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ISPITIVANJE UCESTALOSTI I KARAKTERISTIKA SENZORINEURALNOG
OSTECENJA SLUHA USLED INFEKTIVNIH BOLESTI KOD DECE

Sazetak

Uvod. Nagluvost i gluvoca predstavljaju najcesce senzorno osStecenje u ljudi, sa
znaajnim socijalnim i1 psiholoskim implikacijama. Od osam faktora rizika za njihov
nastanak dva su infekcije: rubella, Citomegalovirus i bakterijski meninigitis. Zastupljenost
faktora rizika je razli¢ita u razli¢itim regionioma i periodima posmatranja. Kod svakog
deteta sa senzorineuralnim oSte¢enjem sluha neophodno je sprovesti ispitivanje kojim bi se
odredio etioloski faktor jer je vazno za donosenje odluke o le¢enju i habilitaciji, za procenu
prognoze, za klinicko pracenje kao 1 za dalje planiranje porodice.

Ciljevi istrazivanja. Ciljevi su nam bili da sagledamo uces¢e infektivnih bolesti u
nastanku trajnog oSte¢enja sluha u decjem uzrastu u populaciji bolesnika tercijarne
pedijatrijske ustanove u Srbiji u sadasSnjem vremenu; da ispitamo audioloSke i
elektrofizioloSke karakteristike odgovora evociranih potencijala mozdanog stabla u
navedenim sluc¢ajevima.

Materijal i metode. Istrazivanje je dizajnirano kao studija slucajeva i kontrola.
Istrazivanje je sprovedeno u Odseku za audiologiju i neurootologiju Sluzbe za
otorinolaringologiju Instituta za zdravstvenu zastitu majke i deteta Srbije ,,.Dr Vukan
Cupi¢* tokom perioda od 01. 01. 2000. do 31. 12. 2014. retrospektivno. Ispitana su 532
pacijenta sa oSteCenjem sluha u populaciji od 14000 pacijenata.

Rezultati. Potvrdili smo radne hipoteze da su infektivni agensi i danas znacajni
faktori rizika za nastanak trajnog oSte¢enja sluha kod dece kao i da ono ima odredene
audioloske i elektrofizioloske karakteristike koje ga razlikuju od oSte¢enja druge etiologije.
Meningitis, rubella i CMV, zajedno, kao infektivni agensi, ucestvuju sa 7,33% u nastanku
razlicitih oblika oSte¢enja sluha u naSoj grupi ispitanika.

Zakljucdci. U studiji sluc¢ajeva i kontrola ustanovili smo preko izracunavanja odnosa
Sansi da je mnogo veca mogucénost za nastajanje senzorineuralnog oste¢enja sluha u grupi
izloZene dece nego u kontrolnoj. Potvrdili smo hipotezu o odstupanju vrednosti odredenih
elektrofizioloSkih parametara kod pomenute dece od vrednosti kod dece iz drugih
etioloskih kategorija ukljucujuéi i one urednog sluha.

Kljuéne reéi: senzorineuralno oStecenje sluha, auditivni evocirani potencijali
mozdanog stabla, infektivni agensi

Nauéna oblast: Medicina. UZa nauéna oblast: Otorinolaringologija



EXAMINATION THE CHARACTERISTICS OF BRAIN
STEM AUDITORY EVOKED POTENTIALS IN CHILDREN WITH HEARING
IMPAIRMENT DUE TO INFECTIOUS DISEASES

Abstract

Introduction. Hearing loss and deafness are the most common sensory impairments
with significant social and psychological implications. Out of eight risk factors for their
development two are infections: rubella, cytomegalovirus and bacterial meningitis.
Prevalence of risk factors is different in different observation periods and regions. For each
child with a hearing loss it is necessary to determine the etiologic factor in order to make
decisions on treatment and habilitation, prognosis assessment, clinical monitoring and
further family planning.

Aim of study. Our aim was to look into the participation of infectious diseases in
the development of permanent hearing impairment in paediatric patient population of
Serbian tertiary institution at present and to examine the characteristics of audiological and
electrophysiological responses of evoked brainstem potentials in these cases.

Method. We performed case and control study in the Institute for Mother and Child
Health Care of Serbia “Dr Vukan Cupié” during the period from 01. 01. 2000. until 31. 12.
2014. retrospectivly. We have examined 532 patients with hearing impairment in a
population of 14000 patients.

Results. In the study of cases and controls we calculated that there was a much
greater likelihood for the development of sensorineural hearing impairment in the group of
children exposed to the infection than in the control. Meningitis, rubella and CMV, as
infectious agents, together accounted for 7.33% in the emergence of various forms of
hearing impairment in our group of patients.

Conclusions. We have confirmed the working hypothesis that the infectious agents
still constitute significant risk factors for the development of permanent hearing loss in
children as well as the hypothesis of their deviating values of certain electrophysiological
parameters compared to both those in other etiologic categories and those with normal
hearing.

Key words: sensorineural hearing loss, auditory evoked brainstem potentials, infectious

agents. Scientific area: Medicine. Specific scientific area: Otorhinolaringology
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1. UvOD

Brojni naucnici su ve¢ odavno zakljucili da se covek uzdigao iznad zivotinja
zahvaljujuci sposobnosti da komunicira sa okolinom preko sluha i govora, i zahvaljujuci
razvoju apstraktnog misljenja tj. vezivanju pojmova za ustaljene govorne elemente,
povezujuci na taj nacin misli sa sluhom i govorom. Medusobna zavisnost sluha, govora i
misli je na polju komunikacije toliko oc¢igledna, da joS kod grc¢kog filozofa Herodota
nalazimo zacetke ideje kako gubitak jedne od njih znatno smanjuje vrednosti drugih
funkcija. To je pogotovu slucaj kod oStecenja sluha, jer se time prekida jedna od najvaznijih

linija komunikacije (1, 2).

Analize su pokazale da je efikasnost percepcije covecjeg uva oko 1000 puta veca
od odgovarajucih vrednosti najboljih instrumenata za belezenje promena zvucnih impulsa.
Uvo omogucava da se ¢uju zvuci sa energijom koja je jedva deset puta veca od energije
termickih kretanja molekula vazduha, a ¢iji su pokreti ravni desetini precnika najmanjeg
atoma (atoma vodonika) i predstavljaju vrednost milijarditog dela cm. Raspon osetljivosti
sluha je izvanredno veliki tako da se mogu ¢uti i zvuci koji su 10.000 milijardi puta jac¢i od
zvucne energije na pragu sluha. Pri tome postoji i impresivno velika selektivnost tako da se
iz velikog broja zvukova mogu izdvojiti oni najvazniji ili najprijatniji pa paznja moze na
njih da se usmeri. To je sistem, u isto vreme jako osetljiv na male nadrazaje, otporan prema

velikim, sa sposobno$¢u analize koja je brza i bolja od bilo kog drugog analizatora (3).

Svi ovi kvaliteti mogu objasniti razloge Sto je sludni sistem bio, pa u mnogome je i
danas, jedna od najvecih misterija biologije i fiziologije. Presudna uloga ¢ula sluha u
razvoju komunikativnih sposobnosti, razvoju govora i misljenja razlog je Sto se
interesovanje za probleme sluha i slusnih oStecenja javilo joS u drevnim civilizacijama
Kine i Egipta. Grcka klasiéna filozofija i nauka su postavile kamen temeljac u prouc¢avanju
fenomena sluha 1 slusnih ostecenja. Grcki filozof Pitagora je konstruisao monokord, prvi
instrument za istrazivanje zakonitosti treperenja zica. Hipokrat (IV i V vek p. n. e.) prvi je
opisao bubnu opnu i ustanovio da njeno treperenje, kao i treperenje ¢vrstih delova
spoljasnjeg slusnog hodnika zajedno sa kostima lobanje imaju ulogu kod primanja zvuka.
Rimski lekar Galen (Il vek) bavio se ispitivanjem anatomskog sastava uva (1). Odnos ljudi
prema hendikepiranim osobama, ukljucujuéi i gluve, bio je tokom istorije netolerantan.
Dovoljno je setiti se Spartanaca i bacanja hendikepirane dece sa stene u more,

srednjovekovne medicine itd (1).



Termin ,hendikepiran® se ve¢ odavno u razvijenim zemljama smatra pezora-tivnim,
drusStvo je usmereno ka sustinskom, ne samo formalno-pravnom, izjednacavanju osoba sa

posebnim potrebama i zdrave populacije (2).

1.1. Funkcionalna anatomija ¢ula sluha i fiziologija slusanja

Tokom poslednjih nekoliko decenija doSlo je do velikog napretka u znanju o tome
kako uvo postize svoju visoku osetljivost, oStar frekventni tjuning, ogroman dinamicki
opseg i preciznu vremensku rezoluciju. Ovo akumulirano znanje je dovelo do novog
razumevanja jedinstvene funkcije unutrasnjih i spoljasnjih trepljastih ¢elija kohlee. Prenos
informacija o zvuku iz okruzenja do viSih centara analize u centralnom auditornom sistemu
tradicionalno se smatra potpuno pasivnim procesom. U skladu sa konvencionalnim
misSljenjem, glavne Kkarakteristike zvuka, ukljuéujuéi frekvenciju, amplitudu i vremenske
atribute, bili su principijelno Sifrovani perifernim procesima i tada jednostavno prolazili
relativno neizmenjeni duz ascedentnog sistema, od jedne strukture do druge, u smislu
pomeranja napred. Sa otkri¢ima da zdravo uvo moze da generiSe zvuke u formi
otoakustickih emisija (OAE) i da spoljasnje trepljaste ¢elije mehanicki vibriraju u odgovoru
na depolarizirajuci stimulus, uloga kohlee u analizi akusti¢kog signala je sada razmotrena
kao jedan aktivan proces. Moderan pogled na ulogu auditornog sistema ga razmatra kao

aktivnog ucesnika u kontrolisanju akusticke informacije (4).

1.1.1. Uvo i slusni put

Spoljasnje uvo se sastoji od usne Skoljke i spoljasnjeg slusnog hodnika. Oboje ¢ine
rezonator dovodeci do sustinskog porasta u zvuc¢nom pritisku na bubnu opnu od 10 do 20
dB izmedu 2 i 6 kHz, Sto predstavlja vazan frekventni opseg za komunikaciju. Oblik i
nabori usne Skoljke viSestrukim refleksijama zvuka prouzrokuju beznacajne varijacije u
spektru amplituda zvuka koji ulazi u uvo i koriS¢ene su u monoauralnoj lokalizaciji.
Spoljasnje uvo moze biti shvaceno kao kondicioner signala. Srednje uvo ima ulogu
transformatora impedance i dalje modifikuje frekventni odgovor za celo uvo. Srednje uvo
(bubna opna, slusne koscice, plocica stapesa) konvertuju vibracije iz vazduha u promene
pritiska unutar te¢nosti unutrasnjeg uva. Zbog akusticke impedancije te¢nosti unutrasnjeg
uva, koja je mnogo veéa od impedance vazduha, srednje uvo kod sisara ima ulogu
transformatora impedance. Bez ovoga, efikasnost transmisije energije iz vazduha u te¢nost
bila bi veoma slaba. Akcija transformatora je ve¢im delom determinisana odnosom

povrsine bubne opne i plocice stapesa i delom odnosom krakova poluge. Transmisija
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vibracija kroz srednje uvo moze biti kontrolisana obimom aktivnosti misic¢a srednjeg uva
na prvu i trecu kosc¢icu. Refleksna aktivacija ovih miSica je odgovorna za refleks srednjeg
uva kori$¢en za redukciju transmisije zvuka na veoma visokim nivoima zvuka u cilju zastite
(3, 4).

1.1.2. Unutrasnje uvo

Kohlea je podeljena u tri cevi ili skale. Srednja cev ili skala media je kohlearno
proSirenje membranoznog labirinta i ispunjena endolimfom, te¢no$¢u koja je bogata
kalijumom, siromasna natrijumom. Spoljasnje dve cevi, skala timpani i skala vestibuli, ¢ine
kosStani labirint. Odvojene su skalom medijom i ispunjene perilimfom, bogate
natrijumovim, siromasne kalijumovim jonima. Kada je kohlea aktivirana zvukom, skala
medija sa svojim sadrzajima, ograni¢ena superiorno Reissnerovom i inferiorno bazilarnom
membranom (BM), teZi da se pomeri kao celina. Ovaj prostor je poznat kao ,,kohlearna
pregrada“. Mehanicke karakteristike BM, narocito njena krutost, variraju postepeno od
baze ka vrhu, i kao rezultanta njena rezonantna frekvencija opada dok razdaljina od
okruglog prozora raste (sa rasponom od oko jedne oktave na svaka tri mm). Ovo
progresivno opadanje se deSava uglavnom zbog dva geometrijska faktora: u bazoapikalnom
smeru Sirina membrane od kosStane spiralne lamine do spiralnog ligamenta raste od oko
0,12 mm na bazi do oko 0,5 mm na vrhu, dok njegova debljina opada na slican nacin.
Sinaptic¢ka vlakna sluSnog zivca su na osnovi trepljastih ¢elija Kortijevog organa. Kortijev
organ (KO) prvi je opisao Alfonso Corti 1851. godine (slika 1). Dendriti sluSnog Zivca
ulaze u skalu mediju kroz habenule perforate, gde gube svoj mijelinski omotac. Retikularna
lamina i tektorijalna membrana su dve membrane u Kortijevom organu koje su narocito
vazne u provodenju stimulusa. Retikularna lamina, podrzana stubovima Kortija, li¢i na
tvrdu mrezu protkanu vrsnim povrSinama trepljastih ¢elija i zajedno, Kortijevi stubovi i
druge potporne celije (Deitersove, Hensenove, Claudiusove) i retikularna lamina,

obezbeduju podrsku Kortijevom organu.
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Slika 1. Kortijev organ iz: (5)

Senzorne i potporne ¢elije rasporedene su u redovima duz cele kohlee. Senzorne
¢elije na vrhu imaju grozd stereocilija koje su poredane u nekoliko redova. Stereocilije su
medusobno povezane bo¢nim vezama. Vrh svake stereocilije povezan je sa susednom
duzom stereocilijom pomoc¢u dugih filamenata koji se nazivaju vrSne veze. Za vrh se smatra

da je u vezi sa jonskim kanalima u membrani slu$ne ¢elije (4, 5).
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Slika 2. Elektricni potencijal kohlee iz: (7)

Postoje dva tipa slusnih ¢elija: unutradnje slusne éelije (USC) koje su zdepaste,

poredane u jednom redu i kompletno okruZene potpornim ¢elijama, osim sa strane gde se



nalazi njihovo leZiste, odnosno oslonac, i spoljasnje slusne éelije (SSC) postavljene u tri
reda u blizini spoljne ivice Kortijevog organa a sa potpornim ¢elijama su u kontaktu jedino
na svom vrhu i u donjem delu. Ivica, odnosno strana SSC sadrzi tanak sloj membranom
oivicenog prostora, cisternu, ispod povrSine celijske membrane. Ove cisterne sadrze
mitohondrije §to navodi na zakljucak da trose energiju. Postoji priblizno 3500 unutrasnjih
1 12000 spoljasnjih slusnih ¢elija. Direktno iznad Kortijevog organa nalazi se tektorijalna
membrana, odvojena od Kortijevog organa uskim prostorom. Membrana je Zelatinozna
struktura, Cvrsto spojena za unutrasnji zid kohlee. Labavo je spojena sa Kortijevim
organom pomo¢u tankih nastavaka. DuZe cilije SSC su jednim svojim delom zaronjene u
tektorijalnu membranu i olaks$avaju transmisiju pokreta izmedu tektorijalne membrane i
SSC. Prostor izmedu tektorijalne membrane i baze sludnih éelija ispunjen je endolimfom.
Oko baze senzornih ¢elija nalazi se mreza nervnih vlakana koja prima i dalje prenosi
impulse iz ¢elija. Ova su vlakna razli¢ito rasporedjena kod SSC a razli¢ito kod USC. Od
ukupnog broja, 95% nervnih vlakana u kohlearnom nervu poti¢e od USC i Salju velike
mijelinizovane aksone do kohlearnih jedara. Svaka USC ima svoju gangliju pa ¢ak i dve.
Oko baze SSC postoji splet nervnih vlakana, pa jedna ganglijska éelija inervise vise SSC,
a isto je tako jedna SSC u vezi sa vise ganglijskih éelija. Veéi deo informacija u mozgu
potice od USC. Slugne ¢elije sadrze presinapticke strukture neophodne za hemijske
transmitere na aferentnim nervnim zavrSecima. Manja grupa aferentnih neurona koja
inervise SSC, %alje tanka nemijelinizovana vlakna do neurona u okolini periferije
kohlearnih jedara. Manji broj vlakana kohlearnog nerva su eferentna i ona prenose impulse
od mozga do kohlee. Celijska tela ovih neurona nalaze se na suprotnoj strani mozga od uva
koje inervisu. Identifikovane su dve vrste eferentnih vlakana u kohlei. Obe vrste poti¢u od
razlicitih neurona u CNS a razlikuju se biohemijski. Jedna od ove dve grupe dolazi u
kontakt sa aferentnim vlaknima odmah ispod USC a druga se zavrsava direktno na SSC
(4, 8).

Kohlea sadrzi posebno tkivo koje ucestvuje indirektno u procesima transdukcije na
taj nacin $to stvara odgovarajuci jonski ekvilibrijum i elektri¢ni potencijal kohlearne
tecnosti (Slika 2). Najveéu ulogu u ovome igra strija vaskularis koja se nalazi na lateralnom
zidu kohlearnog duktusa. Ona iz svojih krvnih sudova luc¢i endolimfu, koja se zatim preko
Rajsnerove membrane filtrira u perilimfaticni prostor. Promene u pritisku tecnosti
prenesene plocicom stapesa u ovalnom prozoru u skalu vestibuli transmituju se kroz

kohlearni deo zato Sto je okrugli prozor u moguénosti da slobodno vibrira. (4, 6)



Kohlea ima dve osnovne funkcije: ulogu transduktora koji prenosi zvu¢nu energiju
u formu podesnu za stimulaciju dendritiénih zavrSetaka slusnog zivca i ulogu Sifarnika
programa karakteristika akustickog stimulusa tako da mozak moze da procesuira

informacije sadrzane u stimuliSu¢em zvuku.

Transduktorska funkcija se sastoji iz mehanoelektri¢ne i elektromehanicke. Pomeranje
stereocilija slusnih ¢elija dovodi do osobadanja transmitera sa presinapticke aree na njihovoj
bazi. Transmiter generiSe nervne impulse u aferentnim nervnim vlaknima kohlearnog nerva.
Intracelularni proces koji se odvija u viSe etapa izmedu stereocilijarnih pokreta i oslobadanja
transmitera joS uvek nije sasvim poznat. Za odvijanje transdukcionih procesa veoma je vazno

odrzavanje jonskog ekvilibrijuma i elektri¢nih potencijala u kohlei (9).

Elektricni potencijali kohlee su: endokohlearni potencijali (EP), kohlearni
mikrofonici i sumacioni potencijali (SP). Endokohlearni potencijal je prisutan u odmoru a

KM i SP se javljaju samo kada zvuk stimuliSe uvo.

Endokohlearni potencijal (EP) je konstantan potencijal (+ 80 mV), koji moze biti
snimljen elektrodom u skali mediji. Vecina dokaza ukazuje da strija vaskularis generiSe EP.
Ekstremno je osetljiv na anoksiju i hemijske agense koji interferiraju sa oksidativnim
metabolizmom, te njegova egzistencija verovatno zavisi od procesa aktivne metabolicke
jon pumpe u striji vaskularis. Kada je primenjen adekvatan stimulus veéina senzornih i
zavrSnih organa generiSe bioelektricne dogadaje nazvane receptorski potencijali. Kohlearni
mikrofonici (KM) i sumacioni potencijali (SP) formiraju receptorske potencijale kohlee i
mogu biti snimljeni indirektno sa elektroda na okruglom prozoru ili direktno sa te¢nih
prostora unutar Kortijevog organa. Putujucéi talas pomera bazilarnu membranu rezultirajuéi
u defleksiji stereocilija i promeni otpora TC. Pomeranje TC otvara transdukcione kanale
locirane na vrhovima sterocilija da dozvole kalijum jonu da ude u celiju. Ovaj influks
kalijuma depolarizuje éeliju prouzrokujuéi otvaranje Ca kanala na bazi TC primaju¢i Ca u
éeliju. Ca joni zauzvrat stimuli$u vezikule transmitera i one fuzionisu sa TC membranom i
oslobadaju transmiterske vezikule u sinapti¢ki rascep. Transmiterska supstanca tada
difunduje kroz sinapti¢ki prostor i inicira akcione potrencijale u susednim vlaknima slusnog
nerva (7, 7, 8, 10), (Slika 2).



1.1.3. Centralni auditivni putevi

Svako od pet osnovnih ¢ula Salje informacije u mozak preko dva odvojena puta:
direktnog ili specifi¢énog puta i nespecifi¢énog puta. Nespecifi¢ni put ukljucuje strukture u
jezgru nervnog vlakna, poznatom kao retikularni sistem (RS). U RS svi senzorni modaliteti
dele iste zajednicke nervne strukture. Putovanje kroz ove nespecificne strukture je
multisinapticko i stoga karakterisano dugackim odlozenim vremenom. Direktni putevi za
svaki senzorni modalitet su odvojeni i ukljucuju duge aksonalne procese, ili aksonalnu
obradu, sa minimalnim brojem sinapsi; konsekventno, porede¢i sa indirektnim putem,
transmisija duz direktnih puteva, ukljucuje minimalno vreme odlaganja. Sinapse direktnih
puteva teze da se sakupe u dobro definisane strukture zvane jedra. Klinicki, lezije
centralnog auditornog puta su lokalizovane u skladu sa svojim nivoom u direktnoj

projekciji puta.

