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SAZETAK. U posljednjim desetlje¢ima morfoloske su studije fetalnog mozga kao i ultrazvuéno prikazivanje intrauterine
fetalne aktivnosti u stvarnom vremenu donijele neprocjenjive informacije o najvaznijim dogadajima u razvoju ljudskog
sredi$njeg ziv€anog sustava (CNS). Prikazano je da razvoj fetalnog mozga napreduje kroz slijed kompliciranih histoge-
netskih procesa, koji se odrazavaju na fetalnim obrascima ponasanja. Veliki razvojni dogadaji, poput uspostavljanja
neuralnih veza u razli¢itim podru¢jima mozga, praceni su pojavom novih obrazaca fetalne aktivnosti ili promjenom vec
postojecih obrazaca. Predlozeno je da bi se ultrazvucno pracenje fetalnog ponasanja moglo upotrijebiti za procjenu
integriteta fetalnog CNS-a i, po moguénosti, za detekciju funkcionalnih i strukturalnih poremecaja mozga. Nove, napred-
ne tehnike prikazivanja, kao §to je ¢etverodimenzionalni ultrazvuk, otvaraju nove perspektive za proucavanje fetalnih
obrazaca ponasanja i unaprijeduju razvoj dijagnostickih strategija za ranu detekciju ili moguéu prevenciju disfunkcija
mozga. Vaznost ovih istrazivanja je naglaSena nedavnim otkri¢ima da mnogi okoli$ni ¢imbenici, uzrokujuéi fetalni stres,
mogu ometati neuroloski razvoj fetusa i ostaviti dugotrajne posljedice na mozdanoj strukturi i funkciji. Znacajni dogadaji
u funkcionalnom razvoju fetalnog mozga, kao i utjecaj ¢cimbenika okoli$a na neuroloski razvoj fetusa, obradit ¢e se u
ovom pregledu.
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SUMMARY. During the past few decades, morphological studies of fetal brain as well as ultrasonic imaging of fetal
intrauterine activities in realtime have provided invaluable information about the most important events in the develop-
ment of human central nervous system. It has been shown that development of the fetal brain proceeds through a sequence
of complicated histogenetic processes, which are reflected in the fetal behavioral patterns. Major developmental events,
such as the establishment of neural connections in different regions of the brain, are accompanied by the occurrence of
new patterns of fetal activities or by the transformation of existing patterns. It has been suggested that the ultrasound
assessment of fetal behavior could be used for the evaluation of the integrity of fetal CNS, and possibly for the detection
of functional or structural brain disorders. The new advanced imaging techniques such as four-dimensional sonography,
might open a new perspective for the studying of fetal behavioral patterns and facilitate the development of diagnostic
strategies for early detection or possible prevention of brain dysfunctions. The importance of these investigations is
underlined by the recent findings that many environmental influences causing the fetal stress can interfere with the fetal
neurodevelopment and leave the long term and profound consequences on brain structure and function. The major events
in the functional development of fetal brain, as well as the influence of environmental factors on fetal neurodevelopment
will be discussed in this review.

Uvod

Postoji rastuci broj dokaza da mnogi teski neuroloski
poremecaji 1 minimalne cerebralne disfunkcije imaju
uzrok u intrauterinom, prije nego u peripartalnom ili
postnatalnom razdoblju.'* Iako su mnogi razvojni pro-
cesi genetski determinirani, fetus ¢e ostvariti svoj puni
genetski potencijal samo u optimalnom intrauterinom
okolisu. Zbog toga ne iznenaduje raznolikost fetalnih
mehanizama §to su se razvili da bi zastitili i o¢uvali unu-
trasnji milieu. Primjerice, brojni su fizioloski kontrolni

mehanizmi §to se aktiviraju u fetalnom tijelu kao odgo-
vor na hipoksiju, ukljucuju kardiovaskularni, endokrini
i metaboli¢ki sustav. Poznato je da se fetalna kardiova-
skularna prilagodba hipoksiji manifestira preraspodje-
lom krvotoka, primarno prema fetalnom mozgu i srcu.
Ipak, novija su istrazivanja pokazala da se teSko oStecenje
mozga moze razviti unatoc redistribuciji fetalnog krvo-
toka i povecéanju perfuzije mozga.>** Ti rezultati takoder
pokazuju da je granica izmedu fizioloske adaptacije i
patofizioloskih procesa izuzetno tanka i mora se to¢no
definirati da bi se mogla predvidjela buduca osteéenja
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mozga kao i lezije drugih organskih sustava. Na srecu,
noviji preliminarni rezultati pokazuju da se u slucajevi-
ma kroni¢ne fetalne hipoksije ta granica moze odrediti
upotrebom novog vaskularnog sistema bodovanja, in-
deksom hipoksije (engl. hypoxia index).® Indeks hipok-
sije (HI) se definira kao suma dnevnog smanjenja po-
stotka C/U omjera (omjer protoka u srednjoj mozdanoj
arteriji i pup¢anoj arteriji) od grani¢ne vrijednosti 1 (ili
1.1) u promatranom razdoblju. Ra¢una se po formuli
koju predlaze Arbeille: HI = promjena u omjeru C/U
(%<1) x trajanje u danima.® Taj parametar kombinira in-
formacije o stupnju redistribucije krvi prema CNS-u in-
ducirane hipoksijom 1 trajanja hipoksije. Zbrajanjem
smanjenja postotka C/U omjera ispod grani¢ne vrijed-
nosti u promatranom razdoblju racuna se kumulativni
relativni deficit u parcijalnom tlaku O, kojem je fetus u
promatranom razdoblju bio izlozen.

Ipak, u mnogim se slu¢ajevima perinatalno os$te¢enje
mozga ne moze objasniti fetalnom hipoksijom. Takoder
postoji rastuéi broj studija koje pokazuju da je Siroki
spektar neuroloske problematike, kao $to su minimalna
cerebralna disfunkcija, shizofrenija, epilepsija ili auti-
zam, barem djelimi¢no rezultat prenatalnih neuroraz-
vojnih poremeéaja.'* Epidemioloske su studije pokazale
da je cerebralna paraliza puno ¢e$¢e uzrokovana prena-
talnim nego peripartalnim i postnatalnim zbivanjima'.
Trenutacno, unato¢ znacajnom napretku u prenatalnoj i
perinatalnoj skrbi, nema nacina kojim bi se utvrdio ili
predvidio razvoj tih poremecaja. Zbog toga je razvoj di-
jagnostickih strategija koje ¢e omoguditi dovoljno rano
prepoznavanje perinatatnog osteéenja mozga, a time i
otvaranje moguénosti za intervenciju, postao jedan od
najvaznijih zada¢a suvremene perinatalne medicine.
Medutim, razvoj bilo koje takve strategije zahtijeva ra-
zumijevanje normalnih neurorazvojnih procesa i njihov
utjecaj na fetalne funkcije i ponasanje, koje se mogu re-
gistrirati modernim dijagnostickim metodama. Funk-
cionalni razvoj fetalnog ljudskog mozga i izvoriste fe-
talnog ponaSanja, prouceni 4D ultrazvukom, vazni su
parametri §to su nas ve¢ obogatili novim spoznajama o
ovom vaznom, ali jo§ nedovoljno ispitivanom podrucju
ranog ljudskog razvoja.

