Neonatologija: Novorojenéek

Neonatalna medicina obsega stanja novorojencka, ki sovpadajo s prehodom iz intrauterinega (antenatalnega) v ekstrauterino (postnatalno) Zivijenje.
Novorojencek je sposoben preziveti od vkljucno 24. tedna gestacijske starosti dalje.
Znotraj neonatalnega obdobja lo¢imo:

* Zgodnje neonatalno obdobje, ki obsega obdobje od rojstva do vkljuéno 7. dneva Zivljenja.

* Kasno neonatalno obdobje, ki obsega obdobje od vkljuéno 8. dneva do vkljucno 28. dneva Zivljenja.

Po zdravstveno-statisti€nih merilih je novorojenéek otrok v prvih 28 dnevih Zivljenja.
Pristasi bioloSke definicije menijo, da je novorojenek otrok do konca prilagajanja na izven materniéne pogoje zivljenja. Po mnenju drugih pa je
novorojencek otrok do 10 ali 15. dneva, ko izginejo zunanii znaki intrauterinega Zivljenja: ko odpade popkovina in se zaceli popek.

1. Prilagoditev na izvenmaternicno Zivljenje

Pogoji Zivljenja v maternici in po rojstvu so zelo razliéni.
* V maternici zivi plod v mraku, tiSini, temperatura okolja je konstantna, prav tako so konstantni pritiski dihalnih plinov.

* V ¢asu porajanja pride do pritiska, zvijanja otrokove glave in trupa, do sprememb v popkovnem krvnem obtoku, do znizanja pO; in zviSanja
CO..
* Po rojstvu pridejo otrokova dihala v stik z mrzlim zrakom, prekinjen je popkovni krvni obtok.

Za popolno samostojno Zivljenje po rojstvu je potreben ¢as, saj mora novorojencek:
* vzpostaviti nove funkcije: dihanje (nekaj ur), termoregulacijo, prebavo

* spremeniti nekatere funkcije: krvni obtok (24 ur), izlo¢anje bilirubina (ve¢ dni), koncentracijsko sposobnost ledvic (ve¢ tednov), nekatere
presnovne in imunske funkcije (ve¢ mesecev).

Opisane spremembe potekajo idealno, &e:
® e genetski potencial normalen
® 50 pogoji rasti in razvoj v maternici optimalni
* je potekal porod v fiziolodkih okvirih

1.1. Dihanje

Da lahko plju¢a opravljajo izmenjavo plinov, se morajo zgoditi v zelo kratkem €asu (nekaj sekund do nekaj minut) naslednje spremembe:
® iz plju¢ mora biti odstranjena tekocina (20% se je iztisne med porodom; ostala se resorbira iz pljuénih alveolov v intersticij, nato v limfo in
nazadnije v kri)
* milijon plju€nih alveolov se mora trajno napolniti z zrakom
*  pljuéni krvni obtok se mora povecati za 6-10 krat
¢ dihalni center v moZganskem deblu mora prevzeti svojo nalogo. Za zacetek delovanja dihalnega centra so pomembni nasledniji drazljaji:

spremenjena koncentracija kisika in ogljikovega dioksida v telesnih teko¢inah novorojencka, stiskanje novorojenckovega prsnega kosa
med porajanjem, nenaden "pljusk" temperaturnih, mehanicnih in zvoénih draZljajev iz okolice v novorojencka.

1.2. Krvni obtok

S prvim vdihom in prekinitvijo Zil v posteljici se novorojenckov krvni obtok mo¢no spremeni, saj mora preiti iz paralelnega pljuénega in sistemskega
pretoka (razli¢en = fetalni pretok) v zaporednega (enak = pretok pri novorojencku). Prehodno obdobje traja 4-12 ur.
Pljuéni krvni pretok se poveca in postane bolj funkcionalen zaradi:

* povisanja pO, in znizanja pCO, v neposredni okolici pljucnih Zil
* mehani¢nega Sirjenja pljucnih kapilar zaradi odpiranja alveol (priblizno 20% vazodilatatornega ucinka).



Zaradi opisanih sprememb se dvigne pritisk v levem srénem preddvoru, zato se Ze po prvih vdihih zapre foramen ovale (sprva je zaprtje
funkcionalno), poslediéno pa se prekine desno levi shunt, ki je obstajal pri plodu. Ductus arteriosus (Botalli) lahko ostane odprt Se 24 ur, vendar je tok
krvi zaradi zmanj$anega upora v pljuénem in povecanega upora v sistemskem krvnem obtoku iz aorte v pulmonalno arterijo (nasproten kot pri plodu).
Do porasta upora v sistemskem obtoku pride zaradi prekinitve umbilikalnega Zilja in vazokonstrikcije telesnih Zil zaradi boljSe oskrbe s kisikom.
Zavedati se moramo, da vsaka pomanjkanije kisika ali povecanje upora v pljucnih Zilah do take mere, da preraste upor v sistemskem krvnem obtoku,
lahko ponovno privede do fetalnega krvnega obtoka pri novorojencku.

1.3. Uravnavanje telesne temperature

Novorojenckova sposobnost vzdrZzevanja telesne temperature je mnogo manjsa kot pri odraslem, kar je e posebno izrazito pri nedono$enckih (zaradi
tanke koze in revnega podkoznega mascevija je toplotna izolacija povrsine telesa zelo pomanjkljiva). Zato potrebuje novorojenéek termo-nevtralno
okolje, kar pomeni tisti razpon temperature in vlage okolice, kjer potrosi za normalno telesno temperaturo (rektalno 37°C, na koZi trebuha 36-36,5°C)
najman;j kisika. Za donoSenega sle¢enega novorojencka je termo-nevtralno okolje pri relativni viagi 50% in brez prepiha med 31 in 34°C, za
obleéenega in pokritega okoli 24°C.

Ce je temperatura okolice pod kritiéno tocko (pod mejo termo-neviralnosti), mora novorojenéek povedati tvorbo toplote, kar skupaj s poveéano porabo
kisika imenujemo presnovni odgovor na mraz. To se zrcali v drhtenju in v pove€ani razgradnji rjave mascobe zaradi delovanja kateholaminov.

Ce je temperatura okolice nad zgornjo mejo termo-nevtralnosti, mora novorojendek oddajati toploto v okolico, kar izvede le z razsiritvijo koznih zil in s
povecano nevidno perspiracijo.

Primer: prve minute po rojstvu: gol, moker, delno asfikticen novorojencek: povecana izguba toplote, zato ohladitev na 34°C, e zlasti, Ce je
nedonoSencek ali zahiranCek. Pravilno ukrepanje: otroka polozimo na materin trebuh in/ali ga hitro osuSimo, med pregledom naj bo otrok pod grelnim
telesom, daljsi transport izvrSimo v inkubatorju, ogrevalni postelji ali otroka zavijemo v alu-folijo.

2. Nekatere fizioloske in kliniéne posebnosti novorojencka

1. Porodna teZa: dono$encki tehtajo obi¢ajno 3000 do 4200 g, decki so navadno za 100 do 150 g tezji od deklic. Od 3. do 5. dneva Zivijenja
skoraj vsi izgubijo 7-10% porodne teZe, zaradi ¢esar imajo lahko prehodno povidano telesno temperaturo.

2. Koza je pokrita s sirastim vernix caseosa. Pogosto se |u¢i povrSinski sloj epidermisa (desquamatio neonatorum), kasneje pa se pojavi
beZen exanthema toxicum.

3. FizioloSka zlatenica nastane zaradi nezrelosti jetrnega encima glukuronil transferaze, ki pretvarja nekonjugirani bilirubin (ta se ne more
izloCati z Zol¢em) v konjugiranega. Pojavi se po prvem dnevu pri priblizno 30% novorojenckov, koncentracija celokupnega bilirubina v krvi
naraste nad 171 micromol/L, vedno gre za nekonjugirani bilirubin (v urinu ni prisoten), je bolj izrazita pri dojenih. Prezgodnii pojav
zlatenice (otrokova starost < 24 ur) terja izkljucitev bolezenskih vzrokov!

4. Mekonij je émozeleno, lepljivo prvo blato, brez vonja. Ce se ne izlogi v prvih 24 urah, je treba ugotoviti vzrok. Za izpraznitev mekonija iz
Crevesa obicajno zadostuje klizma s fizioloSko raztopino.

*  Sec: novorojencek praviloma urinira takoj po rojstvu. Ce ne urinira v prvih 24. urah, je to lahko posledica fizioloske

"subhidracije" (véasih moramo izkljuciti bolezenski vzrok: zaklopko secnice pri deckih.....). Se¢ pogosto vsebuje mnogo
uratnih kristalov, zato so plenice oranzno-rdece.

*  Funkcija Zivénega sistema je specificna zaradi anatomske in funkcionalne nezrelosti, kar se izraza v:

= obnasanju, ki je obelezeno z nepravilnim zaporedjem spanca in budnosti.V budnem stanju je lahko otrok miren ali
pa gibalno aktiven in razdraZljiv.

= polozaju: previaduje fleksija.

" motoriki, za katero soznacilni stereotipni gibi, ki jih predstavljajo izmenicna fleksija in ekstenzija, izmeni¢no levo in
desno. V polozaju na trebuhu ima novorojenéek skréena kolena, se primitivno plazi (lahko pade z mize!ll), brez
tezav obrne glavo na desno in levo (torej si sprosti dihalne poti!). Pasivna gibljivost sklepov je izrazitejSa pri
nedono$enckih (zaradi hipotonije miic in mlahavih sklepov).

= primitivi refleksi in avtomatske reakcije, ki kasneje izginejo in so odraz nezrele moZganske funkcije, zato jih
postopno zamenjujejo poloZajni (posturalni) refleksi, ki omogocajo otroku antigravitacijsko stabilnost in gibanje.
Primitivni refleksi so pomembni iz dveh razlogov: diagnostiéno (Ce so odsotni, ko bi morali biti prisotni in ¢e
vzorcev (torej pomembno za rehabilitacijo!). Ti refleksi so: sesalni (prst v usta - intenzivno sesanje; izgine do 4.
meseca), iskalni (drazenje ob ustnem kotu - obrac¢anje glave na isto stran in iskanje z usti), prijemalni (pritisk s
prstom v dlan ali stopalo - fleksija prstov, na roki izgine do 4. meseca, na nogi do 12. meseca), pozitivna
podporna reakcija (ko otroka naslonimo s stopali na podlago, nekaj trenutkov "nosi" svojo tezo), avtomatska hoja
(iz vertikale ga nagnemo naprej, naredi nekaj korakov; izgine pri 2 mesecih), Morojev refleks (pri naglem
spuscanju otrokove glave v hrbtnem polozaju pride do nagle retrofleksije vratu, ki povzrodi: abdukcijo zgomijih
okongin, iztegnitev lakti in vseh sklepov rok; sledi addukcija in skréenje gornjih okoncin; refleks izgine pri 4.
mesecih), Magnusov nesimetriéni tonicni vratni refleks (Ce otrok spontano obrne glavo, ima na liéni strani zgornjo
in spodnjo okoncino iztegnjeni, na drugi strani pa skréeni. Ta refleks izgine pri 6. mesecih, je pa bolj izrazit pri
otrocih z motnjami razvoja centralnega Zivénega sistema).

= prehod hormonov iz matere v plod (med nose¢nostjo) lahko povzroci: hipertrofijo dojk - ginekomastijo
(ve¢inoma med 8. in 10. dnevom; stiskanje - lahko mastitis!), lazno menstruacijo (delovanje hormonov na




hiperplasti¢no maternico novorojencice), sluzav izcedek iz noZnice (zaradi deskvamativnega vaginitisa), milia na
kozi nosa, obraza in ¢ela (spontano izginejo pri 3 tednih), vodeno kilo pri deckih.

3. Popek

Sodobna nega popka je po odprtem principu, da se popkovina hitreje posusi in odpade. Zaenkrat ga pri negi Se premazemo z 70%-tnim alkoholom.
KoZzni popek je nepomembna anomalija (2-3 cm popkovine pri trebuha pokriva koza).

Amnionski popek: amnion prehaja s popkovine na trebuno steno.

Popkovna kila: posledica nepopolne zapore popkovnega obroéa, veginoma se v prvem letu spontano zapre, praviloma se ne vkles¢i.

Omfalokela: huda prirojena nepravilnost, ki zahteva kirur§ko zdravljenje. V 50% so pridruzene ostale nepravilnosti. V podrocju popka je velik defekt
trebusne stene, skozi katerega molijo trebuni organi, pokriti s tanko prozoro opno iz dveh listi€ev: notranjega peritoneja in zunanjega amniona.
Takoj$nji ukrep: sterilno pokritje z gazo, navlazeno v primerno topli fizioloski raztopini; zelodéna sonda.

Gastroshiza: popkovina izhaja na normalnem mestu, lateralno od nje pa molijo iz defekta trebusne stene organi, ki niso pokriti z opno. Zdravljenje je
kirurko, takojsnji ukrepi so isti kot pri omfalokeli.

Perzistentni omfaloenteri¢ni duktus: embrionalni stik med ¢revesjem in popkovino se ne zapre, zato se v predelu popka izlo¢a blato. Zdravljenje je
kirursko.

Fistula urahusa: kanal med embrionalnim seénim mehurjem se ne zapre, zato izhaja v predelu popka se¢. Zdravljenje je kirursko.

3.1. Okuzbe popka

Dolgotrajno rosenje popka, ki le pocasi epitelizira, je lahko znak okuzbe popka.

Granulom popka je posledica okuzbe popka (najbolj pogosto s stafilokoki), ko iz dna popkovne rane bohoti granulacijsko tkivo in tako preprecuje
normalno epitelizacijo. Zdravljenje: poleg strogo sterilne oskrbe pride v postev lapizacija.

Omfalitis je vnetje koze in podkozja okoli popka, ki se pogosto razsiri skozi Se prehodno umbilikalno veno. Kliniéni znaki so: rdecina in oteklina popka
in okolne koze, sekrecija, v€asih sistemski znaki vnetja (poviSana temperatura, levkocitoza). NajpogostejSa povzrocitelja sta stafilokok in E. coli.
Zdravljenje: po odvzemu brisa za mikrobiolodko preiskavo popek pokrijemo z oblogo lokalnega antisepti¢nega sredstva, otroka pa zdravimo tudi
sistemsko z ustreznim antibiotikom.

4. Oskrba novorojencka neposredno po rojstvu

Prva oskrba novorojencka zavisi od njegove vitalnosti, ko jo ocenjujemo z oceno po Virginiji Apgar (APGAR score). Z oceno hitro preverimo
novorojenckovo sréno, pljuéno in nevrolosko aktivnost v dologenih ¢asovnih intervalih po rojstvu (rutinsko po 1., 5. in 10. minuti po rojstvu). Ocena v
prvi minuti obi€ajno narekuje takoj$nje postopke z novorojenékom, oceni v peti in deseti minuti pa nam ze nekoliko nakazujeta kasnejsi otrokov
psihomotorni razvoj. Novorojenéek dobi tocke (od 0-2) za vsako od petih karakteristik, razporejenih po zacetnici priimka APGAR, skupna ocena
pomeni seStevek tock (Tabela 1).

