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Razvoj, rast in zorenje mozganov

Tina Bregant
Pediatri¢na klinika, Klini¢ni oddelek za otrosko, mladostniSko in razvojno nevrologijo

Povzetek: Razvoj, rast in zorenje mozganov danes spremljamo z longitudinalnimi Studijami zdravih otrok. Zelo dragoceno
je longitudinalno psiholosko sledenje razvoja ter ob tem slikovna diagnostika z magnetno resonan¢nim slikanjem (MRI), ki
jo lahko nadgradimo z meritvami kot sta morfometrija in volumetrija. V prispevku predstavimo nekaj klju¢nih spoznanj o
razvoju mozganov, ki ponudijo uvid v nekatere vidike otrokovega razvoja. Osredoto¢imo se na pomembna razvojna obdobja,
vkljucno s prenatalnim obdobjem. OpiSemo procese, ki delujejo na zgradbo in delovanje mozganov. Predstavimo spremembe
v beli mozganovini, podro¢no znacilne razvojne krivulje v kortikalni sivi mozganovini ter specificna podro¢ja subkortikalnih
struktur. OpiSemo znacilnosti in posebnosti delovanja moZganov med zorenjem. S prispevkom osvetlimo nekatere klju¢ne
nevroanatomske procese, ki vplivajo na vedenje otrok.

Kljuéne besede: mozgani, razvoj, otroci, mladostniki, obcutljivo obdobje, magnetnoresonanc¢no slikanje (MRI).
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Abstract: Longitudinal studies of healthy children enable us to explore and follow development, growth, and maturation of
brain. Of high value are longitudinal psychological studies combined with magnetic resonance imaging (MRI) which can be
advanced to brain morphometric and volumetric studies. In the article we present key findings related to brain development
and provide the insight into some aspects of child development. We focus on developmental key periods including the
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Povpre¢ni mozgani odraslega ¢loveka tehtajo 1400
gramov, kar je priblizno 2 odstotka telesne teze, in
porabijo 20 odstotkov vsega kisika, ki je na voljo telesu.
ODb rojstvu donoSenega, zdravega novorojencka mozgani
tehtajo 300 g, kar predstavlja priblizno 10 % telesne teze.
Tekom odrascanja lahko opazujemo rast in razvoj, pa tudi
zorenje mozganov. Ti procesi omogocajo pridobivanje
in usvajanje ves¢in in znanj, ki so kasneje znacilne za
odrasle.

Odrasli in otroski mozgani se razlikujejo tako po tezi,
videzu, anatomskih in biokemi¢nih znacilnostih kot tudi
po procesih, ki se v njih odvijajo. Od 300 g ob rojstvu do
1400 g v odraslosti, od prakti¢no na povrsini gladkih do
primerno nagubanih, od nemieliziranih in prostorninsko
manjsih do polno mieliziranih moZganov pretece 20
do 30 let. Kaj se dogaja v mozganih med procesom
zorenja lahko opazujemo z anatomskega vidika, kar nam
omogoc¢a magnetno resonancno slikanje (MRI), s katerim
si lahko prikazemo zorenje posameznikovih mozganov z
zaporednim, longitudinalnim sledenjem zdravih otrok.
Iz opazovanja otrok in njihovega vedenja sklepamo na
njihovo delovanje (velja tudi obratno), kar lahko dodatno
povezemo in podkrepimo z izsledki funkcionalnega
slikanja z magnetno resonan¢nim tomografom (fMRI).
Razumevanje razvoja mozganov so nam poleg slikovnih
tehnik dodatno omogocile tudi genetske raziskave in
nevropatoloske Studije, ki se navezujejo na izsledke
kirurskega zdravljenja epilepsij. V c¢lanku smo se
osredotocili zlasti na razvojna obdobja mozganov, ki jih
zlahka prepoznamo predvsem s sodobnimi slikovnimi
metodami.

Embriologija razvoja mozganov

V blastocisti se 5. do 7. dan razvoja pri¢nejo oblikovati
kli¢ni listi. Okrog 14. dne po oploditvi se celice zarodka
diferencirajo v zarodne kli¢ne plasti: endoderm,
mezoderm in ektoderm. Z nastankom embrionalnih plasti
je omogocena organogeneza. Mozgani, zivci, povrhnjica
koze, lasje, nohti, sredici nadledvi¢nice in povrhnji del
prebavil, pa tudi o¢esna le¢a in mreznica ter mle¢na Zleza,
se razvijejo iz zunanjega klinicnega lista (ektoderma)
. Ektoderm sprva lezi na povrsju zarodka, nato pa se v
zgornjem delu odebeli, uviha in postane podoben cevi.
Tako dobimo zunanjo plast in znotraj telesa neke vrste
»eevy, ki se oblikuje in napihne v mehurcke, ki kasneje
postanejo veliki in mali moZgani, podaljSana hrbtenjaca
in hrbtenjac¢a. Temu pravimo nevrulacija. Zakljuci se do
4. tedna gestacije in predstavlja kljuéno obdobje za razvoj
simetri¢nih, celostnih mozganov. Napake iz tega obdobja
so napake zapiranja zivéne cevi: npr. anencefalija, spina
bifida, meningokela (Haslam, 2000).

