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V prispevku je predstavljena normalna rast otrok in mladostnikov ter glavni vzroki za nizko
rast. Navedeni so diagnosti¢ni postopki pri opredelitvi nizke rasti in moznosti zdravljenja.
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This paper presents normal growth of children and adolescents and the etiology of short stature.
Diagnostic approach to short stature and the possibilities of therapy are discussed.
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uvobD

Somatska rast je posledica hiperplazije in
hipertrofije celic ter povecanja medceli¢nine.
To je rast v oZjem smislu. Kvalitativne spre-
membe, kot so razvoj funkcije celic, tkiv in
organov, indukcija encimskih aktivnosti celi¢-
nih receptorjev in regulacijskih mehaniz -
mov, sodijo v razvoj organizma. Rast in razvoj
sta med seboj tesno povezana in odvisna. Poleg
somatske rasti obstajajo tudi druge dimenzi-
je rasti, kot so intelektualna, emocionalna,
socialna in kulturna. Rast in razvoj otroka sta
najbolj$a kazalca zdravstvenega stanja in bla-
gostanja posameznega otroka, pa tudi popu-
lacije, kateri pripada.

Za normalno rast je potrebna ustrezna,
uravnoteZena prehrana, ki omogoca ustrez-
no energijo in snovi, potrebne za biosintezo
novih celic in njihovih produktov. Rast je
rezultat interakcije dednih dejavnikov, pre-
hrane, nevroendokrine in endokrine sekreci-
je, regulacije tkivnega odgovora in presnovnih
procesov v organizmu, na katere tudi izdat-
no vpliva okolje (slika 1).

MERJENJE RASTI

Rast otroka se najpogosteje opredeljuje z mer-
jenjem dolZine oz. viSine, teZe, obsega glave
in debeline koznih gub (na dolocenih delih
telesa). Doloca se tudi z oceno razvoja zob in
kosti. Pri meritvi otrok dolocene starosti,
vi$ina in teZa dokaj variirata, najpogostejsa pa
je srednja vrednost (mediana ali aritmeti¢na
sredina oz. 50. percentil (P50)). Kadar je distri -
bucija podatkov simetri¢na (normalna, Gaus-
sova krivulja), kot npr. pri visini in teZi, tedaj
jo lahko izrazamo s standardnimi deviacija-
mi (SD) ali percentili (P). Tako P50 oprede-
ljuje, da je polovica merjenih parametrov nad
to vrednostjo in druga polovica pod njo.
Priblizno 95 % podatkov meritev je med -2 SD
in +2 SD. Prvi percentil P1 ustreza -3 SD, P3 je
priblizno -2 SD in P97 priblizno +2 SD. Visi-
no in teZo otrok primerjamo z ustreznimi
meritvami skupine zdravih otrok po mozno-
sti iz iste populacije. Po sklepu »Raz8irjene-
ga strokovnega kolegija za pediatrijo pri Mini-
strstvu za zdravje« se v Sloveniji od leta 2011
uporabljajo rastne krivulje UK-WHO 0-201et,
ki so osnovane na podatkih Svetovne zdravs-
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Slika 1. Vplivi na rast. Prirejeno po Hintzu (1). ACTH — adrenokortikotropni hormon, FSH — folikel stimulirajoci hormon, IGF-1 — inzulinu
podoben rasti faktor 1, LH — luteinizirajoci hormon, T, — trijodtironin, T, — tiroksin, TSH — firotropin.
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tvene organizacije in Britanskih referen¢nih
krivulj (2-5). Te krivulje bodo uporabljane,
dokler ne bomo pripravili lastnih, slovenskih
rastnih krivulj.

Centilne krivulje so pomembne pri dolgo-
ro¢nem spremljanju otrokove viSine in teZe
v razvojnem obdobju. Vsak odstop pod 3. ozi-
roma 5. ali nad 97. oz. 95. percentilom pa je
razlog za opredelitev vzroka pojava nizke ali
visoke rasti.

