Informacije za javnost o novorodenackom probiru
(napisano 13. prosinca 2017; modificirano 1. ozujka 2023.)

Osnovne informacije o novorodenackom probiru

Novorodenacki probir (koristi se i izraz ,,novorodenacki skrining*) je sustav organiziranog traganja
za nekim prirodenim bolestima u sve novorodencadi odredene populacije s ciljem njihovog
prepoznavanja prije nego izazovu posljedice po zdravlje djeteta. Glavna mjerila za ukljucivanje
bolesti u program novorodenackog probira danas su ograni¢ena mogucénost ranog prepoznavanja
prije nego bolest nanese Stetu po zdravlje, ljecivost, postojanje odgovarajuc¢eg dovoljno specificnog
1 osjetljivog testa 1 prihvatljivi troskovi. lako ima i drugih nacina, primjerice probir na oStec¢enje
sluha, najcesce se novorodenacki probir radi iz uzoraka suhe kapi krvi i to je tema ovog teksta.

Kako se provodi novorodenacki probir?

Svakom se novorodencetu u rodilistu u to¢no odredenoj dobi uzme nekoliko kapi krvi iz pete,
nanese na filtar-papir i uzorak postom posalje u Odjel za laboratorijsku dijagnostiku nasljednih
metabolic¢kih bolesti i novorodenacki probir, jedini koji se u Hrvatskoj time bavi i koji se nalazi u
Klini¢kom bolnickom centru Zagreb. Svakoga radnog dana pristigne iz svih rodilista u Hrvatskoj
ukupno 150 do 200 uzoraka. U nekim slucajevima, primjerice kad pretragu treba ponoviti, uzorak
moze uzeti i patronazna sestra. Novorodenacki probir je slozen program koji obuhvaca pazljivu
procjenu bolesti koje se ukljucuju u program probira, Organizaciju i provodenje prikupljanja
uzoraka, specifi¢ne laboratorijske testove kojima se otkrivaju bolesti uvrStene u novorodenacki
probir, tumacenje nalaza, obavjesStavanje obitelji i zdravstvenih sluzbi o rezultatima testa, daljnji
dijagnosticki 1 prema potrebi terapijski postupak s novorodencetom, prac¢enje bolesnika te trajno
vrednovanje programa probira. Sve to se odvija pod nadzorom Povjerenstva za novorodenacki
probir Ministarstva zdravstva Republike Hrvatske. Kao u veéini zemalja, i u Hrvatskoj je
novorodenacki probir obavezna mjera zdravstvene zastite novorodenceta.

Osnovno o bolestima uvrstenima U program novorodenackog probira

U program novorodenackog probira su uvrstene sljedece bolesti:

fenilketonurija

konatalnahipotireoza

nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze srednjih lanaca

nedostatak 3-OH-acil-CoA-dehidrogenaze dugih lanaca (izoliran ili kao dio manjka
trifunkcionalnog proteina)

nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze vrlo dugih lanaca

nedostatak karnitinskog nosaca

izovalericka acidurija

glutarna acidurija tipa |

spinalna mi$i¢na atrofija



Fenilketonurija je poremecaj razgradnje aminokiseline fenilalanina. NelijeCena djeca, koja se
rode bez znakova bolesti, pocnu zbog Stetnog nakupljanja fenilalanina nakon nekog vremena
postupno pokazivati znakove zahvacenosti srediSnjeg ziv€anog sustava. S vremenom postaju
nepovratno zaostala u psihomotorickom razvoju, ¢esto imaju epilepsiju i razli¢ite druge
neuroloske simptome 1 znakove bolesti. Ako se na vrijeme zapocne i pravilno provodi, lijeCenje
je uspjesno i djeca se razvijaju kao i njihovi vrsnjaci. LijeCenje se sastoji ponajprije od posebne
dijete u kojoj su bjelan¢evine ve¢im dijelom zamijenjene posebnim dijetetskim pripravcima koji
ne sadrze fenilalanin.

