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Predictie van groei vanaf jonge leeftijd
‘CURVE MATCHING” MET DE TNO GROEIVOORSPELLER

Stef van Buuren, Rianne A. Bezemer, Symen A. Reijneveld en Monique P. L'Hoir

innen de gezondheidszorg neemt het volgen van de

groei en ontwikkeling van kinderen een belangrijke

plaats in. Gedurende de eerste 4 levensjaren kent
de jeugdgezondheidszorg (jgz) 15 contactmomenten. Dit
biedt mogelijkheden om de groei en ontwikkeling van
een kind nauwkeurig te monitoren, alert te zijn op afwij-
kende groeipatronen en zo nodig vroegtijdig te beginnen
met preventieve maatregelen.
Het groeidiagram is een centraal instrument in de jgz.
Het groeidiagram geeft, bij een gegeven leeftijd, aan hoe
de lengte, het gewicht, de BMI of de hoofdomtrek zijn
verdeeld in een gezonde populatie. Het groeidiagram
maakt het eenvoudig om te bepalen waar een kind staat
ten opzichte van zijn of haar leeftijdsgenoten. Lastiger is
het te beoordelen of de groeicurve van de persoon, dat
wil zeggen: het patroon van metingen bij eenzelfde per-
soon op verschillende leeftijden, ‘normaal’ is. Nog moei-
lijker is te voorspellen hoe de groei van een kind in de
toekomst zal verlopen, of te bepalen wat het effect zal zijn
van een interventie om afwijkende groei in een vroeg
stadium te voorkomen.
In dit artikel belichten we kort een nieuwe techniek
waarbij een grote en complexe gegevensverzameling snel
doorzoekbaar en analyseerbaar is (‘big data’), het zoge-
noemde ‘curve matching’ Curvematching is een gene-
rieke techniek die bruikbaar is voor diverse doeleinden.
We gaan nader in op een toepassing hiervan die al wat
verder is uitgewerkt, namelijk groeivoorspelling. De
methode zoekt binnen grote gegevensbestanden met
longitudinale groeigegevens naar kinderen met een ver-
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gelijkbaar groeipatroon. Het gerealiseerde groeipatroon
van deze kinderen kan waardevolle inzichten opleveren
voor het toekomstige groeipatroon van het kind voor wie
men een voorspelling wil maken. Ook kan groeivoorspel-
ling helpen bij het vroegtijdig signaleren van een afwij-
kende groei of van risicofactoren daarvoor. Een demon-
stratieversie van curvematching is geimplementeerd in
de TNO Groeivoorspeller. We bespreken wat de groei-
voorspeller doet, de huidige en mogelijk toekomstige
toepassingen ervan, en wat de vervolgstappen zijn.

VRAGEN UIT DE PRAKTUJK

In de praktijk kunnen betrokkenen verschillende vragen

hebben. De jgz-professional heeft regelmatig vragen als:

+ Gegeven wat ik weet van dit kind, hoe zal het zich ver-
der ontwikkelen?

+ Hoe zeker ben ik van de toekomstige groei van dit
kind?

« Als ik niets doe, zal de ontwikkeling dan ongestoord
zijn?

+ Als ik wel iets doe, zal de groei dan gezond en niet-
afwijkend zijn?

De ouder van een kind heeft bijvoorbeeld de volgende

vragen:

+ Wat kan er gedaan worden aan een achterblijvende
groei van mijn kind?

+ Wat kan er gedaan worden aan een te snelle groei van
mijn kind?

+ Wat is de prognose als we niets doen?

+ Hoe zeker zijn we van deze prognose?

De TNO Groeivoorspeller beoogt te helpen bij het vin-

den van antwoorden op deze vragen.

TNO GROEIVOORSPELLER

De TNO Groeivoorspeller zoekt in groeigegevens van
kinderen die lijken op het doelkind, dat wil zeggen: het
kind voor wie men een voorspelling wenst. Aan de hand
van de gerealiseerde groei van deze overeenkomende
kinderen (‘matches’) maakt de methode een inschatting
van de toekomstige groei van het doelkind. Dit principe
staat bekend als curvematching.'

De definitie van gelijkheid tussen 2 kinderen hangt af van
de uitkomst die we willen opsporen of voorspellen. Voor
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FIGUUR Groeidiagram voor de hoofdomtrek van meisjes van 0-15 maanden. Hierin is de al gerealiseerde hoofdomtrek van het doelkind (=O—) en de hoofdomtrek

van 10 kinderen die op basis van de groeivoorspeller lijken op dit doelkind (—®—) weergegeven.

