprowadzenia statystycznych analiz, ponizszy opis
jest jedynie informacja o mozliwosci wystapienia pewnych tendencji w uktadzie wynikow.
Analiza $rednich wynikéw w zakresie funkcjonowania poznawczego uzyskiwanych przez
pacjentow z ALL nalezacych do réznych grup terapeutycznych (SR, IR i HR — tabela 73)
wskazuje, ze pacjenci z grupy HR uzyskali relatywnie wyzszy $redni rezultat w zakresie
Percepcji wzrokowej (wysoki wynik w odniesieniu do norm), Rozumowania logiczno-
matematycznego (wysoki wynik), Koordynacji wzrokowo-ruchowej (przecietny wynik),
Mowy biernej (przecigtny wynik) oraz Stownika (wysoki wynik) niz dzieci z dwdch
pozostatych grup, ktorych to rezultaty plasuja si¢ w tych obszarach na zblizonym poziomie
(mieszcza si¢ w obszarze wynikow przecigtnych). Wyniki Rozumowania logiczno-

matematycznego w grupie pacjentow HR cechujg si¢ wigkszym zréznicowaniem w stosunku
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do dwoéch pozostatych grup, natomiast rezultaty Mowy biernej w tej grupie dzieci sg
w niewielkim stopniu zréznicowane w odniesieniu do pacjentow SR i IR. Na $redni wynik testu
Stownik w grupie HR sktada si¢ rezultat jednego dziecka (1 pacjent w wieku 3-5 lat zostat
zaliczony do tej grupy wiekowej), a zroznicowanie wyniku w tym zakresie w pozostalych
grupach jest zblizone. Ponadto pacjenci z grupy SR relatywnie najlepiej radzg sobie w tescie
Mowa czynna (przecigtny rezultat), w poréwnaniu z dzie¢mi z grup IR i HR, ktorych poziom,
funkcjonowania w tym zakresie jest podobny, przy czym najbardziej zréznicowane wyniki
uzyskiwaty dzieci z grupy IR. Zblizony poziom funkcjonowania we wszystkich grupach
pacjentdw 1 przecigtny w odniesieniu do norm mozna zaobserwowaé w zakresie Pamieci
stuchowej i Rozumowania pojgciowego, a dodatkowo zréznicowanie wynikow tych testow we
wszystkich grupach jest podobne. Grupa pacjentéw IR relatywnie najstabiej w stosunku do
dwoch pozostatych grup funkcjonuje w zakresie: Uwagi selektywnej, Pamigci fonologicznej,
Pamieci wzrokowo-przestrzennej oraz Rozumowania przestrzennego, przy czym rezultaty
mieszcza si¢ w granicach wynikow przecietnych. W zakresie Wytrwatosci stosunkowo
najstabiej zostali ocenieni pacjenci z grupy HR, uzyskali niski wynik w odniesieniu do norm.
Zroznicowanie wynikow w Uwadze selektywnej i Pamigci fonologicznej jest najmniejsze
wsérod pacjentow standardowego ryzyka wznowy, a najwigksze — u pacjentdw z grupy
wysokiego ryzyka, natomiast w Pamigci wzrokowo-przestrzennej i Rozumowania
przestrzennego zrdéznicowanie wynikOw w grupach jest na zblizone. Ponadto pacjenci z grupy
IR uzyskali relatywnie najnizsze, w poréwnaniu z dwoma pozostatymi grupami llorazy
inteligencji ogolnej, ptynnej i skrystalizowanej, mieszczace si¢ jednak w granicach wynikow
przecigtnych. Najwigksze zréznicowanie w zakresie ilorazow inteligencji stwierdzono w grupie
SR w zakresie llorazu inteligencji skrystalizowanej, a w grupie HR — w zakresie llorazu
inteligencji ptynne;.

W tabeli 74 zestawiono statystyki opisowe dla wynikoéw w poszczegodlnych probach
eksperymentalnych. Analiza wynikéw uzyskanych w Probie Laczenia Punktéow dla Dzieci
przez grupy pacjentdow wyodrebnione ze wzgledu na grupe terapeutyczng wskazuja, ze dzieci
z grupy IR wykonywaly zadania w warunkach A-D w najdtuzszym czasie w stosunku do dwdch
pozostalych grup, popehlniajac przy tym relatywnie najwiecej bltedow w poréwnaniu
z dzie¢mi z grup SR 1 HR. W przypadku pacjentéow z grupy HR, zaréwno czas wykonania we
wszystkich warunkach jest najkrotszy, jak i1 liczba bledéw najmniejsza w porownaniu
z pozostatymi grupami. W Probie Ksztattow 1 Kolorow w warunku A dzieci z grupy IR
osiggnety relatywnie najstabsze rezultaty w zakresie zarowno czasu wykonania, jak i liczby

poprawnych odpowiedzi, natomiast w kolejnych warunkach B-D pacjenci z grup SR i IR
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uzyskali porownywalne wyniki w zakresie czasu wykonania, jak i1 liczby poprawnych
odpowiedzi, a jednocze$nie wyniki obydwu grup sa stabsze od rezultatéw pacjentéw z grupy
HR — dluzszy czas wykonania, jak i mniejsza liczba poprawnych odpowiedzi w grupach
pacjentow z grup SR 1 IR w zestawieniu z pacjentami z grupy HR. W Probie Sortowania Kart
dla Dzieci wszyscy pacjenci z ALL na etapie 2 (kontrolnym) sortujg w sposob prawidtowy
niemal wszystkie karty z zestawu. Roznice zaznaczajg si¢ na kolejnych etapach 2 i 3, na ktorych
dzieci z grup SR i IR sortuja w sposéb zgodny z ustalonym kryterium relatywnie mniej kart niz
dzieci z grupy HR. Wyniki w Prébie Hazard dla poszczegdlnych grup wskazuja, ze pacjenci
z grup SR 1 IR uzyskuja relatywnie nizsze wyniki we wskazniku réznicy w liczbie wyboréw
,korzystnych” i ,niekorzystnych”, jak rowniez mniejszg liczbe wyborow ,korzystnych”,

a wieksza ,,niekorzystnych” w poréwnaniu do pacjentow z grupy HR.
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Tabela 73
Statystyki opisowe dla wynikow IDS i IDS-P (WP i IQ) w grupie klinicznej w podziale na grupe terapeutyczng

SR IR HR
Wskaznik (N=4) (N=28) (N=7)

M SD Min. Max. M SD Min. Max. M SD Min. Max.
Percepcja wzrokowa 11,25 2,87 9 15 11,71 2,49 6 18 13,57 3,04 9 19
Pamieé stuchowa 11,75 2,21 9 14 11,25 2.1 7 14 11,86 2,79 5 15
Uwaga selektywna 12 1,41 10 13 8,36 3,26 4 18 11,57 4,61 6 19
Pamieé fonologiczna 11,75 2,06 10 14 8,86 2,91 3 16 12 4,69 7 19
Pa';‘riggs"t"rzzreonkr?;"’o' 13 2,16 11 16 10,67 2,64 3 16 11,86 2,91 8 15
'?)‘?;gggfz"gﬁgf 1325 2,63 11 16 11,5 3 7 18 12,86 3,02 8 16
Rozumowanie pojeciowe 125 3 10 16 12,71 2,76 7 19 13 2,31 10 17
Koordynacjawzrokowo- 4475 5 g7 7 14 929 388 2 18 1229 4,86 4 19

ruchowa
Rozuggt‘g’r?g&::oz%igzno' 12 2,83 8 14 10,82 3,49 4 18 1543 4,04 8 19
Stownik 12 3,61 8 15 11,45 2,52 5 15  WP¢=16 - - -

Mowa czynna 13 2,94 10 16 10,18 3,65 3 18 11,14 2,85 8 16
Mowa bierna 10 3,56 6 13 1054 2,79 4 16 12,14 1,86 10 14
Wytrwatosé 6,25 3,86 2 10 571 3,47 1 13 5 3,51 1 10
Satysfakcja z osiagnie¢ 12,75 25 9 14 10,32 2,18 4 14 11,86 2,12 9 14
IQ ogéina 116,75 15,88 90 129 104,96 1583 73 145 11829 12,58 96 137

IQ ptynna 11825 13,05 107 137 106,14 12,36 82 130 120,14 17,08 95 141

IQ skrystalizowana 112,75 1867 90 129 104,96 1583 73 145 11829 12,58 96 137

Skroty: SR — standardowe ryzyko wznowy; IR — posrednie ryzyko wznowy; HR — wysokie ryzyko wznowy; dla testu Stownik w grupie SR N=3, w grupie IR N=20,
a w grupie HR N=1 (podano w tabeli wynik przeliczony dla tego dziecka - WPy).



Tabela 74 Statystyki opisowe dla wynikéw prob eksperymentalnych w grupie klinicznej w podziale na grupe terapeutyczng

. SR (N=4) IR (N=28) HR (N=7)
Wskaznik M SD Min.  Max. M SD Min.  Max. M SD Min.  Max.
PLPD-AT 1085 57 654 1925 18,67 12,7 _ 585 5228 1074 85 518 29,81
PLPD-AB 0 0 0 0 064 091 0 3 014 0,38 0 1
PLPD-BT 2437 11,78 1243 36,03 3462 1352 1518 6842 19,75 847 1045 34,77
PLPD-BB 075 0,96 0 2 232 189 0 7 057 1,51 0 4
PLPD-CT 231 1473 521 3925 26,92 1857 889 9881 11,25 862 581 3051
PLPD-CB 25 2.38 0 5 314 201 0 7 114 1,46 0 4
PLPD-DT 303 26,96 6 621 573 32,71 1831 14581 284 2281 915 78,04
PLPD-DB 2 1,63 0 4 411 2,09 1 8 114 1,77 0 5
PKK-AT 206 3,01 17,01 2412 3282 17,96 10,71 7582 1317 44 921 2223
PKK-AL 15 0 15 15 14,82 0,47 13 15 15 0 15 15
PKK-WWA 062 025 023 08 061 036 017 14 123 032 067 1,63
PKK-BT 46,29 1538 2821 5932 51,88 3341 11,92 12221 1812 9,79 1158 3954
PKK-BL 1325 1,26 12 15 13 202 8 15 1428 1,25 12 15
PKK-WWB 028 017 018 053 041 039 001 126 089 035 028 129
PKK-CT 46,59 321 393 5447 5044 27,83 1581 10231 2529 1346 1461 5312
PKK-CL 11,75 1,71 10 14 11,41 2,94 6 15 14 141 12 15
PKK-WWC 019 009 011 033 028 029 -0005 095 062 028 017 1,02
PKK-DT 49,69 11,42 4102 6528 5492 2808 1957 109,99 3228 167 1995 69,2
PKK-DL 11,75 0,96 11 13 11,09 2,96 5 15 1343 113 12 15
PKK-WWD 018 007 011 027 023 024 -005 071 043 016 13 0,65
PSK-L2 7 0 7 7 682 0,55 5 7 7 0 7 7
PSK-L3 425 2,99 0 7 343 2,66 0 7 6,28 15 3 7
PSK-L4 3,75 33 0 8 243 29 0 9 714 4,49 0 12
HR-R 14 5,89 6 20 1593 7,25 4 30 24 4,9 18 30
H-LK 7 294 3 10 8 3,62 2 15 12 245 9 15
H-LN 8 294 5 12 7 3,62 0 13 3 245 0 6
H-Z 4,25 3.2 1 7 429 303 0 12 171 18 0 5

Skroty: SR — standardowe ryzyko wznowy; IR — posrednie ryzyko wznowy; HR — wysokie ryzyko wznowy; dla wskaznikow Proby Ksztaltow i Koloréw w warunkach C i D
w grupie SR N=4, w grupie IR N=22, a w grupie HR N=7.



W przypadku zréznicowania wynikOw z uwagi na immunofenotyp przedstawiony
zostanie opis funkcjonowania pacjentow z BCP-ALL, a na ich tle pokazane zostang
indywidualne rezultaty dzieci z T-ALL. Z uwagi na niewielkg liczebno$¢ dzieci z tej grupy
(N=2) niemozliwe jest przedstawienie ich rezultatow z wykorzystaniem statystyk opisowych.
Statystyki dla obu grup przedstawiono w tabelach 75 1 76.

Statystyki opisowe dla wynikow przeliczonych w IDS-P i IDS (tabela 75) wskazuja, ze
u dzieci z grupy BCP-ALL stwierdzono Ilorazy inteligencji ogolnej, ptynnej
1 skrystalizowanej mieszczace si¢ w obszarze wynikow przecigtnych. Roéwniez przecigtny
poziom funkcjonowania stwierdzono w zakresie Zdolno$ci poznawczych: Percepcji
Wzrokowej, Pamigci stuchowej, Uwagi selektywnej, Pamigci fonologicznej i wzrokowo-
przestrzennej i Rozumowania pojgciowego, a takze Kompetencji: Koordynacja wzrokowo-
ruchowa, Rozumowanie logiczno-matematyczne, Stownik, Mowa czynna i bierna, Satysfakcja
z osiggnigc. Niski poziom funkcjonowania stwierdzono w tescie Wytrwatoscé.

W przypadku dzieci z T-ALL (tabela 75) zréznicowanie wynikOw zostanie opisane
osobno dla kazdego dziecka. Dziecko 1 wykazato przecietny poziom w zakresie Ilorazow
inteligencji ogodlnej, ptynnej i skrystalizowanej, a takze przecigtny poziom w zakresie
Kompetencji 1 Zdolnosci poznawczych, za wyjatkiem Uwagi selektywnej, w zakresie ktorej
stwierdzono niski poziom funkcjonowania. Natomiast w przypadku Dziecka 2 stwierdzono
rowniez przecigtne llorazy inteligencji ogolnej, ptynnej 1 skrystalizowanej, przecigtny poziom
funkcjonowania w zakresie Zdolno$ci poznawczych i Kompetencji, za wyjatkiem testu
Wytrwatos$¢, w zakresie ktorego stwierdzono niski poziom funkcjonowania.

Rezultaty dzieci z BCP-ALL (tabela 76) w zakresie Proby Laczenia Punktow wskazuja,
ze pacjenci w najkrotszym czasie wykonali zadanie kontrolne, wigcej czasu potrzebowali na
wykonanie zadania w warunku przelaczania sie, ale ulegl on skroceniu w warunku hamowania.
Najdluzej wykonywali zadanie w warunku przetaczania si¢ i1 dystrakcji. W warunku
kontrolnym popeknili najmniej bledéw, przy czym ich liczba wzrastata kolejno w warunkach
angazujacych przelaczanie, hamowanie i przelagczanie w warunkach dystrakcji. W Probie
Ksztattow 1 Kolorow najmniej czasu pacjenci z BCP-ALL potrzebowali na wykonanie zadania
w warunku kontrolnym, natomiast czas wykonania w kolejnych warunkach byt zblizony do
siebie, ale jednocze$nie dluzszy od uzyskanego w warunku kontrolnym. Poprawno$é
wykonania zadania réwniez ulegala ostabieniu kolejno w warunkach: kontrolnym,
wymagajacym hamowania, przetgczania i jednoczesnego hamowania i przetaczania. W Probie
Sortowania Kart badani poprawnie posortowali niemal wszystkie karty na etapie przed zmiang

reguly, natomiast po wprowadzeniu zmiany reguly, zmniejszyta si¢ liczba poprawnych
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posortowan, a najmniejsza byla na ostatnim etapie — z ramkami. W Prébie Hazard stwierdzono
delikatng przewage wyborow ,.korzystnych” w stosunku do ,,niekorzystnych”.

W przypadku Dziecka 1 z T-ALL (tabela 76) w Probie Laczenia Punktow wykazano
zwiekszanie si¢ czasu potrzebnego na wykonanie zadan wraz ze wzrostem ztozonos$ci procesow
zaangazowanych w jego wykonanie (najkrotszy w przypadku zadania kontrolnego,
a najdluzszy w wypadku zadania angazujacego przelaczanie si¢ w warunkach dystrakcji.
Tendencje wzrostowa stwierdzono rowniez w zakresie liczby btedow. W Probie Ksztalttow
1 Kolorow dziecko wykonywato jedynie dwa pierwsze warunki (z uwagi na wiek ponizej
4 lat) — wiekszg sprawnos$¢ 1 poprawno$¢ stwierdzono w warunku kontrolnym w poréwnaniu
do warunku oceniajagcego hamowanie. W Prébie Sortowania Kart Dziecko 1 poprawnie
posortowato karty na etapie przed zmiang reguty, natomiast po wprowadzeniu zmiany reguty,
nie przestawitlo si¢ na nowag regul¢ sortowania, sortujac karty persewerujac regule
z poprzedniego etapu. W Probie Hazard u Dziecka 1 stwierdzono znaczng przewage wyborow
,hiekorzystnych” w stosunku do ,,korzystnych”.

Natomiast Dziecko 2 réwniez najszybciej wykonato zadanie w warunku kontrolnym,
w nieco dluzszym czasie wykonalo warunki: przelaczania 1 hamowania, a najwigcej czasu na
wykonanie potrzebowato w przypadku wymagajacym przetaczania w warunkach dystrakcji.
Warunek kontrolny 1 wymagajacy przetaczania wykonato bezblednie, natomiast pojedyncze
btedy wystapity w warunku hamowania 1 angazujacego przetaczanie w obecnosci dystraktorow.
Rezultaty Proby Ksztaltow i Koloréw wskazuja, ze zadanie kontrolne wykonane byto przez
Dziecko 2 najszybciej 1 z najwigksza dokladno$cia, natomiast w kolejnych warunkach
angazujacych hamowanie, przetaczanie i oba procesy jednoczes$nie stwierdzono zblizony czas
wykonania, dtuzszy od warunku kontrolnego, a takze mniejsza doktadno$¢ w zakresie
wykonania. W Probie Sortowania Kart, Dziecko 2 na etapie przed zmiang reguty posortowato
poprawnie wszystkie karty, po wprowadzeniu nowej reguty posortowato poprawnie minimalng
liczbe kart do zaliczenia tego etapu, a na etapie z ramkami poprawnos$¢ ulegla ostabieniu.
W Prébie Hazard stwierdzono nieznaczng przewage wybordéw ,korzystnych” w stosunku do

,hiekorzystnych”.
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Tabela 75
Statystyki opisowe dla wynikéw IDS i IDS-P w grupie klinicznej w podziale na immunofenotyp ALL

BCP-ALL T-ALL
Wskaznik (N=37) (N=2)
M SD Min. Max. Dz. 1 Dz. 2
Percepcja wzrokowa 12,05 2,72 6 19 10 12
Pamieé¢ stuchowa 11.49 2,22 7 15 11 9
Uwaga selektywna 9,35 3,61 5 19 4 13
Pamie¢ fonologiczna 9,78 3,5 3 19 7 10
Pamieg¢ wazr.-prz. 11,13 2,77 3 16 11 11
Rozumowanie przestrz. 11,92 3.05 7 18 13 11
Rozumowanie pojec. 12,81 2,67 7 19 13 10
Koordynacja wzr.-ruch. 9,95 4,16 2 19 10 11
Rozumowanie log.-mat. 11,97 3,87 4 19 8 8
Stownik 10,65 3,59 3 18 13 8
Mowa czynna 11,82 2,68 5 16 10 11
Mowa bierna 10,92 2,74 4 16 8 8
Wytrwatosé 5,65 3,51 1 13 7 4
Satysfakcja z osiggnie¢ 10,89 2,35 4 14 11 9
1Q ogdina 110,57 15,87 80 143 96 98
1Q ptynna 110,27 14,59 82 141 99 107
IQ skrystalizowana 109 16,09 73 145 95 90

Skroty: BCP-ALL — ALL z linii limfocytu B, T-ALL — ALL z linii limfocytu T; dla testu Stownik w grupie BCP-
ALL N=22, w grupie T-ALL N=2.
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Tabela 76
Statystyki opisowe dla wynikow prob eksperymentalnych w grupie klinicznej w podziale na immunofenotyp ALL

BCP-ALL T-ALL
Proba Wskaznik (N=37) (N=2)
M SD Min. Max. Dz. 1 Dz. 2
PLPD-AT 16,23 11,88 5,18 52,28 31,79 8,81
PLPD-AB 0,46 0,8 0 3 2 0
PLPD-BT 31,16 13.91 10,45 68,42 36,21 16,22
Proba  pypp-BB 1,76 1.71 0 6 7 0
taczenia
Punktéw PLPD-CT 2183 12.89 5,21 58,21 98,81 18,13
PLPD-CB 2,65 1,97 0 6 7 1
PLPD-DT 46,9 29,31 6 128,88 145,81 43,15
PLPD-DB 3,27 2,23 0 8 8 2
PKK-AT 27,63 17,28 9,21 75,82 49,51 21,65
PKK-AL 14,89 0,39 13 15 14 15
PKK-WWA 0,75 0,41 0,17 1,63 0,26 0,23
PKK-BT 43,89 31,72 11,58 122,21 81,52 59,32
PKK-BL 13,29 1,91 8 15 12 13
Proba  pkk-wwB 05 0,41 0,01 1,29 0,11 0,18
Ksztaltow
i Kolorow PKK-CT 4457 26 14,61 102,31 - 46,78
PKK-CL 12,06 275 6 15 - 10
PKK-WWC 0,35 0,31 -0,05 1,02 - 0,11
PKK-DT 49,43 26,24 19,57 109,99 - 51,2
PKK-DL 11,65 268 5 15 - 12
PKK-WWD 0,27 0,23 -0,05 0,71 - 0,18
. PSK-L2 6,86 0,48 5 7 7 7
Préba
Sortowania PSK-L3 4,11 2,68 0 7 0 5
Kart PSK-L4 3,51 3,7 0 12 0 3
HR-R 17,51 7.35 4 30 6 16
H-LK 8,78 3,67 2 15 3 8
Hazard
H-LN 6,21 3,67 0 13 12 7
H-Z 3,73 3 0 12 4 7

skroty: BCP-ALL — ALL z linii limfocytu B, T-ALL — ALL z linii limfocytu T; PLPD-AT, BT, CT i DT - czas
wykonania w warunkach A-D, PLPD-AB, BB, CB i DB — liczba btedow w warunkach A-D Proby Laczenia Punktow
dla Dzieci; PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AB, BB, CB i DB — liczba poprawnych
odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD — wskaznik wydajnoéci w warunkach A-D Proby
Ksztattow i Kolorow; PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3 i 4 Proby Sortowania Kart;
HR-R — przeksztatcony wskaznik réznicy miedzy liczba wyboréw ,.korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba
wyborow ,.korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,,niekorzystnych”, H-Z -liczba zmian nastawienia w Probie Hazard,
dla wskaznikow Proby Ksztattow i Kolorow w warunkach C i D w grupie BCP-ALL N=32, w grupie T-ALL N=1.
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W tabeli 77 przedstawiono statystyki opisowe i dane dla zmiennych: wiek, wiek
rozpoznania, czas od rozpoznania i liczba dawek chemioterapii podanej dokanatowo
w analizowanych grupach.

Analiza $rednich wieku 1 wieku rozpoznania wsrod pacjentow nalezacych do grupy
terapeutycznej SR, IR 1 HR wskazuje, ze pacjenci z grupy HR w momencie badania, jak
1 rozpoznania byli najstarsi (w przyblizeniu o okolo 2 lata w stosunku do dwoch pozostatych
grup). Pacjenci z pozostalych dwoéch grup byli w zblizonym wieku w chwili badania
1 rozpoznania. Rowniez czas od rozpoznania jest relatywnie najdtuzszy w grupie pacjentow
HR, przyjeli rowniez najwigcej dawek chemioterapii dokanatowo. Dzieci z grupy SR byly
leczone najkrécej i przyjety najmniej dawek chemioterapii dokanatowej w poréwnaniu
z pozostatymi grupami pacjentow.

Natomiast §redni wiek pacjentow z grupy BCP-ALL wynosit okoto 5 lat i 6 miesigcy,
a wiek w momencie rozpoznania okoto 4 lata 1 10 miesi¢cy. Pacjenci z BCP-ALL leczeni byli
srednio 244 dni i przyjeli w tym czasie okolo 9 dawek chemioterapii dokanalowo.
W przypadku pacjentow z T-ALL wiek Dziecka 1 w momencie badania wynosit okoto 3 lata
1 3 miesiace, diagnoze ALL postawiono przed ukonczeniem 3. roku zycia. Dziecko 2 zostato
zdiagnozowane w wieku 4 lata 1 6 miesigcy, zbadane zostalo w wieku 5 lat. Czas trwania
leczenia 1 liczba podanych punkcji ledzwiowych jest zblizona u dwodjki dzieci z T-ALL,
a jednoczesnie mozna zauwazy¢, ze leczenie u dzieci z T-ALL bylo bardziej intensywne,
poniewaz w krotszym czasie trwania leczenia otrzymali wigcej dawek chemioterapii

dokanalowo.

Tabela 77

Statystyki opisowe dla zmiennych niezaleznych: wiek, wiek rozpoznania, czas od rozpoznania, liczba dawek MTX
dla grup wyodrebnionych z uwagi na grupe terapeutyczng i immunofenotyp

Grupa terapeutyczna Immunofenotyp
Wskaznik SR IR HR BCP-ALL T-ALL
M SD M SD M SD M SD Dz.1 Dz.2
Wiek 4,94 0,8 51 143 733 152 555 163 3,33 5

Wiek

. 462 089 446 147 649 19 49 168 292 45
rozpoznania

Czas od

. 172 184,36 231,61 170,11 306,29 291,21 243,68 199,07 143 158
rozpoznania

Liczba dawek
MTX
SR — standardowe ryzyko wznowy; IR — posrednie ryzyko wznowy; HR — wysokie ryzyko wznowy; BCP-ALL —

ALL z linii limfocytu B, T-ALL — ALL z linii limfocytu T; Dz. 1 — dane dla dziecka pierwszego, Dz. 2 — dane dla
dziecka drugiego.

6,75 386 879 39 11,29 8,26 897 5,05 11 9
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5.2.4. Wystepowanie powiklan podczas leczenia a poziom funkcjonowania

poznawczego

Na tym etapie analizy sprawdzono, czy wystepowanie powiktan podczas prowadzonego
leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej roznicuje poziom funkcjonowania poznawczego
badanych  dziecii W tym celu  dokonano  poréwnan  miedzygrupowych
w zakresie poszczegélnych wskaznikow funkcjonowania poznawczego za pomocg testow
istotnosci réznic. Ze wzgledu na rozktady wynikéw badanych zmiennych, wykorzystano
odpowiednio: test t-Studenta (t) dla zmiennych, ktorych rozktad w obu grupach byt zblizony
do rozktadu normalnego, a test U Manna-Whitney’a (U) dla zmiennych, ktorych rozktad
istotnie odbiegal od rozktadu normalnego (warto$¢ statystyki U w tabeli oznaczona kursywa
i ).

Tabele 78 prezentuje zestawienie wynikow uzyskanych w Skalach Inteligencji
i Rozwoju dla Dzieci w Wieku Przedszkolnym (IDS-P) lub Skalach Inteligencji i Rozwoju dla
Dzieci w wieku 5;0-10;11 lat (IDS) przez dzieci leczone z powodu ALL, u ktorych wystapity
powiktania podczas leczenia w poréwnaniu z tymi, u ktérych powiktania nie wystapily.
Przeprowadzone poréwnania wykazaly, zZe wystgpowanie u pacjentow powiklan
w toku leczenia roznicuje wyniki w zakresie Percepcji wzrokowej, Mowy czynnej i biernej oraz
Whytrwatosci. Sita efektu tych efektow jest umiarkowana, za wyjatkiem Mowy biernej, gdzie
wykazano wystgpowanie silnego zwigzku pomiedzy wystgpieniem powiktan w toku leczenia
a poziomem funkcjonowania w tym obszarze. Dzieci, u ktorych pojawily si¢ w toku leczenia
powiklania, wykazuja wyzZszy niz pacjenci, u ktéorych nie bylo powiktan, poziom
funkcjonowania w zakresie umiejetnosci roznicowania bodzcow o charakterze wzrokowym,
a takze kompetencji jezykowych w zakresie zasobu stownictwa czynnego 1 biernego. Natomiast
wystapienie powiktan podczas leczenia wigzato si¢ z nizszym poziomem wytrwato$ci niz
w przypadku dzieci, ktore jeszcze nie doswiadczyly powazniejszych efektow ubocznych

prowadzonego leczenia przeciwnowotworowego.

230



Tabela 78

Porownanie wsrod grupy klinicznej w zakresie wynikow IDS i IDS-P u dzieci, u ktorych wystgpowaly powiklania
oraz tych, u ktérych nie wystgpowaly (test t-Studenta lub U Manna-Whitney 'a)

Powiktania Brak powiktan
. . N=20 N=19 " u
Wskaznik N . Shapiro- N <o Shapiro- t/u d/rg
Wilk Wilk
Percepcja 12,95 252 0925 11 249 0937 242 0,73
wzrokowa

Pamie¢¢ stuchowa 11,85 2,32 0,878* 10,95 2,01 0,92 142% -
Uwaga selektywna 9,85 3,92 0,921 8,73 3,38 0,911 0,947 -

Pamiec¢

. 10,4 3,75 0,911 9 3 0,955 1,28 -
fonologiczna

Pamie¢ wzrokowo-

11,15 2,21 0,94 11,15 3,19 0,944 0,05 -
przestrzenna

Rozumowanie

11,95 2,95 0,971 11,89 3,09 0,903 0,57 -
przestrzenne

Rozumowanie

. 11,95 3,07 0,946 13,58 1,83 0,949 -2 -
pojeciowe

Koordynacja

11 4.29 0,969 8,89 3,59 0,98 1,66 -
wzrok.-ruchowa

Rozumowanie
logiczno-matemat.

Stownik 11,44 3,09 0,894 11,87 2,53 0,822* 73" -

126 4,05 0,916 10,89 3,56 0,969 1,39 -

Mowa czynna 11,95 3,23 0,976 9,26 3,3 0,948 2,57* 0,77
Mowa bierna 11,85 2,13 0,917 963 391 0,979 2,72* 0,81
Wytrwatosé 4,75 3,68 0,866* 6,58 297 0,968 262 0,38"

Satysfakcja
z osiggnieé

1Q ogdina 112,21 14,15 0,973 107,58 14,51 0,973 1,61 -
1Q ptynna 112,65 16,05 0,946 103,42 15,13 0,966 0,98 -
IQ skrystalizowana 113,75 15,69 0,98 105,79 15,14 0,955 1,84 -

**p<0,01; *p<0,05; *oznaczono warto$¢ statystyki U oraz rq; skroty: w tescie Stownik dla grupy powiktania N=9,
brak powiktan N=15.

11 1,91 0,812*» 10,68 2,71 0,887* 1945*

Przeprowadzone poréwnania w zakresie prob eksperymentalnych (tabela 79) wykazaty,
ze wystgpienie powiktan podczas leczenia ALL u dzieci réznicuje wyniki uzyskiwane przez
nich w zakresie wybranych wskaznikow funkcji wykonawczych: czas wykonania Proby
Laczenia Punktéw w warunkach: A — kontrolnym (umiarkowana sita efektu) i B - hamowanie
(niska sita efektu), liczba poprawnych odpowiedzi Proby Ksztattow 1 Kolorow w warunku D -
dystrakcja (umiarkowana sitg efektu), liczba posortowanych kart Préby Sortowania Kart - na

etapie po zmianie reguly i na etapie z ramkami (umiarkowana sita efektu), a takze w zakresie
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liczby wyborow ,.korzystnych” i ,,niekorzystnych” oraz rdznicy miedzy nimi w Prébie Hazard
(bardzo wysoka sita efektu). Dzieci, u ktorych wystapity powiktania podczas leczenia
wykonaty zadania w warunkach A i B Proby Laczenia Punktow w krétszym §rednim czasie niz
dzieci, ktorych leczenie przebiegalo do czasu badania w sposéb niepowiktany, co moze
wskazywa¢ na wiekszg sprawnos$¢ psychomotoryczng w tej grupie badanych. Dzieci, ktére
podczas leczenia doswiadczyly powikian podawaty wigksza niz te dzieci, ktore ich nie mialy
liczbe poprawnych odpowiedzi w warunku D Préby Ksztaltow i Kolorow, a takze posortowaty
wiece] kart na etapie 3 1 4 Proby Sortowania Kart. Ponadto, wykazano, ze w przypadku
pacjentow, u ktorych leczenie wigzalo si¢ z wystapieniem powiktan, uzyskano istotnie wicksza
niz u dzieci, ktére nie do§wiadczyty powiktan, roznice miedzy liczba wyborow ,,korzystnych”
i ,,niekorzystnych”, wigkszg liczb¢ wyborow ,korzystnych”, a mniejszg ,,niekorzystnych”
w Probie Hazard.

Tabela 79

Porownanie wsrod grupy klinicznej wynikow prob eksperymentalnych oceniajgcych funkcje wykonawcze
u dzieci, u ktorych wystgpowaly powiktania oraz tych, u ktorych nie wystgpowaly (test t-Studenta lub U Manna-
Whitney’a)

Powiklania Brak powiklan
Wskaznik v NS[2)0 Shapiro- v Nség Shapiro- t/U* d/rg
Wilk Wilk
PLPD-AT 13,77 11,82 0,679*** 19,26 11,62  0,847** 277>  (,46"
PLPD-AB 0,35 0,74  0,534*** 0,63 0,89  0,733*** 225 -
PLPD-BT 26,19 11,58 0,922 35,86 14,44 0,959 -2,313* 0,49
PLPD-BB 1,4 1,73 0,795** 2,31 1,97 0,917 247,5% -

PLPD-CT 18,3 10,12 0,913 29,41 21,9 0,841** 256" -
PLPD-CB 2,15 1,69 0,89* 3,32 2,29 0,921 249,5% -
PLPD-DT 41,28 24,2 0,895* 57,83 38,51 0,903 249" -

PLPD-DB 3 2,29 0,941 3,74 2,33 0,943 -0,995 -
PKK-AT 23,59 16,37  0,776*** 32,32 17,25 0,939 254" -
PKK-AL 14,8 0,52  0,447*** 14,95 0,23  0,244*** 209" -
PKK-WWA 0,83 0,45 0,956 0,61 0,35 0,891* 140,5% -

PKK-BT 40,83 33,51 0,82** 49,91 29,88 0,934 229,5 -
PKK-BL 13,75 1,65  0,765*** 12,74 1,99 0,887* 130,5% -
PKK-WWB 0,59 0,43 0,881* 0,038 0,35 0,833** 138* -
PKK-CT 38,01 23,14 0,85** 52,59 26,88 0,919 181% -
PKK-CL 12,89 2,11 0,858* 10,93 3,06 0,91 82,5% -
PKK-WWC 0,43 0,31 0,926 0,24 0,29 0,858* 81,5% -
PKK-DT 43,91 24,49 0,834* 56,18 26,62 0,954 167* -
PKK-DL 12,72 1,84 0,828* 10,4 2,95 0,969 67%* 0,43*
PKK-WWD 0,33 0,2 0,914 0,19 0,23 0,857* 85" -
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Powiklania Brak powiklan
N=20 N=19

Wskaznik N - Shapiro- y - Shapiro- t/U* di/rg
Wilk Wilk

PSK-L2 6,85 0,49  0,354*** 6,89 0,46  0,244*** 1985" -
PSK-L3 51 231 0,777*** 289 2,66 0,864* 105"  0,45*
PSK-L4 4,9 3,84 0,917 1,84 2,73 0,712*%** 99*** (48"
HR-R 21,2 6,37 0,944 12,95 5,98 0,955 4,167*** 112
H-LK 10,65 3,13 0,945 6,47 2,99 0,955  4,255*** 113
H-LN 4,35 3,13 0,945 8,53 2,99 0,955 -4,255*** -113

H-Zz 3,75 3,42 0,866* 3,89 2,51 0,904 209,5% -

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; #oznaczono warto$¢ statystyki U oraz rg; skroty: PLPD-AT, BT, CT i DT - czas
wykonania w warunkach A-D, PLPD-AB, BB, CB i DB — liczba btedow w warunkach A-D Proby Laczenia
Punktéw dla Dzieci; PKK-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AL, BL, CL i DL — liczba
poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik wydajnosci w
warunkach A-D Proby Ksztattow i Kolorow; PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie
2, 3 14 Proby Sortowania Kart; HR-R — przeksztalcony wskaznik roznicy miedzy liczba wyborow , korzystnych”
a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyboréw ,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,niekorzystnych”, H-Z -
liczba zmian nastawienia w Probie Hazard; w Probie Ksztaltow i Kolorow w warunkach C i D dla grupy
powiktania N=18, brak powiktan N=15.

W zwiazku z tym, ze wystapienie powiklan nie bylo zmienng kontrolowang podczas
doboru o0s6b do grupy klinicznej wskazana jest analiza statystyk opisowych w podziale na te
grupy w zakresie wieku, wieku rozpoznania, czasu od rozpoznania, a takze liczby dawek
chemioterapii podanej dokanatowo (tabela 80). Przeprowadzona analiza testem t-Studenta lub
U Manna-Whitney’a (w zalezno$ci od tego, czy rozktad zmiennych w grupach byt zblizony do
normalnego, czy tez istotnie od niego odbiegal) wykazata, Zze grupy wyodrebnione z uwagi na
wystapienie powiklan podczas leczenia rdéznia si¢ miedzy soba w sposdb istotny
w zakresie wieku, czasu od rozpoznania i liczby dawek chemioterapii. Grupa dzieci, ktore
doswiadczyly powiklan w trakcie terapii jest starsza, od momentu ich rozpoznania uptyneto
wiecej czasu, a takze dzieci te otrzymaly wieksza liczbe¢ dawek chemioterapii niz dzieci,
ktérych leczenie nie wigzato si¢ z wystapieniem powiklan. Szczegdlnie istotne w analizie
wynikéw prob eksperymentalnych mogg by¢ réznice pomiedzy grupami w zakresie wieku,

z uwagi na fakt, ze nie majg one odniesienia do norm.
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Tabela 80

Statystyki opisowe dla zmiennych niezaleznych: wiek, wiek rozpoznania, czas od rozpoznania, liczba dawek MTX
dla grup wyodrebnionych z uwagi na wystgpowanie powiklarn bgdz ich brak (test t-Studenta lub U Manna-
Whitney 'a)

Powiklania Brak powiklan
, . N=20 N=19 " 4
Wskaznik v o Shapiro- y o Shapiro- t/u d/rg
Wilk Wilk
Wiek 6 1,75 0,931 4,93 1,31 0,923 2,171* 0,66

Wiek
rozpoznania

Cza50d 3565 10904 0032 11268 92  0878* 42 038
rozpoznania
Llczkﬂaszwek 118 411 0,823 6.1 308 0892*%  GOtxxx

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; #oznaczono warto$¢ statystyki U oraz rq

5,06 1,94 0,953 4,61 1,33 0,904 0,853 -

0,69"

W tabeli 81 zestawiono wyniki w zakresie zroznicowania funkcjonowania poznawczego

dzieci z ALL z uwagi na wystepowanie u nich powiktan.

Tabela 81
Zestawienie wynikow uzyskanych przez grupe dzieci z ALL, u ktorych wystgpity powikiania w trakcie leczenia oraz
pacjentow, u ktorych one nie wystgpily
Nizsze wyniki w grupie
pacjentow, u ktérych
wystapily powiktania
w poréwnaniu z grupa,

Wyzsze wyniki w grupie
pacjentow, u ktérych
wystapity powikiania

w poréwnaniu z grupa,

Zblizone wyniki w grupach
pacjentéw, u ktérych
wystapity i nie wystapity

w ktérej nie wystapity powikiania w ktérej nie wystapily
— Wytrwatosé. — Uwaga selektywna; — Percepcja wzrokowa,;

— Krétkotrwata pamieé — Mowa czynna,;
fonologiczna; — Mowa bierna;

— Krétkotrwata pamieé — ,Gorace” funkcje
wzrokowo-przestrzenna; wykonawcze;

— Pamiec dlugotrwata — ,Zimne” funkcje
stuchowa; wykonawcze (wyniki

— Koordynacja wzrokowo- niejednoznaczne).
ruchowa;

— Rozumowanie logiczno-
matematyczne;

— Rozumowanie
przestrzenne.

5.2.5. Sprawdzenie zaleznoSci miedzy poziomem funkcjonowania poznawczego
a czasem od rozpoznania, liczba dawek chemioterapii dokanalowej, wiekiem

oraz wiekiem w momencie rozpoznania

Na tym etapie analizy sprawdzano zalezno$ci pomi¢dzy poziomem funkcjonowania
poznawczego dzieci z ALL a czasem, jaki uptynat od postawienia im diagnozy ALL, liczby

wykonanych punkcji ledzwiowych z podaniem dokanatowo chemioterapii, wiekiem dziecka,
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a takze wiekiem w momencie postawienia diagnozy. Z uwagi na uwzglednione aspekty
medyczne analizie poddano wytacznie wyniki dzieci z grupy klinicznej — z rozpoznaniem ALL,
natomiast w obrebie grupy kontrolnej sprawdzono, czy wystepuje zalezno$¢ pomigdzy
aspektami funkcjonowania poznawczego a wiekiem dzieci zdrowych. W tym celu obliczono
wspotczynniki korelacji r-Pearsona (dla zmiennych cechujgcych si¢ rozktadem normalnym)
I rho-Spearmana (dla zmiennych, ktore istotnie odbiegajg od rozktadu normalnego). Zgodnos¢
zmiennych z rozktadem normalnym sprawdzano z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka.
Statystyki opisowe oraz wyniki testu Shapiro-Wilka dla zmiennych zaleznych (poziom
funkcjonowania poznawczego) zamieszczono w tabelach 31-42, natomiast dla zmiennych
niezaleznych (czas od rozpoznania, liczba dawek MTX, wiek i wiek w momencie rozpoznania)
- ponizej w tabeli 82. W kolejnych tabelach (tabela 82-87) zamieszczono wartosci
wspdtezynnikow korelacji r-Pearsona (wyniki oznaczone * w tabelach) i rho-Spearmana miedzy
poziomem funkcji poznawczych oraz czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wiekiem
I wiekiem w momencie rozpoznania.

Sredni wiek w momencie przeprowadzenia badania dzieci z ALL wynosit
w przyblizeniu 5 lat i 5 miesiecy, natomiast Sredni wiek pacjentow w momencie postawienia
diagnozy ALL wynosit 4 lata i 10 miesiecy. Czas, jaki uplynal od momentu rozpoznania
wynosit okoto 239 dni, a pacjenci podczas prowadzonego leczenia otrzymali $rednio 9 nakitué
ledzwiowych wraz z podaniem dokanalowym chemioterapii. Rozklady zmiennych
niezaleznych w grupie klinicznej, jak: czas od rozpoznania, liczba dawek MTX, wiek istotnie
odbiegaly od rozkltadu normalnego, natomiast rozkltad zmiennej w zakresie wieku

w momencie rozpoznania byl zgodny z rozktadem normalnym (tabela 82).

