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SOUHRN

Jirak R. COVID-19 a kognitivni funkce

COVID-19 ovliviuje nejen somatické, ale
i psychické funkce ¢lovéka. Kognitivni posti-
Zeni se jevi jako jedno z nejmarkantnéjsich,
i kdyz je zna¢né nekonzistentni, mezi ko-
gnitivnim postizenim nemocnych je zna¢na
interindividualni variabilita. Pfiznaky kogni-
tivniho postizeni a Unavového syndromu
se vzdjemné vyrazné prolinaji. Stav je ¢asto
popisovan jako ,mozkova mlha“. M4 ve vét-
siné pfipadu reverzibilni charakter typu mir-
né poruchy poznavacich funkci. Jsou disku-
tovéany pfiCiny — predevsim zanét, ale také
faktory psychosocialniho charakteru.

Kli¢ova slova: COVID-19, kognitivni funkce,
mirnda porucha poznavacich funkci, mozko-
vé mlha.

SUMMARY

Jirak R. COVID-19 and cognitive func-
tions

COVID-19 affects not only somatic, but also
psychological functions of a person. Cogni-
tive disorder appears to be one of the most
striking, although it is very inconsistent and
there is a considerable interindividual vari-
ability in the cognitive impairment of diffe-
rent patients. The symptoms of cognitive
disorder and fatigue syndrome are strongly
intertwined with each other. The condition
is often described as “brain fog". In most ca-
ses, it has a reversible character of a type of
a mild disorder of cognitive functions. The
causes are discussed — primarily inflam-
mation, but also factors of a psychosocial
nature.

Key words: COVID-19, cognitive functions,
mild cognitive impairment, brain fog.

Pandemie SARS-Cov-2 poznamenala a poznamenava
lidstvo v mnoha smérech. S obavami jsou sledovany na-
sledky infekce, které mohou byt kratkodobé, ale také dlou-
hodobé. Bylo zjisténo, ze infekce SARS-Cov-2 postihuje
také kognitivni funkce. Postizeni kognice v$ak neni kon-
stantni, nevyskytuje se u vSech pacientt. Muze také pretr-
vavat rtizné dlouhou dobu. Vétsinou se upravi do nékolika
tydnt az mésict po prekonani infekce, ale byly popsany
i persistentni poruchy kognice."**”" Covid mtize vyrazné
zhor$ovat projevy demence a mirné kognitivni poruchy.?
Zhorseni kognitivnich funkci po COVID-19 ma pak vy-
razny vliv na socialni funkce.'® V ramci tézkého prubé-
hu akutni infekce se ¢asto vyskytuji tézka deliria.*® U lidi
po probéhlé infekci COVID-19 dochazi po jednoro¢nim
sledovani k vyraznéjsimu poklesu kognitivnich funkci
nez u lidi, ktet infekci neporodélali.** Kognitivni poruchy

a unavovy syndrom spolu s jinymi ptiznaky (napf. anos-
mie) byvaji také oznacovany jako chronicky covid.

KLINICKY OBRAZ KOGNITIVNI
PORUCHY ZPUSOBENE COVID-19
A JEJi ETIOLOGIE

Kognitivni funkce mohou byt u SARS-Cov-2 postizeny,
obdobné jako u jinych infekénich chorob, nékolika rtzny-
mi a vzagjemné se dopliujicimi mechanismy.®

Pfimo v prubéhu infekce se projevuje tzv. sickness be-
havior. Tento syndrom je zptisoben uvolnénim nékterych
zanétlivych cytokind, jako je IL-6, IL-1beta nebo TNEF-
-alfa. Tento syndrom, pokldadany za adaptivni reakci, se
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vyskytuje pti hore¢kach a projevuje se poruchou pozor-
nosti, motivace, motorickym zpomalenim az letargii, ma-
latnosti, snizenim chuti k jidlu, depresi, tzkosti, ospalosti
a precitlivélosti k bolesti."2

