2. NEURQANATOMIJA
PONASANJA

Nakon sto su se potkraj 19. stoljeca stvorili preduvjeti za istrazivanje
citoarhitektonske grade mozga (otkrice histoloskog bojenja tijela Zivéanih
stanica po Nisslu), fine grade svih nastavaka Zivcéanih stanica (bojenje
po Golgiju), te snopova vlakana (bojenje mijelinskih ovojnica aksona po
Weigertu), primjena ovih metoda u usporednoj analizi Zivéanog susta-
va kraljeinjaka dovela je do zakljucka da je stupanj slozenosti ponasanija
kraljeznjaka razmjeran stupnju razvijenosti kore (cortex) krajnjeg mozga
(telencephalon). U riba je korteks primitivan, te se najve¢im dijelom bavi
jednostavnom (paleocortex) i nedto sloZenijom obradom njusnih podrazaja
(archicortex). U ptica i vodozemaca, napose u gmazova, pojavljuje se novi
korteks (neocortex), a, osim toga, i drugi se osjetni sustavi, osim njugnog,
pocinju znatnije projicirati u korteks, i to preko medumozga (thalamus).
U sisavaca dolazi do golemog relativnog poveéanja krajnjeg mozga s obzi-
rom na veli¢inu tijela, a takoder i s njim povezanih supkortikalnih struk-
tura — talamusa i bazalnih ganglija. Ovaj proces filogenetskog poveéavanja
krajnjeg mozga naziva se telencefalizacijom, a najizraZeniji je u Eovieka.

Ontogenetski razvitak mozdane kore temelji se na migraciji neurona iz
proliferativnih zona koje oblazu neuralnu cijev. Cini da je odvojenost pro-
liferativnih sredista od konaénog smjestaja neurona odigrala presudnu ulo-
#u u evoluciji, jer je na taj nacin bila omoguéena sve sloZenija grada mozga.
Za razliku od relativno kratkoga razdoblja radanja i migracije Zivéanih sta-
nica, njihova je maturacija mnogo dulji i sloZeniji proces. Rano je djetinj-
stvo razdoblje brzog rasta i diferencijacije kortikalnih neurona grananjem
dendrita, te porastom broja sinapsi. Tako se, primjerice, izmedu rodenja
i druge godine djetetova Zivota u ¢eonom reinju biljezi porast broja si-
napsi veci od 10 puta, a i u drugim je dijelovima moZdane kore sli¢no.
Nakon ovog, pocetnog dijela maturacije kojim upravlja genetski program
Zivéanih stanica, daljnja maturacija vife ne moze teéi neovisno o utjecaju
okoline (dapace, ona mu je razmjerna). Ovi se procesi stoga nazivaju epi-
genetskim procesima. Takozvana fina maturacija kortikalnih neuronskih
krugova vijerojatno traje do kasne adolescencije, no moguénost dalinjega
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sinaptitkog preoblikovanja ostaje doZivotno svojstvo i jedno od glavnih
obiljeZja moZdane kore, a u Sirem se smislu naziva plasti¢noséu mozga.

Podjela moZdane kore u covjeka

Mozdana kora u ¢ovjeka sadrzi otprilike 20 milijardi neurona koji se
rasprostiru na gotovo 2 000 Cetvornih centimetara povriine. Nedostatak
jasnih anatomsko-funkcionalnih granica pojedinih dijelova moZdane kore
doveo je do razvoja brojnih pristupa njezinoj parcelizaciji. Rezultirajuée
mape mogu se podijeliti na strukturne, te one koje su nainjene prema
pretezno funkcionalnim obiljeZjima.

Od strukturnih podjela mozdane kore najéesce se primjenjuje ona po
Brodmannu, a temelji se na citoarhitektonskim razlikama u slojevnoj (la-
minarnoj) gradi mozdane kore (sl. 2.1.a i b).

Slika 2.1.a) Brodmannova citoarhitektonska mapa moZdane kore u Covje-
ka. Brodmannove areje (BA) 13-16 nedostaju, a odnose se na inzulu (13 |
14 za kratke vijuge inzule, te 15 i 16 za dugu vijugu inzule). Polja 48-51
Brodmann nije opisao u €ovjeka, nego samo u lemura. Malo promijenje-
no prema Brodmannu (1909) i Duvernoyu (1991). Pogled na lateralnu po-
vriinu lijeve hemisfere.
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Slika 2.1.b) Brodmannova citoarhitektonska mapa mozdane kore u ovje-
ka. Malo promijenjeno prema Brodmannu (1909) | Duvernoyu (1991). Po-
gled na donju i medijalnu povrSinu desne hemisfere.

Nakon usporedne analize moZdane kore glavnih skupina sisavaca,
Brodmann je uoéio da izmedu 6. i 8. mjeseca trudnoée najvedi dio (oko
90 %) korteksa fetusa prolazi kroz stadij razvoja u kojem ima 6 slojeva
(tzv. temeljni Sestoslojni ontogenetski tip korteksa). Svaki dio odrasle mo-
Zdane kore koji se razvije iz tog, temeljnog tipa zove se isacorfex ili neo-
cortex (‘mova), tj. evolucijski najmlada mozdana kora). Manji, preostali dio
moZdane kore (oko 10 %), nikad ne prode kroz temeljni Sestoslojni stadij,
nastaje iz drukéije razvojne osnove, pa se zove allscortex. Alokorteks se di-
jeli na dvoslojni paleckorteks, troslojni arhikorteks i petoslojni mezokor-
teks, U tijeku kasnijeg razvoja, jedan dio izokorteksa zadrzi Sestoslojnu gra-
du (homotipni izokorteks), a manji se dio naknadno promijeni (heterotipni
izokorteks), na nacin da se broj slojeva smanji (1. izgube se 11. i IV. zrnati
sloj pa nastane agranularni korteks) ili poveca (I1.1 IV. sloj posebno se do-
bro razviju pa nastane hipergranularni korteks ili koniokorteks). Homotip-
ni korteks karakteristican je za asocijacijska podrucja mozdane kore (npr.
BA9-11, BAS, 7, 39, 40, BA18-22, 37). Agranularni korteks obuhvaéa
prednji dio inzule (BA13 i 14), precentralnu vijugu (BA4, strainji rub
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BAG) i prednji dio cingularne vijuge (BA24), a hipergranularnu gradu
imaju primarno vidno (BA17), sluino (BA41 i 42) i somatosenzibilno
(BA3, 1, 2 polje mozdane kore.

Upotreba Brodmannovih areja moze dovesti do nepreciznosti zbog
Cinjenice da svi mozgovi nemaju ista neuroanatomska obiljezja kao ona
Sto ih je ilustrirao Brodmann, te postojanja znacajnih interindividualnih
razlika u raspodjeli citoarhitektonskih areja, éak i tada kada je morfologija
vijuga i brazdi vrlo sli¢na. Ostale strukturne mape mozdane kore, kao npr.
Campbellova koja sadrzi 20 polja, von Economa i Koskinasa koja ih ima
109, ili ona brace Vogt s vize od 200 razli&itih citoarhitektonskih dijelova,
iako nagelno u skladu s Brodmannovom podjelom, zbog svoje premale spe-
cifitnosti ili pak prevelike sloZenosti, nisu nikad doziviele Siru upotrebu,

Za podjelu mozdane kore prema funkcionalnim obiljeZjima vjerojatno
su najzasluzniji Broca, Campbell, Filimonoff, Yakovlev i Sanides, a ona je
dovela do danas opéeprihvadene podjele korteksa na 5 glavnih funkcional-
nih tipova: 1. limbiéni, 2. paralimbiéni, 3. heteromodalni asocijacijski, 4.
unimodalni asocijacijski, i 5. idiotipski (primarni osjetni/motoricki) kor-
teks.