Med 4. in 6. tednom zaznamo bitje srca in tudi Ze
prvo aktivnost, ki izhaja iz Zivénega sistema. Od 6.
tedna dalje, ki ga imenujemo nevrogeneza, se posamicne
celice pri¢nejo razlikovati. Znotraj mozganov so votline,
ki se bodo izoblikovale v mozganske prekate. V njihovi
blizini se oblikujejo proliferativne cone, kjer nastajajo

novi nevroni (Clowry, Molnar in Rakic, 2010). Nastajajo
tudi podporne celice, ki omogocijo kasnejSo migracijo
nevronom. To obdobje imenujemo proliferacija in
doloca, kolik$no bo grobo, kon¢no $tevilo nevronov in
podpornih celic v 20. tednu. Napake iz tega obdobja so
holoprozencefalija, kiklopija, kolpocefalija zmikrocefalijo
ter megalencefalija. Med 12. in 20. tednom se nevroni
mnozijo in migrirajo vzdolz celic glije. Nevroni se selijo
od znotraj navzven, od zadaj naprej, tiste celice, ki bodo
najbolj zunaj v mozganih, se tja naselijo najkasneje. To
doloca grobi videz mozganov. Migracija iz ventrikularnih
obmocij sicer v manjsi meri poteka vse do 4. meseca po
rojstvu. Napake iz obdobja migracije nevronov so agirija,
pahigirija, lisencefalija in shizencefalija. Ko je migracija v
grobem koncana, pride do hitrega, znatnega propada celic
zapoptozo. Stevilo nevronov se od 24. tedna gestacije do 4.
tedna po rojstvu zmanj$a na polovico. Tako lahko re¢emo,
da novorojencki izgubijo ze polovico svojih nevronov $e
preden se rodijo. Ta proces imenujemo redc¢enje, pomeni
pa propad nepotrebnih nevronov, ki ne dobivajo dovolj
signalov.

Od 17. do 30. tedna, z vrhom v 24. tednu, prihaja
do prehodne populacije celic tik pod mozgansko skorjo
(Kostovic in Rakic, 1990). Imenujemo jo podploséa in
vpliva na kasnejSo kakovost povezav med celicami. Tega
sloja po 30. tednu ne vidimo ve¢ dobro. Kljub temu prav
podplo$¢a pomembno prispeva h konénemu delovanje
mozganskih celic in na njihove medsebojne povezave.
Podplosca je lahko okvarjena pri nedonosenckih in vpliva
na kasnejsi razvojni izid (Miller in Ferriero, 2009).

Od 20. tedna dalje poteka organizacija nevronov,
njihovo brstenje in intenzivno povezovanje. Pri¢ne se
sinaptogeneza, tj. tvorba sinaps, ki traja vse zivljenje in od
24. tedna tudi mielinizacija; organizacija podpornih celic
ter odlaganje mielina, ki se znatno pospesi po 36. tednu
in omogoca hitre povezave med celicami. Mielinizacija
poteka za razli¢na podrocja razli¢no, mozgansko deblo
mielinizira pri 29 tednih (Huppi in Inder, 2001), arkuatni
fascikel pa Sele med 20. in 30. letom (Yakovlev in
Lecours, 1967). Velja, da proksimalno nitje mielinizira
pred distalnim, senzori¢no pred motori¢nim, projekcijsko
pred asociacijskim (Volpe, 2008). Mielinizacija v grobem
poteka v smeri od spodaj-navzgor in od zadaj-naprej. Zelo
pomembni in raznoliki nevroanatomski procesi se odvijajo
vecinoma prenatalno, kar lahko razberemo iz slike 1.

V priblizno 15. tednu gestacije se povr§ina mozganov
pri¢ne gubati (Levine in Barnes, 1999). Z izjemo zatilnega
reznja vidimo v 28. tednu oblikovane glavne sulkuse,
kasneje se razvijejo sekundarni in terciarni sulkusi.
Ob rojstvu je giracija prakticno konéana. Vzorec in
kompleksnost gubanja pa se spreminja, najverjetneje glede
na gostoto celic in zorenje subkortikalnih traktusov.

Dotakniti se moramo tudi principa Evo-Devo
(angl. Evolution-Development), ki postavlja fenotipsko
uresnicitev genotipa v filogenetski okvir (Finlay in
Darlington, 1995). Specializacijo mozganske skorje
lahko razumemo kot genetsko doloceno, lahko pa nanjo
pogledamo tudi z vidika Evo-Devo. Empiriéni dokazi
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Slika 1. Kljuéni procesi v razvoju mozganov od oploditve do odrasle dobe.

govorijo namre¢ v prid dokon¢nemu razvoju mozganov
glede na okoljske vplive, ki so mu mozganske strukture
izpostavljene tekom razvoja.

Teorija  protomape predpostavlja  organizacijo
predela okoli mozganskih prekatov v skupine stolpicev,
ki z migracijo v zunanje sloje oblikujejo enako urejeno
mozgansko skorjo (Ackerman, 1992; Rakic, 1988). Pri
razvoju mozganov tako poglavitno vlogo igrajo intrinzi¢ni
dejavniki, ki so genetsko dolo¢eni. V prid genetskemu
vplivu govorijo Studije pri misih, kjer so z genetsko
napako okvarili nastanek talamo-kortikalnega nitja, kar
pani pomembno vplivalo na kasnejSo diferenciacijo skorje
(Miyashita-Lin, Hevner, Montzka Wassarman, Martinez
in Rubenstein, 1999).

