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УВОД

Не до ста так хор мо на ра ста (НХР) је је дан од 
нај че шћих па то ло шких узро ка ни ског ра ста 
у де тињ ству и адо ле сцен ци ји. Он мо же би ти 
изо ло ван или удру жен с не до стат ком јед ног 
или ви ше хор мо на пред њег ре жња хи по фи зе, 
и та да се го во ри о хи по пи ту и та ри зму. Не до-
ста так свих хор мо на пред њег ре жња удру-
жен с не до стат ком ан ти ди у рет ског хор мо на 
на зи ва се пан хи по пи ту и та ри зам. Сви узро ци 
НХР, од но сно хи по пи ту и та ри зма де ле се на 
кон ге ни тал не и сте че не, а пре ма ети о ло ги ји 
на по зна те (ге нет ске узро ке, раз вој не ано ма-
ли је, ор ган ске бо ле сти цен трал ног нер вног 
си сте ма) и не по зна те (иди о пат ски НХР) 
[1, 2]. Но ви ја до стиг ну ћа из обла сти ме ди-
цин ске ге не ти ке, по себ но о ути ца ју тран-
скрип ци о них чи ни ла ца на ем бри о нал ни 
раз вој хи по фи зе, до при не ла су раз ја шње њу 
раз ли чи тих кон ге ни тал них узро ка хи по пи-
ту и та ри зма с не до стат ком не ко ли ко раз ли-
чи тих хор мо на хи по фи зе [3, 4], док је маг нет-
на ре зо нан ци ја (МР) до при не ла от кри ва њу 
кон ге ни тал них ано ма ли ја хи по фи зе.

Ме ђу нај че шће сте че не узро ке НХР убра-
ја ју се кра ни о фа рин ге ом [5] и ра ди о те ра пи ја, 

ко ја се ко ри сти у ле че њу де це с ин тра кра ни-
јал ним ту мо ри ма [6, 7]. По вре да гла ве у де-
тињ ству и адо ле сцен ци ји ре ла тив но је чест 
узрок НХР ко ји мо же на ста ти не по сред но 
или знат но ка сни је (чак 2–5 го ди на) по сле 
по вре де [8].

ЦИЉ РАДА

Ра ди пре ци зног де фи ни са ња и ра ци о на-
ли за ци је ди јаг но стич ког по ступ ка, у ра ду 
су ис пи ти ва ни узро ци и уче ста лост НХР, 
основ ни ан тро по ме триј ски по да ци на ро-
ђе њу, глав не кли нич ке од ли ке ис пи та ни ка 
(уз раст, те ле сна ви си на, ко шта на зре лост) у 
вре ме по ста вља ња ди јаг но зе и уче ста лост 
не до ста та ка дру гих хор мо на хи по фи зе.

МЕТОДЕ РАДА

Ура ђе на је ре тро спек тив на ана ли за 164 де це 
и адо ле сце на та (109 де ча ка и 55 де вој чи ца) са 
до ка за ним НХР ко ја су ис пи ти ва на од ја ну а-
ра 1984. до ју на 2010. го ди не у Ин сти ту ту за 
здрав стве ну за шти ту мај ке и де те та Ср би је 
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за ди јаг но зу НХР био је не до во љан од го вор хормонa раста у два сти му ла ци о на те ста. Ис пи та ни ци 
су свр ста ни у три гру пе: са иди о пат ским, кон ге ни тал ним и сте че ним НХР.
Ре зул та ти Иди о пат ски НХР је утвр ђен код 57,9% де це, кон ге ни тал ни код 11,6%, а сте че ни код 30,5%. 
Про се чан уз раст у вре ме постављања ди јаг но зе био је 10,1±4,5 го ди на. Нај ве ће за о ста ја ње у ра сту 
има ли су ис пи та ни ци с кон ге ни тал ним НХР (-3,4±1,4 SSD), а нај ве ће за о ста ја ње у ко шта ном са зре-
ва њу де ца с иди о пат ским НХР (-3,6±2,3 SSD). Удру же ни не до ста так хор мо на хи по фи зе за бе ле жен 
је код 56,1% ис пи та ни ка: у гру пи с кон ге ни тал ним НХР код 73,7% де це, са сте че ним код 54,0% и са 
иди о пат ским код 53,7%. Уче ста лост не до стат ка ти ре о троп ног хор мо на би ла је 88,2–100%, адре-
но кор ти ко троп ног хор мо на 57,1–68,8%, го на до троп них хор мо на 57,1–63,0%, а ан ти ди у рет ског 
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За кљу чак Иако ре дов но ме ре ње те ле сне ви си не омо гу ћу је ра но пре по зна ва ње за о ста ја ња у ра сту, 
про се чан уз раст ис пи та ни ка и сте пен за о ста ја ња у ра сту по ка зу ју да се НХР от кри ва ре ла тив но ка-
сно. Ви со ка уче ста лост не до стат ка дру гих хор мо на хи по фи зе зах те ва де таљ но ис пи ти ва ње узро ка 
по ре ме ћа ја и про це ну свих функ ци ја хи по фи зе код све де це са до ка за ним НХР.
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„Др Ву кан Чу пић“ у Но вом Бе о гра ду. Кри те ри ју ми за 
ис пи ти ва ње би ли су: 1) ни зак раст, од но сно те ле сна 
ви си на ма ња од -2 стан дард не де ви ја ци је (SD) од про-
се ка за уз раст и пол; 2) мала бр зи на рас те ња, ма ња од 
-1 SD за уз раст и пол из ме ре на у пе ри о ду од нај ма ње 
шест ме се ци; и 3) те ле сна ви си на ма ња од 1,5 SD сред ње 
ви си не ро ди те ља [9]. Пре вре ме но ро ђе на и де ца ро ђе-
на ма ла за ге ста ци о но до ба ни су укљу че на у сту ди ју.