Funkcionalni razvoj fetalnog ljudskog
mozga i izvoriste fetalnog ponasanja

Fetalno bi se ponasanje moglo definirati kao fetalna
aktivnost opazena ili snimljena ultrazvuénim tehnika-
ma. Fetalno ponaSanje, kako je objasnjeno u » The Ox-
ford English Dictionary« (second Ed,. 1989.), jest na¢in
na koji se netko ili neSto ponasa. Znanstvena definicija
fetalnog ponasanja po PG Hepperu jest da je to primjet-
na akcija ili reakcija fetusa na vanjski stimulus.

Smatra se da prenatalni fetalni motilitet odrazava ziv-
¢ani sustav u razvoju, ali takoder ukljucuje funkcionalne
osobine 1 zrelost fetalne hemodinamike 1 mi$iénog su-
stava. Uvodenje ultrazvuka u stvarnom vremenu bila je
prekretnica u proucavanju fetalnog ponasanja. Ultraz-
vuéne su studije otkrile zapanjujucu raznolikost fetalne

intrauterine aktivnosti. Primjerice, dokazano je posto-
janje fetalne aktivnosti puno ranije nego $to je majka
moze registrirati, ¢ak u kasnom embrionalnom razdob-
lju. Nadalje, kvalitativni i kvantitativni spektri obrazaca
ponasanja se ubrzano §ire kako trudnoca napreduje, a
sporadi¢ni se pokreti fetalnog tijela, koji su najraniji
znaci fetalne aktivnosti, mijenjaju u dobro organizirane
obrasce ponaSanja koje nalazimo kasnije u trudnodi.
Analize dinamike fetalnog ponasanja dovele su do zak-
ljucka da fetalni obrasci ponasanja izravno odrazavaju
procese razvoja i sazrijevanja fetalnog CNS-a. Ipak,
ultrazvuéni nalazi i1 njihov znaéaj u procjeni razvoja
CNS-a mogu se interpretirati samo u usporedbi sa struk-
turnim razvojnim procesima u odredenoj gestacijskoj
dobi. Zbog toga bi razumijevanje povezanosti fetalnog
ponasanja i razvojnih procesa u razli¢itoj gestacijskoj
dobi moglo omoguéiti razlikovanje normalnog i abnor-
malnog razvoja mozga, kao i ranu dijagnozu razlicitih
strukturalnih i funkcionalnih abnormalnosti.

Rani je razvoj embrija obiljeZen njegovom nepokret-
no$éu. Nuzni preduvjet za fetalne kretnje jest postojanje
interneuralnih i neuromuskularnih veza. To ukljucuje
urastanje aksona, razvoj sinapsi i stvaranje postsinap-
ti¢kih dendrita. In vitro studije su pokazale da neuroni
pocinju stvarati i Siriti akcijske potencijale ¢im se me-
dusobno povezu.” Povezani ¢e neuroni stvarati obrasce
aktivnosti zbog njihovih endogenih svojstava.® Opéeni-
to gledajudi, ¢ini se da obrasci aktivnosti izviru iz mreza
neurona u interakciji, a uzrokovani su meduodnosom
endogenih svojstava membrane i sinapti¢ke interakcije.’
Najranije se sinapse mogu pronaéi u lednoj mozdini
kratko prije uspostave embrijskog motiliteta, sa pet do
sedam tjedana trudnoce.'® Zbog toga se smatra da se ne-
uralna aktivnost koja izaziva prve vidljive pokrete stva-
ra u motornim neuronima ledne mozdine.!® Jo§ jedan
vazan preduvjet za uspostavu motiliteta je razvoj i iner-
vacija miSi¢nih vlakana. Poznato je da primitivha mi-
Si¢na vlakna (miotube) imaju sposobnost kontrakcije
¢im ih motorni neuroni inerviraju.'' Izmedu pet i sedam
gestacijskih tjedana stvorena su misi¢na vlakna fuzijom
mioblasta, razvijene su eferentne i aferentne neuromu-
skularne veze, pa spontana neuralna aktivnost koja iza-
ziva pokrete moze zapoceti. Prvi spontani fetalni pokreti
se mogu opaziti standardnim dvodimenzionalnim (2D)
ultrazvukom oko osam gestacijskih tjedana, a nedavno
razvijen ¢etverodimenzionalni (4D) ultrazvuk omogu-
¢ava prikaz fetalnih kretnji tjedan ranije.'>"

Nakon Sest gestacijskih tjedana pocinje se razvijati i
sazrijevati mozdano deblo. U sljede¢im tjednima poste-
peno preuzima kontrolu nad fetalnim pokretima i obras-
cima ponasanja, Sto rezultira Sirenjem repertoara moto-
rike 1 ponasanja. Ta struktura sadrzava jezgre mozdanih
Zivaca, silazne motorne puteve u lednu mozdinu 1 struk-
ture koje reguliraju obrasce sr¢ane frekvencije te cikluse
sna i budnosti. Do poroda ¢e podjedinice mozdanog de-
bla ostati glavni regulator svih obrazaca fetalnog po-
nasanja.'* Mozdano deblo, koje se sastoji od produljene
mozdine, ponsa i srednjeg mozga, stvara se i sazrijeva u
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smjeru od kaudalno ka rostralno. To znaci da se filoge-
netski starije strukture, kao Sto je produljena mozdina, u
trudnodi stvaraju i sazrijevaju ranije. Velike strukture
produljene mozdine su oblikovane sa sedam do osam
gestacijskih tjedana, a sasvim su zrele sa sedam mjeseci
trudnoce.'* Uz mnostvo svojih jezgara, produljena moz-
dina je ishodiSte mnogih silaznih motornih putova koji
refleksno izazivaju pokrete trupa ili ekstremiteta. Tako-
der sadrzava pet kranijalnih zivaca (VII.-XII.), koji
imaju izuzetno veliki utjecaj na grube pokrete tijela,
sréanu aktivnost, disanje i okretanje glave. Kako produlje-
na mozdina sazrijeva prije struktura koje su smjestene
rostralnije, refleksni pokreti glave, tijela, ekstremiteta,
kao 1 pokreti disanja i promjene sréane frekvencije se
pojavljuju prije drugih funkcija.

