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1.UVOD



1.1 DEFINICIJA

Rascjep usne i/ili nepca je najceS¢a malformacija glave i vrata te predstavlja prirodeni
nedostatak tkiva gornje usne, alveolarnog (zubnog) grebena i/ili nepca. U narodu je poznat pod
nazivom ,,zecja usna‘“. Prikladniji nazivi su rascjep usne, rascjep nepca ili rascjep usne i nepca
(1).

Rascjep usne (cheiloschisis, engl. hare lip, cleft lip [CL]) predstavlja rascjep primarnog

nepca (usna, alveolarni nastavak i dio tvrdog nepca do foramena incizivuma) (2).

Rascjep nepca (palatoschisis, engl. cleft palate [CP]) predstavlja rascjep sekundarnog

nepca (meko i tvrdo nepce do foramena incizivuma) (2).

Rascjep usne i nepca (cheilognathopalatoschisis, engl. cleft lip and palate [CLP])

predstavlja rascjep primarnog i sekundarnog nepca (2).

1.2 EMBRIOLOGIJA
Da bi razumjeli proces nastanka orofacijalnih rascjepa potrebno je poznavati osnove

embriologije. Cijeli proces se odvija izmedu petog i desetog tjedna intrauterinog Zivota (1).

Potkraj Cetvrtog tjedna intrauterinog zivota, oko usne jamice (stomatodeuma), pocinju
se pojavljivati pravilno rasporedene izbocCine. Te izbo€ine nastale su bujanjem mezenhima
nastalog od stanica neuralnog grebena i predstavljaju nastavke lica. Lateralno od usne jamice
nalaze se maksilarni nastavci dok s gornje strane usnu jamicu omeduje neparni ¢eoni nastavak.
Na lateralnim rubovima ¢eonog nastavka nastaju ograniCena zadebljanja povrSinskog
ektodermalnog epitela odnosno nosne plakode koje se udubljuju i1 nastaju nosne jamice.
Bujanjem mezenhima oko njih nastaju nove izboc€ine koje se nazivaju nosni nastavci: lateralni

nosni nastavak s vanjske i medijalni nosni nastavak s unutrasnje strane nosne jamice (3).

Tijekom sljedeca dva tjedna maksilarni nastavak raste i izduZuje se u medijalnom
smjeru prema medijalnim nosnim nastavcima potiskujuéi ih prema sredini lica. Nestajanjem
grani¢nih brazda medu nastavcima, medijalni nosni nastavci se spoje medusobno 1 s
maksilarnim nastavcima. Tako gornja usna nastaje od dvaju maksilarnih nastavaka 1 dvaju

medijalnih nosnih nastavaka (3).



Osim §to se spajaju povrsinski, dva medijalna nastavka se spajaju i na dubljoj razini i
tako Cine intermaksilarni segment (1). Intermaksilarni segment je dio lica, ¢eljusti 1 krova usne

Supljine nastao spajanjem medijalnih nosnih nastavaka te se sastoji od:
a) usnog dijela (od kojeg se razvije filtrum gornje usne),
b) dijela alveolarnog nastavka gornje celjusti (u kojem se nalaze Cetiri sjekutica) i
¢) trokutastog primarnog nepca (3).

Najvec¢i dio definitivnog nepca nastaje u Sestom tjednu intrauterinog zivota od nepcanih
nastavaka koji izrastu iz maksilarnog nastavka koso prema dolje s obje strane jezika. Tijekom
sedmog tjedna intrauterinog Zivota nastavci se podignu u vodoravni polozaj iznad jezika i

medusobno spoje te tako nastaje sekundarno nepce (3).

Nepcani nastavci se sprijeda spoje s primarnim nepcem. Kao vidljiv trag spajanja ostaje
foramen incizivum u sredini prednjeg kraja sekundarnog nepca. Primarno i sekundarno nepce
¢ini definitivno nepce koje odjeljuje definitivhu usnu Supljinu od nosnih Supljina. Granicom

prednjih i straznjih rascjepa smatra se foramen incizivum (3).

Prednji rascjep nastaje zbog djelomicnog ili potpunog izostanka spajanja maksilarnog

nastavka s medijalnim nosnim nastavkom s jedne ili s obje strane (3).

Straznji rascjep (iza foramena incizivuma) nastaje kada se nepcani nastavci ne spoje
zbog nedovoljnog rasta, izostanka podizanja u vodoravni poloZaj, poreme¢enog mehanizma

spajanja ili izostanka spustanja jezika zbog premale donje celjusti (3).



1.3 KLASIFIKACIJA
Rascjepe mozemo klasificirati prema strani (jednostrane ili obostrane), prema stupnju
zahvacenosti (potpune ili djelomiéne) i prema regiji zahvacenoj rascjepom (rascjep primarnog

nepca, rascjep sekundarnog nepca ili kombinirane) (2).

Potpuni CLP zahvacda gornju usnu, alveolarni nastavak izmedu maksile i premaksile u
regiji o¢njaka te tvrdo i meko nepce. Ne postoji suzenje koje spaja te dvije polovine (4).
Djelomi¢ni CL moze varirati od neznatne dijastaze miSi¢a do Sirokog rascjepa S§to ga

premoscuje samo uska traka mekog tkiva (2).

Potpuni CP predstavlja rascjep cijelog nepca te je obi¢no udruzen s CL-om. Djelomican
CP varira veli¢inom submukoznog rascjepa mekog i tvrdog nepca do foramena incizivuma (2).

Submukozni CP je rascjep nepca prikriven samo oralnom sluznicom (4).

Klasifikacija koja je prihvaéena od strane Svjetske konferencije za plasticnu kirurgiju
u Rimu 1967. godine temelji se na embrioloSkom razvoju i obuhvaca tri grupe, a Kernahan
predstavlja 1971. godine svoju Y-simboli¢nu klasifikaciju rascjepa usne i nepca kao nadopunu

postojece (2).
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Slika 1. Vizualni prikaz podruc¢ja na kojem rascjep moZe nastati (1 - desna strana usne, 2 -
desno podrucje alveolarnog grebena, 3 - desna strana primarnog nepca, 4 - lijeva strana usne,
5 - lijevo podrugje alveolarnog grebena, 6 - lijeva strana primarnog nepca, 7 - prednji dio tvrdog

nepca, 8 - straznji dio tvrdog nepca, 9 - meko nepce) (5).



Grupa 1. Rascjepi prednjeg nepca: (Slika 2)
a) usna (desno, lijevo ili obostrano),

b) alveolarni nastavak (desno, lijevo ili obostrano) (2).
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Slika 2. a) desni rascjep usne, b) desni rascjep usne, alveolarnog grebena 1 primarnog nepca,

¢) obostrani rascjep usne, alveolarnog grebena i primarnog nepca (2)

Grupa 2. Rascjepi prednjeg i straznjeg nepca: (Slika 3)
a) usna (desno, lijevo ili obostrano),
b) alveolarni nastavak (desno, lijevo ili obostrano),
¢) tvrdo nepce,

d) meko nepce (2).

