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Oštećenje središnjeg živčanog susta-
va (SŽS) u novorođenačkom razdoblju 
manifestira se kliničkom slikom neo-
natalne encefalopatije (NE) koju karak-
terizira poremećaj stanja svijesti, kon-
vulzije, depresija disanja, promijenjen 
tonus mišića, poremećaji funkcija uslijed 
oštećenja kranijalnih živaca, oslabljeni 
ili prenaglašeni refleksi (1). Navedeni 
poremećaji često su udruženi sa znaci-
ma oštećenja drugih organa i sustava. 
Mogu se javiti neposredno po rođenju, u 
prvim danima (rana NE), ali i u kasnijem 

periodu, po otpustu novorođenčeta iz ro-
dilišta, obično nakon trećeg dana života 
(kasna NE). 

Odmah nakon rođenja, najčešći 
uzrok NE je poremećena cirkulacija - is-
hemija i/ili nedovoljna opskrba kisikom - 
hipoksija, entitet poznat kao hipoksično-
ishemična encefalopatija (HIE). Nalazi 
kliničke obrade, elektroencefalografska 
(EEG) snimanja i magnetska rezonancija 
(MR) pokazali su da je HIE u 50-80% 
uzrok NE, zbog čega se ovi pojmovi če-
sto u praksi poistovjećuju (2-4). Među-
tim, ovi se izrazi ne mogu upotrebljava-
ti kao sinonimi jer ih mogu uzrokovati 
drugi poremećaji, počevši od infekcija, 
urođenih metaboličkih bolesti, hemato-
loških poremećaja koji mogu dovesti do 
intrakranijalnog krvarenja ili ishemije, 
oštećenja mozga izazvanih bilirubinom, 
raznih neurodegenerativnih bolesti ili 
epileptičkih sindroma (1, 5, 6).

Najupečatljivije manifestacije NE 
su konvulzije i poremećaji svijesti, naj-
češće u obliku letargije ili u teškim slu-
čajevima, kome. Konvulzije se javljaju 
češće kod novorođenčadi nego u ostalim 
životnim razdobljima. Incidencija vari-

ra ovisno o gestaciji i porođajnoj masi i 
kreće se od 58 na 100 živorođenih u no-
vorođenčadi s vrlo niskom porođajnom 
masom, do 1-3,5 na 100 živorođenih u 
terminske novorođenčadi (4, 7). Konvul-
zivni napadaji su specifični po kliničkim 
i elektroencefalografskim karakteristi-
kama, etiologiji, modalitetu liječenja i 
utjecaju na kasniji neurološki razvoj. 
Najčešće su posljedica akutnog oštećenja 
mozga ili disfunkcije SŽS-a, a mogu se 
pojaviti izolirano ili udružene s drugim 
znakovima NE. Uzroci neonatalnih kon-
vulzija, ovisno o dobi u kojoj se javljaju, 
prikazani su u Tablici 1 (8, 9). Podaci o 
gestacijskoj zrelosti novorođenčeta važ-
ni su za diferencijalnu dijagnozu, jer su 
kod prijevremeno rođene djece češće 
konvulzije uzrokovane intrakranijalnim 
krvarenjem (prvenstveno intraventriku-
larnim) i prolaznim metaboličkim pore-
mećajima (hipoglikemija), za razliku od 
urođenih metaboličkih bolesti (UBM) i 
epileptičkih sindroma, koji se većinom 
javljaju kod terminske novorođenčadi 
(4). Neonatalne konvulzije zahtijevaju 
hitnu njegu, ne samo radi podrške vital-
nim funkcijama zbog moguće respirator-
ne depresije, već i u neposrednoj primje-
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Akutni neurološki poremećaji u novorođenčadi očituju se slikom neonatalne encefalopatije, najčešće u obliku poremećaja 
svijesti i konvulzija. Etiologija neonatalne encefalopatije je raznolika. Pored hipoksično-ishemične encefalopatije, koja je uzrok u 
više od 50% slučajeva, moraju se uzeti u obzir infekcije, urođene bolesti metabolizma, cerebrovaskularni moždani udar, oštećenje 
mozga izazvano bilirubinom, razne neurodegenerativne bolesti i epileptički sindromi. Širok raspon uzroka neonatalne encefalopa-
tije zahtijeva sveobuhvatan dijagnostički pristup uz pažljivo ispitivanje svih organa i sustava, hitnu laboratorijsku analizu, elektro-
encefalografska, neuroradiološka i, ako je potrebno, daljnja specifična ispitivanja. Liječenje novorođenčeta s akutnim neurološkim 
poremećajem uključuje stabilizaciju vitalnih parametara, simptomatsko liječenje (korekcija hipoglikemije, poremećaja elektrolita, 
acidoze, anemije, zaustavljanja konvulzija) i specifičnu terapiju. Specifična terapija neonatalne encefalopatije ovisi o uzroku, koji 
često zahtijeva uključivanje tima različitih subspecijalizacija pedijatrije, a brza dijagnoza kod nekih bolesti spašava život.
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ni antikonvulzivne terapije radi sprječa-
vanja sekundarnog oštećenja mozga. O 
manifestacijama, elektroencefalograf-
skim karakteristikama, klasifikacijama 
te suvremenom pristupu liječenju pisali 
su Prpić i suradnici u izdanju Hrvatske 
proljetne pedijatrijske škole, 2018., Pae-
diatria Croatica (10).