Stvaranje ponsa pocinje gotovo istodobno, ali je nje-
govo sazrijevanje produljeno. Strukture ponsa ukljucuju
V.—VII. kranijalni zivac, fasciculus longitudinalis me-
dialis (MLF), tegmentum ponsa, raphe i locus nucleus
coeruleus, koji imaju Sirok utjecaj na aktivnost uklju-
¢ujudi i cikluse sna i budnosti. Pokreti lica, koje takoder
kontroliraju V. 1 VII. kranijalni Zivac, pojavljuju se oko
10 do 11 tjedana, dok se zaka$njela uspostava speci-
fi¢nijih funkcija, kao §to su selektivni odgovor na zvu-
kove i vibraciju, moze objasniti produljenim sazrijevan-
jem ponsa. Zbog toga visoke razine aktivnosti ponsa,
koje ukljuéuju percepciju glasnih zvukova mogu izaz-
vati okretanje glave, pokrete Citavog tijela i reakciju
trzanjem u tre¢em tromjese¢ju. lako se srednji mozak
pocinje formirati skoro istodobno s ponsom, njegovo
sazrijevanje ne pocinje do drugog tromjesecja. Sastoji
se od substantiae nigrae koja stvara dopamin, donjih
(auditornih) i gornjih (vizualnih) kolikula, te III.— V.
kranijalnog zivca koji zajedno sa MLF-om i VI. krani-
jalnim zivcem kontroliraju pokrete o¢iju. To objasnjava
zakasnjelu uspostavu pokreta ociju koji se ne mogu regi-
strirati prije 16 gestacijskih tjedana. Kasnije u trudnoc¢i
fetus postaje visoko reaktivan na zvuk te se refleksno
orijentira, okrece glavu i regira postrani¢nim pokretima
ociju ako je dovoljno stimuliran. Mnogi se istrazivaci
slazu da se pokreti o¢iju kao odgovor na svjetlosnu sti-
mulaciju pojavljuju jo$ kasnije, tek nesto prije termina
poroda.'

Opcenito gledajuéi, osnovne se strukture diencefalo-
na i mozdanih hemisfera formiraju krajem 8. gestacij-
skog tjedna." Izuzetna ekspanzija mozdanih hemisfera,
koja je rezultat histogenetskih procesa, nastavlja se do
kraja trudnoce. lako razvoj sinapsi u mozdanoj kori kod
covjeka zapocinje nakon stvaranja kortikalne ploce kra-
jem 8. tjedna trudnoée,'*!” razvoj sinapsi tijekom prvog
tromjesecja je minimalan. Razvoj zone ispod kortikalne
ploce, prolazne fetalne strukture koja ima znacajnu ulo-
gu u razvojnoj plasti¢nosti, odvija se izmedu 13. 1 15.
tjedna. Pracen je povecanjem broja kortikalnih sinapsi
koje vjerojatno tvore osnovu za najraniju kortikalnu
elektri¢nu aktivnost u 19. tjednu trudnoce.'® Spinotala-
micki trakt je uspostavljen s 20 tjedana, a mijeliniziran
je s 29 tjedana,” dok talamokortikalne sveze ulaze u

kortikalnu plocu s 24 do 26 tjedana trudnoce.”*?' S 29
tjedana gestacije mogu se s mozdane kore registrirati
evocirani potencijali, $to pokazuje da je funkcionalna
veza izmedu periferije i kore aktivna od tada nadalje."
Uspostavljenje talamokortikalnih veza je, ¢ini se, os-
novni preduvjet za kortikalnu analizu osjetilnih podra-
zaja. Diferencijacija kortikalnih podrué¢ja (area) zapo-
¢inje izmedu 24 1 34 tjedana i nastavlja se do kraja
trudnoce.?? Neuronalna diferencijacija i laminarna di-
stribucija talamokortikalnih aksona dovode nakon 32.
tjiedna do pojave Sesteroslojne laminacije neokorteksa.?
Ipak, potrebno je naglasiti da je cerebralni korteks jo$
vrlo nezreo unato¢ pojavi odraslog obrasca laminacije i
pocetne diferencijacije mozdanih podrucja.

Fetalni pokreti

Kompleksan se razvoj CNS-a odrazava u komplek-
snosti motornih, osjetnih, kognitivnih i afektivnih funk-
cija i obrazaca ponaSanja.?*?*?%?” Prvi spontani fetalni
pokreti mogu se promatrati sa 7 do 7,5 gestacijskih tje-
dana. Ti pokreti, koji se sastoje od spore fleksije i ek-
stenzije fetalnog tijela uz pasivno kretanje fetalnih ek-
stremiteta,?® pojavljuju se u nepravilnim sekvencama.”
U sljedec¢im tjednima (9. i 10. tjedan) oni bivaju zami-
jenjeni raznolikim, dobro organiziranim krupnim pokre-
tima tijela koji ukljucuju pokrete glavom, tijelom i ek-
stremitetima, kao i izolirane pokrete ekstremitetima.*
Vazno je istaknuti da se i u ovom vrlo ranom stadiju raz-
voja fetalni pokreti pojavljuju u pravilnim vremenskim
razmacima, bez ikakvih kaoti¢nih ili »slucajnih« pokre-
ta. ObrazloZenje te fascinirajue pojave lezi u ranije opi-
sanim, endogenim svojstvima neurona. Cak i jednosta-
ni¢ni slojevi kulture neurona stvaraju endogene, rit-
micke salve akcijskih potencijala.” lako se nalazi dobi-
veni na jednostavnim in vitro eksperimentima tesko
mogu usporediti s kompleksnom neuralnom strukturom
humanog fetusa, ti nalazi upuéuju na vaznost endogenih
svojstava neurona u razvoju, koji su u skladu s proma-
tranjima embrionalnih i fetalnih endogenih obrazaca
motorne aktivnosti.

Istodobno s uspostavom spontanih pokreta, sa 7—8
tjedana trudnoce, moze se promatrati i najranija moto-
ricka refleksna aktivnost, a to podrazumijeva i postojanje
prvih aferentno-eferentnih krugova.’! Prvi su refleksni
pokreti masivni i upucuju na ogranic¢eni broj sinapsi u
refleksnom krugu. Izmedu 9 1 10 tjedana gestacije ti ma-
sivni pokreti bivaju zamijenjeni lokalnim pokretima,
vjerojatno zahvaljujuéi porastu broja aksodendritickih
sinapsi. U rukama se razvija osjet izmedu 10-11 tjeda-
na, dok donji ekstremiteti pocinju sudjelovati u tim re-
fleksima s oko 14 tjedana.'>3!-3

Od 10 tjedana nadalje broj i frekvencija fetalnih pok-
reta rastu, a pocinje se §iriti 1 njihov repertoar. Izolirani
pokret rukom koji se vidi s 9 tjedana nastavlja se poja-
vom pokreta u lakatnom zglobu s 10 tjedana, zatim
promjenama u polozaju prstiju s 11 tjedana, a stiskanje i
otvaranje Sake lako se primjeéuju s 12 1 13 tjedana. Na-
pokon, s 13 do 14 tjedana mogu se vidjeti izolirani pok-
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reti prstiju, kao i povecanje aktivnosti i snage pokreta
Sake i prstiju.’* [zmedu 14 i 19 gestacijskih tjedana fetusi
su izuzetno aktivni s najduzim razdobljem izmedu pok-
reta od samo 5 do 6 minuta. S 15 tjedana moze se opaziti
15 razli¢itih pokreta fetusa. Uz krupne pokrete tijelom i
izolirane pokrete ekstremitetima, lako se mogu raspoz-
nati i retrofleksija, antefleksija te rotacija glavice. Na-
dalje, pokreti lica poput otvaranja Celjusti, zijevanja,
sisanja, gutanja te Stucanje mogu biti dodani §irokom
repertoaru aktivnosti u ovom razdoblju.** Na kraju, s 16
do 18 gestacijskih tjedana mogu se primijetiti spori
kotrljaju¢i pokreti o¢iju.’*3” Aktivnost i raznolikost fe-
talnog motornog ponasanja u ovom razdoblju povezane
su s razvojem neuronskih veza kroz aksonalno urastanje,
sinaptogenezu i dendriti¢ku proliferaciju. Ipak valja na-
glasiti da unato¢ velikoj raznolikosti fetalnih motornih
obrazaca u prvoj polovici trudnoée, dinamicki obrazac
neuronskog stvaranja i migracije kao i mozdani neuron-
ski krugovi smatraju se suvise nezrelima da bi mozak
bio uklju¢en u motorno ponasanje.?