Slika 3. a) rascjep koji obuhvaca lijevu stranu usne, alveolarnog grebena i primarnog nepca te
tvrdo 1 meko nepce, b) rascjep koji obuhvaca obostrani rascjep usne, alveolarnog grebena i

primarnog nepce te tvrdo i meko nepce (2)



Grupa 3. Rascjepi straznjeg nepca: (Slika 4)

a) tvrdo nepce,

b) meko nepce (2).
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Slika 4. a) rascjep tvrdog i mekog nepca, b) rascjep mekog nepca (2)

1.4 ETIOLOGIJA

Cimbenike koji utje¢u na nastanak rascjepa moZemo Siroko podijeliti u okolisne i
geneticke (6). Od procijenjenih 25 000 gena koji kodiraju proteine, u ljudskom genomu ima
oko 17 000 gena koji doprinose kraniofacijalnom razvoju. Istrazivanja su pokazala pet gena
koji utjeCu na morfologiju lica u Europljana: PRDM16, PAX3, TP63, C50 rf 50 1 COLI7A1.
Takoder se pokazalo da su nesindromski rascjepi usne i nepca genetski povezani s lokusima na
2p21, 8q24, 13q31 1 17922 (7). Osobito je zanimljiva regija 8q24 jer pokazuje najveci stupanj
statistiCke znaCajnosti u svim studijama, najvise u bjelackoj populaciji i na podruc¢ju Europe
(8). Geni koji pokazuju veéi rizik za nastanak orofacijalnog rascjepa ukljucuju MSXI,
transkripcijski faktor za prednje nepce 1 TGFJf3, signaliziraju¢i faktor ukljucen u migraciju
stanica i fuziju palatinalnih nastavaka (7).

Isto tako, Marazita i sur. su medu prvima izdvojili kromosomske lokuse na 1q32, 2p13,
3q27-28, 9921, 14921-24 1 16924 s multiplim genima koji se povezuju s nesindromskim
rascjepom usne 1 nepca (9,10).

Postoje mnogi dokazi koji govore u prilog vaznosti genetickih ¢imbenika u nastanku
rascjepa. Rizik za bracu i sestre kod osobe s nesindromskim rascjepom je oko 30 puta veci
nego u op¢oj populaciji. Takoder ¢injenica koja govori u prilog vaznosti genetickih ¢cimbenika
je konkordantnost od 40% do 60% u monozigotnih blizanaca s rascjepom usne 1 nepca za

razliku od dizigotnih blizanaca u kojih je konkordantnost samo 4% (11).



Zanimljiva je Cinjenica da se CP-a ¢esc¢e javlja u sklopu sindroma pa su studije kojima
je cilj otkrivanje gena vaznih u nastanku rascjepa vise fokusirane na CLP (9,10). Potrebno je
izdvojiti gen IRF6 u regiji 1q32.3-g41 koji je mutiran u bolesnika s Van der Woudeovim
sindromom (VWS), a njegove se DNA sekvencijske inaCice javljaju u bolesnika s
nesindromskim CLP-om (12). Taj je monogenski autosomno dominantni poremecaj je najcesci
oblik sindromskih rascjepa. Cini oko 2% svih slu¢ajeva CL-a s CP-om ili bez njega. Za razliku
od nesindromskih oblika istice se karakteristicnim jamicama na donjoj usnici uz prisutan
poremecaj rasta zuba (13). Zanimljivo je da oko 15% bolesnika s VWS-om nema nikakvih
simptoma osim rascjepa (14). Poplitealni pterigijum sindrom takoder je uzrokovan mutacijama
ovoga gena, vrlo je rijedak poremecaj u kojem se osim CL-a s CP-om ili bez njega javljaju
kontrakture donjih udova, abnormalnosti spolovila, sindaktilija prstiju i tipi¢ni nabori koze

(15).

Sindromski rascjepi su dio klini¢ke slike kromosomopatije ili sindroma uzrokovanog
mutacijom jednoga gena te se vec¢ina njih javlja vrlo rijetko. Od oko 300 opisanih sindroma
koji u sklopu klinicke slike imaju rascjep, za 75% njih poznat je definitivan geneticki uzrok
(16). Jedan od ucestalijih je Pierre Robin sindrom ili sekvenca. To je stanje prisutno pri rodenju,
a karakterizira ga mikrognatija, glosoptoza i varijabilni CP-i koji se javljaju u 85% slucajeva.
Pierre Robin sekvenca se moze pojaviti u sklopu drugih sindroma kao $to su Sticklerov,

DiGeorgeov i1 Treacher Collinsov sindrom (17).

Sindrom mikrodelecije 22q11.2 koji se naziva CATCH (D1 Georgovim) sindromom [C-
abnormalnost srca, A-abnormalnost lica, T-hipoplazija timusa, C-rascjep nepca, H-

hipoparatireoidizam] u klini¢koj slici €esto ima CP ili velofaringealnu insuficijenciju (4).

Sticklerov sindrom je autosomno dominantno nasljedni poremecaj, karakteriziran
specifi€nim, ravnim licem, miopijom i spondiloepifiznom displazijom, a CP ili rascjep uvule
dio je tipi¢ne klini¢ke slike ili je posrijedi Pierre Robinova sekvenca koja se vidi u ovih

bolesnika (18).

Od kromosomopatija potrebno je izdvojiti trisomiju 13 1 trisomiju 18, koje u klinickoj
slici mogu imati i rascjep isto kao i bolesnici s delecijom kratkog kraka 4. kromosoma ili Wolf
Hirschhornovim sindromom (19,20). Rascjepi mogu biti povezani i s hemifacijalnom

mikrosomijom, Nagerovim sindromom 1 fetalnim alkoholnim sindromom (4).



Danas se smatra da vecina rascjepa nastaje kao posljedica kombiniranog ucinka
okolisnih 1 genetickih ¢imbenika rizika u vrijeme prvih tjedana trudnoce §to znaci da uzrok
rascjepa slijedi kompleksan, multifaktorijalni nacin nasljedivanja (9,10).

Posebnu vaznost za djelovanje okoliSnih ¢imbenika ¢ini kriti¢no vrijeme embrioloskog
razvoja kada dolazi do spajanja nastavaka (1). Vrijeme kada je primarno nepce osjetljivo na
utjecaj agensa je od Cetvrtog do sedmog tjedna trudnoce, a sekundarno nepce od sedmog do
dvanaestog tjedna trudnoée. Ako u to vrijeme djeluju teratogeni, moguce je da ¢e doci do
rascjepa (2).

Najcesci okolisni faktori za koje se smatra da utjecu na nastanak orofacijalnog rascjepa
su deficit folne kiseline, viSak ili nedostatak vitamina, nekoliko lijekova, hipoksija, virusi,
pusenje te konzumiranje alkohola tijekom trudnoce. Takoder faktorima rizika se smatra starija
dob roditelja, CP u obiteljskoj anamnezi, niski stupanj edukacije roditelja, zraenje, uzivanje

droge te stres majke u trudno¢i (1,21).

Pojava orofacijalnog rascjepa je povezana sa staro$¢u roditelja. Istrazivanja su pokazala
da Sto su roditelji stariji, postoji veéi rizik da ¢e njihovo dijete biti rodeno s orofacijalnim
rascjepom nego kod roditelja mlade Zivotne dobi. Rizik je ve¢i kada su oba roditelja starija od

29 godina nego kada su oba roditelja mlada (22).

Pokazalo se da je povezanost puSenja u trudno¢i i nastanka orofacijalnog rascjepa u
pozitivnoj korelaciji (23,24). Teratogeno djelovanje duhana pripisuje se hipoksiji i njegovim
sastavnicama (25). Pusenje ima najznacajniji utjecaj u perikoncepcijskom razdoblju (3 mjeseca
prije zaCeta do 3. mjeseca trudnoce) te povisuje 2,5 puta rizik od nastanka rascjepa 1 to

znacajnije kod muske djece (23,24).

