Prosudba kraniofacijalnih obiljezja
u osoba s Downovim sindromom

Sazetak

Klinicka antropometrija primjenjuje se za prosudbu obiljeZja kranio-
facijalne regije. Cilj istraZivanja bio je utvrditi antropometrijske vari-
jable koje najbolje odreduju razlike izmedu mlade populacije s Downo-
vim sindromom (DS) i zdravih osoba te stvoriti kraniofacijalni antro-
pometrijski profil (KAP) specifican za DS. IstraZivanje je provedeno na
uzorku od 56 ispitanika (33 muska i 23 Zenska) s DS-om koji je podijeljen
u dvije dobne skupine (7-12 i 13-18 god.). Kontrolnu skupinu cinilo je
322 zdrava ispitanika (151 muska i 171 Zenska) iste dobi kao kod DS-a.
Izmjereno je 20 standardnih kraniofacijalnih mjera, instrumentima po
Martinu, prema protokolu Farkasa. Izmjerene vrijednosti svih ispitanika
s DS-om izraZene su prosjekom i standardnom devijacijom. KAP je iz-
veden konvertiranjem individualnih mjera u standardizirane vrijednosti.
Odstupanje od srednjih vrijednosti smatralo se znatnim kada je z-vri-
Jjednost odstupala vise od +2 ili manje od -2. Rezultati pokazuju da su
varijable koje razlikuju skupinu ispitanika s DS-om od zdravih osoba
u subnormalnom podrucju, u prvoj dobnoj skupini - duzina glave: duzina
uske i opseg glave, a u drugoj dobnoj skupini su Cetiri, i one su: duzina
glave, duZina uske, Sirina uske i opseg glave. KAP se moZe smatrati ko-
risnom i objektivnom metodom u odredivanju specificnih kraniofaci-
Jjalnih obiljezja DS-a.

Kljuéne rijeci: Downov sindrom, kraniofacijalna obiljeZja, antropo-
metrijske varijable, kraniofacijalni antropometrijski profil.
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Uvod

Down sindrom (DS) je najéesca kromosomopa-
tija u ¢ovjeka, a ona je uzrok mentalnoj retardaciji
i ¢ini oko 10% svih slucajeva teske mentalne retar-
dacije (1). Danas se pouzdano zna da je DS speci-
fican, trisomijom 21 odreden sindrom s multiplim
kongenitalnim anomalijama i mentalnom retarda-
cijom. Incidencija radanja DS-a prosje¢no iznosi oko
1 sluc¢aj na 600-800 porodaja (2, 3). U literaturi se
navodi viSe od stotinu razli¢itih znakova karakteri-

sti¢nih za DS, od kojih se vecina nalazi u kraniofa-
cijalnoj regiji (3-6). Najvaznije opce znacajke DS-a
jesu: nizak stas; mentalna retardacija; hipotonija;
kongenitalne sr¢ane bolesti; mala brahicefali¢na gla-
va; ravan zatiljak; epikantalni nabori; Brushfieldove
pjege; zamucenje lece; Sirok nosni greben; naborane,
nisko poloZene, jednostavno oblikovane uske; mala
gornja ¢eljust; otvorena usta s protrudiranim, veli-
kim, fisurastim jezikom; kratak vrat, ruke i prsti; kli-
nodaktilija petoga prsta; dermatoglifi te Sirok razmak
izmedu prvog i drugoga noznog prsta. Karakteri-
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sti¢an tjeleseni nalaz kraniofacijalnoga kompleksa
ukljuc¢uje nedovoljno razvijen srednji dio lica, s hi-
poplastiénom gornjom ¢eljusti i nosnim kostima (7).
Dvije glavne znacajke lica kod DS-a, prema J.H.L.
Downu, bile su plosnato lice i male, sredi$nje smje-
Stene osobitosti (0¢i, nos i usta) (8). Cjelokupna veli-
¢ina kraniofacijalnoga kompleksa kod DS-a manja
je kroz cijelu Zivotnu dob u usporedbi s normalnom,
zdravom populacijom. No neke promjene u rastu i
s povecanjem dobi (npr. manje izboceno ¢elo i manje
retrudirana gornja ¢eljust) pridonose da takvi paci-
jenti u odrasloj dobi ponekad vise nemaju jasno pre-
poznatljive klinicke znacajke poput onih u mladoj
dobi (4, 6, 9). Buduci da osobe s DS imaju nekoliko
desetaka razlicitih a karakteristicnih znakova koji se
nalaze u kraniofacijalnom podrucju, upravo je klini-
¢ka antropometrija jedna od metoda koja se vrlo us-
pjesno primjenjuje za prosudbu obiljezja kraniofa-
cijalne regije kako bi se izbjegla subjektivnost (10-
-12). Iskljucivo inspekcijom glave i lica, a bez pri-
mjene objektivnih metoda vrjednovanja kraniofa-
cijalne regije, u osoba s DS-om lako su moguce po-
grjeske zbog prividnih dismorfi¢nosti. Osobitu vri-
jednost klinicka antropometrija ima od uvodenja
metode kraniofacijalnog antropometrijskog profila
(KAP), koji omogucuje usporedbu pojedinaca ili
skupine opterecene genetickom bolescu sa standar-
dom za zdrave osobe iste dobi i spola.

