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SOUHRN

Hrdlicka M, Cihai# M, Beranova S,
Dudova I. Vyskyt autismu u déti s ex-
trémné nizkou a velmi nizkou porodni
hmotnosti

V tvodu ¢lanku jsou shrnuta data o na-
ristu prevalence poruch autistického
spektra (PAS) v poslednim desetileti.
Prevalence PAS v obecné détské popu-
laci je udavana nyni jako 1 % populace.
Jsou predstavena néktera vysvétleni to-
hoto nejasného trendu. Dile je uvedena
problematika pfed¢asné narozenych no-
vorozencti s velmi nizkou (1000-1500 g)
a extrémné nizkou (pod 1000 g) porodni
vahou. Jsou predstaveny dostupné stu-
die zabyvajici se otdzkou autismu u této
rizikové populace. Vyskyt PAS u déti,
které maji v anamnéze velmi nizkou
a extrémné nizkou porodni hmotnost, je
udavan v rozmez{ 1-8 %. Dosavadni stu-
die podporuji hypotézu o zvySeném vy-
skytu PAS u pred¢asné narozenych déti.
Screening na PAS u déti s anamnézou
tézké a extrémni porodni nezralosti by
mohl zlepsit ¢asnou diagnostiku autismu
a ¢asnou pédi u této specialni populace.

Kli¢ova slova: autismus, poruchy autis-
tického spektra, prevalence, velmi nizka
porodni hmotnost, extrémné nizkd po-
rodni hmotnost, screening, ¢asna dia-
gnostika, ¢asnd péce.

SUMMARY

Hrdli¢ka M, Cihat# M, Beranova S, Du-
dova 1. Autism prevalence in children
with extremely low and very low birth
weight

In the introductory part of the article,
new data on increasing prevalence of
autism spectrum disorders (ASD) in the
last decade are summarized. ASD preva-
lence has currently been estimated as
high as 1% of general pediatric popula-
tion. Some explanations of this trend are
given. In the second part of the article,
aproblem of preterm newborns with
very low (1000-1500g) and extremely
low (under 1000g) birth weight is in-
troduced. Studies of children with very
low and extremely low birth weight who
seem to be at increased risk of autism
are reviewed. The prevalence of ASD has
been estimated to be in range 1-8% in
these at risk samples. The findings sup-
port the hypothesis of an increased ASD
prevalence in preterm children. Screen-
ing for ASD in very and extremely pre-
term children may help to improve the
early diagnostics of autism and consecu-
tive early care in this special population.

Key words: autism, autism spectrum

disorders, extremely low birth weight,
screening, very low birth weight.
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Détsky autismus (DA) a poruchy autistického spektra
(PAS) obecné byly doneddvna povazovany za vzacné psy-
chiatrické diagnézy. Metaanalyza historickych dat z Sede-
satych a sedmdesatych let zjistila prevalenci DA ve vysi
4,4/10 000 déti.' Prevalence DA se podle stejné metaana-
lyzy v devadesatych letech zdvojnasobila (na 9,6)" a vyskyt
vSech PAS byl vyhodnocen na 27,5/10 000 déti,? aniz by
to vzbudilo vét§i pozornost odborné verfejnosti. Studie
po roce 2000 prinesly v§ak vyznamny nértst, ktery vzbu-
dil opravnény zdjem odborniku i laikt — prevalence PAS
na 10 000 déti se v nich pohybovala od 57,9° do 264.* Né-
ktefi autofi tak dnes udavaji primérnou prevalenci PAS
jako 1% populace.’

Pokus o analyzu tohoto nejasného trendu pfinesla
nedédvno Karen Weintraubova v ¢asopise Nature.® Podle
autorky priblizné 54 % nartstu pripadt PAS jde na vrub
vysvétlitelnym faktortim: 25 % rozsifeni diagnostiky také
o pripady, které by dfive dostaly pouze diagnézu mentalni
retardace; 15 % zvy$enému povédomi a znalostem rodicti
i odbornikt o autismu (coz i ¢asové koresponduje s ce-
losvétovym rozdifenim internetu); 10 % zvySenému véku
rodict pfi zakladani rodiny a 4 % geografickému shluko-
vani rodin s postizenymi détmi a odborné pomoci (jako
priklad autorka uvadi oblast zdpadniho Hollywoodu).
Ovsem 46 % narustu zistava nadale nevysvétleno. Wein-
traubova se v§ak nedomniva, Zze by vysvétleni spocivalo
v novych faktorech zneci$téni Zivotniho prostredi, jak
mnozi navrhuji.