Konzumacija alkohola majke u trudno¢i takoder se dovodi u vezu s nastankom rascjepa.
Alkohol tijekom trudnoce ima teratogeni ucinak na stanice neuralnog grebena iz kojih se

razvijaju nepce i gornja usna (26).

Folna kiselina je pokazala znatan utjecaj u prevenciji nastanka orofacijalnog rascjepa.
Sam njen deficit se smatra povecanim rizikom nastanka orofacijalnog rascjepa posebno kod

nesindromskih rascjepa (27).

Vitamin A je esencijalan za embriogenezu, ali njegov manjak ili viSak moZe uzrokovati
urodene malformacije. Pokazalo se da veliki unos vitamina A moze biti nepozeljan te utjecati

na nastanak rascjepa (28).



Vazno je izdvojiti uzimanje lijekova u trudno¢i, u prvom redu antiepileptika kao Sto su
fenitoin, valproat, topiramat, te citostatika metotreksata koji djeluje kao antagonist folne
kiseline. Iako je relativan rizik pri uzimanju lijjekova u trudno¢i povisen, apsolutni rizik
nastanka orofacijalnog rascjepa nakon izloZenosti navedenim lijekovima ostaje malen (6).
Prema novim studijama uzimanje kortikosteroida tijekom trudno¢e ne pokazuje nikakav utjecaj
na nastanak rascjepa (29). Lijekovi kao Sto su salicilati, benzodiazepini i kortizon imaju ulogu

u nastanku rascjepa (30).

1.5 EPIDEMIOLOGIJA

U nekim dijelovima svijeta, ucestalost CL-a, CLP-a i CP-a nije poznata. U regijama za
koje su podaci dostupni, istrazivanja se uvelike razlikuju u veli¢ini i izvoru uzorka populacije,
trajanju i metodologiji istrazivanja, kriterijima ukljucivanja te klini¢koj klasifikaciji $to znatno
ograni¢ava daljnja usporedivanja (31). Medutim, raspolozivi podaci ukazuju na to da
orofacijalni rascjepi nastaju u otprilike 1 na prema 700 Zivorodenih. Medunarodni podaci iz 57
maticnih knjiga za razdoblje od 1993. — 1998. sugeriraju varijaciju ucestalosti radanja djece s
CL-om s ili bez CP-a od 3,4 — 22 na 10 000 rodenih, a jo§ izrazenija varijacija izoliranog CP-

a s prevalencijom od 1,3 — 25,3 na 10 000 rodenih (32).

Procijenjena prevalencija orofacijalnih rascjepa u Europi kre¢e se od 13,17 do 13,45 na
10 000 rodenih. Ucestalost CL s ili bez CP-a je veca od izoliranog CP te iznosi 7,76 na 10 000
rodenih, dok izolirani CP-a iznosi 5,53 na 10 000 rodenih.

Prevalencija orofacijalnog rascjepa u gradu Zagrebu za razdoblje od 2000.-2018.
godine se ne razlikuje bitno od rezultata dobivenih na Europskoj razini. Prevalencija iznosi
13,48 na 10 000 rodenih, od kojih se CL s ili bez CP-a pojavljuje u iznosu od 7,91 na 10 000
rodenih, a izolirani CP u iznosu od 5,57 na 10 000 rodenih (33).

Razlike u na¢inu utvrdivanja orofacijalnog rascjepa imaju veci utjecaj na izolirani CP
nego na CL s ili bez CP jer je izvana manje primjetan. Prevalencija CL s ili bez CP je bila
visoka u dijelovima Latinske Amerike 1 Azije (Kina, Japan), a niska u Izraelu, Juznoj Africi i
juznoj Europi. Prevalencija izoliranog CP je bila visoka u Kandi 1 dijelovima sjeverne Europe,
dok je bila niska u dijelovima Latinske Amerike i Juzne Afrike. Usporedbe izmedu etnickih
skupina unutar Sjedinjenih Americ¢kih Drzava (SAD) 1 Velike Britanije kao 1 studije migranata
u SAD-u iz Japana i1 Kine, pokazuju da migranati imaju slicniju ucestalost CL s ili bez CP

podrucjima iz koje potjecu nego podrucju u koje su se doselili (34,35,36).



Kombiniranjem podataka iz europskih registra, u razdoblju od 1995. — 1999., mrtvorodenih s
CL s ili bez CP bilo je 3,5%, dok je njih 9,4% bilo u prekinutim trudno¢ama. Isto tako,

mrtvorodenih s CP bilo je 2,4%, a 8,1% u prekinutim trudno¢ama (32).

Medu raznim etnickim skupinama CL s ili bez CP najcesce se pojavljuje u muskaraca,
a izolirani CP u zena. Omjer spolova varira ovisno o veli€ini rascjepa, prisutnosti dodatnih
kongenitalnih malformacija, broju zahvacene brace i sestara u obitelji, etnickom podrijetlu i
dobi oca (31,32). U bjelackoj populaciji razlika medu spolovima kod CL s ili bez CP je otprilike
2 : 1 (musko : Zensko) (32). U japanskoj populaciji, CLP pokazuje znacajno vecu zahvacenost
muskog spola za razliku od CL (37). U bjelackoj populaciji, veéa zahvaéenost muskog spola
CL s ili bez CP postaje izrazitija s povecanjem veliCine rascjepa, dok se smanjuje kad je
zahvaceno vise o jednog ¢lana obitelji (38,39). Suprotno tome, muski spol je manje zastupljen
kod CL s ili bez CP kada novorodence ima i druge kongenitalne anomalije (32). Jedno
istrazivanje sugerira da prevladava veci broj zenskog spola s orofacijalnim rascjepom kad je

otac u dobi od 40 godina ili stariji (40).

Orofacijalni rascjepi Cesto su povezani s kongenitalnim anomalijama drugih organskih
sustava. Udio pojedinaca s orofacijalnim rascjepom s dodatnim kongenitalnim anomalijama
uvelike varira izmedu studija, ali opéenito se ¢ini da su ucestaliji kod ljudi s izoliranim CP nego
kod onih zahvacenih s CL s ili bez CP (31). Prisutnost kongenitalnih anomalija drugih
organskih sustava poti¢e detaljan klini¢ki pregled Sto dovodi do otkrivanja blazih oblika
rascjepa nepca. U istraZivanju koje je provedeno na 4000 pojedinaca s izoliranim CP u Europi,
izoliran je bio u 55% slucajeva, 18% je bilo zabiljeZeno s drugim kongenitalnim anomalijama,
dok je 27% bio dio prepoznatih sindroma (41). Medutim, u istrazivanju koje je bilo provedeno
na vise od 5000 pacijenata, CL s ili bez CP pojavio se kao izolirana anomalija u 71% slucajeva,

a 29% se dovelo u vezu s drugim anomalijama (42).

Povezanost orofacijalnog rascjepa i socioekonomskog statusa nije ustanovljena zbog
razlika u mjerenju 1 klasifikaciji socioekonomskog status kao i zbog varijacija kriterija
ukljucivanja (43). Medutim, ve¢ina najugroZenije populacije svijeta nema sustave nadzora nad
kongenitalnim anomalijama, a percepcija da je rasprostranjenost kod rodenja u nekim od tih
regija velika nije temeljena na dokazima. Projekt Svjetske zdravstvene organizacije trenutno

rjeSava nedostatke u nadzoru kongenitalnih anomalija, posebno u zemljama u razvoju (32).
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1.6 DIJAGNOSTIKA

U fetalnom razdoblju tezak slucaj CL-a katkad se moze otkriti ultrazvukom (UZV) za
razliku od CP-a koji se otkrije slucajno tijekom redovnog pregleda. U slu¢aju sumnje na rascjep
primjenjuje se specificnija ultrazvucna pretraga. Analiza amnionske tekuéine ili uzorak
korionskih resica ne pruza nikakvu informaciju o rascjepu, te se najcesce otkrije pri rodenju.
Pri rodenju submukozni CP moze ostati neprepoznat te se otkrije poslije zbog poteskoca u
govoru i tijekom hranjenja. Submukozni rascjep moze se dijagnosticirati ako je povezan s
rascjepom uvule ili pomoc¢u malog ureza na tvrdom nepcu ili transparentne suture na sredini

mekog nepca (4).