Dobra ocena po Apgarjevi v prvi in peti minuti je 8 - 10. Novorojencki z oceno 5-7 so zmerno asfiktiéni, obi¢ajno zadostuje aspiracija zgornjih dihal in
kratkotrajno nadihavanije s kisikom preko maske. Nizka ocena po Apgarjevi (0-4) pomeni tezko asfiksijo in zahteva takojSnje ukrepanje, da se morda
Se lahko izognemo posledicam asfiksije. Postopki oZivljanja potekajo po pravilu ABCD.

Tabela 1. Ocena novorojenckove vitalnosti po Apgarjevi

Otrok/tockovanije 0 1 2

Apperance (izgled) bled/sivkast moder roznat/rde¢
Pulse (utrip) nezaznaven <100 100 in >100
Grimace (vzdrazljivost) odsotna kremZzenje kasljanje/kihanje
Activity (miSi¢na aktivnost) mlahav/ne joka komaj giba/slabotno joka zivahno joka

Respirations (dihanje) ne diha nepravilno diha normalno diha



4.1. Oskrba zdravega, vitalnega novorojencka

V zadnijih dveh letih so se postopki oskrbe novorojencka takoj po rojstvu nekoliko spremenili, saj so napori zdravstvenega osebja v novorojencem
prijaznih porodnisnicah (Baby Friendly Hospital) uperjeni v vzpostavljanje takoj$njega izkljuénega dojenja, kar zagotovimo s prvim podojem znotraj
ene ure po rojstvu. Se vedno pa je seveda pomembno, da novorojenéka takoj po rojstvu ne ohladimo (oskrba in pregled pod grelnim telesom.,
polozimo ga materi na trebuh, po potrebi osusimo, zgornja dihala aspiriramo le po potrebi). Popek oskrbimo sterilno s posebno sponko, potem ko
prenehajo utripati popkovne zile. Zaradi prepre€evanija oftalmije novorojencku apliciramo tudi Targezin kapljice v oi, vendar Sele po prvem podoju,
da ne motimo ogesnega stika med materjo in njenim novorojenc¢kom.

5. Opredelitev novorojenckov po gestacijski starosti in telesni tezi ob rojstvu

Otrokov razvoj je v veliki meri odvisen od njegove gestacijske starosti in telesne teZe ob rojstvu.

5.1.Gestacijska starost:

Normalno trajanje gestacije je 280 dni oziroma 40 lunarnih tednov. Dolo€imo jo lahko na dva nacina:
® |zradunamo jo lahko po datumu zadnje menstruacije, tako da izraunamo termin poroda (Termin poroda = 1. dan zadnje menstruacije - 3
mesece +7 dni).
®  Ocenimo jo s pomogjo razliénih tabel (po razli¢nih avtorjih). Ocenjujemo stopnjo zrelosti nekaterih telesnih znakov, misiénega tonusa in
funkcionalne zrelosti nekaterih funkcij osrednjega Zivéevja pri novorojencku,

*  DonoSencek (maturus) je novorojenéek od vkljuéno 37. tedna do vkljuéno 42. tedna gestacijske starosti.

*  Nedonosencek (prematurus) je novorojencek od vkljuéno 24. do vkljuéno 36. tedna gestacijske starosti. Zanj so zna€ilni: nizka teza ob
rojstvu, nezrel obraz, tanka, rde¢a koza, pomanjkanje podkoznega mascevja (podkozno mascevije se priéne kopiciti v tretiem semestru
nosecnosti), picli lasje, izrazit lanugo, zmanj$an misiéni tonus. Nedonoencki imajo tezave zaradi nezrelosti organskih sistemov.

*  Skrajno nezrel novorojencek (immaturus) je novorojencek do vkljuéno 23. tedna gestacijske starosti in praviloma ni sposoben preziveti.

*  Prenosencek (postmaturus) je novorojenéek od vkljuéno 43. tedna gestacije. Zanj so znadilni: obilni lasje, dolgi nohti, starikav izgled,
debela koza z globokimi gubami (manj podkoznega mascevja zaradi razgradnje zalog).
Preno$encki so prizadeti zaradi pomanjkljivega delovanja posteljice.

5.2. Teza ob rojstvu

Obicajno tehta donoSen novorojenéek ob rojstvu veé kot 2500 g.
Za opredelitev glede na teZo ob rojstvu, moramo poznati novorojenckovo gestacijsko starost (se obi¢ajno sklada s trajanjem nosecnosti).

®  Primeren za gestacijsko starost (AGA-Appropriate for gestational age): teza ob rojstvu je znotraj 10. in 90. percentile za gestacijsko starost.

®  Majhen za gestacijsko starost (simetri¢en zastoj v rasti ploda, SGA-Small for gestational age): teza ob rojstvu je pod 10. percentilo za
gestacijsko starost, prav tako obseg glave. Simetri¢en zastoj v rasti je lahko povezan s kromosomskimi nepravilnostmi, véasih pa je v
ospredju sorodstvena nagnjenost, ki ni nujno bolezenskega izvora.

*  Prelahek za gestacijsko starost (asimetricen zastoj v rasti ploda, IUGR - Intrauterine growth retardation, zahirancki, SFD - Small for date):
teza ob rojstvu je pod 10. percentilo za gestacijsko starost, obseg glave pa je ponavadi nad 10. percentilo za gestacijsko starost.
Ponavadi je vzrok neprimerno delovanje posteljice, ki privede do neenakomernega (asimetriénega) zastoja v rasti ploda. Ceprav
pogosto povezan z materinimi boleznimi; npr. poviSanim krvnim pritiskom, avtoimunimi obolenji; $kodljivimi razvadami: npr. prekomerno
uzivanje mamil in alkohola, kajenje; z mnogoplodno noseénostjo (dvojcki, trojcki) ali z intrauterino okuzbo. Izraziti zahiran¢ki so
novorojencki, katerih teza ob rojstvu je pod 3. percentilo za gestacijsko starost, 2-3% zahiran¢kov ima pridruzene velike nepravilnosti
(Downov sindrom, traheoezofagealno fistulo itd).

*  Velik za gestacijsko starost (LGA - Large for gestational age): teZa ob rojstvu je nad 90. percentilo za gestacijsko starost. Novorojencki so
veliki in debeli, zato pogosteje utrpijo poskodbe ob rojstvu (npr. zlom kljuénice, kefalhematom, pareza brahialnega pleteza). Mnogokrat
sta prekomerna rast in prevelika teZa ploda povezana z materino sladkomno boleznijo.

5.3. Perinatalna umrljivost



Rojstvo je obicajno najsrecnejsi trenutek v ¢loveskem Zivljenju, vendar se moramo zavedati, da si prav v neonatalnem obdobju Zivljenje in smrt
podajata roko pogosteje kot kadarkoli kasneje. Perinatalna mortaliteta ali perinataina umrljivost (PU) je pokazatelj uspesnosti perinatalnega varstva in
je najobCutljivejSi kazalec zdravstvenega varstva ob rojstvu otrok. Izraz izvira iz grs€ine in pomeni peri-okoli, okrog; natal-v zvezi s porodom. Izraz PU
je bil uveden leta 1948, vendar se je z razvojem perinatalne medicine spreminjal.

Danes uvrs¢amo v PU:

* Mrivorojenost - to je intrauterino smrt plodov, ki tehtajo 500g in ve¢

®  Zgodnjo neonatalno umrljivost - to je smrt Zivorojenih novorojenckov, ki tehtajo ob rojstvu 500 g in ve¢ in umrejo v prvih sedmih dnevih
Zivlienja.

PU izrazamo v promilah in pomeni Stevilo mrtvorojenih na tiso¢ rojenih in tevilo umrlih v prvih sedmih dnevih Zivljenja na 1000 Zivorojenih otrok.
Sprva je v slovenski PU pomenila velik problem zgodnja neonatalna umrljivost zaradi porodnih poskodb, asfiksij in okuzb. V zadnjih desetletjih se je
zgodnja neonatalna umrljivost zelo zmanj$ala (manj porodnih poskodb, asfiksij in hudih okuzb) tudi zaradi bolj$ega zdravljenja hudo bolnih
novorojenckov in nedonoSenckov (od leta 1979 obstoja Transport k sebi v EIT Pediatriénega oddelka KC Ljubljana, od leta1985 pa Transport in utero
na Ginekolosko kliniko v Ljubljano).

V zadnijih letih predstavljajo velik delez v PU ekstremno nezreli zivorojeni nedonoSencki, ki kljub vrhunski zdravstveni oskrbi ne prezivijo.
Nedonosencki s porodno tezo manj$o od 1500 g predstavljajo priblizno 1% vsehzivorojenih, v PU pa predstavljajo skoraj polovico. Torej bomo z
zmanjSanjem Stevila ekstremno nedono3enih novorojen¢kov zmanjsali PU!

Mrtvorojenost predstavlja v PU priblizno 60%-tni delez. Vzrok mrtvorojenosti je velikokrat nepoznan, zato se mrtvorojenost prakti¢no ne zmanjsuje.
Veliko mrivorojenih kaZe znake intrauterine hipoksije (obdukcijski izvid), vendar ostane vzrok smrti nepojasnjen.

V PU predstavljajo nespremenjen delez (15025%) tudi letaine anomalije, zato bi ta trend lahko spremenilo $e u¢inkovitejSe iskanje anomalij v zgodnji
nosecnosti (UZ, usmerjene biokemicne preiskave pri starej§ih nosecnicah) in genetsko svetovanje.

6. NajpogostejSa bolezenska stanja pri novorojenckih

Obolevnost (morbiditeta) je skoraj praviloma v povezavi z novorojenckovo gestacijsko starostjo in porodno tezo.

®  Zelo nezreli nedonoSenéki (ne glede na porodno tezo) so ogrozeni zaradi nezrelih Zivljenjskih funkcij, predvsem pljuéne (premalo
surfaktanta), ranljivosti mozganskega Zilja, nezrelih jetrih encimov in imunskega sistema. NajpogostejSa bolezenska stanja so: bolezen
hialinih membran (BHM), intraventrikularna krvavitev oz. hemoragija (IVH) in nekrotizirajo¢i enterokolitis (NEC).

*  Pri donoSenckih prednjacijo prirojene nepravilnosti, posledice porodniskih komplikacij in okuzbe.
*  PrenoSencki pogosteje obolevajo zaradi sindroma preno$enega novorojencka oziroma dismaturnega novorojencka zaradi pomankljivega
delovanja posteljice. Ogrozeni so zaradi hipoglikemije in okuzbe ter hipoksije.

* Veliki za gestacijsko starost pogosto utrpijo okvare zaradi tezjega poroda (zlomi, pareza Erb-Duchenne, kefalhematom, hipoksija). Njihove
matere imajo velikokrat manifestno ali prikrito sladkorno bolezen, zato imajo novorojencki pogosto hipoglikemijo. Poleg tega imajo
pogostejSe prirojene sréne napake, Beckwith-Wiedemannov sindrom (makroglosija, omfalokela, hepatosplenomegalija in
hiperinsulinizem).

* Majhni in lahki za gestacijsko starost imajo pogosteje prirojene nepravilnosti, tudi zaradi intrauterinih okuzb, imajo pogosto hipoglikemijo,
ned nosecnostjo in porodom utrpijo hipoksijo.

Med najpogostejSe zdravstvene tezave novorojenckov sodijo: dihalna stiska, okuzba, prirojene nepravilnosti in motnje presnove.

6.1. Bolezen hialinih membran (HMB)

HMB, poznana tudi kot neonatalni respiratorni distres sindrom (RDS), je zaplet prezgodnjega rojstva, pri donoSenckih se pojavi iziemoma. Za
razumevanje pljuéne patologije in patofiziologije je potrebno poznati razvoj pljué. V prvi polovici noseénosti se bronhiolarno deblo razvije do
najmanjsih vej, v drugi polovici noseénosti pa dozoreva preostali pljuéni parenhim. Razvoj plju¢ poteka po naslednjem zaporediju:

1. razvoj in proliferacija alveolarnih duktusov in alveolov

2. tanj8anje epitelijskih celic na povrsini

3. zmanjSanje intersticijalnega vezivnega tkiva

4. proliferacija kapilar v sose$€ini prostorov za izmenjavo zraka

Osnovna hiba pri HMB je pomanjkanje surfaktanta (snov, ki prepreci kolaps alveolov) zaradi pomanjkljive aktivnosti tipa Il pnevmocitov, posledica pa
so atelektaze in ventilacijsko-perfuzijska neusklajenost nezrelih plju¢. Poleg tega je rebrni lok zaradi pove¢ane kompliance (popustljivosti) nesposoben
prepreciti pljuéni kolaps.

HMB se Klini¢no izrazi ob ali kmalu po rojstvu z dihalno stisko: pospe$enim dihanjem, cianozo, stokanjem in vgrezanjem prsnega kosa.
Rentgenogram plju¢ pokaze obojestransko v pljuénih poljih sliko mlecnega stekla (atelektaze) in zraéne bronhograme (dobro viden zrak v bronhijih v
primerjavi s kolabiranim parenhimom).



6.2. Neonatalna okuzba

Neonatalna okuzba povzro¢a priblizno 20% neonatalnih obolen;. Sepsa je tezka sistemska okuzba ob trajni ali obéasni prisotnosti mikroorganizmov v
krvi in ima pomemben deleZ v zgodnji neonatalni umrljivosti. Najpogostejsi povzro€itelji so: Streptococcus agalactiae (B), Lysteria monocytogenes in
Gram neg, bakterije (E. coli, Klebsiella, Salmonella, Proteus). Razvije se pri 1-2% okuzenih novorojenckov, pri tem igra pomembno vlogo nezrelost
imunskega sistema. Rojstvo je edinstven dogodek tudi v imunoloskem pomenu, saj se priéne prav ob rojstvu novorojenckov imunski sistem soocati z
zunanijim svetom, ki se moéno razlikuje od sterilnega okolja v matemici. V maternici je zarodek zasciten pred okuzbo, ker:

predstavlja cervikalni mukozni ¢ep fiziéno bariero
predstavljajo placentarni ovaji in resice fiziéno bariero
ima amnionska tekoina bakteriostatske lastnosti

ga SCiti materin imunski sistem

prehajajo materini IgG skozi placento

Novorojencek je prav zaradi nezrelega imunskega sistema nagnjen k sistemskim okuzbam. Poti okuzbe so naslednje:

Hematogena okuzba: prenos preko placente, bolj znacilna za viruse (npr: CMV, Rubella) kot za bakterije (npr: Lues, Toxoplasmosis,
Listeria monocytogenes).
Histolosko imenujemo te organizme TORCH: T = Toxoplasmosis, O = Other,
(Syphilis, HIV..), R = Rubella, C = Cytomegalovirus, H = Herpes

Ascendentna okuzba: mikroorganizmi potujejo na zarodek navzgor iz noznice ali  materniénega vratu. Kliniki jo imenujejo Amniotic Fluid
Infection Syndrome. Je znacilna za bakterijske okuzbe, predvsem s Streptococcus B in E. coli, pa tudi s Herpes virusom. Dolgo je veljajo,
da lahko mikroorganizem povzro€i okuzbo le po pred¢asnem razpoku plodovih jajénih ovojev, a nedavno so spoznali, da mikroorganizem
prehaja tudi skozi cele ovoje in povzro€i prezgodniji porod.