Teorija protoskorje pa, ravno nasprotno, postavlja kot
pomemben razvojni dejavnik vpliv proZenja nevronov,
torej ekstrinzi¢ne vplive. V prid slednjemu govori nujen
vpliv talami¢nega nitja na razvoj in organizacijo vidne
skorje (Kennedy in Dehay, 1993). Ker spontano aktivnost
nevronov zaznamo ze v obdobju pred rojstvom, ne
moremo izkljuciti njenega vpliva na razvoj mozganskih
struktur, kljub morebitnemu dejstvu, da je organizacija in
diferenciacija skorje dolo¢ena Ze pred tem (Shatz, 2002).
K hipotezi protomape in protoskorje se bomo Se vrnili,
saj je njuno poznavanje kljuéno za razumevanje delovanja
mozganov in njihove kompleksnosti, ki, ne pozabimo,
zahteva v razvoju posameznika dobri dve desetletji
razvoja.

Rast in razvoj moZganov je med nosecnostjo
nadzorovan s strani posebnih molekul, hormonov in
rastnih faktorjev, ki so v razli¢nih obdobjih razli¢ni. Zato
genetsko ozadje, hormonsko ravnovesje matere, spol
ploda, prehrana v nose¢nosti, dodatki kot folna kislina ali
pa prisotnost alkohola in tezkih kovin ter tudi bioloskih

agensov kot so okuzbe, zlasti v najbolj obcutljivem
obdobju, pomembno vplivajo na razvoj mozganov.
Glede na embrio-fetalni razvoj lahko razlikujemo tako
imenovana terminacijska obdobja, ki predstavljajo
obdobje v razvoju organa, v nasem primeru mozganskih
struktur, po katerem specificna malformacija ne more vec¢
nastati, ne glede na §kodljiv dejavnik. Pravilo imenujemo
»nacelo po Warkanyju«.

Razvoj mozganov od otrostva do
najstnistva

V nosecnosti je najpomembnejSe nastajanje nevronov,
v otro§tvu pa sledi obdobje zorenja in rasti. Ob rojstvu
mozgani tehtajo le Cetrtino teZe odraslih mozganov. Pri
dveh letih otroski moZgani v povpre¢ju dosezejo 80 %,
pri petih letih v 90 % in pri Sestih letih 95 % velikosti
odraslih mozganov (Bregant, 2010; Lenroot in Giedd,
2000), kar je razvidno iz slike 2.

Velikost mozganov ne dolo¢a tudi njihove funkcije.
Zdravi otroci iste starosti se lahko razlikujejo za 50 %
skupne prostornine mozganov (Lenroot in Giedd, 2006).
Pri otrocih opazamo tudi izrazito variabilnost v njihovem
delovanju, kjer ob funkcionalnem magnetno resonané¢nem
slikanju ugotavljamo izrazito variabilnost v sposobnosti
reSevanja naloge ze znotraj posamicnega otroka, $e bolj
pa znotraj skupine enako starih otrok. S starostjo oziroma
verjetneje z zorenjem struktur, vpletenih v reSevanje
naloge, pa se ta variabilnost zmanjSuje (Cedric idr., 2011).
Pri morfometri¢nih $tudijah se je izkazalo, da ima dednost
velik vpliv na volumen celotnih mozganov (0,77—0,88),
volumen korpus kalozuma (0,85) in majhen vpliv na
volumen malih mozganov (0,49) (Giedd, 2008). Zanimivo
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Slika 2. Razvoj mozganov od 26. tedna gestacije do obdobja najstnistva kot ga vidimo na slikanju z MRI. Vir: Bregant,
T. (2010). Razvoj mozganov [Brain development]. Proteus, 73(4), 168-174.

je, dale en genetski faktor vpliva na variabilnost kortikalne
debeline do 60 % (Schmitt, Wallace in Rosenthal, 2007),
kar pritrjuje Rakiéevi hipotezi neokortikalne ekspanzije
(Rakic, 1995) in razlagi velikosti mozganov pri razli¢nih
vrstah naracun mutacij genov zadolzenih za zgolj nekatere,
specificne funkcije (Finlay in Darlington, 1995).

Po rojstvu nevroni predvsem zorijo in se pricnejo
biokemic¢no razlikovati, razvijajo se dendriti in aksoni,
povecuje se Stevilo povezav (sinaps). Gostota povezav se
podroc¢no razlikuje; v vidni skorji je najvecja v 4. mesecu
po rojstvu, v prefrontalni skorji pa okoli 4. leta starosti
(Huttenlocher in Dabholkar, 1997). Je pa gostota sinaps
v celoti v moZganih pri triletnikih za 50 % vecja kot
pri odraslih. Meritve mozganske presnovne aktivnosti
— Studije z uporabo pozitronske emisijske tomografije
(PET) pri otrocih kazejo, da najvisje presnovne vrednosti,
ki dosezejo plato, otroci dosezejo med tretjim in devetim
letom starosti (Chugani, Phelps in Mazziotta, 1987).
Nekateri iz tega sklepajo na povezavo med konektivnostjo

Stevilo povezav se spreminja glede na njihovo uporabo
po nacelu: uporabi ali izgubi. Sinapse, ki se uporabljajo
istocasno, se med seboj povezejo in uskladijo. Ob rojstvu
ima vsak nevron mozganske skorje 2500 sinaps, do starosti

2-3 let se Stevilo poveca na 15000. V prvem mesecu
zivljenja Stevilo vseh sinaps poskoci s 50 trilijonov na 1
kvadrilijon. Ce bi tako hitro raslo tudi dojen¢kovo telo, bi
se v tem Casu zredil s 4 na 80 kilogramov telesne teze.

