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Pregled
Review

NOVOROBDENCE MAJKE OVISNICE

MIROSLAVA BARLE, MARIJA BUCAT, MAJDA BUDIMIR, MILA DRUZIC*

Novorodence majke ovisnice je pasivni ovisnik. Pasivha ovisnost novorodenceta se odnosi na ovisnost stecenu preko majke
koja je tijekom trudnoce koristila drogu. Pojavnost pasivne ovisnosti u novorodencadi u svijetu a i kod nas je zadnjih godina u
porastu a time je u porastu i negativan utjecaj droge na plod, ishod trudnoce, razvoj klinicke slike akutnog i/ili sub akutnog sin-
droma ustezanja u novorodenackoj dobi i sindrom iznenadne dojenacke smrti. Udruzeni faktori kao Sto su loSa prenatalna skrb,
majcina pothranjenost, intrauterine infekcije, toksicne tvari na ulici pripremljene droge, postnatalna pothranjenost i drugi nega-
tivni cimbenici kuénog miljea utjecu na dugotrajni intelektualni razvoj ove novorodencadi. Postupci odvikavanja nisu polucili
ocekivane rezultate. Prema podacima iz literature i nasim skorasnjim rezultatima, misljenja smo da bi ucestalost pojavnosti pa-
sivae ovisnosti o drogama u novorodencadi indicirao slijedeci pristup: strogi drzavni nadzor nad prometom droga, skrining u
pubertetu, adolescenciji i u trudnoci i intenzivan nadzor novorodenceta ovisnice.

Deskriptori: DROGE; PASIVNA OVISNOST; SINDROM USTEZANJA; NOVORODENCE

Novorodence majke ovisnice je pa-
sivni ovisnik. Pasivna ovisnost novoro-
denceta odnosi se na ovisnost stecenu
preko majke koja je tijekom trudnoce
koristila neuroaktivne droge, opioidne
analgetike kao $to su heroin i metadon;
sedative-hipnotike kao §to su barbiturati,
alkohol i druge vrste medikamenata.
Aktom rodenja prekida se opskrba novo-
rodenceta drogom i u prvim danima zi-
vota novorodence razvija sindrom uste-
zanja. Za pojedine vrste droge ustanov-
ljena je i moguénost popratnih teratoge-
nih efekata (1-3).

KOKAIN
Incidencija

U SAD u sveucilisnim gradskim
bolnicama zabiljezena je incidencija od
10-45% tijekom trudnoce. Problem fe-
talne izloZenosti kokainu nije ogranicen
na populaciju gradskih bolnica; 6% no-
vorodencadi rodene u privatnim bolni-
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cama iz predgrada imalo je metabolite
kokaina u mekoniju (4).

Patogeneza

1zlozenost kokainu tijekom rane fa-
ze neuronalne diferencijacije moze do-
vesti do dubokog ostecenja i trajnih efe-
kata na funkciju brojnih neuronalnih
sustava. Ovo su teratogeni efekti zbog
trajnog poremecaja neuronalnog razvoja.
Najcesca teratogena manifestacija koka-
inske izlozenosti je mikrocefalija koja je
posljedica poremecaja proliferacije. E-
fekti na neuronalnu proliferaciju dovode
se u vezu s poremecajem aktivnosti kri-
tinih gena, ukljucujuéi izravno rane
gene. Mehanizmi efekata kokaina na
neuronalnu diferencijaciju i na razvoj
klju¢nih neuronalnih putova u sredis-
njem Zivéanom sustavu (SZS) dovode se
u vezu i s temeljnim djelovanjem kokai-
na na neurotransmitere:

Kokain oste¢uje reuptake norepinef-
rina i epinefrina a kao rezultat ovi se
neurotransmiteri akumuliraju na sinap-
sama §to rezultira upadljivom aktivaci-
jom adrenergickog sustava. Ostecuje
reuptake dopamina preko transportnih
sustava za dopamin. Dopamin se nakup-
lja u sinaptickoj pukotini i aktivira do-
paminergicki sustav. Ova aktivacija iza-
ziva osjecaj euforije koja slijedi nepos-

redno nakon uzimanja kokaina a uklju-
cuje mezolimbicki i mezokortikalni put
ili oba.

