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Povzetek: Teoreticni modeli nastanka kognitivne motnje po splo$ni anesteziji vkljucujejo ve¢ dejavnikov, saj ima ve€ina splosnih
anestetikov Sirok razpon delovanja na Stevilne nevrotransmiterske sisteme v osrednjem zivcevju. Raziskave na zivalih nakazujejo, da
so nevroni v fazi celi¢nega razvoja bolj obcutljivi na skodljive u¢inke splosnih anestetikov v primerjavi z zrelimi nevroni. Raziskave,
ki so bile izvedene na otrocih, ve¢inoma temeljijo na retrospektivnih podatkih, rezultati pa nakazujejo, da splos$na anestezija najbolj
prizadene sposobnosti, ki se funkcionalno v tistem obdobju najintenzivnejse razvijajo (npr. govor med 2. in 4. letom starosti), vendar
pa trenutno ni mogoce podati povsem jasnega zakljucka glede ucinkov na posamezne kognitivne funkcije. Vecina ugotovljenih
primanjkljajev je subklini¢nih, kaZejo pa se na Sirokem podrocju kognitivnih sposobnosti, pri splo$nih intelektualnih sposobnostih pa
primanjkljajev niso dokazali. Kognitivne posledice splo$ne anestezije pri otrocih so lahko raznolike in se prepletajo s samim vzrokom
za uporabo splosne anestezije. Kliniéne smernice svetujejo, da se sploSna anestezija pri otrocih uporablja v ¢im nizjem odmerku
in traja ¢im krajsi ¢as. Splo$ni konsenz je, da bi kljub morebitnemu tveganju za kognitivno oskodovanost, izostanek od potrebnih
zdravstvenih posegov prinesel ve¢ negativnih posledic kot splosna anestezija, zaradi ¢esar pa je iz psiholoskega vidika smiselno, da
smo pri obravnavi pozorni tudi na morebitne tezave otrok, ki so bili izpostavljeni medicinskim posegom pod splosno anestezijo.
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Vesna Mlinari¢ Le$nik", Janez Bregar? and Ivana Kreft Hausmeister®

"Department for Rehabilitation of Stroke Patients, University Rehabilitation

Institute of the Republic of Slovenia, Ljubljana, Slovenia

“Neurological Clinic, University Medical Center Ljubljana, Slovenia

3Clinical Department of Pediatric Hematology and Oncology, Pediatric Clinic, Ljubljana, Slovenia

Abstract: The theoretical models of pathophysiological mechanisms responsible for cognitive sequelae after general anesthesia are
multifactorial, as most general anesthetics impact several neurotransmitter systems of the nervous system. Animal models show, that
during periods of maturation neurons are more susceptible to damage from general anesthetics, while mature neurons are largely
unaffected. Research done in children is mostly based on retrospective studies and their results tend to show that general anesthesia
mostly impairs cognitive abilities, that are functionally under intense development at the time (for example speech between the ages
of 2 and 4) although current data does not allow for definite conclusions about cognitive functions being affected. Most reported
cognitive deficits are subclinical but tend to be present across a wide range of cognitive functions. However, no effect of general
anesthesia on general intelligence has been noted. Cognitive consequences after general anesthesia in children are diverse and can
be intertwined with the underlying condition that led to the use of general anesthesia. Current clinical guidelines suggest general
anesthesia in children should be used in the lowest and shortest effective dose. The consensus is that withholding necessary treatments
under general anesthesia would bring more harm than exposure to general anesthesia, therefore in clinical practice attention must be
given to potential cognitive deficits in children who underwent procedures under general anesthesia.
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Uporaba splo$ne anestezije omogoca izvedbo nujnih,
bolec¢ih ali dolgih zdravstvenih posegov, ki pomembno
prispevajo k diagnosticiranju in zdravljenju bolezni oziroma
poskodb. Operativni posegi na otrocih se obi¢ajno izvajajo,
kadar bi odlog posega na kasnejSe zivljenjsko obdobje
povzrocil poslabsanje stanja ali celo smrt, zmanjsal kakovost
zivljenja ali pa ga bi bilo kasneje nemogoce izvesti. Zaradi
omejenih zmoznosti sodelovanja se lahko splosna anestezija
pri otrocih uporablja tudi pri drugih posegih in diagnostiki
(npr. magnetna resonanca, Sivanje rane ...). Pogosto se pri
star§ih sre¢amo z vpra$anji o kasnejsih tezavah na podrocju
kognitivnih sposobnosti pri otroku zaradi izpostavljenosti
splos$ni anesteziji (Koh idr., 2019). StarSe skrbi morebiten
neugoden ucinek anestezije na otrokove kognitivne
sposobnosti, ucni uspeh ali otrokovo vedenje. V preglednem
¢lanku smo si zadali odgovoriti na vprasanje, v koliksni
meri je skrb, da bi splo$na anestezija povzrocila kognitivne
posledice pri otroku, utemeljena.

Dosedanje raziskave nam sicer $e ne nudijo povsem
jasnih odgovorov o mehanizmih morebitnega neugodnega
ucinkovanja splo$ne anestezije, ter o strukturnih spremembah
in funkcijskih izidih po uporabi le-te. Domneva pa se, da
je ranljivost mozganov na ucinke splo$ne anestezije visja
v otros§tvu (Sinner idr., 2014; Zhu idr., 2010). V ¢lanek smo
vkljuéili raziskave dostopne v tujih bazah podatkov (iskanje
s pomocjo baze Google Scholar ter podrobnejse iskanje
relevantnih ¢lankov v posameznih bazah Elsevier, PubMED,
PsychINFO in Science Direct), ki so dostopne pod kljuénimi
besedami »splo$na anestezija« (angl. general anaesthesia)
in »razvoj« (angl. development), objavljene do vkljuéno
decembra 2020. V ¢lanck nismo vkljuéili raziskav, ki se
nanasajo na izpostavljenost anesteziji pred porodom.

Mehanizmi ucinkovanja splosnih
anestetikov in nastanka nezelenih
nevrokognitivnih ucinkov

Mehanizmi delovanja anestetikov e danes niso povsem
razjasnjeni. Podobno kot sedativi jih vecina ucinkuje na s
klorovimi kanal¢ki sklopljene receptorje za y-aminobutiri¢éno
kislino (GABA) in ojacujejo njihovo inhibitorno dejavnost
(npr. propofol, etomidat, sevofluran, desfluran, izofluran) ali
pa zavrejo ekscitatorno aktivnost glutamatnih receptorjev
(npr. ketamin, smejalni plin; Jevtovic-Todorovic idr., 2013).
Poleg tega splosni anestetiki u¢inkujejo tudi na Stevilne druge
receptorske kanalcke (glicinski, nikotinski, serotoninski
receptorji, ipd.) ter na napetostno obcutljive ionske kanalcke,
kar nekoliko bolj pojasni njihov kompleksen ucinek na
osrednje zivéevje. Kljub temu, da vplivajo na celotno
osrednje zivéevje, pa so doloceni deli le-tega, kot so korteks,
talamus, hipokampus, retikularna formacija in hrbtenjaca,
relativno bolj obcutljivi na njihovo delovanje (Rang in Dale,
2012). Ravno zaradi u¢inkov na §tevilne raznolike receptorje
in kanalcke ter njihov modulatorni ucinek, ki ne sledi
klasi¢énemu principu agonista in antagonista, je preucevanje
tocnega mehanizma delovanja in nastanka nezelenih ucinkov
izjemno kompleksno.