По ред де таљ не анам не зе и кли нич ког пре гле да код 
свих бо ле сни ка су при ба вље ни по да ци о по лу, те ле сној 
ма си и ду жи ни на ро ђе њу, по ја ви пе ри на тал не ас фик-
си је про це ње не на осно ву Ап гар ско ра (АС); из ме ре не 
су те ле сна ма са и те ле сна ви си на (код де це мла ђе од две 
го ди не те ле сна ду жи на), из ра чу нат је ин декс те ле сне 
ма се (ИТМ) и про јек то ва на те ле сна ви си на у од ра слом 
до бу. До би је не вред но сти те ле сне ду жи не и те ле сне 
ви си не из ра же не су као скор стан дард них де ви ја ци ја 
(SSD) [10, 11]. ИТМ (из ра чу нат де ље њем те ле сне ма се 
из ра же не у ки ло гра ми ма са ква дра том те ле сне ви си не 
из ра же не у ме три ма) при ка зан је као SSD [12]. Про јек-
то ва на те ле сна ви си на је до би је на на осно ву из ме ре них 
ви си на ро ди те ља, као про сеч на те ле сна ви си на оба ро-
ди те ља ко ри го ва на за пол де те та и из ра же на као SSD.

Ди јаг но за НХР је утвр ђе на на осно ву не до вољ ног 
по ве ћа ња кон цен тра ци је хор мо на ра ста (ХР) у се ру му 
то ком два раз ли чи та сти му ла ци о на те ста (ин су лин ски, 
кло ни дин ски или глу ка гон ски тест), а код по је ди них 
бо ле сни ка с анам не зом о зра че њу гла ве и на осно ву 
про це не спон та ног лу че ња ХР од осам ча со ва уве че до 
осам ча со ва ују тро, при че му су узор ци кр ви узи ма ни 
у ин тер ва лу од 30 ми ну та [13]. Не до вољ ним од го во ром 
ХР је де фи ни са на кон цен тра ци ја ХР у се ру му то ком сти-
му ла ци о ног те ста ма ња од 10 ng/ml (20 mIU/l) [14, 15]. 
Кон цен тра ци ја ХР је ме ре на тех ни ком DEL FIA, спе ци-
фич ном за изо фор му ХР од 22 kDa (про из во ђач ко мер-
ци јал них ком пле та Per ki nEl mer).

Ди јаг но за не до стат ка ти ре о троп ног хор мо на (TSH) 
по ста вље на је на осно ву на ла за ни ске кон цен тра ци је 
укуп ног (T4) или сло бод ног ти рок си на (fT4) у се ру му 
(ре фе рент не вред но сти из ли те ра ту ре) [16] пра ће не ни-
ском или нор мал ном кон цен тра ци јом TSH (ре фе рент не 
вред но сти 0,27–4,2 mIU/l). Не до ста так кор ти ко троп ног 
хор мо на (ACTH) до ка зан је на осно ву ни ске основ не кон-
цен тра ци је кор ти зо ла у се ру му у узор ку кр ви по сле бу ђе-
ња (ре фе рент не вред но сти из ли те ра ту ре) [16]. Не до ста-
так го на до троп них хор мо на је до ка зан на осно ву на ла за 
ни ске кон цен тра ци је фо ли ку ло сти му ли шу ћег хор мо на 
(FSH) и лу те и ни зи ра ју ћег хор мо на (LH) удру жен с ни-
ском кон цен тра ци јом естра ди о ла код де вој чи ца, од но-
сно ни ском кон цен тра ци јом те сто сте ро на код де ча ка. 
Ко ри шће не су као нор мал не ре фе рент не вред но сти из 
ли те ра ту ре спе ци фич не за уз раст и пол ис пи та ни ка [17, 
18]. До 1. ја ну а ра 2007. го ди не за ме ре ње кон цен тра ци је 
FSH, LH и TSH у се ру му примењивана је тех ни ка IR MA. 
Ни во T4 у се ру му, те сто сте ро на и кор ти зо ла од ре ђи ван 
је тех ни ком RIA (CT) (про из во ђач ко мер ци јал них ком-
пле та INEP). Од 1. ја ну а ра 2007. го ди не за све на ве де не 
ана ли зе ко ри сти ла се тех ни ка елек тро хе ми лу ми сцен ци је 
на апа ра ту ELECSYS 2010 (про из во ђа ча Roc he Di ag no stic).

