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Proslo je pet godina od prosirenja novorodenackog probira u Republici Hrvatskoj
na osam rijetkih bolesti. U proteklom smo razdoblju nastojali optimirati organizaciju i pro-
vodenje ovoga slozenog programa. Medutim, uskoro su pred nama novi izazovi zbog pro-
Sirenja novorodenackog probira koji ukljucuju i metode molekularne dijagnostike. Cilj je
ovog clanka upozoriti na vaznu ulogu medicinskih sestara svih profila u zadovoljavanju svih
kriterija kvalitete nuznih za provodenje ovoga preventivnog programa zdravstvene zastite.

Deskriptori: NOVORODENACKI PROBIR, SUHA KAP KRVI NA FILTARSKOM PAPIRU,

MEDICINSKE SESTRE

Uvod

Sto smo naucili iz dosadasnjeg
provodenja prosirenoga novorodenackog
probira u Republici Hrvatskoj? Uvode-
njem prosirenoga novorodenackog probira
u Republici Hrvatskoj (RH) 2017. godine
metodom tandemske spektrometrije masa
na dodatnih Sest bolesti (nedostatak acil-
CoA-dehidrogenaze srednjih lanaca, ne-
dostatak  3-OH-acil-CoA-dehidrogenaze
dugih lanaca (izoliran ili kao dio manjka
trifunkcionalnog proteina), nedostatak
acil-CoA-dehidrogenaze vrlo dugih lana-
ca, nedostatak karnitinskog nosaca, izo-
valerijanska acidurija i glutarna acidurija
tipa I, uz ranije uvrStenu fenilketonuriju i
konatalnu hipotireozu (TSH). U svrhu po-
boljSanja rada ovako slozenog programa,

*Klinicki zavod za laboratorijsku dijagnostiku
Klinickoga bolnickog centra i Medicinskog fakulteta
Sveucilista u Zagrebu

Adresa za dopisivanje:
E-mail: iva.bilandzija@kbc-zagreb.hr

u kojem sudjeluju dionici svih medicin-
skih profila, odjel za laboratorijsku dija-
gnostiku nasljednih metabolickih bolesti
i novorodenacki probir napravio je brojne
promjene u svim fazama laboratorijskog
procesa: predanalitickim postupcima, ana-
litickom dijelu i postupcima nakon pozitiv-
nog probira. Optimizacija radnog procesa,
evaluacija postupnika za bolesti uvrstene u
novorodenacki probir, optimiziranje gra-
ni¢nih vrijednosti te analiza dostupnih po-
dataka i izrada raznih izvjestaja, rezultirali
su poboljSanjima programa probira kako bi
se dovoljno rano postavila dijagnoza i na
vrijeme zapocela potrebna terapija i prace-
nje pacijenata (1).

U razdoblju od listopada 2017. do
prosinca 2022. godine u novorodena¢kom
probiru otkriveno je i od posljedica bolesti
spaseno 220 djece. No prednosti od novo-
rodenackog probira nemaju samo novoro-
dencad, nego i cijela obitelj pa su tako te-
meljem rezultata novorodenackog probira
otkrivene majke novorodencadi koje nisu

Zbornik radova za medicinske sestre 149



Iva Bilandzija Kus i sur: Medicinske sestre - vazan ¢imbenik...

znale za svoju bolest (otkrivene majke s
manjkom karnitinskog nosaca i glutarnom
acidurjiom tipa 1) te bolesna braca i sestre
u presimptomatskoj fazi (2).

Kako testovi probira nisu dijagno-
sticki testovi, ve¢ samo upucuju na novoro-
dencad koja mogu imati odreden metabo-
licki poremecaj, svaku postavljenu sumnju
na odredenu bolest u probiru treba potvr-
diti odgovaraju¢im potvrdnim testovima.
Godine 2022. uveden je genski panel kojim
se otkrivaju mutacije u genima za bolesti
uvrStene u nacionalni program novorode-
nackog probira RH. Genski panel sluzi kao
potvrdni test nakon pozitivnog probira, ali
ima iulogu drugostupanjskog testa u sluca-
jevima kada druge analize nisu dostupne.