Poleg  neposrednih
anestetikov na osrednji

nezelenih  u€inkov  splosnih
Zivéni sistem, so nevroloski

zapleti operativnih posegov v splosni anesteziji odvisni od
sploSnega zdravstvenega stanja pacienta, vrste operacije,
ostalih sofasno uporabljenih uéinkovin in tudi posrednih
ucinkov splosne anestezije na sréno-zilni sistem in
avtonomno zivcevje. Ti dejavniki lahko med drugim vodijo
v nihanje arterijskega krvnega tlaka, daljsa obdobja arterijske
hipotenzije, hipoksemijo, hiperkapnijo, mikroemboli¢ne in
emboli¢ne dogodke, mikrokrvavitve in krvavitve, toksi¢nost
souporabljenih zdravil in elektrolitske motnje (Rabinstein
in Keegan, 2013). Klini¢no jasne posledice kot so ishemi¢na
mozganska kap, toksi¢na ali metabolna encefalopatija,
epilepti¢ni napadi, sepsa ali anoksi¢na okvara mozganov so
zelo redki, vendar pomembni zapleti, ki imajo jasne posledice
(Rabinstein in Keegan, 2013). Veliko pogostejsi so subklini¢ni
ali klini¢no nemi dogodki, ki pa so manj preucevani in se
lahko izrazijo kot kognitivni upad oz. motnje kognitivnih
sposobnosti (Huang idr., 2018; Mrkobrada idr., 2016; Patel
idr., 2019).

Sinner idr. (2014) kot morebitne mozne mehanizme s
splo§no anestezijo sprozene nevrotoksi¢nosti povzemajo
sledece mehanizme:

— inhibicija nevrotropnih dejavnikov,

—  sprozitev kroni¢nega vnetja osrednjega zivéevja

— ucdinek na variacije v nevronski vzdraznosti,

— sprememba nevronske plastic¢nosti,

— ucinek na variacije v ekspresiji receptorjev,

— negativni u¢inki na sinaptogenezo,

— izguba mati¢nih celic,

— vpliv na nevronsko diferenciacijo,

—  supresija nevrogeneze,

— aktivacija apoptoze preko intrinzi¢ne ali ekstrinzi¢ne
poti,

— generiranje reaktivnih kisikovih spojin in

— poskodba nevronske in glialne citoarhitekture.

Za samo izraZenost (nezelenih) uéinkov so bistveni trije
dejavniki (Jevtovic-Todorovic idr., 2013; Sinner idr., 2014):
—  starost, pri kateri je bolnik izpostavljen splo$ni anesteziji,
in s to povezana stopnja razvoja mozganov,
— pogostost in trajanje izpostavljenosti anesteziji,
— odmerek in tip anestetika.

Ucinki izpostavljenosti so torej razlicni glede na
zivljenjsko obdobje razvoja osrednjega zivénega sistema. V
obdobju otrostva razvoj mozganov poteka intenzivno. Po
rojstvu nevroni zorijo in se za¢nejo biokemic¢no razlikovati,
razvijajo se dendriti in aksoni, povecuje se Stevilo povezav
(Bregant, 2012). Ob tem pa istoCasno od obdobja otroStva
preko mladostniStva in v obdobje zgodnje odraslosti poteka
sinapti¢éno obrezovanje, ki omogoa uravnavanje razvoja
osrednjega ziv€evja in ohranjanje le funkcionalnih povezav.
Razliéni deli mozganov se funkcionalno intenzivneje
razvijajo v razli¢nih starostnih obdobjih, kar pomeni, da so
posamezni deli mozganov bolj ranljivi v dolo¢enem razvojnem
obdobju. Dodatno se pri otrocih iste starosti pojavlja izrazita
raznolikost v njihovem delovanju (Bregant, 2012).

Lee in Loepke (2018) domnevata, da anestetiki
najverjetneje sprozijo ali blokirajo vkodirane razvojne
procese v nevronih v dolo¢enih stopnjah celi¢nega razvoja.
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Razmeroma zreli nevroni, glede na dosedanje raziskave,
namre¢ pri izpostavljenosti splo$ni anesteziji niso dovzetni
za celicno smrt (Deng idr., 2014; Hofacer idr., 2013). Tako so
lahko razli¢ne mozganske funkcije (na kognitivnem podroc¢ju
npr. branje, spomin, sploSne intelektualne sposobnosti)
v dolo¢enem casovnem obdobju, ko intenzivneje poteka
zanje relevanten razvoj osrednjega zivénega sistema, bolj
dovzetne za udinke anestezije, ta obdobja pa se med seboj
glede na posamezno funkcijo tudi razlikujejo. Podrobne;jsi
opis modelov poskodb osrednjega Zivénega sistema glede na

obdobje ranljivosti je naveden v tabeli 1.

Razli¢ni nevroni so glede na dosedanje raziskave prav
tako drugaCe dovzetni za razli¢ne anestetike (Sinner idr.,
2014). Dodatno je krvno mozganska pregrada pri dojenckih
v starosti do Stirth mesecev drugacna v primerjavi s krvno
mozgansko pregrado pri odraslih, kar se lahko odraza v
vi§ji prepustnosti za prehod toksi¢nih snovi (Saunders idr.,
2012). Hkrati pa so moZgani v tem obdobju tudi dovzetnejsi
za izgubo sinaps zaradi z glutamatom inducirane N-Metil-D-
aspartat receptor (NMDAR) ekscitotoksi¢nosti, ki se lahko
pojavi ob bolecini (Bregant, 2012).

Raziskave ucinkov anestezije na zivalih

Raziskave na glodalcih in necloveskih primatih so
pokazale povezavo med uporabo splo$ne anestezije in
povecano nevronsko apoptozo ter posledi¢no dolgoro¢nimi
nevrorazvojnimi motnjami (Creeley idr., 2013; Paule idr.,
2011; Rappaport idr., 2015; Stratmann idr., 2010). Raziskave
tako kazejo, da se pri zivalih spremembe po anesteziji
histolosko pokaZzejo kot obsezna apoptoza, zmanjSanje Stevila
sinaps, spremembe v nevronski morfologiji in oSkodovana
nevrogeneza v hipokampusu (Rappaport idr., 2015). Kljub
temu pa Se vedno obstaja odprto vprasanje, ali in kako se
strukturne spremembe odrazajo v funkciji. V eni od raziskav
na miSih so ugotovili, da anestezija, pri kateri je bil upo-
rabljen anestetik izofluran, vodi v obsezno nevrodegeneracijo,
predvsem v talamusu in mozganski skorji, vendar pa to ni bilo
povezano z nevrokognitivno funkcijo zivali (Stratmann idr.,

Tabela 1

2010). V raziskavah, v katerih so bile vkljucene rezus makak
opice, so nasprotno dokazali ué¢inke splosne anestezije tudi na
kognitivne sposobnosti (Paule idr., 2011). Opice, ki so dobile
ketaminsko anestezijo za obdobje 24 ur v petem ali Sestem
dnevu Zivljenja, so bile od starosti sedmih mesecev naprej
spremljane s Standardizirano testno baterijo za ocenjevanje
instrumentalnega pogojevanja (angl. Standardized Operant
Test Battery). V prvih treh letih Zivljenja so imele opice, ki
so prejele anestezijo, precej nizje dosezke v primerjavi s
kontrolno skupino.