Kokain ostecuje homeostazu seroto-
nina blokiraju¢i uptake oba: triptofana
kao njegova prekursora i samog seroto-
nina. Rezultat moze biti napadan: akutna
aktivacija u ciklusu budnosti i spavanja,
smanjenoj potrebi za snom i mogu po-
rasti centralni ekscitatorni efekti dopa-
mina. Djeluje na periferne zivce sprjeca-
vaju¢i porast propusnosti za ione Na
potrebnih za zapocinjanje i propagaciju
zivéanih impulsa. Ovaj efekt istice lo-
kalni anesteticki ucinak kokaina. Ovi
neurotransmiteri se pojavljuju vrlo rano
U mozgu u razvoju i igraju znacajnu re-
gulatornu ulogu u razvoju neuralnog
kruga. Mehanizmi nepovoljnih upravo
spomenutih efekata svakako su multipli i
u medusobnom odnosu (Slika 1. i Tabli-
ca 1.). Destruktivni efekti na SZS su
mozdani infarkt i intrakranijalno krvare-
nje (Slika 2.) (5-7).

Klinic¢ka slika

Maternalno-fetalni efekti: u jednom
istrazivanju od 17466 trudnica na Sveu-
¢ilistu Illinois Perinatal Network, naden
je visok stupanj intrauterinog zastoja
rasta, prematuriteta i drugih efekata me-
du trudnicama korisnicama kokaina.
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Slika 1.

Shema Stetnih ucinaka kokaina primijenjenih u trudnica na njihove fetuse. Ucinci s majcine strane posteljice prikazani su u gornjem dijelu slike,
a ucinci na fetus u donjem dijelu. Ucinci koji se vjerojatno dogadaju, temeljeno na sadasnjim spoznajama ali zahtijevaju dodatno razjasnjenje

oznaceni su isprekidanom crtom.

Figure 1

Scheme for the deleterious effects of cocaine taken by pregnant women upon their fetuses. Effects on the maternal side of the placenta are shown
in the upper portion of the figure and on the fetus in the lower portion. Effects that appear plausible on the basis of current information but that
require more supporting information are indicated by interrupted lines.

Oko 50% korisnica kokaina uzelo je
samo kokain, a ostatak je uzelo i druge
droge osim kokaina (Tablica 2.).

Neonatalna neuroloska
1 neurofizioloska slika

Vecina simptoma su neurobihevio-
ralni i motorni. Neurobihevioralni sin-
drom sadrzi uglavnom izmijenjen ciklus
sna 1 budnosti, oSteéen vizualni i slusni
potencijal i povecana razdoblja uznemi-
renosti. Motorni sindrom sastoji se od
hipertonusa ekstenzora, hiperrefleksije,
grubog tremora i poveéanja motorne
aktivnosti. Niti jedan sindrom (general-
no) ne zahtijeva terapiju i klinicka slika
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jenja obi¢no za nekoliko tjedana do ne-
koliko mjeseci. Novorodencad izloZena
in utero kokainu takoder ima abnormal-
nosti u EEG-u i evociranim slusnim po-
tencijalima koji generalno iScezavaju
nakon 1-6 mjeseci. Mnoga EEG ispiti-
vanja su pokazala abnormalnosti i nakon
12 mjeseci (4, 7, 8).

Dijagnoza

Dijagnoza se postavlja anamnezom
o uzimanju droge a od laboratorijskih
pretraga analizira se urin, zelucani aspi-
rat, mekonij i kosa na prisutnost sredsta-
va ovisnosti.

Postupak

U neonatalnom periodu nema speci-
ficnog farmakoloskog lijecenja.

Prognoza

Prvih tjedana i mjeseci zivota koka-
inu izlozena novorodencad imaju pove-
¢an rizik za dogadaj sindroma iznenadne
dojenacke smrti (SIDS). Klinicki i labo-
ratorijski podaci ukazuju da je regulacija
respiracije 1 razbudivanja oSteCena u
kokain izloZene novorodencadi i upravo
to oStecenje je moglo nagovijestiti doga-
daj SIDS. Skorasnji prikazi koji se od-
nose na neurobihevioralne i motorne
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Tablica 1.

Prikaz velikih razvojnih malformacija nakon intauterine izlozenosti kokainu

i razvojne faze na koje se odnosi stetno djelovanje

Table 1

Major developmental disturbances reported after intrauterine cocaine exposure

and developmental event presumably affected.