HITROST RASTI

Hitrost rasti se s starostjo spreminja in je odvi-
sna od spola. V prvih Sestih mesecih zrastejo
decki 17 cm, deklice 16 cm, v naslednjih Sestih
mesecih pa je rast pri obeh spolih enaka -
8cm. Med prvim in drugim letom zrastejo
otroci pribliZno 12 cm, v tretjem 8 cm in kasne-
je do pubertete 5—6 cm letno. Prirastek pod
4 cm ali manj je nezadosten pri obeh spolih.
V puberteti, ki se pojavi pri deckih med 9. in
14. letom in pri deklicah med 8. in 13. letom
zrastejo deklice priblizno 25cm, decki pa
28 cm. Vigja kon¢na visina pri fantih kot dekle -
tih je posledica kasnejse pubertete in s tem
daljse rasti (6).

TELESNI PROPORCI

Pri opredelitvi motenj rasti je pomembna ana-
liza telesnih proporcev. Rutinsko se tako meri
sedna viSina (zgornji telesni segment), razda-
Jja simfize do tal (spodnji telesni segment) in
razpon rok. Koristna je tudi meritev obsega
lobanje. Primernost telesnih proporcev lahko
ocenimo glede na standarde, ki so prilagoje -
ni otrokovi starosti in spolu. Tako je npr. sre -
dina oddaljenosti med temenom in peto pri
novorojencku v predelu popka, konec puber-
tete pa v predelu simfize. Tako imajo npr. bol -
niki z motnjami v rasti hrustanca in kosti ter
dolgotrajnim hipotiroidizmom sorazmerno
kratke okoncine, kar se kaze s povecanim raz-
merjem med dolZino zgornjega in spodnjega
dela telesa. Otroci, ki so nizke rasti zaradi
pomanjkanja rastnega hormona, intrauteri -
ne zahiranosti, druzinske ali konstitucional -
ne nizke rasti ali psihosocialne deprivacije,
imajo normalne telesne proporce.

Telesni proporci so normalni tudi pri
konstitucionalni visoki rasti ali pove¢anem

izloCanju rastnega hormona. Dolge okoncine
s poveCanim razponom rok ter zmanj$anim
razmerjem zgornjega in spodnjega segmen-
ta telesa so znacilne npr. za visoko rast pri
hipogonadizmu in Marfanovem sindromu.

DOLOCITEV KOSTNE STAROSTI

Ocena dozorevanja kostnih epifiz ali »kostna
starost« je koristna pri opredelitvi moten; rasti.
Kostno starost dolo¢imo tako, da rentgensko
slikamo otrokovo levo zapestje in primerja-
mo osifikacijska jedra na posnetku s standar-
di, ki sta jih razvila Bayley in Pinneau ter so
objavljeni v atlasu Greulicha in Pyla (7, §).

Na dozorevanje kosti vplivajo poleg genet-
skih dejavnikov tudi hormoni. Inzulin, §¢itni¢-
ni hormoni, rastni hormoni in spolni hormoni
delujejo pospesevalno, kortizol pa zaviralno.
Kostno dozorevanje je upocasnjeno pri nizki
rasti zaradi endokrinih vzrokov in tudi pri kon -
stitucionalni nizki rasti, psihosocialni depri-
vaciji in intrauterini zahiranosti. Normalno
je pri genetski oz. druzinski nizki rasti, pospe-
$eno pa pri prezgodnjem spolnem dozoreva-
nju ali virilizaciji oz. feminizaciji.

Kostna starost, ki kaZe na odprtost epifiz-
nih rastnih $pranj je koristna pri oceni nadalj-
nje mozZnosti rasti. Tako je mogoce predvideti
priblizno kon¢no tar¢no visino z analizo tre-
nutne visine preiskovanca, njegove kronolos-
ke in kostne starosti, upostevati pa je treba
tudi visino starSev.

Tarc¢na visina za deklice v cm = [vi§ina oce-
ta v cm —13 + (vi§ina matere v cm)] / 2+ 6 cm.

Tarc¢na viSina za decke v cm = [viSina oce-
tavcm + (viSina matere vem +13)] /275 cm.

Ocene pricakovane kon¢ne visine imajo
velik standardni odklon in so dokaj nezanes -
Jjive pri motnjah rasti, kar jim zmanj$uje prak -
ti¢no klini¢no pomembnost (1).