Cilj ovoga istrazivanja bio je na reprezentativnom
uzorku mladih osoba s DS-om utvrditi specifi¢nosti
KAP-a za sindrom, koje se mogu upotrijebiti u
dijagnostici, pracenju rasta i eventualnim plasti¢no-
kirur§kim zahvatima u kraniofacijalnoj regiji, te
identificirati antropometrijske varijable koje najbolje
razlikuju skupinu osoba s DS-om od zdravih osoba.

Ispitanici i metode

Istrazivanje je provedeno na 56 pacijenata (33
muskih i 23 Zenskih) s DS-om. Dijagnoza trisomije
21 utvrdena je klinicki i kariotipizacijom. Dob ispi-
tanika bila je izmedu 7 i 18 godina. Ispitanici s DS-
om svrstani su u dvije dobne skupine: od 7-12 go-
dina i od 13-18 godina. Zdravu kontrolnu skupinu
¢inilo je 322 osobe (151 muskih i 171 Zenskih). Kon-
trolna skupina podijeljena je u dobne razrede isto-
vjetne ispitnoj skupini. Na svakom ispitaniku izmje-
reno je 20 standardnih kraniofacijalnih mjera vaznih

za izradbu kraniofacijalnog antropometrijskog pro-
fila (KAP). Kraniofacijalne varijable jesu: §irina gla-
ve (eu-eu), Sirina Cela (ft-ft), Sirina baze lubanje (t-t),
gornja §irina lica (zy-zy), §irina nosa (al-al), donja
Sirina lica (go-go), Sirina usta (ch-ch), duZina glave
(g-op), gornja dubina lica (n-t), srednja dubina lica
(sn-t), donja dubina lica (gn-t), duZina uske (sa-sba),
Sirina uske (pra-pa), duzina nosa (n-sn), ukupna vi-
sina lica (n-gn), unutarnja kantalna udaljenost (en-en),
vanjska kantalna udaljenost (ex-ex), opseg glave (g-
-op-g), maksilarni povrsinski luk (t-sn-t) i mandibu-
larni povrsinski luk (t-gn-t). Mjerenje je provedeno
originalnim, standardiziranim instrumentarijem za
antropometrijska mjerenja prema Martinu (klizni
Sestar, pomi¢no mjerilo i traka za mjerenje), a prema
Farkasovu protokolu (13). Procjene osnovnih para-
metara raspodjela varijabli kraniofacijalnog antro-
pometrijskog statusa svih ispitanika s DS-om izra-
Zene su prosjekom i standardnom devijacijom. Bu-
duci da je iznimno prakti¢an segment antropometrije
oblikovanje kraniofacijalnog antropometrijskog pro-
fila nezaobilazan, on se dobio konvertiranjem indivi-
dualnih mjera u standardizirane vrijednosti (z-vrijed-
nosti) pa je na taj nacin izvedena i ra§¢lamba stan-
dardiziranih vrijednosti varijabli kraniofacijalnoga
statusa ispitanika s DS-om u usporedbi sa zdravim
ispitanicima. Odstupanje od srednjih vrijednosti
smatralo se znatnim kada je z-vrijednost odstupala
vise od +2 ili manje od -2.

