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Uvodne tehnicke napomene
za lakse Citanje i pregledavanje knjige:

« Ovdje se radi o interaktivnoj knjizi.

» Knjiga sadrzi 81 poglavlje. Pripadajuce tablice i slike u pojedinom poglavlju oznacene su na nacin da se prvi
broj odnosi na broj poglavlja, a ostali brojevi odnose se na samu tablicu ili sliku u nizu u tom poglavlju. Na
pocetku svakog pojedinog poglavlja nalazi se detaljniji sadrzaj tog poglavlja.

o Na pocetku knjige (uvodna stranica XI) nalazi se sadrzaj cijele knjige. Klikom na pojedino poglavlje u
sadrzaju pojavljuje se oznaka (u obliku rucice) koja vodi do trazenog poglavlja. Isto tako, kod sadrzaja
pojedinog poglavlja, moguce je kliknuti na pojedine tocke potpoglavlja. Nadalje, u cijelom tekstu nalaze
se oznacivaci koji se odnose na tablice i slike, a oznaceni su plavom bojom i/ili su podebljani (boldani).
Neke oznake odnose se na slike i tablice u istom poglavlju, a ponekad se odnose i na tablice i slike u drugim
poglavljima.

o Na stranici 1099 zapocinje kazalo pojmova te se klikom na broj pojedinog poglavlja (oznacen zelenom
bojom) dolazi na pocetak poglavlja koje govori o tom pojmu.

+ Vazno je znati da se klikom na strelicu u donjem desnom kutu stranice (&) moze vratiti (back funkcija)
na pocetnu stranicu. Primjerice, nalazite se na stranici 78. Klikom na plavo oznacenu oznaku ,tablice 5.1.
dolazite na stranu 79, a ako se Zzelite vratiti na stranicu 78, onda kliknete na strelicu u donjem desnom kutu
stranice 79. Sli¢no tome, klikom na boldanu i plavom oznacenu poveznicu ,slika 65.2° knjiga Vas vodi na
stranicu 900 gdje se nalazi slika, a klikom na strelicu u donjem desnom kutu vracate se na stranicu 78.

« Na lijevoj strani PDF-a nalaze se knjiZne oznake (engl. bookmarks): cijeli sadrzaj (oznaka sadrzaj vodi Vas
na pocetni sadrzaj knjige od kojeg se uvijek moze dalje kretati cijelom knjigom), te ve¢a potpoglavlja, tj.
svako pojedino poglavlje na koje se moze kliknuti i klikom se vratiti na pocetak tog poglavlja.

+ U PDF-u postoji funkcija trazi (find) kojom se moze traziti pojedini stru¢ni termin.

o Preporuka je da se prilikom pregleda knjige u PDF-u ukljuci funkcija prikaza na jednoj stranici.
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Predgovor, uvod, zahvale

1. U Hrvatskoj djec¢ja i adolescentna psihijatrija postoji ve¢ vise od sedam desetljeca, i to zaslugom
pionirskog rada profesorice Maje Beck-Dvorzak neposredno nakon Drugoga svjetskog rata (ve¢ od godine
1948. asistentica je na Klinici za Ziv¢ane i dusevne bolesti Medicinskog fakulteta), kao i drugih dje¢jih psihijatara
u cijeloj Hrvatskoj. Ona se, osim klinickog rada, bavila i nastavom, kao i znanstvenim radom. U hrvatskoj je
tradiciji djecja i adolescentna psihijatrija proistekla iz ,odrasle® psihijatrije, kao i medicinske psihologije ili
psiholoske medicine i psihoterapije i psihoanalize, premda je oduvijek imala dodirne tocke i s pedijatrijom,
kao i s drugim suradnim strukama: psihologijom, pedagogijom, edukacijom-rehabilitacijom, socijalnim radom,
sestrinstvom itd. Vazna godina u razvoju djecje i adolescentne psihijatrije u Hrvatskoj, osim navedenih pocetaka,
jest i godina 1974., kada profesorica Maja Beck-Dvorzak i docentica Milica Vlatkovi¢-Prpi¢, uz druge surad-
nike, organiziraju poslijediplomski studij iz djecje i adolescentne psihijatrije pri Medicinskom fakultetu u Zagrebu,
koji u kontinuitetu traje sve do danas. Vazna je i godina 1994., kada djec¢ja i adolescentna psihijatrija postaje
supspecijalizacija psihijatrije, te kona¢no godina 2011., kada ona u Hrvatskoj postaje samostalna specijalizacija
(odvojena od ,odrasle” psihijatrije, odnosno kada nema niti ,,zajednickog debla“ sa psihijatrijom). Vazan je
takoder izniman napor profesorice Vlaste Rudan, koja je godine 2011. na Medicinski fakultet u Zagrebu uvela
obveznu nastavu iz djec¢je i adolescentne psihijatrije u integriranom preddiplomskom i diplomskom studiju, uz
potporu Katedre, unutar predmeta ,,Psihijatrija“ (u jednom bloku tri tjedna traje ,,odrasla“ psihijatrija, uz jedan
tjedan djecje i adolescentne psihijatrije), $to je jedinstven slu¢aj u Hrvatskoj pri Medicinskom fakultetu.

Publiciranje udzbenika ili poglavlja u udzbenicima iz podru¢ja djecje psihijatrije i psihijatrije i pedijatrije
ima u Hrvatskoj dugu tradiciju pri Medicinskom fakultetu u Zagrebu, $to je bilo posljedica klinickog, nastavnog,
znanstvenog i organizacijskog razvoja. Osim Medicinskog fakulteta u Zagrebu, ovdje ¢e se spomenuti i neke
druge institucije i fakulteti (v. poslije u tekstu). Ovaj pregled ne tendira tomu da bude sveobuhvatan, vec ce se
spomenuti samo najvaznije publikacije. Sto se ti¢e dodirne tocke sa psihijatrijom i pedijatrijom, za studente
medicine i poslijediplomante navest ¢emo neke pojedinosti. Prvo udzbenicko poglavlje naslovljeno ,,Djecja psi-
hijatrija“ objavljeno je godine 1959., autorice prof. Maje Beck-Dvorzak, u udzbeniku Psihijatrija urednika
profesora Lopasica, Betlheima i Dogana. Bio je to i prvi udzbenik psihijatrije u Hrvatskoj koji su napisali nastav-
nici Katedre za psihijatriju i psiholosku medicinu Medicinskog fakulteta u Zagrebu. Kao zanimljivost valja spo-
menuti da su profesorica Beck-Dvorzak i profesor Betlheim u spomenutom udzbeniku uopée prvi u Hrvatskoj
opisali psihogenu (mentalnu, histericku) anoreksiju (danas bismo to nazvali anoreksijom nervozom). Prof. Maja
Beck-Dvorzak takoder godine 1984. objavljuje poglavlje ,,Medicinska psihologija djeteta“ u prvom izdanju udz-
benika Pedijatrija, glavnog urednika profesora Duska MardeSica (u meduvremenu postoji ve¢ osmo, prera-
deno izdanje iz godine 2016). U udzbeniku Psihijatrija iz godine 1995. glavnog urednika profesora Vaska
Muacevica objavljuje se poglavlje pod nazivom ,Djecja i adolescentna psihijatrija“ autora profesora Stanise Niko-
lica i profesorice Vesne Vidovi¢. U udzbeniku Psihijatrija glavnog urednika profesora Ljubomira Hotujca iz
godine 2006. postoje pojedina poglavlja iz podrucja djecje psihijatrije koje objavljuju profesorica Vesna Vidovi¢
i profesorica Vlasta Rudan. U udzbeniku Pedijatrijska neurologija iz godine 2009. glavne urednice profesorice
Nine Barisi¢, objavljeno je poglavlje ,Dje¢ja psihijatrija“ grupe autora: Vesna Vidovi¢, Ivan Begovac, Gordan
Majié, Jarmila Skrinjari¢, Marina Grubié, Nina Barisi¢. U udzbeniku Psihijatrija glavnih urednika profesora
Begi¢, Juki¢ i Medved, iz godine 2015., postoji poglavlje naslovljeno ,,Psihicki poremecaji djecje i adolescentne
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dobi®, autora Ivana Begovca, uz poglavlja ,Intelektualne teskoce® i ,Disocijativni i somatoformni poremecaji,
autorice Zorane Kusevi¢, djecje psihijatrice. Sto se tie dodirne tocke s medicinskom psihologijom (psiho-
loskom medicinom) i psihoterapijom, postoje takoder vazne reference. Pojedini dje¢ji psihijatri (Stani$a Niko-
li¢) objavljuju godine 1975. pojedina poglavlja u udzbeniku za poslijediplomsku nastavu Dinamska psihologija
i psihoterapija autora profesora Blazevi¢, Cividini-Strani¢, Klain, Nikoli¢, Bu¢an. U prvom izdanju Medicinske
psihologije iz godine 1979., koji su uredile profesorice Blazevi¢, Cividini-Strani¢ i Maja Beck-Dvorzak, takoder
postoje pojedina poglavlja iz djec¢je psihijatrije. U udzbeniku Osnove medicinske psihologije iz godine 1990.,
glavnih urednika Stani$a Nikoli¢, Eduarda Klain, i Vesne Vidovi¢, takoder postoje poglavlja iz podrudja djecje
psihijatrije. Udzbenik Psiholoska medicina iz godine 1999., glavnog urednika Eduarda Klaina, takoder obu-
hvaca poglavlja iz podrucja djecje psihijatrije, a napisali su ih profesor Stanisa Nikoli¢, profesorica Vesna Vidovic,
profesorica Vlasta Rudan, dr. Marija Cicek, dr. Zdenka Brumen-Budanko. U udzbeniku Psiholoska medicina iz
godine 2011., autora Rudolfa Gregureka, takoder ima dodirnih toc¢aka s dje¢jom psihijatrijom.

Prekretnicu u objavljivanju u Hrvatskoj ¢ini prof. Stanisa Nikoli¢ koji kao glavni urednik objavljuje samo-
stalne udZzbenike iz podrucja djecje i adolescentne psihijatrije u vise samostalnih knjiga, a ovdje spomenimo
samo najvaznije: Psihijatrija djecje i adolescentne dobi - propedeutika iz godine 1991. te Mentalni poremecaji
u djece i omladine - 1., 2., 3., iz godine 1988., 1990. te 1992., i to kao ¢lan Katedre za psihijatriju i psiholosku
medicinu Medicinskog fakulteta u Zagrebu. Prof. Stani$a Nikoli¢, uz dr. Marijanu Maranguni¢ (kao glavni ured-
nici), godine 2004. objavljuju samostalni udzbenik Djecja i adolescentna psihijatrija. Vazno je spomenuti i
samostalni udzbenik Psihopatologija djecje i adolescentne dobi, iz godine 2013., glavne urednice profesorice
Katarine Dodig-Curkovi¢, koji je napisan uz niz autora djelatnika Sveutilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku,
kao i drugih institucija.

Druga pojedina poglavlja drugih institucija iz podrucja djec¢je i adolescentne psihijatrije ovdje ¢e biti nave-
dena kronoloskim redom. Valja istaknuti poglavlje profesorice Mirjane Graovac ,,Klinicke manifestacije psiho-
patologije razvojne i adolescentne dobi®, u udzbeniku Psihijatrija, objavljeno godine 2009., Medicinskog fakul-
teta u Rijeci, glavnih urednica profesorice Franciskovi¢, Moro i suradnika. Vazno je istaknuti i poglavlje docenta
Tomislava Franica o hitnim stanjima u djec¢joj psihijatriji iz godine 2011., u udzbeniku Hitna stanja u pedijatriji
urednika profesora pedijatra Julija Mestrovi¢a s Medicinskog fakulteta KBC-a Split. Takoder je potrebno spome-
nuti i poglavlja ,Djecja i adolescentna psihijatrija“ i ,,Poremecaji dusevnog razvoja, ponasanja i osjecaja u djece,
profesorice Katarine Dodig-Curkovié, u udzbeniku Psihijatrija, iz godine 2014., Medicinskog fakulteta u
Osijeku, glavnog urednika profesora Pave Filakovica i suradnika. Kona¢no, postoje vise drugih poglavlja i udzbe-
nika iz podrucdja psihijatrije, psihoterapije, psihoanalize, medicinske psihologije, zdravstvene psihologije, pedi-
jatrije, psihologije i suradnih struka medicinskih fakulteta u Zagrebu, Rijeci, Osijeku, Splitu, Stomatoloskog
fakulteta u Zagrebu, Klinike za psihijatriju Vrapce, kao i drugi udzbenici i priru¢nici drugih institucija, koji
takoder imaju dodirne tocke s dje¢jom psihijatrijom.

2. Kako definirati dje¢ju i adolescentnu psihijatriju? Ili kako definirati tko je to dje¢ji i adolescentni
psihijatar? Kao pisac ovih redaka, nadam se da ce ¢itatelj to shvatiti i¢itavajuc¢i ovu knjigu, jer ona nije jedno-
stavna. Njemacki autori navode da polje djecje i adolescentne psihijatrije (i psihoterapije) ukljucuje pre-
poznavanje, lijecenje, prevenciju i (re)habilitaciju kod psihickih, psihosomatskih, razvojno uvjetovanih i
neuroloskih bolesti ili poremecaja, kao i kod psihickih i socijalnih bihevioralnih odstupanja u dojenackoj
dobi, u djece i adolescenata te u mladih odraslih osoba. Posebna se pozornost posvecuje obiteljskom i soci-
jalnom okruzenju.

Americki autori navode sljedecu definiciju djecjeg i adolescentnog psihijatra: lijecnik koji je specijaliziran
u dijagnostici i lijecenju poremecaja misljenja, osjecanja i/ili ponasanja, a koje se odnose na djecu, adolescente i
njihove roditelje. Djedji i adolescentni psihijatar nudi cijelim obiteljima vlastito medicinsko znanje, medicinsku
tradiciju profesionalne etike, kao i medicinsku odgovornost za pruzanje cjelokupne skrbi. Dodatno bi se moglo
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rec¢i da se dje¢ji i adolescentni psihijatar, rade¢i s obiteljima, koristi znanjem (i vlastitim iskustvom) vezanim za
bioloske, psiholoske i socijalne ¢imbenike. Vazni su stoga dijagnostika, kao i terapijski plan koji slijedi nakon
postavljene dijagnoze. Integrirani plan lijecenja moze ukljucivati razli¢ite modalitete (individualno, grupno,
obiteljski), farmakoterapiju, kao i dodatni savjetodavni rad s drugim stru¢njacima (pedijatri, ucitelji, socijalni
radnici itd.). Od dje¢jeg se psihijatra o¢ekuje da bude zastitnik najboljeg interesa djeteta i adolescenta. Ovdje bi
se moglo dodati da djecji psihijatar moze intervenirati vec i prenatalno (u fetalnoj dobi), odnosno veliki je fokus
djec¢jeg psihijatra na monadu, kao i na dijadne, trijadne, triangularne, obiteljske (polidijadne) i socijalne relacije.

3. Pisanje ove knjige trajalo je nekoliko godina. Bilo je tu faza hrabrosti (idealizacije i mesijanstva) da se
uopce netko upusti u ovaj pothvat, kao i faza depresije, neprospavanih noc¢i, asketizma i odricanja: ,Hoce li to
uopc¢e nekomu sluziti?“ ili ,Vrijedi li uopée nesto ovo $to je napisano?; ,Je li knjiga preopsirna, pa je nitko nece
niti ¢itati. S ovim je pitanjima povezano i pitanje je li rije¢ o sveobuhvatnom udzbeniku te jesu li neki dijelovi
teksta u meduvremenu zastarjeli. Dodatni je pritisak bila ¢injenica da se tekst temeljio na klasifikaciji MKB-10
iz godine 1993., a moglo se u meduvremenu ocekivati i pojavljivanje klasifikacije MKB-11. Stoga je namjera glav-
nog urednika bila da se paralelno promatraju i klasifikacija MKB-10 i klasifikacija DSM-5 (izisla je godine 2013.),
jer ¢e buduc¢i MKB-11 biti u suglasju s DSM-5. Pri kraju pisanja knjige pojavila se ,,faza nemogucnosti otpusta-
nja necega na cemu se radilo godinama® ,,pitanja narcizma o nesavrsenosti i nedorecenosti‘, odnosno ,faza
nemogucnosti zavr§avanja pric¢e“. Unaprijed se moze re¢i da pojedina poglavlja mogu imati i neke nedostatke,
kao i neka ponavljanja, ali smo ih pokusali svesti na minimum, i zato ¢e svaka kritika od bilo kojeg ¢itatelja biti
dobrodosla. Svjesni smo da je bilo u vise poglavlja i ponavljanja istoga ili slicnoga teksta, medutim u tom slucaju
je bila svjesna namjera da ipak svako pojedino poglavlje ima jednu zasebnu cjelinu, ali i da se poveze s drugim
poglavljima. Poseban je problem bio kako se koristiti nekim internacionalnim izrazima koji se uporabljuju u
engleskom i njemackom jeziku, te kako ih primijeniti u hrvatskom jeziku. Pritom se njegovao smjer uporabe
hrvatskih termina, medutim, pokatkad se davao prioritet internacionalnim terminima, $§to moze imati svoje
nedostatke, ali i prednosti. U nekim su poglavljima povremeno u tekstu stoga u zagradama radi vece jasnoce
navodeni izrazi koji se uporabljuju u engleskom i/ili njemackom jeziku (npr. v. posebno poglavlje 15 o psiho-
patoloskim terminima).

4. Odabir pojedinih poglavlja, kao i izvori (reference) slijedili su niz udzbenika ili poglavlja iz dje¢je psihi-
jatrije iz Hrvatske (profesor Stani$a Nikoli¢, profesorica Vesna Vidovi¢, profesorica Vlasta Rudan), kao i iz
svijeta (koji su u meduvremenu imali niz novih, preradenih izdanja, npr. ¢ak Sesto, preradeno izdanje glavnog
urednika profesora Helmuta Remschmidta, iz Njemacke, a u meduvremenu je izi$lo i sedmo izdanje). Zapravo,
iskoristeni su izvori vise od desetak standardnih medunarodnih udzbenika djecje psihijatrije, a posebno smo
se sluzili radovima i udzbenicima niza njemackih (viSestruko preradena izdanja), britanskih ($esto, preradeno
izdanje) te americkih autora (peto i ¢etvrto izdanje), kao i internacionalnih autora. Takoder su se dodatno upo-
trebljavale reference iz vodecih svjetskih ¢asopisa. Naglasak u ovom udzbeniku jest na razli¢itim klinickim
slikama, odnosno na njihovoj dijagnostici. Ono $to vjerojatno ¢ini djecju i adolescentnu psihijatriju, nije ni
psihoanaliza, ni neurobiologija (neuroznanost), nego ispravno dijagnosticiranje i lijecenje psihickih pore-
mecaja (v. definiciju psihickog poremecaja u istom poglavlju). Manje je paznje posveceno etiopatogenezi. Posebno
je u knjizi dakle naglasena dijagnostika, kao i diferencijalna dijagnoza i komorbiditeti. Razlika izmedu dife-
rencijalne dijagnoze i komorbiditeta jest u tome da se kod prvoga moraju razlikovati pojedini poremecaji, npr.
opsesija jedenja kod anoreksije nervoze vs. OKP, dok se kod komorbiditeta moze pojavljivati vise poremecaja
istodobno npr. anoreksija nervoza i OKP (opsesija jedenjem, ali i drugi opsesivni sindromi koji nisu povezani s
hranjenjem). Dakle, posebno su vazna poglavlja o dijagnostici psihickih poremecaja, $to je jedinstveno, jer su
uzeta u obzir prenatalno (fetalno) razdoblje, kao i novorodenacko i dojenacko razdoblje, te razdoblje djeteta
do sedam godina. Osobito su vazna poglavlja o pojedinim psihopatoloskim entitetima, koja uzimaju u obzir
danasnje vazece klasifikacije. Sto se terapije tice, posebno je naglasak bio na empirijski znanstveno dokazanim
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metodama lijecenja, a to su usporedne kognitivno-bihevioralne i psihodinamske terapije, kao i medika-
mentno lijecenje, te drugi moguci pristupi, $to nije bilo lako integrirati u isto poglavlje. Kod pristupa i terapija
dodatna je pozornost posvecena ulozi multidisciplinarnog tima te ulozi $kole i ulozi roditelja. Posebnost je
knjige u tome $to nakon svakoga pojedinog poglavlja postoje upute za smjernice za rad s roditeljima i nastav-
nicima, te ¢esto postavljena pitanja u kojima se navode zahtjevi za prakti¢nu i vi§u razinu znanja, kao i formu-
lirana pitanja za provjeru znanja poslijediplomanata i studenata. Osobita je pozornost posvecena izradi origi-
nalnih slika i tablica, naime, ima ukupno 280 tablica i 43 slike, a uporabljeno je vise od 2000 referenci.
Pojedine se reference nalaze u tekstu pojedinog poglavlja, odnosno nakon svakoga pojedinacnog poglavlja, sto je
najvisa razina zahtjeva za neki udzbenik. Potrebno je obratiti pozornost da na pocetku knjige postoji sadrzaj
poglavlja s naslovima poglavlja, dok su kod pocetka pojedinog poglavlja u tekstu knjige, radi preglednosti, nave-
dene pojedine tocke potpoglavlja jednog poglavlja.

Knjiga je virtualno podijeljena u nekoliko cjelina: prva cjelina odnosi se na razvoj, razvojnu psihopatolo-
giju, epidemiologiju i Zalovanje u djece. Druga cjelina obuhvaca dijagnostiku, pri ¢emu je posebna paznja posve-
¢ena dijagnostici djeteta do sedam godina, kao i dijagnostici obitelji. Treca cjelina obraduje hitna i posebna
stanja. U Cetvrtoj cjelini rijec je o psihopatoloskim entitetima, pocevsi od perinatalnoga mentalnog zdravlja,
odnosno od perinatalne psihijatrije, pa sve do seksualnih disfunkcija. Posebna pozornost s obzirom na klinicke
slike dana je djeci do sedam godina. U petoj cjelini obraduju se terapije i razliciti pristupi. Posebnost ove knjige
jest u integriranosti razlicitih pristupa, u cemu je posebno vazna uloga medicinske sestre / tehnicara, kao i
ucitelja, pa sve do psihofarmakoloskih i psihoterapijskih pristupa. Kraj knjige ($esta cjelina) donosi kratak rje¢nik
pojmova, kao i kazalo pojmova.

5. Knjiga je namijenjena nastavi na Katedri za psihijatriju i psiholosku medicinu Medicinskog fakulteta
Sveucilista u Zagrebu, prije svega kao udzbenik poslijediplomske nastave za Sveucili$ni poslijediplomski speci-
jalisti¢ki studij ,,Djec¢ja i adolescentna psihijatrija“. Ovaj udzbenik takoder moze posluziti za nastavu integrira-
nog preddiplomskog i diplomskog studija medicine iz djec¢je i adolescentne psihijatrije. Za studente medi-
cine su posebno vazna poglavlja 9, 10, 13, 14, 18, 19, 21, 22, 24, 25, 26, 28, 30, 31, 37, 38, 39, 40, 42, 43, 45, 46,
50, 53, 54, 55, 56, 57, 59, 61, 62, 64, 65, 67, 73, 74, 75, 76 (dakle ukupno njih 38), dok nisu obvezna poglavlja
za nastavu druga ostala poglavlja, medutim ona mogu biti korisna kao dodatna literatura. Takoder, udzbenik
moze dodatno biti koristan i suradnim studentima i stru¢njacima (pedijatrima, lije¢nicima $kolske medicine,
studentima psihologije, pedagogije, edukatorima rehabilitatorima, logopedima, medicinskim sestrama itd.), kao
i stru¢nim sluzbama u $kolama i roditeljima. Rijec je o opsirnoj knjizi koja vise od 90 % pokriva predmete Sveu-
¢iliSnog poslijediplomskog specijalistickog studija ,,Djecja i adolescentna psihijatrija“ a u pojedinim temama i
nadilazi program. Takoder u potpunosti pokriva integrirani preddiplomski i diplomski studij pri Medicinskom
fakultetu u Zagrebu, zapravo nadilazi program. Mnoga poglavlja koja su ovdje objavljena ve¢ su prije toga bila i
usmeno predavana, tako da su plod ve¢ prezentirane nastave ili tecajeva, odnosno rezultat su interakcije sa stu-
dentima i stru¢njacima.

6. Knjiga ima ukupno 38 (ko)autora. (Ko)autori knjige suradnici su iz svih pet KBC-ova u Hrvatskoj
(KBC Zagreb, KBC Rijeka, KBC Osijek, KBC ,,Sestre Milosrdnice, KBC Split), odnosno s triju medicinskih
fakulteta u Hrvatskoj (Zagreb, Rijeka, Osijek), kao i sa Hrvatskog instituta za istrazivanje mozga, Stomatoloskog
fakulteta Sveucilista u Zagrebu, Filozofskog fakulteta Sveucilista u Zagrebu, te sa Sveucilista u Dubrovniku, kao i
iz drugih institucija. U pisanju knjige sudjelovali su djecji i adolescentni psihijatri, specijalizanti djec¢je i ado-
lescente psihijatrije, psihijatri, pedijatri, profesori psihologije, profesori neuroznanstvenici, ucitelji-profesori,
diplomirana medicinska sestra, te logoped profesor. Svi su koautori dugogodi$nji prakticari u podrucju djecje i
adolescentne psihijatrije, kao i suradnih struka, medutim, u manjoj su mjeri bili ukljuceni i specijalizanti djecje i
adolescentne psihijatrije, ali i oni su takoder znatno sudjelovali u oblikovanju pojedinih poglavlja. Ve¢ina poglav-
lja ipak je izraz viSegodi$njeg iskustva s KBC-a Zagreba i Medicinskog fakulteta u Zagrebu.
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7. Ova knjiga zapravo je rezultat onoga $to su autori naucili od svojih pacijenata i njihovih roditelja.
Moze se reci da su autori samo preveli u svoje termine ono §to su pacijenti i njihovi roditelji prezentirali. Stoga,
svakako najveca zahvala ide nasim pacijentima i njihovim roditeljima, koji su nas zapravo ucili, a mi smo povrh
toga dobivali i placu. Klinicke vinjete koje su prikazane plod su visegodi$njeg rada s nasim pacijentima, kao i
njihovim roditeljima. U svakoj su klini¢koj vinjeti identificirajuci podatci izostavljeni, a roditelji i djeca su dala
privolu za objavljivanje klinickih vinjeta.

8. Posebna zahvala (ko)autorima, $to su se hrabro prihvatili pisanja pojedinih poglavlja, kao i recenzentima
ove knjige, koji su ulozili dodatni trud i vrijeme.

9. Posebna zahvala mojim uciteljima, supervizorima, mentorima, mojim prethodnicima, internim
recenzentima ove knjige, mojim kolegicama/kolegama, mojim kolegicama/kolegama u Zavodu za djecju i
adolescentnu psihijatriju i psihoterapiju pri KBC-u Zagreb; medicinskim sestrama / tehnicarima, admi-
nistratorima, udrugama roditelja s pojedinim psihickim bolestima i ostecenjima, te specijalizantima
djecje i adolescentne psihijatrije, a napose sljede¢im osobama i udrugama (abecednim redom): dr. Andelini
Boki¢-Saboli¢; dr. Valentini Bosilj-Roki; dr. Zdenki Brumen-Budanko; dr. Mariji Ci¢ek, profesoru Borisu
Gr¢i¢-Filipovicu, profesorici Marini IvaniSevi¢, profesorici Dubravki Kocijan-Hercigonja; gdi Jeleni Mavrovié;
pokojnom profesoru Stanisi Nikoli¢u, koji me je uveo u svijet dje¢je psihijatrije; gdi Lidiji Penko; profesoru
Friedamannu Pfaefflinu, psihoanalitickom udruzenju u Ulmu (profesoru Horstu Kaecheleu, dr. Christini Schwilk
i drugim psihoanaliti¢arima iz Ulma), profesorici Vlasti Rudan, od koje sam mnogo naucio; Sveucili$noj klinici
za psihoterapiju i psihosomatiku u Ulmu u Njemac&koj (profesor Harald Guendel), dr. Jarmili Skrinjarié, profe-
sorici Vesni Vidovi¢ te profesoru Joernu von Wietersheimu iz Ulma (Njemacka), mojem prijatelju.

10. Posebnu zahvalnost dugujemo Zakladi ,, Ana Rukavina®“i direktorici Zaklade, gospodi Mariji Rukavina,
koja je kao humanitarna zaklada financijski potpomogla izdanje ove knjige. Takoder zahvala i Hrvatskom lijec-
ni¢kom zboru, predsjedniku prof. dr. sc. Zeljku Krznari¢ koji je tehnicki pratio izdanje ovog udzbenika. Zahvala
i lektoru Tomislavu Salopek, prof., kao i drugim osobama koje su sudjelovale u grafickom oblikovanju ovog
udzbenika, dr. Petri Lederer kod izrade naslovnice i fotografija, Ines Begovac za izradu prigodnih igracaka, kao i
Medicinskom fakultetu u Zagrebu u pracenju izdavanja ove knjige.

11. Osobitu zahvalu iskazujem svojoj obitelji: mojim pokojnim roditeljima Elizabeti i Marku koji su me
uvijek podupirali u pisanju; mojoj djeci Marti, Juri, Grgi, Pavlu, Bibi, i mojoj unucici Leni, koji su uvijek bili uz
mene.

12. Glavni urednik i svi autori bit ¢e posebno zahvalni svima prije navedenim osobama, kao i ¢itateljima da
daju konstruktivne komentare nakon $to izide ova knjiga, odnosno da se eventualno moze preraditi njezino
buduce izdanje. Uskoro se planira i sazetija verzija ove knjige u smislu radne biljeznice, tako da je svaka
konstruktivna kritika dobrodosla.

Ivan Begovac, u studenom 2020.
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1.1. Op€i principi ustroja srediSnjega
zivéanoga sustava

1.1.1. Opé€i pregled

Sredi$nji zivcani sustav sastoji se od mozga
(encephalon) i kraljezni¢ne mozdine (medulla spina-
lis) (v. sliku 1.1.).

Slika 1.1.
Temeljni dijelovi ljudskog odraslog mozga

Slika preuzeta uz dopustenje iz udzbenika Judas M, Kostovi¢ I, ur.
Temelji neuroznanosti. Zagreb: MD; 1997, str. 3

telencephalon

diencephalon

mesencephalon cerebellum

medulla oblongata

Legenda: Mozak (encephalon) sastoji se od velikog mozga
(cerebrum), $to obuhvaca krajnji mozak (telencephalon)

i medumozak (diencephalon), malog mozga (cerebellum)

te mozdanog debla (truncus encephalicus), $to obuhvaca
srednji mozak (mesencephalon), most (pons) i produljenu
mozdinu (medulla oblongata). Produljena se mozdina razvija
od mijelencefalona, most i mali mozak od metencefalona,

a strukture velikog mozga od prosencefalona.

Dakle, na slici su prikazani temeljni dijelovi ljud-
skoga odrasloga mozga, koji uz kraljezni¢nu mozdinu
¢ine sredi$nji Ziv¢ani sustav. Mozak obuhvaca dijelove
koji se nalaze unutar lubanjske $upljine, a to su moz-
dano deblo (truncus encephalicus), mali mozak (cere-
bellum) i veliki mozak (cerebrum). Veliki mozak sastoji
se od dvaju glavnih dijelova: golemoga krajnjeg mozga
(telencephalon), koji oblikuje mozdane polutke, i
manjeg medumozga (diencephalon) smjestenog u sre-
di$njem dijelu.

Veliki mozak (cerebrum) ima nabrani vanjski dio,
koru, i supkortikalne nakupine sive tvari, od kojih su
najvece striatum (tzv. bazalni gangliji) i amigdala, no
postoji i velik broj manjih skupina neurona (npr. sep-
talne i dijagonalne jezgre, bazalna Meynertova jezgra).
Kora velikoga mozga dijeli se na ¢etiri reznja: frontalni,
parijetalni, okcipitalni i temporalni, a u klasi¢noj ter-

minologiji izdvaja se jo$ i limbicki rezanj koji ukljucuje
bazalno-septalno podruéje kore, cingularnu vijugu,
parahipokampalnu vijugu s hipokampusom, te inzulu.
Bazalni gangliji sudjeluju u izvodenju motorickih
zadataka (automatizirane motoricke radnje), hipo-
kampus u ucenju i pamcenju, a jezgre amigdala u
autonomnim i endokrinim odgovorima na emotivne
podrazaje.

Svaki rezanj ima specijalizirani sklop funkcija: fron-
talni je uklju¢en u radno pamcenje te u planiranje i
kontrolu pokreta, parijetalni je povezan s tjelesnim
osjetom i formiranjem slike tijela i bliske okoline,
okcipitalni s vidom, temporalni sa sluhom, a njegovi
duboki dijelovi, hipokampus i amigdala, s ucenjem i
pamcenjem te emocijama. Dvije vazne odrednice
organizacije mozdane kore jesu: (a) svaka je polutka
(hemisfera) zaduzena za obradu kontralateralnih
osjetno-motornih podrazaja; (b) unato¢ tomu, obje su
medusobno povezane na viSe mjesta asocijativnim
komisuralnim vlaknima.