Ко шта на зре лост је од ре ђи ва на на осно ву стан дард-
не ра ди о гра фи је ле ве ша ке ме то дом Грој ли ха и Пај ла 
(Gre u lich–Pyle) и из ра же на је као SSD [18]. Код ве ћи не 
бо ле сни ка је, ра ди про це не об ли ка, ве ли чи не и очу ва-
но сти ко шта них струк ту ра тур ског се дла, при ме ње на 
стан дард на про фил на ра ди о гра фи ја ло ба ње. Код бо ле-
сни ка с па то ло шким на ла зом на ра ди о граф ском сним-
ку про фи ла ло ба ње, при сум њи на раз вој не ано ма ли је 
мо зга и ло ба ње и код де це с удру же ним не до стат ком 
јед ног или ви ше хор мо на хи по фи зе (УНХХ) ура ђе на је 
МР хи по та ла мо-хи по фи зне ре ги је.

Сви ис пи та ни ци су свр ста ни у три гру пе: 1) бо ле сни-
ци с иди о пат ским об ли ком НХР код ко јих ни је утвр-
ђен узрок НХР; 2) бо ле сни ци с кон ге ни тал ним НХР 
код ко јих је не сум њи во утвр ђен ге нет ски узрок НХР 
(два де те та са НХР у јед ној по ро ди ци) или до ка за ним 
раз вој ним ано ма ли ја ма мо зга; и 3) бо ле сни ци са сте че-
ним НХР про у зро ко ва ним пе ри на тал ном ас фик си јом, 
кра ни о фа рин ге о мом или дру гим ин тра кра ни јал ним 
ту мо ри ма, хи сти о ци то зом X или зра че њем гла ве.

У ста ти стич кој об ра ди по да та ка ко ри шће не су ме-
то де де скрип тив не и ана ли тич ке ста ти сти ке. Ну ме-
рич ка обе леж ја при ка за на су као арит ме тич ка сре ди-
на са стан дард ном де ви ја ци јом (X±SD), а атри бу тив на 
обе леж ја у про цен ти ма (ре ла тив ни бро је ви). За про-
це ну зна чај но сти раз ли ке ме ђу гру па ма ис пи та ни ка 
ко ри шће не су ме то де ана ли тич ке ста ти сти ке: χ2-тест, 
ANO VA и Кра скал–Во ли сов (Kru skal–Wal lis) тест. Ни во 
ста ти стич ке зна чај но сти био је p<0,05, а ви со ке ста ти-
стич ке зна чај но сти p<0,001.

РЕЗУЛТАТИ

Рас по де ла ис пи та ни ка пре ма ети о ло ги ји НХР при ка-
за на је у та бе ли 1. Иди о пат ски об лик НХР је утвр ђен 
код 95 де це и адо ле сце на та (57,9%), док је ор ган ски 
узрок НХР (кон ге ни тал ни и сте че ни) ди јаг но сти ко ван 
код 69 ис пи та ни ка (42,1%).

Основ ни де мо граф ски по да ци де це на ро ђе њу при ка-
за ни су у та бе ли 2. У све три гру пе ис пи та ни ка те ле сне 
ду жи не на ро ђе њу би ле су у гра ни ца ма нор мал них вред-
но сти, без зна чај них раз ли ка из ме ђу по је ди них гру па 
(p>0,05), док су вред но сти те ле сне ма се по ка за ле зна чај не 
раз ли ке из ме ђу по сма тра них гру па ис пи та ни ка (p<0,05). 
Пе ри на тал ну ас фик си ју у гру пи са сте че ним НХР има ло 
је 32,0% ис пи та ни ка, у гру пи с иди о пат ским НХР 13,7%, 
а у гру пи са кон ге ни тал ним НХР 10,5% (p<0,05).

Основ ни кли нич ки по ка за те љи у вре ме ди јаг но зе НХР 
при ка за ни су у та бе ли 3. Про се чан уз раст у ко јем је от-
кри вен НХР био је 10,1±4,5 го ди на (рас пон 0,1–21 го ди-
не) са зна чај ном раз ли ком из ме ђу де це с кон ге ни тал ним 
НХР, ко ја су би ла знат но мла ђег уз ра ста, у од но су на ис-
пи та ни ке с иди о пат ским и сте че ним НХР (p=0,000). Ни-
зак раст је био нај ви ше из ра жен код ис пи та ни ка с иди-
о пат ским и кон ге ни тал ним об ли ком НХР, са зна чај ном 
раз ли ком у од но су на де цу са сте че ним НХР (p=0,000). 
Про јек то ва на те ле сна ви си на у од ра слом до бу код све 
три гру пе ис пи та ни ка ни је од сту па ла од про сеч них вред-
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но сти (p>0,05). За о ста ја ње у ко шта ном са зре ва њу би ло 
је нај ве ће код де це с иди о пат ским НХР, а ма ње из ра же-
но код де це с кон ге ни тал ним и сте че ним об ли ком, али 
без зна чај них раз ли ка из ме ђу на ве де них гру па (p>0,05).