Nekatere raziskave so poskusile izlus¢iti tudi ucinke
posameznih najpogosteje uporabljenih anestetikov. Tako
se je na primer pokazalo, da propofol povzro¢i apoptozo
nevronov in oligodendrogliocitov v moZganih zarodkov in
novorojenckov makak opic (Creeley idr., 2013). Z izofluranom
so povezali obsezno apoptozo v neonatalnih mozganih
primatov (Rappaport idr., 2015). Pri uporabi ketamina so se
pri primatih pokazali dolgotrajni primanjkljaji spomina in
pozornosti (Brambrink idr., 2012).

Izzivi proucevanja in zakljucevanja v
klinicnih Studijah

Proucevanje neugodnih ucinkov splosne anestezije
na podro¢ju kognicije, Custvovanja in vedenja predstavlja
izjemno zahteven izziv. Zgoraj opisana spoznanja namrec niso
povsem prenosljiva na ¢loveka. Eden od razlogov je, da so pri
ljudeh posebej pomembne govorne sposobnosti in abstraktno
misljenje, ki ju ni mogoce primerljivo zajeti v Studijah na
zivalih. Zato so posebej pomembne klini¢ne Studije. Pri
teh pa osnovno tezavo raziskovanja pogosto predstavlja
dejstvo, da so posegi in potreba po splosni anesteziji pogosto
nepredvidljivi, zaradi Cesar je teZko vzpostaviti optimalni
raziskovalni nacrt. Prisotni so pomisleki, do kaksne mere je
mogoce posplosevanje in prenos izsledkov v klini¢no prakso.

Walkden idr. (2019) navajajo, da se izzivi pri raziskovanju
nana$ajo na sledeCe vidike: merjenje neposrednih
nevrotoksi¢nih ucinkov splosne anestezije (npr. opredelitev
Casa izpostavljenosti glede na razvojno obdobje), opredelitve

Modeli mehanizmov poskodbe centralnega zivénega sistema in kriticna obdobja razvoja (Bear idr., 2016)

Modeli mehanizmov poSkodb centralnega Zivénega sistema

Obdobje ranljivosti

Inhibicija nevrotropnih faktorjev
Vpliv na nevronsko diferenciacijo
Izguba mati¢nih celic

Prenatalno, najbolj izraZeno od 5. tedna do 5. meseca nose¢nosti
Prenatalno, najbolj izraZzeno od 5. tedna do 5. meseca nosecnosti
Predvsem prenatalno, matic¢ne celice parahipokampalno celotno

zivljenje

Supresija nevrogeneze

Predvsem prenatalno, nevrogeneza v npr. hipokampusu tekom

celotnega Zivljenja

Negativni u¢inki na sinaptogenezo

Sprememba nevronske plasti¢nosti

Ucinek na variacije v ekspresiji receptorjev

Ucinek na variacije v nevronski vzdraznosti

Sprozitev kroni¢nega vnetja centralnega zivéevja
Generiranje reaktivnih kisikovih spojin

Aktivacija apoptoze preko intrinziéne ali ekstrinzi¢ne poti
Poskodba nevronske in glialne citoarhitekture

Tekom celotnega Zivljenja, izrazitej$a sinaptogeneza prenatalno
Tekom celotnega zivljenja, bolj izrazito v otroS$tvu in mladosti
Tekom celotnega zivljenja

Tekom celotnega zivljenja

Tekom celotnega Zivljenja

Tekom celotnega zivljenja

Tekom celotnega zivljenja

Tekom celotnega Zivljenja
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in kriterije izpostavljenosti anesteziji (npr. nacin izvedbe
zdravstvenega posega), izbor primerne kontrolne skupine
(kohorta in primerljivost postopkov), naslavljanje ve¢
sovpadajo¢ih  dejavnikov  (npr. socialno ekonomske
znacilnosti, zdravstveno stanje otroka), prepoznava majhnih
nevrotoksi¢nih ucinkov, trajanje sledenja udeleZencem in
upad udelezencev v vzorcu ter nenazadnje tudi dileme glede
mer nevrorazvojnih izidov.

Pomanjkljivost lahko predstavljajo tudi uporabljeni
psihodiagnosti¢ni pripomocki na podrocju mer kognicije,
vedenja in Custvovanja. Nekatere raziskave so na primer
zbirale rezultate s skupinskim ocenjevanjem splo$nih
intelektualnih sposobnosti, zelo malo raziskav pa je
uporabilo individualno nevropsiholos§ko oceno. Raziskovalci
o kognitivni ucinkovitosti pogosto sklepajo posredno
preko mer uénega uspeha ali diagnostiéne opredelitve po
klasifikacijskem sistemu Mednarodne klasifikacije bolezni
(MKB) - kot so motnje avtistiénega spektra, duSevna
manjrazvitost, ipd.; ti pa predstavljajo mero skrajnih posledic,
a niso obcutljive na celotni razpon kognitivnega delovanja.

Klini¢ne Studije pri otrocih

Ceprav se raziskovalci soolajo s Stevilnimi izzivi pri
raziskovanju podrocja vpliva anestezije na kognicijo in so
raziskave raznolike, so nekatere meta analize doprinesle k
razumevanju tega podrocja. Pred kratkim objavljena meta
analiza raziskav Grabowski idr. (2021) ni pokazala zanesljivih
dokazov, da bi imela enkratna kraj$a anestezija pri otroku
uc¢inek na njegov nevroloski razvoj, Solske spretnosti ter na
razvoj motenj, kot sta spektro avtisticna motnja ali motnja
pozornosti in hiperaktivnosti. Pri tem so izpostavili, da
doloceni uporabljeni anestetiki predstavljajo vedje tveganje za
otrokov nadaljnji razvoj. Ve¢kratna uporaba ketamina lahko
doprinese k tveganju, nasprotno pa uporaba sevoflorana,
popolna intravenska anestezija ali uporaba deksmedetomidina
predstavlja minimalno ali celo nicelno tveganje na otrokove
kasnejSe razvojne izide (Grabowski idr., 2021). Tudi v meta
analizi, ki je zajela raziskave s prospektivnhim modelom
raziskovanja, objavljene do leta 2019, niso odkrili pomembne
razlike v splo$ni meri inteligentnosti in v oceni starSev o
otrokovih izvrsilnih sposobnosti, pokazalo pa se je, da je
bila enkratna izpostavljenost splo$ni anesteziji povezana z
znacilnim povecanjem porocil starSev o vedenjskih tezavah
njihovih otrok (Ing idr., 2021).

V meta analizah so poskusili odgovoriti tudi na vprasanje
o morebitni ranljivosti otrok za ucinke anestezije v dolo¢enih
razvojnih obdobjih. Grabowski idr. (2021) pri pregledu
raziskav zakljucujejo, da ima splosna anestezija razlicne
in kot kaze blage ucinke pri razli¢nih starostih otroka, ni
pa zadostnih dokazov, ki bi podprli, da splo$na anestezija
predstavlja pomemben dejavnik tveganja za dolgorocni
razvoj otroka, in bi se posledicno medicinski posegi odlagali
na kasnejsi ¢as, ko bi bil otrok starejsi.