Projekcija slusnog puta je kompleksnija nego projekcije drugih senzornih sistema.
Bazi¢ni dijagram puteva je ve¢ dugo isti, ali je tokom poslednjih 35 godina napredak

nacinjen u razvoju metoda za opisivanje nervne povezanosti (Slika 3).
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Kohlearna jedra. Centralno provodenje informacija noSenih slu$nim nervom

pocinje u kohlearnom jedru (KJ), prvoj obaveznoj sinapsi za sva nervna vlakna. Ulazeéi u
KJ, slusni deo VII Zivca grana se u 2 grane, jedna Salje vlakna u sinapse u anteroventralno
KJ (AVKJ) i jedna u sinapsu u posteroventralno kohlearno jedro (PVKJ) i dorzalno
kohlearno jedro (DKJ). Distribucija vlakana unutar KJ nije slu¢ajna ve¢ prati jedan uredeni
model tonotopicke projekcije kroz jedra, sa niskofrekventnim vlaknima koja se projektuju
ventralno i visokofrekventnim vlaknima distribuiranim dorzalno. Stoga, i neurofizioloska i
anatomska opservacija pokazuju da je kohlearno mesto reprezentovano u odredenom
modelu kroz projekciju puteva centralnog auditornog sistema. Sigurnost tonotopicke
organizacije takode je ocigledna u multiploj reprezentaciji frekventnog domena stimulusa.
Stoga, kao u direktnoj projekciji puteva svih senzornih sistema javljaju se multiple
reprezentacije povrSinskih receptora. Verovatno grananje nerva u razliita jedra, kao $to je
opisano za KJ, anatomska je baza ovih multiplo-frekventnih reprezentacija (4,5). Sva
auditorna vlakna ispoljavaju relativno uniformne karakteristike odgovora na c¢ist-ton
stimulus u poredenju sa aktivnoS¢u ¢elija KJ. Kohlearna jedra se sastoje od bar devet
razli¢itih tipova c¢elija opisanih pomocu njihovih anatomskih karakteristika otkrivenih
razli¢itim tehnikama bojenja. Kada se ispituje na domenu frekventnog inteziteta, neke celije
pokazuju kompleksan model odgovora koji opisuje region ekscitacije i inhibicije
proizvedene ¢istim ton stimulusom. Tri puta vlakana projektuju informaciju iz KJ do visih
centara mozdanog stabla. Ovi putevi vlakana uklju¢uju ventralno jedro (trapezoidno telo),
intermedijarno (1J) i dorzalnu akusticku striju (DAS). Prednja akusti¢ka strija potice iz
AVKJ i PVKJ regiona, projektuje ventralno i medijalno Saljuéi vlakna ipsilateralno na
lateralno superiorno olivarno jedro (LSO) i medijalno superiorno olivarno (MSO) jedro, i
onda u medijalno jedro trapezoidnog tela (MJTT). Vlakna tada prelaze srednju liniju i
zavrSavaju na kontralateralnom MSO i MJTT ali ne inerviSu LSO na suprotnoj strani. Stoga
su, za bilo koje uvo, konekcije bilateralne samo za MSO i MJTT. Intermedijalna akusti¢ka
strija, osnovni izlaz PVKJ, Salje neka vlakna ipsilateralno grupi ¢elija oko superiornog
olivarnog kompleksa (SOK), nazvanoj periolivarno jedro (POJ), pri ¢emu se ostala vlakna
penju u lateralni lemniskus (LL). Ovaj put takode prelazi srednju liniju da inervise iste
strukture na kontralateralnoj strani. Vlakna intermedijarne akusticke strije ulaze u LL
sinapse unutar jedra. Dorzalna akusticka strija, osnovni izlaz DKJ, premoséuje deo puta od
SOK do sinapse u kontralateralnom dorzalnom jedru. Superiorni olivarni komleks (SOK)
sastavljen je od lateralnog (LSO), medijalnog (MSO), MJTT i POJ. Superiorni olivarni
kompleks prima vlakna od oba KJ i konsekventno prima informacije iz oba uva. Ta osobina
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dozvoljava ovoj grupi jedara da prate vreme dolaska i nivo zvuka u oba uva i obezbede
lokalizaciju zvuka u prostoru zasnovanu na vremenu pristizanja stimulusa i intenzitetu oba
uva (4, 6). Superiorni olivarni kompleks predstavlja najnizi nivo u auditornom sistemu na
kome binauralno procesovanje uzima ulogu. Lateralni lemniskus najveca je ushodna
projekcija od KJ i SOK do donjeg kolikulusa (CI) i sadrzi i kontralateralna i ipsilateralna
vlakna iz nizih struktura auditivnog mozdanog stabla. Postoje tri razlicita jedra unutar LL
(7, 8). Colliculus inferior (CI) dobija sinapse iz vecine, ako ne i svih, vlakana koja se
projektuju od donjih auditornih jedara do neuronalne regije koju ¢ine centralno, spoljno i
pericentralno jedro CI. Predominantna terminalna zona za ascedentne auditorne projekcije
smestena je u ventrolateralnom regionu centralnih jedara (9,10). Ovaj region dobija input
iz SOC i gust kontralateralni input iz DKJ. Ostale velike projekcije dolaze ipsilateralno iz
MSO i bilateralno iz LSO. Funkcija IC nije u potpunosti shvac¢ena, sa mnogo neurona koji
su izlozeni kompleksu ekscitacija/inhibicija interakciji. U sustini, IC integriSe frekventnu
analizu karakteristika DKJ sa lokalizacijom sposobnosti SOC (10, 11). Geniculum mediale
(MG) je talamusno relejno (prenosno) jedro za auditorne informacije. Sve auditorne
projekcije iz IC do auditornog korteksa prolaze kroz MG. Ovo jedro je takode sastavljeno
od tri dela, ventralnog, dorzalnog i medijalnog jedra. Ventralno jedro prima guste
ipsilateralne projekcije iz ventrolateralnog dela centralnog jedra IC. Auditorni korteks (AK)
mozZe se podeliti u tri aree bazirano na sli¢nosti citoarhitektonskih detalja. Ovo ukljucuje
primarnu areu A i, sekundarnu A 1l i udaljenu projekciju Ep. Kod primata, ljudi i Zivotinja,
primarna auditorna area projekciono je locirana na temporalnom lobusu ali sakrivena
Sylvievom fisurom. Ventralni deo MG projektuje se skoro ceo na A I, koji moze biti
razmotren kao primarni AK. ObliZnje auditorne aree primaju projekcije iz svih delova MG.

Kao auditorna relejna jedra, AK je takode tonotopicki organizovan (12, 6).

1.2. Definicija oSte¢enja sluha

Sa audioloskog aspekta se pod gluvocom (anacusis) podrazumeva odsustvo
auditivne funkcije. Nagluvost (hypacusis) podrazumeva ograni¢enje slusne sposobnosti, a
poremecaj sluha (dysacusis) smetnje u primanju zvuénih signala i zvu¢nih informacija (12).
Zanormalan sluh neophodni su anatomski integritet 1 funkcionalna uskladenost svih delova
auditivnog sistema: spoljasnjeg, srednjeg i unutrasnjeg uva, kohlearnog nerva i centralnih

slusnih puteva (1). Senzorineuralno ostecenje sluha (SNOS) je posledica ostecenja



membranoznog labirinta, tj. Kortijevog organa i/ili neke od struktura uklju¢ene u proces
slusanja sve do temporalnog korteksa. (2-4, 13)

Prema Evropskom konsenzusu uspostavljenom u Milanu 1998. godine definicija
trajnog oSteCenja sluha (TOSD) kod dece glasi: trajno oste¢enje sluha kod dece
podrazumeva obostrano senzorineuralno oste¢enje sluha sa pragom sluha ispod 40 dB

(srednja vrednost za Cisti ton na karakteristi¢nim frekvencijama) (15).

Prema mestu lezije slusnog aparata oStecenja sluha se dele na konduktivna,
senzorineuralna, meSovita, centralna i psihogena. Konduktivno o$te¢enje sluha nastaje
zbog izostale ili nepotpune funkcije sprovodnog aparata uva (spoljasnje i srednje uvo).
Senzorineuralno oSte¢enje sluha je posledica oSteCenja membranoznog labirinta, tj.
Kortijevog organa i/ili neke od struktura ukljucene u proces slusanja sve do temporalnog
korteksa. Ovde spada, pre svega, auditivna neuropatija. MeSovito oSteCenje sluha
podrazumeva disfunkciju oba dela (konduktivnog i perceptivnog) slusnog organa. Veliki
broj patoloskih stanja koja izazivaju konduktivnu nagluvost moze biti saniran
medikamentima ili hirur§kom intervencijom, §to se ne moze reci za veéinu senzorineuralnih

oStecenja.

U odnosu na vreme mogu biti prolazna i trajna a u odnosu na prirodu progresivna i
neprogresivna. Ostecenja sluha mogu biti jednostrana i obostrana. Prema poreklu, sva
slu$na ostecenja kod dece mozemo podeliti na nasledna (hereditarna) i ste¢ena. Zavisno od
vremena nastanka odnosno ispoljavanja mogu biti prenatalna, kongenitalna, perinatalna i
postnatalna. Kongenitalna ostec¢enja se zavisno 0od vremena nastanka tokom trudnoc¢e mogu
podeliti na embriopatska i fetopatska. U zavisnosti od vremena ispoljavanja u odnosu na
razvoj govorne funkcije dele se na prelingvalna, nastala pre razvoja govora i postlingvalna

oStecenja sluha, nastala nakon uspostavljanja govorne funkcije (2, 3, 13).

1.3. Epidemiologija

Nagluvost i gluvoca predstavljaju najcesce senzorno oStecenje u ljudi, sa znacajnim
socijalnim i psiholoskim implikacijama. Procenjeno je da priblizno 20% ljudske populacije
starije od 18 godina pati od neke forme slusnog oStecenja. Na srecu, gotovo dve treéine
ovog broja pripada tzv. ,starackim nagluvostima®, vezanim za proces fizioloSkog

propadanja, slabljenja senzorne osetljivosti i slusne percepcije (14).

Troje od 1000 novorodene dece pogodeno je oSte¢enjem sluha, a jedno dubokom

kongenitalnom gluvo¢om na nivou opste populacije, a u populaciji dece koja su boravila u
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odeljenjima za intenzivnu negu ta ucestalost iznosi 1:50 (2). U SAD Zivi 28 miliona osoba
sa SNOS. Prevalencija dubokih SNOS koja su kongenitalna reda je veli¢ine 1 na 4000
porodaja. Za kongenitalna SNOS, incidencija je ekvivalentna prevalenciji. Medutim,
postoji broj dece, 21 na 100 000, koja su imala bilo progresivna bilo stec¢ena osSte¢enja sluha.
(5-7), a svake godine se rodi jo§ 12 000 dece sa ovim oste¢enjem (14). Na jednoj velikoj
studiji u Velikoj Britaniji dobijena je prevalencija na 100 000 Zivorodene novorodencadi
za sva SNOS sa srednjom vredno$¢u praga za Cisti ton vecom ili jednakom od 40 dB,
ukljucujuci pored kongenitalnih, steCena, progresivna i osteCenja sa kasnim pocetkom za
Cetiri stepena tezine oStecenja (lako, umereno, ozbiljno i duboko). Prevalencija svih trajnih
SNOS je 133 na 100 000, a za kongenitalna, 112 na 100 000 (14). Primera radi, godisnje se
u Velikoj Britaniji oko 840 dece rodi sa znacajnim trajnim o$te¢enjem sluha koje ¢e

verovatno uticati na njihov Zivot i na kvalitet Zivota njihovih porodica (14).

Slusno ostecenje ne podleze obavezi prijavljivanja u nasoj zemlji i to dovodi do
nedostatka podataka o pravom broju dece sa ovim oste¢enjem. Takode, i nesprovodenje
sistematskog, organizovanog neonatalnog skrininga osStecenja sluha uti¢e znacajno na ovo.
Svi podaci o broju dece sa kongenitalnim oSte¢enjem sluha rezultat su proizvoljne procene
ili prora¢una na osnovu ucestalosti u drugim zemljama i ukupnog broja zZivorodene dece.
Prema zvani¢nim podacima u Srbiji se godiSnje rada 65000 beba, dakle, okvirno se rada od

65 do 195 beba sa SNOS godisnje (2).

1.4. Etiologija

Brojni su faktori rizika za nastanak oste¢enja sluha. Predstavljaju ona patoloska stanja
kod kojih postoji znacajno povecana ucestalost oStecenja sluha u odnosu na opStu
populaciju (14, 15). Najsire prihvacena klasifikacija faktora rizika u svetskoj literaturi jeste
lista americkog Zajedni¢kog komiteta za snimanje sluha kod dece (Joint Committee for
Hearing Screening): (14, 15, 16).

e Porodi¢na anamneza o hereditarnoj nagluvosti,

e Rubella ili druge nebakterijske intrauterusne infekcije
(Citomegalovirus, Herpes simplex),

e Kongenitalne malformacije sluSnog aparata, Zdrela i nosa,

e Telesna masa na rodjenju (ispod 1500 g),

e Hiperbilirubinemija koja zahteva eksangvinotransfuziju,
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e Bakterijski meningitis u novorodenackom uzrastu;
e TeSka perinatalna asfiksija sa APGAR skorom 0 - 3;

e Retki sindromi udruzeni sa gluvo¢om.

Svega 50% ove dece sa trajnim SNOS ima one faktore rizika koji bi mogli biti
koris¢eni kao osnova za ciljano posmatranje. Zastupljenost faktora rizika je razlicita u

razli¢itim regionioma i periodima posmatranja (4-9).

Kod svakog deteta sa SNOS neophodno je sprovesti ispitivanje kojim bi se odredio
uzrok o$tecenja. Identifikacija uzroka je vazna za donoSenje odluke o lec¢enju i habilitaciji,
za procenu prognoze, za klinicko pracenje kao i za dalje planiranje porodice.

Glavna karakteristika etiologije kongenitalnog SNOS jeste postojanje znatnog broja
slu¢ajeva sa nerazjasnjenom etiologijom (43%). Najveci broj dece sa razjaSnjenim etioloskim
faktorima ¢ine deca sa genetskim etioloSkim faktorima rizika i ¢ine priblizno 39% (14).
Definitivno postavljanje dijagnoze naslednog o$tecenja sluha do nedavno nije pripadalo
rutinskom ispitivanju. Podrazumeva nekoliko stadijuma: genetsko savetovanje, formiranje
genske mape na odredenom hromozomu 1 identifikaciju gena. Uglavnom postoji nekoliko
poznatih tipova nasledivanja: autozomno dominantno (obi¢no progresivna osStecenja sluha
koja se manifestuju kasnije u Zivotu), recesivno, vezano za X-hromozom i mitohondrijalno.
Naravno, da ih samo genetskim savetovanjem nije u velikom broju slucajeva lako ustanoviti.
Postoje klinicke karakteristike koje doprinose razlikovanju. Na recesivni tip nasledivanja se
sumnja kada roditelji koji ¢uju imaju dete oStecenog sluha ili viSe njih, ili, pak kada je u
pitanju konsagvinitet roditelja. Recesivno ostec¢enje sluha je najcesce prelingvalno i duboko,
dok je dominantno ¢eSce blazeg stepena i sa odlozenim pocetkom. Smatra se da dominantno
ucestvuje sa 6% a ostali tipovi hereditarnih oSte¢enja sluha zajedno sa sindromskim ¢ine oko
30 % (14, 17, 18, 19).

Jedna od najsire prihvacéenih klasifikacija oSte¢enja sluha, koju su 1991. godine
predlozili Paparella i Schachern, prikazana je sledecom tabelom (Tabela 1) i zasnovana je
na etiologiji SNOS (18, 19).
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Tabela 1. Klasifikacija senzorineuralnih ostec¢enja sluha (18, 19)

I. Kongenitalno senzorineuralno oSte¢enje sluha

A. Genetski uzroci

1.
a.

b.

> @

Izolovano ostecenje sluha
Micheliova aplazija
Mondinieva aplazija
Scheibeova aplazija

Alexanderova aplazija

Ostecenja sluha u sklopu
Sindroma
Waardenburgov sindrom.

Albinizam
Hiperpigmentacija

Onihodistrofija

Pendredov sindrom
Jervellov sindrom
Usherov sindrom

Trizomije (13, 15, 18, 21)

B.
1.

a.

g.

Negenetski uzroci
Izolovano ostecenje sluha

Ototoksi¢no ostecenje
(Streptomycin, Kinin i dr.)

Udruzeno sa drugim
anomalijama

Ototoksi¢no ostecenje (Talidomid)
Virusne infekcije

Metabolicki poremecaji
(kongenitalni hipotiroidizam)

Fetalna eritroblastoza
Radijacija u prvom trimestru trudnoce
Prematuritet

Porodajna trauma i anoksija

I1. OdloZeno ili ste¢eno senzorineuralno ostec¢enje sluha

A. Genetski uzroci

1.

Izolovano ostecenje sluha

porodi¢na progresivna

nagluvost

Ostecenja sluha u sklopu

Sindroma

Alportov sindrom
Bolesti lizozomskog

deponovanja (Hurler, Hunter,
Fabry)

B.
1.

Negenetski uzroci
Bakterijski

(labirintitis, otitis media)
Spirohetalni

Virusni (meningitis, labirintitis,
mumps, morbili, influenza i dr.)
Ototoksi¢no oStecenje

Neoplasti¢ne bolesti (leukoze,
centralni i periferni tumori uvai dr.)
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c. Klippel-Feilov sindrom 6. Trauma (akusticka,
frakture temporalne kosti)
d. Refsumova bolest

e. Alstromova bolest 7. Metabolicki poremecaji
(hipotiroidizam, alergija,
bubrezna oboljenja, Menier-
ova bolest i dr)

f. Cockayneova bolest

g. Richard-Randlov sindrom 8. Autoimunske bolesti
h. Neurofibromatoza 9. Nagla gluvoca (virusna,
I.  Crousonova bolest vaskularna, perilimfati¢na fistula)

Nijedna novija klasifikacija nije ovako sveobuhvatna.

1.4.1. O meningitisu kao etioloskom faktoru ostec¢enja sluha

Bakterijski meningitis (BM) jeste zapaljenje leptomeningi izazvano bakterijama.
On je glavni razlog steCene neuroloske bolesti u odojackom uzrastu i tokom detinjstva (16).
Javlja se u 75% slucajeva u de¢jem uzrastu, pri ¢emu su novorodencad izlozena najve¢em
riziku od obolevanja. Prouzrokovaci BM, klinicka slika, tok i ishod bolesti nisu isti u svim
uzrastima. Zbog ovih posebnosti, koje su najizrazenije u prvim nedeljama Zivota, BM se
moze podeliti na: neonatalni meningitis, odnosno meningitis odojceta koje nije navrsilo dva
meseca zZivota i meningitis u odojceta starijeg od dva meseca, predskolskog i $kolskog
deteta.

U prvom mesecu Zivota incidencija BM iznosi od 0,46 do 1,2 na 1000 Zivorodene
dece. Brojne gram-negativne i gram-pozitivne bakterije mogu prouzrokovati neonatalni
meningitis, ali sojevi Escherichie colli, a poslednjih godina i Streptococcus grupe B,
uzroCnici su u 50 — 75% obolele novorodencadi. Kada su prouzrokovaci infekcije
Escherichia colli i druge Gram-negativne bakterije, oboljenje obi¢no pocinje u toku prve
dve nedelje zivota. Streptokok grupe B obi¢no prouzrokuje dva tipa meningitisa: rani,
septicni koji je pracen progresivnim respiratornim distresom i kasni tip koji se javlja izmedu

desetog dana i osme nedelje zZivota.

Neonatalni meningitis naj¢eS¢e nastaje u okviru septikemije, ili Sirenjem infekcije
iz drugih organa (gastrointestinalni, respiratorni ili urinarni trakt, kozZa, umbilikus ili srednje

uvo). Prognoza neonatalnog meningitisa joS uvek nije povoljna. NeuroloSke sekvele
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(hidrocefalus, konvulzije, psihomotorna retardacija i dr.) registruju se u 31-56% prezivele

dece. U evoluciji neonatalnog meningitisa, ¢esto se javlja ventrikulitis.

Bakterijski meningitis odojCeta starijeg od dva meseca, predskolskog i Skolskog
deteta skoro je uvek izazvan Meningococcom, Streptococcusom pneumoniae, ili
Haemophilusom influenzae. Mada patogeneza BM nije joS potpuno objasnjena, brojne
¢injenice ukazuju da je zapaljenje moZzdanice najcesce posledica hematogene diseminacije
iz ZariSta koje je udaljeno od centranog nervnog sistema. U malog broja dece meningitis
nastaje direktnim prelazom bakterija iz susednih inflamiranih ZariSta (otitis, otoantritis,

sinuzitis i dr.).

Komplikacije akutnog BM dele se na &este i retke. Ceste su: povisen intrakra-nijalni
pritisak, neadekvatna sekrecija antidiuretskog hormona, ventrikulomegalija, konvulzije,
vanaksijalna kolekcija te¢nosti, infarkti 1 nekroze, zahvatanje kranijalnih zivaca (gluvoca),
diseminovana intravaskularna koagulacija. Retke su: subduralni empijem, absces mozga,
deficit nekog kranijalnog zivca, sa izuzetkom osmog (17) .

Znacajni indikatori poveéanog rizika za nastanak SNOS su koma skor ispod osam,
epilepti¢ni napadi, neuropatije kranijalnih nerava, pozitivna kultura u likvoru i telesna
temperatura preko 38.7 stepeni C. (20)

Literatura o tuberkuloznom meningitisu potice iz ranih Sezdesetih godina 20. veka,
kada je leCenje ukljucivalo intramuskularno i intratekalno davanje streptomicina.
Prijavljena incidencija SNOS u dece koja su imala TBC meningitis varira izmedu 5% i
37%, a prema nekim nauc¢nicima koji su izveStavali o dodatnoj incidenci 15% o

visokofrekventnom gubitku sluha. Ototoksi¢ni tretman moze dati svoj doprinos visokoj

dece obolele od tuberkuloze. Njegova ucestalost najveca je izmedu Sestog meseca 1 druge
godine Zivota. Izuzetno retko javlja se u odojéadi mlade od tri meseca. Meningitis nastaje
hematogenom diseminacijom Kochovih bacila u toku aktivne faze primarne tuberkuloze.
Od TBC meningitisa umire oko 20% dece. U priblizno istom procentu oboljenje ostavlja
trajne posledice u vidu cerebralne paralize, mentalne retardacije i drugih neuroloskih
poremecaja (16).

U proslosti, H. influenzae je bio prouzrokovac u vecini slu¢ajeva BM u dece, i stoga
bio izucavan najvise. Haemophilus influenzae meningitis pratilo je SNOS u 9% do 18%
slu¢ajeva HIb meningitisa, sa dodatnim neuroloskim morbiditetom (npr. slepilo, epilepsija,

cerebralna paraliza, ili mentalna retardacija) u 4% do 9%. Streptococcus pneumoniae ne
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samo da je imao najvecu frekvencu SNOS, vec¢ i najvisu stopu mortaliteta (17% — 42%) i
neuroloski morbiditet u 12% do 13% dece. U jednoj studiji od 80 dece sa meningitisom
izazvanim N. meningitidis, 8% infekcija je bilo fatalno i 9% je razvilo SNOS. Nije bilo
studija o sekvelama virusnog meningitisa u smislu SNOS. Jasno je da sva deca sa

bakterijskim ili gljivicnim meningitisom treba da budu evaluirana na ostecenje sluha (20).

Mada Gram-negativni entero bacilarni meningitis ¢ini samo oko 3,6 % bakterijskih
meningitisa, udruzen je sa visokom stopom mortaliteta 1 devastiraju¢im neuroloskim
sekvelama. U preZivljavanju gram-negativnog enterobacilarnog meningitisa od 1969. do
1989. u Parkland Hospital, najfrekventniji organizam koji je izazivao gram-negativni
bacilarni meningitis bila je Escherichia coli, ¢ine¢i 53 % slucajeva, sa ostatkom
prouzrokovanim Klebsiellom enterobacter (16%), Citrobacter diversus (9%), Salmonella
sp. (9%), 1 drugi redi Gram negativni entericni bacili (13%). NajceS¢e, inficirana deca su
bili novorodencad, sa 50% (n=49) ro¢ne i 24% (n=23) prevremeno rodene novorodencadi,
pri ¢emu je 18% (n=18) bilo uzrasta jedan do tri meseca, i 8% (n=8) bilo starije od tri
meseca. Predisponiraju¢i problemi ukljucuju hirurSke probleme, narocito defekt neuralne
tube i anomalije urinarnog trakta. Stopa mortaliteta je bila visoka (17%), i sekvele
centralnog nervnog sistema, kao Sto su cerebralna paraliza, hidrocefalus, epi napadi,
ozbiljna mentalna retardacija i neuroloska oste¢enja koja zahtevaju konstantnu brigu, zastoj
u razvoju razli¢itog stepena sa ve¢inom slucajeva u rasponu od teSkog do dubokog, i
gubitak sluha, su nadeni u 61% prezivelih. Od ukupnog broja 17% dece je imalo SNOS
(20, 52).

I pored neospornih uspeha u leCenju BM, ni najbolje organizovana terapija ne
obezbeduje povoljnu prognozu u sve dece. Smrtnost je i danas srazmerno visoka i iznosi
Sest do 12%, a 12 do 29% preZivele dece ispoljavaju trajna ostec¢enja psihi¢kih, motornih i
senzornih funkcija (21). Bakterijski meningitis je postao pojedina¢no najvazniji uzrok
steCene senzorineuralne gluvoce (17). Izmedu 5% 1 30% slucajeva BM ¢e razviti klinicku
gluvodu, narocito kada je infekcija uzrokovana Streptokokom pneumoniae. Gluvoca je

uglavnom trajna (22).

1.4.2. Patogeneza nastanka oStecenja sluha u toku meningitisa

Eksperimentalne studije sugeriSu da bakterija dospeva do kohlee preko unutrasnjeg
slusnog hodnika, preko kohlearnog akvedukta, ili hematogenim putem. Gluvoca je

uzrokovana kohlearnom sepsom. Neke studije ukazuju da o$te¢enje sluha moze biti
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udruzeno sa duzinom trajanja bolesti. Ostecenje sluha moze biti detektovano i za samo
nekoliko sati od postavljanja dijagnoze meningitisa. Prema malom broju autora, oporavak,

delimicni ili potpuni, obi¢no se javlja krajem prve dve nedelje (18, 22, 23).