1.7 PROBLEMI KOJE UZROKUJE OROFACIJALNI RASCJEP

Izgled djeteta odmah nakon rodenja predstavlja razlog za tjeskobu roditeljima.
Prilagodba zahtijeva vremena i strpljenja. Zbog niza somatskih nuspojava koje se pojavljuju s
godinama, dijete se mora redovito pratiti i kontrolirati. Tim lijecnika koji sudjeluje u
dijagnostici i lijeCenju su neonatolog, oralni i maksilofacijalni kirurg, ortodont, pedodont,

otolog/audiolog, logoped, fonolog, geneticar, protetic¢ar te psihosocijalna potpora (4).

1.7.1 DENTALNI PROBLEMI

Rascjep alveolarnog grebena mozZe utjecati na razvoj mlijecne 1 trajne denticije.
Najces¢i problemi koji zahvacaju denticiju su hipodoncija zubi ili prekobrojni zubi. Rascjep
alveolarnog grebena se proteZe izmedu lateralnih inciziva i o€njaka. Zbog blizine rascjepa ovi
zubi mogu nedostajati, a kada su prisutni, mogu niknuti na rubovima rascjepa. Ti zubi takoder
mogu odstupati od normalne morfologije te biti hipomineralizirani. Prekobrojne zube u ovom
slucaju nalazimo oko rubova rascjepa. Prekobrojni trajni zubi se uklanjaju dva do tri mjeseca
prije kirurSkog spajanja alveolarnog grebena. Iako nemaju nikakvu funkciju takvi zubi se
zadrzavaju zbog ocuvanja vece koli¢ine kosti alveolarnog grebena. Ako se ekstrahiraju prije

tog vremena, kost se resorbira te to ¢ini rascjep vecim (1).
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1.7.2 MALOKLUZIJA

Osobe s orofacijalnim rascjepom koji zahvaca kost pokazuju skeletnu diskrepancu
veliCine, oblika i polozaja ¢eljusti. Najcescu malokluziju koju susre¢emo je klasa III po Angle-
u. Ce$¢e je uzrokovana retruzijom gornje &eljusti nego protruzijom donje &eljusti
(pseudoprognatizam). KirurSkim zatvaranjem rascjepa nastaje fibroza odnosno kontrakturni
oziljak koji ograniCava rast i razvoj gornje Celjusti te uzrokuje njezinu retruziju. Gornjoj celjusti
moze biti ometan rast u sve tri ravnine, ovisno o tome je li rascjep jednostran ili obostran.
Jednostrani rascjep pokazuje zaostatak u rastu strane zahvacene rascjepom uzrokujuéi stvaranje
uskog zubnog luka. Obostrani rascjep uzrokuje zaostajanje u rastu obje strane gornje Celjusti
Sto rezultira suZavanjem straznjeg dijela zubnog luka i protruziju prednjeg dijela. Ovakvi
problemi zahtijevaju ortodontsko lijecenje od djetinjstva pa sve do adolescentske dobi.
Lijecenje pocinje nicanjem prvog trajnog kutnjaka gornje celjusti. Nakon nicanja svih trajnih
zubi obi¢no je potrebna ortognatska kirurgija zbog popravljanja skeletne diskrepance te

postizanja okluzijske ravnoteze (1).

1.7.3 PROBLEMI S NOSOM
Deformiteti nosne strukture se obicno vide u osoba s CL-om. Ako se rascjep proteze
sve do baze nosa, hrskavica nosnog krila je hipoplasticna, a kolumela usmjerena prema

nezahvacenoj strani (1).

1.7.4 HRANJENJE
Novorodencad s rascjepom moze normalno gutati kada im sredstvo hranjenja dosegne
hipofarinks, ali imaju problema s postizanjem negativnog tlaka u ustima koji omogucava
sisanje. Postoje posebno dizajnirane dude koje su produZene u usta djeteta te velike Sprice s

gumenim cjevastim nastavkom koje omogucuju hranjenje djeteta u tim uvjetima (1).

1.7.5 PROBLEMI S UHOM
Djeca s rascjepom mekog nepca imaju predispoziciju za infekciju srednjeg uha. To
nastaje zbog anatomije misSi¢ja mekog nepca. M. levator veli palatini i m. tensor veli palatini,
misici koji imaju hvatiste u blizini sluSne cijevi s obje strane, ostaju bez normalnog hvatista u

mekom nepcu kada je prisutan rascjep. Njihova normalna funkcija je da pri gutanju otvaraju
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ulaz u slu$nu cijev te je direktno povezuju sa zdrijelom. Tim mehanizmom omogucéavaju
drenazu srednjeg uha i izjednacavanje tlaka srednjeg uha s atmosferskim. Kada je prisutan
rascjep mekog nepca, srednje uho je zatvoren prostor u kojem je onemoguéena drenaza.
Nakupljanje serozne tekuéine u tom prostoru rezultira upalom srednjeg uha. Dodatan problem
je Sto je slusna cijev kod dojencadi pod kutem koji sam po sebi ne postize drenazu. Kroni¢na
serozna upala srednjeg uha je medu djecom s CP-om cesta te predstavlja ozbiljnu prijetnju

sluhu (1).

1.7.6 PROBLEMI U GOVORU

Rascjep usne i nepca obi¢no uzrokuje Cetiri problema s govorom. Problemi pri izgovoru
konsonantnih zvukova (p, b, t, d, h i g) su najces¢i nalaz. Ti zvukovi su nuzni za razvoj ranog
vokabulara, zbog toga dobar zvucni izgovor nedostaje sve do trenutka zatvaranja nepca.
Takoder je normalno prisutna hipernazalnost kod pacijenata s rascjepom mekog nepca te ostaje
sve do kirurske korekcije. Malformacija zuba, malokluzija i nenormalno postavljanje jezika se
mogu razviti prije zatvaranje nepca Sto stvara problem artikulacije. Takoder problemi sa
sluhom znacajno doprinose mnogim govornim poremecajima. Govor nastaje kada zrak koji
izlazi iz pluca prolazi izmedu glasnica 1 ulazi u usnu Supljinu. PoloZaj jezika, usana, donje
celjusti 1 mekog nepca proizvodi zvuk govora. Tvrdo nepce dijeli nosnu od usne Supljine, a
meko nepce se podiZe tijekom stvaranja govora, sprjecavajuci izlazenje zraka kroz nos. Kod
CP-a nije oCuvan taj mehanizam §to uzrokuje konstantni izlazak zraka kroz nosnu Supljinu 1
rezultira hipernazalnim govorom. KirurSkim korigiranjem mekog nepca najcesce se ne uspije

ostvariti taj mehanizam te su zbog toga potrebni sekundarni postupci (1).