Poremećaj svijesti kod novorođenče-
ta, kao nespecifičan simptom, može biti 
uzrokovan raznim patološkim stanjima 
(Tablica 2). U novorođenčadi su trau-
matski uzroci značajno rjeđi od netrau-

matskih, a mogu biti slučajni i namjerni, 
poput sindroma uzdrmane bebe (engl. 
"shaken baby syndrome"). Širok spektar 
netraumatskih uzroka poremećaja neo-
natalne svijesti zahtijeva sveobuhvatan 
dijagnostički pristup uz pažljivo ispiti-
vanje svih organa i sustava, hitno ispi-
tivanje osnovnih laboratorijskih nalaza 
(glikemije, elektrolita u serumu, acido-
baznog statusa, krvne slike, koagula-
cijski skrining), elektroencefalografsko 
(klasični ili amplitudni integrirani elek-
troencefalogram), neuroradiološko (u 
početku ultrazvuk SŽS-a, potom MR) i 
daljnja laboratorijska ispitivanja (laktati, 
amonijak, ketoni i reducirajuće tvari u 
urinu) po potrebi (11, 12).

Ako navedena ispitivanja ne pokažu 
jasan uzrok neonatalne encefalopatije, 
uslijedit će specifičniji testovi, obično 
u dogovoru s drugim subspecijalistima 
(pedijatrijskim neurologom, metabolo-
gom). U početnoj stabilizaciji novoro-
đenčeta s akutnim neurološkim poreme-
ćajem potrebno je osigurati prohodnost 
dišnih putova, odgovarajuću ventilaciju i 
cirkulaciju, dovod glukoze u mozak, ko-
rigirati poremećaje elektrolita i acidozu 
te kupirati konvulzije. Specifična terapi-
ja NE ovisi o uzroku, pa je brza dijagno-
za kod nekih bolesti spasonosna.

Hipoksično-ishemična 
encefalopatija

Poznavanje kriterija za dijagnozu 
HIE od velikog je značaja, ne samo za 
utvrđivanje uzroka nastanka NE, već i za 

pravovremeno započinjanje odgovaraju-
će terapije. Prema kriterijima Američke 
akademije za pedijatriju i Američkog ko-
ledža za ginekologiju i opstetriciju, HIE 
je posljedica akutnog peripartalnog ili in-
trapartalnog događaja koji je doveo do as-
fiksije (13). Prema preporukama ACOG-
a za 2014. godinu, neurološke promjene 
novorođenčeta smatraju se perinatalnom 
asfiksijom ako: 1) Apgar ocjena <5 u pe-
toj i desetoj minuti; 2) postoji acidemija, 
pH <7 ili bazni deficit ≥12 krvi uzete iz 
pupčane arterije; 3) nalazi MR ili MR 
spektroskopije endokranija ukazuju na 
akutni hipoksično-ishemijski moždani 
udar; 4) postoje znakovi disfunkcije više 
organa i organskih sustava (14). U situa-
cijama kada MR nije dostupan, u skladu 
s prethodnim preporukama, postojanje 
znakova NE smatra se trećim elementom 
za dijagnozu HIE (13). Tradicionalno, 
HIE je podijeljen u tri stupnja prema te-
žini kliničke slike: blaga, umjereno teška 
i teška, a klinički simptomi variraju od 
prolazne razdražljivosti, hipertenzije s 
pojačanim refleksima (prva faza), preko 
umjerene encefalopatije u kliničkoj slici 
kojom dominiraju letargija, hipotonija i 
hiporefleksija i napad konvulzija (drugi 
stupanj) do dubokog poremećaja svijesti, 
s deprimiranim ili odsutnim refleksima, 
hipotonijom, nepravilnim disanjem ili 
apnejom (treća faza).