Godine 2017. uspjes$no je zavrSena
prva faza informatizacije sustava (otvara-
nje sluzbene e-adrese, nprobir@kbc-za-
greb.hr 1 implementacija novorodenackoga
laboratorijskog informacijskog sustava),
¢ime se poboljsala razina sigurnosti i uku-
pna kvaliteta funkcioniranja nacionalnog
programa. Druga faza informatizacije po-
drazumijeva povezivanje novorodenacko-
ga laboratorijskog sustava sa sustavom e-
novorodence, ¢ime bi nam bila omogucena
potpuna identifikacija pacijenata, pracenje
sljedivosti uzoraka i to¢an izra¢un pokri-
venosti novorodenackog probira u RH.

Indikatori kvalitete u provodenju
novorodenackog probira

Kako bismo mogli kontinuirano
pratiti i neprekidno poboljsavati provode-
nje novorodenackog probira u Odjelu za
laboratorijsku dijagnostiku nasljednih me-
tabolickih bolesti i novorodenacki probir
odabrali smo nekoliko uobicajenih indika-
tora za pracenje kvalitete rada sustava. In-
dikatori kvalitete koje pratimo jesu: vrije-
me uzimanja uzoraka, vrijeme od uzimanja
uzorka do dolaska u laboratorij, vrijeme od
rodenja djeteta do potpunih rezultata no-
vorodenackog probira, broj neprihvatljivih

uzoraka za analizu te zadovoljavanje ana-
litickih kriterija prihvatljivosti (unutarnja i
vanjska procjena kontrole kvalitete).

Vrijeme uzimanja uzoraka

Za uspjesno provodenje prosirenoga
novorodenackog probira od velike je vaz-
nosti osigurati odgovarajuée i pravodobno
prikupljanje uzoraka iz rodilista u RH. Pre-
poruceno vrijeme uzimanja uzoraka za sve
bolesti koje se probiru iz uzoraka suhe kapi
krvi na filtarskom papiru jest izmedu 48 i
72 sata djetetova zivota. To je vrijeme kada
ocekujemo porast karakteristicnih analita
za bolesti uvrstene u program probira, ali i
jedan od parametara koji je klju¢an za ko-
ristenje poslijeanalitiCkih postupnika (3).

Osim standardnog uzimanja uzora-
ka svoj donosenoj djeci, potrebno je napo-
menuti da za nedonos¢ad (porodajna masa
<1800 grama i/ili gestacijska dob <32 tjed-
na) treba uzeti tri kartice (4, 5). Prva kar-
tica uzima se izmedu 48 1 72 sata starosti,
druga kartica s dva tjedna starosti, a treca
s Cetiri tjedna starosti. Svaku 2. i 3. karticu
potrebno je obiljeziti napomenom "2. kar-
tica" ili "3. kartica" (1). U tu svrhu dostu-
pne su posebne naljepnice u zZutoj, odnosno
crvenoj boji koje je potrebno nalijepiti na
kartice.

Radi lakseg pracenja statusa paci-
jenta za svu novorodencad za koju se trazi
ponovljeno uzimanje uzoraka (npr. 2. kar-
tica zbog povisenog TSH ili 2. kartica zbog
loseg vadenja) karticu je potrebno odgova-
rajuce obiljeZiti napomenama zbog kojih se
kartica Salje ("2. put TSH" ili "2. put lose
vadeno"). Navedene nam informacije po-
mazu kako bismo na vrijeme prepoznali o
kojem se uzorku suhe kapi krvi radi i pri
upisu pravilno zaveli kartice u sustav. Po-
sebnu paznju potrebno je obratiti na djecu
koja su otpustena iz rodiliSta prije 48 sati
djetetova Zivota i djecu koja su rodena kod
kuée. U tim slucajevima klju¢nu ulogu
imaju patronazne medicinske sestre koje
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moraju biti informirane o vaznosti pravil-
nog uzimanja uzoraka za novorodenacki
probir (1).

