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Czynniki predykcyjne mózgowego 
porażenia dziecięcego (MPD)  
w okresie noworodkowym
Predictive factors of cerebral palsy in the neonatal period

Maria Katarzyna Kornacka
Klinika Neonatologii i Intensywnej Terapii Noworodka Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego

Streszczenie

Prawidłowy rozwój psychoruchowy jest wykładnikiem 
przebiegu ciąży, porodu i okresu noworodkowego, sta-
nowiąc równocześnie wypadkową oddziaływania wie-
lu czynników, w tym przede wszystkim genetycznych  
i środowiskowych. Zaburzenia rozwoju przybierają 
mniej lub bardziej nasiloną postać, z których najcięż-
szą jest mózgowe porażenie dziecięce (MPD). Jest to 
wieloetiologiczny zespół manifestujący się najczęściej 
porażeniami spastycznymi lub wiotkimi. Czynniki etio-
logiczne MPD są bardzo złożone, najczęściej wewnątrz- 
maciczne, a należą do nich:

nn niedotlenienie wewnątrzmaciczne (pH z krwi pępo-
winowej < 7,10; BE < -12 mmol/l );

nn niedojrzałość – noworodki z małą i ekstremalnie 
małą masą ciała;

nn zakażenie wewnątrzmaciczne;
nn ciąże wielopłodowe; 
nn hipoglikemia i hiperglikemia.

Abstract

Pregnancy, labour and the neonatal period are pre-
dictors of neuro-developmental outcome. Genetic and 
environmental factors also seem to play a crucial role 
in this process. Developmental disorders present with 
a wide spectrum of clinical syndromes, out of which 
cerebral palsy (CP) is the most common. CP is a multi-
factorial disease, which presents typically with spastic 
or flaccid palsy. Etiological factors of CP are very com-
plex, but the most frequent intra uterine predictors 
are as follows:

nn intrauterine asphyxia (cord blood pH < 7.10; BE  
< -12 mmol/L);

nn prematurity – neonates born with low or extremely 
low birth weight;

nn multiple pregnancies;
nn hypoglycemia;
nn hypercapnia and hypocapnia.

Słowa kluczowe:

n wcześniak n mózgowe porażenie dziecięce 

n encefalopatia niedokrwienno-niedotlenieniowa 

n zakażenie wewnątrzmaciczne n zaburzenia 

biochemiczne n encefalopatia bilirubinowa
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Prawidłowy rozwój psychoruchowy jest wykładni‑
kiem przebiegu ciąży, porodu i okresu noworodko‑
wego, stanowiąc równocześnie wypadkową oddzia‑
ływania wielu czynników, w tym przede wszystkim 
genetycznych i środowiskowych. Zaburzenia rozwoju 
przybierają mniej lub bardziej nasiloną postać, z któ‑
rych najcięższą jest mózgowe porażenie dziecięce 
(MPD). Jest to wieloetiologiczny zespół manifestu‑
jący się najczęściej porażeniami  spastycznymi lub 
wiotkimi. Czynniki etiologiczne MPD są bardzo zło‑
żone, najczęściej wewnątrzmaciczne i należą do nich 
(Rycina 1.)1:

nn niedotlenienie wewnątrzmaciczne (pH z krwi pę‑
powinowej < 7,10; BE < -12 mmol/l);

nn niedojrzałość – noworodki z małą i ekstremalnie 
małą masą ciała;

nn zakażenie wewnątrzmaciczne;
nn ciąże wielopłodowe; 
nn hipoglikemia i hiperglikemia.

Niedotlenienie wewnątrzmaciczne to stale jeden 
z najczęstszych problemów okresu noworodkowego 
będący przyczyną znacznej zachorowalności i umie‑
ralności. Ocena stopnia niedotlenienia po urodzeniu 
opiera się na: objawach klinicznych, ocenie wg skali 
Apgar w pierwszych minutach życia, badania równo‑
wagi kwasowo‑zasadowej z krwi pępowinowej i krwi 
noworodka. Charakterystyczny objaw centralizacji 