Limbiéni korteks

Limbiéni se korteks sastoji od kortikoidnih (neuroni organizirani u
nakupine, ali se ne moZe jasno uoéiti slojevita grada), paleokortikalnih
i arhikortikalnih struktura. Kortikoidne se strukture nalaze u bazalnom
telencefalonu. lako se bazalni telencefalon festo smatra supkortikalnom
strukturom, neki se njegovi dijelovi ipak ukljuéuju unutar granica mozda-
ne kore jer se nalaze na ventromedijalnoj povrgini mozdanih hemisfera i
Evrsto su reciproéno povezani s drugim limbiénim poljima. Stoga u bazal-
ni telencefalon ubrajamo septalno podrugje, substanciju inominatu, amig-
daloidni kompleks jezgara i prednju olfaktornu Jjezgru, U paleokorteks se
ubrajaju periamigdaloidni korteks, te prepiriformni i piriformni (ili pri-
marni olfaktorni) korteks. Arhikorteks ¢ini hipokampalna formacija koja
se sastoji od fascije dentate, Cetiriju polja Amonova roga (CA1-CA4), pro-
subikuluma i subikuluma.

Paralimbi¢ni korteks

Sljedeci stupanj strukturne slozenosti moZdane kore uocava se u pa-
ralimbiénim podruéjima mozga koja se nazivaju mezokorteksom. Takva se
podrugja nalaze izmedu alokorteksa i izokorteksa i predstavljaju postupni
prijelaz od prvog prema drugome. Paralimbicna podruéja koja se nastav-
ljaju na alokorteks nazivaju se takoder i perialokortikalna ili jukstalokor-
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tikalna podrudja, dok se ona $to se naslanjaju na izokortikalna podrudja
zovu proizokortikalna ili periizokortikalna podrudja. Razgranicenja izme-
du ovih podruéja nikad nisu jasna i ukljuéuju zone postupnih prijelaza,
U vedini paralimbiénih podruéja promjene na prijelazu iz perialokortek-
sa u periizokorteks ukljucuju sve veéi broj malih zrnatih neurona najprije
u sloju IV, a zatim i u sloju II, sublaminaciju i kolumnarizaciju sloja III,
razdvajanje sloja V od sloja V1 i sloja VI od bijele tvari, te porast intrakor-
tikalnog mijelina, napose uzduz sloja IV.

Paralimbiéni se korteks sastoji od 5 glavnih dijelova: orbitofrontalnog
korteksa (kaudalni dijelovi BA11 i 12, BA13), inzule (BA14-16), tem-
poralnog pola (BA38), parahipokampalnog korteksa koji ukljuéuje presu-
bikulum i parasubikulum (BA27), entorinalni (BA28), prorinalni i periri-
nalni (transentorinalni) korteks (BA35 i 36), te cingularnog kompleksa koji
ukljucuje retrosplenijalni korteks, ventralni cingulum i parolfaktorne areje
(BA23-26 i BA29-33). Ovih pet paralimbiénih podruéja éine neprekinuti
(vanjski) prsten koji okruZuje medijalne i bazalne dijelove mozdanih he-
misfera (tzv. unutarniji prsten limbiénog reZnja).

Unimodalni i heteromodalni asocijacijski korteks

Izokortikalna asocijacijska polja dio su homotipnog korteksa, a dijele
se na unimodalna 1 heteromodalna. Unimodalna su vidna, slusna 1 soma-
rosenzibilna asocijacijska polja. Neuroni koji ih ¢ine odgovaraju samo na
osjetne podrazaje jednog modaliteta, a glavne aferentne veze dobivaju iz
odgovarajuéih primarnih osjetnih polja (te se veze jos nazivaju i osjetno-
fugalnim, okomitim, unaprjednim ili ‘nizvodnim’ vezama) ili iz drugih uni-
modalnih polja za istu vrstu osjeta (osjetnopetalne, vodoravne, unatrazne
ili 'wzvodne’ veze). Unimodalno sluino polje zauzima gornji sliepooéni gi-
rus (BA22 i dijelovi BA21), unimodalna somatosenzibilna polja zauzi-
maju gornji tjemeni reZnji¢ (BAS i 7) i prednje dijelove donjega tjemenog
reznjica (BA40), a unimodalna vidna polja ¢ine dijelovi zatiljnog reZnja
(BA18 i 19), fuziformnog i inferotemporalnog korteksa (BA20 i 21), te
spojnog podrudja zatiljnog, tjemenog 1 sliepoocnoga reznja (BA37). Uni-
modalna asocijacijska podrudja za njuh, okus i vestibularni osjet nisu dobro
poznata. Premotoricka podruéja (prednji dic BA6 i BAS) zadovoljavaju
kriterije za unimodalna asocijacijska motoricka polja, ali se obi¢no ubrajaju
u primarna osjetna/motoricka polja jer su gradena od heterotipnog kor-
teksa.

Heteromodalna komponenta asocijacijskog izokorteksa definirana je
trima glavnim obiljezjima: odgovori neurona nisu ograniceni na jedan mo-
dalitet, aferentne veze primaju pretezno iz vise unimodalnih, odnosno dru-
gih heteromodalnih areja, a deficit koji nastaje njezinim oiteéenjem nikad
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nije ogranicen na zadatke za &ije je izvriavanje dovoljan jedan modalitet.
Stoga se ova polja nazivaju jos i polimodalnim, supramodalnim, multimo-
dalnim ili transmodalnim, katkad jos i 'zonama prepokrivanja, a nalaze se
u prefrontalnom, narotito dorzolateralnom i prednjem orbitofrontalnom
korteksu (BA9-10, BA45-47, prednji dio BA11-12, prednji dio BAS),
straznjem parijetalnom (straznji dio BA7, BA39-40) i lateralnom sljepo-
ocnom korteksu (dijelovi BA37 i BA21), te dijelovima parahipokampalnog
girusa (dijelovi BA36 i 37).

Tako se i unimodalna i heteromodalna polja ubrajaju u homotipi¢ni
izokorteks, izmedu njih ipak postoje i neke relativno fine citoarhitekton-
ske razlike. Opéenito, unimodalne su areje vise diferencirane, napose s
obzirom na sublaminaciju slojeva IIT i V, kolumnarizaciju sloja 111, te gra-
nularizaciju slojeva IV i TI, §to znadi da je heteromodalni korteks sli¢niji
paralimbiénom, pa predstavlja stadij citoarhitektonske diferencijacije ne-
gdje izmedu paralimbicnih i unimodalnih podrucja.

Idiotipski korteks

Idiotipski korteks gine primarna osjetna i motoricka polja moZdane
kore. Ona su dijelovi heterotipnog korteksa, a ¢ine ih agranularno primar-
no motoricko polje precentralne vijuge (BA4 i straznji rub BA6), te hi-
pergranularna primarna vidna (obje usne fisure kalkarine, BA17), slugna
(Heschlova vijuga, BA41 i 42) i somatosenzibilna (posteentralna vijuga,
BA3, 1 i 2) polja. Njusna, okusna i vestibularna polja nisu tako dobro iz-
razena u covjeka i primata, pa su i odgovarajude areje ovih osjeta manje,
slabo diferencirane i smjeitene bliZe ili u sastavu limbiénih i paralimbiénih
polia. Tako se primarni okusni korteks nalazi u BA43, primarna vestibu-
larna arcja lezi unutar straznjeg dijela Sylvijeve fisure na mjestu gdje se
sljepootni rezanj spaja s inzulom i parijetalnim reZnjem, a primarni ol-
faktorni korteks u sredidtu limbiénog korteksa na mjestu gdje konfluiraju
inzularne, orbitofrontalne i temporopolarne areje.