V souvislosti s COVID-19 a hlavné s postcovidovym
syndromem se ¢asto hovoii o tzv. brain fog, mozkové
mlze, zamlzeni mozku. Tento termin neni dosud priji-
man jednozna¢né, neni jednoznaéné definovan. Timto
pojmem se vét§inou mysli kognitivni dysfunkce, ktera
nedosahuje sily demence, je prechodného charakteru
a obsahuje poruchy paméti, nedostatek mentalni svézes-
ti, poruchu koncentrace pozornosti (zvlasté neschopnost
soustfedit se del$i dobu na jeden objekt), nékdy i poru-
chu exekutivnich funkci, celkovou psychickou zpoma-
lenost, psychickou unavu. Obecné muze byt brain fog
zpusobena rtiznymi noxami, napt. nedostatkem spanku,
chronickym stresem, hormondalnimi zménami (napf. po-
klesem hladiny estrogent v menopauze), dietnimi faktory
(napf. nedostatkem vit. B12, malnutrici, potravinovymi
alergiemi, napf. na aspartam, mlééné vyrobky, arasidy).
Dal$i pri¢iny mohou spocivat v nevhodné medikaci nebo
v medikaci, ktera pacienta vyrazné zatézuje, jako je napt.
chemoterapie zhoubnych nadort. Velmi ¢asté priciny jsou
somatické poruchy, predev$im malignita, anémie, diabe-
tes mellitus, migréna, hypothyroidismus, dehydratace,
autoimunni onemocnéni (napf. sclerosis multiplex, lupus
erytematodes), a ve velké mife virové infekce, predev$im
COVID-19. Dalsi pri¢iny mohou byt napf. deprese nebo
neurodegenerativni onemocnéni.

V diagnostice brain fog se musime vyrazné zamérit
na somatickou a mentalni nemocnost, vyzivu/dietu pa-
cienta, na stupen télesné aktivity a na sou¢asnou medikaci
véetné suplementarnich pripravki.

P1i vySetfeni ¢asto zjistujeme kolisani glykémie, nutri¢-
ni deficity, poruchu funkci ledvin, jater, $titné zlazy, za-
nétliva onemocnéni a infekce. Pravé COVID-19 je v sou-
¢asnosti velmi ¢astou pri¢inou brain fog, a to zejména
provlekly postcovidovy syndrom (long covid, chronicky
covid).!71826

Vidime, Ze brain fog a sickness behavior se vyrazné pre-
kryvaji ve svych projevech a predstavuji tak velmi ¢astou
komplikaci covidu. Termin brain fog je ¢asto pouzivan
k popisu subjektivnich potizi pacientt pti zanétech CNS.

Krishnan et al. zjistili, Ze asi u tfetiny pacientd, ktefi
prodélali covid, se vyskytuji perzistujici priznaky, trvajici
meésice, a jejich vyskyt nezalezi na sile probéhlé infekce.
Tyto priznaky odpovidaly klinickému obrazu brain fog
a zahrnovaly predev§im pozornost a rychlost mysleni.
Tyto priznaky se také oznacuji jako PASC - post-acute
sequelae of COVID-19.%

Maes, Al-Hadrawi et al. zjistili, Ze u vice nez 60 %
lidi s chronickym COVID-19 s pfevazujicimi emo¢nimi
zménami a Gnavou se v akutnim stadiu vyskytovala niz-
ka saturace O, a vysoké teploty, prevladalo Zenské pohla-
vi.>* Je pfedpoklddano, ze kognitivni postiZzeni zhorsuje
prognézu choroby a prodluzuje délku hospitalizace.?**
COVID-19 vyrazné zhor$uje projevy jiz existujici de-
mence.”

K postinfekénim zménam kognice muze vést rada fak-
tort."! Z ptimych neurotoxickych mechanismu jsou to
predevsim nésledujici:
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- Pfimy neurotropismus - viry vstupuji do neuronu
a gliovych bunék, dochazi k neuroinvazi, k rozvoji en-
cefalitid. Virus se dostava do CNS neptimo pres he-
matoencefalickou bariéru, nebo pfimo - SARS-Cov-2
axonalnim transportem ¢ichovymi neurony.

- Postizeni mozkovych tepen a koagulopatie — dochazi
k hemoragickym nebo ischemickym cévnim mozko-
vym ptihodam.

- Neurotoxicita proinflamatornich cytokina - ex-
trémni hladiny téchto latek indukuji neurotoxicitu.
Pii cytokinové bouti dochazi k postizeni hipokampt,
muze byt spousténa jejich atrofie. Podani monoklonél-
ni protilatky proti IL-6 tocilizumabu zlep$uje u covidu
ztlumenim vydeje prozanétlivych cytokini klinickou
symptomatiku. V budoucnu by tato latka mohla zlep-
$ovat kognitivni postizeni.

- Hypoxie vznikd jako nasledek respira¢niho selhani
(ARDS - acute respiratory distress syndrome), ale na je-
jim vzniku se mitize podilet i terapie dechového selhani.

- Ogxidativni stres — nadmérné uvolnéni volnych kysli-
kovych a dusikovych radikali.

Vyrazné se také mohou podilet faktory terapie. Jsou to
predevsim uziti sedativ a anestetik a mechanicka plicni
ventilace.