Klasifikacija stupnja neurološkog 
poremećaja kod novorođenčadi s HIE 
od najveće je važnosti zbog pravodob-
nog započinjanja kontrolirane terapijske 
hipotermije, što je danas standardna me-
toda liječenja umjereno teških i teških 
oblika HIE (15). Prepoznavanje i liječe-
nje HIE u domeni je neonatologa i pedi-
jatara u rodilištima i neonatalnim jedini-
cama intenzivne njege tercijarne razine.

Cerebrovaskularni inzult 
novorođenčeta

Cerebrovaskularni inzult (CVI) no-
vorođenčeta je fokalna lezija mozga koja 
je posljedica okluzije ili rupture možda-
nih krvnih žila (arterija, vena ili venskih 
sinusa) između 20. tjedna gestacije i 28. 
postnatalnog dana (16-18). S obzirom na 
mogućnost prenatalnog razvoja, danas se 
sve više koristi termin perinatalni CVI 
(16, 19). Manifestira se konvulzijama, 

Tablica 1. 
Uzroci neonatalnih konvulzija i vrijeme nastanka

Uzrok konvulzija 0-3 dana >3 dana

Hipoksično-ishemična encefalopatija +

CVI / intrakranijalno krvarenje + +

Infekcije CNS-a + +

Razvojne anomalije SŽS-a + +

Tranzitorni metabolički poremećaji

Hipoglikemija +

Hipokalcemija + +

Urođene bolesti metabolizma +

Epileptički sindromi + +

Tablica 2. 
Uzroci poremećaja svijesti i kome kod 
novorođenčadi

Traumatski

Akcidentalni

Neakcidentalni 
(npr. "shaken baby syndrome")

Netraumatski

Infekcije

Urođene bolesti metabolizma

Metabolički poremećaji

Epileptički status

Urođene srčane mane

Hipertenzivna encefalopatija

Bilirubinom uzrokovano oštećenje mozga

Kongenitalne malformacije mozga

Hipoksično-ishemično oštećenje

Egzogeni toksini
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poremećajima svijesti i senzorno-moto-
ričkim deficitom, sa značajnim neurološ-
kim posljedicama u kasnijoj dobi.

Prema suvremenoj klasifikaciji, na 
temelju kliničkih i anatomskih karak-
teristika, postoje 4 oblika CVI: arterij-
ski ishemični infarkt (AII), sinovenska 
tromboza (SVT), hemoragični infarkt 
(intracerebralna, subarahnoidna i intra-
ventrikularna krvarenja) i periventriku-
larni venski infarkt (krvarenje u germi-
nativni matriks kod prijevremeno rođene 
djece koje vrši kompresiju medularnih 
vena i dovodi do fokalnih infarkta peri-
ventrikularne bijele tvari) (16, 19).

Etiopatogeneza CVI je složena i 
može se povezati s maternalnim, placen-
tarnim, kao i s čimbenicima od strane fe-
tusa odnosno novorođenčeta. Prokoagu-
lantno stanje, koje je jedno od karakte-
ristika trudnoće, povezano s usporenim 
protokom krvi kroz placentu, posebno 
kod žena s urođenom (Leiden FV mu-
tacija, manjak proteina S) ili stečenom 
trombofilijom (npr. antifosfolipidni sin-
drom), dovodi do tromboze maternalne 
strane posteljice i pojave tzv. placentne 
vaskulopatije, što je važan etiološki fak-
tor u perinatalnom infarktu (19). Tako-
đer, određena stanja u novorođenčadi 
imaju značajnu ulogu u patogenezi CVI, 
poput policitemije, dehidracije, CNS in-
fekcija, postojanja urođenih ili stečenih 
poremećaja koagulacije, urođenih srča-
nih oštećenja (20-22).