1.7.7 PRIDRUZENE ANOMALIJE
Dijete rodeno s orofacijalnim rascjepom ima 20 puta ve¢e mogucénosti da ima drugu
urodenu anomaliju. Od djece koja imaju uz orofacijalni rascjep drugu anomaliju, 38% ima
izolirani CP, a 21% CL s ili bez CP-a. U cjelokupnoj populaciji zahvacenoj s orofacijalnim
rascjepom 30% ih ima drugu anomaliju (10% ima urodenu sréanu bolest, a 10% imaju nekakav

stupanj mentalne retardacije) (1).
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1.8 LIJECENJE

Rehabilitacijom orofacijalnih rascjepa bave se timovi sastavljeni od kirurga, pedijatra,
ortodonta, logopeda, audiologa, stomatologa, psihologa i socijalnog radnika. Bolji rezultati se
postizu integriranim lijeCenjem nego pojedinacno planiranim. LijeCenjem rascjepa nastoji se
ispraviti rascjepom promijenjeni anatomski odnos te uspostaviti normalna funkcija odvojenog
tkiva i okolnih struktura. Clanovi tima zajedni¢ki dogovaraju vrijeme operacije, nadin operacije
1 postoperativno pra¢enje. Vaznost se predaje izgledu lica, vjestini govora, maksilofacijalnom
1 dentookluzalnom razvoju, sluhu i psihosocijalnom statusu. Cilj lijeCenja je manje vidljiva

malformacija u estetskom i funkcionalnom smislu (4).

Kada postoji rascjep alveolarnog grebena i nepca, s ortodontskom terapijom pocinje se
u prvim danima nakon rodenja. Prvi postupak je uzimanje otiska te izrada nepcane ploce koju
dijete nosi do operativnog zatvaranja rascjepa. PloCica sluzi za stimuliranje normalnog rasta te
dovodenja svih segmenata u optimalan odnos. U slucaju da su alveolarni segmenti razdvojeni
viSe od 0,5 cm, nije dovoljno samo ortodontsko lijecenje ve¢ 1 kirurSka adhezija rascjepa.
Operaciju treba izvesti s najve¢om sigurnoS¢u za dijete, kada se moze ocekivati kvalitetan
rezultat i kada je najmanji rizik za kasniji poremecaj rasta. Priblizno se postuje “pravilo
desetke”, po kojem dijete mora imati najmanje 10 tjedana, hemoglobin iznad 100 g/L i tezinu
iznad 4,5 kg (10 funti) (2). Ne postoji univerzalna shema lijecenja rascjepa. Razli¢ite bolnice
slijede svoje specificne protokole lijeCenja. LijeCenje rascjepa je iznimno zahtjevno te

1zazovno. (4).
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Slika 5. Slika pacijentice sa sindromskim oblikom rascjepa kojoj je dijagnosticirana trisomija

10p uz bilateralni CLP. Prikazano je stanje u dobi od 5 mjeseci te stanje u dobi od 4 godine
nakon niza operacijskih zahvata. Izvor: iz arhive Klinike za djecje bolesti, KBC Split (dobivena

privola roditelja za objavu fotografija) (44).
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2. CILJ ISTRAZIVANJA
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Cilj istrazivanja je:

1. Utvrditi ucestalost djece rodene s orofacijalnim rascjepom i lijeCene u KBC-u
Split u devetnaestogodisSnjem razdoblju.

2. Utvrditi distribuciju 1 ucestalost ispitanika s orofacijalnim rascjepom prema
spolu.

3. Klasificirati ispitanike s orofacijalnim rascjepom na sindromski 1 nesindromski
tip rascjepa.

4. Klasificirati ispitanike prema zahvacenoj orofacijalnoj regiji.

5. Usporediti sve dobivene podatke o ucestalosti s podacima iz literature.
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3. MATERIJALI I METODE
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3.1 USTROJ ISTRAZIVANJA

Provedeno je retrospektivno istrazivanje u razdoblju od 01. sije¢nja 2000. do 31.

prosinca 2018. godine.

3.2 ISPITANICI I METODE

Ispitivanje je provedeno na temelju prikupljenih podataka iz arhiva Odjela za
neonatologiju 1 Klinike za djecje bolesti, Klinickog bolnickog centra (KBC) Split. Za potrebe
ovog retrospektivnog istrazivanja analizirana je medicinska dokumentacija novorodencadi
rodene s orofacijalnim rascjepom hospitalizirane na Odjelu za neonatologiju i lijecene na
Klinici za djecje bolesti KBC-a Split u razdoblju od 01. sije¢nja 2000. do 31. prosinca 2018.
godine. Op¢i podatci svakog ispitanika ukljucuju: spol djeteta 1 jednu od sljede¢ih dijagnoza:
cheiloschisis (rascjep usne), cheilognathopalatoschisis (rascjep usne i nepca) te palatoschisis
(rascjep nepca). Prikupljeni podatci obuhvatili su novorodencad rodenu s orofacijalnim
rascjepom kao samostalnom dijagnozom kao i one kod kojih je rascjep jedan od znakova

malformacijskog sindroma.

Podatci o broju djece rodene u razdoblju od 2000. do 2018. godine u Splitskoj-
dalmatinskoj Zupaniji preuzeti su s web stranice Drzavnog zavoda za statistiku Republike

Hrvatske (45,46,47,48).

Prema podacima iz istrazivanih medicinskih dokumentacija, ustanovljen je broj
ispitanika s traZenom dijagnozom. S obzirom na podatke DrZzavnog zavoda za statistiku RH o
broju rodenih, utvrdena je ucestalost orofacijalnog rascjepa u navedenom razdoblju kao i za

svaku pojedinu godinu.

Definiran je broj muskih i Zenskih ispitanika, pojava orofacijalnog rascjepa kao
izolirane anomalije 1 u sklopu malformacijskog sindroma te je odredena zahvacenost
orofacijalne regije (CL, CLP, CP). Opisani su sindromi koji su se pojavljivali zajedno s
orofacijalnim rascjepom te je odredena ucestalost pojave sindroma s obzirom na zahvacéenost

orofacijalne regije.
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Na temelju prikupljenih podataka analizirana je ucestalost pojave orofacijalnog
rascjepa u sklopu malformacijskog sindroma kao i ucestalost pojave muskog i zenskog spola

s obzirom na zahvacenost orofacijalne regije.

Prikupljeni podatci statisticki su analizirani u programu Microsoft Excel (inacica
Office 2007, Microsoft Corporation, Redmond, WA, SAD). Rezultati su prikazani tabli¢no i

graficki, a vrijednosti su izrazene kao cijeli broj i postotak.

Istrazivanje je provedeno u skladu sa Zakonom o zastiti prava pacijenata i Uredbom
EU o zastiti pojedinca u vezi s obradom osobnih podataka i slobodnom kretanju takvih
podataka, te odredbama Kodeksa lije¢nicke etike i deontologije i pravilima Helsinske
deklaracije i njenih revizija 1964. — 2013. (Klasa: 500-03/19-01/80, Ur.br. 2181-147-
01/06/M.S.-19-2). U prilogu se nalazi odobrenje eti¢kog povjerenstva KBC-a Split za

provedeno istraZivanje.
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4. REZULTATI
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Prema prikupljenim podacima iz medicinske dokumentacije ukupan broj djece rodene
s orofacijalnim rascjepom 1 lijeCene u KBC-u Split u razdoblju od 01. sije¢nja 2000. do 31.
prosinca 2018. godine iznosio je 107. Utvrdili smo ucestalost ispitanika s orofacijalnim
rascjepom prema ukupnom broju djece rodene u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji u tom
razdoblju 1 zakljucili da iznosi 0,12%. U Tablici 1 prikazana je raspodjela djece rodene s

orofacijalnim rascjepom po godinama.