Kaudalni kraj sredi$njega Ziv¢anog sustava cini
kraljezni¢na mozdina koja prima i obraduje osjetne
podrazaje s koze, zglobova, misica trupa, udova i dijela
vrata. Dijeli se na vratni (cervikalni), prsni (torakalni),
slabinski (lumbalni) i krizni (sakralni) dio. Rostralno
se mozdina nastavlja na mozdano deblo (truncus
cerebri) koje ¢ine produljena mozdina (medulla oblon-
gata), most (pons) i srednji mozak (mesencephalon).
Mozdano deblo prima osjetne informacije s koze i
miSica glave i vrata te kontrolira odgovore na relaciji
mozdina — mozak, a regulira i stanje budnosti i uzbu-
denja kroz retikularnu formaciju. Unutar mozdanog
debla smjestene su jezgre kranijalnih zivaca odgovor-
nih za osjet i motoriku misic¢a i koze glave i vrata, kao i
specijalizirane osjete poput sluha, ravnoteze i okusa. U
produljenoj se mozdini nalaze klju¢ni centri za auto-
nomne funkcije, kao §to su probava, disanje te kontrola
sréanog ritma. Rostralnije smjesten most prenosi
informacije o pokretima od velikoga prema malom
mozgu. Mali se mozak nalazi dorzalno od mosta, a s
mozdanim je deblom povezan velikim krakovima koji
sadrzavaju motoricke puteve. On modulira jacinu i
opseg pokreta te je uklju¢en u ucenje motorickih vje-
Stina. Srednji mozak, smjeSten rostralno od mosta,
kontrolira osjetne i motorne funkcije kao $to su pokreti
ociju te koordinacija vidnih i slu$nih pokreta, kao i
refleksa. Medumozak spaja srednji s krajnjim moz-
gom, a ¢ine ga talamus, koji procesira ve¢inu infor-
macija koje odlaze prema kori velikoga mozga iz
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drugih dijelova sredi$njega Ziv¢anog sustava, i hipota-
lamus, koji regulira autonomne, endokrine i visceralne
funkcije.

1.1.2. Telencefalon je evolucijski najrazvijeniji
dio mozga u covjeka

Telencefalon, koji obuhva¢a mozdanu koru, hipo-
kampus, olfaktorni bulbus, bazalne ganglije i amigdala,
najslozeniji je i evolucijski najrazvijeniji dio ljudskog
mozga. On je sjediste visih spoznajnih funkcija, sto
uklju¢uje i pohranu informacija, integraciju izmedu
osjetne i motorne komponente te kompleksnu modu-
laciju afektivhog odgovora. Mozdana kora takoder
upravlja nas$im kreativnim procesima, omogucuje
donosenje racionalnih odluka i planiranje buducnosti
(Aboitiz i Montiel 2007; Groenewegen i Uylings 2000,
Kostovi¢ i sur. 2008; Rakic 2009).

Telencefalon izgraduju dvije velike polutke i mali
skriveni septalni dio. Najvedi dio povrsine telencefa-
lona, a ujedno i velikog mozga, prekriva mozdana kora
(cortex cerebri). Ispod mozdane kore nalazi se bijela
tvar (substantia alba cerebri) u ¢ijoj su dubini smje-
$tene mozdane komore i uz njih velike nakupine sive
tvari. Na temelju razvojnih kriterija, unutrasnje sloje-
vite grade i topografije, svaka polutka telencefalona
moze se podijeliti u tri temeljna podrugja: lateralno,
limbicko i mediobazalno podrudje.

Konveksna (lateralna) strana velikog mozga, late-
ralni dio baze i dio medijalne strane velikog mozga
dorzalno od limbickog podrucja ¢ini lateralni, najveci
dio telencefalona. Izgraduju ga frontalni, temporalni,
parijetalni i okcipitalni rezanj s vijugama i brazdama.
Mozdanu koru lateralnog podrucja telencefalona ¢ini
$esteroslojni, filogenetski noviji neokorteks, a pripada-
jucu bijelu tvar asocijativni putevi, projekcijski putevi
(corona radiata) i komisuralni putevi (corpus callo-
sum). Osim kore mozga, neuroni su smjesteni i sup-
kortikalno, gdje je najveca struktura corpus striatum,
koji ¢ine nucleus caudatus, putamen i nucleus accum-
bens. Uz strijatum, brojne manje supkortikalne jezgre
smjestene su na bazalnim i septalnim dijelovima telen-
cefalona.

Na medijalnoj strani hemisfera, oko korpusa kalo-
zuma i diencefalona, vidljivo je limbicko podrudje
telencefalona. Mozdana kora limbickog podrucja jest
limbicki korteks, koji se prema gradi dijeli na troslojni
arhikorteks i prijelazni mezokorteks. Buduci da,
makroskopski, limbicki korteks djeluje kao rezanj, opi-

suje se kao rubni rezanj, lobus limbicus. Pripadaju¢u
bijelu tvar ¢ine projekcijski putevi (fornix), asocija-
tivno-projekcijski putevi (cingulum) i komisure (com-
missura hippocampi i commissura anterior). Amigda-
loidna skupina jezgara definira se kao supkortikalna
jezgra limbickog podrudja, iako je jedan dio te jezgre
smjeSten na povrsini.

Najmanje podrudje jest mediobazalno podrucje
koje se na bazi mozga vidi lateralno i rostralno od
hijazme i traktusa optikusa te je prekriveno vrhom
temporalnog reznja. Rostralno-medijalno prelazi u
septalno i limbicko podruéje. Mozdana je kora medio-
bazalnog telencefalona jednostavne dvoslojne grade,
filogenetski najstariji paleokorteks, a pripadajuca bijela
tvar vrlo je oskudna. Supkortikalna siva masa ¢ini dio
amigdaloidnog kompleksa i uklopljena je u substantia
innominata koja se nalazi u dubini substantia perforata
anterior. Na rostralnom kraju mediobazalnog telence-
falona, neposredno rostralno od linije koja povezuje
interventrikularni otvor i prednji rub hijazme smje-
$teno je malo podrudje, septum telencephali. Dorzalni
tanki dio jest septum pellucidum, a ventralni zadebljani
je septum verum. Jezgre septalnog podrucja nalaze se
u podrucju dna septuma (nucleus septi lateralis), u
dubokom sloju paraterminalnog girusa (nucleus septi
medialis), u dijagonalnom girusu (nuclei diagonalis) i
u donjem produzetku nukleusa kaudatusa (nucleus
accumbens septi).

Unutar telencefalona zasebno se opisuje i dio
mozga, rhinencephalon, koji preko tractus olfactorius
prima izravne niti iz bulbus olfactorius i povezan je s
funkcijom njuha. U ¢ovjeka taj dio zauzima vrlo malo
podru¢je na centralnom dijelu bazalne povrsine
mozga.

1.1.2.1. Neuroni kore velikoga mozga

Neki od najviSe istrazivanih telencefalickih neu-
ralnih krugova (nacin na koji su neuroni sinaptic-
ki povezani) jesu neuralni krugovi mozdane kore
(v. sliku 1.2.).

Dakle, slika donosi shematski prikaz osnovne inter-
akcije neurona unutar krugova kore velikoga mozga.
Oko 70 do 80 % neurona kore velikoga mozga Cine
ekscitacijski (sintetiziraju glutamat kao neurotransmi-
tor) neuroni s projekcijama u druge dijelove kore ili
supkortikalne strukture. Ve¢ina tih neurona (plavo na
slici 1.2.) ima tijelo konastog oblika, debeli apikalni
dendrit usmjeren prema pijalnoj povrsini, gdje se
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Slika 1.2.

Neuralni krugovi mozdane kore

b
b
B
b
C C
C

Legenda: Kao primjer dendriticke kontrole prikazani su tzv. double bouquet neuroni (A) koji imaju akson i dendrite
razgranane kroz sve slojeve u kolumnarnom rasporedu. Tijelo, kao i pocetne dijelove dendrita, a na kojima nema
ekscitacijskih sinapsi, kontroliraju tzv. kosarasti neuroni (B); terminalna (presinapticki ¢vori¢) razgranjenja aksona
kogarastih neurona oblikuju oko tijela i po¢etnih dendrita piramidnih neurona spletove nalik na kosarice (b), a jedan
kosarasti neuron sudjeluje u stvaranju nekoliko stotina takvih spletova. Postoje i akso-aksonski GABA-ergicki neuroni
(C) koji stvaraju sinapse oko pocetnog dijela aksona piramidnog neurona; zbog specifi¢ne orijentacije (c) akson tih
neurona ima razgranjenje u obliku svije¢njaka ili lustera, pa se stoga i nazivaju ,,chandelier* neuroni.

razgranjuje, tanje kose dendrite koji izlaze na proksi-
malnom dijelu apikalnog dendrita, te relativno pra-
vilno razgranane dendrite koji polaze s baze tijela.
Aktivnost projekcijskih neurona kontroliraju inhibi-
cijski GABA-ergicki neuroni koji se lokalno razgranuju
unutar kore velikoga mozga. Oni su molekularno,
morfoloski i funkcionalno izrazito raznolika popula-
cija neurona koji vrlo precizno i selektivno pristupaju
na odredene dijelove dendritickoga stabla projekcij-
skih neurona. S obzirom na neurotransmitor koji
sintetiziraju, dvije su osnovne skupine neurona kore
velikoga mozga: ekscitacijski glutamatergicki i inhi-
bicijski GABA-ergicki neuroni (DeFelipe 2011; DeFe-
lipe i sur. 2002; DeFelipe i Jones 1988; Nieuwenhuys
1994).

Glutamatergicki ekscitacijski neuroni ¢ine barem
70 do 80 % svih kortikalnih neurona, a smjesteni su
poglavito u IL, ITI., V. i VI. sloju mozdane kore. Za glu-
tamatergicke neurone najcesce se uporabljuje sinonim
piramidni neuroni (DeFelipe i Farinas 1992; Zaitsev i

sur. 2012) jer ve¢ina ima ¢unjasto tijelo od ¢ijeg se vrha
prema pijalnoj povrsini penje apikalni dendrit, a od
baze odlazi nekoliko bazalnih dendrita. Bazalni su
dendriti kod pravilnih piramidnih neurona ve¢inom
ravnomjerne debljine i razgranjenja. Apikalni je den-
drit mnogo deblji od bazalnih dendrita i u najve¢em se
broju slucajeva grana u sloju I. Neke populacije pira-
midnih neurona imaju kra¢i apikalni dendrit koji ne
doseze do pijalne povrsine. Na pocetnom dijelu apikal-
nog dendrita izlaze, pod relativno ostrima kutom, tanji
kosi dendriti. Dendriti piramidnih neurona prekriveni
su dendritickim trnovima, a akson im je usmjeren
prema bijeloj tvari i projicira se u druga podrucja kore
velikoga mozga (kortiko-kortikalne projekcije) ili
druge strukture sredi$njega zivéanog sustava (kortiko-
supkortikalne projekcije). Jo§ u mozdanoj kori aksoni
daju brojne pobo¢ne ogranke (kolaterale). Mnogi pira-
midni neuroni pokazuju razlike u morfologiji ovisno o
laminarnom rasporedu i o veli¢ini tijela pa se prema
nekim klasifikacijama oni mogu podijeliti u skupinu
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tipi¢nih i modificiranih piramidnih neurona (Banovac
i sur. 2019; Braak i Braak 1985). Skupini modificiranih
piramidnih neurona pripadaju piramide koje znatno
odstupaju od pravilnog ustroja dendrita te se ovamo
ubrajaju posebne vrste piramida sloja V. koje su speci-
ficne za neka podrudja (Betzovi gigantski neuroni u
primarnom motornom korteksu, Meynertovi pira-
midni neuroni u primarnom vidnom korteksu) te
bipolarni i multipolarni neuroni sloja VI. No sve te
neurone karakterizira akson koji napusta odgovarajuce
podrué¢je kore. Dio piramidnih neurona tijekom
razvoja potpuno transformira dendrite. Nakon $to
poprime oblik tipi¢ne piramide, dolazi do povlacenja
apikalnog dendrita, a usto se povlaci i glavna grana
aksona koji napusta korteks. Ovo se dogada kod glu-
tamatergickih neurona koji izgraduju sloj IV. (Nieu-
wenhuys 1994; Vercelli i sur. 1992). Tako ti neuroni
imaju zvjezdasto razgranane dendrite prekrivene trno-
vima (eng. spiny stellate cells) te, za razliku od tipi¢nih
i svih ostalih modificiranih piramidnih neurona, oni
nisu projekcijski jer akson uspostavlja sinapse samo
lokalno unutar dijela kore gdje su smjesteni i ne odlazi
u bijelu tvar.

Ovakvo obiljezje imaju GABA-ergicki inhibicijski
neuroni, koji, ovisno o kortikalnom polju, podrudju i
vrsti, ¢ine 15 - 25 % svih kortikalnih neurona. Smje-
$teni su u svim slojevima mozdane kore, a uz glavni
neurotransmitor gama-amino-masla¢nu kiselinu, sin-
tetiziraju i jedan ili viSe neuropeptida te za kalcij vezu-
¢ih proteina. Imaju kratke aksone koji se granaju i
uspostavljaju sinapse u izravnoj okolici tijela neurona
te se stoga definiraju kao neuroni lokalnih neuronskih
krugova. No ipak, manji broj kortikalnih GABA-ergic-
kih neurona posjeduje aksone koji ulaze u bijelu tvar
(Dzaja i sur. 2014; Hladnik i sur. 2014) i projiciraju se
na udaljene kortikalne ciljeve. Oni najve¢im dijelom
potjecu iz ranih fetalnih funkcionalnih neokortikalnih
krugova, ali postoje i masivne GABA-ergicke projek-
cije koje u obama smjerovima povezuju septum i hipo-
kampus. Kortikalni GABA-ergicki neuroni u struktur-
nom i funkcionalnom smislu nisu neuroni ,,umetnuti®
u glavni neuralni krug (kao $to je to slucaj u kraljeznic-
noj mozdini, gdje je ve¢ina inhibicijskih, GABA-ergic-
kih i glicinskih neurona, u svojstvu interneurona), no
ipak se kao sinonim za takve neurone uvrijezio i naziv
interneuroni. S obzirom na morfologiju, molekularni
sastav, specifi¢nosti veza i funkcionalna svojstva, inter-
neuroni su vrlo heterogena populacija (DeFelipe i sur.
2002). Iako malobrojni, razli¢ite morfolosko-funkcio-

nalne vrste interneurona pristupaju razli¢itim podru¢-
jima tijela i dendrita projekcijskih neurona i drugih
interneurona te imaju glavnu ulogu u regulaciji aktiv-
nosti neuralne mreze (Khazipov i sur. 2001). Osim
toga, GABA-ergicki neuroni jesu neuroni koji uspo-
stavljaju prve funkcionalne krugove telencefalona, a u
primata tijekom ranog i srednjeg fetalnog razdoblja
dolazi do usloznjavanja GABA-ergicke neuralne mreZe:
osim promjena u zastupljenosti pojedinih subpopula-
cija i pojave novih populacija, tijekom evolucije nastaju
i promjene u njihovu podrijetlu, migraciji, ali i lami-
narnoj zastupljenosti.

Ovdje treba spomenuti da od kortikalnih neurona
prije svega GABA-ergicki, ali i drugi neglutamatergicki
neuroni sredi$njega zivéanog sustava, cesto uz klasi¢ne
neurotransmitore (male signalne molekule) sintetizi-
raju i sinapticki otpustaju peptide i proteine, kao $to su
neuropeptid Y (NPY), vazoaktivni intestinalni peptid
(VIP), kolecistokinin, somatostatin, endorfin, encefa-
lin. Pravilo je da neuroni sintetiziraju jednu malu
signalnu molekulu, aminokiselinu ili derivat amino-
kiseline (amini i kolini) te se stoga definiraju kao koli-
nergicki, katekolaminergicki (adrenergicki, noradre-
nergicki i dopaminergicki) i serotoninergicki,
glutamatergicki i GABA-ergicki neuroni. Takoder,
neke populacije neurona koje sintetiziraju glutamat,
mogu sintetizirati i/ili aspartat, a GABA-ergicki neu-
roni glicin.

1.1.2.2. Kemijska anatomija neurotransmitorskih
sustava telencefalona

Acetilkolin je neurotransmitor preganglijskih
aksona simpatickog i parasimpatickog sustava te post-
ganglijskih aksona parasimpatickog sustava, neuro-
transmitor motoneurona i neuromiSi¢ne sinapse,
krupnih interneurona strijatuma, mnogih amakrinih
stanica mreZnice, subpopulacije Golgijevih stanica
kore malog mozga te jednog dijela pontocerebelarnih
vlakana. No acetilkolin je neurotransmitor i osam spe-
cificnih skupina neurona u mediobazalnom telen-
cefalonu. Ti acetilkolinski neuroni imaju vaznu ulogu
u moduliranju aktivnosti mozdane kore i talamusa
te u procesima budnosti i spavanja, paznje, ucenja i
pamcenja.

Noradrenalinski i dopaminski (katekolaminski)
te serotoninski neuroni ¢ine monoaminsku skupinu
neurona smjestenu u mozdanome deblu. Svi seroto-
ninski neuroni smjesteni su jedino u mozdanom deblu
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u sklopu jezgara, nuclei raphes. I svi noradrenalinski
neuroni smjesteni su u mozdanom deblu, a dijele se u
dvije skupine: skupinu lateralnog tegmentuma koja
aksone $alje poglavito u kraljezni¢nu mozdinu te sklop
locusa coeruleus koji aksone salje poglavito u moz-
danu koru. No, dopaminski su neuroni smjesteni
u mezencefalonu, u diencefalonu, u preoptickom
podrudju i u njusnoj lukovici.

Peptidergicki neuroni nalaze se u filogenetski sta-
rijim podrudjima mozga (u sredi$njoj sivoj tvari
mezencefalona, u retikularnoj formaciji, hipotala-
musu, olfaktornom bulbusu, habenularnim jezgrama,
interpedunkularnoj jezgri, solitarnoj jezgri). Brojni
peptidergicki neuroni nalaze se i u kori mozga, tala-
musu, strijatumu i u malom mozgu. Peptidi djeluju
kao kotransmitori i imaju moduliraju¢u ulogu. Mnogi
peptidi (kao vazoaktivni intestinalni polipeptid, soma-
tostatin, kolecistokinin) nalaze se i u drugim organima.

Neurotransmitori brze ekscitacije i inhibicije jesu
glutamat i gama-amino-masla¢na kiselina.

Glutamat je, kao s§to je ve¢ spomenuto, neuro-
transmitor piramidnih neurona mozdane kore pa time
i svih asocijacijsko-komisurnih i projekcijskih vlakana
mozdane kore. Glutamat je neurotransmitor i talamo-
kortikalnih aksona, primarnih aferentnih vlakana,
fotoreceptora, bipolarnih i ganglijskih stanica mrez-
nice te aksona dugih uzlaznih osjetnih putova. Tako-
der je neurotransmitor projekcijskih neurona suptala-
micke jezgre, zrnatih interneurona kore malog mozga,
kao i ekscitacijskih interneurona mozdane kore (spi-
nozne zvjezdaste stanice).

Gama-amino-maslacna kiselina (GABA) glavni je
inhibicijski neurotransmitor u cijelome Zzivéanom
sustavu, a u kraljezni¢noj mozdini i donjem dijelu
mozdanog debla tu ulogu, uz GABA-u, ima i glicin.
GABA je neurotransmitor vecine interneurona sre-
di$njega Ziv¢anog sustava (svih inhibicijskih interneu-
rona mozdane kore, strijatuma, diencefalona te moz-
danog debla i malog mozga). Vecina tih neurona, uz
GABA-u, sintetizira i barem jo$ jedan neuropeptid
(somatostatin, kolecistokinin, neuropeptid Y, tvar P,
encefalin, galanin, vazoaktivni intestinalni polipeptid)
ili za kalcij vezudi protein (kalbindin, kalretinin, par-
valbumin). Takoder, GABA je i neurotransmitor vecine
projekcijskih neurona bazalnih ganglija i malog mozga:
projekcijskih neurona kore malog mozga (Purkinjeove
stanice), projekcijskih neurona retikularnog dijela
supstancije nigre (fibrae nigrotectales, fibrae nigrothala-
micae), projekcijskih neurona globusa palidusa (fibrae

pallidothalamicae, fibrae pallidosubthalamicae) i pro-
jekcijskih neurona strijatuma te projekcijskih neurona
retikularne jezgre talamusa, jedine jezgre talamusa
koja se ne projicira u mozdanu koru, nego u sve ostale
jezgre talamusa.

1.2. Razvojni procesi u prenatalnom
i u razdoblju djetinjstva i adolescencije

1.2.1. Op¢i pregled

Razvoj mozga u covjeka je dinamican, slozen i
dugotrajan proces koji zapocinje prenatalno i ne pre-
staje rodenjem, nego se nastavlja i tijekom prva tri
desetljeca zivota. Dok u ranijim razdobljima prenatal-
nog razvoja velikog mozga prevladavaju procesi proli-
feracije i migracije neurona, u kasnijim razdobljima
prevladavaju procesi diferencijacije i sinaptogeneze.
No jedno od karakteristi¢nih obiljezja razvoja velikog
mozga u ¢ovjeka jest dugo razdoblje kada se istodobno
velik broj neurona stvara, migrira ili zapocinje s dife-
rencijacijom i sinaptogenezom (Kostovi¢ i Judas 2015;
Rakic, 2009; Rakic i sur. 2009). Razlike u intenzitetu,
trajanju i posebnim obiljezjima spomenutih histoge-
netskih procesa u svakome pojedinom podrucju moz-
dane osnove omogucuju podjelu razvojnoga procesa u
niz stadija, faza i razdoblja, koji sluze kao vremenski
pokazatelji za pracenje histogenetskih procesa, ali i pri
utvrdivanju kriti¢nih razdoblja, vulnerabilnosti i stup-
nja razvojnog poremecaja nakon djelovanja razli¢itih
patogenetskih ¢imbenika.

Budu¢i da brojni neuroloski i psihijatrijski poreme-
¢aji imaju razvojno podrijetlo, poznavanje specificnih
obiljezja i mehanizama koji omogucuju oblikovanje
slozene neuralne mreze kore velikoga mozga u
¢ovjeka klju¢no je za razumijevanje patofizioloskih
mehanizama spomenutih poremecaja.

1.2.2. Rani procesi: morfogeneza
i histogeneza, migracija neurona

Osnova ziv¢anog sustava nastaje prije osnove dru-
gih organa (O’Rahilly i Muller 2006). Oko 23. dana
nakon zaceca moze se uociti prva vidljiva naznaka
razvoja zivéanog sustava, neuralna ploca. Lateralni
rubovi neuralne ploce uzdignu se u neuralne nabore
koji se spoje te tako nastane neuralna cijev. Njezina je
stijenka izgradena od nediferenciranih stupicastih
neuroepitelnih stanica ¢ijim se umnazanjem (prolife-
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Slika 1.3.

Model radijalne migracije i koncept ontogenetskih
kolummni.

Slika preuzeta uz dopustenje iz udzbenika Judas M, Kostovi¢ I, ur.
Temelji neuroznanosti. Zagreb: MD; 1997, str. 19
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Legenda: Prikazan je model radijalne migracije i koncept
ontogenetskih kolumni. Ventrikularna zona (VZ) mozaik je
proliferacijskih jedinica. Postmitoti¢ki migriraju¢i neuroni (MN)
nastali u jednoj proliferacijskoj jedinici putuju duz istoga snopa
radijalne glije (RG) kroz intermedijarnu (IZ) i ,,subplate® zonu
(SP), a nakon toga se u kortikalnoj plo¢i (KP) poredaju u
ontogenetske kolumne. U razdoblju od 16. do 24.
postkoncepcijskog tjedna SP sluzi za ¢ekanje urastajucih vlakana iz
talamusa i bazalnog telencefalona (TAL + BT), a poslije za
asocijacijska i komisurna kortiko-kortikalna vlakna (A + CC).
Stoga se rana sinaptogeneza odvija jedino u SP i marginalnoj zoni
(MZ), a tek nakon urastanja aferenata u kortikalnu plo¢u i u njoj
zapocinje intenzivna sinaptogeneza.

racijom) razviju svi neuroni i makroglija (astrociti i
oligodendrociti) srediSnjega ziv¢anog sustava. Ubrzo
nakon zatvaranja kranijalnog i kaudalnog kraja neu-
ralne cijevi, nejednako odigravanje slozenih histoge-
netskih procesa uzrokuje rast neuralne cijevi, promjene
njezina oblika i promjene grade njezine stijenke.

Razvoj ljudskog telencefalona temelji se na slijedu
slozenih progresivnih i reorganizacijskih histogenet-
skih procesa (v. sliku 1.3.).

Progresivni histogenetski procesi dovode do
postupnog, ali trajno napredujuceg uvecavanja sredis-
njega zivcanog sustava i usloznjavanja njegove grade,
ustrojstva i funkcija. Takvi su procesi: proliferacija

(umnozavanje stanica nizom uzastopnih mitoza),
migracija (putovanje stanica od mjesta posljednje
mitoze do ciljnog podrucja u kojemu se kona¢no smje-
ste), diferencijacija morfoloskog fenotipa neurona
(izrastanje dendrita — dendrogeneza, aksona — aksono-
geneza te dostizanje odraslog oblika i veli¢ine tijela),
diferencijacija kemijskog fenotipa (dozrijevanje
biokemijsko-metabolickih sustava karakteristi¢nih za
doti¢ni neuron i pocetak sinteze karakteristicnog neu-
rotransmitora i drugih signalnih molekula), razvoj
aksonskih projekcija i stvaranje sinapsi (sinaptoge-
neza, odnosno uspostava specijaliziranih strukturno-
funkcionalnih kontakata izmedu neurona, ¢ime se
uspostavljaju neuronski sustavi i krugovi koji speci-
ficnosc¢u ustroja ¢ine osnovu psihickih funkcija poje-
dine osobe).

No tijekom razvoja strukturno-funkcionalno ustroj-
stvo mozga nekoliko se puta temeljito promijeni, a te
promjene nazivamo procesima razvojne reorganiza-
cije. Tipi¢ni reorganizacijski procesi jesu: prirodna
smrt prekobrojnih neurona (koja je mnogo manje
izrazena u sredi$njem nego u perifernom Ziv¢anom
sustavu, a kroz evoluciju sisavaca smrt neurona u sre-
di$njemu Ziv¢éanom sustavu postaje minimalna),
povlacenje (retrakcija) i premjestanje aksona ili
aksonskih ogranaka (nestanak privremenih projekcij-
skih veza izmedu neurona), smanjivanje broja preko-
brojnih dendritickih trnova ($to je povezano s nestan-
kom privremenih i smanjivanjem broja prekobrojnih
sinapsi) te promjene kemijskog fenotipa neurona.

Histogenetska zbivanja nastavljaju se i tijekom
ranoga djetinjstva, a ve¢ od kraja embrionalnog raz-
doblja mozak prolazi kroz niz privremenih oblika
organizacije, strukturno i funkcionalno bitno razli¢itih
od organizacije odrasloga mozga. Te su pojave privre-
mene organizacije i reorganizacije bitne za tumacenje
privremenih funkcionalnih pojava u fetusa, prijevre-
meno rodena djeteta (prematurusa), novorodenceta,
dojenceta i maloga djeteta.

Kortikalni (postmitoticki) neuroni radaju se u ven-
trikularnoj i subventrikularnoj zoni te putuju do svo-
jega konac¢nog odredista. Projekcijski, glutamatergicki
piramidni neuroni radijalno migriraju, dok GABA-
-ergicki neuroni lokalnih neuronskih krugova (inter-
neuroni) tangencijalno migriraju. U ranijim stadijima
razvoja prelaze relativno kratke udaljenosti, no u
kasnijim, fetalnim stadijima te udaljenosti dostizu
duljinu od nekoliko centimetara (Kolasinski i sur.
2013). Stoga je migracija neurona veoma slozen proces
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reguliran pravilnim slijedom aktivacije velikoga broja
gena, na $to mogu utjecati brojni i razli¢iti vanjski
¢imbenici. Proces migracije vrlo je intenzivan gotovo
tijekom cijele trudnoce (Juda$ i Kostovi¢ 1997), a
sindromi koji nastaju kao posljedica poremecene
migracije mogu uzrokovati preuranjenu smrt fetusa,
epilepticke napadaje te suptilne promjene u funkcioni-
ranju mozga (Gleeson i Walsh 2000; Kostovi¢ i sur.
2007; Ross 1 Walsh 2001).

1.2.3. Stvaranje neuronskih veza
1.2.3.1. Rana sinaptogeneza

Pojava i razvoj neuronskih veza kljucan je histoge-
netski proces u sredi$njemu zivéanom sustavu (Kosto-
vi¢ 1990 a,b; Kostovi¢ i Judas 1994, 1995, 2002, 2007,
2009, 2015). Taj proces uklju¢uje nekoliko povezanih
dogadaja - rast presinaptickih aksona, zatim razvoj
postsinaptickog elementa i na kraju razvoj samih
sinapsi, tj. sinaptogenezu (v. sliku 1.4.).

Slika 1.4.

Temeljni dijelovi neurona i princip organizacije sinapsi.

Dakle, na slici su shematski prikazani temeljni dije-
lovi neurona i princip organizacije sinapsi. Opcenito,
monoaminske skupine neurona mozdanog debla (koje
sintetiziraju noradrenalin, dopamin ili serotonin)
sazrijevaju vrlo rano i svoje projekcijske aksone salju u
druga podrucja mozga, pa tako i u fetalni telencefalon.
Sli¢no tomu, aksoni acetilkolinskih neurona bazalnog
telencefalona i talamokortikalni aksoni rano urastaju u
osnovu mozdane kore. Ti aksoni mogu sadrzavati
neurotransmitore i prije no $to uspostave prve sinapse.
Glavna postsinapticka mjesta u ranome fetalnom
mozgu jesu dendriti te su stoga rane sinapse obi¢no
aksodendriticke.

U fetalnom telencefalonu covjeka prve sinapse
pojave se vrlo rano, ve¢ potkraj 8. postkoncepcijskog
tjedna (Molliver i sur. 1973). U to vrijeme vec¢ina budu-
¢ih neurona mozdane kore jo$ nije ni rodena (Bystron i
sur. 2006), a kamoli migrirala u kortikalnu plocu pa se
rane sinapse prvo pojave u dvjema odvojenim zonama:
iznad kortikalne ploce (u marginalnoj zoni, MZ) i ispod

Slika preuzeta uz dopustenje iz udzbenika Judag M, Kostovi¢ I, ur. Temelji neuroznanosti. Zagreb: MD; 1997, str. 54
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Legenda: Shema idealiziranog neurona. Svaki neuron ima Cetiri temeljna strukturno-funkcionalna dijela: receptivni (soma i dendriti),
integracijski (aksonski brezuljak i pocetni odsjecak), kondukcijski (akson) i transmisijski (presinapticki aksonski zavrsetak). Sinapsa je
specijalizirano mjesto dodira i kemijskog prijenosa signala izmedu dva neurona; taj prijenos signala je jednosmjeran, pa kazemo da je

sinapsa funkcionalno asimetri¢na ili polarizirana. Neurotransmitori su signalne molekule §to omogucuje sinapti¢ku transmisiju.
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nje (u sloju pod plo¢om, subplate zona, SP), a tek u
kasnijim stadijima i u samoj kortikalnoj plo¢i (CP).

Sinaptogeneza se u kortikalnoj plo¢i intenzivno odi-
grava tijekom dvaju razdoblja: izmedu 12. i 16. te izmedu
22. i 26. postkoncepcijskog tjedna. Gotovo sigurno
postoji i trece, kasno razdoblje mo¢ne sinaptogeneze, u
doba pocetnog oblikovanja konacne slojevite grade
mozdane kore. To, tre¢e razdoblje kortikalne sinaptoge-
neze zapocinje u posljednjih nekoliko tjedana trudnoce
i u covjeka je najvjerojatnije mnogo masivnije negoli u
prethodnim dvama razdobljima jer je vezano za razvoj
kortiko-kortikalnih veza koje u odraslome ljudskom
mozgu ¢ine vise od 90 % aferentnih aksona.

Pozornost treba obratiti na ¢injenicu da, za vrijeme
dok neki neuroni uspostavljaju sinapse, drugi tek
migriraju kroz intermedijalnu zonu (IZ) ili se jos nisu
niti rodili u ventrikularnoj (VZ) ili subventrikularnoj
zoni (SVZ). To znacajno preklapanje proliferacije,
migracije i sinaptogeneze karakteristicno je obiljezje
razvoja velikoga mozga majmuna i ¢ovjeka - u ljud-
skom mozgu to preklapanje traje ¢ak 5 do 6 mjeseci.

Privremeni oblici organizacije kortikalnih neuron-
skih krugova tijekom kasnoga fetalnog razdoblja neu-
robioloska su podloga privremenih oblika funkcio-
nalne aktivnosti i obrazaca ponasanja u nedonoscadi
pa je njihovo detaljno poznavanje iznimno vazno za
razumijevanje razvoja mozdane kore u ¢ovjeka (Bano-
vac i sur. 2020; Bobi¢-Rasonja i sur. 2019). Treba nagla-
siti da vedina kortikalnih aferenata (kortiko-kortikalna
vlakna) urasta nakon 28. postkoncepcijskog tjedna,
dakle tijekom razdoblja prematurusa, te se intenzivno
nastavlja i tijekom prvih nekoliko mjeseci nakon rode-
nja, posebice u asocijativnim podrucjima kore velikoga
mozga. Opseg urastanja kortiko-kortikalnih vlakana
znatno se razlikuje ¢ak i izmedu covjeka i rezus-maj-
muna, a jo$ vece razlike mogu se opaziti i u razvoju
veza tijekom prvih nekoliko godina zivota. U razdoblju
izmedu 2. i 6. godine Zivota vrlo je intenzivan rast
kratkih kortiko-kortikalnih aksona (Petanjek i sur.
2008; Sedmak i sur. 2018), kao i razvoj intrakortikal-
nih veza ekscitacijskih projekcijskih neurona (Bystron
i sur. Boulder Committe revisited 2008).

1.2.3.2. Prekomjerna produkcija sinapsi
tilekom razvoja

Prekomjerno stvaranje sinaptickih elemenata (pre-
sinaptickih aksona i postsinaptickih dendritickih
trnova) i samih sinapsi te njihovo kasnije odstranjiva-
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nje, dio su normalnog razvoja mozga (Rakic i sur. 1986,
1994). Ve¢ u novorodenceta gustoca sinapsi blizu je
odraslim vrijednostima, a izmedu 8. mjesecai 3. godine
zivota ukupan broj sinapsi veci je nego $to ce biti u
odrasloj dobi. Nakon tog se razdoblja broj sinapsi
smanjuje, a odrasle vrijednosti u vecini podrudja
dostizu se tek nakon puberteta. Prekomjerno stvaranje
i posljedi¢no nestajanje prekobrojnih sinapsi, posebice
u asocijacijskim podru¢jima mozdane kore, vezano je
za procese ,,finog podes$avanja“ asocijacijskih i komi-
surnih veza izmedu neurona mozdane kore, a najin-
tenzivnije se zbiva tijekom djetinjstva. Posebno je zani-
mljivo da najvi$a asocijativha podrucja prolaze kroz
zavr$nu reorganizaciju sinapticke mreze koja je obilje-
zena masivnim gubitkom sinapsi na dendritickim
trnovima tek u tre¢em desetlje¢u zivota.