Vrijeme od uzimanja uzorka do
dolaska u laboratorij

Nakon uzimanja uzoraka za novo-
rodenacki probir karticu je potrebno od-
govarajuce posusiti (minimalno Cetiri sata,
optimalno preko no¢i) i poslati prvoga rad-
nog dana, bez odgadanja (neovisno o broju
kartica) u Odjel za laboratorijsku dijagno-
stiku nasljednih metabolickih bolesti i no-
vorodenacki probir (4).

Vrijeme od rodenja djeteta do potpunih
rezultata novorodenackog probira

Prema dosada prikupljenim i obra-
denim podacima u 2020. godini, prosjec-
no vrijeme od rodenja djeteta do potpunih
rezultata novorodenackog probira iznosilo
je izmedu tri i 10 dana, a za 2021. godinu
izmedu jedan i 8 dana. Kako bi se skrati-
lo vrijeme od rodenja djeteta do rezultata
analize, za djelatnike laboratorija uveden
je dvosmjenski rad i rad subotom, Sto je
omogucilo skraéivanje vremena od primit-
kauzoraka do provodenja analize od pet na
Cetiri dana.

Broj neprihvatljivih uzoraka
za analizu

Minimalne kriterije prihvatljivosti
kvalitete uzorka pratimo kroz broj nesu-
kladnosti. Zbog toga se izraduju mjesecni
izvjestaji o nesukladnosti u kojima se na-
vodi broj i vrsta nesukladnosti po rodili-
Stima. Minimalni kriteriji prihvatljivosti
uzorka jesu: potpuno ispunjeni svi trazeni
podaci na kartici, uzorak uzet izmedu 48 i
72 sata zivota, ispunjena minimalno tri is-
crtana kruga s obje strane filtarskog papira
(krv mora probiti na drugu stranu kartice
kroz filtarski papir), neoStecen i potpuno
posusen filtarski papir (6). Kada primimo

karticu koja ne zadovoljava minimalne
kriterije prihvatljivosti kvalitete uzorka
odmah obavjestavamo rodiliSte e-poru-
kom i trazimo novi uzorak suhe kapi krvi
ili nadopunu administrativnih podataka na
kartici. Obradom podataka u razdoblju od
sije¢nja 2017. do sije¢nja 2019. godine imali
smo 3% lose vadenih kartica zbog Cega je
za tu djecu bilo odgodeno provodenje no-
vorodenackog probira §to moze imati oz-
biljne posljedice po zdravlje novorodence-
ta. U razdoblju od sije¢nja 2020 godine do
sije¢nja 2022. godine imali smo oko 1,7%
neprihvatljivih uzoraka, dok smo u prote-
kloj godini, od sije¢nja 2022. do sijenja
2023. imali smo samo 0,8% neprihvatljivih
uzoraka. To nam pokazuje da su svi dionici
novorodenackog probira, a posebno medi-
cinske sestre svih profila, svjesni vaznosti
kvalitete uzorka suhe kapi krvi. Nepravil-
no uzet uzorak krvi moze odgoditi vrijeme
postavljanja dijagnoze i dovesti do lazno
negativnih rezultata probira.

Kontrola kvalitete analitickog
dijela procesa

U svakodnevnom radu provodimo
unutarnju kontrolu kvalitete koja nam sluzi
za pracenje rada analitickog dijela procesa.
Nekoliko puta godi$nje sudjelujemo u Sest
razli¢itih programa kontrole kvalitete ne-
ovisnih inozemnih organizatora, odnosno
godisnje obradimo oko 50 uzoraka vanj-
ske procjene kontrole kvalitete. Minimal-
ni kriterij prihvatljivosti rezultata vanjske
procjene kontrole kvalitete iznosi 90%, Sto
smo u dosadasnjem radu uvijek uspjesno
zadovoljavali.