Од укуп ног бро ја ис пи та ни ка, код 43,9% је утвр ђен 
изо ло ва ни НХР, док је 56,1% де це и адо ле сце на та има ло 
УНХХ. У гру пи ис пи та ни ка с кон ге ни тал ним НХР 73,7% 
је има ло УНХХ, а у гру пи са сте че ним и иди о пат ским 
об ли ком 54,0%, од но сно 53,7%. У та бе ли 4 је при ка за на 
рас по де ла УНХХ код раз ли чи тих узро ка НХР. На пр вом 
ме сту по уче ста ло сти у све три гру пе ис пи та ни ка на ла зи 
се не до ста так TSH; сле ди не до ста так го на до троп них 

Табела 1. Етиологија недостатка хормона раста (НХР)
Table 1. Etiology of growth hormone deficiency (GHD)

Узрок
Etiology

Број 
болесника (%)

Number of 
patients (%)

Идиопатски НХР
Idiopathic GHD 95 (57.9)

Конгенитални 
НХР
Congenital 
GHD

Генетски облик
Genetic cause 11 (57.9)

19 (11.6)Септо-оптичка дисплазија
Septo-optic dysplasia 6 (31.6)

Синдром празне селе
Empty sella syndrome 2 (10)

Стечени НХР
Acquired GHD

Перинатална асфиксија
Perinatal asphyxia 19 (38.0)

50 (30.5)

Краниофарингеом
Craniopharyngeoma 6 (12.0)

Други тумори ЦНС
Other cranial tumors 3 (6.0)

Зрачење ЦНС
CNS irradiation 19 (38.0)

Хистиоцитоза
Histiocytosis 2 (4.0)

Повреда главе
Traumatic brain injury 1 (2.0)

Укупно
Total 164 (100) 164 (100)

ЦНС – централни нервни систем
CNS – central nervous system

Табела 2. Основни демографски подаци испитаника са рођења
Table 2. Demographic data оn birth

Параметар
Parameter

Идиопатски НХР
Idiopathic GHD

Конгенитални НХР
Congenital GHD

Стечени НХР
Acquired GHD p

Пол, мушки (%)
Sex, male (%) 68.4 63.2 64.0 NS

Телесна маса (g)
Body weight (g) 3010.4±627.2 3144.7±745.7 3357.9±544.3 <0.05

Телесна маса (SSD)
Body weight (SSD) -0.9±1.2 -0.7±1.5 -0.2±1.1 <0.05

Телесна дужина (cm)
Body lenght (cm) 50.1±3.3 50.9±3.1 51.6±2.9 NS

Телесна дужина (SSD)
Body lenght (SSD) 0.1±1.5 0.4±1.7 0.8±1.5 NS

Перинатална асфиксија (%)
Perinatal asphyxia (%) 13.7 10.5 32.0 <0.05

NHR – недостатак хормона раста; SSD – скор стандардних девијација; NS – није статистички значајно
GHD – growth hormone deficiency; SSD – standard deviation score; NS – not statistically significant

Табела 3. Основни клинички показатељи у тренутку постављања дијагнозе недостатка хормона раста (НХР)
Table 3. Anthropometric parameters at diagnosis of growth hormone deficiency (GHD)

Параметар
Parameter

Идиопатски НХР
Idiopathic GHD

Конгенитални НХР
Congenital GHD

Стечени НХР
Acquired GHD p

Узраст (године)
Age at onset (years) 10.4±4.3 5.9±4.3 11.2±3.9 <0.001

Телесна висина (SSD)
Height at onset (SSD) -3.2±1.4 -3.4±1.4 -2.2±1.6 <0.001

ИТМ (SSD)
BMI (SSD) -0.2±1.6 0.4±1.5 0.5±1.7 <0.05

Циљна висина (SSD)
Target height (SSD) -0.1±1.0 -0.1±1.1 0.2±0.8 NS

Коштана зрелост (SSD)
Bone age (SSD) -3.5±2.2 -3.1±2.5 -2.8±2.6 NS

Коштана зрелост – ХУ (године)
Bone age – СА (years) -3.5±2.3 -2.3±1.7 -2.5±2.5 <0.05

ИТМ – индекс телесне масе; ХУ – хронолошки узраст
BMI – Body Mass Index; СA – сhronological age