Razvojna eksperimentalna psiholoska istrazivanja
pokazala su da je za normalno oblikovanje neuralne
mreze, tj. za stvaranje strukturne podloge klju¢ne za
funkcionalnu specijalizaciju odredenih kortikalnih
polja, potrebno da tijekom odredenog razvojnog raz-
doblja (vremenski prozor) postoji odgovarajuca sti-
mulacija iz okoline. Vremenski prozor je termin koji
se smatra prikladnijim od prije rabljenih termina , kri-
ti¢nog ili senzitivnog razdoblja“.

Vremenski prozor specifi¢an je za svaku psiholosku
funkciju, a nakon zavrsetka tog razdoblja okolinska sti-
mulacija nema vazniju ulogu u strukturnom oblikova-
nju uz tu funkciju vezanih kortikalnih krugova (Peta-
njek i Kostovi¢ 2012). Smatra se da je mehanizam ovoga
procesa selektivna stabilizacija sinaptickih kontakata
koja se dogada tijekom razdoblja prekomjerne produk-
cije. U korteksu ta stabilizacija obuhvaca glutamater-
gicke sinapse smjestene na dendritickim trnovima, a
molekularni mehanizam sinapticke stabilizacije najvje-
rojatnije je vrlo slican molekularnim promjenama koje
se dogadaju na sinapsi tijekom procesa ucenja i pamce-
nja (Petanjek i sur. 2011). Brojnost sinaptickih konta-
kata regulira ciljni neuron pa promjene u produkciji
odgovarajucih proteina u njemu dovode do potrebe za
smanjivanjem broja sinapsi na dendritickim trnovima.
Zbog toga nestaju one sinapse koje nisu molekularno
stabilizirane. Na ekspresije gena koji reguliraju proces
kemijske maturacije najvjerojatnije utjeCu promjene u
inervaciji ciljnog neurona. Tako se smatra da promjene
dopaminergicke inervacije piramidnih neurona asoci-
jativnih kortikalnih podrucja tijekom kasne adolescen-
cije i rane odrasle dobi imaju klju¢nu ulogu u masivnoj
sinaptickoj eliminaciji koja je zavrsni proces strukturne
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maturacije ljudskoga mozga (Petanjek i sur. 2019). Opi-
sana dogadanja ¢ine mehanizam kojim dolazi do ,finog
podesavanja“ kortikalne neuralne mreze.

Vremenski je prozor dakle razdoblje u kojemu su
odredeni dijelovi neuralne mreze posebno plasti¢ni i
bez utjecaja okoline nece do¢i do oblikovanja arhitek-
ture neuralne mreze koja ¢e omoguciti normalno pro-
cesiranje informacija, a u skladu s tim i punu funkcio-
nalnost odredenog podrudja ili neuralnog sustava.
Vazno je razumjeti da okolinski utjecaj tijekom tog
razdoblja moze determinirati strukturnu podlogu
kognitivnih, emotivnih i drugih mentalnih kapaciteta
te time imati vaznost u nastanku psihijatrijskih i neu-
roloskih odstupanja i bolesti.

1.2.4. Diferencijacija kortikalnih neurona
i produljena prisutnost prolazne
organizacije telencefalona

1.2.4.1. Ekstenzivan i produljen razvoj prolaznih
neuralnih elemenata obiljezZje je razvoja
fetalnog mozga u ¢ovjeka

Neuroni marginalne zone (MZ) i sloja pod plo-
¢om (SP) imaju isti princip diferencijacije kao i neu-
roni kortikalne ploce (CP), ali, kako se oni ranije
radaju i ranije zavr$e s migracijom te se nalaze u sloje-
vima koji ve¢ tijekom ranog fetalnog razdoblja uspo-
stavljaju brojne sinapticke kontakte, proces njihove
intenzivne diferencijacije odigrava se usporedo s nave-
denim dogadanjima. Stoga su neki od tih neurona pot-
puno diferencirani i funkcionalni tijekom ranoga fetal-
nog razdoblja, a ve¢ina maturira najkasnije do sredine
trudnoce. Zbog toga su neuroni marginalne zone i
sloja pod plo¢om najbolje razvijeni tijekom kasnoga
fetalnog razdoblja i druge polovice trudnoce, kada
stvaraju brojne aferentne i eferentne kontakte, koji su
dio neuralne mreze odgovorne za razlicite prolazne
oblike fetalnog ponasanja. Postupan nestanak fetalnih
obrazaca ponasanja, koji se zbiva tijekom ranoga
postnatalnog razdoblja i potpuno nestaje tijekom
prviju dviju godina Zivota, odraz je morfoloske i funk-
cionalne regresije ove neuralne mreze. Stoga govorimo
o prolaznim neuronima i prolaznim neuralnim kru-
govima. Dugo se predmnijevalo da ti neuroni velikim
dijelom umiru, no danas prevladava stajaliste da smrt
tih neurona u ¢ovjeka nije dominantna sudbina, pogo-
tovo ne tijekom ranih stadija postnatalnog Zivota.
Brojni neuroni sloja pod plocom ostaju i u odrasloj
dobi kao dio funkcionalne neuralne mreze bijele tvari
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(intersticijski neuroni) i supkortikalnog sloja VI. (sloj
VL. b). Sli¢no je i s neuronima marginalne zone (Cajal-
Retziusove stanice), za koje je zanimljivo da se, iako sa
znacajnim obiljezjima regresije, mogu uociti tijekom
adolescencije, ali ne i kasnije.

Moguce je stoga da mnogi prolazni neuroni i nji-
hovi neuralni krugovi u ¢ovjeka perzistiraju mnogo
dulje nego $to je u drugih vrsta (¢ak i do rane odrasle
dobi), $to je povezano s produljenim razvojem kor-
tiko-kortikalnih veza. U tom je kontekstu zanimljivo
spomenuti da tijekom druge polovice trudnoc¢e malo-
kad mozemo pronacdi znakove morfoloske i funkcio-
nalne regresije ovih neuralnih populacija, a neki od
njih nastavljaju i s rastom dendrita sve do novorode-
nacke dobi. Mozak ¢ovjeka obiljezavaju neuralna hete-
rogenost i povecana debljina marginalne zone i sloja
pod plo¢om koja se najjasnije moze uoditi tijekom
kasnoga fetalnog razdoblja. Dodatno je obiljezje i nji-
hova produljena maturacija i morfo-funkcionalno
postojanje tijekom druge polovice trudnoce i ranoga
postnatalnog razdoblja, posebice u asocijativnim
podruéjima kore velikoga mozga. Ova su razvojna obi-
ljezja specifi¢nost fetalnog razvoja ¢ovjeka i povezana
su s ekstenzivnim razvojem kortiko-kortikalnih veza u
stadiju prematurusa i u perinatalnom razdoblju koje je
u ¢ovjeka produljeno intenzivnim rastom kortiko-kor-
tikalnih veza tijekom prve godine Zivota i produljenim
finim preustrojavanjem sve do rane odrasle dobi.

Osim toga, dramati¢ne se razlike u ¢ovjeka mogu
uoditi i u proliferativnim zonama te putevima migra-
cije kortikalnih neurona. Stoga su za ljudski fetus spe-
cificna i druga razvojna dogadanja: masivna produk-
cija neurona u subventrikularnoj zoni (SVZ), masivna
produkcija interneurona u dorzalnim proliferativnim
zonama, telo-diencefalicka migracija, masivna migra-
cija interneurona unutar marginalne zone (Al-Jaberi i
sur. 2013; Hladnik i sur. 2014; Judas 2011; Malik i sur.
2013; Petanjek i sur. 2009a,b; Zecevic i sur. 2005). Sva
ta dogadanja daju i posebna histoloska obiljezja fetal-
nom telencefalonu, pa u fetusa covjeka nalazimo
iznimno dobro razvijenu vanjsku subventrikularnu
zonu, postoji ganglio-talamicko tijelo sastavljeno od
neurona ganglijskog brezuljka (GE) koji migriraju u
talamus, ali i brojni aksonski podslojevi pa je sredinom
trudnoce vidljiv i subpijalni granularni sloj koji obli-
kuju migratorni neuroni. Ovdje treba napomenuti da
se, iako ova obiljezja postaju jasno izrazena tek tijekom
kasnoga fetalnog razdoblja i nastavljaju se u postnatal-
nom razdoblju, ve¢ u najranijim embrionalnim stadi-
jima moze u telencefalonu covjeka uociti specificna
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neuralna organizacija (npr. prisutnost ,predecessor”
stanica) (Bystron i sur. 2006).

1.2.4.2. Regionalne i arealne razlike

Prve regionalne i arealne razlike unutar mozdane
kore pojavljuju se poc¢etkom druge polovice trudnoce.
Posljednji stadij prenatalnog zivota jest razdoblje
nezrele mozdane kore novorodenceta, u kojoj se odi-
gravaju intenzivni procesi histogenetske reorganizacije
(Kostovi¢ i sur. 2002). U tom razdoblju zapocinje
postupno nestajanje i/ili transformacija fetalnih slojeva
i vrsta neurona (npr. u nekim podrucjima pocinje
nestajati ,subplate“ zona, u budu¢im agranularnim
podruc¢jima mozdane kore nestaje fetalni I'V. sloj) te se
dogada opsezna histokemijska reorganizacija talamo-
kortikalnog, a poslije i kortiko-kortikalnog sustava. No
ti se procesi nastavljaju jo§ dugo nakon rodenja. Pri-
mjerice, u asocijacijskim podruc¢jima mozdane kore
tijekom prvih 6 mjeseci nakon rodenja jasno je razvi-
jena ,,subplate® zona, $to je vjerojatno povezano s pro-
duljenim rastom i trajnom preraspodjelom kortiko-
kortikalnih (asocijacijskih i komisurnih) aksona te s
postnatalnim oblikovanjem tercijarnih vijuga. Nakon
28. postkoncepcijskog tjedna glavni sastojak ,,subplate®
zone jesu ,,¢ekajuci® asocijacijski i komisurni aksoni.
Vazno obiljezje kasnoga fetalnog i perinatalnog raz-
doblja jest i pojava Brodmannova temeljnog $estosloj-
nog tipa mozdane kore (fetalni kortikalni slojevi I. —
VI.), no i ti slojevi podlijezu znatnoj postnatalnoj
reorganizaciji te se tek nekoliko godina nakon rodenja
razvije ,,odrasli“ oblik Brodmannove kortikalne mape.

1.3. Upute za roditelje/nastavnike

v/ Sredi$nji Ziv¢ani sustav sastoji se od mozga
(encephalon) i kraljezni¢ne mozdine (medulla
spinalis).

v/ Telencefalon, koji obuhva¢a mozdanu koru,

hipokampus, olfaktorni bulbus, bazalne gan-

glije i amigdala najsloZeniji je i evolucijski
najrazvijeniji dio ljudskog mozga. On je sje-

diste visih spoznajnih funkcija, ukljucujudi i

pohranu informacija, integraciju i obradu

senzornih i motornih funkcija, kompleksnu
modulaciju afektivnog odgovora.

Razvoj mozga u ¢ovjeka dinamican je, slozen i
dugotrajan proces koji pocinje prenatalno i ne
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prestaje rodenjem, nego se nastavlja i tijekom
prva tri desetljeca Zivota.

Budu¢i da brojni neuroloski i psihijatrijski
poremecaji imaju razvojno podrijetlo, pozna-
vanje specifi¢nih obiljezja i mehanizama koji
omogucuju oblikovanje slozene neuralne
mreze kore velikoga mozga u ¢ovjeka klju¢no
je za razumijevanje patofizioloskih mehani-
zama spomenutih poremecaja.

Pojava i razvoj neuronskih veza kljucan je
histogenetski proces u sredi$njem Ziv¢anom
sustavu.

14. Cesto postavljena pitanja

B PITANJE: Zasto je telencefalon, koji obuhvaca
mozdanu koru, hipokampus, olfaktorni bulbus, ba-
zalne ganglije i amigdala, najsloZeniji i evolucijski
najrazvijeniji dio ljudskog mozga?

ODGOVOR: Zato §to se smatra da je sjediste visih
spoznajnih funkcija, ukljuc¢uju¢i i pohranu informa-
cija, integraciju i obradu senzornih i motornih funk-
cija, kompleksnu modulaciju afektivhog odgovora.
Mozdana kora takoder upravlja nasim kreativnim pro-
cesima, omogucuje donos$enje racionalnih odluka i
planiranje budu¢nosti.

B PrrangE: Koji je princip organizacije kortikalnih
krugova?

ObcGovor: Kortikalne krugove oblikuju dvije vrste
neurona: brojniji ekscitacijski glutamatergicki neuroni
koji akson ve¢inom $alju u druge dijelove mozga, te
inhibicijski GABA-ergicki neuroni koji moduliraju
aktivnost piramidnih neurona. Modulaciju aktivnosti
projekcijskih neurona takoder rade i aksonski sustavi
koji potjecu od neurona mozdanog debla i medioba-
zalnog telencefalona. To je uzlazni aktivirajudi sustav u
kojemu nalazimo dopaminergicke, noradrenergicke,
serotoninergicke i kolinergicke aksone.

B PiTANJE: Za$to je vazina prisutnost prolazne
organizacije telencefalona, npr. primjer ,,subplate“
zone?

ODGOVOR: ,,Subplate® zona ima zrele neurone koji
sintetiziraju razli¢ite neurotransmitore i neuropeptide,
glavno je mjesto rane sinaptogeneze i sluzi kao cekao-
nica za razlicite sustave aferentnih aksona koji trebaju
urasti u mozdanu koru. Privremeni oblici organizacije
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kortikalnih neuronskih krugova u toj zoni ¢ine neuro-
biolosku podlogu privremenih oblika funkcionalne

akti

vnosti i obrazaca ponasanja u nedonoscadi pa je

njihovo poznavanje iznimno vazno za razumijevanje
razvoja mozdane kore u covjeka.

1.5. Pitanja

O Navedite osnovne dijelove sredi$njeg zivéanog
sustava.

® Kako su organizirani kortikalni krugovi?

©® Navedite pojedinu kemijsku anatomiju
neurotransmitorskih sustava telencefalona.

© Navedite osnove razvojnih procesa
u prenatalnom razdoblju i u razdoblju
djetinjstva i adolescencije.

©® Navedite osnove razvoja samih sinapsi,
tj. sinaptogenezu.
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2.1.Opée napomene

Definirati jedinstvenu, preciznu, a istodobno i jed-
nostavnu razdiobu razvojnih razdoblja u sredi$njemu
zivéanom sustavu s obzirom na promjene koje su vid-
ljive u inteligenciji, kogniciji i socio-emotivnim funk-
cijama, nije zapravo moguce. No pokusat ¢emo pruziti
razumijevanje u korelaciji promjena u strukturi neu-
ralne mreze kore velikoga mozga i promjena koje se
zbivaju u ponasanju fetusa i djeteta.

2.2. Razdoblje temeljnih histogenetskih
procesa (1. — 24./28. tjedan
— prvi i drugi trimestar trudnocée)

2.2.1. Strukturne promjene

Predreorganizacijsko razdoblje obuhvaca razdoblje
prve i druge trecine trudnoce (okvirno 24. postkon-
cepcijski tjedan), a karakterizirano je iskljucivo pro-
gresivnim dogadanjima vezanima za temeljne histoge-
netske procese. Tijekom tog razdoblja stvaraju se
gotovo svi neuroni, a vecina i doputuje do svojega
konac¢nog odredista.

Kortikalna ploc¢a (osnova buduceg neokorteksa)
pocinje se stvarati oko 8. postkoncepcijskog tjedna.
Pocetna kortikalna ploca, tzv. pretploca, zapravo sadr-
zava neurone koji ¢e se redistribuirati iznad kortikalne
(marginalna zona - sloj I.) i neurone koji ¢e se naci
ispod kortikalne ploce. Kortikalna plo¢a brzo zadeb-
ljava, ali u 15. tjednu dolazi do kondenzacije donjeg
dijela ploce. Ti ¢e neuroni oblikovati iznimno masivan
sloj ispod ploce (engl. subplate), a poslije ¢e se ve¢inom
smjestiti u bijelu tvar i u duboke dijelove sloja VI.

Zanimljivo je da razvoj hipokampusa, tj. stvaranje
kortikalne ploc¢e u hipokampusu, kasni 2 - 4 tjedna u
odnosu prema neokortikalnom dijelu. S druge pak
strane, supkortikalne strukture intenzivno se razvijaju
tijekom embrionalnog razdoblja, dakle i prije 8. post-
koncepcijskog tjedna. Na samom pocetku fetalnog
zivota (oko 10. postkoncepcijskog tjedna) gotovo sve
supkortikalne strukture mogu se jasno raspoznati, a
sredinom trudnoce veéina pokazuje odrasli obrazac
ustroja. Posebno treba istaknuti iznimno zadebljalu
proliferativhu zonu na bazi mozga, tzv. ganglijski bre-
zuljak, od kojega potjecu gotovo svi neuroni supkorti-
kalnih struktura, ali i ve¢ina GABA-ergickih neurona
kore velikoga mozga. Amigdala se takoder razvijaju
vec vrlo rano, tako da se sve amigdaloidne jezgre mogu
identificirati ve¢ u 10. postkoncepcijskom tjednu.
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Oko 10. postkoncepcijskog tjedna vidljiva su prva
monoaminergicka vlakna koja su urasla u kortikalnu
plo¢u i u susjedne slojeve (marginalnu zonu i u sloj
ispod ploce). Nakon monoaminergickih u korteks
ubrzo urastaju i kolinergicka vlakna iz bazalnog telen-
cefalona. Oko sredine trudnoce vidljivo je nakupljanje
talamokortikalnih aksona u sloju ispod ploce te poce-
tak urastanja u primarna podrucja kore velikoga
mozga. Na kraju tog razdoblja, kao i pocetkom sljede-
¢eg, cjelokupan neokorteks prolazi kroz stadij tipicne
$estoslojne laminacije, nakon cega uslijedi citoarhitek-
tonska diferencijacija.

Spomenuto razdoblje nije dob kada se moze speci-
ficno utjecati na kognitivni i emotivni razvoj, iako
postoji spontana motorika koja je u samom pocetku
(8. postkoncepcijski tjedan) vezana za razvoj neuromi-
$i¢nih sinapsi, a ubrzo nakon toga za razvoj prvih
refleksnih lukova. Na taj je na¢in omoguceno da kozni
podrazaj dovede do refleksnih motorickih radnji i
stimulira daljnji razvoj motori¢kog sustava. Iako ne
postoje izravni podatci, smatra se da amigdaloidne
projekcije koje su posebno guste u visim asocijativnim
podrucjima (prefrontalni korteks) urastaju u korteks
neposredno nakon kolinergickih te time uspostavljaju
prve neuralne krugove koji sudjeluju u procesiranju
emocija i u njihovoj kognitivnoj kontroli.

Iako su i druge osjetne projekcije razvijene ve¢ vrlo
rano, zato $to talamo-kortikalna vlakna jo$ nisu urasla,
nema mogucnosti percepcije ovih podrazaja. Treba,
medutim, spomenuti da sinapse postoje na neuronima
u sloju ispod ploce, a oni takoder $alju supkortikalne
projekcije. Stoga osjetni podrazaji ve¢ u tom razdoblju
mogu dovesti do slozenih motorickih odgovora.

Dakle, neuroni koji oblikuju aktivacijske sustave
mozga s projekcijama iz retikularne formacije mozda-
nog debla i mediobazalnog telencefalona ve¢ vrlo rano
uspostavljaju sinapse ¢ak i s neuronima dorzalnog
telencefalona, a to je omoguceno time $to se vecina
njih rada tijekom embrionalnog i ranoga fetalnog raz-
doblja (prije 12. postkoncepcijskog tjedna). Ti su
sustavi modulacijski, ali funkcionalno su blisko vezani
za limbicki sustav. Takoder, mogu prenositi i odredene
osjetne podrazaje, dok je dio retikularne formacije i
motoricka struktura. Kako ovi sustavi i u odrasloj dobi
velik dio funkcije obavljaju ekstrasinapticki (parakrina
signalizacija), vjerojatno u ranome fetalnom razdoblju
imaju primarno troficku ulogu. Budu¢i da imaju ulogu
i u sustavu prijenosa informacija, moguce je da vec
vrlo rano vanjski ¢cimbenici mogu utjecati na formira-
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nje neuralne mreze. Kako se nociceptivni podrazaji
procesiraju i kroz projekcije u limbicke strukture i
hipotalamus, vanjski podrazaji mogu utjecati na regu-
laciju homeostaze. Za ve¢inu motorickih i autonomnih
odgovora u fetusa tijekom ranog razdoblja odgovorne
su supkortikalne strukture, ali i neuroni prolaznih
fetalnih kortikalnih slojeva, od koji su neki prisutni u
kori mozga ve¢ od embrionalnog razdoblja. Njihov se
broj povecava tijekom cijelog razdoblja srednje tre¢ine
trudnoce te su upravo najbolje diferencirani i imaju
najbogatije uspostavljene veze pocetkom posljednje
trecine trudnoce.

2.2.2. Funkcionalne promjene

Opisane neuralne promjene pracene su i razvojnim
promjenama na motorickoj te osjetno-perceptivo-
-spoznajnoj razini. Iako senzorni razvoj pocinje u
ranome prenatalnom razdoblju, iznimno je tesko pro-
matrati obrasce ponasanja fetusa. Rana (uglavnom
kemijsko-senzorna) iskustva ispitivana su samo u Zivo-
tinja, dok je vecina studija s ljudskim fetusima ispiti-
vala slu$ne reakcije u drugoj polovici trudnoce. Vec¢ina
onoga $to znamo o senzornom razvoju ljudskih fetusa
proizaslo je iz istrazivanja u prerano rodene djece i
primjenom neinvazivnih tehnika oslikavanja rada
mozga. Na primjer, magnetska polja generirana aktiv-
nim neuronima u mozgu fetusa mogu se iskoristiti za
ispitivanje odgovora fetusa na slu$no podrazivanje
(Huotilainen i sur. 2005; Zappasodi i sur.2001). Opce-
nito govoreci, osjetila postaju funkcionalna izmedu
8.1 26. postkoncepcijskog tjedna.

Dodir. Osjetljivost na dodir ili pritisak zapocinje
rano u trudnodi i razvija se u rostro-kaudalnom smjeru
(Field 1990). Oko 8. postkoncepcijskog tjedna u fetusa
su razvijeni dodirni receptori na licu (uglavnom u
podrudju usta i nosa). U sljede¢ih nekoliko mjeseci
razvijaju se dodirni receptori na ostalim dijelovima
tijela — do 12. tjedna na genitalijama, dlanovima, taba-
nima, a do 17. tjedna na podrucdju cijelog abdomena.
Do 32. tjedna svi dijelovi tijela stjecu istanc¢anu dodirnu
osjetljivost. U ranoj trudno¢i fetus obicno reagira
odmakom od izvora stimulacije. U kasnijoj trudnoc¢i
fetus se nastoji kretati prema stimulaciji. Primjerice,
dodirna stimulacija po obrazu fetusa moze izazvati
refleks trazenja usnama, koji ¢e poslije pomo¢i djetetu
pronaci dojku za sisanje (Field 1990).

Funkcionalna percepcija bola ipak se najvjerojat-
nije pojavljuje nesto kasnije. Naime, da bi fetus mogao
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percipirati bolne podrazaje, nuzne su talamo-korti-
kalne veze koje se formiraju izmedu 20. i 28. postkon-
cepcijskog tjedna, a i EEG istrazivanja na prematuru-
sima upucuju na zaklju¢ak da funkcionalne percepcije
bola vjerojatno nema prije 29. ili 30. tjedna (Lee i sur.
2007).

Okus i miris. Istrazivanja pokazuju da fetusi imaju
razvijenu okusnu i njusnu percepciju. Medutim, izu-
zevsi preferenciju za slatko, nema nikakvih izravnih
dokaza o kemosenzornim preferencijama fetusa.
Arome i mirisi iz majcine prehrane ulaze u amnijsku
tekucinu i krvotok. Dakle, adekvatan kemijski podra-
zaj postoji. Kada fetus po¢ne proizvoditi pokrete disa-
nja (od otprilike 10. postkoncepcijskog tjedna), amnij-
ska se tekucina ne samo guta nego i prolazi kroz nos
(James i sur. 1995; Schaal i sur. 1995; Schaal 2005).
Nakon rodenja vidljiva je novorodencetova sposob-
nost da prepozna velik broj raznolikih mirisa i okusa, a
vrlo se brzo pojavljuju i preferencije, poput one za maj-
¢in miris.

Sluh. Sludni se sustav razvija postupno s pocetkom
otprilike od 8. postkoncepcijskog tjedna, a do 28.
tjedna dovoljno je dobro razvijen da omogudi fetusu
pouzdano reagiranje na zvukove, obi¢no refleksnim
trzajem i povecanim brojem srcanih otkucaja (Leca-
nuet i sur. 1995). U okolici maternice fetus je kon-
stantno izlozen maj¢inu glasu, otkucajima srca i gastro-
intestinalnim zvukovima. Tijekom posljednje trecine
trudnoce fetus pocinje reagirati i na vanjske zvukove
koji prolaze kroz stijenke maternice (Fernald 2004).
Iako je moguce da ovi procesi nisu povezani sa znacaj-
nijim kortikalnim procesiranjem te da je rije¢ o auto-
matizirano-refleksnim odgovorima, pokazano je kako
¢e novorodence pokazati razli¢it odgovor na izlozenost
materinskom od stranog jezika.

Vid. Oko otprilike 8. postkoncepcijskog tjedna
pokrete ociju. Oko 16. tjedna interdigitacija obaju vid-
nih Zivaca je zavr§ena. Oko 28. tjedna vidni je korteks
ve¢ nalik na onaj u odraslom mozgu. Medutim, iako
fetus moze otvoriti oci i treptati, prije rodenja prima
relativno malo vidnih podrazaja, zbog relativno
mrac¢nog okruzenja u kojemu se nalazi. Ako se fetus u
tom trenutku rodi prerano, mo¢i ¢e uociti promjene
u svjetlini (Slater 2004). No zbog nezrelosti neural-
nih struktura i puteva, vid se razvija jo§ dugo nakon
rodenja.

Vecina znanja o neurorazvojnim aspektima ovog
ranog razdoblja temelji se na ispitivanjima preko ultra-
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zvuka takozvanim fetalnim ,doppler® monitorima
(DiPietro 2005; DiPietro i sur. 2006). Prvi se pokreti
pojavljuju izmedu 7. i 16. postkoncepcijskog tjedna, a
zatim dolazi do vece pokretljivosti i raznolikosti samih
pokreta. Prvobitna se kretanja ¢ine nasumicna i raspr-
$ena, no postupno se pokreti sve vise koordiniraju i
grupiraju zajedno u nizove te naposljetku u dulja raz-
doblja aktivnosti (Robinson i Kleven, 2005). Kretnje u
drugoj polovici trudnoce obi¢no su rjede, ali snaznije
nego u prvoj (DiPietro i sur. 1996). Buduci da su dulja
razdoblja mirovanja tipi¢na za kasnije razdoblje trud-
noce, smatra se da je ova sposobnost motoricke inhi-
bicije takoder vazan marker neuroloskog razvoja.

2.3. Tre€i trimestar trudnocée, rodenje,
rano dojenacko razdoblje
(24./28. tjedan trudnoce
— 3./6. mjesec postnatalno)

Porodaj se uobicajeno dozivljava kao klju¢na raz-
vojna prekretnica, to je tocno vezano uz sve ostale
organske sustave jer se potpuno mijenja okruzenje u
kojemu se dijete nalazi. Medutim, glede razvojnih
dogadanja i samoga psihomotornog razvoja, posljed-
nje tromjesjecje trudnoce te prva 2 do 3 mjeseca post-
natalnog razvoja razdoblje su jednoga razvojnog konti-
nuuma.

2.3.1. Strukturne promjene

Posljednja tre¢ina trudnoce razdoblje je najbolje
razvijenosti prolaznih fetalnih oblika organizacije
mozga; najizraZenija je pojava fetalnih kortikalnih slo-
jeva i neurona (sloj pod plo¢om, Cajal-Retziusovi
neuroni sloja V.) te prolaznih oblika organizacije kor-
tikalnih krugova, vidljive su prolazne supkortikalne
strukture (periretikularna jezgra, gangliotalamicko
tijelo), kao i prolazna ekspresija neurotransmitora.
Zanimljivo je da dio ovih, prolaznih neurona pokazuje
znakove dendriticke diferencijacije sve do rodenja te
da jasnih znakova regresije nema u prvih mjesec dana
nakon rodenja. Ovakva, prolazna organizacija neural-
nih krugova mozga manifestira se i na ponasanje dje-
teta, koje pokazuje prolazne fetalne obrasce motoric-
kog ponasanja.

Za koru velikoga mozga na pocetku posljednje tre-
¢ine trudnoce karakteristi¢cno je da su uspostavljene
osnovne i aferentne i eferentne veze sa supkortikalnim
strukturama koje prema kraju trudnoce postaju i funk-
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cionalne. U posljednjoj tre¢ini trudnoce prolazne
fetalne neuralne strukture na najviSem su stupnju
razvijenosti, a u asocijativnim podrué¢jima njihov se
razvoj nastavlja i neposredno nakon rodenja. Produ-
lien razvoj prolaznih fetalnih neuralnih elemenata
vezan je za urastanje kortiko-kortikalnih aksona i
uspostavu kortiko-kortikalnih veza. Upravo zbog
zavrSetka urastanja talamokortikalnih veza pred kraj
trudnoce te zbog pocetka intenzivnog urastanja kor-
tiko-kortikalnih projekcija, upravo su posljednje
razdoblje trudnoce i prvih nekoliko mjeseci nakon
rodenja vrijeme vrlo intenzivne sinaptogeneze. U
novorodenackoj dobi gustoca sinapsi doseze odraslu
razinu, no veéina kortikalnih neurona ima vrlo slabo
razvijene dendrite. To razdoblje karakterizira inten-
zivan rast dendrita, za koji takoder vrijedi pravilo
iznutra prema van. Tako ve¢ tijekom trecega postnatal-
nog mjeseca vec¢ina neurona slojeva V. i VI, a koji se
projiciraju u supkortikalne strukture, ima vrlo raz-
vijeno dendriticko stablo. Vise od 2/3 dendritickog
stabla izrasta tijekom zadnjega tromjesjecja trudnoce i
prvih triju postnatalnih mjeseci, a samo manji dio
kasnije tijekom prve godine zivota. S obzirom i na
veliku gusto¢u sinapsi na ovim neuronima, jasno je
kako visok stupanj razvijenost kortiko-supkortikalnih
veza omogucuje djetetu u dobi od 3 do 6 mjeseci slo-
Zenu obradu osjetnih informacija i konkretan moto-
ricki odgovor. Za razliku od dubljih kortikalnih slo-
jeva, u povr$nijim slojevima koji su izvor i cilj
kortiko-kortikalnih veza (slojevi II. i IIIL.), ve¢ina je
neurona u dobi od 3 mjeseca jo$ relativno slabo razvi-
jena. Kako ovi neuroni dominiraju u funkcionalno
slozenijim kortikalnim podru¢jima, tako se stvara
dojam vremenske hijerarhije u maturaciji, pri ¢emu
prvo sazrijevaju neuroni u primarnim, zatim para-
senzornim, a na kraju u op¢im asocijativnim podru¢-
jima. Treba spomenuti da se tijekom prvih nekoliko
mjeseci nakon rodenja primjecuju i razlike u razvije-
nosti prolaznih neuralnih elemenata (npr. sloj ispod
kortikalne ploce, Cajal-Retziusove stanice). Tako oni u
asocijativnim podrucjima ne pokazuju znakove regre-
sije u prvim mjesecima Zzivota, dok je u primarnim
podrucjima u dobi od 3 mjeseca razina razgrananosti
dendritickoga stabla manja nego u novorodenackoj
dobi. Ove su razlike najvjerojatnije odraz slozenijih
kortiko-kortikalnih veza pa tako i njihova produljenog
uspostavljanja u vi§im asocijativnim podruéjima.
Strukture limbickog sustava, primjerice hipokam-
pus i amigdala, ve¢ su pocetkom posljednje trecine
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trudnoce dobro razvijeni, a velik broj neurona ima
dobro razgranane dendrite, vidljive dendriticke trnove
(pokazatelj funkcionalnih sinapsi) i bogato razvijeno
aksonsko stablo. Istodobno dolazi do urastanja tala-
mokortikalnih aksona u sva kortikalna podrucja te do
intenzivne sinaptogeneze i u korteksu. Na taj su nacin
potpuno uspostavljene veze izmedu korteksa i supkor-
tikalnih struktura, kao i limbickog sustava. Tako
nastaje interakcija u kojoj aktivnost potice razvoj
pojedinih struktura. Primjerice, spontana aktivnost iz
receptivnih stanica dovodi do odgovarajuce kortikalne
organizacije pa dolazi do citoarhitektonske delineacije
kortikalnih polja. Treba navesti kako je spontana aktiv-
nost stanica dominantna u ovim procesima pa tako
spontana aktivnost mrezni¢nih stanica dovodi do
razvoja okulo-dominantnih kolumni ve¢ prenatalno.