Postoje dva suprotstavljena miljenja o primarnim arejama. Jedno je
misljenje da one predstavljaju elementarne (¢ak rudimentarne) dijelove
mozdane kore, a drugo da su one zapravo vrlo napredne i najvise diferenci-
rane areje, §to podupire i citoarhitcktonska analiza. Naime, i primarni vid-
ni i somatosenzibilni i slusni korteks pokazuju najveéi stupanj granulari-
zacije i laminacije, dok primarni motoriéki korteks pokazuje jedinstvenu
‘makropiramidalnu’ arhitekturu karakteriziranu visokospecijaliziranim di-
vovskim piramidnim neuronima (Betzove stanice),
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Organizacija moZdane kore i uloga transmodalnih
areja u intermedijarnom procesiranju

Kao 3to je ukratko prikazano, korteks mozdanih hemisfera moze se po-
dijeliti u pet temeljnih tipova koji pokazuju veliki raspon citoarhitektonske
diferencijacije. Kortikoidna, paleokortikalna i alokortikalna podrudja koja
¢ine srediinje limbiéne strukture opsezno su povezana dvosmjernim veza-
ma s hipotalamusom. Preko neuralnih i humoralnih (hormoni hipofize)
mehanizama hipotalamus nadzire ¢jelokupni endekrini i reproduktivni su-
stav, balans elektrolita, razinu glukoze, bazalnu temperaturu, razinu metabo-
lizma, tonus autonomnoga Zivéanog sustava, cirkadijalne i druge bioritmove,
imunoloski status, te modulira iskustvo i izrazaj instinktivnih 1 nagonskih
oblika pona$anja koji su usmjereni na prezivljavanje i razmnoZavanje (gla-
di, agresije, straha, bijega od opasnosti, Zedi, libida). Ukorak s navedenim
funkeijama hipotalamusa, limbiéni korteks ima kljuénu ulogu u regulaciji
pamdenja, emocija i motivacije. Navedene funkcionalne specijalizacije lim-
biénih struktura povezane su odrZanjermn homeostaze organizma i s njom
povezanih djelovanja nuznih za odrzanje jedinke i vrste.

Na strani suprotnoj’ limbi¢nom korteksu nalaze se citoarhitektonski
visokodiferencirane i funkcionalno visokospecijalizirane primarne osjet-
ne 1 motoricke areje. Ovi dijelovi moZdane kore najblize su povezani s iz-
vantjelesnim prostorom. Primarni osjetni korteks omoguéuje prijeko po-
trebni ulazak informacija iz okoline u neuronske krugove mozdane kore,
dok primarni motoricki korteks predstavlja zajedni¢ki zavréni put svih
motorickih djelovanja koja omogutuju manipulaciju okoline i promjenu
pozicije unutar te okoline.

Iz primarnih osjetnih podrudja informacije najprije odlaze u modali-
tet-specifiéne (unimodalne) asocijacijske areje. Svaka skupina unimodal-
nih areja prenosi zatim ‘rezultate’ svojeg modalitet-specifiénog procesiranja
u limbiéni korteks (za paméenje i emocije), prefrontalni korteks (za rad-
no pamdenje i izvrine funkcije), korteks ispred i iza Sylvijeve brazde (za
jezi¢ne funkcije), sljepooéni korteks (za prepoznavanje objekata), strazniji
parijetalni korteks (za prostornu pozornost) i premotoricki korteks (za os-
jetno vodenje pokreta i praksiju). Ostecenje unimodalnih osjetnih asocija-
cijskih areja ili njihovih veza dovodi do dva glavna tipa poremecaja: (1)
selektivnih percepcijskih deficita (kao §to su npr."akromatopsija’i “akinetop-
sija’), ¢ak i kad su druge funkcije u tom osjetnom modalitetu neostecene, i
(2) modalitet-specifi¢nih "agnozija’ i diskonekceijskih sindroma’ kao ito su
npr. ‘prozopagnozija’ i Cista gluhoéa za rijedi’ (vide infra).

Unimodalni, polimodalni i paralimbiéni korteks interponirani su iz-
medu primarnih osjetnih/motorickih areja i limbi¢nog korteksa. Ove zone
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omogucuju povezivanje osjetnih informacija, njihove zdruzivanje sa stra-
tegijama djelovanja, te integraciju iskustava s nagonima, emocijama i stanji-
ma autonomnog Zivianog sustava. Stoga predstavljaju neuronske mostove
koji posreduju izmedu unutarnjeg i vanjskog svijeta, tako da se potrebe or-
ganizma ostvaruju u skladu s moguénostima i ogranicenjima koja vladaju
u vanjskome svijetu. Pri tome su unimodalna i heteromodalna podrudja
najévrice povezana s elaboracijom percepcije i motorickog planiranja, dok
paralimbiéni korteks ima kljuénu ulogu u kanaliziranju emocija i motiva-
cije prema ponalanju primjerenom mentalnom sadrZaju i izvantjelesnim
dogadajima.

Jedno od temeljnih obiljezja moédane kore u ¢ovjeka jest postojanje
vecega broja sinapsi izmedu podraZaja i odgovora na podraZaj, te izmedu
reprezentacije internog miljea (na razini hipotalamusa) i reprezentacije
vanjskog svijeta (na razini idiotipskog korteksa). Ovi 'umetnuti’ sinapticki
slojevi ¢ine podlogu za tzv. intermedijarno (ili integrativno) procesiranje.
Psiholoski izraz intermedijarnog procesiranja jest kognicija, &to ukljuéu-
je razlitite izricaje paméenja, emocija, pozornosti, jezika, planiranja, pro-
misljanja, uvida itd. Intermedijarno procesiranje %titi’ kanale ulaznih os-
jetnih informacija i motorickog djelovanja od neposrednog motivacijom
vodenog utjecaja unutarnjeg miljea omoguéujuéi da istovietni podrazaji
dovedu do razlicitih odgovora u ovisnosti o kontekstu situacije, proilom
iskustvu, trenutaénim potrebama i predmnijevanim posljedicama. Neuroni
koji posreduju intermedijarno procesiranje nalaze se u unimodalnim, hete-
romodalnim, paralimbi¢nim i limbiénim zonama moZdane kore.

Sinapticka arhitektura intermedijarnoga procesiranja oblikuje narav
kognicije i ponadanja. U Zivotinjskih vrsta s jednostavnijim MOZEoVima,
intermedijarno je procesiranje toliko plitko da ne dopuita znatnije razliko-
vanje izmedu pojavnosti i vaznosti. Automatska povezanost izmedu pod-
razaja i odgovora na podrazaj utjelovljena je u razlicitim oblicima instink-
tivnog ponasanja. Na primjer, puranica koja je tek dobila potomstvo tretirat
¢e svaki objekt koji se mife u blizini legla kao neprijatelja, osim ako se
ne glasa kao njezino mladunce. Ako joj se eksperimentalno uniiti osjet
sluha, ona ¢e bez iznimke ubiti sve svoje potomstvo. U ovakvim oblici-
ma ponasanja, fizi¢ke osobine podrazaja izazivaju unaprijed programirane
sljiedove ponasanja relativno neosjetljive na kontekstualne razlike. Podloga
razvoja i uloga intermedijarnoga procesiranja jest transcendencija ovakvih
izravnih veza podrazaj-odgovor, §to omoguéuje ponasanje vodeno kontek-
stualnom vaznoscu, a ne samo fizickim izgledom podrazaja.