Najčešća manifestacija CVI-a su 
konvulzije i nespecifični klinički znako-
vi (pospanost, hipotonija, apneja, poteš-
koće s hranjenjem) (16). Konvulzije su 
obično žarišne, na suprotnoj strani va-
skularne lezije, pa može postojati i dobro 
opće stanje između konvulzivnih napada 
novorođenčeta. Javljaju se u prvih 24-72 
sata od rođenja kod inzulta uzrokovanih 
prenatalnim čimbenicima, ili kasnije 
ako su uzrokovani patološkim stanjem u 
novorođenčeta. Arterijski ishemični in-
farkt je nakon HIE drugi najčešći uzrok 
pojave neonatalnih konvulzija s učesta-
lošću od 10 do 20% (8, 9).

Dijagnoza CVI temelji se na MR-u 
endokranija ili kompjuteriziranoj tomo-
grafiji (CT) ako MR nije dostupan. Za 
utvrđivanje uzroka CVI (poremećaji ko-

agulacije, trombofilija, infekcija, ehokar-
diografija) potrebno je provesti određena 
ispitivanja. Terapija CVI u dojenčadi 
uglavnom je potporna, uključujući pru-
žanje odgovarajuće oksigenacije i venti-
lacije, rehidraciju, korekciju acidobaznih 
i elektrolitnih poremećaja i anemije, 
uporabu antikonvulzivne terapije. Anti-
agregacijska i antikoagulantna terapija 
se rijetko preporučuje u AII, osim ako 
postoje faktori rizika za ponavljajuće 
tromboembolijske infarkte kada se pred-
laže primjena aspirina, nefrakcioniranog 
ili niskomolekularnog heparina. Terapija 
heparinom se savjetuje i kod SVT, dok 
je u slučajevima hemoragije potrebna 
korekcija trombocitopenije, nadoknada 
deficitnih faktora koagulacije, nadokna-
da vitamina K (23, 24).

Kasna hemoragijska bolest 
novorođenčeta

Krvarenje koje ovisi o vitaminu K 
(VKZK) rezultat je smanjenog tran-
splacentalnog prijelaza, zakašnjele sin-
teze i niske koncentracije vitamina K u 
majčinom mlijeku (25). Manifestira se 
u tri oblika - rani, klasični i kasni oblici 
bolesti. Danas je zahvaljujući profilaksi 
vitamina K neposredno nakon rođenja 
VKZK znatno rjeđe. Kasni oblik VCLS 
očituje se u intrakranijskim krvarenjem 
u 60-80% slučajeva. Javlja se od drugog 
tjedna do šestog mjeseca života, s najve-
ćom učestalošću između trećeg i osmog 
tjedna. Nepravovremeno prepoznavanje 
krvarenja i opsežno krvarenje uzrok su 
visoke stope smrtnosti koja doseže i do 
25%, dok se kod polovice preživjelih ra-
zvijaju teške sekvele (25, 26).

Unatoč činjenici da se učestalost 
ovih oblika bolesti značajno smanjuje 
profilaktičkom primjenom vitamina K 
neposredno nakon rođenja, njihova poja-
va nije iskorijenjena. Stoga se savjetuje 
da se u slučaju faktora rizika (isključivo 
prirodna prehrana, oslabljena apsorpcija 
ili endogena sinteza vitamina K; bilijar-
na atrezija, cistična fibroza, celijakija, 
manjak alfa1 antitripsina, produljeni 
proljevi itd.), čak i nakon intramusku-
larne profilakse, nastavi profilaktička 
primjena vitamina K do trećeg mjeseca 
života (27).

Prema vlastitom iskustvu, 9 od 12 
djece s kasnim oblikom VKZV-om, 
usprkos intramuskularnoj primjeni vi-
tamina K pri rođenju, doživjelo je teško 
intrakranijalno krvarenje, sa smrtnošću 
od 25% (28). Svi su pacijenti bili na pri-
rodnoj prehrani, tri su pacijenta imala 
povijest prethodne primjene antibiotika, 
jedan je imao proljev, a kod jednog je 
zabilježena blaga direktna hiperbilirubi-
nemija.

Rani znakovi poput krvarenja iz 
pupčane rane ili nakon uklanjanja kuti-
kule, pojava hematoma nakon intramu-
skularne injekcije, moraju biti znakovi 
upozorenja da je novorođenčetu potreb-
no provjeriti koagulaciju. Manifestacije 
intrakranijalnog krvarenja nisu nespeci-
fične: pospanost, nemogućnost buđenja 
novorođenčeta za podoj, letargija, osku-
dan plač, ponekad izražena uznemire-
nost, a često i pojava konvulzija. Klinič-
kim pregledom može se uočiti napeta ve-
lika fontanela, petehije i ekhimoze kože, 
blijedilo, a ponekad i povišena tjelesna 
temperatura.