1.4.3. Pregled uzro¢nika bakterijskog meningitisa

Haemophilus influenzae (HI) spada u gram-negativne bacile. PovrSina mnogih ali
ne svih sojeva Haemophilusa influenzae pokrivena je polisaharidnom kapsulom, a
identifikovano je Sest antigenih serotipova (od a do f). Inkapsulirani HI (naro¢ito serotip b)
redak je u gornjem respiratornom traktu ili je prisutan u samo veoma malom broju ali je

veoma Cest uzrok invazivnih bolesti u dece (npr. meningitis, epiglotitis, celulitis).

Epidemiologija Haemophilus bolesti se dramati¢no promenila. Pre uvodenja
konjugovane anti-HIb vakcine, serotip b bio je odgovoran za viSe od 95 % svih invazivnih
Haemophilus infekcija. Posle uvodenja vakcine usmerene protiv tipa b kapsularnog
antigena u velikom broju razvijenih zemalja, ve¢ina bolesti uzrokovanih ovim serotipom je

nestala (24, 25).

Streptococcus pneumoniae (SP) inkapsulirana je gram-pozitivna koka. Virulentni
sojevi SP pokriveni su kompleksnom polisaharidnom kapsulom. Streptoccocus
pneumoniae ljudski je patogen koji kolonizuje orofarinks i onda, u specifi¢nim situacijama,
sposoban je da se prosiri na pluéa, paranazalne sinuse ili srednje uvo. Takode moze da bude
transportovan krvotokom do distalnih mesta, kao $to je mozak. Kolonizacija je najveca u
male dece. Bakterijski meningitis mozZe da se javi kod pacijenata svih uzrasta, ali je
uglavnom pedijatrijska bolest. Mortalitet i ozbiljni neuroloski deficit su u pacijenata sa
meningitisom zbog SP ¢etiri do 20 puta ¢es$¢i nego u onih sa meningitisom izazvanim

drugim organizmima (25).

Prevnar vakcina (sedmo heptovalentna, pa trinaestovalentna) u upotrebi je za decu
uzrasta do dve godine kod koje postoji indikacija za vakcinaciju zbog naro¢ito povecanog
rizika od meningitisa (npr.splenektomirana deca, kandidati za kohlearnu implantaciju...)
(25).

Neisseria meningitidis (NM) inkapsulirani je gram-negativni diplokok koji ¢esto
kolonizuje nazofarinks zdravih ljudi. Bolest je naj¢es¢a u dece mlade od pet godina, i

pacijenata sa kasnom deficijencijom komplementa kao i kod ljudi u grupnom smestaju.

Vecina ovih infekcija su meningitisi. Incidencija neuroloskih sekvela je niska, najces¢i je
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slusni deficit. Dojena odojéad imaju pasivni imunitet (prvih Sest meseci). Za

imunoprofilaksu vakcinacija nije u Sirokoj primeni i ne nudi potpunu zastitu (26).

Escherichia coli (EC) gram-negativni je bacil, fakultativni anaerob. Zajedno sa
Beta hemoliti¢kim Streptokokom grupe B streptokoka prouzrokuje vecinu infekcija CNS u
novorodencadi — neonatalni meningitis. Ne postoje moguénosti prevencije u smislu

imunizacije (28).

Lysteria monocytogenes jedini je ljudski patogen iz roda Listerija. Ona je gram-
pozitivan kokobacil, fakultativni anaerob. Izaziva dva oblika neonatalne bolesti: bolest sa
ranim pocetkom, steena transplacentarno in utero, i bolest sa kasnim pocetkom, stecena

ubrzo po rodenju (29).

Streptococcus beta haemolyticus grupe B gram-pozitivna je koka, fakultativni
anaerob. Izaziva dva oblika neonatalne bolesti: sa ranim ili kasnim pocetkom. Obe bolesti
karakteriSe meningitis, pneumonija i bakterijemija. Mada je stopa prezivljavanja visoka,

neuroloske komplikacije su ¢este kod dece sa meningitisom (30).

Mycobacterium tuberculosis (MB), slabo gram-pozitivan, aerobni bacil, sposoban je
za intracelularni rast u neaktivisanim alveolarnim makrofagima. Bolest u osnovi zavisi od
domacinovog odgovora na infekciju. Imunokompromitovani pacijenti su najrizi¢nija grupa

za ovu bolest. Imunoprofilaksa se vr$i BCG vakcinom u endemskim zemljama (31).

Serratia marcescens je Cest oportunisticki patogen u hospitalizovanih pacijenata.

Prouzrokuje pneumoniju, bakterijemiju i u njenom kontekstu meningitis i endokarditis (32, 33).

1.4.4. Kongenitalne infekcije kao uzro¢nici senzorineuralnog oste¢enja sluha

Od osam faktora rizika za nastanak SNOS dva su infektivni agensi: rubella ili druge
nebakterijske intrauterusne infekcije (Citomegalovirus, Herpes simplex) i bakterijski

meningitis u novorodenackom uzrastu.

Infekcija citomegalovirusom (CMV) raSirena je svuda po svetu. Kao inaparentna

infekcija ili kao citomegalicka bolest, moze biti steCena pre porodaja, u toku njega ili bilo
kada posle njega. Kao generalizovana bolest, javlja se isklju¢ivo u novorodencadi, a od
toga u 50 % slucajeva u nedonoscadi. Kod starije dece daleko su ceS¢e inaparentne
infekcije. Prevalencija kongenitalnih infekcija varira od 0,4 do 7,4%. Do 10% ove dece sa
kongenitalnom CMV infekcijom pokazuje sistemske i neuroloske simptome na rodenju 1

61% ove dece razvije SNOS. Ranije nastala infekcija u trudnoc¢i povecava rizik za nastanak
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simptomatske infekcije. Ostecenje sluha se javlja i kod simptomatske i kod asimptomatske
slike CMV infekcije (33, 34). Uopsteno, SNOS kod dece sa inicijalno asimptomatskom
CMV infekcijom ukljucuje visoke frekvencije 1 fluktuira. OStecenje sluha kod dece koja su
inicijalno bila simptomatska, ima tendenciju da bude bilateralno, teZze i verovatnije
progresivno (36, 54). Prema podacima iz literature klini¢ka slika, ozbiljnost, progresivnost
i audiometrijski model SNOS nastalog zbog kongenitalne CMV infekcije su visoko
varijabilne. Pracenje ove dece je neophodno zbog Ceste progresije SNOS (36).

Ostecenje sluha moze biti dijagnostikovano mnogo godina kasnije, i tako CMV
moze biti uzrok u mnogo slucajeva ,,idiopatskog SNOS* kod dece. Od dece rodene sa
simptomatskom CMV infekcijom 14% ¢e razviti SNOS a 5% ¢e razviti tesko obostrano
SNOS. Riziko faktori za razvoj SNOS kod inicijalno asimptomatski CMV inficirane
odojéadi jo§ uvek nisu identifikovani. Stoga je skrining inficirane dece neophodan.
Etiopatogeneza SNOS nastalog zbog CMV infekcije nije u potpunosti razjasnjena. Studije
temporalnih kostiju pokazuju inflamaciju i edem kohlee i spiralnog gangliona i viralne
antigene u spiralnom ganglionu, Kortijevom organu, skali mediji i Reissnerovoj membrane.
Jo§ uvek se istrazuje da li je oSteenje struktura unutrasnjeg uva posledica direktnog uticaja
virusa ili samo odgovor pacijentovog imunoloskog sistema na prisustvo virusnih antigena
u ovoj arei. Nedavna istrazivanja na zamorcima pokazuju da CMV sadrzi proteine koji
pokre¢u imunoloski odgovor koji vodi u inflamaciju unutar kohlee, odnosno u nastanak
SNOS. Ova teorija patogeneze ne moze u potpunosti da objasni progresivno SNOS ili ono

sa kasnijim pocetkom koje prati intrauterusnu CMV infekciju (34, 35, 36).

Kongenitalna rubeola (KR) najcesce se javlja usled primarne infekcije majke u

trudnodi, ili, $to je znatno rede, usled reinfekcije ili vakcinacije. Virus rubeole preko
placente prelazi na plod. Posledice infekcije ploda zavise od starosti ploda — to je plod
mladi, oSteCenja su veca. Bolest se kod trudnica moze zavrSiti spontanim pobacajima,
mrtvorodenjem, prevremenim porodajem, ili se trudnoéa zavrSava na vreme radanjem

bolesnog ili naizgled zdravog deteta, koje kasnije ispoljava znake infekcije.

Klasi¢an trijas KR uklju¢uje kongenitalnu bolest srca, probleme sa vidom i SNOS.
Pre razvoja vakcine protiv rubelle, 0,1% do 0,4% dece je radano sa KR, ali od uvodenja
vakcine, ona je postala retka. Ostecenje sluha je najcesca trajna manifestacija i pogada 68%
do 93% dece sa KR. Ostecenje sluha je najéesée duboko i bilateralno, aficira sve frekvencije
podjednako, i u nekim slucajevima je progresivno. Centralna auditorna impercepcija

(nesposobnost da odgovori na zvuk na kortikalnoj bazi) moZze kompromi-tovati evaluaciju
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i tretman oStecenja sluha. Deca sa KR sindromom takode imaju psihomotornu retardaciju
(17 — 63%, zavisno od toga kako je definisano), cerebralnu paralizu (50%), kataraktu

(50%), druge vizuelne poremecaje i epi-napade (6%) (36).

Najcesca sekvela kongenitalne rubele je SNOS (58%) 1 najcesce se vida kada se
infekcija majke javi unutar prvih 16 nedelja gestacije. Vestibularna funkcija je oStecena.
Ostecenje sluha se tipicno manifestuje tokom prvih Sest do 12 meseci zivota, mada moze
biti prisutno na rodenju. Neki autori navode da audiogram obi¢no pokazuje ravno,
podjednako lako do teSko SNOS, ali ima podataka i o izolovano visokofrekventnom

ostec¢enju sluha.

Regionalni biro Svetske zzdravstvene organizacije (SZO) doneo je odluku da se, u

evropskom regionu, iskoreni KR do 2000. godine.

Zastita se vrsi vakcinisanjem u drugoj godini Zivota i revakcinisanjem u 12. godini
zivota subkutanim davanjem kombinovane, Zive, atenuirane vakcine protiv malih boginja,

zauSaka i rubele (MMR vakcina).

Uprkos tome $to mehanizam nastanka rubelom izazvanog SNOS nije u potpunosti
objasnjen, zna se da virus prouzrokuje direktno kohlearno oSteCenje i smrt celija u
Kortijevom organu i striji vaskularis. Opisane su, takode, i promene u sastavu endolimfe
nastale zbog strijalnog ostecenja. U regijama u kojima se ne sprovodi rutinski vakcinacija
protiv rubele, KR je ostala Cest uzrok teSkog do dubokog SNOS. U nedavnoj Brazilskoj
studiji, KR je uzrok SNOS u 32% pacijenata sa gluvoc¢om. Prateéi instituciju programa
vakcinacije ,,ucenica”“ u Zapadnoj Australiji, stopa javljanja KR sindroma je pala na 0%
kod vakcinisanih majki. I pored vakcinacije, medutim, javljaju se retko slucajevi KR

sindroma kod majki koje su primarno vakcinisane, ali nisu revakcinisane.

S obzirom da vakcina sadrzi atenuirane Zive forme rubele ne treba je davati mesec
dana pre planirane trudnoce. Publikovani slu¢ajevi akcidentalne vakcinacije tokom
trudno¢e ne prijavljuju KR sindrom mada je 4.5% dece imalo seroloski dokaz rubella
infekcije (14, 36).
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1.5. Patoanatomski aspekt

Patoanatomski supstrat SNOS ¢ini u najve¢em broju slucajeva (u oko 99%)
oStecenje perifernih struktura, a znatno rede oSte¢enje centralnih struktura akustickog puta
(3). Kod vecine genetskih gluvoca, pored obimnog oSte¢enja membranoznog, uglavnom
postoji i defekt koStanog dela labirinta. Patoanatomski supstrat postmeningealne gluvoce
je purulentni labirintitis (kohlearna sepsa) u gotovo svim slucajevima, o ¢emu govore i
brojni eksperimentalni radovi, kao i patoloske retrospektivne studije (28, 29). Tako se u
roku od nekoliko nedelja, nekada ve¢ u trecoj, javlja fibrozno tkivo koje u velikom broju
sluc¢ajeva prelazi u osificirajudi labirintitis. Ovaj pak proces povlaci za sobom devastiranje
preostalih slusnih celija njihovim ,,potapanjem* u novoformirano kostano tkivo. Ta
¢injenica je od ogromnog klini¢kog znacaja kada je re¢ o obostranom dubokom oSste¢enju
sluha, kada je neophodna kohlearna implantacija jer ju je neophodno naciniti pre nego §to
zapo¢nu navedeni prirodni reparabilni procesi koji kompromituju izvodenje ove hirurske
intervencije i njene audioloske rezultate (37, 38).

Ostecenje sluha prouzrokovano virusima moze biti jednostrano, obostrano, u
odnosu na stepen od lakog preko teSkog do dubokog. Mehanizam uklju¢en u nastanak
SNOS razli¢itim virusima veoma varira, poCev od direktnog oSte¢enja struktura
unutrasnjeg uva, ukljucujuéi unutrasnje Celije i Kortijev organ, do indukcije domacinovog

imunoloski posredovanog odgovora (36).

PatoloSke lezije na nivou auditivnog korteksa retko se ispoljavaju kao slusni deficit,
izuzev kada se radi o opseznim bilateralnim razaranjima. ,,Central auditory processing
disorder” predstavlja niz patofizioloskih i patoanatomskih poremecaja u centralnom nervnom

sistemu Kkoji se ispoljavaju klini¢ki po tipu centralnog sluSnog oStecenja (3, 4, 18, 19).

Auditivna neuropatija (AN) je spektar poremecaja, poseban senzorineuralni entitet,
koji predstavlja CeS¢e oboljenje nego Sto se ranije smatralo. Pretpostavlja se da je
patoanatomski supstrat o§teCenje u unutrasnjim trepljastim éelijama (UTC), u sinapsama
izmedu UHC i aferentnih dendrita ili u vlaknima slusnog ivca, ili ¢ak i na drugim mestima.
Hiperbilirubinemija i hipoksija su najvazniji riziko faktor u neonatalnom uzrastu za njen
nastanak, u nekim sluc¢ajevima je to, dokazano, genetski supstrat OTOF gen, a javlja se u
sklopu polineuropatija, odnosno neuroloskih sindroma. Najverovatniji patofizioloski
mehanizmi su auditorna sinapticka deficijencija, mijelopatija kohlearnog zivca i/ili

disinhronija neuralne sekrecije (18, 19).
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1.6. Klini¢ka slika

Ostecenje sluha uti¢e na razvoj deteta u velikoj meri, viSestruko, i menja se tokom
zivota. Uticaj je najve¢i u domenu sticanja sposobnosti slusanja i govora, odnosno
osvajanja jezika i razvoja verbalne komunikacije, Sto pak vodi slabijem razvoju literarnih
vestina. Ova senzorna uskracenost se produbljuje oteZanim razvojem apstraktnog misljenja,

kognitivnog, emocionalnog razvoja, edukacije, i socijalne integracije. (2, 3)

U kojoj meri ¢e se SNOS odraziti na razvoj sposobnosti slusanja, govora a zatim i
na celokupan kognitivni razvoj zavisi u najvec¢oj meri od vremena javljanja i stepena
oStecenja sluha, ali i od sprovedenog habilitaciono-rehabilitacionog tretmana, odnosno od
stepena iskori$¢enosti plasti¢nosti nervnog sistema koja je kod dece uzrasta do dve godine
najizrazenija (14).

Prema mogucénosti korisS¢enja slusnog amplifikatora, osobe oste¢enog sluha dele se
na nagluve, koje razumeju amplifikovan govor 1 gluve, koje ni uz pomo¢ amplifikatora ne
razumeju govor. Gluvoca se deli na prakticnu, kada amplifikator moze posluziti za prijem
nekih zvukova, iako ne i govora, i totalnu, gde je potpuno ugaSena slusna percepcija. Stepen
oStecenja sluha determiniSe potrebu za rehabilitacijom i sluSnom amplifikacijom. Prema
stepenu izraZzenosti ostecenja sluha se mogu na razli¢ite nacine Klasifikovati, pa i
procentualno. Osnovne frekvencije za razumevanje govora su u regionu od 500 do 4000
Hz mada visoke frekvencije takode doprinose diskriminaciji izmedu odredenih govornih
zvukova. Danas se na predlog Jergera, kao §to je ve¢ pomenuto, za odredivanje slusne
senzitivnosti unutar regiona ,,govornih frekvencija” najéesce koristi prosecan pad sluha u
dB na klju¢nim govornim frekvencijama na boljem uvu 500, 1000 i 2000 Hz (3). Za odrasle,
klini¢ki normalan dijapazon na audiogramu je od 0 do 20 dB praga sluga. Normalan region
za decu je limitiraniji zato $to 1 veoma blago oStec¢enje sluha moZe interferirati sa razvojem
sluSanja 1 govora. Pedijatrijski prag sluha koji premaSuje 15 dB mora se shvatiti kao
abnormalan. Pragovi u regionu od 20 do 40 dB praga sluha konstituiSu blago oStec¢enje
sluha, 40 do 60 dB praga sluha definiSu srednje oStecenje sluha 1 nivoi praga veci od 60 dB
smatraju se teskim oste¢enjem sluha. Kao referentan koristi se podatak da je nivo intenziteta
govora Sapatom uz uvo manji od 25 dB, konverzacijski govor u regionu od 40 do 50 dB i

glasan govor — vika na stopu od uva na nivou oko 80 dB (4, 39, 40).

Vazeca klasifikacija nagluvosti i gluvoc¢e prema prose¢nom oStecenju sluha u

decibelima na boljem uvu (Pariz 1998 — ORL kongres):
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Klasifikacija slusnih ostec¢enja prema prosecnom pragu sluha je na: normalan i
subnormalan sluh (prosecan gubitak do 20 dB), blago slusno ostecenje (gubitak sluha od
21 — 40 dB ), srednje slusno osStecenje - podeljeno je u dve podgrupe: (od 41 -55dB, od
56 — 70 dB), ozbiljno (teSko) slusno ostecenje — takode ima dva stepena: (od 71 — 80 dB,
od 81 — 90 dB), duboko ostecenje sluha - i ova grupa ima 2 stepena (od 91 — 100 dB, od
101 - 110dB) i kofoza ili potpuno slusno oste¢enje od 110 — 120 dB.

U odnosu na stranu na kojoj je prisutna lezija postoji podela na jednostrana i
obostrana o$te¢enja sluha. Jednostrano oStecenje, kao i obostrano, moze imati razli¢itu
etioloSku osnovu, vreme javljanja, konfiguraciju praga sluha. Osobe sa takvim oste¢enjem
uskracene su za sve prednosti koje donosi binauralno slusanje (orijentaciju u prostoru,
bolje razumevanje govora i dr). Osobe sa jednostranim oSte¢enjem se u momentu
otkrivanja podvrgavaju kompletnom ispitivanju (audioloSkom, neurootoloskom koje
obuhvata, pored otorinolaringoloskog, i detaljan neuroloski i pedijatrijski pregled,
laboratorijsko ispitivanje i na kraju neuroradiolosko snimanje (kompjuterizovana
tomografija/nuklearna magnetna rezonanca (CT/NMR) endokranijuma sa kontrastom).
Ovakvo detaljno ispitivanje se sprovodi u cilju isklju¢ivanja sumnje na postojanje
ekspanzivnog ili degenerativnog procesa u endokranijumu (zadnja lobanjska jama i
pontocerebelarni ugao).

Klini¢ka slika auditivne neropatije. Klini¢ki se auditivna neuropatija (AN) u odnosu
na vreme ispoljavanja, javlja u dva osnovna oblika, kao forma sa ranim (udruzena sa
neonatalnim insultom) i kao forma sa odlozenim javljanjem (udruzena sa generalizovanim
neuropatijama). Javlja se kao izolovana ili u okviru neurolokih bolesti. Razlicite je, obi¢no
spore, evolucije i stepena oSte¢enja slua. Pacijenti imaju otezanu diskriminaciju govora, ali
bez korelacije sa pragom sluha. Moguée su fluktuacije, a ¢ak i poboljSanja u nekim
slu¢ajevima neonatalne AN (najc¢e$¢e ona Ciji je uzrok hiperbilirubinemija) i to je tzv.

tranzijentna AN (4, 14, 39, 40).

1.7. Dijagnoza SNOS

Osnovni cilj to ranijeg otkrivanja SNOS kod dece jeste zapocinjanje pravovremene
i odgovarajuce rehabilitacije kojom se smanjuju posledice oStecenja sluha, kao i stvaranje
pretpostavki za eventualnu primenu drugih metoda zbrinjavanja ovog senzornog

nedostatka.
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Dijagnoza SNOS se postavlja na osnovu subjektivnih i objektivnih metoda za
ispitivanje sluha. Procedura za postavljanje dijagnoze SNOS obuhvata sledec¢e korake:

1) otorinolaringoloski pregled

2) otomikroskopiju

3) timpanometriju

4) snimanje akustickih reflekasa

5) snimanje tranzitornih otoakustickih emisija

6) tonalnu liminarnu audiometriju

7) bihejvioralne metode odredivanja praga sluha

(Opservacija auditivne sposobnosti deteta, “play” audiometrija)

8) Auditivni evocirani potencijali mozdanog stabla (AEPMS)

9) vestibularno testiranje

10) pregled oftalmologa

11) pregled pedijatra, elektrokardogram

12) pregled neurologa, elektroencefalogram

13) laboratorijske analize: virusna antitela (rubella, CMV, HIV i dr); bakterijska

antitela (sifilis, toksoplazmoza i dr); hormonske analize (funkcija tireoidee);
analizu urina

14) genetsko savetovaliste: kariogram, mutaciona analiza za Connexin 26,30,31

15) neuroradiolosko ispitivanje, kompjuterizovana tomografija/nuklearna

magnetna rezonanca/(CT/NMR).

Otorinolaringoloskim pregledom se iskljucuje postojanje eventualnih promena u
uSima, nosu i Zdrelu. Otoskopski i otomikroskopski nalaz otkrivaju postojanje mogucih
patoloskih stanja u spoljasnjem slusnom hodniku i srednjem uvu. Pedijatrijski pregled ima
zadatak da prepozna stigmata sindroma, koji bi mogao ukljuciti i senzorineuralno oStecenje
sluha, kao 1 akutne i hroni¢ne bolesti. U nekim slucajevima je potrebno angazovati Citavu
navedenu bateriju testova kako bi se kompletirala dijagnoza bilo izolovanog SNOS, bilo u

sklopu nekog drugog oboljenja ili sindroma (18, 19, 39, 40).

1.7.1. Odredivanje praga sluha

Postoje dva osnovna pristupa za preciznu i pouzdanu procenu sluha: bihejvioralni

(subjektivni) i fizioloSki (objektivni).
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1.7.1.1. Subjektivne metode

Bihejvioralna procena praga sluha kod male dece zasniva se na ispoljenoj promeni
ponasanja u odgovoru na kontrolisane zvu¢ne stimuluse. U klinickoj praksi koriste se dve
grupe ovih testova: pasivni i uslovljeni (kondicionirani, potencirani). Osnovni pasivni
bihejvioralni test je opservaciona audiometrija i podrazumeva posmatranje i procenu
spontane reakcije na kontrolisani zvu¢ni stimulus. Za procenu rezultata ovog testa bitno je
poznavanje normalne reakcije na zvuk za odgovarajuci uzrast deteta. Od druge godine
nadalje najmerodavniji parametar pravilnog razvoja sluha je stanje govora. Kroz sazrevanje
sluSne funkcije opada intenzitet zvu¢nog stimulusa, kojim se skrece paznja deteta, a razvija
se i stepen lokalizacije izvora zvuka u viSe ravni. Nesigurnost reakcije deteta, subjektivnost
ispitivaca u proceni reakcija i nemogucénost ispitivanja svakog uva zasebno, neki su od
nedostataka ove metode. Dodatni problem predstavlja i fenomen habituacije na zvucne

drazi, tj. slabljenje reakcije na ponovljene podrazaje.