Direktni stik: otrok se okuzi, ko potuje skozi porodni kanal, zato je pri Zenah z okuzbo spolovila s Herpes simplex virusom indiciran porod s
carskim rezom.

Okuzba po rojstvu: novorojenéek se okuzi z dejavniki iz okolja preko respiratornega trakta in popka, s koznimi mikroorganizmi, ve€ina
Staphylococcus aureus in nozokomialni organizmi.

Zaradi nezrelega imunskega odgovora novorojencka, zlasti nedono$encka je diagnoza_neonatalne okuzbe, zlasti zgodnie, ki se pojavi v prvih 72-tih
urah po rojstvu, tezavna.

K pravocasni diagnozi pripomorejo

Anamnesticni podatki:

* predisponirajoCi dejavniki:nedonoSenost,katetri, tubus
¢ prenatalni dejavniki: maternalna bolezen
* riziko nozokomialne okuzbe (sorodniki, osebje, ostali bolni novorojencki)

Zgodnji simptomi:

hipotermija (<36°C) in hipertermija (37,5 °C); preveri temperaturo okolja!!
odklanjanje hrane, slabo pridobivanje telesne teze

zaspanost, hipotonija, bledica, marmorirana koza, novorojenéek ne izgleda "pravi"
razdrazljivost, psevdoparaliza

zlatenica, bljuvanje, ileus/intestinalna obstrukcija, apneja, tahipneja

Kasni simptomi: so specifitni za posamezni organski sistem:

* respiratorni: cianoza, stokanje, dihalna stiska, kaselj

* abdominalni: distenzija, bljuvanje (Zol¢, fekalije), periumbilikalno obarvanie, ileus
+ CZS: kriget jok,, opistotonus, napeta fontanela, kréi

* hemoraska diateza: petehije, krvavitev po venepunkciji

Pri kliniénem pregledu naj bo novorojencek sle¢en, pozomni bodimo na naslednje:

* poviSano temperaturo, zlatenico, bledico, stokanje...

* lezije na kozi, podkozju, glavi, znaki dehidracije

* periodicno dihanje, tahipneja v mirovanju, dodatni avskultatorni fenomeni nad pluci
* hepatosplenomegalija, rdecina, oteklina popka, vnete popkovne vene



¢ znaki osteomielitisa kljub ohranjeni gibljivosti okonéin
* odsotnost peristaltike, jok med palpacijo abdomna
o oftitis media, otrplost tilnika je pri novorojencku redko izrazena

Novorojencek se odzove na okuzbo z vnetnim in imunskim odgovorom, kar se odrazi v laboratorijskih izvidih, zato pri sumu na okuzbo
opravimo laboratorijske teste:

kuznine, hitre teste

L, DKS, TR; Stevilo nevtrofilnih levkocitov je pri bakterijski neonatalni okuzbi znizano (pri nevtropeniénih novorojenckih
<3000/ml v prvih 48. urah).

akutni fazni reaktanti vnetja: CRP, citokini: interlevkini, interferoni...
LP (normalno: do 30 L/mm?®, do 1,5-2 g/L beljakovin, glukoza >1 mmol/L)
Rtg abdomna na prazno, plinska analiza, elektroliti

Z zdravljenjem Zelimo doseci dvoje:

pravocasno priceti z zdravljenjem, zato priénemo zdraviti Ze na temelju kliniénega suma. Zaradi majhne koliine periferne krvi
in pogoste rabe antibiotikov med porodom je lahko hemokultura v primerih neonatalne okuzbe tudi negativna.

izogniti se nepotrebnemu zdravljenju z antibiotiki, da prepre¢imo razvoj resistentnih mikroorganizmov in zmanj$amo stroske
hospitalizacije.

Upostevamo naslednje smernice za dolzino zdravljenja z antibiotiki:

dokazana okuzba: 10-21 dni, nedokazana okuzba: 3-5 dni, odvisno od Kliniéne slike

intravenska aplikacija antibiotika, ki je obi¢ajno vectima: ampicilin, gentamicin (sinergistiéni uinek), cefalosporini, sicer po
antibiogramu

najpogostejsi mikroorganizmi: Streptococcus B (penicillin G), Staphylococcus aureus, epididimus (albus) (flucloxacillin,

vankomicin), Pseudomonas aeruginosa (ceftazidim, piperacillin), Lysteria monocytogenes (ampicillin), anaerobi - NEC
(metronidazol), Gram' koliformne bakterije (gentamicin)

Pomebno je tudi podporno zdravljenje:

Tekocinska in elektrolitska podpora: intravenozni kanal
Poprava acidemije in krvnih plinov:bikarbonat, kisik, umetna ventilacija
Poprava hipotenzije: sist. RR >35 mmHg: plazma ekspanderiji, transfuzija, dopamin
Hemostaza: DIK: infuzija sveZe, zmrznjene plazme, krvi (imunoglobulini, opsonini)
Izmenjalna transfuzija:

®  sveza kri vsebuje imunoglobuline in opsonine

®  enkratna izmenjalna transfuzija z 80 mikg

®  jdealno: donor bi naj imel visok titer protiteles proti povzro€itelju

Primer okuzbe s Streptococcus B, kije prototip Amniotic Fluid Infection Syndrome.

Epidemiologija:

je najpogostejsi povzrocitelj neonatalne sepse v ZDA, redko patogen za odraslega

15-25% zensk ima asimptomatsko kolonizacijo rodil s Str.B, 1% njihovih novorojenckov se okuzi po mehanizmu vertikalne
okuzbe (od matere na otroka).

incidenca resnih okuzb s Streptococcusom B je 2-3 primera/1000 Zivorojenih.

Klini¢na slika: Simptomi zgodnje okuzbe se obi¢ajno pojavijo v prvih urah po rojstvu: pljuénica, novorojencki postanejo bakteriemicni,
poglabljajo dihalno stisko in Sok. Umrljivost je 50%, obiCajno nastopi smrt v 24. urah po zacetku simptomov.

Dejavniki tveganja: Prisotnost Streptococcusa B pri materi ne doloca stopnje resnosti okuzbe - le to dolo¢ajo slededi dejavniki: prezgodnii
porod, prolongiran razpok plodovih jajénih ovojev, moéna kolonizacija matere, porodne komplikacije.

Zdravljenje: Ceprav je bakterija dobro reagira na antibiotiéno zdravljenje, je le to v primeru Kliniéno izrazene okuzbe ponavadi ze

prepozno.

Patomorfoloski izvid: Makroskopsko so v pljucih izrazeni znaki kongestije, so slabo prezracena, so "polna" in tezka (konsolidacija
namesto atelektaze). Mikroskopski izvid zavisi od tega, kako dolgo je novorojenéek zivel. Ce umre nekaj ur po rojstvu, je vidna le kongestija
- diagnoza je tako odvisna od klini€ne anamneze in izolacije bakterije iz hemokulture. Ce umre 10 -12 ur po rojstvu, predstavljajo
najznacilnejsi izvid "mehke" hialine membrane, ki obdajajo terminalne bronhiole in alveole. V plju¢ih so v€asih vidni grozdi Gram pozitivnih
kokov. Akutni vnetni infiltrati se pojavljajo v intersticiju in na membranah (diferencialna diagnoza HMB!).



6.3. Prirojene nepravilnosti

Pojavljajo se pri priblizno 3% Zzivorojenih, povzrocajo priblizno 20% neonatalnih smrti. Resniéna incidenca je vi§ja, ker se nekateri
malformiranimi plodi spontano splavijo.
Vedeti moramo, da pomeni rojstvo malformiranega otroka:
1. Custveni pretres za starSe; zato naj bosta otrok in mati skupaj, saj so predstave starev o malformacijah, ki jih ne vidijo, dosti
huj$e od resnicnih
2. potrebo po skrbnem pregledu, saj so malformacije navadno multiple: otroka naj pregleda izkuSen pediater, potrebno je opraviti
fotografiranje, odvzeti kri za kromosomsko analizo, starSe pa usmeriti v genetsko ambulanto.

Etiologija: vzroke prirojenih nepravilnosti lahko razvrstimo v vec¢ skupin: Single mutant genes (7%): dedovanje v sorodstvu se izrazi po
Mendelejevem zakonu (avtosomno recesivno in dominantno, na X kromosom vezano)

Kromosomske nepravilnosti (6%): nepravilnosti v strukturi ali Stevilu kromosomov, pogosto so pridruzene dodatne nepravilnostmi.
NajpogostejSe so: trisomija 21 (1:600); trisomija 18(1:2000); trisomija 13 (1:5000); Turnerjev sindrom

Vpliv okolja (5%): okuzbe, zdravila, droge, razvade (alkohol), sevanie.....

Multifaktorski (20%): zaradi medsebojnega delovanja genetske predispozicije in $kodljivega vpliva okolja v éasu organogeneze. Sem
sodijo prirojene sréne napake.

Neznani vzroki (62%): vecina nepravilnosti.

Med anatomskimi nepravilnostmi prednjacijo:

a) Prirojene sréne napake-VCC.
Pojavljajo se pri 8 novorojenckih na 1000 rojenih (0,8%), in sicer v slede¢em zaporediju:

Prirojena sréna napaka (VCC) Delez VCC ob rojstvu (%)
Ventrikularni septum defekt (VSD) 30%
Atrijski septum defekt (ASD) 10%
Persistentni ductus arteriosus - Botalli (PDA) 10%
Pulmonalna stenoza 7%
Koarktacija aorte 7%
Aortna stenoza 6%
Tetralogija Fallot 6%
Transpozicija velikih zl 4%
Truncus arteriosus 2%

Etiologija VCC:

1. 8% = genetske nepravilnosti, v glavnem kromosomske (trisomija 21: v 50% VCC, trisomija 18: >90% VCC, Sy Turner: 10-20%

VCC)

2. 3% = Skodljiv vpliv okolja: droge: alkohol, amfetamini, antikonvulzivi, antikoagulanti, litij?; okuzbe: rdecke (najvecja incidenca-
prvi trimester):do 35% VCC, zlasti pulmonalna stenoza in PDA; maternalna stanja: diabetes, radiacija (Skodljiv vpliv okolja
deluje v 3. -8. tednu nosecnosti, ko Zzena ne ve, da je noseca)

3. 90% = neznan vzrok, verjetno multifaktorska etiologija, kjer negativno genetsko predispozicijo ploda sprozijo dejavniki okolja v
Casu, da le-ta povzro¢i VCC.

Delitev prirojenih srénih napak
1. Acianoticne napake (normalna barva koZe)
A.  Obstruktivne z visjim polnitvenim pritiskom v levem kot v desnem prekatu:
koarktacija aorte, pulmonalna stenoza - z intaktnim ventrikularnim septumom
B.  Levo-desni shunt: obstoja pove¢an volumen v pljuénem krvnem obtoku zaradi shunta krvi iz levega dela srca (visji
pritisk) v desni del skozi anatomski defekt: VSD, ASD, PDA, atrio-ventrikularni septum defekt.
2. Cianoticne napake (modra barva koZe)
Zaradi defektov, ki povzrocajo desno-levi shunt, prihaja do abnormalnega meSanja deoksigenirane venozne krvi z oksigenirano



krvjo, ki prihaja iz plju¢, kar se kaze s cianozo. NajpogostejSe cianotiéne napake so: tetralogija Fallot, transpozicija velikih Zil,
sindrom hipoplasti¢nega levega srca, trikuspidna atrezija, truncus arteriosus.

Druge pogostejSe prirojene nepravilnosti so:

atrezija nosnih hoan, Sy Pierre Robin

atrezija poZiralnika, traheoezofagealna fistula

diafragmalna kila, obstrukcija Crevesja, anorektalna atrezija, mekonijski ileus
gastroshiza, omfalokela

agenezija ledvic, ekstrofija mehurja

meningomielokela, hydrocefalus

pilorostenoza, strangulacija ¢revesja

Diagnoza postavimo z: prenatalnim UZ, amniocenteza, kliniéni pregled, Rtg; UZ
Zdravlienje je specifiéno in kirursko.

6.4. Presnovne motnje

Nekatere presnovne motnje lahko ogrozajo novorojencka ali kasnejsi otrokov normalen razvoj, zato jih moramo pravo¢asno prepoznati in
zdraviti. Najpogostejse so:

6.4.1. Hipotermija

Pomeni telesno temperaturo <35°C. Ceprav Zivimo v obdobju inkubatorjev in drugih sofisticiranih ogrevalnih naprav, je nadzor
termalnega okolja za novorojencka $e vedno pomemben. Novorojenékova povrsina je velika v primerjavi z telesno maso, zato
hitro izgublja toploto. Nagini izgube toplote so naslednji:

kondukcija (nepomembna izguba, razen, ¢e novorojencek lezi na hladni podlagi)
konvekcija ( nepomembna, nastane zaradi hladnega zraka, ki obkroza otroka)
evaporacija (pomembna izguba zaradi mokre koze9

radiacija (oddaja toplote na sosednji predmet - npr. stena inkubatorja, katere efektivna temperatura je rezultat temperature v
inkubatorju in v prostoru, kjer stoji inkubator: temperatura inkubatorja se zniza z 1°C, ¢e se temperatura prostora zniza za 7°C
pod inkubatorjevo temperaturo. Proti podhladitvi se novorojenéek bori:
z zadrzevanjem toplote:
* s skrenim polozajem (bolan novorojencek leZi v Zabjem poloZaju, zato je izguba toplote velika)
*  vazokonstrikcija koznih Zil zaradi mraza, vendar ima novorojencek, zlasti zahiranéek, precej manj podkoznega
tkiva kot odrasel ¢lovek

s proizvajanjem toplote:
v rjavi masCobi proizvaja toploto z hidrolizo (trigliceridi - proste ma¢obne kisline -glicerol - resinteza trigliceridov). Po opisani
presnovni poti se tvori priblizno 2,5kal iz grama rjave mas¢obe v minuti, poslediéno se ogreva kri, ki teCe skozi to tkivo

. med presnovo v rjavi mas€obi se porablja kisik, zato je zaradi hitro nastale hipotermije zlasti ogrozen hipoksicen
novorojencek

. proizvodnio toplote v rjavi ma¢obi zavirajo tudi zdravila, moZganska krvavitev, hipoglikemija in nepravilnosti cZs

Z bivanjem v termonevtralnem okolju
ki pomeni najmanj$o porabo O,, ko je novorojenéek nag, med spanjem in hranjenjem

. minimalna poraba O, v prvih urah po rojstvu znasa 4,6 ml/kg/min, pri enem mesecu pa 7-7,5 mi/kg/min
. spodnja meja termonevtralnega okolja je obratno sorazmerna s porodno tezo in starostjo otroka po rojstvu.

Kliniéni ucinki hipotermije so nasledniji:

fl sinteza in u€inkovitost surfaktanta, fl pH, fl PaQ hipoglikemija
| poraba O, in kalorij, prerazporeditev toka krvi v podroéje rjave mas¢obe
| izguba porodne teze, fl pridobivanje na telesni tezi



. fl koagulabilnost krvi, poskodba zaradi mraza - sklerem
. | neonatalna umrljivost

Da preprecimo podhladitev otroka, vzdrzujemo ustrezno temperaturo okolja z:
. ustrezno temperaturo porodne sobe
. po rojstvu otremo otroka s suho, toplo plenico
. ga polozimo materi na kozo pod spalno srajco
. ustrezno temperaturo sobe (26-28°C), da otrok ne izgublja toploto zaradi radiacije

. ustrezno temperaturo inkubatorja, da zmanj$amo izgubo toplote zaradi radiacije (dvojna stena inkubatorja, ustrezna "servo"
temperatura, obleéen novorojencek...)