Sinapse nastajajo, se krepijo ali izginjajo vse Zivljenje,
kar imenujemo plasticnost. Ti dinamicni procesi na
sinapsah nam omogocajo obdelavo informacij v otrostvu
(razvojna plasticnost), ucenje in pomnjenje Se pozno v
starost (plasticnost ucenja in spomina) ter nadomestitev
izgube funkcije ob npr. poskodbi (plasticnost, ki jo
vzpodbudi poskodba). V grobem lo¢imo tri vplive na
nastanek in izginotje sinaps: preko glutamata inducirane
NMDA aktivnosti, ki se aktivira ob bole€ini; kaspazni
kaskadi, ki se aktivira ob okuzbi ali vnetju, ter nevronsko
aktivnost. Ce torej vplivamo na aktivnost nevronov s
spodbudnim okoljem, ki spodbuja ucenje, se izogibamo
bolecini, okuzbi in vnetju, lahko sklepamo, da vplivamo
na plasti¢nost in razvoj mozganov.

V otrostvu se izrazijo genetske posebnosti ob vplivu
okolja. Radi reCemo, da na razvoj v tem obdobju vpliva
tako bioloska narava kot okolje. V obcutljivem obdobju,
ki ga uravnavajo posebne molekule, vezane na biolosko
notranjo uro, izku$nje nepovratno vplivajo na razvoj
dolocenih predelov zivcevja. Pomembno vlogo igra



Razvoj, rast in zorenje mozganov

vtisnjenje. Za razliCne predele mozganov obstajajo
razli¢na obcutljiva obdobja. Poznamo obcutljivo obdobje
za razvoj vida, razvoj gibalnih spretnosti, govor ipd.
(Michel in Tyler, 2005).

V razvoju mozganov so c¢asovna obdobja, ki
omogocajo v tistem c¢asu najbolj optimalen razvoj
dolo¢enega podroc¢ja mozganov. Imenujemo jih obcutljiva
(tudi kriticna) obdobja. Kar se nau¢imo v tistem Casu, se
nauc¢imo hitreje in bolj temeljito kot v kakSnem drugem
obdobju. Zal to pomeni tudi, da zamujeno obdobje teZje
kasneje nadomestimo. Obcutljivo obdobje omogoca kljub
neustreznim izkusnjam v tej dobi Se normalen razvoj
zivéevja. Kasneje, ko se obcutljivo obdobje konca, so
spremembe tezje izvedljive. Nekatera podro¢ja mozganov
so priv ranem otro$tvu zlorabljanih ali hudo zanemarjanih
otrocih lahko precej manjsa kot enaka podro¢ja pri zdravih
otrocih, ne glede na to, kaj se z otroki dogaja kasneje v
mladosti. Romunske sirote oziroma kasneje posvojeni
otroci iz romunskih siroti$nic niso v razvoju nikoli dosegli
svojih vrstnikov kljub optimalnemu okolju, ki so mu bili
kasneje izpostavljeni (Fisher, Ames, Chisholm in Savoie,
1997).

Za udenje je zelo pomemben vzgled. Casovno in
vsebinsko bolj intenzivni pogovori z otrokom, branje in
ljubece okolje lahko povecajo otrokove govorne zmoznosti
(Tucker-Drob in Harden, 2012). Prehrana in ljubeca skrb
za otroke je za razvoj mozganov izredno pomembna, kar
so pokazali z raziskavami pri dojenih otrocih, otrocih,
ki niso bili optimalno prehranjeni oziroma so utrpeli
pomanjkanje hrane (Alaimo, Olson in Fongillo, 2001;
Anderson, Johnstone in Remley, 1999).

Na starSevstvo in vzgojo lahko gledamo kot na
zunanje vplive na otrokov razvoj. Longitudinalne §tudije,
ki so vkljuéevale tudi dvojcke, so pokazale, da je ljubece
ukvarjanje starSev z otroki pri dveh letih vplivalo na bralne
sposobnosti otrok dve leti kasneje. Zanimivo je, da so
ugotavljali tudi obratno; otrokove sposobnosti so dolocale
nacin in koli¢ino ukvarjanja. S primerjavo genetsko
identi¢nih dvojckov in sorojencev pa so ugotovili celo, da
je bil vpliv genetike povsem enak vplivu vzgoje (Tucker-
Drob in Harden, 2012).