Početna laboratorijska obrada uklju-
čuje analizu kompletne krvne slike, elek-
trolitskog statusa, koagulacijski skrining 
i skrining na sepsu. Ultrazvučni pregled 
SŽS-a obvezan je za svu novorođenčad 
s akutnim neurološkim poremećajem, 
a dijagnoza se potvrđuje MR-u ili CT-
u. Hitna terapija uključuje parenteralnu 
primjenu vitamina K, a u slučaju život-
no ugrožavajućeg krvarenja i smrznute 
svježe plazme ili koncentrata o vitaminu 
K ovisnih faktora koagulacije (humani 
protrombinski kompleks), uz simptomat-
ske mjere liječenja (4).

Infekcije središnjeg 
živčanog sustava

Infekcije u novorođenčadi karakteri-
ziraju nespecifični simptomi, uključujući 
znakove NE. Poremećaji svijesti ili kon-
vulzije mogu se pojaviti kod bakterijskih 
i virusnih infekcija, čak i ako ne postoji 
primarna zahvaćenost SŽS-a. S obzirom 
na značajnu učestalost neonatalne infek-
cije među prvima su koje se uzimaju u 
obzir u diferencijalnoj dijagnozi NE. 
Smatra se da su uzrok 4% neonatalnih 
konvulzija (9). Kongenitalne infekci-
je, poput infekcije citomegalovirusom, 
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T. gondii ili Herpes simplex virusom, 
mogu se očitovati akutnim neurološkim 
poremećajima. Najčešći uzročnici neo-
natalnih bakterijskih infekcija su beta 
hemolitički streptokok grupe B i E. coli, 
a zahvaćenost središnjeg živčanog su-
stava kod ovih infekcija je učestalija u 
kasnim oblicima (nakon trećeg dana ži-
vota). Sumnja na infekciju potvrđuje se 
laboratorijskim (krvna slika, parametri 
upale: c-reaktivni protein, prokalcitonin) 
i bakteriološkim analizama, po potre-
bi se radi lumbalna punkcija i dodatna 
virološka dijagnostika. Bakterijski me-
ningitis je češći kod novorođenčadi nego 
u drugim razdobljima života, s učesta-
lošću od 0,3 na 1000 živorođenih u ra-
zvijenim zemljama, do 6 na 1000 živo-
rođenih u nerazvijenim zemljama (29). 
Pri postavljanju dijagnoze treba imati na 
umu specifičnost interpretacije ispitiva-
nja cerebrospinalne tekućine (CST) kod 
novorođenčadi kod kojih je broj stanica 
i koncentracija proteina u CST veća u us-
poredbi s kasnijim životnim periodima 
(4). Specifični simptomi kao što su ra-
zdražljivost, konvulzije, napete fontane-
le ili krutost mišića vrata obično su kasni 
znak povezan s lošijim ishodom. Stoga je 
empirijska antimikrobna terapija (ampi-
cilin i aminoglikozid ili cefalosporin III. 
generacije) sastavni dio terapije u novo-
rođenčadi s encefalopatijom nejasne eti-
ologije.

Neonatalni herpes 
encefalitis

Neonatalna infekcija virusom her-
pes simpleksa (HSV) ili neonatalnim 
herpesom najčešće nastaje zbog genital-
nog herpesa majke i jedna je od najtežih 
perinatalnih infekcija sa stopom smrt-
nosti od 20-80% kod neliječenih (30). 
Infekcija HSV-a novorođenčadi može se 
pojaviti u tri klinička oblika: lokalizira-
ni (promjene na koži, očima i usnoj šu-
pljini), herpes encefalitis i diseminirani 
oblik.

Herpes encefalitis novorođenčeta 
pojavljuje se izolirano ili u sklopu dise-
minirane bolesti. Manifestira se od 2 do 
4 tjedna života, obično u obliku trajnih 
konvulzija (žarišnih ili generaliziranih), 
praćenih manje specifičnim znakovima: 
letargija, razdražljivost, drhtanje, odbija-