Druga polovica trudnoée je karakterizirana organiza-
cijom fetalnih obrazaca pokretanja. Razdoblja fetalnog
mirovanja pocinju rasti, a ciklusi odmora i aktivnosti
postaju prepoznatljivi. U ovom razdoblju tesko da se po-
javljuju ikakvi novi obrasci pokretanja. Broj krupnih
pokreta tijela, koji ima tendenciju rasta od 9 tjedana na-
dalje, postupno se smanjuje tijekom posljednjih 10 tje-
dana trudnoce.*®* U terminu je nadeno da je prosjecan
broj krupnih pokreta tijela po satu bio 31 (raspon 16—45)
s najduljim razdobljem izmedu pokreta koji se kretao
izmedu 57 do 75 minuta.*' Iako je to smanjenje isprva
bilo objasnjavano kao posljedica smanjenja koli¢ine
plodove vode, danas se smatra da je to rezultat procesa
sazrijevanja mozga. Kako produljena mozdina sazrije-
va, mijelinizira se i stabilizira, ti se spontani pokreti teze
izazivaju 1 po€inju biti kontrolirani od strane stabilnijih
endogenih aktivnosti koje se stvaraju unutar mozdanog
debla.' Istodobno sa smanjenjem broja krupnih pokreta
tijela moZze se primijetiti porast broja pokreta lica, uk-
ljucujuéi i otvaranje/zatvaranje Celjusti, gutanje 1 Zva-
kanje. Ti se pokreti mogu vidjeti u razdobljima odsustva
krupnih pokreta tijela i taj se obrazac smatra odrazom
normalnog neuroloskog razvoja fetusa.® Nasa su najno-
vija istrazivanja otkrila jo$ §iri repertoar pokreta lica i
ruku nego $to je bilo ranije opisano.*-2¢2

Uporaba 4D ultrazvuka u ispitivanju fetalnih pokreta
lica otkrila je postojanje Citavog niza izraza lica uk-
ljucujuéi smijanje, mrgodenje i pokrete vjedama, koji su
sli¢ni emocionalnim izrazima u odraslih. To je vazno ot-
kri¢e potaknulo niz pitanja na vecinu kojih tek treba od-
govoriti. Na prvom mjestu potrebno je precizno defini-
rati kriterije za razlikovanje tih izraza lica. Takoder je
nejasno u kojem se razdoblju trudnoce pojavljuju izrazi
lica 1 postoje li ikakvi trendovi vezani za trudnocu u nji-
hovoj pojavi. Jezgre nervusa facialisa koji kontrolira te
motorne obrasce, razvijene su do kraja prvog tromje-
sedja, §to upucuje na to da neke grimase na licu mogu
nastati 1 puno ranije. Moguénost prouc¢avanja tako sup-

tilnih pokreta zasigurno otvara potpuno novo podrucje
istrazivanja. Potencijalna vrijednost promatranja izraza
lica mogla bi biti otkrivanje pareze facialisa in utero.*
Do koje razine fetalni obrasci motorike lica otkrivaju
funkciju i integritet CNS-a jos treba to¢no utvrditi. O¢i-
to je prica o fetalnoj intrauterinoj aktivnosti daleko od
svog kraja; razvoj novih tehnologija za promatranje i
snimanje trebalo bi obogatiti nase znanje o intrauteri-
nom Zivotu i osobito fetalnoj osjecajnosti.*?

Znacajni trendovi u organizaciji fetalnih pokreta ociju
mogu se takoder pratiti u drugoj polovici trudnoce, a
narocito tijekom treceg tromjesecja. Najraniji se pokreti
ociju pojavljuju sa 16 do 18 tjedana gestacije u obliku
sporadi¢nih pokreta ograniene frekvencije. S 24 do 26
tjedana gestacije sve se ¢e$ée pojavljuju i pocinju se
konsolidirati, tako da se razdoblja pokretanja ociju iz-
mjenjuju s razdobljima bez o¢nih pokreta. Tijekom po-
sljednjih 10 tjedana trudnode sazrijevaju mehanizmi za
zapocinjanje i odrzavanje tog ritma, te se konstantne
srednje vrijednosti trajanja razdoblja pokretanja oc¢iju
(REM) i bez pokreta o¢iju (NEM) postizu s 37 do 38 tje-
dana. Tada ta razdoblja traju 27-29, odnosno 23-24 mi-
nute, $to je sli¢no vrijednostima u novorodencadi. Od
32. tjedna gestacije nadalje mogu se razlikovati dva
oblika pokreta unutar razdoblja pokretanja oc¢ima. Iz-
mjenjuju se brzi pokreti ociju (REM) 1 spori pokreti
oc¢iju (SEM). Od 35 do 38 tjedana integriraju se s osta-
lim parametrima fetalne aktivnosti, kao $to su sr¢ana
frekvencija i fetalni pokreti, u organizirane, koherentne
obrasce ponasanja.’®3’

Raznolikost repertoara fetalnih pokreta koji su prisut-
ni tijekom intrauterinog zivota postavlja pitanje njihove
uloge i vaznosti za normalan razvoj fetusa. Otkrice da
intrauterina motorna aktivnost postoji u razli¢itim Zivo-
tinjskim vrstama, ukljucujucdi i beskraljeznjake, upucuje
na njihovu vaznost za proces neuroloskog razvoja. Ne-
davno predlozena teorija o selekciji skupine neurona
predlaze postojanje genetski predodredenih neuronskih
mreZa na po¢etku razvoja.* Te mreZe podlijeZu znacaj-
nim promjenama kroz dinami¢ku epigenetsku regulaci-
ju histogenetskih procesa. Razvoj se zatim nastavlja se-
lekcijom na temelju aferentnih informacija izazvanih
pokretima, a izbor je zavrSen retencijom najbolje neu-
ronske mreze i motornog obrasca.** Prema toj teoriji
fetalni bi pokreti mogli biti vazni za regulaciju nekih
histogenetskih procesa u mozgu i lednoj mozdini, kao
§to su programirana stani¢na smrt, ili fino podesavanje
procesa povezivanja u ziv€anom sustavu. Na primjer,
stav zatkom na kraju trudno¢e moze imati dugotrajne
posljedice na motilitet donjih ekstremiteta. Mehanic¢ka
restrikcija fetalnih pokreta nogu u tim slu¢ajevima moze
utjecati na neurolosku maturaciju refleksa u nogama i,
kasnije, na motilitet.***” Posljedi¢no, motori¢ka aktiv-
nost fetusa postaje kljuéni ¢imbenik za razvoj vecine di-
jelova Ziv€anog sustava i misica.