Ukupan broj rodenih n Broj rodenih s

orofacijalnim rascjepom

n (%)
2000. 5238 7(0,13)
2001. 4837 3 (0,06)
2002. 4768 6(0,13)
2003. 4618 3 (0,06)
2004. 4983 6 (0,12)
2005. 4990 7(0,14)
2006. 4921 9(0,18)
2007. 4904 5(0,10)
2008. 4929 7(0,14)
2009. 4959 6(0,12)
2010. 4974 6 (0,12)
2011. 4622 9 (0,19)
2012. 4740 7(0,15)
2013. 4326 2 (0,05)
2014. 4330 4 (0,09)
2015. 4127 7(0,17)
2016. 4159 5(0,12)
2017. 4101 5(0,12)
2018. 4287 3(0,07)

UKUPNO 88 813 107 (0,12)

Tablica 1. Raspodjela broja 1 ucestalosti ispitanika s orofacijalnim rascjepom rodenih i

lijecenih u KBC-u Split u razdoblju 2000. — 2018. godine.
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Najveca ucestalost zabiljezena je u 2011. godini (n=9, 0,19%) dok je najmanja opazena u 2013.

godini (n=2, 0,05%).

10

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018

=== BROJ OROFACIJALNIH RASCJEPA

Slika 6. Prikaz broja djece rodene s orofacijalnim rascjepom po godinama u razdoblju 2000. —

2018. godine.
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Raspodjela ispitanika po spolu pokazala je da je ucestalost orofacijalnog rascjepa veca u

ispitanika muskog spola (n=60, 56,07%).

Slika 7. Raspodjela djece s orofacijalnim rascjepom rodene u razdoblju 2000. — 2018. godine
u KBC-u Split prema spolu (n=107).
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Orofacijalni rascjep kao izolirana anomalija pojavljuje se kod 82 odnosno 76,64% ispitanika

dok se orofacijalni rascjep u sklopu nekog od sindroma pojavio kod 25 (23,36%) ispitanika.

SINDROMSKI
RASCJEP
23,36%

IZOLIRANI
RASCIJEP
76,64%

Slika 8. Raspodjela ispitanika s obzirom na pojavu orofacijalnog rascjepa kao izolirane

anomalije 1 u sklopu nekog od sindroma 2000. — 2018. godine (n=107).
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Na slici 9 prikazan je broj ispitanika s najucestalijim sindromima kod kojih je orofacijalni
rascjep dio njihove klinic¢ke slike. Od ukupno 25 djece sa sindromskim oblikom rascjepa,
definitivna dijagnoza sindroma je postavljena kod njih 16. Orofacijalni rascjep najcesce se
javljao u sklopu Pierre Robin sindroma (n=7). Ostali ispitanici sa sindromskim oblikom
rascjepa imali su jedan od sljede¢ih sindroma: trisomija 10p, sindrom Apert, Patauov (trisomija
13), DiGeorgeov, okulofaciokardiodentalni, Downov 1 Emanuel sindrom. Preostalih 9
ispitanika, uz orofacijalni rascjep, imali su 1 pridruzene dodatnu kongenitalnu
anomaliju/anomalije, ali definitivna dijagnoza nekih od klinicki poznatih sindroma nije bila

definirana u dostupnoj medicinskoj dokumentaciji.
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Slika 9. Raspodjela ucestalosti ispitanika sa sindromskim oblikom orofacijalnog rascjepa
(n=25)
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Kako je prikazano na slici 10, od sveukupnog broja ispitanika (n=107), gotovo polovici je

dijagnosticiran CLP (45,79%). CP zahvatio je 38,32% djece, dok je 15,89% njih rodeno s CL.

CLP
45,79%

Slika 10. Raspodjela ispitanika prema zahvacenoj orofacijalnoj regiji (n=107).
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Na slici 11 je prikazana raspodjela ispitanika s orofacijalnim rascjepom prema zahvacenoj
orofacijalnoj regiji s obzirom na izoliranu pojavu rascjepa (nesindromski) ili kao pojavu u
sklopu nekog od sindroma (sindromski). Uo¢avamo da se svaki oblik rascjepa u ve¢em broju
pojavljuje kao izolirana anomalija. U najve¢em broju slucajeva CP se pojavljuje u sklopu
nekog od sindroma (n=17, 15,89%).
50
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Slika 11. Raspodjela ispitanika s orofacijalnim rascjepom prema zahvacenoj orofacijalnoj
regiji te prema pojavi orofacijalnog rascjepa kod nesindromskih i sindromskih ispitanika
(n=107)
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CL CLP Cp ukupno

spol n (%) n (%) n (%) n (%)
M 7 6,54 30 2804 23 215 60(56,07)
7 10 9.35 19 17.76 8 1682 47 (43.93)
17 1580 49 4579 41 3832 107 (100)

Tablica 2. Distribucija 107 ispitanika s orofacijalnim rascjepom prema spolu.

Medu 107 ispitanika s orofacijalnim rascjepom ucestaliji su ispitanici muskog spola (56,07%).
Muski spol je takoder prevladavao u ispitanika s CLP (28,04%) i CP (21,5%) za razliku od CL
koji je bio viSe zastupljen kod Zenskog spola (9,35%).

CL CLP Cp ukupno
spol n (%) n (%) n (%) n (%)
M 7 8,54 28 34,15 13 1585 48 (58,54)
7 8 9.76 15 18.29 T 1341 34 (41.46)
15 18.29 43 52.44 24 2927 82 (100)

Tablica 3. Distribucija 82 ispitanika s nesindromskim oblikom orofacijalnog rascjepa prema

spolu.

Medu 82 ispitanika s nesindromskim oblikom orofacijalnog rascjepa ucestaliji su ispitanici
muskog spola (58,54%). S obzirom na zahvacenu orofacijalnu regiju postajale su razlike
ucestalosti medu spolovima. CL je bilo ucestaliji u osoba Zenskog (9,76%) naspram muskog

spola (8,54%), CLP je bio ucestaliji u muSkog spola (34,15%) kao 1 CP (15,85%).
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CL CLP Cp ukupno

spol n (%) n (%) n (%) n (%)
M 0 0 P 8 10 40 12 (48)
7 > 8 4 16 7 28 13 (52)
> 8 6 24 17 68 25(100)

Tablica 4. Distribucija 25 ispitanika sa sindromskim oblikom orofacijalnog rascjepa prema

spolu.

Medu 25 ispitanika sa sindromskim oblikom orofacijalnog rascjepa ucestalost Zenskog spola
je bila neSto veca nego kod muskog. S obzirom na zahvacenu orofacijalnu regiju postajale su
razlike ucestalosti medu spolovima. CL je bilo ucestaliji u osoba Zenskog (8%) kao i CLP

(16%) dok se CP pojavljuje ¢esée kod ispitanika muskog spola (40%).
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5. RASPRAVA
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U ovom istrazivanju pokazali smo da je u devetnaestogodisnjem razdoblju (2000. —
2018. godine) u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji rodeno 88 813 djece, a medu njima
dijagnosticirano je 107 orofacijalnih rascjepa. Izracunali smo da je ucestalost orofacijalnog
rascjepa u tom razdoblju 0,12% S$to se podudara s podacima iz globalnog registra za
kraniofacijalne anomalije Svjetske zdravstvene organizacije u kojem ucestalost istog iznosi
0,14% (32). Ucestalost orofacijalnog rascjepa dobivena ovom studijom od 0,12% ili 12,05 na
10 000 rodenih podudara se s procijenjenom prevalencijom orofacijalnih rascjepa u Europi
koja se krec¢e se od 13,17 do 13,45 na 10 000 rodenih i prevalencijom orofacijalnog rascjepa u

gradu Zagrebu za isto razdoblje (33).