Tabela 82
Statystyki opisowe dla zmiennych w grupie klinicznej

Grupakliniczna
Wskaznik .
N M SD Me D Min Max ohapiro

Wilk
Wiek
39 548 162 5 417 325 875 0924* 0,012
(w latach)
Wiek rozpoznania 59 g, 167 45 35 15 833 096 0,18
(w latach)
Czas odrozpoznania .4 5954 19489 108 254 15 723 0,891* 0,001
(w dniach)

Liczbadawek MTX 39 9,03 4,93 11 11 1 21  0,908* 0,004
**p<0,01; *p<0,05
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Analiza zalezno$ci pomiedzy wynikami IDS-P/IDS a czasem od rozpoznania, liczbg
dawek MTX, wiekiem i wiekiem rozpoznania (statystyki podane w tabeli 83) wykazala istotne
korelacje migdzy czasem, jaki uptynat od rozpoznania a poziomem: Pamigci stuchowej i Mowy
biernej. Korelacje sa dodatnie, co oznacza, ze dluzszy czas, jaki uptyngt od momentu
postawienia diagnozy ALL zwigzany jest z wyzszym poziomem sprawnos$ci dzieci w zakresie
dlugotrwatej pamieci stuchowej oraz kompetencji jezykowych w aspekcie rozumienia mowy.
Sita tych korelacji jest umiarkowana.

Z kolei w przypadku liczby podanych dokanalowo matym pacjentom dawek
chemioterapii istotne zalezno$ci wykazano miedzy nastgpujacymi wskaznikami IDS-P/IDS:
Pamig¢ stuchowa, Mowa czynna i Mowa bierna, a takze miedzy ilorazem inteligencji
skrystalizowanej (statystyki podane w tabeli 83). Zaleznos$ci majg charakter dodatni, co wigze
si¢ z tym, ze wigksza liczba podanych dziecku dokanalowo dawek chemioterapii wigze si¢
z wyzszym poziomem funkcjonowania jego diugotrwalej pamigci sluchowej, kompetencji
jezykowych zaréwno w zakresie nadawania, jak i rozumienia mowy, a takze wyzszym ilorazem
inteligencji skrystalizowane;j. Sila tych korelacji jest umiarkowana.

Analiza korelacji pomigdzy wickiem dzieci z ALL a ich wynikami w zakresie IDS-
P/IDS wykazala istotne zwigzki wynikami testoéw: Percepcja wzrokowa, Koordynacja
wzrokowo-ruchowa, Rozumowanie logiczno-matematyczne oraz z llorazem inteligencji
skrystalizowanej (statystyki podane w tabeli 83). Otrzymane istotne korelacje sg dodatnie, co
oznacza, ze wraz z wiekiem dzieci z ALL wzrasta poziom funkcjonowania w zakresie percepcji
wzrokowej, koordynacji  wzrokowo-ruchowej, umiejetnosci matematycznych, jak
1 wzrasta Iloraz inteligencji skrystalizowanej. Sita korelacji miedzy wiekiem a percepcja
wzrokow3 jest wysoka, natomiast w przypadku pozostatych zmiennych umiarkowana.

W analizie zalezno$ci migdzy wiekiem rozpoznania a wynikami IDS-P/IDS otrzymano
podobne rezultaty, jak w przypadku wieku (tabela 83) — istotne korelacje miedzy wiekiem
rozpoznania a wynikami testow: Percepcja wzrokowa, Koordynacja wzrokowo-ruchowa,
Rozumowanie logiczno-matematyczne oraz z llorazem inteligencji skrystalizowanej, co
oznacza, ze wyzszy wiek w momencie rozpoznania ALL wigze si¢ ze wzrostem poziomu
funkcjonowania pacjentow w zakresie percepcji wzrokowej, koordynacji wzrokowo-ruchoweyj,
umiej¢tnosci matematycznych, jak i ilorazu inteligencji skrystalizowane;j. Sita korelacji jest
umiarkowana.

W przypadku pozostatych zmiennych zaleznos$ci sg nieistotne statystycznie (statystyki

podane w tabeli 83).
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Tabela 83

Wspolczynniki  korelacji rho-Spearmana i r-Pearsona migdzy wynikami IDS-P/IDS (WP w testach
i 1Q) a czasem od rozpoznania, liczbq dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie rozpoznania (N=39)

roSsz;n%Orllia Liczba dawek Wiek rozgxlzikania
Wskaznik (w dniach) MTX (w latach) (w latach)
Percepcja 0,209 0,202 0,29 0,073 0,508** 0,001 0,479*** 0,002
wzrokowa

Pamie¢ stuchowa 0,356* 0,026 0,366 0,022* -0,099 0,548 -0,195 0,234
Uwaga selektywna 0,17 0,919 0,005 0,978 0,091 0,582 0,145 0,379

Pamie¢

. -0,01 0953 0,11 0,506 0,287 0,076 0,237* 0,146
fonologiczna

Pamie¢ wzrokowo-

-0,125 045 -0,170 0,301 -0,264 0,104 -0,17* 0,3
przestrzenna

Rozumowanie

-0,206 0,209 -0,135 0,413 -0,07 0,671 0,004* 0,980
przestrzenne

Rozumowanie

. -0,179 0,276 -0,072 0,663 -0,187 0,254 -0,083* 0,614
pojeciowe

Koordynacja

0,132 0,425 0,31 0,055 0,389* 0,014 0,336"* 0,036
wzrokowo-ruchowa

Rozumowanie
logiczno-mat.

Stownik -0,03 0889 -0,19 0931 -0,207 0,332 -0,198 0,353
Mowa czynna 0,287 0,076 0,342* 0,033 0,199 0,224 0,133% 0,418
Mowa bierna 0,433** 0,006 0,433** 0,006 0,187 0,253 0,138 0,404

0,108 0,512 0,2 0,222 0,38* 0,017 0,431%* 0,006

Wytrwatoéé 0089 0589 0006 0971 -0051 0,759 -0018 0914
Satysfakcja 0,043 0,796 -0,049 0,767 -0,008 0963 002 0,904
osiagnie¢
IQ ogéina 0,144 0,383 0241 0139 0287 0077 0,288* 0,076
IQ ptynna 0,002 0,988 0081 0623 0125 0449 0,145* 0,377

IQ skrystalizowana 0,238 0,145 0,317* 0,049 0,349* 0,029 0,34"* 0,034

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; #“oznaczono warto$¢ wspotczynnika korelacji r-Pearsona.

Analiza wynikow nie wykazata istotnych statystycznie zaleznos$ci pomiedzy czasem od
momentu rozpoznania i liczbg dawek dokanatowej chemioterapii a wynikami w zakresie Proby
Laczenia Punktow dla Dzieci (tabela 84). Korelacje istotne statystycznie wykazano pomig¢dzy
wiekiem oraz wiekiem w chwili rozpoznania a poziomem wszystkich wskaznikow w Probie
L.aczenia Punktow. Korelacje maja bardzo wysoka site (jedynie w przypadku zaleznosci PLPD-

BT a wiek rozpoznania — wysoka) i sa ujemne. Wraz z wiekiem skraca si¢ czas wykonania
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zadan w warunkach A-D, a takze zmniejsza si¢ liczba bteddéw popetianych przez pacjentow

z ALL we wszystkich warunkach.

Tabela 84

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana i r-Pearsona miedzy wynikami Proby tqczenia Punktow dla Dzieci
a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie rozpoznania (N=39)

rogsgsn?rl\ia Liczba dawek Wiek Wiek rozpoznania
Wskaznik (w dniach) MTX (w latach) (w latach)
rho p rho p rho p ré/rho p

PLPD-AT -0,03 0,854 -0,171 0,297 -0,846** <0,001 -0,802*** <0,001
PLPD-AB 0,051 0,758 -0,065 0,696 -0,72** <0,001 -0,714** <0,001
PLPD-BT -0,011 0,948 -0,16 0,329 -0,761*** <0,001 -0,681"*** <0,001
PLPD-BB 0,034 0,836 -0,018 0,913 -0,809*** <0,001 -0,798*** <0,001
PLPD-CT 0,065 0,696 0,015 0,930 -0,709** <0,001 -0,721** <0,001
PLPD-CB -0,006 0,97 -0,092 0,578 -0,818*** <0,001 -0,771** <0,001
PLPD-DT 0,034 0,838 -0,087 0,597 -0,824*** <0,001 -0,805*** <0,001

PLPD-DB 0,109 0,507 -0,052 0,752 -0,806*** <0,001 -0,795"** <0,001

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; “oznaczono warto$¢ wspotczynnika korelacji r-Pearsona; skroty: PLPD-AT, BT,
CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PLPD-AB, BB, CB i DB — liczba btedow w warunkach A-D Proby
Laczenia Punktow dla Dzieci.

Préba taczenia Punktéw dla
Dzieci

Analiza wynikéw wykazala istotng statystycznie korelacj¢ pomiedzy liczbg poprawnie
nazwanych obiektow w warunku C Proby Ksztattow 1 Koloréw a liczba dawek chemioterapii
dokanatowej (tabela 85). Podana dzieciom wieksza liczba dawek chemioterapii wiaze si¢
z lepsza sprawnoscig w zakresie nazywania obiektow w sytuacji wymagajacej przetaczania sie.
W zakresie innych zmiennych nie wykazano istotnych statystycznie zalezno$ci pomiedzy
czasem od momentu rozpoznania i liczbg dawek dokanalowej chemioterapii a wynikami
w zakresie Proby Ksztaltéw i Kolorow.

Korelacje istotne statystycznie wykazano pomiedzy wickiem i wiekiem w momencie
rozpoznania a wszystkimi wskaznikami Proby Ksztattow 1 Kolorow (tabela 85). Bardzo
wysokie, ujemne korelacje stwierdzono pomiedzy wiekiem i wiekiem w momencie
rozpoznania a czasem wykonania zadan w warunkach A-D, co oznacza, ze wraz z wiekiem
skraca si¢ czas wykonania zadan w tych warunkach. Z kolei dodatnie korelacje stwierdzono
pomiedzy wiekiem i1 wiekiem rozpoznania a liczbg poprawnych odpowiedzi w warunkach
A-D. Sita tych korelacji jest bardzo wysoka, za wyjatkiem korelacji pomigedzy wiekiem
1 wiekiem rozpoznania a liczbg poprawnych odpowiedzi w warunku A, ktoére to maja
umiarkowang sit¢. Wraz z wiekiem i wiekiem rozpoznania wzrasta liczba poprawnych

odpowiedzi w warunkach A-D. Réwniez dodatnie i bardzo wysokie korelacje stwierdza si¢
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pomiedzy wiekiem i1 wiekiem rozpoznania a wskaznikiem wydajnosci w warunkach A-D
(w przypadku warunku A sita korelacji jest umiarkowana). Wraz z wiekiem i1 wiekiem

rozpoznania wzrasta wskaznik wydajnosci we wszystkich warunkach.

Tabela 85

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana migdzy wynikami Proby Ksztaltow i Kolorow a czasem od rozpoznania,
liczbg dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie rozpoznania (N=39)

Czas od

: Liczba dawek Wiek Wiek rozpoznania
rozpoznania
Wskaznik (w dniach) MTX (w latach) (w latach)
rho p rho p rho p ré/rho p

PKK-AT -0,029 0,862 -0,185 0,26 -0,851*** <0,001 -0,816*** <0,001
PKK-AL  -0,247 0,130 -0,129 0,434 0,430* 0,035 0,477* 0,002
PKK-WWA 0,031 0,849 0,172 0,294 0,829*** <0,001 0,795"** <0,001

PKK-BT 0,073 0,659 -0,08 0,63 -0,859*** <0,001 -0,867** <0,001
PKK-BL 0,160 0,330 0,301 0,062 0,773** <0,001 0,695*** <0,001
PKK-wwB 0,032 0,849 0,212 0,196 0,875*** <0,001 0,840*** <0,001
PKK-CT -0,043 0,81 -0,209 0,242 -0,803*** <0,001 -0,757*** <0,001
PKK-CL 0,142 0,43 0,349* 0,047 0,815*** <0,001 0,759*** <0,001
PKK-wwC 0,104 0,566 0,296 0,094 0,830*** <0,001 0,772*** <0,001
PKK-DT 0,117 0,515 -0,07v8 0,666 -0,790*** <0,001 -0,812*** <0,001
PKK-DL 0,145 0,422 0,256 0,151 0,804*** <0,001 0,693*** <0,001
PKK-wwD -0,001 0,997 0,166 0,356 0,829*** <0,001 0,790*** <0,001

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; *oznaczono warto$¢ wspotczynnika korelacji r-Pearsona; skroty: PKK-AT, BT,
CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AL, BL, CL i DL - liczba poprawnych odpowiedzi

w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik wydajno$ci w warunkach A-D Proby
Ksztattow 1 Kolorow.

Proba Ksztattow i Kolorow

Analiza wynikow wykazala istotne korelacje w zakresie liczby dawek chemioterapii
podanej pacjentom dokanalowo a liczba poprawnie posortowanych kart w Probie Sortowania
Kart na etapie z ramkami (tabela 86). Korelacja jest dodatnia i ma umiarkowang site. Wigksza
liczba podanych dokanalowo dawek chemioterapii wigze si¢ ze wzrostem liczby
posortowanych kart na etapie z ramkami, wymagajacym elastycznego przetaczania si¢ migdzy
regulami, w zalezno$ci od materialu bodZcowego.

Korelacje istotne statystycznie wykazano pomi¢dzy wiekiem i wiekiem w momencie
rozpoznania a liczbg posortowanych kart na etapie po zmianie reguly oraz etapie z ramkami
(tabela 86). Korelacje sa dodatnie i maja bardzo wysoka site. W zwiagzku z czym, wraz
z wiekiem i wiekiem rozpoznania wzrasta liczba posortowanych kart na etapie po zmianie

reguly oraz etapie z ramkami.
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Tabela 86

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana miedzy wynikami Proby Sortowania Kart a czasem od rozpoznania, liczbg
dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie rozpoznania (N=39)

Czas od

rozpoznania Liczba dawek Wiek Wiek rozpoznania
Wskaznik (w dniach) MTX (w latach) (w latach)
rho P rho p rho p rho P

L2 -0,033 0,844 0,071 0,667 0,169 0,305 0,207 0,206

L3 0,142 0,388 0,272 0,093 0,707*** <0,001 0,656** <0,001

Proba
Sortowania
Kart

L4 0,214 0,191 0,343* 0,033 0,754*** <0,001 0,704*** <0,001

***p<0,001; *p<0,05; skroty: PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3
i 4 Proby Sortowania Kart.

Analizy wspotczynnikow korelacji wskazujg na statystycznie istotne zwigzki miedzy
czasem, jaki uptynal od postawienia diagnozy ALL a wynikami w Probie Hazard (tabela 87) w
zakresie: liczby wyborow ,korzystnych” (korelacja dodatnia o umiarkowanej sile), liczby
wyborow ,,niekorzystnych” (korelacja ujemna o umiarkowane;j sile) oraz r6znicy miedzy liczba
wyborow , korzystnych” a liczbg wyboréw ,niekorzystnych” (korelacja dodatnia
o umiarkowanej sile). Zatem, dtuzszy czas, jaki uptynat od momentu rozpoznania wigze si¢
z wigksza sktonnoscig do dokonywania wyboru kart z zestawu, ktory wigzat si¢ z mozliwoscia
zdobycia niewielkiej wygranej, bez ryzyka poniesienia straty, a mniejszej sklonnosci do
wybierania kart, ktére dawaty mozliwo$¢ zdobycie wysokiej wygranej, ale niosty ze soba
ryzyko poniesienia duzej straty. Podobnie, istotne dodatnie korelacje o umiarkowanej sile
stwierdzono rowniez pomiedzy liczba dawek podanej pacjentom dokanalowo chemioterapii
a wynikami Proby Hazard (tabela 87).

Korelacje istotne statystycznie pomi¢dzy wiekiem i wiekiem rozpoznania stwierdzono
w zakresie wszystkich wskaznikéw Proby Hazard (tabela 87). Wraz z wiekiem 1 wiekiem
rozpoznania wzrasta liczba wyborow ,korzystnych 1 zwigksza si¢ réznica migdzy liczbg
wyborow ,.korzystnych” a liczbg wyboréw ,,niekorzystnych” (korelacje dodatnie o bardzo
wysokiej sile), maleje liczba zmian nastawienia (korelacja ujemna o wysokiej sile), a takze

zmniejsza si¢ liczba wyborow ,,niekorzystnych” (korelacje ujemne o bardzo wysokiej sile).
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Tabela 87

Wspotczynniki korelacji r-Pearsona oraz rho-Spearmana miedzy wynikami Proby Hazard a czasem od
rozpoznania, liczbq dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie rozpoznania (N=39)

Czas od

rozpoznania Liczba dawek Wiek Wiek rozpoznania
Wskaznik (w dniach) MTX (w latach) (w latach)
rho p rtho p rho p rirho D

HR-R 0,378* 0,018 0,473** 0,002 0,890*** <0,001 0,742%* <0,001
H-LK 0,388* 0,03 0,477* 0,002 0,888*** <0,001 0,738"** <0,001

Hazard

H-LN -0,388* 0,03 -0,477** 0,002 -0,888** <0,001 -0,738"** <0,001
H-Z 0,128 0,437 -0,003 0,984 -0,660** <0,001 -0,641*** <0,001

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; #oznaczono warto$¢ wspdtczynnika korelacji r-Pearsona; skroty: HR-R —
przeksztatlcony wskaznik réznicy miedzy liczba wybordéw ,korzystnych” a ,niekorzystnych”, H-LK - liczba
wyboréw ,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,,niekorzystnych”, H-Z -liczba zmian nastawienia w Probie
Hazard.

Nastepnie sprawdzano zaleznosci pomiedzy poziomem funkcjonowania poznawczego
dzieci z grupy kontrolnej a wiekiem — co stanowi¢ bedzie kontekst interpretacji wynikow
uzyskanych przez dzieci z grupy klinicznej. W tym celu obliczono wspotczynniki rho-
Spearmana (z uwagi na fakt, Zze rozklad zmiennej niezaleznej: wiek istotnie odbiegal od
rozktadu normalnego). Statystyki opisowe oraz wyniki testu Shapiro-Wilka dla zmiennych
zaleznych (poziom funkcjonowania poznawczego) zamieszczono w tabeli 88. Sredni wiek
w momencie przeprowadzenia badania dzieci z ALL wynosit w przyblizeniu 5 lat
1 6 miesigcy. Rozklad zmiennej niezaleznej wiek w grupie kontrolnej istotnie odbiegat od

rozktadu normalnego.

Tabela 88
Statystyki opisowe dla zmiennej wiek w grupie kontrolnej

Grupa kontrolna

Wskaznik

. Shapiro-
N M SD Me D Min. Max. Wilk
(w\/l\géllf:h) 39 551 1,63 542 4 3 8,92 0,943* 0,047

*p<0,05

W kolejnych tabelach (tabela 89-90) zamieszczono wartoéci wspotczynnikow korelacji
rho-Spearmana miedzy poziomem funkcji poznawczych oraz wiekiem dzieci zdrowych.
Analiza korelacji pomiedzy wiekiem dzieci zdrowych a ich wynikami w zakresie IDS-P/IDS
wykazata wysoka, dodatnig zalezno$§¢ z Wytrwaloscig. Natomiast istotne dodatnie korelacje
0 umiarkowane;j sile stwierdzono migdzy wiekiem dzieci z grupy kontrolnej a wynikami testow:

Percepcja wzrokowa, Koordynacja wzrokowo-ruchowa, Rozumowanie logiczno-
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matematyczne, Mowa czynna i bierna oraz z llorazem inteligencji skrystalizowanej (statystykKi
podane w tabeli 89). Wraz z wiekiem u dzieci z ALL wzrasta poziom funkcjonowania
w zakresie percepcji wzrokowej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, wytrwatosci, umiejetnosci
matematycznych oraz jezykowych w zakresie mowy czynnej i1 biernej, jak i ilorazu inteligencji
skrystalizowanej.

Tabela 89

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana miedzy wynikami IDS-P/IDS (WP w testach i 1Q) a wiekiem — grupa
kontrolna (N=39)

Wiek
Wskaznik (w latach)
rho p

Percepcja wzrokowa 0,441** 0,005
Pamie¢ stuchowa -0,03 0,858

Uwaga selektywna 0,095 0,565
Pamieé¢ fonologiczna 0,231 0,157
Pamie¢ wzrokowo-przestrzenna 0,238 0,144

Rozumowanie przestrzenne -0,094 0,57
Rozumowanie pojeciowe 0,031 0,852
Koordynacja wzrokowo-ruchowa 0,413** 0,009

Rozumowanie logiczno-matematyczne 0,409* 0,01
Stownik 0,063 0,771

Mowa czynna 0,325* 0,043

Mowa bierna 0,413** 0,009
Wytrwatosé 0,552*** <0.001

Satysfakcja osiggnieé 0,24 0,14

1Q ogdlna 0,284 0,08

1Q ptynna 0,171 0,297

IQ skrystalizowana 0,38* 0,017

***p<0,001; **p<0,01; *p<0,05

Ponadto istotne statystycznie zalezno$ci wykazane zostaly pomigdzy wiekiem dzieci
zdrowych a poziomem uzyskanych przez nich wszystkich wskaznikdw mierzonych przez Probe
Laczenia Punktow (tabela 90). Korelacje majg bardzo wysoka sile (jedynie
w przypadku zaleznosci PLPD-AB i PLPD-BB a wiekiem rozpoznania — wysoka) i s ujemne.
Wraz z wiekiem skraca si¢ czas wykonania zadan w warunkach A-D, a takze zmniejsza si¢

liczba btedow popetnianych przez dzieci z grupy kontrolnej we wszystkich warunkach.
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W zakresie Proby Ksztattow 1 Kolorow (tabela 90) wykazano bardzo wysokie
(w przypadku PKK-CT wysokie), ujemne korelacje pomigdzy wiekiem dzieci a czasem
wykonania przez nie zadan w warunkach A-D, co wskazuje, ze wraz z wiekiem skraca si¢ czas
wykonania zadan w tych warunkach. Z kolei dodatnie korelacje stwierdzono pomigdzy
wiekiem a liczbg poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D. Sita tych korelacji jest bardzo
wysoka w przypadku warunku D, wysoka —w warunkach B i C, a umiarkowana w warunku A.
Wraz z wiekiem rozpoznania wzrasta liczba poprawnych odpowiedzi w warunkach A-D.
Roéwniez dodatnie 1 bardzo wysokie korelacje stwierdza si¢ pomigdzy wiekiem
a wskaznikiem wydajnosci w warunkach A-D. Wraz z wiekiem wzrasta wskaznik wydajnosci
we wszystkich warunkach.

W Probie Sortowania Kart wykazano istotne statystycznie zalezno$ci pomiedzy
wiekiem a liczbg posortowanych kart na etapie po zmianie reguty oraz etapie z ramkami (tabela
90). Korelacje sg dodatnie i maja bardzo wysoka sitg, w zwigzku z czym wraz z wiekiem dzieci
zdrowych wzrasta poziom wykonania przez nie proby angazujacej gictkos¢ i elastycznos$c
poznawczg.

Wykazano rowniez w obrebie grupy kontrolnej istotne statystycznie zaleznosci
o bardzo duzej sile migdzy wiekiem a wskaznikami Proby Hazard (tabela 90): liczba wybordéw
»korzystnych” (korelacje dodatnie) i r6znicg miedzy liczbg wyborow ,,korzystnych” a liczbg
wyborow ,,niekorzystnych” (korelacje dodatnie), a takze liczbg wyborow ,,niekorzystnych”
(korelacje ujemne). Wraz z wiekiem dzieci zdrowych wzrasta ich poziom wykonania proby,

ktéra umozliwia oceng ,,gorgcych” funkcji wykonawczych.
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Tabela 90

Wspolczynniki korelacji rho-Spearmana migdzy wynikami prob eksperymentalnych a wiekiem — grupa kontrolna
(N=39)

Wiek
Préba Wskaznik (w latach)
rho p

PLPD-AT -0,846*+* <0.001

PLPD-AB -0,528** 0.001
PLPD-BT -0,78*++ <0.001
Préba Laczenia PLPD-BB -0,673*** <0.001
Punktow PLPD-CT -0,828%** <0.001
PLPD-CB -0,77%** <0.001
PLPD-DT -0,792%+* <0.001
PLPD-DB -0,744%++ <0.001
PKK-AT -0,867*+* <0.001

PKK-AL 0,453** 0.004
PKK-WWA 0,875*** <0.001
PKK-BT -0,864*+* <0.001
PKK-BL 0,671% <0.001
Préba Ksztattow i PKK-WWB 0,859*** <0.001
Kolorow PKK-CT -0,685*+* <0.001
PKK-CL 0,691 %+ <0.001
PKK-WWC 0,803**+ <0.001
PKK-DT -0,773%+* <0.001
PKK-DL 0,743+ <0.001
PKK-WWD 0,822%** <0.001

PSK-L2 0,26 0,11
Préba Sortowania Kart PSK-L3 0,708*** <0.001
PSK-L4 0,718%*** <0.001
HR-R 0,807*** <0.001
Hazard H-LK 0,769%*+ <0.001
H-LN -0,815%++ <0.001

H-Z -0,095 0,564

***n<0,001; **p<0,01; *p<0,05; skroty: PLPD-AT, BT, CT i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PLPD-
AB, BB, CB i DB - liczba btedow w warunkach A-D Préby Laczenia Punktéow dla Dzieci; PKK-AT, BT, CT
i DT - czas wykonania w warunkach A-D, PKK-AB, BB, CB i DB - liczba poprawnych odpowiedzi
w warunkach A-D, PKK-WWA, WWB, WWC i WWD - wskaznik wydajno$ci w warunkach A-D Proby
Ksztaltow i Koloréw; PSK-L2, L3 i L4 — liczba poprawnie posortowanych kart na etapie 2, 3 i 4 Proby Sortowania
Kart; HR-R —  przeksztalcony wskaznik roznicy miedzy liczba  wyborow  ,korzystnych”
a ,,niekorzystnych”, H-LK - liczba wyborow ,korzystnych”, H-LN - liczba wyboréw ,niekorzystnych”, H-Z -
liczba zmian nastawienia w Probie Hazard.
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Tabela 91 Zestawienie wynikoéw uzyskanych przez grupe dzieci z ALL w zakresie istotnych statystycznie zaleznosci
pomiedzy zmiennymi niezaleznymi medycznymi i socjodemograficznymi a poziomem funkcjonowania poznawczego

Zmienna Metodal/préba Wskaznik Zaleznos¢
— Pamie¢ stuch Dodatnia, umiarkowana
IDS-P/IDS amiec .s uchowa ! !
— Mowa bierna Dodatnia, umiarkowana
Czas ~ Roznica: ,,korfystne ) Dodatnia, umiarkowana
od _ »hiekorzystne
rozpoznania Hazard — Liczba wyboréw ,korzystnych” Dodatnia, umiarkowana
— Liczba WybOFOV\{, Ujemna, umiarkowana
Lhiekorzystnych
— Pamieé stuchowa Dodatnia, umiarkowana
— Mowa czynna Dodatnia, umiarkowana
IDS-P/IDS .y . .
— Mowa bierna Dodatnia, umiarkowana
— 1Q skrystalizowana Dodatnia, umiarkowana
Proba — Liczba poprawnych odp. w
Liczba Ksztattow bop y P Dodatnia, umiarkowana
- X warunku C
dawek i Kolorow
MTX Prob_a - L|czt_)a posortowanych kart na Dodatnia, umiarkowana
Sortowania Kart etapie 3
h Rc_;znlca: ,,korfystne ) Dodatnia, umiarkowana
Lniekorzystne
Hazard — Liczba wyboréw ,korzystnych” Dodatnia, umiarkowana
— Liczba WybOI’OV\{’ Ujemna, umiarkowana
Lhiekorzystnych
— Percepcja wzrokowa Dodatnia, wysoka?
- K nacj .-ruch. Dodatnia, umiarkowana
IDS-P/IDS oordy aCJa.wzr ruc ! !
— Rozumowanie log.-mat. Dodatnia, umiarkowana
— 1Q skrystalizowana Dodatnia, umiarkowana
Préba taczenia — Czas w warunkach A-D Ujemne, bardzo wysokie
Punktéow dla _ | : -
Daiooi I[_)lczba btedéw w warunkach A Ujemne, bardzo wysokie®
— Czas w warunkach A-D Ujemne, bardzo wysokie
— Liczba poprawnych odp. w . .
Wiek Préba warunku A Dodatnia, umiarkowana
i wiek Ksztattow  _ Liczba poprawnych odp. w Dodatnie, bardzo
rozpoznania i Koloréw warunkach B-D wysokie®
— Wskaznik wydajnosci w . :
warunkach A-D Dodatnie, bardzo wysokie
Préba — Liczba posortowanych kart na Dodatnia, bardzo

Sortowania Kart

etapie 3i 4

wysokie®

Hazard

Réznica: ,korzystne”-
Lhiekorzystne”

— Liczba wyboréw ,korzystnych”

Liczba wyboréw
»niekorzystnych”

Liczba zmian

Dodatnia, bardzo wysoka
Dodatnia, bardzo wysoka
Ujemna, bardzo wysoka

Ujemna, wysoka

2 dla wieku rozpoznania korelacja o umiarkowane;j sile; ® dla PLPD-BT i wieku rozpoznania korelacje wysokie;
¢dla wieku rozpoznania korelacja wysoka w warunkach B i D; ¢dla wieku rozpoznania korelacja wysoka na etapie
4;
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Tabela 92

Zestawienie wynikéw uzyskanych przez dzieci z grupy kontrolnej w zakresie istotnych statystycznie zaleznosci
pomiedzy wiekiem a poziomem funkcjonowania poznawczego

Metodal/préba Wskaznik Zaleznos¢
— Percepcja wzrokowa Dodatnia, umiarkowana
— Koordynacja wzrokowo-ruchowa Dodatnia, umiarkowana
— Rozumowanie log.-mat. Dodatnia, umiarkowana
IDS-P/IDS - Mowa czynna Dodatnia, umiarkowana
— Mowa bierna Dodatnia, umiarkowana
— Wytrwatos¢ Dodatnia, wysoka
— 1Q skrystalizowana Dodatnia, umiarkowana
Proba taczenia - Czas w warunkach A-D Ujemne, bardzo wysokie
Punktéw dla _ . .
Dzieci — Liczba btedéw w warunkach A-D Ujemne, bardzo wysokie
— Czas wwarunkach A, BiD Ujemne, bardzo wysokie
) — Czas w warunku C Ujemna, wysoka
Kstrt:?t&c]’)w — Liczba poprawnych odp. w warunku A Dodatnia, umiarkowana
i Koloréw — Liczba poprawnych odp. w warunkach B i C Dodatnie, wysokie
— Liczba poprawnych odp. w warunku D Dodatnia, bardzo wysokie
— Wskaznik wydajnosci w warunkach A-D Dodatnie, bardzo wysokie
Sort owgr?iz Kart ~ Liczba posortowanych kart na etapie 3i4  Dodatnie, bardzo wysokie
— Rodznica: ,korzystne”-,niekorzystne” Dodatnia, bardzo wysoka
Hazard — Liczba wyboréw ,korzystnych” Dodatnia, bardzo wysoka
— Liczba wyboréw ,niekorzystnych” Ujemna, bardzo wysoka

246



ROZDZIAL 6. PODSUMOWANIE I DYSKUSJA WYNIKOW

W tym rozdziale omowione zostaly najwazniejsze wnioski, wynikajace
z przeprowadzonej analizy literatury oraz badan wlasnych. Przebadano tacznie 78 dzieci
w wieku 3-8 lat: 39 dzieci z rozpoznaniem ostrej biataczki limfoblastycznej, wérdd ktorych
wyodrebniono 3 grupy (z zachowang kontrolg wieku oraz plci dzieci) w zaleznos$ci od etapu
leczenia (protokot IA lub IB, protokot 11, leczenie podtrzymujace) oraz dobrang metoda doboru
parami grupe kontrolng 39 dzieci zdrowych. Celem badan byta ocena funkcjonowania
poznawczego dzieci z ALL, z uwzglednieniem analizy czynnikoéw socjodemograficznych oraz
medycznych, ktore rdznicujg badz determinujg poziom funkcji poznawczych pacjentow
pediatrycznych leczonych z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej. Podkresli¢ nalezy, ze
cata badana grupa pacjentow byta leczona wedlug tego samego programu terapeutycznego
(ALL IC-BFM 2009), co umozliwilo ocen¢ zwigzku poszczegdlnych dawek chemioterapii
z poziomem funkcjonowania poznawczego pacjentow.

Wyodrgbniono podrozdziaty, ktore stanowig z jednej strony opis funkcjonowania
poznawczego dzieci chorych na ostrg biataczke limfoblastyczng w odniesieniu do grupy dzieci
zdrowych, a z drugiej strony — dotycza ustalenia, ktore z czynnikow biologicznych (etap
leczenia, liczba dawek chemioterapii podanej dokanatowo, wystepowanie powiklan, grupa
terapeutyczna, immunofenotyp, czas trwania choroby) i socjodemograficznych (wiek, wiek
W momencie rozpoznania, pte¢) roéznicuja i determinujg poziom funkcjonowania poznawczego
dzieci z ALL 1 w jaki sposob. Wsréd poddanych analizie aspektéw funkcjonowania
poznawczego znalazly si¢: poziom funkcjonowania intelektualnego (iloraz inteligencji ogolnej,
ptynnej i skrystalizowanej), poziom ,,zimnych” i ,,goracych” funkcji wykonawczych, uwagi
selektywnej, pamigci, rozumowania przestrzennego 1 pojeciowego, szybkosci
psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, kompetencji matematycznych
i jezykowych, a takze wytrwalosci i satysfakcji z osiggnig. W kolejnych czesciach
podsumowano uzyskane wyniki, a nastgpnie opisano implikacje praktyczne przeprowadzonych

badan wlasnych, jak rowniez ich ograniczenia.

6.1. WERYFIKACJA HIPOTEZ

6.1.1. Poziom funkcjonowania poznawczego a rozpoznanie ALL

W pierwszej kolejnosci przeprowadzono analizy pozwalajace sprawdzi¢, czy w grupie
dzieci w wieku 3-8 lat wystepuje zroznicowanie poziomu funkcjonowania poznawczego ze

wzgledu na rozpoznanie ostrej biataczki limfoblastycznej. W tym celu analizie poddano wyniki
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uzyskane przez dzieci z grupy klinicznej (leczonych z powodu ALL) oraz dobranej parami

grupy kontrolnej (dzieci zdrowych).

Hipoteza 1: Dzieci leczone z powodu ALL zgodnie z protokotem ALL IC-BFM 2009 r6znia
si¢ od zdrowych rowiesnikow w zakresie poziomu funkcjonowania poznawczego rozumianego
jako poziom funkcjonowania intelektualnego (iloraz inteligencji ogolnej, ptynnej
I skrystalizowanej), poziom ,zimnych” i ,goracych” funkcji wykonawczych, uwagi
selektywnej, pamigci, rozumowania przestrzennego 1  pojeciowego,  szybkosci
psychomotorycznej, koordynacji wzrokowo-ruchowej, kompetencji matematycznych

i jezykowych, a takze wytrwato$ci i satysfakcji z osiggniec.

Wyniki przeprowadzonych w ramach rozprawy doktorskiej badan czgsciowo
potwierdzity hipotez¢ 1 — dzieci z rozpoznaniem ALL rdéznig si¢ od dzieci zdrowych
w zakresie wybranych aspektow funkcjonowania poznawczego. Szczegdtowa analiza
rezultatow uzyskanych za pomoca metod umozliwiajacych oceng¢ rozwoju i inteligencji
wskazuje, ze rozpoznanie ALL roznicuje osoby badane pod wzgledem ilorazu inteligencji
ptynnej (zwiazek o niewielkiej sile). Specyfika funkcjonowania pacjentow z ALL
w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi (istotne statystycznie rdznice) zaznacza si¢ rOwniez
w zakresie poszczegélnych zdolnosci i kompetencji: pamigci wzrokowo-przestrzennej
i wytrwaloéci (zwigzki o umiarkowanej sile), zdolnosci uwagi selektywnej, dlugotrwatlej
pamigci stuchowej, krotkotrwatej pamieci fonologicznej, zdolno$ci rozumowania pojgciowego,
czy tez kompetencji w zakresie mowy biernej (zwiazki o niewielkiej sile).

W  zakresie ogoOlnego funkcjonowania intelektualnego dzieci z ostra biataczka
limfoblastyczng wykazuja nizszy niz dzieci zdrowe poziom inteligencji ptynnej, co wedlug
autorek skal (Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012)
przektada si¢ na ostabienie w zakresie podstawowych procesoOw poznawczych, sktadajacych
si¢ na uwarunkowany biologicznie potencjatl intelektualny. Szczegodtowych informacji
dostarczy interpretacja wynikoéw w zakresie poszczegdlnych zdolnosci, ktore sktadajg si¢ na
ten rodzaj inteligencji (zamieszczona ponizej). Natomiast wyniki badan wiasnych wskazuja, ze
dzieci z rozpoznaniem ALL, jak i dzieci zdrowe wykazuja zblizony poziom inteligencji
skrystalizowanej, czyli do$wiadczen edukacyjnych, co $wiadczy o tym, Ze poziom
stymulowania dzieci ze strony $rodowiska, z jakiego si¢ wywodza nie rézni si¢ z uwagi na
wystepowanie badz nie ALL u dzieci. W zakresie inteligencji ogdlnej rowniez stwierdza si¢
zblizony poziom funkcjonowania migdzy badanymi grupami. Z uwagi na roznice

w zastosowanych metodach pomiaru inteligencji u dzieci, trudno jest porownywa¢ wyniki
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z danymi prezentowanymi w literaturze przedmiotu, ktore obejmujg glownie badania
prowadzone z wykorzystaniem skal wechslerowskich (Halsey, 2011; Harila i in., 2009; Lofstad
i in., 2009; Moleski, 2000; Zajac-Spychata, 2014). Ustalenia badaczy pozostaja
niejednoznaczne i uwarunkowane zastosowang metodologig badan. Zajac-Spychata (2014)
wykazata, ze u pacjentow po zakonczonym leczeniu, u ktoérych w przesztosci stosowano
zardwno chemio-, jak i radioterapi¢ stwierdza si¢ nizsze ilorazy inteligencji w skali pelnej
i bezstownej w stosunku do grupy kontrolnej. Halsey i in. (2011) w prospektywnych
trzykrotnych badaniach wykazali obnizenie ilorazow inteligencji w skali pelnej, stownej
1 bezstownej w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi, jako odlegte efekty leczenia. Na podobne
rezultaty w zakresie ilorazow inteligencji u pacjentow z ALL w stosunku do ich zdrowych
rowiesnikow wskazujg Lofstad i in. (2009). Natomiast Jacola i in. (2016) wykazali
w podtuznym, trzykrotnym badaniu, Ze pacjenci z ALL nie przejawiaja deficytow w obszarze
inteligencji, jednak autorzy poréwnuja wyniki z normami danej metody, a nie tak, jak
poprzednicy — z grupg kontrolng. Campbell i in. (2007) traktuja jednak ilorazy inteligencji jako
zbyt ogdlny wyznacznik funkcjonowania poznawczego i wskazuja na zasadno$¢ stosowania
testow, ktore umozliwiaja oceng neuropsychologiczng pacjentow z ALL.

Analiza rezultatdow poszczegdlnych testow w badaniach wlasnych wykazuje, Ze
z rozpoznaniem ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci wigze si¢ stabszy poziom zdolnos$ci
uwagi selektywnej, co oznacza, ze pacjenci z ALL stabiej niz dzieci zdrowe radza sobie
w zadaniach wymagajacych §wiadomego kierowania uwagi na to, co jest istotne z punktu
widzenia aktualnie wykonywanego zadania, przy jednoczesnym ignorowaniu dystraktorow.
Rezultat w tym zakresie moze by¢ roOwniez wyznacznikiem nizszego poziomu funkcjonowania
dzieci z biataczkg w zakresie pamieci roboczej (Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015;
Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012), co przejawia¢ si¢ moze wickszymi trudnosciami
w utrzymywaniu w pamie¢ci informacji niezb¢dnych do wykonania zadania, a takze w ich
przetwarzaniu na potrzeby aktualnie podejmowanej aktywnosci. Mozna wnioskowaé
o mniejszej efektywnosci u dzieci z ALL w poréwnaniu z dzie¢mi zdrowymi w zakresie
podejmowanych strategii pracy, co wyraza si¢ w mniejszej systematyczno$ci i planowosci
w przeszukiwaniu materiatu, a takze stabszej kontroli poznawczej, stabszym funkcjonowaniu
poznawczym pod wptywem presji czasu lub trudno$ciami w hamowaniu reakcji niepozadanych
1 wigkszej impulsywnosci w dziataniu. Roéwniez Potapska (2017) wskazuje, ze test Uwaga
selektywna w duzej mierze angazuje rowniez dodatkowe zdolnosci jak pamigé robocza,
kontrola poznawcza, tempo przetwarzania informacji poznawczych, umiejetnosci

psychomotoryczne. W zwigzku z tym analiza jako$ciowa pozwolitaby na okreslenie Zrddta
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problemu u badanego dziecka. Nie przeprowadzono jej w niniejszym badaniu, a rezultaty dzieci
przedstawiono wylacznie w postaci wskaznika znormalizowanego z uwagi na dwie wersje
zastosowanych metod: IDS-P i IDS (inny sposob wykonania), co utrudnialoby mozliwos$ci
przeprowadzenia poréwnan.

Niewiele jest badan oceniajagcych poziom funkcjonowania uwagi u dzieci z ALL
bedacych w trakcie leczenia wylacznie chemioterapig. Wigkszo§¢ dotyczy oceny
ozdrowiencoéw pod katem odlegtych efektow prowadzonego leczenia, czy tez obejmuje dzieci
leczone radioterapig. Chidambaram i in. (2014) w przeprowadzonych badaniach podtuznych
u dzieci z ALL nie wykazali obnizenia w zakresie funkcji uwagi (w stosunku do norm)
u pacjentdow bedacych na poczatkowych etapach leczenia wytacznie chemioterapia, a problemy
w tym zakresie wystapily u pacjentow dopiero po zastosowaniu u nich radioterapii.
W badaniach Firoozi i Azadfar (2017) z kolei wykazali u pacjentéw z ALL bedacych w trakcie
leczenia wylacznie chemioterapia nizszy niz u zdrowych réwiesnikéw poziom pamigci
roboczej, ale nie wykazano réznic migdzy dzieCmi w zakresie podtrzymywania uwagi.
W badaniach Anderson i in. (2004) wykazano, ze dzieci z ALL leczone z wykorzystaniem
radioterapii i chemioterapii maja problemy w zakresie selektywno$ci i przerzutnosci uwagi,
natomiast pacjenci z innymi rodzajami nowotwordw, leczeni z zastosowaniem wylacznie
chemioterapii  (nieukierunkowanej na  OUN)  przejawiaja  trudnosci  jedynie
w zakresie przerzutno$ci uwagi. Jednakze otrzymane rezultaty badan wlasnych zgodne sg
z ustaleniami badaczy (Reddick i in., 2006) dotyczacymi ozdrowiencéw po przebytym leczeniu
ALL wylacznie chemioterapia, ktorzy wykazuja trudno$ci w zakresie selektywnosci, jak
I podtrzymywania uwagi. Lofstad i in. (2009) natomiast wykazali u dzieci, ktore sa w okresie
remisji ALL nizszy niz u zdrowych roéwiesnikow poziom w zakresie czynnika Pamigc
1 odpornos$¢ na dystraktory w skalach wechslerowskich.