Zajimavé vysvétleni se zakldda naopak na vysokém po-
dilu dédi¢nosti v etiopatogenezi autismu (vice nez 90 %)
a souvisi s celosvétovym rtistem odvétvi IT v poslednich
dvou desetiletich. Nedavno publikoval tym holandskych
védcu studii, ze které vyplynulo, ze PAS se vyskytuji az tfi-
krat ¢astéji u déti v primyslové oblasti Nizozemska s vy-
sokym zastoupenim IT technologii nez v oblastech malo
pramyslovych.” Rozdil byl statisticky vysoce vyznamny.
Studie byla natolik sofistikovana, ze kromé autismu zkou-
mala i vyskyt u dal$ich kontrolnich pediatrickych problé-
mu, jako byla ADHD a dyspraxie, ale tam zadny rozdil
zjistén nebyl. Autofi pokladaji za nejpravdépodobnéjsi
vysvétleni, Ze I'T technologie ptitahuji do regionu potenci-
alni rodice s urcitym typem intelektudlni vybavy, ktery je
vyhodou v high-tech odvétvich, ale zaroven s sebou nese
rizikové genetické faktory pro vznik autismu.

V minulém desetileti se rovnéz objevily prace, které se
zabyvaly vyskytem autismu u specialni populace predcas-
né narozenych nezralych déti (at uz byla nezralost defi-
novana tydnem téhotenstvi, kdy doslo k pred¢asnému
porodu, nebo nizkou porodni hmotnosti). Cilem této
prehledové prace je predstavit tuto novou problematiku
nasi odborné verejnosti a shrnout vysledky dosavadnich
vyzkumi na tomto poli.

PREDCASNE NAROZENE DETI

Péce o predc¢asné narozené déti se za poslednich dvacet let
v rozvinutych statech véetné Ceské republiky neobycejné

evvr

zdokonalila. Ceskd republika patii mezi stity s nejnizsi
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novorozeneckou umrtnosti a s nejlepsi péci o predcasné
narozené a rizikové novorozence.

K zédsadnimu zlep$eni péée doslo v pribéhu 90. let mi-
nulého stoleti. Byla implementovana fada organiza¢nich
a lé¢ebnych opatfeni. Predev$im byl vytvofen systém
tristupniové regionalni diferované péce. Bylo ustanoveno
12 perinatologickych center, kde se koncentruji zavazné
téhotenské a novorozenecké patologie. Velmi diilezitym
krokem bylo zavedeni ,transportu v déloze®. Nezralé déti
se v absolutni vét§iné pripadu rodi v perinatologickych
centrech, ktera jsou dobfe personalné i pfistrojové vyba-
vena.

Pocatek tohoto stoleti byl charakterizovan snahou
o snizeni zdvazné morbidity nezralych novorozencu. Byly
zavedeny nové neinvazivni a Setrné lé¢ebné postupy. Za-
sadni vyznam mélo predevs$im zavedeni profylaktického
podavani surfaktantu a aplikace PEEP maskou, ve snaze
vyhnout se intubaci.?

Nezralost novorozenci lze klasifikovat podle tydne té-
hotenstvi do 4 stupnit:

1. Lehka nezralost: 36.-37. tyden téhotenstvi.

2. Stfedni nezralost: 32.-35. tyden téhotenstvi.
3. Tézka nezralost: 28.-31. tyden téhotenstvi.

4. Extrémni nezralost: pod 28. tyden téhotenstvi.

Novorozence podle porodni hmotnosti lze pak rozdélit

do 4 kategorii:

1. Novorozenec s normélni hmotnosti — nad 2500g.

2. Novorozenec s nizkou porodni hmotnosti — 1500 az
2500

3. Novorozenec s velmi nizkou porodni hmotnosti -
1000-1500g.

4. Novorozenec s extrémné nizkou porodni hmotnosti -
pod 1000 g.

Se stoupajici nezralosti a klesajici porodni hmotnos-
ti vzrastd i pocdet zdravotnich komplikaci a mortalita.
U déti pod 750 g ¢ini mortalita 25-40 %, u déti 750-999 g
10-20 %. Umrtnost vyrazné klesa ve skupiné 1000-1499 g
(3-5%) a ve skupiné 1500-1999 g je jiz do 1 %. Pro pred-
stavu — pocet nezralych novorozencti s porodni hmotnosti
do 1500 g ztistava v CR v poslednich letech ptiblizné stej-
ny, a to priblizné 1,2 % ze véech narozenych déti.’

Snahou neonatologt je v$ak nejen snizovani mortali-
ty téchto déti, ale predev$im omezeni zavazné morbidity,
kterd vyznamné zvysuje riziko dlouhodobého postizeni.'