Unimodalne su areje najpreciznije reprezentacije osjetnih iskustava, sa-
drie inicijalne sinapti¢ke releje za intermedijarno procesiranje i izvanre-
dno su dobro razvijene u Eovjekovu mozgu. Nepostojanje izravnih veza
koje bi povezivale unimodalne areje jednog osjetnog modaliteta s drugima
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povecavaju sigurnost osjetnih iskustava i usporavaju unakrsnu kontamina-
ciju sve dok se ne dovréi (kontekstualno) prepoznavanje podrazaja. Osim
toga $to kodiraju pojavna obiljedja specificnih osjetnih dozivljaja, te areje
mogu npr. i odrediti jesu li osjetna obiljezja sloZenih entiteta kao 3to su
lica 1li rijeéi identiéna, ili ¢ak pohraniti ove informacije u trajne engrame
pamdenja. No, u odsutnosti pristupa informacijama u drugim modaliteti-
ma, unimodalne areje nemaju moguénost vodenja od rijeci k znacenju, od
fizionomije do prepoznavanja poznatih lica, ili pak od izoliranih osjetnih
dogadaja do cjelovitih iskustava. Za integraciju osjetnih iskustava u kogni-
ciju nuéno je sudjelovanje transmodalnih areja.

Obiljezje koje definira transmodalnu areju jest moguénost podrzavanja
multimodalne integracije, §to znadi odsutnost bilo kakve specifi¢nosti za
bilo koji modalitet osjetnoga procesiranja. Prema ovoj definiciji, svi su dije-
lovi heteromodalnog, paralimbi¢nog i limbiénog korteksa takoder transmo-
dalni. Iako je vaznost serijskoga procesiranja i multimodalne konvergencije
izuzetno velika u svim aspektima mentalnog funkcioniranja, transmodalna
bi integracija ipak bila vrlo ograniéena kada, osim serijskog procesiranja
od jedne prema drugoj sinaptickoj razini, ne bi takoder postojali i broj-
ni paralelni putovi, unapriedne i unatraine veze, te mjesta divergencije
i konvergencije. Glavna uloga transmodalnih areja zapravo je ta da one
¢ine direktorije’ ("adresarije’ ili, u usporedbi s racunalom, /ssk-up tabli-
ce) za povezivanje (a ne mijesanje) modalitet-specifiénih fragmenata in-
formacija u cjelovita iskustva, sjecanja i misli. Transmodalne areje uspo-
stavljaju multimodalne asocijacije povezane s ciljnim dogadajem tako da
oblikuju sinapticke veze koje pokazuju gdje su raspodijeljeni elementi s
tim dogadajem povezanih informacija. One, dakle, nisu tentri’ za pohra-
nu konvergentnoga znanja, nego kljuéni Evorovi’ za integraciju i pristup
odgovarajuéim raspodijeljenim informacijama. To ujedno znaci da pred-
stavljaju i podrudja najvede vulnerabilnosti za ojtedenjima izazvane defi-
cite u odgovarajuéim domenama ponadanja i kognicije. lako je opisani
nacin djelovanja svih transmodalnih areja slican, svaka od njih ima poseb-
nu funkecionalnu specijalizaciju odredenu cjelokupnim obrascem njezinih
neuronskih veza i fizioloskih obiljezja.

Glavne neuronske mreZe moZdane kore u ovjeka

MreZa za prepoznavanje lica i objekata s epicentrima u lateralnom tem-
poralnom i temporopolarnom korteksu

Primarni vidni korteks (BA17, V1) zauzima gornju i donju usnu fisu-
re kalkarine zatilinog reznja, Zbog golim okom vidljive bijele pruge (s#ria
Gennari), koja ¢ini debeli snop horizontalno polozenih mijeliniziranih
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aksona u sloju IVB, ovo je podruégje takoder poznato pod nazivom strija-
talni korteks. Vidne informacije iz retine dolaze u strijatalni korteks po-
stedno putem projekcija neurona lateralnoga koljenastog tijela (radiatio
eptica). Cijelo je vidno polje mapirano na strijatalni korteks s velikom
preciznoécu. Strijatalni korteks svake hemisfere prima vidne informacije
iz vidnog polja suprotne strane, pri ¢emu dorzalni dijelovi strijatalnoga
korteksa sadrZe reprezentaciju donjeg dijela vidnog polja, a ventralni gor-
njega dijela. Sredisnji (makularni, fovealni) dio vidnog polja mapiran je na
straznjem dijelu strijatalnog korteksa i ima najvecu relativnu reprezenta-
ciju, dok prednji dijelovi V1 sadrie reprezentacije sve perifernijih dijelo-
va vidnog polja. Osim za reprezentaciju vertikalnog meridijana, strijatalni
korteks u ovjeka nema kalozalne interhemisferiéne veze (jednako vrijedi
1 za sve druge primarne areje).

Ojtecenje genikulostrijatalnih putova dovodi do karakteristi¢nih de-
ficita vidnog polja unutar kojih je izgubljena sviesna percepcija objekata.
Ipak, odredena rezidualna sposobnost posezanja za objektima u slijepom
podruéju vidnog polja moZe biti sa¢uvana ¢ak i kad bolesnik negira da je
sviestan podrazaja. Ovaj fenomen rezidualnoga vidnog kapaciteta (4/ind-
sight) posljedica je intaktnosti retinokolikularnih projekcija koje se od do-
njih slojeva (5-1 i 5-1I) lateralnoga koljenastog tijela projiciraju u gornje
kolikule, a odavde u jezgre pulvinara talamusa i na kraju u asocijacijske
vidne i parijetalne areje.

Vidne se informacije sastoje od mnogobrojnih fizickih obilje#ja, npr.
glavna fizicka obiljeZja boje jesu ton, jarkost i zasi¢enost. Iz tih fizi¢kih
obiljeZja neuroni vidnog sustava ekstrahiraju’ pojedine ‘osjetne pokazatelje’
ili vidne submodalitete, npr. za boju su to luminancija i spektralni sastav
svjetla reflektiranog od objekata (npr. objekt koji reflektira najvise srednjih
valnih duljina percipira se kao zelen). Sama percepcija boja moguéa je za-
hvaljujuéi cijelom nizu prilagodbi i specijalizacija neurona vidnog sustava
od kojih su najvaznije pigmenti éunjiéa selektivno osjetljivih na razlidite
valne duljine svjetlosti, te dvostruko oponirajuca receptivna polja neuro-
na V1. Naime, kad se gledaju objekti u razli¢itim uvjetima osvijetljeno-
sti, kompozicija se valnih duljina reflektiranog svjetla mijenja, a samo je
reflektancija konstantno svojstvo objekea. No, kad bi se percipirale stalno
razli¢ite boje u ovisnosti o uvietima osvjetljenja, objekti se ne bi mogli
tofno prepoznati 1 boja bi izgubila vaznost bioloikeg signala. Neuroni s
dvostruko oponentnim receptivnim poljima u V1 daju odgovor za kon-
stantnost gledanja boja. Naime, promjena uvjeta osvjetljenja na njih nema
utjecaja jer jednako djeluje i na centar i na periferiju receptivnih polja, pa
se proporcija reflektancija pojedinih valnih duljina ne mijenja promjenom
intenziteta ili spektralne kompozicije incidentnoga svietla. To ujedno znadi
da se odredena boja moze percipirati samo usporedbom reflektancija gle-
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danog objekta i njegove podloge (iz Zega slijedi da se promjenom podlo-
ge moZe promijeniti 1 percepcija boje objekta). Neuroni u V1 raspolazu
samo pojedinaénim informacijama o razlikama reflektancija, a svjesna se
percepcija boje dogada tek u podrudju V4 slozenom usporedbom reflek-
tancija dobivenih od svih triju sustava éunjica. Boja je, dakle, kao i drugi
vidni submodaliteti, vlasniftvo mozga ($to nastaje dugotrajnim svjesnim
procesom ufenja, pa tako npr. iskusno ‘oko’ graficara ili likovnog umjetnika
moze nauditi razlikovati i do 250 nijansi boja), a ne fizi¢ko obiljezje objek-
ta (svjetlost je, sama po sebi, elektromagnetni val i nema 'boju’).