Abnormalnosti objavljene
nakon izlozenosti kokainu

Razvojna faza
na koju se odnosi tetno djelovanje

Mikrocefalija

Ageneza korpus kalozuma; ageneza septum peluciduma;

septo-opticka displazija

Shizencefalija; lizencefalija, pahigirija, neuronalna heterotofija

Abnormalna kortikalna neuronalna diferencijacija

Mijelomeningokela, encefalokela

Proliferacija neurona

Prozencefalicki razvoj

Migracija neurona

Diferencijacija neurona

Formiranje neuralne cijevi

Prema Volpeu (2000)

sposobnosti, opisale su razliku deficita u
starije dojencadi i male djece izlozene
kokainu in utero, u odnosu na kontrolnu
skupinu.

HEROIN

Pasivna ovisnost o heroinu je proto-
tip pasivne ovisnost o narkotickim anal-
geticima.

Incidencija

Incidencija novorodencadi pasivno
ovisne o opioidnim analgeticima u total-
noj novorodenackoj populaciji je vrlo
varijabilna: u nekim velikim gradskim
sredinama u SAD gdje je ovisnost nade-
na u velikom broju, incidencija je bila
oko 2-3% svih zivorodenih (9).

Patogeneza
Postoje dvije bazicne teorije sin-
droma ustezanja. Prva, teorija prestanka

preosjetljivosti znak je da droga nedvoj-

Tablica 2.

beno moze deprimirati ziv€ani sustav i
vratiti njegove ciljne tocke preosjetlji-
vosti njihovim uobicajenim stimulusima.
Kada se deprimiraju¢a droga ukloni,
dogada se ribaund fenomen preosjetlji-
vosti zahvacenih ciljnih tocaka, Sto re-
zultira sindromom ustezanja. Fenomen
preosjetljivosti moze rezultirati i zbog
povecane sinteze receptora.

Druga, teorija alternativnog puta
znaci da droga moze deprimirati primar-
ni neuralni put, a kao rezultat, alterna-
tivni put, uobicajeno manje aktivnosti,
postaje istaknut u nastojanju kompenza-
cije. Kada se droga ukloni, oba su puta,
primarni i alternativni, djelotvorni i u
pridruzenom obliku uzrokuju sindrom
ustezanja (2, 10).

Klinic¢ka slika

Novorodencad rodena od majki ovi-
snica o heroinu imaju dva velika obiljez-
ja: Cesto su niske rodne tezine, te obi¢no
imaju karakteristican sindrom ustezanja.

Perinatalni ishod i relativni rizik korisnica kokaina u trudnoci prema kontrolnoj skupini.

Table 2

Selected perinatal outcomes and relative risks for cocaine users versus nonusers during pregnancy.

Korisnice kokaina (%) Kontrolna skupina (%)

Niska rodna tezina (<2500 g) 27,6 6,3
Gestacijska dob (<37 tjedana) 29,4 8,6
Hipotrofi¢ni 28,8 8,2
Smanjen opseg glave 16,0 6,2
Abrupcija posteljice 3,7 0,8
Perinatalna smrt 3,7 1,1

Prema Volpeu (2000)

Slika 2.

Hidranencefalija u novorodenceta izlozenog
djelovanju kokaina in utero. CT sken pokazuje
tesku destrukciju mozdanih hemisfera u
podrucju opskrbe srednje i prednje cerebralne
arterije. Prema Volpeu (2000).

Figure 2

Hydranencephaly in an infant exposed to
cocaine in utero. CT scan shows evidence for
severe destruction of cerebral hemispheres in
the distribution of the middle and anterior
cerebral arteries. Quote Volpe (2000).

Niska rodna teZina

Incidencija niske rodne tezine, ma-
nje od 2500 grama u skupini novoroden-
¢adi heroin ovisnih Zena je priblizno oko
50%. U jednoj ekstenzivnoj studiji sred-
nja gestacijska dob u novorodencadi
heroinskih ovisnica bio je 38 tjedana;
srednja rodna tezina je bila 2490 grama.
U jednoj seriji od 40 novorodencadi
40% izlozenih imalo je opseg glave ma-
nji od 10 percentile za gestacijsku dob.

Sindrom ustezanja

Incidencija je oko 70% variraju¢i od
60-90%. Vjerojatnost simptoma usteza-
nja u novorodenceta heroin ovisne maj-
ke ovisi primarno o 4 faktora: sadrzaju
majcine doze, duzine i vremena od zad-
nje doze do poroda, trajanju majcine
ovisnosti o drogi i gestacijske dobi no-
vorodenceta. Simptomi ustezanja u pa-
sivno ovisne novorodencadi su najvjero-
jatniji ako je majcina doza bila visoka,
ako je zadnja doza bila unutar 24 sata od
vremena poroda, ako je majka dugotraj-
no ovisnik i ako je novorodence rodeno
u terminu. Vrijeme nastupa je vrlo rano
(Tablica 3.)
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Tablica 3.