Wyniki badan wlasnych wskazuja, ze pacjenci z ALL w pordwnaniu z grupa dzieci
zdrowych wykazuja nizszy poziom funkcjonowania w zakresie r6znych aspektow pamieci —
dhugotrwatej stuchowej, krotkotrwatej fonologicznej 1 wzrokowo-przestrzennej. Oznacza to, ze
dzieci leczone z powodu choroby rozrostowej uktadu krwiotwoérczego stabiej w stosunku do
dzieci zdrowych radza sobie z trwalym zapamigtywaniem materialu werbalnego,
organizowaniem zapami¢tywanego materialu, stosuja mniej efektywne strategie
zapamig¢tywania. Nizszy poziom funkcjonowania stwierdzono réwniez pod wzgledem pamigci
krotkotrwatej w zakresie zapamigtywania informacji fonologicznych, jak i bodzcow
figuralnych, co wskazuje, ze pacjenci z ALL stabiej sobie radzg z utrzymywaniem w pamigci

wszystkich dzwigkow mowy czy tez bodzcow wzrokowych, ktére sa potrzebne do dalszego
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przetwarzania danych informacji. Uzyskane rezultaty badan wtasnych sg zblizone do wynikow
uzyskanych przez Zajac-Spychate (2014), prowadzonych jednak ws$rod dzieci, ktore
zakonczyly juz proces leczenia ALL. Ozdrowiency, niezaleznie od zastosowanej profilaktyki
OUN (radioterapii w potaczeniu z chemioterapig lub wyltacznie chemioterapii) wykazywali
istotnie nizszy poziom funkcjonowania réznych rodzajéow i aspektow pamigci: dtugotrwatej
i krotkotrwatej, stuchowo-werbalnej, jak i wzrokowo-przestrzennej niz dzieci dopiero
rozpoczynajace leczenie, przy czym problemy w zakresie zdolnosci uczenia si¢
1 zapamigtywania w grupie dzieci leczonych radioterapig byly powazniejsze. Wyniki badan
podhuznych przeprowadzonych trzykrotnie w trakcie prowadzonego leczenia przez
Chidambaram i in. (2014) wskazuja, ze w toku prowadzonego leczenia krétkotrwata pamigé
stuchowa ulega obnizeniu po zastosowaniu radioterapii. Natomiast badania podtuzne wsrod
dzieci z ALL leczonych wylacznie chemioterapia przeprowadzone przez Kingma 1 in. (2002)
trzykrotnie od momentu rozpoznania do kilku lat po zakonczeniu leczenia nie wykazatly
obnizenia poziomu funkcjonowania u ozdrowiencéw w zakresie pamieci stuchowo-werbalnej.

W niniejszych badaniach dzieci leczone z powodu ostrej biataczki limfoblastycznej
wykazuja nizszy niz ich zdrowi rowiesnicy poziom funkcjonowania w zakresie wytrwato$ci
w trakcie wykonywania czynnosci angazujacych poznawczo, co przeklada si¢ na stabsza
umiejetnos¢ kontynuowania aktywnosci pomimo napotykanych przeszkod. W tym zakresie
stwierdzono réwniez obnizenie w stosunku do norm. Dzieci z biataczkg tatwiej niz dzieci
zdrowe zrazaja si¢ w sytuacjach zadaniowych, gdy sprawiaja im one trudnos$ci, wykazuja
wigksza niech¢¢ do wykonywania aktywno$ci wymagajacych zwigkszonego wysitku.
W opisie autorek skal (Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak, Fecenec,
2012) test Wytrwato$¢ jest oceniany przez osobe badajaca na podstawie obserwacji dziecka
prowadzonej w toku calego badania skalami i odnosi si¢ do zdolno$ci samoregulacyjnych
w kontekscie gotowosci do podejmowania wysitku. Trudno znalez¢ bezposrednie odniesienie
w literaturze przedmiotu do badan prowadzonych wsrdd dzieci z ALL w tym aspekcie, jednak
wielu autorow wykorzystuje w badaniach kwestionariusz obserwacyjny wypehlniany przez
rodzicow: Behavior Rating Inventory of Executive Function, zawierajacy miedzy innymi
wskaznik umozliwiajacy ocene umiejetnosci regulacji przez dziecko swojego zachowania.
W tym obszarze nie stwierdzono roéznic miedzy ozdrowiencami, ktorzy leczyli si¢ z powodu
ALL a ich zdrowymi réwie$nikami (Campbell, Scaduto 1 in., 2009). Rowniez Faber i Jach-
Salamon (2015) wykazaly, ze dzieci z chorobg nowotworowag wykazuja wyzszy niz ich
réwiesnicy poziom umiejetnosci regulacyjnych — w tym przypadku emocji. Mozna

przypuszczac, ze obnizony poziom wytrwatosci w pracy zadaniowej wykazany w niniejszych
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badaniach moze by¢ zwigzany z odczuwanymi przez dzieci skutkami ubocznymi
prowadzonego leczenia, w toku ktorego jak wskazuja autorzy wystepuja dolegliwoscei, jak np.:
zmeczenie, bol, wymioty, nudnosci, gorsza sprawnosc¢ fizyczna (Perek, Dembowska-Baginska,
2018), co moze przektadac si¢ na nizszy poziom gotowosci do podejmowania wysitku.
Wigkszo$¢ badan prezentowanych w literaturze przedmiotu koncentruje si¢ na
trudno$ciach w rozwoju poznawczym wystepujacych u dzieci po przebytym leczeniu
nowotworowym. Badania przeprowadzone w ramach niniejszego projektu wskazuja z jednej
strony, ze dzieci W trakcie prowadzonego leczenia ALL w pewnych obszarach funkcjonowania
poznawczego wykazuja trudno$ci w poréwnaniu z rowiesnikami, a z drugiej — prezentuja
wyzszy poziom funkcjonowania. Cickawe wnioski ptyng z analizy wynikow badan wtasnych
w aspekcie kompetencji jezykowych pacjentow z ALL, ktérzy w zakresie mowy biernej
wykazujg wyzszy poziom niz u dzieci zdrowych, co wedlug autorek skal IDS-P 1 IDS $wiadczy
0 wyzszym poziomie rozwoju stownika biernego 1 $wiadomosci jezykowej przektadajacej si¢
na rozumienie struktury wypowiedzi i znajomos$¢ zasad budowania zdan. Natomiast
kompetencje jezykowe w zakresie mowy czynnej, zasobu stownictwa sg na zblizonym do
rowiesnikOw poziomie. Pereira, Befi-Lopes, Soares, Sassi i de Andrade (2021)
w przeprowadzonych badaniach wérdd dzieci w trakcie leczenia ostrej bialaczki limfatycznej
wykazaty, Zze pacjenci nie rdznig si¢ od zdrowych rowiesnikow pod wzgledem rozwoju
jezykowego, ocenianego jedynie na podstawie zasobu stownictwa. Autorzy podkreslaja, ze
mozna by bylo oczekiwaé obnizenia wynikow w tym zakresie z uwagi na deprywacje spoleczna
wymuszong licznymi hospitalizacjami, jednak pacjenci nie rdznig si¢ od zdrowych dzieci
w tym aspekcie. Rowniez w badaniach podtuznych wérod ozdrowiencow Espy i in. (2001) nie
stwierdzili obnizenia w zakresie umieje¢tnosci jezykowych. Choroba nowotworowa 1 liczne
hospitalizacje z nig zwigzane z jednej strony moga stanowi¢ dla dziecka ograniczenie
kontaktéw interpersonalnych, ale z drugiej strony — zmian¢ Srodowiska, w ktorym dziecko
przebywa, co w wigkszo$ci wigze si¢ z przebywaniem w $wiecie dorostych (rodzicow,
personelu medycznego, terapeutow, psychologéw czy wolontariuszy), przy jednoczesnym
ograniczeniu kontaktéw z rowie$nikami, czesto do kontaktu jedynie z pacjentem lezacym
w jednej sali szpitalnej (Derggowska, 2012; Miniszewska, 2020). Zmiana $§rodowiska niesie ze
soba zmian¢ zakresu do$wiadczen dziecka, stanowigc jednocze$nie mozliwo$¢ kontaktu
z osobami, ktore prezentujg inny sposéb komunikacji, czy zasob stownictwa, niz osoby,
z ktorymi dotychczas kontaktowalo si¢ dziecko, a dodatkowo — w zwigzku z licznymi
zabiegami, badaniami, podawanymi lekami, osoby z personelu wyjasniaja dziecku przebieg

wykonywanych czynnosci, przez co spotyka si¢ ono ze stownictwem, ktorego dotychczas nie
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znato. Ponadto odziatywania terapeutyczne personelu medycznego ukierunkowane sg miedzy
innymi na zwigkszanie kompetencji dziecka w zakresie komunikowania swoich potrzeb,
opisywania dolegliwosci, radzenia sobie ze skutkami choroby i ograniczeniami zwigzanymi
z terapig przeciwnowotworowg (Miniszewska, 2020), co moze przektada¢ si¢ rowniez na
zdolnosci komunikacyjne pacjentow. Biorgc pod uwage fakt, ze na rozwoj kompetencji
jezykowych dziecka ma wptyw srodowisko wychowawcze (do$wiadczen poznawczych
zdobywanych przez dziecko samodzielnie lub dostarczanych przez jego otoczenie; Fecenec,
Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012), mozna przypuszczac, ze
opisane czynniki wigzg si¢ z wyzszym poziomem kompetencji jezykowych w zakresie mowy
biernej u dzieci z ALL w poréwnaniu do ich zdrowych rowie$nikow.

Pacjenci z rozpoznaniem choroby rozrostowej funkcjonuja na wyzszym poziomie niz
ich zdrowi réwiesnicy w zakresie myslenia pojeciowego, czyli zdolnosci przetwarzania
informacji, ktore reprezentowane sg w systemie werbalnym. Moze si¢ to wigza¢ z lepszymi
predyspozycjami dzieci z ALL do organizowania informacji poznawczych, jak réwniez moze
Swiadczy¢ o wyzszym poziomie umiejetnosci tworzenia ogdlnych klas taczacych odlegte
znaczeniowo obiekty, co przektada si¢ na bardziej hierarchiczng strukture, wigksza spojnosc
1 uporzadkowanie posiadanej wiedzy. Trudno jednak wyjasni¢ wyzszy poziom rozumowania
pojeciowego u dzieci z ALL niz u rowiesnikow. By¢ moze jest to zwigzane z rdznicami
indywidualnymi, z czym zwigzek ma obecno$¢ pojedynczych dzieci z wysokimi zasobami
poznawczymi w tym aspekcie, ale rowniez moze by¢ powigzane z wyzszymi niz u dzieci
zdrowych wynikami dzieci z ALL w zakresie slownika biernego (opisane ponizej), co
powoduje, jak wskazuja autorki (Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak,
Fecenec, 2012), ze wyzszy poziom kompetencji w zakresie rozumienia mowy pozwala na
wigksza sprawnos¢ w zakresie organizowania wiedzy. Natomiast wyzszy niz u rowiesnikow
wynik w zakresie myslenia pojeciowego wskazywaé moze, ze podtozem nizszego w stosunku
do grupy odniesienia poziomu funkcjonowania dtugotrwatej pamigci moze by¢ nie tyle wigksza
trudno$¢ w zakresie organizowania materiatu czy tez stosowanych strategii zapamigtywania,
a nizsze tempo przetwarzania poznawczego utrudniajgce asymilacje szybko naptywajacych
informacji (Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012).
Ponadto nizszy niz u rowiesnikow poziom pamigci stuchowej moze by¢ zwiazany z problemem
na poziomie zapami¢tywania, a nie — przetwarzania 1 opracowywania materiatu.

W badaniach wlasnych rozpoznanie ostrej biataczki limfoblastycznej nie roznicuje
poziomu funkcjonowania dzieci w zakresie percepcji wzrokowej, rozumowania

przestrzennego, koordynacji wzrokowo-ruchowej i umiej¢tnosci matematycznych. Oznacza to
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zblizony poziom umiejetnosci w grupie dzieci z ALL 1 dzieci zdrowych w zakresie zdolnosSci
analizy wzrokowej 1 umiejgtnosci réznicowania bodzcow o charakterze wzrokowym,
ujmowania proporcji migdzy obiektami, badz ich elementami. Na podobnym do rowie$nikow
poziomie pacjenci radzg sobie z czynnosciami manualnymi wykonywanymi pod kontrolg
wzroku (umiejetnosci grafomotorycznych), a takze przetwarzaniem informacji, ktore
reprezentowane sa w systemie wyobrazeniowym, co przektada si¢ na podobny poziom rozwoju
umiejetnosci rozwigzywania probleméw praktycznych. W literaturze przedmiotu przewazaja
dane ukazujace wyst¢gpowanie deficytow w zakresie umiejetnosci arytmetycznych. Brown i in.
(1992), poréwnujac dzieci, ktore zakonczyty leczenie ALL wylacznie chemioterapig z tymi,
ktore sa w jego trakcie, stwierdzili, ze ozdrowiency wykazuja nizszy poziom umiejetnosci
arytmetycznych, co autorzy interpretuja jako postepujacy charakter do§wiadczanych przez
dzieci trudnos$ci. Potwierdzaja to dane uzyskane przez Espy i in. (2001), ktérzy w podluznym
badaniu ozdrowiencow po zakonczonym leczeniu ALL przy zastosowaniu wylacznie
chemioterapii wykazali obnizanie si¢ wynikow w zakresie umiejetnosci arytmetycznych oraz
koordynacji wzrokowo-ruchowej. Podobne wyniki uzyskali Kaemingk i in. (2004), ktorzy
porownujac ozdrowiencoéw ze zdrowymi réwiesnikami oraz normami wykazali, Ze prowadzone
leczenie ostrej bialaczki limfoblastycznej wiaze si¢ z nizszym funkcjonowaniem pod wzgledem
koordynacji wzrokowo-ruchowej i umiejetnosci arytmetycznych, ktore badacze interpretuja
w kategoriach dyskalkulii. Dane z literatury wskazujg, ze trudnosci w zakresie umiejetnosci
matematycznych wystepuja u dzieci po zakonczonym leczeniu, a badania wlasne prowadzone
byly w grupie pacjentow w czasie jego trwania.

Interpretacja uzyskanych w badaniach wlasnych danych w odniesieniu do norm
pozwala stwierdzi¢, ze pomimo stwierdzonego obnizenia rezultatow dzieci z ALL w stosunku
do wynikéw dzieci zdrowych, $rednie rezultaty wskazuja, ze poziom funkcjonowania grupy
pacjentdbw mieSci si¢ w obszarze wynikdw przecietnych (za wyjatkiem kompetencji
wytrwato$¢, ktorej $rednie wynikow plasujg si¢ w obszarze wynikow niskich w tej grupie), co
nie pozwala wnioskowaé o wystepowaniu deficytow czy tez 0 zaburzeniach funkcjonowania
poznawczego. Jednak pacjenci z ALL uzyskuja istotnie nizsze niz dzieci zdrowe wyniki
w wybranych aspektach, jak réwniez w obrebie grupy klinicznej zauwazy¢ mozna duze

zréznicowanie wynikow.

Zastosowane w badaniach wlasnych proby kliniczno-eksperymentalne umozliwiajace
oceng ,,zimnych” 1,,goragcych” funkcji wykonawczych zostaly opracowane przez autorke pracy

na podstawie metod szeroko opisywanych w literaturze, ktore nie sg zaadaptowane do
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warunkow polskich, nie posiadajg norm. Interpretacja ich wynikéw przeprowadzona zostata
w odniesieniu do rezultatow grupy kontrolnej. Wedtlug Zelazo i Miiller (2010) ,,gorace” funkcje
wykonawcze zaangazowane sa w regulacje afektu i motywacji, natomiast ,,zimne” —
W rozwigzywanie abstrakcyjnych, pozbawionych kontekstu problemoéw, ktérych rozwigzanie
nie posiada istotnego znaczenia z punktu widzenia jednostki.

W badaniach wtasnych wykazano, ze dzieci z rozpoznaniem ALL r6znig si¢ od dzieci
zdrowych w zakresie poziomu ,,zimnych” i ,,goracych” funkcji wykonawczych, przy czym
wsrdd pacjentow nowotworowych wykazano rozbiezno$¢ w poziomie funkcjonowania tych
dwoch aspektéw w odniesieniu do grupy kontrolnej. Dzieci z ALL wykazuja nizszy
w stosunku do rowie$nikdw poziom ,,zimnych” funkcji wykonawczych, ale wyzszy poziom
w zakresie ich ,,gorgcego” aspektu. Rozpoznanie ALL u dzieci nie rdznicuje rezultatow
w zakresie szybkos$ci psychomotorycznej, na co wskazujg rezultaty zar6wno Proby Laczenia
Punktow dla Dzieci, jak 1 Proby Ksztaltéw 1 Kolorow. Zadania kontrolne tych préob, zgodnie
z zalozeniami autoréw oryginalnych metod (Espy i Cwik, 2004; Espy i in., 2006) wymagaja od
dziecka jedynie czynnosci percepcyjno-motorycznych lub  nazywania  kolorow,
a w badaniach wtasnych sprawno$¢ i jako$¢ ich wykonania przez dzieci z biataczka sa na
zblizonym do rowiesnikdw poziomie. Natomiast w sytuacji, gdy zadanie angazuje bardziej
ztozone funkcje jak: hamowanie, przetaczanie, gietkos¢ poznawczg, jednoczesne hamowanie
1 przelaczanie, czy tez przetaczanie w warunkach dystrakcji, stwierdza si¢ mniejszg sprawnos¢
i poprawno$¢ wykonania przez dzieci z ALL w stosunku do réwiesnikéw. Swiadczy to
o0 nizszym w stosunku do rowiesnikow poziomie ,,zimnych” funkcji wykonawczych. Przy czym
w zakresie Proby Sortowania Kart roznice pomigdzy grupami pod wzgledem poziomu gietkosci
poznawczej zaznaczyly sie ilosciowo — w postaci mniejszej liczby posortowanych Kkart,
natomiast pod wzgledem wskaznika jakosciowego, okreslajacego kolejne poziomy rozwojowe
wykonania proby nie wykazano réznic migdzy grupami. Na tej podstawie mozna stwierdzi¢, ze
nie mozna mowi¢ o zaburzeniu rozwoju badz tez wystepowaniu u dzieci z ALL deficytow
w zakresie elastycznosci poznawczej, a jedynie o ostabieniu funkcjonowania w stosunku do
réwiesnikow. Proba Sortowania Kart stanowi rowniez miar¢ kontroli poznawczej, poniewaz
osoba badana musi za kazdym razem kontrolowa¢ swoje odpowiedzi, a od czasu, kiedy reguta
sortowania ulega zmianie, musi dodatkowo hamowac¢ reakcje, ktore byly wczesniej wyuczone.
Etap z ramkami sprawdza, czy 1 w jakim stopniu dziecko jest w stanie samodzielnie zmieniac
rodzaj stosowanej reguly w zaleznosci od wskazowek zawartych w samym materiale
bodzcowym (Zelazo, 2006). Sila stwierdzonych zwigzkéw pomigdzy rozpoznaniem ALL

a poziomem ,zimnych” funkcji wykonawczych pozwala zauwazy¢, ze jest ona wigksza
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w sytuacji zadaniowej, kiedy sg zaangazowane w ich wykonanie bardziej ztozone procesy, jak
jednoczesne przetaczanie 1 przetaczanie w warunkach dystrakcji, elastyczne aktualizowanie
obowigzujacej reguly w zalezno$ci od materialu bodzcowego (umiarkowane zwigzki),
natomiast mniejsza sila tych zalezno$ci jest wowczas, gdy realizacja zadania wymaga
zaangazowania wylacznie hamowania, czy tez przelaczania. Wskazywac to moze, ze dzieci
z ALL maja wigksza trudno$¢, gdy w wykonanie zadania czy jakiej$ czynnosci zaangazowane
sg bardziej ztozone procesy. Jak podkreslaja Zelazo i Miiller (2010), zwigzane z wiekiem
zmiany w zakresie funkcji wykonawczych sg efektem hierarchicznej ztozonosci regut, ktore
dzieci mogg formutowaé, utrzymywacé¢ w pamieci roboczej, czy tez wykorzystywac w trakcie
rozwigzywania probleméw. Autor podaje przyktad 3-letnich dzieci, ktére dobrze radza sobie
z integrowaniem dwoch regut, w przypadku pojedynczego systemu regut (np. ,,czerwone nalezy
polozy¢ tu, a niebieskie tam”), ale maja trudno$¢ w sytuacji, gdy zaangazowane sg reguly
wyzszego rzedu, ktore pozwalaja na przetgczanie si¢ miedzy regutami.

Ponadto stwierdzony nizszy w stosunku do rowiesnikow poziom funkcjonowania
,»zimnych” funkcji wykonawczych u dzieci z ALL moze wigza¢ si¢ z problemem w zakresie
pamieci operacyjnej z uwagi na konieczno$¢ utrzymywania w pamigci okreslonych instrukcji.
Takich wymagan nie stawia zadanie Hazard oceniajace ,.goracy” aspekt funkcji
wykonawczych, poniewaz jego wykonywanie nie wigze si¢ z konieczno$cig utrzymywania
w pamigci okreslonej reguty reagowania. W zadaniu tym regula wyboru zestawu kart musi
zosta¢ dopiero odkryta, na podstawie informacji zwrotnej, dotyczacej bilansu zyskow i strat.

Wedhug wielu autoréw (Cheung, Krull, 2015; Buizer i in., 2005) to wtasnie problemy
w zakresie funkcji wykonawczych sg najbardziej charakterystyczne dla dzieci leczonych
z powodu ALL, przy czym badania wsrdd dzieci z biataczkg obejmowaty do tej pory jedynie
ich ,,zimny” aspekt. Podobne efekty u dzieci bedacych w trakcie leczenia ALL w wieku 6-12
lat w zakresie funkcji wykonawczych, elastycznosci poznawczej, samoregulacji czy
hamowania reakcji uzyskali Oliveira-Gomes i in. (2012), ktorzy wykazali obnizenie
funkcjonowania w tych aspektach u pacjentéw w poréwnaniu z grupa kontrolng. Chidambaram
i in. (2014) z kolei w badaniach podtuznych wsrdéd pacjentdow w wieku 6-15 lat w réznych
momentach w leczeniu wykazali obnizanie si¢ w zakresie fluencji werbalnej, natomiast
w zakresie pamigci roboczej rezultaty dzieci byly stabilne w toku prowadzonego leczenia.
Dostepne sa rowniez liczne prace, w ktorych badacze wykazali obecno$¢ odlegtych efektow
stosowanej terapii ALL wu dzieci, przy czym wicksze obnizenie stwierdzane jest
u dzieci napromienianych w stosunku do tych, u ktérych stosowano chemioterapi¢ (Schatz

iin., 2000; Zajac-Spychata, 2014), a takze przy zastosowaniu dokanatowe;j terapii trojlekowe;j
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w porownaniu z niskimi dawkami metotreksatu (Ashford i in., 2010). Natomiast Campbell,
Scaduto 1 in. (2009) wykazali, ze przy zastosowaniu wytacznie chemioterapii w leczeniu ALL,
ostabienie funkcji wykonawczych ozdrowiencow w stosunku do zdrowych rowie$nikow
stwierdzone zostalo jedynie w zakresic pamigci roboczej, a nie bylo rdznic
w poziomie hamowania reakcji, elastyczno$ci poznawczej czy samokontroli. Badania
obejmowaty jednak starsze dzieci niz w badaniach wtasnych, a ocena funkcji wykonawczych
odbywata si¢ z wykorzystaniem zréznicowanych metod.

Interesujace wydaja si¢ wyniki badan wiasnych, ktore wskazuja, ze dzieci bedace
w trakcie leczenia przeciwnowotworowego z powodu bialaczki wykazujg wyzszy w stosunku
do swoich rowiesnikow poziom funkcjonowania w zakresie ,goracych” funkcji
wykonawczych, czyli uruchamianych wowczas, gdy rozwigzanie problemu prowadzi do
pozytywnych lub negatywnych konsekwencji, przez co wigzg si¢ z duzym zaangazowaniem
afektywnym. Sg to jednak efekty o niewielkiej sile. W badaniach wlasnych dzieci wykazuja
nizszy niz u réwiesnikow poziom kontroli poznawczej, hamowania niewtasciwych z punktu
widzenia zadania reakcji poznawczych, stabiej radza sobie z ignorowaniem dystraktoréw,
wykazuja wieksza impulsywno$¢ w zadaniach poznawczych, natomiast jednocze$nie
prezentuja wysoki poziom kontroli w zakresie afektu i motywacji.

Wyzszy poziom ,,goragcych” funkcji wykonawczych mozna odnie$¢ do prezentowanej
w literaturze przedmiotu koncepcji potraumatycznego wzrostu wsrdd dzieci 1 mtodziezy
z chorobg nowotworowag (Cieslak, Bidzan, 2015; Oginska-Bulik, 2012a), czyli
z wystgpowaniem pozytywnych zmian, pojawiajacych si¢ jako efekt podejmowanych prob
radzenia sobie z konsekwencjami choroby (Oginska-Bulik, 2012b). Choroba nowotworowa
dziecka stanowi bardzo stresujagce wydarzenie zyciowe, ktore dotyka nie tylko malego pacjenta,
ale z jej konsekwencjami i obcigzeniami musza mierzy¢ si¢ wszyscy czlonkowie rodziny
(Cieslak, Bidzan, 2015). Autorzy pokazuja, ze zaréwno choroba nowotworowa, jak
1 proces leczenia moga by¢ zwigzane z koniecznos$cig ciggltego podporzadkowywania si¢
licznym, bolesnym, wywotujacym dyskomfort i wigzacym si¢ z wieloma ograniczeniami
procedurom medycznym. Maciarz (2006) okre$la umiejetno$¢ radzenia sobie z tymi
ograniczeniami u dzieci przewlekle chorych samokontrolg zdrowotng, wymagajaca znacznej
dyscypliny, samoobserwacji oraz sity woli. Pomimo, ze problemy te wykraczaja poza prog
emocjonalnej odpornosci dziecka, to jednak rozpoznanie choroby nowotworowej moze
przyczynia¢ si¢ takze do wzrostu oraz do szybszego rozwoju w niektorych sferach (Hasselbarth,
Graubner, 2011), co przejawia¢ si¢ moze wyzszym poziomem umiej¢tnosci regulacyjnych

(Noll 1 Kupst, 2007). Wyzszy poziom kompetencji emocjonalno-spolecznych, w tym
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kompetencji zwigzanych z regulacjg emocji potwierdzajg wyniki badan Faber i Jach-Salamon
(2015), ktore wskazuja, ze dzieci z choroba nowotworowa stosuja bardziej adaptacyjne
strategie regulowania emocji. W badaniach Grzankowskiej i Sledzinskiej-Sowinskiej (2016)
nastolatkowie z chorobg nowotworowg czesciej niz ich zdrowi rowiesnicy stosowali aktywne
strategie radzenia sobie, koncentracje na emocjach, czy poszukiwanie wsparcia spotecznego,
co wyjasnialty w Kkategoriach pobudzania do ksztaltowania tej kompetencji w wyniku
doswiadczenia choroby nowotworowej. Oginska-Bulik (2015) wskazuje, ze silniejszy wzrost
zwigzany jest z wigkszg powaga choroby i zagrozeniem dla zycia, poniewaz intensywnos$¢
prowadzonego leczenia i dos§wiadczanych skutkow choroby wymusza wypracowanie strategii
radzenia sobie, czego efektem jest przyspieszenie rozwoju w sferze emocjonalnej, na co sktada
si¢ wzrost odporno$ci psychicznej, emocjonalna dojrzatos¢, wspotczucie 1 empatia, glgbsze
zrozumienie warto$ci, czy lepsze relacje z innymi. Autorka wyjasnia, Ze poprzez
konfrontowanie z trauma, cztowiek doswiadcza nie tylko negatywnych emoc;ji, ale takze mysli
i wspomnien, ktorym nadaje nowe znaczenie poprzez ich analizowanie, a to z kolei sprzyja
pojawianiu si¢ zmian wzrostowych (Oginska-Bulik, 2015). Badacze poszukujg uwarunkowan
wzrostu potraumatycznego, podkreslajac role zasobow osobistych i spotecznych oraz strategii
radzenia sobie, wsrod ktorych wymieniajg m.in.: prezno$¢ psychiczng (Oginska-Bulik, 2012a;
Kaczmarek, S¢k, Ziarko, 2011), twardos$¢ psychiczng (Cieslak, Jakitowicz, Kozaka, Bidzan,
Kizewska, 2017). Ziarko (2014) podkresla, ze uymowanie choroby przewleklej w kategoriach
mozliwo$ci osiggnigcia potraumatycznego wzrostu zmienia perspektywe mys$lenia o niej
W sposOb wylacznie negatywny, psychopatologiczny, w aspekcie poniesionych obciazen czy
strat (Ziarko, 2014). Otrzymane w badaniach wlasnych wyzsze niz u rowiesnikow rezultaty
dzieci z ALL w zakresie ,,goracych” funkcji wykonawczych, czyli tych zwigzanych z regulacja
afektu moga by¢ zwigzane ze wzrostem w wyniku konieczno$ci ciagtej, dlugoterminowe;j
samokontroli dzieci podejmowanej w zwigzku z do$wiadczaniem obostrzen zwigzanych
z leczeniem.

Roéznic w poziomie funkcjonowania dzieci z ALL w zakresie ,,zimnych” 1 ,,goragcych”
funkcji wykonawczych mozna réwniez poszukiwa¢ w ich odmiennej moézgowej organizacji.
Zelazo i Miiller (2010) wskazuje, ze dla ,,goracych” funkcji wykonawczych jest to brzuszno-
przysrodkowa kora przedczotowa, a dla ,,zimnych” funkcji wykonawczych jest to grzbietowo-
boczna kora przedczolowa. Borkowska (2006) wskazuje, ze istota szara obszaru grzbietowo-
bocznego kory przedczotowej dojrzatos¢ osigga dojrzatos¢ dopiero pod koniec okresu
mlodzienczego. W literaturze przedmiotu pojawiaja si¢ stanowiska, ktore wskazuja, ze

wrazliwos$¢ poszczegdlnych obszaréw OUN na neurotoksyczno$¢ prowadzonego leczenia jest

258



zroznicowana (Zajac-Spychata i in., 2017), jednak w konteks$cie programu ALL IC-BFM 2009
wymaga to zweryfikowania w dalszych badaniach z uwzglgdnieniem metody

neuroobrazowania.

6.1.2. Zréznicowanie poziomu funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL z uwagi na

czynniki medyczne i socjodemograficzne

W  kolejnym etapie przeprowadzono szereg analiz, ktéore umozliwily oceng
zroznicowania wynikow dzieci z ostrg biataczka limfoblastyczng z uwagi na czynniki
medyczne oraz socjodemograficzne. W tym celu analizie poddano wyniki grupy klinicznej,
w ramach ktorej wyodrgbniono podgrupy z uwagi na analizowane czynniki. Rezultaty uzyskane
przez dzieci zdrowe stanowig kontekst dla interpretacji wynikow dzieci z ALL
w zakresie zrdéznicowania poziomu funkcji poznawczych z uwzglednieniem zmiennych

socjodemograficznych.

Hipoteza 2: Czynniki zwigzane z prowadzonym leczeniem (etap leczenia) i czynniki
socjodemograficzne (grupa wiekowa oraz ple¢) roznicuja wzorzec funkcjonowania

poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Na podstawie przeprowadzonych badan wlasnych stwierdzono, ze etap leczenia
roznicuje wyniki w zakresie ,,gorgcych” funkcji wykonawczych, przy czym jest to efekt
o duzej sile. Najwyzszy poziom ,,goracych” funkcji wykonawczych prezentujg dzieci bedace
w trakcie leczenia protokoltem II oraz te dzieci, ktére zakonczyly juz proces intensywnego
leczenia i sg w trakcie leczenia podtrzymujacego. Pacjenci zakwalifikowani do tych dwoch
podgrup z uwagi na etap leczenia nie ro6znig si¢ miedzy sobg w zakresie afektywnego
komponentu funkcji wykonawczych, natomiast nizszy poziom funkcjonowania w tym zakresie
stwierdza si¢ u pacjentow, ktorzy dopiero rozpoczgli proces terapii 1 s3 w trakcie leczenia
protokotem I. Wykazywali oni wigksze trudno$ci w zakresie uczenia si¢ dokonywania wyboru
kart z tego zestawu, ktory prowadzi do bardziej korzystnego koncowego wyniku. Z uwagi na
fakt, ze grupy wyodrebnione ze wzgledu na etap leczenia zostaly dobrane parami
z uwzglednieniem wieku, w zwigzku z czym mozliwe jest porownywanie mi¢dzy nimi
wynikow, ktore nie stanowig odniesienia do norm. Oznacza to, ze przej$cie przez pierwszy etap
leczenia moze wigza¢ si¢ z uzyskaniem wigkszej sprawno$ci dzieci w zakresie kontroli
impulséw, regulacji zachowan emocjonalnych, jak rowniez pod wzgledem umiejetnosci
regulacyjnych systemu motywacyjnego, co wpisuje si¢ w myslenie o mozliwosci wystapienia
wzrostu potraumatycznego w chorobie nowotworowej u dzieci oraz przystosowania do
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choroby. W przypadku ALL u dzieci leczenie wdrazane jest natychmiast po postawieniu
rozpoznania, co jak wskazuja Stenka i Izdebski (2017) wigze si¢ z gwaltowng zmiang
dotychczasowego trybu zycia: odcigciem od bliskich, przyjeciem nowej roli, poczuciem
uprzedmiotowienia 1 bezradnosci, ograniczeniem aktywnos$ci, doswiadczaniem bolu
1 dyskomfortu zwigzanego ze stosowanymi zabiegami i procedurami, konfrontowaniem si¢ ze
zmianami fizycznymi, wystepowaniem skutkow ubocznych leczenia. Hasselbarth i Graubner
(2011) twierdza, ze obciazenia zwigzane z prowadzonym leczeniem sg zmienne i zaleza od
etapu leczenia oraz zaawansowania choroby. Autorzy podkreslajg rowniez, ze proces radzenia
sobie z doswiadczeniem choroby nowotworowej przez dzieci i1 milodziez jest zlozony
i dlugotrwaty, a jego celem nadrzgdnym jest przepracowanie problemu oraz akceptacja
wymagan, jakie niesie ze sobg choroba. W wyniku tego procesu mtody pacjent wypracowuje
nowe wzorce zachowania oraz reakcje emocjonalne. Umiej¢tnosci zwigzane z radzeniem sobie
z chorobg nabywane s3 stopniowo, wigzac si¢ z fazami choroby — od zaskoczenia, po
poszukiwanie réwnowagi, az do podejmowania prob wyzwolenia si¢ spod jej wptywu na
codzienne funkcjonowanie (Oginska-Bulik, 2012). Antoszewska (2006) podaje, ze dla dzieci
z chorobg nowotworowa najtrudniejsza jest pierwsza hospitalizacja, po czym nastgpuje
stopniowa adaptacja do warunkéw leczenia. Stenka 1 Izdebski (2017) w przeprowadzonym
przegladzie badan podkreslaja, ze wielu badaczy zwraca uwage na dobre przystosowanie dzieci
z chorobg nowotworowg. Biorgc pod uwage spostrzezenia autorow, jak i dane z badan
wlasnych, procesy zwiazane z kontrolg afektu moga by¢ nabywane przez dziecko dopiero po
zaadaptowaniu si¢ do nowej sytuacji.

Ponadto etap leczenia jest czynnikiem rdéznicujacym wyniki pacjentow w zakresie
mowy biernej. Poziom kompetencji jezykowych w zakresie rozumienia mowy jest najwyzszy
w grupie pacjentow z ALL bedacych na ostatnim etapie leczenia (w trakcie leczenia
podtrzymujacego) w stosunku do pacjentow, ktorzy wceiaz sg poddani intensywnemu leczeniu
szpitalnego (protokotem I lub II), przy czym poziom mowy biernej u pacjentow z tych dwoch
grup jest zblizony. Oznacza to, ze u dzieci z ALL zakonczenie intensywnego leczenia
szpitalnego i kontynuacja leczenia przeciwnowotworowego w warunkach domowych wiaze si¢
ze wzrostem kompetencji jezykowych. Okres leczenia podtrzymujacego nie wigze si¢
z catkowitym powrotem do zycia sprzed choroby, daje jednak mozliwos$¢ funkcjonowania poza
szpitalem, wsrod najblizszych, z mozliwoscig kontynuowania nauki w formie nauczania
indywidualnego, czy tez indywidualnego rocznego przygotowania przedszkolnego, cho¢ wcigz
z zachowaniem ograniczen kontaktéw z innymi ludZmi wylgcznie do oséb z najblizszego

otoczenia. Uwzgledniajac czynnik $rodowiskowy w nabywaniu kompetencji jezykowych
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(Fecenec, Jaworowska, Matczak, 2015; Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012) mozna
przypuszczaé, ze funkcjonowanie dziecka gtownie w $wiecie osob dorostych, posiadajacych
bardziej rozbudowany zasob stownictwa niz wigkszo$¢ rowiesnikow dziecka, wicksza
koncentracja rodzicéw na dziecku, wspdlne rozmowy, czytanie (Derggowska, 2012; Szweda,
2018), sprzyjaja rozwojowi kompetencji jezykowych dzieci z ALL w zakresie rozumienia
mowy.

W badaniach wlasnych etap leczenia nie rdznicowal wynikdw pacjentow w zakresie
uwagi, roznych rodzajow pamigci, myslenia pojeciowego, wytrwatosci, ilorazu inteligencji
ptynnej, czy tez ,zimnych” funkcji wykonawczych. Zmienne te osiggnely istotnosé
statystyczng w przeprowadzonej analizie réznic miedzy grupami wyodrebnionymi z uwagi na
rozpoznanie ALL. Oznacza to, ze te aspekty funkcjonowania poznawczego sg specyficzne dla
dzieci z ALL, natomiast w obrebie grupy pacjentdéw nie stwierdza si¢ zrdznicowania
w zalezno$ci od etapu prowadzonej terapii przeciwnowotworowej. Chidambaram 1 in. (2014)
w podtuznych badaniach w trzech momentach procesu leczenia (zblizonych do tych,
wyodrebnionych w badaniach wtasnych) wsrdd dzieci w wieku 6-15 lat nie wykazali roznic
w poziomie funkcjonowania pacjentdw na etapach przed i po zastosowaniu profilaktyki OUN,
natomiast problemy neurokognitywne pojawity si¢ po ok. 17 miesiagcach od czasu postawienia
diagnozy - podczas etapu podtrzymujacego, ktory poprzedzony byt zastosowaniem radioterapii
uwzglednionej w tym programie leczenia. W przeprowadzonych badaniach wiasnych
o charakterze poprzecznym, wsérdd dzieci leczonych wytacznie chemioterapig nie potwierdzily
si¢ dane uzyskane przez badaczy, przy czym czas trwania leczenia w grupie dzieci w trakcie
terapii podtrzymujacej byt zblizony do tego z badan Chidambaram i in. (2014) — wynosit okoto
15 miesigcy. Jednak roznice mogly si¢ zaznaczy¢ w zwigzku z odmiennoscig zastosowanych
programow leczenia. Z kolei badania przeprowadzone przez Halsey i in. (2011) podluzne
badania nie wykazaty roznic w poziomie funkcji poznawczych pacjentow z ALL po uptywie
5 miesiecy leczenia, natomiast obnizenie ilorazéw inteligencji stwierdzono po uptywie 31 5 lat
od rozpoczgcia terapii.

Wykazane w badaniach wtasnych zréznicowanie z uwagi na wiek wynikow uzyskanych
w wystandaryzowanych metodach umozliwiajacych oceng rozwoju i inteligencji w zakresie
zdolno$ci percepcji wzrokowej, kompetencji jezykowych w aspekcie mowy biernej oraz ilorazu
inteligencji skrystalizowanej zostatlo potwierdzone rowniez w grupie dzieci zdrowych.
W obydwu grupach w wymienionych aspektach dzieci mtodsze uzyskujg nizsze rezultaty niz
dzieci starsze, co moze wskazywac na typowe wlasciwosci rozwoju poznawczego dzieci w tym

okresie zycia. W zwiazku z tym, ze wiek 6-8 lat wigze si¢ z wkraczaniem w nowy etap
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i podjeciem nowej roli — ucznia, to uczenie si¢ i zdobywanie wiedzy stanowig podstawowy
rodzaj aktywnosci dziecka, w przeciwienstwie do wczesniejszych etapow, kiedy byta to zabawa
(Kotodziejezyk, 2015), co moze przektada¢ si¢ na wzrost kompetencji, ktérych rozwoj
warunkowany jest srodowiskowo. W obrebie grupy klinicznej dzieci mlodsze osiagajg nizsze
rezultaty od dzieci starszych w zakresie umiejetnosci matematycznych, przy czym w grupie
kontrolnej aspekt umiej¢tnosci matematycznych byt na granicy istotnosci statystycznej, co
moze wskazywaé, ze tendencja w ukladzie wynikéw w obydwu grupach jest zblizona.
Natomiast mtodsze dzieci z ALL osiggajg nizszy niz starsi pacjenci iloraz inteligencji og6lnej,
przy czym dotychczasowe badania sugeruja, ze dzieci mtodsze narazone s3 gltéwnie na
wystepowanie wigkszych niz dzieci starsze problemoéw w zakresie uwagi, wickszej
impulsywnosci i nadaktywnosci (Jacola i in., 2016), probleméw w aspekcie pamigci (Conklin
i in., 2012) czy funkcji wykonawczych (Walsh i in., 2015), a probleméw w tych aspektach nie
potwierdzono w przeprowadzonych badaniach w$rod mlodszych dzieci. Nizszy iloraz
inteligencji ogolnej w badaniach wtasnych wsréd dzieci mtodszych z ALL moze jednak
sugerowacé wystepowanie podkreslanych w literaturze obserwacji, ze dzieci ponizej 5. roku sa
w wickszym stopniu narazone na wystgpowanie problemoéw poznawczych (Campbell i in.,
2007), przy czym w niniejszych badaniach mozna mowi¢ jedynie o nizszym poziomie ilorazu
w stosunku do dzieci starszych, a nie o wystepowaniu deficytow w tej grupie pacjentow.