Табела 4. Учесталост других хормонских недостатака код заличи-
тих узрока недостатка хормона раста (НХР)
Table 4. Frequency of other pituitary hormone deficiencies for the 
different etiologies of growth hormone deficiency (GHD)

УНХХ
MHD

Идиопатски НХР
Idiopathic GHD

Конгенитални НХР
Congenital GHD

Стечени НХР
Acquired GHD

TSH (%) 88.2 92.9 100
ACTH (%) 68.8 57.1 63
LH/FSH (%) 58.8 57.1 63
ADH (%) 2.0 14.3 25.9

УНХХ – удружен нед остатак хормона хипофизе; TSH – тиреостимулишући 
хормон; ACTH – адренокортикотропни хормон; LH – лутеинизирајући 
хормон; FSH – фоликулостимулишући хормон; ADH – антидиуретски хормон
MHD – multiple hormone deficiency; TSH – thyrotrophin hormone; ACTH – adre-
nocorticotrophin hormone; LH – luteinizing hormone; FSH – folliclestimulating 
hormone; ADH – anidiuretic hormone
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хор мо на и ACTH, док је не до ста так ан ти ди у рет ског 
хор мо на на по след њем ме сту.

ДИСКУСИЈА

У гру пи од 164 ис пи та ни ка на ше сту ди је иди о пат ски, 
од но сно не по знат узрок (с уче ста ло шћу од 57,9%) био је 
во де ћи узрок НХР. Слич ни су ре зул та ти и ис тра жи ва ња 
дру гих ауто ра, ко ји су иди о пат ски НХР уочи ли код око 
50%, а не ки чак код 85% де це са НХР [17, 18, 19]. Ова ко 
ви со ка уче ста лост де це с не по зна тим узро ком НХР ни-
је у скла ду с до стиг ну ћи ма мо ле ку лар не ге не ти ке ко ја 
да нас об ја шња ва ју мно ге ген ске му та ци је у тран скрип-
ци о ним чи ни о ци ма ко ји ука зу ју на на ста нак по ре ме ћа ја 
у ем бри о нал ном раз во ју хи по фи зе с по сле дич ним не-
до стат ком изо ло ва ног НХР, ви ше раз ли чи тих хор мо-
на хи по фи зе или син дро ма, као што је сеп то оп тич ка 
дис пла зи ја (ге ни GH-1, GHR HR, Pit1, POU1F1, PROP1, 
HESX1 и дру ги) [3, 4]. На и ме, ова ква ге нет ска ис пи ти-
ва ња су и у све ту још у до ме ну ра да ис тра жи вач ких 
ла бо ра то ри ја, а ге нет ско ис пи ти ва ње се пред у зи ма и 
да ље пре ма стро го де фи ни са ним кри те ри ју ми ма као 
што су: за о ста ја ње у ра сту у ра ном уз ра сту, по зи тив на 
по ро дич на анам не за и мо гу ћи кон сан гви ни тет, те ле сна 
ви си на 3 SD ис под про се ка, ве о ма ни зак од го вор ХР у 
сти му ла ци о ним те сто ви ма и ве о ма ни ске кон цен тра-
ци ја IGF-1 и IGFBP-3 [19].

С дру ге стра не, МР је код нас, ка да су де ца у пи та њу, 
обич но при ме њи ва на ра ди от кри ва ња ин тра кра ни јал-
них екс пан зив них про це са, а рет ко је би ла до ступ на 
за бо ле сни ке за ко је се сум ња ло да има ју кон ге ни тал-
не ано ма ли је по ве за не са НХР (хи по пла зи ја хи по фи зе, 
пре кид пе тељ ке хи по фи зе, ва ску лар не ано ма ли је). Ши ре 
ко ри шће ње са вре ме них ме то да мо ле ку лар не ге не ти ке и 
МР не сум њи во ће до при не ти сма њи ва њу бро ја де це с 
иди о пат ским НХР у од но су на уку пан број де це с НХР.

Кон ге ни тал ни узро ци НХР су уста но вље ни код 
11,6% ис пи та ни ка. У скла ду с на предна ве де ним чи-
ње ни ца ма, не сум њи во је да се у гру пи де це с иди о-
пат ским НХР на ла зи и зна ча јан број де це с кон ге ни-
тал ним НХР. Од укуп ног бро ја на ших ис пи та ни ка с 
кон ге ни тал ним НХР нај ве ћи број је има о ге нет ски 
усло вљен НХР (57,9%), где је основ ни кри те ри јум 
за ди јаг но зу би ло по сто ја ње хи по пи ту и та ри зма код 
нај ма ње дво је де це у по ро ди ци, за тим сеп то оп тич-
ка дис пла зи ја (31,6%) и син дром пра зне се ле (10%). 
Ди јаг но за два на ве де на узро ка НХР по ста вље на је на 
осно ву по зна тих кли нич ких (ни зак раст, ам бли о пи-
ја), ла бо ра то риј ских (не до ста так ХР) и ра ди о ло шких 
обе леж ја (аге не зи ја сеп ту ма пе лу ци ду ма, хи по пла зи ја 
оп тич ких не ра ва) [4, 20].