Fina interakcija izmedu vanjskih utjecaja i endogene
fetalne aktivnosti vidi se u ¢injenici da na fetalno po-
nasanje moze utjecati niz vanjskih ¢imbenika, kao $to je
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pokazano da puSenje ili injekcija kortikosteroida radi
sazrijevanja fetalnih pluéa, smanjuju broj spontanih fe-
talnih pokreta.***’ Nadalje, fetalna je aktivnost poja¢ana
u majki koje su pod emocionalnim stresom, §to ¢e u tek-
stu biti raspravljeno.” Poznato je da se kvalitativne
promjene u spontanim grubim pokretima tijela mogu
primijetiti u nedonosc¢adi i terminske novorodencadi s
mozdanim oste¢enjem. Njihovi pokreti kao da gube ka-
rakteristi¢nu te¢nost i kompleksnost i postaju gréeviti i
nesinkronizirani. Sli¢ne su kvalitativne promjene u fe-
talnim grubim pokretima tijela primije¢ene u jo$ nizu
stanja, kao §to su dijabetes melitus majke, anencefalija
ili intrauterina restrikcija rasta ploda (ITUGR).*® Takoder
je pokazano da promjene u amplitudi i sloZzenosti pokre-
ta u fetusa s [UGR-om nedostaju zbog oligohidramnija.
U slucajevima preranog prsnuca vodenjaka i poslje-
di¢nog smanjenja koli¢ine plodove vode pokreti se rije-
de javljaju, ali njihova slozenost odgovara pokretima
koji se odvijaju pri normalnoj koli¢ini plodove vode.*
Na Zalost, unato¢ izuzetno brzom Sirenju koli¢ine doka-
za da kvalitativna procjena krupnih pokreta tijela ima vi-
soku prediktivhu vrijednost za mozdane disfunkcije,
precizni kriteriji za prenatalnu neurolosku procjenu jo$
nisu ustanovljeni, uglavnom zbog manjka primjerene
tehnologije. Izgleda da nam procjena neonatalnog po-
naSanja ¢esto daje vise podataka o funkciji mozga nego
funkcionalno testiranje, unato¢ dostupnosti raznih neu-
roloskih, fizioloSkih i ostalih metoda istrazivanja.*® Ra-
zumljiv opis procjene spontane motorike kao dijagno-
stickog sredstva za otkrivanje mozdanih disfunkcija u
novorodencadi dao je Einspieler sa suradnicima.!

Nove bi ultrazvuéne tehnike, osobito 4D ultrazvuk,
mogle olaksati razvoj takvih dijagnostickih metoda u
prenatalnom razdoblju. Tijekom posljednjih par godina
zapoceli smo opsezno istrazivanje fetalnog ponaSanja u
normalnim i patolo§kim trudno¢ama pomoéu trodimen-
zionalnog (3D) i ¢etverodimenzionalnog (4D) ultrazvu-
ka. U prvom tromjese¢ju 3D ultrazvuk omogucava pre-
cizan morfoloski pregled, vazan za rano otkrivanje oz-
biljnih fetalnih malformacija, poput spine bifide.*> Upo-
trebom 4D ultrazvuka moze se izvrSiti kvantitativna
procjena fetalnog motiliteta skoro jednako precizno kao
upotrebom konvencionalnog 2D ultrazvuka, ¢ak u vrlo
ranom razdoblju gestacije kad se fetalni pokreti uspo-
stavljaju,*® dok bi kvalitativna procjena mogla biti infor-
mativnija, jer ova metoda omoguéava istodobni prikaz
¢itavog tijela fetusa. U drugom i tre¢em tromjesecju
moguce je odrediti smjer kretanja ekstremiteta $to olak-
Sava kvalitativnu analizu pokreta.* Takoder omogucava
analizu izraza lica koji su bili opisani ranije u tekstu.
Uporabom ove metode pokusali smo odrediti do koje ra-
zine fetalni pokreti u tre¢em tromjesecju trudnoce odgo-
varaju pokretima koji se vide u nedonosc¢adi i terminske
novorodencadi. Fetalni su pokreti snimani 4D ultrazvu-
kom u 10 terminskih trudnoéa, a nakon rodenja video
kamerom je snimana neonatalna spontana motoric¢ka ak-
tivnost.>* Nismo nasli statisti¢ki znacajne razlike ni u
kvaliteti niti u kvantiteti u odnosu na fetalne pokrete
rukom prema licu ili pokrete lica. Svi pokreti promatrani

u fetalnom zivotu nadeni su i u novorodencadi, dok je
Moroov refleks bio samo u novorodenc¢adi.>* Ta je prob-
na studija potvrdila postojanje kontinuiteta iz prenatal-
nog u neonatalni zivot ¢ak i u finim pokretima kao $to je
mimika lica. Ipak, potrebna su daljnja istrazivanja da bi
se odredilo, je li se i u kojoj mjeri ova tehnika snimanja
moze upotrijebiti za prenatalnu procjenu integriteta sre-
diSnjeg ziv€anog sustava, kako smo zakljucili u nasoj
preliminarnoj studiji.>*

Metode proucavanja fetalnog ponasanja

Smatra se da prenatalni motilitet odrazava ziv¢ani su-
stav u razvoju, ali takoder ukljucuje i funkcionalna i ma-
turacijska svojstva fetalne hemodinamike i migi¢nog su-
stava. Unato¢ medicinskim izvje$é¢ima od prije 100 go-
dina 25 godina sustavnog istrazivackog rada zapocetog
od Prechtla*-*3! i njegovih suradnika, prouc¢avanje pre-
natalnog ponaSanja je jo$ uvijek u svojim povojima i ni
jedna dosadasnja metoda pretrage nije usla u rutinsku
primjenu.

Bez ikakve sumnje, jedan od najspektakularnijih na-
pretka u polju ultrazvuka je bila nova 4D ultrazvuéna
tehnologija u gotovo stvarnom vremenu. Dostupnost
nove tehnologije je na poseban nacin podigla nase znanje
o intrauterinom zivotu i znacajno izmijenila neke inter-
pretacije koje su bile ¢vrsto utemeljene te i postavila te-
melje daljnjeg napretka.>

Opéeniti pokreti tijela su prvi fetalni kompleksni ob-
rasci koji se mogu vidjeti 2D ultrazvukom.*> Mogu se
prepoznati od 8 do 9 tjedana gestacije i prisutni su sve do
16 do 20 tjedana nakon rodenja.*® Po Prechtlu to su grubi
pokreti koji uklju€uju ¢itavo tijelo.’” Pokreti ekstremite-
tima, tijelom i glavom su razli¢ite brzine, ali izgledaju
glatko. Rastu i opadaju u intenzitetu, snazi i brzini i ima-
ju postepen pocetak i kraj.’” Veéina sekvenci fleksije i
ekstenzije ruku i nogu je kompleksna (slika 1.), 1 moze
se bolje procijeniti pomoc¢u 4D ultrazvuka. Nadalje, ¢ini
se da je 4D ultrazvuk metoda izbora za detekciju suptil-
nih promjena kao $to su nadodane rotacije i promjene u
smjeru pokreta. Te dodatne komponente daju pokretima
tecnost i eleganciju i stvaraju dojam kompleksnosti i va-
rijabilnosti.