Rezultati

Rezultati antropometrijskog istrazivanja glave i
lica ispitanika i ispitanica s DS-om od 7 do 18 godi-
na, svrstanih u dvije dobne skupine (od 7-12 i od 13-
-18 godina), prikazani su u Tablici 1. Sve mjere na-
vedene su istim redoslijedom poput onog u popisu
varijabli. MoZe se opaziti da su prosjec¢ne vrijednosti
gotovo svih varijabli ispitanica manje nego u ispita-
nika, $to je kao i u kontrolnoj skupini. Kraniofaci-
jalni antropometrijski profili varijabli za sve ispita-
nike i ispitanice s DS-om prema dobnim skupinama
u odnosu prema prosjecima i standardnim devija-
cijama ispitanika kontrolne skupine prikazani su na
Slikama 1. i 2. Svi profili konstruirani su tako da
su standardizirane vrijednosti prikazane na okomitoj
osi, a kraniofacijalne su varijable poredane na vodo-
ravnoj osi i to redoslijedom poput onoga na popisu
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Tablica 1. Procjene osnovnih parametara varijabli kraniofacijalnoga statusa ispitanika i ispitanica s Downovim sindromom
prema dobnim skupinama

Table 1.  Assessment of basis parameters of variables of the craniofacial status of male and female subjects with Down’s
Syndrome, according to age groups