У гру пи де це са сте че ним НХР на пр вом ме сту је 
кра ни о фа рин ге ом. Код 80% де це већ у тре нут ку от-
кри ва ња кра ни о фа рин ге о ма по сто је НХР и не до ста-
так дру гих хи по фи зних хор мо на. Ра ди кал на хи рур шка 
ин тер вен ци ја, ко ја је ме тода из бо ра у ле че њу кра ни о-
фа рин ге о ма, до дат но по ве ћа ва ри зик за на ста нак ен-
до кри но ло шких по ре ме ћа ја [5].

Пре ма на шим ис ку стви ма, ра ди о те ра пи ја мо зга је 
та ко ђе је дан од че стих узро ка сте че ног НХР, а код на-
ших бо ле сни ка нај че шће је би ла по сле ди ца те ра пи је 
ин тра кра ни јум ских ту мо ра или про фи лак тич ког зра-
че ња код акут не лим фо бласт не ле у ке ми је. Зра че ње хи-
по та ла мо-хи по фи зне ре ги је до зом од 25 до 50 Gy но си 
ри зик од на стан ка НХР [6, 7]. По ред то га, сма тра се да 
је и по вре да гла ве у де тињ ству и адо ле сцен ци ји ре ла-
тив но чест узрок НХР ко ји мо же на ста ти не по сред но 
на кон или ка сни је, од но сно 2–5 го ди на на кон по вре де 
[8]. Пре ма ре зул та ти ма на шег ис тра жи ва ња, пе ри на-
тал на ас фик си ја је та ко ђе чест узрок НХР; сле де дру-
ги ту мо ри ЦНС, хи сти о ци то за X, док је по вре да гла ве 
нај ре ђи узрок сте че ног НХР.

Од укуп ног бро ја ис пи та ни ка, 66,5% су би ли му шког, 
а 33,5% жен ског по ла у све три гру пе бо ле сни ка. Ови 
на ла зи су у скла ду с ре зул та ти ма дру гих ауто ра ко ји су 
та ко ђе уочи ли ве ћу уче ста лост НХР код де ча ка у свим 
на ве де ним гру па ма [22], што се углав ном при пи су је 
кул ту ро ло шким чи ни о ци ма, од но сно прет по ста вље-
ном ве ћом бри гом ро ди те ља због ни ског ра ста де ча ка.

Глав не ан тро по ме триј ске од ли ке на ро ђе њу по ка-
зу ју да је те ле сна ма са де це с иди о пат ским и кон ге ни-
тал ним узро ком НХР би ла ма ња у по ре ђе њу са гру пом 
ис пи та ни ка са сте че ним узро ком НХР, док су те ле сне 
ду жи не у све три на ве де не гру пе би ле у гра ни ца ма 
нор мал них вред но сти, без ста ти стич ки зна чај них раз-
ли ка из ме ђу гру па. Ова кав ре зул тат се мо же об ја сни ти 
чи ње ни цом да ХР не ма зна чај ну уло гу у пре на тал ном 
ра сту пло да. На ши на ла зи, као и ре зул та ти дру гих 
ауто ра, по ка зу ју да се де ца с иди о пат ским и кон ге ни-
тал ним НХР ра ђа ју с ма њом те ле сном ма сом од де це 
у оп штој по пу ла ци ји [22]. Ни зак Ап гар скор у пе том 
ми ну ту по ро ђе њу, од но сно по тре ба за пред у зи ма њем 
ме ра ре а ни ма ци је но во ро ђен че та би ли су глав ни по-
ка за те љи мо гу ће пе ри на тал не ас фик си је. По зна то је 
да пе ри на тал на ас фик си ја мо же да про у зро ку је НХР.