Stavy spojené s nejvyss$im rizikem jsou:

1. Intrakranidlni krvaceni 3. a 4. stupné.

2. Periventrikularni leukomalacie jako dusledek ischemie
mozkové tkané.

3. Retinopatie nedono$enych III. a vy$siho stupné.

4. Bronchopulmonalni dysplazie.

Sance, Ze bude novorozenec propustén bez nékteré
z téchto zavaznych diagndz, je v souc¢asné dobé ve vahové
kategorii 500-749g 43 %, 750-999g 72% a 1000-1499g
91%.

Perinatologicka centra zajistuji dlouhodobé sledovani
vSech rizikovych novorozencii ve specializovanych porad-
nach. Zde vznika prostor pro screening PAS.
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Tab. 1. Vyskyt poruch autistického spektra u probandii s anamnézou predcasného porodu

Citace Deﬁ.nlce probandt Ve'k prlhvysetrenl Pocet . | Pocet kontrol | Vysledky
Design Nastroj probandt
Moore et al., 2012%° <26 tydnl 2 roky 523 bez kontrol 41% pozitivita v M-CHAT u celého
gestace; prospekt. M-CHAT souboru; 16,5% pozitivita v M-CHAT
studie u déti bez postizeni
Pinto-Martin et al., <20009g v 16 letech SCQ nebo | 623 bez kontrol vypocitana prevalence kohorty 5 %
2011™ kohortni studie ASSQ; ve 21 letech
ADOS nebo ADI-R
Johnson et al., 2010, | <26 tydnl 11 let 219 153 spoluzdkl | probandi vs. kontroly: vyzn.vys$si SCQ
201112 gestace; prospekt. SCQ (7,8 vs. 3,2); SCQ 82 %senzitivita, 88%
studie specificita; pozitivni screening 15,8 %
probandi vs. 2,9 % kontroly; 8 % ASD
u probandu vs. 0 % u kontrol
Hack et al., 2009'° < 1000 g populacni | 8let 219 176 ndhodné | nalezeno 3,65 % proband(i s ASD vs.
studie Parent Child Symptom vybranych dle | 0,57 % u kontrol
Inventory (CSI-4) véku a pohlavi
Kuban et al.,, 2009 < 28tydnd 23-28 mésicl 988 bez kontrol 21% pozitivita v M-CHAT u celého sou-
populaéni studie M-CHAT boru; 10% pozitivita v M-CHAT u déti
bez postizeni
Limperopoulos etal., | <1500g 21,9 + 4,7 mésice 91 bez kontrol 25% pozitivita v M-CHAT
2008 kohortni studie M-CHAT, VABS, CBCL
Indredavik et al., <15009 14,1 roku 56 83 u 7 % probandl symptomy Asperge-
2004 populacni studie K-SADS, ASSQ rova syndromu vs. 0 % u kontrol
Elgen et al., 2002' <20009g 11 let 130 131 ndhodné | 1 % Aspergerova syndromu u proban-
populacni studie Asperger Syndrome vybranych dd vs. 0 % u kontrol
Diagnostic Interview
(ASDI) a dalsi nespecif.

M-CHAT - Modified — Checklist for Autism in Toddlers; SCQ - Social Communication Questionnaire; ASSQ — Autism Spectrum Screening Questionnaire; ADOS - Autism
Diagnostic Observation Schedule; ADI-R — Autism Diagnostic Interview — Revised; DMO - détska mozkové obrna; VABS - Vineland Adaptive Behavior Scales; CBCL — Child
Behavior Checklist; K-SADS — Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for school aged children

PREDCASNE NAROZENE DETI
AVYSKYT AUTISMU

Problematice souvislosti velmi nizké a extrémné nizké
porodni hmotnosti (resp. tézké a extrémni nezralosti) se
zvy$enou prevalenci PAS je vénovana pozornost zejména
v poslednim desetileti. Prokazuje to i nase literarni reser-
$e pomoci databaze PubMed. Pokud jsme vzali v avahu
pouze studie, které pfimo ¢iselné udavaly vyskyt PAS
nebo podezteni na PAS, nalezli jsme celkem 8 praci z let
2002-2012. Vétsi ¢ast studif uzivala jako zarazovaci krité-
rium porodni hmotnost (jedna studie < 1000 g, dvé studie
< 1500g, dvé studie < 2000 g), mensi ¢ast gestacni tyden
(dvé studie < 26 tydntl, jedna studie < 28 tydnt). Studie
pouzivaly rozdilné screeningové ¢i diagnostické metody.
Ve vsech studiich vysel v rizné mife zvy$eny zachyt PAS
v rizikové skupiné (prehled studii v tab. 1).