Varijabla / Variable Dob / Ispitanici / Male subjects Ispitanice / Female subjects
(mm) Age | n | Prosjek / Mean SD n | Prosjek / Mean SD
Sirina glave / Width of head 7-12 | 21 143.6667 5.6686 | 15 137.5333 6.8334
(eu-eu) 13-18| 12 144.1667 6.6447 | 8 142.6250 5.2355
Sirina baze lubanje / Width of skull base 7-12 | 21 117.7619 8.6134 | 15 112.4667 8.5512
(t-0) 13-18| 12 125.6667 6.6652 | 8 120.6250 3.5431
Sirina cela / Width of forehead 7-12 | 21 100.7143 6.0510 |15 97.9333 7.4014
(ft-ft) 13-18| 12 107.6667 3.8455 | 8 105.2500 2.8158
Gornja §irina lica / Upper facial width 7-12 | 21 116.6667 11.3019 |15 112.1333 9.9848
(zy-zy) 13-18| 12 127.3333 6.8269 | 8 123.6250 2.3867
Donja $irina lica / Lower facial width 7-12 | 21 92.0952 79177 |15 91.4667 7.6333
(go-go) 13-18| 12 100.8333 8.3648 | 8 97.1250 3.4408
Duzina glave / Length of head 7-12 | 21 163.5238 8.5652 | 15 163.6000 10.7889
(g-op) 13-18| 12 170.0000 112735 | 8 165.3750 5.7056
Gornja dubina lica - desno / 7-12 | 21 101.2381 6.5795 |15 98.4000 7.4239
Upper facial depth - right (n-t-dex) 13-18| 12 107.6667 43762 | 8 104.0000 3.3381
Srednja dubina lica - desno / 7-12 | 21 100.4286 6.8159 |15 98.2667 7.6576
Middle facial depth - right (sn-t-dex) 13-18| 12 109.5000 42104 | 8 103.2500 3.4949
Donja dubina lica - desno / 7-12 | 21 113.6667 85108 |15 110.3333 10.0048
Lower facial depth - right (gn-t-dex) 13-18| 12 124.8333 7.0173 8 118.3750 5.5790
Gornja dubina lica - lijevo / 7-12 | 21 101.4762 54279 |15 98.8667 6.5886
Upper facial depth - left (n-t-sin) 13-18| 12 107.6667 49237 | 8 103.8750 3.9074
Srednja dubina lica - lijevo / 7-12 | 21 102.1429 6.3110 | 15 98.9333 6.6167
Middle facial depth - left (sn-t-sin) 13-18| 12 110.0833 4.3580 8 104.6250 3.6228
Donja dubina lica - lijevo / 7-12 | 21 114.4762 8.1401 |15 111.3333 8.8936
Lower facial depth - left (gn-t-sin) 13-18| 12 124.0833 7.8446 | 8 118.5000 5.4772
Ukupna visina lica / Total facial height 7-12 | 21 95.2857 13.0274 | 15 90.8000 7.9391
(n-gn) 13-18| 12 101.8333 6.5204 | 8 98.8750 6.3118
Duzina nosa / Length of nose 7-12 | 21 38.5238 4.2381 |15 37.2000 3.2994
(n-sn) 13-18| 12 42.6667 39158 | 8 41.6250 2.1339
Sirina nosa / Width of nose 7-12 | 21 29.3810 2.8192 |15 29.8667 2.6957
(al-al) 13-18| 12 32.6667 24246 | 8 32.0000 1.8516
Sirina usta / Width of mouth 7-12 | 21 40.4286 3.8415 | 15 39.5333 2.9244
(ch-ch) 13-18]| 12 43.8333 47065 | 8 43.7500 2.6049
Unutarnja kantalna udaljenost / 7-12 | 21 30.8571 2.1044 |15 30.3333 2.4689
Inner cantal distance (en-en) 13-18| 12 31.5833 2.2344 8 31.0000 2.5071
Vanjska kantalna udaljenost / 7-12 | 21 77.7143 4.1610 | 15 77.6667 4.6853
Outer cantal distance (ex-ex) 13-18| 12 82.5000 3.2051 8 81.7500 4.6214
Sirina uske - desno / Width of auricles - right 7-12 | 21 32.0952 22114 |15 30.3333 3.0628
(pra-pa-d) 13-18]| 12 32.6667 3.0551 8 29.6250 2.2638
Duzina ugke - desno / Length of auricles - right 7-12 | 21 50.5714 3.9821 |15 45.3333 4.5930
(sa-sba-d) 13-18| 12 52.2500 29580 | 8 49.7500 2.7124
Sirina uske - lijevo / Width of auricles - left 7-12 | 21 32.6190 20119 |15 30.2000 3.3637
(pra-pa-s) 13-18| 12 33.0000 3.3303 | 8 30.0000 1.9272
Duzina uske - lijevo / Length of auricles - left 7-12 | 21 50.7619 3.5342 |15 46.4000 4.4689
(sa-sba-s) 13-18| 12 53.2500 2.0944 | 8 50.2500 3.6154
Maksilarni povrsinski luk / Maxillary surface arch | 7-12 | 21 229.9524 16.0233 | 15 225.9333 17.2190
(t-sn-t) 13-18| 12 249.4167 11.5243 | 8 239.3250 7.4821
Mandibularni povrsinski luk / 7-12 | 21 248.0476 21.6020 |15 244.0000 19.9320
Mandibular surface arch (t-gn-t) 13-18| 12 273.5833 17.46.92 | 8 261.2500 12.2911
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Slika 1. Kraniofacijalni antropometrijski profil (KAP) ispitanika i ispitanica s Downovim sindromom unutar prve dobne skupine
(7-12 godina)
Figure 1. Craniofacial anthropometric profile (CAP) of male and female subjects with Down’s Syndrome within the first age group
(7-12 years)
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Slika 2. Kraniofacijalni antropometrijski profil (KAP) ispitanika i ispitanica s Downovim sindromom unutar druge dobne skupine
(13-18 godina)
Figure 2. Craniofacial anthropometric profile (CAP) of male and female subjects with Down’s Syndrome within the second age

group (13-18 years)