. zmanj$anjem izgube toplote zaradi evaporacije: primerna vlaznost, namazati otrokovo kozo s parafinovim oljem, obleci otroka
. dovajanjem primerno vlaznih in ogretih medicinskih plinov otroku
. primerno ogreto operacijsko sobo in mizo pred otrokovim prihodom

Ogrevanije otroka:
. dodatno ogrevanje inkubatorja, zvi§anje sobne temperature
. zapreti vrata in ostale odprtine inkubatorja
. zviati vlaznost inkubatorja-"savna", da prepre¢imo izgubo toplote z evaporacijo
. dodati ogrevalno telo nad otrokovo glavo

6.4.2. Hipertermija:
je telesno temperaturo >37,5°C in povzroca pri novorojencku:

*  izgubaotekocine (evaporacija, znojennje), izgubaotelesne teze
. hipernatremijao(hiperosmolarnost), zlatenico, dihalne premore
*  |neonatalna umrljivost

Vzroki so obiajno:
. previsoka temperatura inkubatorja ali prostora
*  novorojencek leZi na soncu ali pod luéjo za fototerapijo (radiacijski izvor toplote)
*  prevec obleen novorojencek
. kombinacija nastetih vzrokov

Pomni: Ce se v eni uri otrokova telesna temperatura kljub primernim ukrepom ne
zniza, je potrebno izklju€iti okuzbo, dehidracijo in mozgansko okvaro!

6.4.3. Hipokalcemija

Je relativno pogosta. Manj pogosti vzrok hipokalcemije je Di George sindrom.

Celokupni serumski Ca >1,75 mmol/L redko izzove probleme, simptomi se izrazijo pri celokupnem serumskem Ca <1,5 mmol/L, kar je
pogosto v naslednjih primerih:

. 95% hipokalcemij se izrazi v prvih 24 - 48 urah pri zelo bolnem novorojencku, ki ima normalen odziv parathormona, a visoke
koncentracije glukokortikoidov in kalcitonina povzroéijo depresijo plazemskega Ca; podobno deluje tudi NaHCOs.

. pri otrokih diabeti¢ne matere
*  med izmenjalno transfuzijo s citrirano krvjo, citrat lovi Ca (hiter padec ser. Ca)

Simptomi so odvisni od otrokove starosti: <72 ur tresljaji; >72 ur: konvulzije
Zdravljenje pomeni zdravljenje osnovne bolezni, poleg tega $e:

. farmakolo$ko: iv 5-10 ml 10% Ca glukonata (2,25-4,5mmol Ca) v 24 urah; per os
. specifiéno zdravljenje: omejitev fosfatov, suplementi Ca, vitamin D

6.4.4. Hiperkalcemija
je koncentracija Ca 3,0 -3,5 mmol/L. Je redka, pojavi se pri ekstremno nezrelih novorojenékih (PT <1 kg), ki imajo izrazito
hipofosfatemijo (<0,5 mmol/L) Th: suplementi fosfata ali 10 -15 mg nevtralnega fosfata/100 ml mleka



6.4.5. Hipoglikemija

Je ogrozujo¢ dejavnik v neonatalnem obdobju, saj se prolongirana hipoglikemija (krvna glukoza <1,1 mmol/ ve¢ kot 3 ure) kaze kot apnoe
ali konvulzije, v 30% pa celo zapusti umsko prizadetost in spasticno tetraparezo.

Asimptomatska hipoglikemija, ki traja manj kot 3 ure, ne zapusti Skodljivih posledic, ker se za mozgansko presnovo uporabijo ketoni in
laktat. Prav na tem spoznanju temelji v neonatologiji aktivno odkrivanje asimptomatske hipoglikemije s hitrimi testi.

Krvna koncentracija glukoze pri zarodku je obi¢ajno 80% materine. Glukoza prehaja v plod s pomocjo facilitirane difuzije, po presnovi se
nalaga v plodu v obliki ma$¢€ob in glikogena. Pri ¢loveskem zarodku se priéne nalagati mas¢oba v podkozju in ostalem tkivu od 28 do 30
tedna gestacije, glikogenske rezerve pa od 36 tedna.

Krvna glukoza se zniza priblizno dve uri po rojstvu, saj je glavni vir energije. Isto¢asno se zaradi aktivne glikogenolize znizajo zaloge
glikogena v jetrih; so¢asno pa se sproZi glukoneogeneza iz glicerola, alanina, laktata in piruvata, tako lahko za mozganski metabolizem
novorojencek uporabi ketone in laktate.

V prvem tednu Zivljenja je za donoSenega novorojencka $e sprejemljiva vrednost krvne glukoze 1,7 mmol/L, za nedono$encka in
zahiran¢ka pa 1,1 mmol/L.

Zavedati se moramo, da lahko hipoglikemija spremlja skoraj vsak neonatalni problem.

Simptomi hipoglikemije:
*  redko kateholski odziv na hipoglikemijo: bledica, potenje in tahikardija
. zaradi ucinka hipoglikemije na srce kot posledica hude obporodne asfiksije: bradikardija, hipotenzija in sréna napaka

*  znaki nevroglikopenije: apnoe ali konvulzije so posledica hude hipoglikemije in zahtevajo takojsnje zdravljenje, blazje znake
(tremor) pa je teZje ocenjevati.

Vzroki hipoglikemije so dvojni:
*  premajhne zaloge glikogena: zahirancki
®  Zahirancki so slabSe odporni na porodno asfiksijo zaradi znizanih zalog glikogena v jetrih in sréni miSici, zato so pogosto rojeni
s pomocjo carskega reza. Po rojstvu se pri njih zaradi zmanj$anih zaloge glikogena in mas€ob (z razgradnjo mas¢ob so na

voljo ketoni za mozganski metabolizem) hitreje razvijeta hipoglikemija in nevroglikemija.V to skupino sodijo tudi nedono$encki,
pa tudi sicer zdravi novorojencki 3. in 4. Dan Zivljenja, ¢e do tedaj "stradajo” - zauzijejo premalo kalorij, so dehidrirani.

. hiperinzulinemija: otrok diabeti¢ne matere, ki je intrauterino izpostavljen materinim visokim koncentracijam glukoze, zato
razvije hipertrofijo Langerhansovih otockov, postnatalno je prekinjen dotok glukoze, hiperinzulonemija pa ostane!

V to skupino sodijo tudi novorojencki s hemolitiéno boleznijo zaradi Rh neskladja, ki imajo nepojasnjeno hipertrofijo Langerhansnovih
otockov. Tudi po izmenjalni transfuziji lahko pride do hipoglikemije, ker je v aplicirani krvi visoka koncentracija glukoze, ki povzro¢i
hiperglikemijo (>10 mmol/L) v novorojenckovi krvi, na katero novorojencek odgovori s hiperinzulinemijo Ze med samo izmenjalno
transfuzijo.

Postopki pri hipoglikemiji:

*  pravocasno odkrivanje- timing: pri ogroZenih skupinah (zahirancki, nedono$encki, asfiktiéni otroci, hudo bolni novorojencki,
otroci diabeti¢ne matere); na 2 do 4 ure prvih 12 ur, dokler se ne vzpostavi u¢inkovito hranjenje.
*  preprecevanije: po rojstvu zgodnje hranjenje: dojenje, hranjenje po brizgi, sondi (1.dan: 60 mi/kg/24 ur; 2.dan: 90 mi/kg/24 ur );
oziroma ivk 10%tna glukoza
*  zdravljenje:
- korekcija s hranjenjem
= vk 10% glukoza v bolusu 0,5 g/kg iv, nato ivk 10% dexstroza 60 mlkg/24 ur
= pri hiperinzulinemiénih novorojenckih dajemo iv dextrozo v kontinuirani infuziji, da prepre¢imo rebound
hipoglikemijo
"  med infuzijo nadaljujemo s hranjenjem, ko je krvna glukoza nad 1,1-1,4 mmol/L, iv glukozo postopno ukinjamo
* trdovratna hipoglikemija: iv aplikacija 15-20% glukozo (12-15 mg glukoze/kg/min); na zagetku lahko apliciramo 30-100

microgramov glukagona im all iv, demur sledi infuzija 5-10 mikrogramov/kg/uro. Ce ni mozna iv. aplikacija glukagona, ga lahko
hipoglikemi¢en novorojencek dobi 100-200 mikrogramov im.

. intravenozna aplikacija glukokortikoidov: 2,5 mg hidrokortizona/kg vsakih 12 ur iv je redko potrebni, v primerih
hiperinzulinemije je indiciran le diaxozid.

Pri trdovratni hipoglikemiji, ki ne reagira na zdravljenje, moramo izkljuciti:
®  endokrini vzrok: rastni hormon, ACTH, kortizol, glukagon, tiroksin
®  sindrome z hiperinzulinemijo: Beckwith-Wiedemannov sindrom, nesidioblastoza, adenom Langerhansovih otockov
. vrojene nepravilnosti ogljikovih hidratov: glycogen storage disease, intoleranca za fruktozo, galaktozemija



. aminoacidopatije: bolezen javorovega sirupa, tirozinoza, metiilmaloniéna acidemija

6.4.6. Hiperglikemija
je v primerjavi s hipoglikemijo redka, pojavlja pa se kot:
*  neonatalni diabetes mellitus:
= obiéajno pri zahiran¢kih, obi¢ajno je prehodna motnja, ki nastane zaradi zakasnelega dozorevanja sistema za
sprod¢anje inzulina v beta celicah pankreasa
= prisotni so znaki juvenilnega diabetesa z izgubo teze in poliurijo, hiperglikemijo, acidemijo in dehidracijo, ketoza je
redka

= zazdravljenje zadostuje 0,5-1 E inzulina dvakrat dnevno, to zdravljenje lahko navadno po enem ali dveh mesecih
ukinemo

= redko se pri teh otrocih lahko kasneje razvije od inzulina odvisen diabetes

*  jatrogena hiperglikemija:

= nedonoSencki s PT <1,5 kg ne morejo metabolizirati glukoze dovolj hitro, Ce je infuzijska hitrost vecja od 6
mg/kg/min (86 ml 10% dekstroze/kg/24 ur), celo ¢e so potrebe otroka po rehidracijski teko€ini vecje.

= e predstavlja 10% tna glukoza vecjo koli€ino infuzijske tekoCine (v glavnem pri parenteralni prehrani), se lahko
pojavijo hiperglikemija, glukozurija in dehidracija.

= hiperglikemija je tudi predisponirajoéi dejavnik za bakterijsko in gliviéno okuzbo

= e je koncentracija krvne glukoze 10 mmol/L (180 mg%), nadomestimo infuzijo 10% tne glukoze s 5%tno, po
potrebi dodamo 0,1 E/kg inzulina iv ali subkutano in skrbno monitoriramo krvno glukozo, da se izognemo morebitni
hipoglikemiji.

= hiperglikemija je lahko stranski ucinek nekaterih zdravil: steroidi, teofilin.

Pomen presejalnih testov za odkrivanje prirojenih presnovnih motenj

Pa namenimo $e nekaj besed prirojenim endokrinim in presnovnim motnjam, ki lahko ogrozajo ze novorojencka. Namen tega prispevka ni
podrobno opisovanje omenjenih bolezni, pa¢ pa usmeriti pozornost bralca, da pomisli na omenjena stanja in ustrezno ukrepa. Omenjene
bolezni so izjemno tezko kliniéno prepoznavne v prvih tednih Zivijenja, nezdravljene pa okvarijo otrokov psihomotorni razvoj. To je tudi
glavni razlog, da dve najpogostejsi, fenilketonurijo in hipotireozo, odkrivamo s presejanjem (screening) v vseh slovenskih porodnidnicah.
S presejanjem, ki mora biti izvedeno v pravilnem ¢asovnem intervalu od rojstva (timing), odkrivamo bolne novorojencke brez kliniénih
simptomov in uvedemo pravocasno zdravljenje, preden nastanejo nepopravljive okvare. Obe bolezni, fenilketonurija in hipotireoza
izpolnjujeta zahteve za presejanje, ki so naslednje:

. incidenca bolezni je dovolj velika, visok cost benefit

*  zdravljenje je mozno

*  presejalni test je enostaven (malo krvi na filtriri papiréek) in ponovljiv

. timing presejanja

. vzpostavljen nacin sledenja otrok z nenormalnimi presejalnimi testi, kar se dogaja praviloma tedaj, ko so otroci ze odpusceni iz
porodnisnice

6.4.7. Fenilketonurija

Je avtosomno recesivna motnja v presnovi amino kislin, incidenca je okoli 1 : 10.000. Antenatalno odkrivanje ni mozno, neonatalni
screening je rutinski postopek. Zaradi deficience fenilalanin hidroksilaze (redkeje dihidropteridin reduktaze) je blokirana konverzija
fenilalanina v tirozin, posledica pa je kopicenje fenilalanina nad 2 mg2.

Glede na krvne koncentracije fenilalanina logimo:

. tipiéno fenilketonurijo: fenilalanin > 20 mg%
. atipi¢no fenilketonurijo: fenilalanin >12 - 20 mg%

. blaga persistentna hiperalaninemija: fenilalanin 2-12 mg% (lahko je posledica deficience tetrahidrobiopterina - BH4, kofaktorja
fenilalanin hidroksilaze; zato je potreben pregled pteridina v urinnu in dihidropteridin reduktaze v krvi).

Kliniéni simptomi nezdravljene fenilketonurije:
. umska zaostalost, kréi, autizem, hiperaktivnost, agresivno vedenje
. ekcem, kozne spremembe kot pri sklerodermi, znacilna barva las in koze

Zdravljenje je uspesno ob zgodnji uvedbi diete z omejeno kolicino fenilalanina.
. Trajati mora dovolj dolgo; pri deklicah Se v fertilni dobi; da se izognemo zapletom maternalne fenilketonurije pri plodu
(mikrocefaliji, VCC, SFD)
. bolniki s pomanjkanjem kofaktorja tetrahidrobiopterina-BH4 potrebujejo tudi zdravljenje s BH4, koristna je tudi folna kislina.



Velikokrat je pri bolnikih z pomanjkanjem BH4 kljub zdravljenju duSevna zaostalost pogosta.

6.4.8. Prirojena hipotireoza
Incidenca je priblizno 1 : 4.000. Simptomi nezdravljene hipotireoze so:

. duSevna zaostalost, zaostanek v rasti, nevroloske nepravilnosti
. presnovne motnje, znaéilne za hipotireozo

Diagnoza: poviSan TSH (tirotropin) - presejanje, znizan T4 (se redkeje uporablja).
Zaradi fizioloskih variant TSH in T4 v neonatalnem obdobju in nekaterih stanj:
nedono$enost, maternalni vnos antitiroidnih zdravil, lokalna aplikaciji joda, hipoalbuminemija, moramo presejanje veckrat ponavljati.