SMOCK = Sociaal Medisch Onderzoek Consultatiebureau Kinderen.

het vroegtijdig opsporen bijvoorbeeld van kinderen die
op 2-jarige leeftijd obees zullen zijn, ligt het voor de hand
om de BMI op 2-jarige leeftijd als uitkomstmaat te
nemen. Voor het opsporen van hydrocefalus zullen we de
hoofdomtrek op de leeftijd van 1 jaar als uitkomstmaat
definiéren. En zo zijn er nog meer mogelijkheden. Daar-
naast zoekt het model naar gelijkheid in eigenschappen
die van invloed zijn of kunnen zijn op de gekozen uit-
komstmaat.

De groeivoorspeller gebruikt een eenvoudig lineair
regressiemodel, waarin — op dit moment — de volgende
covariaten zijn opgenomen: geslacht, zwangerschaps-
duur, geboortegewicht, meerling, lengte van de vader,
lengte van de moeder, etniciteit, roken tijdens de zwan-
gerschap, opleiding van de ouders, leeftijd van de moeder
en al gerealiseerde groei. Het is bekend dat elk van deze
covariaten de groei beinvloedt. In de praktijk zijn er meer
determinanten van groei, zoals het type voeding of melk-
voeding en het gewicht van de ouders. Op dit moment
worden deze variabelen niet meegenomen.

De groeivoorspeller rekent de voorspelde waarde uit voor

alle potentiéle matches. Uit deze set van kinderen kiest
de groeivoorspeller een klein aantal (stel: 10) ‘donoren’
die het meest lijken op het doelkind in termen van de
voorspelde score van het regressiemodel. Vervolgens
tekent de groeivoorspeller de geobserveerde groeicurven
van de 10 dichtstbijzijnde donoren op het groeidiagram.
Tezamen suggereren deze curven hoe het doelkind in de
toekomst zal groeien. De spreiding tussen de 10 curven
geeft de mate van onzekerheid van de voorspelling aan.
Binnen de groeivoorspeller kunnen het geslacht en de
zwangerschapsduur als stratificatievariabelen worden
opgenomen. Dit betekent dat alleen naar matches wordt
gezocht binnen de groep kinderen met hetzelfde geslacht
of dezelfde zwangerschapsduur.Stratificatie op zwanger-
schapsduur verhoogt de kwaliteit van de voorspelling,
met name voor de subgroepprematuur geboren baby’s.
Stratificatie kan alleen als de databases relatief groot zijn,
zodat er voor ieder kind voldoende potentiéle donoren
zijn.
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De figuur toont de groeicurve van de hoofdomtrek van
een 3 maanden oude baby. In het SMOCK-databestand
(SMOCK staat voor ‘Sociaal Medisch Onderzoek Con-
sultatiebureau Kinderen’) werden 10 kinderen gevonden
die op basis van het beschreven model lijken op het doel-
kind,* en de curven van deze 10 kinderen zijn eveneens
getekend. Op basis hiervan verwachten we dat de
hoofdomtrek van het doelkind op maand 14 rond de
48 cm zal zijn. Omdat de grijze curven op dat tijdstip
dicht bij elkaar liggen (de spreiding is grofweg 47-49 cm),
is deze voorspelling behoorlijk nauwkeurig.

GEGEVENSBRONNEN

De huidige versie van de groeivoorspeller gebruikt
donorbestanden uit 3 bronnen: de SMOCK-dataset met
groeigegevens die afkomstig zijn van 1933 gezonde kin-
deren geboren in de periode 1988-1990, een set met gege-
vens die verzameld zijn bij 1670 prematuren geboren in
de periode 2002-2003 (Pinkeltje-onderzoek), en een set
met groeigegevens van 619 op tijd geboren kinderen,
eveneens afkomstig uit het Pinkeltje-onderzoek.>?

De lezer vraagt zich mogelijk af of deze gegevens repre-
sentatief zijn voor kinderen die nu geboren worden. We
weten dat tot de leeftijd van 2 jaar er geen sprake is van
een seculaire trend in lengte en BMI.** Dit suggereert dat
gegevens uit oude cohorten van zuigelingen nog steeds
actueel zijn.

Voor het maken van individuele voorspellingen zoeken
we naar kinderen met vergelijkbare kenmerken. Zijn die
matches representatief voor het kind in kwestie? Door
cohorteffecten, zoals veranderde voedingsadviezen, ver-
anderd beleid op kinderopvang en onderwijs, of maat-
schappelijke veranderingen, kan het gebeuren dat de
groei, ondanks gelijke kenmerken, toch anders gaat verlo-
pen. We nemen hier aan dat dergelijke cohorteffecten
niet optreden.