Medunarodni podaci prikupljeni iz 57 mati¢nih knjiga za razdoblje 1993. — 1998.
govore da ucestalost djece s CL s ili bez CP-a varira izmedu 3,4 — 22 na 10 000 rodenih, a jo§
vece varijacije ucestalosti pronadene su kod izoliranog CP-a 1,3 — 25,3 na 10 000 rodenih.
Prevalencija CL s ili bez CP je visoka u dijelovima Latinske Amerike 1 Azije (Kina, Japan), a
niska u Izraelu, Juznoj Africi i juznoj Europi. Prevalencija izoliranog CP je visoka u Kanadi i
dijelovima sjeverne Europe, dok je niska u dijelovima Latinske Amerike i Juzne Afrike (32).
Nasi podaci dobiveni provedenim istrazivanjem u Splitsko-dalmatinskoj Zupaniji u razdoblju
2000. — 2018. pokazali su da je ucestalost CL s ili bez CP-a 7,43 na 10 000 rodenih Sto se
podudara s istrazivanjima provedenima na Europskoj razini (7,76 na 10 000) i gradu Zagrebu
(7,91 na 10 000) u istom razdoblju. Provedenim istraZivanjem dokazali smo da je ucestalost
izoliranog CP-a 4,62 na 10 000 rodenih §to je veoma sli¢no podacima provedenim na Europskoj

razini (5,53 na 10 000) odnosno u gradu Zagrebu (5,57 na 10 000) u istom razdoblju (33).

IstraZivanjima diljem svijeta dobiveni su varijabilni podaci o ucestalosti orofacijalnog
rascjepa koja varira s obzirom na etnicku skupinu, spol i oblik rascjepa. Podaci govore da se
CL s ili bez CP c¢esc¢e javlja u muskoj populaciji, a izolirani CP u Zenskoj (32). Nasi podaci
takoder pokazuju prevalenciju muskog spola koja iznosi 56,07% Sto je najblize istraZivanju

provedenom u Jordanu gdje je prevalencija muSkog spola iznosila 55% (49).

Poznato je da na omjer spolova utjeCe veli¢ina rascjepa, broj zahvacene brace 1 sestara
u obitelji, etni€ko podrijetlo, dob oca, kao 1 prisutnost drugih kongenitalnih anomalija (31,32).
Poznato je da se CL s ili bez CP ¢esce javlja kod muskog spola, a izolirani CP Zenskog (32).
Nase istrazivanje potvrdilo je vecu pojavnost CL s ili bez CP kod muske djece dok je CP
takoder bio ucestaliji kod muske djece za razliku od navedenog istrazivanja. Moguce je da na

naSe podatke o omjeru spolova utjeCe ograniCenost nase studije: mali broj ispitanika i
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nedostatni podaci o veli€ini rascjepa, broju zahvacene brace i1 sestara u obitelji s rascjepom 1

dob oca.

Zahvacenost muskog spola se smanjuje kod CL s ili bez CP kada su prisutne i druge
anomalije Sto se pokazalo 1 u naSem istrazivanju (32). Ucestalost ispitanika muskog spola kod
nesindromskih oblika CL s ili bez CP je 42,68%, dok se ta ucestalost smanjuje na 8% kod
sindromskih oblika rascjepa. Ucestalost ispitanika zenskog spola prevladavala je kod

sindromskog oblika CL s ili bez CP (24%).

Orofacijalni rascjepi Cesto su povezani s kongenitalnim anomalijama drugih organskih
sustava. Medunarodna organizacija IPDTOC (The International Perinatal Database of Typical
Orofacial Clefts) prikupljanjem podataka 54 medunarodna registra u 30 zemalja uz pomo¢
EUROCAT organizacije u Europi, NBDPN u Sjedinjenim Ameri¢kim drzavama i ICBDSR
koja djeluje Sirom svijeta provela je istrazivanje o ucestalosti orofacijalnog rascjepa. Jedan od
dobivenih rezultata pokazao je da se izolirani rascjep pojavljuje u 76,8%, a rascjep u sklopu
sindroma u 23,2% slucajeva (50). NaSe istrazivanje takoder je pokazalo da se orofacijalni
rascjep kao izolirana anomalija (n=82, 76,64%) pojavljuje ¢esc¢e nego u sklopu sindroma §to je

u skladu s podacima iz literature.

Prisutnost kongenitalnih anomalija drugih organskih sustava potie detaljan klinicki
pregled Sto dovodi do otkrivanja blazih oblika rascjepa nepca. U jednom istraZivanju koje je
provedeno u Europi na 4000 pojedinaca u 55% slucajeva pronadeno je da se CP pojavljuje kao
izolirana anomalija, 18% je bio udruzen s drugim kongenitalnim anomalijama, dok je u 27%
bio dio prepoznatih sindroma (41). Prema naSem istraZzivanju CP pojavio se kao izolirana
anomalija u 58,54% slucajeva, 12,19% je bilo zabiljeZeno s drugim anomalijama, dok je
29,27% dio prepoznatih sindroma Sto se slaze s gore navedenim istrazivanjem (41). Udio
pojedinaca s orofacijalnim rascjepom s dodatnim kongenitalnim anomalijama uvelike varira

izmedu studija, ali opCenito se ¢ini da su ucestaliji kod ljudi s CP (31).

Rezultati naseg istrazivanja pokazali su da je kod 25 ispitanika (23,2%) pojava rascjepa
dio klinicke slike jednog od poznatih sindroma ili je udruZen s drugim kongenitalnim
anomalijama. Medu njima najbrojniji su bili ispitanici s klinicki prepoznatim Pierre Robin
sindromom (n=7, 28%) koji je povezan s pojavom CP. Osim Pierre Robin sindroma, po 2
ispitanika imala su DiGeorge-ov i Patau-ov sindrom (8%), dok je trisomija 10p, OFCD,
sindrom Apert, Down i Emanuel sindrom zahvatio po jednog ispitanika (4%). Preostalih 9

odnosno 36% ispitanika, uz orofacijalni rascjep, imali su pridruZene kongenitalne anomalije,
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ali definitivna dijagnoza klinicki poznatog sindroma nije bila definirana u dostupnoj
medicinskoj dokumentaciji. Osim kod Pierre Robin sindroma, CP pronasli smo i kod OFCD,
DiGeorge, Down i Emanuel sindroma te sindroma Apert, dok smo CLP dijagnosticirali kod
svih ispitanika s Patau sindromom te u sklopu trisomije 10p. Nasi podaci slazu se s podacima

ostalih istrazivanja o pojavnosti ovih sindroma kod orofacijalnih rascjepa (51).

Glavni nedostatak ovog istrazivanja je mali broj ispitanika jer je istrazivanje ukljucivalo
pacijente jednog klinickog bolni¢kog centra. Isto tako, nedostatak istrazivanja je manjak
medicinske dokumentacije ispitanika koji su rodeni, ali nisu lije¢eni u KBC-u Split. O njima

ne postoje podatci koji odreduju ili iskljucuju jedan od sindroma.