V prihodnjih razdelkih predstavljamo nekatere izsledke
raziskav o uéinku splo$ne anestezije na razli¢ne razvojne
izide pri otrocih, na primer kognitivne, vedenjske, ucne.
Raziskave so raznolike in zakljucki so si pri nekaterih
nasprotujo¢i. V tabeli 2 so prikazane podrobnosti raziskav

z njihovimi izsledki, v slede¢em besedilu pa predstavljamo
krajsi povzetek glede na podrocje merjenja uc¢inka splosne
anestezije.

Intelektualne sposobnosti otrok

Med raziskavami, ki so ocenjevale ucinek splosne
anestezije na intelektualne sposobnosti pri predsolskih
otrocih, so nekatere pokazale znacilne povezanosti (DiMaggio
idr., 2009; Dwyer idr., 2016; Feng idr., 2020; Naumann idr.,
2012; Walker idr., 2012), medtem ko druge povezanosti niso
potrdile (Davidson idr., 2016; Doberschuetz idr., 2016; Fan
idr., 2013; McCann idr., 2019). Garcia Guerra idr. (2014) so
ugotovili povezanost med niZjimi dosezki na preizkusih
intelektualnih sposobnosti in uporabo kloralhidrata pri
otrocih. Razlike v intelektualnih sposobnostih so ugotovili
tudi Morris idr. (2014), ko so proucevali otroke z zelo nizko
porodno tezo. Vprasanje pa je, ali je na ugotovljene razlike
ucinkovala anestezija ali pa tezave, ki so izhajale iz nizke
porodne teze. Zanimiva je tudi primerjava dosezkov otrok,
ki so bili izpostavljeni anesteziji, na Pripomocku za oceno
zgodnjega razvoja, kjer so se pokazale razlike v primerjavi
z vrstniki, ki anesteziji niso bili izpostavljeni (O‘Leary idr.,
2016), pri primerjavi dosezkov otrok z dosezki sorojencev
pa razlike niso bile pomembne (O‘Leary idr., 2019), kar
nakazuje, da so na intelektualne sposobnosti otrok ué¢inkovali
drugi dejavniki.

Podobno so tudi raziskave pri Solskih otrocih, ki so bili
izpostavljeni anesteziji, dale razlicne zakljucke. Pri uporabi
Wechslerjeve lestvice inteligentnosti za otroke avtorji niso
ugotovili razlik (Wilder idr., 2009; Zhou idr., 2021), kot tudi
podobno niso ugotovile razlik raziskave, v katerih so avtorji
uporabili Wechslerjevo skrajSano lestvico inteligentnosti
(Stratmann idr., 2014; Warner idr. 2018). Zanimivo pa je
raziskava, v kateri so za oceno intelektualnih sposobnosti
uporabili Barvne progresivne matrice, pokazala razlike (Ing
idr., 2012) oziroma so bile razlike med otroki prisotne le po
daljsi izpostavljenosti splosni anesteziji (Ing idr., 2017).

Pozornost in hitrost procesiranja

Na podrocju pozornosti in hitrosti procesiranja, kjer so
bili kot mere uporabljeni nevropsiholoski preizkusi, vecina
raziskav ni ugotovila razlik med otroki, ki so bili izpostavljeni
splosni anesteziji, in kontrolnimi skupinami (McCann
idr., 2019; Poor Zamany Nejat Kermany idr., 2016; Taghon
idr., 2015; Walkden idr., 2020). ManjSe razlike v hitrosti
procesiranja so ugotovili le Taghon idr. (2015), vendar le v
primeru, da so bili otroci veckrat izpostavljeni anesteziji.

Pri preverjanju pogostosti motnje pozornosti in/ali
hiperaktivnosti (glede na diagnozo po veljavni klasifikaciji)
pa ugotovitve niso bile enoznaéne. Tako so npr. Castellheim
idr. (2018), Hu idr. (2017), Sedighnejad idr. (2020), Sprung
idr. (2012) ter Tsai idr. (2018) ugotovili pogostejso pojavnost
motnje priotrocih, izpostavljenih splosni anesteziji, DiMaggio
idr. (2011) ter Ko idr. (2014) pa razlik niso ugotovili.



Tabela 2

Kljucni elementi znanstvenih clankov, vkljucenih v pregled literature

Starost ob
Avtorjiin leto  Velikost Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje ¢lanka  vzorca raziskave splo$ni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Bartels idr. 1143 Kohortna <3leta;<12let 12 let Nizozemski CITO-test namenjen Solskemu Pri primerjavi dvojckov ni razlik med otroki
(2009) Studija uspehu; izpostavljenimi splo$ni anesteziji in otroki, ki
dvojckov ocene uciteljev niso bili izpostavljeni.
DiMaggio idr. 5433 Retrospektivna <3 leta 1 do 4 leta 9. verzija Mednarodne klasifikacije bolezni Pri otrocih, ki so bili izpostavljeni splosni
(2009) kohortna (diagnoze nespecifi¢ni razvojni zaostanek, anesteziji med posegom, je bil vecja pogostost
Studija vedenjska motnja, dusevna manjrazvitost, diagnoz razvojnih ali vedenjskih moten;.
avtizem, motnje govora ali jezika)
Kalkmanidr. 368 Retrospektivna <6 let 19 let Ocenjevalna lestvica vedenja za otroke, oblika za Ugotovili so pogostejse motnje vedenja pri
(2009) kohortna starSe (CBCL) otrocih, ki so bili operirani v starosti manj kot
Studija 24 mesecev, v primerjavi z otroki, ki so bili
operirani kasneje.
Wilder idr. 593 Kohortna <4 leta <19 let Starostno primerne Wechslerjeve lestvice Multipla (ne posamezna) izpostavljenost je
(2009) Studija inteligentnosti; povezana s pogostostjo u¢nih teZav. Pogostost
Woodcock-Johnson test ucnih tezav je bila pri otrocih brez posegov 20,0
%, pri otrocih z enim posegom 20,4 % in pri
otrocih z ve¢ posegi 35,1 %.
DiMaggio idr. 304 Retrospektivna < 3 leta 0 do 6 let po Diagnoza po MKB 9 PoviSano tveganje za razvojni zaostanek pri
(2011) kohortna izpostavljenosti (avtizem, nesocializirana in socializirana skupini otrok, ki so bili izpostavljeni anesteziji.
Studija vedenjska motnja, razvojni zaostanek, bralne V kolikor se primerja skladen par otrok pa
in jezikovne motnje, motnja pozornosti in tveganje ni poviSano. Tveganje se je vecalo z
hiperkineti¢nost, druge vedenjske ali Custvene veckratnimi operacijami.
motnje)
Flick idr. (2011) 350 Kohortna <2 leti <19 let Wechslerjeve lestvice inteligentnosti; Izpostavljenost ve¢ sploSnim anestezijam/
Studija Woodcock-Johnson test; operativnim posegom povisa tveganje za razvoj
Kalifornijski test dosezkov (CAT); ucnih tezav tudi v primeru, ko so kontrolirali
Test kognitivnih sposobnosti (TCS); zdravstveno stanje.
Podatki o Solanju
Hansen idr. 2689 Retrospektivna <1 leto 15 ali 16 let U¢ni uspeh Visje tveganje za nedoseganje u¢nega uspeha
(2011) kohortna (npr. otrok ne dosega zadostnega Stevila ocen
Studija ali prisotnosti za pridobitev ocene, nezadostne
ocene).
Block idr. 287 Retrospektivna <1 leto 7 do 10 let Testi Solskih dosezkov s populacijskimi Srednje visoka povezava med nizjimi testnimi
(2012) Studija normami; dosezki in daljSo izpostavljenostjo anesteziji,
primerov s Towski test osnovnih spretnosti; vendar v sploSnem povprecje na testih ni bilo
kontrolami Towski test Solskega razvoja nizje v primerjavi s populacijskimi normami.