varijabli stvarajuci tako jedinstvenu bazu za sve pro-
file. Graficki prikaz na Slici 1. odnosi se na uspored-
bu kraniofacijalnog antropometrijskog profila izme-
du ispitanika i ispitanica s DS-om u sklopu prve dob-
ne skupine (7-12 godina). Ta dobna skupina ispita-
nika s DS-om pokazuje nam tri varijable koje se na-
laze u subnormalnom podrucju (tj. ispod -2), a zajed-

nicke su i za ispitanike i za ispitanice. To su: duzina
glave (g-op), duzina uske (sa-sba) i opseg glave
(opseg). Sve ostale varijable nalaze se u normalnom
podrucju (-2 do +2). Ispitanice imaju niZe vrijednosti
od ispitanika gotovo u svim varijablama. Iznimku
¢ine Cetiri varijable, i to: donja §irina lica (go-go),
duzina glave (g-op), Sirina nosa (al-al) i vanjska kan-
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talna udaljenost (ex-ex). Usporedba kraniofacijalnog
antropometrijskog profila izmedu ispitanika i ispita-
nica s DS-om u sklopu druge dobne skupine (13-
-18 godina) prikazana je na Slici 2. Za razliku od
prve dobne skupine DS-a, ta dobna skupina pokazuje
nam jo$ jednu varijablu viSe koja ulazi u subnor-
malno podrudje, tj. ispod -2, a odnosi se na oba spo-
la. Te varijable su: duZina glave (g-op), duZina uske
(sa-sba), Sirina uske (pra-pa) i opseg glave. Od nave-
denih varijabli tri su vec bile zastupljene u komen-
taru prethodne dobne skupine, a u ovoj dobnoj sku-
pini pridruzila im se jo§$ i $irina uske (pra-pa). Sve
ostale varijable nalaze se u normalnom podrucju
(-2 do +2). Ispitanice imaju niZe vrijednosti od ispi-
tanika gotovo u svim varijablama (iznimku cine:
Sirina glave (eu-eu), duzina glave (g-op), ukupna
visina lica (n-gn), §irina usta (ch-ch) i opseg glave
(opseg).

Rasprava

Klini¢ki nalazi podupiru teoriju da su specifi¢no-
sti nadene u osoba s DS-om rezultat nepravilnoga
razvoja i rasta vec¢ u ranom embrionalnom razdoblju
(14). Kod trisomije 21 poznat je dodatni geneticki
materijal koji moZe “zbuniti” normalni poligenski
model i tako se ocitovati u generaliziranim i lokali-
ziranim poremecajima u rastu (13). U ovom je is-
traZivanju iz velikoga broja mjerenja antropome-
trijskih veli¢ina kraniofacijalnoga kompleksa dobi-
veno dovoljno podataka za odredivanje razlika iz-
medu izmjerenih vrijednosti zdravih ispitanika i
osoba s DS-om. Do sada je u svijetu provedena samo
jedna studija na DS-u uz uporabu KAP-a, autorice
Allanson i suradnika (9), u kojoj je primijenjen dio
slicne metodologije kao u ovom istrazivanju. Zato
je primjena ra§¢lambe KAP-a na velikome broju is-
pitanika razli¢itih dobnih skupina vrlo vazna za
znanstvenu verifikaciju morfoloskih zbivanja u
kraniofacijalnoj regiji osoba s DS-om. No buduci da
se radi o razli¢itim populacijskim skupinama (ame-
ricka i hrvatska populacija), i zdravih ispitanika i
onih s DS-om, nije moguce potpuno usporediti rezul-
tate tih dviju studija. Istrazivanja Farkasa takoder se
odnose na antropometriju DS-a i u svrhu plasti¢no-
kirurskih zahvata na takvim osobama, pa je rezultate
ovog istrazivanja moguce usporediti s njegovima (9,
13, 14). I Allanson i Farkas koriste se u svojim istra-