S obzirom na dobivene rezultate, ovim istraZivanjem je postavljen temelj za buduca
istrazivanja. Daljnje istraZivanje bi moglo ukljucivati analizu dentalnog statusa te pojavu
dentalnih anomalija kod osoba kojima je dijagnosticiran orofacijalni rascjep jer pacijenti s
orofacijalnim rascjepom zahtjevaju dugogodi$nje lijeCenje stomatologa, pedodonta i

protetiara u svrhu poboljSanja oralnog zdravlja, a s time i kvalitete Zivota.

Isto tako, mogao bi se razmotriti utjecaj dobi roditelja ili Zivotnih navika majke
(pusenje, nacin zivota, lijekovi) na pojavu orofacijalnog rascjepa. U obzir bi se mogle uzeti i

medicinske anamneze ¢lanova obitelji kako bi se ispitao genetski utjecaj na nastanak rascjepa.
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6. ZAKLJUCAK
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Na temelju rezultata provedenog presjecnog istrazivanja mogu se izvesti sljedeci zakljucci:

e U razdoblju od 01. sije¢nja 2000. do 31. prosinca 2018. godine u Splitsko-dalmatinskoj
zupaniji rodeno je 88 813 djece od ¢ega je njih 107 (0,12%) rodeno s orofacijalnim
rascjepom;

e NajviSe djece s rascjepom se rodilo 2011. godine (n=9, 0,19%);

e Ucestalost orofacijalnog rascjepa bila je ¢esc¢a u djece muskog spola (n=60, 56,07%);

e Orofacijalni rascjep pojavio se kao izolirana anomalija u njih 82 (76,64%), a u sklopu
malformacijskog sindroma u njih 25 (23,36%). Najces¢i sindrom u sklopu kojeg se
pojavio rascjep je bio Pierre Robin sindrom (n=7, 28%);

e U gotovo polovice ispitanika dijagnosticiran je CLP (45,79%), njih 38,32% CP dok je
kod njih 15,89% dijagnosticiran CL;

e CLP i CP se cesce pojavljivao u ispitanika muSkog spola (28,04% 1 21,50%), dok se
CL cesce pojavljivao kod ispitanika zenskog spola (9,35%).

e Svioblici orofacijalnog rascjepa pojavljuju se ¢esce kao izolirana anomalija. S obzirom
na zahvacenost orofacijalne regije, CLP se u najveéem broju pojavljuje kao
nesindromski oblik rascjepa (n=43, 52,44%), a CP u sklopu malformacijskog sindroma
(n=17, 15,89%);

e Navedeni podaci se podudaraju s podacima iz literature
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CILJ: Glavni cilj ovog istrazivanja bio je utvrditi uCestalost djece rodene s orofacijalnim

rascjepom u KBC-u Split u razdoblju 2000. — 2018. godine.

MATERIJALI I METODE: Retrospektivno je pregledana medicinska dokumentacija
preuzeta je iz arhive Odjela za neonatologiju i Klinike za djecje bolesti, KBC-a Split. Uzeti su
op¢i podatci svakog ispitanika s orofacijalnim rascjepom. Podatci su obradeni s obzirom na
spol, pojavu orofacijalnog rascjepa kao izolirane anomalije ili u sklopu malformacijskog

sindroma te s obzirom na zahvaéenost orofacijalne regije.

REZULTATI: U devetnaestogodi$njem razdoblju 2000. — 2018. godine od ukupno 88 813
djece rodene u KBC-u Split kod njih 107 (0,12%) dijagnosticiran je orofacijalni rascjep. Medu
njima prevladavali su ispitanici muskog spola (56,07%). Orofacijalni rascjep se ¢esce pojavio
se kao izolirana anomalija (76,64%), nego u sklopu malformacijskog sindroma (23,36%).
Najces¢i sindrom u sklopu kojeg se pojavio rascjep je Pierre Robin sindrom. Najzastupljeniji

oblik rascjepa s obzirom na zahvacenost orofacijalne regije bio je CLP (45,79%).

ZAKLJUCAK: Nage istrazivanje je pokazalo da se nadi podaci o ulestalosti orofacijalnog

rascjepa podudaraju s podacima iz literature.
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AIM: The aim of this research was to determine the prevalence of children born with an

orofacial cleft at the University Hospital Split in the period from 2000 to 2018.

METHODS: Medical records have been taken from the archives of the Department of
Neonatology and the Department of Pediatrics, University Hospital Split and analysed
retrospectively. General information about each case with an orofacial cleft were taken.
Obtained data were analysed by gender, occurrence of orofacial clefts as isolated anomalies,

or within malformation syndrome, and by involvement of the orofacial region.

RESULTS: During the nineteen-year period from 2000 to 2018 out of the total of 88 813
children born at the University Hospital Split, 107 (0,12%) were diagnosed with an orofacial
cleft. Highest prevalence was among males. The orofacial cleft appeared more often as an
isolated anomaly (76,64%) and not within malformation syndrome (23,36%). The most
common syndrome of the cleft was Pierre Robin syndrome. The most common type of cleft

considering the involvement of the orofacial region was CLP (45,79%).

CONCLUSION: Our research has shown that our data on the prevalence of orofacial cleft

overlap with previously published data in the literature.
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KLINICKI BOLNICKI CENTAR SPLIT
ETICKO POVJERENSTVO

Klasa: 500-03/19-01/80
Urbr. 2181-147-01/06/M.S -19-2
Split, 30.09.2019 g

1ZVOD
1Z ZAPISNIKA SA SJEDNICE ETICKOG POVJERENSTVA KBC SPLIT

Doc.dr.sc. BERNARDA LOZIC iz Klinike za djedje bolesti, u svojstvu mentora, uputila je Etickom
povjerenstvu zamolbu za odobrenje dijela istraZivanja ¢
,»Utestalost orofacijalnih rascjepa u djece rodene u KBC SPLIT
u razdoblju od 2000. do 2018.g.

Istrazivanje u syrhu izrade diplomskog rada, planira se provesti u Klinici za djecje bolesti 1 Odjelu za |

nconatologiju Klinike za Zenske bolesti 1 porode KBC Split.

Zamolbi je prilozeno kako slijedi :

- Zamolba za odobrenje provedbe istrazivanja od 24.09. 2019. s obrazloZenjem Plana. ciljeva i
metodologije istraZzivanja

- Podaci o suradnicima: ANA KLISKINJIC, stud. Medicinskog Fakulteta Split,

smjer Dentalna medicina

- Suglasnost predstojnika Klinike za djecje bolesti i procelnice Odjela za nconatologiju Klinike za
Zenske bolesti 1 porode KBC Split

- Izjava o povjerljivosti pri obradi podataka

- ObrazloZenje troskova istraZivanja . nema troSkova za KBC Split.

- Planirano trajanje istrazivanja : jedan mjesec - pregled dokumentacije
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Nakon razmatranja zahtjeva, donijet je sljedeci

Zakljuéak
Iz priloZene dokumentacije razvidno je daje Plan istrazivanja uskladen s odredbama o zastiti prava i
osobnih podataka ispitanika u skladu sa Zakonom o zatiti prava pacijenata (NN169/04, 37/08) i
Uredbom 2016/679 EU o zadtiti pojedinaca u vezi s obradom osobnih podataka i slobodnom kretanju
takvih podataka. te odredbama Kodeksa lijecnicke ctike i deontologije (NN 35/08, 139/15)
i pravilima Helsindke deklaracije i njenih Revizija (WMA 1964 -2013).

PREDSJEDNIK ETICKOG POVIERENSTVA
KLINICKOG BOLNIC
PROF. DR. SC,

[CKI BOLWICKI CENTAR SPLIT
Etitko povjerenstve
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