2.3.2. Funkcionalne promjene

Sto se vidljivih bihevioralnih obrazaca u ovom raz-
doblju tice, pocevsi od oko 28. postkoncepcijskog
tjedna, fetus pocinje pokazivati cikluse aktivnosti i
odmora, odnosno izmjene razdoblja karakteriziranih
koordiniranim obrascima oka, motorickih radnji i
aktivnosti svojega sr¢anog ritma. Do 36. tjedna mogu
se pouzdano identificirati Cetiri ovakva stabilna pona-
$ajna stanja: miran san, aktivan san, mirna budnost i
aktivna budnost (de Vries i Hopkins 2005). U uspo-
redbi s onima u novorodenceta, ovi ciklusi u fetusa
traju dulje, promjena je stanja rjeda, a pokazuju i manje
prijelaza izmedu mirnih i aktivnih stanja spavanja.
Budu¢i da ovakva ponasajna stanja odrazavaju neu-
ralno funkcioniranje, odstupanja od tipi¢nih obrazaca
mogu upudivati na abnormalnosti u razvoju. Fetusi
takoder reagiraju i na podrazaje koji potjecu izvan
maternice. Na vibro-akusticke podrazaje fetusi reagi-
raju ubrzanim otkucajima srca i intenzivnijim pokre-
tima tijela. Ponavlja li se isti podrazaj, pojavljuje se
habituacija, tj. smanjen intenzitet odgovora, §to odra-
Zava sposobnost zdravih fetusa za obradu informacija
i samoregulaciju.

Buducdi da je tijekom tog razdoblja dijete izlozeno
posebno velikom broju ¢imbenika koji mogu uzroko-
vati strukturna i kemijska ostecenja, potrebno je vise
pozornosti obratiti na moguce poremecaje u razvoju
koji su posljedica djelovanja na razvojne procese koji
se tada zbivaju. Treba biti svjestan kako se ostecenja
koja nastaju u tom razdoblju mogu manifestirati tek
kasnije u djec¢joj dobi, ili ¢ak tek tijekom adolescencije.
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Tijekom kasnoga fetalnog razdoblja i prvih neko-
liko mjeseci Zivota, zbivaju se prve strukturno-kemij-
ske promjene koje se mogu specificno dovesti u vezu s
razvojem kognitivnih i socioemocionalnih funkcija.
O perceptivnim iskustvima novorodencadi mnogo se
naucilo primjenom samo neverbalnih mjera, poput
habituacije na podrazaje, preferencija, ili pak slozeni-
jim paradigmama koje se zasnivaju na klasicnom i
operantnom kondicioniranju, poput okretanja glave ili
kontrole intenziteta sisanja u o¢ekivanju kondicionira-
nog podrazaja. Novorodenc¢ad ima urodenu sklonost
prema novim podrazajima pa je primjena metode
dehabituacije ili oporavka paznje takoder dokaz novo-
rodencetove sposobnosti da diskriminira podrazaje.
Nadalje, pristupi koji se temelje na razli¢itim preferen-
cijama istrazuju kako djeca reagiraju (u kojem ce
smjeru dulje zadrzati pogled) na podrazaje koji im se
istodobno namecu. Rezultati upu¢uju na zakljucak da
dojencad ne samo da je kadra razlikovati nego ima i
jasne preferencije nekih iskustava pred drugima. Osim
ovih, bihevioralnih mjera, u istrazivanjima su primje-
njivani i evocirani potencijali koji mogu detektirati
razlike u procesiranju podrazaja ¢ak i kad one nisu
mjerljive na bihevioralnoj razini.

Vidna percepcija neposredno nakon rodenja nije
nalik na onu kod odraslih, a tijekom prvih mjeseci
zivota dogadaju se znaCajne promjene. Vidne su
mogucnosti novorodenceta ogranicene, kako zbog
strukturnih nezrelosti neuralnih struktura, tako i zbog
nezrelosti samog oka. Ostrina vida u tim je, prvim
danima iznimno slaba, ali se za Sest do osam mjeseci
pribliZzava razinama izmjerenima u odraslih (Kellman i
Arterberry 2006; Slater 2004). Iako novorodencad ima
poteskoca s razlikovanjem nekih boja, razlikovanje
boja postoji te ve¢ oko drugog i treceg mjeseca zivota
dojencad razlikuje $irok spektar boja (Kellman i Arter-
berry 2006; Schiffman 2000). Novorodencad moze
pogledom pratiti objekte koji se sporo krecu, ali nema
procjenu dubine kao odrasli (Nanez i Yonas 1994).
Osjetljivost na binokularne znakove dubine pojavljuje
se izmedu treceg i petog mjeseca (Birch 1993), nakon
cega slijedi i koriStenje monokularnim znakovima
dubine (Yonas i sur. 2002).

Zanimljiva je dojencetova sklonost gledanju ljud-
skih lica. U pocetku njegova je paznja usmjerena prije
svega na vanjske obrise (moguce zbog jasnih kontra-
sta), ali ve¢ oko drugog mjeseca paznju usmjeruje na
unutarnje detalje te je vec u toj dobi sposobno razliko-
vati i preferira stvarna lica pred mozai¢nim, ,,razbaca-
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nim“ podrazajima nalik na lica. Ubrzo nakon te faze
pocinje pokazivati i preferenciju prema majcinu licu,
dakle sposobnost razlikovanja lica, a ovo sazrijevanje i
sposobnost razlikovanja finih detalja dalje se nastavlja
i nakon ovog razdoblja (Pascalis i sur. 1995; Pascalis i
sur. 2002). Uz pobolj$anu ostrinu i sposobnost usmje-
rivanja paznje, ubrzo zatim dojen¢ad moze prepoznati
slozene obrasce i percipirati suptilne razlike izmedu
lica, poput razlicitih emocija (Kellman i Arterberry
2006; Slater 2004; Slater i Johnson 1999).

Slusne su sposobnosti ve¢ prili¢no razvijene pri
samom rodenju (Fernald 2004). Iako novorodenc¢ad ne
reagira na neke zvukove jednakom spremnos¢u kao
odrasli, druge su im sposobnosti impresivne. Mogu
lokalizirati zvuk i lako razlikovati obiljezja kao $to su
frekvencija (visina) i glasnoca. Dojencad je iznimno
osjetljiva na glazbu, posebno na njezina disonantna
obiljezja, melodiju, ritam, tempo (Kagan, 1998; Trehub
i Schellenberg 1995; Zentner i Kagan 1996; Zentner i
Kagan 1998). Ona su takoder vrlo usmjerena na ljud-
ski glas te neposredno nakon rodenja pokazuju prefe-
rencije za poznate glasove (posebice maj¢in), materin-
ski jezik pa ¢ak i za poznate ulomke knjiga (DeCasper
i Fifer 1980; DeCasper i Spence 1986; Moon i sur.
1993). Dojencad pokazuje i izvanredne sposobnosti za
diskriminaciju niza kvaliteta ljudskog govora (Aslin i
sur. 1998). Njihova je sposobnost razlikovanja zvuka
na bilo kojem jeziku u pocetku bolja od one u odraslih.
Takve vjestine percepcije govora omogucuju lako usva-
janje bilo kojeg jezika. Medutim, oko osmog mjeseca
zivota dojencad se pocinje specijalizirati u otkrivanju
zvukova jezika svoje kulture, a s godinu dana imaju
sposobnosti sli¢ne onima odraslih oko sebe (Aslin i
sur. 1998; Werker i Desjardins 1995; Werker i Tees
2005).

2.4. Prve dvije godine djetetova zivota
(4. — 18./24. mjeseca djetetova zivota)

Tre¢i mjesec djetetova zivota znaci prekretnicu u
stupnju zrelosti koju je dosegnuo mozak u ovom sta-
diju, Sto je praceno promjenama u motorickom, inte-
lektualnom, socijalnom i emotivnhom statusu djeteta.
Zapocinje razdoblje koje karakteriziraju drukdiji
razvojni procesi i u kojemu struktura mozga poprima
obrise odraslog mozga. Takvi razvojni procesi posebno
su intenzivni tijekom prve godine Zivota, no u drugoj
godini Zivota postupeno usporuju. Druga polovica
druge godine zivota oznacuje prijelaz prema sljedecem
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stadiju razvoja, a u tom razdoblju (18 - 24 mjeseca)
mozak se po mikroskopskoj i makroskopskoj struk-
turi, ali i po veli¢ini, viSe gotovo i ne moze razlikovati
od mozga u odrasloj dobi.

2.4.1. Strukturne promjene

Tijekom ovog razdoblja dolazi do velike strukturne
i funkcionalne regresije svih fetalnih oblika kortikalne
organizacije, a istodobno se povecavaju kapaciteti i
usloznjava organizacija medu neuralnim elementima
potrebna da bi se dosegnuli strukturni kapaciteti
potrebni za normalne opce intelektualne i vise kogni-
tivne funkcije, ali i intenzivan socijalno-emocionalni
razvoj. Vrlo je intenzivna diferencijacija neurona,
koja se potkraj tog razdoblja zavr$ava te dolazi od
konacne strukturne maturacije gotovo svih kortikalnih
neurona.

U tre¢em mjesecu zivota ve¢ je vidljiva regresija na
neuronima prolaznih fetalnih slojeva, marginalne zone
i sloja pod plo¢om. Osim toga, u korteksu su ne samo
neuroni dubljih, supkortikalno projiciraju¢ih slojeva
ve¢ dobro diferencirani i gusto pokriveni sinapsama,
nego i dio neurona koji daju kortikalne projekcije
pokazuje visok stupanj diferencijacije dendrita koji su
takoder pokriveni brojnim sinapsama. To upucuje na
to da su kortiko-supkortikalni neuralni sustavi, ali
dijelom i kortiko-kortikalni sustavi, dosegnuli odre-
deni stupanj funkcionalnosti.

Tijekom druge polovice prve godine Zivota jo$
manjim dijelom rastu dendriti dubljih kortikalnih slo-
jeva te u dobi od godinu dana gotovo dosezu odrasle
vrijednosti. Upravo visok stupanj strukturne matura-
cije omogucuje visoku funkcionalnost kortiko-supkor-
tikalnih veza i intenzivan razvoj percepcije i motorike,
kao i socioemocionalnog razvoja koji je vidljiv tijekom
ovog razdoblja.

Druga polovica prve godine zivota najintenzivnije
je razdoblje rasta dendrita neurona sloja II. i povrsin-
skog dijela sloja III. u vecini kortikalnih podrucja.
Ovaj razvoj moze objasniti povecanje kognitivnih
kapaciteta te razvoj prvih oblika sloZenijih spoznajnih
funkcija, kao $to je radna memorija, kao i intenzivnih
socioemocionalnih procesa.

U ovom razdoblju nastaju daljnje promjene u lim-
bickim strukturama, iako one nisu toliko izrazene i
primjetne kao u neokorteksu, jer hipokampus i amig-
dala imaju visoku razinu diferencijacije ve¢ pri rode-
nju. Medutim, izostanak majc¢ine emotivne potpore
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tijekom prve dvije godine Zivota dovodi do nerazvija-
nja veza amigdala i susjednih podrudja te izrazite
hipofunkcionalnosti izmedu ovih struktura.

2.4.2. Socioemocionalni razvoj

Djeca ve¢ od rodenja razvijaju svoje sposobnosti
dozivljavanja i izrazavanja razlic¢itih emocija, kao i spo-
sobnost da se nose s razli¢itim osjecajima (Sroufe 1997;
Thompson i Lagattuta, 2006). Razvoj tih sposobnosti
te¢e istodobno sa Sirokim spektrom drugih vjestina
vezanih za motoric¢ku kontrolu, razmisljanje i komuni-
kaciju. Tako se neuralni sustavi povezani s osjecajem
ugode, kao socijalni smijesak, pojavljuju izmedu 6.1 8.
tjedna zivota. To je svakako jedan od dokaza da je
dojencetu interakcija s majkom ugodna, no sam osje-
¢aj privrzenosti pojavljuje se kasnije, polovicom prve
godine Zivota.

Tijekom razvoja u ve¢ine se djece emocionalni pro-
cesi neprimjetno odigravaju u njihovu socijalnom
okruzenju. Medutim, temelj tih slozenih ponasanja
jesu mnogobrojne vjestine - poput dekodiranja i
izmjenjivanja emocionalnih signala sa skrbnicima -
§to odrazava brzo i slozeno ucenje. Ovi afektivni pro-
cesi postaju sve kompleksniji kako sazrijevaju relevan-
tni neuroanatomski neurofiziolo$ki sustavi, a
emocionalna iskustva s kojima se dijete susrece
dodatno organiziraju afektivne neuralne krugove.
Stoga priroda rane roditeljske skrbi koju dijete prima
moze imati dugorocne posljedice za djetetov daljnji
razvoj.

i

Djeca od najranije dobi imaju mnoge prilike znako-
vima u svojem okruzenju pridati emocionalno znace-
nje. Sredisnji Ziv¢ani sustav usmjeruje paznju prema
vaznim obiljezjima u okoliSu i omogucuje regulaciju
odgovora na promjene (Rothbart 2004). Jedan od
nacina na koji se eksperimentalno proucava emocio-
nalna regulacija jest preko gasenja uvjetovana odgo-
vora. Nakon $to je kondicioniranje postignuto, uz
ponavljanje uvjetovanog podrazaja, ali bez pratnje
bezuvjetnog, s vremenom se reakcija gasi: ovo je pra-
¢eno i smanjenom reaktivnos¢u autonomnoga zivca-
nog sustava. Emocionalno asocijativnho ucenje pove-
zano je s amigdalama, a gadenje odgovora posredovano
je inhibitornim utjecajem medijalnoga prefrontalnog
korteksa na amigdale (Phelps i LeDoux 2005). Ovi
neuralni krugovi vezani su za to zasto neka iskustva
mogu povecati istaknutost emocionalnih znakova i
obrnuto, a to je da nedostatak nekih razvojno odgova-
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rajuc¢ih iskustava moZe ometati emocionalni razvoj
zbog nedovoljnih moguénosti ucenja. Iako je sva
dojencad biologki predisponirana za stvaranje privrze-
nosti (zbog njezine adaptivne vaznosti za stjecanje
zadtite i prezivljavanje), nisu svi oblici privrzenosti
jednako kvalitetni (Ainsworth 1972; Ainsworth 1973;
Ainsworth 1979; Bowlby 1969; Bowlby 1973). Razvojno
je ovaj aspekt vazan, jer kvaliteta privrzenosti dojen-
¢adi ima dugorocne posljedice za njihove socijalne
interakcije (Bretherton 1996). Na primjer, u usporedbi
s vr$njacima s nesigurnom privrZeno$cu, oni sa sigur-
nom privrzenos¢u pokazuju manje straha i ljutnje u
predskolskoj dobi (Kochanska 2001) i imaju bolje soci-
jalne vjestine i odnose s vrinjacima tijekom djetinjstva
(Rubin i sur. 2006; Schneider i sur. 2001). Dugoro¢no,
sigurna privrzenost u djetinjstvu povezana je sa zdra-
vim romanti¢nim vezama u adolescenciji (Collins i sur.
1997), a odrasli stilovi privrzenosti odrazavaju povijest
privrzenosti pojedinaca (Fraley 2002). Cak je i skrb za
vlastitu djecu povezana s ranim oblicima privrzenosti.
i promicu sigurnu privrzenost u vezi sa svojom djecom
(van Ijzendoorn 1995).

Bududi da je rije¢ o slozenom ponasanju, koje obu-
hvaca i kognitivnu i afektivhu domenu, potraga za
neurobioloskim supstratom privrzenosti prilicno je
zahtjevna (Feldman 2016). Ipak, nedavna su istrazi-
vanja pocela otkrivati neke vazne neurobioloske meha-
nizme u podlozi privrzenosti: neuropeptidi oksitocin i
vazopresin imaju vaznu ulogu i pruzaju model koji
povezuje molekularne, stani¢ne i sistemske pristupe
(Insel i Young 2001). Cini se da su dopaminergicki
putevi telencephalona, posebno u podrudju nucleus
accumbensa i ventralnog palliduma, vazni i kasnije za
odredene aspekte formiranja preferencija pri izboru
partnera. Kako bi se privrzenost razvila, ovi neuropep-
tidi moraju povezati socijalni podrazaj s aktivacijom
dopaminergickih krugova povezanih s potkrepljenjem.
Ontogeneza ovih mehanizama uglavnom je ispitivana
na zivotinjskim modelima, pa se postavlja pitanje
koliko i koje od tih nalaza mozemo generalizirati na
ljude? Primjerice, varijacije u kvantiteti i kvaliteti rodi-
teljske skrbi nemaju istu vaznost medu razli¢itim
vrstama, kriti¢ni vremenski prozori nisu isti, a znamo i
da ranjivost povezana s negativnim iskustvima je
ovisna o genskim c¢imbenicima (Jaffee i sur. 2004;
Kaufman i sur. 2004).

Socijalne interakcije izmedu dojencadi i njihovih
skrbnika posredovane su sustavima kao $to su HPAos
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(hipotalamus-hipofiza-nadbubrezna zlijezda), orbito-
ventralna podrucja prefrontalnog korteksa (Schrijver i
sur. 2004) te neuropeptidnim sustavima koji reguliraju
drustveno ponasanje (Carter i sur. 2005). Jo$ u prena-
talnom razdoblju, hipotalamus fetusa pod utjecajem
je maj¢ine HPA osi (Giesbrecht i sur. 2017). U velikim
je dozama kortizol neurotoksic¢an i inhibira stvaranje
neuralnih veza te je stoga modulacija kortizola u ovom,
kriticnom razdoblju klju¢na za buduce funkcioniranje.
Oksitocin i socijalne interakcije smanjuju razinu kor-
tizola, $to je jedan od mehanizama preko kojih kontakt
majke i dojenceta utjece na razvoj mozga (Heinrichs i
sur. 2003). Istrazivanja pokazuju da odrasli s nesigur-
nim stilovima privrzenosti imaju hiperaktivhu HPA os
(Quirin i sur. 2008). Jedna od struktura koja se ponaj-
vi$e istrazivala u kontekstu neurotoksi¢nosti kortizola
jest hipokampus. Hipokampus je dio limbickog sustava
i klju¢an je u procesima prostornog i emocionalnog
pamcenja jer posreduje u procesima konsolidacije
deklarativnog pamcenja (pamcenja dogadaja i ¢inje-
nica) te omogucuje izvlacenje tih informacija iz pam-
¢enja (Campbell i sur. 2004). Hipokampus ima velik
broj glukokortikoidnih receptora, §to ga ¢ini iznimno
osjetljivim na stres i glukokortikoide. Hipokampus
dojenceta koje dozivljava visoke razine stresa razvija se
dakle u neurotoksi¢nim uvjetima. Ovo je vidljivo i na
zivotinjskim modelima, jer Stakori odvojeni od majke
u ranom razdoblju imaju smanjen hipokampus (Huot i
sur. 2002), a i u ljudi rana iskustva sa zlostavljanjem
utjecu na broj receptora za glukokortikoide u hipo-
kampusu (McGowan i sur. 2009).

Sustav nagrade sloZeni je neuralni sustav, a nedavno
(Tops i sur. 2014) je predlozen model kojim se on dijeli
na dva podsustava: ventralni sustav strijatuma (funk-
cionalno sustav trazenja novosti) i dorzalni sustav stri-
jatuma (funkcionalno sustav trazenja familijarnosti).
Cini se da je u najranijem razvoju aktivniji ventralni
sustav strijatuma (pa stoga majc¢ino lice, koje je jo$
novost, pruza osjecaj ugode). Takvu ugodu dijete
izrazava odgovaraju¢im vokalizacijama, kontaktom
ofima i ostalim dostupnim oblicima neverbalne
komunikacije. S vremenom, ako su maj¢ini odgovori
uskladeni s djetetovim, dolazi do prijelaza na dorzalnu
aktivnost, pri ¢emu maj¢ina familijarnost i poznatost
postaje nagrada. Spomenuti autori smatraju da dugo-
ro¢no ugoda koju stvara sustav poznatosti moze imati
zastitne funkcije jer smanjuje potrebu za ugodama
stvorenima stranim supstancijama ili pak impulzivnim
ponasanjima (ugoda posredovana sustavom trazenja

22

novosti). U prilog ovoj hipotezi ide i nalaz da u pojedi-
naca s povijes¢u zlostavljanja u djetinjstvu ventralni
strijatum ima smanjeni odgovor na nagradu (Teicher i
sur. 2016). Dakle, ako u kriticnom razdoblju ne sazre
ugoda izazvana poznatim, §to je neuralna osnova
sigurne privrzenosti, to posreduje kasnijim neprilago-
denim ponasanjima (Chambers 2017).

Medu klju¢nim strukturama vezanima za razne
aspekte emocionalne regulacije svakako su amigda-
loidne jezgre. Poput hipotalamusa, i amigdala fetusa
takoder su pod utjecajem majcina kortizola (Qiu i sur.
2015). Postnatalno, spomenute jezgre potpuno sazrije-
vaju do otprilike $estog i sedmog mjeseca zivota (Vela
2014), sto koincidira s nastankom nekih strahova u
dojen(:eta, primjerice straha od stranaca, intenzivnim
protestiranjem pri odvajanju od majke i sl. Snimke
aktivnosti amigdala u djece koja su najranije razdoblje
provela institucionalizirana, a poslije su posvojena,
pokazuju istovjetnu reaktivnost pri gledanju lica majke
(posvojiteljice) ili nepoznate osobe (Olsavsky i sur.
2013), $to nije slucaj s djecom koja gledaju lica svoje
majke ako su uz nju od samog pocetka Zivota. Ovaj
nedostatak distinkcije u odgovoru na lice nepoznate
osobe s obzirom na lice majke bio je to veci sto je bilo
dulje razdoblje institucionaliziranosti.

Zbog razumljivih razloga mnogo je viSe istrazivanja
neurooslikavanja majki u interakciji s djecom pa tako
danas znamo da procesima stvaranja privrzenosti i
koordiniranja majc¢inih radnji s potrebama djeteta
posreduju razni neuralni sustavi, ukljucuju¢i supkor-
tikalna podruéja vazna za motivaciju (strijatum,
amigdaloidne jezgre, hipotalamus i hipokampus) i
kortikalna podrué¢ja vazna za socijalnu kogniciju
(anteriorni girus cinguli, inzula, medijalni frontalni
i orbitofrontalni korteks). Ovi su krugovi takoder
povezani s raznim endokrinim sustavima koji uprav-
ljaju stresnim reakcijama i motiviraju prikladna rodi-
teljska ponasanja (Swain i sur. 2011; Swain i sur. 2007).
Takvi se krugovi vjerojatno jos u vrijeme trudnoce
hormonalno moduliraju kako bi bili spremni za inter-
akciju s dojencetom. Tako primjerice razine oksitocina
izmjerene tijekom trudnoce predvidaju majcinska
ponasanja nakon porodaja (Levine i sur. 2007), a razine
oksitocina u plazmi nakon porodaja koreliraju s kolici-
nom afektivnih interakcija s dojencetom (Gordon i sur.
2010). U osoba sa sigurnom privrzenoscu razine su
oksitocina opcenito vise te dodatno rastu u stresnim
uvjetima, a pri interakciji s djetetom sinkroniziraju se s
njegovim razinama (Pierrehumbert i sur. 2012; Pierre-
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humbert i sur. 2009; Naber i sur. 2010; Weisman i sur.
2012). S druge strane, majke zlostavljacice imaju nize
razine oksitocina (Heim i sur. 2009). Visi izmjereni
oksitocin korelira s manjim dozZivljenim stresom
(Pierrehumbert i sur. 2012) pa se tako ¢ini da oksitocin
i sigurna privrzenost reguliraju stresne reakcije.

Kako je ve¢ u prethodnim potpoglavljima opisi-
vano, prefrontalni se korteks kontinuirano razvija sve
do kasnih dvadesetih godina Zivota (Kolb i sur. 2012).
U odraslih ljudi, zreli prefrontalni korteks posreduje
procesima privrzenosti i opéenito sudjeluje u regulaciji
anksioznosti i depresivnosti. Budu¢i da u male djece
prefrontalni korteks nije zreo, nejasno je koja je nje-
gova uloga u stvaranju rane privrzenosti, ali je moguce
da neurobioloski procesi koji se odigravaju u tom
razdoblju uspostavljaju temelje za kasnije procese stva-
ranja privrzenosti u odrasloj dobi (Chambers 2017).

Zaklju¢no, rana emocionalna iskustva novoroden-
¢adi vezana su gotovo iskljucivo za interakciju s pri-
marnim skrbnikom. Nacin na koji skrbnici odgovaraju
na te signale ugradit ¢e se u neuralnu arhitekturu i
ponasanje djeteta. Stoga, iako je djetetov obrazac privr-
zenosti prilicno promjenjiv tijekom prve i druge godine
zivota, ponavljano potvrdivanje iskustava ¢ini djetetov
stil privrzenosti i povezani kognitivni model manje
promjenjivima nakon druge godine Zivota i sve se
gleda kroz prizmu postojeceg stila (Bowlby 1980;
Belsky i sur. 1996). Pokazalo se da su elementi socijalne
kompetencije koji se razvijaju u prvim godinama zivota
povezani s emocionalnim blagostanjem i utje¢u na dje-
tetovu kasniju sposobnost da se funkcionalno prila-
godi u skoli i da oblikuje uspjeSne odnose tijekom
zivota (Collins i Laursen 1999; Thompson 1998).
Temeljna obiljezja emocionalnog razvoja ukljucuju
kako sposobnost prepoznavanja i razumijevanja vlasti-
tih osjecaja, preciznog Citanja i razumijevanja emocio-
nalnih stanja drugih ljudi, tako i upravljanje snaznim
emocijama i njihovim izrazavanjem, reguliranje vla-
stita ponasanja, razvijanje empatije za druge te uspo-
stavljanje i odrzavanje odnosa.

2.4.3. Kognitivni i komunikacijski razvoj

Tehnike strukturnoga slikovnog prikazivanja, pogla-
vito one koje se oslanjaju na snimanja difuzije duz
vlakana neurona (diffusion tension imaging, DTI),
omogucuju dovesti u vezu promjene vezane za sazrije-
vanje mozga s promjenama u ponasanju. Vec prije opi-
sane strukturne promjene pracene su masivnim funk-
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cionalnim promjenama u kori velikoga mozga, kaoiu
supkortikalnim strukturama.

Tijekom prve godine Zivota u kognitivnom ponasa-
nju prevladavaju senzomotorne sheme - dojencad ne
razmislja o objektima mimo izravnog percipiranja i
manipuliranja tim objektima. Prelazak na simbolicko
rezoniranje, sposobnost predocivanja predmeta,
radnji i iskustava putem mentalnih slika, rijeci ili gesti,
vidljiv je i u razumijevanju postojanja predmeta (Nel-
son 1999; Nelson i sur. 2006). Istrazivanja koja se
koriste mjerama detektiranja vidnog ponasanja (npr.
usmjerivanje paznje na neocekivane dogadaje) upu-
¢uju na to da dojencad ima razvijenija razumijevanja
stalnosti objekta nego Sto je smatrao Piaget (Baillar-
geon 1987; Baillargeon i sur. 1995; Baillargeon i DeVos
1991; Meltzoff 1999; Meltzoff i Moore 1994; Piaget
1952; Piaget 1970). Rani razvoj kognitivnih funkcija
dobro se moze prikazati kroz razvoj vidnog sustava.
Istrazivanja na postmortalnom materijalu pokazale su
da u vidnom korteksu postoji nagli porast sinapsi tije-
kom prve godine Zivota te da se tijekom druge godine
doseze vrhunac u kojemu je broj sinapsi dvostruko
ve¢i od onoga u odrasloj dobi (Huttenlocher i sur.
1982). Gustoca sinapsi smanjuje se do desete godine
zivota, kada se uspostavljaju odrasle vrijednosti, a pro-
mjene broja sinapsi koreliraju sa promjenama u volu-
menu i gustodi sive tvari. Strukturne promjene kore-
liraju s razvojem razli¢itih kognitivnih razina u
hijerarhiji vidne obrade, od inicijalnog odgovora na
svjetlo do selektivnih odgovora na orijentaciju obrisa i
pokreta u primarnome vidnom korteksu te opceg
procesiranja oblika i pokreta u asocijativnhim vidnim
podru¢jima. Promjene u razli¢itim razinama vidne
obrade mogu se ispitivati uporabom podrazaja kojima
se izoliraju specifi¢ne neuralne aktivnosti putem vid-
nih, uz dogadaj povezanih evociranih potencijala. Kod
normalnog vidnog razvoja vazno je uociti razlike u
dinamici sazrijevanja izmedu ventralnih (3to?) i dor-
zalnih (gdje?) vidnih puteva. Razvoj je ventralnoga
vidnog puta dugotrajniji, dok veze bijele tvari unutar
dorzalnog vidnog puta sazrijevaju kasnije. Visi vidni
procesi sazrijevaju polako i razli¢itim neurorazvojnim
dinamikama (Braddick i sur. 2011). Razvoj brazdi i
vijuga (girifikacija) te proces mijelinizacije kroz
posljednju tre¢inu trudnoce korelira s razli¢itim brzi-
nama sazrijevanja dorzalnih i ventralnih vidnih puteva
(Toro i Burnod 2005). DTT analize pokazale su kako se
svi glavni putevi mogu uo¢iti ve¢ u prvih nekoliko tje-
dana nakon rodenja, iako je stupanj mijelinizacije
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nizak (Dubois i sur. 2006). Usporedo sa stupnjem mije-
linizacije raste brzina neuralnog provodenja u ovim
putevima pa tako vidni evocirani potencijali u okcipi-
talnom podrudju u dojencadi imaju to kracu latenciju
§to je veca zrelost opticke radijacije (Dubois i sur.
2008).

Naravno, kognitivni se razvoj dovodi u vezu i sa
sazrijevanjem ostalih regija pa je tako pokazano da
medijalni dio frontalnog korteksa sazrijeva kasnije
(Huttenlocher i Dabholkar 1997). Gustoc¢a sinapsi
u medijalnom asocijativnom frontalnom korteksu
doseze maksimum nakon druge godine Zivota
(Huttenlocher i Dabholkar 1997), a neuroni ukljuceni
u asocijativne kortiko-kortikalne projekcije pokazuju
prekomjernu produkciju sinapsi tijekom cijele adoles-
cencije (Petanjek i sur. 2011). U posljednje se vrijeme
vide rabe i mjere funkcionalne povezanosti razli¢itih
regija. Tako je usporedba volumena regija povezanih s
primarnim vidnim korteksom kroz prve dvije godine
zivota pokazala da je on manji nego u somatosenzor-
nih tijekom prve godine Zivota, ali ne i u dobi od 2
godine. To upucuje na to da primarni somatosenzo-
ricki korteks sazrijeva ranije nego vidni (Lin i sur.
2008). Longitudinalna istrazivanja pokazuju modalni
obrazac promjena u korteksu tijekom djetinjstva (ali i
poslije), koji ukljucuje stanjivanje vecega broja korti-
kalnih podruéja - prije svega primarnoga senzomo-
torickog korteksa, zatim sekundarnog, a onda se
tijekom kasnijeg djetinjstva i adolescencije proces sta-
njivanja $iri u multimodalna asocijativna kortikalna
podrucja. Upravo se ove promjene dovode u vezu s
kognitivnim razvojem. Primjerice, sposobnost dosje-
¢anje informacija u vezi je s procjenama volumena
frontalnog korteksa — $to su obrasci sli¢niji onima koje
nalazimo u odrasloj dobi, to su dje¢je sposobnosti
dosje¢anja vece (Sowell i sur. 2001). Promjene u
debljini korteksa u funkciji vremena pokazale su se
klju¢nom varijablom pri dovodenju u vezu inteligen-
cije i neuralnih promjena. Za objasnjavanje kognitiv-
nog razvoja, promjena vezana za dob vaznija je od
morfologije zatecene u jednoj tocki mjerenja. Shaw i
suradnici (2006) pratili su kohortu djece i pokazali da
ona s visokim rezultatima na testovima inteligencije
pokazuju velik porast u kortikalnoj debljini u ranom
razdoblju, pracen velikim smanjivanjem debljine u
istim tim podru¢jima u kasnijem razdoblju. DTI istra-
zivanja u djece idu u prilog ideji da su mikrostrukturne
specificnosti ovih puteva povezane s individualnim
razlikama u izvedbi na kognitivnim zadatcima na
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kojima su djeca sve uspje$nija u odredenoj dobi, dakle
u raznim neuropsiholoskim domenama: vidna obrada,
jezik, prostorno radno pamdenje, kognitivna kontrola
odgovora i verbalna inteligencija.

Razvoj komunikacije pocinje neverbalnim obli-
cima. U prethodnom poglavlju u okviru socioemotiv-
nog razvoja i stvaranja privrzenosti opisani su razvoj
interakcije izmedu djeteta i primarnog skrbnika te
neurobioloski korelati te interakcije. Dodatno treba
napomenuti da novorodencad pokazuje spremnost na
odrzavanje kontakta o¢ima i usmjerivanje paznje na
poseban govor (prilagodeni govor skrbnika- posebna
osjetljivost na podizanje i spustanje intonacije glasa
koji koriste odrasli kad govore s malom djecom), $to je
kulturalno univerzalna pojava, kada se majke u inter-
akciji s djecom koriste prilagodenim govorom, speci-
ficne prozodije, viseg registra, bogatije intonacije i spo-
rijeg tempa (Marici¢ i sur. 2012). U novorodenceta je
pri sluSanju ovakvih pretjeranih govornih obrazaca
izmjerena veca sinkronizacija na frontalno-centralno-
parijetalnim lokacijama, kao i uve¢ani N250 evocirani
odgovor (Zhang i sur. 2011). Pozitivan ucinak takve
komunikacije vidljiv je ve¢ u dvomjese¢ne dojencadi
koja pokazuje bolju fonetsku diskriminaciju (Liu i sur.
2009). Nadalje, istrazivanja infracrvenom spektrosko-
pijom pokazuju da je aktivacija medijalnoga prefron-
talnog korteksa u novorodencadi veca slusaju li majcin
glas dok se koristi govorom usmjerenim na dijete nego
kada rabi uobicajeni govor namijenjen odraslima
(Saito i sur. 2007). Nadalje, ve¢ sam kontakt o¢ima ili
smijesak koji prethodi govoru moze izazvati pojacan
odgovor u medijalnom prefrontalnom korteksu i
dovodi do visokofrekventne elektricne kortikalne
aktivnosti u gama-spektru (Grossmann i sur. 2008), §to
sve upucuje na neodvojivost ovih socijalnih i afektiv-
nih kognicija vezanih uz dozivljaj. Osim toga $to se
takvim obracanjem djeci facilitira usvajanje jezika
(Senju i Csibra 2008; Singh i sur. 2004; Yoon i sur.
2008), ova usmjerenost djeteta na za sebe vazne infor-
macije odrazava prvo pojavljivanje ranih oblika svije-
sti o sebi - koji razvojno prethode viSim razinama
svijesti koje nalazimo u starije djece i odraslih (Rochat
2011).