Osim retinotopske lokacije, luminancije i reflektancije, neuroni V1 se-
lektivno su osjetljivi i na orijentaciju podraZaja, smjer kretanja podrazaja,
binokularni disparitet, duljinu i prostornu frekvenciju podrazaja. Pri tome
pojedini neuroni mogu biti ukljuéeni u obradu vise razli¢itih vidnih mo-
daliteta, a obitno se tek povezivanjem vise modaliteta procjenjuju’ obiljezja
vanjskoga svijeta. Da bi izvrdile velik broj razli¢itih vrsta ovakvih procjena,
skupine neurona osjetljivih na pojedine modalitete vidnih informacija or-
ganiziraju se u multidimenzionalne mozaike kolumni, slojeva i citoarhi-
tektonski diferenciranih ‘metaboli¢kih’ (citokrom-oksidaza pozitivnih ili
negativnih) ‘otoci¢a’ vidnog korteksa. Iako jod uvijek nije sasvim jasno ka-
ko je mozdana reprezentacija odredenoga opaZenog obiljeZja (boje, obli-
ka, velidine, teksture, prozirnosti, krutosti/elastiénosti, 'zrcaljenja’, uzajam-
nog poloZaja, usmjerenosti, putanje itd.) povezana sa stvarnim fizickim
obiljeZjima predmeta, znamo da su dobivena opaZena obiljezja specifi¢ne
"konstrukcije’ ovakvih skupina neurona, a svaka od njih utjelovljuje neku
posebnu strategiju procesiranja tako da u njima vidne informacije budu
‘preuredene’ na na¢in da izravno sluZe za prepoznavanje objekata i uocava-
nje njihova polozaja i kretanja u okolnome prostoru. Ovakva funkcio-
nalna specijalizacija nije nista drugo nego ekonomizacija i povecavanje
ucinkovitosti za izviSavanje navedenih operacija. Zbog brojnosti fizickih
obiljezja vidnih podrazaja ne za¢uduje da vidni korteks za njih upotreblja-
va razli¢ite algoritme, $to onda uvjetuje posebnosti anatomskog ustroja i
veza. Zbog ¢injenice da se gotovo trec¢ina mozdane kore bavi obradom vid-
nih informacija, moZemo re¢i da moZdane reprezentacije fizickih obiljezja
vanjskoga svijeta uglavnom uspjesno odslikavaju’ i stvarna svojstva toga
svijeta, iako pod odredenim uvjetima mogu od realnosti i znatno odstupati,
pa nastaju vidne iluzije.

Prijenos vidnih informacija od mreznice do asocijacijskih podrucja
mozdane kore sastoji se od dvaju velikih usporednih sustava: P-sustava
za opaZanje boje i oblika (koji zapocinje P ganglijskim mreZni¢nim stani-
cama Ciji se aksoni projiciraju u parvocelularne slojeve 111-VI lateralnoga
koljenastog tijela) i M-sustava za opazanje kretanja i akromatski vid (koji
zapotinje M-ganglijskim mreZniénim stanicama &iji se aksoni projiciraju
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u magnocelularne slojeve L. i I1. lateralnoga koljenastog tijela). Jedan sloj
lateralnoga koljenastog tijela prima vlakna iz samo jednog oka: vlakna
iz nazalne polovice retine suprotnog oka zavriavaju u L, IV. i VL. sloju,
a vlakna iz temporalne polovice istostranog oka zavrdavaju u IL, 111 i V,
sloju. Razdvojenost P- sustava i M-sustava ofuvana je i na razini zavrietka
genikulokortikalne projekcije u IV. sloju V1, jer se M-slojevi projiciraju
u 4C podsloj, a P-slojevi lateralnog koljenastog tijela u 4A i 4C podsloj.
Pritom ta vlakna takoder é&ine i izmjeniéne stupice’ (na okomitom pre-
sjeku), odnosno pruge (na tangencijalnom presjeku) §to odgovaraju afe-
rentnom ulazu iz samo jednog oka (‘okularno-dominantne kolumne’). U
poprjeénome smjeru Sirine dvije okularno-dominantne kolumne nalazi se
pravilan slijed od oko 40-ak ‘orijentacijskih kolumni’ selektivno osjetljivih
na sve moguce orijentacije (0 - 360, s razmakom od oko 9 izmedu dviju
susjednih orijentacijskih kolumni) vidnog podrazaja (tzv. hiperkolumna).
V1 se topografski precizno projicira u V2 (BA18) i tek tu zapo¢inju brojne
dvosmjerne veze P-sustava 1 M-sustava.

Od podrugja V1 i V2 zapoéinju paralelni putovi koji se projiciraju u
brojne specijalizirane unimodalne vidne asocijacijske areje, kao §to su V3,
V4, Vs (MT), V6 (PO), V7 i V8, smjeitene veéinom u peristrijatalnom
korteksu, te u dijelovima lingvalnog, fuziformnog, donjeg i srednjeg tem-
poralnog girusa (BA18-20, 37). Daljnji okeipitofugalni tijek vidnih infor-
macija poprima oblik divergentnih multisinaptickih putova od kojih su
dva najizrazenija: dorzalni (takoder poznat pod imenom ‘gdje’ put) usmje-
ren je prema parijetalnom i frontalnom korteksu, te ventralni (%5to’ put)
usmijeren prema lateralnim temporalnim i temporopolarnim vidnim aso-
cijacijskim arejama i limbi¢nom korteksu. Pri tome je asocijacijsko vidno
polie V4 (vjerojatno i V8) u straznjem dijelu lingvalnog i fuziformnog gi-
rusa kljuéni posrednik u prijenosu informacija o boji i obliku iz P-puta u
asacijacijska polja sljepooénog reinja, dok je podruéje V5 u dubini gornje-
ga temporalnog sulkusa kljuéni posrednik u prijenosu vidnih informacija
o kretanju iz M-puta u parijetalni reZanj.

Izolirano jednostrano oftecenje areje V4 dovodi do kontralateralnog
gubitka percepcije boja (hemiakromatopsije), bez poremecaja u vidnoj jas-
nodi, percepciji kretanja ili prepoznavanju objekata. Osteéenja koja uzro-
kuju prekid izlaznih veza areje V4 u korteks jeziéne mreZze mogu uzro-
kovati anomiju za boje, tj. nesposobnost da bolesnik imenuje boje, iako
je sama percepcija boja intaktna. O#tecéenje arejeV5 dovodi do hemiaki-
netopsije, tj. bolesnik ne moZe percipirati objekt koji se kreée u kontra-
lateralnoj polovici vidnog polja, iako su otrina i percepcija boja relativno
otuvane. Klinicka disocijacija akromatopsije od akinetopsije dokazuje da
su projekcije primarnog vidnog korteksa organizirane i paralelno, a ne
samo serijski. Prisutnost paralelnoga procesiranja povecava ucinkovitost
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procesiranja i sloZenost operacija za nekoliko redova velid¢ine omoguéujuéi
istodobnu obradu multiplih obiljeZja povezanih s vidnim dogadajima. Do-
datnu potvrdu paralelnog procesiranja daje i &injenica da svaka prestrija-
talna vidna areja ima odvojeno reprezentirano cijelo vidno polje.