Y120.430 1id 0f121u30y vu 2[izajsouv ausoyds 1yuII)

g



Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje Clanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Ing idr. (2012) 321 Retrospektivna < 3 leta <10 let Klini¢na ocena receptivnega jezika (CELF-R); Izpostavljenost splosni anesteziji je bila
kohortna Klini¢na ocena ekspresivnega jezika (CELF-E);  povezana s poviSanim tveganjem za motnje
Studija Barvne progresivne matrice (CPM) govora in kognicije. Tveganje je bilo poviSano
tudi pri enkratni izpostavljenosti anesteziji.
Naumann idr. 70 Retrospektivna Povpre¢na 3 leta Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 3. Inverzni odnos med trajanjem izpostavljenosti
(2012) Studija starost 6 izdaja (BSID-III); splosni anesteziji (podaljSanje za 30 minut) in
mesecev Rezultati jezikovnih lestvic iz PredSolske rezultatom na lestvici razvoja.
jezikovne skale
Sprung idr. 350 Kohortna <2 leti <19 let Diagnoza ADHD po Diagnosti¢nem in Tveganje je za diagnozo ADHD poviSano pri
(2012) Studija statisticnem priro¢niku dusevnih motenj, Cetrta  vec izpostavljenostih splosni anesteziji.
izdaja (DSM-1V)
Walker idr. 539 Populacijska <90 dni 1 leto Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 3. Blag do zmeren zaostanek v razvoju pri
(2012) kohortna izdaja (BSID-III) otrocih, ki so izpostavljeni splos$ni anesteziji
Studija (pri otrocih s kardioloskim posegom na vseh
petih podlestvicah, pri otrocih po nekardioloski
operaciji pa pri Stirih lestvicah).
Bong idr. 100 Kohortna <1 leto 12 let Diagnoza uc¢nih tezav; Pri otrocih izpostavljenih anesteziji je bilo
(2013) Studija Standardiziran Singaporski test Zaklju¢no tveganje za diagnozo ucnih tezav visje v
ocenjevanje osnovne Sole (PSLE) primerjavi s kontrolno skupino.
Fan idr. (2013) 72 Studija »prej- 4 do 7 let 4 do 7 let Wechslerjeve lestvice inteligentnosti za Ni razlik v dosezkih na testu inteligentnosti
potem« predsolske otroke (WPPSI I1T) v obdobju pred posegom ter en mesec in Sest
mesecev po posegu.
Hansen idr. 779 Retrospektivna <3 mesece 15 do 16 let Ucni uspeh Visje tveganje za nedoseganje u¢nega uspeha
(2013) kohortna (npr. ne doseganje zadostnega Stevila ocen ali
Studija (na prisotnosti za pridobitev ocene, nezadostne
podlagi ocene).
nacionalnega
registra)
Andropoulos 59 Retrospektivna < 1 leto <1 leto Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 3. Nizji kognitivni dosezki v starosti enega leta
idr. (2014) kohortna izdaja (BSID-III) povezani z ve¢jo izpostavljenostjo hlapnim
Studija anestetikom.
Garcia Guerra 135 Kohortna < 6 tednov <54 mesecev  Wechslerjeva lestvica inteligentnosti za Sibka povezava med sposobnostjo vizualno
idr. (2014) Studija predsolske otroke — 3. izdaja — WPPSI-III; motori¢ne integracije in kumulativno dozo

Berry-Buktenica test vidno-motori¢ne integracije

(VMI-V);
Sistem za ocenjevanje prilagoditvenega vedenja,
tretja izdaja (ABAS-2)

benzodiazepina ter Sibka povezava med
koli¢nikom inteligentnosti in uporabo
kloralhidrata.
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje ¢lanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Ing idr. (2014) 781 Retrospektivna < 3 leta 10 let Klini¢na ocena receptivnega jezika (CELF-R); Pri otrocih, ki so bili izpostavljeni splosni
kohortna Klini¢na ocena ekspresivnega jezika (CELF-E);  anesteziji v zgodnjem obdobju poveéano
Studija Barvne progresivne matrice (CPM); tveganje za deficit pri oceni jezika in diagnozo
Kriteriji za diagnoze iz podro¢ja mentalnih, po sistemu MKB 9. Mere u¢nega uspeha niso
vedenjskih ali nevrorazvojnih motenj (9. verzija  bile povezane.
Mednarodne klasifikacije bolezni);
U¢ni uspeh (standardizirano Ocenjevanje
pismenosti in aritmetike v zahodni Avstraliji)
Koidr. (2014)  16.465 Retrospektivna <3 leta <3 leta Kriteriji za diagnozo ADHD (9. verzija Ni povezav med izpostavljenostjo anesteziji in
kohortna Mednarodne klasifikacije bolezni) diagnozo hiperkineti¢ne motnje.
Studija
Morris idr. 12.111 Retrospektivna Neonatalno 18 do 22 Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 3. Pri otrocih z zelo nizko porodno tezo, ki so
(2014) kohortna obdobje mesecev izdaja (BSID-III) imeli operativni poseg, je bilo povisano tveganje
analiza za smrt ali nevrorazvojno oskodovanost, vendar
avtorji smatrajo, da je vloga sploSne anestezije
pri tem nepojasnjena. Verjetnost za smrt ali
nevrolosko oskodovanost je bila za 50 % vi§ja
pri otrocih z zelo nizko porodno tezo, ki so
potrebovali obsezni operativni poseg.
Stratmann idr. 28 Retrospektivna < 1 leto 6 do 11 let Wechslerjeva skraj$ana lestvica inteligentnosti Otroci, ki so bili izpostavljeni splo$ni anesteziji,
(2014) Studija (WASI); so dosegali nizje rezultate na nalogah vidnega
primerov s Naloge prostorskega spomina; spomina.
kontrolami Ocenjevalna lestvica vedenja za otroke, oblika za Med skupinama ni bilo razlik v inteligentnosti
starSe (CBCL) in prisotnosti Custvenih ter vedenjskih moten;j.
Yan idr. (2014) 52 Prospektivna 3 do 22 mesecev 9 do 28 mesecev Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 2. Ni bilo razlik v ravni psihomotori¢nih

izdaja (BSID-IT)