OBRAVNAVA OTROK
Z NIZKO RASTJO

Pri obravnavi otroka z nizko rastjo je potreb-
na natanc¢na druZinska anamneza s podatki
o telesni visini starSev, sorojencev in tudi SirSega
sorodstva. Pomembni so podatki o nose¢nosti,
porodu, oceni vitalnosti otroka po Apgarjevi,
porodni teZi in dolZini, psihomotori¢nem raz -
voju ter krivulji rasti.
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Pri natan¢nem klini¢énem pregledu otro-
ka je pomembno ugotoviti morebitne odsto-
pe od normale, morebitni dismorfizem in
oceniti telesne proporce. Ce je otrokova tele-
sna viSina pod dvema SD ali je letni prirastek
manjdi od Stirih centimetrov, je potrebna
analiza kostne starosti. Ce kostna starost zao-
staja dve SD ali ve¢ za kronolosko starostjo
otroka, je potrebna analiza §¢itni¢nih hormo-
nov, rastnega hormona ter v dolocenih prime -
rih tudi drugih Zlez in organov ter organskih
sistemov, katerih disfunkcije lahko negativ-
no vplivajo na rast. V¢asih je potrebna dodat-
na kromosomska oz. genetska in presnovna
diagnostika. Diferencialna diagnostika nizke
rasti je zelo $iroka. Pregled pogostih vzrokov
nizke rasti je prikazan v tabeli 1.

Druzinska - genetska nizka rast

To je najpogostejsi vzrok za nizko rast. Visi-
na otroka je niZja od povpredja in je najvec-
krat skladna s povprecno viino starsev, ki so
niZje rasti. Letni prirastek teh otrok je neko-
liko manjsi od povpredja, tako da je telesna
visina pod 5. percentilom za starost. Kostna
starost odgovarja kronoloski, puberteta nasto-
pa pravocasno. Izvidi laboratorijskih prei-
skav so normalni.

Konstitucionalna nizka rast

To je drugi najpogoste;jsi vzrok nizke rasti in
je pravzaprav normalna varianta rasti in
nekoliko kasnej$e pubertete. Poleg nizke rasti
je retardirana tudi kostna starost, vsi labora -
torijski izvidi so v mejah normale, puberte -
ta se lahko pojavi pogosto tudi po 15. letu,
kon¢na viSina pa je normalna. Pri tej varian -
ti nizke rasti ni potrebno nikakr$no ukrepa -
nje, pomemben pa je pogovor in pravilna
informacija o vzorcu rasti in kasnej$ega spol -
nega dozorevanja, tako s starsi kot otroki, zla -
sti z decki.

Primordialna nizka rast

Ta skupina je zelo heterogena. Zanjo je zna-
¢ilno, da obstaja Ze intrauterino zavrta rast,
ki se kaZe v majhni porodni dolZini in teZi.
Intrauterino zavrta rast je lahko posledica raz-
licnih okvar placente, intrauterinih infekcij,
toksi¢nih vplivov na plod, npr. zaradi kajenja,
uzivanja alkohola in drugih substanc med

Tabela 1. Vzroki nizke rasti. Mb. — Morbus.

Nepatoloska nizka rast

druZinska — genetska nizka rast
konstitucionalna nizka rast

Patoloska nizka rast

Primordialna nizka rast:
© intrauterin zahiranost
o genetski sindromi
— Silver-Russellov sindrom
— sindrom po Comeliji de Lange
— Aarskog-Scottov sindrom
— Seckelov sindrom
— Hutchinson-Gilfordov sindrom
— Cockaynov sindrom
 kromosomopafije
— Turnerjev sindrom
— sindrom po Jacqueline Noonan
— Mb. Down — trisomija 21
— Edwardsov sindrom — trisomija 18
— Patauov sindrom — trisomija 13

Presnovne in kostne bolezni:
o glikogeneze
© mukopolisaharidoze
® kostne displazie
— ghondroplazija
— osteogenesis imperfecta

Kronitne bolezni:
® pliutne bolezni
o gicne bolezni
® ledvitne bolezni
© holezni prebavil
o holezni hematopoetskega sistema