Vrijeme nastupa sindroma ustezanja u novorodencadi pasivnih ovisnika o heroinu

Table 3

Time of onset of withdrawal syndrome in infants passively addicted to heroin.

Vrijeme nakon poroda (h) Broj novorodencadi Postotak od ukupnog broja
0do 12 29
12 do 24 34
24 do 48 21
48 do 96 15

Prema Zelson i sur. (1971)

Oko 65% novorodencadi ispoljava
unutar prva 24 sata zivota, daljnjih oko
20% u drugom danu zivota a preostalih,
oko 15% u tre¢em na Cetvrti dan. Ovaj
vremenski uzorak nastupa je koristan
klinicki pokazatelj u razlikovanju moto-
rickog nemira od ustezanja od droge, od
onih koji su rezultat drugih moguc¢ih
uzroka. Na primjer, hipokalcemija udru-
zena s motorickim nemirom se obi¢no
manifestira kasnije, potkraj prvog ili u
drugom tjednu Zivota.

Inicijalni i dominantni znaci sin-
droma ustezanja odnose se primarno na
poremec¢aj SZS (Tablica 4.). Pokreti
motorickog nemira karakterizirani pri-
marno kao tremor, su njezni, fini, javlja-
ju se na podrazaj, ritmicni, obi¢no jed-
nakih brzina i amplituda i mogu biti in-
ducirani njeznom pasivnom fleksijom
ekstremiteta.

Pokreti tremora u novorodencadi
pasivnih ovisnika o heroinu obi¢no su
brzi, dramati¢ni i imaju grubu-hrapavu,
leprsaju¢u kvalitetu. Novorodencad su
vrlo podrazljiva i Cesto su ekstremno
aktivna i hipertoni¢na. Za razliku od

Tablica 4.
Znaci sindroma ustezanja od heroina.

Table 4
Signs of withdrawal from heroin.

konvulzija, motoricki nemir nije udruzen
ni sa jednim od abnormalnosti kao $to je
zurenje ili ekstraokularni pokreti, niti s
kloni¢kim trzajima ekstremiteta. Periodi
spavanja su znacajno skraceni. Plac je
Cesto visokog tonaliteta. Sisanje je pret-
jerano-neumjereno. Ova cCesta klinicka
slika (75-100% simptomatskih slucaje-
va) je od koristi u uspostavljanju klinic-
ke razlike motorickog nemira od usteza-
nja od droge, od onih koji su rezultat
drugih mogu¢ih uzroka, npr. hipoglike-
mije i hipoksije. Hipoglikemija moze
uzrokovati motoricki nemir u prva 24 do
48 sati zivota ali s hipoglikemijom je
novorodence gotovo uvijek stuporozno,
potpuno razli¢ito od hiperbudnosti i hi-
peraktivnosti novorodenceta sa sindro-
mom ustezanja.

Sli¢no, hipoksoishemi¢na encefalo-
patija karakteristicno uzrokuje motoricki
nemir u prvih 24-48 sati zivota. Ova
novorodencad su gotovo uvijek imala
karakteristicnu anamnezu perinatalnog
hipoksoishemi¢nog inzulta, znacajno su
stuporozni, i ¢esto ispoljavaju konvulzi-
je. Klinicka slika moze biti komplicirana

Relativna ucestalost (postotak od ukupne)

75% do 100% 25% do 75% <25% Rijetko
Motoricki nemir Poremecaj hranjenja Vruéica Konvulzije
Podrazljivost Povracanje
Hiperaktivnost - hipertonus Proljev
Skraceni periodi spavanja Kihanje
Pla¢ visokog tonaliteta Tahipnea
Ekscesivno sisanje Znojenje

Prema Volpeu (2000)
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istovremeno s pasivhom ovisnos$éu i
hipoksi¢noishemi¢nom encefalopatijom;
gotovo 20-40% pasivnih ovisnika ispo-
ljava znake fetalnog distresa.