U literaturi postoji raspon od 8. do 12. tjedna u svezi s
prvom pojavom pokreta udova.*>*® De Vries je pronasla
izolirane pokrete rukom i nogom s 8 tjedana gestacije.*
Uz pomo¢ 4D ultrazvuka nadeni su pokreti ekstremiteti-
ma izmedu 7. i 8. tjedna gestacije.!* U tom su intervalu
ekstremiteti izduzeni i mogucée je razaznati njihove seg-
mente. Izolirani pokreti rukama i nogama su jasno vid-
ljivi 1 sastoje se od promjena polozaja ekstremiteta
prema tijelu, bez primjetne fleksije ili ekstenzije u zglo-
bovima. Pokreti ekstremiteta napredovanjem trudnoce
postaju sve kompleksniji. Specifi¢ni se pokreti mogu ra-
zaznati s 14 tjedana pomo¢u 2D ultrazvuka. Organizaci-
ja obrazaca pokretanja dogada se s povecanjem frekven-
cije.”” Cini se da ruke fetusa istrazuju okolinu i prelaze
medijanu liniju; palmarna je povr§ina okrenuta prema
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stijenci uterusa. Fetalne su noge ispruZzene prema stijen-
ci uterusa.'® Unato¢ postojanju, taj je obrazac ponasanja
manje organiziran u usporedbi s promatranjem s 14 tje-
dana pomocu 2D ultrazvuka. Kompleksni pokreti ek-
stremiteta se sastoje od promjena u polozaju segmenata
ekstremiteta jednog prema drugom, $to se vidi 4D ul-
trazvukom. Istodobno je aktivno vise zglobova na ek-
stremitetima, na primjer ekstenzija ili fleksija u ramenu i
laktu, ili koljenu i kuku. Podizanje ruke te ekstenzija u
laktu s laganom promjenom u smjeru i rotaciji mogu se
istodobno vidjeti.

Slika 2. 4D ultrazvu¢ni slikovni slijed embrija u 6. tjednu gestacije poka-
zuje da nema pokreta. Vremenski interval = 0.5 s
Figure 2. 4D imaging sequence of the embryo at 6-th week gestation
showing no movements. Time interval = 0.5 s
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Slika 1. 4D ultrazvuéni slikovni slijed fetusa u 12. tjednu
gestacije pokazuje kompleksne pokrete nogu i ruku.
Vremenski interval = 0.5 s

Figure 1. 4D ultrasound sequence of the fetus at 12-th
week of gestation showing complex movements of leg and
arm. Time interval = 0.5 s

U drugoj smo studiji usporedili procjenu ranih em-
brionalnih i fetalnih pokreta pomocu 2D i 4D ultrazvu-
ka.** U embrija gledanih sa 6 tjedana gestacije nije se
moglo utvrditi znakova motorne aktivnosti ni upotrebom
2D niti 4D ultrazvuka. Unato¢ nepokretnosti, embriji su
bili jasno vidljivi pomoc¢u 4D ultrazvuka i lako su se raz-
likovali od prileze¢e zumanjéane vrece (slika 2.).

Pronasli smo najranije embrionalne pokrete sa 7 tje-
dana gestacije. Motorna je aktivnost zametka, prouc¢ava-
naizmedu 7 i 8 tjedana gestacije, bila jasno prepoznatlji-
va isastojala se od nekoliko obrazaca pokreta (dijagram
1.). Pokreti koji ukljucuju ¢itavo tijelo, poputa krupnih
pokreta i trzajeva, najéesée su se odvijali, iako se u 8 tje-
dana starog embrija mogu primijetiti i izolirani pokreti
rukama ili nogama. Svi gore navedeni obrasci pokreta
su takoder bili prepoznatljivi s obje metode prikaza u fe-
tusa proucavanih izmedu 9 i 14 tjedana gestacije.” S druge
strane, medijani frekvencije tih pokreta su se poveéavali
ipojavilo se nekoliko novih obrazaca motorike. Obrazac
istezanja, koji se moze promatrati od 9 tjedana nadalje,
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Dijagram 1. (A-B). Usporedba frekvencija obrazaca fetalnog ponasanja u prvom tromjesecju prikazanih 2D i 4D ultrazvukom (iz ref. 53).
Diagram 1. (A-B). Comparison of frequencies of fetal movements patterns at the first trimester observed by 2D and 4D sonography (from reference 53).
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mozemo dodati grupi pokreta (slika 3.). Od 9 tjedana na-
dalje bilo je moguce odrediti smjer pokreta rukom.

Neki su pokreti rukom bili usmjereni prema fetalnom
licu iako su ti pokreti imali manju ucestalost od nasu-
micnih pokreta rukom. Od 10 se tjedana nadalje ante-
fleksija, retrofleksija i rotacija glavice mogu s lako¢om
zapaziti pomoc¢u 4D ultrazvuka.’>¢*! Neki obrasci mo-
torike poput savijanja u stranu, Stucanja, fetalnih pokre-
ta disanja i pokreta lica nisu mogli biti prikazani pomocu
4D ultrazvuka, iako su bili jasno vidljivi 2D ultrazvu-
kom. Savijanje u stranu, koje je imalo najnizu frekvenci-
ju pojavljivanja, moglo se primijetiti samo u embrija
starih 7 tjedana.® Pokreti disanja i Stucanje, koji su se
pojavili s 9 tjedana, bili su najucestaliji obrasci pokre-
tanja. Pokreti lica, gutanje, otvaranje usta i zijevanje su
se pojavili s 10 tjedana i imali su manju frekvenciju, ali
su bili jasno vidljivi 2D ultrazvukom. lako su nase ranije
studije pokazale da se svi pokreti lica mogu pomocu 4D
ultrazvuka prepoznati u treCem tromjesecju, ovo istrazi-
vanje nije potvrdilo rezultate u prvom tromjesecju. 3462
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Dijagram 2. Frekvencija fetalnih obrazaca pokretanja u prvom tromje-

se¢ju. Mjerenja su vrSena na 35 fetusa po 30 minuta u jutarnjim satima.

Deblja linija: — medijan; polja: 25-75% kvartile; ograde: minimum-maksi-
mum (iz ref. 63).

Diagram 2. The first trimester frequency of fetal movement patterns.

Measured 30 min (in the morning) with 35 fetuses. Thick line- median;

boxes- 25-75% quartiles; bars-minimum-maximum (from reference 63).