Na kakovost otrokovega zivljenja in tudi druzine
odloc¢ilno vpliva vzgoja. Intenzivni izbruhi besa, stiske,
kri¢anja in jeze velikokrat niso znaki, da je otrok poreden,
ampak kazejo na dejstvo, kako nezreli so Se otroski
mozgani (Potegal in Davidson, 2003). Skorja celnih
reznjev Se ni tako razvita, da bi lahko »sama od sebe«
pomirila te Custvene izbruhe. Pri tem otrok potrebuje
pomo¢ odraslega, velikokrat je to le blizina in pogovor,
da se pomiri. Ce so otrokove ustvene potrebe zadoi¢ene,
se v njegovih mozganih za¢nejo razvijati odlocCilne
povezave, kako ravnati v dolo¢enih Custvenih situacijah.
Stevilo in trajanje izbruhov trme in nasilnega vedenja,
samoposkodbeno vedenje ter do predmetov nasilno
vedenje pa so opozorilni znaki za vedenjske tezave in so
lahko odslikava razvojnih posebnosti mozganov (Belden,
Renick-Thomson in Luby, 2008).

V otrostvu se v mozganih oblikujejo sistemi, ki so
zelo pomembni za razvoj socialnih vescin in zivljenje v

skupnosti. Prav pri razvoju socialnih vesc¢in pridejo do
izraza ne le naSe genetske posebnosti pa¢ pa tudi vplivi
okolja. Zato se zlasti pri razvoju predelov mozganov, ki
sodelujejo pri socialnih ves¢inah, zdi ideja protoskorje
najbolj verjetna. Predel fusiformne skorje, kise priodraslih
selektivno aktivira ob prepoznavi obrazov, se oblikuje
glede na signale, ki jih prejema iz fovee in preko ventralne
vidne poti (Malach, Avidan, Lerner, Hasson in Levy,
2004). Predel fusiformne skorje je dodatno reciprocno
povezan s predelom parahipokampalnega reznja. Pri
novorojenckih ta predel skorje $e ni specializiran, se pa
oblikuje glede na drazljaje. Ze novorojenéek z izrednim
zanimanjem opazuje obraze, kar pri njem aktivira
subkortikalno pot, ki je identi¢na odrasli subkortikalni
poti prepoznavanja obrazov (Johnson, 2005). Zanimanje
za obraze pri novorojenckih je sicer res lahko pomenilo
evolucijsko (verjetno tudi genetsko) prednost, ki jo
predstavlja vzpostavitev stika z odraslim skrbnikom.
Ne moremo pa mimo tega, da ponavljajoc¢i drazljaj, kot
je opazovanje Cloveskega obraza, pomembno vpliva na
razvojno plasticnost kortikalne povezave in jo tako tudi
oblikuje (Johnson, 2005; Johnson in Morton, 1991).

Hitrost procesiranja in kakovost izmenjave informacij
je odvisna tudi od mielinizacije. Z leti se koli¢ina vode
v mozganskem tkivu zmanjSuje, veéa pa se koli¢ina
mielina. V obdobju 6 do 12 mesecev starosti pride do
postopne, podro¢no znacilne menjave kakovosti mielina
(Barkovich, Kjos, Jackson in Norman, 1988). Nekaj ¢asa
je veljalo splosno pravilo, da se do odrasle dobe povecuje
koli¢ina mielina, torej bele mozganovine, koli¢ina sive
moZganovine pa se zmanjiuje. Sele longitudinalne $tudije,
ki jih izvaja skupina NIMH Pediatric Brain Imaging,
so pokazale na doloCene razvojne posebnosti in rastne
krivulje za posamezna podroé¢ja sive mozganovine, ki
sledijo krivulji zvrnjene ¢rke U (Giedd idr., 1999).

Razvoj mozganov v obdobju
najstnistva

Obdobje najstnistva je obdobje velikih nevrobioloskih
kot tudi vedenjskih sprememb, ki imajo svoj vzrok tudi
v mozganih. Zanimivo je, da so pri sesalcih spremembe,
znacilne za adolescenco, prisotne in jasno razpoznane pri
razli¢nih vrstah, kar si razlagamo z evolucijsko prednostjo
tega, da se prepreci razmnozevanje znotraj genetsko zelo
sorodnih posameznikov, ko ti postanejo spolno aktivni
(Offer in Schonert-Reichl, 1992).

Pri najstnikih gre tako za strukturne spremembe
kot tudi za spremembe v nacinu delovanja. Anatomsko
so mozgani najstnika Ze prakti¢no enako veliki kot pri
odraslem. Skupna moZganska prostornina pri 6 letih
ze dosega 95 % svoje najveje vrednosti, pri ¢emer se
slikovni podatki pridobljeni z magnetno resonan¢nim
slikanjem ujemajo s posmrtnimi porocili. Mali mozgani
dosezejo svojo polno velikost priblizno 2 leti kasneje
(Giedd, 2008).

Najvecjo skupno prostornino dosezejo mozgani pri
fantih pri 14,5 letih, pri deklicah pa pri 11,5 letih (Giedd,
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2008). Zenske imajo na splodno za 9 % manjie moZgane
kot moski in ta razlika ostane kljub popravkom na telesno
viS§ino in tezo. Velikost mozganov pa ne pove dovolj
o samem delovanju, saj bi morali ob tem opisati tudi
konektivnost in gostoto sinaps.