V britské studii bylo ve véku 11 let screenovano 219
déti pred¢asné narozenych ve véku < 26 tydnii a porov-
nano se 153 spoluzaky." Byl pouzit screeningovy nastroj
Social Communication Questionnaire (SCQ). Ve scree-
ningu vyslo pozitivné 15,8 % subjekti oproti 2,9 % kontrol.
Pfi nasledném telefonnim ¢i online zhodnoceni pomoci
semistrukturovaného interview DAWBA (Development
and Well Being Assessment) byla diagnéza PAS potvrzena
u 8% proband z celkového souboru v porovnani s nulo-
vym vyskytem u kontrolniho vzorku. To je viibec nejvyssi
prevalence z nalezenych studii, ktera také byla po scree-

ningu nasledné verifikovana. Dotaznik SCQ mél pomérné
vysokou senzitivitu (82 %) i specificitu (88 %).'

Vysledktim britské studie se blizi norskd studie auto-
rtt Indredavik et al."® Screeningu v primérném véku 14,1
roku bylo podrobeno 56 probandu s anamnézou porodni
vahy 1500 g a méné a porovnano s 83 kontrolami, pouzity
byly dotazniky Schedule for Affective Disorders and Schi-
zophrenia for school aged children (K-SADS) and Autism
Spectrum Screening Questionnaire. U 4 probandi (7 %)
byl identifikovan Aspergertv syndrom.

Jedinou studii, kde vysledky screeningu byly verifiko-
vany vysoce spolehlivymi diagnostickymi nastroji, tzv.
yzlatym standardem® (Autism Diagnostic Observation
Schedule, ADOS nebo Autism Diagnostic Interview — Re-
vised, ADI-R), byla pennsylvanska studie Pinto-Martino-
vé et al.'"* Z regionalni kohorty pred¢asné narozenych mezi
lety 1984 a 1989 (s porodni vahou < 2000g) se ve véku
16 let podrobilo screeningu na PAS celkem 623 probandii
a z nich byla ¢ast (60 % téch, kdo screenovali pozitivné,
a 24% z téch, kdo screenovali negativné) ve véku 21 let
vyS$etfena nastroji zlatého standardu. Z vysledkt vysetteni
v 21 letech byla vypoctena 5% prevalence PAS pro celou
kohortu - vysledek, ktery stoji zhruba uprostfed rozmezi
vSech osmi zde analyzovanych studii.

V clevelandské studii Hackové et al.”” bylo ve véku 8 let
screenovano rovnéz 219 déti pred¢asné narozenych s po-
rodni vdhou < 1000 g a porovnano se 176 kontrolami na-
hodné vybranymi podle véku a pohlavi. Byl pouzit testovy
néstroj Parent Child Symptom Inventory (CSI-4). Bylo
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identifikovano 8 subjektii (3,65 %) s diagndzou PAS oproti
1 ditéti s PAS (0,57 %) v kontrolni skupiné.

Nejniz$i tidaje o prevalenci PAS pochézeji zaroven
z nejstarsi studie z naseho prehledu. Norska studie z roku
2002'¢ screenovala dotaznikem Asperger Syndrome Dia-
gnostic Interview (ASDI) 130 déti ve véku 11 let, které
mély v anamnéze porodni hmotnost 2000 g a mensi. Po-
rovnala je se 131 ndhodné vybranymi kontrolami. Pouze
1 dité (1%) ze skupiny probandii naplnilo kritéria pro
Aspergertiv syndrom, zatimco zadné ze skupiny kontrolni.

Zbylé tii studie pouzily ke screeningu test Modified -
Checklist for Autism in Toddlers (M-CHAT), a to (podle
dostupnych tdaji) v jeho jednostupnové formé, kterd
v porovnani s dvoustupiiovou formou jako méné presna.'”
Vysledky je proto nutné povazovat pouze za orienta¢ni
a nadhodnocené, protoze nebyly korigovany ani druhou
fazi telefonického interview, ani naslednym Kklinickym
vy$etfenim. VSechny tfi vyzkumy byly provedeny u déti
ve véku 2 let nebo se tomuto véku blizici (tab. 1).

Bostonska studie nalezla pozitivitu v M-CHAT 25 % pro
pozitivitu M-CHAT 21 % pro cely soubor a 10% pro sku-
pinu déti bez zfejmého postizeni.”® V této studii pravdépo-
dobnost pozitivniho screeningu zvy$ovala détskd mozkova
obrna s kvadruparézou 13kréat a s hemiparézou 4krat, slu-
chové nebo zrakové postizeni 8krat. V londynské studii
byla popséana pozitivita v M-CHAT dokonce 41 % pro cely
soubor a 16,5 % pro skupinu déti bez zfejmého postizeni.?’