In principe is het ook mogelijk de gegevens uit de eigen
praktijk als donorbestand te gebruiken. Dit is nuttig
indien de ‘eigen’ kinderen afwijken van de algemene
populatie, bijvoorbeeld bij een groep kinderen uit een
obesitaskliniek. In de loop der tijd zullen we proberen het
aantal gegevensbestanden geleidelijk uit te breiden met
gegevens van kinderen en hun ouders uit andere Neder-
landse studies. Voorbeelden van relevante bronnen zijn
het BeeBOFT-onderzoek, de ‘Generation R’-studie, de
ABCD-studie, de Terneuzen-studie en de PIAMA-stu-
die.*™

TOEPASSINGEN BINNEN PREVENTIE

Preventie impliceert het signaleren van problemen voor-
dat ze daadwerkelijk optreden. Het vroegtijdig signaleren
van afwijkingen in de groei is een van de toepassingen,

maar het principe is breder toepasbaar. Een paar voor-

beelden hiervan zijn:

+ Vroegtijdig opsporen van kinderen die op 2-jarige leef-
tijd obees zijn of die een hydrocefalus hebben op de
leeftijd van 1 jaar.

+ Volgen van de invloed van een interventie, zoals obesi-
taspreventie in ziekenhuizen, de eerste of nulde lijn, op
de af- of toename van het gewicht, de lengte of de
hoofdomtrek van kinderen.

+ Voorspellen hoe de prognose van een ziekte verandert
na behandeling van de patiént.

+ Ondersteunen van de algemene communicatie of risi-
cocommunicatie met de ouders.

+ Voorspellen van de functionele achteruitgang en mor-
biditeit bij ouderen.

+ Monitoren van de bloeddruk na een behandeling.

+ Bepalen van de optimale verwijzing bij mensen met
psychiatrische problematiek na een intakegesprek.

De belangrijkste voorwaarde voor dergelijke toepassin-

gen is het beschikbaar zijn van relevante longitudinale

gegevens over de uitkomstmaat en haar determinanten.

VERVOLGSTAPPEN

Curvematching biedt inzicht in de toekomstige groei van
een kind en kan helpen bij het vroegtijdig signaleren van
een afwijkende groei en bij de vroegtijdige start van pre-
ventieve maatregelen. Voordat de techniek voor de prak-
tijk bruikbaar is, is meer ervaring met de aanpak nodig.
Het uitbreiden van de database met extra groeigegevens
en covariaten die van invloed zijn op de groei is gewenst
en zal de voorspelling betrouwbaarder maken. Daarnaast
zal bepaald moeten worden op welk moment ingegrepen
moet worden en een eventuele interventie moet worden
geinitieerd.

Curvematching benadert de toekomstige groei van het
kind als de verdeling van werkelijke gegevens van de mat-
ches. Dit principe blijkt verassend goed te werken voor
het aanvullen (imputeren) van ontbrekende gegevens."
De methode is gevoelig voor lokale afwijkingen van het
algehele groeipatroon. We verwachten dat dit een meer-
waarde is boven conventionelere voorspeltechnieken,
maar we hebben deze verwachting nog niet getoetst. De
spreiding van de uitkomsten van de matches geeft een
indicatie van de betrouwbaarheid van de voorspelling.
Uiteraard is de voorspelling betrouwbaarder naarmate
het eindpunt dichter bij het heden ligt. De groeivoorspel-
ler is een hulpmiddel. Invloedrijke gebeurtenissen, ziekte,
voeding, interventies, trauma et cetera kunnen de prog-
nose drastisch beinvloeden.

Er is nog weinig ervaring met het gebruik van de groei-
voorspeller in de praktijk. De groeivoorspeller kan kinde-
ren signaleren wiens voorspelde curve sterk afwijkt van
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de gemiddelde groeicurve. Bij kinderen in de extremen
zal gedurende verloop van tijd een zekere mate van
‘regressie naar het midden’ optreden. De kinderen die
zich in de extremen bevinden en hier blijven, zijn daarom
interessant. In de toekomst willen we onderzoeken hoe
goed de groeivoorspeller kinderen van wie al bekend is
dat ze een ziekte hebben, kan opsporen.

Het vervolgonderzoek richt zich op het nader uitwerken
en gebruiksklaar maken van de technologie. Denk hierbij
aan het uitbreiden met meer gegevensbestanden, de kop-
peling van het elektronische berichtenverkeer, het ver-
snellen van de toepassing en het geschikt maken voor
simultaan gebruik, het bouwen van sociale netwerken
rond de matches door elektronisch contact tussen het
doelkind en de matches, en het versterken van de visuele
impact van interventies op de uitkomst door het opne-
men van foto’s. De vele positieve reacties uit het veld
vormen een stimulans voor het uitwerken van deze
ideeén.
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stichting van het Beatrix Kinderziekenhuis, de Cornelia-Stichting, de A. Bulk-
Child Preventive Child Health Care Research Fund en Hersenstichting
Nederland, en onbeperkte onderzoekergeinitieerde onderzoeksubsidies van
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