Verbalna se komunikacija razvija putem jezi¢nih
sustava, gdje dolazi do kombinacije receptivnih i
ekspresijskih elemenata. Ispad u bilo kojem od ovih
elemenata moze imati dalekosezne posljedice u svim
ostalim (Watkins 2011). Medutim, u svim aspektima
razvoja jezika, receptivna funkcija dolazi prije proiz-
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vodnje (ekspresije). Tako je primjerice detekcija fonet-
skih obiljezja materinskog jezika robusna i razvija se
rano, ali je razdvajanje govora u odvojene rijeci zahtjev-
nije i podloznije o$te¢enjima i problemima u nedo-
noscadi (Bosch 2011). Jezik je tipi¢an primjer, tzv.
razvojni vremenski prozor u neurobiologiji (Bruer
2008; Knudsen 2004; Kuhl 2004). Medutim, nemaju
svi aspekti jezika vremenski jednako definirane pro-
zore. Kriti¢no razdoblje za ucenje fonetskih, leksickih i
sintaktickih razina se razlikuje. Cini se da je kriti¢no
razdoblje za fonetsko usvajanje prije prve godine, a za
sintaksu izmedu 18 i 36 mjeseci. Vokabular se naglo
$iri oko 18. mjeseca - ali ovo nije toliko vremenski
ograniceno te se vokabular moze $iriti u bilo kojoj
dobi. Preciznije odredivanje ,,otvaranja“ i ,,zatvaranja“
tih prozora na neurobioloskoj razini za sada jo$ nije
moguce.

Utjecaj socijalne interakcije, a to ukljucuje i never-
balnu komunikaciju, na razvoj govora odavno je
poznat, a neki noviji pristupi pokusavaju obuhvatiti sve
razine na kojima socijalna interakcija facilitira usvaja-
nje jezika, primjerice povecavanjem paznje i pobude-
nosti, pruzanjem informacija, osje¢ajem povezanosti i
aktivacijom neuralnih mehanizama koji povezuju per-
cepciju i radnju. Osim toga $to interakcija s drugim
osobama omogucuje stjecanje informacija koje su
vazne za usvajanje jezika, moguce je i da je socijalni
kontekst isprepleten s ucenjem jezika kroz neke temelj-
nije mehanizme (hipoteza drustvenog mozga). Soci-
jalna je interakcija nuzna za razvoj govora u dojencadi,
a socijalno ponasanje pojedinoga djeteta povezano je s
njegovom sposobno$¢u ucenja novoga jezi¢nog mate-
rijala. Jezik je evoluirao zbog potrebe za drustvenom
komunikacijom i ¢ini se vrlo vjerojatnim da jezik i
drustveni mozak imaju zajednicko evolucijsko podri-
jetlo (Adolphs 2003; Dunbar 2009; Pulvermiiller 2005).
Na tom tragu, neuroznanost jezika otprije istrazuje
zajednicke neuralne sustave percepcije i akcije, a
otkrice sustava zrcalnih neurona dalo je dodatne poti-
caje za povezivanje ovih istrazivackih pravaca s onima
koji se bave socijalnom kognicijom (Kuhl i Meltzoft
1996; Pulvermiiller 2005; Rizzolatti 2005).

Kada se pojavljuje ta veza izmedu recepcije i akcije?
Istrazivanja pokazuju da se u novorodencadi, tromje-
secne, Sestomjesecne i dvanaestomjesecne dojencadi
pri slusanju razli¢itih govornih uzoraka aktiviraju i
neuralni sustavi ukljuceni u stvaranje govora (Imada i
sur. 2006). Nadalje, sinkronizacija u aktivaciji receptiv-
nih i motorickih podrucja pojavljuje se u dojencadi od
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3 mjeseca nadalje - $to je razdoblje kada dojencad
pocinje proizvoditi zvukove nalik na samoglasnike.

Opéenito, sinkronizacija mozdane aktivnosti pove-
zana je s kognitivnim sposobnostima. Evocirani poten-
cijali u male djece pokazuju vecu difuznost, a sazrije-
vanjem pojavljuje se veca lateralizacija u temporalnim
podrudjima lijeve hemisfere (Conboy i sur. 2008;
Durston i sur. 2002; Mills i sur. 1993, Mills i sur. 1997;
Tamm i sur. 2002). Kako djeca svladavaju jezik, moz-
dani se ritmovi mijenjaju. Gama-frekvencija mozdanih
valova (30 - 100 Hz) u stanju mirovanja dovedena je u
vezu s ranim usvajanjem jezika i drugim kognitivnim
vjeStinama do trece godine (Benasich i sur. 2008).
Snaga u theta pojasnom podrucju (4 - 7 Hz) dovedena
je u vezu s kognitivnim naporom u odraslih, a i kod
zadatka radnog pamdcenja u osmomjese¢ne djece (Bell
i Wolfe 2007).

25. Dob trékarala i predSkolska dob
(2. — 5. godina)

Potkraj druge godine zivota u anatomskom i histo-
kemijskom gradom mozak se gotovo i ne moze razli-
kovati od mozga odrasle osobe. U prosjeku, veli¢ina je
mozga na 80 — 90 % odraslih vrijednosti, a dendriticko
stablo vecine neurona potpuno odgovara odrasloj
dobi. Vec¢ina neurokemijskih sustava takoder pokazuje
stupanj aktivnosti blizu onomu u odrasloj dobi, a i
mijelinizacija aksona pokazuje obrazac slican odra-
slom. Ono §to posebno dolazi do izrazaja jest preko-
mjeran broj sinapsi, koji je u vecini kortikalnih pod-
rucja dvaput, pa ¢ak i triput veci nego u odrasloj dobi.
Stupanj prekomjerne produkcije sinapsi korelira s
funkcionalnom razinom kortikalne areje te je najvisi u
najslozenijim kortikalnim podru¢jima. I u drugim
dijelovima mozga postoji prekomjerna produkcija
sinapsi, izuzevsi kraljezni¢cnu mozdinu i mozdano
deblo, ali je ona mnogo manja nego u kori velikoga
mozga.

Zanimljivo je kako upravo u trenutku kada po
kvantitativnim parametrima sredi$nji Zivéani sustav
poprima konture odrasloga, dolazi do pojave najsloze-
nijih i ¢ovjeku specifi¢nih kognitivnih i socioemocio-
nalnih funkcija, a koje se posebno intenzivno razvijaju
tijekom predskolskog razdoblja. To ukljucuje meta-
kogniciju, tj. razvoj koncepta ljudskog uma, sto je
specifi¢no ljudski korak i omogucuje normalan inte-
lektualni razvoj tijekom Skolske dobi te zavrsnu psiho-
socijalnu i kognitivhu maturaciju tijekom adolescen-
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tne dobi. Teorija uma oznacuje da dijete ima svijest o
sebi i svijest o drugima kao osobama. Na neuralnome
planu, ve¢ u dobi od tri godine vidljiva je jasna razlika
u neuralnoj aktivaciji ovisno o tome gleda li dijete film
koji prikazuje tjelesna stanja druge osobe (npr. bol)
spram filma koji prikazuje mentalna stanja te osobe
(teorija uma), i, §to je jasnija distinkcija aktivacije ovih
dviju mreza, to ujedno dijete daje i zrelije interpretacije
na bihevioralnoj razini (Richardson i sur 2018). Ovo je
istrazivanje takoder pokazalo da se funkcionalna spe-
cijalizacija spomenutih mreza kontinuirano zbiva sve
do 12. godine, a neka druga istrazivanja jasno poka-
zuju da se promjene u raspodjeli i organizaciji sive i
bijele tvari u regijama zaduzenima za funkcioniranje
tzv. drustvenog mozga, kao i njihova aktivacija pri
rjesavanju zadataka koji uklju¢uju socijalnu kogniciju,
dogadaju i do kasno u adolescenciju (Blakemore 2012;
Petanjek i sur. 2019).

Kroz ovo razdoblje nastavljaju se mijelinizacija i
blago povecanje ukupnoga broja sinapsi, a na selektiv-
nim populacijama neurona vidljive su strukturne i
molekularne promjene. Pojedine populacije neurona
pokazuju znacajan daljnji rast dendrita, primjerice
asocijativni kortikalni neuroni koji povezuju vise kor-
tikalnih areja, imaju bogate intrakortikalne veze i
posebno su brojni u najslozenijim kortikalnim podruc-
jima (Petanjek i sur. 2008, Petanjek i sur. 2019; Sedmak
i sur. 2018). Cini se da upravo tijekom ranoga djetinj-
stva dolazi do selektivnih promjena na strateski vaz-
nim neuronima i pripadaju¢im projekcijama, a one
omogucuju bolju integraciju u procesiranju informa-
cija. To ukljucuje razvoj intrakortikalnih ekscitacijskih
veza, razvoj projekcija kod neurona koji povezuju vise
kortikalnih podrucja te maturaciju specificnih popula-
cija GABA-ergickih neurona. Upravo se kroz matura-
ciju selektivnih neuralnih elemenata koji su klju¢ni da
se omoguci bolja integracija unutar kortikalne mreze
moze objasniti kontradikcija koja prati ovo razdoblje
(2. - 6. godina), a to je diskrepancija izmedu visoke
razine funkcionalnih i niske razine strukturnih pro-
mjena. U tom razdoblju masivne funkcionalne pro-
mjene koje odrazavaju dramati¢nu ekspanziju u
razvoju komunikacijskih funkcija, govora i drugih slo-
zenih kognitivnih funkcija, nisu pracene strukturnim
promjenama, jer su u kvantitativnom smislu (velici-
nom dendritickog stabla i brojem sinapsi) kortikalni
krugovi gotovo dosegnuli odrasle vrijednosti ve¢ oko
druge godine Zivota.
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26. Skolska dob (6. — 12. godina)

Kasno djetinjstvo, tj. razdoblje osnovne $kole, raz-
doblje je razvoja kada su strukturne i molekularne pro-
mjene u sredi$njemu zivéanom sustavu najmanje izra-
zene. To razdoblje najviSe karakterizira prekomjeran
broj sinapsi s obzirom na broj kasnije tijekom Zivota.
Unutar neuralnih krugova koji su povezani s najsloze-
nijim psiholoskim funkcijama tijekom promatranog
razdoblja ¢ak i ne dolazi do zamjetnog smanjenja broja
od onoga (maksimalnog) koji je dosegnut tijekom pri-
jasnjeg razdoblja. Iako nema daljnjeg rasta dendrita i
povecanja broja sinapsi, ipak tijekom tog razdoblja
postoji daljnji blagi rast volumena mozga, $to se moze
povezati s nastavkom mijelinizacije, iako mnogo
manjim intenzitetom nego $to je to bilo tijekom doje-
nacke dobi i ranoga djetinjstva. Pocetkom puberteta,
volumen mozga je 5 - 10 % veci nego $to ¢e biti u odra-
sloj dobi. Ove su promjene najve¢im dijelom vezane za
promjene volumena sive tvari mozdane kore, a mogu
se dovesti u vezu s finim pode$avanjem sinapti¢kih
spojeva do kojega dolazi pod utjecajem okoline.

Istrazivanja slikovnoga prikaza mozga u skladu su s
rezultatima studija na postmoralnom materijalu, gdje
su promjene u debljini i volumenu sive i bijele tvari
opisane u odredenim podruc¢jima mozdane kore. Te se
promjene mogu dovesti u vezu sa psihomotornim
razvojem. Tako su Lu i suradnici (2007) pratili skupinu
sedmogodi$njaka tijekom dvije godine i ustanovili
da se u tom razdoblju dogada stanjivanje dorzalnih
podrugdja frontalnog korteksa. Stupanj tog stanjivanja
bio je povezan s razvojem fine motorike, dok je stanji-
vanje u podrucjima donjih dijelova frontalnog kor-
teksa bilo povezano s poboljsanim fonoloskim procesi-
ranjem. I stupanj mijelinizacije bijele tvari povezan je s
uspjesnoscu citanja u djece Skolske dobi (Beaulieu i
sur. 2005; Deutsch i sur. 2005; Nagy i sur. 2004; Niogi i
McCandliss 2006). Nagy i suradnici (2004) gusto¢u
bijele tvari u temporalnim reznjevima povezali su sa
sposobnostima c¢itanja u djece i adolescenata, dok je
gustoc¢a vlakana u gornjim fronto-parijetalnim regi-
jama bila povezana s izvedbom u zadatcima prostor-
noga radnog pamcenja. Prostorno radno pamcenje
prolazi znacajne razvojne promjene tijekom cijelog
djetinjstva, a ¢ini se da podrucja lijevog fronto-parije-
talnog korteksa i veze unutar gornjega longitudinalnog
fascikulusa imaju veliku ulogu u tim procesima.

Iako je ovo razdoblje obiljezeno samo manjim
strukturnim promjenama, s obzirom na to da je broj
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sinapsi ve¢i od onoga koji ¢e biti nakon zavrsetka
razvoja, stimulacija iz okoline kroz fino ¢e podesavanje
molekularne strukture sinaptickih spojeva determini-
rati koje ce sinapse biti eliminarne, a koje zadrzane
tijekom procesa eliminacije koji obiljezava zavrsetak
razvoja mozga. Na ovaj nacin edukacija te obiteljsko i
$ire socijalno okruzenje tijekom djetinjstva imaju
klju¢nu ulogu u oblikovanju konacne arhitekture neu-
ralne mreze.

Treba spomenuti da u spomenutom razdoblju
razina psihosocijalne zrelosti nadmasuje intelektual-
ne kapacitete, iako ¢e fronto-limbicke projekcije
dozivjeti znatne promjene tijekom kasnijega razvojnog
razdoblja.

2.7. Pubertet i rana adolescencija
(12. - 16. godina)

Pubertet se dugo smatrao razdobljem kada dolazi
do konac¢ne strukturne i kemijske maturacije, kada se
pod utjecanjem hormonskih promjena smanjuje broja
sinapsi i formira konac¢an oblik neuralne mreze. Tako-
der se smatralo da je utjecaj spolnih hormona na neu-
ralnu mrezu mozga kljucan za rizi¢an obrazac ponasa-
nja koji karakterizira adolescentnu dob. Nastupanje
puberteta povezano je s porastom spolnih hormona,
koji imaju vazne organizacijske (iako se prije smatralo
da se organizacijski utjecaji dogadaju samo u prenatal-
nom razdoblju) i aktivacijske utjecaje na Ziv¢ani sustav
(Sisk i Zehr 2005). Izravna su istrazivanja organizacij-
skih utjecaja spolnih hormona na ljudskom mozgu
malobrojna (Lenroot i Giedd 2010; Neufang i sur.
2009; Peper i sur. 2009; Perrin i sur. 2009; Raznahan i
sur. 2010), no spolno specifi¢ni utjecaji testosterona i
estrogena uoceni su u amigdalama i hipokampusu
(Neufang i sur. 2009). Kada se dob uzme u obzir, uku-
pan volumen sive tvari negativno je povezan s razi-
nama estradiola u djevojcica, a pozitivno s razinama
testosterona u djecaka (Peper i sur. 2009). O spolno
dimorfnim strukturama i njihovim funkcijama vise u
tekstu koji slijedi.

S obzirom na dje¢ju dob, u ovom se razdoblju
znatno smanjuje broj sinapsi, ali tijekom ostatka ado-
lescencije u podru¢jima klju¢nima za procesiranje naj-
slozenijih kognitivnih funkcija broj sinapsi jos uvijek
ostaje prili¢no iznad razine u odrasloj dobi. Stoga
postoje znatne razlike u brzini smanjivanja broja
sinapsi izmedu razlic¢itih dijelova neuralne mreze.
Posebno treba naglasiti da arhitektonika neuralne
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mreze u fronto-limbickim projekcijama tijekom ovog
razdoblja jo§ uvijek znatno odudara od one koja se
nalazi nakon zavrSetka razvoja. No, s druge strane,
maturacija neuralnih krugova koji su vezani za intelek-
tualne kapacitete zbiva se intenzivno pa je promatrano
razdoblje obiljezeno slabijom emotivnom kontrolom
jer stupanj psihosocijalne maturacije ne prati ekspan-
ziju intelektualnih kapaciteta.

Ove promjene u stukturi neuralne mreze pokazala
su i istrazivanja koje su se koristila metodama slikov-
noga prikaza mozga. U njima je pokazano kako postoje
spolne razlika u vremenskoj dinamici opisanih pro-
mjena. U dugoro¢nom longitudinalnom istrazivanju
Gogtay i suradnika (2004) svake dvije godine skeni-
rano je trinaestero zdrave djece u dobi od 4 do 21
godine. Pokazalo se da se volumen sive tvari u frontal-
nim i parijetalnim regijama razvija slicnom dinami-
kom: raste od 10. do 12. godine, a zatim se postupno
smanjuje i to se moze pratiti sve do rane odrasle dobi.
Djevoj¢ice su najve¢i volumen postigle otprilike
godinu dana prije (s 11 godina) nego djecaci. Medu-
tim, volumen sive tvari temporalnog reznja nastavio je
rasti do 17. godine. U nacelu je sazrijevanje sive tvari
pratilo razvojnu sekvenciju: primarno somatosen-
zorno podrudje te dijelovi frontalnih (gyrus precentra-
lis) i okcipitalnih reznjeva sazrijevali su najranije, a
ostatak korteksa sazrijevao je u smjeru od parijetalnog
prema frontalnom. Posljednje je sazrelo podrucje oko
gornje temporalne vijuge, koja sadrzava asocijativna
podrucja nekoliko osjetnih modaliteta. Zanimljivo je
da ova sekvencija odgovara sekvenciji pojavljivanja
ovih regija u evolucijskom kontekstu.

2.8. Adolescencija u uzemu smislu
i postadolescencija (16. — 25. godina)

Metodama slikovnog prikaza pokazano je kako
nakon puberteta, tijekom preostalog razdoblja ado-
lescencije, nastaju daljnje strukturne promjene u
mozgu. Broj sinapsi u najviSim se asocijativnim
podrué¢jima pocinje znatno smanjivati tek poslije, u
tre¢em desetljecu Zivota (v. sliku 2.1.).

Dakle, ovakva sinapticka reorganizacija vezana je
za maturaciju fronto-limbickih veza, $to se mani-
festira kroz psihosocijalnu maturaciju. To takoder
pokazuje produzenu plasti¢nost kortikalne neuralne
mreze koja je specifi¢na i svojstvena samo ¢ovjeku, ¢ak
i u usporedbi s ¢ovjekolikim majmunima. Najvaznija
struktura u reguliranju emocija jest amigdala koja
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Slika 2.1.

Promjene u gustoci dendritickih trnova na velikim piramidnim neuronima slojeva I11. c i V. u prefrontalnom
korteksu ¢ovjeka nakon rodenja.

Slika preuzeta iz rada Petanjek i sur. Extraordinary neoteny of synaptic spines in the human prefrontal cortex. Proceedings of the National
Academy of Sciences of the United States of America 2011; 108(32): 13281-6.
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Legenda: Prikazane promjene u gusto¢i dendritickih trnova na velikim piramidnim neuronima slojeva III. ¢ i V.

u prefrontalnom korteksu ¢ovjeka nakon rodenja. Reprezentativne fotografije piramidnih neurona sloja IIL ci V.

u dorzolateralnom prefrontalnom korteksu osobe u dobi od 16 godina impregnirane su rapid Golgi metodom.

Crne strelice pokazuju bazalne, a sive kose dendrite. (B) Rekonstrukcija piramidnog neurona sloja III. ¢ u osobe

od 49 godina Neurolucida programom pokazuje odabrana mjesta na kojima je provedeno mjerenje broja dendritickih
trnova (duZina mjerenog segmenta iznosi 50 um): distalni apikalni kosi dendrit (zeleno), proksimalni apikalni kosi
dendrit (plavo) i bazalni dendrit (crveno). (A-B; mjerka: 100 um) (C) Reprezentativne fotografije piramidnih neurona
sloja III. ¢ u dorzolateralnom prefrontalnom korteksu na velikom povecanju pokazuju bazalne dendrite (lijevo) i distalne
apikalne kose dendrite (desno) u razli¢itim stadijima: dijete od 1 mjeseca, dijete od 2,5 godina, 16 godina, 28 godina i 49
godina. (mjerka: 10 pm) (D) Grafovi pokazuju broj trnova piramidnih neurona dorzolateralnoga prefrontalnog korteksa
u prvih 50 pm segmenta bazalnih dendrita nakon prve bifurkacije (crveno); kosih dendrita koji izlaze u proksimalnom
dijelu, tj. pocetnih 100 pm apikalnog dendrita (plavo); i apikalne kose dendrite koji izlaze distalnije, u sljede¢ih 100 um
apikalnog dendrita (zeleno) u sloju IIL. ¢ (puni kruzi¢i) i sloju V. (prazni kruzi¢i). Kvadrati¢i predo¢uju muskarce, a
kruZiéi Zene. Postnatalno je razdoblje prikazano logaritamskom skalom. Pubertet je oznacen osjen¢anim stupcem.

B, rodenje (4. postnatalni dan); P, pubertet.

se nalazi u dubini mozdanih hemisfera i dio je lim- Dakle, slika donosi shematski prikaz ulaznih i izlaz-
bickog sustava, ali pokazuje slozenu interakciju sa  nih projekcija amigdala, strukture klju¢ne u procesira-
svim asocijativnim podrué¢jima kore velikoga mozga nju straha i emocionalnih izraza lica. Stoga je jasno
(v. sliku 2.2.). kako prije potpune maturacije asocijativnih podrucja
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Slika 2.2.

Shematski prikaz ulaznih i izlaznih projekcija amigdala.

Slika preuzeta uz dopustenje iz udzbenika Juda$ M, Kostovi¢ I, ur. Temelji neuroznanosti. Zagreb: MD; 1997, str. 403
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Legenda: Raznovrsne supkortikalne i kortikalne strukture dostavljaju aferentne informacije u bazolateralni dio amigdala.
Intraamigdaloidne veze prenose informaciju na centralnu jezgru amigdala, a ona posredstvom svojih eferentnih projekcija upravlja

aktivno$¢u niza autonomnih, endokrinih i somatskih struktura.

nece do¢i do dobre regulacije emocija i prikladnog
usmjerivanja nagonskog ponasanja.

Zanimljivo je kako su u razdoblju od puberteta pa
do tridesete godine Zivota strukturne i funkcionalne
promjene koje se mogu zabiljeziti metodama slikov-
noga prikaza izrazenije nego promjene koje se mogu
zabiljeziti tijekom $kolskog razdoblja. Proucavajuci
paralelnu i perpendikularnu difuziju u putevima bijele
tvari, Ashtari i suradnici (2011) pokazali su da se u
adolescenata povecavaju gustoca i paralelna difuznost
vlakana, ali nema promjena u perpendikularnoj difuz-
nosti ($to se uocava u ranijoj dobi). Obje vrste difuz-
nosti u podrudju fascikulusa arkuatusa korelirale su s
testom inteligencije (test informiranosti) i mjerama
semantickog pamcenja. Lee i suradnici (2007) pokazali
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su da je povecana gustoca sive tvari bilateralno u supra-
marginalnim vijugama povezana s ve¢im vokabularom
u adolescenata. Nejasno je, doduse, je li rije¢ o neuro-
plasticnim promjenama vezanima uz aktivnost ili pret-
hodno postojec¢u prednost neuralne arhitekture.

2.9. Interakcija nasljeda i okolinskih
¢imbenika tijekom razvoja arhitekture
neuralne mreze

Glavno pitanje koje prati strukturni razvoj mozga
jest u kojoj mjeri vanjski ¢cimbenici utje¢u na dinamiku
i smjer razvojnih promjena u arhitektonici neuralne
mreze. Nekoliko se nedavnih istrazivanja usmjerilo na
ispitivanje kakva je korelacija plasti¢nih promjena u
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specifi¢cnim zonama bijele i sive tvari nakon intenziv-
nih intervencija i bihevioralnih treninga. Skupina mla-
dih Jjudi u¢ila je Zonglirati, nakon cega je izmjeren
porast u volumenu sive tvari u medijalnim temporal-
nim reznjevima obiju hemisfere te u lijevom posterior-
nom intraparijetalnom sulkusu, podrucju uklju¢enom
u okulomotoric¢ku koordinaciju (Draganski i sur. 2004;
Scholz i sur. 2009). Nadalje, treninzi radnog pamcenja
dovode do mikrostrukturnih promjena bijele tvari
ispod intraparijetalnog sulkusa i anteriornog korpusa
kalozuma, pri ¢emu duljina treninga korelira sa stup-
njem promjena (Takeuchi i sur. 2010). Medu rijetkim
istrazivanjima koja su provjeravala utjecaj treninga na
strukturne promjene u djece jest jedno u kojemu su
djeca u dobi od 8 do 10 godina, losi ¢itaci, prosla kroz
100 sati intenzivnog treninga Citanja te je uz bihevio-
ralne mjere poboljsane izvedbe izmjeren i znatan
porast u masi bijele tvari u prednjem centrumu semio-
vale lijeve hemisfere (Keller i Just 2009).

Interakcije izmedu genskog programiranja i utje-
caja postnatalne okoline dobro su poznate kao vazan
biomedicinski i socijalni koncept (Petanjek i sur. 2011).
Iako razvoj svake individue pokrece ,nasljede, tj. nje-
gova genska struktura, moderna su istrazivanja jasno
pokazala kolika je vaznost utjecaja skrbnika i socijal-
nog okruzenja te edukacije, ali i ostalih okolinskih
¢imbenika u oblikovanju neuralne mreze mozga i,
posljedi¢no, strukture uma svake osobe (Amso 2006).
Nevjerojatna ekspanzija genetskih studija, studija na
postmortalnom materijalu i studija slikovnoga prikaza
mozga u ¢ovjeka i drugih primata, ali i brojna eksperi-
mentalna istrazivanja na laboratorijskim Zivotinjama
koja su provedena u posljednja tri desetljeca, utjecali
su na promjenu gledi$ta o ,nature-nurture tj. ,,gene-
environment® postavci. Pokazalo se da je prijasnji kon-
cept koji definira u kojoj je mjeri razvoj pojedinih
funkcija ovisan o genskim, a u kojoj mjeri o okolin-
skim ¢imbenicima, pogresno postavljen. Rezultati su
jasno pokazali da se razvoj arhitekture neuralne mreze,
koji ¢ini biolosku osnovu nase osobnosti, oblikuje kroz
nerazdvojivu interakciju genskih i okolinskih ¢imbe-
nika. Prije se takoder smatralo kako su bioloske odred-
nice prenatalnog razvoja neuralnih krugova mozdane
kore predominantno naslijedene i stoga relativno neo-
visne o utjecaju okolinskih c¢imbenika. Danas je
poznato da je utjecaj okolinskih ¢imbenika, i to u uvje-
tima gdje ne postoji neki patoloski supstrat, uglavnom
neovisan o okolinskim ¢imbenicima samo tijekom naj-
ranijih razdoblja fetalnog razvoja. Ve¢ tijekom dru-
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goga tromjesjecja trudnoce zapocinje interakcija gen-
skih i okolinskih ¢imbenika, koja determinira razvoj
arhitekture neuralne mreze. Zanimljivo je da se ve¢
tada utjecaj iz okoline moze odraziti na razvoj i onih
dijelova neuralne mreze koji obraduju najslozenije
psiholoske funkcije koje sazrijevaju kasno tijekom
postnatalnog razdoblja. Tako je pokazano da se u gen-
ski identi¢nih jedinki i suboptimalno fetalno okru-
zenje moze odraziti na strukturu mozdane kore i,
zanimljivo, najviSe na one evolucijski novije dijelove
koji procesiraju najslozenije funkcije i koji imaju naj-
dulji razvoj (Raznahan i sur. 2012). I ne samo to, ekspe-
rimentalna i epidemioloska istrazivanja pokazala su
kako se prenatalna dogadanja mogu odraziti na pro-
cese starenja (Petanjek i sur. 2011).

Utjecaj okoline postaje posebno vazan nakon rode-
nja. Istrazivanja su pokazala da u osoba s visim stup-
njem inteligencije (IQ visi od 110) edukacija i vjezba
jako utjecu na strukturnu reorganizaciju dijelova neu-
ralne mreze koji kasno sazrijevaju i procesiraju najslo-
zenije kognitivne funkcije. Takoder, podatci pokazuju
kako je u visoko inteligentnih osoba ukupno gensko
nasljede povezano s povecanom kortikalnom plastic-
nosti. U njih je na neurokognitivni ishod napose utje-
cala postnatalna stimulacija iz okoline (Schnack i sur.
2015). Suboptimalni uvjeti mogu utjecati na finu struk-
turu neuralne mreze (npr. rast dendrita) u fetusa i tije-
kom prvih dviju godina zivota te na taj na¢in smanjivati
osjetljivost asocijativnih krugova na stimulaciju i ogra-
ni¢iti krajnje kognitivne mogucnosti do granice ispod
predodredenoga genskog potencijala (Whittle i sur.
2013). U slucajevima koji su praceni genskim smet-
njama, suboptimalni uvjeti za fetus mogu biti kljucan
¢imbenik koji promice izravno stvaranje abnormalnih
krugova i mogu biti odgovorni za neuropsihijatrijske
poremecaje koji se pojavljuju kasnije ili biti uzrokom
ogranicenih kognitivnih sposobnosti. Izrazito produ-
ljeni razvoj s kona¢nom maturacijom kortikalnih neu-
ralnih krugova u trecem Zivotnom desetljecu takoder
uvelike produljuje razdoblje neuralne vulnerabilnosti
zato $to povecanje sloZenosti i ja¢ine molekularnih i
stani¢nih interakcija povecava broj potencijalno osjet-
ljivih dogadanja koja mogu biti poremecena.

Biolosku osnovu razvojne plasti¢nosti kore veli-
koga mozga Covjeka i ostalih primata ¢ini razvojno
dogadanje u kojemu se sinapse prvo pretjerano stva-
raju, nakon ¢ega se u vrijeme puberteta i poslije adoles-
cencije njihov broj smanjuje na konac¢ne vrijednosti.
Ovaj fenomen, kao i eksperimentalni podatci u labora-
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torijskih zivotinja, doveli su do uspostave hipoteze
selektivne eliminacije sinapsi. Ona podrazumijeva da
tijekom razdoblja pretjerane produkcije sinapsi neu-
ralna aktivnost modulira molekularnu strukturu indi-
vidualnih sinapsi te na taj nacin determinira koje ¢e od
njih ostati, a koje ¢e biti uklonjene iz neuralne mreze
(Changeux i Danchin 1976). Obrazac selektivne elimi-
nacije prekobrojnih sinapsi i identifikacija zavrsetka
razdoblja u kojemu se ona odigrava vrlo je vazan zbog
toga $to utjece na uspostavu kognitivnih sposobnosti i
na duljinu trajanja razdoblja u kojemu je omogucéeno
optimalno ucenje novog jezika i matematickih vje-
$tina, kao i promjena osobnosti iz razvojne faze prema
odrasloj (Wixted i sur. 2018). Ovdje posebno treba
napomenuti kako vrhunac ekspresije gena, koja regu-
lira razvoj neurona i povezuje se s poremecajima kao
$to je shizofrenija, u ¢ovjeka nastupa upravo u dobi
izmedu 15. i 25. godine Zivota. Podatci o pretjeranom
stvaranju i kasnijem uklanjanju sinapsi na dendritic-
kim trnovima u skladu su i s komparativnim istraziva-
njima ekspresije mRNA u prefrontalnom korteksu.
Ona je pokazala dramati¢ne razlike u transkriptom-
skim profilima ¢ovjeka i ¢ovjekolikih majmuna koje se
odnose na to da je u ¢ovjeka ekspresija odgodena sve
do u trece desetljece Zivota (Liu i sur. 2012). Produljena
razvojna plasti¢nost u asocijativnim podrucjima kore
velikoga mozga omogucuje u ljudi oblikovanje kru-
gova koji ¢e omoguciti najslozenije psiholoske funk-
cije, ali je isto tako pogodna za stvaranje abnormalnih
neuronskih krugova koji se mogu manifestirati poja-
vom neuropsihijatrijskih poremecaja.

2.10. Spolna diferencijacija ljudskog mozga
i musko-zenske razlike?

Vecina spolnih razlika (koje su trajne i nepromje-
njive) u ¢ovjekovu mozgu uspostavlja se tijekom ogra-
ni¢enoga razvojnog prozora djelovanjem gonadalnih
steroida. Opcenito, spolne razlike u mozgu jesu one
vezane za reprodukciju. Spolne razlike koje se ne
odnose na reprodukciju, bihevioralne ili anatomske,
minimalne su i vrlo varijabilne, s iznimkom agresije
(koje je ipak vezana za reprodukciju — primjerice natje-
canje za partnere i resurse, maj¢inska agresija i slicno).
Spolne razlike mogu se zamijetiti u spoznaji, stresu i
anksioznosti, preferencijama u hrani, kretanju, pa ¢ak i
u oétrini vida. Medutim, spolne razlike imaju tenden-
ciju da budu alomorfne, §to znaci da postoji velik broj
preklapanja medu spolovima, za razliku od onih spol-

31

nih razlika koje su uistinu dimorfne i obi¢no izravno
relevantne za reprodukciju. No vrlo malo znamo o
neuralnoj osnovi spolnih razlika.

Proces spolne diferencijacije mozga slozena je
interakcija neurona u razvoju i okolisa koji ¢ine hor-
moni djeteta, ali i majke te nutrijenti i ostale kemijske
tvari koje prolaze placentarnu barijeru. U 6. tjednu
trudnoce testisi i ovariji su razvijeni, a paradigma koju
je postavio Phoenix i sur. (1959) nalaze da su promjene
nastale u ovom razdoblju klju¢ne i nepromjenjive u
smislu spolne diferencijacije mozga koja slijedi sredi-
nom trudnoce.