Lastoj rasti zaradi Custvene prikraiSanosti

Motnje endokrinega sistema
o hipofizna nanosomija
© insenzifivnost na rastni hormon - Laronov sindrom
o idiopatska nizka rast
® hipotiroza
o (ushingov sindrom
© prezgodnja puberteta
* kongenitalna adrenalna hiperplozija

nosecnostjo in raznih dismorfi¢nih sindro -
mov:

¢ Intrauterina zahiranost

Otroci, ki so majhni in lahki za gestacijsko sta -
rost (angl. small for date), ve¢inoma dohitijo
vrstnike do drugega leta starosti zaradi pos-
pesene rasti (angl. catch up growth), 10-15%
pajih ostane tudi kasneje manjsih od vrstni-
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kov. Ti otroci imajo pogosto, ko odrastejo
hiperlipidemijo, hipertenzijo, debelost in dia -
betes tipa 2 - t.1. metaboli¢ni sindrom ali sin-
drom X.

¢ Silver-Russellov sindrom

Ta sindrom, ki sodi med dismorfi¢ne sindro-
me sta prva opisala Silver leta 1953 in Rus-
sell leta 1954. Znacilen je dismorfen trikoten
obraz (slika 2). Obseg glave je normalen,
Ceprav deluje hidrocefalna zaradi majhnega
telesa in udov. V¢asih je prisotna asimetrija
telesa, kamptodaktilija (zragCenje prstov) ali
klinodaktilija (manjsi, ukrivljen mezinec).
Mogoce je tudi pomanjkanje rastnega hormo-
na. Pospesenega prirastka pri tem sindromu
ni, konc¢na visina je manjsa od -3 SD. Vzrok
za sindrom je maternalna uniparentalna diso-
mija kromosoma 7, ko otrok prejme dve kopi-
ji tega kromosoma od matere (9-11).

* Sindrom po Corneliji de Lange

Bolezen je prva opisala nizozemska pediatri-
nja Cornelia de Lange leta 1933. Zaradi zelo
nizke rasti se sindrom imenuje tudi amster-

Slika 2. Tipicen videz ofroka s Silver-Russellovim sindromom.

damska pritlikavost. Bolezen je posledica
motene tvorbe kohezina zaradi mutacij genov
NIPBL, SMC1A in SMC3, ki so locirani na
5. kromosomu, kromosomu X in 10. kromo-
somu (12, 13). Za sindrom so znadilni izra-
zito nizka porodna teZa in dolZina ter nizka
rast, razvojni zaostanek, diskranija, moc¢ne
obrvi, ki so v sredini zras¢ene, dolge trepal-
nice, nizko locirana usesa, motnje vida, slu-
ha, Klinodaktilija in prekomerna poras¢enost
(slika 3). Pogost je gastroezofagealni refluks
in kasneje vedenjski problemi ter agresivnost.
Posebnega zdravljenja ni, potrebna je timska
pomoc zdravstvenega osebja pri tezavah, ki
se pri bolnikih pojavljajo.

* Aarskog-Scottov sindrom

Deden je tudi sindrom Aarskog-Scottov oz.
faciodigitogenitalni sindrom, ki sta ga opisala
Aarskog leta 1970 in Scott leta 1971. Za sin-
drom so znadilni: nizka rast, okrogel obraz,
hipertelorizem, antimongoloidna lega odj,
spuscene veke, Strlece nosnice, majhne dlani
in stopala, kratki prsti — brahidaktilija, vdrt prsni
kos in kozZna guba okrog spolovila (slika 4).

Slika 3. Tipicen videz trileine deklice s sindromom po Comelji de Lange.

55



56

(. KRZISNIK OBRAVNAVA OTROKA IN MLADOSTNIKA Z NIZKO RASTJO

Slika 4. Znacilen videz pri triletnih bratih dvojckih z Aarskog-Scot-
fovim sindromonm.

Sindrom je vezan na X kromosom in je posle-
dica mutacije gena FGDY1 na kraku p11.21
kromosoma X (14-16).