Zivanjima standardima za sjevernoamericke bijelce
(15). Usporedbom sjevernoameri¢ke norme s nasSom
populacijom, u Amerikanaca se mogu opaziti znatno
manje vrijednosti za Sirinu glave (eu-eu), opseg
glave (opseg), vanjsku kantalnu udaljenost (ex-ex)
i Sirinu nosa (al-al)(15). To je medu ostalim vazno
napomenuti zbog interpretacije i usporedbe rezultata
ovog istrazivanja s americkim, jer su ocito glave
Amerikanaca uZe pa ce se i usporedbom sa skupi-
nom DS te razlike jace isticati u njihovim istraziva-
njima (buduci da se kod DS-a o¢ekuje brahicefalija).
Rezultati ovog istrazivanja na skupini s DS-om naj-
¢eSce pokazuju subnormalne kraniofacijalne vrijed-
nosti, §to je u skladu i s drugim nalazima (4, 16-19).
Varijacije rezultata u literaturi su brojne jer su se
¢esto primjenjivale razlic¢ite metode istraZivanja.
Naime, najrjede su spominjani antropometrijski, a
vise klini¢ki i rentgenkefalometrijski nalazi. U ovom
istraZzivanju najveca zastupljenost subnormalnih
mjerenja ispitanika s DS-om bila je za duzinu glave
(g-op), opseg glave (opseg), Sirinu uske (pra-pa) i
duzinu uske (sa-sba). To je u skladu s rezultatima
Farkasevih ras¢lamba na DS-u (13,20). Smanjenom
duzinom glave mozZe se tumaciti brahicefalija u toj
specifi¢noj populaciji, a smanjeni opseg govori u
prilog mikrocefaliji. Smanjena Sirina i duZina uske
obiljeZja su koja se tradicionalno navode kao razli-
kovna za DS. Cirkumferencija glave (opseg) ne mo-
7Ze se promatrati kao jedina mjera koja odreduje sma-
njenu veli¢inu glave. Duzina glave mjera je koja
izravno utjece na opseg glave i ona nije pod utjeca-
jem Sirine Cela ni Sirine glave. Ovo istrazivanje po-
kazuje mogucnost uporabe antropometrijskoga mje-
renja varijabli za izradbu kraniofacijalnog antropo-
metrijskog profila, koji daje posve objektivnu sliku
onoga §to se klinickim pregledom i inspekcijom na-
stoji utvrditi na pacijentovoj glavi i na licu. Razvojne
promjene utvrdene ovim istraZzivanjem pokazuju da
trisomija 21 ima jasno odreden i razli¢it fenotip od
zdrave populacije ve¢ u djec¢joj dobi. Te znacajke
naglaSavaju u adolescentnoj dobi, a za ocekivati je
da se one mijenjaju s porastom dobi. U slucaju tri-
somije 21, ocito je dodatni kromosom 21 nositel]
mnostva otkrivenih i jo§ neotkrivenih gena, kojih
sve interakcije nisu poznate. Unato¢ dostignuéima
i istraZivanjima na razini gena, metoda antropo-
metrijskoga vrjednovanja kraniofacijalne regije jo$
je nezaobilazna i uspje$no primjenjiva u klini¢koj
genetici.
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Zakljucak

Na temelju antropometrijskih mjerenja kranio-
facijalnoga sustava moze se zakljuciti da osobe s
DS-om imaju specifi¢an i prepoznatljiv KAP sa
specifi¢no izraZzenim odstupanjima od normale, koji
omogucuje njihovo razlikovanje od zdravih osoba.
Raslamba standardiziranih vrijednosti (z-vrijednosti)
kraniofacijalnoga statusa pokazuje da je vecina va-
rijabli smjestena najcesce u normalnom podrucju
standardiziranih vrijednosti (od -2 do +2), a neke,
upravo karakteristicne varijable za DS, u subnor-
malnom podrucju (od -4 do -2), §to znaci da su te
vrijednosti abnormalno malene kod DS-a u uspored-
bi sa zdravim osobama. Usporedbom mlade i starije
dobne skupine vidljiv je porast broja varijabli u sub-
normalnom podrucju pracen s porastom dobi ispi-
tanika.
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