Tijekom fetalnog razvoja mozak je pod utjecajem
spolnih hormona - testosterona, estrogena i progeste-
rona (McCarthy i sur. 2012: Swaab 2004) i od sredine
trudnoce Ziv¢ani sustav ima razvijene receptore za
svaki od tih hormona (Chung 2003). U djecaka postoje
dva stadija u kojima testosteron doseze visoke koncen-
tracije u serumu fetusa, prvi izmedu 12. i 18. te drugi
izmedu 34. i 41. tjedna trudnoce (Finegan i sur. 1989).
Nakon rodenja, u prva ti mjeseca zivota, razine spolnih
hormona (i estrogena i progesterona) rastu zbog
prestanka inhibicije uzrokovane alfa-fetoproteinom
(AFP), iuljudi sex hormone-binding globulina (SHBG),
¢ije su koncentracije visoke u trudnod¢i.

Istrazivanja u glodavaca pokazala su da, osim utje-
caja testosterona na androgene receptore u mozgu, do
maskulinizacije i defeminizacije mozga dolazi i zbog
utjecaja estradiola na estrogenske receptore alfa
(Arnold i Gorski 1984). U ovom su razdoblju zenke
zasticene od utjecaja spomenutog hormona (i majc¢inih
estrogena) visokim koncentracijama alfa-fetoproteina
(AFP) koji veze cirkuliraju¢e estrogene u najranijim
stadijima razvoja (Bakker i sur. 2006; Turano 2019).Iu
ljudi je pokazano da maskulinizacija mozga nastaje
pod utjecajem ne samo testosterona nego i estrogena
konvertiranih iz testosterona aromatazom (Bakker i
sur. 2006; Chung 2003). Iako unatrag nekoliko godina
postoje studije koje preispituju ovu tvrdnju, istraziva-
nja upucuju na dvije ¢injenice — da prisutnost estro-
gena u vrijeme diferencijacije mozga utjee na poja-
¢anu maskulinizaciju Zenskog mozga i da SHBG ima
visok afinitet za endogene estrogene, a nizak ili gotovo
nikakav za ksenoestrogene, ¢ime bi se ostvarila mo-
guénost i jatrogene maskulinizacije zenskog mozga.
Razina alfa-fetoproteina u prvim postnatalnim danima
naglo pada, a ovarijski hormoni pocinju sudjelovati u
slozenim procesima daljnjeg sazrijevanja mozga (Fitch
i Denenberg 1998).
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Kako su razvoj gonada i spolna diferencijacija mozga
vremenski razdvojeni procesi (pri cemu se gonade razvi-
jaju u prva tri mjeseca trudnoce) vanjski ¢imbenici
utjecu neovisno na svaki od ovih procesa. Prenatalne
razine spolnih hormona izravno utje¢u na diferencija-
ciju gonada i mozga. Otpustanjem gonadalnih steroida
mozak se diferencira u odredenom smjeru (bilo kakve
promjene u njihovim razinama potencijalno utjecu na
smjer u kojemu ¢e se mozak diferencirati!) (Reiner 1999;
Swaab 2004, Swaab 2007). Prva ocita razlika u mozgu
prisutna je ve¢ pri rodenju i odnosi se na tezinu samog
organa. U odraslih ljudi strukturne razlike izmedu Zen-
skog i muskog mozga postoje i na makroskopskoj i na
mikroskopskoj razini (Alonso-Nanclares i sur. 2008;
Goldstein i sur. 2001; Swaab i Hofman 1984). Pri tome
su raspored i gustoca ciljnih receptora razli¢iti u Zen-
skom, odnosno u muskom mozgu.

Vezanjem neurosteroida na estrogenske receptore
nastaju raznovrsne promjene u funkcioniranju stanice,
od morfoloskih promjena na samoj povrsini stanice,
pa sve do promjena u izrazavanju genetskog koda, sto
ima Sirok spektar posljedica na funkcioniranje stanice
(McEwen i sur. 1998). Estrogenski receptori pronadeni
su u razli¢itim dijelovima mozga: hipotalamusu (pogo-
tovo preoptickom podrudju), septumu, hipokampusu,
amigdalama i orbito-frontalnom korteksu. Estradiol
pozitivno utjece na veli¢inu, volumen, broj i oblik neu-
rona, ali i na gustocu njihovih dendrita i broj sinaptic-
kih veza s ostalim stanicama. U odraslih je primijecen
i ucdinak estradiola na ekscitabilnost membrane,
gustocu receptora i razine neurotransmitora. Primjeri
takvih ucinaka postoje i u novorodenceta, a ukljuc¢uju
promjene u proteinima koji vezu kalcij, razinama
GABA i glutamata, enzimske aktivnosti. Razvojne pro-
mjene u fiziologiji posredovane estradiolom vjerojatna
su mehanicka osnova za uspostavljanje mnogih trajnih
morfoloskih spolnih razlika, ali se takve uzro¢ne veze
rijetko istrazuju.

Utjecaji androgena i estrogena ocituju se dakle u
razlic¢itim dijelovima mozga i u razli¢itim razdobljima
u razvoju Ziv¢anog sustava, pri ¢emu je kriti¢no raz-
doblje utjecaja androgena u prenatalnom razvoju, dok
je kriti¢no razdoblje za ocitovanje utjecaja ovarijskih
hormona rano postnatalno razdoblje.

Strukturno, spolne razlike u mozgu mogu se kate-
gorizirati kao volumetrijske, $to upucuje na to da je
regija veca u jednom spolu s obzirom na drugi, ili
sinapticke, $to znaci da se tip ili koli¢ina sinapsi ili broj
projekcija razlikuje izmedu muskaraca i zena. Fizio-
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loski, spolne razlike u mozgu jesu one koje se odnose
na koli¢inu neurotransmitora, ili intrinzi¢nu ekscita-
bilnost pojedinih klasa neurona.

Mnogo je istrazivanja posveéeno spolno dimorf-
nim jezgrama, nucleus interstitialis striae terminalis
(BNST, bed nucleus of stria terminalis), i jednoj od Ceti-
riju preoptickih jezgara prednjeg dijela hipotalamusa
(INAH-3, interstitial nuclei of the anterior hypothala-
mus). Medu najistrazivanijim spolno dimorfnim neu-
ralnim strukturama jest preopticka jezgra hipotala-
musa koja je u muzjaka raznih glodavaca i primata i do
osam puta veca nego u Zenki (Fitch i Denenberg 1998)
(v. sliku 2.3.).

Dakle, na slici je dan prikaz smjestaja spolno
dimorfne jezgre u odnosu prema drugim struktu-
rama preoptickog podrucja hipotalamusa. Spolne
razlike u veli¢ini jezgre s analognom funkcijom u ljudi
(INAH-3) su manje, ali takoder postoje, te je ona oko
dva i pol puta ve¢a u muskaraca nego u Zena (LeVay
1993). Veli¢ina obiju, BNST i INAH-3, i broj neurona u
osoba s rodnom disforijom odgovaraju rodnom identi-
tetu, a ne spolu (Garcia-Falgueras i Swaab 2008; Zhou
isur. 1995).

Ljudska SDN-POA (engl. sexually dimorphic nucleus
of the preoptic area) uocava se kao zasebna jezgra ve¢ u
fetusa sredinom trudnoce (kad u mozgu nema ni estro-
genskih, ni androgenskih, ni progestinskih receptora!).
No ta jezgra sadrzava maksimalan broj neurona tek
izmedu 2. i 4. godine Zivota. Stovise, spolni se dimorfi-
zam pocne razvijati tek nakon tog razdoblja jer se i broj
neurona i volumen SDN-POA u Zena po¢nu smanjivati,
a u muskaraca ostaju postojani sve do otprilike 50.
godine zivota. Ako su Zene izlozene vedim razinama
estrogena, njihova SDN-POA postaje veca. Ukratko,
spolni dimorfizam ljudske SDN-POA uspostavlja se
kasno postnatalno, tek nakon 4. godine Zivota, a u $ta-
kora tijekom prvih 10 dana Zzivota, a uzrokovan je
mnogo izrazenijom pojavom programirane smrti sta-
nica u tom podrucju zenskog hipotalamusa.

Prema klasi¢noj Dornerovoj androgenoj hipotezi,
strukturna spolna diferencijacija ljudskog hipotala-
musa odigrava se izmedu 4. i 7. mjeseca trudnoce.
Glavni Dérnerovi argumenti za takvu hipotezu jesu: a)
u tom fetalnom razdoblju ve¢ se jasno raspoznaje cito-
arhitektonska podjela hipotalamusa na jezgre i b) pro-
ces proliferacije hipotalami¢nih neurona potpuno se
dovrsi do kraja 7. mjeseca trudnoce. Medutim, tek su
relativno nedavno pojedini autori (Swaab 2007) doka-
zali da glavni mehanizam spolne diferencijacije moz-
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Slika 2.3.

Prikaz smjestaja spolno dimorfne jezgre u odnosu prema drugim strukturama preoptickog podrucja

hipotalamusa.

Slika preuzeta uz dopustenje iz udzbenika Juda$ M, Kostovi¢ I, ur. Temelji neuroznanosti. Zagreb: MD; 1997, str. 407

sredisnja linija

nucleus paraventricularis (PV)

nucleus suprachiasmaticus (SCh)

nucleus supraopticus (SO)

spolno dimorfna jezgra (SD)

D
organum vasculosum D
laminae terminalis
(OvLT) 1]
e Cho
3
ChO
ChO 2
1 /
rostralno

chiasma opticum

" (ChO)
5
ChO
4 kaudalno

/

Legenda: Spolno dimorfna jezgra (SD), nucleus supraoticus, nucleus paraventricularis, nucleus suprachiasmaticus
(endogeni cirkadijurni sat), organum vasculosum laminae terminalis (OVLT).

danih struktura vjerojatno nije proliferacija, nego je to
odabirna i programirana smrt stanica - a to je u ljud-
skoj SDN-POA kasni postnatalni proces!

Osim u ve¢ navedenim razlikama u BNST INAH-3,
postoje i razlike u drugim strukturama, kao sto su
corpus callosum, commisura anterior, adhesio inter-
thalamica i corpora mamillaria (Allen i Gorski 1991;
Swaab 2003).

Razvojem neinvazivnih tehnika funkcionalnog
oslikavanja mozga broj istrazivanja spolnih razlika u
aktivaciji mozga toliko je porastao da bi njihov susta-
van prikaz uvelike premasivao doseg ovog poglavlja:
od rjesavanja kognitivnih zadataka, procesiranja lica
(istog ili suprotnog spola) do reakcija na djecji plac
i donosenja ekonomskih odluka - gotovo da nema
podrucdja u kojem nisu pronadene neke spolne razlike
u neuralnoj aktivaciji. Nazalost, metodoloski nedo-
statci ovakvih istrazivanja, poput malih uzoraka i rijet-
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kih pokusaja replikacije nalaza, poprilicno ogranica-
vaju mogucnost njihove generalizacije. Bitno je jos
jednom napomenuti kako su te razlike alomorfne uz
visok stupanj preklapanja vrijednosti izmedu spolova,
a vrlo cesto samo uz prisutnu tendenciju razlikama, no
bez statisticke znacajnosti.

2.11. Upute za roditelje/nastavnike

v/ Predreorganizacijsko razdoblje obuhvaca raz-
doblje prvog i drugog tromjesecja trudnoce
(do 24./28. tjedna), a karakterizirano je pro-
gresivnim dogadanjima vezanima za temeljne
histogenetske procese mozga: proliferacija, tj.
stvaranje neurona; migracija, tj. putovanje od
mjesta stvaranja do kona¢nog odredista; dife-
rencijacija, tj. rast dendrita i aksona.
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Posljednja je trec¢ina trudnoce razdoblje naj-
bolje razvijenosti prolaznih fetalnih oblika
organizacije mozga; najizraZenija je pojava
fetalnih kortikalnih slojeva i neurona, pro-
laznih oblika organizacije kortikalnih krugova,
vidljive su prolazne supkortikalne strukture,
kao i prolazna ekspresija neurotransmitora.

Rodenje nije tocka razgranicenja izmedu dvaju
razvojnih stadija, nego zadnje tromjesjecje
trudno¢e i prvih nekoliko mjeseci zivota
nakon rodenja ¢ine jedinstveno razdoblje
strukturnog razvoja kore velikoga mozga, a
vidljiv je i kontinuitet funkcionalnog razvoja
kroz to razdoblje.

U prvim dvjema godinama Zivota dogada se
intenzivan rast dendrita i sinaptogeneza
(uspostava veza izmedu neurona), a pred kraj
druge godine Zivota makroskopska i mikro-
skopska obiljezja mozga ne odudaraju znatnije
od onoga u odrasloj dobi.

Interakcija sa skrbnikom tijekom prvih dviju
godina zivota posebno je vazna za razvoj neu-
ralnih krugova povezanih uz socio-emocio-
nalne funkcije: neuroznanstvene spoznaje
pokazuju kako deprivacija od prikladnog
emotivnog okruzenja u ovoj dobi moze dovesti
do trajne dezorganizacije ovih neuralnih kru-
gova i nemogucnosti prikladnoga emotivnog i
socijalnog odgovora.

Posebno intenzivan razvoj najslozenijih (¢ov-
jeku specifi¢nih) kognitivih funkcija, a koje
ukljucuju razvoj jezika, razvoj ,teorije uma“ i
komunikacijskih sposobnosti, zbiva se u raz-
doblju od 2. do 6. godine zivota: u tom raz-
doblju nema znatnijeg povecanja u slozenosti
same strukture mozga, ali se dogada matura-
cija neuralnih elemenata koji omoguc¢uju bolju
integraciju u procesiranju.

Danas mnogi podatci govore u prilog spolnog
dimorfizma mozga.
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2.12. Cesto postavljena pitanja

B PrTaNJE: Mogu li se prenatalno pretpostaviti
»vise“ mozdane funkcije kao $to su emocionalnost i
kognicija, i koji bi neuroznanstveni korelati bili
odgovorni za to?

OpGovoR: Razvoj senzorike i motorike u fetusa
osnova je za razvoj kognitivnih funkcija pa je tako
dijete ve¢ prenatalno sposobno razlikovati majcin glas
od glasova ostalih osoba. Posebno je za razvoj visih
mozdanih funkcija bitan razvoj sustava koji su vezani
uz procesiranje emocija, pri ¢emu najvazniju ulogu
imaju amigdala, kao i pamcenja, gdje najvecu ulogu
ima hipokampus. Obje stukture dosegnule su visok
stupanj maturacije i diferencijacije neurona i prije
rodenja.

B P1TANJE: Za$to su pri razvoju mozga toliko vazni
posljednje tromjesecje trudnoce, porodaj i dojenacko
razdoblje do otprilike Sestog mjeseca Zivota?

ObcGovor: To je razdoblje stadij najbrzeg rasta
mozga. Obiljezava ga visok stupanj razvijenosti pro-
laznih fetalnih struktura povezanih s prolaznim obli-
cima ponasanja fetusa. Istodobno, glavni neuralni kru-
govi (koji uklju¢uju piramidne neurone koji se
projiciraju supkortikalno, ali i one koji uspostavljaju
kortiko-kortikalne veze) intenzivno se razvijaju i
dosezu visoku funkcionalnu razinu oko tre¢eg mjeseca
zivota. U tom razdoblju polako nestaju fetalni obrasci
motorickog ponasanja.

B PITaNJE: ZaSto su mentalni procesi posljedica
interakcije unutar neuralne mreze kore velikoga
mozga?

OpGovor: Razlicite regije mozga nisu odgovorne za
odredene mentalne procese, nego su elementarne jedi-
nice u kojima se oni obraduju. Percepcija, pokreti, jezik,
misao, pamcenje i emocija mogu¢i su medusobnim
vezama serijski ili paralelno spojenih neuralnih mreza.

B PrTaNjJE: Mozemo li danas reci da postoji ,,muski®
i,Zenski“ mozak?

OpGOVOR: Vedina spolnih razlika (koje su trajne
i nepromjenjive) u covjekovu mozgu uspostavlja se
tijekom ogranicenoga razvojnog prozora djelovanjem
gonadalnih steroida. Opcenito, spolne razlike u mozgu
jesu one vezane za reprodukciju. Spolne razlike koje
se ne odnose na reprodukciju, bihevioralne ili anatom-
ske, minimalne su i vrlo varijabilne, s iznimkom agre-
sije. Spolne razlike mogu se zamijetiti u spoznaji, stresu
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i anksioznosti, preferencijama u hrani, kretanju, pa ¢ak
iu otrini vida. Medutim, spolne razlike imaju tenden-

ciju

da budu alomorfne, §to znaci da postoji velik broj

preklapanja medu spolovima, za razliku od onih spol-

nih

razlika koje su uistinu dimorfne i obi¢no izravno

relevantne za reprodukciju. No vrlo malo znamo o

neu

ralnoj osnovi spolnih razlika. Zanimljivo je da psi-

holozi ili paleoantropolozi tvrde da spolni dimorfizam
u gradi mozga postoji, dok neuroanatomi i razvojni

neu

robiolozi spolni dimorfizam ne uspijevaju potpuno

jednoznac¢no dokazati.

2.13. Pitanja

© Navedite neuroznanstvene korelate
s obzirom na pojedine funkcije fetusa.

® Navedite neuroznanstvene korelate
emocionalnog razvoja u prvim dvjema
godinama djetetova Zivota.

©® Navedite neuroznanstvene korelate
kognitivnog razvoja u prvim dvjema
godinama djetetova Zivota.

© Navedite definiciju neuralne mreze
velikog mozga i objasnite njihovu povezanost
s mentalnim procesima.

©® Navedite moguce neuroznanstvene korelate
seksualnog dimorfizma mozga.
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3.1.Uvod, opéi aspekti

Korisno je takoder procitati prethodna poglavlja o
ustroju sredi$njeg zivéanog sustava, kao i poglavlje o
razvojnim razdobljima mozga, gdje se takoder govo-
rilo o prenatalnom razdoblju, kao i o trudno¢i, kao
vaznim fazama razvoja (v. posebna poglavlja 1, 2).
Trudnoca je ,kriti¢na faza“ u zZivotu Zene, kada dolazi
do velikih promjena, reorganizacije, kao i integracije
»procesa kreiranja osjecaja majcinstva“ (engl. mother-
to-be), a u kojem procesu sudjeluju bioloski ¢imbenici,
zivotno iskustvo, kao i psihologko stanje (Slade i Sadler
2019). Trudnoca pocinje uobicajeno koncepcijom,
odnosno seksualnim odnosom partnera, medutim, u
posljednje vrijeme postoje i nove metode fertilizacije
(in vitro fertilizacija), doniranje jajasaca (npr. gay
parovi), kao i umjetne (artificijelne) fertilizacije, koje
mogu imati svoje posebne bioloske i psiholoske oso-
bitosti (Slade i Sadler 2019).

Pojedini autori govore o konceptu roditeljskog
mozga (engl. parental brain), odnosno o roditeljskom
skrbnickom sistemu (engl. parental caregiving system),
kada se u zena aktiviraju mentaliziranje, empatija, kao
i mreze zrcalnih neurona, koji svi zajednicki djeluju na
socioemocionalne mreze u dojencetu (Feldman
2015), ili, na drukciji nacin receno, u razvijajucem
mozgu i umu dojenceta. Ovdje se najcesce spominju
sustav oksitocina, koji je odgovoran za privrzenost i
vezivanje (bonding) (hormon povjerenja), hipotala-
mo-pituitarno-adrenalna os koja regulira stres i pojav-
ljuje se kao odgovor na opasnost, kao i dopaminergicki
sustav nagrade, koji je odgovoran za osjecaje ugode
(Slade i Sadler 2019).

Nadalje, trudnoca i rodenje djeteta za svaku su
jedinku ili par posebno razdoblje u Zivotu, mijenjaju
dinamiku para, bude sjecanja na vlastito djetinjstvo i
pobuduju projektivne identifikacije i razlic¢ite druge fan-
tazije. U psihodinamskoj je literaturi dakle naglasak na
reprezentacijama majke koje stoje iza manifestnoga
interaktivnog ponasanja (Larrieu i sur. 2019). Ceste su
fantazije (reprezentacije) o ,,idealiziranom djetetu® (nas
mali andeo), medutim, takva fantazija moze pri rodenju
do¢i u sukob s ,,realnim djetetom, koje ima svoje speci-
ficne bioloske i psiholoske potrebe. Moze se reci da su
trudnoca i rodenje djeteta ,ponovno rodenje“ djetinj-
stva u roditelja (Windaus 2009). Svako dijete budi ambi-
valentne osjecaje, od njegova idealiziranja (njegovo veli-
canstvo dijete), pa do njegova obescjenjivanja, naime,
katkada se to ekstremno vidi u slu¢ajevima zanemariva-
nja i zlostavljanja djeteta (Windaus 2009).
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Dakle, moze se re¢i da dijete postoji ve¢ u psihi
roditelja i prije njegove koncepcije, te se ove razlicite
roditeljske fantazije nalaze i u trudno¢i. Posebnu psi-
holosku reakciju moze imati majka koja osjeti pokrete
fetusa (Volkmar i Martin 2011), ili u danasnje vrijeme
ako majka opservira UZV dijagnostiku fetusa, Sto
uzrokuje niz reakcija u majke, kao §to su smirivanje i
zadtitnicko ponasanje. S psiholoske strane gledano,
majcino stabilno psihicko stanje svakako je dobar
prediktor i buducega mentalnog zdravlja djeteta. Upo-
trebom danasnjih UZV uredaja je moguca bolja vizua-
lizacija karakteristika fetusa, $to moze pridonijeti ve¢oj
svjesnosti i prihvacanju autonomnog razvoja druge
osobe u vlastitu tijelu, a to je povezano s nizom maj-
¢inih emocionalnih stanja (Volkmar i Martin 2011).

Cesto u podruéju prenatalne psihologije postoje i
razni mitovi i pretjerivanja. Sto se ti¢e odnosa fetusa i
majke u trudnodi ili osjecaja fetusa, u psihologiji su
pojedini autori to tradicionalno opisivali kao blazeno
stanje, oceanski osjecaj fetusa, bestezinski osjecaj,
osjecaje stapanja, impliciraju¢i odvise idealiziran
odnos (Vidovi¢ 1999). Vjerojatno je u realnosti prisut-
nija i situacija konflikta izmedu fetusa i majke, u
somatskom i psiholoskom smislu, odnosno da su
potrebni ,,medusobno uskladivanje“ i medusobna
psihofizioloska prilagodba u sluzbi homeostaze
(Ahrens i Schneider 2002). Sli¢na razmisljanja pret-
hodno re¢enomu jesu u tome je da se, na jednoj strani,
trudnoc¢a smatra ,,sasvim normalnim stanjem"“ do dru-
gog ekstrema, kada se na trudnoc¢u gleda kao na ,sta-
nje krize“ (Volkmar i Martin 2011).

Trudnoca je posebno razdoblje za Zenu, kao i za
neposrednu okolinu (partner, obitelj). U literaturi su
poznati razliciti ¢imbenici koji mogu utjecati na pre-
natalni razvoj. To su razliciti ¢imbenici: genski, pre-
hrana, izlozenost Stetnim supstancijama (alkohol,
nikotin, lijekovi, droge; virusi, $tetni metali, otrovanja
itd.), koji ostavljaju razlicite posljedice: genske pore-
mecaje, prirodene malformacije, fetalni alkoholni
sindrom itd. Takoder je vazna izloZenost psihosocijal-
nim ¢imbenicima (stres majke, nepripremljenost majke
na trudnocu, nezeljena trudnoca itd.) (Remschmidt
2011; Volkmar i Martin 2011). Vazna je i uloga perina-
talnih c¢imbenika (prematurnost, niska porodajna
masa, perinatalne traume, senzoricke smetnje) koji
mogu uzrokovati razvojne zastoje ili neuroloske smet-
nje (Volkmar i Martin 2011). Niz ¢imbenika moze
pozitivno utjecati na dusevno zdravlje buduc¢e majke:
pripremljenost i spremnost za trudnocu, pozitivan stav
prema budu¢nosti, spremnost za davanje sebe djetetu,
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podrska od okoline u kojoj Zena zivi, Siri socijalni
matriks i drugi ¢imbenici. Stru¢njaci trebaju svakako
uvazavati ne samo tjelesne nego i psiholoske potrebe
trudnica, a posebno se to odnosi na potrebu davanja
psiholoske podrske, umanjujuci stanja tjeskobe.

3.2. Promjene u majke, fetusa,
interakcije majka — fetus/dojence

Posebno pitanje moze biti promatranje promjena
na trima razinama: majka, fetus (neurobihevioralni
poremecaji koji se odnose na fetus), interakcija majka
— fetus/dojence. Prije u tekstu navedene su promjene u
majke, a dio toga bit ¢e prikazano i u ostatku teksta. O
promjenama u fetusa i interakcije majka - fetus/
dojence bit ¢e rijeci u ostatku poglavlja, a pojedini su
koncepti navedeni i u drugim poglavljima ove knjige
(v. poglavlje 32 o perinatalnoj psihijatriji). U pregled-
nom istrazivanju, Gentile (2017) navodi rijetke studije
koje su, osim ¢imbenika u majke koja ima depresiju,
takoder promatrali i promijenjene ¢imbenike u fetusa,
a znacajni su i drugi radovi iz ovog podrucja (Allister i
sur. 2001; Dieter i sur. 2001; Emory i Dieter 2006;
Lundy i sur. 1999; Field i sur. 2004; Non i sur. 2014).
Posebno je zanimljivo istrazivanje grupe autora, koji su
istodobno longitudinalno mjerili povezanost majc¢ine
izlozenosti nasilju kod kuce tijekom djetinjstva s pre-
natalnom privrzenosti majka - fetus, parametrima
otkucaja srca majke i fetusa te kasnijom bihevioral-
nom i emocionalnom regulacijom dojenceta (Sancho-
-Rossignol i sur. 2018). O tome detaljnije vidjeti u
posebnom poglavlju 32 o perinatalnoj psihijatriji.

3.3. Privrzenost, reprezentacije,
reflektivna funkcija

U putovanju od zene kao samostalne jedinke do
majke koja sve viSe prihvaca svoje dijete nalazimo
vazne psiholoske procese, a oni su djelomi¢no ve¢ prije
bili navedeni u tekstu. Istrazivanja o prenatalnoj pri-
vrzenosti govore o potrebi sigurnosti za osjecaj vlasti-
tog selfa i za dojence; prihvacenost dojenceta od Sire
okoline; razvoj osjecaja zajedniStva (engl. we-ness), te
mogucnost davanja sebe kao majke vlastitom dojen-
¢etu (Rubin 1967). Dakle, glede jedinstvene interakcije
majke i fetusa/dojenceta, pojedini autori rabe termin
privrzenost izmedu majke i fetusa (Pisoni i sur. 2014)
ili pak termin dijada majka - fetus (Klaman i sur.
2017). U skladu s konceptom privrzenosti u dojenac-
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koj dobi (v. posebno poglavlje 5), ovdje se postulira
sli¢na emocionalna veza izmedu majke i fetusa. U lite-
raturi postoje instrumenti za mjerenja privrZenosti
majke u odnosu prema fetusu (npr. Cranley’s maternal-
fetal attachment scale; Condon’s Maternal antenatal
attachment scale) (Condon 1993; Cranley 1981), te ako
takve povezanosti nema u dostatnoj mjeri, to moze biti
razlog za intervenciju u smjeru poboljsanja osjetljivo-
sti ili vece empatije majke (Pisoni i sur. 2014). Zanim-
ljivost je ovih istrazivanja da prenatalna privrzenost
daje mo¢nu predikciju privrzenosti djeteta od jedne
godine (Fonagy i sur. 1991).

Koncept roditeljskih reprezentacija ili fantazija
koje govore o povezanosti trudnice i majke s dojence-
tom, koja je Cesto nesvjesna, dugo je prisutan u litera-
turi u podru¢ju mentalnog zdravlja dojencadi. Opera-
tivno gledano, u literaturi postoje moguc¢nosti mjerenja
spomenutog koncepta (Ammaniti i sur. 2013; Zeanah i
sur. 1996). Razlikuju se nacelno Cetiri vrste reprezen-
tacija, a one su sukladne stilu privrzenosti u odraslih
osoba (v. tablicu 5.1.): 1. balansirane; 2. iskljuc¢ujuce
(engl. disengaged); 3. zapletene, isprepletene (engl.
distorted), te 4. poremecene, ometajuce, kaoticne (engl.
disrupted). Ve¢inom su ovi instrumenti bili razvijani u
postnatalnom razdoblju, medutim postoje vazne
modifikacije kada se mogu primijeniti i u prenatalnom
razdoblju, odnosno tijekom majc¢ine trudnoce. Opce-
nito govoreci, navedena istrazivanja pokazuju da su
fleksibilne, balansirane i pozitivne reprezentacije pove-
zane sa sigurnom maj¢inom privrzenosti, kao i bolje
reguliranom interakcijom izmedu majke i djeteta.

Prenatalno reflektivno funkcioniranje govori o
mogucnosti buduc¢e majke da reflektira vlastita emo-
cionalna iskustva trudnoce, govori o prirodi odnosa s
nerodenim djetetom, o osjecaju vlastitog selfa, kao i o
odnosu trudnoce prema ocu svojeg djeteta i $iroj obite-
lji (Slade 2003). Reflektivna se funkcija obi¢no definira
kao kapacitet predocivanja mentalnog, subjektivnog,
psiholoskog stanja selfa i drugih (Slade 2005). Opera-
cionalizirano je tako da se dijeli u dvije grupe: nizi
bodovi kao manja reflektivnost te visi bodovi kao veca
reflektivnost (Slade i sur. 2004).

3.4. Kontinuitet prenatalnog
i postnatalnog razdoblja, fetalni
neurobihevioralni razvoj

Mnogi autori govore o kontinuitetu prenatalnog i
postnatalnog razdoblja (Auyeung i sur. 2013; Degani i
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Slika 3.1.

Raczliciti ¢cimbenici koji djeluju na prenatalno i postnatalno razdoblje

Modificirano prema Auyeung i sur, 2013; Babenko i sur, 2015; Bolton i Bilbo, 2014; Christov-Moore i sur., 2014; El Marroun i sur. 2014;
Feigelman, 2016; Goldstein i sur., 2014; Hines, 2011; Hruby i sur., 2013; Slade i Sadler, 2019; Swaab i Garcia-Falgueras, 2009; Williams i

Smith, 2015

Struktura i funkcije

Prenatalna faza:
- majka — placenta — fetus

mozga; genetika; - homeostaza i konflikti; Otac; obitelj;
epigenetika; hormoni - privrZenost majka — fetus”; identifikacije;
(kortizol); spolni hormoni reprezentacije i reflektivnost majke; transgeneracijski aspekti;
(testosteron); - Fetus: razvoj mozga; motorika, kultura
imunologija otkucaji srca; senzoricka podrazljivost;

,fetal mind”

1L

Sli¢no kao gore
testosteron;
laktacija, oksitocin

Postnatalna faza:
-, privrzenost majka — dijete”;
reprezentacije i reflektivnost majke;
homeostaza i konflikti

Sli¢no kao gore

sur. 2009; Hata 2016; Monk i Hane 2016). Primjerice,
zanimljivi su ovdje pokreti mimike u fetusa, treptanja,
pokreti ustima, te pokreti ruke prema ustima, kao i
pokreti ruke prema o¢ima (Hata 2016). Slicno ovomu,
dijete ve¢ nekoliko minuta nakon rodenja pocinje ,tra-
ziti dojku®. Danas postoje nove metode istrazivanja
prenatalnog razvoja u koje ubrajamo 3D i 4D UZV, kao
i slikovne prikaze fetalnog mozga (fMRI skeniranje), a
postoje i druge metode mjerenja fetalnih funkcija:
fetalne hemodinamike, stupanj saturacije kisikom
(BOLD), mjerenje auditorne i vizualne kortikalne
aktivnosti, snimanje EEG aktivnosti, kao i normalna
cirkulacija indeksa pulsa srednje cerebralne arterije
(Dodampahala i Meegahawatta 2015; Hata 2016).
Nadalje, s obzirom na to da su u novorodenceta doka-
zani tzv. primarni osjecaji, kao evolutivne psihobio-
loske danosti, u smislu kontinuiteta, isto se moze pret-
postaviti i kod fetusa (npr. stanja ugode i mirovanja,
stanja neugode i aktivnosti itd.), o ¢emu ¢e kasnije biti
rijeci u tekstu (v. takoder dodatno poglavlja 4 i 5 o
razvoju).

Danas se u literaturi navode razliciti termini koji
opisuju vazne aspekte prenatalne dobi. Tako pojedini
autori govore o prenatalnoj i perinatalnoj psihologiji
(Hruby i sur. 2013). Spominje se vaznost homeostaze
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izmedu fetusa i majke (Hruby i sur. 2013). Pojedini
autori vide takvu homeostazu na konfliktni nacin, uz
medusobno uskladivanje majke ili fetusa (Ahrens i
Schneider 2002). Sto se ti¢e samog fetusa, u uvom se
periodu govori o fetalnom neurobihevioralnom
razvoju (DiPietro i sur. 2002; Monk i Hane 2016); o
fetalnoj neurologiji (Hata 2016); o neurobiologiji
fetalnog i dojenackog razdoblja (Berens i Nelson
2019); o prenatalnom funkcioniranju mozga
(Dodampahala i Meegahawatta 2015), koji ukljucuje
motoricke funkcije, ali i senzoricke funkcije, odnosno
»odgovore na stimuluse® (Monk i Hane 2016), kao i
naznake drugih visih funkcija, kao $to su osjecaji i
kognicija. Dakle, tijekom fetalnog razdoblja dogadaju
se stanja regulacije i spavanja, fizickog rasta i razvoja
motorike, ali i procesa ,visih fukcija“® (Monk i Hane
2016). Temeljno se nalaze cCetiri stanja (regulacije)
fetusa (tiho spavanje, aktivno spavanje, tiho budno sta-
nje, aktivno budno stanje). To se jasnije moze zapaziti
od 36. tjedna, dok je najcesce stanje ,,aktivnog spava-
nja“ (Monk i Hane 2016).