Konatalna hipotireoza nastaje najcesce jer se §titna zlijezda nije razvila kako treba ili rjede jer
nije na svom mjestu ili ne stvara hormone. Bez obzira na uzrok, posljedica je nedostatak hormona
Stitne zlijezde $to u nelijecenih ili prekasno lije¢enih moZze za posljedicu imati psihomotori¢ko
zaostajanje 1 trajna neuroloska ostec¢enja. U tezim slucajevima dojencad ima poteskoca s disanjem
i gutanjem. Jo$ se opazaju grube crte lice, velik jezik, suha koza, pothladenost i drugi simptomi i
znakovi bolesti. Ako se na vrijeme otkrije, bolest se uspjesno lijeci davanjem hormona Stitne
zlijezde.

Nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze srednjih lanaca je poremecaj razgradnje masnih kiselina
zbog kojeg bolesnici ne mogu potpuno razgradivati masne Kiseline. Budu¢i da su masti vazan
izvor energije bolesnici su skloni krizama zbog manjka energije. One se pojavljuju najcescée u
vrijeme infekcija, osobito onih s povisenom temperaturom i/ili povra¢anjem i proljevom, u
razdobljima nedovoljnog hranjenja ili drugih stresnih situacija. Tada dijete, koje je dotad naizgled
bilo zdravo, ¢esto postaje ugrozeno, klonulo, slabo, padne mu Secer u krvi, moze dobiti
epilepticki napadaj, poremeti se svijest i u takvoj krizi moze umrijeti ili dozivjeti nepopravljiva
oSte¢enja organizma. Bolest se uspjesno lijeci izbjegavanjem gladovanja, a u slu¢aju povrac¢anja
ili nemogu¢nosti hranjenja pravovremenim davanjem infuzija glukoze u venu.

Nedostatak 3-OH-acil-CoA-dehidrogenaze dugih lanaca (izoliran ili kao dio manjka
trifunkcionalnog proteina) je poremecaj razgradnje masnih kiselina zbog kojeg bolesnici ne mogu
normalno razgradivati masne kiseline. S obzirom na to da su masti vazan izvor energije bolesnici
su skloni krizama zbog manjka energije. One se pojavljuju najées¢e u vrijeme infekcija, osobito
onih s poviSenom temperaturom i/ili povra¢anjem i proljevom, u razdobljima nedovoljnog
hranjenja ili drugih stresnih situacija. Tada dijete, koje je dotad naizgled bilo zdravo Eesto postaje
ugrozeno, klonulo, slabo, dolazi do razgradnje miSi¢nih vlakana, Cesto i znakova zatajenja jetre,
padne mu Secer u krvi, moZe dobiti epilepti¢ki napadaj, poremeti se svijest i u takvoj krizi moze
umrijeti ili dozivjeti nepopravljiva ostec¢enja organizma. Mnogi bolesnici imaju znakove slabosti
sréanog misica i sklonost poremecajima sr¢anog ritma koji mogu imati smrtne posljedice. Bolest
se ve¢inom moze uspjesno lijeciti dijetom u kojem su prirodne masti ve¢im dijelom zamijenjene
djelomic¢no razgradenim masnim kiselinama, izbjegavanjem gladovanja, a u slucaju povrac¢anja
ili nemogu¢énosti hranjenja pravovremenim davanjem infuzija glukoze u venu.

Nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze vrlo dugih lanaca je poremecaj razgradnje masnih
kiselina zbog kojeg bolesnici ne mogu normalno razgradivati masne kiseline. S obzirom na to da
su masti vazan izvor energije bolesnici su skloni krizama zbog manjka energije. One se
pojavljuju najcesce u vrijeme infekcija, osobito onih s poviSenom temperaturom i/ili povra¢anjem
i proljevom, u razdobljima nedovoljnog hranjenja ili drugih stresnih situacija. Tada dijete, koje je
dotad naizgled bilo zdravo Cesto postaje ugrozeno, klonulo, slabo, dolazi do razgradnje misi¢nih



vlakana, Cesto 1 znakova zatajenja jetre, padne mu Secer u krvi, moze dobiti epilepticki napadaj,
poremeti se svijest i u takvoj krizi moze umrijeti ili dozivjeti nepopravljiva oste¢enja. Mnogi
bolesnici imaju znakove slabosti srcanog misica 1 sklonost poremecajima src¢anog ritma koji
mogu imati smrtne posljedice. Dio bolesnika ima samo, kadikad teske, epizode razgradnje
misi¢nih vlakana zbog ¢ega moze doc¢i do zatajenja bubrega i/ili poremecaja sr¢anog ritma.
Bolest se ve¢inom moze uspjesno lijeciti dijetom u kojem su prirodne masti ve¢im dijelom
zamijenjene djelomicno razgradenim masnim kiselinama, izbjegavanjem gladovanja, a u slucaju
povracanja ili nemoguénosti hranjenja pravovremenim davanjem infuzija glukoze u venu.

Nedostatak karnitinskog nosaca ima za posljedicu manjak karnitina u stanicama. Karnitin je
nuzan za iskori$tavanje masti, vaznog izvora energije za tijelo. Zato su bolesnici skloni krizama
zbog manjka energije. One se pojavljuju najcescée u vrijeme infekcija, osobito onih s povisenom
temperaturom i/ili povracanjem i proljevom, u razdobljima nedovoljnog hranjenja ili drugih
stresnih situacija. Tada dijete, koje je dotad naizgled bilo zdravo ili pokazivalo tek blage znakove
slabosti miSi¢a €esto postaje ugrozeno, klonulo, slabo, padne mu Secer u krvi, moze dobiti
epilepticki napadaj, poremeti se svijest i u takvoj krizi moze umrijeti ili dozivjeti nepopravljiva
oSte¢enja. Bolest se uspjesno lije¢i svakodnevnim davanjem Kkarnitina, a u slu¢aju povracanja ili
nemogucnosti hranjenja pravovremenim davanjem karnitina u venu i infuzijama glukoze.

Izovaleri¢ka acidurija je poremecaj u razgradnji aminokiseline leucina. Nelije¢ena bolest se u
dijela bolesnika ocituje ve¢ u prvim tjednima zivota teskim metabolickim krizama obiljeZzenima
nepodnosenjem hrane, acidozom (prekomjernim zakiseljavanjem tijela), poremecéajima svijesti
sve do kome 1 smrti. U drugih se nelijecena bolest ocituje psihomotorickim zaostajanjem i/ili
epizodama povracanja, dehidracije i acidoze. Neki budu pothladeni ili dobiju epilepticke
napadaje. Bolest se moze uspjesno lijeciti dijetom s ograni¢enim unosom bjelancevina,
izbjegavanjem gladovanja, davanjem glicina i karnitina. U slu¢aju povracanja ili nemoguénosti
hranjenja pribjegava se davanju karnitina u venu i infuzijama glukoze.

Glutarna acidurija tipa | je poremecaj u razgradnji aminokiselina lizina i triptofana. U
nelijeCenih bolesnika obi¢no prolazi bez vidljivih znakova bolesti u prvim mjesecima Zivota iako
se u dijela bolesnika opaza povecani opseg glave, razdrazljivost, drhtanje ili slabija napetost
miSica. Sve to, ako 1 postoji, ne naruSava znacajno razvoj bolesnika. Naj¢es¢e u dobi od nekoliko
mjeseci do 3 godine dogada se tzv. encefalopaticka kriza, kad uobi€ajeno u okviru neke infekcije,
razdoblja slabog hranjenja ili neke druge stresne situacije dolazi do naglog propadanja dubljih
dijelova mozga §to za posljedicu naj¢eS¢e ima trajnu invalidnost zbog nemogucénosti izvodenja
zeljenih kretnji. Takve krize se mogu 1 ponavljati 1 izazivati dodatna oSte¢enja mozga. Ako se
bolest zapoc¢ne lijeciti dijetom s ograni¢enim unosom bjelancevina, karnitinom i izbjegavanjem
gladovanja prije nego se takve krize dogode velika vecina bolesnika ne dozivi o$tecenja mozga
koja uzrokuju poremecaje kretnji i zivi kvalitetnim Zivotom. U slucaju povracanja ili
nemogucnosti hranjenja pribjegava se davanju karnitina u venu 1 infuzijama glukoze.