Slijedeci po ucestalosti je poremecaj
hranjenja, viSe odraz neuroloskog nego
gastrointestinalnog poremecaja. Unato¢
u pocetku pohlepnom sisanju novoro-
dencad smanjuju svoje sisanje rapidno s
duljinom hranjenja. Regurgitacija hrane
je takoder relativno Cest znak. Dijareja
se dogada od 30-50% novorodencadi i
moze uzrokovati dehidraciju i elektro-
litski poremecaj. Ovi gastrointestinalni
problemi se dogadaju kasnije, kao i tem-
peratura i znojenje.

Konvulzije su rijetka manifestacija
neonatalnog sindroma ustezanja od hero-
ina. Incidencija je oko 1-2%. Tesko je
dokazati "krivnju" iz publiciranih poda-
taka da je ijedan slucaj konvulzija udru-
zen sa sindromom ustezanja od heroina,
a nije povezan s faktorima komplikacija
kao sto je hipoksoishemija ili metabolic-
ki poremecaj (Tablica 4.). Ovaj zaklju-
¢ak je u skladu s Cinjenicom da konvul-
zije u odraslih osoba nisu slika ustezanja
od heroina.

Postupak

Postupak s novorodencadi pasivnim
ovisnicima o heroinu ima tri aspekta:
prepoznavanje, potporna terapija i tera-
pija lijekovima.

Prepoznavanje

Neonatolog mora prouciti majcinu
povijest bolesti, pitati ciljana pitanja o
upotrebi lijekova direktno majku i kada
je moguée osobno ju pregledati i vidjeti
ima li otisaka uboda igle na kozi. Nada-
lje, uzeti anamnezu o hepatitisu, trombo-
flebitisu i drugim komplikacijama koris-
tenja zabranjenih droga. Pregled urina-
skrining, osobito mekonija.

Potporna terapija

Potporna terapija je nuzna kod mo-
gu¢ih komplikacija: aspiracijska pneu-
monija, bolest hijalinih membrana, in-
fekcija, dehidracija i razni metabolicki
poremecaji koji Cesto kompliciraju kli-
nicki tijek
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Terapija lijekovima

Cetiri velika lijeka koristena u pros-
losti i sada su u primjeni u raznim medi-
cinskim centrima: narkoti¢ki pripravci,
fenobarbital, klorpromazin i diazepam.

Narkoticka sredstva

Narkoticka sredstva koja se primje-
njuju ukljucuju paregorik, tinkturu opi-
juma i metadon. Danas se preporuca
tinktura opijuma kao prvi lijek izbora.
Fenobabriton moze biti dodan ako su
znadajni simptomi sa strane SZS osobito
ako nije postignuta kontrola samim nar-
kotikom.

Prognoza

Prognoza pasivne ovisnosti o heroi-
nu moZze biti promatrana kao akutni aps-
tinencijski sindrom, razvoj tzv. sub aku-
tnog apstinencijskog sindroma, dogadaj
SIDS i dugotrajni izgled za buduénost.

Akutni sindrom ustezanja

Zahtijeva intenzivan nadzor novo-
rodenceta. Uz modernu neonatalnu in-
tenzivnu skrb razumno je ocekivati da
niti jedno dijete ne umre od sindroma
ustezanja.

Sub akutni sindrom ustezanja

Uobicajeno je da djeca budu otpus-
tena iz djeCje sobe nakon gotovo znat-
nog poboljsanja ili Cak prividnog oz-
dravljenja od neonatalnog sindroma us-
tezanja. Kratko nakon otpustanja dogada
se povratak simptoma. Pacijent izgleda
uznemiren, agitiran, tremorozan; tremor
je vrlo osjetljiv na vanjske podrazaje,
osobito zvuk. Sindrom persistira 3-6
mjeseci i ima tendenciju nestajanja bez
terapije.

SIDS

Prenatalna izlozenost opijatima je
izgleda povezana s poviSenim rizikom
za SIDS. U jednoj velikoj studiji od
1760 slucajeva SIDS-a u New York
City, stopa sindroma u grupi non-drag je
bila 1,39 na 1000, u odnosu na novoro-
dencad izloZzenu heroinu u kojoj je bila
5,83 na 1000. Uzrok ovog viSestrukog
porasta je nepoznat, ali je mozda vazno
napomenuti da je rizik bio ve¢i u one

novorodencadi koja su ispoljila tezu
klinicku sliku apstinencijskog sindroma.