Dalsi dulezité faktory jsou socialniho charakteru:'**

- Psychosocialni distres pfi socialni izolaci. Studie In-
gram et al. prokazala, Ze socialni izolace pfi COVID-19
narusuje kognitivni funkce, které se nasledné opét zlep-
$uji po zruseni lockdownu. To odpovidd zjisténi jinych
studii, ze socidlni izolace zhorsuje kognitivni vykon,
napt. v pribéhu dlouhych vyprav.?2

- Distres pti tézkém pribéhu nemoci. Casty strach
z ohrozeni Zivota nebo trvalych nésledku.

U COVID-19 se tedy na rozvoji kognitivniho deficitu
podileji jak faktory neurodegenerativni, tak i faktory so-
matické postihujici mozek neptimo véetné vliva terapie
a nakonec i faktory socialni.¥” COVID-19 muze byt spojen
s akutni cerebrovaskularni nemoci* i s nekrotizujici en-
cefalopatii.®

Douaud et al. realizovali rozsédhlou studii zaméfenou
na detekci mozkového postizeni metodou magnetické
rezonance. 785 ucastnikt ve véku 51-81 let podstoupilo
dvoji MRI vysetfeni. Ve skupiné bylo 401 lidi pozitivné
testovanych na covid a 384 kontrol. Pozitivni osoby byly
vySetfeny v dobé zjisténi pozitivity a opakované s odstu-
pem pramérné 141 dnt. U pozitivnich osob byl ve srov-
nani s kontrolami zjistén vyrazny ubytek Sedé hmoty
mozku v orbitofrontalnim kortexu a parahipokampalnim
gyru, vyraznéj$i postizeni tkané v oblastech funkéné spja-
tych s primarni olfaktorickou kirou a vyraznéjsi redukce
celkové hmoty mozku. Neni zatim jasné, zda tyto zmény
jsou aspon ¢aste¢né reverzibilni."” Toto zjisténi podporuje
hypotézu, Ze na kognitivnim postizeni po COVID-19 se
podili imunitni systém.

U pacientt s postcovidovym syndromem byvaji zjisto-
vany piiznaky zanétu CNS v mozkomi$nim moku.

Apple et al. provedli studii, ve které na mensim vzor-
ku provedli odbér mozkomi$niho moku - 13 pacientim
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s postcovidovymi potizemi kognitivnich funkci (PACS)
a 4 kontrolnim pacienttim, u kterych probéhl COVID-19
bez naslednych poruch kognice. 10 ze 13 pacientti s PACS
meélo likvorové anomalie, zatimco pacienti bez kognitivni
poruchy méli likvor bez patologickych zmén.*

Jaké poruchy kognice se u COVID-19 a postcovido-
vého syndromu vyskytuji nejc¢astéji? Jednotlivé studie se
v nékterych vysledcich rozchazeji, ale na nékterych fak-
tech se shoduji, pfedev$§im na tom, Ze nejéastéji dochdzi
k postiZeni pozornosti a exekutivnich funkei.

Daroische a Hemminghith'® provedli rozsahlou meta-
analyzu 12 studif s téméf tisicovkou pacientt. Globalni
poruseni kognitivnich funkei bylo v jednotlivych studiich
zjisténo u 15-80 % ucastniki. V sedmi studiich byla zjisté-
na predev$im porucha pozornosti a exekutivnich funkci,
dvé studie zjistily v prvni fadé poruchy kratkodobé pamé-
ti. Dvé ze Ctyf studii, ve kterych se hodnotily vizuospa-
cialni funkce, prokazaly jejich vyrazné zhorseni. Celkové
metaanalyza prokazala u pacientt s recentnim COVID-19
globalni kognitivni deficit, poruchy paméti, pozornosti,
exekutivnich funkci a ¢aste¢né i verbalni fluence.

V tadé ptipadi odpovidaji poruchy kognice v ramci
postcovidového syndromu diagndze mirné poruchy ko-
gnitivnich funkei.

V danské studii bylo zjisténo pretrvavani kognitivni
dysfunkce po 3-4 mésicich od akutni infekce u 59-65 %
pacientt. Nejvice bylo postizeno slovni uéeni a exekutivni
funkce. Vice nez 80 % z nich si stéZovalo na vyrazné kogni-
tivni obtiZze v béZném zivoté a na zhorseni kvality Zivota.”

Hampshire et al. zjistili, ze lidé, kteti prodélali CO-
VID-19, vykazovali signifikantni kognitivni deficit pri
srovnani s kontrolami a pti adjustaci na vék, pohlavi, tro-
ven vzdélani, etnickou skupinu, preexistujici somatické
choroby, depresi a tizkost. Vys$e kognitivni poruchy nebyla
zéavisla na premorbidni inteligenci, COVID-19 ma multi-
doménovy dopad na lidskou kognici.*!