Wiek okazat si¢ réwniez roznicowac¢ poziom funkcjonowania dzieci z ALL w zakresie
funkcji wykonawczych, zard6wno w obrebie ich ,,zimnego”, jak i ,,goracego” aspektu.
Z rozwojowego punktu widzenia taki wynik nie zaskakuje, jednak z uwagi na kliniczno-
eksperymentalny charakter prob wazne wydaje si¢ sprawdzenie, czy wystapia roznice
w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek w grupie klinicznej. Dane uzyskane w badaniach
wlasnych wskazuja, Zze dzieci mtodsze w poréwnaniu ze starszymi wykazuja nizszy poziom
rozwoju ,,zimnych” funkcji wykonawczych w zakresie: przetaczania, hamowania, a takze
w sytuacji zadaniowej, ktora wymaga jednoczesnego zaangazowania procesoOw hamowania
1 przelaczania oraz przetgczania w warunkach dystrakcji. Wykazuja réwniez mniejsza
sprawno$¢ w zakresie zadan kontrolnych oceniajacych szybko$¢ psychomotoryczng. Podobne
zréznicowanie z uwagi na grupe wiekowa stwierdzono réwniez w zakresie poziomu rozwoju
»goracych” funkcji wykonawczych — starsza grupa wiekowa posiada wyzszy poziom
umiejetnosci regulowania zachowan emocjonalnych niz mtodsi pacjenci. Podobne réznice
stwierdzono w grupie kontrolnej, co jest efektem zmian rozwojowych w zakresie tych funkcji
I odpowiada tendencjom opisywanym przez autorow metod oryginalnych (Espy i in., 2006;
Espy, Cwik, 2004; Espy,1997; Kerr i Zelazo, 2004; Zelazo, 2006).
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Badania wlasne wykazaly, ze ple¢ w umiarkowanym stopniu réznicuje wyniki
pacjentow w zakresie uwagi selektywnej. Dziewczynki z ALL szybciej i bardziej skutecznie
niz chtopcy z takim rozpoznaniem radza sobie z przeszukiwaniem zbioru elementéw pod katem
okreslonych w instrukcji cech. W grupie kontrolnej nie wykazano zr6znicowania poziomu
uwagi selektywnej ze wzgledu na pte¢, co wskazuje, ze zwigzek miedzy plcig
a poziomem uwagi selektywnej jest charakterystyczny dla pacjentow z ALL. Wyniki te nie sa
spojne z danymi prezentowanymi w literaturze przedmiotu, poniewaz wigkszo$¢ badan
wskazuje, ze to dziewczynki w wigkszym stopniu niz chtopcy narazone sg na neurotoksycznos¢
prowadzonego leczenia, wykazujac nizszy niz chtopcy poziom funkcjonowania miedzy innymi
w aspekcie uwagi (Buizer i in., 2005; Temming i Janney, 2010), co wyjasniane jest
zréznicowanym tempem dojrzewania uktadu nerwowego w zakresie przyrostu istoty biatej
(u dziewczynek wolniejsze tempo; De Bellis 1 in., 2001). Przeprowadzone przez Buizer i in.
(2005) badania dotycza ozdrowiencoéw w kontekscie odlegtych efektow terapii ALL stosowanej
w dziecinstwie, natomiast badania wlasne obejmujg dzieci bedace w trakcie leczenia.
Chidambaram i in. (2014) nie stwierdzili r6znic w poziomie funkcji poznawczych dziewczat
i chlopcow, badajac pacjentow trzykrotnie w toku prowadzonego leczenia. Natomiast Zareifar,
Shoushtari, Abrari i Haghpanah (2019) w badaniach dzieci i nastolatkow zdiagnozowanych
miedzy 6. a 18. rokiem zycia w trakcie leczenia lub w okresie remisji ALL (leczonych
wylacznie chemioterapia lub chemioterapig i terapeutycznie radioterapig u dzieci
z nacieczeniem OUN blastami), wykazali, Zze to wiasnie chtopcy z mtodszej grupy wiekowe;j
(ponizej 12. roku zycia) przejawiaja trudnosci w zakresie uwagi w poréwnaniu ze zdrowymi
rowiesnikami. Krawczuk-Rybak i in. (2012) wykazali u dziewczat po zakonczonym leczeniu
ALL wyzszy iloraz inteligencji w skali bezstownej WISC-R lub WAIS-R w stosunku do
chlopcow. Autorzy wskazuja, ze stosowane leczenie i neurotoksyczno$¢ z nim zwigzana,
odmienny wzorzec dojrzewania OUN u dziewczat i chlopcoOw, moga przyczyni¢ si¢ do zmiany
trajektorii rozwojowej funkcji poznawczych, zmieniajac wzorzec funkcjonowania
poznawczego dzieci, ktéry w momencie narazenia na czynnik toksyczny moze nie by¢
obserwowany.

Ponadto jak wykazata analiza wynikow badan wtasnych, obraz zréznicowania poziomu
funkcjonowania dzieci z ALL w zakresie pamigci wzrokowo-przestrzennej z uwagi na
interakcje czynnikéw etap leczenia 1 pte¢ oraz wiek i1 pte¢ jest r6zny w badanych grupach
pacjentow. Wsrdd dzieci bedacych w trakcie protokotu II, czyli po zastosowaniu leczenia
ukierunkowanego na OUN, chlopcy wykazuja wyzszy niz dziewczynki poziom pamigci

wzrokowo-przestrzennej, jednak na kolejnym etapie leczenia rdéznice migdzyplciowe nie
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zaznaczajg si¢. Natomiast w grupie dzieci mtodszych to dziewczynki posiadajg wyzszy poziom
zdolno$ci krotkotrwatego zapamigtywania informacji obrazowych. Z uwagi na niewielkie
liczebnosci w podgrupach uwzgledniajacych interakcje czynnikow dane nalezy interpretowac
Z ostroznoscia, nie wykluczajac réznic indywidualnych wystepujacych pomigdzy chtopcami

a dziewczynkami w tych podgrupach.

Hipoteza 3: Czynniki medyczne (grupa terapeutyczna, immunofenotyp ALL) r6znicuja

wzorzec funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Przeprowadzona jako$ciowa analiza poziomu funkcjonowania poznawczego dzieci
z ALL w zakresie jego zroznicowania ze wzgledu na grupe terapeutyczng czy immunofenotyp
ALL, nie pozwala na wycigganie jednoznacznych wnioskéw (brak mozliwo$ci
przeprowadzenia statystycznych analiz z uwagi na duze zr6znicowanie w zakresie liczebnos$ci
w grupach), a jedynie wychwycenie pewnych tendencji w uktadzie wynikéw. Pacjentow z ALL
zaliczanych do grup terapeutycznych posredniego ryzyka wznowy jest najwiecej w stosunku
do liczby pacjentow w grupach standardowego i posredniego ryzyka wznowy — zgodnie
z danymi prezentowanymi w literaturze rozklad procentowy liczebnosci pacjentow
w poszczego6lnych grupach wynosi odpowiednio: standardowe ryzyko (SR) — 13%, posrednie
ryzyko (IR) — 66%, a wysokie ryzyko (HR) — 21% (Campbell, Castillo i in., 2009). Rozktad
w badaniach wlasnych w poszczegolnych grupach terapeutycznych jest zblizony do tego,
prezentowanego w literaturze i wynosi: SR — 10%, IR — 71% i HR — 18%. W przypadku
immunofenotypu ostrej bialaczki limfoblastycznej Szczepanski (2011) podaje, ze ALL
z prekursoréw limfocytu B wystepuje u ok. 80-85% pacjentow, a ALL z linii komodrek
T diagnozowana jest u ok. 15-20% dzieci. W badaniach witasnych rozktad wyniost: BCP-ALL
—95%, natomiast T-ALL — 5%, co podyktowane byto dostepno$cig pacjentow. Zatem w dalszej
czesci podsumowane zostang jedynie najwazniejsze tendencje w ukladzie roznic pojawiajace
si¢ migdzy grupami. Zrdéznicowanie wynikdw z uwagi na rodzaj grupy terapeutycznej
w zakresie zastosowanych metod pozwalajacych oceni¢ poziom rozwoju 1 inteligencji
pokazuje, ze pacjenci z grupy wysokiego ryzyka wznowy ALL wykazujg relatywnie wyzszy
od pacjentow z pozostalych dwoch grup poziom funkcjonowania w zakresie zdolno$ci
percepcji wzrokowej, a takze pod wzgledem kompetencji rozumowania logiczno-
matematycznego, koordynacji wzrokowo-ruchowej, mowy biernej oraz stownika. Grupa
standardowego ryzyka stosunkowo najlepiej radzita sobie w zadaniach wymagajacych
kompetencji jezykowych w obszarze mowy czynnej. Pod wzgledem wytrwatosci w pracy
zadaniowej najstabiej radza sobie pacjenci z grupy wysokiego ryzyka. Natomiast grupa
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pacjentow posredniego ryzyka wznowy w poréwnaniu z pacjentami z grupy standardowego
I wysokiego ryzyka wykazata nizszy poziom funkcjonowania w aspekcie uwagi, pamigci
1 przetwarzania informacji wyobrazeniowych, a takze relatywnie nizsze w poréwnaniu
Z pozostalymi grupami ilorazy inteligencji: ogolnej, skrystalizowanej i ptynne;.

W przypadku prob eksperymentalnych umozliwiajacych ocene funkcji wykonawczych
interpretacja rezultatow jest problematyczna z uwagi na brak mozliwosci odniesienia wynikoéw
do norm. Pacjenci z grup standardowego i posredniego ryzyka uzyskali zblizone, relatywnie
stabsze niz w przypadku pacjentow z grupy wysokiego ryzyka wyniki w zakresie ,,zimnych”
i ,,goracych” funkcji wykonawczych. Pacjenci posredniego wykazali relatywnie stabsze
rezultaty w zakresie jednego aspektu — szybkos$ci psychomotorycznej. Uzyskane tendencje
w uktadzie wynikéw moga by¢ zwigzane z wyzszym srednim wiekiem pacjentow z grupy HR,
co przy braku odniesienia do norm jest problematyczne w interpretacji.

Grupy pacjentow roznity si¢ pod wzgledem socjodemograficznym 1 medycznym.
Pacjenci z grupy wysokiego ryzyka byli najstarsi (co nie przeklada si¢ na interpretacje
w znormalizowanych skalach, a jedynie na interpretacj¢ préb eksperymentalnych), rowniez
w momencie rozpoznania. Ponadto pacjenci z grupy HR byli najdiuzej leczeni, a takze przyjeli
najwigksza liczbe dawek chemioterapii dokanalowo, w zwigzku z czym mozna by zatozy¢
(zgodnie z danymi prezentowanymi w literaturze; Zajac-Spychata, 2014), ze to wlasnie w tej
grupie wystapi nizszy poziom funkcjonowania w stosunku do dwoch pozostatych grup.

Dane przedstawione w literaturze wskazuja, Ze pacjenci HR w poréwnaniu
z pacjentami z pozostatych grup terapeutycznych wykazuja nizszy iloraz inteligencji ogolnej
oraz zaburzenia uczenia si¢ (Zajac-Spychata, 2014). Z kolei badania Bhojwani 1 in. (2014)
1Jacolaiin. (2016) wskazuja, ze wigksze ryzyko pojawienia si¢ nastepstw w postaci deficytow
kognitywnych wystepuje wsrdd dzieci z grup IR i HR w stosunku do dzieci z grupy SR.
Natomiast dane te obejmuja dzieci leczone programami terapeutycznymi, ktore zaktadaty
stosowanie radioterapii u wszystkich pacjentow z grupy HR. Pacjenci HR w badaniach
wilasnych (leczeni zgodnie z ALL IC-BFM 2009) nie przyjmowali radioterapii, a leczeni byli
wylacznie chemioterapig. To wlasnie zastosowanie radioterapii zostalo uznane za najwigkszy
czynnik ryzyka wystapienia deficytow poznawczych w efekcie leczenia ALL (Anderson i in.,
2004; Langer i in., 2002; Schatz i in., 2000; Zajac-Spychata, 2014; Zajac-Spychata i in., 2017),
dlatego tez w kolejnych programach jej zastosowanie jest stopniowo ograniczane na rzecz
zintensyfikowanej chemioterapii. Ponadto z uwagi na wystepujace duze zrdznicowanie
wynikéw w nielicznej grupie Srednia arytmetyczna nie jest miarodajnym wskaznikiem poziomu

funkcjonowania. Nizszy poziom funkcjonowania kognitywnego w badaniach wlasnych
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w grupie IR w poréwnaniu do SR w wybranych aspektach funkcjonowania kognitywnego jest
zgodny z tendencja prezentowang w literaturze (Bhojwani i in., 2014; Jacola i in., 2016),
natomiast jednocze$nie w wielu aspektach wyzszy u pacjentow HR niz w grupach IR i SR.
Uzyskana w badaniach wtasnych tendencja jest ciekawa, jednak wymaga ona zweryfikowania
w dalszych badaniach przeprowadzonych w grupie, ktorej liczebnosci pozwola na
przeprowadzenie poréwnan statystycznych pomigdzy grupami wyodrebnionymi ze wzgledu na
rodzaj terapii, do ktorej zostali zakwalifikowani.

W przypadku zréznicowania poziomu funkcjonowania poznawczego z uwagi nha
immunofenotyp pacjentow z ALL mozliwe byto jedynie przedstawienie opisu grupy z BCP-
ALL, a na ich tle zaprezentowanie rezultatbw dwoch pacjentow z T-ALL, co uwarunkowane
byto niewielka liczebnoscia w grupie pacjentéw T-ALL. Wyniki nalezy interpretowac
z ostroznos$cig. Analiza rezultatow uzyskanych w metodach umozliwiajacych oceng rozwoju
1 inteligencji wskazuje, ze wigkszo$¢ wynikow uzyskanych przez pacjentow BCP-ALL
I T-ALL mieSci si¢ w obszarze wynikow przecietnych. Roznice zaznaczajg si¢ pod wzgledem
wytrwato$ci w pracy zadaniowej, w zakresie ktorej to pacjenci z BCP-ALL i jeden
z pacjentow T-ALL uzyskali niski rezultat. Natomiast drugi pacjent z T-ALL uzyskat wynik
przecigtny w zakresie wytrwatosci, natomiast niski rezultat osiggnal pod wzgledem zdolnosci
selektywnos$ci uwagi. Pomimo, Ze ilorazy inteligencji dwogjki dzieci z T-ALL mieszcza si¢
w obszarze wynikoéw przecietnych, sg one nieco nizsze od ilorazow dzieci z BCP-ALL, co moze
sugerowaé wystgpowanie tendencji w uktadzie wynikow.

Wyniki prob eksperymentalnych sg trudne do interpretacji z uwagi na brak norm.
Natomiast mozna stwierdzi¢, ze Dziecko 2 z T-ALL, pod wzgledem danych
socjodemograficznych wykazywato zblizony wiek 1 wiek rozpoznania do dzieci z BCP-ALL,
ale pod wzgledem czynnikow medycznych mozna zauwazy¢ rdznice — w krotszym czasie
leczenia Dziecku 2 z T-ALL podano wigkszg liczb¢ dawek chemioterapii dokanatlowo. Poziom
funkcji wykonawczych tego dziecka plasuje si¢ na relatywnie zblizonym do S$rednich
uzyskiwanych przez dzieci z BCP-ALL. Dziecko 1 bylo mlodsze w momencie badania
I rozpoznania, czas prowadzonego leczenia byt krotszy, ale rowniez przyje¢to wigksza liczbe
dawek chemioterapii podanej dokanatowo niz grupa dzieci z BCP-ALL. Na podstawie
rezultatow Dziecka 1 z T-ALL mozna przypuszczac, ze wykazuje jeszcze trudnosci W zakresie
hamowania reakcji, przetaczania, gigtkosci poznawczej, czy tez kontroli impulsow i afektu,
przy czym w wieku 3 lat funkcje te dopiero zaczynajg si¢ rozwija¢ (Espy, 1997; Smidts, Jacobs,
Anderson, 2004). Na podstawie wynikéw trudno jednoznacznie okresli¢, czy jest to poziom

charakterystyczny dla dzieci w tym wieku, czy wigze si¢ z opdznieniem rozwoju funkcji
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wykonawczych w wyniku bardziej intensywnego leczenia u dzieci z T-ALL, czy tez mieSci si¢
W obszarze roznic indywidualnych w przebiegu rozwoju funkcji poznawczych.

W literaturze brakuje badan uwzgledniajacych immunofenotyp jako czynnik
roznicujgcy poziom funkcjonowania poznawczego, a badacze koncentrujg si¢ na rodzaju
I intensywnos$ci prowadzonego leczenia. Uwzgledniajgc fakt, ze dzieci z T-ALL wymagaja
bardziej intensywnej terapii (Campbell, Castillo i in., 2009) tendencja w uktadzie wynikoéw
(gtownie tych stanowigcych odniesienie do norm) jest spojna z danymi prezentowanymi
w literaturze przedmiotu — wieksza intensywno$¢ chemioterapii wigze si¢ z wystgpieniem
nastepstw neuropsychologicznych, w tym deficytow funkcji wykonawczych, uwagi (Buizer
i in., 2005), obnizenia ilorazu inteligencji w skali bezstownej (Iuvone i in., 2002). Interpretacja
tych danych wymaga jednak duzej ostroznosci i wymaga weryfikacji w badaniach z udziatem
bardziej licznej grupy dzieci z T-ALL, dajac mozliwos¢ przeprowadzenia odpowiednich

poréwnan.

Hipoteza 4. Wystepowanie powiktan w trakcie leczenia roznicuje wzorzec funkcjonowania

poznawczego dzieci leczonych z powodu ALL.

Badania wilasne wykazaly, ze obecno$¢ powiktan w toku prowadzonego leczenia
roéznicuje funkcjonowanie poznawcze dzieci z ALL w obrebie zdolno$ci percepcji wzrokowej,
mowy czynnej, mowy biernej i wytrwatosci. Najsilniejszy efekt stwierdzono w zakresie mowy
biernej. Dzieci, ktore doswiadczyly powiktah w toku leczenia w poréwnaniu z tymi, u ktérych
one nie wystapity, wykazuja wyzszy poziom funkcjonowania w zakresie zdolnoSci
roznicowania bodzcéw wizualnych, kompetencji jezykowych w zakresie nadawania
1 rozumienia mowy, a nizszy pod wzgledem umiej¢tnosci kontynuowania aktywnos$ci pomimo
wystepujacych przeszkod. Kielar-Turska (2015) wskazuje, ze kluczowa role w rozwijaniu
kompetencji jezykowych u dzieci odgrywaja rodzice, opiekunowie, a pozniej nauczyciele.
Uwzgledniajac fakt, ze srodowisko szpitalne staje si¢ dla dzieci z ALL miejscem dlugotrwatego
pobytu, moze ono sta¢ si¢ jednym ze zrédel ksztattujacych kompetencje jezykowe pacjentow.
Doswiadczenie przez pacjentow powiklan w toku prowadzonego leczenia niesie ze soba
konieczno$¢ zmagania si¢ z dodatkowymi obcigzeniami zwigzanymi z leczeniem,
przyjmowaniem nowych lekow, co moze wigzac si¢ ze zwigkszong koncentracjg rodzicow
I personelu medycznego na dziecku, wigksza czestotliwoscig prowadzonych z dzieckiem
rozmOw na temat stanu ich zdrowia. To z kolei przektada¢ si¢ moze na zwigkszenie zasobow
dzieci w zakresie umiejetnosci jezykowych. Natomiast obecno$¢ powiktan w toku leczenia

moze si¢ wigza¢ jednoczesnie z doswiadczaniem bolu, zmeczenia, ostabienia, wystgpieniem

267



nudnosci czy wymiotow (Perek, Dembowska-Baginska, 2018), co moze przektada¢ si¢ na
mniejszg gotowos¢ dzieci z tej grupy do podejmowania zadan wymagajacych zaangazowania
poznawczego.

Wystgpienie powiktan podczas prowadzonego leczenia rdéznicuje réwniez poziom
rozwoju ,,goragcych” funkcji wykonawczych. Dzieci, u ktorych wystgpity powiktania w toku
terapii wykazuja wyzszy poziom zdolnosci regulowania afektu. Natomiast w obrebie
»zimnych”  funkcji  wykonawczych uzyskano niejednoznaczne wyniki. Pacjenci
doswiadczajacy powiktan wykazujag w poroOwnaniu z pacjentami, u ktérych one nie wystepuja,
wiekszg gietko$¢ 1 elastyczno$¢ poznawcza. W zadaniach polegajacych na taczeniu punktow,
oceniajacych szybko$¢ psychomotoryczng oraz zdolno$¢ przetaczania si¢ u dzieci, ktore
doswiadczyly powiktan w toku leczenia obserwowano wigkszg sprawno$¢ wykonania.
Natomiast w zadaniu, ktorego wykonanie jednocze$nie angazuje przetaczanie si¢ i hamowanie
stwierdzono w tej grupie pacjentéw wickszg poprawnos$¢ niz w grupie dzieci, u ktoérych
powiktania nie wystapity. W pozostatych wskaznikach ,,zimnych” funkcji wykonawczych nie
wykazano roznic miedzy pacjentami. Uwzglgdnienie w analizie $redniego wieku dzieci
w obrgbie grup wskazuje, ze dzieci, u ktorych wystapity powiklania sg starsze od dzieci,
u ktorych one nie pojawily si¢. W zwigzku z czynnikiem rozwojowym mozna oczekiwac, ze
poziom wykonania zadan bedzie wyzszy w grupie dzieci starszych (Espy i in., 2006; Espy,
Cwik, 2004; Espy,1997; Kerr i Zelazo, 2004; Zelazo, 2006), czyli tej doswiadczajacej efektow
ubocznych leczenia. Biorac pod uwage rdznicg wieku dzieci w poszczegolnych grupach trudno
jednoznacznie okresli¢ czy samo doswiadczenie powiklan w trakcie leczenia roznicuje poziom
funkcji wykonawczych, czy jest to zwigzane raczej z réznicami w zakresie wieku badanych

dzieci, co przektada si¢ na réznice w rozwoju funkcji wykonawczych.

6.1.3. Czynniki medyczne i socjodemograficzne determinujace poziom

funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL

Ostatni etap przeprowadzonych analiz koncentrowat si¢ na poszukiwaniu zmiennych
socjodemograficznych i medycznych, ktore determinujg poziom funkcjonowania poznawczego
badanych dzieci z rozpoznaniem ostrej biataczki limfoblastycznej. W tym celu analizie
poddano wyniki grupy klinicznej, a rezultaty uzyskane przez dzieci zdrowe postuza jako
kontekst dla interpretacji wynikow dzieci z ALL w zakresie determinowania poziomu funkcji

poznawczych z uwagi na zmienne socjodemograficzne.
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Hipoteza 5: Poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest zwigzany z czasem
trwania leczenia.

Hipoteza 6: Poziom funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest skorelowany
Z intensywnoscig leczenia wyrazong liczbg punkcji ledzwiowych wraz z podaniem dokanatowo

chemioterapii (MTX lub terapia trojlekowa) w ramach profilaktyki OUN.

W zakresie czynnikow medycznych, badania wlasne wykazaty umiarkowang zalezno$¢
pomigdzy wybranymi aspektami funkcjonowania poznawczego a czasem trwania oraz
intensywnoscig prowadzonego leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci.
W przypadku czasu trwania leczenia stwierdzono zalezno$ci z dtugotrwata pamigcia stuchowa,
kompetencjami jezykowymi w zakresie rozumienia mowy oraz ,gorgcymi”’ funkcjami
wykonawczymi. Dluzszy czas trwania choroby nowotworowej u dzieci wigzal si¢
z wyzszym poziomem funkcjonowania w wymienionych zdolno$ciach i kompetencjach,
natomiast w zadnym z aspektow kognitywnych dtugos$¢ prowadzonego leczenia nie korelowata
istotnie z ostabieniem funkcjonowania pacjentow z ALL, co nie potwierdza doniesien
z literatury. Z kolei wigksza intensywnos$¢ stosowanego leczenia u dzieci z ALL w postaci
wickszej liczby dawek chemioterapii dokanatowej determinowal wyzszy poziom
funkcjonowania w zakresie dlugotrwalej pamieci stuchowej, kompetencji jezykowych
w zakresie mowy czynnej i biernej, ,,goracych” funkcji wykonawczych, a takze wyzszy iloraz
inteligencji skrystalizowanej. Wigksza intensywnos¢ terapii przeciwnowotworowej korelowata
rowniez z wyzszym poziomem funkcjonowania w zakresie pojedynczych wskaznikow
»zimnych” funkcji wykonawczych takich, jak poprawnos¢ wykonania w zadaniu
sprawdzajacym zdolno$¢ przelaczania si¢ oraz liczba posortowanych kart w zadaniu
wymagajacym elastycznego dostosowywania si¢ do zmieniajacych si¢ regul na podstawie
materiatu bodzcowego.

Doniesienia z literatury wskazuja, ze pogorszenie funkcjonowania kognitywnego po
zastosowaniu radioterapii ma charakter postepujacy, w zwigzku z czym wraz uplywem czasu
od jej zastosowania obserwuje si¢ u ozdrowiencoOw stopniowag deterioracje funkcji
poznawczych (Cousens i in., 1988; Moore i in., 1991). W odniesieniu do chemioterapii rOwniez
liczne prace wykazuja, ze problemy w obszarze kognitywnym ujawniajg si¢ dopiero w postaci
odlegtych efektow, juz po zakonczonym leczeniu przeciwnowotworowym (Halsey
iin., 2011; Harila i in., 2009; Jacola i in., 2016; Liu i in., 2018; Zhou, Zhuang, Lin, Michelson,
Zhang, 2019). W badaniach wlasnych natomiast nie potwierdzono, by wystepujace u dzieci

z ALL trudnosci w zakresie funkcjonowania poznawczego narastaly wraz z czasem trwania
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prowadzonego leczenia, jednak badaniami objeto wylgcznie dzieci bedace w trakcie terapii, co
daje mozliwos¢ sprawdzenia jedynie zalezno$ci migdzy czasem trwania leczenia
a poziomem funkcji kognitywnych dzieci w toku stosowanej chemioterapii, bez mozliwosci
oceny odroczonego efektu. Ciekawym byloby porownanie wynikow dzieci z ALL objetych
niniejszymi badaniami z rezultatami grupy dobranych parami ozdrowiencéw leczonych
w przesztosci programem ALL IC-BFM 2009, co daloby mozliwo$¢ sprawdzenia, czy
stosowane leczenie wigze si¢ z wystepowaniem odleglych probleméw w zakresie funkcji
poznawczych.

W badaniach wtasnych nie potwierdzono prezentowanych w literaturze przedmiotu
wynikow, wskazujacych, ze wicksza intensywno$¢ prowadzonego leczenia wigze si¢
z wystepowaniem deficytow w funkcjonowaniu poznawczym lub obnizeniem poziomu
funkcjonowania, przy czym wigkszo$¢ badan obejmuje odlegle efekty. Z kolei badania
prowadzone wsrdd ozdrowiencoOw przez Buizer i in. (2005) wskazuja, ze u dzieci w okresie
remisji ALL trwajacej co najmniej rok wystepujace problemy uwagowe wigzaly si¢
z intensywnoscig podanej chemioterapii — w przypadku dzieci, u ktérych stosowano mniej
intensywng chemioterapi¢ wystapity jedynie problemy z przerzutno$cig uwagi, a u dzieci
leczonych zintensyfikowana chemioterapiag — poza trudno$ciami w zakresie przerzutno$ci
uwagi, problemy w jej podtrzymywaniu i kontroli wzrokowo-motorycznej. Badacze ci oceniali
jednak intensywnos$¢ chemioterapii podawanej dozylnie, natomiast nie sprawdzano korelacji
pomigdzy liczba punkcji podanych dokanalowo a poziomem funkcji uwagowych.
Z kolei Liu i in. (2018) — w przeprowadzonych badaniach podtuznych wykazali, ze odlegte
deficyty wykonawcze u dzieci byly zwigzane z wigkszymi dawkami metotrekstatu
podawanymi dozylnie 1 dokanatowo. Wigksza dawka MTX podawanego dozylnie w toku
leczenia zwigzana byta w badaniach przeprowadzonych przez Krawczuk-Rybak i in. (2012)
z nizszym wynikiem w zakresie czynnika Pamig¢¢ i Odpornos¢ na Dystraktory z WISC-R lub
WAIS-R u ozdrowiencoOw po przebytej terapii ALL wytacznie chemioterapig. Rowniez
w badaniach ozdrowiencow z ALL luvone i in. (2002) wykazali w przypadku dzieci leczonych
radioterapia 1 chemioterapia, ze wigksza liczba podanych pacjentom dokanatowo dawek MTX
zwigzana byla z nizszym poziomem funkcji kognitywnych oraz obecno$cia zwapnien
w okolicach srédmozgowych. Natomiast Spiegler i in. (2006) w badaniach retrospektywnych
wsrdd ozdrowiencow z grupy wysokiego ryzyka ALL wykazali, ze podawana w skojarzeniu
z chemioterapig dooponowg dawka MTX stosowanego dozylnie (wysoka lub bardzo wysoka)
nie roznicowata pacjentow pod katem ich funkcjonowania poznawczego, ktore miescito si¢

w granicach wynikow typowych dla wieku (w odniesieniu do norm). Wsrod badan
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weryfikujacych zalezno$¢ miedzy intensywnoscig zastosowanej chemioterapii a poziomem
funkcji kognitywnych Carey i in. (2007) wykazali, Ze nasilenie stwierdzonych w badaniu
podtuznym u pacjentéw z ALL w pierwszym roku prowadzonego leczenia trudnosci w zakresie
pamigci roboczej 1 umiejetnosci niewerbalnych jest zwigzane z dawka MTX podawanego
pacjentom dozylnie. Badania wlasne roéwniez obejmowaty dzieci, ktore byty w trakcie leczenia,
ale intensywnos$¢ chemioterapii oceniana byta nie na podstawie dawki chemioterapii podawanej
dozylnie jak w badaniach Carey i in. (2007), ale w postaci liczby podanych dokanatowo dawek
chemioterapii. Co oznacza, ze réznice metodologiczne mogg wigzaé si¢ ze zroznicowaniem
uzyskanych wynikow.

Badania wlasne wykazatly ciekawe i niespotykane dotagd w innych badaniach zaleznos$ci
ukazujace poprawe w obszarze niektorych funkcji poznawczych zwiazang z wigksza liczba
punkcji ledzwiowych z podaniem chemioterapii oraz czasem prowadzonego leczenia. Dhuzszy
czas trwania choroby wigze si¢ z coraz wigkszg liczba procedur, badan i obostrzen, ktorym
maty pacjent jest zmuszony si¢ podporzadkowac, a takze z konieczno$cig zycia w sali
szpitalnej, co powoduje, ze ograniczane s3 podstawowe potrzeby rozwojowe okresu
dziecinstwa, jakimi wedlug Brzezinskiej, Batkowskiego, Kaczmarskiej, Wtodarczyka
1 Zameckej (2011) sa zabawa 1 aktywno$¢, a pacjenci — zmuszani do podporzadkowania si¢
1 nauczenia funkcjonowania w nowych warunkach. Maciarz (2006) podkresla, ze dla dziecka
przewlekle chorego bardzo dotkliwym obcigzeniem jest whasnie ograniczenie aktywnosci
psychoruchowej, co moze by¢ efektem samej choroby, jak i wynika¢ z procesu leczenia.
W przypadku intensywnosci leczenia, wzrost w zakresie ,,goragcych” funkcji wykonawczych
rozpatrywac¢ mozna z punktu widzenia przeprowadzenia samej procedury medycznej (punkcji
ledzwiowej), a nie tylko neurotoksycznos$ci terapii. Zabieg ten niesie ze soba konieczno$¢
bezwzglednego dostosowania si¢ przez dziecko do procedur i wymogéw zwigzanych z jego
przeprowadzeniem i rekonwalescencja kilka godzin pozniej. Wymaga to uruchomienia przez
dziecko zdolnosci regulacyjnych, ktére w przypadku matych pacjentow niejednokrotnie
wykraczajg poza ich mozliwosci rozwojowe. W takim rozumieniu, wpisywac si¢ to moze
w koncepcje potraumatycznego wzrostu (Cieslak, Bidzan, 2015; Oginska-Bulik, 2012) jako
wystapienie pozytywnych zmian w sferze ,,gorgcych” funkcji wykonawczych, co wiaze si¢
z dhuzszym czasem trwania leczenia oraz wigksza liczba przeprowadzonych naktué
ledzwiowych wraz z podaniem chemioterapii dokanalowo.

Natomiast wzrost poziomu kompetencji jezykowych w toku prowadzonego leczenia
u dzieci z ALL moze potwierdza¢ opisane wcze$niej wnioski dotyczace udziatu dlugotrwatego

procesu leczenia, ktore z jednej strony moze wigzaé si¢ z ograniczeniem doswiadczen
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spotecznych dziecka, a z drugiej - moze przyczyni¢ si¢ do stymulowania rozwoju tych
kompetencji. Rodzice czy opiekunowie pacjentdw na czas trwania hospitalizacji, czy tez opieki
sprawowanej nad dzieckiem w domu - w trakcie leczenia podtrzymujacego, sa zmuszeni do
zrezygnowania z pracy zawodowej i innych codziennych obowigzkow, co daje mozliwos¢
wiekszej koncentracji na dziecku, wiekszg przestrzen do prowadzenia wspdlnych rozmow,
zabaw 1 aktywnos$ci. Ponadto rodzice i opiekunowie w wickszym stopniu dbajg o atmosfere
panujaca w rodzinie, co sprzyja zespalaniu cztonkéw rodziny i wzajemnemu porozumiewaniu
si¢ (Antoszewska, 2006), co przektadac¢ si¢ moze na poziom kompetencji jezykowych.

Wzrost poziomu dtugotrwalej pamieci stuchowej w toku prowadzonego leczenia, czyli
tego aspektu, ktéry u dzieci z ALL w poréwnaniu ze zdrowymi rowie$nikami jest nizszy, mozna
wyjasni¢, odwotujac si¢ do opisu przedstawionego przez autorki metod - Fecenec, Jaworowska,
i Matczak (2015) oraz Jaworowska, Matczak i Fecenec (2012). Autorki podkreslaja, ze dla
poziomu wykonania testu Pamig¢ shuchowa istotne znaczenie maja kompetencje spoleczno-
emocjonalne oraz jezykowe, w zwigzku z czym nalezy uwzglednia¢ te aspekty przy
interpretacji poziomu dtugotrwalej pamigci stuchowej. Biorac pod uwage fakt, ze poziom
kompetencji jezykowych oraz ,,goracych” funkcji wykonawczych (zwigzanych z regulacja
afektu) wzrasta wraz z czasem trwania leczenia 1 intensywno$cig chemioterapii, mozna
przypuszczaé, ze to wlasnie te komponenty przyczyniaja si¢ do wzrostu poziomu dtugotrwatej

pamieci stuchowej w grupie dzieci z ALL w trakcie trwania terapii przeciwnowotworowej.

Hipoteza 7: Istnieje zalezno$¢ pomigdzy stanem funkcji poznawczych a aktualnym wiekiem

dzieci z ALL oraz ich wiekiem w momencie rozpoczgcia leczenia

Przeprowadzone przez autorke badania wskazaly na wystepowanie zaleznosci
pomigdzy wybranymi aspektami funkcjonowania poznawczego a wiekiem i wiekiem
W momencie rozpoznania. Stwierdzono, ze wraz z wiekiem dzieci z ALL poprawia si¢ ich
poziom funkcjonowania w zakresie percepcji wzrokowej, koordynacji wzrokowo-ruchowej,
umiejetnosci  matematycznych, a takze wzrasta iloraz inteligencji skrystalizowane;.
Wskaznikami tych aspektow funkcjonowania poznawczego sg wyniki przeliczone oraz ilorazy
inteligencji, ktore stanowia odniesienie do norm, co wskazuje na wzrost poziomu zdolnosci
I kompetencji wraz z wiekiem badanych. W przypadku analiz przeprowadzonych w obrebie
wieku w momencie rozpoznania ALL u dzieci stwierdzono takie same jak w przypadku
aktualnego wieku zaleznosci. Analiza wynikéw grupy kontrolnej wskazuje na wystepowanie
wsrdd dzieci zdrowych podobnych zalezno$ci poszczegodlnych aspektow funkcjonowania
poznawczego i wieku osob badanych. Wraz z wiekiem wzrasta u dzieci zdrowych poziom
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funkcjonowania w zakresie percepcji wzrokowej, koordynacji wzrokowo-ruchowej,
rozumowania logiczno-matematycznego, wytrwatosci oraz iloraz inteligencji skrystalizowanej.
Wskazywac to moze na omawiane juz w niniejszej pracy wystepowanie typowych wiasciwosci
w rozwoju poznawczym, ktére dzieci wykazuja wraz z wiekiem 1 wkroczeniem w okres
wczesnoszkolny (Kotodziejczyk, 2015).

Wykazano réwniez, ze wiek nie tylko roznicuje, ale i determinuje poziom rozwoju
»zimnych” 1 | goracych” funkcji wykonawczych. W zakresie przeprowadzonych prob
eksperymentalnych stwierdzono silne i bardzo silne zalezno$ci pomigdzy wiekiem (oraz
wiekiem w momencie rozpoznania) a poziomem rozwoju funkcji wykonawczych, zarowno ich
,»Zimnego”, jak i,,gorgcego” aspektu. Wraz z wiekiem (i wiekiem rozpoznania) wzrasta poziom
»goracych” funkcji wykonawczych, czyli elastycznej zmiany ocen emocjonalnych
przypisywanych okreslonym bodZcom, a takze ,,zimnych” funkcji wykonawczych w zakresie
przelaczania, hamowania, jednoczesnego przetaczania 1 hamowania, przelaczania
w warunkach dystrakcji, a takze gigtkos$ci i elastycznos$ci poznawczej. Zaleznosci i rdznice
stwierdzono zaréwno w grupie klinicznej, jak i kontrolnej, co jest zgodne z zalozeniami
oryginalnych metod (Espy i in., 2006; Espy, Cwik, 2004; Espy,1997; Kerr i Zelazo, 2004;
Zelazo, 2006), ktorymi kierowano si¢, przygotowujac proby eksperymentalne.

6.2. PODSUMOWANIE

Przedstawiony projekt stanowi oryginalng prace badawcza, ktora umozliwita uzyskanie
wiedzy na temat funkcjonowania poznawczego dzieci leczonych z powodu ostrej biataczki
limfoblastycznej wraz z uwzglgdnieniem czynnikdw medycznych i socjodemograficznych
roznicujacych i determinujacych ich poziom. Projekt ten oparty jest na dotychczasowych
danych z literatury i jest proba aktualizacji doniesien z badan, w tym przeprowadzonych
w Polsce wsroéd dzieci z ALL leczonych poprzednig wersjg programu leczenia wsrod
ozdrowiencow. Uzyskane rezultaty badan wilasnych pozwalajg na lepsze zrozumienie
problematyki funkcji kognitywnych matych dzieci w kontekscie prowadzonego leczenia.

Zgodnie ze stanowiskiem prezentowanym w czeSci teoretycznej, trudno jest
porownywac uzyskane w badaniach wlasnych wyniki z danymi z literatury z uwagi na réznice
w metodologii prowadzonych badan. Badania prezentowane w literaturze obejmuja dzieci
1 mtodziez w réznym wieku, a czasem nawet osoby doroste, ktore przeszty terapie ALL
w dziecinstwie. Pacjenci leczeni s3 odmiennymi programami leczenia (z zastosowaniem

chemioterapii i/lub radioterapii w roznych dawkach), znajduja si¢ na réznym etapie leczenia
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lub sg po jego zakonczeniu, przy jednoczesnym duzym zrdéznicowaniu czasu, jaki uptynagt od
rozpoznania czy zakonczenia leczenia. Prowadzone badania maja charakter podtuzny lub
poprzeczny. Przyczyna trudno$ci w odniesieniu uzyskanych wynikow do wczesniejszych
doniesien jest rowniez roznorodno$¢ w stosowaniu narzedzi badawczych wykorzystywanych
do pomiaru tego samego aspektu funkcjonowania poznawczego, koncentracja na wybranych
aspektach funkcjonowania kognitywnego lub stosowanie metod mierzacych ogdlny poziom
funkcjonowania. Zrdéznicowany jest rowniez sposob operacjonalizacji, prowadzenia pomiaru
funkcji poznawczych, odnoszenia wynikow do norm populacyjnych, doboru grupy kontrolne;j,
ktéra stanowig dzieci zdrowe lub pacjenci z innymi rodzajami nowotwordéw, ktore nie
wymagaja zastosowania leczenia ukierunkowanego na OUN. W zwiazku z powyzszym
poszczegblni autorzy postuguja si¢ odmiennymi sposobami rozumienia i pomiaru funkcji
poznawczych, co utrudnia generalizowanie wnioskow.

Podsumowujac wyniki badan wlasnych, nalezy wskaza¢, ze dzieci z ALL wykazuja
nizszy poziom niz dzieci zdrowe w zakresie wybranych aspektow funkcjonowania
kognitywnego, takich jak pamie¢, uwaga, wytrwato$¢ w pracy zadaniowej, iloraz inteligencji
ptynnej, czy ,,zimne” funkcje wykonawcze, natomiast na podstawie przeprowadzonych badan
trudno jednoznacznie stwierdzi¢, czy sg to bezposrednie nastepstwa prowadzonego leczenia
programem ALL IC-BFM 2009 z zastosowaniem wyltacznie chemioterapii podawanej dozylnie
1 dokanatowo. Uwzgledniajac fakt, ze wyodrebnione w badaniu czynniki medyczne (etap
leczenia, intensywno$¢ chemioterapii, czas trwania leczenia) nie wigza si¢ z obnizeniem
poziomu funkcjonowania w zakresie tych funkcji poznawczych, ktére zgodnie z wynikami
badan wtasnych sg nizsze u dzieci z ALL niz u réwiesnikdw, mozna przypuszczac, ze wplyw
na ich poziom maja inne, nieuwzglednione w badaniu zmienne. Jedynie w przypadku
wytrwato§ci w pracy zadaniowej stwierdzono zrdéznicowanie z uwagi na wystgpowanie
powiklan w toku prowadzonego leczenia (nizszy poziom wsrdd dzieci, u ktorych wystapity
powiktania). By¢ moze obnizenie poziomu funkcjonowania u pacjentdéw w zakresie procesow
poznawczych, jak: pamig¢, uwaga, ,,zimne” funkcje wykonawcze jest zwigzane z Ssamym
narazeniem na neurotoksyczne leczenie (a nie jego intensywnoscig, etapem, czy czasem
trwania), moze by¢ spowodowane stanem emocjonalnym w zwigzku z trudng sytuacja, jaka jest
choroba, czy hospitalizacja, ktora wigze si¢ z oddzieleniem od srodowiska rodzinnego, czy tez
efektem roznic indywidualnych w przebiegu rozwoju poznawczego, zwigzanego ze
zroznicowanym rodzajem i zakresem do$wiadczen oraz stymulacji ze strony §rodowiska, jak
réwniez wrodzonym potencjatem intelektualnym. Ro6znicowa¢ wyniki moze réwniez poziom

przystosowania do choroby, prowadzonego leczenia, hospitalizacji. Ponadto, biorac pod uwage
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dane z literatury, stopniowe ograniczanie toksyczno$ci stosowanego leczenia w kolejnych
programach moze tez nies¢ ze soba coraz mniejsze ryzyko wystapienia nastgpstw w postaci
dysfunkcji poznawczych. Badania wlasne potwierdzaja podkreslane w czesci teoretycznej
niniejszej pracy spostrzezenia autorow (Raffa i in., 2006), ze pojecia chemobrain i chemofog
sg terminami zbyt waskimi dla okreslenia deficytow poznawczych u pacjentow
nowotworowych, poniewaz sg one efektem interakcji roznych czynnikoéw, a nie bezposrednim
nastgpstwem stosowanej chemioterapii. Na wieloczynnikowo$¢ uwarunkowan przebiegu
rozwoju dzieci z chorobg nowotworowg (potkulowymi guzami mozgu) zwracata uwage
Maryniak (2000b).

Zgodnie z tym, co wskazuje Maciarz (2006) przewlekta choroba zaburza nie tylko
zdrowie dziecka, ale i jego samopoczucie, co wigze si¢ z zaktoceniem przebiegu rozwoju,
stanowi utrudnienie w procesie edukacji i zmienia sytuacje¢ rodzinng pacjenta. Badania wlasne
wykazaty, ze poza stwierdzonym nizszym poziomem u dzieci z ALL w zakresie podstawowych
funkcji poznawczych w poréwnaniu do rowiesnikow, obserwuje si¢ u pacjentdow wyzszy
poziom niz u dzieci zdrowych w zakresie wybranych zdolnos$ci i kompetencji (kompetencje
jezykowe w zakresie mowy biernej, rozumowanie pojeciowe i ,,gorgce” funkcje wykonawcze),
co z psychologicznego punktu widzenia moze stanowi¢ o mozliwo$ciach radzenia sobie
w sytuacji choroby i adaptacji do niej.

