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Neurorazvojni ishod dojencadi
s perinatalnim rizicnim ¢imbenicima
u primarnoj pedijatrijskoj praksi

Edina Karabeg', Feriha Catibusi¢-Hadzagi¢?, Enes Karabeg'

Cilj je prikazati vaZnost projekta registriranja i pracenja neurorizicne djece u primarnoj pedijatrijskoj praksi za neurorazvojni ishod u
dobi od jedne godine. Prema uzoru na ,Registre neurorizi¢ne djece” sacinjen je protokol registracije i pracenja dojencadi u primarnoj
pedijatrijskoj ordinaciji, privatne zdravstvene ustanove u Sanskom Mostu. Prospektivno je praceno 274-ero novorodene djece razli-
Cite gestacijske dobi kroz sedmogodisnje razdoblje. Izdvojena je skupina djece s neurorizi¢nim ¢imbenicima te je pracena tijekom
prve godine Zivota. U dobi od jedne godine obavljena je procjena neurorazvoja. Izvori podataka bili su djecji kartoni, otpusne liste,
anamnestickii razvojni upitnicii tablice. Procjena neurorazvoja za 1 godinu obavljala se po Miinchenskoj razvojnoj ljestvici. Kontrol-
nu skupinu Cinila su djeca s neurorizicnim ¢imbenicima iz iste regije, koja nisu bila ukljucena u projekt. U statistickoj obradi pri-
mijenjeni su test x2 i koeficijent kontingencije. U ispitivanoj skupini djece u dobi od 12 mjeseci usporen neurorazvoj je bio u 11/203
(5,42%), a neurorazvojno odstupanje je bilo u 5/203 (2,46%). U kontrolnoj skupini iste dobi usporen neurorazvoj je bio kod
10/65(15,38%) i patoloski neurorazvoj kod 13/65 (20%) djece. Statisticku znacajnost na neurorazvojniishod dobili smo kod djece sa
3ivise ¢cimbenika rizika. Takoder je statisticki znacajna razlika u neurorazvojnom ishodu djece u kontrolnoj i ispitivanoj skupini. Neu-
rorazvojniishod je bio bolji u djece registrirane i pracene prema protokolu, Sto upucuje na znacenje uvodenja registra neurorizicnog

djeteta i pedijatra koji ga nadzire.

Klju¢ne rijeci: novorodence; registri

uvoD

Engleski ortoped Little (1861.) medu prvima je povezao pe-
rinatalna zbivanja s kasnijim neurorazvojnim sekvelama (1).
Freud je smatrao da oStecenje mozga nastaje intrauterino u
vrijeme razvoja mozga fetusa (2). Znaci da odredeni rizi¢ni
¢imbenici mogu utjecati na pre/perinatalno oste¢enje moz-
ga. Svjetska zdravstvena organizacija je 1978. godine dala
definiciju za rizi¢no dijete, a to je ono kod kojega su pre-
natalno, perinatalo i postnatalno djelovali odredeni rizi¢ni
¢imbenici.

Neurorizi¢na djeca se na temelju kriterija broja zastupljenih
anamnestickih faktora rizika, klinickih simptoma i nalaza
intrakranijske ultrazvu¢ne dijagnostike, svrstavaju u visoko-
neurorizi¢ne i niskoneurorizi¢ne (3).

U drugoj polovini 20. stoljeca stvoreni su registri neurorizic-
ne djece (baby at risk) radi otkirvanja neurorizi¢ne djece koja

bi mogla imati neurorazvojne smetnje u kasnijoj dobi. Vikto-
ria Sheridan je 1964. godine u Engleskoj prva uvela registar
neurorizi¢nog djeteta (4). U Sloveniji se uveo 1972. godine a
od 1981. se kontinuirano primjenjuje u klinici KBC Rijeka i tri
okolne Zupanije. Od 1986. primjenjuje se u specijalnoj bol-
nici za zastitu djece s neurorazvojnim i motori¢kim smet-
njama Goljak. Takoder se provodio i u svim regionalnim
klinickim centrima i ve¢im zupanijskim bolnicama. Ovaj

registar je imao suvise Siroke kriterije a obuhvacao je oko
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60-70% zivorodene djece (5, 6, 7, 8). Pokazalo se da je nuzno
razvrstati neurorizicnu djecu na visokoneurorizi¢nu i nisko-
neurorizicnu na temelju kriterija: broj zastupljenih anam-
nestic¢kih ¢imbenika rizika, klinickih ¢imbenika rizika (neu-
roloski sindromi, abnormalni spontani pokreti) te nalaza in-
trakranijske ultrazvucne dijagnostike (9).