Про се чан уз раст де це и адо ле сце на та ко ји су ис пи-
та ни у на шој сту ди ји у вре ме от кри ва ња НХР био је 
10,1±4,5 го ди на (рас пон 0,1–21 го ди не), са зна чај ним 
раз ли ка ма из ме ђу де це с кон ге ни тал ним у од но су на 
ис пи та ни ке са сте че ним и иди о пат ским НХР. И по ред 
то га што код де це с кон ге ни тал ним об ли ком НХР по-
сто ји још од ро ђе ња, ис пи ти ва ње је ра ђе но ре ла тив но 
ка сно, а узрок ни ског ра ста от кри вен је тек у уз ра сту 
од 5,9±4,3 го ди не. ХР де лу је на раст по сле ше стог ме се-
ца жи во та, та ко да за стој у ли не ар ном ра сту мо же да се 
от кри је већ то ком дру ге го ди не. Ова де ца су упу ћи ва на 
деч јем ен до кри но ло гу знат но ка сни је не го што је оче-
ки ва но, што је умно го ме до при не ло ре ла тив но ка сно 
по ста вље ној ди јаг но зи НХР. По зна то је да се кон ге-
ни тал ни НХР и у дру гим зе мља ма ди јаг но сти ку је ре-
ла тив но ка сно. Та ко је у Бел ги ји про се чан уз раст де це 
у вре ме по ста вља ња ди јаг но зе кон ге ни тал ног НХР 
6,5±4,7 го ди на [22]. Сте че ни об лик НХР код на ших 
бо ле сни ка је та ко ђе от кри ван у ре ла тив но ка сном уз-
ра сту (11,2±3,9 го ди на). Ре зул та ти дру гих цен та ра су 
слич ни на шим и по ка зу ју да се сте че ни об лик НХР 
от кри ва из ме ђу 8. до 15. го ди не [22, 23]. Као и сте че ни, 
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и иди о пат ски об лик НХР је ди јаг но сти ко ван ка сно, у 
уз ра сту од 10,4±4,3 го ди не. Ре зул та ти из Швед ске и 
Фран цу ске по ка зу ју да се иди о пат ски НХР и у овим 
зе мља ма от кри ва ка сно, у уз ра сту де це од 10,3 го ди не, 
од но сно 11,1 го ди ну [22]. За раз ли ку од њих, у Бел ги ји, 
Не мач кој и Ве ли кој Бри та ни ји ди јаг но сти ку је се знат-
но ра ни је, у уз ра сту 8,2–8,5 го ди на [22, 24].

У гру пи де це с иди о пат ским и кон ге ни тал ним НХР 
ди јаг но за је по ста вље на ка да је већ по сто ја ло из ра же-
но за о ста ја ње у ра сту, тј. ка да је те ле сна ви си на би ла 
-3,2±1,4 SSD, од но сно -3,4±1,4 SSD, а код де це са сте-
че ним об ли ком НХР -2,2±1,6 SSD. Ова кав ре зул тат 
се мо гао и оче ки ва ти јер су де ца са сте че ним НХР до 
тре нут ка по ста вља ња при мар не ди јаг но зе нај че шће 
има ла нор ма лан те ле сни раст. По ре ђе ње на ла за на шег 
ис тра жи ва ња с ре зул та ти ма дру гих сту ди ја по ка зу је да 
је за о ста ја ње у ра сту код на ших бо ле сни ка би ло ве ће 
не го у дру гим цен три ма. У Швед ској су де ца с иди о-
пат ским НХР би ла ви ша од на ше де це и њи хо ва те ле-
сна ви си на је из но си ла -2,3 SSD, у Фран цу ској је би ла 
-2,5 SSD, у Не мач кој -2,6 SSD, а у Бел ги ји -2,8 SSD [22, 
24]. Те ле сна ви си на де це с кон ге ни тал ним и сте че ним 
НХР је у скла ду с ре зул та ти ма дру гих цен та ра: у Бел-
ги ји из но си -3,0 SSD, од но сно -1,4 SSD [22].

За о ста ја ње у ко шта ном са зре ва њу је ко ри шће но 
као па ра ме тар за про це ну те жи не и ду жи не тра ја ња 
НХР. Нај ве ће за о ста ја ње у ко шта ном са зре ва њу за бе-
ле же но је код де це с иди о пат ским НХР и ка сни ло је у 
од но су на хро но ло шки уз раст за три и по го ди не. С 
об зи ром на то да су ис пи та ни ци с иди о пат ским НХР 
има ли нај ве ће за о ста ја ње у ра сту и нај ве ће ка шње ње 
у ко шта ном са зре ва њу, мо же се за кљу чи ти да је сте-
пен НХР у овој гру пи нај ве ћи. За раз ли ку од њих, ка-
шње ње у ко шта ном са зре ва њу де це с кон ге ни тал ним 
и сте че ним НХР би ло је ма ње из ра же но: 2,3 го ди не, 
од но сно 2,5 го ди на.

Од укуп ног бро ја ис пи та ни ка, изо ло ва ни НХР је 
има ло 43,9%, а УНХХ 56,1% де це. УНХХ је утвр ђен код 
73,7% ис пи та ни ка с кон ге ни тал ним, 54% са сте че ним 
и 53,7% с иди о пат ским НХР. Ре зул та ти дру гих цен та ра 
су слич ни на шим са мо ка да је реч о сте че ном НХР. Та-
ко је у Бел ги ји 52% бо ле сни ка са сте че ним НХР има ло 
УНХХ, док је у гру пи с кон ге ни тал ним и иди о пат ским 
об ли ком УНХХ има ло 50%, од но сно 13% бо ле сни ка 

[22]. У гру пи ис пи та ни ка с удру же ним хор мон ским 
не до ста ци ма нај че шћи је не до ста так TSH, ко ји је за-
бе ле жен код свих ис пи та ни ка са сте че ним НХР, код 
92,9% с кон ге ни тал ним и 88,2% с иди о пат ским НХР. 
Сле ди не до ста так го на до троп них хор мо на и ACTH, 
ко ји су до ка за ни код око 60% ис пи та ни ка, док је не-
до ста так ан ти ди у рет ског хор мо на на по след њем ме-
сту, с уче ста ло шћу од 25,9% код де це и адо ле сце на та 
са сте че ним НХР. Што се ти че уче ста ло сти по је ди них 
хор мон ских не до ста та ка, на ши ре зул та ти су у скла ду 
с на ла зи ма дру гих ис тра жи ва ча [22].