¢ Seckelov sindrom

V to skupino sodi tudi Seckelov sindrom, ki
se deduje avtosomsko recesivno in je posle-
dica genskega defekta v predelu kromosomov
3in 18. Za sindrom je znacilen izrazit intrau -
terini zastoj v rasti in kasneje mikrocefalija,
ozek obraz s kljunastim nosom, antimongo -
loidna lega oc¢i, manj$a mandibula in dusev -
na manjrazvitost (slika 5) (17-19).

Slika 5. Znacilen videz deklice s Seckel sindromom.
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Slika 6. Enoletna deklica z znacilnostmi Turnerjevega sindroma:
nizka rast, vratna guba (perigif), Sirok Scitast prsni kos.

Izrazito nizka rast je znacilna tudi za zelo
redke sindrome pospeSenega staranja, med
katere sodita Hutchinson-Gilfordov sindrom
progerije in Cockaynov sindrom in e neka-
teri drugi sindromi. Pri vecini dismorfi¢nih
sindromov je zastoj v rasti izrazit, kostna sta-
rost in spolni razvoj pa ustrezata kronoloski
starosti.

Najpogostejse kromosomske anomalije, ki
so povezane z nizko rastjo so: sindrom Tur -
ner (45 XO), sindrom po Jacqueline Noonan,
Mb Down - trisomija 21, Patauov sindrom -
trisomija 13 in Edwardsov sindrom - trisomi -
ja 18. Medtem ko so klini¢ni znaki tipicnega
Turnerjevega sindroma z nizko rastjo, edemi
stopal, pterigijem — koZno gubo na vratu - lah-
ko prepoznavni, so mozaic¢ne variante sindro -
ma npr. 45X0/46XX in nekatere druge zaradi
neznacilnih znakov lahko spregledane (sli -
ka 6). Pri deklicah, ki zaostajajo v rasti in ima-
jo vsaj nekaj znakov gonadne disgeneze, je
nujna analiza kariotipa.

Presnovne in kostne bolezni

Glikogenoze so presnovne bolezni, ki so posle -
dica pomanjkanja encimov, ki sodelujejo pri
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Slika 7. Otrok z mukapolisaharidozo. Poleg nizke rasti je ocitna
deformacija hrbtenice in prsnega kosa.

razgradnji in sintezi glikogena. Znanih je devet
vrst bolezni, ki se klini¢no razlikujejo in so
povezane s prekomernim kopic¢enjem gliko-
gena v jetrih, miSicah in vseh telesnih struk-
turah. Rast je izrazito zniZana pri tipu 1, ki
nastane zaradi pomanjkanja encima gluko-
ze-6-fosfataze, tipu 4 zaradi pomanjkanja
encima amilo-1,4-1,6-transglukozidaze in tipu 9,
pri katerem manjka encim fosforil-beta-kina -
za (20).

Mukopolisaharidoze so redke lizosomske
bolezni, pri katerih se zaradi pomanjkanja
doloc¢enih encimov, najpogosteje iduronidaz,
v lizosomih oz. v vseh telesnih strukturah pro -
gresivno kopicijo glukozaminoglikani, kar
povzro€i znadilno klini¢no sliko z grobimi
potezami obraza, deformacijo kosti, sklepov,
okvaro srca, povecanjem jeter, vranice, izgu -
bo sluha, lahko tudi motnjavami v roZenici in
zastojem v rasti (slika 7) (21, 22).

Kostne displazije so klini¢no in genetsko
heterogena skupina, za katero je znacilna
neproporcionalno zniZana rast. Najpogoste;j -
$a je ahondroplazija, ki je posledica mutaci-
je gena, ki doloc¢a receptor 3 fibroblastnega
rastnega dejavnika (angl. fibroblast growth fac-

Slika 8. Otrok s hondrodistrofijo. Vidne so kratke okondine in makro -

kranija.

tor receptor 3, FGFR3), kar povzro¢i moteno
tvorbo hrustanca. Posledica je izrazito krat-
ka rast okoncin. Rast trupa je primerna, gla-
va deluje makrocefalno, medeni¢ne kosti so
spremenjene (slika 8). Povprecna visina odra-
slih mogkih je 131 cm, Zensk pa 123 cm (23).