JINE STUDIE

V této podkapitole se budeme zabyvat ostatnimi studiemi,
které nemérily pfimo prevalenci PAS u rizikové populace
predc¢asné narozenych, ale zkoumaly souvislosti a rizikové
faktory.

Buchmayerova et al?' zkoumali u $védské populace,
narozené mezi lety 1987 a 2002, 1216 probandu s PAS
a porovnali je s 6080 kontrolami, parovanymi podle po-

hlavi, roku narozeni a porodnice. Hrubé odds ratio (OR)
pro PAS a porod v 31. gesta¢nim tydnu a dfive bylo 2,05.
Po adjustaci na pre- a neonatalni komplikace OR bylo
0,98. Z toho autoti vyvozuji, Ze nikoli pred¢asny porod,
ale komplikace v téhotenstvi a pti porodu jsou odpovédné
za vy$$i vyskyt autismu v této rizikové skupiné.

Mooreova et al.?? provedli retrospektivni kohortni analyzu
osob narozenych v Kalifornii mezi lety 1991 a 2001, porovna-
vajici 20 206 déti s autismem s 5 979 605 zdravymi vrstevniky.
Déti rozdélila na malé pro gesta¢ni vék, kde porodni hmot-
nost byla < 5. percentil (small-for-gestational age, SGA);
primérené gestaénimu véku (GA) a velké pro gestaéni vék,
kde porodni hmotnost byla > 95. percentil (large-for-gestati-
onal age, LGA). Riziko autismu bylo zvy$eno u SGA pred-
¢asné narozenych ve 23.-31. tydnu (adjustované OR 1,60)
ave 32.-33. tydnu (adjustované OR 1,83), rovnéZ pak u LGA
narozenych v terminu (39.-41. tyden; adjustované OR 1,16).
Riziko naopak bylo snizeno u LGA pred¢asné narozenych
ve 23.-31. tydnu (adjustované OR 0,45).

Nejnovéjsi studie zkoumala vliv gestaéniho véku na za-
vaznost symptomu autismu, tedy nikoli na jeho vyskyt,
jako tomu bylo u predchozich praci?® Dotazniky SCQ
a Social Responsiveness Scale (SRS) vyplnilo online 4 188
matek déti s PAS. Bylo nalezeno, Ze vyznamné vys$siho
skore v dotaznicich autistické symptomatiky dosahly déti
narozené jak predcasné (< 37. tyden), tak i po terminu
(> 42. tyden) ve srovnani s détmi narozenymi v terminu.

ZAVER

Dosavadni studie podporuji hypotézu o zvyseném vysky-
tu PAS u rizikovych novorozencu. Je tfeba dal$ich studii,
které by uzivaly standardizované screeningové nastroje
a s 1inaslednym klinickym vysetfenim za uziti tzv. nastroju
zlatého standardu (ADOS, ADI-R) k verifikaci diagnozy.
Dostupna data vSak vedou k doporuceni, Ze by skupina
predc¢asné narozenych déti s velmi nizkou a extrémné niz-
kou porodni vdhou méla byt prospektivné klinicky sledo-
vana se zfetelem na potencialni riziko autismu.
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Rok 2012 byl vyhlaSen Evropskym
rokem aktivniho starnuti a mezige-
neracni solidarity a autorka této kni-
hy se stala jednou z jeho patronek pro
CR. Je presvédcena o tom, Ze porozu-
méni je zakladnim predpokladem
kvalitniho mezigenera¢niho souziti,
potiebné integrace seniorti do spo-
le¢nosti i zarukou, Ze pozdéjsi vstric-
nou péci o nesobésta¢né a nemocné osoby vyssiho véku
nebudou ani laicti, ani profesionalni pec¢ovatelé vnimat jen

Socidlni gerontologie

jako vysilujici ¢innost. Porozuméni ale predpoklada spo-
le¢nou fe¢. Proto je text publikace usporadan tak, abychom
sobé, svému stafi i stavajicim seniortim rozuméli.

V prvni ¢asti knihy jsou popsdny dulezité problémy,
které se tykaji zdravych i nemocnych seniord. Druha
¢ast — informaéni minimum - je abecedni heslaf nejdi-
lezitéj$ich pojmu a informaci, které se k seniorské pro-
blematice vdzou. Kniha je adresovana ,,zacatecnikim®, at
jiz laickym, nebo profesionaltim v pfimé péci, jisté ji vsak
vyuziji i studenti, ktefi se chtéji uplatnit v pomahajicich
profesich.
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