nje hrane, povišena temperatura, napeta 
fontanela. Prisutnost vezikula na koži 
olakšava dijagnozu, ali ne mora biti oba-
vezan znak (nalazi se u oko 60% bolesni-
ka) (31). Citološki pregled CST pokazuje 
umjerenu pleocitozu, ali nalaz može biti 
normalan. Konačna potvrda dijagnoze 
je otkrivanje HSV DNA lančanom re-
akcijom polimeraze u CST. Bolest ima 
progresivan tijek sa smrtnošću od preko 
50% u neliječenim oblicima. Unatoč do-
brom odgovoru na antivirusnu terapiju 
(smanjenje smrtnosti na manje od 15%), 
neurološke su posljedice česte (30). Broj-
ni radovi potvrdili su djelotvornost viso-
kih doza aciklovira u smanjenju smrtno-
sti i morbiditeta novorođenčadi s herpes 
infekcijom, a od posebnog je značaja za 
kasniji neurološki ishod oralno supresiv-
na terapija aciklovirom primijenjena šest 
mjeseci nakon završetka liječenja infek-
cije (30, 32, 33).

Prolazni metabolički 
poremećaji

Hipoglikemija se najčešće nalazi u 
nedonoščadi i novorođenčadi s niskom 
porođajnom težinom za dob, kao i kod 
hipertrofične novorođenčadi majki sa 
šećernom bolešću. Neurološki simpto-
mi hipoglikemije uključuju tremor, le-
targiju, apneju, hipotoniju i konvulzije. 
Smatra se da je hipoglikemija uzrok 3% 
neonatalnih konvulzija, a njihova pove-
zanost nosi značajan rizik za nepovoljan 
neurološki razvoj (4, 9).

Neonatalna hipokalcijemija očituje 
se naglašenim tetivnim refleksima, tre-

morom i konvulzijama fokalnog tipa (4). 
U prvim danima nakon rođenja uglav-
nom je povezana s drugim patološkim 
stanjima (asfiksija, dijabetes majke), 
dok se u kasnijem neonatalnom razdo-
blju češće prijavljuje kao izolirani uzrok 
konvulzija (4, 34). To je uzrokovano pre-
hrambenom neravnotežom (nepravilan 
omjer fosfor-kalcij u mlijeku), endokri-
nološkim (majčinski hiperparatiroidi-
zam, neonatalni hipoparatiroidizam) 
ili genetskim poremećajima (DiGeorge 
sindrom). Hipomagnezemija je također 
uzrok neonatalnih konvulzija, često je 
praćena hipokalcijemijom, što može od-
goditi specifičnu terapiju. U novorođen-
čadi koja ima učestalu hipokalcijemiju, 
uvijek je potrebno provjeriti i razinu ma-
gnezija.

Urođene bolesti 
metabolizma

Kao i većina bolesti u neonatalnom 
razdoblju, prirođene bolesti metabo-
lizma (UBM) očituju se nespecifičnim 
simptomima kao što su odbijanje obroka, 
otežano hranjenje, tahipneja, povraćanje, 
proljev, žutica, ali i znakovima NE, naj-
češće u obliku poremećaja svijesti, kon-
vulzija i hipotenzije. Prvi znakovi UBM-
a novorođenčeta često nalikuju sepsi, što 
također može potaknuti kliničku ma-
nifestaciju UBM-a. Dobra medicinska 
anamneza prvi je korak u postavljanju 
dijagnoze, s posebnom pažnjom na po-
datke o polietalitetu u obitelji, a posebno 
su važni podatci o smrti bliskog rođaka 
pod kliničkom slikom sepse ili sindroma 
iznenadne smrti u dojenačkoj dobi. Ipak, 

Tablica 3. 
Najčešće urođene bolesti metabolizma s akutnom encefalopatijom

Organske acidemije/acidurije

- Metilmalonska acidemija

- Izovalirična acidemija

- Propionska acidemija

- Multipli deficit karboksilaze (uslijed dificita biotina ili biotinidaze)

- Glutarna acidurija tip II

Poremećaj u ciklusu ureogeneze

Bolest s mirisom mokraće na javorov sirup (MSUD) 

Neketotska hiperglicinemija

Molibden kofaktor deficit
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negativna obiteljska povijest ne isključu-
je postojanje UBM-a (35-37).

Najčešće UBM koje se očituju ence-
falopatijom prikazane su u Tablici 3. No-
vorođenčad s tim oblicima UBM obično 
se rađa na termin, bez vidljivih znakova 
bolesti, a naglo pogoršanje može se dogo-
diti u roku od nekoliko sati, do nekoliko 
dana ili mjeseci nakon rođenja. Prvi zna-
kovi su obično slab unos obroka i pospa-
nost koja se produbljuje i prelazi u komu. 
Depresija CNS-a može dovesti do respi-
ratornih poremećaja i apneje (35, 38).