Wyniki badan wlasnych pozwolily rowniez na wskazanie czynnikéw i okreslenie
sposobu, w jaki rdéznicuja i determinuja poziom wybranych aspektow funkcjonowania
poznawczego dzieci z ALL, wsrdd ktorych istotne znaczenie mialy: etap leczenia, wiek, pte¢,
wystepowanie powiklan, intensywno$¢ i czas trwania leczenia. Natomiast rezultaty te nie
potwierdzity kierunku prezentowanych w literaturze tendencji w zakresie wskazywania
czynnikow ryzyka wystapienia deficytow poznawczych, jak: wiek, pte¢, intensywnos¢ 1 czas
trwania prowadzonego leczenia. Jedynie w zakresie ilorazu inteligencji ogolnej stwierdzono
nizszy poziom funkcjonowania wsrdod mtodszych pacjentow z ALL w porownaniu z grupg
starszych dzieci z ALL. Wykazano w niniejszych badaniach, ze pacjenci z ALL w trakcie
protokotu II i leczenia podtrzymujacego wykazuja wyzszy poziom ,goracych” funkcji
wykonawczych niz ci, bedacy w trakcie protokotu I, a w zakresie mowy biernej wyzszy poziom
funkcjonowania stwierdzono u pacjentow, ktorzy zakonczyli intensywne leczenie
w poréwnaniu do tych, ktorzy sa w jego trakcie. Dziewczynki lepiej niz chtopcy radzg sobie
w zadaniach wymagajacych selektywnosci uwagi. Wsrdd dzieci mtodszych dziewczynki
uzyskuja wyzsze niz chlopcy wyniki w zakresie krotkotrwatej pamieci wzrokowo-

przestrzennej, natomiast nizsze od chtopcow w grupie pacjentow, ktorzy sa w trakcie protokotu
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II. W grupie dzieci, u ktorych wystepowaly powiktania w trakcie leczenia obserwuje si¢ nizszy
poziom wytrwato$ci, natomiast wyzszy — percepcji wzrokowej, kompetencji jezykowych,
»goracych” i wybranych aspektow ,,zimnych” funkcji wykonawczych. Wraz z czasem trwania
leczenia wzrasta poziom dlugotrwalej pamigci stuchowej, mowy biernej 1 ,,gorgcych” funkcji
wykonawczych, natomiast intensywno$¢ leczenia determinuje poziom wykonania zadan
angazujacych dlugotrwatg pamie¢ stuchowa, kompetencje jezykowe, ,.gorace” funkcje
wykonawcze, a takze wzrost ilorazu inteligencji skrystalizowanej. Natomiast wraz z wiekiem
i wiekiem rozpoznania wzrasta poziom percepcji wzrokowej, koordynacji wzrokowo-
ruchowej, umiejetnosci matematycznych, iloraz inteligencji skrystalizowanej, a takze poziom

,»zimnych” i ,,goragcych” funkcji wykonawczych.

6.3. IMPLIKACJE PRAKTYCZNE

Pomimo wielu badan zagranicznych raportowanych w literaturze przedmiotu
opisujacych bezposrednie 1 odlegle konsekwencje w postaci deficytéw poznawczych
prowadzonego leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci, brakuje badan wsrod dzieci,
u ktorych terapi¢ prowadzi si¢ z wykorzystaniem programu ALL IC-BFM 2009. W Polsce
badania neuropsychologiczne byly realizowane wsrdd dzieci leczonych poprzednia wersja
programu — ALL IC-BFM 2002 (Zajac-Spychata, 2014, Zajac-Spychata i in., 2017, 2020).
Ponadto niewiele jest badan, ktére stanowig ocen¢ funkcjonowania poznawczego dzieci
z ALL w trakcie leczenia, wigkszo$¢ koncentruje si¢ na ocenie odlegtych efektow
u ozdrowiencow, ktorzy zazwyczaj sa juz w okresie adolescencji lub wczesnej dorostosci.
W niniejszych badaniach Kluczowe i rzadko spotykane w literaturze przedmiotu jest wlaczenie
do badan grupy dzieci ponizej 5. roku zycia, co dotychczas autorzy wyjasniali problemami
w doborze metod diagnostycznych w przypadku badania matych dzieci, zwtaszcza tych,
stuzacych ocenie neuropsychologicznej. Uzyskane wyniki badan wlasnych moga mie¢ szerokie
zastosowanie aplikacyjne. Poznanie wzorcoOw funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL jest
istotne dla pracy diagnostycznej, jak i terapeutycznej prowadzonej wsérod pacjentow
pediatrycznych z choroba nowotworowa.

Wprawdzie na podstawie uzyskanych wynikow nie mozna wnioskowaé
o wystepujacych deficytach, czy =zaburzeniach rozwoju u dzieci z ostrg biataczka
limfoblastyczng leczonych wylacznie chemioterapig, jednak stwierdza si¢ w tej grupie
pacjentdw nizszy niz u rowiesnikow poziom w zakresie funkcji uwagi, pamieci, wytrwatosci

w pracy zadaniowej, inteligencji ptynnej, czy tez ,,zimnych” funkcji wykonawczych. Biorac
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pod uwage dane z literatury, ktore wskazujg na fakt, ze u dzieci mogg wystapi¢ odroczone
efekty leczenia w postaci deficytow poznawczych (Jacola i in., 2016; Krull, Zhang i in., 2013,
Zajac-Spychata i in., 2017, 2020) mozna spodziewac¢ si¢, ze na bazie obnizonych w stosunku
do réowiesnikdéw podstawowych proceséw poznawczych trajektoria dalszego rozwoju, bardziej
ztozonych procesdw moze coraz bardziej odbiegac od tej typowej, dlatego ta grupa kliniczna
wymaga monitorowania. W zwiazku z postepem, jaki nastapit w terapii nowotworow wieku
dziecigcego bardzo wazne jest usprawnianie procesu wilaczania pacjentoéw do zycia
pozaszpitalnego i troska 0 minimalizowanie mozliwych efektow ubocznych terapii
przeciwnowotworowej, co wymaga wielospecjalistycznej opieki na kazdym etapie leczenia
(Szweda, 2018).

Cho¢ rozwoj funkcji poznawczych, w tym funkcji wykonawczych, trwa do okoto
18.-25. roku zycia, to zaczyna si¢ juz od 18. miesigca zycia (Kielar-Turska, 2020), a ich
najbardziej intensywny rozw6j ma miejsce mi¢dzy 3. a 6. rokiem zycia, zwtaszcza w zakresie
hamowania reakcji i przerzutnosci uwagi (Espy, 1997). Przektadajgc to na funkcjonowanie
OUN autorzy wskazuja, ze te obszary moézgu, ktére s3 w toku rozwoju z jednej strony sg
bardziej podatne na urazy lub uszkodzenia niz obszary dojrzale (Buizer i in., 2005), ale
z drugiej umiejetnosci dziecka w trakcie rozwoju sa wrazliwe na oddziatywania ze strony
otaczajacego dziecko s$rodowiska (Brzezinska, Nowotnik 2012). Badania podtuzne
przeprowadzone przez Moffitt 1 in. (2011) wykazaly, ze na podstawie wskaznikoéw
samokontroli w wieku 3-11 lat mozna przewidywaé funkcjonowanie W zakresie pewnych
aspektow w dorostosci. Biorac pod uwage fakt, ze wiek przedszkolny i wczesnoszkolny to czas
najbardziej intensywnego rozwoju w tym zakresie, jednoczesnie jest to okres najbardziej
podatny na zmiany, co jest warunkowane szczegdlng plastyczno$cig neuronalng i funkcjonalng
OUN dzieci (Borkowska, Orylska, 2018). Z uwagi na istot¢ rozwoju funkcji wykonawczych
dla osiagnie¢ edukacyjnych I tworzenia satysfakcjonujacych relacji z rowiesnikami wazne jest
szybkie wdrozenie oddzialywan, by moc jak najpetlniej wykorzysta¢é mozliwosci zwigzane
z tym okresem (Borkowska, Orylska, 2018). Z kolei selektywno$¢ uwagi, ktora rowniez ulega
obnizeniu u dzieci z ALL, jako podstawowa funkcja uwagi jest kluczowym czynnikiem
W przebiegu procesOw percepcyjnych, pamieci i uczenia si¢ (Potapska, 2017).

Obnizenie poziomu funkcjonowania w stosunku do grupy kontrolnej pokazuje, ze
w tej grupie klinicznej jest potrzeba zastosowania oddziatywan terapeutycznych lub
wspomagajacych rozwdj poznawczy. Z uwagi na to, ze nie stwierdzono deficytow, a jedynie
obnizenie poziomu funkcjonowania w stosunku do rowiesnikdw, nie jest wskazane

prowadzenie rehabilitacji neuropsychologicznej u wszystkich dzieci. Wyodrgbnione
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w badaniach wiasnych obszary ulegajace obnizeniu u dzieci leczonych programem ALL IC-
BFM 2009 w stosunku do réwiesnikéw moga stanowi¢ podstawe do opracowania narzedzi
przesiewowych do oceny funkcji poznawczych pacjentow pediatrycznych z ALL stosowanych
w kilku momentach w terapii w celu wyodrebnienia tych dzieci, u ktorych pojawiajg si¢
deficyty  funkcjonowania  poznawczego wymagajagce wprowadzenia rehabilitacji
neuropsychologicznej czy terapii poznawczej. Narzedziami tymi mogliby postugiwac sig
psychologowie pracujacy w oddziatach hemato-onkologii dzieci¢cej, prowadzac rownolegle ze
wsparciem psychologicznym 1 pracg psychoterapeutyczna, rowniez diagnoz¢ 1 wspomaganie
rozwoju poznawczego. Autorzy wskazuja, ze dzialania terapeutdw i innych specjalistow
wspierajacych dziecko przewlekle chore i jego rodzing powinny by¢ ukierunkowane nie tylko
na wspieranie w reorganizacji rol poszczegdlnych czionkow rodziny, wyposazenie ich
w konstruktywne sposoby radzenia sobie ze stresem towarzyszacym chorobie dziecka, ale
rowniez zwigkszanie umiejetnosci wspomagania rozwoju dziecka (Pilecka, 2007).

Prowadzona wsrdd dzieci z ALL ze zdiagnozowanymi problemami poznawczymi
rehabilitacja neuropsychologiczna powinna by¢ na biezaco dostosowywana do aktualnych
mozliwos$ci 1 wydolnosci pacjentow. Wsrod dostepnych w Polsce metod terapii czy rehabilitacji
poznawczej mozna wykorzystaé program Instrumental Enrichment w wersji Basic lub
Standard (w zalezno$ci od wieku dziecka) w celu rehabilitacji deficytowych funkcji
poznawczych (jesli takie wystapia), poprawy funkcjonowania poznawczego w zakresie tych
obszarow, ktore s obnizone, ale réwniez jako wsparcie rozwoju (Borkowska, 2020). Program
z uwagi na niedyrektywny charakter moégtby zachecac¢ dzieci z ALL do podejmowania wysitku
poznawczego, jak 1 zwigksza¢ poziom refleksyjnosci pacjentow. W przypadku dzieci powyzej
5. roku zycia mozliwe byloby stosowanie w terapii programu dr Neuronowski, zwlaszcza
modutéw usprawniajacych pamieé, uwage i funkcje wykonawcze (Szelag, Szymaszek, 2016).
Jednak program ten, z uwagi na intensywnos¢, monotonno$¢ niektorych zadan i czasochtonno$é
moglby by¢ zbyt duzym obcigzeniem dla pacjentow, aczkolwiek jego zastosowanie bytoby
mozliwe w okresie po zakonczeniu leczenia. Roéwniez dla dzieci powyzej 5. roku zycia mozliwe
bytoby wprowadzenie opisywanego przez Daniluk i Markiewicza (2018) programu
komputerowego Akademia Umyshu w wersji: UCZEN EDU i JUNIOR, ktéry ma na celu
usprawnianie procesOw poznawczych.

Z uwagi na intensywnos¢ prowadzonego leczenia, w trakcie jego trwania wprowadzenie
opisanych powyzej metod moze by¢ trudne. Dlatego bardzo wazne wydaje si¢, by standardem
opieki byto uwrazliwianie rodzicow pacjentéw pediatrycznych z ALL przez osoby z personelu

medycznego, ze poza somatycznymi skutkami terapii przeciwnowotworowej, mozliwe jest
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rowniez wystgpienie deficytow lub ostabienia funkcji poznawczych u dzieci. Istotne jest
prowadzenie warsztatow, konsultacji dla rodzicow, podczas ktoérych mieliby mozliwosé
dowiedzie¢ si¢ w jaki sposob moga w codziennych, szpitalnych warunkach wspiera¢ rozwoj
poznawczy swoich dzieci, ktore sg podczas leczenia ALL 1 po jego zakonczeniu.
Po¢wiardowska (2019) w swoim artykule podaje, ze w ramach wczesnych oddzialywan
wspomagajacych rozwdj funkcji wykonawczych nalezy przede wszystkim odpowiednio
przygotowac rodzicow i nauczycieli poprzez migdzy innymi rozwijanie ich umiejetnosci
wychowawczych w zakresie organizowania dziecku przestrzeni, budowania ,,rusztowania”,

bezposredniej komunikacji oraz wykorzystywaniu gier i zabaw.
6.4. OGRANICZENIA BADAN WEASNYCH

W trosce o poprawe jakosci kolejnych badan prowadzonych wsrod dzieci chorujacych
na ostrg bialaczke¢ limfoblastyczng lub inne rodzaje nowotwordw nalezy wyszczegdlni¢ gtdéwne
ograniczenia przedstawionych w niniejszej pracy badan wilasnych. Niewatpliwym ich
ograniczeniem jest zastosowanie badan poprzecznych, co przy dbatosci o dobor 0séb do grup
daje mozliwo$¢ przeprowadzenia poréwnan, ale nie pozwala na sprawdzenie jak wyglada
trajektoria rozwoju i uchwycenie zmiany w funkcjonowaniu, jaka moze nastgpi¢ w toku
prowadzonego leczenia ALL. Ponadto, tak jak w przypadku wielu innych badan w tym
obszarze prezentowanych w literaturze przedmiotu, ograniczeniem przeprowadzonych badan
wiasnych jest brak oceny funkcjonowania poznawczego dziecka z czasu przed zachorowaniem
lub okresu przed zastosowaniem neurotoksycznego leczenia. Trudno zatem jednoznacznie
stwierdzi¢, czy ujawniane w badaniach réznice w poziomie funkcjonowania nie stanowig cech
osobniczych pacjentow, niezaleznych od stosowanego leczenia. W przypadku ostrej biataczki
limfoblastycznej mamy jednak do czynienia z bardzo gwaltownym przebiegiem i namnazaniem
si¢ komorek nowotworowych, co implikuje konieczno$¢ wdrozenia natychmiastowego leczenia
zaraz po przeprowadzeniu diagnozy. Z uwagi na stan emocjonalny dziecka i jego rodzicow po
otrzymaniu informacji o rozpoznaniu, niemozliwe byloby wykonanie badan przed
zastosowaniem chemioterapii, natomiast przyjmuje si¢, ze pierwszy etap leczenia (przed
zastosowaniem profilaktyki OUN) to okres wzglednie dobrego samopoczucia. W planowaniu
kolejnych badan wazne bytoby uwzglednienie tych wnioskéw 1 przeprowadzenie podtuznych
badan w czasie rdznych etapéw leczenia i po jego zakonczeniu - w celu oceny odleglych
efektow, co pozwolitoby sprawdzi¢ jaki jest przebieg rozwoju pacjentow leczonych
w przesztosci na ALL. By¢ moze prowadzone leczenie nie wigze si¢ z wystgpieniem deficytow

poznawczych u dzieci, ale zmieniajgc biologi¢ m6zgu moze prowadzi¢ do zaktocenia przebiegu
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jego dalszego rozwoju z uwagi na raportowane w literaturze nieprawidtowosci w przebiegu
procesu mielinizacji u dzieci po leczeniu ALL (Cole, Kamen, 2006). Wskazane byloby rowniez
dobranie grupy kontrolnej i prowadzenie analiz statystycznych w modelu mieszanym, co
pozwolitoby odnie$¢ trajektorie rozwoju poznawczego dzieci z ALL do tej, wystepujace]
u dzieci zdrowych.

Realizacja projektu badan, dzigki wyodrebnieniu licznych i1 szczegdtowych kryteriow
wiaczajacych do grupy klinicznej obejmowata homogeniczng grupe oséb badanych z punktu
widzenia medycznego. Zastosowanie metody doboru parami do grup z uwzglednieniem
kryteriow wykraczajacych poza wiek i ple¢ (status spoleczno-ekonomiczny rodzicow,
posiadanie rodzenstwa, rodzina pelna/niepetna) pozwolitlo na lepsze dopasowanie grupy
kontrolnej. Prowadzenie badan w tej grupie klinicznej jest niezwykle trudne do zaplanowania
i wdroZenia z uwagi na intensywno$¢ prowadzonego leczenia, doswiadczanych przez dzieci
skutkéw ubocznych, a takze koniecznos$ci dostosowania si¢ do obostrzen zwigzanych
z procedurami leczenia. Dodatkowo, okres dziecinstwa to czas bardzo intensywnego rozwoju
funkcji poznawczych, ktore poddawane byly analizie w niniejszych badaniach, w zwigzku
z czym konieczne bylo zwrdcenie szczegélnej uwagi na kontrole wieku oséb badanych
w porownywanych grupach. Wprowadzenie kontroli wieku 1 ptci w doborze osob do grup jest
niezbednym aspektem w badaniach matych dzieci, ale jednoczesnie stanowi trudnos¢
w planowaniu badan w grupach klinicznych cechujacych si¢ niewielka dostgpnoscig. Kontrola
czynnikow socjodemograficznych oraz medycznych w doborze do grup jest zapewne walorem
niniejszej pracy, ale jednoczes$nie przetozyta si¢ na mniejsza liczebnos$¢ grupy. Wykluczyla
réwniez mozliwo$¢ wlaczenia do grupy dzieci z ALL, u ktorych zastosowano radioterapi¢ OUN
w dawce profilaktycznej, wystgpito nacieczenie uktadu nerwowego, mutacje genetyczne,
warunkujace bardziej intensywne leczenie. Pacjentow, ktdrzy spelnialiby te kryteria jest
niewielu, w zwigzku z czym wlaczenie ich do badan, przy zastosowaniu kontroli wieku i ptci
w doborze do grup znaczaco wydtuzytoby czas realizacji badan.

Ponadto niewielka liczebno$¢ badanej grupy zmniejsza mozliwosci przeprowadzenia
poréwnan, analiz statystycznych, a takze — lacznie z zawgzeniem kryteriow doboru do grup —
zmniejsza mozliwosci generalizacji wynikow na populacje dzieci z ostra biataczka
limfoblastyczng. Wskazane byloby zatem poszerzenie grupy badanej, co jednoczesnie
zwigkszyloby szanse na przeprowadzenie analiz statystycznych lacznie dla wszystkich
czynnikéw warunkujgcych funkcjonowanie poznawcze, w celu kontrolowania wzajemnego ich

udziatu. Jednak z uwagi na nieliczng grupe i w niektérych przypadkach brak spetnionych
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warunkow do przeprowadzenia testow parametrycznych, nie byto to mozliwe w niniejszych
badaniach.

Z pewnoscia kolejnym ograniczeniem przeprowadzonych badan sg zastosowane proby
eksperymentalne do oceny funkcji wykonawczych nieposiadajace polskiej normalizacji, ktore
zostaly opracowane przez autork¢ pracy na podstawie metod zagranicznych. Samodzielne
przygotowanie prob podyktowane byto tym, ze w czasie planowania i rozpocze¢cia badan nie
bylo w Polsce dostgpnych wystandaryzowanych metod umozliwiajacych ocene
neuropsychologiczng matych dzieci — obecnie jest na rynku co najmniej Kilka
wystandaryzowanych metod/baterii, ktore mozna zastosowac u dzieci od 3. lub 4. roku zycia:
Neuropsychologiczna Diagnoza Dziecka (NDD), Niewerbalny Test Sortowania Kart Stroopa
(NSCST), Sortowanie Kart dla Dzieci (SKD) wydane przez Pracowni¢ Testow
Psychologicznych 1 Pedagogicznych w Gdansku. Metody te, z uwagi na mierzone przez nie
funkcje mogtyby znalez¢ zastosowanie w niniejszych badaniach. Dodatkowo, z uwagi na brak
normalizacji prob eksperymentalnych nieuprawnione jest wnioskowanie o opdznieniu rozwoju
w zakresie ,,zimnych” funkcji wykonawczych, wystepujacych u pacjentoéw deficytach czy
zaburzeniach w tym zakresie, a jedynie o wystepowaniu réznic w zakresie funkcjonowania
w odniesieniu do dzieci zdrowych. Wskazane byloby rowniez poszerzenie badanych aspektow
funkcji poznawczych, przede wszystkim o funkcje uwagowe — podtrzymywanie czy
podzielno$¢, a takze dodatkowo — o ocen¢ stanu emocjonalnego i kompetencji spoteczno-
emocjonalnych, co daloby rowniez mozliwosci sprawdzenia w jaki sposob te zdolnosSci
i kompetencje roznicuja uzyskiwane wyniki.

Zastanowienia wymaga rowniez dobor grupy kontrolnej. Z uwagi na mozliwo$¢
réznicowania wynikow przez czynniki zwigzane ze stanem emocjonalnym towarzyszacym
hospitalizacji i oddzieleniu od rodziny wskazane byloby wprowadzenie takiej grupy dzieci
z chorobg przewlekla, ktora z jednej strony wymaga dtugoterminowych hospitalizacji, ale
z drugiej — jej przebieg i prowadzone leczenie nie beda determinowaty funkcjonowania
poznawczego. Znalezienie odpowiedniej grupy stanowi ogromng trudno$¢, dlatego najbardziej
zasadne wydaje si¢ prowadzenie w tej grupie pacjentdw badan podtuznych.

Pomimo powyzszych ograniczen zrealizowane badanie moze stanowi¢ inspiracj¢ do
dalszych poszukiwan. Przyszte badania powinny takze dostarczy¢ odpowiedzi na pytania
dotyczace zwiazkow pomiedzy poziomem funkcjonowania poznawczego dzieci z ALL
a wynikami badan neuroobrazowych, udzialem innych $rodkéw farmakologicznych
wykorzystanych w leczeniu, innych aspektéw funkcjonowania neuropsychologicznego, a takze

czynnikow biologicznych (np. stres oksydacyjny, cytokiny, polimorfizmy genetyczne).

281



BIBLIOGRAFIA

Ach, E., Gerhardt, C. A., Barrera, M., Kupst, M. J., Meyer, E. A., Patenaude, A. F., Vannatta,
K. (2013). Family factors associated with academic achievement deficits in pediatric brain
tumor survivors. Psychooncology 22, 8, 1731-1737.

Alderson, R. M., Mullins, L. L. (2011). Theoretical and clinical implications of using an ADHD
framework to understand attention, concentration, and executive functioning deficits in

pediatric cancer survivors. Pediatric Blood & Cancer, 57, 1, 4-5.

Anderson, P. J.,, Reidy, N. (2012). Assessing executive function in preschoolers.

Neuropsychological Review, 22, 4, 345-360.

Anderson, V. A., Godber, T., Smibert, E., Weiskop, S., Ekert, H. (2004). Impairments of
attention following treatment with cranial irradiation and chemotherapy in children. Journal of
Clinical and Experimental Neuropsychology, 26, 684—697.

Anderson, V., Smibert, E., Ekert, H., Godber, T. (1994). Intellectual, educational, and
behavioral sequelae after cranial irradiation and chemotherapy. Archives of Disease in
Childhood, 70, 476-485.

Anderson, V., Spencer-Smith, M., Wood, A. (2011). Do children really recover better?
Neurobehavioural plasticity after early brain insult. Brain, 134, 8, 2197-2221.

Anderson, V., Spencer-Smith, M., Leventer, R., Coleman, L., Anderson, P., Williams,
J., Greenham, M., Jacobs, R. (2009). Childhood brain insult: can age at insult help us predict
outcome? Brain, 132, 1, 45-56.

Antoszewska, B. (2006). Dziecko z chorobg nowotworowg — problemy psychopedagogiczne.

Krakow: Oficyna Wydawnicza ,,Impuls”.

Arber, D. A, Orazi, A., Hasserjian, R., Thiele, J., Borowitz, M. J., Le Beau, M. M., Bloomfield,
C.D., Cazzola, M. Vardiman J. W. (2016). The 2016 revision to the World Health Organization

classification of myeloid neoplasms and acute leukemia. Blood, 127, 20, 2391-2405.

Armata, J. (1998). Drogi prowadzace do zwigkszenia wyleczalnosci dzieci chorych na
biataczki. W: Radwanska, U. (red.), Biataczki u dzieci (S. 1-15). Wroctaw: Volumed Sp. z o.0.

Armstrong, C. L., Schmus, C. J., Belasco, J. B. (2010). Problemy neuropsychologiczne
w neuroonkologii. W: Armstrong, C. L., Morrow, L. Neuropsychologia medyczna (t. 1, s. 55-
94). New York: Springer.

282



Ashford, J., Schoffstall, C., Reddick, W., Leone, C., Langingham, F. H., Glass, J. O., Pei,
D., Cheng, C., Pui, C. H., Conklin, H. M. (2010). Attention and working memory abilities in
children treated for acute lymphoblastic leukemia. Cancer, 116, 19, 4638-4645.

Askins, M. A., Ann-Yi, S., Moore, B. D. (2015). Neurocognitive Late Effects in Children
Treated for Cancer: Psychological Impact, Identification, and Prevention and Remediation.
W: Mucci, G. A., Torno, L. R. (red.), Handbook of Long-Term Care of The Childchood Cancer
Survivor (s. 397-409). New York: Springer.

Askins, M. A., Moore, B. D. (2008). Preventing neurocognitive late effects in childhood cancer
survivors. Journal of Child Neurology, 23, 10, 1160-1171.

Balana-Nowak, A., Zdzitowska, E. (2008). Cytometria przeptywowa w diagnostyce
immunofenotypowej ostrych biataczek. Postepy Biologii Komorki, 35, 24, 65-102.

Balwierz, W. (2018). Choroby nowotworowe. W: Pietrzyk, J., Kwinta, P. (red.), Pediatria
(t. 2, 5. 460-467). Krakow: Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Balwierz, W., Czogata, M. (2018). Ostre biataczki. W: Pietrzyk, J., Kwinta, P. (red.), Pediatria
(t. 2, s. 467-473). Krakow: Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Baretkowska, M. (2017). Rys historyczny badan nad ostrg bialaczka limfoblastyczna wieku
dziecigcego: co dotychczas osiggnelismy i dokad zmierzamy? Acta Medicorum Polonorum,
7, 49-57.

Barnett, W. S., Jung, K., Yarosz, D. J., Thomas, J., Hornbeck, A., Stechuk, R., Burns, S. (2008).
Educational effects of the Tools of the Mind Curriculum: A randomized trial. Early Childhood
Research Quarterly, 23, 299-313.

Baron, 1. S. (2004). Neuropsychological Evaluation Of The Child. New York: Oxford

University Press.

Bates, E., Devescovi, A., Wulfeck, B. (2001). Psycholinguisticks: A cross-language
perspective. Annual Review of Psychology, 52, 369-398.

Bee, H. (2004). Psychologia rozwoju cztowieka. Poznan: Wydawnictwo Zysk i S-ka.

Bene, M. C., Castoldi, G., Knapp, W., Ludwig, W. D., Matutes, E., Orfao, A., van’t Veer,
M. D. (1995). Proposals for the immunological classification of acute leukemias. European

Group for the Immunological Characterization of Leukemias (EGIL). Leukemia, 9, 1783-1786.

283



Bennet, J. M., Catovsky, D., Daniel, M. T., Flandrin, G., Galton, D. A., Gralnick, H. R., Sultan,
C. (1976). Proposals for the classification of acute leukaemias. British Journal of Haematology,
33, 451-458.

Bhojwani D, Sabin ND, Pei D, Yang, J. J., Khan, R. B., Panetta, J. C., Krull, K. R., Inaba,
H., Rubnitz, J. E., Metzger, M. L., Howard, S. C., Ribeiro, R. C., Cheng, C., Reddick, W. E.,
Jeha, S., Sandlund, J. T., Evans, W. E., Pui, C. H., Relling, M. V. (2014). Methotrexate-induced
neurotoxicity and leukoencephalopathy in childhood acute lymphoblastic leukemia. Journal of
Clinal Oncology, 32, 9, 949-9509.

Biatecka-Pikul, M. (2015). Wczesne dziecinstwo. W: Trempata, J. (red.), Psychologia rozwoju
cztowieka (. 172-201). Warszawa: Wydawnictwo Naukowe PWN.

Biatecka-Pikul, M., Kantaruk, M. (2004). Rozwdj uwagi selektywnej. Studia Psychologiczne,
42, 1, 25-36.

Biechowska, D. Witkowska, M. Jodzio, K. (2009). Neuropsychologiczna charakterystyka
zaburzen pamigci i uwagi w wybranych chorobach wewnetrznych. Studia Psychologiczne, 47,
4,21-35.

Bloom, L. (1993). The transition from infancy to language: Acquiring the power of expression.

Cambridge: Cambridge University Press.

Blum, R. H., Carter, S. K. (1974). Adriamycin. A new anticancer drug with significant clinical
activity. Annals of Internal Medicine, 80, 2, 249-259.

Bogustawska-Jaworska, J., Kowalczyk, J. R. (2006). Leczenie wspomagajace w nowotworach
uktadu krwiotworczego u dzieci. W: Krzakowski, M. (red.), Onkologia kliniczna (t. 2, s.1499-
1517). Warszawa: Borgis Wydawnictwo Medyczne.

Bokus, B. (2000). Swiat fabuly w narracji dzieciecej. Warszawa: Energeia.

Borkowska, A. R., (2020). Wczesne wspomaganie rozwoju, wczesna interwencja i rehabilitacja
neuropsychologiczna dzieci 1 milodziezy. W: Grzegorzewska, 1., Cierpiatkowska,
L., Borkowska, A. R. (red.), Psychologia kliniczna dzieci i mtodziezy (s. 777-801). Warszawa:
PWN.

Borkowska, A. R., Daniluk, B. (2020). Diagnoza neuropsychologiczna dzieci i mlodziezy.
W: Grzegorzewska, 1., Cierpiatkowska, L., Borkowska, A. R. (red.), Psychologia kliniczna
dzieci i mtodziezy (S. 245-262). Warszawa: PWN.

284



Borkowska, A. R., Orylska, A. (2018). Rehabilitacja funkcji wykonawczych u dzieci
i mlodziezy. W: Szepietowska, E. M., Daniluk, B. (red.), Rehabilitacja neuropsychologiczna.
Ujecie holistyczne (S. 231-245). Lublin: Wydawnictwo UMCS.

Borkowska, A., R. (2006). Neuropsychologiczne mechanizmy powstawania zaburzen
rozwojowych. W: Borkowska, A., R., Domanska, L.. (red.), Neuropsychologia kliniczna dziecka
(s. 13-30). Warszawa: Wydawnictwo Naukowe PWN.

Bostrom, B. C., Sensel, M. R., Sather, H. N., Gaynon, P. S., La, M. K., Johnston, K., Erdmann,
G. R, Gold, S., Heerema, N. A., Hutchinson, R. J., Provisor, A. J., Trigg, M. E. (2003).
Dexamethasone versus prednisone and daily oral versus weekly intravenous mercaptopurine
for patients with standard-risk acute lymphoblastic leukemia: A report from the children’s
cancer group. Blood, 101, 10, 3809-3817.

Brouwers, P., Riccardi, R., Fedio, P., Poplack, D. G. (1985). Long-term neuropsychologic
sequelae of childhood leukemia: correlation with CT brain scan abnormalities. The Journal of
Pediatrics, 106, 5, 723-728.

Brown, R. T., Madan-Swain, A., Pais, R., Lambert, R. G., Sexson, S., Ragab, A. (1992).
Chemotherapy for acute lymphocytic leukemia: cognitive and academic sequelae. The Journal
of Pediatrics, 121, 6, 885-889.

Brown, R. T., Sawyer, M. B., Antoniou, G., Toogood, I., Rice, M., Thompson, N., Madan-
Swain, A. (1996). A 3-year follow-up of the intellectual and the academic functioning of
children receiving central nervous system prophylactic chemotherapy for leukemia. Journal of
Developmental and Behavioral Pediatrics, 17, 6, 392-398.

Bryant, P. E., MacLean, M., Bradley, L. (1990). Rhyme, language and children’s reading.
Applied Psycholinguistics, 11, 3, 237-252.

Brzezinska, A. (1987). Czytanie i pisanie — nowy jezyk dziecka. Warszawa: WSIP.

Brzezinska, A. 1., Batkowski, M., Kaczmarska, D., Wlodarczyk A., Zamecka, N. (2011). O roli
zabawy w przygotowaniu dziecka do dorostego zycia. Wychowanie w Przedszkolu, 10, 5-13.

Brzezinska, A. 1., Matejczuk, J., Nowotnik, A. (2012). Wspomaganie rozwoju dzieci 5-7 letnich

a ich gotowo$¢ do radzenia sobie z wyzwaniami szkoty. Edukacja, 1, 117, 5-22.

Brzezinska, A. 1., Nowotnik, A. (2012). Funkcje wykonawcze a funkcjonowanie dziecka

w $rodowisku przedszkolnym i szkolnym. Edukacja, 1, 117, 61-74.

285



Brzezinska, A., Appelt, K., Ziotkowska, B. (2016). Psychologia rozwoju cztowieka. Sopot:
GWP.

Buizer, A. ., de Sonneville, L. M., van den Heuvel-Eibrink, M. M., Veerman, A. J. (2005).
Chemotherapy and attentional dysfunction in survivors of childhood acute lymphoblastic
leukemia: effect of treatment intensity. Pediatric Blood & Cancer, 45, 3, 281-290.

Buizer, A. I., de Sonneville, L. M., Veerman, A. J. (2009). Effects of chemotherapy on
neurocognitive function in children with acute lymphoblastic leukemia: a critical review of the
literature. Pediatric Blood & Cancer, 52, 4, 447-454.

Bujko, K. (2010). Podstawy radioterapii. Gastroenterologia Kliniczna, 2, 4, 121-126.

Burger, B., Zimmermann, M., Mann, G., Kuhl, J., Loning, L., Riehm, H., Reiter, A., Schrappe,
M. (2003). Diagnostic cerebrospinal fluid examination in children with acute lymphoblastic
leukemia: significance of low leukocyte counts with blasts or traumatic lumbar puncture.
Journal of Clinical Oncology, 21, 2, 184-188.

Bury, M. (2015). Uwarunkowania zaburzen poznawczych powstajacych wskutek leczenia
onkologicznego i wybrane sposoby terapii kognitywnej. Psychiatria i Psychologia Kliniczna,
15, 1, 26-32.

Bury-Kaminska, M., Gajda, A. (2018). Behawioralne podejscie do ksztalttowania komunikacji.
W: Szepietowska, E. M., Daniluk, B. (red.), Rehabilitacja neuropsychologiczna. Ujecie
holistyczne (s. 247-264). Lublin: Wydawnictwo UMCS.

Butler, R. W. (1998). Attentional processes and their remediation in childhood cancer. Pediatric
Blood & Cancer, 30, 75-78.

Butler, R. W., Copeland, D. R. (2002). Attentional processes and their remediation in children
treated for cancer: A literature review and the development of a therapeutic approach. Journal
of the International Neuropsychological Society, 8, 115-124.

Butler, R. W., Copeland, D. R., Fairclough, D. L., Mulhern, R. K., Katz, E. R., Kazak,
A. E., Noll, R, Pattel, S. K., Sahler, O. J. (2008). A multicenter, randomized clinical trial of
a cognitive remediation program for childhood survivors of a pediatric malignancy. Journal of
Consulting and Clinical Psychology, 76, 367—378.

Butler, R. W., Haser, J. K. (2006). Neurocognitive effects of treatment for childhood cancer.

Mental Retardation and Developmental Disabilities Research Reviews, 12, 184-191.

286



Butler, R. W., Sahler, O. J. Z., Askins, M. A., Alderfer, M. A., Katz, R. R., Phipps, S., Noll,
R. B. (2008). Interventions to improve neuropsychological functioning in childhood cancer
survivors. Developmental Disabilities Research Reviews, 14, 3, 251-258.

Byard, K., Fine, H., Reed, J. (2011). Taking a developmental and systemic perspective on
neuropsychological rehabilitation with children with brain injury and their families. Clinal
Child Psychology and Psychiatry, 16, 2, 165-184.

Campbell, L. K., Scaduto, M., Sharp, W., Dufton, L., van Slyke, D., Whitlock, J. A., Compas,
B. (2007). A meta-analysis of the neurocognitive sequelae of treatment for childhood acute

lymphocytic leukemia. Pediatric Blood & Cancer, 49, 1, 65-73.

Campbell, L.K., Scaduto, M., van Slyke, D., Niarhos, F., Whitlock, J. A., Compas, B. E. (2009).
Executive function, coping, and behavior in survivors of childhood acute lymphocytic

leukemia. Journal of Pediatric Psychology, 34, 3, 317-327.

Campbell, M., Castillo, L., Riccheri, C., Janic, D., Jazbec, J., Kaiserova, E., Konja, J., Kovacs,
G., Kowalczyk, J., Soycan, L. Y. (2009). ALL IC-BFM 2009 A Randomized Trial of the I-BFM-
SG for the Management of Childhood Non-B Acute Lymphoblastic Leukemia. Final Version of
Therapy Protocol from August-14-2009. International BFM Study Group. Pobrane
z: https://lwww.bialaczka.org/wp-content/uploads/2016/10/ALLIC_BFM_2009.pdf.

Carey, M. E., Haut, M. W., Reminger, S. L., Hutter, J. J., Theilmann, R., Kaemingk,
K. L. (2008). Reduced frontal white matter in long-term childhood leukemia survivors: A voxel-

based morphometry study. American Journal of Neuroradiology, 29, 4, 792-797.

Carey, M. E., Hockenberry, M. J., Moore, I. M., Hutter, J. J., Krull, K. R., Pasvogel,
A., Kaemingk, K. L. (2007). Brief report: Effect of intravenous methotrexate dose and infusion
rate on neuropsychological function one year after diagnosis of acute lymphoblastic leukemia.
Journal of Pediatric Psychology, 32, 2, 189-193.

Carlson-Green, B., Morris, R. D., Krawiecki, N. (1995). Family and illness predictors of
outcome in pediatric brain tumors. Journal of Pediatric Psychology, 20, 6, 769-784.

Caron, J., Krull, K. R., Hockenberry, M. Jain, N., Kaemingk, K., Moore, I. M. (2009). Oxidative
Stress and Executive Function in Children Receiving Chemotherapy for Acute Lymphoblastic
Leukemia. Pediatric Blood & Cancer, 53, 4, 551-556.

Casey, B. J., Trainor, R. J.,, Orendi, J. L., Schubert, A. B., Nystrom, L. E., Giedd,
J. N., Castellanos, F. X., Haxby, J. V., Noll, D. C., Cohen, J. D., Forman, S. D., Dahl,

287



R. E., Rapoport, J. L. (1997). A Developmental Functional MRI Study of Prefrontal Activation
during Performance of a Go-No-Go Task. Journal of Cognitive Neuroscience, 9, 6, 835-47.

Cavé, H., van der Werff ten Bosch, J., Suciu, S., Guidal, C., Waterkeyn, C., Otten, J., Bakkus,
M., Thielemans, K., Grandchamp, B., Vilmer, E. (1998). Clinical Significance of Minimal
Residual Disease in Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia. The New England Journal of
Medicine, 339, 591-598.

Chall, J. S. (1983). Stages of reading development. New York: McGraw Hill.

Cheung, Y. T., Brinkman, T. M., Mulrooney, D. A., Mzayek, Y., Liu, W., Banerjee,
P., Panoskaltsis-Mortari, A., Srivastava, D., Pui, C. H., Robison, L. L., Hudson, M. M., Krull,
K. R. (2017). Impact of Sleep, Fatigue, and Systemic Inflammation on Neurocognitive and
Behavioral Outcomes in Long-Term Survivors of Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia.
Cancer, 123, 17, 3410-3419.

Cheung, Y. T., Edelmann, M. N., Mulrooney, D. A., Green, D. M., Chemaitilly, W., John,
N., Robison, L. L., Hudson, M. M., Krull, K. R. (2016). Uric Acid and Neurocognitive Function
in Survivors of Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia Treated with Chemotherapy
Only. Cancer Epidemiology, Biomarkers & Prevention, 25, 8, 1259-1267.

Cheung, Y. T., Khan, R. B., Liu, W., Brinkman, T. M., Edelmann, M. N., Reddick, W. E., Pei,
D., Panoskaltsis-Mortari, A., Srivastava, D., Cheng, Ch., Robison, L. L., Hudson, M. M., Pui,
C. H,, Krull, K. R. (2018). Association of Cerebrospinal Fluid Biomarkers of Central Nervous
System Injury With Neurocognitive and Brain Imaging Outcomes in Children Receiving

Chemotherapy for Acute Lymphoblastic Leukemia. JAMA Oncology, 4, 7, 1-8.

Cheung, Y. T., Krull, K. R. (2015). Neurocognitive outcomes in long-term survivors of
childhood acute lymphoblastic leukemia treated on contemporary treatment protocols:

a systematic review. Neuroscience and Biobehavioral Review, 53, 108-120.

Chidambaram, S., Seshachalam, A., Elangovan, V., and Rajendranath, R. (2014). Immediate
treatment effects of high-dose methotrexate and cranial irradiation on neuropsychological
functions of children treated for acute lymphoblastic leukemia at a regional cancer center.
Indian Journal of Medical Pediatric Oncology, 35, 4, 281-287.

Chybicka, A. (1994). Biataczki. W: Bogustawska-Jaworska, B. (red.), Onkologia dziecigca.

Wroctaw: Akademia Medyczna we Wroctawiu.

288



Cieslak, M., Bidzan, M. (2015). Wzrost osobowy u milodziezy zmagajacej si¢ z choroba
nowotworowg — charakterystyka zjawiska. Psychoonkologia, 4, 152-160.

Clark, E. (1995). The Lexicon acquisition, Cambridge: Cambridge University Press.

Cole, P. D., Kamen, B. A. (2006). Delayed neurotoxicity associated with therapy for children
with acute lymphoblastic leukemia. Mental Retardation and Developmental Disabilities
Research Reviews, 12, 3, 174-183.

Compas, B. E., Jaser, S. S., Reeslund, K., Patel, N., Yarboi, J. (2017). Neurocognitive deficits
in children with chronic health conditions. American Psychologist, 72, 4, 326-338.

Conklin, H. M., Helton, S., Ashford, J., Mulhern, R. K., Reddick, W. E., Brown, R., Bonner,
M., Jasper, B. W., Wu, S., Xiong, X., Khan, R. B. (2010). Predicting methylphenidate response
in long-term survivors of childhood cancer: a randomized, doubleblind, placebo-controlled,
crossover trial. Journal of Pediatric Psychology, 35, 2, 144-155.

Conklin, H. M., Reddick, W. E., Ashford, J., Ogg, S., Howard, S. C., Morris, E. B., Brown,
R., Bonner, M., Christensen, R., Wu, S., Xiong, X., Khan, R. B. (2010). Long-term efficacy of
methylphenidate in enhancing attention regulation, social skills, and academic abilities of
childhood cancer survivors. Journal of Clinical Oncology, 28, 29, 4465-4472.

Conklin, H., Krull, K., Reddick, W., Pei, D., Cheng, C., Pui, C. (2012). Cognitive outcomes
following contemporary treatment without cranial irradiation for childhood acute lymphoblastic
leukemia. Journal of the National Cancer Institute, 104, 18, 1386-1395.