krążenia w znacznym niedotlenieniu, także w kwa‑
sicy metabolicznej, to zmniejszenie się wydajności 
pracy obu komór serca, pojawienie się bradykardii, 
obniżenie objętości wyrzutowej serca, pojawienie 
się upośledzenia mechanizmów autoregulacji oraz 
obniżenie się reaktywności naczyń krwionośnych 
w zależności od pCO2 (ciśnienie parcjalne dwutlenku 
węgla). Dochodzi do zmian redystrybucji krwi po‑
szczególnych narządów, pojawia się zjawisko centra‑
lizacji krążenia. W warunkach niedotlenienia płodu 
albo noworodka ustrój dąży do zachowania prawid‑
łowego przepływu krwi przede wszystkim w mózgu, 
nadnerczach i sercu. Obrazem klinicznym ciężkiego 
niedotlenienia u noworodków donoszonych jest en‑
cefalopatia niedokrwienno‑niedotlenieniowa (ENN). 
ENN to najważniejszy problem kliniczny związany 
z zaburzonym przyszłym rozwojem dzieci. Termin 
ten określa zespół objawów klinicznych (drgawki, 
letarg, zaburzenia napięcia mieśniowego), który wy‑
stępuje u noworodków donoszonych w pierwszych 
dniach życia, a pojawia się na skutek uszkodzenia 
neuronów przez obrzęk cytotoksyczny2, 3, 4. Jedyną 
potwierdzoną metodą zmniejszającą stopień uszko‑
dzenia neuronów jest selektywne oziębianie móz‑
gu lub całego ciała5. Ostatnio podkreśla się także 
neuroprotekcyjną rolę wysokich dawek erytropoety‑
ny6. Niedojrzałość znacznego stopnia i poród przed‑

Ryc. 1.� Czynniki etiologiczne MPD.
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wczesny, zwłaszcza przed 28. tyg. ciąży, są niezwykle 
istotnymi czynnikami predykcyjnymi uszkodzenia 
mózgu i MPD. Jednak u wielu dzieci czynniki uszka‑
dzające OUN występują już w okresie płodowym. 
Neurogeneza jest procesem głównie prenatalnym 
i powinna kończyć się około 20. tyg. życia płodowego. 
Czynniki toksyczne działające w tym okresie na roz‑
wijający się płód, w tym także nieprawidłowe odży‑
wianie matki, doprowadzają do opóźnienia przyszłe‑
go rozwoju psychoruchowego i zaburzeń zachowania. 
Drugi okres burzliwego rozwoju przypada między 
28. a 40. tyg. ciąży, kiedy to mózg płodu zwiększa 
trzykrotnie swoją masę. Tak więc gdy noworodek ro‑
dzi się przedwcześnie i pozbawiony jest optymalnego 
środowiska wewnątrzmacicznego, okres najbardziej 
burzliwego rozwoju i wzrastania mózgu dokonuje się 
w warunkach nieprawidłowych. Od niedawna wia‑
domo, że nowe neurony powstają również podczas 
późniejszych okresów rozwojowych, także u osobni‑
ków dorosłych. Zaburzenia krążeniowe, infekcyjne 
lub metaboliczne są czynnikami pourodzeniowymi 
odpowiedzialnymi za uszkodzenie neuronów7, 8. 

Jednym z czynników najbardziej uszkadzającym 
mózg, działającym w życiu płodowym, jest zakażenie 
wewnątrzmaciczne, a zwłaszcza wewnątrzowodnio‑
we. Jest to równocześnie najczęstsza przyczyna poro‑
du przedwczesnego i urodzenia dziecka z ekstremal‑
nie małą masą ciała. Stan zapalny kosmówki, owodni 
błon płodowych otaczających płód jest niebezpieczny 
dla matki i dziecka. Jest on najważniejszym czynni‑
kiem sprawczym porodu przedwczesnego i mózgowe‑
go porażenia dziecięcego. Badania eksperymentalne 
prowadzone na zwierzętach udowodniły związek po‑
między zakażeniem wewnątrzmacicznym, podwyż‑
szonym stężeniem cytokin w płynie owodniowym 
i osoczu płodu oraz uogólnioną reakcją zapalną płodu 
(FIRS) a wylewami dokomorowymi, uszkodzeniem 
istoty białej mózgu oraz mózgowym porażeniem 
dziecięcym. Te morfologiczne zmiany są szczególnie 
nasilone, gdy obserwujemy histopatologiczne zmiany 
zapalne w obrębie pępowiny (funisitis). Zapalenie na‑
czyń pępowinowych jest związane ze zwiększonym 
ryzykiem wylewów dokomorowych, uszkodzeniem 
istoty białej, zmianami leukomalacyjnymi będącymi 
przyczyną mózgowego porażenia dziecięcego9, 10, 11.