Konvulzije nalazimo u bolesnika 
s poremećajima metabolizma piridok-
sina (konvulzije ovisne o piridoksinu), 
neketotične hiperglikemije, nedostatka 
sulfidne oksidaze i peroksisomalnih bo-
lesti, ali i kod encefalopatije s dubokim 
poremećajem stanja svijesti, kao i kod 
bolesnika s poremećajem metabolizma 
amino i ketokiselina (bolest MSUD - 
Maple syrup urine disease), organskim 
acidemijama, kad ih obično prati i hipo-
glikemija (4, 35).

Kod sumnje na UBM potrebno je 
provjeriti koncentraciju glukoze, serum-
skih elektrolita, pH i plinove u krvi, nivo 
laktata, amonijaka, kompletnu krvnu sli-
ku, enzime jetre kao i prisustvo reducira-
jućih supstanci i ketona u urinu (38). 

Utvrđivanje postojanja hiperamo-
nemije i acidemije vrlo je korisno u di-
ferencijalnoj dijagnozi UBM-a (Slika 
1). Treba imati na umu da se prolazne 
hiperamonemije mogu pojaviti u novoro-
đenčadi u prvom danu života i kao kod 
prijevremeno rođene djece. U dojenčadi 
s metaboličkom acidozom treba utvrditi i 
anionsku razliku (serum natrij+kalij - bi-
karbonat u serumu+klor), koji ako je veći 
od 20 mM/l, može ukazivati na UBM 
(zbog nakupljanja organske kiseline). 
Anionska razlika može biti povišena i 
kod novorođenčadi s asfiksijom, sepsom 
ili drugim stanjima koja su karakterizi-
rana povišenom produkcijom laktata. 
Hipoglikemija u novorođenčadi s UBM 
može biti izolirana ili povezana s hipe-
ramonijemijom i acidozom (36). Struk-
turne promjene SŽS-a mogu biti prisutne 
u nekim UBM-ovima. Ultrazvuk CNS-a 
je prvi, a snimanje magnetskom rezo-
nancom najpouzdaniji je način otkriva-

nja promjena tipičnih za određene UBM 
bolesti (39, 40).

Zbog specifičnosti ovih bolesti, ni-
ske učestalosti i visokog rizika od smrt-
nog ishoda i trajnih posljedica, dojenčad 
s sumnjom na UBM treba uputiti u cen-
tre koji imaju iskustva u liječenju ovih 
bolesti i mogu obaviti potpunu dodatnu 
dijagnostiku (određivanje aminokiselina 
u serumu, cerebrospinalnoj tekućinu i 
urinu, organske kiseline u urinu i krvi, 
koncentracije piruata, enzimska i genet-
ska dijagnostika) i terapiju (35, 38).

Liječenje UBM-a novorođenčadi 
obično uključuje uklanjanje toksičnih 
metabolita poput amonijaka i metabolita 
organske kiseline hemodijalizom ili pri-
mjenom lijekova u cilju smanjenja njiho-
ve koncentracije (L-aginin, Na-benzoat), 
korekciju acidoze ili nadoknadu vitami-
na koji sudjeluju kao kofaktori u enzim-
skim reakcijama. Također je vrlo važno 
spriječiti kataboličke procese poveća-
njem unosa energije (glukoze, lipida, 
kasnije i kontinuiranog unosa proteina). 
Specifični režim prehrane sastavni je dio 
liječenja nekih UBM-a (36, 38).

Oštećenje mozga 
izazvano bilirubinom

Oštećenje SŽS-a uslijed povišene 
razine bilirubina u dojenčadi prepoznato 
je prije više od jednog stoljeća, kada je 
također opisan entitet kernikterusa (41). 
Promjene u CNS-u kod novorođenča-