Svi navedeni kriteriji prihvatljivosti
sluze nam kako bismo obradom podataka
mogli zakljuciti koja su to podrucja koja bi-
smo zajednickim radom mogli poboljsati.
Najvazniji kriterij za uspje$no provodenje
novorodenackog probira dobar je uzorak
suhe kapi krvi. Dobar uzorak suhe kapi
krvi osigurava da djeca s rijetkim, ali po
zivot opasnim stanjima budu na vrijeme
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otkrivena i spasena od mogucih posljedica.
Iscrpne upute za pravilno uzimanje uzora-
ka nalaze se na poledini svake kartice za
novorodenacki probir kao i na edukacij-
skim plakatima poslanim svakom rodilistu
(Upute za uzorkovanje krvi za novorode-
nacki probir).

Cilj Nacionalnoga programa novo-
rodenackog probira jest pratiti rezultate
probira, usvajati nova iskustva, sustavno
informirati javnost o prednostima provo-
denja novorodenackog probira, osigurati
relevantno dijagnosticko i terapijsko pra-
¢enje, procjenjivati i unaprjedivati sustav
osiguranja kvalitete te kontinuirano prosi-
rivati programe novim bolestima.

Izazovi prosirenja novorodenackog
probira na SMA tipa 1

Spinalna miSi¢na atrofija (SMA)
tipa 1, najces¢i tip od svih SMA, autoso-
mno je recesivna nasljedna bolest koju ka-
rakterizira izrazito progresivan prirodni
tijek koji je Cesto dovodio do smrti ve¢ u
dojenackoj dobi. Unazad nekoliko godina
optimizam bolesnicima i njihovim obite-
ljima donijelo je nekoliko modificiraju¢ih
terapija Cija pravodobna primjena mijenja
prirodni tijek bolesti: nusirensen koji se
primjenjuje lumbalnom punkcijom intra-
tekalno, risdiplam koji se primjenjuje na
usta i genska nadomjesna terapija za jedno-
kratnu primjenu u venu. Bitno je naglasiti
da je potonja terapija dostupna oboljelima
i u nasoj zemlji, ovisno o kriterijima za
primjenu pojedinoga terapijskog pristupa
te prisutnosti eventualnih kontraindikaci-
ja za pojedine terapije. Ucinkovitost ovih
terapijskih pristupa umnogome ovisi o
dobi pocetka terapije kao i prije usvojenim
stupnjevima motorickog razvoja djeteta.
Prema smjernicama Europskog drustva za
djec¢ju neurologiju idealno bi bilo zapoceti
s terapijom do 14. dana od postavljanja di-
jagnoze u novorodenackom razdoblju (7).
Sva dosadasnja iskustva u primjeni modi-
ficirajuéih terapija upucuju da je kaSnjenje

u postavljanju dijagnoze bitan ¢imbenik o
kojem ovisi tijek i ishod lijecenja (8). Zbog
toga se provodenje novorodenackog pro-
bira na SMA nametnulo kao neizbjezna
potreba u svim zemljama u kojima je do-
stupno lijecenje. UvrStanje SMA u nacio-
nalne programe novorodenackog probira
opravdano je i sukladno novim europskim
preporukama (9). U manjem broju zema-
lja SMA je ve¢ sastavni dio nacionalnoga
programa novorodenackog probira (10, 11).
Medutim, ve¢i broj europskih zemalja u
nekoj je od faza provodenja pilot programa
optimiranja procesa. Pritom se laboratoriji
koriste razli¢itim metodama molekularne
biologije koje u oko 95% slucajeva otkriva-
ju bolesnike. Cilj je svih tih metoda otkriti
nositelje homozigotne delecije gena SMNI
u presimptomatskoj fazi bolesti koji mogu
klini¢ki manifestirati sve tipove SMA.

Promjene koje donosi uvodenje SMA u
novorodenacki probir

Unazad godinu dana i RH se ak-
tivno priprema za takav pristup novorode-
nackom probiru. U tu svrhu prilagoden je
izgled kartice za uzimanje kapljica krvi na
filtarski papir (Slika 1).