Uvodenje registra neurorizicne djece ima cilj ranog otkri-
vanja neurorazvojnih odstupanja, a time i rano ukljucivanje
u habilitacijsko/rehabilitacijske postupke. Razvojni procesi
sazrijevanja mozga nastavljaju svoj razvoj i nakon porodaja,
osobito u prvim mjesecima prve godine Zivota. Posebno
intenzivan razvoj odnosi se na zavrsne procese organizacije
kore mozga koji omogucuju reorganizaciju nakon ostecenja
te tako i funkcionalni oporavak koji se temlji na jedinstve-
nim neurobioloskim procesima, tzv. plasti¢nosti mozga. Ovi
procesi plasticnosti mozga ograniceni su na perinatalno
razdoblje i ranu dje¢ju dob (10, 11). Primjena ranih rehabili-
tacijskih postupaka moze stimulirati procese plasti¢nosti
mozga i pridonijeti oporavku ostecene funkcije, pod uv-
jetom da su ti postupci rano zapoceti, pravilno usmjereni i
stru¢no vodeni, $to omogucava bolji neurorazvojni ishod
(10,11, 6).

Najc¢eSce primjenjivana i mozda jedna od najprikladnijih
metoda probira, odnosno izdvajanja djece s odstupanjima
je Munchenska funkcionalna razvojna dijagnostika - 1. godi-
ne. U dijagnostici ranog otkrivanja neurorazvojnih odstu-
panja vrlo je vazna i intrakranijska ultrasonografija koja se
rabi posljednih dvadeset godina i koja je postala metoda
izbora u dijagnostici i pracenju ishoda strukturnih promjena
nakon perinatalnog oste¢enja mozga (12).

Cilj istrazivanja je bio prikazati projekt, odnosno protokol
registriranja, pracenja, ranog ukljucivanja u habilitacijske
procese neurorizicne djece te rezultate jednogodisnjeg pra-
¢enja prema protokolu, a ujedno i uputiti na znacenje pe-
dijatra u dijagnostici ranih odstupanja u neurorazvoju.

ISPITANICI | METODE

U sedmogodisnjem razdoblju od 2002.-2009. prospektivho
je praceno 274-ero djece od novorodene dobi do navrsene
jedne godine Zivota, a bili su razli¢ite gestacijske dobi i spola
(IS,). Ispitivana skupina 1 odnosi se na sveukupni broj djece
koji je bio pregledan u pedijatrijskom savjetovalistu. Iz is-
pitivane skupine 1 izdvojena su djeca s neurorizicnim
¢imbenicima, njih 203-je koja cine ispitivanu skupinu 2 (IS,),
od koje je 96-ero (47,3%) niskoneurorizi¢cno, a 107-ero
(52,7%) visokoneurorizi¢no. Visokoneurorizi¢na djeca su ona
koja su imala vise od 2 anamnesticka ¢imbenika rizika, s
klinickim ¢imbenicima rizika: sy iritacije, sy apatije, sy
spasti¢nosti, sy distonije, s jasno abnormalnim spontanim
pokretima, nedonosc¢ad s cisticnim PVL-om, donosena dje-
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ca sa SCL-om, djeca s IVH-om gr IV. i kompliciranim IVH-om
Il stupnja, djeca s perinatalnim infarktom. Niskoneurorizi¢na
djeca su ona koja su imala manje od 2 anamnesticka
¢imbenika rizika, djeca s klinickim ¢imbenikom rizika: sy di-
stonije, s blaZze abnormalnim spontanim pokretima, djeca s
UZ nalazom nekompliciranih krvarenja: SEH, IVH I, IVH 11,
IVH III. (3, 9, 14). Iz pracenja su isklju¢ena sva djeca s ge-
netskim poremecajima i kongenitalnim anomalijama. Izvori
podataka su bili djecji kartoni, otpusne liste, anamnesticki i
razvojni upitnici i tablice. Kod sve djece obavljen je intrakra-
nijski ultrasonografski (UZ) nalaz mozga, klasificiran prema
kriterijima za odredeno perinatalno ostecenje (15).