U dubini sulkusa lunatusa i u prednjem dijelu fuziformnog girusa (is-
pred V4) nalazi se areja V3. Ta je arcja ukljucena u konstrukciju oblika iz
jednostavnijih vidnih pokazatelja, a nastavlja se u susjedni, lingvalni i donji
okcipitalni girus. Za razliku od polja V4 koje veéinom prima informacije
samo preko P-sustava (a opseZno se projicira uglavnom u donji tempo-
ralni korteks) i polja V5 koje prima informacije vedinom samo putem M-
-sustava (a projicira se uglavnom u parijetalni korteks), podrugje V3 prima
vlakna i iz P-sustava i iz M-sustava, a podjednako se projicira i u tempo-
ralni i u parijetalni korteks. To je vierojatno razlog zasto nikada nije opisan
potpuno izolirani gubitak percepcije oblika.

Obostrano oftecenje inferotemporalnih areja za prepoznavanije lica, are-
ja za prepoznavanje objekata, te jezi¢nih areja dovodi do specifiénih gubi-
taka sposobnosti prepoznavanja lica (‘asocijativna prozopagnozija’), slo-
zenih vidnih podraZaja (npr. mrtve prirode) (asocijativna vidna objektna
agnozija) i vidnoga prepoznavanja rijeci (Cista aleksija). Ostecenja koja
pak prekidaju veze izmedu vidnih asocijacijskih podrugja i limbiénih areja
dovode do stanja vidne hipoemocionalnosti jer vidna iskustva ne izazi-
vaju prikladan emocionalni odgovor (npr. opisan je pacijent koji je nakon
ostecenja vidnoamigdaloidnog puta otkazao pretplatu na ¢asopis Playboy
jer mu slike golih ljepotica nisu vise izazivale erotske osjecaje) i vidne am-
nezije (kada se ne mogu stvarati nova sjeéanja u vidnom modalitetu).

Relativno jednostavniji aspekti percepcije lica (npr. sposobnost odre-
divanja imaju li dva lica isti oblik) moze u prozopagnozicara biti o¢uvana,
vierojatno zato sto su ‘nize’ vidne asocijacijske areje ostale neostecene.
Osim lokalizacije ostecenja u bolesnika sa sindromom prozopagnozije, i
metode slikovnoga prikaza aktivacije mozga (fMRI) i elektrofiziologki evo-
cirani odgovori u normalnih ispitanika potvrduju da su inferotemporal-
ne areje specijalizirane za percepciju lica i objekata smijeitene preteino
unutar prednjeg i srednjeg dijela fuziformnog girusa (BA37 i 20), dok su
areje specijalizirane za prepoznavanje rije¢i smjedtene nesto lateralnije, tj.
vise okcipitotemporalno od fuziformne areje za lica (na granici BA19 i
BA37). 5 obzirom na kasnu pojavu pisanog jezika u filogenezi ovjeka,
areja za rijeci, gotovo sigurno, nije genetski programirana. Vijerojatnija je
moguénost da ona predstavlja modifikaciju podskupina neurona unutar
skupina specijaliziranih za prepoznavanje lica i objekata,

Neuroni inferotemporalnih areja za prepoznavanie lica jace se aktivi-
raju licima nego bilo kojim drugim objektima, a takoder su jade aktivirani
intaktnim licima u uspravnom polozaju nego slikama namjerno "zbrékanih'
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lica u obrnutom poloZaju (ali ne pokazuju razliku izmedu poznatih od ne-
poznatih lica). Te areje, dakle, prepoznaju lica na kategorickoj (generickoj)
razini, prije stadija prepoznavanja o kojoj je eventualno poznatoj osobi ri-
jeé, a informacije kojima raspolaZu osiguravaju izoliranu percepciju lica
lifenu znadenja ili konteksta. Sposobnost da ove modalitet-specificne in-
formacije aktiviraju relevantne multimodalne asocijacije koje dovode do
prepoznavanja poznatih lica zahtijeva posredovanje transmodalnih korti-
kalnih areja. U skladu s navedenim, i fMRI istrazivanja potvrdila su da ek-
spozicija nepoznatim licima aktivira samo unimodalne vidne asocijacijske
areje u podrudju za lica fuziformnog girusa, dok poznata lica takoder ak-
tiviraju i transmodalne areje, napose one u srednjemu sljepooénom girusu.
Transmodalne areje u srednjemu sljepoonom girusu povezuju vidne re-
prezentacije lica s dodatnim asocijacijama (npr. imenom, glasom i osobnim
sjecanjima na tu osobu), ito sve zajedno dovodi do prepoznavanja. lako
bolesnici s asocijativnom prozopagnozijom ne mogu gledanjem prepoz-
nati poznata lica, prepoznavanje postaje moguce kad dobiju informaciju
u nevidnom modalitetu, npr. kad éuju glas dotiéne osobe. Naime, ova au-
ditorna informacija dovodi do transmodalne aktivacije kroz unimodalni
slugni korteks, §to pak dovodi do aktivacije drugih raspodijeljenih asocija-
cija koje dovode do prepoznavanja. Nadalje, i lice koje nije svjesno prepoz-
nato moze katkada izazvati fiziolodki emocionalni odgovor ako je oitecenje
dovelo samo do prekida veza izmedu vidnih asocijacijskih areja i srednjega
sliepooénog girusa, a ne 1 izmedu vidnih asocijacijskih i limbi¢nih areja.

Dok prozopagnozija oznafuje nemoguénost prepoznavanja jedinstve-
nih primjeraka vidno kodiranih kategorija objekata (za §to je potrebno mno-
go vise informacija s obzirom na odredivanje generickih obiljezja objekta),
asocijativna vidna objektna agnozija poremecaj je koji je smjesten "niZe’ od
kategoritkoga prepoznavanja. Bolesnici s ovim sindromom ne mogu niti
imenovati poznati objekt, niti opisati njegovu prirodu i upotrebu. Dok
prozopagnozitar moze reéi da je lice lice, a olovka olovka, bolesnik s ob-
jektnom agnozijom to nije u stanju (ali moZe imati satuvanu sposobnost
odredivanija jesu li su dva objekta istovjetna). Druga razlika izmedu pro-
zopagnozije i objektne agnozije temelji se na sustavima paméenja koji ih
posreduju. Naime, iako se oba poremeéaja Cedce vide nakon obostranih
oftecenja, katkad nastaju i nakon jednostranog odtecenja. U tom je sluéaju
prozopagnozija obi¢no rezultat ostecenja u desnoj, a objektna agnozija u
lijevoj hemisferi. Ovo razlikovanje nastaje zato §to desna hemisfera ima
vecu ulogu u aktivaciji autobiografskih sjecanja, $to upucuje na to da je
genericko prepoznavanje poznatih objekata vise dio semantickoga znanja,
dok je prepoznavanje poznatih lica i objekata viSe povezano s vlastitim
iskustvom.
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Asocijativne agnozije postoje i u auditornom i u taktilnom modali-
tetu. Bolesnici s auditornom objektnom agnozijom ne mogu povezati
zvonjenje telefona ili sirene ambulantnih kola s odgovarajuéim objektom
koji je taj zvuk proizveo, iako su neke elementarne sluine sposobnosti
obiéno ofuvane. Ovaj je sindrom odraz prekida veza izmedu unimodal-
nih slusnih areja specijaliziranih za kodiranje auditornih svojstava pozna-
tih objekata i transmodalnih areja koje koordiniraju njihovo multimodal-
no prepoznavanje. Ostecenja koja dovode do auditorne agnozije tipiéno
zahvacaju auditorni asocijacijski korteks, obiéno desne hemisfere. Slugni
analog prozopagnozije jest fonagnozija. Ona odraZava nesposobnost pre-
poznavanja poznatih glasova, potencijalno i u odsutnosti drugih sluénih
deficita. Ovaj rijetki sindrom moze biti posljedica diskonekcije areje spe-
cijalizirane za identifikaciju boje glasa u unimodalnome asocijacijskom kor-
teksu i heteromodalnoga lateralnog sljepoaénog korteksa.