Koncept neuroplasti¢nosti definira se kao sposob-
nost neuralnoga tkiva da se mijenja kao odgovor na
vanjske podrazaje (Berens i Nelson 2019). Pocinje u
fetalnom razdoblju (zadnji trimestar trudnoce - vidi
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poglavlja 1 i 2 o razvojnim razdobljima kore velikog
mozga i razvoj mentalnih procesa), i mozemo ga
nazvati i razvojnom neuroplasticno$c¢u. Tijekom
izlozenosti okoli$nim ¢imbenicima povezanima sa
senzitivnim razdobljima (v. poglavlja 1 i 2 o razvoju
mozga), ovdje moZemo pretpostaviti utjecaj na
temeljne senzoricke (perceptivne) domene, kao i na
mnogo slozenije procese, kao $to su emocionalna regu-
lacija, socijalna kognicija, sistem nagrade, kao i egze-
kutivne funkcije. Pretezno su temeljna istrazivanja,
radi eti¢nosti, bila provodena na animalnim modelima
(Stakori, majmuni), koji su ukljucivali i neuroen-
dokrinu stresnu disregulaciju, a provodila su se i na
djeci koja su bila dugotrajno institucionalizirana. Op¢i
zakljucak tih istrazivanja govori da strukturni i funk-
cionalni razvoj mozga ovisi o genskim i okoliSnim
¢imbenicima tijekom fetalnog, kao i postnatalnog raz-
doblja, a moze se poslije povezati s negativnim isho-
dima mentalnoga zdravlja (Berens i Nelson 2019). U
tablici su sumarno prikazani razli¢iti ¢imbenici koji
djeluju na prenatalno i postnatalno razdoblje (v. sliku
3.1.), a pojedini ¢e termini biti navedeni u tekstu.

3.5. Motoric¢ki razvoj, druge funkcije

U tablici 3.1. prikazani su priblizne motoricke
funkcije, neurorazvoj, odgovori na podrazaje, kao i
zacetci drugih funkcija, podijeljeni prema tjednima u
fetusa.

Osnovna hipoteza navedenih radova u ovom po-
drudju jest da su fetalni motoricki pokreti i ponasa-
nje zrcalo funkcioniranja mozga i SZS-a (Hata 2016).
Razvoj ljudske jedinke pocinje zace¢em (Volkmar i
Martin 2011). Izmedu 4. i 6. tjedna nakon koncepcije
razvija se embrio, koji je dugacak oko 8 mm, u kojem su
prisutne pretpostavke za najvaznije organske sustave
(Remschmidt 2011). Oko trecega mjeseca zavr$ava se
stvaranje organa, a oko Cetvrtog mjeseca je vidljivo stva-
ranje vanjskih genitalija.

Sto se tice motorickog razvoja, do 16. tjedna
postoje spontane motoricke aktivnosti; pokreti ekstre-
mitetima, pokreti glavom, rotacija tijelom; zijevanje,
gutanje, pokreti disanja. Hata (2016) navodi da fetus u
dobi od 19 do 35 tjedana otvori usta, prije nego $to mu
se priblizi ruka, Sto govori o koordinaciji, odnosno o
pocetnom ucenju. UZV se mogu u toj dobi promatrati
razli¢ite organske strukture. U ovom se razdoblju
mogu zapaziti vec razli¢ita ponasajna stanja (DiPietro i
sur. 2002; Hruby i sur. 2013).
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Pojedini autori govore o facijalnoj mimici fetusa
oznacujuéi lice fetusa kao zrcalo mozga, odnosno
govore o fetalnom smijesku (Hata 2016; Kawakami i
Yanaihara 2012; Reissland i sur. 2011). Ovdje ipak
treba nadodati da kod fetalnog smijeska vjerojatno nije
rije¢ o socijalnom smijesku (Kawakami i Yanaihara
2012), medutim, mozZe se pretpostaviti emocionalna
komponenta (Hata 2016). Pojedini autori, dijagno-
sticiraju¢i motoriku fetusa, ipak se usuduju pretpo-
stavljati ,viSe funkcije koje stoje iza motorickih pona-
$anja, pa tako navode izraze majcin i fetalni stres,
fetalna svjesnost, fetalna psihologija (Hata 2016). U
meduvremenu su opstetricati i ginekolozi razvili razli-
Cite standardizirane instrumente koji na standardizi-
rani na¢in mjere prije opisane koncepte. Najpoznatiji u
svijetu jesu , KANET* (Kurjak i sur. 2017), kao i FOMS
(Reissland i sur. 2011) koji mjere razlic¢ite ¢cimbenike:
~pokrete misic¢a“, ,fetalne facijalne pokrete®, kao i
»suptilne ponasajne promjene® Pojedina istrazivanja u
ovom podrudju isla su u smjeru razlikovanja grube
motorike, fine motorike, mimike lica, kao i u razliko-
vanju fetusa u majki koje puse od majki nepusacica
(Reissland i sur. 2011). Zanimljivost je opservacije
pojedinih autora da zapravo motoricka, odnosno
»hapti¢ka iskustva® mogu biti pretece senzorickog
razvoja, odnosno kasnijih visih kognitivnih funkcija
(Ittyerah 2017). Kao posljedice stresa i nenapredova-
nja, ginekolozi obi¢no uzimaju u obzir somatske ¢im-
benike, kao §to su usporenje rasta (growth restricted)
uzrokovano specificnom prenatalnom patologijom ili
smanjenje rasta s obzirom na trajanje trudnoce (small
for gestational age) (Meher i sur. 2015). Oko 5. mjeseca
majka moze osjecati pokrete djeteta, kao i srcane
otkucaje djeteta, kasnije nego $to je to vec otprije bilo
prisutno (Volkmar i Martin 2011).

Opc¢enito govoredi, ljudska je vrsta najranjivija na
samom pocetku izvanmaterni¢nog Zivota pa je i naj-
veca smrtnost ljudi upravo u prvim danima i tjednima
nakon rodenja. Jedan od glavnih uzroka smrti novo-
rodencadi, odnosno dojencadi u razvijenom svijetu
jest prijevremeno rodenje pra¢eno nizom patoloskih
stanja svojstvenih nedonoscetu. Uz suvremeno inten-
zivno lijecenje i nezrela nedonosc¢ad dobi trudnoce 22
- 25 tjedana i rodne mase manje od 700 grama mogu
prezivjeti. No jedan ¢e dio te najnezrelije nedonoscadi
imati neuroloske, neurorazvojne, senzoricke i kogni-
tivne posljedice.
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Motoricke funkcije, neurorazvoj, odgovori na podraZaje, kao i zacetci drugih funkcija,
podijeljeni prema tjednima u fetusa

Modificirano prema: AboEllail i Hata 2017; Auyeung i sur. 2013; Hata 2016; Hines 2011; Monk i Hane 2016; Remshmidt 2011;
Swaab i Garcia-Falgueras 2009; Volkmar i Martin 2011.

Neurorazvoj; senzoricki razvojs

. . Motoricki - e o Napomene

Tjedan/ni . . . odgovor na podrazaje, kognitivni . ]

i somatski razvoj . . . : i druge promjene
i emocionalni razvoj

0 koncepcija, pocetak prvog

trimestra

3 otkucaji srca

6 stvaranje gonada razvoj testisa je vazan jer dolazi
(testisi, ovariji) do produkcije testosterona

8 zavrSene su osnove mozga | - proliferacija i migracija asocijativnih | zavr§etak embrionalnog razdoblja
iSZS-a neurona

12 stvaranje vanjskih - osnove za percepciju; pocetak drugog trimestra
i unutarnjih genitalija - projekcije amigdala — emocionalni
(penis, prostata, skrotum; putevi
labia, vagina)

14-16 spontane motoricke - pocetak diferencijacije trudnice osjecaju pokrete djeteta
aktivnosti; pokreti promotorskih neurona kao i sr¢ane otkucaje oko 16 - 18
ekstremitetima, glavom, - funkcionalna priprema korteksa tjedana; od 16 tjedana ,vr$ak
disanje; rotacija tijelom; za urastanje specifi¢nih aksona; androgena“ u muskog fetusa
facijalna mimika - pojavljivanje EEG aktivnosti (raspon 8 - 24 tjedna);

(uklj. fetalni smijesak); u prefrontalnom korteksu;
pokreti o¢ima zaletci emocionalnih stanja

20-22 fetus otvori usta prije fetus razlikuje usta od ociju sredina trudnode; zavrsetak ranoga
nego $to mu se priblizi ruka; | - postojanje ,,somato-senzorne fetalnog razdoblja (20. tjedan);
»fetalna bol“ osjetljivosti“; habituacija (kognicija) | pocetak kasnoga fetalnog razdoblja

24 -28 sve veca diferencijacija fetus ¢uje; daljnja diferencija pocetak treceg trimestra;
facijalne mimike emocionalnih stanja i kognicije; prisutnost cirkadijurnog ritma

odgovor na ,vibro-akusti¢ne® (razli¢ita stanja budnosti i spavanja
i vizualne stimuluse kao i habituacija | fetusa)
(kognicija);

35 razlikovanje muskog od Zenskog glasa

40 razli¢ite motoricke Razlic¢ite senzoricke sposobnosti, rodenje; ,minipubertet®;

i postnatalni
razvoj

sposobnosti; sisanje

3.6. Fetalna facijalna ekspresija,

fetalni smijeSak, ponasanje koje
nalikuje na emocionalna stanja

U posljednje vrijeme ,,tajna fetalnog Zivota“ sve se
vise otkriva klinicarima i znanstvenicima. Osnovna
hipoteza grupe istrazivaca jest, kako je ve¢ prije bilo

kognicija, emocije, socijalne
sposobnosti

izlu¢ivanje androgena u djecaka
(raspon 2 - 26 tjedana
postnatalno)

receno, da fetalnim 4-D ultrazvu¢nom dijagnostikom
utvrdeno ponasanje fetusa zrcali fetalno funkcioni-
ranje mozga i razvoja (AboEllail i Hata 2017). Danas
razlikujemo razlicite fetalne facijalne ekspresije, kao
§to su treptanje (engl. blinking), zijevanje (engl.
yawning), sisanje (engl. sucking), pokreti usnicama
(engl. mouthing), plazenje jezika (engl. tongue expul-
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sion), mrgodenje (engl. scowling), kao i smjeskanje
(engl. smiling), a koje se mogu detektirati ve¢ pocet-
kom drugoga trimestra trudnoce. Nadalje, pojedini
fetusi pokazuju ponasanje koje nalikuje emocionalnim
stanjima, koja se takoder detektiraju mimikom lica,
kao i ukupnim ponasanjem fetusa (AboEllail i Hata
2017). Danas se smatra da je treptanje refleksni odgo-
vor, a povezan je i s dopaminergickim sustavom. Zije-
vanje se danas povezuje s uspostavljanjem regulacije
mozdanog debla i periferne neuromuskularne funk-
cije, cirkadijurnog ritma fetusa, odnosno stupnja
pobudenosti mozga. Sisanje je odlucujuca funkcija za
postnatalno prezivljavanje dojenceta. Pokreti usnica-
ma najcesci su oblik facijalne mimike fetusa. Zanim-
liiva je povezanost pokreta usnicama i NON-REM
spavanja fetusa, $to odrazava maturaciju fetusa. Plaze-
nje jezika zahtijeva koordinaciju inervacije muskula-
ture jezika i viSih centara u mozgu. Mrgodenje moze
upucivati na fetalnu bol ili stres (AboEllail i Hata 2017).

Fetalni smijesak iznimno je poticajan stimulus za
trudnicu, ako se on registrira, tijekom pregleda ultra-
zvukom. Najvjerojatnije takav fetalni smijesak nije
indikator socijalne interakcije (kao sto je smijesak tre-
¢eg mjeseca u dojenackoj dobi - vidjeti posebno
poglavlje 4), medutim, prema autoru ovog poglavlja,
kao i drugih autora (AboEllail i Hata 2017), moze biti
pokazatelj unutarnjega emocionalnog stanja. Pojedina
grupa autora navodi §iri termin ponasanja koja slice
emocionalnim stanjima (engl. emotion-like behavior),
a koji dominantno ukljucuje facijalnu mimiku, ali
ukljucuje i opcu aktivnost fetusa (AboEllail i Hata
2017). Naime, ako fetusi dozivljavaju bol i distres,
mogu to manifestirati formom mrstenja (engl. frown),
ili tuznim pogledom (engl. sad look); opozit ovakvih
stanja mogao bi biti fetalni smijesak ili radosno lice
(engl. funny face). Drugi autori opisuju takve opozite
kao slika lica koje place (engl. cry-face gestalt) vs.
smjesSkajuci oblik (engl. laughter gestalt) (Reissland i
sur. 2011). Ponasanja fetusa koja slice emocionalnim
stanjima pojedini autori povezuju s fetalnom svjesno-
sti (Hata 2016). Konac¢no, s obzirom na razli¢ite podra-
zaje, npr. maj¢ino dodirivanje vlastita trbuha moze
takoder utjecati na razli¢itu ekspresiju facijalne mimike
u fetusa (AboEllail i Hata 2017).

3.7.Istrazivanja blizanaca in utero

Istrazivanja blizanaca danas su vrlo intrigantna
glede zakljucivanja o odnosu fetalnog ponasanja koje
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upucuje na funkcioniranje mozga i kasnijih postnatal-
nih osobina li¢nosti (npr. temperamenta), o moguc¢im
razli¢itim uvjetima in utero u kojima se nalaze blizanci,
a intrigantna je i hipoteza o prenatalnom transferu
testosterona u blizanaca (musko-Zenski par). Prvo,
4-D ultrazvu¢nom dijagnostikom ovdje se doslo do
vrlo intrigantnih rezultata. Nacelno se razlikuju bli-
zanci koji su monozigotni (monokorionski ili diko-
rionski) ili dizigotni (dikorionski); odnosno mono-
korionsko-diamnoti¢ki (MD), kao i dikorionsko-
-diamnoti¢ki (DD). Ovdje se mogu mjeriti in utero
kontakt izmedu blizanaca, medusobna stimulacija bli-
zanaca, kao i reakcije na dodir (Hata 2016). U prvom
trimestru postoji zabiljezena jasna reakcija izmedu bli-
zanaca dodirom, odnosno moglo bi se zakljuciti da
jedan blizanac shvaca da je drugi blizanac ljudsko bice.
Nadalje, grupa autora navodi kako je kod jednog bli-
zanca koji je pokazivao veéu motoricku aktivnost
(dominantnost) u fetalnom razdoblju da se to takoder
pokazalo i u postnatalnom Zivotu, u smislu ,,aktivnijeg
temperamenta“ (Degani i sur. 2009). Ovo je istrazi-
vanje jedno od rijetkih u blizanaca koje je motoricke
pokrete in utero povezivalo s kasnijim postnatalnim
osobinama temperamenta (psiholoski konstrukt). Sli-
jede i mnoga istrazivanja o razli¢itom rastu in utero
blizanaca zbog razli¢ite krvne opskrbe preko placente,
$to upucuje i na razlicit razvoj mozga i razli¢itih kasni-
jih postnatalnih psiholoskih karakteristika (v. poslije u
tekstu). Konacno, slijedi i hipoteza o prenatalnom
transferu testosterona u blizanaca (prijenos s muskog
na zenski fetus), koja je i dalje vrlo intrigantna (Tapp i
sur. 2011) (v. poslije u tekstu).

3.8.Odgovori na podrazaje, senzoricki
razvoj fetusa, za€etci ucenja
(kognicije) i emocionalnosti

U tablici 3.1. prikazane su priblizne motoricke
funkcije, odgovori na stimulus, kao i druge funkcije,
podijeljene prema dobi. Zbog napretka pracenja trud-
nica u suvremenoj medicini, danas mozemo pretposta-
viti mnoga psiholoska stanja koja dozivljava fetus, a
poneka saznanja mozemo i dokazati. Sto se ti¢e odgo-
vora na podrazaje, odnosno senzorickih funkcija,
fetus ve¢ oko 20. tjedna razlikuje usta od ociju, dakle
moze se re¢i da postoji somato-senzorna osjetljivost,
odnosno zacetci ucenja. Nadalje, fetus od 24. - 28.
tjedna ima sposobnost sludanja (Gervain 2015). Za-
nimljivo je ovdje navesti da su bile istrazivane i bilin-
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gvalne trudnice, a dokazano je da su kasnije djeca
usvojila oba jezika majke (Gervain 2016). Sli¢no
ovomu pojedini autori govore o muzickom umu kod
fetusa. Naime, ti autori navode da su majcini otkucaji
srca koje fetus ¢uje zapravo fetalni unutarnji metro-
nom, koji se ocituje zvukovima lab-dab. Spomenuti
autori iznose hipotezu da ovakva prenatalna iskustva
daju osnove za kasnije ,muzicke preferencije. Prak-
ti¢no ti autori daju prijedlog da se na jedinicima inte-
zivne njege pusta glazba koja vise sli¢i zvukovima koje
fetus Cuje tijekom boravka u uterusu (slicno otkuca-
jima srca). Nastavljajuci se na senzoricki razvoj, postoje
i zacetci ,,habituacije, u¢enja i memorije u fetusa“ (Fei-
gelman 2016; Gervain 2015; Hruby i sur, 2013). Pocet-
kom trecega trimestra i dalje ¢ini se da fetus senzoricki
reagira jasnije na vizualne podrazaje. Slicno se moze
re¢i da mogu postojati i razlicita osjecajna stanja, na
relaciji ugoda - neugoda (paradigme su fetalni stres,
fetalna bol vs. fetalni smijesak), o ¢emu je prije bilo
rije¢i u tekstu. Pojedini autori stoga govore o dife-
rentnijim izrazima kao $to je fetalni um (Hruby i sur.
2013), a isti se autori takoder u sli¢cnom smislu koriste
nazivom prenatalno dijete.

3.9. Vaznost placente

Posebnost prenatalnog razdoblja jest i postojanje
placente, kao novog organa (Hruby i sur. 2013), koja
ima funkciju opskrbe i hranjenja fetusa, kao i odredene
membrane (otpornosti i filtra prema toksinima), ali je i
endokrini organ (Barrett i Swan 2015; Bolton i Bilbo
2014; Hruby i sur. 2013; Hruby; Marceau i sur. 2016).
Razvija se iz trofoblasta. Nadalje, cesto se u literaturi
navode razliciti hormoni i druge supstancije koji mogu
biti ukljuceni u to, posebno u stanjima psiholoskog
stresa majke i fetusa, a ¢ini se da ovi placentarni kemij-
ski spojevi mogu hormonalno biti i priprema za poro-
daj (Hruby i sur. 2013).

Posebno zanimljivi radovi mogu biti na temu razli-
¢ite krvne opskrbljenosti preko placente u blizanaca,
npr. jedan blizanac prima vise dotoka krvi i nutrijenata
nego drugi, $to se moze ocitovati razli¢itim rastom,
odnosno kasnijim razli¢itim i drugim funkcijama, npr.
motorickim, senzorickim, kognitivnim, emocionalnim
itd. (Marceau i sur. 2016). Moze se dakle re¢i da je kon-
cept o istom prenatalnom okruzenju u blizanaca kontro-
verzan jer moze biti razli¢it u pojedinog blizanca, a ovisi
o tipu placente, vaskularnih anastomoza, kao i teskih
medicinskih komplikacija (Degani i sur. 2009).
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3.10. Maternalni stres, stres fetusa,
koncept otpornosti

Na slici 3.2. prikazana je moguca interakcija razlici-
tih ¢imbenika pri maternalnom stresu.

S obzirom na maternalni stres (i stres u fetusa), o
prenatalnoj se dobi se govori kao o ,kriticnom raz-
doblju® ili ,kriticnom prozoru razvoja“, koji ovisi o
vremenu i dozi, odnosno navodi se ,,vaZnost razvojne
uvremenjenosti (tajminga)“ (Auyeung i sur. 2013;
Goldstein i sur. 2014). Nadalje, govori se o vaznosti
genskih ¢imbenika; takoder se govori o vaznim epi-
genetskim mehanizmima (DNA-metilacija, MiRNA-
-ekspresija; modifikacija histona) (Dismukes i sur.
2019), o vaznosti imuno-endokrino-neurotransmi-
torske integracije (vaznost imunosnih mehanizama)
(Bolton i Bilbo 2014), o stresno-imunosnom progra-
miranju; fetalnom programiranju ili razvojnoj pla-
sti¢nosti (Babenko i sur. 2015; Feigelman 2016; Hruby
i sur. 2013). ,Fetalno programiranje“ zapravo bi zna-
¢ilo da ve¢ u fetalno vrijeme postoje korijeni poreme-
¢aja u kasnijoj (odraslijoj) dobi (Barker i sur. 1993).
Medutim, ovo ,fetalno programiranje“ u sklopu epige-
netskog gledanja moze biti ,,reverzibilno", tako da tera-
pija moze dati obecavaju¢e moguénosti u tom smislu.
Ovdje dolaze u obzir somatske bolesti u majke npr.
debljina, kardiovaskurlane bolesti, ali i klasicne psi-
hicke bolesti npr. depresija (Goldstein i sur. 2016), koje
se mogu dalje generacijski prenositi na svoju djecu. U
ovakve stresove mogu se sli¢no ubrajati i drugi Stetni
utjecaji: utjecaj uzimanja lijekova (valproata, SIPPS-a);
utjecaj uzimanja alkohola, droga, drugih vrsta lijekova,
uzimanje visokomasne hrane (pri debljini) itd. (El
Marroun i sur. 2014; Williams i Smith 2015).

Kao mjerilo stresa u fetusa mogu se primjenjivati
razli¢iti parametri: otkucaji srca, varijabilnost otku-
caja srca, fetalni pokreti, stanje aktivnosti (DiPietro i
sur. 2002), kao i sisanje u novorodenceta. Od hormona
se pri stresu ¢esto spominju HPA os, glukokortikoidi,
¢imbenik rasta, GABA (Goldstein i sur. 2016), ali i vaz-
nost seksualnih hormona; oksitocin itd. Smatra se da
djelovanje seksualnih hormona ima moderirajuce
znacenje preko epigenetskih mehanizama (Auyeung i
sur. 2013; Brunton 2013; Goldstein i sur. 2014). Kao
posljedice stresa i nenapredovanja fetusa obi¢no se uzi-
maju u obzir ,somatski ¢cimbenici®, kao §to su smanje-
nje rasta (growth restricted), ili smanjenje rasta s obzi-
rom na centilne vrijednosti (small for gestational age)
(Meher i sur. 2015).
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Slika 3.2.
Interakcija razlicitih cimbenika pri maternalnom stresu
Modificirano prema Auyeung i sur. 2013; Babenko i sur. 2015; Feigelman 2016; Goldstein i sur. 2014; Hruby i sur. 2013.

Prenatalni stres u majke;
depresija i tjeskoba majke;
Alkohol, cigarete; visoko- masna hrana,
uzimanje razlicitih lijekova

J L

Prenatalna faza:
- majka — placenta — fetus
- homeostaza i konflikti;
- ,privrzenost majka- fetus”;

Struktura i funkcija

mozga; genetika; Otac; obitelj;

epigenetika; hormoni o ) ) identifikacije;
2 . . reprezentacije i reflektivnost majke; L y
(kortizol); spolni hormoni ) ", transgeneracijski aspekti;
(testosteron); - fetus: motorika, otkucaji srca; kultura
imunologija" senzoricka podrazljivost;

,fetal mind”; fetalni stres;
fetalno ,razvojno” programiranje

J L

Postnatalna faza:

Slicno kao gore.

testosteron;
laktacija, oksitocin;
posebno spolni hormoni

u adolescenciji

djetinjstvo; adolescencija
- ,privrzenost majka- dijete”;
reprezentacije i reflektivnost majke;
homeostaza i konflikti

J L

Sliéno kao gore;
u adolescenciji borba
za vlastiti identitet

Razliciti poremedaji u djeteta,
adolescenciji i poslije u odrasle osobe:
kardiovaskularni, debljina, depresija,
shizofrenija, drugi psihi¢ki poremecaji,
neuroloski poremecaji itd.

Osim rizi¢nih ¢imbenika, kao i inace u istrazivanju
psihopatologije, treba uzeti u obzir i zadtitne ¢imbe-
nike, odnosno koncept otpornosti (engl. resilience)
(Slade i Sadler 2019). Ovdje se misli prije svega na
pozitivne bioloske danosti, do suportivne okolisne
njege u trudnice, kao i pozitivna iskustva trudnice iz
djetinjstva, tzv. andeli iz proslosti ili iz djecje sobe
(engl. angels in the nursery) (Lieberman i sur. 2005),
koji su opozit poznatom terminu iz literature duhovi
iz proslosti ili duhovi iz djecje sobe (ghosts in the nur-
sery), koji je postulirala Selma Fraiberg (1980).
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3.11. Spolni dimorfizam mozga

Na slici 3.3. sumarno je prikazana spolna diferenci-
jacija mozga, koja je izraz pojednostavnjenja.

Vec¢inom je ovdje u tekstu naveden utjecaj razli¢itih
hormonskih sustava, medutim moguce je da na razvoj
seksualnosti i roda (ukljucujudi i seksualnu diferenci-
jaciju mozga) djeluju od genskih, bioloskih, do psiho-
socijalnih ¢imbenika. Ovdje ¢e se u tekstu vie govoriti
o hormonalnim hipotezama.

Osobine (kognitivine i emocionalne) koje se vezu
za maskulinost jesu spacijalna orijentacija, vizualiza-
cija, personalne i kognitivne osobine; igra s muskim
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Slika 3.3.

Spolna diferencijacija mozga
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Modificirano prema Auyeung i sur. 2013; Bolton i Bilbo 2014; Christov-Moore i sur. 2014; Goldstein i sur. 2016; Hines 2011;

Swaab i Garcia-Falgueras 2009

Razvoj mozga;
genetika;
epigenetika;
hormoni; spolni
hormoni;
imunologija;
fetalno
,razvojno”
programiranje,
otac, obitelj,
kultura

Prenatalna faza

od koncepcije

do 16. tjedna:
majka — placenta — fetus;

kromosomsko

odredenije (XY);
razvoj gonada (muskih) i
vanjskih genitalija (penis)

Prenatalna faza

od koncepcije

do 16. tjedna:
majka — placenta — fetus;

kromosomsko

odredenje (XX);
razvoj gonada (Zenskih)

i vanjskih genitalija
(vagina)

Razvoj mozga;
genetika;
epigenetika;
hormoni;spolni
hormoni;
imunologija;
fetalno
,razvojno”
programiranje,
otac, obitelj,
kultura

4L

4L

Sli¢no kao gore.
Testosteron

Prenatalna faza
od 16. tjedna
do rodenja:

,muski mozak”

Prenatalna faza
od 16. tjedna
do rodenja:

“zenski mozak”

Sli¢no kao gore.
Nedostatak
testosterona

4L

4L

Sli¢no kao gore.
Testosteron
(minipubertet,
kaoiu
adolescenciji);
laktacija,
oksitocin;
adolescencija

Postnatalna faza:
- ,privrzenost majka
- djecak”; djetinjstvo,
adolescencija, ,tipi¢no
musko igranje”;
seksualna orijentacija;
rodni identitet; fizicka
agresija; spacijalna
orijentacija, vizualizacija,
sistematizacija; manjak
kontakta oci u odi;
»socijalna dominacija“,
»socijalna vigilancija“,
»povecana
egocentricnost”,
,manjak velikodusnosti
prema drugima“

Postnatalna faza:
- ,privrzenost majka
- djevojcica”; djetinjstvo,
adolescencija;
,Hpicno Zensko igranje”;
seksualna orijentacija;
rodni identitet; empatija;
vise su orijentirane
prema licima i
glasovima; ,povecana
verbalna fluentnost”;
,demokrati¢cnost”

Sli¢no kao gore.
Nedostatak
androgena;
estrogeni:

laktacija,
oksitocin;
adolescencija

4L

4L

autizam,
OKP,
Touretteov sindrom

anoreksija nervoza,
anksiozni poremecaji,
depresija
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vr$njacima; preferencija prema aktivnostima, agresiv-
nost; manjak empatije, bolja sposobnost sistematiza-
cije, te manjak kontakata o¢i u o¢i; ,,socijalna domina-
cija“, ,socijalna vigilancija“, ,,pove¢ana egocentri¢nost“
i ,manjak velikodu$nosti prema drugima“ (Auyeung i
sur. 2013; Christov-Moore i sur. 2014). S druge strane,
osobine femininosti jesu iskazivanje vece empatije,
viSe su orijentirane prema licima i glasovima; »pove-
¢ana verbalna fluentnost® te ,,demokrati¢nost®. Ovo se
moze istrazivati razli¢itim instrumentima, poznatima
iz literature, koji ispituju rodnu ulogu, empatiju, siste-
matizaciju, sklonost autisti¢cnim crtama itd. (Auyeung i
sur. 2013; Golombok i Rust 1993).

Zanimljivost je takoder da se gonade, kao i vanjske
genitalije pojavljuju u prvom trimestru trudnoce, dok
se spolna diferencija mozga dogada nakon 16. tjedna
do kraja trudnoce, $to moze imati i vazne implikacije u
pristupu poremecajima seksualnog razvoja (interseks
stanja), odnosno rodnoj disforiji (Swaab i Garcia-Fal-
gueras 2009). Sto se tice izloZenosti androgenima kod
fetusa, kod muskih je fetusa vazna izloZenost andro-
gena oko 16. tjedna i dalje (Auyeung i sur. 2013; Chri-
stov-Moore i sur. 2014); §to potencijalno dovodi do
»maskulinizacije mozga“, dok izostanak androgena
dovodi do ,feminiziranja mozga“ Dakle, pojavljuje se
op¢a ,spolna diferencijacija mozga® ili ,,spolni dimor-
fizam mozga“ (Auyeung i sur. 2013; Bolton i Bilbo
2014; Goldstein i sur. 2016; Swaab i Garcia-Falgueras
2009). Hines to naziva ,kriticnim razdobljem™ (2002).
Medutim, i estrogeni se pokazaju kao vazni pri femini-
zaciji mozga, medutim, oni nastupaju vjerojatno vise
postnatalno (Hines 2011).

Hines (2002) navodi da je ,seksualni dimorfizam“
vazan kod ,preferencije ruke®. Ona, nadalje, upucuje
na to da je vjerojatno androgena prenatalna izloZenost
mozga primarno odgovorna za seksualno tipi¢ne
igracke (plavi /policijski/ auto koji ima kutove vs. ruzi-
casta lutkica koja ima zaobljene oblike sli¢no istrazi-
vanjima na majmunima), kao i za seksualnu orijenta-
cijuili za rodni identitet, prije nego za druge personalne
ili kognitivne osobine spola (npr. empatija, fizicka
agresija itd.) (Hines 2011). Medutim, ona, dalje, upo-
zorava na to da je vazna i postnatalna izlozenost sek-
sualnim hormonima s obzirom na mozak.

Testosteron se posebno veze za ,,socijalnu domina-
ciju’, ,socijalnu vigilanciju®, ,pove¢anu egocentric-
nost te ,umanjenu velikodu$nosti prema drugima®
$to moze biti povezano s evolutivnim karakteristikama
muskaraca (ubijanje neprijatelja, orijentacija u geo-

51

grafskom prostoru i priskrbljivanje hrane u okolisu
svojoj obitelji pracovjeka itd.). Nadalje, zanimljiva su
istrazivanja o oksitocinu, koji se pojacano lu¢i tijekom
ranoga novorodenackog razdoblja i koji se naziva hor-
monom za povjerenje (engl. trust hormone), a koji
pojacava majc¢insko ponasanje prema novorodencetu.
S druge strane, za sada nije ustvrdena razlika motoric-
kog izrazavanja UZV metodama s obzirom na muski
ili zenski fetus (Hata 2016), $to bi se vjerojatno moglo
ocekivati.

Zanimljiva su istrazivanja koja su ispitivala bliza-
nacki par sestra/brat imajuci na umu hipotezu o vecoj
prenatalnoj izloZenosti androgenima u djevojcice
(musko-zenski blizanci); s obzirom na blizanastvo
kada je bilo istospolno (sestra-sestra). Ovdje su se u
istrazivanjima povezanima s testosteronom ocekivale
vise ,muske” karakteristike u djevoj¢ica, medutim,
rezultat je bio samo djelomi¢no u tom smjeru, odno-
sno tesko se mogao odvojiti od potencijalnih socijalnih
¢imbenika (Cohen-Bendahan i sur. 2005). Hipoteza o
prenatalnom transferu testosterona u blizanaca i dalje
je vrlo intrigantna (Tapp i sur. 2011).

Konacno, pitanje je medusobne interakcije prena-
talnog stresa (maternalnog stresa) te odnosa razlicitih
hormonskih sustava (spolni hormoni i drugi hormoni,
npr. glukokortikoidi). Cini se da androgeni ¢ine muske
osobe vulnerabilnijima na stresore (Barret i Swan
2015).

Pojedina istrazivanja pokusavaju poblize odrediti
koji psihi¢ki poremecaji mogu biti povezani s ulogama
seksualnih hormona u fetalno doba, od kojih se spomi-
nje povezanost androgena s autizmom, OKP-om, kao i
Touretteovim sindromom (Chao i sur. 2014; Hines
2011), dok bi u djevojaka vise bili prisutni anoreksija
nervoza, anksiozni i depresivni poremecaji.

Kritika ,teorije seksualizacije mozga“jest u tome da
se promatra samo biologki jedan ¢imbenik, ,,izlozenost
androgenima®“ ili drugim hormonima, te da se zane-
maruje i psihosocijalni aspekt razvoja. Druga bi kritika
mogla biti u tome da se gleda vrlo kategorijalno (ili
musko ili Zensko), zanemarujudi pritom dimenzio-
nalnu komponentu seksualnosti i roda (Steensma i sur.
2013). Primjerice ne moze se jednostavna prenatalna
androgena izloZenost dovesti izravno u vezu npr. s
rodnim identitetom (Steensma i sur. 2013) ili s pojedi-
nim psihi¢kim poremecajem.
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3.12. Zaklju€ak

Istrazivanja fetalne dobi i klinicke humane psiholo-
gije i psihijatrije primjer je translacijskog istrazivanja
od zivotinjskih vrsta, kao i temeljnih molekularnih
istrazivanja (Monk i Hane 2016; O’Connor i sur. 2014).
Ovdje je rije¢ o vrlo intrigantnom podrucdju, u kojemu
sudjeluju razlic¢ite struke i discipline. Zahvaljujuci slo-
zenome prenatalnom razvoju, danas govorimo o spo-
sobnostima novorodenceta pri dolasku na svijet, kao
i o odredenoj upucenosti novorodenceta na okolinu
koja se brine za njega, o ¢emu Ce biti rije¢i u posebnim
poglavljima 4, 5, 7, 8, 9. Dosadasnja istrazivanja i kli-
nicka iskustva izravnije nas upucuju na moguce inter-
vencije u prenatalnom, odnosno perinatalnom raz-
doblju (npr. fokus na povecanju senzitivnosti, empatije,
privrzenosti, reflektivne funkcije, pobolj$anju interak-
cije majka - fetus/ dojence itd.), o ¢emu ¢e se govoriti i
u drugim poglavljima (Slade i Sadler 2019).