Siva mozganovina (skorja)

Prostornina skorje sledi razvojni krivulji v obliki
zvrnjene ¢rke U, kjer je vrh, tj. najve¢ja prostornina , za
razli¢ne reznje razli¢na. Tako svojo najvecjo prostornino
dosezejo celni reznji pri deklicah v povprecju pri 11,0
letih, pri deckih pa pri 12,1 letih, sen¢ni¢ni reznji pri
deklicah pri 16,2 in pri deckih pri 16,7 letih, temenski
reznji pri deklicah pri 10,2 in pri deckih pri 11,8 letih
(Lenroot in Giedd, 2006). Nekateri kasnejsi podatki vrh
zamaknejo v zgodnej$e obdobje: ¢elni reznji v povpredju
pri deklicah pri 9,5 in pri deckih pri 12,1 letih, sen¢ni¢ni
reznji pri deklicah pri 10,0 in pri deckih pri 11,0 letih,
temenski reznji pri deklicah pri 7,5 in pri deckih pri
9,0 letih (Giedd, 2008). Tik pred puberteto je torej
prostornina skorje (sive mozganovine) najvec¢ja, nato pa
se prostornina zmanj$uje. Rastne krivulje dosezejo svoj
vrh prej v predelih primarnih funkcij, npr. motori¢no in
senzori¢no podrocje, medtem ko predeli, ki integrirajo
funkcije, dozorijo kasneje. Med zadnjimi doseze najvecjo
prostornino dorzolateralna prefrontalna skorja, kjer se vrsi
nadzor impulzov, presoje, odlo¢anja (Gogtay idr., 2004).
Na spletni strani univerze UCLA so dostopni posnetki,
kjer si zorenje lahko ogledate »v Zivo«. (http:/loni.ucla.
edu/thompson/DEVEL/dynamic.html)

Spremembe v sivi mozganovini lahko v post-mortem
Studijah razloZimo s propadom in obrezovanjem sinaps.
Podobne spremembe v smislu izgube moci, vidne na
kvantificiranem posnetku EEG ter tudi na Studijah
presnove, sledijo podobni zvrnjeni U-krivulji kot jo ima
prostornina, vidna na posnetkih z MRI (Giedd, 2008).

Globoke strukture, kot so bazalni gangliji, obe
amigdali in hipokampusa, postanejo vecje, spremeni pa
se tudi njihovo delovanje. Kavdatno jedro doseze svoj
prostorninski vrh pri deklicah pri 7,5 letih in pri 10
letih pri de¢kih (Giedd, 2008). Zanimivo je, da obstajajo
podatki, ko se prostornina hipokampusa znatno poveca le
pri dekletih, kar si razlagajo z vecjo gostoto estrogenskih
receptorjev. Amigdala pa naj bi se bolj povecala pri fantih,
kar si razlagajo z vecjo gostoto androgenskih receptorjev
pri primatih. Konektivnost in procesiranje informacij se
pri obeh spolih v obdobju najstniStva poveca, spremeni
se razmerje med delovanjem limbi¢nih in subkortikalnih
struktur v korist delovanja celnih reznjev (Luna in
Sweeney, 2004; Shaw idr., 2008).

Bela mozganovina in mielinizacija

Koli¢ina miclina tekom razvoja skoraj konstantno
narasca in to v vseh reznjih priblizno enako. Koli¢ina bele
mozganovine naj bi se zaCela zmanjsevati Sele po 30. do
40. letu (Bartzokis, Beckson, Nuechterlein, Edwards in

Mintz, 2001). Recipro¢na odvisnost nevronov in glije se
kaze s proliferacijo in preZivetjem oligodendrocitov in
odlaganjem mielina ob vplivu prozenja nevronov pa tudi
obratno: oligodendrociti preko rastnih faktorjev vplivajo
na rast aksonov in delovanje ionskih kanal¢kov nevronov
(Fields in Stevens-Graham, 2002).

Proksimalne potizorijo pred distalnimi, senzori¢ne poti
pred motori¢nimi, projekcijska vlakna pred asociacijskimi
(Volpe, 2008). Tista vlakna, ki dozorijo kasneje, so tanjsa
in vsak oligodendrocit ovije ve¢ aksonov kot sicer.

Korpus kalozum vsebuje skoraj 200 milijonov
mieliniziranih vlaken, katerih mielinizacija napreduje
konstantno tekom adolescence. Vpliva spola na zorenje in
obliko korpus kalozuma pa glede na nasprotujoce podatke
ne moremo oceniti (Lenroot in Giedd, 2006).

Delovanje mozganov v adolescenci

Najstnistvo je priloznost, da dozorimo v odraslega.
Zato ob dobri bioloski osnovi potrebujemo tudi zglede,
zaupanje in vzpodbudno okolje. To je za najstnika izrazito
tezko, uéi se Se o sebi, drugih, svetu, tudi njegovi mozgani
delujejo drugace. Na McLean Hospital v Belmontu so s
poskusi s fMRI ugotovili, da najstniki izraza na obrazu
niso prepoznali enako kot odrasli. Karso odrasli prepoznali
kot strah, so najstniki prepoznali kot zmedenost, Sok
ali jezo. Ob tem so uporabili bolj sen¢ni¢ne reznje in
amigdalo, odrasli pa prefrontalno skorjo (Yurgelun-Todd
in Killgore, 2006).