U vizuelno pojacanoj audiometriji okret glave kao odgovor nakon zvucnog
stimulusa prati interesantan vizuelni dogadaj, obi¢no aktivacija atraktivne
trodimenzionalne zabavne igracke. Vizuelno pojac¢ana audiometrija Se smatra uspeSnom
procedurom za odojcad i malu decu od Sest meseci do tri godine. Kondicionirana play
audiometrija verovatno je najéescéa procedura koriS¢ena u proceni sluha kod male dece (3,
4,18, 19, 37, 38).

Govorna audiometrija (GA) meri kako dobro osoba ¢uje i razume zvucne signale.
Procedura GA se koristi rutinski za merenje sluSne senzitivnosti (prag u dB) za re¢i (prag
detekcije govora) ili da proceni sposobnost prepoznavanja re¢i (prag govorne
diskriminacije). Ona je prisutna u de¢ijem uzrastu, ali je govorni materijal prilagoden
uzrastu i verbalnim sposobnostima deteta, uz upotrebu jednostavnih reci, brojeva ili

poznatih zvukova iz okoline.

Tonalna liminarna audiometrija (TLA), najéeséi slusni test, predstavlja merenje
slusne senzitivnosti kori$¢enjem sinusoidnog stimulusa na oktavnim frekvencijama od 250
Hz do 8000 Hz 1 obi¢no na dve interoktavne frekvencije (3000 1 6000 Hz). Normalno ¢ujuce
mlado uvo (ispod 20 godina) odgovara na frekvencije od 20 do 20000 Hz. Rezultati testa
se unose na audiogram. Jedinica intenziteta stimulusa je decibel (dB), logaritamska jedinica
(32, 33). Sto se ti¢e klasi¢ne TLA, smatra se da se i uz visednevnu pripremu, ne moze
primeniti kod dece mlade od cetiri godine, sem izuzetno. Pri utvrdivanju praga sluha

tonalnom audiometrijom ne treba koristiti masking kod dece mlade od pet godina (32).
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Tonalna liminarna audiometrija predstavlja jedinu pravu meru onoga Sto pacijent cuje (3),
pruzajuci kompletnu informaciju ne samo o perifernom pragu sluha, nego i o obradi slusnih

informacija po tipu ¢istog tona ili Sua duz celog auditivnog puta. (3, 4, 18, 19)

Bihejvioralni pristup je prvi izbor za procenu stanja sluha u odoj¢adi i dece. On je jedini

istinit test slusanja.

Osnovni nedostatak svih subjektivnih (bihejvioralnih) audiometrijskih metoda lezi u
Cinjenici da one zahtevaju aktivnu saradnju pacijenta, Sto je kod male dece teSko, a ponekad
1 nemoguce posti¢i. Na subjektivnost ovih metoda utiu iskustvo i vestina ispitivaca, kao 1
nivo psihomotornog razvoja, sposobnost ucenja i prilagodenost ponasanja deteta. Za
njihovo izvodenje uz iskusan multidisciplinarni tim, potrebno je i veoma mnogo vremena i
ponavljanje opservacija. Kod male ili viSestruko hendikepirane dece procena stanja sluha
mozZe trajati viSe dana, pa i nedelja. Prednost bihejvioralnih nad objektivnim testovima
ogleda se u Cinjenici da pruzaju potpuniji uvid u stanje funkcije slusanja i auditivnog

ponaSanja deteta (4, 18, 19).

1.7.1.2. Objektivne metode

Fizioloska merenja nisu test sluSanja, ona su pokazatelj auditorne funkcije. Koris¢enje
fizioloSkih merenja u proceni praga sluha omogucava Stvaranje pretpostavki u odnosu na
pojam sluSanja. Takva merenja se preduzimaju kada definitivna procena stanja sluha ne
moze biti nacinjena na bazi audiometrijskih rezultata, ili kada drugi faktori (npr. uzrast ili
zastoj u razvoju) sprecavaju dobijanje pouzdanih bihejvioralnih informacija.

Uprkos uzrastu i razvojnim faktorima, neka deca nisu u moguénosti da realno prikazu
svoje reakcije na zvuk. Tu spadaju deca sa zastojem u razvoju, deca sa promenama
ponasanja ili sa fizickim ograni¢enjima koja ¢ine bihejvioralnu procenu sluha nerealnom.
Sve je manji broj dece samo sa oSteCenjem sluha bez pridruzenih oStecenja. Takva deca
¢esto nisu u mogucnosti da prikazu dovoljno pouzdane odgovore tokom rutinskog
bihejvioralnog testa za procenu sluha tokom prvih 12 meseci Zivota, a neki pak ne¢e nikada
biti u moguénosti da obezbede realne audiometrijske podatke. Pored toga, ¢ekanje na realne
bihejvioralne podatke kao pretpostavku za zapo€injanje intervencije kompromituje razvoj
slusanja i smanjuje okvir mogucénosti u kojima je razvoj auditorno-oralnog jezika optimalan

(38-41).
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1.7.1.3. Impedancmetrija

Merenja impedancije srednjeg uva vazan su deo osnovne audiometrijske baterije
testova i u klini¢koj su primeni od 1970. Impedancija ili admitancija srednjeg uva se
raunaju iz intenziteta i drugih fizickih karakteristika probnog tona u sluSnom kanalu.
Tehnika predstavlja senzitivno merenje integriteta bubne opne i funkcije srednjeg uva.
Komplijansa srednjeg uva je vertikalna dimenzija timpanograma. Merenje kontrakcija
stapedijalnog miSic¢a srednjeg uva na visokim nivoima intenzitetima zvuka (obicno 80 dB
ili viSe) osnova je akustickog refleks (AR) testa. Merenje AR je klinicki korisno za procenu
slusne senzitivnosti i za diferenciranje mesta na kojima je konstatovan auditorni poremecaj,
ukljucujuéi srednje uvo, unutrasnje uvo, VIII kranijalni zivac i auditorno mozdano stablo
(18, 19, 37).

1.7.1.4. Auditivni evocirani potencijali mozdanog stabla

U grupi objektivnih, elektrofizioloskih testova, najznacajnije mesto zauzimaju
ispitivanja auditivnih evociranih potencijala mozdanog stabla (AEPMS). Kod one dece kod
koje se, na osnovu prethodne audioloske obrade, postavi sumnja na oSteéenje sluha treba
uraditi i ova ispitivanja. Bitno je naglasiti da nijedan elektroaudiometrijski test nije test
sluSanja, nego prikaz sposobnosti auditivnog sistema da na odredenim nivoima proizvede
evocirane potencijale. Zbog toga, kada prag sluha nije poznat, rezultate dobijene ovim
metodama treba tumaciti samo u sklopu svih ostalih nalaza. Auditivni evocirani potencijali
mozdanog stabla su generisani tranzijentnim akustickim stimulusom (klik ili tone burst) i
detektovani povrsnim elektrodama (diskovima) postavljenim na ¢elu i blizu uva (resica ili
spoljasnji slusni kanal ili mastoid). Koris¢enjem kompjuterskog uredaja, moguce je brzo
prikazati hiljade zvu¢nih stimulusa i usrednjiti u realne AEPMS talase u roku od nekoliko
minuta (4, 15, 18, 19).

Anatomski generatori AEPMS komponenti veoma su istraZivani. Talasi od | do V
javljaju se od VIII kranijalnog nerva i auditornih regiona u kaudalnom i rostralnom
mozdanom stablu. Prvi talas jasno pokazuje sinhrono stimulisan zbir akcionih potencijala
sa distalnog (kohlearnog) kraja V111 kranijalnog nerva. Drugi talas moze takode da se javi
iz VIII Zivca ali blizu mozdanog stabla (proksimalni kraj) i delom iz kohlearnih jedara.
Prvi i 1l talas generisani su strukturama ipsilateralnim u odnosu na stimulisano uvo. Svi
kasniji AEPMS talasi imaju multiple generatore unutar auditornog mozdanog stabla. Treci
talas, koji je obi¢no prominentan, generisan je unutar kaudalnog ponsa, sa verovatnim

doprinosom iz kohlearnih jedara, trapezoidnog tela i gornjeg olivarnog kompleksa. Cetvrti
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talas je izazvan stimulusima iz lateralnog lemniskusa (LL) i jedara. Najveca i najrostralnija
komponenta AEPMS, V talas, generisana je u regionu LL, tamo gde on pristupa u inferiorni
kolikulus, pretpostavlja se ve¢inom na kontralateralnoj strani u odnosu na stimulisano uvo
(41, 42, 43). Sesti talas je generisan u corpus geniculatum mediale, a V11 u radiatio acustica
(38).

Merenje AEPMS u audiometrijske svrhe uklju¢uje merenje najnizeg intenziteta
stimulusa na kome je detektovan odgovor (prag detekcije). NeurootoloSka merenja AEPMS
ukljucuju odredivanje apsolutnih talasnih latenci (ATL) i amplituda, intertalasnih latenci
(ITL) i odnosa amplituda. UopsSteno, ATL mere protok vremena izmedu pocetka stimulusa
I vremena najvise sinhrone aktivnosti u setu generatora merenih komponenti. Na njih utice
mehanicka kondukcija zvuka kroz srednje i unutraSnje uvo, transdukcija receptora i
aktivacija kohlearnog Zivca, transmisija duz slusnih puteva do generatora na povrsini
snimljene aktivnosti. Apsolutne talasne latence (ATL) aficirane su svim ovim procesima i
svi oni treba da se razmotre kada se gledaju podaci o latencama. Uvid u te, viSestruke
uticaje, povecava korist merenja ITL. NajSire koris¢ene ITL su I-V, HI-I i V-III,
odrazavajuéi transmisiju duz auditornih puteva izmedu kohlee i donjeg kolikukusa (3, 4,
18, 19, 41-43).

Funkcionalno intaktan slus$ni put je tipicno simetrican, sa jednakim vremenom
transmisije u odgovoru na stimulaciju sa levog i desnog uva. Stoga, zna¢ajna interauralna
razlika u respektivnim merenjima na levom i desnom uvu moZe da ukaZze na unilateralnu
funkcionalnu abnormalnost. Visina amplituda je aficirana razli¢itim faktorima snimanja,
kao Sto je otpor elektroda, precizna lokacija elektroda u odnosu na generator potencijala, i
efektivan intenzitet stimulusa koji traZi srednje uvo. Merenja amplituda pokazuju veliki
varijabilitet medu subjektima kao i u razli¢itim sesijama snimanja kod istog subjekta.
Odnos amplituda izmedu pikova u istom snimanju kvantifikuje koli¢inu sinhrone aktivnosti
na razli¢itim nivoima puteva, odbacujuci izvore varijansi koje su Ceste kod oba pika, kao
Sto su otpor elektroda i relativna pozicija elektroda i generatora. NajSire se razmatra odnos
amplituda izmedu vrhova V i I — on odraZava koli¢inu sinhrone aktivnosti na gornjem ponsu
normalizovanu kohlearnim izlazom koji ih evocira (41, 42). Stimulus narastajuceg
intenziteta rezultira u ranijoj aktivaciji nervnih vlakana, obi¢no zbog kohlearnih
postsinaptickih potencijala koji rastu viSe 1 brze, i ranije dostizu prag. Stoga su ATL

skra¢ene narastaju¢im intenzitetom stimulusa (41-46).
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Prvi cilj u analizi AEPMS talasa jeste sigurnost u pouzdano snimljen odgovor.
Potrebno je da budu snimljene najmanje dve kopije svakog odgovora. Ukoliko odgovor nije
visoko replikabilan, treba da budu nacinjene modifikacije u test protokolu, i tada
potencijalni tehnicki problemi treba da budu razmotreni 1 sistematski iskljuc¢eni. Kada je
reproducibilan odgovor potvrden, ATL za svaku reproducibilnu komponentu talasa i ITL
izmedu komponenti se racunaju u milisec. Ovi podaci o latencama za svako uvo procenjuju
se u cilju pra¢enja interauralne simetrije odgovora (razlika u latenci V talasa trebalo bi da
je manja od 0,4 ms izmedu usiju) i porede se sa adekvatnim normativnim podacima. Dobro
formiran i jasan I talas sa odloZenom vrednoS¢u latence za stimulus maksimalnog
intenziteta je karakteristika konduktivnog ili meSovitog gubitka sluha. Kada je | talas mali
i slabo formiran ali ITL unutar granica normale (ITL I-V je manja od 4,60 ms), postoji
sumnja na visokofrekventno kohlearno ostecenje sluha. Produzene vrednosti ITL znak su
retrokohlearne auditorne disfunkcije. (11-14) Abnormalna produzenost izmedu
komponenti ranih talasa (npr. I do I11) ukazuje na leziju zadnje lobanjske jame ukljucujuci
VIII Zivac i/ili donje mozdano stablo, pri ¢emu prolongirana III-V latenca sugeriSe

intraaksijalnu auditornu disfunkciju mozdanog stabla (41-46).

Osnovni je cilj u bilo kojoj neurodijagnostici AEPMS da jasno i pouzdano snimi
komponentu | talasa. Prvi talas sluzi kao oznaka za perifernu auditornu funkciju. Zatim,
ITL ukazuju na retrokohlearnu funkciju relativno neoSte¢enu konduktivnim i1 senzornim

gubitkom sluha (V11 Zivac i mozdano stablo).

Klik stimulus izazvan vrlo kratkim (manje od 1 msec) pulsom standardni je
stimulus za izazivanje AEPMS. Signal produkuje spektralno difuzan akusticki stimulus, sa
veéinom energije koncentrisane u visokim frekvencijama (oko 1 — 4 kHz) kod veéine
komercijalno raspoloZivih spikera. Apsolutne talasne latence AEPMS talasa zavise od
intenziteta klik stimulusa. U praksi se koriste samo ATL I, Il i V talasa za definisanje
abnormalnosti odgovora. Ostali talasi (I, IV, VI i VII) dovoljno su razlic¢iti, varijabilni u
normalnoj populaciji da ih to iskljucuje iz rutinske upotrebe u definisanju odgovora
abnormalnostri na bazi jednog snimanja. Cesto su IV i V talas stopljeni u jedan kompleks,
dizajniran kao talas IV/V. Posto | talas nestaje pre IVV/V sa opadanjem intenziteta stimulusa,
odsustvo talasa IV/V u prisusutvu | talasa ukazuje na retrokohlearnu leziju. Odsustvo svih
talasa, sa druge strane, Cesto reflektuje perifernu leziju (konduktivnu ili kohlearnu) ili
tehnicki problem. Ako se | javlja na normalnoj latenci, tada prolongiranje I-I11 ili I-1V/V

interval ukazuje na leziju V111 Zivca ili mozdanog stabla (39-41). U slu¢ajevima kohlearnog
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ostecenja AEPMS generalno proizvodi strmiju latenca — intenzitet funkciju. Drugim
re¢ima, latence talasa su sustinski normalne na visokim intenzitetima stimulusa ali postaju
ekscesivno produzene kako intenzitet stimulusa opada. Posledi¢no, karakteristican AEPMS
nalaz u kohlearnom oste¢enju uklju¢uje normalnu |-V ITL u dodatku strme latenca —
intenzitet funkcije. Medutim, problem komplikuje ¢injenica da oblik ili konfiguracija
gubitka sluha mogu uticati na rezultat (39-41).

Kod dece kod koje bihejvioralna procena sluha ne obezbeduje kompletnu sliku
njihovih slusnih sposobnosti, AEPMS je postao veoma moc¢no orude. Pokazalo se da je
naroCito podoban u svrhe procene gubitka sluha iz slede¢ih razloga: AEPMS dobro
aproksimira bihejvioralni prag za ¢ist ton na srednjim i visokim frekvencijama; taj odgovor
ne zavisi od navike, stabilan je tokom vremena i, Stavise, podoban za dobijanje multiplih
talasa neophodnih za procenu praga sluha; nepromenljiv je tokom spavanja ili sedacije i stoga

podoban za mnogu odoj¢ad i decu koja nisu u stanju da saraduju tokom snimanja (39-49).

1.7.1.5. Razvojne promene u morfologiji odgovora

Postoje razvojne promene u morfologiji odgovora, amplitudama talasa kao i
latencama talasa AEPMS. Veoma rano u zivotu, samo su I, Il i V talasi evidentni, sa |
talasom koji ima mnogo vecu amplitudu od V talasa. Vremenom, odnosi se menjaju, V
talas postaje najprominentniji talas AEPMS kod odraslih osoba. Uglavhom promene u
latenci obezbeduju najkonzistentniji indeks razvoja AEPMS. Svi AEPMS talasi opadaju u
latenci tokom ranog zivota. Medutim, stepen maturacije razliCitih talasa varira. Prvi talas
ima najkra¢i razvojni period, dostizu¢i adultne vrednosti latence sa 2 — 3 meseca. V talas
ima najduzi period razvoja dostizu¢i ponekad adultne vrednosti u drugoj godini zivota.
Tredi talas sazreva u periodu izmedu sazrevanja I i V talasa. Intertalasne latence (I-111, 111-

V, |-V) takode pokazuju razvojne promene (2,3.4, 18, 19, 41-47).

Nije sasvim jasno Sta je odgovorno za razvojne promene u AEPMS talasnoj latenci,
ali neki mehanizmi su sugerisani, ukljucujuci sazrevanje kohlee, poveéanje mijelinizacije
centralnih vlakana, promene u transmisionim karakteristikama srednjeg uva, narasloj
sinhroniji i ve¢oj sinaptickoj efikasnosti (47).

Efekat uzrasta na odgovore moze biti podeljen u dva perioda: period maturacije i
adultni period. Tokom maturacije, koja moze biti pracena i do starosti od 2 godine, postoje
znaCajne promene u komponenti amplitude, ATL i ITL. Kod prevremeno rodene
novorodencadi AEPMS nije detektabilan pre 26 GN. Nakon 26 GN 11, IV i VI komponenta
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nisu dobro definisane a ATL i ITL su produzene. Intertalasne latence bivaju krace sa
maturacijom u rasponu od 0,1 do 0,2 ms/ nedeljno do 40 nedelja, i sporijim tempom do
uzrasta od dve godine, kada dostiZzu adultne vrednosti. Tokom detinjstva, definisanje
komponenti II, IV 1 VI se popravlja. Vrhovi amplituda su tipicno veci nego u odraslih,
narocito I talas, koja je Cesto veca od V vode¢i do amplitudnog odnosa izmedu V i I koji je
tipicno vec¢i od 1 u odraslih, a manji od 1 u dece. Konsekventno, odnos amplituda V/I mora
biti koris¢en uslovno, s obzirom na veliki uticaj uzrasta na merenje. U odrasloj dobi,
promene vezane za razliku u uzrastu su toliko male u merama amplituda i latenci da ne
postoje odobrene norme vezane za uzrast. Uticaj narastajuceg raspona stimulusa na ITL
veliki je u novorodencadi, opadajuci tokom detinjstva i dostize stabilne adultne vrednosti u
adolescenciji (48).
Pol utice na ABR samo kod odraslih, gde su ATL i ITL krace, a amplitude veée u

zena. Razlike su male i unutar normale, ali neki autori insistiraju na odvojenim

normativima za muskarce i zene.

Svaki tim koji koristi AEPMS merenje trebalo bi da sakupi svoje sopstvene
normativne podatke sa kojima ¢e porediti rezultate testova (49).
Normativne vrednosti za nasu laboratoriju pri najvisem supraliminarnom

intenzitetu klika (110 dB) ustanovljene za decu uzrasta do dve godine:

ATL levo  sred. vrednost desno interauralna razlika
I 2,07 0,09 2,01+ 0,11 0,3
1l 4,17+0,11 4,18 + 0,12 0,3
\Y 6,12+ 0,12 6,11+ 0,16 0,3
ITL levo sred. vrednost desno interauralna razlika
I-111 2,10+0, 09 2,11+0,13 0,3
-V 1,95+ 0,09 1,93+0,12 0,3
-V 4,05+0,10 4,05+0,14 0,3
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Normativne vrednosti za nasu laboratoriju pri intenzitetu klika 110 dB najvisem

supraliminarnom ustanovljene za decu uzrasta preko dve godine.

ATL levo  sred. vrednost desno interauralna razlika
I 1,98 + 0,09 1,95+ 0,06 0,3
Il 4,06 +0,12 4,04 +0,12 0,3
\ 597+0,11 5,95+ 0,10 0,3
ITL levo sred. vrednost desno interauralna razlika
I-111 2,08+0,12 2,10+0,12 0,4
-V 1,92 +0,12 1,90+0,10 0,4
-V 4,00+0,12 4,00 + 0,09 0,4

Standardno se AEPMS snima ipsilateralno. Prag sluha se odreduje najniZzim
intenzitetom stimulusa na kome je auditivni evocirani potencijal moguce otkriti vizuelno.
Filtriranje evociranih potencijala menja njihov oblik isto kao latence i amplitude.
Postavljanje filtera od 8 do 1000 Hz akcentuje nisko frekventnu komponentu, dakle slabo
pozitivni talas se jasno prikazuje, i moze lako biti evociran ¢ak i stimulusom na nivou
slusnog praga. Ako se koriste filteri visokog prolaza od 160 Hz i filter niskog prolaza od
3,2 kHz, slabo pozitivan talas nestaje, ali pojedinacni talasi visokih frekvencija su tada bolje
definisani i kra¢ih su latenci. AEPMS pragovi koji koriste click stimulus u najboljoj su
korelaciji sa bihejvioralnim pragom sluha na visim frekvencijama (1000 do 4000 Hz). Klik
stimulus zbog svog brzog pocetka i Sirokog spektra, izaziva nervni odgovor sa velikog broja
auditornih neurona skoro sinhrono i, StaviSe, najverovatnije izaziva robustan odgovor kada
je meren sa skalpa. Prirodna rezonancija uva oblikuje akusticku energiju klika tako da je
najveca komponenta na bubnoj opni od 2 kHz do 4 kHz. Medutim, drugi regioni bazilarne

membrane su takode stimulisani klik stimulusom i sposobni da proizvedu AEPMS.

U sustini, klikom evocirani AEPMS u osnovi je odli¢an predvida¢ usrednjenog
gubitka sluha. Konvencionalno, koris¢enjem klikom izazvanih AEPMS nemoguce je
adekvatno proceniti odgovor na nizim frekvencijama stimulusa, pa se jo$ uvek radi na
dobijanju frekventno specifi¢nije informacije uz koris¢enje AEPMS. Literatura nas

obaveStava o pokuSajima nekih autora da kroz razlic¢ite nac¢ine menjanja kombinacija
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stimulusa i snimanja parametara proizvedu vise frekventno specifi¢nih informacija nego
Sto je obezbedeno koriS¢enjem pretezno visokih frekvencija click stimulusa. Mada je
nacinjen napredak, joS uvek ne postoji pouzdan i validan metod za predvidanje audiograma

od niskih do visokih frekvencija koris¢enjem AEPMS (3, 14, 18, 19, 40, 41).

Auditivni elektricni potencijali mozdanog stabla reflektuju auditorni neuralni
elektri¢ni odgovor koji adekvatno korelira sa bihejvioralnim pragom sluha, ali normalan
AEPMS sugeriSe samo da je auditorni sistem do nivoa srednjeg mozga osetljiv na kori$éeni
stimulus, i ne garantuje prisustvo normalnog sluha. Obratno, neuspeh da se izazovu
AEPMS ukazuje na poremecaj sistemskog sinhronog odgovora, ali to ne dokazuje da je
dete gluvo ili da ima duboko osStecenje sluha. Konsekventno, AEPMS interpretacija u
audiometrijske svrhe mora biti kvalifikovana klinickom procenom, raspolozivom u to

vreme ili rezultiraju¢om iz dalje evaluacije.