Zdravljenje je uspesno, ¢e pricnemo z njim dovolj zgodaj. Zdravimo z L-tiroksinom, tako da je nivo T4 v zgornji polovici normalnega
obmodja.

6.4.9. Galaktozemija

Incidenca je 1: 40.000-60.000. Je avtosomno dominantna bolezen.

Klasi¢na bolezen nastane zaradi deficience galaktoza-1fosfat-uridil-transferaze.

Klini€ni simptomi so: bljuvanje, ob&asne driske, letargija in hipotonija, nenapredovanje perzistentna zlatenica, hepatomegalija, katarakta (v
nekaterih primerih).

Novorojencek lahko umrezaradi sepse, Se preden diagnosticiramo osnovno bolezen.

Diagnoza: mozna sta: antenatalna detekcija in neonatalni screening

*  seC: pozitiven Clinitest (vsi reducirajoci sladkorje), negativen Clinistix (glukoza)
. dolo¢anje galaktoze-1fosfat-uridil-transferaze v eritrocitih,
. hranjenje z miekom brez laktoze

Zdravljenje: hranjenje z mlekom brez laktoze (Galactomin)

6.4.10. Cisticna fibroza:
Incidenca je priblizno 1 : 2000.

Klini€ni simptomi: 10-20% novorojenckov s cisticno fibrozo ima mekonijski ileus

. neuspevanje zaradi malnutricije, okvara plju¢ zaradi ponavljajo¢ih se okuzb dihal
. Skodljivi u¢inki antibiotiénega zdravljenja- kolonizacija s Pseudomonas aeruginosa

Diagnoza: merjenje imunoreaktivnega tripsina (IRT) v vzorcu posusene krvi na filter papirju, beljakovine v mekoniju, znojenje.
Zdravljenje: idealna bi bila genska terapija, agresivno nutricionalno zdravljenje, zgodnje zdravljenje okuzb dihal

6.4.11. Abstinencni sindrom
Droge, ki jih uziva mati (alkohol, barbiturati, narkotiki, nikotin), povzro€ajo abstinenéni sindrom pri otroku, saj je po porodu njihov dotok v
novorojencka nenadno prekinjen. Kliniéni simptomi so imenovani po angleski besedi withdrawal:.

*  Wakefulness - Sibkost

* Initability - razdrazljivost

. Tremulousness, tachypnoe - tremor, tahipnoe, temperaturna nestabilnost

. Hyperactivity, high-pitched cry - hiperaktivnost, cvile¢ jok

. Diarrhoea, disorganized suck - driska, motnje sesanja

. Respiratory distress - dihalna stiska

. Apnoeic attack - dihalni premori

. Weight loss or failure to gain weight - hujSanje in slabo pridobivanje telesne teze
. Alkalosis - respiratory - respiratorna alkaloza

. Lacrimation - solzenje



Diagnoza: navadno se simptomi pojavijo 24 ur po rojstvu
Zdravljenje: sedativa (diazepam, kloropromazin), ali opijati: 0,02 - 0.05 mg morfina/kg vsake 3-4 ure do omilitve simptomov.

6.4.12. Hemoragicna bolezen

Nastane zaradi pomanjkanja vitamina K, najpogosteje krvavi novorojencek iz ¢revesja, navadno drugi dan Zivljenja (diferencialno
diagnostiéno loc¢imo materino popito kri od otrokove z dolo¢anjem fetalnega hemoglobina v krvavi érevesni vsebini). Sama bolezen je zelo
redka, ker dobivajo novorojencki preventivno K vitamin takoj po rojstvu.

Neonatologija: Hiperblirubinemija
1. Neonatalna zlatenica

ZviSan nivo nekonjugiranega bilirubina (bilirubina) v telesu novorojenca predstavlja najpogostejsi zdravstveni problem v zgodnjem neonatalnem
obdobju. Neonatalna zlatenica zahteva vsakodnevno pozornost zdravstvenega osebja, saj je prve dni po rojstvu ikteriénih ve¢ kot polovica
novorojencev. |z statisticnih podatkov Porodnega zapisnika za leto 1991 lahko povzamemo, da je pri ve¢ kot 8 % novorojencev, odpuscenih iz
slovenskih porodni$nic, navedena odpustna diagnoza "hiperbilirubinemija". Zgodnja diagnostika je pogoj za uspesno zdravljenje, ki je uperjeno proti
nevrotoksi¢nemu delovanju rumenega citotoksiénega metabolita 4Z, 15 Z-bilirubin [Xa (nativni bilirubin) in k preprecevanju bilirubinske encefalopatije.
V 19. stoletju je bila za zdravnike zlatenica pri novorojencih precej nepomemben klinicni znak, v prvih letih 20. stoletja pa je postala vaZen klinicen
znak v okviru diagnostike razliénih bolezni. Leta 1894 je Hervieux ugotavljal rumeno obarvanost mozganovine pri umrlih hiperbilirubinemicnih
novorojencih, deset let kasneje je Schmorl to spremembo poimenoval "kernikterus". Leta 1940 je Landsteiner odkril, da je Rhesus faktor
najpogoste;si vzrok hemolitiéne bolezni novorojencev .
Po drugi svetovni vojni je bila zlatenica pomemben vzrok cerebralne paralize in smrtnosti slovenskih novorojencev, saj je tedaj v ljubljanski
porodnidnici umrlo zaradi Rh-izosenzibilizacije 2,79% novorojencev. NajpogostejSo posledico jedrnega ikterusa-atetozo je imel vsak tretji otrok s
cerebralno paralizo, rojen pred letom 1940 in vsak peti, rojen pred letom 1950. Po uvedbi Coombsovega testa leta 1946 in izmenjalne transfuzije krvi
leta 1948 se je zadela pogostost tezkih mozganskih okvar zaradi zlatenice naglo zmanj$evati. Ceprav so tezke atetoze zaradi hemolitiéne bolezni v
dezelah z razvitim zdravstvom izkoreninjene, $e ni doreCeno, katere okvare osrednjega Zivéevja nastanejo zaradi hiperbilirubinemije zgodnjega
neonatalnega obdobja .

2 Toksiénost bilirubina

Se vedno niso pojasnjene osnovne zakonitosti toksi¢nosti bilirubina, zato ne moremo zanesljivo napovedati, kateri novorojenci bodo zaradi
neonatalne zlatenice nevrolosko okvarjeni.
Shema 1. Posledice bilirubinske toksi¢nosti (poenostavljena razlaga shemi je povzeta po Cashoreju).

MESTO DELOVANJA VPLIV NA ZIVCNE TRAJANJE MOTNJE
BILIRUBINA CELICE
Nalaganje na zivéne koncice Zmanj$anje membranskega Obicajno reverzibilno

potenciala (upoasnitev slusne prevodnosti v
mozganskem deblu)

Vezava na celiéne organele Moteno delovanje mitohondrijev, motena tvorba Z ekvivalentno koncentracijo albumina je
nevrotransmiterjev, okvara prenasalnih sistemov mozno izbolj$anje
Kopicenie v telesu zivéne celice Moteno delovanje Zivénih celic in njihovo odmiranje Ireverzibilno

(akutni kliniéni sindrom)



Piknoza in glioza Zivénih celic (bilirubinsko Trajna nevroloska okvara (kroniéna encefalopatija) Ireverzibilno
obarvanje prizadetega podrocja)

Izraz kenikterus oz. nuklearni ikterus (jedrna zlatenica) pomeni rumeno obarvanje bazalnih ganglijev tudi brez mikroskopsko dokazljivih okvar zivénih
celic.
Izraz bilirubinska encefalopatija pa obsega:

= akutno bilirubinsko encefalopatijo, s katero oznacujemo nevroloko-kliniéno sliko pri otrocih z neonatalno zlatenico v akutni fazi
= kroni€no ali stati€no bilirubinsko encefalopatijo, ki se pojavi kasneje, ko se nevroloSke okvare ze trajne

Po uvedbi izmenjalne transfuzije, bilifototerapije in desenzibilizacije Rh negativnih mater z RhO-gamom, opazujemo le e blage oblike bilirubinske
encefalopatije, ki se kazejo v motnjah kognitivnih funkcij, teZavah pri uéenju, senzorinevralni naglusnosti ter drugih znakih mozganske disfunkcije.

3 Opredelitev zlatenice neonatalnega obdobja

Pri vsakdanjem delu z ikteriénimi novorojenci uporabljamo dve vrsti opredelitev:
1. Biokemicno opredelitev, kjer govorimo o

= "pilirubinemiji*, ki pomeni serumski bilirubin, zaznaven z obicajnimi laboratorijskimi - metodami. Ta izraz se uporablja redkeje.

= “hiperbilirubinemiji*, ki pomeni povecano koncentracijo serumskega bilirubina. Nekateri avtorji predlagajo uporabo izraza
hiperbilirubinemija pri vrednostih serumskega bilirubina nad 205 do 222 mmol/L (24,25,26).
2. Kilinicno opredelitev, kjer opredeljujemo zlatenico kot rumenico koZze, vidnih sluznic in belonic ter jo imenujemo ‘ikterus". Ikterus
opredelimo z pridevniki: gravis, neonatorum, praecox, prolongatus, verdin.

Zaradi razli¢ne sestave koze pri novorojencih in odraslih opazimo ikterus pri novorojencih Sele pri koncentracijah serumskega bilirubina med 120 in
137 mmol/L.

4. Zlatenica pri donoSenih, sicer zdravih novorojencih

Donoseni novorojenci predstavljajo priblizno 95% neonatalne populacije. Skoraj polovica dono$enih novorojencev postane v prvih dneh po rojstvu
ikteriéna. Pri vecini doseze bilirubin maksimalno koncentracijo tretji dan po rojstvu, ikterus pa zbledi v naslednjih treh dneh. Pri zdravih novorojencih
je ta fizioloski fenomen posledica povecane tvorbe bilirubina in njegovega zmanj$anega izlo¢anja zaradi nezrelosti jetrnih encimov.

DonoSeni zdravi novorojenci imajo povec¢ano koncentracijo serumskega bilirubina zaradi pomanjkljivosti v presnovi bilirubina. Tako nastane v njihovem
telesu dnevno od 102,6 do 136,8 mmol/L bilirubina na kilogram telesne teze, kar je 2,5 x ve¢ kot pri odraslem. Poleg skraj$ane Zivljenjske dobe
neonatalnih eritrocitov, ki znasa le 80-90 dni, igra pomembno vlogo tudi pove¢ano nastajanje bilirubina iz ostalih hemproteinov. |z raziskav na Rhesus
opi¢jih mladic¢ih sklepajo, da je mozen vzrok za fiziolosko zlatenico pomankanije citosolske beljakovine ligandina, ki prenasa bilirubin od celiéne
membrane do endoplazmatskega retikuluma, kjer pride do konjugacije bilirubina z glukuronsko kislino. Ideja, da je pri novorojencih konjugacija
bilirubina omejena, izhaja iz ugotovitve, da je konjugiranega bilirubina v plazmi novorojenca zanemarljivo malo. Sprva so menili, da gre za zmanj$ano
delovanje glukuronil tranferaze v neonatalnem obdobju, vendar je aktivnost tega kljuénega encima pri konjugaciji bilirubina podobna aktivnosti
bilirubina in glukoronske kisline ter nastanek bilirubinskih mono- in di-glukuronidov, ki se nato preko kanalikularne membrane jetrnih celic aktivno
izZlogajo v Zolg. Zivalski mladigi imajo znizano aktivnost uridin difosfat glukuronil dehidrogenaze, ki oskrbuje za konjugacijo potreben substrat
glukuronsko kislino. Entero-hepatalna cirkulacija bilirubina je posledica hidrolize konjugiranega bilirubina v &revesu. Pod vplivom glukuronidaze
nastaja iz bilirubinskih mono in diglukuronidov ponovno nekonjugiran bilirubin, ki iz revesa vstopa v portalni obtok in tako dodatno prispeva k
neonatalni zlatenici. 1 g mekonija lahko vsebuje do 1 mg bilirubina.

Pri novorojencih se bilirubin zaradi zmanj$ane vezave na albumin odlaga v Stevilna tkiva. Po teoriji o "prostem bilirubinu" okvari novorojenca nevezani,
prosti bilirubin, ker prehaja preko celiénih open v osrednje zivEevje. Normalno predstavlja prosti bilirubin le 0,1% celokupnega bilirubina v serumu
novorojenca.

Nevrotoksiéni ucinek pri zmernih hiperbilirubinemijah pogosto odkrijemo le s specialnimi preiskavami kot so pregledi evociranih potencialov
mozganskega debla. Neonatalna hiperbilirubinemija je lahko povezana s prehodno poskodbo jeder mozganskega debla. Nekateri strokovnjaki menijo,
da moramo pri ikteriénem novorojencku, pri normalnem odgovoru pregled evociranih potencialov mozganskega debla ponavljamo, pri dono$enem
novorojencu s hiperbilirubinemijo vecjo od 256,5 mmol/L pa je abnormen odgovor evociranih potencialov mozganskega debla Ze indikacija za
eksangvino transfuzijo.



4.1 Fizioloska zlatenica pri donoSenih novorojencih

Po sedaj veljavnih kriterijih govorimo o fiziolo3ki zlatenici pri dono$enem novorojencu, e so izpoljneni pogoji:
= novorojenec ni klini¢no ikteriGen v prvem dnevu Zivljenja
= narascanje konc. nekonjugiranega bilirubina v serumu ne preseze 85 mmol/L /dan
= serumska koncentracija nekonjugiranega bilirubina ne preseze vrednosti 221mmol/L
= koncentracija konjugiranega (direktnega) bilirubina ne presega 26-36 mmol/L
= kliniéna prisotnost zlatenice je manj kot 7 dni

Gartner in sod. so fizioloSko zlatenico razdelili na dve obdobji:

= v prvih petih dneh Zivijenja pride do hitrega porasta koncentracije nekonjuviranega bilirubina v serumu od povpreéne koncentracije 25
mmol/L do 120 mmol/L tretji dan Zivljenja. Sledi naglo upadanje do petega dne.

= v obdobju od Sestega do Stirinajstega dne je koncentracija nekonjugiranega bilirubina sorazmerno stabilna na vrednosti okoli 36 mmol/L.

Od $tirinajstega dne Zivljenja se bilirubin zniza na raven koncentracije odraslih, torej pod 17,1 mmol/L.

4.2 Zlatenica zaradi dojenja (zaradi tezav pri dojenju) in zaradi materinega mleka

Zlatenica zaradi dojenja: nastane zaradi neustreznega dojenja v prvem tednu Zivijenja. V obdobju renesanse dojenja je pojav neonatalnih
hiperbilirubinemij pogostejsi. V zadnjem desetletju so Stevilni raziskovalci ugotovili pri dojenih novorojencih znacilno visjo koncentracijo serumskega
bilirubina v prvih Sestih dnevih Zivijenja. L. 1985 je bila objavljena $tudija, v kateri dokazujejo, da se pojavi zlatenica zaradi dojenja (konc. serumskega
bilirubina ve¢ kot 170 fmol/L) 1,8 krat pogosteje pri dojenih kot pri zalivanckih. V zadnjem ¢asu menijo, da je za zlatenico zaradi dojenja odgovorna
povecana enterohepatalna cirkulacija bilirubina (nepravilna tehnika dojenja, premalo pogosto odvajanje mekonija). Th: pogosti podoji in izboljSanje
tehnike dojenja!