Psihomotorni razvoj je pra¢en prema Minchenskoj razvoj-
noj ljestvici. U okviru te dijagnosticke metode razdijeljene su
psihomotorne funkcije dojenceta na 8 razvojnih podrucja:
dob hodanja, dob puzanja, dob stajanja, dob sjedenja, koje
odrazavaju grube motoricke funkcije, potom dob hvatanja,
dob zamjecivanja, kao pokazatelji razvoja fine motorike i
senzorike, dob govora i razumijevanja govora te dob dru-
Stvenosti. Za svako od ovih razvojnih podrucja odredeno je u
mjesecnim intervalima tipi¢no ponasanje kao i razvojna dob,
tj. ,minimalno ponasanje” koje ispunjava 90% populacije.
Povezujuci dobivene reakcije za pojedine razvojne funkcije,
dobivamo djetetov razvojni profil, koji je u sluc¢aju odstu-
panja tipi¢an za pojedine neurorazvojne poremecaje (13).

Sva djeca u ispitivanoj skupini sistematski su pregledana u
prvom i navrsenom 12. mjesecu zivota i kategorizirana u tri
skupine: s urednim, usporenim neurorazvojem i odstupa-
njima u neurorazvoju. S urednim neurorazvojem smatramo
dijete bez odstupanja. Pod usporenim razvojem obuhvace-
na su djeca koja nisu razvila postularne reakcije, ali nisu ima-
la nijedan od simpotoma iz kruga neurorazvojnih odstu-
panja. U neurorazvojna odstupanja bila su uklju¢ena djeca
koja su imala sindrom spasti¢nosti, sindrom distonije i hipo-
tonije (3, 8).

Kontrolnu skupinu ¢inila su jednogodisnja djeca retrospek-
tivno pracena, koja su perinatalno imala jedan ili vise neu-
rorizi¢nih ¢imbenika (1-14), iz iste regije, a neurorazvojno
su pregledana u istoj pedijatrijskoj ambulanti, kroz sed-
mogodisnje razdoblje, ali koja nisu bila vodena prema pro-
tokolu.

U statistickoj obradi primijenjeni su test x2 i koeficijent kon-
tingencije. Razlika medu uzorcima smatrana je znac¢ajnom

ako je p< 0,05. Rezultati su prikazani apsolutnim i relativnim
brojevima te grafikonima.

REZULTATI

U razdoblju od 2002. do 2009. praceno je 274-ero djece
(muske 160, zenske 114) od novorodenacke dobi do navr-
sene prve godine Zivota.
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SLIKA 1. Neurazvojni ishod ispitivane skupine (IS,) u odnosu
na kontrolnu skupinu

Ispitivanu skupinu (I5,) je ¢inilo njih 274-ero, od kojih 71 bez
perinatalnih ¢imbenika rizika (PCR) i 203-je (IS,) sa PCR-om.
Sva djeca u IS-u, bila su uklju¢ena u rane habilitacijske/re-
habilitacijske postupke. U IS-u, od sveukupnog broja djece
(203) njih 124 (61,08%) bili su djecaci i 79 (38,91%) dje-
vojcice.

U IS-u, uredan novorodenacki neuroloski status imalo je
njih 139-ero (67,49%), dok je 66-ero (32,51%) imalo odstu-
panja u neuroloskom statusu. Sva su djeca longitudinalno
pracena i uklju¢ena u rane habilitacijske tretmane.

U IS-u,u dobi od jedne godine njih 187-ero (92,11%) imalo
je uredan razvoj, dok ih je 11-ero (5,42 %) imalo usporen, a

njih 5-ero (2,46%) bilo je s neurorazvojnim odstupanjima -
ranim znakovima cerebralne paralize.