Conway, M. (1995). Flashbulb memories. Hove, East Sussex: Lawrence Erlbaum Associates.

Copeland, D. R., Moore, B. D. lll, Francis, D. J., Jaffe, N., Culbert, S. J. (1996).
Neuropsychologic effects of chemotherapy on children with cancer: a longitudinal study.
Journal of Clinical Oncology, 14, 10, 2826-2835.

Cousens, P., Waters, B., Said, J., Stevens, M. (1988). Cognitive effects of cranial irradiation in
leukaemia: a survey and meta-analysis. Journal of Child Psychology and Psychiatry, 29, 839—
852.

Cowan. N. (2001). The magical number 4 in short-term memory: a reconsideration of mental

storage capacity. Behavioral and Brain Sciences, 24, 1, 87-114.

Czukowski, K. (1962). Od dwoch do pieciu lat. Warszawa: Nasza Ksiggarnia.

289



Daniluk, B. Markiewicz, P. (2018). Rehabilitacja funkcji poznawczych z wykorzystaniem
metod komputerowych. W: Szepietowska, E. M., Daniluk, B. (red.), Rehabilitacja
neuropsychologiczna. Ujecie holistyczne (S. 65-90). Lublin: Wydawnictwo UMCS.

De Bellis, M. D., Keshavan, M. S., Beers, S. R., Hall, J., Frustaci, K., Masalehdan, A., Noll,
J., Boring, A. M. (2001). Sex differences in brain maturation during childhood and adolescence.
Cerebral Cortex 11, 6, 552-557.

Deregowska, J. (2012). Edukacja dzieci i mtodziezy z chorobg nowotworowa jako czynnik

wsparcia. Studia Edukacyjne, 21, 279-298.

Derwich, K., Wachowiak, J., Kaczmarek-Kanold, M., Balcerska, A., Balwierz, W., Chybicka,
A., Kowalczyk, J., Matysiak, M., Jackowska, T., Sonta-Jakimczyk, D., Wysocki,
M., Chelmecka-Hanuszewicz, L., Cwiklifiska, M., Kottan, A., Malinowska, L., 0doj,
T., Ploszynska, A., Steczowicz, M., Wojciechowska, V., Wojtowicz, A. (2006). Wyniki
leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej grupy standardowego ryzyka (ALL-SR) u dzieci
z zastosowaniem wysokich dawek metrotreksatu (HD-MTX 5,0 g/m2) - 11 lat doswiadczen
Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Leczenia Biataczek i Chtoniakow. Przeglqgd Lekarski, 63,1,
7-10.

Derwich, K., Zajac-Spychata, O. (2012). Zaburzenia genetyczne w ostrej biataczce
limfoblastycznej u dzieci i ich wykorzystanie w praktyce klinicznej. Hematologia, 3, 3, 221-
230.

Diamond, A., Barnett, W. S., Thomas, J., Munro, S. (2007). Preschool program improves
cognitive control. Science, 30, 1387-1388.

Diamond, M. E., Huang, W., Ebner, F. F. (1994). Laminar comparison of somatosensory
cortical plasticity. Science, 265, 1885-1888.

Dolgin, M. J., Phipps, S., Fairclough, D. L. i in. (2007). Trajectories of adjustment in mothers
of children with newly diagnosed cancer: A natural history investigation. Journal of Pediatric
Psychology, 32, 771-782.

Drell, M. J., White, T. J. H. (2005). Children’s reaction to illness and hospitalization.
W: Sadock, B. J., Sadock, V. A. Kaplan & Sadock’s Comprehensive Textbook of Psychiatry
(t. 2, s. 3425-3434). Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins.

Duffner, P. K., Armstrong, F.D., Chen, L., Helton, K. J., Brecher, M. L., Bell, B., Chauvenet,

A. R. (2014). Neurocognitive and neuroradiologic central nervous system late effects in

290



children treated on Pediatric Oncology Group (POG) P9605 (standard risk) and P9201 (lesser
risk) acute lymphoblastic leukemia protocols (ACCL0131): A methotrexate consequence?
A report from the Children’s Oncology Group. Journal of Pediatric Hematology/Oncology, 36,
1, 8-15.

Durston, S., Thomas, K. M., Yang, Y., Ulug, A. M., Zimmerman, R. D., Casey, B. J. (2002).

A neural basis for the development of inhibitory control. Developmental Science, 5, 4, 9-16.

Edelmann, M. N., Ogg, R. J.,, Scoggins, M. A., Brinkman, T. M., Sabin, N. D., Pui,
C. H., Srivastava, D. K., Robison, L. L., Hudson, M. M., Krull, K. R. (2013). Dexamethasone
exposure and memory function in adult survivors of childhood acute lymphoblastic leukemia:
a report from the SJLIFE cohort. Pediatric Blood & Cancer 60, 11, 1778-1784.

Espy, K. A. (1997). The Shape School: Assessing Executive Function in Preschool Children.
Developmental Neuropsychology, 13, 4, 495-499.

Espy, K. A., Bull, R., Martin, J., Stroup, W. (2006). Measuring the development of executive
control with the shape school. Psychological Assessment, 18, 4, 373-381.

Espy, K. A., Cwik, M. F. (2004). The Development of Trial Making Test in Young Children:
The TRAILS-P. The Clinical Neuropsychologist, 18, 3, 411-422.

Espy, K. A., Moore, I. M., Kaufmann, P. M., Kramer, J. H., Matthay, K., Hutter, J. J. (2001).
Chemotherapeutic CNS prophylaxis and neuropsychologic change in children with acute
lymphoblastic leukemia: a prospective study. Journal of Pediatric Psychology, 26, 1-9.

Evans, A. E., Gilbert, E. S., Zandstra, R. (1970). The increasing incidence of central nervous

system leukemia in children. Cancer, 26, 404-4009.

Faber, K., Jach-Salamon, N. (2015). Poziom kompetencji emocjonalno-spotecznych u dzieci
leczonych z powodu choroby nowotworowej. Psychoonkologia, 4, 129-137.

Farber, D. A., Beteleva, T. G. (2011). Development of the brain’s organization of working
memory in young schoolchildren. Human Physiology, 37, 1, 1-13.

Farber, S., Diamond, L. K., Mercer, R. D., Sylvester, R. F., Wolff, J. A. (1948). Temporary
remissions in acute leukemia in children produced by folic acid antagonist, 4-aminopteroyl-

glutamic acid (aminopterin). The New England Journal of Medicine, 238, 787—793.

Fecenec, D., Jaworowska, A., Matczak, A. (2015). IDS-P — Skale Inteligencji i Rozwoju dla

Dzieci w wieku Przedszkolnym. Warszawa: Pracownia Testow Psychologicznych PTP.

291



Feuerstein, R. Falik, L. H. (2010). Learning to Think, Thinking to Learn: A Comparative
Analysis of Three Approaches to Instruction. Journal of Cognitive Education and Psychology,
9,1, 4-20.

Firoozi, M., Azadfar, Z. (2017). Working memory performance, attention maintenance and
executive function in children with acute lymphoblastic leukemia. International Journal of

Cancer Management, 10, 7, 1-5.

Fletcher, J. M., Taylor, H. (1984). Neuropsychological approaches to children: Toward

a developmental neuropsychology. Journal of Clinical Neuropsychology, 6, 39-56.

Freeman, A. |., Weinberg, V., Brecher, M. L., Jones, B., Glicksman, A. S., Sinks, L. F., Weil,
M., Pleuss, H., Hananian, J., Burgert, Jr., E. O., Gilchrist, G. S., Necheles, T., Harris, M., Kung,
F., Patterson, R. B., Maurer, H., Leventhal, B., Chevalier, L., Forman, E., Holland, J. F. (1983).
Comparison of intermediate-dose methotrexate with cranial irradiation for the post-induction
treatment of acute lymphocytic leukemia in children. The New England Journal of Medicine,
308, 477-484.

Frei, E. 3rd, Holland, J. F., Schneiderman, M. A., Pinkel, D., Selkirk, G., Freireich, E. J., Silver,
R. T., Gold, L., Regelson, W. (1958). A comparative study of two regimens of combination
chemotherapy in acute leukemia. Blood, 13, 12, 1126-1148.

Genschaft, M., Huebner, T., Plessow, F., Ikonomidou, V. N., Abolmaali, N., Krone,
F., Hoffmann, A., Holfeld, E., Vorwerk, P., Kramm, C., Gruhn, B., Koustenis, E., Hernaiz-
Driever, P., Mandal, R., Suttorp, M., Hummel, T., Ikonomidou, C., Kirschbaum, C., Smolka,
M. N. (2013). Impact of chemotherapy for childhood leukemia on brain morphology and
function. PLOS One, 8, 11, e78599.

Gerstadt, C. L., Hong, Y., Diamond, A. (1994). The relationship between cognition and action:
Performance of children 3 1/2—7 years old on a Strooplike day-night test. Cognition, 53, 129—
153.

Gilles, F. H., Gomez, I. G. (2005). Developmental neuropathology of the second half of
gestation. Early Human Development, 81, 245-253.

Giralt, J., Ortega, J. J., Olive, T., Verges, R., Forio, I., Salvador, L. (1992). Long-term
neuropsychologic sequelae of childhood leukemia: Comparison of two CNS prophylactic

regimens. International Journal of Radiation Oncology, 24, 1, 49-53.

292



Golczyk-Wojnar, A. (2000). Zaburzenia psychiczne w niektorych przewlektych chorobach
somatycznych i endokrynopatiach. W: Popielarska, A., Popielarska, M. (red.), Psychiatria
wieku rozwojowego (s. 313-322). Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL.

Gotota, S., Borkowska, A. (2015). Chemobrain - =zarys metodologii badan
neuropsychologicznych nad dysfunkcjami poznawczymi po chemioterapii. Medycyna
Paliatywna, 7, 4, 228-235.

Gorczynska, E. (2008). Powiktania pdzne po przeszczepieniu hematopoetycznych komorek
krwiotworczych. W: Chybicka, A., Sawicz-Birkowska, K. (red.), Onkologia i hematologia
dziecieca (t. 1, s. 645-651). Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL.

Grzankowska, I. A., Slesinska-Sowinska, Z. (2016). Zasoby osobiste a wybrane aspekty
psychologicznego funkcjonowania mlodziezy leczonej onkologicznie. Psychoonkologia, 20,
169-182.

Halsey, C., Buck, G., Richards, S., Vargha-Khadem, F., Hill, F., Gibson, B. (2011). The impact
of therapy for childhood acute lymphoblastic leukaemia on intelligence quotients; results of the
risk-stratified randomized central nervous system treatment trial MRC UKALL XI. Journal of

Hematology & Oncology, 4, 42.

Harciarek, M. (2015). Wspodtczesne wyzwania neuropsychologii na przykladzie

funkcjonowania poznawczego 0sob z przewleklg niewydolnoscig nerek. Nauka, 4, 107-126.

Hardy, K. K., Wilard, V. W., Bonner, M. J. (2011). Computerized cognitive training in
survivors of childhood cancer: A pilot study. Journal of Pediatric Oncology Nursing, 28, 1, 27—
33.

Hardy, K. K., Willard, V. W., Allen, T. M., Bonner, M. J. (2013) Working memory training in
survivors of pediatriccancer: a randomized pilot study. Psychooncology, 22, 8, 1856—-1865.

Harila, M. J., Winqvist, S., Lanning, M., Bloigu, R., Harila-Saari, A. H. (2009). Progressive
neurocognitive impairment in young adult survivors of childhood acute lymphoblastic
leukemia. Pediatric Blood & Cancer, 53, 2, 156-161.

Hassab, H. M., Azouz, H. G., Elsakka, E. E., Awwad, H. B. (2015). Assessment of Cognitive
Function in Children with Acute Lymphoblastic Leukemia. Annals of Clinical and Laboratory

Research, special issue, 1-10.

Hasselbarth, B., Graubner, U. (2011). Psychoonkologia w pediatrii. W: Psychoonkologia.

Diagnostyka - metody terapeutyczne. Wroctaw: Elsevier Urban & Partner.

293



Hearps, S., Seal, M., Anderson, V., McCarthy, M., Connellan, M., Downie, P., de Luca,
C. (2017). The relationship between cognitive and neuroimaging outcomes in children treated
for acute lymphoblastic leukemia with chemotherapy only: A systematic review. Pediatric
Blood & Cancer, 64, 2, 225-233.

Heim, S., Pape-Neumann, J., van Ermingen-Marbach, M., Brinkhaus, M., Grande, M. (2015)
Shared vs. specific brain activation changes in dyslexia after training of phonology, attention,
or reading. Brain Structure and Function, 220, 4, 2191-2207.

Henze, G., Langermann, H. J., Brimswig, J., Breu, H., Gadner, H., Schellong, G., Welte,
K., Riechm, H. (1981). The BFM 76/79 acute lymphoblastic leukemia therapy study (author’s
transl). Klinische Pddiatrie, 193, 145-154.

Hertzberg, H., Huk, W. J., Ueberall, M. A., Langer, T., Meier, W., Dopfer, R., Skalej,
M., Lackner, H., Bode, U., Janssen, G., Zintl, F., Beck, J. D. (1997). CNS late effects after ALL
therapy in childhood. Part I: Neuroradiological findings in long-term survivors of childhood
ALL - an evaluation of the interferences between morphology and neuropsychological
performance. The German Late Effects Working Group. Medical and Pediatric Oncology, 28,
6, 387-400.

Hockenberry, M., Krull, K., Moore, K., Gregurich, A., Casey, M., Kaemingk, K. (2007).
Longitudinal evaluation of fine motor skills in children with leukemia. Journal of Pediatric
Hematology/Oncology, 29, 8, 535-539.

Hongwanishkul, D., Happaney, K. R., Lee, W. S. C., Zelazo, P. D. (2005). Assessment of hot
and cool executive function in young children: Age-related changes and individual differences.

Developmental Neuropsychology, 28, 2, 617-644.

Hudson, M. M., Mertens, A. C., Yasui, Y., Hobbie, W., Chen, H., Gurney, J. G., Yeazel,
M., Recklitis, C. J., Marina, N., Robison, L. R., Oeffinger, K. C. (2003). Health status of adult
long-term survivors of childhood cancer: A report from the childhood cancer survivor study.
Journal of American Medical Association, 290, 12, 1583-1592.

Hughes, C., Adlam, A., Happe, F., Jackson, J., Taylor, A., Caspi, A. (2000). Good test-retest
reliability for standard and advanced false bielief tasks across a wide range of abilities. Journal
of Child Psychology and Psychiatry, 41, 483-490.

Inaba, H., Pui, C. H. (2010). Glucocorticoid use in acute lymphoblastic leukaemia. The Lancet
Oncology, 11, 11, 1096-1106.

294



Indrisano, R. Chall, J. S. (1995). Literacy development. Journal of Education, 177, 1, 63-83.

Isquith, P. K., Crawford, J. S., Espy, K. A., Gioia, G. A. (2005). Assessment of executive
function in preschool-aged children. Mental Retardation and Developmental Disabilities
Research Reviews, 11, 3, 209-215.

luvone, L., Mariotti, P., Colosimo, C., Guzzetta, F., Ruggiero, A., Riccardi, R. (2002). Long-
term cognitive outcome, brain computed tomography scan, and magnetic resonance imaging in

children cured for acute lymphoblastic leukemia. Cancer, 95, 12, 2562-2570.

Jabtonski, S. (2007). Mechanizmy zmian rozwojowych na poczatku wieku przedszkolnego

a proces edukacji dzieci. Edukacja, 1, 97, 102-119.

Jabtonski, S., Kaczmarek, I., Kaliszewska-Czeremska, K., Brzezinska, A. (2012). Pomiar

kontroli hamowania testem sortowania kart dla dzieci. Edukacja, 1, 117, 44-60.

Jabtonski, S., Kaczmarek, 1., Kaliszewska-Czeremska, K., Zakrzewska M. (2013). Sortowanie
kart jako metoda badania gi¢tkoSci poznawczej u dzieci w wieku 3-8 lat. Edukacja, 1, 121, 54-
72.

Jacola, L. M., Krull, K. R., Pui, C. H., Pei, D., Cheng, C., Reddick, W. E., Conklin,
H. M. (2016). Longitudinal assesssment of Neurocognitive Outcomes in Survivors of
Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia Treated on a Contemporary Chemotherapy
Protocol. Journal of Clinical Oncology, 34, 11, 1239-1249.

Jadczak-Szumito, T. (2018). Kierunki pracy terapeutycznej z dzieémi z FASD.
W: Szepietowska, E. M., Daniluk, B. (red.), Rehabilitacja neuropsychologiczna. Ujecie
holistyczne (s. 265-283). Lublin: Wydawnictwo UMCS.

Jaffe, N., Traggis, D., Das, L., Kim, B. S., Won, H., Hann, L., Moloney, W. C., Dohlwitz,
A. (1972). Comparison of daily and twice-weekly schedule of L-asparaginase in childhood
leukemia. Pediatrics, 49, 4, 590-595.

Jagodzinska, M. (2003). Rozwoj pamieci w dziecinstwie. Gdansk: GWP.

Jakitowicz, K., Bidzan, M. (2016). Pacjent onkologiczny w roli dawcy wsparcia.
Psychoonkologia, 20, 3, 105-111.

Jaklewicz, H. (red.) (2013). Psychopatologia wieku dziecigcego. Wroctaw: Wydawnictwo

Elsevier Urban&Partner.

295



Jankowski, P. (2012). Funkcje wykonawcze a osiggnigcia dzieci w wieku wczesnoszkolnym.

Edukacja, 1, 117, 75-86.

Jansen, N. C., Kingma, A., Schuitema, A., Bouma, A., Veerman, A. J., Kamps, W. A. (2008).
Neuropsychological Outcome in Chemotherapy-Only-Treated Children With Acute
Lymphaoblastic Leukemia, 26, 18, 3025-3030.

Jaworowska, A., Matczak, A., Fecenec, D. (2012). IDS — Skale Inteligencji i Rozwoju dla Dzieci
w wieku 5-10 lat. Warszawa: Pracownia Testow Psychologicznych PTP.

Jelenova, D., Prasko, J., Ociskova, M., Hruby, R., Marackova, M., Slepecky, M. Vyskocilova,
J., Holubova, M., Hunkova, M., Kamaradova, D., Latalova, K. Mihal, V. (2016). Psychosocial
and psychiatric aspects of children suffered from chronic physical illness. Activitas Nervosa
Superior Rediviva, 58, 4, 123-131.

Jodzio, K. (2008). Problemy neuropsychologiczne w praktyce Kkardiologicznej
i kardiochirurgicznej. W: Jodzio K., Nyka W. (red.), Neuropsychologia medyczna — wybrane
zagadnienia (s. 89—-110). Gdansk: Arche.

Jodzio, K. (2011). Diagnostyka neuropsychologiczna w praktyce klinicznej. Warszawa:
Diffin.

Jozefacka-Szram, N. (2014). Diagnoza funkcji wykonawczych u dzieci. Psychiatria,
Psychologia kliniczna, 14, 2, 116-121.

Kaczmarek, L., Sek, H., Ziarko, M. (2011). Sprezysto$¢ psychiczna 1 zmienne posredniczace
w jej wplywie na zdrowie. Przeglgd Psychologiczny, 54, 29-46.

Kadan-Lottick, N. S., Zeltzer, L. K., Liu, Q., Yasui, Y., Ellenberg, L., Gioia, G., Robison,

L. L., Krull, K. R. (2010) Neurocognitive functioning in adult survivors of childhood non-

central nervous system cancers. Journal of the National Cancer Institute, 102, 12, 881-893

Kadan-Lottick, N., Kunin-Batson, A. (2015). Central Nervous System Effects. W: Schwartz,
C. L., Hobbie, W. L., Constine, L. S., Ruccione, K. S. (red.), Survivors of Childhood and
Adolescent Cancer: A Multidisciplinary Approach (s. 43-63). Cham: Pediatric Oncology.
Spinger Intenational Publishing.

Kadzielawa, D. (2001). Neuropsychologia kliniczna: charakterystyka dyscypliny. W: Strelau,
J. (red.) Psychologia (t. 3, s. 649-662). Gdansk: Gdanskie Wydawnictwo Psychologiczne.

296



Kadzielawa, D. (2002). Neuropsychologia. W: Bilikiewiecz, A., Puzynski, S., Rybakowski,
F., Wciorka, J. (red.), Psychiatria. Podstawy Psychiatrii (t. 1, s. 273-288). Wroctaw:
Wydawnictwo Urban & Partner.

Kaemingk, K. L., Carey, M. E., Moore, |. M., Herzer, M., Hutter, J. J. (2004). Math Weaknesses
in Survivors of Acute Lymphoblastic Leukemia Compared to Healthy Children. Child
Neuropsychology, 10, 1, 14-23.

Kahalley, L. S., Conklin, H. M., Tyc, V. L., Wilson, S. J., Hinds, P. S., Shengjie, W., Xiong,
X., Hudson, M. (2011). ADHD and Secondary ADHD criteria fail to identify many at-risk
survivors of pediatric ALL and Brain Tumor. Pediatric Blood & Cancer, 57, 110-118.

Kamdar, K. Y., Krull, K. R., ElI-Zein, R. A., Brouwers, P., Potter, B. S., Harris, L. L., Holm,
S., Dreyer, Z., Scaglia, F., Etzel, C. J., Bondy, M., Okcu, M. F. (2011). Folate pathway
polymorphisms predict deficits in attention and processing speed after childhood leukemia
therapy. Pediatric Blood & Cancer, 57, 3, 454-460.

Kaminska, B. (1995). Kompetencje wokalne dzieci i miodziezy — ich poziom, rozwoj

I uwarunkowania. Warszawa: Akademia Muzyczna im. Fryderyka Chopina.

Kanellopoulos, A., Andersson, S., Zeller, B., Tamnes, C. K., Fjell, A. M., Walhovd,
K. B., Westlye, L. T., Fossa, S. D., Ruud, E. (2016). Neurocognitive outcome in very long-term
survivors of childhood acute lymphoblastic leukemia after treatment with chemotherapy only.
Pediatric Blood & Cancer, 63, 133-138.

Kaufman, R., Burden, R. L. (2004). Peer tutoring between adults with severe and complex
learning difficulties. The effects of mediation training with Feuerstein’s Instrumental

Enrichment Programme. European Journal of Psychology of Education 19, 1, 107-117.

Kazanowska, B., Latos-Grazynska, E. (2015). Epidemiologia nowotworow. W: Chybicka,

A. (red.), Od objawu do nowotworu. Wczesne rozpoznawanie chorob nowotworowych u dzieci

(s. 3-10). Wroctaw: Edra Urban & Partner.

Kerr, A., Zelazo, P. D. (2004). Development of “hot” executive function: The children’s
gambling task. Brain and Cognition, 55, 148-157.

Kesler, S. R., Gugel, M., Pritchard-Berman, M., Lee, C., Kutner, E., Hosseini, S. M., Dahl,
G., Lacayo, N. (2014). Altered resting state functional connectivity in young survivors of acute
lymphoblastic leukemia. Pediatric blood & cancer, 61, 7, 1295-1299.

297



Kesler, S. R., Lacayo, N. J., Jo, B. (2011). A pilot study of an online cognitive rehabilitation
program for executive function skills in children with cancerrelated brain injury. Brain Injury,
25,1, 101-112.

Kielar-Turska, M. (1999). The inner landscape of characters in stories told by children.

Psychology of Language and Communication, 3, 2, 49-56.

Kielar-Turska, M. (2000). Rozwdj cztowieka w pelnym cyklu zycia. W: Strelau, J. (red.),
Psychologia. Podrecznik akademicki (t. 1, s. 285-332). Gdansk: GWP.

Kielar-Turska, M. (2014). Srednie dziecifistwo — wiek przedszkolny. W: Harwas-Napierata,
B., Trempata, J. (red.), Psychologia rozwoju cztowieka (t. 2, s. 83-129). Warszawa:
Wydawnictwo Naukowe PWN.

Kielar-Turska, M. (2015). Srednie dziecifistwo — wiek przedszkolny. W: Trempata, J. (red.),
Psychologia rozwoju cztowieka (s. 202-233). Warszawa: Wydawnictwo Naukowe PWN.

Kielar-Turska, M., Biatecka-Pikul, M. (2014). Wczesne dziecinstwo. W: Harwas-Napierata, B.,
Trempata, J. (red.), Psychologia rozwoju cztowieka (t. 2, s. 47-82). Warszawa: Wydawnictwo
Naukowe PWN.

Kielar-Turska, M., Biatecka-Pikul, M., Skorska, A. (2006). Rozwoj zdolnosci mentalizacji.
Z badan nad zwiazkiem teorii umystu, sprawnosci jezykowych i funkcji zarzadzajace;j.

Psychologia Rozwojowa, 11, 2, 35-48.

Kingma, A., Van Dommelen, R. I., Mooyaart, E. L., Wilmink, J. T., Deelman, B. G., Kamps,
W. A. (2002). No major cognitive impairment in young children with acute lymphoblastic
leukemia using chemotherapy only: a prospective longitudinal study. Journal of Pediatric
Hematology & Oncology, 24, 2, 106-114.

Kirkham, N. Z., Cruess, L. and Diamond, A. (2003). Helping children apply their knowledge

to their behavior on a dimension-switching task. Developmental Science, 6, 449-467.

Klenberg, L., Korkman, M., Lahti-Nuuttila, P. (2001). Differential development of attention
and executive functions in 3- to 12-year-old Finnish children. Developmental Neuropsychology.
20, 1, 407-428.

Kotodziejczyk, A. (2015). Pézne dziecinstwo — mtodszy wiek szkolny. W: Trempata, J. (red.),
Psychologia rozwoju cztowieka (. 234-258). Warszawa: Wydawnictwo Naukowe PWN.

Korbut, R. (red.). (2017). Farmakologia. Warszawa: PZWL Wydawnictwo Lekarskie.

298



Kossut, M. (2018). Neuroplastycznos¢. Warszawa: Medyk.

Kossut, M. (2019). Neuroplastycznos¢ — podstawowe mechanizmy. Neuropsychiatria
i Neuropsychologia, 14, 1-2, 1-8.

Koushik, N. S., McArthur, S. F., Baird, A. D. (2010). Adult chronic kidney disease:

neurocognition in chronic kidney failure. Neuropsychology Review, 20, 33-51.

Kowalczyk, J. R. (2008a). Epidemiologia nowotwordéw ztosliwych u dzieci. W: Chybicka,
A., Sawicz-Birkowska, K. (red.), Onkologia i hematologia dziecieca (t. 1, s. 3-7). Warszawa:
PZWL.

Kowalczyk, J. R. (2008b). Ostra biataczka limfoblastyczna. W: Chybicka, A., Sawicz-
Birkowska, K. (red.) Onkologia i hematologia dziecigca (t. 1, s. 205-219). Warszawa: PZWL.

Kowalczyk, J. R. (2011a). Epidemiologia nowotwordéw dziecigcych. W: Kowalczyk,
J. R. (red.), Wprowadzenie do onkologii i hematologii dziecigcej. Skrypt dla lekarzy
specjalizujgcych sig w onkologii i hematologii dziecigcej (S. 5-12). Warszawa: Centrum

Medyczne Ksztalcenia Podyplomowego.

Kowalczyk, J. R. (2011b). Etiopatogeneza chorob nowotworowych u dzieci. W: Kowalczyk,
J. R. (red.), Wprowadzenie do onkologii i hematologii dzieciecej. Skrypt dla lekarzy
specjalizujgcych si¢ w onkologii i hematologii dziecigcej (S. 13-20). Warszawa: Centrum

Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego.

Kowalczyk, J. R. (2011c). Genetyczne aspekty chorob nowotworowych u dzieci.
W: Kowalczyk, J. R. (red.), Wprowadzenie do onkologii i hematologii dziecigcej. Skrypt dla
lekarzy specjalizujgcych si¢ w onkologii i hematologii dziecigecej (S. 31-40). Warszawa:

Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego.

Kowalczyk, J. R. (2018). Choroby ukladu krwiotwoérczego. W: Kawalec, W., Grenda,
R., Kulus, M. (red.), Pediatria (t. 1, s. 610-650). Warszawa: PZWL Wydawnictwo Lekarskie.

Kowalczyk, J. R., Gorczynska, E. (2013). Ostra bialaczka limfoblastyczna. W: Krzakowski,
M., Wawrzocha, K. (red.), Zalecenia postepowania diagnostyczno-terapeutycznego
w nowotworach ztosliwych — 2013r. (t. 3, s. 996-1017). Gdansk: Via Medica.

Kowalczyk, J., Balwierz, W., Szczepanski, T., Matysiak, M., Mtynarski, W., Perek,
D., Dembowska-Baginska, B., Kazanowska, B., Styczynski, J. (2018). Standardy postepowania
diagnostyczno-leczniczego w biataczkach u dzieci. Przeglgd Pediatryczny, 48, 2, 6-13.

299



Krasowicz-Kupis, G. (1999). Rozwdj metajezykowy a osiggniecia w czytaniu u dzieci 6-9-
letnich. Lublin: Wydawnictwo UMCS.

Krasowicz-Kupis, G. (2019). Nowa psychologia dysleksji. Warszawa: PWN.

Krawczuk-Rybak, M. (2008). Powiktania narzgdowe leczenia skojarzonego wczesne i odlegle.
W: Chybicka, A., Sawicz-Birkowska, K. (red.), Onkologia i hematologia dziecieca (t. 2,
s. 1042-1062). Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL.

Krawczuk-Rybak, M. (2011). P6zne nastepstwa leczenia nowotwordéw u dzieci. W: Kowalczyk,
J. R. (red.), Wprowadzenie do onkologii i hematologii dzieciecej. Skrypt dla lekarzy
specjalizujgcych si¢ w onkologii i hematologii dzieciecej (S. 151-162). Warszawa: Centrum

Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego.

Krawczuk-Rybak, M., Grabowska, A., Protas, P. T., Muszynska-Roslan, K., Holownia,
A., Braszko, J. (2012). Intellectual functioning of childhood leukemia survivors: relation to tau

protein - a marker of white matter injury. Advances in Medical Sciences, 57, 2, 266-272.

Krejtz, K., Krejtz, 1. (2007). Dwuczynnikowa analiza wariancji w schemacie
migdzygrupowym. W: S. Bedynska, A. Brzezicka (red.), Statystyczny drogowskaz (s. 231—
252). Warszawa: Academica Wydawnicwo SWPS.

Krull, K. R., Bhojwani, D., Conklin, H. M., Pei, D., Cheng, C., Reddick, W. E., Sandlund,
J. T., Pui, C. H. (2013). Genetic Mediators of Neurocognitive Outcomes in Survivors of
Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia. Journal of Clinical Oncology, 31, 17, 2182-2188.

Krull, K. R., Brinkman, T. M., Li, C., Armstrong, G. T., Ness, K. K., Srivastava, D. K., Gurney,
J. G., Kimberg, C., Krasin, M. J., Pui, C. H., Robison, L. L., Hudson, M. M. (2013).
Neurocognitive outcomes decades after treatment for childhood acute lymphoblastic leukemia:
a report from the St Jude lifetime cohort study. Journal of Clinical Oncology, 31, 35, 4407-
4415.

Krull, K. R., Cheung, Y. T., Liu, W., Fellah, S., Reddick, W. E., Brinkman, T. M., Kimberg,
C., Ogg, R., Srivastava, D., Pui, C. H., Robison, L. L., Hudson, M. (2016). Chemotherapy
Pharmacodynamics and Neuroimaging and Neurocognitive Outcomes in Long-Term Survivors
of Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia. Journal of Clinical Oncology, 34, 22, 2644-
2653.

300



Krull, K. R., Hockenberry, M. J., Miketova, P., Carey, M., Moore, I. M. (2013). Chemotherapy-
related changes in central nervous system phospholipids and neurocognitive function in
childhood acute lymphoblastic leukemia. Leukemia & Lymphoma, 54, 3, 535-540.

Krull, K. R., Okcu, M. F., Potter, B., Jain, N., Dreyer, Z., Kamdar, K., Brouwers, P. (2008).
Screening for neurocognitive impairment in pediatric cancer longterm survivors. Journal of
Clinical Oncology, 26, 4138-4143.

Krull, K. R., Zhang, N., Santucci, A., Srivastava, D. K., Krasin, M. J., Kun, L. E., Pui, C. H.,
Robison, L. L., Hudson, M. M., Armstrong, G. T. (2013). Long-term decline in intelligence
among adult survivors of childhood acute lymphoblastic leukemia treated with cranial
radiation. Blood, 122, 4, 550-553.

Kunin-Batson, A., Kadan-Lottick, N., and Neglia, J. P. (2014). The contribution of
neurocognitive functioning to quality of life after childhood acute lymphoblastic leukemia.
Psychooncology, 23, 692—-699.

Langer, T., Martus, P., Ottensmeier, H., Hertzberg, H., Beck, J. D., Meier, W. (2002). CNS
late-effects after ALL therapy in childhood, part 111: Neuropsychological performance in long-
term survivors of childhood ALL: Impairments of concentration, attention, and memory.
Medical and Pediatric Oncology, 38, 5, 320-328.

Lanzkowsky, P. (1994). Hematologia i onkologia dziecieca. \Warszawa: Wydawnictwo
Lekarskie PZWL.

Lenroot, R., Giedd, J. (2006). Brain development in children and adolescents: Insights from

anatomical magnetic resonance imaging. Neuroscience & Biobehavioral Reviews, 30, 718-729.

Lezak, M. D., Howieson, D. B., Bigler, E. D., Tranel, D. (2012). Neuropsychological
assessment (5th ed.). New York: Oxford University Press.

Lin, C. C., Hsiao, C. K., Chen, W. J. (1999). Development of sustained attention assesed using
the Continuous Performance Test among children 6-15 years of age. Journal of Abnormal Child
Psychology, 27, 5, 403-412.

Liu, W., Cheung, Y. T., Conklin, H. M., Jacola, L. M., Srivastava, D., Nolan, V. G., Zhang, H.,
Gurney, J. G., Huang I. H., Robison, L. L., Pui, C. H., Hudson, M. M., Krull, K. R. (2018).
Evolution of neurocognitive function in long-term survivors of childhood acute lymphoblastic

leukemia treated with chemotherapy only. Journal of Cancer Survivorship, 12, 398-406.

301



Lofstad, G. E., Reinfjell, T., Hestad, K., Diseth, T. H. (2009). Cognitive outcome in children
and adolescents treated for acute lymphoblastic leukaemia with chemotherapy only. Acta
Paediatrica, 98, 1, 180-186.

Lojek, E., Bolewska, A. (2013). The effectiveness of computer-assisted cognitive rehabilitation

in brain-damaged patients. Polish Psychological Bulletin, 44, 1, 31-39.

Long, K. A., Marsland, A. L. (2011). Family adjustment to childhood cancer: a systematic
review. Clinical Child Family Psychology Review, 14, 1, 57-88.

Maciarz, A. (2006). Dziecko przewlekle chore. Opieka i wsparcie. Warszawa: Wydawnictwa
Akademickie ,,Zak”.

Maggiolini, A., Grassi, R., Adamoli, L. i in. (2000). Sef-image in adolescent survivors of long-
term childhood leukemia. Journal of Pediatric Hematology/Oncology, 22, 417-421.

Mahone, E. M., Pilion, J., Hiemenz, J. (2001). Initial development of an auditory continuous

performance test for preschoolers. Journal of Attention Disorders, 5, 93-106.

Mahone, E. M., Prahme, M. C., Ruble, K., Mostofsky, S. H., Schwartz, C. L. (2007). Motor
and perceptual timing deficits among survivors of childhood leukemia. Journal of Pediatric
Psychology, 32, 8, 918-925.

Maloney, K., Foreman, N. K., Giller, R. H., Greffe, B. S., Graham, D. K., Quinones,
R. R., Keating, A. M. (2011). Choroby nowotworowe. W: Hay, W. W., Levin,
M. J., Sondheimer, J. M., Deterding, R. R. (red.), Pediatria. Diagnostyka i leczenie (t. 2).

Lublin: Wydawnictwo Czelej Sp. z 0.0.
Marcelli, D. (2009). Psychopatologia wieku dziecigcego. Wroctaw: Elsevier Urban & Partner.

Marciniak-Stepak, P. (2008). Historia leczenia nowotworéow wieku dziecigcego. Nowiny
Lekarskie, 77, 5, 373-376.

Marcoux, S., Robaey, P., Krajinovic, M., Moghrabi, A., Laverdiere, C. (2012). Predictive
factors of internalized and externalized behavioral problems in children treated for acute
lymphoblastic leukemia. Pediatric Blood & Cancer, 58, 6, 971-977.

Maryniak, A. (2000a). Aspekty psychologiczne chorob uktadu nerwowego u dzieci.
W: Michatowicz, R., Jozwiak, S. (red.), Neurologia dziecigca (S. 37-48). Wroctaw:
Wydawnictwo Medyczne Urban & Partner.

302



Maryniak, A. (2000b). Rozwdj dzieci z guzami moézgu. \Warszawa: Wydawnictwo Akademickie
,Zak”.

Maryniak, A. (2014). Pacjenci ze skapoobjawowymi torbielami pajeczynowki — dylematy
neuropsychologa. W: Lojek, E., Bolewska, A., Okuniewska, H. (red.), Studia

z neuropsychologii Klinicznej. Na 45-lecie pracy zawodowej Profesor Danuty Kgdzielawy

(s. 171-185). Warszawa: Wydawnictwo Uniwersytetu Warszawskiego.

Maryniak, A. (2017). Trudno$ci w neuropsychologicznej diagnozie dzieci z zaburzeniami
neurorozwojowymi. Rozpoznania fatszywie ujemne. W: Zawadzka, E., Domanska, L. (red.),

Diagnoza neuropsychologiczna. Wspoiczesne wyzwania i perspektywy rozwoju (S. 36-47).
Warszawa: Difin SA.

Maryniak, A. (2018). Zabawa w neurorehabilitacji dzieci. W: Szepietowska, E. M., Daniluk,
B. (red.), Rehabilitacja neuropsychologiczna. Ujecie holistyczne (S. 219-230). Lublin:
Wydawnictwo UMCS.

Maryniak, A. (2009). Znaczenie badania neuropsychologicznego w ocenie funkcji
poznawczych dziecka. W: Jézwiak, S. (red.), Postegpy w diagnostyce i leczeniu chorob uktadu

nerwowego u dzieci (t.10, s. 85-89). Lublin: BiFolium.

Matczak, A., Jaworowska, A., Ciechanowicz, A., Fecenec, D., Stanczak, J., Zalewska,
E. (2007). DSR. Dziecieca Skala Rozwojowa. Skala Wykonaniowa. Skala Obserwacyjna.

Instrukcja. Podrecznik. Warszawa: Pracownia Testow Psychologicznych.

Meder, J. (2006). Radioterapia nowotwordéw ztosliwych. W: Krzakowski, M. (red.), Onkologia
kliniczna (t. 1, s. 138-163). Warszawa: Borgis Wydawnictwo Medyczne.

Mennes, M., Stiers, P., Vandenbussche, E., Vercruysse, G., Uyttebroeck, A., De Meyer,
G., Van Cool, S. W. (2005). Attention and information processing in survivors of childhood
acute lymphoblastic leukemia treated with chemotherapy only. Pediatric Blood & Cancer, 44,
5, 478-486.

Meshref M, EIShazly N, Nasr M, AbdElhai R. (2013). Effect of different doses of prophylactic
cranial irradiation in childhood lymphoblastic leukemia on CNS relapse, late cognitive decline

and learning disabilities. Journal of Cancer Therapeutics and Research, 2, 1, 1-5.

Miniszewska, J. (2020). Zmaganie si¢ dziecka z choroba. W: Grzegorzewska,

L., Cierpiatkowska, L., Borkowska, A. R. (red.), Psychologia kliniczna dzieci i mtodziezy
(s. 643-656). Warszawa: PWN.

303



Mitchell, C. D., Richards, S. M., Kinsey, S. E., Lilleyman, J., Vora, A., Eden, T. O. (2005).
Benefit of dexamethasone vs. prednisone or childhood acute lymphoblastic leukemia: Results
of the UK Medical Research Council ALL97 randomized trial. British Journal of Haematology,
129, 6, 734-745.

Miyake, A., Friedman, N. P., Emerson, M. J., Witzki, A. H., Howerter, A., Wager, T. D. (2000).
The unity and diversity of executive functions and their contributions to complex frontal lobe
tasks: a latent variable analysis. Cognitive Psychology, 41, 49-100.

Mnich, M. (2002). Sprawnos¢ jezykowa dzieci w wieku wczesnoszkolnym. Krakow: Oficyna

Wydawnicza ,,Impuls”.

Moffitt, T., Arseneault, L., Belsky, D., Dickson, N., Hancox, R., Harrington, H. Houts,
R. Poulton, R., Roberts, B.,Ross, S., Sears, M., Thomson, W., Caspi, A. (2011). A Gradient of
Childhood Self-Control Predicts Health, Wealth, and Public Safety. Proceedings of the
National Academy of Sciences, 108, 7, 2693-2698.

Mojs, E. (2010). Neurorehabilitacja w padaczce wieku rozwojowego. W: Cybulski,
M., Strzelecki, W. (red.), Psychologia w naukach medycznych (s. 7-24). Poznan: Wydawnictwo

Naukowe Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.

Moleski, M. (2000). Neuropsychological, neuroanatomical, and neurophysiological
consequences of CNS chemotherapy for acute lymphoblastic leukemia. Archives of Clinical
Neuropsychology, 15, 7, 603-630.

Monje, M. L. (2008). Cranial radiation therapy and damage to hippocampal neurogenesis.

Developmental Disabilities Research Reviews, 14, 3, 238-242.

Monje, M. L., Mizumatsu, S., Fike, J. R., Palmer, T. D. (2002). Irradiation induces neural

precursor-cell dysfunction. Nature Medicine, 8, 9, 955-962.

Monje, M. L., Vogel, H., Masek, M., Ligon, K. L., Fisher, P. G., Palmer, T. D. (2007). Impaired
human hippocampal neurogenesisafter treatment for central nervous system malignancies.
Annals of Neurology, 62, 515-520.

Monje, M., Thomason, M. E., Rigolo, L., Wang, Y., Waber, D. P., Sallan, S. E., Golby,
A. J. (2013). Functional and structural differences in the hippocampus associated with memory
deficits in adult survivors of acute lymphoblastic leukemia. Pediatric Blood & Cancer, 60, 2,
293-300.

304



Moore, B. D. (2005). Neurocognitive outcomes in survivors of childhood cancer. Journal of
Pediatric Psychology, 30, 51-63.

Moore, I. M., Kramer, J. H., Wara, W. W., Halberg, F., Ablin, A. R. (1991). Cognitive function
in children with leukemia: Effect of radiation dose and time since irradiation. Cancer, 68, 1913—
1917.

Moricke, A., Zimmermann, M., Reiter, A., Gadner, H., Odenwald, E., Harbott, J., Ludwig,
W. D., Riehm, H., Schrappe, M. (2005). Prognostic impact of age in children and adolescents
with acute lymphoblastic leukemia: data from the trials ALL-BFM 86, 90, and 95. Klinische
Pddiatrie, 217, 6, 310-20.

Mulhern, R. K., Butler, R. W. (2004). Neurocognitive sequelae of childhood cancers and their
treatment. Pediatric Rehabilitation, 7, 1, 14.