Razlika od prethodne kartice od-
nosi se na neke administrativne podatke o
djetetu. Medutim, najvaznija izmjena napi-
sana je na straznjoj strani: upute za uzima-
nje krvi, a odnosi se na potrebu pravilnog
ispunjavanja svih Cetiriju iscrtanih krugo-
va (ili minimalno tri kruga) s kapljicama
krvi.

To je nuzno zbog toga §to se ista
kartica koristi za odredivanje analita razli-
¢itim tehnologijama: spektrofluorimetrija,
tandemska spektrometrija masa, meto-
de molekularne biologije. Osim toga, dio
uzorka krvi potrebno je sacuvati jer se kar-
tice sukladno prihva¢enim preporukama
za novorodenacki probir moraju pohraniti
u odgovarajucéoj arhivi pet godina.
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MOLIMO OBAVEZNO UPISATI SVE PODATKE U RUBRIKE VELIKIM, TISKANIM SLOVIMA!
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Slika 1.

Kartica s filtarskim papirom za uzimanje krvi za novorodenacki probir - prednja strana.

S obzirom na to da se za analizu
SMA koriste tehnologije molekularne bio-
logije, odnosno analiza DNA novorodence-
ta, od velike je vaznosti sacuvati sterilnost
uzorka. Uzorak se nikada ne bi smio dirati
bez zastitne opreme (rukavice, medicinske
maske), potrebno je izbjegavati sve poten-
cijalne izvore kontaminacije (kapanje krvi
iz spremnika s antikoagulansom EDTA i
heparinom) te, nakon odgovarajuceg suse-
nja, pohraniti u prozirnu foliju. PosuSene
kartice potrebno je slati u laboratorij sva-
koga radnog dana neovisno o broju rodene
djece, §to je iznimno vazno za probir na
SMA zbog pravodobnog postavljanja dija-
gnoze i §to ranije zapocete terapije.

Zakljucak

Novorodenacki probir slozen je pro-
gram za ¢ije je uspjeSno funkcioniranje
potreban dobro organiziran i uskladen rad
svih dionika razli¢itih medicinskih profila,
odgovarajuca podrska drzavnih ustanova
i suradnja roditelja. U proteklih pet godi-
na prosirenja probira metodom tandemske
spektrometrije masa uvidjeli smo da je naj-
vazniji kriterij za dobre rezultate probira
kvalitetan uzorak suhe kapi krvi zbog ¢ega
veliku vaznost u provodenju Nacionalnog
programa imaju medicinske sestre svih

profila. Medutim, i dalje je potrebna kon-
tinuirana izobrazba, a kako bismo mogli
upozoriti 1 na vrijeme sprijeciti moguce
probleme. S obzirom na pocetak rekon-
strukcije zagrebackih rodiliSta i proSire-
nje programa probira na SMA za koju je
bitno u S$to ranijoj zivotnoj dobi postaviti
dijagnozu i zapoceti terapiju, svjesni smo
da je izrazito zahtjevno osigurati sve uv-
jete za uspjesno provodenje probira. Potre-
ban je veliki trud na svim razinama kako
bi novorodenacki probir tekao neometano
i uvjerenja smo da ¢e suradnja medu svim
njegovim dionicima i dalje ostati uspjesna.
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Summary

NURSES AND THEIR IMPORTANT ROLE IN IMPLEMENTATION OF NEWBORN SCREENING

Iva Bilandzija Kus, Ana Skaricié¢, Ivana Krizi¢, Korana Lipovac, Ksenija Fumié

Five years ago, the newborn screening in Croatia was expanded to include eight rare
diseases. In this past period we have tried to optimize the organization and implementation
of this complex program. Ahead of us are soon new challenges to further expand newborn
screening and they involve molecular diagnostic methods. The aim of this paper is to point
to a significant role of nurses of all practice profiles in meeting the criteria necessary to
carry out this preventive health care program.

Descriptors: NEWBORN SCREENING, DRY BLOOD SPOT ON A FILTER PAPER, NURSES
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