di s hiperbilirubinemijom nastaju zbog 
prelaska "slobodnog" bilirubina (djelić 
nekonjugiranog bilirubina koji nije ve-
zan na albumin u serumu) i izravnog 
toksičnog učinka na neurone, predilek-
cijski u globusu palidusu, hipokampusu, 
subtalamičkim i živcima okulomotornog 
i kohlearnog živca (42, 43). Manifesta-
cije akutne bilirubinske encefalopatije 
uključuju rane simptome kao što su le-
targija, loš unos obroka, potom dolazi do 
uznemirenosti, plača visokog tonaliteta, 
hipertonije, izvijanja u opistotonus, a za-
tim konvulzija s daljnjim napredovanjem 
poremećaja stanja svijesti do kome. Po-
sljedice kernikterusa su trajne neurološ-
ke sekvele u obliku poremećaja pokreta 
(atetoza, distonija, spastičnost), senzo-
rineuralnog gubitka sluha te paralize 
pogleda (4, 36). Antenatalna prevencija 
(skrining majke za izoimunizaciju, pri-
mjena anti-Rh imunoglobulina, fetalna 
transfuzija), rano otkrivanje rasta bili-
rubina, posebno u rizičnim skupinama 
(prijevremeno rođeni, hemoliza, infek-
cije), započinjanje fototerapije i pravilna 
procjena potrebe za transfuzijom i/ili 
eksangvinotransfuzijom, od velikog su 
značaja u sprječavanju nastanka ošteće-
nja SŽS izazvanog bilirubinom (4, 43).

Zaključak

Akutni neurološki poremećaji u 
novorođenčadi očituju se slikom NE, 
najčešće u obliku poremećaja svijesti i 
konvulzija. Etiologija NE je raznolika, a 
osim HIE-a, koji je uzrok u više od 50% 

Slika 1. 
Diferencijalna dijagnoza urođenih bolesti metabolizma na osnovu prisutva/odsustva 
hiperamonijemije i acidoze
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slučajeva, mora se uzeti u obzir infekcija, 
UBM, CVI, oštećenje mozga izazvano 
bilirubinom, razne neurodegenerativne 
bolesti ili epileptički sindromi.

Širok raspon uzroka NE zahtijeva 
cjelovit dijagnostički pristup uz pažlji-
vo ispitivanje svih organa i organskih 
sustava, hitnu laboratorijsku analizu, 
elektroencefalografsku, neuroradiološku 
obradu i ako je potrebno, daljnja speci-
fična ispitivanja. Liječenje novorođenče-
ta s akutnim neurološkim poremećajem 
uključuje stabilizaciju vitalnih parame-
tara, simptomatsko liječenje (korekcija 
hipoglikemije, poremećaja elektrolita, 
acidoze, anemije, konvulzija) i specifič-
nu terapiju. Specifična terapija NE ovisi 
o uzroku, često zahtijeva uključivanje 
tima različitih subspecijalnosti pedija-
trije, a brza dijagnoza kod nekih bolesti 
spašava život.

Kratice:
CNS - centralni nervni system 
NE - neonatalna encefalopatija 
HIE - hipoksično-ishemična encefalopatija 
EEG - elektroencefalografija 
MR - magnetna rezonancija 
UBM - urođene bolesti metabolizma 
CVI - cerebrovaskularni insult 
AII - arterijski ishemijski infarkt 
SVT - sinovenska tromboza 
CT - kompjutorizirana tomografija 
VKZK - vitamin K ovisno krvarenje 
CST - cerebrospinalna tekućina 
HSV - herpes simpleks virus
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Summary

NEUROLOGICAL EMERGENCIES OF THE NEWBORN

Jelena Martić, Zorica Rakonjac, Katarina Pejić, Ružica Kravljanac, Maja Đorđević Milošević

Neonatal encephalopathy is a manifestation of acute neurological disorder in newborn infants and is commonly presented with 
decreased level of consciousness (lethargy or comma) and seizures. Etiology of neonatal encephalopathy is versatile. The most 
common cause is hypoxic-ischemic encephalopathy which is a cause of more than 50% of cases of neonatal encephalopathy. Other 
causes include infections, inborn errors of metabolism, cerebrovascular infarcts, bilirubin induced neurological disfunction, va-
rious neurodegenerative disorders and epileptic syndromes. Because of a wide spectrum of etiology, newborn with encephalopathy 
must be carefully examined and immediate laboratory analysis, electroencephalographic and neuroradiological investigation must 
be performed, as well as further specific investigation if needed. Management of newborn with acute neurological disorder consists 
of stabilization of vital parameters, symptomatic therapy which includes correction of hypoglycemia, electrolyte disturbances, aci-
dosis and anemia and treatment of seizures. Specific therapy of neonatal encephalopathy depends on etiology, so multidisciplinary 
team of pediatric specialists is commonly involved in diagnostic and therapeutic procedures. In many cases of neonatal encephalo-
pathy, prompt diagnosis can be life-saving.
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