Taktilna agnozija jest nesposobnost prepoznavanja objekata palpa-
cijom (u odsutnosti bilo kakvoga drugog somatosenzibilnog ili afaziénog
deficita). Teorijski se moZe razlikovati od astereognozije (wide infra) tako
da se pokaZe da bolesnik s taktilnom agnozijom (za razliku od astereo-
gnosticara) moze nacrtati objekte koje palpira, ¢ak 1 kad palpacija ne dove-
de do prepoznavanja. Iz ovoga se moze zakljuéiti da je astereognozija aper-
ceptivni deficit, dok je taktilna agnozija asocijativni deficit prepoznavanja
objekta putem somatosenzibilnog sustava. Odgovorno osteéenje obiéno je
smjesteno u inzuli ili u straznjemu parijetalnom korteksu, tako da preki-
da projekcije iz somatosenzornoga asocijacijskog korteksa u transmodalne
areje lateralnoga remporalnog korteksa.

Navedene modalitet-specifi¢ne agnozije istitu vaznost osjetnofugalnih
putova u procesima prepoznavanja i daju neuroanatomsku osnovu razliko-
vanju percepcije od prepoznavanja.

Vidna je integracija stupnjevit proces, a svaki njezin stupanj eksplicitno
pridonosi percepciji ili prepoznavanju. Integracija vidne percepcije proiz-
lazi iz povratnih veza i sinkronosti izbijanja neurona (sinkronost sama po
sebi zahtijeva povratne veze). Kako povratne veze nisu modularne, nego
difuzne, i sam proces vidne integracije nemoguée je lokalizirati. Bududi
da se vidni korteks sastoji od mnogobrojnih areja, diskretna oteéenja ne
interferiraju toliko sa samim procesom integracije koliko s oste¢enjem po-
jedinih vidnih submodaliteta. OpseZna povezanost vidnih areja takoder
omogucuje pretvaranje’ jednog submodaliteta iz drugoga (npr. oblik iz po-
kreta ili oblik iz sjene i dubine).

Vidne iluzije zorno ilustriraju da je vidna percepcija aktivan i kreativan
proces u kojem neuroni vidnog sustava transformiraju vidne podrazaje u
mentalne sloZaje koristeci se pritom i brojnim nesviesnim pretpostavkama
i ofekivanjima, koji dijelom potjecu iz iskustva, a dijelom iz samog ustroja
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pojedinih areja ukljuéenih u obradu vidnih informacija. Tako se npr.u V2
mo#e snimiti aktivnost neurona koji reagiraju na virtualne (nepostojece)
linije, a ti neuroni mogu biti i selektivno osteceni. Navedenu Einjenicu do-
datno potvrduju snovi i halucinacije, jer predstavljaju vidne percepcije koje
nastaju i u odsutnosti vidnih podrazaja,

MreZa prostorne pozornosti s epicentrima u
straznjemu parijetalnom korteksu, €eonom podrucju
za oéne pokrete i cingularnom girusu

Iako razlidite osjetilne mape moZdane kore imaju razli¢itu metriku (npr.
vidna je mapa retinotopna, somatosenzibilna somatotopna, zvuéna cefalo-
topna, a kinestetska gravitotopna), njthove se 'koordinate’ preracunavaju
u zajednic¢ki koordinatni sustav cije je sredidte tocka smjestena na sredini
izmedu oéiju (egocentar). Koordinatna mapa personalnog (onaj dio pro-
stora §to ga zauzima tijelo), peripersonalnog (onaj dio prostora koji izravno
okruzuje tijelo i unutar je dosega ruke} i ekstrapersonalnog (sav preostali
dio prostora o kojem se osjetilne obavijesti dobivaju uglavnom na temelju
vida, sluha i njuha) prostora nalazi se u mozdanoj kori straZnjega parijetal-
nog korteksa, u koju konfluiraju vlakna vidnih, sluinih, somatosenzibilnih
i vestibularnih areja. Straznji parijetalni korteks sadrzi takoder i hetero-
modalne areje koje posreduju multimodalnu integraciju, a topografski se
dijeli u: 1. gornji parijetalni reZnji¢, koji sadrzi somatosenzibilni asocija-
cijski korteks (BAS i prednji dio BA7), te heteromodalni korteks (straZnji
dio BAT), 2. donji parijetalni reznji¢, koji sadréi supramarginalni (BA39)
i angularni (BA40) girus, a ima obilje#ja heteromodalnog korteksa, osim
prednjeg ruba supramarginalnog girusa koji pripada somatosenzibilnom
asocijacijskom korteksu, 3. duboki intraparijetalni sulkus, $to ima osjetno-
motoricka obiljezja u prednjem, a vidno-prostorna u straznjem dijelu, 4.
medijalni parijetalni korteks, koji u prednjem dijelu sadrZi somatosenzi-
bilni asocijacijski (BAS i 7), a u straznjem heteromodalni korteks (BA7 i
31). Osim toga &to straznji parijetalni rezanj ima bogate veze s osjetnim
asocijacijskim podrudjima, on je opseZno povezan i s ceonim podruéjem
za oéne pokrete, premotorickim korteksom, gornjim kolikulima, parahipo-
kampalnim girusom, te paralimbiénim arejama ukljucujuéi orbitofrontalni
korteks, inzulu i napose girus cinguli.

Za veliku neuronsku mrezu koja &ini sustav prostorne pozornosti {ori-
jentacije) najvaznija su tri medusobno povezana epicentra: straznji parije-
talni korteks iznad i ispod parijetalnog sulkusa (BAS i 7), éeono podrudje
za ofne pokrete (BAS) i girus cinguli (BA24). Parijetalna komponenta
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specijalizirana je za stvaranje priviemene reprezentacije lokacija u prosto-
ru i njihovu transformaciju u ciljeve usmjeravanja pozornosti na suprotnoj
polovici ekstrapersonalnoga prostora, Ceona polja za o¢ne pokrete uprav-
liaju istrazujuéim i orijentirajuéim usmjeravanjem pogleda prema zani-
mljivom objektu (jednostrano oétecenje dovodi do konjugirane devijacije
otiju prema strani osteéenja), dok girus cinguli raspodjeljuje pozornost s
obzirom na motivaciju (prije usmjeravanja pogleda ili posezanja rukom,
treba odluiti je li objekt uopée vrijedan pozornosti). Dodatne kljuéne
komponente ove goleme mrefe nalaze se u talamusu (napose intralami-
narnim jezgrama), strijatumu i gornjim kolikulima.