Osteogenesis imperfecta

Osteogenesis imperfecta je posledica neu-
strezne tvorbe kolagena tipa I, ki nastane
zaradi zamenjave glicina z drugimi aminoki-
slinami v trojni vija¢ni strukturi kolagena.
Posledi¢no nastane povecana lomljivost okost-
ja, ohlapni hiperekstenzibilni sklepi, hipoto-
nija misic, deformacija hrbtenice, v dolocenih
primerih tudi modre sklere, prevodna naglu-
$nost in nizka rast. Obstaja osem tipov bolez-
ni. Najpogostejsi vzrok je mutacija genov
COL 1A1in COL 1A2. Zdravljenje z bisfosfo-
nati je v vecini primerov dokaj uspe$no in
zmanjsa Stevilo zlomov kosti (24, 25).

Nizka rast zaradi kroniénih
bolezni

Nizka rast se pojavlja tudi pri:

¢ plju¢nih boleznih s kroni¢no plju¢no insu -
ficienco, npr. cisti¢ni fibrozi, astmi;

¢ srénih boleznih s hipoksemijo;

¢ ledvi¢nih boleznih, zlasti s kroni¢no renal-
no insuficienco;

* boleznih prebavil z bruhanjem, enteroko -
litisom, malabsorbcijo in okvaro jeter;

* boleznih hematopatskega sistema, pred -
vsem hemoliti¢ni anemiji.

Nizka rast je v teh primerih povezana z neza -
dostnim vnosom hranil, mineralov, oligoe -
lementov, kroni¢no acidozo, hipoksijo in
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rezistenco na delovanje anabolnih hormonov
ter nezadostno tvorbo rastnih dejavnikov v pri -
zadetih organih. Nezadostne rasti zaradi
pomanjkanja hrane — malnutricije v nasih pre-
delih prakti¢no ni, v drzavah v razvoju pa je
pogosta.

Kroni¢ne bolezni so lahko povezane s Ste-
vilnimi psiholoskimi dejavniki pri odnosu star -
§i - otrok, kar lahko povzroci moteno izlocanje
in delovanje anabolnih hormonov ter zastoj
v rasti. Podobno se lahko dogaja pri ¢ustve-
nih motnjah, ¢ustveni prikrajSanosti, depre-
siji in nervozni anoreksiji, kar sodi v t.i. zastoj
v rasti zaradi Custvene prikrajSanosti.

Endokrini vzroki za nizko rast

Nizka rast je lahko posledica pomanjkanja
rastnega hormona, $¢itni¢nih in spolnih hor-
monov ter povecanega izloCanja glukokorti-
koidov.

Pomanjkanje rastnega hormona -
hipofizna nanosomija

Mogoce je izolirano pomanjkanje rastnega
hormona, pogostej$e pa je hkratno pomanj-
kanje rastnega hormona, tireotropina in
gonadotropinov, redkeje tudi prolaktina in
adrenokortikotropina. Vzroki pomanjkanja
rastnega hormona so razli¢ni in $tevilni. Moz-
ni vzrok so razvojni defekti hipotalamo-hipo -
fiznega podrodja, septoopti¢na displazija,
perinatalna travma, hipoksija, krvavitev in
infiltrativni procesi, npr. pri histocitozi, sar -
koidozi, tumorjih (zlasti kraniofaringeomu),
in Stevilni drugi vzroki, kot so obsevanje,
infekti (citomegalija, toksoplazmoza).
Mogodi so tudi genetski vzroki. Gen za
rastni hormon je lociran na dolgi rocici kro-
mosoma 17 in njegova delecija povzro¢i neza -
dostno sekrecijo rastnega hormona ter izrazit
zastoj v rasti. Mutacija prepisnih dejavnikov
Pit 1 in Prop1 povzroci motnje v embrional -
nem razvoju adenohipofize ter nezadostno
izloCanje rastnega hormona, tireotropina,
prolaktina in gonadotropinov, torej panhipo-
pituitarizem (slika 9). Pri Laronovem sin -
dromu imajo otroci znacilno klini¢no sliko
hipofizne nanosomije zaradi okvare recep-
torja za rastni hormon in nezadostne tvor-
be inzulinu podobnega rastnega dejavnika 1
(angl. insuline-like growth factor, IGF-1), med -

tem ko so vrednosti rastnega hormona nor-
malne ali celo zviSane (slika 10) (26-28).
Klini¢na slika