1.7.1.6. Otoakusticke emisije

Otoakusti¢ke emisije su tihi zvuci koji poticu iz fizioloski zdrave i aktivne kohlee,
a mogu se zabeleziti u spoljaSnjem slusnom hodniku. Danas postoje ¢vrsti dokazi da OAE
mogu nastati samo u zdravoj kohlei. Najverovatnije se radi 0 organizovanom motilitetu
velikog broja spoljnih slusnih ¢elija, a glavne vibracije proizvedene njihovim pokretima
postaju deo putujuceg talasa, s tim Sto se deo te energije vra¢a nazad kroz ovalni prozor i
srednje uvo u spoljasnji slusni hodnik. Vibracije mogu nastati spontano ili se javiti nakon
izvesne zvucne stimulacije, te se dele na spontane (SOAE) i evocirane (EOAE). Za njihovo
belezenje koriste se vrlo osetljivi mikrofoni i specijalni kalkulatorni sistemi za registrovanje
OAE i eliminaciju svih ostalih zvukova iz spoljasnjeg slusnog hodnika (emitovani zvuk,
spoljna buka, disajni i vaskularni Sumovi) (41, 42). U klinickom ispitivanju se kao stimulus
najviSe koriste Sirokopojasni Sum tzv. klik i prasak. Merenje OAE je objektivno,
neinvazivno, brzo, ponovljivo i precizno. U osnovi OAE daju objektivan uvid u
funkcionisanje celog presinaptickog auditivnog sistema. Na srecu, najveéi broj slusnih
oste¢enja posledica je patoloSkih promena upravo u ovom delu auditornog aparata.
Tranzitorne EOAE, sa Sirokopojasnofrekventnim, kratkotrajnim zvuc¢nim stimulusom koji
aktivira celu kohleu jer u sebi sadrZi sve frekvencije, u najSiroj su upotrebi. Veoma su
osetljiva metoda i ne mogu se registrovati sa onih podrucja kohlee gde je prag sluha veci
od oko 30 dB. Otoakusti¢ke emisije se u klini¢koj praksi upotrebljavaju vise od 30 godina.

Ovom metodom se najbolje moze ispitati funkcija senzornih slusnih ¢elija 1 diferencirati
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njihovo ostecenje od ostecenja proksimalnih nervnih auditornih struktura i funkcija (3, 6,
8, 43, 44).

Zanovorodencéad i malu odoj¢ad (do 6 meseci) fizioloSka merenja su pristup izbora.
Cak i Gujuce, zdrave bebe ne obezbeduju realne bihejvioralne odgovore na zvuk pre 6
meseci starosti. Starija deca, medutim, mogu biti testirana efikasno i efektivno i fizioloskim

I bihejvioralnim merenjima.

1.8. Prevencija i tretman dece sa o$te¢enjem sluha

Svetska zdravstvena organizacija isti¢e da se rehabilitacija sastoji od uskladenog
delovanja medicinskih, socijalnih, vaspitnih i profesionalnih mera namenjenih vrac¢anju u
upotrebu ugrozene funkcije, koliko je to moguce. Rehabilitacija podrazumeva
multidisciplinarni pristup hendikepiranoj osobi sa ciljem da se zadovolje njene fizicke,
u granicama invaliditeta, uz maksimalno korisc¢enje preostalin sposobnosti (2). Osnovni
principi rehabilitacije su interdisciplinarni i individualni pristup. Sa fizioloSkog aspekta
habilitaciono-rehabilitacioni tretman zasnovan je na plasti¢nosti auditivnog sistema.
Plasti¢nost, definisana kao promena funkcionalnih karakteristika neurona, uglavnom zavisi
od sinaptickog remodeliranja. Ona je opsta karakteristika neuralnih struktura. Auditorni
sistem, kao 1 ostali senzorni sistemi, poseduje plasticnost kao osobinu, i ona je mnogo
izraZenija tokom razvoja nego u odraslom uzrastu (4). Razvoj bilo koje specifi¢ne senzorne
aree u mozgu zavisi od adekvatne stimulacije tokom perioda razvoja. U auditornom sistemu
kohlea igra klju¢nu ulogu tokom prve godine zivota u gradenju adultnog auditornog mozga.
Stoga ¢e bilo koji poremecaj u razvoju ili funkcionisanju kohlee ostetiti razvoj auditornog

mozga (12, 15).

Prvu fazu rehabilitacije predstavlja postavljanje dijagnoze. Osnovni cilj Sto ranijeg
otkrivanja oStecenja sluha kod dece sastoji se u zapocinjanju pravovremene i odgovarajuce
rehabilitacije kojom se smanjuju posledice oSte¢enja sluha. Sve preduzete mere odreduju

kvalitet Zivota deteta sa SNOS (3, 14, 18, 19).

1.8.1. Mogu¢nosti prevencije nastanka senzorineuralnog ostec¢enja sluha

Ogroman broj SNOS nije moguce spreciti jer su posledica nepreventabilnih faktora

rizika, kao Sto su npr. recesivno nasledena osSte¢enja koja se javljaju po prvi put u
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porodicama, zatim prevremeno rodena novorodencad lecena u OIN iz vitalnih indikacija i

sli¢no.

Infektivne bolesti poput nekih bakterijskih meningitisa jesu preventabilne vec
dvadesetak godina. Imunizacija je najbrza, najefikasnija i najekonomic¢nija mera prevencije

obolevanja i umiranja od teskih zaraznih bolesti.

Prema Clanu 25 Zakona o zastiti o stanovnistva od zaraznih bolesti, Ministarstvo
zdravlja Republike Srbije, Beograd, 25 novembar 2004. godine: Imunizacija se vrsi

vakcinama (vakcinacija) i specifi¢cnim imunoglobulinima.

Vakcinacija je obavezna protiv: tuberkuloze, difterije, tetanusa, velikog kaslja,
decCije paralize, malih boginja, rubeole, zausaka, virusnog hepatitisa ,,B* i oboljenja
izazvanih hemofilusom influence tipa ,,B“; hepatitisa ,,B“, besnila i tetanusa — za lica
izlozena povecanim rizicima od obolevanja od tih bolesti; gripa, oboljenja izazvanih
streptokokusom pneumonije i meningokokne bolesti — za odredena lica prema
indikacijama; zute groznice, kolere, difterije, meningokokne bolesti i trbusnog tifusa — za
lica u medunarodnom saobracaju koja putuju u zemlje u kojima ima tih bolesti ili u zemlje

koje zahtevaju vakcinaciju protiv tih bolesti.
U Kalendaru vakcinacije u Srbiji postoji Anti HIb vakcina od septembra 2006.

Preporuceni raspored vakcinacije u SAD iz 2000. g. obuhvata 12 potencijalno
opasnih bolesti: morbili, parotitis, rubella, difterija, tetanus, pertusis, poliomijelitis,

Haemophilus Influenzae tip b, Hepatitis B, varicella, hepatitis A i Pneumokokna bolest.

Anti-HIb vakcina se daje sa dva, Cetiri, Sest i 12-15 meseci. Pneumokokna

konjugovana (PCV) sa dva, Cetiri, Sest 1 12-15 meseci.

Pre HIb vakcine, HIb bolest je bila vode¢i uzro¢nik bakterijskog meningitisa medu
decom mladom od pet godina u SAD. Od uvodenja konjugovane vakcine u SAD u
decembru 1987, doslo je do redukcije od 95% u incidenci sistemskih bolesti u dece mlade
od pet godina, na samo priblizno 250 prijavljenih sluc¢ajeva u 1999. godini. Uspesna
eliminacija Hlb bolesti u SAD nije sprovedena u mnogim zemljama u razvoju, gde program
vakcinacije nije implementiran uspeSno. Stoga, HIb ostaje najznacajniji pedijatrijski

patogen u mnogim zemljama sveta.
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Meningokokna vakcina nije rutinski preporucena vecini ljudi. Danas se obi¢no ne
preporucuje za decu mladu od dve godine. Pod posebnim okolnostima moze se dati i

odoj¢adima mladim od tri meseca (18, 19, 47, 48).

2. CILJEVI ISTRAZIVANJA

Ciljevi istrazivanja su:

1. Da se sagleda ucesée infektivnih bolesti u nastanku SNOS u de¢jem uzrastu u
populaciji bolesnika tercijarne pedijatrijske ustanove u nasoj zemlji u
sadasnjem vremenu;

2. Dase ispitaju audioloske karakteristike SNOS kod dece izazvanog

infektivnim agensima;

3. Dase sagledaju elektrofizioloSke karakteristike odgovora AEPMS u

slu¢ajevima SNOS kod dece izazvanog infektivnim agensima.
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3. MATERIJAL | METODE

Istrazivanje je sprovedeno u Odseku za audiologiju i neurootologiju Sluzbe za
otorinolaringologiju Instituta za zdravstvenu zastitu majke i deteta Srbije ,,.Dr Vukan
Cupi¢“ (IMD) tokom perioda od 01. 01. 2000. do 31. 12. 2014. retrospektivno.

Dizajnirano je kao studija slucajeva i kontrola.

3.1. Ispitanici

Populaciju ¢ine svi pacijenti pregledani u Odseku za audiologiju tokom navedenog
perioda. U grupi slucajeva obuhvatili smo sve bolesnike kod kojih je ustanovljeno
postojanje SNOS bez obzira na etiologiju. Uzorak ispitanika je formiran od konsekutivno
upucenih i pregledanih bolesnika tokom ovog perioda kod kojih je verifikovano SNOS. U
okviru pomenute, odvojili smo grupu dece sa SNOS izloZene infektivnom agensu, za koju
smo precizno odredili kriterijume, i grupu dece sa SNOS koja nisu bila izloZena
infektivnom agensu. Grupu kontrola ¢ine deca urednog sluha od kojih su neka bila izlozena
infektivnom agensu/bolesti a neka nisu.

U drugom delu istrazivatemo oblik SNOS 1 elektrofizioloske karakteristike kod
bolesnika sa infektivnom bole$¢u. Izdvojicemo one koji su upuceni na ispitivanje sluha
zbog infektivne bolesti koju su prelezali ili sa kojom su rodeni.

Kriterijumi za ukljucivanje u ispitivanje su sledeci:

1) Ispitanici kod kojih je u Odseku za audiologiju ustanovljeno SNOS;

2) lspitanici koji su leeni zbog meningitisa ili verifikovane virusne infekcije

(CMV, rubella) na IMD od pocetka bolesti,

3) ispitanici koji su primljeni na IMD radi nastavka le¢enja meningitisa ili

verifikovane virusne infekcije, zapocetog u drugoj ustanovi;

4) ispitanici koji su primljeni na IMD radi daljeg ispitivanja zbog postojanja

neuroloskih sekvela posle prelezanog meningitisa ili virusne infekcije.

Ni kod jednog pacijenta leCenom zbog meningitisa nisu primenjivani ototoksi¢ni

lekovi.

U cilju ispitivanja karakteristika AEPMS odgovora podelili smo ispitanike u dve
uzrasne grupe u skladu sa razvojnim promenama: do dve i preko dve godine.
Kontrolnu grupu ¢ini 40 ispitanika urednog sluha podeljeno, takode, u dve uzrasne

grupe: do dve godine i preko dve godine. Cine ih:
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1) zdrava deca urednog sluha uzrasta do dve godine, koja su na odeljenju bila
hospitalizovana radi sprovodenja hirurske intervencije — adenoidektomije;
2) zdrava deca urednog sluha uzrasta preko dve godine hospitalizovana radi
sprovodenja hirurSke intervencije — tonziloadenoidektomije.
Potvrda o urednom nalazu sluha kod ove dece dobijena je na osnovu istih ispitivanja
koja su sprovedena kod dece sa sumnjom na postojanje SNOS u skladu sa uzrastom.

3.2. Metode

U cilju postavljanja dijagnoze koris¢ena su sledeca ispitivanja: uzimanje detaljnih
anamnestickih podataka, otorinolaringoloski pregled, otomikroskopija, timpanometrija,
snimanje akustickih refleksa, tranzitorne otoakusticke emisije, bihejvioralna audiometrija,
tonalna liminarna audiometrija tamo gde je to uzrast deteta dozvoljavao, auditivni evocirani

potencijali mozdanog stabla u prirodnom snu ili sedaciji.
U analizi AEPMS talasa pracena su sledeca obelezja:

1) prisustvo formiranih odgovora, odnosno njihovo odsustvo na odredenom nivou

intenziteta zvuka na svakom uvu posebno;
2) duzina apsolutnih talasnih latenci (ATL) i intertalasnih latenci (ITL).

Preduslov za analiziranje AEPMS odgovora je odredivanje otoloskog statusa
pacijenta. U odredivanju otoloskog statusa svakog pacijenta koris¢ena je pored
otorinolaringoloskog pregleda i impedancmetrija. Kao $to je ve¢ naglaseno, svi pacijenti su
ispitivani audioloski u trenutku odsustva bilo kakve infekcije respiratornih puteva, odsustva

sekreta u bubnim dupljama. Kod svih pacijenata je dobijen uredan timpanogram (tip A).

U radu je koris¢en timpanometar Danplex tymp 87. Snimani su ipsilateralni
akusticki refleksi na 500, 1000, 2000 1 4000 Hz pri intenzitetu od 70, 80, 90 1 100 dB. U
odredivanju praga sluha sluzili smo se kako navedenim metodama subjektivne tako i
metodama objektivne audiometrije. Tonalna liminarna audiometrija izvodena je na
Diagnostic Audiometer Interacoustic AD 229 b. Snimanje tranzitornih otoakustickih
emisija obavljano je na aparatu MAICO ERO SCAN.

AEPMS test je sniman na aparatu HORTMAN NEUROOTOMETRY. Snimanje je
obavljano u velikom broju slu¢ajeva u prirodnom snu. U slu¢ajevima u kojima ni posle
deprivacije sna nismo uspeli da postignemo prirodni san, snimanje je na¢injeno u sedaciji

hloral-hidratom u obliku klizme u predvidenoj dozi. U pojedinim sluc¢ajevima koriscen je
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diazepam. Starija deca su adekvatno psihi¢ki pripremana. Kod sasvim male dece priprema
se sastojala u neuzimanju jutarnjeg obroka i tecnosti i u prisustvu jednog ili oba roditelja
tokom snimanja (45).

Kori$¢ena je ipsilateralna stimulacija rarefakcionim klikom liminarnog i
supraliminarnog intenziteta uz automatski podeSen masking na drugom uvu. Pre svakog
snimanja kontrolisani su otpori i, naravno, tek po konstatovanju postojanja prihvatljivih
vrednosti otpora pristupalo se snimanju. Koriséeni su slede¢i parametri stilmulacije:
frekvencija stimulusa od 24 stimulusa u sekundi, sumiranje 2000 odgovora za dobijanje

svake krive. KoriS¢eni su intenziteti od 20 dB do 110 dB.

Merili smo apsolutne talasne (ATL) i intertalasne latencije (ITL) u milisekun-dama.
Snimali smo po Cetiri odgovora na svakom ispitivanom intenzitetu u cilju prac¢enja njihove
reproducibilnosti.

Laboratorija Odseka za audiologiju i neurootologiju ORL Sluzbe IMD ima svoje

normativne vrednosti uskladene sa uzrastom dece, gore navedene.

3.3. Statisticke metode

Ispitivanje ucestalosti javljanja SNOS uzrokovanih infektivnim agensima sproveli smo
odredivanjem odnosa Sansi, proporcijom slucajeva i kontrola.

U statistickoj analizi dobijenih rezultata izvedenog istrazivanja kao osnovne metode
izraCunavali smo deskriptivne statisticke parametre (aritmeticku sredinu, standardnu
devijaciju, standardnu greSku aritmeticke sredine, koeficijent varijacije i interval
varijacije). Ovi parametri su nam omogucili opisivanje dobijenih podataka i njihovo
tumacenje. Prilikom utvrdivanja statistickih signifikantnosti koristili Smo pojedinacni test i
to Studentov t-test, pomocu koga su ustanovljavane statisticki signifikantne razlike izmedu
izraCunatih parametara zdrave dece i dece sa oste¢enim sluhom. Statisticka signifikantnost
je ustanovljavana sa sigurno$¢u od 95 i 99%. Dobijeni rezultati su prikazani tabelarno i
graficki.

U delu ispitivanja gde smo porediti vrednosti latencija, koristili smo ANOVA test, a

zatim multipni test po Tuckey.
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4. REZULTATI RADA

4.1. Sagledavanje uces¢a infektivnih bolesti u nastanku SNOS u decjem uzrastu u
populaciji ispitanika tercijarne pedijatrijske ustanove u nasoj zemlji u sadasnjem

vremenu

Istrazivanje je sprovedeno u Odseku za audiologiju i neurootologiju Sluzbe za
otorinolaringologiju IMD tokom perioda od 01. 01. 2000. do 31. 12. 2014. retrospektivno.
Dizajnirano je kao studija slu¢ajeva i kontrola.

Evaluacija etiologije SNOS u populaciji i uzorku ispitanika obavljena je na osnovu
detaljne li¢ne i porodi¢ne anamneze, uvida u medicinsku dokumentaciju o ranijem lecenju
I ispitivanju, otorinolaringoloskog pregleda, impedancmetrije, odredivanja praga sluha
metodama objektivne i subjektivne audiometrije, seroloskim, virusoloskim analizama,
radioloSkom ispitivanju kod sumnje na postojanje i nekog drugog patoloSkog procesa osim
lezije kohlee.

Etioloski faktori su odredeni na osnovu pouzdanih podataka, klini¢ki i laboratorijski
dobijenih o prelezanoj bolesti ili infekciji majke, na osnovu jasno pozitivne porodi¢ne
anamneze u odnosu na SNOS, na osnovu klinicki jasne povezanosti delovanja ototoksi¢nih
lekova i nastanka SNOS, na osnovu podataka o prematuritetu i boravku u OIN. Odredivanje
genetskih etioloSkih faktora u skladu je sa naSim dosadasnjim dijagnostickim
mogucénostima, jer kona¢nu evaluaciju, u smislu genetskog mapiranja, kod nas jo$ uvek
nije moguce sprovesti, kao ni u zna¢ajnom broju mnogo vecih centara u svetu. Oznaku
,verovatni hereditet” dobili su oni ispitanici kod kojih imamo krajnje realnu, visoko
verovatnu sumnju da se radi o naslednom ostecenju sluha. To su deca iz porodica u kojima
postoji pozitivna porodi¢na anamneza na SNOS i ne postoje drugi riziko faktori. U
slu¢ajevima gde se SNOS javlja prvi put u porodici i bez drugih faktora rizika opredeli
smo se za kategoriju ,,nepoznati etioloki faktor”. Veoma je verovatno da se u ovoj grupi
nalaze i neka deca sa hereditarnim oStecenjem sluha.

Pacijenti sa infektivnom bole$¢u su kompletno dijagnostikovani od strane pedijatara na
IMD i seroloski i mikrobioloski potvrdena znacajna infekcija nekim od bakterijskih uzroénika,
CMV i rubelom. Kao takvi upuéivani su na audiolosko ispitivanje u na$§ Odsek. Njihova terapija
od strane pedijatara je bila u skladu sa klinickim i laboratorijskim nalazima.

Svaki pacijent je najpre podvrgnut kompletnom otorinolaringoloSskom pregledu.

Prilikom prvog pregleda kod 24 pacijenta postojala je akutna infekcija gornjih respiratornih
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puteva pracena prisustvom sekreta u bubnim dupljama. Ordinirana je konzervativna
terapija i na kontrolnom pregledu konstatovan uredan ORL nalaz. Kod osmoro pacijenata
je na jednoj od audioloskih kontrola konstatovano postojanje sekretornog otitisa medije,
praceno dovoljno dugo 1 leCeno hirurSkim putem (insercija aeracionih cevcica i
adenoidektomija). Medutim, u toku audioloske obrade svi ispitivani pacijenti su imali
uredan otoskopski nalaz kao i timpanogram. Na ovaj nacin je izbegnuto postojanje
konduktivne nagluvosti u momentu ispitivanja sluha.

U odredivanju praga sluha posluzili smo se kako navedenim metodama subjektivne
tako i metodama objektivne audiometrije. Kod svih ispitivanih pacijenata postojao je sklad
izmedu rezultata dobijenih bihejvioralnom i objektivnom audiometrijom, a uz saradnju
pacijenata starijih od Cetiri godine izvedena je i tonalna liminarna audiometrija.

Kod isptanika sa obostranim SNOS stepen oSteéenja sluha je odreden prema UCT
(usrednjen Cist ton na 500, 1000 i 2000 Hz) na boljem uvu, tamo gde je nacinjena tonalna
liminarna audiometrija, odnosno na osnovu javljanja AEPMS odgovora uzimajuci u obzir
odnos praga javljanja evociranih potencijala i praga sluha za ove frekvencije. Kod
ispitanika sa jednostranim SNOS, naravno, odredivan je stepen oStecenja sluha na datom
uvu na osnovu USCT.

U odredivanju statusa srednjeg uva svakog ispitanika kori$¢eni su timpanogrami. Kao
Sto je ve¢ naglaSeno, svi ispitanici su ispitivani audiolo$ki u trenutku odsustva bilo kakve
infekcije respiratornih puteva, odsustva sekreta u bubnim dupljama. Kod svih pacijenata je
dobijen uredan timpanogram (tip A) u momentu ispitivanja sluha. Ispitivani su i akusticki
refleksi. Rezultati ovih snimanja su potpuno u skladu sa ostalim nalazima i sa naSim
oc¢ekivanjima, te ih ne¢emo posebno navoditi u prikazivanju rezultata.

Nalaz TEOAE bio je u skladu sa klini¢kim i elektrofizioloskim nalazom SNOS kod svi
ispitanika, Sto znaci da su bile odsutne, dok su u svim drugim slu¢ajevima TEOAE
registrovane. Nije bilo slucajeva AN medu nasim ispitanicima.

U naSem istrazivanju uzorak ¢ine 532 ispitanika sa SNOS i 35 sa infektivnom boles¢u
koji nisu dobili SNOS. Populaciju su ¢inili svi pregledani i ispitani ispitanici u naSem

Odseku za audiologiju i neurootologiju tokom ispitivanog perioda, njih 14000.
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Tabela 2. Etioloski faktori SNOS

Etiologija ?’_roj Procenat
pacijenata

Hereditet 191 35.90%
Infekcije 39 7,33%
Nepoznata 198 37.22%
Ototoksi¢no 7 1.32%
Riziko bebe 93 17.48%
Trauma 4 0.75%
glave

Ukupno: 532 100%

Grafikon 1. Procentualni prikaz kategorija etiologije

Trauma glave

Riziko beba
17,48 / 0.75
_\ o Hereditet
35,90

Ototoksi¢no
1,32

Nepoznata
37,22

Infekcije
7,33

Uvidom u Tabelu 2 i Grafikon 1 uocava se da je kod jedne trecine pacijenata

etiolo3ki faktor nepoznat, dok je kod jedne tre¢ine prisutan hereditet. Kod 17,48%

pacijenata pripada grupi riziko beba, a kod 7,33% infekcije. Oko 1% ispitanika ima

traumu glave ili je ototoksi¢no.
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Tabela 3. Zastupljenost grupa etioloskih faktora SNOS i oblik SNOS

Etiologija Oblik SNOS l?_roj Procenat
pacijenata
Hereditet
Sindromi Obostrano 15 2.82%
15 2.82%
Izolovano Jednostrano 7 1.32%
SNOS
Obostrano 169 31.77%
176 33.08%
191 35.90%
Infekcije
Meningitis Jednostrano 5 0.94%
Obostrano 12 2.26%
17 3.20%
Rubella Obostrano 3 0.56%
3 0.56%
CMV Jednostrano 3 0.56%
Obostrano 16 3.01%
19 3.57%
39 7.33%
Nepoznata
Jednostrano 44 8.27%
Obostrano 154 28,95%
198 37.22%
Ototoksi¢no
Obostrano 7 1.32%
7 1.32%
Riziko bebe
Jednostrano 4 0.75%
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Obostrano 89 16.73%

93 17.48%
Trauma
glave
Jednostrano 4 0.75%
4 0.75%
Ukupno: 532 100%

Tabela 3 pokazuje uceSce etioloSkih kategorija u ukupnom broju kako za
jednostrano tako i za obostrano SNOS. Kategorija naslednog SNOS ucestvuje sa 35,9%,
infekcije sa 7,33%, nepoznati faktor sa 37,22%, ototoksi¢nost sa 1,32%, riziko bebe sa
17,48% 1 trauma glave sa 0,75%. U sklopu sindroma 1 ototoksi¢nog SNOS prisutno je samo
obostrano OS. Kod izolovanog naslednog SNOS, jednostrano se javilo samo kod sedmoro
od 191 ispitanika. U slu¢ajevima infekcije petoro od 17 ispitanika sa meningitisom je imalo
jednostrano SNOS, a troje od 19 sa CMV. Kod grupe ,.riziko beba“ ¢etvoro od 93 ima
jednostrano, kod nepoznate etiologije gotovo jedna ¢etvrtina dece. Trauma je davala samo

jednostrano SNOS.