Analizirajuci ¢imbenike rizika u odnosu na neuroloski status
u dobi od jednog mjeseca, dobili smo statisticku znacajnost
(p<0,05) za odstupajuci neuroloski status u djece koja su
imala 3 i vise ¢imbenika rizika. Ukupan broj prisutnih ¢im-
benika rizika znacajno utjece na neurorazvojni ishod (IS,
X’ =17,23,C=0,355;1S, x’=887;C=0,29; p<0,05) .

Usporedujuci neurorazvojni ishod u dobi od 12 mjeseci u
odnosu na perinatalne ¢imbenike rizika, dobili smo sta-
tisticku znacajnost na razini p< 0,05, za uredan neurorazvoj-
ni ishod na kraju prve godine Zivota u djece s manjim
brojem ¢imbenika rizika. Dok djeca s odredenim odstupaniji-
ma u neurorazvoju imaju tri i vise cimbenika rizika(lS,
X' =1723 KS x* = 6,43; C=0,205) (IS, %’ 8,871 KS x* = 5,893;
C=0,29).

U kontrolnoj skupini je 42-je (64,23% ) djece imalo uredan

neuroloski status, usporen je imalo 10-ero (15,38%) a neuro-
razvojniishod bio je patoloski u njih 13-ero (20%).

Usporedujuci neurorazvojni ishod djece ispitivane i kontrol-
ne skupine, dobivamo znacajnu statisticku razliku za bolji
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neurorazvojniishod ispitivane skupine djece sa ¢imbenicima
rizika (IS,x*= 33,98; C=0,336).

Statisticku znacajnost u odnosu neurorazvojnog ishoda i
broja ¢imbenika rizika pokazala je i kontrolna skupina djece
(¢’ =643,C=0,3; p<0,05).

RASPRAVA

U nasoj je studiji praceno 274-ero djece, 160 muske i 114
Zenske.

Iz navedene skupine izdvojena su djeca s jednim ili vise
¢imbenika rizika (neurorizi¢na).

Ispitivanu skupinu neurorizicne djece (IS) inilo je 203-je
(74,08%) djece, 124 djecaka (61,08%) i 79 djevojcica (38,91%).
Sva su djeca bila uklju¢ena u rane habilitacijske tretmane.
Zastupljenost veceg broja muske djece opisuju i drugi au-
tori. Smatra se da je osjetljivost na oste¢enje mozga vece u
djecaka kao rezultat razli¢itosti apoptoze u zenske i muske
djece (17).

U hrvatskom registru osoba s invaliditetom od 2010. godine
potvrdena je zastupljenost invaliditeta u 61% djec¢aka u od-
nosu na 39% djevojcica. Stanojevic i sur. navode da je neu-
rorazvojni poremecaj uz prisutnost rizi¢nih ¢imbenika za-
stupljeniji u djecaka u odnosu na djevojcice, osobito uz niZi
socioekonomski status (18). Mujki¢ u svojoj studiji upucuje
na vecu zastupljenost muskog spola u BiH (muski 64,7%,
zenski 35,3%) (19). Yan-Fei Lou i sur. u svojoj studiji neuro-
razvoja visokorizi¢ne djece takoder navode vecu prevalen-
ciju muske djece (20).

Trudnoca i porodaj fizioloski su procesi, geneticki i bioloski
tocno odredeni i u oko 80% slucajeva protjecu bez kom-
plikacija. Oko 10-20% trudnoca i 9-10% novorodencadi kla-
sificirano je kao,rizicno” (7, 21).

Rezultati prac¢enja neurorizi¢ne djece nakon navrsene dvije
godine pokazuju da 70% djece iz skupine visokoneurorizi¢ne
djece ima teze neuroloske posljedice, odnosno cerebralnu
paralizu (CP), a iz skupine niskoneurorizicne djece 90% ima
uredan razvoj, dok 10% ima blaza neurorazvojna odstupanja
(3,22-24).

Ostecenje mozga tijekom trudnoce, porodaja te novorode-
nackog razdoblja naj¢esci je uzrok neurorazvojnih odstu-
panja u djece (22, 23, 24, 25).