Otroci s pomanjkanjem rastnega hormona
imajo tipi¢en videz: okrogel, lutkast obraz, $tr-
lece Celo, sedlast nos, visok glas, nerazvito,
majhno mandibulo, denticija je navadno ire-
gularna. Prisotno je centripetalno kopicenje
masCevja, spolovilo je manj razvito (mikrope-
nis), dlani in stopala so majhna — akromikrija.
Kmalu po rojstvu se pogosto pojavlja hipogli-
kemija.

Diagnoza hipofizne nanosomije je osno-
vana na nizki serumski vrednosti rastnega
hormona, ki ne poraste dovolj ob stimulaci-
ji z argininom in/ali levodopo (pod 10 pg/ml).
Rastni hormon pospesi rast preko rastnega
dejavnika IGF-1 in vezalnega proteina za rast-
ni hormon (angl. growth hormone-binding
protein, GHBP), ki predstavlja zunajceli¢ni del
receptorja za rastni hormon. Vrednosti IGF-1
nad -1 SD za starost izklju¢ujejo pomanjka-
nje rastnega hormona, medtem ko vrednosti
IGF-1 in vezalnega proteina za inzulinu podo-
ben rastni dejavnik 3 (angl. insulin-like growth
factor-binding protein-3, IGFBP-3), ki pred-
stavlja najpomembnejso komponento GHBP,
pod -2 SD kaZejo na motnjo v izloanju ali
delovanju rastnega hormona (1).

Hipofizno nanosomijo uspes$no zdravimo
s subkutano aplikacijo z genetskim inZenirin-
gom sintetiziranega rastnega hormona v vecer-
nem ¢asu v odmerku 0,034 mg/kg dnevno do
konca rasti, v manjsem odmerku zaradi ugod -
nih presnovnih ucinkov pa tudi kasneje oz.
v odrasli dobi (29). Sprva so bili bolniki zdrav -
ljeni z rastnim hormonom pridobljenim iz
hipofiz umrlih, vendar je bilo leta 1985 zaradi
pojava Creutzfeldt-Jakobove bolezni tovrstno
zdravljenje ukinjeno in se od tedaj uporablja
samo sinteti¢ni rastni hormon. Na Pedia -
tri¢ni kliniki v Ljubljani smo otroke s hipofiz-
no nanosomijo priceli zdraviti leta 1968,
zdravljenje je bilo uspesno s kon¢no socialno
sprejemljivo visino, zapletov ni bilo (30, 31).

Idiopatska nizka rast

Pri tej vrsti nizke rasti imajo otroci normal -
no porodno teZo in dolZino, normalno izlo -
¢anje rastnega hormona in zmanjsan letni
prirastek tako, da je telesna visina pod 2 SD.
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Skupina je heterogena, ugotovili so mutaci-
je, delecije in duplikacije nekaterih genov, kar
ima negativen vpliv na rast. Pri nekaterih
otrocih te skupine je bil doseZen pozitiven
ucinek na rast pri terapiji z rastnim hormo-
nom (32, 33). Zdravljenje nizke rasti z rast-
nim hormonom je uspes$no tudi pri otrocih
s Turnerjevim sindromom, kroni¢no ledvic-
no insuficienco in pri intrauterini zavrti rasti,
Ce otroci nimajo pospesene rasti v prvih
dveh letih Zivljenja (34-36). Zdravljenje hor-
monske insenzitivnosti — Laronovega sin-
droma je mogocle in uspe$no s sintetskim
IGF-1 (37). Nizko rast pri hipotirozi npr. pri
prirojeni okvari §¢itnice zaradi aplazije, hipo-
plazije, dishomonogeneze ali ektopije Zleze in
pridobljeni npr. zaradi autoimunega tiroidi-
tisa je mogoce uspesno zdraviti z nadomest-
nim tiroksinskim zdravljenjem (slika 11).
Rast je zavrta tudi pri Cushingovem sin-
dromu zaradi povecanega izlo¢anja glukokor-
tikoidov npr. zaradi adenoma hipofize, ki
prekomerno izlo¢a adrenokortikotropni hor-
mon (ACTH), ali tumorja nadledvi¢ne Zleze
(slika 12). Enaki znaki se pojavijo tudi pri

Slika 9. Sedemnastletni bolnik s panhipopituitarizmom. Poleg nizke
rasti je ocitna odsotnost sekundarnih spolnih znakov.