Tabela 4. Zastupljenost pojedinacnih etioloskih faktora SNOS i oblik SNOS

Etiologija | Podgrupe 1 Podgrupe 2 Oblik : I.3roj_ Procenat
SNOS ispitanika
Hereditet
Sindromi Marfanov Sy Obostrano 1 0.19%
Pierre Robin Sy  Obostrano 1 0.19%
Sy Akrofacijalni Obostrano 1 0.19%
Sy Alport Obostrano 3 0.56%
Sy BOR Obostrano 3 0.56%
Sy CHARGE Obostrano 1 0.19%
Sy Goldenher Obostrano 1 0.19%
Sy hipoplazije Obostrano 1 0.19%

ponsa
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Izolovano

SNOS
Infekcije

Meningitis

Rubella

CMV
Nepoznata

Sy Hunter
Sy USHER

E. Coli

H. Influenzae

Nepoznati
uzro¢nik

Meningokokni

Neisseria
meningitides
TBC
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Obostrano
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Obostrano

Obostrano
Jednostrano
Obostrano

Jednostrano

Obostrano
Jednostrano

Jednostrano

Obostrano

Obostrano

Jednostrano

Obostrano

Jednostrano
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2
1
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16
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44
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0.38%
0.19%
2.82%
1.32%

31.77%
33.08%
35.90%

0.19%
0.19%
1,52%
0.19%

0,38%
0.38%
0.19%

0.19%
3,19%
0.57%
0.57%
0.56%
3.01%
3.57%
7,33%

8.27%
29.51%
37.22%



Ototoksi¢no

Obostrano 7 1.32%
7 1.32%
Riziko bebe
Jednostrano 4 0.75%
Obostrano 89 16.73%
93 17.48%
Trauma
glave
Jednostrano 4 0.75%
4 0.75%
Ukupno: 532 100%

Tabela 4 pokazuje ucescée pojedinacnih etioloskih faktora u ukupnom broju kako za
jednostrano tako i1 za obostrano oStecenje sluha. Smisao ovog prikaza jeste da ukaze na

raznovrsnost patoloskih stanja u nasSem uzorku koja mogu ukljucivati SNOS.

Tabela 5. Etioloski faktori SNOS - razlozeno

Etiologija ; I_3r01_ Procenat
ispitanika

Hereditet
Sindromi 15 2.82%
Izolovano 176 33.08%
SNOS

191 35.90%

Infekcije
Rubella 3 0.54%
Meningitis 17 3.20%
CMV 19 3.57%
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39 7,33%

Nepoznata 198 37.22%
Ototoksi¢no 7 1.32%
Riziko bebe 93 17.48%
Trauma glave 4 0.75%
Ukupno: 532 100%

Tabela 5 donosi podatak o tome koliko je medu ispitanicima onih koji imaju

izolovano nasledno SNOS (33,08%) a u okviru sindroma 2,82%. Dakle, izolovano SNOS

se u naSem uzorku javilo skoro 12 puta ¢es¢e od sindromskog. Medu infekcijama 0,54%

zbog rubele, meningitisa 3,20%, CMV 3,57%.

Tabela 6. Bakterijski uzrocnici meningitisa kod ispitanika sa SNOS i oblik SNOS

Etiologija Qs : I_3roj_ Procenat
SNOS ispitanika
Infekcije ~ Meningitis E. Coli Obostrano 1 2%
H. Influenzae Jednostrano 3 6%
Obostrano 8 16%
Nepoznati uzro¢nik  Jednostrano 1 2%
Obostrano 2 4%
Neisseria Jednostrano 1 2%
meningitidis
TBC Obostrano 1 2%
Ukupno dece sa SNOS: 17 34%
Ukupan broj dece sa meningitisom: 50 100%
Zastupljenost dece sa SNOS u odnosu ha ukupan 34%

broj dece sa meningitisom:

Ispitanici sa SNOS u odnosu na ispitanike sa prelezanim meningitisom iz naSeg uzorka

¢ine 34% (Tabela 6)
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Tabela 7. Etioloski faktori SNOS u odnosu na pol

Etiologija Pol : I.3roj_ Procenat
ispitanika
Hereditet
Muski 107 20.11%
Zenski 84 15.79%
191 35.90%
Infekcije
Muski 28 5,26%
Zenski 11 2.07%
39 7,33%
Nepoznata
Muski 105 19,74%
Zenski 93 17.48%
198 37.22%
Ototoksi¢no
Muski 3 0.56%
Zenski 4 0.75%
7 1.32%
Riziko bebe
Muski 61 11.47%
Zenski 32 6.02%
93 17.48%
Trauma
glave
Muski 4 0.75%
4 0.75%
Ukupno: Muski 308 57,89% 532 100%

Zenski 224 42,11%
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Tabela 7 pokazuje da je medu ispitanicima sa SNOS bilo je 57,89% muskog pola i

42,11% Zenskog.
Grafikon 2. Procentualni prikaz uceséa etioloskih kategorija u odnosu na pol ispitanika
® Muski  m Zenski
Trauma glave 9,75
Riziko beba
Ototoksi¢nd),36 0,75
Nepoznata

Infekcije 7

Etiologija

Hereditet

0,00 5,00 10,00 15,00 20,00 25,00 30,00 35,00 40,00
% ispitanika

Uvidom u Tabelu 7 i Grafikon 3 uo¢ava se da je veéi broj ispitanika muskog pola u

svim kategorijama. Razlike su posebno izraZzene kada se radi o kategoriji Riziko beba i
Infekcije, gde je duplo vise decaka.

Tabela 8. Ispitanici sa prelezanim menigitisom u odnosu na pol bez obzira na

postojanje SNOS
Meningitis M z M+Z
Ukupno 29 21 50
% 58 42 100

Odnos pacijenata koji su prelezali meningitis bez obzira na postojanje SNOS u

odnosu na pol je sledeci: 55,56% je bilo decaka i 44,44 % devojcica, odnosno (1: 0,8) u
korist de¢aka (Tabela 8).

Grafikon 3. Ispitanici sa prelezanim menigitisom u odnosu na pol bez obzira

na postojanje SNOS

M
0 Z
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Tabela 9. Ispitanici sa SNOS izazvanim meningitisom u odnosu na pol

~

Ispitanici sa SNOS M z M+Z
Ukupno 15 2 17
% 88,24 11,76 100

Od ukupnog broja ispitanika sa SNOS izazvanim meningitisom muskog je pola
15 (88,24%) a Zenskog dva (11,76%) (Tabela 9).

Grafikon 4. Ispitanici sa SNOS izazvanim meningitisom u odnosu na pol

0%

09%.

12%

OoM Oz

88%

Od ukupnog broja ispitanika sa SNOS izazvanim meningitisom 15 (88,24%)
muskog je pola a dvoje (11,76%) Zenskog pola, odnosno (7,5 : 1). Jasno je da je 7,5 puta
vise ispitanika muskog pola imalo SNOS kao sekvelu posle meningitisa (Tabela 9 i
Grafikon 4).

Tabela 10. Etioloski faktori SNOS i uzrast

Etiologija Starost I?,_roj Procenat
pacijenata
Hereditet
Manje od 2 god 61 11.47%
Vise od 2 god 130 24.44%
191 35.90%
Infekcije
Manje od 2 god 18 3.38%
Vise od 2 god 18 3.38%
39 7,33%
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Nepoznata

Manje od 2 god 43 8.08%
Vise od 2 god 158 29.70%
201 37.22%
Ototoksicno
Vide od 2 god 7 1.32%
7 1.32%
Riziko bebe
Manje od 2 god 38 7.14%
Vise od 2 god 55 10.34%
93 17.48%
Trauma
glave
Vide od 2 god 4 0.75%
4 0.75%
Manje od 2 god 372 69,2%
Vise od 2 god 160 30,08%
Ukupno: 532 100%

Grafikon 5. Procentualni prikaz etiologije u odnosu na uzrast ispitanika

Emanje od 2 godine = viSe od 2 godine
Trauma glave0,00 0,75
Riziko beba
Ototoksi¢no 32

Nepoznata

Etiologija

Infekcije

Hereditet

0,00 10,00 20,00 30,00 40,00
% ispitanika
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Iz Tabele 10 i Grafikona 5 vidi se da ukupno ispitanika starijih od dve godine ima

160, odnosno skoro jedna tre¢ina, a mladih od dve godine 372, odnosno dve tre¢ine. Uo¢ava

se da je u kategorijama Nepoznata etiologija i Hereditet znacajno veci broj ispitanika
starijih od dve godine.

Zeleli smo da utvrdimo da li postoji povezanost izmedu SNOS izloZenosti

pretpostavljenom faktoru rizika, infekciji. Unakrsni odnos je dobra aproksimacija

relativnog rizika kada je u pitanju retka bolest kao sto je SNOS.

Slu€ajevi i kontrole. Populaciju su ¢inili svi ispitanici koji su pregledani u nasem
Odseku za audiologiju tokom ispitivanog perioda, njih 14000, dakle pacijenti tercijarne
ustanove. Obuhvaceni su svi ispitanici upuceni na otorinolarigoloski pregled zbog sumnje
na postojanje oStecenja sluha. Najve¢im delom radi se 0 pacijentima sa sekretornim
otitisom koja imaju tranzitornu nagluvost ili uredan sluh. Medu njima je i uzorak ispitanika
kod kojih smo dijagnostikovali trajno SNOS i iznosi 532. Medu njima ih je 39 koji su bili
izloZeni infekciji, gore definisanoj, zbog koje su dobili SNOS. Jos 35 je imalo infekciju ali
nisu dobili SNOS. Dakle, izlozenih infekciji je ukupno 74. Kontrolnu grupu izlozenih
svi pregledani pacijenti osim onih sa SNOS (14000 -567), dakle zdravi u smislu odsustva

SNOS i neizlozZeni infekciji.

Tabela 11. Racunanje unakrsnog odnosa

Ekspozicija Grupa Kontrolna
u proSlosti obolelih grupa
Bili izlozeni 39 35
Nisu bili izloZeni 493 14.000 -567
=13433
Izlozeni + neizlozeni | 532 13468
Proporcije izloZenih 7,33% 0,26%
a
c ad
uo= =
b bc
d
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UO =39 x 13433 : 35x 493 = 30,36

Unakrsni odnos koji smo dobili iznosi 30,36. To ukazuje na ¢injenicu da postoji 30
puta veca Sansa za dobijanjem SNOS medu decom koja su imala kongenitalni infekciju ili
bakterijski meningitis. Naravno, ovaj odnos Sansi se odnosi na ispitanike koji su ispitivani,
pregledani u Odseku za audiologiju i neurootologiju IMD, dakle na mestu na koje su se
javljali zbog sumnje na sve vrste SNOS. Ne moZe se primeniti na ¢itavu populaciju, ali

odslikava znacaj infekcija u etiologiji SNOS.

4.2. Ispitavanje audioloskih karakteristika SNOS kod ispitanika izazvanog

infektivnim agensima

Tabela 12. Ispitanicii sa SNOS izazvanim infektivnim agensima prema uzrocniku, pragu
odziva na svakom uvu, formiranosti AEPMS odgovora

Uzroénik Stepen AEPMS levo AEPMS desno I?_ro;
pacijenata
Escherichia coli
srednje tesko jasno formirani nepotpuno 1 0,39%
obostrano odgovori formiran talas
Haemophilus influenza
srednje tesko jasno formirani jasno formirani 2 | 0,78%
obostrano odgovori odgovori
TeSko obostrano | jasno formirani jasno formirani 3 1,17%
odgovori odgovori
Tesko jednostrano jasno formirani nepotpuno 1 0,39%
odgovori formiran talas
Tesko jednostrano = nepotpuno formiran jasno formirani 1 0,39%
talas odgovori
Duboko nepotpuno formiran jasno formirani 1 0,39%
jednostrano talas odgovori
Duboko obostrano = nepotpuno formiran nepotpuno 3 117%
talas formiran talas
Kochov bacil
Duboko obostrano  nepotpuno formiran nepotpuno 1 0,39%
talas formiran talas
Neisseria meningitides
srednje tesko jasno formirani jasno formirani 1
obostrano odgovori odgovori 0,39%
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Rubella

Duboko obostrano prisutan nepotpuno  prisutan 3 1L1™%
formiran talas nepotpuno
formiran talas
CMV
Tesko obostrano | jasno formirani jasno formirani 4 1,56%
odgovori odgovori
Prisutan 4,68%
Duboko obostrano Prisutan nepotpuno nepotpuno 12
formiran talas formiran talas
Duboko Prisutan nepotpuno Jasno formirani 2  0,78%
jednostrano formiran talas odgovori
Tesko jednostrao  Jasno formirani Jasno formirani ‘1 0,39%
odgovori odgovori
Nepoznat uzro¢nik meningitisa
srednje teSko jasno formirani jasno formirani 1 0,39%
obostrano odgovori odgovori
Duboko obostrano = nepotpuno formiran jasno formirani 1 0,39%
talas odgovori
Duboko obostrano nepotpuno formiran = nepotpuno 1 0,39%
talas formiran talas
39 100%

Tabela 12 pokazuje da kod ispitanika sa SNOS zbog infekcije postoje svi oblici
SNOS: jednostrano sa i bez formiranih odgovora, obostrano sa i bez formiranih odgovora.
Vise od polovine su bez formiranih odgovora, tj. duboka SNOS na tom uvetu, a u slu¢aju
rubele kod sva tri ispitanika. Tamo gde nije re¢ o dubokom stepenu o$tec¢enju sluha prisutni
su jasno formirani odgovori pri razli¢itim intenzitetima. Kod 17 ispitanika SNOS je
posledica prelezanog meningitisa. U naSem ispitivanju meningitis izazvan E. colli doveo je
kod jednog ispitanika do srednje teskog obostranog SNOS, asimetri¢nog pri ¢emu su
odgovori na levoj strani jasno formirani pri intenzitetu stimulusa od 60 dB a desno su
nepotpuno formirani i pri najve¢em intenzitetu stimulusa, 110 dB. Haemophilus influenzae
tip b kao uzro¢nik meningitisa doveo je kod dvoje ispitanika do srednje teSkog SNOS sa
prisutnim jasno formiranim odgovorima AEPMS pri intenzitetima od 60, odn. 70 dB. Kod
Cetvoro ispitanika doveo je do teSkog OSNOS i to su sva asimetricna, sa nepotpuno
formiranim odgovorima pri intenzitetu od 110 dB na po jednom uhu kod dvoje ispitanika,

dok su na ostalih Sest uSiju jasno formirani odgovori pri slede¢im intenzitetima: 40, 70, 90
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i 100 dB. Kod jednog pacijenta izazvao je teSko JSNOS sa jasno formiranim talasima na
¢ujuéem uvu, kao i na uvu sa SNOS pri intenzitetu od 90 dB. Kod jednog ispitanika izazvao
je jednostrano duboko SNOS sa jasno formiranim odgovorima na ¢ujuéem uvu i nepotpuno
formiranom odgovoru pri intenzitetu od 110 dB na drugom uvu. Troje ispitanika ima
obostrano duboko SNOS sa nepotpuno formiranim odgovorima na 110 dB. Od svih SNOS
izazvanih infektivnim agensima Hib je doveo do ostecenja sluha kod 11 ispitanika. TBC
meningitis je kod jednog naSeg ispitanika doveo do obostranog dubokog SNOS sa
obostrano nepotpuno formiranim odgovorima pri intenzitetu od 110 dB. Neisseria
meningitidis je dovela kod jednog pacijenta do jednostranog srednje teSkog SNOS sa jasno
formiranim odgovorima obostrano (70 i 30 dB). Nepoznat bakterijski uzro¢nik je doveo do
srednje teSkog obostranog SNOS kod jednog ispitanika sa jasno formiranim talasima pri
intenzitetima od 60 i 80 dB, kod jednog duboko obostrano SNOS sa nepotpuno formiranim
odgovorima pri intenzitetu od 110 dB i, takode kod jednog isptanika do jednostranog
dubokog SNOS sa nepotpuno formiranim odgovorom na 110 dB i potpuno formiranim

odgovorom na 20 dB.

Tabela 13. Oblik, stepen SNOS izazvanog CMV infekcijom

Pacijenti g\?g: Etiologija | Etiologija Stepen Ostecenja
1 jednostrano | infekcije CMV Uredan Duboko
2 jednostrano | infekcije CMV Uredan Tesko
3 jednostrano | infekcije CMV Uredan Duboko
4 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
5 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
6 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
7 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
8 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
9 Obostrano infekcije CMV Duboko Duboko
10 Obostrano  infekcije CMV Duboko Duboko
11 Obostrano infekcije CMV Tesko Tesko
12 Obostrano  infekcije CMV Tesko Tesko
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13 Obostrano infekcije CMV Tesko Tesko

14 Obostrano Infekcije CMV Tesko Tesko

15 Obostrano Infekcije CMV Duboko Duboko
16 Obostrano Infekcije CMV Duboko Duboko
17 Obostrano Infekcije CMV Duboko Duboko
18 Obostrano Infekcije CMV Duboko Duboko
19 Obostrano Infekcije CMV Duboko Duboko

Tabela 13 donosi informaciju o obliku, stepenu SNOS kod bolesnika sa CMV
infekcijom. Ukupno ih je 19, od toga troje ima jednostrano SNOS i to svi duboko. Medu
bolesnicima sa obostranim SNOS 12 ih je sa dubokim simetricnim, a ¢etvoro sa teSkim

simetri¢nim oSte¢enjem.

Tabela 14. Etioloski faktori SNOS, oblik i stepen SNOS

Etiologija Oblik Stepen SNOS |[Broj pacijenata Procenat

Hereditet
Jednostrano Duboko 4 0.19%
Srednje teSko 2 0.09%
Tesko 2 0.19%
8 0.75%
Obostrano  Duboko 95 9.96%
Srednje teSko 48 4.98%
TeSko 40 4.61%
183 19.55%
191 35.91%
Infekcije
Jednostrano Duboko 3 0.09%
Srednjetesko 2 0.19%
TeSko 3 0.19%
8 0.94%
Obostrano  Duboko 24 2.54%
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SrednjeteSko 2 0.47%

Tesko 6 0.75%
39 3.76%
39 7,33%
Nepoznata
Jednostrano Duboko 23 1.03%
Srednje teSko 5 0.28%
Tesko 16 0.75%
44 4.13%
Obostrano  Duboko 91
Lako 1
Srednje teSko 29 2.82%
Tesko 31 2.82%
157
198 37.22%
Ototoksicno
Obostrano  Duboko 7 0.38%
Tesko 1 0.19%
8 0.57%
Duboko 6 0.56%
Tesko 2 0.19%
8 0.75%
14 1.32%
14 1.32%
Riziko bebe
Jednostrano Tesko 2 0.19%
Duboko 2 0.19%
4 0.38%
Obostrano  Duboko 52 5.36%
SrednjeteSko 11 1.50%
Tesko 26 4.23%
89 11.09%

S7



Trauma

glave
Jednostrano Duboko 2 0.19%
Srednje teSko 2 0.19%
4 0.75%
Ukupno: 532 100%

Tabela 14 pokazuje pojedina¢no oblik i stepen SNOS u odnosu na etioloske
kategorije. Hereditet je dao osmoro sa JSNOS i to Cetvoro sa dubokim, dvoje teskim i dvoje
srednje teskim. Obostrano SNOS ima 182 dece 1 to 92 duboko (od toga u dva slucaja
asimetri¢no, 39 tesko (jedno asimetri¢no) 1 48 teSko. Trauma je izazvala cetiri JSNOS i to
dva duboka i dva srednje teSka. Ototoksi¢nih ima u sedam slucajeva i to pet dubokih i dva
teSka OSNOS. Nepoznati etioloski faktor je izazvao ukupno kod 198 iapitanika SNOS, od
toga jednostrano kod 44, od kojih 23 duboka, 16 teSkih i pet srednje teSkih JSNOS.
Obostranih je 154, od toga 91 duboko (dva asimetri¢na), teskih 30 (jedno asimetri¢no),
srednje teskih 33 i jedno lako. Ispitanika iz grupe riziko beba sa JSNOS ima cetiri, dve sa
dubokim dve sa teSkim. Sa OSNOS ih ima 89. Od toga duboko ima 51 ispitanik iz grupe
riziko beba (Cetiri asimetricna), teSko ima 26, i srednje teSko 11 ispitanika. Infekcijom
izazvanog SNOS ima kod 39 dece. Meningitis je izazvao JSNOS kod petoro dece i to kod
jednog duboko, kod dvoje tesko i kod dvoje srednje teSko. Obostrano SNOS kod 12 dece i
to duboko kod 10 (kod cetvoro asimetri¢no), kod jednog tesko i kod dvoje srednje tesko.
Infekcija CMV je dala OS kod 19 dece, tri jednostrana, dva duboka i jedno teSko i kod 16
OSNOS, duboko kod 12 i tesko kod ¢etvoro. Rubela je izazvala duboko obostrano SNOS
kod troje dece.

Tabela 15. Oblik SNOS i AEPMS status

BERA Levo Desno  Brol | procenat
isptanika
Jednostrano
Prisutan nepotpuno Prisutan nepotpuno 2.47%
formiran talas formiran talas 14
Prisutni jasno formirani  Prisutan nepotpuno 3.17%
odgovori formiran talas 18
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Obostrano

Nema
ostecenja

Ukupno:

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutan nepotpuno
formiran talas

Prisutan nepotpuno
formiran talas

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutan nepotpuno
formiran talas

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutan nepotpuno
formiran talas

Prisutni jasno formirani
odgovori

Prisutni jasno formirani
odgovori

35
67

250

13

194
465

35

567

6.17%

11.81%

44.09%

1.42%

2.29%

34.22%

82.02%

6.17%

100%

Odgovori AEPMS su odsutni na jednom uvu kod 32 ispitanika sa JSNOS, kod 35
su prisutni. Kod ispitanika sa OSNOS su obostrano odsutni kod 250 ispitanika, a

jednostrano kod 21 ispitanika, a prisutni obostrano kod 194. Kod ispitanika sa urednim

sluhom su prisutni obostrano u 35 slucajeva pokazuje Tabela 15.

Tabela 16. Oblik SNOS i AEPMS status

BERA Oblik Levo Desno Oba uha
Prisutni jasno formirani
odgovori
Jednostrano 53 49 102
9.35% 8.64%  8.99%
Obostrano 207 202 409
36.51% 35.63% 36.07%
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Nema oste¢enja 35 35 70
6.17% 6.17% 6.17%
295 286 581
52.03% 50.44% |51.23%

Prisutan nepotpuno formiran

talas
Jednostrano 14 18 32
2.47% 3.17% 2.82%
Obostrano 258 263 521
45.50%  46.38% 45.94%
272 281 553
47.97%  49.56% 48.77%
Ukupno: 567 567 1134

Tabela 16 prikazuje postojanje jasno formiranih odgovora na 581 uvetu i kod
ispitanika sa jednostranim, obostranim SNOS i sa urednim sluhom, i nepotpuno formirane

odgovore, prakti¢no odsutne kod ispitanika sa JSNOS 1 OSNOS na 553 uveta.

Istrazivanje prisustva pridruzenog hendikepa kod naSih ispitanika sa SNOS nije
navedeno u ciljevima istrazivanja, ali se nametnulo kao jedan zanimljiv momenat na koji

smo naisli tokom rada.

Tabela 17. Etioloski faktori SNOS u odnosu na pridruzeni hendikep

Etiologija Pridrgieni ; |_3roj. Procenat
hendikep ispitanika
Hereditet
Da 43 8,08%
Ne 148 27,82%
191 35.90%
Infekcije
Da 4 0.75%
Ne 35 6,58%
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39 7,33%

Nepoznata
Da 9 1,69%
Ne 189 35,53%
198 37.22%
Ototoksi¢no
Da 1 0.19%
Ne 6 1,12%
7 1.32%
Riziko bebe
Da 14 2,63%
Ne 79 14,85%
93 17.48%
Trauma glave
Ne 4 0.75%
4 0.75%
Ukupno: Da 71 532 100%
13,35%

Tabela 17 pokazuje postojanje pridruzenog hendikepa kod ispitanika sa SNOS u
zavisnosti od etioloSke kategorije. Kod dece sa hereditarnim SNOS postojao je kod 43 §to
¢ini 8,08% od ukupnog broja ispitanika sa SNOS, kod infekcije samo kod ¢etvoro (0,75%),
kod nepoznate etiologije kod devetoro (1,69%), kod ototoksi¢nog kod jednog (0,19%), kod
riziko beba kod 14 (2,63%). Posmatrano unutar etioloSkih kategorija medu ispitanicima sa
naslednim SNOS ima 43 sa pridruzenim hendikepom (22,5%), medu onima sa SNOS zbog
infekcije ih je cetvoro (11%), medu ispitanicima sa SNOS nepoznate etiologije ih je
devetoro (4,5%). Medu ototoksi¢nim svega jedan (14,3%), medu riziko bebama (15%).
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Grafikon 6. Procentualni prikaz etiologije u odnosu na pridruzeni hendikep
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Na Grafikonu 6 uocava se da je u svakoj od kategorija znac¢ajno veci broj ispitanika
kod kojih nije prisutan pridruzeni hendikep. Ipak, nesto veci procenat ispitanika sa

hendikepom je u kategoriji Hereditet (njih 8,08%).