Dugotrajni intelektualni razvoj

Zabiljezene abnormalnosti SZS u
mnogim prospektivnim studijama nisu
povezane s heroinom. Udruzeni faktori
kao losa prenatalna skrb, maj¢ina pot-
hranjenost, intrauterina infekcija, toksic-
ne tvari na ulici pripremljene droge, pos-
tnatalna pothranjenost i drugi negativni
¢imbenici kuénog miljea utjeu na dugo-
trajni intelektualni razvoj (9, 11).

METADON

Najcesce trenutacno koristeni narko-
ticki analgetik u terapiji ovisnosti o he-
roinu u trudnih Zena je peroralno uzeti
metadon.

Patogeneza
Patogeneza pasivne ovisnosti i sin-

droma ustezanja o metadonu sli¢na je
onoj opisanoj o heroinu.

Klinic¢ka slika

Niska rodna tezina i apstinencijski
sindrom su najces¢e karakteristike meta-
don pasivno ovisne novorodencadi.

Niska rodna tezina
Incidencija varira izmedu 10 i 35%.

Izmedu 10 i 40% ovih niske rodne tezine
su SGA.

Sindrom ustezanja
Incidencija je slina onoj o heroin-
skoj ovisnosti i iznosi izmedu 60 1 95%.

Vjerojatnost dogadanja sindroma je po-
vezan s dozom metadona i stopom eli-

Tablica 5

minacije metadona novorodenceta. Ova
dva faktora su povezana jer povecanje
majcine doze rezultira poveéanom kon-
centracijom metadona u plazmi novoro-
denceta. Stovise, tezina simptoma ovisi
o stopi eliminacije. Ovi nalazi su potpu-
no istovjetni s onim u odraslih pacijena-
ta: rapidno sniZzenje droge-nivoa u krvi
uzrokuje Ceste i teSke simptome. Nastup
simptoma ustezanja o metadonu je kas-
nije od heroinskog. Vecina ih ima nastup
u drugom danu zivota (Tablica 5.) i 10%
do 15% novorodencadi rodene od meta-
don ovisnih ima nastup neuroloskih
simptoma nakon tre¢eg dana.

Odgodeni nastup korelira s primje-
nom zadnje doze metadona prije vreme-
na poroda. Uistinu, sindrom ustezanja u
novorodencadi pasivnih ovisnika o me-
tadonu moze se dogoditi u pocetku ili
moze rekurirati kroz 2-4 tjedna ili vise
nakon poroda. Trajanje apstinencijskog
sindroma s metadonom je opcenito dulje
nego s heroinom. Razlog za odgodeni
nastup i produzeno trajanje moze se po-
vezati s farmakokinetskim svojstvima
eliminacije metadona u novorodencadi.
Vazno je istaknuti da kliniCar mora biti
pripravan za ovu mogucénost odgodenog
nastupa u novorodenceta od 1 tjedan ili
viSe koji razvije motoricki nemir, proljev
ili druge znakove ustezanja. Osnovna
slika metadon ovisnog apstinencijskog
sindroma je slicna onoj iz heroinske
ovisnosti. Vjerojatnost i tezina sindroma
razlikuju se i povezane su s gestacijskom
dobi. Tezina kao funkcija gestacijske
dobi prikazana je na Slici 3.

Manje teske manifestacije u prijev-
remeno rodenih mogu se povezati s ni-
zim ukupnim izloZenostima metadonu ili
minimalnom neuralnom kapacitetu za
klinicku ekspresiju oba faktora. Inciden-

Vrijeme nastupa sindroma ustezanja u novorodencadi pasivnih ovisnika o metadonu.

Table 5

Time of onset of withdrawal syndrome in infants passively addicted to metadon.

Vrijeme nakon poroda (h)

Broj novorodencadi

Postotak od ukupnog broja

0do 12 0

12 do 24 8 27
24 do 48 16 53
48 do 72 3 10
>72 3 10
Prema Volpeu (2000)
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n=7

Skor teZine sindroma ustezanja

<=32 33.34 35-36 3738 3940 >40

Gestacijska dob (tjedana)

Slika 3.
Ucestalost i tezina sindroma ustezanja
u odnosu na gestacijsku dob.