Spinalna miSi¢na atrofija je jedna od najcesc¢ih nasljednih bolesti u pedijatrijskoj populaciji i
medu najcescim je nasljednim uzrocima smrti u ranoj zivotnoj dobi. Bolest dovodi do brzog
propadanja motorickih Ziv€anih stanica u kraljeZzni¢noj mozdini i posljedi€nog razvoja snizenog
tonusa misica, miSi¢ne slabosti i atrofije s oskudnim pokretima djeteta i izostankom normalnog
motori¢kog razvoja. U najtezem obliku bolesti, koji je 1 najces¢i, dolazi do zatajenja disanja prije
navrSene druge godine zivota. Medu brojnim komplikacijama su i uestale infekcije diSnog



sustava te krivljenje kraljeznice (skolioza). Lijecenje je multidisciplinarno i ukljucuje i primjenu
lijekova koji znac¢ajno mijenjaju prirodni tijek bolesti. Uspjeh lijecenja ponajprije ovisi o ranom
zapocinjanju te o stanju bolesnika u ¢asu zapocinjanja lijeCenja.

Postoje li dodatne moguce koristi od novorodenackog probira?

Da. Osim otkrivanja neke od bolesti uvrstenih u program, novorodenacki probir moze donijeti i
druge korisne rezultate, primjerice otkriti neke vrlo rijetke bolesti koje nisu primarni cilj probira, u
rijetkim slucajevima otkriti da majka, koja ne mora imati tegoba, ima bolest koja se trazi probirom,
uputiti na neke stecene bolesti novorodencadi, posredno otkriti bolesti ukljucene u program
novorodenackog probira u brace i sestara bolesne djece otkrivene probirom.

Znaci li pozitivan rezultat novorodenackog probira sicurno da novorodence ima bolest na koju je
probir pozitivan?

Ne. Veéina novorodencadi koja je pozitivna u novorodenatkom probiru nema bolest zbog koje je
probir bio pozitivan i to pokazu dodatni postupci. Kadikad se rezultat probira toliko razlikuje od
normalnog da je gotovo sigurno da novorodenc¢e ima bolest zbog koje je probir pozitivan.

Kakav je daljnji postupak nakon pozitivnog rezultata novorodenackog probira?

Postupak ovisi o bolesti na koju je probir pozitivan. U nekim slu¢ajevima trazi se samo ponovno
slanje uzorka suhe kapi krvi na filtar papiru, u drugima treba napraviti neke dodatne pretrage, a
ponekad je, ako je rije¢ o bolesti koja moze ugroziti dijete, a osobito ako rezultat probira jasno
upucuje na tu bolest, potrebno poduzimati hitne mjere. Vrsta tih mjera ovisi o kojoj se bolesti radi,
gdje je novorodence, kakve su moguénosti zbrinjavanja u sredini gdje se novorodence nalazi i o
drugim ¢imbenicima. Vijest o pozitivnom rezultatu novorodenackog probira i dodatne potrebne
informacije javljaju se ili lije¢nicima u rodiliste ako je dijete jo§ tamo ili lije¢nicima u bolnicama
koje su u blizini djetetova prebivalista ili izravno obitelji.