4.3. Sagledavanje elektrofiziolo§ke karakteristike odgovora AEPMS u slu¢ajevima

SNOS kod dece izazvanog infektivnim agensima

Dobijene odgovore AEPMS smo analizirali, odredivali njihovo prisustvo na odredenim
intenzitetima zvuka, formiranost, merili vrednosti ATL i ITL tamo gde su one bile merljive,
i to na najvisem supraliminarnom intenzitetu, i poredili ih sa kontrolnom grupom dece

urednog sluha.

S obzirom da postoje razli¢iti normativi za duzinu latenci dece do dve godine i1 dece
starije od dve godine poredenje, tj. testiranje smo radili u ovim dvema uzrasnim grupama

pojedinacno, za svako uvo (levo i desno) posebno.

Uzorak Cini 567 ispitanika. Od toga 532 ima SNOS. Razliku od 35 ispitanika ¢ine oni

koji su imali infektivnu bolest ali nisu dobili SNOS.

Posmatrano po polu, u uzorku je 330 decaka (58%) i 237 devojcica (42%). Ispitanici
su, u odnosu na starost, podeljeni u dve grupe — one koji imaju do dve godine (32%

ispitanika) i one koji imaju preko dve godine (68% ispitanika).
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Ispitanici sa i bez SNOS izlozeni

Tabela 18. Prikaz prosecnih vrednosti ATL i ITL na agregiranim podacima prema

varijabli etiologija kod dece uzrasta do dve godine — levo uvo

uzrast do 2 godine
Etiologija | N | L-ATL-l | N | L-ATL-II | N | LAATL-V | N | LAATLO-H1) | N | LAITLAH-V) [ N | LATL(-V) | N
Hereditet | 61 | 2,01 14 | 4,18 14 | 598 14 | 2,16 14|18 14 | 3,97 14
Infekcija | 39 | 2,06 28 | 412 28 | 63 28 | 2,06 28 | 2,18 28 | 4,24 28
Nepoznata | 44 | 1,96 5 | 418 5 | 616 5 | 222 5 | 1,98 5 |42 5
Riziko beba | 39 | 2 14 | 4,24 14 | 6,09 14 | 2,24 14 | 1,85 14 | 4,09 14
Tabela 19. Prikaz prosecnih vrednosti ATL i ITL na agregiranim podacima prema
varijabli etiologija kod dece uzrasta do dve godine — desno uvo
uzrast do 2 godine
Etiologija | N | L-ATL-l | N | L-ATL-III [ N [ L-ATL-V | N LATLO-1) | N | LAITLAN-Y) | N | LATLQ-V) | N
Hereditet | 61 | 1,98 14 | 425 14 | 599 4| 227 14 | 1,74 14 | 401 14
Infekcija | 39 | 2,12 24 | 41 24 | 6,29 24 | 198 24 | 2,19 24 | 417 24
Nepoznata | 44 | 1,93 6 | 424 6 |62 6 231 6 | 196 6 | 427 6
Riziko beba | 39 | 1,99 13 | 4,19 13 | 6,05 13 | 221 13 [ 185 13 | 4,06 13
Tabela 20. Prikaz prosecnih vrednosti ATL i ITL na agregiranim podacima prema
varijabli etiologija kod dece uzrasta preko dve godine — levo uvo
uzrast preko 2 godine

Etiologija | N L-ATL-L | N | LAATL-IE | N | L-ATL-V | N | LAATL@-H1) [ N | LATLAN-Y) | N | LATL(-V) | N
Hereditet | 130 | 1,99 84 | 4,04 84 | 596 84 | 2,05 84 | 1,92 84 | 397 84

Infekcije 30 | 199 23 | 4,26 23 | 6,19 23 | 227 23 | 1,93 23 | 42 23

Nepoznata | 158 | 2 93 | 4,06 93 | 593 93 | 2,06 93 | 1,87 93 | 3,93 93
Ototoksi¢no | 7 / 0 / 0 / 0 / 0 / 0 / 0

Riziko beba | 55 | 2 28 | 4,06 28 | 596 28 | 2,07 28 | 1,89 28 | 396 28
Trauma

qlave 4 197 3 |4 3 |59 3 | 203 3 | 198 3 |4 3
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Tabela 21. Prikaz prosecnih vrednosti ATL i ITL na agregiranim podacima prema

varijabli etiologija kod dece uzrasta preko dve godine — desno uvo

uzrast preko 2 godine

Etiologija N L-ATL-l | N L-ATL-II1 | N L-ATL-V N L-1TL(-111) | N L-1TL(I1-V) | N L-ITL(I-V) | N

Hereditet 130 | 1,99 79 | 4,06 79 | 5,96 79 | 2,07 79 | 19 79 | 3,97 79
Infekcije 30 1,96 24 | 4,34 24 | 6,24 24 | 2,38 24 | 191 24 | 4,28 24
Nepoznata 158 | 1,99 88 | 4,05 88 | 5,95 88 | 2,06 88 | 1,89 88 | 3,95 88
Ototoksi¢no | 7 / 0 / 0 / 0 / 0 / 0 / 0

Riziko beba | 55 1,99 33 | 4,06 33 | 594 33 | 2,06 33 | 1,88 33 | 3,95 33
Trauma

glave 4 2,01 3 4,04 3 5,85 3 2,03 3 181 3 3,84 3

Od ukupnog

broja ispitanika do dve godine starosti sa SNOS (17), samo njih Sestoro

ima podatke o vrednostima latenci na levom uvu (imaju formirane odgovore evociranih

potencijala mozdanog stable). Od ukupnog broja ispitanika do dve godine starosti bez

SNOS (22), svi imaju podatke o latencama na levom uvu.

Grafikon 7. Prikaz duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta do

dve godine na levom uvu
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Apsolutne talasne i intertalasne latence

T-testom nezavisnih uzoraka procenjen je uticaj pripadnosti grupi ispitanika do dve

godine starosti (sa i bez SNOS) na duzine latenci na levom uvu. Utvrdeno je da ne postoji

statisticka znacCajna razlika u duzinama latenci izmedu ove dve grupe ispitanika na levom

uvu (Tabela 22).
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Tabela 22. Poredenje duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta do

dve godine na levom uvu

Latence T Df P

ATL I -1,114 | 26 0,275
ATL I -0,409 | 26 0,686
ATL YV 1,033 26 0,311
ITL I-111 0,394 26 0,697
ITLII-V | 0,993 |26 0,330
ITL I-V 1,381 26 0,179

Od ukupnog broja ispitanika do dve godine starosti sa SNOS (17), samo njih dvoje
ima formirane odgovore, a samim tim latence na desnom uvu. Od ukupnog broja ispitanika

do dve godine starosti bez SNOS (22), svi imaju vrednosti latenci na desnom uvu.

Grafikon 8. Prikaz duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS

uzrasta do dve godine na desnom uvu
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Apsolutne talasne i intertalasne latence

T-testom nezavisnih uzoraka procenjen je uticaj pripadnosti grupi ispitanika do dve
godine starosti (sa i bez SNOS) na duZine latenci na desnom uvu. Utvrdeno je da ne postoji

statisticka znacCajna razlika u duzinama latenci izmedu ove dve grupe ispitanika na desnom

uvu (Tabela 23).
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Tabela 23. Poredenje duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta do

dve godine na desnom uvu

Latence T df P

ATL I -0,418 | 22 0,680
ATL I -1,024 | 22 0,317
ATL YV -0,149 | 22 0,883
ITL I-111 -0,475 | 22 0,639
ITL I11-V | 0,255 22 0,801
ITL I-V 0,027 22 0,978

Od ukupnog broja ispitanika preko dve godine starosti sa SNOS (18), njih 11 ima

podatke na levom uvu. Od ukupnog broja ispitanika preko dve godine starosti bez SNOS

(12), svi imaju vrednosti latenci na levom uvu.

Grafikon 9.

Prikaz duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta

preko dve godine na levom uvu
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Apsolutne talasne i intertalasne latence

T-testom nezavisnih uzoraka procenjen je uticaj pripadnosti grupi ispitanika preko

dve godine starosti (sa i bez SNOS) na duzine latenci na levom uvu. Utvrdeno je da postoji

statisticka znacajna razlika u duzini latenci ITL I-111 izmedu ove dve grupe ispitanika na
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levom uvu t(21)=2,297, p=0,032. Na ostalim latencama nisu utvrdene statisti¢ki znacajne

razlike izmedu pomenute dve grupe ispitanika (Tabela 24).

Tabela 24. Poredenje duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta

preko dve godine na levom uvu

Latence T df p
ATL I -1,538 | 21 0,139
ATL I 1,900 21 0,071
ATL YV -1,170 | 21 0,255
ITL I-111 2,297 21 0,032*
ITL -V |-1872 |21 0,075
ITL I-V -0,535 |21 0,598

Napomena: * statisticka znacajnost na nivou 0,05

Od ukupnog broja ispitanika preko dve godine starosti sa SNOS (18), njih 12
imaju podatke na desnom uvu. Od ukupnog broja ispitanika preko dve godine starosti bez

SNOS (12), svi imaju podatke na desnom uvu.

Grafikon 10. Prikaz duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS uzrasta

preko dve godine na desnom uvu
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Apsolutne talasne i intertalasne latence
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T-testom nezavisnih uzoraka procenjen je uticaj pripadnosti grupi ispitanika preko
dve godine starosti (sa i bez SNOS) na duzine latenci na desnom uvu. Utvrdeno je da ne
postoji statistiCka znacajna razlika u duzinama latenci izmedu ove dve grupe ispitanika na

desnom uvu (Tabela 25).

Tabela 25. Poredenje duzine latenci ATL i ITL kod dece sa SNOS i bez SNOS

uzrasta preko dve godine na desnom uvu

Latence T df P

ATL I 1,562 22 0,133
ATL I 0,127 22 0,900
ATLYV -0,292 22 0,773
ITLI-111 -0,630 22 0,535
ITL 11-v - -0,322 22 0,750
ITL I-V -0,866 22 0,396

Jednofaktorskom analizom varijanse istrazen je uticaj pripadnosti grupi ispitanika
na duzinu latenci ATL i ITL za decu uzrasta do dve i preko dve godine, posebno za levo i
desno uvo.

Posto nije bilo podataka o ATL | ITL za svih 144 (sa SNOS neizloZeni uzrasta do
dve godine) i 354 (sa SNOS neizloZeni uzrasta preko dve godine), uzeti su svi SNOS
neizlozeni mladi od dve godine koji imaju formirane odgovore, tj. vrednosti latenci (njih
30), a za SNOS neizlozene starije od dve godine je randomiziran isti broj ispitanika.

Buduc¢i da ima jako malo ispitanika u grupama 1 i 2 (sa SNOS izloZeni i bez SNOS
izloZeni), grupe su u pogledu veli¢ine dosta neujednacene, pa su saZete u jednu.

Dakle, grupu 1 ¢ine ispitanici sa SNOS izlozeni i bez SNOS izlozeni. Grupu 2 ¢ini
kontrolna grupa od 40 ispitanika. Grupu 3 ¢ine ispitanici sa SNOS neizlozeni.

Broj ispitanika uzrasta do dve godine starosti iznosi 39 u prvoj, 20 u drugoj i 30 u
trecoj grupi.

Broj ispitanika uzrasta preko dve godine starosti iznosi 30 u prvoj, 20 u drugoj i 30

u tre¢oj grupi.
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Medutim, nisu svi ispitanici koji pripadaju prvoj grupi imali podatke o duzinama
latenci, zbog dubokog SNOS, pa su u analizirani podaci samo za one ispitanike koji su ih
imali.

Sledi prikaz podataka za decu uzrasta do dve godine za levo uvo.

Grafikon 11. Prikaz prosecnih vrednosti na LATL |, LATL 1111 LATL V za tri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duZzini latenci ATL
tri grupe ispitanika: LATL | F(2,75) = 4,106, p = 0,020, LATL 111 F(2,75) = 3,488, p
= 0,036, LATL V F(2,75) = 10,633, p = 0,000.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za LATL |
srednja vrednost grupe 2 (M=2,07, SD=0,09) znacajno razlikuje od srednje vrednosti
grupe 3 (M=1,99, SD=0,12). Kada je re¢ o LATL Il utvrdeno je da se srednja vrednost
grupe 1 (M=4,12, SD=0,12) znacajno razlikuje od srednje vrednosti grupe 3 (M=4,20,
SD=0,13), dok se za LATL V srednja vrednost grupe 1 (M=6,30, SD=0,26) zna¢ajno
razlikuje od srednje vrednosti grupe 2 (M=6,12, SD=0,12) i grupe 3 (M=6,03,
SD=0,23).

Grafikon 12. Prikaz prosecnih vrednosti na LITL I, LITL IV i LITL 1V za tri
grupe ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci
ITL tri grupe ispitanika: LITL 11 F(2,75) = 7,450, p = 0,001, LITL 11V F(2,75)
=12,944,p=0,000i LITL IV F(2,75) = 6,634, p = 0,002.

Naknadna poredenja pomo¢u Tukeyevog HSD testa pokazuju dase za LITL
11 srednja vrednost grupe 1 (M=2,06, SD=0,17) i grupe 2 (M=2,10, SD=0,89)
znacajno razlikuje od grupe 3 (M=2,21, SD=0,17). Kada je u pitanju LITL 11V
srednja vrednost grupe 1 (M=2,18, SD=0,32) znacajno se razlikuje od grupe 2
(M=1,95, SD=0,09) i grupe 3 (M=1,83, SD=0,28). Duzina latence LITL IV ukazuje
da se srednja vrednost grupe 1 (M=4,24, SD=0,29) znacajno razlikuje od grupe 2

4,24

4,05 4,04

grupa 1

grupa 2 grupa 3

(M=4,05, SD=0,10) i grupe 3 (M=4,04, SD=0,23)

Sledi prikaz podataka za decu uzrasta do dve godine za desno uvo.

Grafikon 13. Prikaz prosecnih vrednosti na LATL I, LATL 1111 LATL V za tri

grupe ispitanika
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Utvrdena je statisti¢ki zna¢ajna razlika na nivou p < 0,05 u duZini latenci ATL tri
grupe ispitanika: DATL | F(2,71) = 10,583, p = 0,000, DATL Il F(2,71) = 8,235, p =
0,001, DATL V F(2,71) = 9,858, p = 0,000.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DATL I

srednja vrednost grupe 1 (M=2,12, SD=0,12) znacajno razlikuje od srednje vrednosti grupe

3 (M=1,98, SD=0,11). Kada je re¢ o DATL Il utvrdeno je da se srednja vrednost grupe 1
(M=4,10, SD=0,11) znacajno razlikuje od srednje vrednosti grupe 3 (M=4,22, SD=0,10).

Za DATL V srednja vrednost grupe 1 (M=6,29, SD=0,27) znacajno se razlikuje od srednje
vrednosti grupe 2 (M=6,11, SD=0,16) i grupe 3 (M=6,04, SD=0,20).

Grafikon 14. Prikaz prosecnih vrednosti na DITL 111, DITL IV i DITL IV zatri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ITL tri
grupe ispitanika: DITL 111 F(2,71) = 23,813, p=0,000 i DITL 1V F(2,71) = 20,785, p =
0,000, ali nije za DITL 1V F(2,71) = 2,273, p = 0,110.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DITL Il
srednja vrednost 1 grupe (M=1,98, SD=0,14) znacajno razlikuje od grupe 2 (M=2,11,
SD=0,13) i grupe 3 (M=2,24, SD=0,14), kao 1 da se grupa 2 znacajno razlikuje od grupe 3.
Kada je u pitanju DITL 1V srednja vrednost grupe 1 (M=2,19, SD=0,28) znacajno se
razlikuje od grupe 2 (M=1,93, SD=0,12) i grupe 3 (M=1,81, SD=0,20).

Sledi prikaz podataka za decu uzrasta preko dve godine za levo uvo.

Grafikon 15. Prikaz prosecnih vrednosti na LATL I, LATL 111 LATL V za tri grupe
ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duZini latenci ATL tri
grupe ispitanika: LATL 111 F(2,70) = 12,605, p = 0,000 i LATL V F(2,70) =10,721, p =
0,000, dok nije utvrdena znacajnost za LATL | F(2,70) = 0,507, p = 0,604.

Naknadna poredenja pomoc¢u Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za LATL 11l

srednja vrednost grupe 1 (M=4,26, SD=0,20) znacajno razlikuje od srednje vrednosti grupe
2 (M=4,06, SD=0,11) i grupe 3 (M=4,06, SD=0,14). Za LATL V srednja vrednost grupe 1
(M=6,19, SD=0,32) znacajno se razlikuje od srednje vrednosti grupe 2 (M=5,97, SD=0,11)
i grupe 3 (M=5,95, SD=0,08).

Grafikon 16. Prikaz prosecnih vrednosti na LITL L1, LITL IV i LITL IV za tri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ITL tri
grupe ispitanika: LITL 11l F(2,70) = 9,291, p = 0,000 i LITL IV F(2,70) = 4,115, p =
0,020, ali nije za LITL 111V F(2,70) = 0,815, p = 0,447.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za LITL Il

srednja vrednost 1 grupe (M=2,27, SD=0,26) znacajno razlikuje od grupe 2 (M=2,08,
SD=0,12) i grupe 3 (M=2,06, SD=0,15). Kada je u pitanju LITL IV srednja vrednost grupe
1 (M=4,20, SD=0,36) znacajno se razlikuje od grupe 3 (M=3,95, SD=0,09

Sledi prikaz podataka za decu uzrasta preko 2 godine za desno uvo.

Grafikon 17. Prikaz prosecnih vrednosti na DATL |, DATL 111 i DATL V za tri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ATL tri
grupe ispitanika: DATL 111 F(2,71) = 29,252, p = 0,000 i DATL V F(2,71) = 16,997, p =
0,000, ali znacajnost nije utvrdena za DATL | F(2,71) = 1,528, p = 0,224.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DATL 111
srednja vrednost grupe 1 (M=4,34, SD=0,17) znacajno razlikuje od srednje vrednosti grupe
2 (M=4,04, SD=0,12) i grupe 3 (M=4,06, SD=0,15). Za DATL V srednja vrednost grupe 1
(M=6,24, SD=0,33) znacajno se razlikuje od srednje vrednosti grupe 2 (M=5,95, SD=0,10)
i grupe 3 (M=5,95, SD=0,10).

Grafikon 18. Prikaz prosecnih vrednosti na DITL 111, DITL HHIViDITL IV
za tri grupe ispitanika

240 238
2,35
2,30
2,25 -
2,20 -
215 - %10 2,08
2,10 -
2,05 -
2,00 -
1,95
1,90

DITL 111

grupa 1 grupa 2 grupa 3

76



240 238
2,35
2,30 -
2,25 -
2,20 -
215 - 2:10 2,08
2,10 -
2,05
2,00 4
1,95
1,90

DITL 111

grupa 1 grupa 2 grupa 3

2,10 4
2,05 -
2,00
1,95 1 1,91 1,90
1,90 -
1,85 -
1,80 -
1,75

1,89

DITL 111V

grupa 1 grupa 2 grupa 3

4,35 4,28
4,30 -
4,25 -
4,20 -
4,15
4,10
4,05 - 4,00
4,00
3,95 4
3,90 -
3,85 4
3,80

3,96

DITL IV

grupa 1 grupa 2 grupa 3

Utvrdena je statisti¢ki zna¢ajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ITL tri
grupe ispitanika: DITL 111 F(2,71) = 18,252, p = 0,000 i DITL IV F(2,71) = 17,708, p =
0,000, ali nije za DITL 111V F(2,71) = 0,051, p = 0,950.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DITL Il
srednja vrednost 1 grupe (M=2,38, SD=0,26) znacajno razlikuje od grupe 2 (M=2,10,
SD=0,12) i grupe 3 (M=2,08, SD=0,17). Kada je u pitanju DITL IV srednja vrednost grupe
1 (M=4,28, SD=0,33) znacajno se razlikuje od grupe 2 (M=4,00, SD=0,09) 1 grupe 3
(M=3,96, SD=0,12).

Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ITL tri
grupe ispitanika: LITL 111 F(2,70) = 9,291, p = 0,000 i LITL IV F(2,70) = 4,115, p =
0,020, ali nije za LITL 11V F(2,70) = 0,815, p = 0,447.
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Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za LITL Il
srednja vrednost 1 grupe (M=2,27, SD=0,26) znacajno razlikuje od grupe 2 (M=2,08,
SD=0,12) i grupe 3 (M=2,06, SD=0,15). Kada je u pitanju LITL IV srednja vrednost grupe
1 (M=4,20, SD=0,36) znacajno se razlikuje od grupe 3 (M=3,95, SD=0,09).

Sledi prikaz podataka za decu uzrasta preko 2 godine za desno uvo.

Grafikon 19. Prikaz prosecnih vrednosti na DATL 1, DATL 111 i DATL V za tri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ATL tri
grupe ispitanika: DATL Il F(2,71) = 29,252, p = 0,000 i DATL V F(2,71) = 16,997, p =
0,000, ali znacajnost nije utvrdena za DATL | F(2,71) = 1,528, p = 0,224.

Naknadna poredenja pomocu Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DATL 111

srednja vrednost grupe 1 (M=4,34, SD=0,17) znacajno razlikuje od srednje vrednosti

grupe 2 (M=4,04, SD=0,12) i grupe 3 (M=4,06, SD=0,15). Za DATL V srednja vrednost
grupe 1 (M=6,24, SD=0,33) znacajno se razlikuje od srednje vrednosti grupe 2 (M=5,95,
SD=0,10) i grupe 3 (M=5,95, SD=0,10).

Grafikon 20. Prikaz prosecnih vrednosti na DITL III, DITL 111V i DITL IV za tri grupe

ispitanika
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Utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci ITL tri
grupe ispitanika: DITL Il F(2,71) = 18,252, p = 0,000 i DITL IV F(2,71) = 17,708, p =
0,000, ali nije za DITL IV F(2,71) = 0,051, p = 0,950.

Naknadna poredenja pomoc¢u Tukeyevog HSD testa pokazuju da se za DITL Il
srednja vrednost 1 grupe (M=2,38, SD=0,26) znacajno razlikuje od grupe 2 (M=2,10,
SD=0,12) i grupe 3 (M=2,08, SD=0,17). Kada je u pitanju DITL IV srednja vrednost grupe
1 (M=4,28, SD=0,33) znacajno se razlikuje od grupe 2 (M=4,00, SD=0,09) i grupe 3
(M=3,96, SD=0,12).
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5. DISKUSIJA

Postavljanje dijagnoze trajnog SNOS nije potpuno ako se ne otkrije uzrok, odnosno
etioloski aspekt. Odredivanje uzroka je znacajno kako za procenu prognoze, odlucivanje za
vrstu tretmana, i naravno, za planiranje porodice roditelja, a jednog dana i dece sa SNOS.
Medutim, i kada se preduzmu sve raspolozive procedure nije uvek moguce odrediti uzrok
koji je doveo do nastanka SNOS. Na zalost, i u najrazvijenijim zemljama odgovor ostaje
tajna 1 za profesionalce u oko 30 do 40 % slucajeva. Naime, genetska ispitivanja za veliki
broj SNOS se ne rade nigde rutinski, a i ne postoji mogucnost, odnosno genetska ,,Sifra* za
veliki broj ostecenja. Veliki broj infekcija prode inaparentno, ne dajué¢i glasa o sebi.
Otezava 1 Cinjenica da sam audiolos$ki nalaz ne donosi u vecini sluc¢ajeva nikakvu
informaciju o uzro¢niku, ¢esto ni o vremenu nastanka SNOS. Li¢na i porodi¢na anamneza

nas, takode, mogu ostaviti bez korisnih saznanja.