Najstniki so zaradi svoje impulzivnosti, spontanosti
in odkritosti, ki so vezane na prefrontalno skorjo, in
svoje neustrasnosti, vezane na amigdalo, in svojo Zeljo
po novem, neodkritem, lahko pravi navdih odraslim. So
pogumni, neustrasni, sprejmejo tveganje, se druzijo s sebi
enakimi, krsijo pravila druzbe in ne upostevajo avtoritete,
so telesno izredno zmogljivi in ne spijo veliko. Na vedenje
najstnika pa kljub vsemu zelo vplivajo starsi. Konec
2009 so v Studiji, objavljeni v Journal of Research on
Adolescence, ugotovili, da se starsi, ki so imeli negativna
pricakovanja do svojih otrok, kasneje spopadejo z bolj
Skodljivimi vedenji najstnikov (Buchanan in Hughes,
2009). Najstniki, ki so bili s starsi bolj povezani, pa so bili
bolj akademsko uspesni in zadovoljni.

Med najstnistvom, ki je sicer obdobje bioloske in
fizicne moci, se izrazijo nekatere bolezni, ki so bile pred
tem prikrite. Tako se v najstni§tvu lahko prvi¢ izrazi
depresija, shizofrenija. Motnje avtisticnega spektra ADHD
in zlasti Tourettov sindrom pa nasprotno lahko navidezno
izzvenijo oziroma se¢ njihova pojavnost omili, saj se
okrepijo dolo¢eni mehanizmi, zlasti zrelost kortikalnih
struktur, ki omogocijo inhibicijo subkortikalnih struktur.
V najstnistvu se namrec izrazito poveca aktivacijapredelov
kognitivnega nadzora; prefrontalna in sprednja cingulatna
skorja ter temenski del skorje (Luna in Sweeney, 2004;
Moriguchia in Hirakic, 2011). PomembnejSe znacilnosti
delovanja mozganov tekom razvoja in v obdobju zrelosti
so povzete v tabeli 1.
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Tabela 1. Delovanje mozganov tekom razvoja in v obdobju zrelosti

MozZgani v razvoju

Zreli moZgani

Razvojna plasti¢nost

Plasti¢nost, ki jo vzpodbudi poskodba
Plasti¢nost spomina in uc¢enja
Kriti¢na in obcutljiva obdobja

Vecja obcutljivost / ranljivost

Visja hitrost procesiranja

Razvoj nevromodulatornih sistemov

Plasti¢nost, ki jo vzpodbudi poskodba
Plasti¢nost spomina in uc¢enja
Obstoj nevromodulatornih sistemov

Razdelitev mozganov s
filogenetskega vidika

V razvoju posameznika pogosto opazimo podobnosti
s filogenetskim razvojem. Pri otrocih, ki $e nimajo zrelih
dolocenih moZganskih struktur, dobro delujejo praviloma
evolucijsko mlajse strukture. Z evolucijskega vidika
lahko zelo poenostavljeno mozgane razdelimo v 3 dele
(MacLean, 1990). Najstarejsi so »plazilski« mozgani, ki
so ostali skozi evolucijo precej enaki in jih ljudje delimo
z vsemi zivalmi s hrbtenico. PodaljSana hrbtenjaca je
del mozganov, ki se je razvil v zgodnjem evolucijskem
obdobju in je pri plazilcih prevladujo¢i del mozganov.
Funkcija podaljSane hrbtenjace je delovanje sréno-
zilnega sistema in dihanja ter zagotavljanje prezivetja
po nacelu »boj ali beg«. Ko prevladuje aktivnost tega
dela mozganov, so zmanjSane zmoznosti uporabe ostalih
predelov, zlasti predelov, ki so odgovorni za Custvene
odzive in miSljenje. V podaljSani hrbtenjaci so centri,
ki nadzorujejo telesne funkcije kot so dihanje, telesna
temperatura in nagoni. DonoSeni novorojencki imajo
praviloma zrele strukture za nadzor bitja srca, dihanje,
hranjenje, medtem ko imajo nedonoseni oziroma nezreli
otroci lahko tezave z dihalnimi premori, lahko pride
celo do zivljenjsko ogrozajocega dogodka z zastojem
dihanja. Evolucijsko mlaj$i so »sesalski« mozgani. To
je predel mozganov, kamor priStevamo limbi¢ni sistem,
tj. polkrozen predel, ki se nahaja v osrednjem delu
mozganov. K njemu pristevamo tudi amigdaloidno jedro
in hipokampus. Limbicni sistem skrbi za motivacijo in
Custva in je znadilen za vse sesalce. Nadzoruje gibanje,
telesno temperaturo, delovanje notranjih organov in
posreduje informacije cutil do mozganske skorje.
Omogoca bolj specificne odzive na okolje in kontrolo
telesa ter preko talamusa in avtonomnega zivCevja
uravnava prebavo, tekocinsko ravnovesje, temperaturo
in tlak; preko hipokampusa omogoca spomin ter preko
amigdaloidnega jedra prepoznavo in pripisovanje custvene
konotacije dogodkom. Povezave med hipokampusom in
amigdaloidnim jedrom omogocajo nadzor nad instinkti,
obcutki jeze, strahu in pripadnosti pa se povezujejo z
vedenjem kot je skrb, boj ali beg. Delovanje teh struktur
uravnava dotok informacij iz evolucijsko najmlajSega
predela — skorje, ki pri otrocih Se ni zrela in zori Se pozno v

adolescenco. Pri otrocih lahko zaradi nezrelosti delovanja
zlasti izvrSilnih funkcij opazujemo neposrednost,
impulzivnost ter nezmoznost predvidevanja dogodkov.
Evolucijsko najmlajsi del mozganov je mozganska skorja
ali neokorteks. Omogoca usklajeno delovanje mozganov
in kompleksne procese, kot so misljenje, sklepanje, govor,
odloc¢anje in namerno vedenje.