3.13. Upute za roditelje/nastavnike

v/ Danas se smatra da je prenatalni razvoj vazan
za kasniji razvoj djeteta, adolescenta i odrasle

osobe.

Vazno je osigurati sigurnu okolinu trudnici jer
je trudnoca posebno stanje za Zenu.

Potrebna je suradnja razli¢itih stru¢njaka u
podrudju zadtite mentalnog zdravlja trudnice,
kao i fetusa, odnosno poboljsanje interakcije
majka - fetus/dojence.

Danas znamo da fetus ima svoje razlicite funk-
cije: motoricke funkcije i odgovore na podra-
zaje (senzoricke funkcije), a pretpostavlja se da
postoje i ,vise” kognitivne (elementi ucenja,
sjecanja) i emocionalne funkcije. Tako se s
pravom govori o ,,fetalnom umu”

Poseban emocionalni odnos trudnice prema
svojem fetusu nazivamo ,,privrzeno$éu izmedu
majke i fetusa’, a postoje dijagnosticke metode
za mjerenje ovog koncepta. Ova se emocio-
nalna veza moze poboljsati ako se utvrdi da
ona nedostaje. Takoder su vazni i koncepti
reprezentacija u majke, kao i majcina reflek-
tivna funkcija.

Fetalni je smije$ak iznimno poticajan stimulus
za trudnicu, ako se on registrira, tijekom
pregleda. Najvjerojatnije taj fetalni smijesak
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nije indikator socijalne interakcije, no moze
biti pokazatelj unutarnjega emocionalnog
stanja.

Danas su posebno intrigantna prenatalna
istrazivanja pri stanju stresa u majke, kao i
stanja kod tzv. spolne diferencijacije mozga
fetusa, i kasnijega djeteta.

3.14. Cesto postavljena pitanja

B PitanjE: Navedite §to to znaci ,,kontinuitet pre-
natalnog i postnatalnog Zivota“?

ODGOVOR: Sto se ti¢e kontinuiteta izmedu prena-
talnog i postnatalnog Zivota, tu nema nikakve dvojbe.
Mnoge funkcije koje su naznacene prenatalno, npr.
motoricke, senzoricke, zacetci emocionalnog i kogni-
tivnog razvoja, jasno se nastavljaju u novorodenacku
dob. Imamo velike osnove prihvatiti da ve¢ prenatalno
postoje i ,vise funkcije’, kao $to su memorija, sjecanje,
a vjerojatno i socijalno-emocionalne funkcije. U novo-
rodenceta biljezimo impresivne socijalno-emocijalne
sposobnosti, dakle u prvim danima Zivota, tako da je
tesko ne smatrati da one postoje i prenatalno.

B PrTANJE: Moze li govoriti o privrzenosti izmedu
majke i fetusa, o reprezentacijama majke, kao i o nje-
zinoj reflektivnosti?

OpGOVOR: Prije navedeni termini primarno su
razvijani u postnatalnoj dobi, odnosno u dojenackom
razdoblju. Medutim, danas ove koncepte mozemo pri-
mijeniti i u trudnoci zene, odnosno u fetalnoj dobi.

B PrTanJE: Mozemo li zakljuciti da osjecaji postoje
u fetalnoj dobi i kakav je danasnji status ,fetalnog
smijeska“?

OpGovor: Ovo je kontroverzno pitanje. S jedne
strane, neuroznanost jasno govori da se osnove SZS-a
razvijaju ve¢ oko 8. tjedna. Dokazi upucuju na to da
ve¢ oko 12. tjedna postoje projekcije prema amigda-
lama, a za njih je poznato da sudjeluju u zacetcima
emocionalne regulacije. Nadalje, ve¢ od pocetka dru-
goga trimestra (oko 12. tjedna) postoji diferenciranija
facijalna mimika, uklju¢ujudi i fetalni smijesak, a ona
bi upucivala na emocionalna stanja u fetusa. Tijekom
drugog i treceg trimestra trudnoce facijalna se mimika
sve viSe diferencira, odnosno mozemo pretpostaviti
sve vece diferenciranje emocionalnih stanja. Nadalje,
istrazivanja u novorodenceta govore o postojanju emo-
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cionalnih stanja, §to je vjerojatno i doprinos evolucije,
tako da je tesko ignorirati da oni ne postoje i u fetalnoj
dobi. Fetalni smijesak vjerojatno nema jos socijalnu
dimenziju, medutim, govori o emocionalnom stanju
fetusa. Za razliku od fetalnoga smijeska, ,smijesak tre-
¢eg mjeseca“ ima jasnu socijalnu (relacijsku, interak-
tivhu) dimenziju. Sli¢cno kao za emocionalna stanja
moze se reci i za zacetke kognitivnog razvoja u fetalnoj
dobi.

B PrTaNJE: Navedite po cemu mozZemo zakljuciti da
postoji ,fetalni um®

OpGovoRr: Sva istrazivanja ginekologa-opstetri-
¢ara idu u tom smjeru. Sami ginekolozi-opstetricari
koriste se terminima kao $to su ,fetalni neu-
robihevioralni razvoj“ i sli¢ni. Navode termine ,,fetalni
smijesak®, uz ostale termine. Tesko je kao psiholog ili
dje¢ji psihijatar ne prihvatiti objerucke te termine i pri-
hvatiti hipotezu o ,fetalnom umu*

B PitanjE: Navedite osnove prenatalne spolne dife-
rencijacije mozga.

ObpcGovor: Hipoteza o prenatalnoj seksualnoj dife-
rencijaciji mozga vazna je teorija unutar psihologije i
psihijatrije. Ona se temelji vi$e na bioloskom proma-
tranju jedinke, odnosno na ,prenatalno programira-
nom” razvoju seksualnosti u svim domenama: razvoj
rodnog identiteta, seksualne orijentacije itd. Prednosti
su ovoga pristupa da se u obzir uzimaju bioloski para-
metri kao §to je npr. ,prenatalna spolna diferencijacija
mozga”. Ovakav pristup uzima u obzir dakle bioloske
danosti i pretpostavlja da su za razvoj rodnog identi-
teta, seksualne orijentacije, kao i poremecaja rodnog
identiteta, odgovorni bioloski cimbenici, odnosno
suptilna meduigra izmedu utjecaja genetike, epigeneti-
ke te hormona, razli¢ito na razvoj gonada, vanjskih
genitalija te na seksualnu diferencijaciju mozga.
Zanimljivost je ove hipoteze da slijedi ¢injenicu da se u
razvoju fetusa prvo razvijaju gonade (6. tjedan prena-
talnog razvoja), zatim vanjske genitalije (prva polovica
trudnoce), a tek poslije dolazi do spolne diferencijacije
mozga (druga polovica trudnoce). Autori koji je zastu-
paju smatraju da su i poremecaji rodnog identiteta
(transseksualnosti), kao i razlic¢itosti seksualne ori-
jentacije zapravo bioloske varijacije suptilnog medu-
odnosa genetike, epigenetike, kao i hormona. Oni
jasno navode da nemaju znanstvenih nalaza o utjecaju
psihosocijalnih ¢imbenika kod razvoja rodnog identi-
teta, kao i seksualne orijentacije. Oni stoga nikako ne
smatraju da se rodna disforija, kao ni seksualna orijen-

53

tacija trebaju promatrati kao ,,psihicki poremecaji”. S
druge strane, ¢ini se da ovakav pristup iskljuc¢ivo bio-
loskom tumacenju razli¢itih seksualnih i rodnih feno-
mena zanemaruje kompleksnu meduigru i dodatnih
psiholoskih i socijalnih ¢imbenika. Nadalje, takav se
pristup ¢ini kao da odvise svoja istrazivanja temelji na
kategorijalnom pristupu (musko ili Zensko), ne uzima-
ju¢i u obzir dimenzionalnost fenomena seksualnosti
(dakle razlic¢itost nijansi medustanja). Naime, danas se
na ,rodni identitet” ne gleda toliko stati¢no, premda to
i samo ime implicira da mora biti nesto stalno. Danas
se vi$e prihvacaju mogucnosti da moze biti ,,fluidno’,
ono koje se mijenja tijekom vremena. I ovdje je vazan
pristup da osobe s ovim varijacijama ne treba optuzivati,
niti ih jednoznac¢no proglasavati ,,psihi¢ki bolesnima”.

3.15. Pitanja

O Navedite §to to znaci ,,kontinuitet prenatalnog
i postnatalnog Zivota“

® Navedite osnove razvoja motorike
(somatskog razvoja), kao i odgovore
na podrazaje (senzoricki razvoj).

©® Navedite osnove koncepta ,fetalnog
smijeska“.

© Navedite koji sve ¢imbenici sudjeluju
u prenatalnom i postnatalnom razvoju.

©® Navedite koji sve ¢imbenici sudjeluju kod
stresa u prenatalnom i postnatalnom razvoju.

O Navedite koji sve prenatalni i postnatalni
¢imbenici sudjeluju pri seksualnoj
diferencijaciji mozga.

@ Navedite §to je to ,fetalno programiranje®.

© Navedite po ¢emu mozemo zakljuciti
da postoji ,,fetalni um®
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41.Uvod

U posebnom je poglavlju bilo rijec¢i o prenatalnom
razdoblju, kao i o poglavlju o razvoju mozga, te o
postojanju kontinuiteta prenatalnog i postnatalnog
razdoblja (v. posebna poglavlja 1, 2, 3). Istaknute su
sposobnosti fetusa, motoricke i senzoricke, kao i
zacetci ,,visih funkcija“ te se s pravom govorilo o ,.fetal-
nom umu‘, odnosno o privrzenosti izmedu majke i
fetusa, tj. o svojevrsnoj dijadi trudnica —fetus. Osim
ovog poglavlja, korisno je procitati i druga poglavlja o
razvoju u ovoj knjizi, jer se poglavlja medusobno
dopunjuju.

Razvoj ljudske jedinke je skokovit, s nizom kvalita-
tivnih pomaka, pa su stoga i razli¢iti prikazi faza
razvoja, linija razvoja, razvojnih zadaca. Zajednicko je
stajaliSte stru¢njaka mentalnog zdravlja da razvoj
sagledavaju kroz vie razvojnih linija, zadaca ili funk-
cija. Bez obzira na to $to su funkcije arbitrarno raz-
dvojene zbog konceptualnih razloga, one su u funkcio-
niranju djeteta medusobno povezane. Razvoj djeteta
ne moze se shvatiti jednostavno kao linearni razvoj.
Utjecaj elemenata razvoja u djetinjstvu na kasniji
razvoj nije samo pitanje psihoanalize i psihologije nego
cjelokupne znanosti. U ovom trenutku nema bolje teo-
rije objasnjenja razvoja li¢nosti u odrasloj dobi. Sva
dosadasnja istrazivanja upucuju na vaznost djetinjstva
u oblikovanju kasnije li¢nosti i njegovih interpersonal-
nih relacija.

Nekada je razvoj djeteta promatran kao ,,psiholo-
gija jedne osobe”, dijete je pra¢eno u nosenju s razvoj-
nim zada¢ama, diferencijaciji, razvoju, razradi konfli-
kata (znacajni su predstavnici Freud, Piaget - v. poslije
u tekstu i drugim poglavljima), medutim danas razvoj
gledamo vise interaktivno. Pri tome se misli na posto-
janje slozene interakcije izmedu pojedina¢nog razvoja
djeteta, osobe koja se brine za dijete i Sire okoline
(skrbnik) (psihologija dviju i vi$e osoba).

4.2. Istrazivanja novorodencadi
— rane interakcije, self, interaktivnost,
intersubjektivizam — psihoanaliticki
aspekti

4.2.1. Uvodni aspekti

Danas govorimo o sposobnostima novorodenceta
pri dolasku na svijet, a ovdje su opisane neke od njih.
Tako npr. dijete ve¢ prenatalno pocinje cuti; novoro-

dence preferira majcin glas, kao i tekst koji mu je ¢itan
prenatalno. Novija istrazivanja govore o postojanju
senzorickih iskustava fetusa, pohranjenima u sje¢anje
tijela. Vizualno je novorodence kadro pratiti objekt u
pokretu, raspoznavati boje, a s dva mjeseca zapaza cje-
lovitost lica. Miris i okus takoder su prisutni ve¢ od
rodenja, zapravo postoji vec i prenatalno. Zanimljivo je
da perceptivne moguc¢nosti od najranije dobi sluze
afektivnoj komunikaciji novorodenceta s bliskim
osobama (Hartkamp 2002). Vazna je i transmodalna
sposobnost percepcije, odnosno kombiniranje razlici-
tih kanala percepcije, prisutno ve¢ s 20 dana dojence-
tova zivota (Dornes 1993). Time dolazi do integracije
razli¢itih kanala percepcije u prepoznatljiv signal. Evo-
lucijski smo osposobljeni za razli¢ite emocije prisutne
od prvog dana Zzivota, pojedine emocije se ve¢ nalaze i
prenatalno. Od rodenja postoje i jednostavni procesi
ucenja (Papousek i Papousek 1986), a pretpostavlja
se da i pocetci ucenja postoje i prenatalno. Kod dojen-
¢eta razlikujemo razli¢ita ponasanja: REM spavanje,
NON-REM spavanje, mirna budnost, aktivna budnost
i plakanje (Emde i Robinson 1979), dok pojedini autori
jos dodaju i stanje ,drowsiness“. Dosad navedeno
govori o kompetentnom dojencetu (Dornes 1993) ili
o aktivhom dojencetu (Hartkamp 2002).

S druge strane, nezrelost i ovisnost dojenceta o svo-
joj okolini ocituje se nerazvijeno$cu tjelesnih i mozda-
nih funkcija, kao i potrebne roditeljske skrbi npr. za
ritam spavanje — budnost ili ritam hranjenja. U ovom
slucaju govorimo o ovisnom i pasivnom dojencetu.
Psihoanaliticka teorija razli¢ito oznacuje takva stanja:
»hediferencirani matriks® (Hartmann 1939), ,faza
normalnog autizma“ (Mahler 1975), ,bezobjektni sta-
dij* (Spitz 1954/1973). Ovi autori potrebnim smatraju
postojanje ,autisticne® faze kako bi se omogudila
homeostaza organizma putem fizioloskih mehani-
zama, kada se zbog (samo)regulacije tjelesnih potreba
roditelji skrbe o bazalnim regulacijama dobrog osjeca-
nja, osjecajima neugode, smirenja, sitosti, osiguravanja
topline i zastite od nepotrebnih podrazaja. Istodobno
se tjelesnom njegom i ,igraju¢im odnosom® regulira
razina pobudenosti dojenceta i njegovih afekata. Rodi-
telji odgovaraju na signale djeteta; s vremenom je dife-
rencijacija sve veca (progresivno razlikovanje pojedi-
nih stanja), a dijete razvija sposobnost samoregulacije
kroz ponavljane, uigrane modele interakcije. Ovo pret-
postavlja uzivljavanje roditelja u djetetove potrebe,
zelje i reakcije. Teorija privrzenosti (v. posebno poglav-
lje 5) govori o osjecaju senzitivnosti roditelja koji se
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brine za svoje dijete (senzitivnost), dok psihodinam-
ska teorija istice roditeljsku empatiju. Slijedeci prije
navedene razloge o kompetentnom dojencetu, sve
manje autora rabi termin i koncept ,ovisnog“ dojen-
Ceta, §to se posebno odnosi na tzv. autisti¢nu fazu.

4.2.2. Rane interakcije novorodenceta,
emocionalna regulacija

Okolina u koju dijete rodenjem dolazi sastavljena je
od mnogo ¢imbenika. U samom je sredistu dijada
majka - dijete unutar koje je vecina prijeko potrebnih
interakcija u prvim godinama Zivota. Sve ono §to nepo-
voljno utjece na raspolozivost majke, bilo da je rije¢ o
psihickoj bolesti majke, raznim transgeneracijskim
konfliktima ili o nepovoljnim aktualnim okolnostima,
moze ozbiljno narusiti djetetov razvoj. Podrska djete-
tova oca te okolnosti i socijalni matriks u kojima obitelj
zivi, formiraju vise ili manje povoljnu okolinu za razvoj
ovoga najranijeg odnosa izmedu majke i djeteta. Kao
§to je vec receno, dijete se na svijet rada s odredenim
kompetencijama, spremno za ulazak u interakciju s
majkom.

Ve¢ od prenatalne dobi, dijete i majka u psiholoskoj
su i fizioloskoj interakciji. Roditelji djeteta prolaze faze
ucenja i prilagodbe na nove interaktivne obrasce
kojima ih dijete poziva vlastitim napretkom, rastom,
»potrebom za socijalnom interakcijom® (Brazelton
1980). Svako ponasanje postaje signal i osnova za
komunikaciju i moze se re¢i da je u interakciji svaka
aktivnost ,,potencijal za komunikaciju® (Nikoli¢ 1988).
Ovdje prije svega razumijevamo neverbalne procese,
koji su vrlo emocionalno popraceni, a viemenom ¢e se
pretvoriti u verbalne.

Pojam rane interakcije obuhvaca sva zbivanja
izmedu djeteta i majke (okoline). S jedne strane,
potaknuta su djetetovom primarnom socijalnom ori-
jentacijom, a, s druge, maj¢inom primarnom mater-
nalnom preokupacijom (Winnicott 1960). Primarna
maternalna preokupacija posebno je psihi¢ko stanje
majke koje se pojavljuje potkraj trudnoce i traje prvih
dana Zivota novorodenceta, kada je majka potpuno
psiholoski posvecena svojem djetetu. Teorija ,inici-
jalne ovisnosti djeteta’ o majci (Winnicott 1965),
»transakcijske spirale® (Lebovici 1990) u kojoj majka i
dijete uzajamno utjecu jedno na drugo, ili ,inter-
aktivne spirale“ koja opisuje primitivne komunikacije
u razli¢itim modalitetima npr. majc¢in govor potice
gibanje djeteta (povezanost verbalnog i neverbalnog),
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formiraju ,interaktivne ritmove“ (Brazelton 1980) i
konacno sposobnost dojenceta da se organizira u
skladu s nekim pravilima koje nudi majka, oblikujuci
tako ,,simbolizirajucu spiralu” kojom se dijete uvodi u
svijet simbola i kulture.

Ova komunikacija vokalizacijom, intonacijom,
mimikom i pokretom (neverbalna komunikacija) ima
svoj osebujan ritam i reciprocitet, a ¢ije narusavanje
dijete od najranije dobi jasno osjeca i pokazuje to pro-
mjenom ponasanja. Sli¢no tomu, postoje ritmovi spa-
vanja i hranjenja. I samo se dojenje obavlja na mahove
odvojene pauzama, $to majka brzo primjecuje, struk-
turirajudi taj ritam na svoj nacin. Nadalje, treba spo-
menuti pojmove afektivnog uskladivanja (engl. affect
attunement) (Stern 1985) i afektivne raspolozivosti
(engl. emotional availability) (Emde i Robinson 1979),
koji govore o posebnosti odnosa izmedu djeteta i majke
(v. poslije u tekstu).

Rane interakcije mogu biti vidljive (realne) i nevid-
ljive (fantazijske), ¢ineci tako dva sloja komunikacije.
Vazno je usporedo istrazivati ,realne” ili ,manifestne®
interakcije (Brazelton 1980) u skladu s vidljivim, objek-
tivnim parametrima, kao i one koje nazivamo ,fanta-
zijskim interakcijama®“ (Lebovici 1990) ocitovanim
onim §to majka prica o svom djetetu i u nekim ponasa-
njima samog djeteta.

Drugi autori govore o ponasanju u dijadi majka -
dijete, o reprezentacijama te o reflektivnoj funkciji
majke (v. dodatno o tome u poglavlju o dojencetu). Pri
procjeni reprezentacija pojedini autori, procjenjujuci
interakciju roditelj — dojence, navode poznati model
koji ve¢ desetlje¢ima vrijedi u ovom podrudju (Stern-
Bruschweiler i Stern 1989). Naime, u tom se modelu
nalaze Cetiri komponente. Vidjeti o tome ilustraciju u
Larrieu i sur. (2019). Naime, u sredi$njem se dijelu
nalazi interaktivno ponasanje roditelja (1) i interak-
tivno ponasanje malog djeteta (2). Ova dva sredi$nja
dijela medusobno imaju recipro¢ni utjecaj. Nastavlja-
judi se na ovaj osnovni model, dalje se postulira da iza
interaktivnog ponasanja roditelja stoje reprezentacije
roditelja (3) (postoji recipro¢ni utjecaj s roditeljskim
ponasanjem); te da iza ponasanja malog djeteta stoje
reprezentacije djeteta (4) (postoji reciprocan utjecaj s
ponasanjem djeteta). Inace, tradicionalno su repre-
zentacije u psihoanalizi bile definirane kao kom-
pleksni unutarnji ,materijali” koji sadrzavaju pre-
dodzbe o vlastitoj osobi i o drugim osobama, a koje
utjecu na posljedi¢no ponasanje (Ermann 2007).
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Reflektivno funkcioniranje govori o mogucnosti
majke da reflektira vlastita emocionalna iskustva trud-
noce i majcinstva, govori o prirodi odnosa s djetetom,
o osjecaju vlastita selfa, kao i 0 odnosu trudnoce i maj-
¢instva prema ocu svojeg djeteta i $iroj obitelji (Slade
2003). Reflektivna se funkcija obi¢no definira kao
kapacitet predoc¢ivanja mentalnog, subjektivnog, psi-
holoskog stanja selfa i drugih (Slade 2005).

43.Istrazivanja ranog razvoja (dojenacka
dob) — psihoanaliti¢ki aspekti

U tablici 4.1. sumarno su prikazani razli¢iti psiho-
analiticki autori koji su koncipirali faze razvoja.

Kako se vidi iz tablice, svi autori isti¢u vaznost poje-
dinih kvalitativnih pomaka u najranijem razvoju dje-
teta, koji ¢e poslije u tekstu biti poblize objasnjeni. O

Tablica 4.1.

Integrativno-psihoanaliticki prikaz faza razvoja

teoriji emocionalnog razvoja koji je postulirao Green-
span (2003), kao i o teoriji privrzenosti (engl. attach-
ment), a koji su usko povezani s ovom tablicom, bit ¢e

govora u posebnom, drugom poglavlju u ovoj knjizi.

Daniel Stern (1985) definira razlicite faze razvoja
dojenackog razvoja. To su sljedece faze.

1. Pojavljuju¢i self: neposredno nakon rodenja
dojence stupa u kontakt sa skrbnikom pa dolazi
do regulacije temeljnih potreba (jedenje, spava-
nje) i polako pocinje razlikovati self od ne-selfa.

2. Temeljni self: dijete pokazuje ocekivanja i povje-
renje u druge ljude. Traje od tre¢eg mjeseca i
nastavlja se u prvoj godini. U ovoj fazi postoje
povezanosti izmedu osjecaja i dozivljavanja, do-
gadaji dobivaju odredeno personalno znacenje.

3. Subjektivni self: u drugoj se godini razlikuje self
od ne-selfa. Nastaju intenzivno medusobno

Modificirano prema Ainswort i sur. 1978; Bowlby 1969/1984; Erickson 1950; Ermann 2007; Freud 1923; Greenspan 2003; Mahler 1975;

Spitz 1954/1973; Stern 1985; Winnicott 1965.

Dob u Ermann
. - integrativni | Freud Mahler Spitz Stern Greenspan
mjesecima | .
pristup
0-2 senzoricki oralna faza autizam / pojavljujuci interes, znatizelja
razvoj (stvaranje self
3. temeljnog simbioza (stanje 1. organizator angaziranost
ili bazi¢nog iluzije Winnicott) | psihe - smijeSak
povjerenja Elifer:ncij e)lcija tre¢eg mjeseca
- Eri - 6. mj.
4-6 20w temeljni self
(affective
8 individuacija vjezbanje, 2. organizator attunement) kompleksni
optimalna psihe - strah osjecaj selfa;
udaljenost od stranca »psiholosko
(9. mj.) (faza fokusirane rodenje”
privrzenosti)
12-18 3. organizator subjektivni self
psihe (affective
- semanticko ne | attunement)
18 -24 autonomija analna faza ponovno verbalni self | reprezentacijska
priblizavanje i simbolicka
24-36 elaboracija
36 - 48 preedipski falicko- konstantnost Aaiisrmefpaln
razvoj narcisticka faza | objekta
48 - 60 edipski razvoj | edipska faza kategorizacija
i povezivanje
»znacenja’
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usugladivanje potreba te reakcije na osjecaje,
percepciju i paznju izmedu djeteta i majke.
Verbalni self: od 18. mjeseca dalje dijete jasnije
verbalizira svoje osjecaje, a tako i sebe definira.
Progresivno se razvijaju misljenje i sjecanje.

Kako se vidi iz prije navedenih faza, naglasak je na
socijalnoj interakciji koja postoji izmedu majke i dje-
teta, na razvoju dozivljaja sebe (selfa) te na konceptu
afektivnog uskladivanja. U tablici 4.2. navedeni su
»miljokazi“ (klju¢ne tocke ili milestones) psiholoskog
razvoja u prvim dvjema godinama Zzivota, kao dobar
orijentir u svakodnevnoj praksi u vezi s tim tece li dje-
tetov razvoj normalno.

Tablica 4.2.
Najvaznija funkcionalna postignuca
u prvoj i drugoj godini
Modificirano prema Spitz 1954/1973; Stern 1998; Windaus 2009.
D‘.)b v Funkcije
mjesecima
0do2,5 Regulacija pijenja, spavanja, budnosti,
ciklusa aktivnosti
2,5do 5,5 | ,Face to face” (licem u lice) interakcija bez
drugih igracaka; ,,smijeSak treeg mjeseca’
5,5do9 Zajednicka igra s predmetima
8do 12 Privrzenost i odvajanje od primarnih
skrbnika; ,,strah od stranca”
18 do 24 Razvoj govora i postavljanje granica;
»verbalni self”; ,,semanticko ne”

Ova je shema sli¢na konceptualizaciji Renea Spitza
o organizatorima psihe (v. poslije). Ova tablica izni-
mno je vazna pri dijagnostickom promatranju i terapiji
dojencadi (v. poglavlja 33 o poremecajima u dojenac-
koj dobi).

Uvodeci pojam afektivnog uskladivanja (affect
attunement), Stern (1985) ovaj fenomen stavlja u grupu
op¢ih nacina komunikacije izmedu majke i djeteta u
razdoblju kada je ta komunikacija neverbalna. Kompa-
rirajudi taj fenomen s fenomenima imitacije, zrcalje-
nja, intersubjektiviteta i afektivne zaraze, on navodi da
se u ovom slucaju uskladuju aspekti unutarnjega osje-
¢ajnog stanja, i to kroz ponasanje koje pokazuje odre-
denu kvalitetu toga stanja, medutim, bez to¢ne repro-
dukcije vanjskog ponasanja karakteristicnog za to
stanje. Kao $to imitacija izrazava formu, tako afektivno
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uskladivanje izrazava osjecanje, i to kroz aspekte pona-
$anja koja izrazavaju intenzitet, trajanje, ritam i sl.
(Stern 1985).

Razvoj djeteta (posebno se to odnosi na self ili
dozivljaj sebe) naglasava vaznost zrcaljenja kao djete-
tove temeljne potrebe. Zrcaljenje je u literaturi vise-
znacan pojam, ima svoju vaznu perceptivnu dimen-
ziju, a ukljucuje vanjsko ponasanje u smislu imitacije,
neverbalno ponasanje, pa sve do intersubjektivnog
odnosenja, odnosno dijeljenje nekog unutrasnjeg
stanja (afektivno uskladivanje u uzem smislu) i poslje-
di¢nu verbalizaciju afektivnih stanja. Winnicott
(1969/1971) priblizno definira zrcaljenje na sljedeci
nacin: ,,Sto to dijete vidi kada gleda lice svoje majke?
Obi¢no vidi sebe. Drugim rije¢ima, majka gleda dijete
i odrazava na svom licu ono $to vidi na svom djetetu...”
Dakle, moze se re¢i da kroz zrcaljenje djetetovih afek-
tivnih stanja majka omogucuje stvaranje mentalnih
reprezentacija afekata u djeteta usporedo razvijajuci
iskustvo o sebi i drugima. U slicnom smislu, drugi
autori navode da zrcaljenje nije odnos identi¢nosti,
nego odnos relativne razlicitosti (Ogden 1992). U svo-
joj ulozi zrcala majka kroz svoje prepoznavanje djete-
tova unutarnjeg stanja omogucuje da ono vidi sebe kao
drugog, dakle vidi sebe s udaljenosti od svog opservi-
rajuceg, iskustvenog selfa. Stvara se razlika izmedu
selfa kao subjekta i selfa kao objekta, te se tako kroz
zrcaljenje kroz majku stvara prvotno iskustvo svijesti o
sebi, tj. iskustvo promatranja sebe izvan sebe samog.

U interakciji dijete - majka postoji preverbalni
izraz komunikacije, koji gradi osjecaj djetetova vlasti-
tog identiteta. Tijekom prvih dviju godina intenzivno
se razvija predodzba o vlastitoj licnosti. Pritom izmjene
zrcaljenja nisu samo povr$ne izmjene dijade nego
transformacija unutarnjih iskustava. Majka i dijete se
susrecu (engl. match) vremenski i afektivno, svaki od
njih ponovno stvara unutarnje psihofiziolosko stanje
slicno partneru. Majka mora biti psihobioloski uskla-
dena s djetetom (engl. attuned), ali ne toliko za djete-
tovo vanjsko ponasanje, ve¢ za refleksiju internalnih
mentalnih stanja (Stern 1985). Pojedini autori navode
vaznost ,interaktivnog popravljanja (repair) komuni-
kacije“ (Tronick 1989), kada se nakon problema u
komunikaciji ponovno uspostavi pozitivna komunika-
cija. Na slican se nacin to odnosi i na osjecaje. Naime,
djetetova je otpornost procijenjena sposobnos¢u dje-
teta i roditelja za promjenu, od pozitivnog prema nega-
tivnom i ponovno natrag prema pozitivnom afektu.
Sternov pojam afektivhog uskladivanja pociva na
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simultanoj istosti i razli¢itosti izmedu dvaju umova,
djetetova i roditeljskog. Koncept privrzenosti takoder
pociva na teoriji ,,biti shvacen” u kontekstu sigurnosti;
uvodi u kapacitet za self-refleksiju, o ¢emu ¢e govora
biti u posebnom poglavlju 5.

Prema D. Winnicottu (1965), dovoljno dobra
majka ima sposobnost uzivljavanja u osjecaje djeteta,
prepoznavanja djetetovih potreba i uklanjanja neugod-
nog uzbudenja. Dakle, majka koja pravilno odgovora
na djetetove potrebe smanjuje ustragenost, stvara sliku
svijeta u kojemu se dijete dobro osjeca, dok dijete pozi-
tivno sebe procjenjuje i stvara osnovu za sve druge
odnose s ljudima. E. Erikson (1950) naveo bi u tom
smislu da se u prvoj godini u djetetu kreira ,,temeljno
povjerenje®, koje je rezultat zadovoljenih djetetovih
potreba u oralnoj fazi (v. poslije). ,,Temeljno povjere-
nje“ pozitivan je ,psiholoski miraz“ za cijeli Zivot, a
osobe s dobrim temeljnim povjerenjem stabilnije su u
svojim kasnijim odnosima s drugim ljudima.

D. Winnicott (1965) posebno je isticao vaznost
simbioze izmedu majke i djeteta, koja se zbiva u prvim
mjesecima djetetova Zivota. Simbioza je termin koji se
uporabljuje u biologiji, medutim, u psihologiji se upo-
trebljava kao oznaka intenzivne interakciji djeteta i
majke, djetetova zivljenja u iluziji psihickog sjedinjenja
s majkom, bez granice izmedu djeteta i majke (u pre-
dodzbi djeteta). Ovo stanje simbioze praceno je Cesto
afektima ugode. Ovdje je vazna primarna iluzija pove-
zanosti djeteta s majkom: u trenutku kad dijete pomisli
na dojku, majka stavlja dojku, gdje i kad je dijete
spremno kreirati je, $to govori o responzivnosti (emo-
cionalni odgovor) majke. S vremenom, putem opti-
malne frustracije, $to znaci postupnim suocavanjem s
vlastitom iluzijom, dijete deidealizira ovaj intenzivni
simbiotski odnos. Majka u simbiozi treba dopustiti
djetetu zZivjeti u toj svemocnoj iluziji, medutim,
potrebna je i postupna, ni u kojem slucaju nagla dei-
dealizacija koju provodi majka, da bi dijete shvatilo
kako nije sve pod njegovom kontrolom. U ovoj postup-
noj deidealizaciji mogucdi su osjecaji razo¢aranja, nar-
cistickog disbalansa i neugode. Sljedeca ,velika ideali-
zacija“, odnosno ,yvelika iluzija“ u razvoju jest Edipov
kompleks, o kojemu ¢e biti rijeci poslije.

Preko optimalne frustracije, sve tolerantnije dijete,
postaje svjesno da postoji objekt, koji je realan i vanjski
i koji nije pod magicnom kontrolom djeteta, te se
postupno razvija intermedijarni ili prijelazni prostor.
U moguc¢nosti da prihvati vanjsku realnost, Winnicott
(1953) uvodi dakle termin prijelaznog objekta,
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odnosno prijelaznih fenomena, kako bi oznacio pro-
stor izmedu izvana i unutra, koje ne pripada nikome,
uz sudjelovanje obaju. Kapacitet za zaljubljivanje i pri-
jenos (transfer) pripada podrudju prijelaznih feno-
mena. Igra je takoder jedan od prijelaznih fenomena,
prostor izmedu omnipotencije i aktualne kontrole,