Pomérné dasté stiznosti u postcovidového syndromu
jsou poruchy v oblasti fe¢i. Zde do jisté miry poméha lo-
gopedicka terapie.*

TERAPIE POSTCOVIDOVEHO
SYNDROMU

Stale zlistava otevienou otazkou, jak kognitivni deficit
v ramci postcovidového syndromu lé¢it. Neexistuje zatim
zadny algoritmus, probihaji dil¢i studie vétsinou na ma-
lych souborech.

Jako jednou z latek, ktera se nabizi k pouZiti, je L-kar-
nitin. Tato latka, kvarterni amoniova slouéenina, je syn-
tetizovana v jatrech z aminokyselin methioninu a lysinu.
Fyziologicka funkce této latky je pfenos mastnych kyselin
s dlouhym fetézcem pres vnitfni mitochondridlni mem-
branu do mitochondrii. Mastné kyseliny dale podléha-
ji tzv. beta-oxidaci a podileji se na tvorbé energie (ATP)
a acetylcholinu. L-karnitin je pouzivan jako potravinovy
doplnék napt. u sportovctl, v rekonvalescenci, pti 1é¢bé
malignity chemoterapii, u riznych tnavovych syndromu

apod. Pfi podani u koronavirovych infekei se predpoklada
antioxidativni efekt L-karnitinu, jeho inhibice proapop-
totického nuklearniho faktoru kappa-B, regulace imunit-
niho systému prostfednictvim snizovani uvolnéni proin-
flamatornich cytokint. Zatim v$ak nebyla s L-karnitinem
podniknuta zadna rozsdhlej$i kontrolovana studie u CO-
VID-109, jejiz provedeni je zZadouci. Navic L-karnitinu si
vétsinou télo produkuje samo dostatek.*

V klinické studii s pacienty trpicimi chronickym covid
syndromem byla 116 lidem podavana kombinace koen-
zym Q10 + alfa-lipoova kyselina. Tento soubor byl pak
porovnan se souborem 58 klinicky shodnych pacient,
ktef{ vSak neobdrzeli Zddnou terapii. Hodnotil se prede-
v$im stupen unavy pomoci $kaly FSS (Fatigue Severity
Scale). Kompletni pozitivni odpovéd v této skale vykaza-
lo 53,5% lécenych a pouze 3,5% nelécenych pacientd. Je
predpoklddano, ze mitochondridlni nutrienty podavané
spole¢né se scavengery volnych radikalt maji vyznam pro
zlep$eni unavovych syndromu a kognitivnich poruch.’

Je také zkousen specidlni potravinovy doplnék Synaid,
uréeny jinak pro pacienty trpici demenci, zvlasté Alzhei-
merovou chorobou.’

Ukazuje se, Ze zmirnéni tnavového syndromu vede
i ke zmirnéni kognitivni poruchy.”

Obecné lze doporucit urdité pristupy, ev. modifikace
chovani k zvladani kognitivniho defecitu u COVID-19.
Vhodné je udrzovat dostate¢nou spolecenskou aktivitu,
komunikovat s lidmi, nepfestavat byt aktivni. V pripadé
vyrazngjsich poruch paméti si délat poznamky. Reseni
vynechat nebo alespon podstatné omezit ptijem alkoholu.
Dtilezity je dostate¢né dlouhy spanek. Vhodna je stfedo-
moiska strava — olivovy olej, hodné ovoce a zeleniny, ce-
lozrnnd strava, ofechy, ryby. Déle by se mély vyhledavat
aktivity stimulujici mozkovou ¢innost, jako jsou socialni
aktivity, u¢eni se né¢emu novému apod. Prospésnd je také
priméfena fyzicka aktivita, napt. dechova cviceni po po-
radé s Iékafem.

Nabizi se napf. moznost vyzkouset véts$i davky nootrop-
nich farmak, ktera v8ak v jinych indikacich zklamala. Dalsi
moznost je pouziti extraktu ginkgo biloba EGb761. Vzhle-
dem k tomu, Ze soucasti postcovidového syndromu byva
deprese a tizkost, nasla by v nékterych ptipadech uplatnéni
i antidepresiva, chybéji vSak kontrolované studie.

Stale je diskutovana otazka, zda miize vakcinace pro-
ti COVID-19 zpusobit kognitivni postiZeni, predevs$im
u predisponovanych lidi. Vysledky sledovani jsou rozpo-
ruplné, otdzka ziistava zatim nezodpovézena.*

ZAVER

COVID-19 postihuje velmi ¢asto kognitivni funkee, a to
predevs$im v nasledujicich mésicich po prodélané infekci
(chronicky covid). V akutnim stadiu se mohou mj. obje-
vit deliria. Covid vyrazné zhor$uje preexistujici organicka
onemocnéni s postizenim kognitivnich funkei. Na kogni-
tivni poruse ma vyznamny podil i covidovy tnavovy syn-
drom.
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