Zlatenica zaradi materinega mleka: priblizno 0,5% dojenih otrok. Leta 1971 sta Wong in Wood porocala, da je zlatenica po petem dnevu bistveno
pogostejsa pri dojenckih mater, ki so predhodno uzivale kontracepcijske steroide. Poudarila sta, da je bila opisana zlatenica zaradi dojenja Sele po
uvedbi “pilul" v Sestdesetih letih. Kasneje nista ve¢ opazovala te povezave s steroidnimi kontraceptivi in sta menila, da bi bila lahko vzrok temu
zmanj$anje estrogenov v “pilulah” v letih 1972 in 1973.
Hardgreaves je razlagal inhibicijo v metabolizmu bilirubina zaradi prostih ma€obnih kislin v mleku pri poskusih in vitro, kar je bilo kasneje tudi
potrieno. Dokazali so tesno povezava med vsebnostjo lipoproteinske lipaze v mleku in pojavom zlatenice zaradi dojenja. Kljub temu je vpliv
maseobnih kislin v Zenskem mieku na hiperbilirubinemijo zaradi dojenja 8e vedno zagonetka, saj morajo biti esterificirane mas¢obne kisline v mieku
vecinoma hidrolizirane pred absorbcijo in kasneje resintitizirane v trigliceride, kar se zgodi v mukozi ¢revesja. TH: zacasna prekinitev dojenja (24 - 48
ur).

5. Molekularne oblike bilirubina v serumu novorojenca

Dologanje koncentracije bilirubina v serumu je najbolj to¢na metoda za diagnostiko in zdravljenje neonatalne zlatenice. Metodologija doloanja
koncentracije bilirubina je precej zapletena zaradi Stevilnih molekularnih oblik in lastnosti bilirubina, saj le najsodobnej$e metode doloanja zajamejo
vse molekularne oblike, ki nastajajo na metabolni poti bilirubina. Dodatno je dolo¢anje bilirubina otezkogeno zaradi njegove netopnosti in ob&utljivosti
na svetlobo ter pomankanja bilirubinskih standardov (za konjugirani in delta-bilirubin), pa tudi zaradi interference drugih substanc v postopkih
dolo¢anja bilirubina.

Bilirubin nastaja pri razgradnji proteinov, ki vsebujejo hem. Biliverdin reduktaza reducira oksidacijski produkt hema - netoksicen biliverdin IXa v
netopen toksi¢en bilirubin IXa. Bilirubin se izlo¢a v zol¢, nato metabolizira v érevesju in ledvicah v pigmente, ki se izlo¢ajo z blatom in urinom.

Bilirubin IX alfa je sestavljen iz &tirih pirolovih obrocev, ki so na dveh zunanjih mestih povezani z zunanjima vezema -CH=, v centralnem delu pa z
vezjo -CH,-. Pri obeh dvojnih vezeh sta mozni konfiguraciji cis Z in trans E.

Nativna oblika bilirubina je 4z 15Z-bilirubin IX alfa, mozne pa ) Se tri izomere:
47 15E-bilirubin, 4E 15Z-bilirubin, 4E 15E-bilirubin.

E-izomere so nestabilne. Sele po vezavi za albumin se pretvorijo nazaj v bolj stabilno nativno obliko. Nativni bilirubin je pri fiziologkem pH-ju skoraj
netopen, kar pojasnjuje trodimenzionalna struktura, saj polarne skupine -COOH, -NH in >C=0 niso proste, zato je bilirubin v vodi in topen v lipidih.
Skoraj ves bilirubin je kovalentno vezan na albumin, zato je netopnost bilirubina v serumu nepomembna. Poleg tega se nekaj bilirubina veze tudi na
eritrocite. Zelo majhen del bilirubina je nevezan - tako imenovani prosti bilirubin.



Konjugirani bilirubin ali v reakciji diazotiranja direktno reagirajoci bilirubin nastane z konjugacijo leve ali obeh skupin -COOH- z glukuronsko kislino v
jetrih in tako postane bilirubin detoksiciran in topen. Nastaneta bilirubin monoglukuronid in bilirubin diglukuronid. V serumu novorojenca je skoraj ves
konjugiran bilirubin v obliki bilirubin monoglukuronida. Tudi konjugiran bilirubin se kovalentno veze na albumin in predstavija pri tekoéinski
kromatografiji bilirubinskih frakcij delta frakcijo, zato ga imenujemo delta bilirubin, ki prestavlja pri novorojencih manj kot 2% celokupnega bilirubina.
Nekoliko visji je delta bilirubin pri novorojencih, zdravljenih z bilifototerapijo, saj le-ta inducira vezavo konjugiranjega bilirubina na albumin .

Novorojenec delno nadomesti metaboliéni blok zaradi nezrelosti jetrnih encimov za detoksikacijo bilirubina s procesom fotoizomerizacije (kar se
uporablja v bilifototerapiji), ki spremeni trodimenzionalno strukturo bilirubina. Z bliskovito geometrino (konfigularno) izomerizacijo nastanejo manj
stabilne izomere. Humani albumin ima izrazeno selektivnost za 4z 15E izomero.

S strukturno  izomerizacijo  nastane  lumirubin  (fotobilirubin  Il,  E,Z-ciklobilirubin), ki je  zelo  stabilna  izomera.
Fotoizomere bilirubina so predvsem bolj topne, zato se hitreje izlogijo iz telesa, obenem so tudi manj toksiéne kot nativni bilirubin. Z reakcijo
diazotiranja jih zajamemo kot delez celokupnega bilirubina.

6. Dolocanje serumskega bilirubina

Serumska dolocitev bilirubina velja za edino precizno metodo. V klinicnih laboratorijih se za dolo¢anje koncentracije celokupnega in direktno
reagirajo¢ega bilirubina Se vedno najpogosteje uporablja klasiéna reakcija diazotiranja po Jendrassiku in Grofu ter njene Stevilne modifikacije.

Z indirektno reakcijo dokazemo celokupni bilirubin, ki obsega:
® nativni 4Z I5Z-bilirubin, vezan na albumin
® prosti 4Z 15Z-bilirubin
®  bilirubin monoglukuronid in bilirubin diglukuronid
®  delta-bilirubin
* fotoizomeri: 4Z 15E-bilirubin in lumirubin

Z direktno reakcijo dokazemo:
®  bilirubin diglukuronid in bilirubin monoglukuronid
¢ delta bilirubin
® 47 15Z-prosti bilirubin

Peroksidazna  metoda je manj uporabna in  sluzi za  doloéanje  celokupnega ali pa  prostega bilirubina.
Najsodobnejsa HPLC (High Performance Liquid Chromatography) metoda je omogocila spoznanje o Stevilnih molekularnih oblikah bilirubina.

Iz kromatografskih kolon dobimo naslednje frakcije:
* alfa-nekonjugiran bilirubin
®  beta-bilirubin monoglukuronid
®  gama-bilirubin diglukuronid
® delta-na albumin vezan konjugiran bilirubin
¢ fotoizomere

6.1 Poimenovanije bilirubina

Celokupni  bilirubin:  vse  bilirubinske ~ molekule, ki  sodelujgjo v diazo reakcii v prisotnosti  kemicnega  akceleratorja
Direktni bilirubin: tiste bilirubinske molekule, vezane in nevezane na protein, ki v omejenem ¢asovnem obdobju reagirajo brez prisotnosti kemiénega
akceleratorja.

Indirektni bilirubin: razlika med celokupnim in direktnim bilirubinom

Neonatalni bilirubin: dologimo ga z direktno, nespecifiéno metodo za dologanje celokupnega bilirubina

Nekonjugirani bilirubin: dikarboksilna kislina bilirubin Ixalfa

Konjugirani bilirubin: karboksilni mono - in diestri izomer bilirubina IX alfa vezani z alfa glukuronozil residui.



Delta-bilirubin: konjugirani bilirubin, kovalentno vezan na albumin

Prosti bilirubin: nekonjugirani bilirubin, nevezan na albumin

6.2. Tezave pri dolo¢anju serumskega bilirubina

Razogarani neonatologi smo pri¢akovali od kemigne dologitve serumskega bilirubina veg, kot lahko vegina laboratorijev nudi. Cetudi izgleda dologitev
bilirubina na prvi pogled enostavna, ima zaradi Ze opisanih nestabilnosti bilirubina (glej str. 32) dolocene omejitve.
Analitiéne tehnike dolo¢anja po klasicni diazo metodi temeljijo na intenziteti barve in spekiralnih spremembah, kar pa ni identiéno s specifienimi
kemienimi oblikami bilirubina.

Pomanjkanje standardov in uporaba nespecificnih tehnik sta vzrok zaskrbljujoci variabilnosti rezultatov med razli€nimi laboratoriji. Laboratorijska
dolocitev koncentracije serumskega bilirubina mora zagotoviti maksimalno toénost ob zelo velikem razponu vrednosti nekonjugiranega bilirubina.
Omejitveno dinami¢no obmodje vecine "mokrih" kemiénih metod zahteva dodatno razredéevanje pri visokih koncentracijah bilirubina, kar $e dodatno
povecuje netoCnost. Nedosledno je upoStevan tudi kataboliéni ucinek svetlobe na bilirubin, saj je ¢as od odvzema krvi pa do doloéitve koncentracije
bilirubina v serumu prav v obremenjenih laboratorijih vegjih bolni$nic mnogokrat daljSi od dveh ur.

Laboratorijske metode za dolocitev serumskega bilirubina, Siroko uporabljene v osemdesetih leti tega stoletja, niso bile tako tocne, kot smo pricakovali
oboji: laboratorijski delavci in neonatologi. Prav zato so v zadnjem desetletju razvili boljSe metode za dolo¢anje serumskega bilirubina, kot so: HPLC,
multilayered slides, encimatske metode. Omenjene tri metode so zamudne in drage, zato jih uporabliamo le pri dologenih primerih razjasnitve
hiperbilirubinemije.

7. Uporaba bilirubinometra na neonatalnih odsekih

Z uporabo bilirubinometra dolo¢amo serumski bilirubin z direktno spektrofotometrijo brez razredcitve. Ta metoda predstavlja paralelno metodo
dolo¢anja serumskega bilirubina za merjenje celokupnega bilirubina v serumu. Bilimeter Ortho Diagnostic Systems meri absorbcijo na 455 in 575 nm.
Za umiritev aparata so na trzis¢u dosegljivi razli¢ni tovarniSko narejeni serumi, kot je npr. "Sta-bil" z vrednostjo bilirubina 332 fmol/L. Odvzem krvi za
to preiskavo je kapilaren, lahko tudi venozen, mesto odvzema ni pomembno. Aparat vsebuje fotometrieno pripravo z Volframovo zarnico in dva filtra
za Ze omenjeni valovni dolZini. Predhodno je potrebno v krvi, ki jo odvzamemo v kapilarno kiveto, loéiti plazmo od sedimenta s pomocjo centrifuge.
Vzorec se meri najprej pri 575 nm zaradi vpliva hemoglobina, nato se meri pri 455 nm. Na aparatu se nato izpiSe vrednost bilirubina. Pred serijo
meritev je treba bilimeter natanéno umeriti. Rezultat dobimo zelo hitro, saj je aparat na neonatalnih odsekih, tako da je dolocitev koncentracije
bilirubina v serumu mozna v vsakem trenutku in veckrat dnevno, seveda pa mora biti osebje za to delo primerno izobrazeno.

7.1. Tezave pri uporabi bilirubinometra

Krvni vzorec Se vedno dobimo le z agresivnim kapilarnim ali venoznim odvzemom. Dostikrat je tezavno umerjanje (kalibracija) aparata. Moti tudi
nelinearna kalibracijska krivulja aparata.
Potrebno je najti ustrezni standardni serum, saj je serum za kalibracijo, ki je prisoten na trziséu, precej drag. Koncentracija serumskega bilirubina v
neonatalnem obdobju je zelo razli¢na, razpon pa izrazito velik, zato bi bilo treba ze med dolo¢eno serijo doloCitev bilirubinov v razliénih neonatalnih

serumih aparat ve¢krat umerjati.

8. Transkutana bilirubimetrija

Pogostnost doloCanja bilirubina pri novorojencu je vzpodbudila razvoj inStrumentov, imenovanih kterometer za merjenje kozne reflektance kot
indirektne metode dolo¢anja serumskega bilirubina. V prvih dneh po rojstvu je merjenje zlatenice koze z ikterometrom Air Shields uporabno, saj nam
pomaga razvrstiti ikteriéne novorojence v dve veliki skupini:
* natiste, pri katerih sumimo, da imajo hiperbilirubinemijo in jim zato odredimo agresivno doloCitev koncentracije serumskega bilirubina ter
jih po potrebi zdravimo z bilifototerapijo ali eksangvino transfuzijo.
* na tiste, pri katerih smatramo, da imajo hiperbilirubinemijo.

Ze Gossett je 11960 porogal o uporabi Perspex ikterometra za alternativno semi-kvantitativno vizuaino merjenje zlatenice, da bi ocenil serumsko
koncentracijo bilirubina.. Meritve so izvajali na konici novorojencevega nosu in izmerjeno zlatenico primerjali s petimi stopnjami intenzivnosti rumene
barve na Perspex ikterometru. Na osnovi te povezave med rumeno obarvanostjo koze in koncentracijo serumskega bilirubina so Yamanouchi s sod.in
predstavniki Minolta Camera Co.Ltd leta 1980 izdelali transkutani bilirubinometer (TcB), imenovan tudi ikterometer. Ceprav je neinvazivni TcB toden in
zanesljiv, ta tehnologija ni bila splodno sprejeta kot alternativa za rutinsko dolo¢anje koncentracije serumskega bilirubina



Nekateri so mnenja, da naj bi bile opti¢ne lastnosti koze in izmenjava bilirubina med plazmo in kozo v prvih Stirinajstih dnevih po rojstvu stabilne.
Isto¢asno se dogajajo dolocene spremembe: povedanje vezalne kapacitete za bilirubin v serumu, zaradi ¢esar bi morala biti intenzitete rumene
obarvanosti koze manjsa pri obstojeci koncentraciji bilirubina v serumu. Ker sonéna svetloba vzpodbuja melanocite v koZi, da tvorijo melanin, pa temu
ni tako. Melanin absorbira svetlobo pri podobni valovni dolZini kot bilirubin, zato lahko pri¢akujemo intenzivnejSo zlatenico koze pri obstojeCi
koncentraciji biliurbina v serumu. To predvidevanje je pomembno, saj bi bile posledice lazno negativnega transkutanega odcitka mnogo bolj resne, kot
pa posledice lazno pozitivnega transkutanega od¢itka, ki povzroci "samo" nepotreben krvni odvzem.