Novorodencad koja je imala uredan neuroloski status ima i
kasnije uredan neurorazvojni ishod.

Kontinuiranim prac¢enjem djece s perinatalnim ¢imbenici-
ma rizika u nasoj pedijatrijskoj ordinaciji uocava se da djeca
koja nisu imala odstupanja u ranoj novorodenackoj dobi
Ces¢e imaju uredan neuroloski nalaz u dobi od jedne godi-
ne. Pojedini neurorizi¢ni ¢Cimbenici nemaju isto prognostic-
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ko znacenje u odnosu na kasnija neurorazvojna odstupa-
nja. Ishod je nepovoljniji ako su neurorizi¢ni ¢imbenici ud-
ruzeni.

Neuroloski novorodenacki status Cesto nije odraz veli¢ine i
teZine perinatalnog ostecenja mozga, jer se neuroloska od-
stupanja katkad ne uocavaju u ranoj neonatalnoj dobi, jer je
simptomatologija sredisnjeg Zivéanog sustava jo$ i sad
odraz niske razine njegovog sazrijevanja (3, 14, 24-27).

Rana neonatalna neuroloska dijagnoza ima tri vazne primje-
ne: za ranu dijagnostiku, za ranu neurorazvojnu terapiju kao
i za odvajanje djece u koje je potrebno kontinuirano pra-
cenje (7,14, 16, 27, 28).

Na Il. simpoziju o ranoj intervenciji u djetinjstvu 2011. godi-
ne, Stanojevi¢ iznosi najnovije podatke vezane za neuro-
riziinu dojencad.

Vaznost ranog zapocinjanja medicinske gimnastike nije po-
trebno naglasavati, ali je izuzetno vazan odabir djece koja ¢e
biti uklju¢ena u ovu terapiju (14, 28, 29). Neurorazvojno od-
stupanje bilo je prisutno u dobi od jedne godine kod 2,46%
djece u IS-u, dok je usporen neurorazvoj bio prisutan u
542% djece.

Usporen razvoj obi¢no je prisutan i nakon prve godine 7i-
vota. MoZe se ocitovati usporenim razvojem motorike, (ne-
spretnost fine i grube motorike), smetnjama u ponasanju ili
poremecajima razvoja govora, $to moze rezultirati spe-
cificnim smetnjama ucenja u skolskoj dobi (9, 24). U neko-
liko studija pra¢enjem neuromotornog ishoda utvrdeno je
da se u 50% djece nalaz normalizira do druge godine Zivota.
Usporedujuc¢i neuromotorni ishod u djece koja su bila
uklju¢ena u rane habilitacijske tretmane i one bez rane tera-
pije, pokazalo se da u znatnom broju djece poremecaj ne-
staje maturacijom (20, 27, 29, 30, 31).

Na podrucju tuzlanskog kantona, prema istrazivanjima mo-
tornog razvoja kod 51-og simptomatski rizicnog djeteta,
uredan razvoj je imalo 55%, usporen 23% i kod 22% se razvio
CP (32).

U opc¢oj populaciji prevalencija CP-a je 0,34%, a medu
neurorizicnom djecom 4,05%, $to evidentno upucuje na to
da su neuroloske sekvele u neurorizicne djece znatno
Cesce.

Dijagnoza CP-a idrugih neurorazvojnih odstupanja ne moze
se postaviti u prvim mjesecima Zivota, vec je potrebno vri-
jeme da se razvije simptomatologija i da se obave potreb-
ne dijagnosticke pretrage. Pojava usporenog motori¢kog
razvoja, abnormalni misi¢ni tonus i neuobicajeno drzanje
inicijalni su znakovi koji mogu uputiti na kasniji razvoj CP-a
(33, 34).

Konacna dijagnoza cerebralne paralize postavlja se u navr-
senoj 3. godini, a prema nekim autorima u petoj, kad je
klinicka slika potpuno jasna (3, 21, 33) .
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Za klinicare je neobi¢no vazno prepoznavanje djece u koje
je veca vjerojatnost da ¢e postojece neuromotorno odstu-
panje biti prisutno i poslije prve godine Zivota, odnosno
uocavanje drugih odstupanja zbog kojih je vazno sto ranije
ukljucivanje u habilitacijske i rehabilitacijske postupke (29,
34), jer na taj nacin temeljem plasti¢nosti mozga mozemo
posti¢i bolje rezultate neurorazvojnog ishoda.