Nathan, P. C., Patel, S. K., Dilley, K., Goldsby, R., Harvey, J., Jacobsen, C., Kadan-Lottick,
N., McKinley, K., Millham, A. K., Moore, I., Okcu, M. F., Woodman, C. L., Brouwers,
P., Armstrong, F. D. (2007). Guidelines for identification of, advocacy for, and intervention in
neurocognitive problems in survivors of childhood cancer: A report from the Children’s

Oncology Group. Archives of Pediatrics and Adolescent Medicine, 161, 798-806.

Necka, E. (2005). Inteligencja. Geneza, struktura, funkcje. Gdansk: Gdanskie Wydawnictwo

Psychologiczne.

Necka, E., Orzechowski, J. i Szymura, B. (2007). Psychologia poznawcza. Warszawa:

Wydawnictwo Naukowe PWN.

Noll, R. B., Kupst, M. J. (2007). Commentary: The psychological impact of pediatric cancer:
Hardiness, the exception or the rule? Journal of Pediatric Psychology, 32, 9, 1089-1098.

Oginska-Bulik, N. (2012a). Osobowy wzrost u nastolatkbow zmagajacych si¢ z chorobg
nowotworowa. Psychoonkologia, 1, 1-8.

Oginska-Bulik, N. (2012b). Pr¢zno$¢ a potraumatyczny rozwdj u mtodziezy. W: Oginska-
Bulik, N., Miniszewska, J. (red.), Zdrowie w cyklu Zycia czlowieka (s. 75-87). Lodz:
Wydawnictwo UL.

Oginska-Bulik, N. (2015). Strategie radzenia sobie a osobowy wzrost u nastolatkow, ktorzy

doswiadczyli negatywnych wydarzen zyciowych. Polskie Forum Psychologiczne, 20, 149-164.

305



Oliveira-Gomes, E. R., Leite, D. S., Garcia, D. F., Maranhdo, S., and Hazin, 1. (2012).
Neuropsychological profile of patients with acute lymphoblastic leukemia. Journal of
Psychology and Neuroscience, 5, 175-182.

Orzechowska, A. (2013). Funkcjonowanie poznawcze w wybranych chorobach zakaznych
(HIV, HCV). W: Talarowska, M., Gatecki, P. (red.), Zaburzenia funkcji poznawczych
w wybranych chorobach somatycznych (s. 100-111). Wroctaw: Continuo.

Owoc-Lempach, J., Dyla, A., Gorczynska, E. (2015). Ostra biataczka limfoblastyczna.
W: Chybicka, A. (red.), Od objawu do nowotworu. Wczesne rozpoznawanie chorob

nowotworowych u dzieci (s. 201-209). Wroctaw: Edra Urban & Partner.

Pachalska, M. (2014). Rehabilitacja neuropsychologiczna. Procesy poznawcze i emocjonalne,
Lublin: Wydawnictwo UMCS.

Pastorczak A., Mlynarski W., Szczepanski T. (2011) Prognostic and therapeutic implications

of genetic aberrations in childhood acute lymphaoblastic leukemia. Hematologia, 2, 43-50.

Patel, S. K., Schulte, F., Kelly, N. C., Steelle, A. C. (2016). Neurocognitive Late Effects in
Children with Cancer. W: Abrams, A. N., Muriel, A. C., Wiener, L. (red.), Pediatric
Psychosocial Oncology: Textbook for Multidisciplinary Care (s. 157-174). New York: Springer

Intenational Publishing.

Patterson, J., Blum, R. (1996). Risk and resilience among children and youth with disabilities.
Archives of Paediatric and Adolescents Medicine, 150, 7, 692-698.

Pauly, M., Silverman, L. B. (2018). Diagnosis and Treatment of Childhood Acute
Lymphoblastic Leukemia. W: Wiernik, P. H., Dutcher, J. P., Gertz, M. A. (red.), Neoplastic
Disease of the Blood (s. 307-336). Cham: Springer.

Pawinska-Wasikowska, K. (2018). Leczenie wspomagajace w terapii przeciwnowotworowe;j.
W: Pietrzyk, J., Kwinta, P. (red.), Pediatria (t. 2, s. 633-640). Krakow: Wydawnictwo

Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Pawlicki, M., Rolski, J., Wiczynska, B. (2006). P6zne i1 odleglte powiktania systemowego
leczenia przeciwnowotworowego. W: Krzakowski, M. (red.), Onkologia kliniczna (t. 1, s. 613-

627). Warszawa: Borgis Wydawnictwo Medyczne.

Pereira, M. M., Befi-Lopes, D. M., Soares, A. J., Sassi, F. C., de Andrade, C. R. (2021).
Linguistic-Cognitive Outcomes in Children with Acute Lymphoid Leukemia: An Exploratory
Study. Journal of Multidisciplinary Healthcare, 14, 1285 - 1295.

306



Perek, D. (2008). Podstawy chemioterapii. W: Kowalczyk, J. R. (red.), Wprowadzenie do
onkologii i hematologii dzieciecej. Skrypt dla lekarzy specjalizujgcych sie w onkologii
i hematologii dzieciecej (s. 87-98). Warszawa: Centrum Medyczne Ksztalcenia

Podyplomowego.

Perek, D., Dembowska-Baginska, B. (2018). Choroby nowotworowe u dzieci. W: Kawalec,
W., Grenda, R., Kulus, M. (red.), Pediatria (t. 1, s. 651-708). Warszawa: PZWL Wydawnictwo

Lekarskie.
Piaget, J. (2005). Mowa i myslenie dziecka. Warszawa: PWN.
Piaget, J., Inhelder, B. (1996). Psychologia dziecka. Wroctaw: Wydawnictwo Siedmiordg.

Pilecka, W. (2007). Psychospoteczne aspekty przewlektej choroby somatycznej dziecka —
perspektywa ekologiczna. W: Cytowska, B., Winczura, B. Dziecko chore. Zagadnienia

biopsychiczne i pedagogiczne (s. 13-38). Krakow: Oficyna Wydawnicza ,,Impuls”.

Pinkel, D., Simone, J., Hustu, H. O., Aur, R. J. (1972). Nine years' experience with “total
therapy” of childhood acute lymphocytic leukemia, Pediatrics, 50, 2, 246-251.

Poc¢wiartowska, B. (2019). Wspomaganie rozwoju funkcji wykonawczych dzieci w wieku
przedszkolnym jako wczesne dziatanie profilaktyczne. Studia Paedagogica Ignatiana, 22, 3,
95-114.

Potapska, A. (2017). Psychometryczna diagnoza proceséw uwagi u dzieci, W: Fecenec,
D. (red.), IDS w praktyce psychologicznej (s. 45-51). Warszawa: Pracownia Testow
Psychologicznych PTP.

Price, R. (1983). Therapy related central nervous system diseases in children with acute
lymphocytic leukemia. W: Mastrangelo, R., Poplack, D., Riccardi, R. (red.), Central nervous
system leukemia (s.71-80). Netherlands: Martimus Nijhoff Publishers.

Przetacznikowa, M. (1976). Wiek przedszkolny. W: Zebrowska, M. (red.), Psychologia
rozwojowa dzieci i mlodziezy (S. 416-521). Warszawa: PWN.

Przetacznikowa, M., Spionek, H. (1976). Wiek poniemowlecy. W: Zebrowska, M. (red.),
Psychologia rozwojowa dzieci i mlodziezy (s. 343-415). Warszawa: PWN.

Pui, C. H, Mullighan, C. G., Evans, W. E., Relling, M. V. (2012). Pediatric acute lymphoblastic
leukemia: where are we going and how do we get there? Blood, 120, 6, 1165-1174.

307



Pui, C. H., Campana, D., Pei, D., Bowman, W. P, Sandlund, J. T., Kaste, S. C., Ribeiro, R. C.,
Rubnitz, J., Raimondi, S. C., Onciu, M., Coustan-Smith, E., Kun, L. E., Jeha, S., Cheng, C.,
Howard, S. C., Simmons, V., Bayles, A., Metzger, M. L., Boyett, J. M., Leung, W.,
Handgretinger, R., Downing, J. R., Evans, W. E., Relling, M. V. (2009) Treating childhood
acute lymphoblastic leukemia without cranial irradiation. The New England Journal of
Medicine, 360, 2730-2741.

Pui, C. H., Evans, W. E. (2013). A 50-Year Journey to Cure Childhood Acute Lymphoblastic
Leukemia. Seminars Hematology, 50, 3, 185-196.

Putko, A. (2008). Dziecigca teoria umystu w fazie jawnej i utajonej a funkcje wykonawcze.

Poznan: Wydawnictwo Naukowe UAM.

Putko, A. (2013). Zimne versus gorace funkcje zarzadzajace i jezyk a rozumienie przez dzieci

wlasnych oraz innych osob stanow umystowych. Psychologia Rozwojowa, 18, 4, 65-82.

Raffa, R. B., Duong, P. V., Finney, J., Garber, D. A., Lam, L. M., Mathew, S. S., Patel, N. N.,
Plaskett, K. C., Shah, M., Jen Weng, H. F. (2006). Is ‘chemo-fog’/‘chemo-brain’ caused by
cancer chemotherapy? Journal of Clinal Pharmacy and Therapeutics, 31, 2, 129-138.

Recklitis, C. J., Liptak, C. (2015). W: Mucci, G. A., Torno, L. R. (red.), Handbook of Long-
Term Care of The Childchood Cancer Survivor (s. 265-281). New York: Springer.

Reddick, W. E., Conklin, H. M. (2010). Impact of acute lymphoblastic leukemia therapy on
attention and working memory in children. Expert Review of Hematology, 3, 6, 655-659.

Reddick, W. E., Glass, J. O., Helton, K. J., Langston, J. W., Li, C. S., Pui, C. H. (2005).
A quantitative MR imaging assessment of leukoencephalopathy in children treated for acute
lymphoblastic leukemia without irradiation. American Journal of Neuroradiology, 26, 9, 2371-
23717.

Reddick, W. E., Glass, J. O., Helton, K. J., Langston, J. W., Xiong, X., Wu, S., Pui, C. H.
(2005). Prevalence of leukoencephalopathy in children treated for acute lymphoblastic
leukemia with high-dose methotrexate. American Journal of Neuroradiology, 26, 5, 1263-
1269.

Reddick, W. E., Shan, Z. Y., Glass, J. O., Helton, S., Xiong, X., Wu, S., Bonner, M., Howard,
S. C,, Christensen, R., Khan, R. B., Pui, C. H., Mulhern, R. K. (2006). Smaller white-matter
volumes are associated with larger deficits in attention and learning among long-term survivors

of acute lymphoblastic leukemia. Cancer, 106, 4, 941-949.

308



Reitan, R. M. (1971). Trail making test results for normal and brain-damaged children.
Perceptual and Motor Skills, 33, 575-581.

Rosoff, P. (2006). The Two-Edged Sword of Curing Childhood Cancer. The New England
journal of medicine, 355, 15, 1522-1523.

Rostowski, J. (2012). Rozwdj mozgu cztowieka w cyklu Zycia. Aspekty bioneuropsychologiczne.

Warszawa: Diffin.

Sabbagh, M. A., Moses, L. J., Shiverick, S. (2006). Executive functioning and Preschoolers’
Understanding of False Beliefs, False Photographs, and False Signs. Child Development, 77, 4,
1034-1049.

Sallan, S.E., Hitchcock-Bryan, S., Gelber, R., Cassady, J. R., Frei 11, E., Nathan, D. G. (1983).
Influence of intensive asparaginase in the treatment of childhood non-T-cell acute

lymphoblastic leukemia. Cancer Research, 43, 5601-5607.

Samardakiewicz, M. (2008). Optymalizacja metod wspomagania biopsychospotecznego dzieci
leczonych z powodu choroby nowotworowej. Lublin: Wydawnictwo POLIHYMNIA Sp. z 0.0.

Saykin, A., Ahles, T., McDonald, B. (2003). Mechanisms of chemotherapy-induced cognitive
disorders: Neuropsychological, pathophysiological, and neuroimaging perspectives. Seminars
in Clinical Neuropsychiatry, 8, 4, 201-216.

Schatz, J., Kramer, J. H., Ablin, A., Matthay, K. K. (2000). Processing speed, working memory,
and 1Q: A developmental model of cognitive deficits following cranial radiation therapy.
Neuropsychology, 14, 2, 189-200.

Searle, N. S., Askins, M., Bleyer, W. A. (2003). Adolescent cancer patients’ perspectives on

their educational experiences: ten case studies. Psycho-oncology, 12, 4, S78.

Secinti, E., Thompson, E. J., Richards, M., Gaysina, D. (2017). Research Review: Childhood
chronic physical illness and adult emotional health - a systematic review and meta-analysis.
Journal of Child Psychology and Psychiatry, 58, 7, 753-769.

Semrud-Clikeman, M. (2004). Traumatic brain jnjury in children and adolescents. New York:
Guilford Press.

Semrud-Clikeman, M. (2007). Social Competence in Children. New York: Springer.
Semrud-Clikeman, M., Teeter Ellison, P. A. (2009). Child Neuropsychology. New York:

Springer.

309



Seniow, J. (2019). Terapia neuropsychologiczna dorostych chorych z uszkodzeniem mozgu.

Warszawa: Instytut Psychiatrii i Neurologii.

Shallice, T., Burgess, P. (1991). Higher cognitive impairmentsand frontal lobe lesion in man.
W: Levin, H. S. Eisenberg, H. M., Benton, A. L. (red.), Frontal lobe function and dysfunction
(s. 125-138). Oxford: Oxfrod University Press.

Shuper, A., Stark, B., Kornreich, L., Cohen, I. J., Aviner, S., Steinmetz, A., Stein, J., Goshen,
Y., Yaniv, I. (2000). Methotrexate treatment protocols and the central nervous system:

significant cure with significant neurotoxicity. Journal of Child Neurology, 15, 9, 573-580.

Shuper, A., Stark, B., Kornreich, L., Cohen, 1. J., Avrahami, G., Yaniv, I. (2002). Methotrexate-
Related Neurotoxicity in the Treatment of Childhood Acute Lymphoblastic Leukemia. The
Israel Medical Association Journal, 4, 11, 1050-1053.

Skoczen, S. (2018). Powiktania leczenia przeciwnowotworowego. W: Pietrzyk, J., Kwinta,

P. (red.), Pediatria (t. 2, s. 647-655). Krakow: Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Smidts, D. P., Jacobs, R., Anderson, V. (2004). The object classiffication task for children
(OCTC): A mesure of concept generation and mental flexibility in early childchood.

Developmental Neuropsychology, 26, 385-401.

Smith, M., Arthur, D., Camitta, B., Carroll, A. J., Crist, W., Gaynon, P., Gelber, R., Heerema,
N., Korn, E. L., Link, M., Murphy, S., Pui, C. H., Pullen, J., Reamon, G., Sallan, S. E., Sather,
H., Shuster, J., Simon, R., Trigg, M., Tubergen, D., Uckun, F., Ungerleider, R. (1996).
Uniform approach to risk classification and treatment assignment for children with acute

lymphoblastic leukemia. Journal of Clinical Oncology, 14, 18-24.

Solecka, D. (2007). Dziecko chore somatycznie. W: Bedkowska-Korpata, B., Gierowski, J. K.
(red.), Psychologia lekarska w leczeniu chorych somatycznie (s. 17-34). Krakow:

Wydawnictwo Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Sonuga-Barke, E., Brandeis, D., Holtmann, M., Cortese, S. (2014). Computer-based cognitive
training for Attention-Deficit/Hyoeractivity Disorder. A review of current evidence. Child and
Adolescent Psychiatric Clinics of North America, 23, 4, 807-824.

Spiegler, B. J., Kennedy, K., Maze, R., Greenberg, M. L., Weitzman, S., Hitzler, J. K., Nathan,
P. C. (2006). Comparison of long-term neurocognitive outcomes in young children with acute
lymphoblastic leukemia treated with cranial radiation or high-dose or very high-dose

intravenous methotrexate. Journal of Clinical Oncology, 24, 24, 3858-3864.

310



Stachowicz-Stencel, T., Krawczyk, M., Balcerska, A. (2010). Wczesna diagnostyka choroby

nowotworowej u dzieci, Forum Medycyny Rodzinnej, 4, 6, 431-437.

Stefanska-Klar, R. (2014). P6zne dziecinstwo. Mtodszy wiek szkolny. W: Harwas-Napierata,
B., Trempata, J. (red.), Psychologia rozwoju czlowieka (.2, s. 130-162). Warszawa:
Wydawnictwo Naukowe PWN.

Stenka, K. E., Izdebski, P. K. (2017). Radzenie sobie przez dzieci i mtodziez z doswiadczeniem
choroby nowotworowej oraz skutkami jej leczenia. Psychiatria i Psychologia Kliniczna, 17, 4,
334-341.

Stuart, F. A., Segal, T. Y., Keady, S. (2005). Adverse psychological effects of corticosteroids
in children and adolescents. Archives of Disease in Childchood, 90, 5, 500-506.

Stuss, D. T. (1992). Biological and psychological development of executive functions. Brain
and Cognition, 20, 8-23.

Styczynski, J., Balwierz, W., Dembowska-Baginska, B., Kazanowska, B., Wachowiak, J.,
Matysiak, M. Klukowska, A., Krawczuk-Rybak, M., Adamkiewicz-Drozynska, E., Mtynarski,
W., Irga-Jaworska, N., Bien, E., Kowalczyk, J., Samardakiewicz, M., Raciborska, A., Katwak,
K., Wroébel, G., Pietras, W., Ussowicz, M., Godzinski, J., Urasinski, T., Peregud-Pogorzelski,
J., Badowska, W. Karolczyk, G., Sobol-Milejska, G., Chaber, R., Woszczyk, M., Wysocki, M.,
Szczepanski, T. (2018). Paediatric oncology and haematology in Poland: position paper.
Pediatria Polska - Polish Journal of Paediatrics, 93, 6, 451-461.

Sullivan, M.P., Chen, T., Dyment, P. G., Hvizdala, E., Teuber, C. P. (1982). Equivalence of
intrathecal chemotherapy and radiotherapy as central nervous system prophylaxis in children

with acute lymphatic leukemia: a pediatric oncology group study. Blood, 60, 948-958.

Swerdlow, S. H.,Campo, E., Harris, N. L., Jaffe, E. S., Pileri, S. A., Stein, H., Thiele,
J., Vardiman, J. W. (2008). WHO classification of tumors of haematopoietic and lymphoid

tissues. 4th edition. Lyon: International Agency for Research on Cancer.

Szafryna-Kliwicka, A. (2013). Funkcjonowanie poznawcze indukowane systemowg terapig
przeciwnowotworowa. W: Talarowska, M., Gatecki, P. (red.), Zaburzenia funkcji

poznawczych w wybranych chorobach somatycznych (s. 79-87). Wroctaw: Continuo.

Szafryna-Kliwicka, A., Litwiniuk, M. (2011). Zaburzenia funkcji poznawczych indukowane

chemioterapig przeciwnowotworowa. Onkologia Polska, 14, 139-145.

311



Szczepanski, T. (2011). Immunologiczne podstawy diagnostyki nowotworéw u dzieci.
W: Kowalczyk, J. R. (red.), Wprowadzenie do onkologii i hematologii dziecigcej. Skrypt dla
lekarzy specjalizujgcych sie w onkologii i hematologii dziecigecej (S. 41-50). Warszawa:

Centrum Medyczne Ksztatcenia Podyplomowego.

Szczepanski, T., Kraszewska, M., Derwich, K., Dawidowska, M. (2009). Biologia molekularna
ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci. W: Witt, M., Szczepanski, T., Dawidowska,
M. (red.), Hematologia molekularna. Patogeneza, patomechanizmy i metody badawcze.

Poznan: Osrodek Wydawnictw Naukowych.

Szczepanski, T., Orfao, A., van der Velden, V., San Miguel, J. F., van Dongen, J. J. (2001).

Minimal residual disease in leukemia patients. The Lancet Oncology, 2, 409-417.

Szelag, E., Szymaszek, A. (2016). Dr Neuronowski - pomyst na bystry umyst i ptynng mowe.

Usprawnianie zegara neuronalnego wspomaga moc naszego umystu. Poznan: Harpo.

Szepietowska, E. M. (2012). Diagnostyka neuropsychologiczna i jej zastosowanie kliniczne.
Polski Przeglqd Neurologiczny, 8, 3, 107-113.

Szepkouski, G. M., Gauvain, M., Carberry, M. (1994). The development of planning skills in
children with and without mental retardation. Journal of Applied Developmental Psychology,
15, 2, 187-206.

Szpak, E., Kowalski, R., Bogomas-Woznicka, B., Irga-Jaworska, N., Lewandowski, K. (2017).
Znaczenie farmakoterapii monitorowanej w chemioterapii z uzyciem metotreksatu.
Diagnostyka Laboratoryjna, 53, 4, 241-246.

Szuman, S. (1968). Badania nad rozwojem apercepcji i produkcji prostych ksztaltow przez
dziecko. W: Wotoszynowa, L. (red.), Materiaty do nauczania psychologii. s. II (t.1, s. 415-487).
Warszawa: PWN.

Szweda, E. (2018). Psychologiczne aspekty leczenia dzieci z chorobami nowotworowymi.
W: Pietrzyk, J., Kwinta, P. (red.), Pediatria (t. 2, s. 641-646). Krakow: Wydawnictwo

Uniwersytetu Jagiellonskiego.

Taillibert, S. (2010). Is systemic anti-cancer therapy neurotoxic? Does “chemobrain” exist?
And should we rename it? W: Raffa, R. B., Tallarida, R. J. (red.), Chemo Fog: Cancer
Chemotherapy-Related Cognitive Impairment (s. 86-95). New York: Springer/Landes.

312



Talarowska, M. (2013a). Funkcjonowanie poznawcze pacjentoOw chorujacych na cukrzyce.
W: Talarowska, M., Gatecki, P. (red.), Zaburzenia funkcji poznawczych w wybranych
chorobach somatycznych (s. 23-27). Wroctaw: Continuo.

Talarowska, M. (2013b). Funkcjonowanie poznawcze pacjentow z chorobami uktadu
oddechowego. W: Talarowska, M., Gatecki, P. (red.), Zaburzenia funkcji poznawczych

w wybranych chorobach somatycznych (s.46-53). Wroctaw: Continuo.

Talarowska, M., Florkowski, A., Zboralski, K., Gatecki, P. (2008). Funkcjonowanie poznawcze
pacjentoOw z rozpoznaniem cukrzycy. Postepy Psychiatrii i Neurologii, 17, 4, 327-336.

Tannock, I. F., Ahles, T. A., Ganz, P. A., Vam Dam, F. S. (2004). Cognitive impairment
associated with chemotherapy for cancer: report of a workshop. Journal of Clinical Oncology,
22, 2233-2239.

Tarter, R. E., Butters, M., Beers, S. R. (red.), (2001). Medical Neuropsychology — second

edition. New York: Kluwer Academic/Plenum Publishers.

Tedeschi, R. G., Calhoun, L. G. (2007). Podejscie kliniczne do wzrostu po doswiadczeniach
traumatycznych. W: Linley, P. A., Joseph, S. (red.), Psychologia pozytywna w praktyce (s. 230-
248). Warszawa: Wydawnictwo Naukowe PWN.

Temming, P., Jenney, M. E. (2010). The neurodevelopmental sequelae of childhood leukaemia
and its treatment. Archives of Disease in Childchood, 95, 11, 936-940.

Thompson, S. J., Leigh, L., Christensen, R., Xiong, X., Kun, L. E., Heideman, R. L., Reddick,
W. E., Gajjar, A., Merchant, T., Pui, C. H., Hudson, M. M., Mulhern, R. K. (2001). Immediate
neurocognitive effects of methylphenidate on learning-impaired survivors of childhood cancer.
Journal of Clinical Oncology, 19, 1802-1808.

Totoczko-Grabarek, A., Cybulski, C., Zajaczek, S., Lubinski, J. (2008). Znaczenie badan
genetycznych 1 molekularnych w rozpoznawaniu i leczeniu nowotworéw u dzieci.
W: Chybicka, A., Sawicz-Birkowska, K. (red.), Onkologia i hematologia dziecigca (t. 1, s. 80-
95). Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie PZWL.

Turkiewicz, D. (2008). Powiklania wczesne allogenicznego przeszczepiania komorek
krwiotworczych ze szpiku kostnego lub krwi obwodowej. W: Chybicka, A., Sawicz-
Birkowska, K. (red.), Onkologia i hematologia dziecigca (t. 1, s. 629-644). Warszawa:
Wydawnictwo Lekarskie PZWL.

313



Turlejski, K. (1997). Rozwd6j osobniczy moézgu ssakow. W: Gorska, T., Grabowska,
A., Zagrodzka, J. (red.), Mozg a zachowanie (S. 106-126). Warszawa: PWN.

Tuzuner, N. N., Bennett, J. M. (2018). Classification of the Acute Leukemias: Cytochemical
and Morphologic Considerations. W: Wiernik, P., Dutcher, J., Gertz, M. (red.), Neoplastic
Diseases of the Blood (s. 197-236). Cham: Springer.

van Dongen J. J., Seriu, T., Panzer-Griimayer, E. R., Biondi, A., Pongers-Willemse, M. J.,
Corral, L., Stolz, F., Schrappe, M., Masera, G., Kamps, W. A., Gadner, H., van Wering, E.
R., Ludwig, W. D., Basso, G., de Bruijn, M. A., Cazzaniga, G., Hettinger, K., van der Does-
van den Berg, A., Hop, W. C., Riehm, H., Bartram, C. R. (1998). Prognostic value of minimal
residual disease in acute lymphoblastic leukaemia in childhood. Lancet, 352, 1731-1738.

Van Doren, J., Arns, M., Heinrich, H., Vollebregt, M. (2019). Sustained effects of
neurofeedback in ADHD: a systematic review and meta-analysis. European Child and
Adolescent Psychiatry, 28, 1, 293-305.

Volpe, J. (2000). Overview: Normal and abnormal human brain development. Mental
Retardation and Developmental Disabilities Research Reviews, 6, 1, 1-5.

Waber, D. P., Carpentieri, S. C., Klar, N., Silverman, L. B., Schwenn, M., Hurwitz, C. A.,
Mullenix, P. J., Tarbell, N. J., Sallan, S. E. (2000). Cognitive Sequelae in children treated with
dexamethasone or prednisone. Journal of Pediatric Hematology/Oncology, 22, 3, 206-213.

Waber, D. P., Turek, J., Catania, L., Stevenson, K., Robaey, P., Romero, I., Adams, H., Alyman,
C., Jandet-Brunet, C., Neuberg, D. S., Sallan, S. E., Silverman, L. B. (2007).
Neuropsychological outcomes from a randomized trial of triple intrathecal chemotherapy
compared with 18 Gy cranial radiation as CNS treatment in acute lymphoblastic leukemia:
findings from Dana-Farber Cancer Institute ALL Consortium Protocol 95-01. Journal of
Clinical Oncology, 25, 31, 4914-4921.

Wachowiak, J. (2009). Przeszczepianie allogenicznych macierzystych komorek
krwiotworczych. W: Witt, M., Szczepanski, T., Dawidowska, M. (red.), Hematologia
molekularna. Patogeneza, patomechanizmy i metody badawcze. Poznan: Osrodek Wydawnictw
Naukowych.

Wachowiak, J., Balwierz, W., Chybicka, A., Drabko, K., Gorczynska, E., Gozdzik, J., Katwak,
K., Kazanowska, B., Kowalczyk, J. R., Matysiak, M., Styczynski, J., Ussowicz, M., Wrobel,

G., Wysocki, M. (2014). Wskazania do transplantacji komoérek krwiotworczych u dzieci i

314



mtodziezy — rekomendacje Polskiej Pediatrycznej Grupy ds. Transplantacji Komorek

Krwiotworczych — 2014. Acta Haematologica Polonica, 45, 301-312,

Waldstein, S. R., Snow, J., Muldoon, M. F., Katzel, L. I. (2001). Neuropsychological
Consequences of Cardiovascular Disease. W: Tarter, R. E., Butters, M. A., Beers, S. R. (red.),

Medical Neuropsychology — second edition. New York: Kluwer Academic/Plenum Publishers.

Walsh, K. S., Paltin, I., Gioia, G. A., Isquith, P., Kadan-LottickN. S., Neglia J. P., Brouwers, P.
(2015). Everyday executive function in standard-risk acute lymphoblastic leukemia survivors.
Child Neuropsychology, 21, 1, 78-89.

Walsh, S., Primeu, M. (2013). Neuropsychological rehabilitation. W: Noggle, C. A., Dean, R.
S. (red.), The Neuropsychology of Cancer and Oncology (s. 381-398). New York: Springer
Publishing Company.

Warris, L. T., van den Heuvel-Eibrink, M. M., den Hoed, M. A. H., Aarsen, F. K., Pieters, R.,
van den Akker, E. L. T. (2014). Does dexamethasone induce more neuropsychological side
effects than prednisone in pediatric acute lymphoblastic leukemia? A systematic review.
Pediatric Blood & Cancer, 61, 7, 1313-1318.

Webb, S. J., Monk, C. S., Nelson, C. A. (2001) Mechanisms of postnatal neurobiological
development: implications for human development. Developmental Neuropsychology, 19, 2,
147-171

Wellman, H. M., (1988). The early development of memory strategies. W: Weinert, F. E.,
Perlmutter, M. (red.), Memory development: Universal changes and individual differences (s.

3-30). Hillsdale, NJ: Lawrence Erlbaum Associates.

Williams, B. R., Ponesse, J. S., Schachar, R. J.,, Logan, G. D. i Tannock, R. (1999).
Development of inhibitory control across the life span. Developmental Psychology, 35, 1, 205—
213.

Winnicka, D., Samardakiewicz, M. (2018). Terapia Snoezelen (Sala Doswiadczania Swiata)
jako propozycja dziatan terapeutycznych dla dzieci chorych na nowotwory. Psychoonkologia,
22, 4,136-143.

Witodarski, Z. (1996). Psychologia uczenia sige. Warszawa: PWN.

Wojcik-Krzemien, A. (2011). Dziecko w sytuacji choroby zagrazajacej zyciu. Pediatryczna
opieka paliatywna. W: Pilecka, W. (red.), Psychologia zdrowia dzieci i miodziezy (s. 201-228).

Krakéw: Wydawnictwa Uniwersytetu Jagiellonskiego.

315



Wolanczyk, T. (2007). Zaburzenia psychiczne w chorobach somatycznych. W: Namystowska,
I. (red.), Psychiatria Dzieci i Mtodziezy (S. 382-405). Warszawa: Wydawnictwo Lekarskie
PZWL.

Wygotski, L. S. (2002). Wczesne dziecinstwo. W: Brzezinska, A., Marchow, M. (red.),

Wybrane prace psychologiczne II. Dziecinstwo i dorastanie. Poznan: Zysk i S-ka.

Yeates, K. O., Taylor, H. G., Drotar, D., Wade, S. L., Klein, S., Stancin, T., Schatschneider, C.
(1997). Preinjury family environment as a determinant of recovery from traumatic brain injuries

in school-age children. Journal of the International Neuropsychological Society, 3, 6, 617-630.

Zajac-Spychata, O. (2014). Odlegle neuroanatomiczne i neuropsychologiczne nastgpstwa
zapobiegania zajeciu osrodkowego uktadu nerwowego wu dzieci z ostrq biataczkq
limfoblastyczng leczonych wedtug programu ALL IC-BFM 2002. (Niepublikowana rozprawa
doktorska). Klinika Onkologii, Hematologii i Transplantologii Pediatrycznej, Il Katedra

Pediatrii Uniwersytetu Medycznego im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu.

Zajac-Spychata, O., Pawlak, M. A., Karmelita-Katulska, K., Pilarczyk, J., Derwich, K.,
Wachowiak, J. (2017). Long-term brain struktural magnetic resonanse imaging and cognitive
functioning in children treated for acute lympgoblastic leukemia with high-dose methotrexate
chemotherapy alone or combined with CNS radiotherapy at reduced total dose to 12 Gy.
Neuroradiology, 59, 147-156.

Zajac-Spychata, O., Pawlak, M. A., Karmelita-Katulska, K., Pilarczyk, J., Jonczyk-Potoczna,
K., Przepiora, A., Derwich, K., Pieczonka, A., Wachowiak, J. (2020). Long-term brain status
and cognitive impairment in children treated for high-risk acute lymphoblastic leukemia with
and without allogeneic hematopoietic stem cell transplantation: A single-center study. Pediatric
Blood & Cancer, 67, 6, €28224.

Zajac-Spychata, O., Wachowiak, J. (2012). Odlegle nastepstwa leczenia zapobiegajacego
rozwojowi naciekow biataczkowych osrodkowym uktadzie nerwowym u dzieci z ostrag
biataczka limfoblastyczng: wysokie dozylne dawki metotreksatu versus napromienienie
o$rodkowego uktadu nerwowego — przeglad piSmiennictwa. Medycyna Wieku Rozwojowego,
2, 128-138.

Zareifar, S., Shoushtari, A. A., Abrari, A., Haghpanah, S. (2019). Neurocognitive Function of
Children suffering from Acute Lymphoblastic Leukemia in Southern Iran, Iranian Journal of
Pediatric Hematology and Oncology 2019, 9, 2, 73-82.

316



Zebrack, B. J., Chesler, M. A. (2002). Quality of life in childhood cancer survivors.
Psychooncology, 11, 132-141.

Zelazo, P. D. (2006). The Dimensional Change Card Sort (DCCS): a method of assessing

executive function in children. Nature Protocol, 1, 1, 297-301.

Zelazo, P. D., Miiller, U. (2010). Executive Function in Typical and Atypical Development. W:
U. Goswami (red.), The Wiley-Blackwell Handbook of Childhood Cognitive Development,
Second edition (pp. 574-603). Oxford: Wiley-Blackwell.

Zhou, C., Zhuang, Y., Lin, X., Michelson, A., Zhang, A. (2019). Changes in neurocognitive
function and central nervous system structure in childhood acute lymphoblastic leukaemia

survivors after treatment: a meta-analysis. British Journal of Haematology, 188, 6, 945-961.

Ziarko, M. (2014). Zmaganie si¢ ze stresem choroby przewleklej. Poznan: Wydawnictwo
Naukowe Wydziatu Nauk Spotecznych.

317



Tabela 1.

Tabela 2.

Tabela 3.
Tabela 4.

Tabela 5.

Tabela 6.

Tabela 7.

Tabela 8.

Tabela 9.

Tabela 10.

Tabela 11.
Tabela 12.
Tabela 13.
Tabela 14.
Tabela 15.

Tabela 16.

Tabela 17.
Tabela 18.

SPIS TABEL

Standaryzowane wspotczynniki zachorowalnos$ci na choroby nowotworowe na 1 milion

dzieci do 14 roku zycia w Polsce — dane uzyskiwane z rejestru nowotworéw dzieciecych
z 2004 roku (Kowalczyk, 2008a).

Najczestsze nowotwory wystepujace u dzieci w zaleznosci od wieku (Perek, Dembowska-
Baginska, 2018).

Ocena stanu szpiku kostnego (Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

Leczenie ALL u dzieci wedlug ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo i in., 2009;
Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

Dawki lekow stosowanych w leczeniu dokanatowym wedlug ALL IC BFM 2009
(Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

Zasady profilaktyki OUN wedlug ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo i in., 2009;
Kowalczyk, Gorczynska, 2013).

Dawki profilaktycznej i terapeutycznej radioterapii w zaleznosci od grupy terapeutycznej,

wieku, i stanu OUN (Campbell, Castillo i in., 2009).

Powiktania wystepujace u dzieci zwigzane z metodami leczenia ALL (Campbell, Castillo
i in., 2009; Gorczynska, 2008; Perek, Dembowska-Baginska, 2018; Skoczen, 2018;
Turkiewicz, 2008).

Klasyfikacja wznowy ALL (Kowalczyk, 2018).

Mozliwe problemy psychospoleczne wynikajace z choroby przewleklej dziecka

(Miniszewska, 2020).

Operacjonalizacja zmiennej zalezne;j.

Liczebnosci pacjentow z grupy klinicznej zbadanych w poszczegdlnych klinikach.
Statystyki opisowe dla zmiennej wieku w grupie Klinicznej i kontrolnej.

Rozktad czgstosci w poszcezegolnych grupach wiekowych w grupie klinicznej i kontrolne;.

Rozktad czestosci w grupie klinicznej i kontrolnej w zakresie poziomu wyksztatcenia

rodzicow, posiadania rodzenstwa i struktury rodziny.

Rozktad czestosci w grupie klinicznej i kontrolnej w zakresie miejsca zamieszkania oraz

aktywnos$ci zawodowej rodzicow.
Statystyki opisowe dla zmiennej wieku rodzicow w grupie klinicznej i kontrolne;j.

Rozktad czgstosci w grupie klinicznej i kontrolnej z uwzglednieniem podzialu na grupy

wiekowe,
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Tabela 19.

Tabela 20.

Tabela 21.
Tabela 22.

Tabela 23.

Tabela 24.

Tabela 25.
Tabela 26.

Tabela 27.
Tabela 28.
Tabela 29.
Tabela 30.
Tabela 31.
Tabela 32.
Tabela 33.

Tabela 34.

Tabela 35.
Tabela 36.
Tabela 37.
Tabela 38.
Tabela 39.
Tabela 40.

Rozktad czestosci w grupie klinicznej w zakresie grupy terapeutycznej, immunofenotypu

oraz wystepowania powiktan.

Statystyki opisowe dla zmiennych: wiek (w latach), wiek w momencie rozpoznania
(w latach), czas od rozpoznania choroby (w dniach), a takze liczba dawek dokanalowe;j

chemioterapii.
Rozktad czgstosci w grupach klinicznych: G1, G2 i G3 ze wzgledu na pteé.
Statystyki opisowe dla zmiennych w grupach G1, G2 i G3: aktualny wiek (w latach), wiek

w momencie rozpoznania (w latach), czas od rozpoznania choroby (w dniach).

Rozktad czgstosci w poszczegdlnych grupach wiekowych w podgrupach wyodrgbnionych

z uwagi na etap leczenia.

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupach dziewczynek i chtopcow: aktualny wiek
(w latach), wiek w momencie rozpoznania (w latach), czas od rozpoznania choroby

(w dniach).
Struktura IDS i IDS-P.

Charakterystyka zastosowanych w badaniu testow (Jaworowska, Matczak, Fecenec, 2012;
Fecenes, Jaworowska, Matczak, 2015).

Konstrukcja Proby Sortowania Kart.

Konstrukcja Proby Hazard.

Procedura badania w grupie klinicznej

Procedura badania w grupie kontrolnej.

Statystyki opisowe dla wynikow IDS i IDS-P w grupie kliniczne;j.

Statystyki opisowe dla wynikow IDS i IDS-P w grupie kontrolnej.

Statystyki opisowe dla wynikéw w Probie Laczenia Punktow dla Dzieci w grupie
klinicznej.

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Laczenia Punktéw dla Dzieci w grupie
kontrolnej.

Statystyki opisowe dla wynikéw w Probie Ksztalttow 1 Kolorow w grupie kliniczne;j.
Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Ksztattow i Koloréw w grupie kontrolne;.
Statystyki opisowe dla wynikow Probie Sortowania Kart w grupie kliniczne;.

Statystyki opisowe dla wynikow Probie Sortowania Kart w grupie kliniczne;j.

Statystyki opisowe dla wynikow w Probie Sortowania Kart w grupie kontrolne;j.

Liczebno$ci w zakresie wskaznika ogoOlnego w Probie Sortowania Kart w grupie

kontrolnej.
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Tabela 41.
Tabela 42.
Tabela 43.
Tabela 44.

Tabela 45.

Tabela 46.

Tabela 47.

Tabela 48.

Tabela 49.

Tabela 50.

Tabela 51.
Tabela 52.

Tabela 53.

Tabela 54.

Tabela 55.

Tabela 56.

Tabela 57.

Statystyki opisowe dla wynikéw w Probie Hazard w grupie kliniczne;.

Statystyki opisowe dla wynikéw w Probie Hazard w grupie kontrolne;.

Poréwnanie wynikéw grupy klinicznej i kontrolnej w IDS i IDS-P (test t-Studenta).
Porownanie wynikéw grupy klinicznej i kontrolnej w IDS i IDS-P (test U Manna-
Whitney’a - podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup).
Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikoéw Proby Laczenia Punktow dla
Dzieci (test t-Studenta).

Poréwnanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéw Préby Laczenia Punktow dla
Dzieci (test U Manna-Whitney’a - podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci
porownywanych grup).

Poroéwnanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéw Proby Ksztattow i Kolorow (test
U Manna-Whitney’a - podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup).
Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikow Proby Sortowania Kart (test
U Manna-Whitney’a - podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup).
Rozktad czestosci w grupach: klinicznej i kontrolnej ze wzgledu na poziom wykonania
Proby Sortowania Kart (Chi?).

Porownanie grupy klinicznej i kontrolnej dla wynikéow Proby Hazard (test U Manna-
Whitney’a — podano statystyke Z z uwagi na liczebnosci porownywanych grup).
Zestawienie wynikdw uzyskanych przez grupe kliniczng i kontrolna.

Liczebnosci grup w trzyczynnikowej analizie wariancji w schemacie migdzygrupowym
dla czynnikow: etap leczenia, wiek, pte¢; wynik testu Chi?.

Testy efektow migdzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow
glownych: etap leczenia, grupa wiekowa oraz plec.

Testy efektow miedzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow
interakcji czynnikow.

Poréwnania parami S$rednich wartosci (Test Scheffego) w zakresie aspektow
funkcjonowania poznawczego pomigdzy dzie¢mi z ALL bedacymi na réznym etapie
leczenia — wyniki istotne statystycznie.

Statystyki opisowe dla zmiennych: rdéznica miedzy wyborami ,korzystnymi”
i ,niekorzystnymi”, liczba wyborow ,korzystnych” i ,niekorzystnych” w grupach
wyodrebnionych z uwagi na etap leczenia.

Statystyki opisowe dla zmiennych: Percepcja wzrokowa, Koordynacja wzrokowo-

ruchowa, Rozumowanie logiczno-matematyczne i 1Q skrystalizowana w grupach

wyodr¢bnionych z uwagi na wiek.
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Tabela 58.

Tabela 59.

Tabela 60.

Tabela 61.

Tabela 62.

Tabela 63.

Tabela 64.

Tabela 65.

Tabela 66.

Tabela 67.

Tabela 68.

Tabela 69.

Tabela 70.

Tabela 71.

Statystyki opisowe dla wybranych wskaznikow prob eksperymentalnych wiaczonych do

analizy trzyczynnikowej, przedstawione w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek.

Poréwnanie wybranych aspektow funkcjonowania poznawczego w grupie klinicznej -
analizy nieparametryczne — jednoczynnikowa analiza wariancji Kruskala-Wallisa,

zmienna grupujaca: etap leczenia; test U Manna-Whitney’a dla zmiennych: wiek i ptec.

Poréwnania parami $rednich wartosci (analiza nieparametryczna — U Manna-Whitney’a)
w zakresie Mowy biernej pomi¢dzy dzie¢mi z ALL bedgcymi na r6znym etapie leczenia
— wyniki istotne statystycznie.

Statystyki opisowe dla wybranych wskaznikdéw prob eksperymentalnych wiaczonych do

analiz nieparametrycznych w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek.

Testy efektow miedzyobiektowych (Stownik) dla efektéw glownych: etap leczenia i ple¢
oraz efektu interakcji czynnikow (N=24).

Liczebnosci grup w dwuczynnikowej analizie wariancji w schemacie mi¢dzygrupowym
dla czynnikow: wiek, pte¢; wynik testu Chi?,

Testy efektow miedzyobiektowych (aspekty funkcjonowania poznawczego) dla efektow
gtoéwnych: grupa wiekowa, ptec i efekt interakcji.