Uszkodzenie mózgu, do którego doszło w życiu 
płodowym, może ulec nasileniu pod wpływem wielu 
czynników. Najważniejsze z nich to: zaburzenia krą‑
żenia, zaburzenia układu krzepnięcia krwi i wtórne 

niedotlenienie. Destrukcyjny wpływ tych niepra‑
widłowości na płód może być spotęgowany bardzo 
licznymi czynnikami pourodzeniowymi. I tak różne 
zabiegi pielęgnacyjne i procedury lecznicze, stoso‑
wane w intensywnej terapii u ciężko chorych nowo‑
rodków, mogą zaburzać perfuzję w OUN i prowadzić 
do utraty autoregulacji przepływu krwi przez naczy‑
nia mózgowe, a w ostateczności do zmian martwi‑
czych i krwotocznych. Nasilenie tych zmian w mózgu 
uwidacznia się w zapisie EEG w postaci obniżenia 
czynności podstawowej mózgu, zmian ogniskowych 
i czynności napadowej8, 12.

Do  normalnego rozwoju i  wzrastania mózgu 
potrzebna jest odpowiednia ilość substancji meta‑
bolicznych – przede wszystkim glukozy, która jest 
najważniejszym źródłem energii. Mózg jest szcze‑
gólnie wrażliwy na wahania glikemii, które powo‑
dują znaczne zaburzenia przepływu mózgowego. 
Zaburzenia homeostazy glukozy mogą prowadzić 
do przewlekłej glukotoksyczności. Zwłaszcza stany 
hipoglikemiczne wywierają silny efekt wazodilata‑
cyjny. I tak przy stężeniu glukozy we krwi wyno‑
szącym 40 mg/dl przepływ krwi w naczyniach móz‑
gowych wzrasta o 150%, a przy stężeniu 30 mg/dl 
o 200%. Istotne znaczenie ma także fakt, że hipoten‑
sja w odpowiedzi na hipoglikemię jest szczególnie 
częsta u noworodków przedwcześnie urodzonych13. 
Spadek glukozy pociąga za sobą wzrost neurotrans‑
miterów pobudzających, co klinicznie objawia się 
drgawkami niemymi rozpoznawalnymi w EEG lub 
manifestującymi się klinicznie. W stanach hipogli‑
kemicznych stężenie kwasu glutaminowego wzrasta 
o 240%, a asparaginowego o 175%. W przypadku hi‑
poglikemii ocena EEG jest niezwykle istotna. Efekt 
wazolidatacyjny naczyń mózgowych u donoszonych 
noworodków dotyczy kory oraz wzgórza i występuje 
właściwie wyłącznie w sytuacji całkowitego braku 
dowozu glukozy, wówczas gdy w EEG obserwujemy 
linię izoelektryczną. U noworodków przedwcześ‑
nie urodzonych poszerzenie naczyń mózgowych 
rozpoczyna się przy stężeniu glukozy we krwi po‑
niżej 30 mg/dl i nie zawsze towarzyszą temu zmiany 
w EEG. Podanie dożylne glukozy szybko niweluje 
to niekorzystne zjawisko13, 14. 

Kolejnym uszkadzającym mózg objawem bio‑
chemicznym, obserwowanym u intensywnie leczo‑
nych wcześniaków, jest hiperglikemia. Toksyczne 
działanie hiperglikemii stymulującej wzrost kwasu 
mlekowego wynika z wewnątrzkomórkowej kwasicy. 
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Przyspiesza ona i nasila niedokrwienne uszkodzenie 
mózgu poprzez zwiększenie utlenowania lipidów, po‑
dobnie wpływa na powstawanie wolnych rodników 
tlenowych, a dodatkowo zaburza funkcjonowanie 
mózgowego transportera glukozy – glut 315, 16.

Największym regulatorem krążenia mózgowego 
jest dwutlenek węgla. Hiperkapnia występuje prze‑
de wszystkim u noworodków przewlekle wentylo‑
wanych z objawami dysplazji oskrzelowo‑płucnej. 
Wzrost PaCO2 o 1 mmHg wywołuje wzmożenie prze‑
pływu mózgowego o 7–8% i obniżenie tym samym 
oporu naczyniowego. Uszkadzające działanie hiper‑
kapnii na komórkę nerwową jest kontrowersyjne. 
Prawdopodobny zakres uszkadzającego działania 
PaCO2 mieści się w granicach 65–80 mmHg. Takie 
stężenia powodują zmiany aktywności enzymów 
mitochondrialnych, obniżenie metabolizmu komó‑
rek mózgowych i wzrost śródkomórkowego Ca. Pro‑
ces stymulowany jest przez zależną od jonów wapnia 
kinazę typu IV (Ca MKIV) oraz wzrost CREB‑białka 
odpowiedzialnego za działanie cAMP i wywołuje 
kaskadę niekorzystnych zjawisk w neuronach17. Za‑
kłóceniu ulega metabolizm komórek nerwowych 
spowodowany zahamowaniem dowozu związków 
energetycznych i tlenu, co z kolei wywołuje zabu‑
rzenie funkcji pompy sodowo‑potasowej i depola‑
ryzację błony komórkowej. Dochodzi do uwalniania 
neurotransmiterów i nadmiernego pobudzenia re‑
ceptorów oraz do przenikania jonów wapnia do wnę‑
trza komórek nerwowych. Jony wapnia aktywują 
proteazy, fosfolipazy i  endonukleazy, doprowadza‑
jąc do uszkodzenia błon komórkowych, uwalniania 
wolnych rodników i obumierania neurocytów18.