Torej je pri transkutanem merjenju bilirubina potrebno izbrati vrednost, kjer sta verjetnost negativne napovedne vrednosti (verjetnost ne-
hiperbilirubinemije, dana z negativnim testom) in senzitivnost (verjetnost pozitivnega testa, da bo izdvojil novorojence s hiperbilirubinemijo) visoki. Ce
so izpoljnjeni ti pogoji, lahko podvrzemo agresivnemu krvnemu odvzemu zaradi hiperbilirubinemije le manjSe Stevilo ikteriénih novorojencev, saj
obstoji ve¢inoma pozitivna in linearna povezava med transkutano dolocenim bilirubinom in serumskih bilirubinom.

8.1. Omejitve pri transkutani bilirubinometriji

Zaradi tehnicnih pomankljivosti in nelinearnosti inStrumenta SO omejitve Stevilne.
Natanénost je manjSa zaradi variacije in zmanj$ane korelacije transkutane meritve z koncentracijo serumskega bilirubina zaradi koznih krvavitev,
hematomov, vsebnosti bilirubina v koZi, dezinfekcije koze, razliéne rasne pripadnosti novorojencev. Pomembno vlogo igra neenakomerna distribucija
bilirubina v kozi, saj je obicajna kefalokaudalna distribucija.
Mote€ je lahko tudi vpliv raznih faktorjev kot. npr. mesto merjenja, neprimerna telesna teZa novorojenca, bilifototerapija, transfuzija, saj se vse dozraza
na tkivno/krvno distribucijo bilirubina.

9. Pomen bilifototerapije pri zdravljenju neonatalne hiperbilirubinemije

Od leta 1958, ko jo je pricel uporabljati Cremer, predstavlja bilifototerapija najpogostejSo terapevtsko intervencijo v moderni neonatalni medicini.

Bilirubin je rumena substanca, ki absorbira svetlobo v modrem delu svetlobnega spekira. Ko fotolabilna bilirubinska molekula absorbira svetlobo, se
spremeni na dva nacina: preide do spremembe v konfiguraciji ali v strukturi bilirubinske molekule.

Sprva so menili, da je fotooksidacija bilirubina glavni mehanizem delovanja bilifototerapije, saj v prisotnosti svetlobe in kisika sprozi bilirubin tvorbo
enovalentnega kisika, ki nato reagira z bilirubinom tako, da nastanejo polarni razgradni produkti kot so mono-, di- in tetrapiroli. Nateti vodotopni
produkti se nato izlo¢ajo v urinu. Po ugotovitvi, da je med bilifototerapijo glavna substanca v Zoléu nekonjugiran bilirubin, so spoznali, da fotooksidacija
ni glavni mehanizem delovanja bilifototerapije.
Po letu 1976, ko je bila odkrita struktura bilirubina, je postalo jasno, da je formacija bilirubinskih izomer posledica delovanja svetlobe. Bilirubinske
izomere imajo isto zgradbo kot nativna molekula, razlikujejo se pa v treh razliénih dimenzionalnih oblikah. Izomere so lahko:

= strukturne in tako ireverzibilne
= konfiguracijske ali reverzibilne.

Med bilifototerapijo je najhitrejsa fotokemiéna reakcija formacija konfiguracijskih izomer bilirubina, ki so polame in se lahko izlo¢ajo z Zoléem. Ker so
nestabilne,  se pretvarjagjo v nativni  bilirubin,  zato  vecajo  vsebnost  nekonjugiranega  bilirubina v Zoléu.
Nereverzibilna strukturna izomera- lumirubin nastaja pocasneje in v manj$em obsegu.
Pri prakticni uporabi bilifototerapije je treba upostevati dvoje:
= absorbcijski del spekira, ki definira, katero valovno dolzino absorbira doloéena substanca v najvecji meri. Bilirubin absorbira maksimalno pri
460 nm.

= ucinkoviti del spektra, s katerim opredelimo valovno dolzino, pri kateri je priakovani terapevtski ucinek najvegii.

Isti uéinkoviti del svetlobnega spekira je pri in vitro ter in vivo delovanju razli¢en. In vitro je identi¢en z absorbiranim delom spekira, in vivo pa zavisi od
mnogih dejavnikov kot n.pr. kompetitivne absorbcije ostalih sestavin, prehoda svetlobe v koZo, razprSenosti svetlobnih Zarkov in hitrosti
odstranjevanja razliénih fotoproduktov.
Za bilirubin in vivo u€inkoviti del svetlobnega spekira Se ni docela poznan, vendar je valovna dolzina modre svetlobe (425-475 nm) zelo u€inkovita pri
eliminaciji bilirubina.

9.1 Neugodni uéinki bilifototerapije

Znani sta dve vrsti neugodnih stranskih u¢inkov:

Ze med samo bilifototerapijo se lahko izrazijo takojnji neugodni ucinki:



" izquba tekocine je povecana zaradi vecje insensibilne perspiracije in vodenih stolic
=  skrajSan tranzitni ¢as v GIT povzro¢i povecano Stevilo stolic
= retinalna o8kodba, ki jo prepre¢ujemo z uporabo $€itnika za oCi

" |oditev matere od novorojenca
" beZen izpuscaj, ki je posledica lokalnega izlo¢anja histamina iz koznih mastocitov

Kasni neugodni uinki:

Dolgotrajni kodljivi ucinki bilifototerapije so posledica delovanja zarkov modrega dela svetlobnega spektra na genetski material. Z in vitro poskusi so
dokazali povecano Stevilo preénih lomov DNA v humanih fibroblastih, ki so jih obsevali z modrimi luémi. Fotoprodukt, ki povzroéi modifikacijo DNA, je
vodikov peroksid. V temi je okvara popravljiva, vendar lahko pride do napaéne obnove. Od leta 1958 je prejemalo bilifototerapijo ogromno
novorojencev, pa vendar niso zabelezene resne Skodljive posledice. Kljub temu priporoCajo €im krajSo uporabo bilifototerapije, da bi se izognili
moznim toksiénim ucinkom modre svetlobe na genetski material.
Pomemben je tudi vpliv svetlobe na celice in na bioloSki ritem. Zaradi neprekinjenega delovanja svetlobe se porusi normalni dnevni ritem humanega
rastnega hormona. To naj bi bila le zadasna motnja in do sedaj posledice Se niso znane, saj z follow-up Studijami niso dokazali dolgoroénih
negativnih vplivov na rast. lkteriénemu novorojencu, zdravljenemu z bilifototerapijo, odvzamemo za dalj ¢asa vizualne, taktilne in verbalne draZljaje.
Morda ga s tem osiromasimo za razvoj v zdravo, tudi intelektualno razvito osebnost. Locitev in aplikacija bilifototerapije lahko povzro€ita stres tudi pri
materi in tako vplivata na njen odnos do novorojenca. Vse to neugodno vpliva na sicer popolnoma fiziolosko, pa vendar tako obCutljivo dogajanje -
dojenje.

10. Sodobno zdravljenje neonatalne nehemolitiéne hiperbilirubinemije

(po priporoCilih ameriSkega zdruzenja za pediatrijo iz leta 1994)

Starost Celokupni serumski bilirubin v mmol/L

Ure BFT? BFT Int BFT ali ET ETin Int BFT
25-48 >169 >259 >339 >429

49-72 >259 >309 >429 >509

>72 >289 >339 >429 >509

BFT: bilifototerapija

Int  BFT: intenzivna bilifototerapija, kar pomeni soCasno uporabo vsaj dveh aparatov za bilifototerapijo
ET: eksangvina transfuzija (izmenjalna transfuzija), s katero odstranimo bilirubin v otrokovi krvi, tako da mu zamenjamo kri in jo
nadomestimo z ustrezno koli¢ino ustrezne krvi.

11. Patoloska zlatenica

Je vsaka zlatenica, ki se razvije ze prvi dan zivljienja (icterus praecox), koncentracija bilirubina hitro naras¢a (ve¢ kot 1 mg% oz. 17
mmol/L/uro) (icterus gravis) in traja predolgo (icterus prolongatus). Je tudi vsaka zlatenica, pri kateri je poviSana koncentracija
konjugiranega (direktnega) bilirubina.

Vzroki so razlicni:
1.  Prekomerna intravaskularna ali ekstravaskularna hemoliza eritrocitov:

= Neskladje po Rh sistemu (antigeni C,D,E) je mnogo manj pogosto od neskladja po eritrocitnih antigenih ABO.
Fetus ima na eritrocitih o¢etov antigen, ki ga materini eritrociti ne vsebujejo. Najces¢i vzrok hemoliticne bolezni je
Rh-negativna mati (d/d), oée Rh-pozitiven homocigot ali heterocigot (D/D ali d/D), fetus pa Rh-pozitiven



heterocigot (d/D). Mati se senzibilizira z predhodno nosecnostjo, ¢e dobi transfuzijo neustrezne krvi, v toku
samega poroda (zadostuje 0,05 do 0,1 ml eritrocitov). Danes se daje profilaktiéno RhoGAM, tako da je ta oblika
hiperbilirubinemije skoraj izzvenela. Klinicna slika je zelo razli¢na: hidrops, ikterus gravis, anemija. Diagnoza:
pozitiven direktni Coombsov test (DCT) pri otroku, ki dokazuje, da so eritrociti fetusa obloZeni z materinimi IgG
anti-Rh prototelesi. Zdravljenje: preventiva (RhoGAM), zgodnja bilifototerapija, zgodnja izmenjalna transfuzija,
transfuzija, hiperimuna IgG protitelesa.

. Neskladje po ABO sistemu povzro€i zlatenico pri novorojenckih s krvno skupino A ali B, matere pa imajo obvezno
krvno skupino 0. Otrok razvije blago anemijo, retikulocitozo, sferocitozo (pri Rh neskladju je nil), ima pozitiven
DCT, prisotna anti-A ali anti-B protitelesa (materinega porekla), v materinem serumu pa je visok titer anti-A ali anti-
B IgG protiteles. Simptomi in zdravljenje sta podobni kot pri hemoliti¢ni bolezni zaradi Rh neskladja.

2. Motena konjugacija bilirubina (Crigler-Najjarov sindrom zaradi delnega ali popolnega pomanjkanje encima glukuronil
trasferaze, kongenitalna hipotireoza zaradi zakasnelega dozorevanja glukuronil transferaze, prehodna familiarma
hiperbilirubinemija Lucey-Driscoll zaradi inhibicije glukuronil transferaze z dejavniki v materinem serumu).

3. Oskodba hepatocitov (sepsa, TORCH, hepatitis B, metaboli¢ne bolezni, Skodljiva zdravila).

4.  Obstrukcija zol¢nih vodov - velikokrat jo lahko zdravimo kirursko (anatomska: ekstrahepatiéna atrezija Zolénih vodov -
mekonij je svetel, cista holedohusa, redko intrahepati¢na obstrukcija Zolénih vodov; sindrom zgo3¢enega zol¢a po hemolitiéni
bolezni novorojencka, neznan vzrok).

5. Kombinirani vzroki
Pri zlatenicah iz skupin 2, 3, 4 je v serumu poviSan konjugiran bilirubin, vrednosti celokupnega bilirubina pa niso tako visoke

kot pri hemolitini zlatenici
Neonatologija: Izkljuéno dojenje

Izkljuéno dojenje je dojenje brez vsakrsnih dodatkov. Znanstveniki so ugotovili, da so otroci, ki so v prvih 6. mesecih starosti izklju¢no dojeni, bolj
zdravi, bolje uspevajo od vrstnikov. Zato lahko zdravstveni delavec materam razlozi, kako pomembno je izkljucno dojenje v prvih 6. mesecih
otrokovega Zivijenja.

Sodobna priporocila za dojenje

® |zkljuno dojenje v prvih 6. mesecih starosti
* Hranjenje z adaptiranim ali kravjim mlekom le iziemoma
* Dojenje do drugega leta, ob postopnem uvajanju nadomestne hrane in tekoCine, ki jo naj dojeni otroci pijejo iz skodelice, brizge.....

Izklju€no dojenje pomeni, da:
® otrok ne dobi poleg Zzenskega mleka (ZM) nobene pijace ali hrane
* otroku ne dajemo dud in podobnih predmetov za pomiritev
* vecina izkljuéno dojenih otrok potrebuje 8-12 podojev v 24 urah - tudi ponodi.

Izkljuéno dojenje je moteno, ce:
* damo otroku razen Zenskega mieka kakr§nokoli drugo hrano/pijaco
® damo otroku dudo ali podobne predmete za pomiritev
* omejujemo Stevilo podojev, predpisujemo ¢asovno shemo dojenja in omejujemo dolzino dojenja

Prednosti zenskega mleka
* Materino mleko je prilagojeno potrebam njenega otroka
* St ga pred bakterijami in virusi, s katerimi je bila mati v stiku
* Sestava zenskega mleka se menja
* Kolostrum in Zensko mleko sta prilagojena gestacijski starosti
*  Zrelo mleko se spreminja izvmeseca v mesec, iz dneva v dan, od obroka do obroka, da zadovolji otrokovevtrenutne potrebe.

Zato dodajanje Cesarkoli, Ceprav le vode, zmanjSa nastete prednosti.

Kolostrum


http://www.sbaza.net/clanki/zip/vzs/neonatologija_izkljucno_dojenje.zip
http://www.sbaza.net/index.php?fak=10&smer=&predmet=&gradivo=640&nacin=print

Je idealna prva hrana. Tvoriti se zaéne v 7. mesecu nosecnosti. Je vlecljiv, rumenkast. Zaradi znacilnih lastnosti je izrednega pomena za
zdravje otrok.

LASTNOSTI UCINEK

1. Protitelesa, zlasti IgA 1 zaS€ita proti boleznim in alergiji

2. 1 Levkociti 1 za¢ita pred okuzbo

3. Odvajalo - 1 izlo€anje mekonija; fl  zlatenice

4, Rastni faktor - tdozorevanje GIT, fl alergije/intolerance

5. 1 Avitamin -fl resnost okube, preventiva ocesnih bolezni

Ce dodajamo hrano ali tekogino, razredéimo kolostrum, otrokove ledvice pa obremenjujemo z nepotrebnim volumnom.

Nezrelo mleko

. Materino mleko je uporabno, ko nedono$enéek Se ne pije iz dojke.
. Izbrizgano mleko lahko poje iz skodelice, po Zlicki ali po brizgi.
° Prilagojeno je potrebam nedonoSencka: ima veé 1 : beljakovin, IgA, in laktoferina.

Zrelo mleko
. Se razlikuje od adaptiranega mleka
. Spreminja se odvisno od: dnevnega ritma, dolzine podoja, otrokovih potreb in bolezni, s katerimi pride mati v stik
*  Otrok, ki je dojen na lastno Zeljo, ne potrebuje dodatne tekocine
. ZM ne obremenjuje otrokovih ledvic z nepotrebno dodatno tekogino

Beljakovine
*  Vsebnost beljakovin v ZM je idealna za otrokovo rast in razvoj CZS
. Koli¢ina beljakovin v ZM ni odvisna od materinega vnosa hrane.
. Beljakovine v ZM so lahko prebavljive in se dobro resorbirajo.

= Beljakovine iz kravjega mleka (KM) so tezko prebavljive, lahko se v krvi razgrajujejo in okvarijo otrokove
mozgane.

Maséobe
. So glavni vir energije
*  Kolitina madéob v ZM je odvisna od matetine prehrane
*  Vsebujejo dolgoverizne mascobne kisline, potrebne za razvoj CZ$
e fl nazacetku ("zacetno mleko"); 1 na koncu podoja ("zadnje mleko")
. Encimi v ZM "prebavijo" mascobe, ki so vir energije za otroka
. V KM ni "prebavnih encimov" in se ne menja med obrokom.