Figure 3
Freqency and severity withdrawal syndrome
in consideration gestational age.

cija konvulzija s pasivhom ovisnos¢u o
metadonu je veca nego o heroinu. Kon-
vulzije su bile kasna manifestacija sin-
droma ustezanja, sa srednjom dobi nas-
tupa od 10 dana. Paroksizmalna izbijanja
u EEG-u su prethodila nastupu konvulzi-
ja, kao i u tijeku istih. Incidencija kon-
vulzija je 7,3% u terminske novoroden-
¢adi a 2,9% u prijevremeno rodene. No-
vorodencad pasivni ovisnici o0 metadonu
imala su tezi poremecaj hranjenja sisa-
njem. Ovaj poremecaj ima za posljedicu
tezi gubitak tjelesne mase novorodence-
ta.

Postupak

Ako je neophodno, preporuca se
tinktura opijuma kao lijek izbora. U jed-
noj komparativnoj studiji s paregorikom,
fenobarbitalom i diazepamom kao poje-
dinacnim lijekovima, paregorik je bio
efikasan u 91% novorodencadi, fenobab-
riton u 47%, a diazepam nije bio efika-
san.

Prognoza

Sindrom ustezanja - prognoza je sli-
¢na onoj u heroinskoj ovisnosti.

SIDS

Novorodencad izlozena metadonu
imaju visok rizik od SIDS u prvim tjed-
nima i mjesecima zivota. U studiji od
1760 slucajeva SIDS stopa smrti nakon
ekspozicije metadonu je bila 9,6 na
1000, 5,83 na 1000 u heroin eksponira-
nih, prema 1,39 na 1000 u kontrolnoj
skupini novorodencadi (12).
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Dugotrajni intelektualni razvoj

Cini se vjerojatnim da je intelektu-
alno oSte¢enje manje ovisno o intraute-
rinoj ekspoziciji metadonu nego o fakto-
rima udruZzenim s maj¢inom ovisnoscu.
Stoga, postupak s trudnicama ovisnica-
ma mora biti usmjeren na rjeSavanje
zdravstvenih i socijalnih problema (1,
2).

BARBITURATI

Kratko-djelujuéi-klinicki  aspekti:
sindrom ustezanja novorodencadi ovisne
o sekobarbitalu karakteriziran je znaci-
ma sa strane SZS u prvim satima Zivota:
sastoji se u motorickom nemiru, hipe-
raktivnosti i hiperrefleksiji a prisutni su i
lose sisanje i povrac¢anje. U drugom pos-
tnatalnom danu dogadaju se i generalizi-
rane klonicke konvulzije. U prikazanim
slucajevima majki koje su uzimale table-
te 3% dnevno u zadnja 2 mjeseca trudno-
¢e zbog tenzijskih glavobolja a te tablete
sadrze butabarbital. U oba sluc¢aja kon-
vulzije su ovisile o primjeni fenobarbita-
la.

Dugodjelujuci barbiturati

Incidencija nepoznata. U relativno
velikoj seriji novorodencadi ¢ije su maj-
ke uzimale fenobarbiton rijetko je viden
sindrom ustezanja. Ako ispolje, ve¢inom
sa 7 dana Zivota.

Klinic¢ki aspekti

Za razliku od narkotickih analgeti-
ka, novorodencad pasivni ovisnici o
dugodjeluju¢im barbituratima nisu pot-
hranjena. Kako je prije navedeno, sin-
drom ustezanja nastupa oko 7. dana Zzi-
vota. Ovaj udaljeni nastup je posljedica
spore eliminacije fenobarbitala u neona-
talnom periodu (poluvrijeme Zivota ne-
koliko dana). Klinicka slika uglavnom je

sa strane SZS: motori¢ki nemir, hiperak-
tivnost, poremecaj sna, pretjeran plac,
hiperrefleksija i poremecaj sisanja. Ri-
jetki su simptomi sa strane probavnog
sustava. Simptomi se mogu pogorsati
preko nekoliko tjedana i trajati viSe mje-
seci. Terapija se sastoji u smanjenju sen-
zorne stimulacije, i ako je neophodno,
primijeniti fenobabriton 3-4 mg/kg
dnevno.

ALKOHOL

Sindrom ustezanja od alkohola je
dobro poznat u odraslih. U novoroden-
¢adi je prvi put opisao 1962. godine
Schaffer. Oko 50% novorodencadi izlo-
zenih alkoholu in utero ispolji fetalni
alkoholni sindrom. U mnogih je prisutan
tremor i iritabilnost i manifestira se unu-
tar 24 sata, obic¢no u prvih 6-12 sati na-
kon poroda. Pocetni novorodenacki sim-
ptomi su motoricki nemir, iritabilnost,
hiperrefleksija, hipertonus, preosjetlji-
vost na podrazaj, osobito zvucni. Doga-
da se i poremecaj sna. Generalizirani
napadi su relativno Cesti i dogadaju se
kratko nakon nastupa tremora. Terapija
se sastoji u izbjegavanju senzorne hiper-
stimulacije i propisivanja fenobarbitona
u generaliziranim konvulzijama (1).