Medu svim navedenim uzrocima SNOS u de¢jem uzrastu jedna trecina, a u nekim
zemljama, polovina je genetski uslovljena, a kod znatnog broja metabolicki izazvanih
oStecenja sluha postoji takode genetska predodredenost (13,15). Genetska SNOS veoma
variraju u razli¢itim regionima. Brojni su razlozi za to, kako u samoj genetskoj strukturi,
odn. genetskom materijalu naroda, broju nosilaca odredenih gena, migracijama, mesanju,
postojanju konsagviniteta itd. Podaci iz literature govore o 36.5% etioloski nerazjasnjenih
gluvoca, a od poznatih uzroka ima najviSe genetskih (28%), a slede perinatalni (14.6%),
meningitis (6.1%) i infekcija virusom rubele (5.5%). Ucestalost pojedinih etioloSkih faktora

u razli¢itim sredinama varira, ali redosled uglavnom ostaje isti (14,18,19,36).

Izmedju 1966. i 1992, meningitis je bio uzrok gubitka sluha u 6% do 13 % sve dece
koja su imala oSte¢enje sluha. Od 1966. do 1972. meningitis je bio u 6% slucajeva uzrok
ostecenja sluha, a od 1973. do 1982. uces¢e meningitisa kao uzroka je raslo do tacke koja
je brojala 13% slucajeva oStecenja sluha u dece. Ovo verovatno nije bilo prouzrokovano
isklju¢ivo samo porastom broja slucajeva meningitisa, ve¢ verovatno izuzetnim padom
broja slucajeva rubeole uvodjenjem vakcine protiv rubeole. Bakterijski meningitis je bio
vodec¢i uzrok ste¢enih SNOS u dece. Serijska audioloSka obrada pocinjala je unutar 24 sata
od prijema. Pokazala je rano javljanje gubitka sluha, sa mogu¢im oporavkom ili
pogorsanjem koje se javlja tokom prve dve nedelje bez slucajeva ,,kasne” gluvoce ili kasnog
»oporavka“. Nije dokazano postojanje korelacije izmedju broja dana pre hospitalizacije i

uvodjenja antibakterijskog leCenja, 1 razvoja SNOS. Neke studije ukazuju da su ostecenja

81



sluha koja komplikuju meningitis imala tendenciju da budu defekt izolovan od ostalih
neuroloskih sekvela meningitisa, dok su, pak, druge studije pokazale visoku povezanost sa
ozbiljnim neuroloskim deficitom. Od sedamdesetin godina 20. veka, napredak u
antibiotskoj terapiji rezultirao je padom mortaliteta od BM. Sada, zbog svih tipova BM,
stopa mortaliteta je 5% do 10%. Znacajan morbiditet, koji je najc¢es¢e SNOS, i dalje je
problem. U studiji od 185 slucajeva BM u dece, ustanovljeno je da je preko 10,3% svih
pacijenata imalo perzistentno obostrano i jednostrano SNOS, sa Streptococcus pneumoniae
koji ima najvecéu incidencu (31%) prac¢en Neisseriom meningitidis (10,5%) i H. influenzae
(6%). Uvodjenje prve vakcine protiv H. influenzae tip B (HIb) 1985. godine u pojedinim
drzavama u okviru SAD rezultiralo je dramati¢nim padom incidence invazivne bakterijske
bolesti, ukljucuju¢i meningitis. Incidencija hospitalnih prijema zbog meningitisa opala je
sa 34 na 100 000 u 1982. na 1 na 100 000 dece rodjene do cetiri godine starosti u 1992.
godini. Tokom 1983. do 1992, incidencija meningitisa je opala i brojala 7% slucajeva sve
dece sa oStecenjem sluha (52).

Smatramo da je visok procenat nepoznatog uzro¢nika u naSem uzorku ispitanika
posledica promptno zapocete terapije, najcesée u sekundarnim ustanovama bez zasejavanja
likvorske kulture pre slanja u IMD. Naravno, da je potvrden nalaz infekcije lumbalnom
punkcijom i klini¢ki, ali uzro¢nik nije izolovan. Takode, pedijatri koji su lecili ove
bolesnike su misljenja da se u vec€ini slucajeva, verovatno, radilo o Pneumokoku osetljivom

na prvu liniju antibiotske odbrane. No, to, naravno ostaje u domenu pretpostavke.

Od Zena koje su seropozitivne 3,4% prenese CMV na svoje fetuse. Do 10% ove
dece sa kongenitalnom CMV infekcijom pokazuje sistemske i neuroloSke simptome na
rodenju i 61% ove dece razvije SNOS (36).

U naSem uzorku je dijagnostikovano 19 dece sa CMV infekcijom i SNOS. Ukupno
ih je 19, od toga troje ima jednostrano SNOS i to svi duboko. Medu bolesnicima sa
obostranim SNOS 12 ih je sa dubokim simetri¢cnim, a Cetvoro sa teSkim simetriénim
oste¢enjem.Ni za jedno od njih nemamo podataka o progresivnosti tokom vremena, kao ni
0 postojanju fluktuacija. Pretpostavljeni razlog za ovo jeste moguc¢nost da jednostavno
nemaju ni jednu od ovih osobina, ili, pak, da smo mi postavili dijagnozu u momentu kada
su ve¢ bili u stabilnoj fazi.

Klasican trijas kongenitalne rubele ukljucuje kongenitalnu bolest srca, probleme sa
vidom i SNOS. Pre razvoja vakcine protiv rubelle, 0,1% do 0,4% dece je radano sa

kongenitalnom rubellom, ali od uvodenja vakcine, kongenitalna rubela je postala retka. Oko
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60% novorodencadi sa kongenitalnom rubelom je imalo subklinicke infekcije u
neonatalnom periodu, ali 71% od ove dece je razvilo manifestacije ove infekcije unutar
sledec¢ih pet godina. Ostecenje sluha je najcescéa trajna manifestacija i pogada 68% do 93%
dece sa kongenitalnom rubelom. OStecenje sluha je naj¢esce duboko i bilateralno, aficira
sve frekvencije podjednako, i u nekim slucajevima je progresivno (14,36).

U nasoj grupi pacijenata rubelom je izazvano obostrano SNOS kod tri bolesnika.
Sva tri imaju obostrano duboko SNOS sa nepotpuno formiranim talasima pri intenzitetu od
110 dB.

Slu€ajevi i kontrole. Populaciju su ¢inili svi pacijenti koji su pregledani u nasem
Odseku za audiologiju tokom ispitivanog perioda, dakle pacijenti tercijarne ustanove.
U studijama slucajeva i kontrola nije moguce direktno izracunati relativni rizik, kao
Sto je to slucaj kod kohortnih studija, jer nismo u stanju da izracunamo incidenciju bolesti
medu izloZzenim 1 neizlozenim osobama. Medutim, moguce je izraCunati aproksimaciju
relativnog rizika, tj. unakrsni odnos ili odnos Sansi koji se dobija deljenjem Sanse da su
oboleli bili izlozZeni (a/c) sa Sansom da su kontrole da su kontrole bile izloZene (b/d).
Unakrsni odnos je dobra aproksimacija relativnog rizika kada je u pitanju retka bolest
kao §to je SNOS. Zeleli smo da utvrdimo da li postoji povezanost izmedu SNOS i

izlozenosti pretpostavljenom faktoru rizika, infekciji.

Unakrsni odnos koji smo dobili iznosi 30,36. To ukazuje na ¢injenicu da postoji 30
puta veca Sansa za dobijanjem SNOS medu decom koja su imala kongenitalni infekciju ili
bakterijski meningitis. Naravno, ovaj odnos $ansi se odnosi na ispitanike koji su pregledani
u Odseku za audiologiju i neurootologiju IMD, dakle na mestu na koje su se javljali zbog
sumnje na sve vrste SNOS. Takode, potrebno je naglasiti da su u tercijarnoj ustanovi leceni
bolesnici sa teSkim formama bolesti koji nisu mogli biti zbrinuti u manjim zdravstvenim
centrima. Stoga ovaj odnos Sansi sigurno ima veéu vrednost od stvarnog, u realnim
okolnostima opste populacije. Ne moze se primeniti na Citavu populaciju, ali odslikava
znacaj infekcija u etiologiji SNOS.

U skladu sa ciljem istrazivanja koji se odnosi na ispitivanje audioloskih
karakteristika SNOS kod dece izazvanog infektivnim agensima, dobijeni su sledeci
reziltati: Infektivni agensi doveli su do nastanka razli¢itih oblika SNOS, kao i do SNOS

razli¢itog stepena.

Najcesca sekvela kongenitalne rubele je SNOS (58%) i najcesce se vida kada se

infekcija majke javi unutar prvih 16 nedelja gestacije. Vestibularna funkcija je oStecena.
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Ostecenje sluha se tipicno manifestuje tokom prvih Sest do 12 meseci Zivota, mada moze
biti prisutno na rodenju. Neki autori navode da audiogram obi¢no pokazuje ravno,
podjednako lako do teSko SNOS, ali ima podataka i o izolovano visokofrekventnom
oStecenju sluha. OStecenje sluha je, prema drugim autorima, naj¢es¢e duboko i bilateralno,
aficira sve frekvencije podjednako, i u nekim slucajevima je progresivno. Centralna
auditorna impercepcija (nesposobnost da odgovori na zvuk na kortikalnoj bazi) moze

kompromitovati evaluaciju i tretman oStecenja sluha (3,4,18,19,36).

U naSoj grupi pacijenata rubelom je izazvano obostrano SNOS kod tri bolesnika.
Sva tri imaju obostrano duboko SNOS sa nepotpuno formiranim talasima pri intenzitetu od
110 dB.

Fowler je prospektivno evaluirao 307 dece sa dokumentovanom asimptomatskom
kongenitalnom CMV 1 naSao da je 22 (7,2%) imalo SNOS. Medu decom sa oStecenjem
sluha, dalja deteriorizacija sluha javila se u 50,5%, i odlozeni pocetak SNOS opserviran je
u 18,2% dece sa srednjim uzrastom od 27 meseci do 60 meseci starosti. Osim toga,
fluktuirajuce oStecenje sluha je dokumentovano u 22,7% dece sa istim. Jedanaestoro dece
je imalo unilateralne gubitke i 12 usiju je imalo tesko do duboko oSte¢enje sluha. Autori su
spekulisali da ¢e vise dece sa asimptomatskim CMV verovatno razviti ostecenje sluha sa
kasnim pocetkom i preporucuju da deca sa kongenitalnim CMV imaju kontinuirani
monitoring slusnog statusa. Prospektivna studija 108 dece sa kongenitalnom CMV
infekcijom ukazuje da deca sa kongenitalnom CMV predstavljaju priblizno 12% sve dece
sa kongenitalnim ostecenjem sluha (36,53).

UopsSteno, SNOS kod dece sa inicijalno asimptomatskom CMV infekcijom
ukljucuje visoke frekvencije i fluktuira. Ostecenje sluha kod dece koja su inicijalno bila
simptomatska, ima tendenciju da bude bilateralno, teZe i verovatnije progresivno (36, 54).
Prema podacima iz literature klinicka slika, ozbiljnost, progresivnost i audiometrijski
model SNOS nastalog zbog kongenitalne CMV infekcije su visoko varijabilne. Pracenje
ove dece je neophodno zbog Ceste progresije SNOS (36).

U naSem uzorku je dijagnostikovano 19 dece sa CMV infekcijom i SNOS. Ukupno
ih je 19, od toga troje ima jednostrano SNOS i to svi duboko. Medu bolesnicima sa
obostranim SNOS 12 ih je sa dubokim simetri¢nim, a ¢etvoro sa teSkim simetri¢énim
oste¢enjem. Ni za jedno od njih nemamo podataka o progresivnosti tokom vremena, kao ni

o postojanju fluktuacija. Pretpostavljeni razlog za ovo jeste mogucnost da jednostavno
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nemaju ni jednu od ovih osobina, ili, pak, da smo mi postavili dijagnozu u momentu kada
su ve¢ bili u stabilnoj fazi.

Infekcija CMV je kod troje dece dala jednostrano (dva duboka i jedno tesko), 16
obostranih (12 dubokih i Cetiri teska). Bakterijskim meningitisom izazvana SNOS, su bila

veoma razli¢itog oblika i stepena, kao i njihovi AEPMS odgovori.

Poznata je Cinjenica da nalaz elektrofizioloskih testova predstavlja podatak o
ponasanju odredenih senzorineuralnih struktura u odnosu na stimulus, i da u ovom slucaju,
prag sluha nije isto $to i prag javljanja evociranih potencijala mozdanog stabla. Naravno,
veza izmedu ova dva praga postoji a prema razliitim podacima u literaturi, stepen
podudarnosti se krece se od 76 % do 94%. Izrazito strme krive audiograma ili pak udubljene
u nivou govornih frekvencija, mogu dovesti do lose korelacije izmedu praga javljanja
evociranih potencijala i praga sluha na tonalnom liminarnom audiogramu. Upravo to daje
na znacaju ostalim metodama objektivne audiometrije kao i bihejvioralnoj audiometriji (4,

13, 15).

Roopakala i Angrisani sa saradnicima su objavili svoja komparativna istraZzivanja o
vrednostima AEPMS kod dece rodene u terminu i one rodene znacajno pre. Ustanovljeno

je postojanje znacajnih razlika u trajanju latencija (55, 56).

K. B. Singh je sproveo istrazivanje na grupi odoj¢adi mlade od tri meseca koja su
prelezala meningitis i one koja su imala septikemiju. Ustanovio je da su ATL Vi ITL (I-
I i (111-V) u prvoj grupi znacajno produzene u poredenju sa istim merenjima u drugoj
grupi (57).

Kapoor RK je istrazivao AEPMS odgovore kod 50 dece sa bakterijskim
meningitisom i kod 50 zdrave dece istog uzrasta. Abnormalni AEPMS naden je kod 32
(64%) pacijenata sa BM. Ove abnormalnosti su uklju¢ivale postojanje produzenih latenci
(56,2%); jednostrano odsustvo odgovora u (25%); obostrano odsustvo odgovora (25%) i
produzene intertalasne intervale (25%). Pracenje je moglo biti uradeno kod 23 pacijenta od
46 prezivelih. Svi pacijenti sa produzenim latencama su se popravljali ili postajali normalni.

Kod svih pacijenata sa odsutnim odgovorima, abnormalnosti perzistiraju (58).

Kulahli je ispitivao AEPMS kod 116 dece starosti od nekoliko dana do sedam
godina, koja su prelezala BM. 26% se javilo u prvih Sest meseci, 55% izmedu Sest meseci
i dve godine, i 19% posle dve godine. Najéesca bakterija je bila Hemophilus influenzae

49%, zatim Pneumococcus 22% i Neisseria meningitidis 15 %. NeuroloSke komplikacije
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su nadene u 30% slucajeva meningitisa i Cinile 85% svih nadenih komplikacija. U 29%
pacijenata AEMPS je bilo abnormalno, od ¢ega 47% je bilo prolazno, 32% endoko-hlearno

i 21% retrokohlearno ostecenje (59).

Poredili smo vrednosti ATL i ITL na supraliminiranim intenzitetima kod zdrave,
dece urednog sluha sa vrednostima ATL i ITL dece koja su prelezala meningitis ili pak rodena
sa kongenitalnom infekcijom nezavisno od toga da li su imali SNOS kao sekvelu ili ne.

S obzirom da postoje razli¢iti normativi za duzinu latenci dece do dve godine i dece
starije od dve godine poredenje, tj. testiranje smo radili u ovim dvema uzrasnim grupama

pojedinacno, za svako uvo (levo i desno) posebno.

Testirali smo i dokazali pripadnost grupi vrednosti njihovih elektrofizioloskih
AEPMS Kkaraktersitika sa i bez SNOS koja su bila izloZzena infekciji: bakterijskom
meningitisu, CMV i rubelli. Poredili smo njihove vrednosti latenci sa vrednostima sve dece
sa SNOS i sa vrednostima kontrolne grupe, zdrave dece, urednog sluha. Utvrdena je
statisti¢ki znacajna razlika na nivou p < 0,05 u duzini latenci svih ATL 1 ITL tri grupe
ispitanika osim u ITL 1-V za desno uvo kod dece uzrasta manjeg od dve godine.

Za decu uzrasta preko dve godine utvrdena je statisticki znacajna razlika na nivou
p < 0,05 u duzini latenci svih ATL i ITL tri grupe ispitanika osim u ATL i ITL I11-V za
levo i za desno uvo.

Ovo nam donosi saznanje da se SNOS nastalo zbog infekcija koje smo istrazivali
razlikuje po svojim elektrofizioloskim karakteristikama od SNOS iz drugih etioloskih
kategorija i od nalaza kod dece urednog sluha. Posebno je interesantno da smo ustanovili
da ove karakteristike (znacajno produzena veéina latenci) postoji i u grupi dece koja su
prelezala infektivnu bolest, bakterijski meningits i CMV infekciju. Za CMV smo imali
mogucnosti da pratimo odgovore u slu¢ajevima jednostranih oste¢enja i kod ¢etvoro dece

sa teSkim SNOS gde postoje formirani AEPMS.
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6. ZAKLJUCCI

I. U skladu sa ciljem istrazivanja koji se odnosi na ispitivanje u¢eséa infektivnih bolesti u

nastanku SNOS u deé¢jem uzrastu u populaciji bolesnika tercijarne pedijatrijske ustanove u

naSoj zemlji u sadaSnjem vremenu dobijeni su sledeéi rezultati:

1. U naSem istrazivanju ispitana su 532 ispitanika sa SNOS. Ustanovljeno je da je kod
jedne treéine pacijenata etiologija nepoznata, dok je kod jedne tre¢ine prisutan hereditet.
Kod 17,48% pacijenata u pitanju su riziko faktori prevremeno rodene novorodencadi, a kod

7,33% infekcije. Oko 1% ispitanika je imalo traumu glave ili ototoksi¢no oStecenje.

2. lzolovano hereditarno SNOS se u naSem uzorku javilo skoro 12 puta ¢esée od

sindromskog.

3. Od 50 ispitanika iz naseg uzorka koji su prelezali meningitis 17 (34%) njih dobilo je
oStecenje sluha u toku bolesti. Najveéi broj SNOS izazvan je meningitisom ¢iji je
uzro¢nik HIb (64,71%), zatim sledi nepoznati uzro¢nik (17,65%). 1 podjednako E. coli,
Neisseria meningitidis i Kochov bacil po 5,88%. Pet je imalo jednostrano (29,31 %), a 12

(60,59%) obostrano ostecenje sluha.

4. Senzorineuralno OS kao sekvelu posle meningitisa je imalo 7,5 puta viSe de¢aka

nego devojcica.

5. Meningitis, rubella i CMV, zajedno, kao infektivni agensi, ucestvuju sa 7,33% u
nastanku SNOS u nasoj grupi ispitanika. U¢esce infektivnih agenasa u etiologiji SNOS

joS uvek je znacajno.

6. Izracunali smo unakrsni odnos (odds ratio) u populaciji za uzorak nasih ispitanika
i kontrola. Njegova vrednost iznosi 30,36. To ukazuje na ¢injenicu da postoji 30 puta
veca $ansa za dobijanje SNOS medu ispitanicima koja su imala kongenitalni infekciju ili
bakterijski meningitis. Naravno, ovaj odnos Sansi se odnosi na ispitanike koji su ispitivani,
pregledani u Odseku za audiologiju i neurootologiju IMD, dakle na mestu na koje su se
javljali zbog sumnje na sve vrste SNOS. Ne moze se primeniti na ¢itavu populaciju, ali

odslikava znacaj infekcija u etiologiji SNOS.

7. Infekcije kao etioloski faktori za nastanak SNOS su preventabilne i smatramo stoga da je
uvodenje vakcine protiv HIb u obavezni program vakcinacije u nasoj zemlji dovelo do znacajnog
smanjenja sekvela u smislu SNOS. Iako se efekti imunizacije ne javljaju preko noci, mi zaista
nismo imali ni jednog pacijenta sa Hib meningitisom i SNOS od pocetka 2007.
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1. U skladu sa ciljem istrazivanja koji se odnosi na ispitivanje audioloskih karakteristika

SNOS kod dece izazvanog infektivnim agensima, dobijeni su sledeéi reziltati:
1. Infektivni agensi doveli su do nastanka razli¢itih oblika SNOS, kao i do SNOS

razliitog stepena.

Rubela je dovela kod svo troje dece do obostranog dubokog SNOS. Infekcija CMV
je kod troje dece dao jednostrano (dva duboka i jedno tesko), 16 obostranih (12 dubokih i
Cetiri teSka). Bakterijskim meningitisom izazvana SNOS, su bila veoma razli¢itog oblika i

stepena, kao i njihovi AEPMS odgovori.

I11. U skladu sa ciljem istrazivanja koji se odnosi na ispitivanje elektrofizioloskih

karakteristika odgovora AEPMS u slucajevima SNOS kod ispitanika izazvanogq

infektivnim agensima, dobijeni su slededi reziltati:

Ustanovili smo odstupanje vrednosti (produzene) ATL i ITL kod dece koja su
prelezala meningitis i imala CMV infekciju od vrednosti kod dece sa SNOS svih drugih
etioloskih kategorija kao i od vrednosti kod zdrave dece urednog sluha. Za CMV smo imali
moguc¢nosti da pratimo odgovore u slucajevima jednostranih oSte¢enja i kod cetvoro
ispitanika sa teSkim SNOS gde postoje formirani AEPMS. Za ispitanike sa rubelom nije
bilo te moguénosti jer su svo troje imali obostrano duboko SNOS. Prethodno je statisticki
dokazana pripadnost istoj grupi, znacajna sli¢nost izmedu duzine latenci kod svih ispitanika
koji su imali infektivnu bolest, i sa i bez SNOS. Drugim re¢ima, SNOS nastalo zbog
infekcija koje smo istrazivali razlikuje se po svojim elektrofizioloskim
karakteristikama od SNOS iz drugih etioloskih kategorija i od nalaza kod dece

urednog sluha.

Posebno je interesantno da smo ustanovili da ove karakteristike (znacajno produzena
vecina latenci) postoje i u grupi dece koja su prelezala infektivnu bolest, bakterijski

meningits i CMV infekciju, a koja imaju uredan sluh.

Postojanje produzenih latenci ukazuje na usporeno retrokohlearno provodenje

impulsa.

Ovo razlikovanje AEPMS odgovora po elektrofizioloskim karakteristikama moze imati
prakti¢nu primenu u proSirivanju moguénosti za postavljanje etiolosSke dijagnoze, odnosno

u trijazi pacijenta koji se upucuju na genetsku analizu.
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Spisak skracenica:

SNOS - Senzorineuralno oste¢enje sluha
TOSD - trajno ostecenje sluha kod dece
KO - Kortijev organ

KP — kohlearni potencijal

EP — elektri¢ni /endokohlearni potencijal
USC — ununtra$nje slusne éelije

SSC - spoljasnje slugne Celije

KJ - kohlearno jedro

RS — retikulani system

AVKJ - anteroventralno kohlearno jedro
PVKJ - posteroventralno kohlearno jedro
DKJ - dorzalno kohlearno jedro

IJ — intermedijarno jedro

DAS - dorzalna akusticka strija

LSO - lateralno superiorno olivarno jedro
MSO - medijalno superiorno olivarno jedro
MJTT - onda u medijalno jedro trapezoidnog tela
SOK - superiorni olivarni kompleks

POJ - periolivarno jedro

LL — lateralni lemniskus

SOK - Superiorni olivarni komleks

CI - donji kolikulus

GM - Geniculum mediale

BM - bakterijski meningitis

Hib — Haemophilus influenza tip B
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SP — Streptoccocus pneumoniae

NM — Neisseria meningitidis

TBC — tuberkulozni

AN — auditivna neuropatija

AEPMS - auditivni evocirani potencijali mozdanog stabla
CMV - citimegalovirus

KR - kongenitalna rubeola

ATL - apsolutne talasne latence

ITL — intertalasne latence

e (CT/NMR) - kompjuterizovana tomografija/nuklearna magnetna rezonanca
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