Zorenje mozganskih struktur poteka praviloma v smeri
od zadaj-naprej in od spodaj-navzgor. Zorenje gibalnih
sposobnosti in struktur pa poteka praviloma od zgoraj-
navzdol in od sredine proti periferiji (Einspieler, Prechtl,
Bos, Ferrari in Cioni, 2004). Zato pri otroku vidimo, kako
najprej nadzoruje drzo glave, nato trupa, Sele na koncu
otrok usvoji hotene gibe nog in rok. Vidimo tudi, da so
ob rojstvu zreli najbolj spodnji predeli, kjer lezijo centri
za osnovne Zivljenjske funkcije, med prvimi dozori tudi
predel vidne skorje, zadnji pa je ¢elni rezenj z izvrSilnimi
funkcijami.

S pomocjo sodobnih slikovnih metod kot je slikanje
z difuzijskimi tenzorji (angl. diffusion tensor imaging
— DTI) si lahko poleg grobih morfoloskih znacilnosti
tkiva prikazemo tudi klinicno pomembne podrobnosti
kot je prikaz, dolocitev in koli¢insko opredelitev poteka
snopov bele mozganovine, pri ¢emer lahko tudi izberemo
to¢no doloCen snop, npr. kortikospinalno progo roke
(Bregant, Derganc in Neubauer, 2012). Metoda postaja
pomembno orodje tako za nevroznanstveno kot tudi
klini¢no uporabo.

Na sliki 3 vidimo potek vlaken pri zdravem, 20-letnem
mladenicu, kot ga vidimo na slikanju z MR z dodatnim
slikanjem z difuzijskimi tenzorji.

Vedno se moramo zavedati, da je delovanje mozganov
kompleksno in ne moremo preprosto enaciti delovanja
mozganskih struktur z nas§im vedenjem. Prakti¢no nikoli
tudi ni vedenje omejeno na zgolj eno samo anatomsko
podrocje. Gre namre¢ za neke vrste selekcijski sistem,
ki s prepoznavo vzorca vzpostavlja nove sisteme, ki so
lahko vedno razli¢ni. Prav ta Siroka paleta omogoca izbor
vzorcev misljenja in delovanja, ki so bili skozi evolucijo
koristni. Sistemi so se tako oblikovali v danes prepoznane
anatomske strukture oziroma celo obsezne anatomske
sisteme.
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Slika 3. Prikaz poteka vlaken pri 20 letnem mladenicu kot ga vidimo na slikanju z MRI (DTTI).

Zakljuéek

Longitudinalne §tudije so omogocile vpogled v rast,
razvoj in zorenje mozganov (Giedd idr., 1999; Kraemer,
Yesavage, Taylor, in Kupfer, 2000). Ce je bil na$ razvoj
optimalen, smo ob koncu 20 let sposobni in zdravi odrasli
z zrelimi mozganskimi strukturami, ki nam omogocajo,
da v vsakdanje Zivljenje ne vlagamo vecjih naporov. Kljub
zakljuCenemu razvoju so nasi mozgani e vedno sposobni
novega ucenja, zaradi plasti¢nosti se vzpostavljajo nove
povezave, lahko nastanejo celo novi nevroni. Vendar je to
vezano na dolgotrajnejse procese kot v mladosti. Bolj kot
v mladosti je pomembna vloga sprednjih delov mozganov,
ki so Sele sedaj popolnoma dozoreli in lahko uravnavajo
motivacijo in izvajajo izvrSilne funkcije. Zdrav sré¢no-
zilni sistem, ki je vezan na zivljenjski slog, pomembno
vpliva na optimalno delovanje mozganov.

Zgodnje otrostvo narekuje razvoj in zorenje mozganov.
Genetska zasnova in primerno okolje oblikujejo bioloske
sisteme, ki se kasneje lahko aktivirajo in so klju¢nega
pomena v zivljenju. V otro$tvu so kriticna obdobja,
torej izjemna dovzetnost za specificno ucenje ter vecja
sposobnost preoblikovanja in kompenziranja mozganov
kot kasneje v odraslosti. Zal slednje pomeni tudi izjemno
dovzetnost za negativno stimulacijo kot je custvena
zloraba, ponavljajo¢a bolecina, zloraba drog, nikotina,
alkohola, ki ima zato v doloCenem obdobju znatne in
dolgotrajne posledice. Prehrana, dostopnost medicinske
oskrbe, varnost in predvidljivost fizicnega okolja,
druzinsko okolje, kvaliteta in dnevna skrb za otroka v
otro$tvu pomembno vplivajo na razvoj mozganov.

Sele sodobne metode kot so slikanje z magnetno
resonanco so nam omogocile vpogled v razvoj, rast in
zorenje struktur v mozganih pri zdravih otrocih. Nekatere
izsledke nevroanatomije smo uspeli povezati in osvetliti s

psiholoskimi spoznanji. Z razumevanjem razvoja zdravih
otrok tudi lazje razumemo delovanje mozganov, ki so bili
oskodovani med razvojem.
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