На ша сту ди ја је има ла из ве сна огра ни че ња, пре-
вас ход но ка да је реч о ви зу е ли за ци о ним тех ни ка ма и 
ге нет ско-мо ле ку лар ној ана ли зи, та ко да код ве ли ког 
бро ја ис пи та ни ка са НХР ни смо ус пе ли да от кри је мо 
пра ви узрок НХР.

ЗАКЉУЧАК

Иди о пат ски НХР је и да ље на пр вом ме сту по уче-
ста ло сти, а ди јаг но сти ко ван је код ви ше од по ло ви не 
бо ле сни ка. Од укуп ног бро ја на ших ис пи та ни ка, 75% 
су би ли де ча ци. Про се чан уз раст у вре ме от кри ва ња 
НХР био је 10,1 го ди ну, са зна чај ним раз ли ка ма из ме-
ђу де це с кон ге ни тал ним у од но су на де цу са сте че-
ним и иди о пат ским НХР. Нај ве ће за о ста ја ње у ра сту 
за бе ле же но је код бо ле сни ка с кон ге ни тал ним НХР, 
а нај ве ће ка шње ње у ко шта ном са зре ва њу код деце с 
иди о пат ским НХР. Сте пен за о ста ја ња у ра сту ука зу је 
на чи ње ни цу да се ди јаг но за НХР код де це с кон ге-
ни тал ним и иди о пат ским НХР по ста вља у ре ла тив-
но ка сном уз ра сту. Удру же ни не до ста так јед ног или 
ви ше хор мо на хи по фи зе био је нај че шћи код де це с 
кон ге ни тал ним НХР. У гру пи ис пи та ни ка с удру же-
ним хор мон ским не до ста ци ма нај че шћи је не до ста так 
ти ре о троп ног хор мо на; сле ди не до ста так го на до троп-
них хор мо на и адре но кор ти ко троп ног хор мо на, док 
је не до ста так ан ти ди у рет ског хор мо на на по след њем 
ме сту. Ве о ма ви со ка уче ста лост не до ста т ка дру гих 
хор мо на хи по фи зе, по себ но код де це с иди о пат ским 
НХР, зах те ва де таљ но ис пи ти ва ње узро ка по ре ме ћа-
ја и про це ну свих функ ци ја хи по фи зе код све де це са 
до ка за ним НХР.
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SUMMARY
Introduction Growth hormone deficiency (GHD) can be iso-
lated or associated with deficiency of other pituitary gland 
hormones. According to age at diagnosis, causes of GHD are 
divided into congenital or acquired, and according to etiology 
into recognized and unknown.
Objective We analyzed etiology and prevalence of GHD, demo-
graphic data at birth, age, body height (BH) and bone age at 
diagnosis as well as the frequency of other pituitary hormone 
deficiencies.
Methods The study involved 164 patients (109 male). The main 
criterion for the diagnosis of GHD was inadequate response of 
GH after two stimulation tests. The patients were classified into 
three groups: idiopathic, congenital and acquired GHD.
Results Idiopathic GHD was confirmed in 57.9% of patients, con-
genital in 11.6% and acquired in 30.5%. The mean age at diagno-
sis of GHD was 10.1±4.5 years. The patients with congenital GHD 

had most severe growth retardation (-3.4±1.4 SDS), while the 
patients with idiopathic GHD showed most prominent bone de-
lay (-3.6±2.3 SDS). The prevalence of multiple pituitary hormone 
deficiency was 56.1%, in the group with congenital GHD 73.7%, 
acquired GHD 54.0% and idiopathic GHD 53.7%. The frequency 
of thyrotropin deficiency ranged from 88.2-100%, of adrenocor-
ticotrophin 57.1-68.8% and of gonadotrophins deficiency 57.1-
63.0%, while deficiency of antidiuretic hormone was 2.0-25.0%.
Conclusion Although regular BH measurements enable early 
recognition of growth retardation, patients’ mean age and de-
gree of growth retardation indicate that GHD is still diagnosed 
relatively late. A high incidence of other pituitary hormone 
deficiencies requires a detailed investigation of the etiology 
of disorders and evaluation of all pituitary functions in each 
child with confirmed GHD.
Keywords: children; adolescents; growth hormone deficiency; 
hypopituitarism
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