sposobnosti v obdobju malcka pred posegom
in po enem ali dveh posegih, razlika pa je bila
opazna po treh posegih izvedenih v splosni
anesteziji s ketaminom.
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje Clanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Backeljauw idr. 53 Retrospektivna <48 mesecev 5do 18 let Besedne lestvice iz Wechslerjeve lestvice Otroci izpostavljeni splosni anesteziji so v
(2015) Studija inteligentnosti za odrasle (WAIS) ali primerjavi z otroci brez posegov v povprecju
primerov s Wechslerjeve lestvice inteligentnosti za otroke dosegali nizje rezultate na podrocju slusnega
kontrolami (WISC); razumevanja kasneje v razvoju, vendar so bili
MRI preiskave (sekvence T1) njihovi rezultati Se vedno znotraj populacijskih
norm. Nizja raven intelektualne storilnosti/
dosezkov je bila povezana z zmanjSanjem
gostote sivine v okcipitalnem reznju in malih
mozganih, vendar je bila povezava opazna
le pri otrocih, kjer so bile prisotne tudi nizje
intelektualne sposobnosti, kar govori o
kompleksnejsem odnosu med spremenljivkami.
Koidr. (2015)  5.197 Kohortna <2 leti 0do 9 let po Diagnoza avtizem po sistemu MKB-9 Ni povezave med izpostavljenostjo in diagnozo
Studija izpostavljenosti avtizma.
Petrackova idr. 32 Kohortna <8dniin3do 3do7let Hogrefe/Snijders-Oomen neverbalni test Ni bilo razlik v dosezkih v uspesnosti pri
(2015) Studija 10 mesecev inteligentnosti primerjavi otrok, ki so imeli poseg bolj zgodaj v
otroStvu, in otroki, ki so imeli poseg kasneje.
Taghon idr. Kohortna <2 leti 10 do 15 let naloga selektivne pozornosti (paradigma Go/ Ni razlik v to¢nosti in hitrosti odziva pri otrocih,
(2015) Studija No-Go); ki so bili izpostavljeni splosni anesteziji, v
fMRI primerjavi z vrstniki. Prav tako ni razlik v
aktivaciji mozganskih struktur.
Tsai idr. (2018) 1.146 Kohortna <3 leta > 4 leta Diagnoza ADHD po MKB-9 Pri ve¢ kot enkratni izpostavljenosti ali trajanju
Studija splosne anestezije ve¢ kot 3 ure je povisano
tveganje za kasnejso diagnozo ADHD.
Davidson idr. 361 Randomizirana <60 tednovpo 2 leti Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 2. Ni razlik v dosezkih skupin med otroci
(2016) Studija z gestaciji izdaja (BSID-IT) izpostavljeni spinalni in splo$ni anesteziji.
ekvivalentno
kontrolno
skupino
Doberschuetz 40 Studija <28 dni 2 leti Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 2. Niso nasli povezave s splo§nim psihomotori¢nim
idr. (2016) primerov s izdaja (BSID-II) razvojnim koli¢nikom, so pa imeli otroci nizje
kontrolo rezultate na besednih lestvicah.
Dwyer idr. 68 Studija <90 dni 3 leta Lestvice zgodnjega razvoja Nancy Bayley, 3. Blag do zmeren zaostanek v razvoju pri otrocih,
(2016) primerov s izdaja (BSID-III) ki so izpostavljeni anesteziji, in je poseg
kontrolo tezje narave. V sploSnem pa je razvoj otrok

izpostavljenih anesteziji potekal obi¢ajno.

o
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje ¢lanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Graham idr. 18.056 Retrospektivna <4 leta 5let Instrument za oceno zgodnjega razvoja (EDI) Otroci, ki so bili enkrat izpostavljeni
(2016) kohortna anesteziji, so imeli nizje dosezke na domenah
Studija sporazumevanja/sploSnega znanja in jezika/
kognicije. Pogostejsa izpostavljenost splo$ni
anesteziji ni predstavljala vecjega tveganja kot
enkratna.
O‘Leary idr. 28.366 Kohornta <6 let > 6 let Instrument za oceno zgodnjega razvoja (EDI; Ranljivost za motnje zgodnjega razvoja je bila
(2016) Studija zajema domene telesno zdravje, socialno znanje  poviSana v skupini, ki je bila izpostavljena
in kompetence, Custveno znanje in zrelost, splosni anesteziji. Otroci, ki so imeli poseg po
jezikovni in kognitivni razvoj, komunikacija in ~ drugem letu starosti, so imeli povi$ano tveganje
sploSno znanje) za ranljivost v razvoju v primerjavi z otroci, ki
so bili izpostavljeni pred drugim letom starosti.
Poor Zamany 68 Retrospektivna < 3 leta 5do 16 let Nalogi foneti¢ne in semanti¢ne besedne Ni razlik med skupinami otrok izpostavljenih
Nejat Kermany Studija fluentnosti; anesteziji in otrok, ki niso bili izpostavljeni.
idr. (2016) primerov s Naloga razpon §tevil naprej in nazaj
kontrolami
Sun idr. (2016) 105 Retrospektivna <3 let 8 do 15 let Ocena razvoja po anesteziji za pediatricno Ni razlike pri parih sorojencev, ki so bili
kohortna populacijo (PANDA) izpostavljeni anesteziji, in tistimi, ki niso bili
Studija izpostavljeni.
sorojencev
Birajdar idr. 33 Retrospektivna Mediana 37,4 1 leto Griffithove lestvice mentalnega razvoja (GMDS) Ni razlik med skupinami otrok izpostavljenih
(2017) kohortna tednov anesteziji in otrok, ki niso bili izpostavljeni.
Studija
Clausen idr. 558 Kohortna <3 leta 9. razred Danski standardiziran test v 9. razredu, Pogostost in starost ob uporabi splo$ne
(2017) Studija Podatki o doseganju u¢nega uspeha anestezije nista bila povezana z u¢nim
dosezkom.
Glatz idr. 33.514 Kohortna <4 leta 16 in 18 let Test inteligentnosti iz revizije nacionalnega Izpostavljenost anesteziji je bila povezana z
(2017) Studija procesa vpoklica v vojsko; nizjimi Solskimi ocenami in dosezki na testu
Solske ocene inteligentnosti.
Huidr. 2017) 573 Retrospektivna <3 leta 18 let Pregled Solske dokumentacije; Veckratna izpostavljenost povezana z vecjo

kohortna
Studija

Zabelezen dosezek testa inteligentnosti;
Stanford/Otis-Lennon test Solskih sposobnosti
(OLSAT)

pogostostjo u¢nih tezav in ADHD.
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti ~ Starost ob
izdaje ¢lanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
Ing idr. (2017) 148 Retrospektivna < 3 leta 10 let Klini¢na ocena receptivnega jezika (CELF-R); Pri izpostavljenosti manj kot 35 min ni
kohortna Klini¢na ocena ekspresivnega jezika (CELF-E);  bilo razlik med skupinama otrok, ki so bili
Studija Barvne progresivne matrice (CPM) izpostavljeni anesteziji in otrok, ki niso bili
izpostavljeni. Pri daljsi izpostavljenosti splo$ni
anesteziji pa so ugotovili nizje dosezke na
lestvicah jezika pri otrocih izpostavljenih
anesteziji.
Nestor idr. 336 Retospektivna <1 leto Mediana Medicinska dokumentacija (zabelezen razvojni ~ Pogostejsi razvojni zaostanek in potreba po
(2017) Studija 5,1 let po zaostanek, zaostanek govora, zaostanek grobe govorni terapiji pri otrocih izpostavljenih
primerov s izpostavljenosti motorike, zaostanek na podrocju socialnih splo$ni anesteziji.
kontrolami ali vedenjskih interakcij, motnja avtisti¢nega
spektra, motnja pozornosti in hiperaktivnosti,
anksioznost in motnje spanja, predpisana terapija
pri logopedu, fizioterapevtu ali delovnem
terapevtu)
Castellheim 68 parov  Studija 0do 12 let 9do 12 let Instrument A-TAC namenjen preverjanju Primerjava parov dvojckov je pokazala visjo
idr. (2018) dvojckov  primerov s nevropsihiatri¢nih tezav prisotnost ADHD pri dvojckih, ki so bili
kontrolami izpostavljeni splosni anesteziji.
dvojckov
Warner idr. 997 Kohortna <3 leta 8 do 12 let ali 15 Wechslerjeva skrajSana lestvica inteligentnosti Ni razlik pri testu splosne inteligentnosti,
(2018) Studija do 20 let (WASI); manjSe razlike pa so bile pri testih hitrosti

