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IvAN BEGOVAC 1 SURADNICI: DJECJA I ADOLESCENTNA PSIHIJATRIJA

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
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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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