Zelezo (Fe)
*  Se dobro vsrkava iz otrokovih prebavil (50%), ker je v ZM dejavnik, ki olaja resorbcijo.
. Iz KM se v prebavilih resorbira le 10% Fe, iz adaptiranega pa le 4%.
. Izklju¢no dojeni otroci so iziemoma slabokrvni zaradi pomanjkanja Fe v prvih 6-9 mesecih.

Prednosti izkljuénega dojenja v prvih Sestih mesecih otrokove starosti

Prednosti za otroka
Dojenje pomeni za otroka mnogo prednosti: v primerjavi z zalivanimi vrstniki so izkljuéno dojeni otroci manj bolni, njihova rast in razvoj pa
sta bolj$a.



Zasg¢ita pred okuzbo:

Izkljuéno dojeni otroci imajo manj drisk, infekcij GIT in okuzb dihal kot zalivancki.

Bifidus faktor spodbuja v GIT-u koristne bakterije, ki preprecujejo rast Skodljivim bakterijam

Protivnetni Cinitelji zmanj$uje Skodljivosti nekontroliranega vnetja

Limfociti in makrofagi se "borijo" z bolezenskim povzrociteljem

ZM vsebuie protitelesa proti boleznim, ki jih je doje¢a mati prebolela

Rastni faktor pospesi otrokov razvoj, dozorevanje imunskega sistema, CZS, koze..

Digestivna encima laktaza in lipaza (poleg ostalih encimov) S¢itita otroka, katerega encimski sistem je Se nezrel.
Laktoza: fl rahitis, 1 resorpcijo Ca, ugodno vpliva na razvoj CZ8.

Zasg¢ita pred alergijo

Otrokov GIT hitreje dozoreva, ker ni vnosa tujih beljakovin

Zaradi zmanjSanegavnosa tujih beljakovin je toleranca na tuje beljakovine vecja

Zn in dolgoverizne nenasi¢ene mas¢obne kisline spodbujajo razvoj imunskega sistema
Samo en obrok adaptiranega mleka (tudi sojinega) v prvih dnevih, pove¢a moznost alergije!

Ostale prednosti za otroka

NiZja incidenca nepri¢akovane nenadne smrti v zibki

Nizja incidenca otroSkega diabetesa, raka in ofitisa

BoljSi odziv na cepljenje in hitrejSe zorenje imunskega sistema
Manj ortodontskih problemov in zobne gnilobe

Boljsi psihomotorni, Custveni, socialni razvoj, inteligentnost

Zdravstvene prednosti za matere

1 oksitocina med dojenjem-kréenje maternice-prenehanje krvavitve po porodu.
Torej: zaceti z rednim dojenjem takoj po porodu!

Dojece Zene lahko tvorijo mleko, ¢etudi uZivajo manj kalorij

Pogosti podoji odloZijo menstruacijo (antianemicéni u¢inek) in prepre€ujejo nosecnost
NiZja incidenca raka na dojkah in jajénikih

Ostale prednosti za matere

Manj poporodne depresije

Manj dela z otrokom, hitrej$e pridobivanje fiziéne moci po porodu
Zaradi ¢ustvena povezanosti je manj zlorabljanja otrok
EnostavnejSe nocno hranjenje in potovanja

Ni zadreg zaradi pomanjkanja/neustreznosti adaptiranega mieka

Prednosti za druZbo

ZM je poceni, ni potreben dodaten pribor,

prihranjen denar lahko porabijo ostali druzinski ¢lani,
¢asovni prihranek, fl - izdatkov za zdravila,

odlog naslednje noseénosti

Nevarnosti uporabe mle¢nih nadomestkov

Otrok je prikraj$an za zdravilne lastnosti ZM.

Voda in/ali mle¢ni prah za pripravo obroka sta lahko okuzena.

Zaradi izdatkov za nakup mle¢nih nadomestkov, so ostali druzinski €lani prikraj$ani
Obroki so preve¢ razredéeni, da bi "Skatla trajala dalj ¢asa"



®  Vigji stroki zdravljienja v bolnignici
. Napacno pripravljeni obrok lahko povzrogi, da otrok zboli
. Pogoste noseénosti lahko Skodljivo vplivajo na druzino in druzbo.

Dojenije in zdravila, ki jih jemlje mati
Vedinoma prehajajo zdravila v ZM minimalno in iziemoma vplivajo na otroka, zato predstavija ve&jo nevarnost prekinitev dojenja. Skodijiva
zdravila, ki povzrocajo stranske uinke, lahko nadomestimo z manj Skodljivimi zdravili.

Veljajo naslednja priporogila:

Prepovedano dojenje - Nekatera zdravila za zdravljenje raka
- Radioaktivne snovi (za¢asno)

Dojenje : spremljaj otrokovo zaspanost - Psihofarmaki, antikonvulzivi

Uporabi alternativno zdravilo, ¢e je mozno - Kloramfenikol, Tetraciklin, Metronidazol
Spremljaj otrokovo zlatenico - Sulfonamid, Kotrimoksazol, Dapson
Uporabi alternativno zdravilo (tvorba mleka) - Estrogenski kontraceptivi, Tiazidni diuretiki
Varni v obiéajni dozi - Vecina obicajnih zdravil

Ukrepi, ki zmanj$ajo vpliv zdravil na dojenje
. Podoj, ko je koncentracija zdravila v mleku najnizja.

. Mati naj vzame zdravilo pred otrokovim najdalj$im intervalom spanja ali takoj po dojenju
. Zacasna prekinitev dojenja, ¢e zdravilo pri dojenju ni dovoljeno
e fl sedativov med porodom, ker lahko pri otroku letargijo/zaspanost

$e enkrat poudarimo prednosti izkljuénega dojenja:

Priporocila za dojenje
Izkljuéno dojenje v prvih 6 mesecih otrokove starosti

. Nobenega dodatka do dopolnjenega 6. meseca otrokove starosti
. Podoji naj bodo ¢asovno neomejeni in naj trajajo neomejeno

. Nobenih steklenic, dud

. Nadaljevanje dojenja z dodatno hrano do 2 let otrokove starosti

Zensko mleko
®  Jeprilagojeno njenemu otroku
®  Kolostrum je idealna prva hrana za otroka
. ZM zadosti otrokove potrebe po tekocini, ¢e je dojenje neomejeno
®  Vsebnost beljakovin ni odvisna od materine prehrane
. Vsebnost mascob je odvisna od materine prehrane
e /M zasciti otroka pred virusi, bakterijami in alergiji

Druge prednosti Zenskega mleka
. Boljsi psihomotorni, mentalni, socialni in Eustveni razvoj
*  Manj bolezni v otrostvu
. Bolj zdravo materinstvo
*  ZaCita pred zanositvijo
. Enostavni noéni obroki in obroki na popotovanju
¢ fl cenaomogoca boljSo hrano za mater in ostale druzinske Clane.



Vpliv zdravil na dojenje
. Veginoma ne prehajajo v ZM, zato niso razlog za prekinitev dojenja
* fl vplivna otroka - jemanje zdravila v ugodnem €asu glede na podoj
. Jemanje sedativov med porodom ni priporocljivo.

1. Kaj lahko v porodnisnici storimo za uspe$en zacetek dojenja

Vescina svetovanja

Ustvarimo prijazno ozracje
. Opazujmo in reagirajmo na materino "govorico telesa"

. Pripravimo mater, da spregovori o svojih ob&utkih

. S svojim glasom in kretnjami pokazimo materi, da nam ni vseeno zanjo

*  Med pogovorom z materjo sedimo blizu nje in v isti visini z njo

. Izogibajmo se besed, ki izrazajo sodbo ali napako, npr. problem, nezadostno, nepravilno, nezadovoljivo, napa¢no, napaka

Pozorno poslusanje matere

* Kaj je mati ze storila: kaj poteka dobro in kaj ne?

¢ Poslusajmo dejstva in ob&utke.
Poslu$ajmo, kar pove in ¢esa morda ni povedala
Zaznajmo opazanja in ob&utke , ki se skrivajo za povedanim
Pokazimo, da jo poslu§amo: smejmo se, pokimajmo

Opogumimo jo, da spregovori
Ponavljajmo, kar je povedala.

. Mati: "Moj otrok je bil celo no¢ buden, tako da sploh nisem spala".
- Qdziv: "Zaradi otroka ste bili budni celo no¢".

Odzovimo se na njena custva
= Mati: " Moj otrok joe in joCe, ko ga poskusam hraniti"
. Odziv: "Skrbi vas, da otrok ne zeli piti pri prsih”

®  Rabimo vpraSalnice, ki dopuscajo celovit odgovor Kdo..Kaj..Kje.Zakaj.Kako. Tako bomo dobili ve¢ informacij kot na vprasanje,
na katerega odgovorimo z Da/Ne.

*  Ne postavljajmo preve¢ direktna vprasanja
. Poslusajmo ve¢, manj govorimo
. Prepri¢ajmo jo, da jo razumemo in odobravamo njena dejanja.

Izobrazimo mater
. Ugotovimo, kaj mora vedeti
. Da je ne spravimo v zadrego, omejimo svoja priporocila na dva ali tri
. Ponudimo ji na izbiro, pri kateri tezavi ji bomo pomagali

0 spremljanju tezav se dogovorimo skupaj z materjo

Ugotovimo, kaksno pomo¢ bi materi lahko nudili druzina in prijatelji

Povejmo ji, kdaj se bomo spet pogovorili

Priporo¢imo ji, da poi§¢e pomo¢ pri nas ali pri drugi osebi, &e bo ponovno v dvomih
Ce je mogoce, jo napotimo v skupino za podporo dojenju

Pomagajmo materi, da zacne ¢imprej dojiti

Vé&asih moramo matere nauditi, da bodo razumele, kdaj je njihov otrok lacen. Verjetno bodo spraSevale, kako pogosto in kako dolgo naj



dojijo in ¢e dobi otrok zadosti mleka.

Nauéimo mater, kako naj se odziva na otrokove potrebe

Mati in otrok naj bosta skupaj no¢ in dan, razen eno uro v 24 urah, ko je dovoljena loitev zaradi bolni$ni¢nih postopkov

Pokazimo ji, kako naj opazuje pri otroku znake lakote. Ne ¢akajmo, da bo priel otrok jokati

Razlozimo ji, da pogosto sesanje in odstranitev mleka iz dojke vzdrZujeta obilno tvorbo mleka. To je zelo pomembno v prvih urah in dnevih,
saj je pogoj za stabilno nastajanje mleka.

Priporo¢imo ji, da naj uravnava Stevilo in dolzino podojev otrok.

Pri polnih dojkah in nelagodju zaradi tega, naj doji (lahko zbudi otroka) ali mleko izbrizgava.

Vzpodbujajmo neprekinjeni rooming-in (otrok in mati bivata v skupni sobi 24 ur dnevno) ter bedding (otrok je pri materi v postelji) pri
materah, ki lahko skrbijo za otroka. Tako omogocimo otroku, da je dojen, ko je lacen. Na ta naéin se med materjo in otrokom utrjuje
navezanost in pristen stik - to je dobra popotnica za napre;j.

Razlozimo ji, da nekateri otroci uzivajo, ko tiho "viecejo" ob koncu obroka, ko mleko le kaplja.

Ce je otrok preveé zaspan za dojenje, svetujmo materi:

Naj otroka delno slece, tako da bo lahko gibal z rokami in nogami
Pri dojenju naj drzi otroka bolj pokonéno

Naj ga nezno masira in govori z njim

Pocaka pol ure in poskusi znova

Mati naj ne omejuje Stevila podojev

Ponudimo pomo¢ pri dojenju v prvih Sestih urah po porodu.

Pustimo otroku, da je dojen, kadarkoli to Zeli. To pomaga otroku, ¢e je lacen in Zejen ter materi, ¢e ima polne dojke.

Vzpodbujajmo bedding zato, da se lahko matere odzovejo na Zeljo otroka po hranjenju

Seznanimo matere z znacilnim novorojenckovim vzorcem hranjenja:

Novorojencki bodo zeleli piti na dojki razliéno pogosto: v prvih dveh do sedmih dnevih na vsako uro do na vsake tri ure - lahko tudi
pogosteje.

Nocni podoji stimulirajo tvorbo in iztekanje mleka ter imajo kontraceptivni ucinek.

Ko je tvorba mleka konstantna, se ustali Stevilo podojev na 8-12 v 24 urah.

Ko otrok raste, ima lahko vecji apetit. Tedaj lahko za¢asno naraste Stevilo podojev, dokler se ne poveca tvorba mleka.

Nauc¢imo mater, naj otrok sam "izpusti" dojko

Naj otrok sam "izpusti" dojko, nato mu ponudite drugo dojko, Ce to zeli. Dokler otrok Zeli piti, mu naj mati izmenoma ponuja obe dojki.
Ne kon&ajmo podoja prehitro. Tako odvzamemo otroku bogato "zadnje" mleko na koncu obroka, kar lahko povzrogi slabo pridobivanje
telesne teze in trebudne krée.

Obicajno pijejo otroci na vsaki dojki 10-30 minut. UpoStevati moramo, da razvijeta vsaka mati in otrok svoj lastni vzorec. Nekateri otroci
zelijo na zacetku piti le na eni dojki.

Zelo dolgi ali prepogosti podoji so lahko znak slabega pristavljanja in stika otroka z dojko.

Naucimo matere, kako naj negujejo dojke

Dojke naj umivajo le z vodo. Milo, losioni, olja, vazelin motijo naravno "mascenje" koze.

Naj ne umivajo dojke neposredno pred dojenjem, saj tako odstranijo zaS¢itno plast na koZi in spremeni se naravni vonj, ki ga otrok
prepozna kot vonj materinih dojk.

Ob¢utljive bradavice naj matere po podoju premazejo s svojim miekom in jih posusijo na zraku.

Nedrci niso potrebni, a so dovoljeni. Pretesni nedrci blokirajo duktuse. Sinteti¢ni nedrci omejujejo kroZenje zraka v predelu bradavic.
Najbolj$i so udobni bombazni nedrci.

Ukrepe, ki pri vsakdanjem delu skodljivo vplivajo na dojenje , odstranimo tako, da upostevamo naslednja pravila:
Ne ¢asovno omejevati dojenja ali dojiti po shemi

Ne postavljajmo pravil o umivanju bradavic pred in po dojenju

Ne uporabljajmo krem za obCutljive bradavice, pa¢ pa materino "zadnje" mieko

Ne razdvajajmo mater in otroka, razen Ce je to potrebno iz medicinskih razlogov

Ne uporabljajmo steklenick ali cucliev

Ne dajajmo pred dojenjem otroku glukoze ali mlecne nadomestke

Ne ucimo hranjenja po steklenicki vse matere

Ne tehtajmo otroka pred in po obroku

Ne postavljajmo materam pravil glede nonje nedrcev, ogrinjal...

Ne predpisujmo materam polozaja med dojenjem

Ne dajajmo materam vzorcev adaptiranega mleka ali knjiZic o uporabi adaptiranega mleka.
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