Ostatnim etapem zaburzeń przepływu jest pora‑
żenie naczyń (vasoparalysis). Na rozległość niedo‑
krwiennego ogniska uszkodzenia mózgu (zawału 
mózgu) wpływają następujące dodatkowe czyn‑
niki: czas trwania i stopień niedokrwienia, sieć 
naczyń krążenia obocznego, rzut minutowy serca, 
czynniki hemoreologiczne i wybiórcza wrażliwość 
na niedotlenienie. Bardziej wrażliwe są młode fi‑
logenetycznie struktury, np. komórki piramidowe 
czy warstwy kory mózgu. W zależności od stopnia 
niedotlenienia i wydolności mechanizmów zabez‑
pieczających może dojść do powstania martwicy 
niezupełnej lub zupełnej. Ogniska martwicy nie‑
zupełnej charakteryzują się ubytkami komórek 
nerwowych (np.  komórek piramidowych kory 
mózgowej lub komórek strefy Sommera hipokam‑

pa), natomiast komórki glejowe są zachowane lub 
ulegają rozplemowi. W martwicy zupełnej dochodzi 
do uszkodzenia wszystkich elementów parenchy‑
my, co manifestuje się jako zawał blady, krwotocz‑
ny lub wtórnie ukrwotoczniony19, 20, 21.

Najbardziej niekorzystnym zjawiskiem bioche‑
micznym, wpływającym destrukcyjnie na mózg nie‑
dojrzałego dziecka, jest obniżone stężenie PaCO2. 
Podczas terapii oddechowej zjawisko to występu‑
je stosunkowo często, choć trudno je  odnotować 
w okresowo wykonywanych badaniach równowagi 
kwasowo‑zasadowej. Punktem wyjścia hipokapnii 
jest przewlekłe niedotlenienie i wzrost PaCO2, po‑
wodujący aktywację obwodowych chemoreceptorów 
z następowym przyspieszeniem oddechów. Spadek 
prężności PaCO2 powoduje skurcz głębokich tętnic 
mózgowych i tym samym zmniejszenie przepływu 
krwi, niedokrwienie i martwicę istoty białej. Hipo‑
kapnia odpowiedzialna jest więc za powstawanie 
zmian leukomalacyjnych mających zasadniczy, ne‑
gatywny wpływ na nieprawidłowy przyszły rozwój 
dziecka. Zaburzenia autoregulacji krążenia mózgo‑
wego i zwolnienie przepływu krwi to także czynniki 
sprawcze krwawień dokomorowych22.

Rozwój noworodków z ciąż wielopłodowych uwa‑
runkowany jest w znacznej mierze przedwczesnym 
urodzeniem tych dzieci i ich niedojrzałością. Około 
50% noworodków z ciąż bliźniaczych i 90% z ciąż tro‑
jaczych rodzi się przedwcześnie. Należy więc liczyć 
się ze zwiększonymi problemami rozwojowymi tych 
dzieci. I tak częstość MPD w ciążach pojedynczych 
wynosi średnio 2–2,5/1000 żywo urodzonych nowo‑
rodków, bliźniaczych 13/1000 żywo urodzonych no‑
worodków, w ciążach trojaczych 17–71/1000. Jeszcze 
wyższy odsetek uszkodzeń OUN obserwowany jest 
u bliźniąt pochodzących z ciąż jednokosmówkowych, 
jednoowodniowych oraz w przypadku ciąż przebie‑
gających z nierównomiernym wzrostem wewnątrz‑
macicznym płodów23. 

Termin encefalopatia bilirubinowa oznacza prze‑
wlekłe zmiany mózgowe w przebiegu hiperbilirubi‑
nemii. Stężenia bilirubiny, przy których dochodzi 
do tych zmian u noworodków przedwcześnie uro‑
dzonych, nie są znane. Wiadomo, że toksyczność bi‑
lirubiny u wcześniaków jest znacznie większa niż 
u noworodków donoszonych, z uwagi na niedojrza‑
łość bariery krew–mózg. Encefalopatia ta charak‑
teryzuje się zmianami hiperdensyjnymi w jądrach 
podkorowych24. n
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