Slika 10. Stirietni bolnik z Laronovim sindromom. Poleg nizke
rasti so ocitni okrogel, lutkast obraz, relativna makrokranija, sedlost
nos, centripetalno kopicenje mascevja, mikropenis, majhne dlani
in stopala — akromikrija.

Slika 11. Sestletni decek z nizko rastio in centripetalno debelostio
zaradi hipotiroze, ki je posledica ekfopicne Scitnice.
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Slika 12. Tipicen videz osemletnega otroka s Cushingovo boleznijo zaradi adenoma hipofize, ki prekomerno izloca adrenokortiko-
tropni hormon. Otrok je nizke rasti, ima lunast obraz, centripetalno kopicenje masevia in strie.

Meritve telesne visine

[ I 1
prirastek v vigino > 0 SD prirastek v visino > —1 D do 0 SD prirastek v visino < ~1SD
vising < ~2,0 SD vigina <~2,0 SD do 2,5 SD vising < —2,5°5D
verjetno normalna rost opazovanje, ugotavljanie vzrokov preiskave za ugotovitev hipotiroze, malnutricie,
za zastoj v rasti kromosomskih in sistemskih boleznih

[ |
T ¢e so izvidi negativni
te so izvidi J)ozmvm te s invidi nega

I

specifiéno zdravlienje |
IGF-1 in IGFBP-3

! |
e so izvidi normalni opazovanje e je wrednost nizka

in dodatne preiskave za ugotovitev GHB. bazalni RH
vzroka zastoja v rasfi !

. l I
¢e e vrednost normalna te je vrednost nenormalna
stimulacija RH

|
insenzitivnost na RH — Laronov sindrom

|
zdravljenje z 1GF-1

te je stimulirana vrednost RH < 10 pg/ml te je stimulirana vrednost RH > 10 pg/ml
|
Klasi¢ni deficit RH motne v delovanju RH
terupiilu 2RH idioputsku:nizku rast

opazovanie, v dolocenih primerih terapija z RH

Slika 13. Diagnosticni algoritem pri obravnavi nizke rasti (1). GHB — vezalni protein za rastni hormon, IGF-1 — inzulin podobni rastni
dejavnik 1, 1GFBP-3 — vezalni protein za inzulinu podobni rastni dejavnik 3, RH — rastni hormon, SD — standardna deviacija.
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zdravljenju s kortikosteroidi v prekomernih
odmerkih.

Pri prezgodnjem spolnem dozorevanju
zaradi prezgodnje pubertete ali prekomerne-
ga izlo¢anja androgenov pri kongenitalni
adrenalni hiperplaziji je sprva rast pospesena,
vendar se epifizne $pranje prezgodaj zapre-
jo in je konéna viSina bistveno manjsa od tar¢-
ne. Z zdravljenjem prezgodnje pubertete
s sinteti¢nimi analogi pobudnih dejavnikov za
gonadotropine in ustrezno nadomestno tera-
pijo pri kongenitalni adrenalni hiperplaziji
doseZzemo povecanje konéne telesne viSine.

ZAKLJUCEK

Nizka rast je pri otrocih in mladostnikih dokaj
pogosta. Pomembno je, da nizko rast ¢im prej
opredelimo in ugotovimo morebitne bolezen-
ske vzroke za zastoj v rasti ter ustrezno ukre-
pamo. Algoritem pri diagnosti¢ni obravnavi
nizke rasti je predstavljen na sliki 13. Oprede-
litev in sledenje nepatoloski nizki rasti lahko
izvajajo pediatri in $olski zdravniki na primar-
ni oz. sekundarni ravni, medtem ko obrav-
nava patoloske nizke rasti sodi v delokrog
pediatrov endokrinologov na terciarni ravni.
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