RazsSirjena ocena spomina in uéenja (WRAML;
indeksi: Pozornosti-koncentracije, Besedni
spomin, Odlozeni besedni priklic, Spomin za
oblike, Prepoznava oblik);

Delis-Kaplanova baterija za oceno eksekutivnih
funkcij (D-KEFS; Test stolpov, Test mentalnega
sledenja);

Wisconsinski test razvrscanja kart (WCST);
Bostonski test poimenovanja;

CTOPP — kompozit hitrega poimenovanja;
Berry-Buktenica test vidno-motori¢ne integracije
(VMI);

Berry test vidne percepcije;

Presoja orientacije linij;

Ocenjevalna lestvica vedenja za otroke, oblika za
starSe (CBCL);

Vedenjska ocenjevalna lestvica za oceno
izvrSilnih funkcij (BRIEF);

Koloradski vprasalnik u¢nih tezav (CLDQ)

miselnega procesiranja in fine motoriki, vendar
le pri veckratni izpostavljenosti (ve¢ kot 120
minut) splo$ni anesteziji.

Starsi otrok, ki so bili veckrat izpostavljeni
anesteziji, so prav tako porocali o ve¢ tezavah na
podrocju izvrSilnih funkcij, vedenja in branja.
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Starost ob
Avtorjiinleto  Velikost ~ Oblika izpostavljenosti  Starost ob
izdaje ¢lanka  vzorca raziskave splosni anesteziji ocenjevanju Uporabljene mere Izsledek
McCann idr. 205 Randomizirana < 60 tednovpo 5 let Wechslerjeva lestvica inteligentnosti za Ni razlik v dosezkih skupin med otroci
(2019) kontrolirana gestaciji predsolske otroke — 3. izdaja — WPPSI-III; izpostavljeni spinalni in splosni anesteziji.
Studija Podtesti baterije NEPSY (pozornost in izvrsilne
funkcije);
Wechslerjev test posameznikovega dosezka
(WIAT-II) ali italijanska alternativa testa (BVN),
Podtesti Spominske skale za otroke (CMS);
Vedenjska ocenjevalna lestvica za oceno
izvrSilnih funkcij (BRIEF), predsolska verzija;
Sistem za ocenjevanje prilagoditvenega vedenja,
2. izdaja (ABAS-2);
Ocenjevalna lestvica vedenja za otroke od 18
mesecev do 5 let, oblika za starse (CBCL)
O‘Leary idr. 10.897 Kohortna <5let 5do 6 let Instrument za oceno zgodnjega razvoja (EDI) Ni bilo razlik pri otrocih, ki so bili izpostavljeni
(2019) parov Studija anesteziji, glede na njihove sorojence.
sorojencev
Feng idr. (2020) 11.457 Kohortna <2 leti <2 leti Kode povezane z razvojnim zaostankom glede na Povisano tveganje za diagnozo razvojnega
Studija MKB-9 zaostanka pri otrocih, ki so bili izpostavljeni
anesteziji. Tveganje je bilo nadaljnje visje pri
pogostejsi splosni anesteziji in daljSem trajanju
splo$ne anestezije.
Sedighnejad 210 Studija / Povprec¢no 11 Diagnoza ADHD po DSM-IV Otroci, ki so imeli diagnozo ADHD, so bili
idr. (2020) primerov s let, pri kontrolni v preteklosti pogosteje izpostavljeni sploSni
kontrolami skupini anesteziji, v primerjavi s kontrolno skupino.

povprecno 15 let

Y120.430 1id 0f121u30y vu 2[izajsouv ausoyds 1yuII)
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Tabela 2 (nadaljevanje)

Avtorji in leto
izdaje ¢lanka

Velikost
vzorca

Oblika

raziskave

Starost ob
izpostavljenosti  Starost ob
splosni anesteziji ocenjevanju

Uporabljene mere

Izsledek

Walkden idr.
(2020)

Kohortna
Studija

13.433

<4 leta 7 do 16 let

Solski dosezki (matematika, angles¢ina,
znanost);

Wechslerjeve lestvice inteligentnosti za otroke
(WISC);

Naloga pregledovanja neba;

Naloga Nasprotne besede;

Obseg stevil,;

Wechslerjeva skrajSana lestvica inteligentnosti
(WASI);

Naloge motorike;

Scuse dosezek sociokognitivne disfunkcije;
Ceklista otrokove komunikacije;

Vprasalnik mo¢i in primanjkljajev (SDQ);
Naloge branja in jezika (¢rkovanje, naloga
izpuscanja fonemov, Wechslerjeva naloga
razumevanja in besednega izrazanja, branje
pravih besed, branje ne-pravih besed)

Na vecini mer ni razlik med otroci, ki so bili
izpostavljeni splosni anesteziji, razlike so bile le
v motori¢nih dosezkih in socialno-lingvisticnih
dosezkih.

Zhou idr.
(2021)

340 Studija
primerov s
kontrolami

<7let 6 mesecev po

posegu

Wechslerjeve lestvice inteligentnosti za otroke,
cetrta izdaja (WISC-1V)

Ni razlik v dosezkih med otroki, ki so prejeli
lokalno ali splo§no anestezijo.
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Grafomotoric¢ne in vidnoprostorske
sposobnosti

Garcia Guerraidr. (2014) so ugotovili povezanost med nizjo
sposobnostjo vidno gibalne integracije in izpostavljenostjo
splosni anesteziji. Tudi Warner idr. (2018) so ugotovili
povezavo med veckratno izpostavljenostjo anesteziji in
drobno gibalnimi spretnostmi, niso pa ugotovili razlik v
drugih merah vidno prostorskih sposobnosti (vidna zaznava,
presoja orientacije linij). Yan idr. (2014) so ugotovili nizje
grafomotori¢ne sposobnosti na razvojnih testih pri otrocih, ki
so bili ve¢ kot trikrat izpostavljeni splosni anesteziji.