Slika 3. 4D ultrazvuéni slikovni slijed fetusa u 11. tjednu
gestacije pokazuje obrazac istezanja (engl. stretching).
Vremenski interval = 0.5 s

Figure 3. 4D imaging sequence of the fetus at 11th week
of gestation showing stretching pattern.
Time interval = 0.5 s

Nedavno smo proucavali fetalno ponasanje kroz sva
tri tromjese¢ja normalne trudnode.® Primijetili smo ten-
denciju opadanja frekvencije primijecenih izraza lica i
obrazaca ponasanja napredovanjem trudnoce. Najvecéa
ucestalost krupnih pokreta tijela, u rasponu izmedu 5 i
147 sa srednjom vrijednos$¢u 47, pronadena je u prvom
tromjese¢ju (dijagram 2.). U drugom je tromjesecju
koli¢ina pokreta glavom i rukama postepeno opadala u
usporedbi s prvim tromjeseéjem (dijagram 3.). Najveca
je incidencija bila zabiljezena za retrofleksiju glavice, s
rasponom od 15 do 42 i srednjom vrijedno$¢u 25. Naj-
veca ucestalost medu izrazima lica nadena je za sisanje,
s rasponom od 3 do 30 i srednjom vrijednos$éu 9 (dija-
gram 4.).%

Usporedba izmedu izraza lica i pokreta rukama u
treCem tromjesecju trudnoce 1 u neonatalnom razdoblju
prikazana je na dijagramima 5. i 6. Postoje statisticki
znacajne razlike izmedu fetusa u treéem tromjesecju i
novorodencadi u pokretima rukom prema glavi, rukom
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Dijagram 3. Frekvencija pokreta rukom i glavom u drugom tromjesecju.
Mjerenja su vrSena na 35 fetusa po 30 minuta u jutarnjim satima. Deblja
linija: — medijan; polja: 25-75% kvartile; ograde: minimum-maksimum
(iz ref. 63).
Diagram 3. The second trimester frequency of fetal head and hand move-
ment patterns. Measured 30 min (in the morning) with 35 fetuses. Thick
line- median; boxes- 25-75% quartiles; bars-minimum-maximum (from
reference 63).
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vr§ena na 35 fetusa po 30 minuta u jutarnjim satima. Deblja linija: — medi-
jan; polja: 25-75% kvartile; ograde: minimum-maksimum (iz ref. 63).
Diagram 4. Frequency of facial expression in the second trimester. Mea-
sured 30 min (in the morning) with 35 fetuses. Thick line- median; boxes-
25-75% quartiles; bars-minimum-maximum (from reference 63).

prema ustima, rukom prema oku, rukom prema uhu, te
plazenju jezika i smijanju, dok usporedba ostalih pokre-
ta nije pokazivala statisticki znacajne razlike. Nije bilo
pokreta primijeéenih u fetalnom razdoblju, osobito u
trecem tromjese¢ju, koji nisu bili prisutni u neonatal-
nom zivotu. Najucestaliji su fetalni i neonatalni pokreti
bili izolirano treptanje (slika 4.), otvaranje ¢eljusti, mrgo-
denje, pokret rukom prema ustima te rukom prema licu.
Izolirano treptanje i otvaranje ¢eljusti su bili uéestaliji u
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Dijagram 5. Usporedba frekvencija obrazaca pokreta ruke u fetusa u
treem tromjesecju i novorodenceta. Mjerenja su vrena na 30 fetusa po
30 minuta u jutarnjim satima. Deblja linija: — medijan; polja: 25-75%
kvartile; ograde: minimum-maksimum. Zvjezdica ozna¢ava p<0.05 zna-
Cajnost razlika (iz ref. 63).
Diagram 5. Comparison of frequency of hand movement patters between
fetus in third trimester and neonate. Measured 30 min (in the morning)
with 30 fetuses. Thick line- median; boxes- 25-75% quartiles; bars-
minimum-maximum. Asterisk indicate p<0.05 significance differences
(from reference 63).
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Dijagram 6. Usporedba frekvencija izraza lica u fetusa u tre¢em tromje-
se¢ju i novorodenceta. Mjerenja su vrSena na 30 fetusa po 30 minuta u ju-
tarnjim satima. Deblja linija:- medijan; polja: 25-75% kvartile; ograde:
minimum-maksimum. Zvjezdica ozna¢ava p<0.05 znacajnost razlika (iz
ref. 63).
Diagram 6. Comparison between frequency of facial expression in third
trimester and neonate. Measured 30 min (in the morning) with 30 fetuses.
Thick line- median; boxes- 25-75% quartiles; bars-minimum-maximum.
Asterisk indicate p<0.05 significance differences (from reference 63).
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Slika 4. 4D ultrazvuéni slikovni slijed snimljen u 36. tjednu gestacije po-
kazuje izolirano treptanje i izraz zijevanja. Vremenski interval = 0.5 s

Figure 4. 4D US image sequence at 36th week of gestation demonstrates
isolated eye blinking and fetal yawning expression. Time interval =0.5 s

novorodencadi, iako razlike nisu bile statisti¢ki znacaj-
ne. Pokreti rukom prema ustima i rukom prema licu su
bili ucestaliji u fetalnom nego u neonatalnom Zivotu,
dok su svi drugi pokreti rukom bili ucestaliji u novo-
rodenc¢adi nego u fetusa.®

Mozemo li promatrati fetalnu osje¢ajnost?

Osjecajnost je definirana kao sposobnost opazanja
necega upotrebom vlastitih osjeta — fenomen koji utje-
lovljuje i kognitivne i fizioloSke ¢imbenike.®>¢* Postoji
potreba za viSe znanstvenih potvrda fetalne osje¢ajnosti,
pocevsi od njene definicije do procjene reproducibilno-
sti.36 Vrlo rano u trudnodi fetusi reagiraju na stimuluse,
ali ta reakcija ne daje nikakve dokaze da je fetus, u stva-
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Slika 5. 4D ultrazvuéni slikovni slijed snimljen u 37. tjednu gestacije.
Antefleksija i rotacija glavice. Vremenski interval = 0.5 s

Figure 5. 4D US image sequence at 37th week of gestation. Anteflexion
and rotation of the head. Time interval =0.5 s

ri, doZivio taj stimulus.®% Pokazano je da $tetni stimu-
lusi mogu zapoceti fizioloske, hormonske i metabolicke
odgovore, ali oni ne impliciraju ni iskljucuju patnju, bol
ili osjecajnost.6>

Mrgodenje, smijanje (slika 5.), izolirano treptanje
(slika 4.), plazenje jezika te stiskanje Celjusti 1 o€iju su
oCiti izrazi lica koje se takoder moze promatrati 4D
ultrazvukom.>%*% Tako u literaturi postoje podaci da je
kvaliteta, prije nego kvantiteta krupnih pokreta tijela u
novorodencadi bolji pretkazatelj neuroloskog ishoda,
kvaliteta pokreta lica jo$ nije bila opisana ni istrazena.*%¢’
Pozitivno opazanje je definirano kao izraz lica ili pokret
opazen barem jedanput tijekom pregleda jednog pre-
trazivaca.