Dobivaju li roditelji obavijest ako je rezultat novorodenackog probira uredan?

Ako je rezultat novorodenackog probira uredan, roditelji odnosno skrbnici ne dobivaju tu
informaciju, tj. ako nema obavijesti o pozitivnom rezultatu ratuna se da je rezultat novorodenackog
probira uredan. Iznimka su ponovljeni uzorci, tj. ako se trazi ponovni uzorak onda se roditeljima
ili lije¢nicima od kojih je trazeno da ponovno posalju uzorak ili obave dodatne pretrage taj rezultat
1 priop¢ava. Te iznimke se ne odnose na novorodencad u koje uzorak prema pravilima probira
ionako, bez poziva, treba ponoviti. Jedan od primjera takvih iznimki je neka nedonos¢ad. Kadikad,
dodatne pretrage, kojima se potvrduje odnosno iskljucuje bolest na koju se posumnjalo na temelju
pozitivnog rezultata probira, mogu potrajati i nekoliko tjedana.

Je li moguce da se bolest ocituje prije nego stigne rezultat novorodenackog probira?

Rijetko, ali je za neke od bolesti uvrStenih u novorodenacki probir, 1 to samo u nekih bolesnika, 1
to moguce. No, i tada informacija o uzroku bolesti moze pomoci i presudno utjecati na lijecenje.



U sluc¢ajevima kad informacija i pozitivnom rezultatu probira dolazi prekasno ona moze biti vrlo
vazna za buducnost te obitelji.

Jamdi li pravovremen pozitivan rezultat novorodenackog probira uspjesan ishod lijecenja
otkrivene bolesti?

U velike vecine bolesnika pravovremeno zapoceto i pravilno provodeno lijeCenje rezultira

povoljnim ishodom bolesti 1 kvalitetnim zivotom, osobito u usporedbi s nelije¢enom ili prekasno
otkrivenom bolesti. Nazalost, u rijetkih bolesnika koji imaju izrazito tesko oblike neke od bolesti
uvrStenih u program novorodenackog probira ishod moze biti nepovoljan bez obzira na lijecenje.

Je li mogucée da dijete boluje od bolesti zbog koje se provodi novorodenacki probir, a da rezultat
novorodenackog probira bude uredan?

Nazalost, takvi lazno negativni rezultati su iz razli€itih razloga mogu¢i. U nekih bolesnika u
trenutku uzimanja uzorka jednostavno jo§ nema povisenja koncentracije tvari karakteristi¢nih za
bolest koja je ukljuéena u program novorodenackog probira, dok mali dio bolesnika koji imaju
spinalnu misi¢nu atrofiju ima promjene gena koje se ne mogu otkriti metodom koja se koristi za
novorodenacki probir. Lazno negativni rezultati su rijetkost pa velika vecina bolesnika koja ima
bolest uvrstenu u program novorodenackog probira od njega ima vrlo jasnu, ¢esto i presudnu korist
za svoje zdravlje.

Kakvi su dosadasnji rezultati novorodenackog probira?

Od 1978. godine kada je zapocet probir na fenilketonuriju i 1985. kada je zapocet probir na
konatalnu hipotireozu do kraja 2022. godine, od posljedica kasnog prepoznavanja ovih dviju bolesti
spaseno je ukupno vise od 500 djece. Nakon $to je u listopadu 2017. program probira prosiren za
jos Sest bolesti (nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze srednjih lanaca, nedostatak 3-OH-acil-CoA-
dehidrogenaze dugih lanaca, nedostatak acil-CoA-dehidrogenaze vrlo dugih lanaca, nedostatak
karnitinskog nosaca, izovalericka acidurija i glutarna acidurija tipa 1) od njihovih mogucih
posljedica spaSeno je u sljedecih pet godina jo§ 33-0je djece i sedmero ¢lanova njihovih obitelji.

Kontakt: nprobir@kbc-zagreb.hr