Na osnovi nasih rezultata i iznesenog u ovom radu znacajno
je postojanje registara za neurorizi¢no dijete (7) te odabir
djece za kontinuirano pracenje i ukljucivanje u habilitacij-
ske/rehabilitacijske tretmane, kako bi njihov neuromotorni
razvoj bio sto bolji. Pracenje je osobito bitno za onu djecu
koja pokazuju odredena neurorazvojna odstupanja, jer
konacna dijagnoza cerebralne paralize postavlja se tek na
kraju trece, a po mogucnosti i u petoj godini, pa mi u nasoj
studiji nemamo dijagnozu cerebralne paralize ni pridruze-
nih neurorazvojnih odstupanja (28, 34).

Rano otkrivanje djece sa smetnjama u razvoju i rana terapija
te unapredenje preventivnih mjera radi sprjeCavanja razvoj-
nog poremecaja kao i pomoc djetetu s invaliditetom bilo bi
moguce samo uz postojanje jedinstvenog registra rizicne i
ostecene djece na razini BiH, a prema uzoru na nacionalne
registre Republike Slovenije ili Republike Hrvatske, koji se
vode posljednjih 30-tak godina (3, 5-9, 14, 28, 29).

ZAKLJUCAK

Znacajnija je ucestalost muske djece u populaciji neuro-
rizicne djece.

Uocena je povezanost perinatalnih cimbenika rizika i neuro-
razvojnog ishoda u dobi od jedne godine Zivota.

Djeca koja suimala 3 i vise perinatalnih ¢imbenika rizika po-
kazala su statisticki znac¢ajna odstupanja od normalnog
neurorazvojnog stanja i ve¢u mogucnost razvoja cerebral-
ne paralize.

Statisti¢ki znacajno bolji neurorazvojniishod ispitivane dje-
ce u odnosu na kontrolnu skupinu uputio je na znacenje
sustavnog pracenja neurorizicne djece u pedijatrijskoj pri-
marnoj praksi, odnosno na znaenje ranog otkrivanja
neurofizioloskih odstupanja i ukljucivanja u rane habilita-
cijske tretmane.
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SUMMARY

Neurodevelopment outcome in newborns with perinatal
risk factors at primary pediatric practice

Edina Karabeg, Feriha Catibusi¢-Hadzagi¢, Enes Karabeg

The aim is to present the importance of the project entitled Registration and Follow up of Neurorisk Children at Primary Pediatric
Practice on the children’s neurodevelopment outcome at the age of 12 months. Designed on the model of the Risk Children Registry,
the protocol of recording and monitoring of newborns has been established at the primary pediatric practice, a private health insti-
tution for gynecology and pediatrics in Sanski Most. Using the protocol, 274 newborns of different age were monitored prospec-
tively over a 7-year period. The group of children with neurorisk factors had been monitored during the first 12 months of life, when
evaluation of their neurodevelopment was done. The sources of information were the children’s medical records, hospital discharge
lists, developmental and medical history questionnaires and tables. Control group consisted of children from the same region not
included in the neurodevelopment project at the age of 12 months. Neurodevelopment has been evaluated by the Munich Func-
tional Scale at the age of 12 months; x>-test and contingency coefficient were used on statistical analysis. At age of 12 months,
slowed neurodevelopment was in recorded in 11/203 (5.42%) and pathologic neurodevelopment in 5/203 (2.46%) study group chil-
dren. At the same age (12 months), slowed neurodevelopment was recorded in 10/65 (15.38%) and pathologic neurodevelopment
in 13/65 (20%) control group children. Statistically significant differences in neurodevelopment outcome were found for children
with 3 or more risk factors as well as between the two groups. In conclusion, the protocol guided children had better neurodevelop-

ment, which points to the importance of introducing the neurorisk children registry and respective pediatrician’s monitoring.

Keywords: infant, newborn; registries
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