4D ultrazvuk omoguéava kontinuirano promatranje
fetalnog lica 1 ostalih povrsinskih osobina fetusa, otva-
raju¢i time uzbudujuce nove moguénosti proucavanja
relativno neistrazenog polja fetalnih izraza lica kao mo-
guce manifestacije fetalne osjecajnosti. Je li izraz fetal-
nog lica taj koji nam moze pomo¢i u razumijevanju ono-
ga §to nam fetus Zeli poruciti? Kao §to je nase nedavno

istrazivanje pokazalo postoji kontinuitet iz fetalnog u
neonatalni Zivot, koji vjerojatno obuhvaca i izraze lica.®

Toliko povecéanje zabiljezenih fetalnih izraza lica nam
omogucava postavljanje novih pitanja na koja treba od-
govoriti. Nadamo se da ¢emo mo¢i konstruirati sustav
koji povezuje diskretne emocije, poput srece, bijesa,
tuge itd. u razli¢itim intenzitetima fetalnog izraza lica in
utero, u odnosu na vanjske dogadaje, ali pitanje je je li
izrazi lica fetusa predvidaju njegov normalan neuroloski
razvoj?°*% Previse ovakvih pitanja jo§ uvijek nema pra-
ve odgovore utemeljene na znanstvenoj podlozi.

U na$oj sistematiziranoj studiji o fetalnom ponasanju
prouc¢avanom pomocu 4D ultrazvuka uspjeli smo zabilje-
ziti razliCite izraze i pokrete fetalnog lica, ali je pitanje je
li oni potvrduju fetalnu osjecajnost. Jedna od nasih naj-
novijih studija je bila prvi pokusaj upotrebe 4D ultraz-
vuka u procjeni izraza i pokreta fetalnog lica da bi se do-
kazala fetalna osjecajnost.6!:¢>

Pracenje novorodencadi

U nasSoj nedavnoj studiji uspjeli smo dokazati konti-
nuitet obrazaca pokretanja i izraza lica iz fetalnog raz-
doblja u neonatalno.>* Organiziranost fetalnih stanja od-
razava razvoj CNS-a i to je ¢vrsta individualna osobina
koja upucuje na organizaciju postnatalnih stanja. Brojni
podaci govore u prilog fetalnom podrijetlu neonatalnog
ponasanja.>*®% Pretpostavljalo se da individualne razlike
u intenzitetu motorne aktivnosti u prvom postpartalnom
mjesecu najvjerojatnije nastaju u prenatalnom razdoblju:
iz prenatalnog u postnatalno razdoblje dokazano je po-
stojanje kontinuiteta za broj pokreta nozicom u minuti.
Fetalni obrasci pokretanja bi mogli odrazavati emocio-
nalno stanje fetusa i oni mogu pretkazati kako ée novo-
rodence najvjerojatnije postnatalno plakati (slika 6.).

Zakljuéak

Funkcionalni razvoj fetalnog mozga zapocinje u ka-
snom embrionalnom razdoblju. Tijekom trudnode re-

Slika 6. 4D ultrazvuéni slikovni slijed snimljen sa 37
tjedana gestacije. Fetus se mrsti (slika gore). Mozemo
usporediti tu sekvencu fetalnog izraza lica s video
sekvencom snimljenom nakon poroda, koje su vrlo sli¢ne
(slika dolje). Fetalno ponasanje u novorodenceta dobi
jedan dan pokazuje isti izraz grimase kao u gornjoj slici.
Ta usporedba prenatalnog i postnatalnog ponasanja moze
potvrditi da se neki fetalni pokreti razvijaju tijekom
trudnoce i nastavljaju nakon poroda.

Vremenski interval = 0.5 s

Figure 6. 4D US image sequences taken at 37th week

of gestation. The fetus is scowling or grimacing (Picture
above). We can compare this sequence of the fetal
expression with the video sequence taken after delivery,
which looked very similar (Picture below). Fetal behavior
in a one-day-old neonate showing the same facial
grimacing expression as in upper picture. This comparison
of the prenatal and postnatal behavior can confirm that
some of the fetal movements are developed during
pregnancy and continue after delivery.

Time interval = 0.5 s
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pertoar fetalne aktivnosti se konstantno §iri, precizno
prateci strukturalni razvoj CNS-a. Grubi dogadaji u raz-
voju mozga, poput uspostavljanja neuronskih veza u
razli¢itim dijelovima mozga, praceni su pojavom novih
obrazaca fetalne aktivnosti ili promjenom ve¢ postoje-
¢ih obrazaca. Integracija slucajne i obilne fetalne aktiv-
nosti u organizirana stanja ponasanja oznacava sazrije-
vanje kontrolnih centara unutar CNS-a. Jo§ jedan znak
napredovanja u sazrijevanju je sposobnost fetusa da rea-
gira na niz razli¢itih vibracijskih, akusti¢nih ili metabo-
lickih vanjskih utjecaja, $to se pojavljuje u trecem tro-
mjesecju.

Na nesrecu, sposobnost primjeéivanja i odgovaranja
na vanjsko okruzenje moze imati mnoge nepovoljne po-
sljedice. lako intrauterini svijet osigurava optimalne uv-
jete za razvoj fetusa, u mnogim je slu¢ajevima fetus ne-
dovoljno zasti¢en od $tetnih vanjskih utjecaja. Fetalna
hipoksija, infekcije ili zlouporaba nekih tvari od strane
majke, prepoznati su kao moguéi uzroci oste¢enja moz-
ga, ukljucujuci i najozbiljniji poremecaj, cerebralnu pa-
ralizu. Nadalje, fetalna izloZenost stresu ili ¢ak jak maj-
¢in stres mogu takoder ometati fetalni neuroloski razvoj
1 ostaviti dugotrajne i duboke posljedice na strukturi i
funkciji mozga. Za niz neuropsihijatrijskih bolesti danas
se smatra da barem dijelom nastaju u prenatalnom raz-
doblju. U vec¢ini tih stanja ne postoji pouzdan parameter
za detekciju ili predikciju mozdanih lezija. S druge stra-
ne, ozbiljnost posljedica upucuje na potrebu razvijanja
bilo kakve strategije koja bi omogucila rano otkrivanje
mozdanih lezija ili pokazatelja da bi do lezije moglo
dod¢i.

Proucavanje fetalnog ponaSanja i razvoj novih, na-
prednih tehnika slikovnog prikaza otvaraju novu per-
spektivu za razvoj takvih strategija. U skladu s dosa-
dasnjim rezultatima 4D ultrazvuk predstavlja znacajan
napredak u proucavanju fetalnih obrazaca ponasanja i
razumijevanju funkcionalnog razvoja CNS-a. Znajuéi
da obrasci fetalnog ponaSanja dostatno koreliraju s raz-
vojem CNS-a i da kvaliteta fetalnih pokreta otkriva inte-
gritet CNS-a, nova bi tehnika mogla olaksati razvoj dija-
gnosticke strategije za rano otkrivanje cerebralnih dis-
funkcija. Ocito je da u kompleksnom podrucju oStecenja
fetalnog mozga nema jednostavnog i jednozna¢nog neu-
roloskog testa. Ipak, opravdan je svaki napor koji bi
pomogao da se rano prepozna neurorizi¢ni fetus.
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