Statystyki opisowe dla zmiennych: Percepcja wzrokowa, Pamig¢ fonologiczna,
Koordynacja wzrokowo-ruchowa i Mowa bierna IDS-P/IDS w grupach wyodrebnionych
z uwagi na wiek.

Statystyki opisowe dla zmiennych w grupie kontrolnej: PLPD-BT, PLPD-DB, PKK-
WWA, PKK-WWB, PSK-L4, H-LK, H-LN, HR-R w grupach wyodrebnionych z uwagi
na wiek.

Poréwnanie wybranych aspektow funkcjonowania poznawczego w grupie kontrolnej -
analizy nieparametryczne — U Manna-Whitney’a, zmienne grupujace wiek i ptec.
Statystyki opisowe dla zmiennych w grupie kontrolnej dla wybranych wskaznikow prob
eksperymentalnych w grupach wyodrebnionych z uwagi na wiek.

Poréwnanie wynikéw dziewczynek i chtopcéw z kontrolnej w tescie Stownik (test t-
Studenta).

Zestawienie istotnych statystycznie roznic w zakresie funkcjonowania poznawczego
dzieci z grupy klinicznej z uwagi na: etap leczenia, wiek i pte¢ oraz interakcje migdzy
tymi czynnikami.

Zestawienie istotnych statystycznie roznic w zakresie funkcjonowania poznawczego

dzieci z grupy kontrolnej z uwagi na: wiek i pte¢ oraz interakcje migdzy tymi czynnikami.
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Tabela 72.

Tabela 73.

Tabela 74.

Tabela 75.

Tabela 76.

Tabela 77.

Tabela 78.

Tabela 79.

Tabela 80.

Tabela 81.

Tabela 82.

Tabela 83.

Tabela 84.

Liczebno$ci grup wyodrebnionych na podstawie zmiennych niezaleznych: grupa
terapeutyczna; wynik testu Chi?,

Statystyki opisowe dla wynikow IDS i IDS-P (WP i 1Q) w grupie Kklinicznej w podziale
na grup¢ terapeutyczna.

Statystyki opisowe dla wynikow prob eksperymentalnych w grupie klinicznej w podziale
na grupeg terapeutyczna.

Statystyki opisowe dla wynikow IDS i IDS-P w grupie klinicznej w podziale na
immunofenotyp ALL.

Statystyki opisowe dla wynikow prob eksperymentalnych w grupie klinicznej w podziale
na immunofenotyp ALL.

Statystyki opisowe dla zmiennych niezaleznych: wiek, wiek rozpoznania, czas od
rozpoznania, liczba dawek MTX dla grup wyodrebnionych z uwagi na grupe

terapeutyczng i immunofenotyp.

Poréwnanie wsrdd grupy klinicznej w zakresie wynikow IDS i IDS-P u dzieci, u ktorych
wystepowaly powiktania oraz tych, u ktorych nie wystepowaty (test t-Studenta lub
U Manna-Whitney’a).

Poréwnanie wérod grupy klinicznej wynikéw prob eksperymentalnych oceniajacych
funkcje wykonawcze u dzieci, u ktdrych wystepowaly powiktania oraz tych, u ktorych nie

wystepowaty (test t-Studenta lub U Manna-Whitney’a).

Statystyki opisowe dla zmiennych niezaleznych: wiek, wiek rozpoznania, czas od
rozpoznania, liczba dawek MTX dla grup wyodrgbnionych z uwagi na wystgpowanie
powiktan badz ich brak (test t-Studenta lub U Manna-Whitney’a).

Zestawienie wynikow uzyskanych przez grupe dzieci z ALL, u ktéorych wystapity
powiktania w trakcie leczenia oraz pacjentéw, u ktérych one nie wystapity.

Statystyki opisowe dla zmiennych niezaleznych: wiek, wiek rozpoznania, czas od

rozpoznania, liczba dawek MTX w grupie klinicznej.

Wspotczynniki korelacji tho-Spearmana i r-Pearsona migdzy wynikami IDS-P/IDS (WP
w testach 1 1Q) a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wiekiem i wiekiem
w momencie rozpoznania (N=39).

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana i r-Pearsona miedzy wynikami Proby Laczenia
Punktow dla Dzieci a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wiekiem i wiekiem

w momencie rozpoznania (N=39).
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Tabela 85.

Tabela 86.

Tabela 87.

Tabela 88.

Tabela 89.

Tabela 90.

Tabela 91.

Tabela 92.

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana migdzy wynikami Proby Ksztattow i Kolorow
a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wickiem i1 wiekiem w momencie
rozpoznania (N=39).

Wspoltczynniki korelacji rho-Spearmana miedzy wynikami Proby Sortowania Kart
a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wickiem i wiekiem w momencie
rozpoznania (N=39).

Wspotczynniki korelacji r-Pearsona oraz rho-Spearmana migdzy wynikami Proby Hazard
a czasem od rozpoznania, liczbg dawek MTX, wiekiem i wiekiem w momencie
rozpoznania (N=39).

Statystyki opisowe dla zmiennej wiek w grupie kontrolnej.

Wspotczynniki korelacji rho-Spearmana miedzy wynikami IDS-P/IDS (WP w testach
i 1Q) a wiekiem — grupa kontrolna (N=39).

Wspoltczynniki korelacji rho-Spearmana migdzy wynikami prob eksperymentalnych
a wiekiem — grupa kontrolna (N=39).

Zestawienie wynikow uzyskanych przez grupe dzieci z ALL w zakresie istotnych
statystycznie  zaleznosci  pomigdzy zmiennymi niezaleznymi  medycznymi
i socjodemograficznymi a poziomem funkcjonowania poznawczego.

Zestawienie wynikow uzyskanych przez dzieci z grupy kontrolnej w zakresie istotnych

statystycznie zalezno$ci pomiedzy wiekiem a poziomem funkcjonowania poznawczego.
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Rysunek 1.

Rysunek 2.

Rysunek 3.

Rysunek 4.

Rysunek 5.

Rysunek 6.

Rysunek 7.

Rysunek 8.

Rysunek 9.

Rysunek 10.
Rysunek 11.

Rysunek 12.

Rysunek 13.

SPIS RYSUNKOW

Czgstos¢ wystepowania poszczegolnych nowotwordw w Polsce w latach 1995-2003

(Perek, Dembowska-Baginska, 2018).

Stratyfikacja dzieci z ALL wedlug programu ALL IC BFM 2009 (Campbell, Castillo
i in., 2009).

Etapy leczenia wg ALL IC-BFM 2009. Opracowanie wtasne na podstawie: Kowalczyk,
Gorczynska, 2013.

Schemat programu leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej IC BFM 2009
(Kowalczyk, Gorezynska, 2013).

Obszary zastosowania diagnozy neuropsychologicznej. Opracowanie wlasne na

podstawie: Szepietowska, 2012.

Obszary wystgpowania nastepstw poznawczych w wyniku leczenia ALL u dzieci.
Opracowanie wilasne na podstawie: Carey i in., 2007; Cheung, Krull, 2015;
Chidambaram i in., 2014; Jacolai in., 2016; Krull, Hockenberry i in., 2013; Krull, Zhang
1in., 2013; Zajac-Spychata i in., 2017, 2020).

Czynniki ryzyka wystapienia nast¢pstw neurokognitywnych w efekcie leczenia ALL

(opracowanie wlasne).

Mediatory i moderatory psychospotecznego 1 neurokognitywnego funkcjonowania osob
po przebytym w dziecinstwie nowotworze (Kadan-Lottick i Kunin-Batson, 2015).

Medyczne i psychospoteczne czynniki ryzyka wystgpienia negatywnych
psychospotecznych konsekwencji leczenia nowotworu u dzieci (Askins, Ann-Yi,

Moore, 2015).
Gloéwne obszary terapii i wspomagania rozwoju dzieci i mtodziezy (Borkowska, 2020).

Obszary interwencji majacych na celu poprawe stanu neuropoznawczego osob, ktore
w dziecinstwie przezyly nowotwor. Opracowanie wilasne na podstawie: Walsh

i Primeau, 2013.

Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pami¢¢ wzrokowo-
przestrzenna z podzialem na grupy wedlug etapu leczenia (G1, G2 i G3) i pici
(dziewczynki, chtopcy) jednoczesnie.

Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pami¢¢ wzrokowo-
przestrzenna z podziatem na grupy wedtug wieku (3-5lat, 6-8 lat) i ptci (dziewczynka

i chtopcy) jednoczesdnie.
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Rysunek 14.

Rysunek 15.

Rysunek 16.

Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Pamig¢¢ fonologiczna

z podzialem na grupy wedtug wieku i ptci jednoczesnie — grupa kontrolna.

Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Rozumowanie pojeciowe

z podziatem na grupy wedtug wieku i pici jednoczesnie — grupa kontrolna.

Zestawienie wynikow (M) w zakresie testu IDS-P/IDS — Rozumowanie pojeciowe

z podzialem na grupy wedtug pici i wieku jednoczesnie — grupa kontrolna.
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Zatacznik 1
Zatacznik 2
Zatacznik 3
Zatacznik 4
Zatacznik 5
Zatacznik 6
Zatacznik 7
Zatacznik 8
Zatacznik 9

Zatacznik 10

ZALACZNIKI

Instrukcje do prob eksperymentalnych

Arkusz Préby Laczenia Punktow dla Dzieci

Materiat testowy Proby Ksztattow 1 Kolorow

Materiat testowy Proby Sortowania Kart

Materiat testowy Proby Hazard

Ankieta danych medycznych

Ustrukturalizowany wywiad kliniczny z rodzicem/opiekunem prawnym
Informacja dla rodzica/opiekuna prawnego pacjenta

Informacja dla rodzica/opiekuna prawnego dziecka

Ankieta dla rodzica/opiekuna prawnego dziecka
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ZAYLACZNIK 1

Instrukcje do wszystkich prob eksperymentalnych:
PROBA LACZENIA PUNKTOW DLA DZIECI (PLPD)

Materiat:

e Pieczatka;

o Arkusze (arkusze PLPD w Zalgczniku 2);

e Stoper.
Instrukcje:
WARUNEK A
» Tutaj jest rodzina pieskéw. Ten najmniejszy to szczeniaczek, tutaj jest jego siostra, a tu brat. Mama
pieskow jest tutaj, a ten najwigkszy pies to tatus. Ta rodzina pieskow mieszka w tej budzie.” —
wskazujac poszczegoélne elementy na arkuszu. Dziecko w kazdym z warunkéw zapoznaje si¢
z instrukcja i ustala kolejnos¢ elementéw w zadaniu probnym oraz wlasciwym.
»Czy moZesz mi pokazaé szczeniaczka? Postaw na nim pieczgtke. Siostra Szczeniaczka jest obok
najwigkszego psa, pokaZ gdzie ona jest? Postaw na niej pieczqgtke. Teraz przejdimy do brata tego
pieska, gdzie jest jego brat? Postaw na nim pieczgtke. Mama pieskow jest obok najwigkszego psa.
Mozesz mi pokazaé gdzie ona jest? Postaw na niej pieczgtke. Tata jest najwigkszym sposrod pieskow
— gdzie on jest? Postaw na nim pieczgtke.” Instrukcja jest powtarzana dopoki dziecko jej nie zrozumie
i nie wskaze prawidlowo pieskow.
Przy kolejnej stronie: ,,Rodzina pieskéw uwielbia graé w pitke na dworze. Tutaj szczeniaczek, jego
siostra i brat grajq w pitke razem ze swojg mamgq i tatq.”
Nastepna strona: ,, Teraz zaprowad? rodzine pieskéw do budy. Zeby to zrobic, postaw znaczek na
kaidym 7 pieskow w kolejnosci od najmniejszego do najwiekszego, za pomocq tej pieczqtki. Zacznij
od szczeniaczka, poiniej przejd; do jego siostry, brata, mamy i na koniec najwiekszego pieska.
Zaprowad? rodzine pieskow do budy, stawiajgc znaczek na budzie. Zrob to najszybciej jak potrafisz,
nie popelniajgc bledow. Czy wszystko zrozumiales? Zaczynamy.”
W przypadku, gdy dziecko popetnia btad osoba badajaca wskazuje ostatniego poprawnie zaznaczonego
pieska i mowi: ,, Postaw znaczek przy kolejnym piesku — wigkszym od tego”.
WARUNEK B
Nastepna strona: ,,Dobrze, teraz pieski sq glodne. Pieski lubiq jes¢ kosci. Tutaj jest troche kosci.
Zgadnij, ktorg kos¢ bedzie chcial Zjes¢ szczeniaczek? Nastgpna, wigksza kosé jest dla siostry, a kolejna
wigksza — dla brata.”
» Teraz nauczymy si¢ karmié¢ pieski. Tutaj jest szczeniaczek. Ktora kosé bedzie dla szczeniaczka?
Postaw pieczqtke na szczeniaczku, a teraz na jego kosci. Tutaj jest siostra. Ktora kosé bedzie dla
siostry? Postaw znaczek na siostrze, a teraz na jej kosci. Tutaj jest brat. Ktora kos¢ bedzie dla brata?

Rowniez postaw na bracie, a teraz na jego kosci.”
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Nastepna strona: ,,Teraz bedziesz karmil pieski. Zeby je nakarmié, postaw znaczek na piesku,
a nastegpnie na jego kosci za pomocq tej pieczgtki w kolejnosci rosngcej. Zacznij od szczeniaczka,
postaw pieczgtke na szczeniaczku, a nastepnie znajd; jego kosci i postaw na niej znaczek, by go
nakarmié. Zrob to najszybciej jak potrafisz, nie popelniajgc bledow. Czy wszystko zrozumiales?
Zaczynamy.”

W przypadku, gdy dziecko popelnia btad osoba badajaca wskazuje ostatnie poprawnie zaznaczone
obrazki i mowi: ,, Postaw znaczek przy kolejnym piesku — wigkszym od tego / Postaw znaczek przy kosci
dla.... (szczeniaczka, siostry, brata, mamy czy taty)”.

WARUNEK C

Nastepna strona: ,, OK, swietnie! Teraz pieski sq najedzone i poloZq si¢ do toka. Zjadly tyle kosci, ile
mogly i nie chcq juz wiecej. Ale spdjrz, tutaj jest wiecej kosci. Teraz zaprowad? pieski do budy bez
karmienia ich kosc¢mi. Zeby zaprowadzié¢ pieski do budy musisz postawic¢ znaczek na kaidym piesku
w kolejnosci od najmniejszego pieska do najwiekszego za pomocq pieczqtki. Zacznij od szczeniaczka,
pozniej przejdz do jego siostry, brata, mamy i taty i zaprowad? rodzine pieskoéw do budy, stawiajqc na
niej znaczek. Nie stawiaj znaczkow na Zadnej kosci. Pamietaj — pieski juz nie sq glodne. Zrob to
najszybciej jak potrafisz, nie popetniajgc bledow. Czy wszystko zrozumiales? Zaczynamy.”

W przypadku, gdy dziecko popetnia btad osoba badajaca wskazuje ostatniego poprawnie zaznaczonego
pieska i mowi: ,, Postaw znaczek przy kolejnym piesku — wigkszym od tego”.

WARUNEK D

Nastepny obrazek: ,, Wszystkie pieski spig w budzie. Zaczyna sie nowy dzien, swieci stoneczko.
Nastepna strona: Pieski znowu sq glodne! Chcialyby zjes¢é sniadanie. Ale spdjrz, kotki probujg zjes¢
ich kosci. O nie! Zeby pozwolié¢ pieskom zjes¢ kosci postaw znaczek na piesku, a nastepnie na jego
kosci za pomocg tej pieczgtki w kolejnosci rosngcej. Zacznij od szczeniaka, postaw pieczgtke na
szczeniaczku, a nastgpnie znajdz jego kosé i postaw na niej znaczek, by go nakarmic. Nastepnie postaw
znaczek na siostrze i jej kosci, poZniej postaw znaczek na bracie i jego kosci. Nie stawiaj znaczkow na
kotach. Jesli to zrobisz, kot dostanie kos¢. Zrob to najszybciej jak potrafisz, nie popelniajgc bledow.
Czy wszystko zrozumiales? Zaczynamy.”

Gdy btad - wskazuje ostatnie poprawnie zaznaczone obrazki: ,, Postaw znaczek przy kolejnym piesku —
wigkszym od tego / Postaw znaczek przy kosci dla.... (szczeniaczka, siostry, brata, mamy czy taty)”.
Osoba badajaca w kazdym z warunkow oznacza kolejnos¢ stawiania znaczkéw na Kkartce

w momencie, gdy dziecko skonczy prace.

PROBA KSZTALTOW I KOLOROW (PKK)
Materiat:
o Ksigzeczka testowa z rysunkami budynku szkoty oraz kolorowych (czerwonych, zéttych
i niebieskich) figur (kota i kwadratu) — materiat PKK w Zafgczniku 3.

e Przestonka i stoper.
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Instrukcje:

PROBA A:

» Teraz opowiem Ci pewngq historie. To sq uczniowie, ktorzy chodzq do tej szkoly. Uczniowie 1 klasy
bawigq sie teraz na podworku, zawolaj ich po imieniu. Imiona tych uczniow sq takie, jak ich kolory.”
A:

wZa chwile przewroce strone. Bedzie tam wiecej uczniow 7 tej klasy. Zawolaj po kolei wszystkich
uczniow do szkoly, mowigc ich imiona. Imiona tych uczniow sq takie, jak ich kolory. Rob to tak szybko
Jjak potrafisz, nie mylgc sie przy tym. Zaczniemy od tego ucznia.”

PROBA B:

» Ok, swietnie! Teraz jest przerwa i uczniowie udajq si¢ teraz na sniadanie. Niestety, nie wszyscy
uczniowie skonczyli wykonywaé zadanie. Uczniowie, ktorzy majq radosne buzie, skonczyli juz prace i
mogq udaé sie na sniadanie, natomiast uczniowie, ktorzy majg smutne buzie nie skonczyli jeszcze
pracy i nie mogq udad sie na Sniadanie. Zawolaj teraz po imieniu wszystkich uczniow, ktorzy skonczyli
juz prace. Pamietaj, Zeby nie wolaé tych uczniow, ktorzy jeszcze nie skonczyli pracy. Imiona tych
uczniow sq takie, jak ich kolory.”

B:

wZa chwile przewrdce strone. Bedzie tam wigcej uczniow z tej klasy. Zawolaj na sniadanie po kolei
wszystkich uczniow, ktorzy ukonczyli jui swojq prace, mowigc ich imiona. Pamietaj, Zeby nie wolaé
tych uczniow, ktorzy jeszcze nie skonczyli pracy. Imiona tych uczniow sq takie, jak ich kolory. Rob to
tak szybko jak potrafisz, nie mylgc sie przy tym. Zaczniemy od tego ucznia.”

PROBA C:

wPrzedstawie Ci teraz uczniow 2 klasy. Wyglgdajg podobnie, lecz niektorzy z nich noszq kapelusz.
Zawolaj teraz wszystkich uczniow do klasy. Imiona uczniow, ktorzy majq na glowie kapelusz, sq takie,
jak ich ksztalt — kwadrat lub kolo. Natomiast imiona uczniow, ktorzy nie majq na glowie kapelusza sq
takie jak ich kolor — niebieski, ;olty, czerwony. Zawolaj teraz tych uczniow, Zeby przyszli do klasy.”
C:

wZa chwileg przewrdce strone. Bedzie tam wiecej uczniow z tej klasy. Zawolaj po imieniu do klasy po
kolei wszystkich uczniow. Pamietaj, Ze imiona uczniow, ktorzy majq na glowie kapelusz sq takie, jak
ich ksztalt. Natomiast imiona uczniow, ktorzy nie majg na glowie kapelusza sq takie jak ich kolor.
ROob to tak szybko jak potrafisz, nie mylgc si¢ przy tym. Zaczniemy od tego ucznia.”

PROBA D:

» Uczniowie 2 klasy bedq mieli teraz zajecia ze sztuki. Niestety, nie wszyscy uczniowie sq gotowi to tych
Zajec. Uczniowie gotowi do zajeé majg radosne buzie, natomiast uczniowie, ktorzy nie sq gotowi do
zaje¢ majq smutne buzie. Zawolaj teraz na zajecia uczniow, ktorzy sq gotowi do zajeé. Imiona
uczniow, ktorzy majg na glowie kapelusz sq takie, jak ich ksztalt — kwadrat lub kolo. Natomiast imiona
uczniow, ktorzy nie majg na glowie kapelusza sq takie jak ich kolor — niebieski, niebieski, 7olty.

Zawolaj teraz po kolei tych uczniow, Zeby przyszli na zajecia.”
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D:

wZa chwile przewroce strone. Bedzie tam wigcej uczniow 7 tej klasy. Zawolaj po kolei po wszystkich
uczniow, ktorzy sq gotowi do zajec ze sztuki. Pamietaj, e imiona uczniow, ktorzy majg na glowie
kapelusz sq takie, jak ich ksztalt. Natomiast imiona uczniow, ktorzy nie majg na glowie kapelusza sq

takie jak ich kolor. R6b to tak szybko jak potrafisz, nie mylgc si¢ przy tym. Zaczniemy od tego ucznia.”

PROBA SORTOWANIA KART DLA DZIECI (PSKD)
Materiat:
e Karty w kolorze niebieskim i zoltym z rysunkami misia i cukierka (rysunki w Zafgczniku 4);
e Dwa pudetka na karty;
e Stoper.
Instrukcja:

Etap 1 - demonstracyjny:

»T0 jest niebieski mis, a to 7olty cukierek. Bedziemy graé w karty. Teraz zagramy w kolory.
W grze w kolory, wszystkie niebieskie obrazki bedziesz wkiadal tutaj (wskazujac pudetko po lewej
stronie dziecka), a Zolte tutaj (wskazujac pudetko po prawej stronie dziecka). Zobacz ten obrazek jest
niebieski, wigc poloze go tutaj (pudetko po lewej). Teraz mamy Zolty obrazek — gdzie powinnismy go
wloiy¢?”

Etap 2 — przed zmiana reguly:

» Wiesz juz jak graé¢ w kolory. Teraz Twoja kolej. Pamietaj — W grze w kolory niebieski bedzie tu,
a Zolty bedzie tu” (wskazujac odpowiednie pudetka). Nastepnie dziecku demonstrowanych jest kolejno
7 kart, z ktorych kazda poprzedzona jest z instrukcja: ,,Gramy w kolory. Ta karta jest
czerwona/niebieska — gdzie jg potoiysz?”.

Etap 3 — po zmianie reguly:

»Teraz zagramy w nowgq gre. Nie bedziemy jui grali w kolory. Zagramy w ksztalty. W grze
w ksztalty, wszystkie misie bedziesz wkiadal tu (wskazujac pudetko po lewe;j stronie dziecka), a cukierki
tutaj (wskazujac pudetko po prawej stronie dziecka). Pamietaj, w grze w ksztalty misie bedq tu,
a cukierki tu.” Nastepnie dziecku demonstrowanych jest kolejno 7 kart z instrukcja: ,, Gramy w ksztalty.
Gdzie pologysz te karte?”.

Etap 4 — z ramkami:

»Dobrze sobie poradziles. Mam teraz trudniejszg gre. W tej grze pojawiajg sie¢ czasem karty, ktore
majq czarng ramke. Jesli zobaczysz karte 7 czarng ramkq, jak ta (pokazujac dziecku odpowiednig
karte), gramy w kolory. W grze w kolory niebieski bedzie tu (wskazujac pudetko po lewej), a Zolty
bedzie tu (wskazujac pudetko po prawej). Ta karta ma ramke i jest iotta — wkladam jq tutaj
(umieszczajac karte w pudetku po prawej). Ale jeieli karta nie bedzie miala czarnej ramki, jak ta
(pokazujac dziecku odpowiednig karte), to gramy w ksztalty. W grze w ksztalty misie bedg tu (wskazujac
pudetko po lewej stronie dziecka), a cukierki bedg tutaj (wskazujac pudetko po prawej stronie dziecka).
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Ta karta ma ramke i jest niebieska. WioZe jq tutaj. (umieszczajac karte w pudetku po lewej). Teraz
Twoja kolej. Ta karta nie ma ramki i przedstawia misia — gdzie jq potoiysz?”

Nastepnie podaj¢ dziecku kolejno 12 kart (7 z ramkami i 5 bez ramek), za kazdym razem powtarzajac:
»Pamietaj, jesli na karcie jest ramka — gramy w kolory, jesli nie ma ramki — gramy w ksztalty. Ta

karta jest bez ramki/z ramkq — gdzie jg poloZysz?”.

Préba HAZARD

Materiat:
o 2 zestawy kart po 32 karty — w kazdym zestawie 2 pierwsze to karty demonstracyjne (rysunek kart

W Zatgczniku 5) oraz 2 pudetka na karty (wykorzystane pudetka z proby PSK);
o Nakretki;
o Plastikowe pudetko na nakretki.
Instrukcja:
Wrzucamy 10 nakretek do pudetka. Zadaniem dziecka jest zdoby¢ jak najwiecej nakretek zeby wygrac
naklejke.
» W tej grze bedziesz staral sie zebraé w tym pudelku jak najwiecej nakretek. Na poczgtek wrzuce Ci
tutaj 10 nakretek i pokaze Ci jak graé, Zeby wygraé ich wiecej.”
Demonstracja, zaczynajac od kart z pozytywnego zestawu: ,,Spdjrz, tutaj mamy 1 wesolq buzke — to
znaczy, ze wygrales 1 nakretke. Wrzucam jq tutaj. Teraz musimy odstonic¢ te czesé karty, by zobaczyé
co tam jest. Ta karta jest pusta, wemiemy nastgpng kartg (z zestawu negatywnego). Tutaj mamy
2 wesole buzki — to znaczy, e wygrales 2 nakretki. Wrzucam je tutaj. Teraz musimy odstonié t¢ czesé
karty, by zobaczy¢ co tam jest. Ta karta réwniez jest pusta, weimiemy nastgpng karte (z zestawu
pozytywnego). Tutaj mamy 1 wesolq buike — to znaczy, ie wygrales 1 nakretke. Wrzucam jg tutaj.
Teraz musimy odstonié te czesé karty, by zobaczyé co tam jest. Tutaj mamy 1 smutng buzZke —to znaczy,
Ze tracisz I nakretke. Zabieram 1 nakretke 7 pudetka. Teraz weimy te karte (z zestawu negatywnego).
Tutaj mamy 2 wesole buiki — to znaczy, e wygrales 2 nakretki. Wrzucam je tutaj. Teraz musimy
odstonié te czesé karty, by zobaczyé¢ co tam jest. Tutaj mamy 4 smutne buzki — to znaczgy, e tracisz
4 nakretki. Zabieram 4 nakretki 7 pudelka. Nie lubimy smutnych buziek, poniewaz przez nie tracimy
nakretki. Lubimy wesole buzki, bo dzigki nim wygrywamy nakretki.”
Badanie wtasciwe:
» OK, teraz rozpoczniemy gre. Bedziesz wskazywaé, z ktorego zestawu chcesz wzigé karte. MoZesz graé
kartami z zestawu z kropkq lub 7 kreskq lub na zmiane 7 jednego i drugiego zestawu. Bedziesz
wskazywaé karte i za kaidym razem sprawdzimy czy udalo Ci si¢ wygraé¢ nakretki. Bedziemy graé,

dopoki nie powiem Ci STOP. MoZemy zaczqc¢? Sprawdimy ile uda Ci si¢ uzbieraé nakretek.”
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ZALACZNIK 2

Arkusz do Préby Laczenia Punktéw dla Dzieci (na potrzeby niniejszej pracy zmniejszony).

Préba Laczenia Punktow dla Dzieci - KOD:
czesc¢ A DATA:
ZADANIE PROBNE

)
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Préba Laczenia Punktow dla Dzieci - KOD:
czeSc A DATA:

ZADANIE PROBNE
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Préba Laczenia Punktow dla Dzieci - KOD:

czesc A DATA:

CZAS:

ey
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Préba Laczenia Punktow dla Dzieci - KOD:

czesc B DATA:

ZADANIE PROBNE
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Préoba Laczenia Punktow dla Dzieci -
czes¢ B

fiu
%_

¢

KOD:

DATA:

CZAS:
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Préba Laczenia Punktow dla Dzieci - KOD:

czesc C DATA:
CZAS:
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KOD:

Préoba Laczenia Punktow dla Dzieci -

czes¢ D

DATA:

CZAS:
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ZAY.ACZNIK 3

Materiat testowy Proby Ksztattow 1 Koloréw (na potrzeby niniejszej pracy materiat PKK

pomniejszony).
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ZAY.ACZNIK 4

Material testowy Proby Sortowania Kart (zamieszczone wzory kart demonstracyjnych:
niebieski mi$§ 1 z6tty cukierek oraz testowych: niebieski cukierek 1 zotty mi§ bez ramki

1z ramkg). Na potrzeby niniejszej pracy wydrukowane w pomniejszeniu).
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ZAY.ACZNIK 5

Material testowy Proby Hazard (wzory kart; na potrzeby niniejszej pracy materiat

pomniejszony).
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ZAY.ACZNIK 6

ANKIETA DANYCH MEDYCZNYCH

Doktorantka: mgr Karolina Kapron (Faber)
Promotor: dr hab. Barbara Gawda, prof. nadzw.
Uniwersytet Marii Curie-Sktodowskiej, Instytut Psychologii

Tytut badania: ,, Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”

Rozpoznanie dziecka

Grupa terapeutyczna SR IR

HR

Liczba blastow w szpiku M1 M2

M3

Stan OUN w mo_menme CNS1 CNS2
rozpoznania

CNS3

Kliniczne objawy nacieczenia
OUN blastami

Immunofenotyp

Data rozpoznania

Zastosowane leczenie

(Program)

Faza leczenia

Doba leczenia

Przebieg leczenia

Dodatkowe leki / procedury

Komplikacje w trakcie leczenia

Miejscowosé, data
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ZAY.ACZNIK 7

USTRUKTURALIZOWANY WYWIAD KLINICZNY Z RODZICEM/OPIEKUNEM

PRAWNYM

Tytut badania: ,, Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”

Kierownik badania: mgr Karolina Kapron (Faber)
Promotor: dr hab. Barbara Gawda, prof. nadzw.

Uniwersytet Marii Curie-Sklodowskiej, Instytut Psychologii

Ple¢ dziecka

Wiek dziecka

(z doktadnoscia do miesigca)

Miejsce zamieszkania Duze miasto Srednie miasto Mate miasto Wie$
Wiek rodzicow Matka Ojciec
Wyksztatcenie rodzicow | Matka Ojciec
Wykonywany przez .
y yw y p, Matka Ojciec
rodzicow zawod
Czy rodzice aktualnie .
y . Matka Ojciec
pracuja zawodowo?

Rodzenstwo dziecka

(pte¢ i wiek)

Przedszkole

(od kiedy?)

Przebieg ciazy / porodu

Przebieg
dotychczasowego
rozwoju dziecka

Dotychczasowe choroby
somatyczne dziecka

Urazy / upadki /
omdlenia
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Hospitalizacje

Wzrok

Stuch

Funkcjonowanie
emocjonalne dziecka

Funkcjonowanie
spoleczne dziecka

Funkcjonowanie
w szkole / przedszkolu

Choroby somatyczne
wystepujace w rodzinie

Choroby/zaburzenia
psychiczne wystepujace
w rodzinie

Historia chordb
nowotworowych
w rodzinie

Proces adaptacji dziecka
do leczenia
(z uwzglednieniem
stanu emocjonalnego
w momencie badania)

Miejscowos¢, data
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ZAY.ACZNIK 8

INFORMACJA DLA RODZICA/OPIEKUNA PRAWNEGO PACJENTA

Projekt ,,Poznawcze nastgpstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci” jest realizowany
przez mgr Karoling Kapron (Faber) w ramach rozprawy doktorskiej w Instytucie Psychologii
Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie. Zaktada on ocen¢ funkcjonowania poznawczego
dziecka w trakcie prowadzonego leczenia biataczki limfoblastycznej.

Przebieg badania:

— Badanie psychologiczne ma na celu oceng funkcjonowania poznawczego dziecka w zakresie m.in.:
pamigci, uwagi, koordynacji wzrokowo-ruchowej, zdolno$ci planowania, rozwigzywania
problemow oraz hamowania reakcji — w atrakcyjnej dla dziecka formie. Realizowane begdzie
w trakcie dwoch spotkan z dzieckiem trwajacych 30-45 minut i odbegdzie si¢ w czasie jego
wzglednie dobrego samopoczucia.

—  Ustrukturalizowany wywiad przeprowadzany przez doktorantke z rodzicem / opiekunem prawnym
dziecka w zakresie: wieku dziecka, liczby rodzenstwa, przebiegu dotychczasowego rozwoju
dziecka, historii chorob dziecka oraz choréb w rodzinie, wieku i wyksztatcenia rodzicow,
wykonywanego przez nich zawodu, itp.

— Ankieta danych medycznych wypekliana przez lekarza prowadzacego dziecko w zakresie:
rozpoznania, daty rozpoznania, grupy terapeutycznej, stosowanego leczenia, przebiegu leczenia,
stosowanych dodatkowych lekow, ewentualnych komplikacji w trakcie leczenia, itp.

Udziat w badaniu jest bezptatny i dobrowolny. W kazdej chwili jest mozliwos$¢ zrezygnowania przez
Panstwa z kontynuowania badania. Badanie zostanie przeprowadzone podczas Panstwa pobytu
w klinice (na oddziale dziennym lub stacjonarnym).

Uzyskane w trakcie realizacji badania wyniki wykorzystane zostang w celach naukowych, nie wiaze si¢
to jednak z wykorzystaniem danych osobowych, ktére pozostaja anonimowe.
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FORMULARZ ZGODY RODZICA/OPIEKUNA PRAWNEGO NA UDZIAL
PACJENTA W BADANIU

Tytut badania: ,, Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”
Doktorantka: mgr Karolina Kapron (Faber)

Promotor: dr hab. Barbara Gawda, prof. nadzw.

Uniwersytet Marii Curie-Sklodowskiej, Instytut Psychologii

Imig¢ i nazwisko dziecka:

Data urodzenia dziecka:

Imiona i nazwiska rodzicow:

Telefon:

Adres zamieszkania:

Nazwa kliniki, w ktorej jest
leczone dziecko

Zostalem poinformowany przez mgr Karoling Kapron (Faber) o planowanym badaniu naukowym na temat:
,,Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”, w ktérym ma wzia¢ udzial moje
dziecko, w szczeg6lno$ci o jego celach, przebiegu i sposobie przeprowadzania, a takze ze otrzymaltem,
przeczytatem i zrozumialem pisemna informacje dla rodzica/opiekuna prawnego pacjenta.

Otrzymatem zadowalajace odpowiedzi na wszystkie zadane przeze mnie pytania i rozumiem przekazane mi
informacje dotyczace tego badania naukowego.

Zostalem poinformowany, ze udziat mojego dziecka w badaniu naukowym jest dobrowolny.

Zostalem poinformowany, ze moge wycofa¢ zgode na udzial mojego dziecka w badaniu naukowym
w dowolnym momencie, bez podania przyczyn.

Wyrazam wyrazng i dobrowolng zgode na przetwarzanie danych osobowych moich i mojego dziecka zgodnie
z przepisami Rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z 27 kwietnia 2016 r. w sprawie
ochrony os6b fizycznych w zwiazku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu
takich danych oraz uchylenia dyrektywy 95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) Dz. Urz. UE L
z 2016r. nr 119/1 — (zw. RODO) oraz ustawy z 10 maja 2018 r. o ochronie danych osobowych (Dz.U. z 2018 r.
poz. 1000), przez administratora projektu w zakresie niezbednym do realizacji projektu badawczego pt.
., Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”. Jednoczes$nie oswiadczam, ze moja
zgoda spetnia wszystkie warunki, o ktérych mowa w art. 7 RODO, tj. przystuguje mi mozliwo$¢ jej wycofania w
kazdym czasie, zapytanie o zgod¢ zostato mi przedstawione w wyraznej i zrozumiatej formie oraz poinformowano
mnie o warunku mozliwos$ci jej rozliczalno$ci. Zostatam/em rowniez poinformowana/y 0 celu zbierania danych,
dobrowolnosci ich podania, prawie wgladu i mozliwosci ich poprawiania oraz ze dane te nie bedg udostepniane
innym podmiotom.

Miejscowosé, data Czytelny podpis
Rodzica/Opiekuna prawnego

Miejscowos$¢, data Czytelny podpis osoby
przyjmujacej zgode
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ZAY.ACZNIK 9

INFORMACJA DLA RODZICA/OPIEKUNA PRAWNEGO DZIECKA

Tytut badania: ,, Poznawcze nastepstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”
Doktorantka: mgr Karolina Kapron (Faber)

Promotor: dr hab. Barbara Gawda, prof. nadzw.

Uniwersytet Marii Curie-Sklodowskiej, Instytut Psychologii

Projekt jest realizowany przez doktorantk¢ w ramach rozprawy doktorskiej w Instytucie Psychologii

Uniwersytetu Marii Curie-Sktodowskiej w Lublinie. Zaktada on ocene¢ funkcjonowania poznawczego

dziecka w trakcie prowadzonego leczenia biataczki limfoblastycznej, w poréwnaniu z grupa dzieci

zdrowych.

Przebieg badania:

— Badanie psychologiczne - ma na celu oceng funkcjonowania poznawczego dziecka w zakresie m.in.:
pamieci, uwagi, koordynacji wzrokowo-ruchowej, zdolnosci planowania, rozwigzywania
problemoéw oraz hamowania reakcji — w atrakcyjnej dla dziecka formie.

— Ankieta z rodzicem / opiekunem prawnym dziecka w zakresie: liczby rodzenstwa dziecka,
przebiegu dotychczasowego rozwoju dziecka, historii chordb dziecka oraz chordb w rodzinie, wieku
i wyksztatcenia rodzicow, wykonywanego przez nich zawodu, itp.

Udzial w badaniu jest bezptatny i dobrowolny. W kazdej chwili jest mozliwo$¢ zrezygnowania przez

Panstwa z kontynuowania badania.

Uzyskane w trakcie realizacji badania wyniki wykorzystane zostang w celach naukowych. Prowadzone

badanie ma charakter poufny - gromadzone dane z badan be¢da podlegaty anonimizacji — wszystkie

arkusze, ankiety i pliki komputerowe z danymi z badan beda nazywane anonimowym kodem
przydzielonym osobie badanej, dostep do pelnych danych ma wylacznie doktorantka.

FORMULARZ ZGODY RODZICA/OPIEKUNA PRAWNEGO NA UDZIAL
DZIECKA W BADANIU

Nalezy zaznaczy¢ wlasciwa odpowiedz, wpisujac znak ,,X” w miejscu (1. W przypadku miejsc wykropkowanych
nalezy wpisa¢ wlasciwg odpowiedz.

Imie¢ i nazwisko dziecka Data urodzenia dziecka®
.................................................... e T e T
Placowka Grupa przedszkolna

Wyrazam wyrazng i dobrowolng zgod¢ na przetwarzanie danych osobowych moich i mojego dziecka zgodnie z przepisami
Rozporzadzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2016/679 z 27 kwietnia 2016 r. w sprawie ochrony 0sob fizycznych
W zwigzku z przetwarzaniem danych osobowych i w sprawie swobodnego przeptywu takich danych oraz uchylenia dyrektywy
95/46/WE (ogolne rozporzadzenie o ochronie danych) Dz. Urz. UE L z 2016r. nr 119/1 — (zw. RODO) oraz ustawy z 10 maja
2018 r. o ochronie danych osobowych (Dz.U. z 2018 r. poz. 1000), przez administratora projektu w zakresie niezbednym do
realizacji projektu badawczego pt. ,, Poznawcze nastgpstwa leczenia ostrej biataczki limfoblastycznej u dzieci”. Jednoczesnie
oswiadczam, ze moja zgoda spelnia wszystkie warunki, o ktérych mowa w art. 7 RODO, tj. przystuguje mi mozliwos$¢ jej
wycofania w kazdym czasie, zapytanie o zgode zostalo mi przedstawione w wyraznej i zrozumiatej formie oraz poinformowano
mnie o warunku mozliwosci jej rozliczalnosci. Zostatam/em roéwniez poinformowana/y o celu zbierania danych, dobrowolnosci
ich podania, prawie wgladu i mozliwosci ich poprawiania oraz ze dane te nie beda udostgpniane innym podmiotom.

Miejscowos¢, data Czytelny podpis Rodzica/Opiekuna prawnego

® Informacja potrzebna do obliczenia doktadnego wicku dziecka i odniesienia jego wynikéw do norm
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ZAY.ACZNIK 10

ANKIETA DLA RODZICA/OPIEKUNA PRAWNEGO DZIECKA

Nalezy zaznaczy¢ wlasciwg odpowiedz, wpisujgc znak ,,X”” w miejscu

wykropkowanych nalezy wpisa¢ wtasciwg odpowiedz.

. W przypadku miejsc

o ) ) "] duze miasto  |L! Srednie miasto | [ mate miasto U wies
Miejsce zamieszkania (pow. 100 tys. (201tys. - 100 tys. (do 20 tys.
mieszkancow) mieszkancow) mieszkahcow)
Wiek rodzicow Matka - ...... lat Ojciec - ...... lat
[ podstawowe [ podstawowe
Wyksztalcenie rodzicow Matka . zewodpwe Ojciec - z’awod.owe
U srednie Ul srednie
U wyzsze U wyzsze
Czy rodzice aktualnie pracuja Matka 0 te_lk Ojciec 0 ta}k
zawodowo? (] nie [ nie
U niepetna U pelna
Rodzina dziecka rozwdéd rodzicéw/rodzic samotnie
wychowujgcy dziecko
Czy dziecko ma rodzenstwo? 0 tak 0 nie
Od ktorego roku zycia .
uczeszcza do przedszkola? od wwive roku Zycia
Czy w czasie ciazy lub [ tak U nie
porodu byly J akieS | RERSERIEPEPPPPPPRPPPRRPRRRRR
komplikacje? jakie?
Czy dziecko pozostaje pod [ tak U nie
opieka jakiej§ poradni | ...
specjalistycznej? jakiej?
(np. onkologicznej, hematologiCzne], | L. o i s
neurologicznej, kardiologicznej, 7 jakiego powodu’7
alergologicznej, psychiatrycznej) '
Czy dziecko jest/bylo leczone [0 tak [ nie
z powodu choroby TSI TTTTTTTTTTRPRPRPRPPS
przewleklej? jakiej?
. . . [ ni
Czy dziecko przyjmuje na -tak nie
stale leki? | e B PP
jakie?
Czy dziecko mialo epizody
zaslabnig¢cia lub utraty [0 tak O nie
przytomnosci?
[ tak 0 ni
Czy dziecko przebywalo a nie
kiedykolwiek w szpitalu? kiedy i z jakiego powodu?
Czy dziecko bylo ek e
kiedykolwiek operowane? kiedy i z jakiego powodu?
Czy dziecko bylo O tak U nie
diagnozowane lub objete |  ............ SR ES CRTTRRR
opieka psychologa? kiedy i z jakiego powodu?
[ tak O nie
Czy dziecko uczeszczalo do
logopedy? kiedy i z jakiego powodu?
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Czy w rodzinie dziecka
wystepowaly choroby
nowotworowe?

[ nie

Czy dziecko ma prawidlowy
wzrok/stuch?

typ nowotworu u kogo?
Wzrok Stuch
0O prawidlowy Owadawzroku | [ prawidiowy O wada stuchu
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