DIAZEPAM

Diazepam je jedan od najcesce pro-
pisivanih lijekova u svijetu. Ekscesivno
propisivan u trudno¢i udruZen je s novo-
rodenackom hipotermijom, hiperbiliru-
binemijom i depresijom SZS. Nastup
sindroma ustezanja je obi¢no unutar 2-6
sati zivota. Ispoljava se u obliku moto-
rickog nemira, iritabilnosti, hiperaktiv-
nosti i hipertonusa. Simptomi imaju ug-
lavnom dobar odgovor na fenobarbiton
koji se primjenjuje 2-4 tjedna. Dogadaj
neonatalnog sindroma ustezanja na dia-
zepam je shvacen u svijetlu ¢injenice da

Tablica 6.

Vrste droge koju su konzumirale trudnice ovisnice.

Table 6

Drugs abused in pregnancy.

Ovisnost Broj Srednja Srednja
trudnica o: novorodencadi gestacijska dob rodna tezina
Heroinu 28 38 2490
Heroinu i metadonu 6 39 2600
Marihuani 1 39 2700
Ukupan broj skupine 35
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je droga mala molekula, visoko topiva u
mastima koja dobro prolazi posteljicu i
akumulira se u tkivu fetusa, osobito u
masnom tkivu. Ograni¢ena sposobnost
novorodencCeta da mobilizira, metaboli-
zira i izlu¢i diazepam rezultira u nalazu
metabolita u urinu nekoliko tjedana i
vjerojatno prolongirano postojanje sim-
ptoma. Dizmorfi¢ne karakteristike nali-
kuju onima iz fetalnog alkoholnog sin-
droma, s hipotonijom, epizodama opis-
totonusa i abnormalnim izbijanjima u
EEG (13).

NASA ISKUSTVA

U desetogodisnjem razdoblju od
1990. do 1999. godine u Klini¢kom od-
jelu za neonatologiju 1 intenzivno lijece-
nje Klinike za Zenske bolesti i porode
Klini¢ke bolnice Split nadzirano je i
lije¢eno 33 novorodencadi pasivnih ovi-
snika. U tom periodu je bilo 50282 po-
roda (0,066%)

Od 2000. do 2002. godine nadzirano
je 35 novorodencadi pasivnih ovisnika
(na 12628 poroda 0,28%), sto je 4,2 puta
viSe nego u desetogodiSnjem razdoblju
prije. U Tablici 6. prikazan je utjecaj
vrste droge na duljinu gestacijske dobi i
srednju rodnu tezinu.

ZAKLJUCAK

Prema podacima iz literature i na§im
skora$njim rezultatima, misljenja smo da
bi ucestalost pojavnosti pasivne ovisnos-
ti o drogama u novorodencadi indicirao
slijede¢i pristup: strogi drZzavni nadzor
nad prometom droga, skrining u puber-
tetu, adolescenciji i u trudnoéi i intenzi-
van nadzor novorodenceta ovisnice.
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Newborns whose mothers are drug dependant are passive addicts. Passive addiction is passed into the newborn if the mother
uses drugs during her pregnancy. The frequency of passive dependence in newborns has increased during the last decade both
here and around the world. Due to this there is an increase in the negative influence of drugs on the fetus, pregnancy outcome,
and clinical manifestations of acute or sub acute withdrawal syndrome and sudden death syndrome in infants. A combination of
factors such as poor pre-natal care mother's malnutrition, intrauterine infection, toxicity of drugs prepared on the street, post-
natal hypotrophy and negative family factors have an influence on the intellectual development at the newborn. Treatments for
breaking of habit has not obtained expected results. In accordance with statistics from literature as well as with our own experi-
ences we think that the increased frequency of passive addiction in newborns require the following procedures: rigorous state
control on drug traffic, screening in puberty and adolescence, during pregnancy and intensive monitoring of the child of a drug

dependant mother.

Descriptors: DRUGS; PASSIVE ADDICTION; WITHDRAWAL SYNDROME; INFANTS
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