Govorne in jezikovne sposobnosti

Na podro¢ju govornih in jezikovnih sposobnosti so
Ing idr. (2012) ugotovili poviSano tveganje za razvoj
motnje govora (govornega izraZanja in razumevanja) pri
otrocih, izpostavljenih splosni anesteziji. Pri podrobnejSem
raziskovanju pa se je ucinek pokazal le pri izpostavljenosti
daljsi od 35 minut (Ing idr., 2017). Backeljauw idr. (2015) so
ugotovili nizje dosezke na podrodju slusnega razumevanja,
Walkden idr. (2020) pa nizje dosezke na socialno-jezikovnih
nalogah. Podobno so Graham idr. (2016) ugotovili nizje
dosezke otrok na govornem podroé¢ju razvojne lestvice. V
nasprotju od pric¢akovanj so ugotovili, da prisotnost teZav na
podroc¢ju govornega razvoja ni bila odvisna le od Stevila ali
trajanja anestezije, temve¢ tudi od starosti, pri kateri so bili
otroci izpostavljeni posegu. V njihovi raziskavi se je izkazalo,
da so imeli petletni otroci, ki so bili izpostavljeni anesteziji
v starosti do S$tirih let, tezave s komunikacijo, splo$nim
znanjem in govorom, izmed teh otrok so vedino z nizjimi
dosezki predstavljali tisti, ki so bili anesteziji izpostavljeni
med drugim in Cetrtim letom starosti. Nestor idr. (2017) so
ugotovili, da so bili otroci, izpostavljeni splos$ni anesteziji,
pogosteje vkljuceni v logopedsko obravnavo, Warner idr.
(2018) pa niso ugotovili razlik v sposobnosti poimenovanja.

Spomin

McCann idr. (2019) in Warner idr. (2018) niso ugotovili
povezanosti oziroma ucinkov anestezije na uspesnost otrok
pri spominskih nalogah. Stratmann idr. (2014) pa so ugotovili
nizjo ucinkovitost prepoznave na nalogah vidnega spomina
(prepoznava predhodno predstavljenih risb).

IzvrsSilne funkcije

McCann idr. (2019) ter Poor Zamany Nejat Kermany idr.
(2016) niso ugotovili uéinkov anestezije na mere izvrSilnih
funkcij. Warner idr. (2018) podobno na nevropsiholoskih
merah niso ugotovili pomembnega uc¢inka, so pa ugotovili, da
so starsi pogosteje porocali o izvrsilnih tezavah pri otrocih,
ki so bili izpostavljeni anesteziji.

Ucni uspeh otrok

Nekatere raziskave niso pokazale povezanosti med
splo$no anestezijo in u¢nim uspehom oziroma Solskimi

ocenami (Bartels idr., 2009; Clausen idr., 2017; Ing idr.,
2014; Walkden idr., 2020), spet druge pa so povezavo potrdile
(Block idr., 2012; Bong idr., 2013; Glatz idr., 2017; Hansen
idr., 2011; Hansen idr., 2013; Hu idr., 2017, Warner idr., 2018).

Vedenjske in custvene tezave

Ocene starSev na podrocju prisotnosti vedenjskih in
Custvenih tezav prav tako kazejo razli¢ne rezultate. Tako so
Warneridr. (2018) ter Kalkman idr. (2009) ugotovili pogostej$o
prisotnost motenj vedenja pri otrocih, izpostavljenih splo$ni
anesteziji. Te povezanosti pa niso nasli McCann idr. (2019) ter
Stratmann idr. (2014).

Pri merah, ki kot kriterij zajemajo diagnoze iz klasifikacij
dusevnih motenj, so Ing idr. (2014) pri otrocih, ki so bili
izpostavljeni splo$ni anesteziji, ugotovili, da so v primerjavi
z vrstniki imeli pogosteje diagnoze iz podro¢ja vedenjskih
ali nevrorazvojnih motenj. Ko idr. (2015) pa v svoji raziskavi
niso potrdili poviSanega tveganja za diagnozo avtizma pri
otrocih, izpostavljenih anesteziji.

Zakljucek in obstojece smernice

Upostevajo¢ pregledano  znanstveno literaturo s
preucevanega podroc¢ja lahko sklepamo, da pri otrocih, ki
so izpostavljeni veckratni anesteziji v zgodnjem obdobju,
obstaja nekoliko poviSano tveganje za tezave v kasnejSem
razvoju, vendar §e ni povsem jasno opredeljeno, v kolik$ni
meri in na katerih podrog¢jih je tveganje prisotno. Opozoriti je
potrebno, da je tezko razloditi, ali gre za dejansko povezanost
z uporabo splo$ne anestezije ali pa se v tej povezanosti
odrazajo posledice drugih dejavnikov (npr. osnovne bolezni,
zaradi katere je otrok potreboval medicinski poseg v splosni
anesteziji).

Leta 2017 je Ameriska uprava za hrano in zdravila
(U.S. Food and Drug Administration [FDA], 2017) objavila
opozorilo, da lahko ponavljajoca ali dolgotrajna uporaba
splosnih anestetikov in sedacij med operacijami ali posegi pri
dojenckih in malckih, mlajsih od treh let, ali pri nose¢nicah
v tretjem trimesecju, vpliva na razvoj mozganov otrok. Kljub
temu opozarjajo, da se je potrebno pri presoji zavedati, da
so zdravila za anestezijo in sedacijo pogosto nujno potrebna
za otroke razliénih starosti, ki potrebujejo operacijo ali
druge bolece in stresne postopke, zlasti kadar se soocajo
z 7zivljenjsko ogrozajoCimi stanji, ki zahtevajo poseg ali
operacijo, s katero ne smemo odlasati. Zdravstveni delavci
morajo zato pretehtati koristi in mozna tveganja anestezije
pri otrocih, Se posebej pri postopkih, ki lahko trajajo dlje
kot 3 ure in ko je pri otrocih, mlajsih od treh let, potrebnih
ve¢ zdravstvenih postopkov. Z namenom povecanja varnosti
postopkov se oblikujejo zdruzenja za spodbujanje raziskav na
podroéju uporabe anestezije v pediatriji.

Raziskave na podro¢ju ugotavljanja uéinka splosne
anestezije na otrokov razvoj so raznolike (npr. glede na
znacilnosti vzorcev, vstopne kriterije) in se soocajo z
mnogimi raziskovalnimi izzivi. Posledicno je raziskav
razmeroma malo, ugotovitve pa so si tudi nasprotujoce.
Vsekakor je to podrocje, ki zahteva nadaljnje raziskovanje, da
bi lahko izpeljali zakljucke in kakorkoli vplivali na klini¢no
prakso.
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Da bi zanesljivo in veljavno ovrednotili u¢inke anestezije
na razvojne izide razlicno starih otrok, bi v bodoce
potrebovali Studije, ki bi zbirale podatke v daljSem ¢asovnem
obdobju in spremljale u¢inke pri istih otrocih (longitudinalne
Studije), s kontrolno skupino in s pomo¢jo veckratnih meritev
s standardiziranimi, zanesljivimi ter veljavnimi (nevro)
psiholoskimi preizkusi. Smiselno bi bilo opraviti presejalno
oceno za tezave na podro¢ju kognicije, vedenja in ¢ustvovanja,
ze v obdobju, ko se za¢nejo dogovori glede posegov, kar je
do sedaj uspelo le nekaj raziskovalcem (npr. Zhou idr., 2021).
Ce poskusimo strniti izsledke vseh navedenih raziskav, pa
se vsekakor kaze potreba po prepoznavanju rizi¢nih otrok,
njihovemu spremljanju in oblikovanju ukrepov za premostitev
morebitnih primanjkljajev po izpostavljenosti anesteziji.
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