Balint je 1909. godine opisao pacijenta J. K. s tri karakteristicna po-
remecaja; optickom ataksijom (nemoguénost zagledanja u odredenu
tocku, odnosno pokazivanja odredenog smijera ili predmeta), paralizom
pogleda (nesposobnost usmjeravanja pozornosti na vise od objekta), te
sustavnim otklonom polja pozornosti prema desnoj strani, a obdukcijom
je utvrdena obostrana ozljeda straZnjega parijetalnog reznja. Stoga je za-
klju¢eno da tjemeni rezanj sadrZi mapu ekstrapersonalnog prostora koji
sluZi za 'aktivno gledanje’, tj. usmjeravanje pogleda, pokreta i pozornosti
na temelju vidnih informacija. Dok nakon opseznih obostranih odtecenja
tiemenog reznja nastaje Balintov sindrom, u slu¢aju jednostranih i manjih
ostecenja nastaju samo neke njegove komponente. Tako sindrom jedno-
stranog zanemarivanja (hemi-neglect) nastaje gotovo iskljuéivo nakon o-
te¢enja desnoga tjemenog reZnja (zbog dominantnosti desne hemisfere za
prostornu pozornost, ostecenje lijevoga tjemenog reZnja malokad uzro-
kuje slicne simptome). Primjerice, bolesnik ne ¢eslia lijevu stranu glave,
ne brije lijevu stranu lica, ne jede hranu iz lijeve polovice tanjura, ne pise
po lijevoj polovici papira, ne odijeva lijevu ruku i nogu (apraksija odije-
vanja), ne moze prepoznati predmet pod neobiénim kutom gledanja (kon-
strukeijska apraksija) itd. Tezi oblici ovakvog oste¢enja mogu dovesti i do
astatognozije (nemogucnosti odredivanja polozaja dijelova tijela u prosto-
ru) i asomatognozije (bolesnik tvrdi da lijeva strana nije njegova, pa npr.
hoda samo desnom nogom, a lijevu samo pasivno vuée za njom; opisan
je ¢ak i slucaj bolesnika koji je stalno ispadao iz kreveta jer je pokusavao
iz njega istjerati ‘tudu’ nogu). Nesto blazi oblik oiteéenja desnoga tjeme-
nog reznja naziva se sindromom jednostrane nepozornosti (hemi-inat-
tention), a najblazi se oblik opisuje kao simultagnozija (tek kad se dva
osjetna podrazaja pojave istodobno na objema stranama vidnog polja, bo-
lesnik ne obraca pozornost na podrazaj koji se pojavi na strani suprotnoj
od odtecenja).

Prepoznavanje lica i objekata u bolesnika s Balintovim sindromom
obiéno je normalno, ali katkad moze takoder biti oite¢eno, a naziva se
aperceptivnom prozopagnozijom jer odrazava deficit prostorne integra-
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cije samog vidnog podraZaja. Suprotno asocijativnoj prozopagnoziji, bole-
snik s aperceptivnom prozopagnozijom obiéno je sposoban odrediti jesu
li npr. dva lica potpuno identi¢na.

Gerstmann je godine 1924. opisac bolesnika s: 1. desnostranim gubi-
tkom taktilne diskriminacije i astereognozijom (neprepoznavanjem) pr-
stiju i drugih objekata dodirom, 2. nerazlikovanjem lijevog i desnog (lije-
vo-desna dezorijentacija), te 3. nemogucnoséu izrazavanja misli pisanjem
— disgrafijom (ali uz ofuvanu moguénost kopiranja napisanih rijeéi), di-
sleksijom (poremecajem &itanja) i diskalkulijom (poremeéajem raduna-
nja), a obdukcija je pokazala izdvojenu ozljedu lijeve angularne vijuge
(BA39). Osim ¢injenice da je Gerstmannov sindrom upozorio na ulogu
tiemenoga reZnja u prepoznavanju predmeta opipavanjem, on je takoder
prvi skrenuo pozornost na spoznajne funkcije lijevoga tjiemenog reZnja
(fitanje, pisanje, raéunanje), koje istodobno sudjeluju u velikoj neuronskoj
mre#i jeziénih sposobnosti.

MreZa jezi¢nih sposobnosti s epicentrima
u Wernickeovu i Brokinu podrudju

Jezik omogucuje obradu i prijenos misli i iskustava s pomocu arbitrar-
nih simbola - rijeci. Wernickeovo i Brokino podrudje ¢ine dva epicentra
mreZe jezicnih sposobnosti. Zbog lateralizacije jeziénih funkcija, u veéine
se ljudi deficiti te mreZe vide samo nakon oftecenja lijeve hemisfere. Do-
datne komponente mreZe nalaze se u asocijativnim podruéjima &eonih,
sljepootnih i parijetalnih reznjeva, strijatumu i talamusu.

Wernickeovo podruéje obuhvaca straznju trec¢inu gornjega sljepooénog
girusa (BA22), dijelove susjednih heteromodalnih podrugja (BA39 i 40)
i dijelove srednjega sljepooénog girusa (BA21), a specijalizirano je za lek-
sicke i semanticke aspekte jezika. Ostecenje Wernickeova podrudja dovodi
do dvosmjernoga neurclotkog deficita: bolesnik ne moze imenovati objekt
koji mu se pokaZe, niti pokazati objekt kad mu se kaze njegov naziv. Ovaj
je nalaz posljedica ¢injenice da je Wernickeovo podruéje transmodalna
areja koja koordinira reciprocne interakcije izmedu osjetnih reprezentacija
rijedi i simbolickih asocijacija koje im daju znafenje. Nijezino oSteéenje
stoga ne dokida reprezentacije rijeéi samih, nego éini nemoguéim njihovo
dekodiranje u bilo koji osjetni modalitet i obratno, onemoguéuje kodiranje
(povezivanje) osjetnih percepata u odgovarajuce oblike rije¢i. Analogija or-
ganizacije jezicne mreze s mreZom za prepoznavanje osoba i objekata ocita
je, a sli¢no je 1 objaénjenje ekvivalenata njihovih ostecenja.

Dva su tipa jeziénih asocijativnih agnozija. Cista aleksija (sljepoéa
za rijeci) nastaje kad su areje koje kodiraju vidne oblike rijeci diskonek-
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tirane od vidnih areja ili ne mogu komunicirati s Wernickeovom arejom.
Ovo se obitno dogada nakon lezija koje istodobno oftecuju areju V1 lije-
ve hemisfere i splenij (straznji dio korpusa kalozuma). Ostecenje splenija
ne dopusta transfer vidnih informacija iz neoitecene desne hemisfere u
areje za kodiranje vidnih oblika rijeci, a ni u transmodalne areje za jezik
lijeve hemisfere (tako te areje ostaju diskonektirane i od ipsilateralnog i
od kontralateralnog vidnog ulaza). No, bolesnik s &istom aleksijom nije
slijep jer informacije o objektima i licima iz lijeve polovice vidnog polja
prepoznaje desnim heteromodalnim sljepooénim korteksom. On takoder
nije ni afazi¢an jer Wernickeova i druge jezi¢ne areje primaju informa-
cije u sluinom modalitetu. No, kada mu se kaze da ¢ita, djeluje kao da je
potpuno nepismen jer transmodalne jeziéne areje ne dobivaju informacije
o rije¢ima u vidnom modalitetu.

U sluéaju ciste gluhoée za rijedi unimodalni je sluéni korteks liSen
ulaza auditornih informacija ili ne moZe komunicirati 5 odgovarajuéim
transmodalnim arejama. Cista gluhoéa za rijedi moze se vidjeti nakon obo-
stranog ili unilateralnog oétecenja sljepooénog reznja za jezik dominantne
hemisfere (obi¢no lijeve), §to prekida ipsilateralne i transkalozalne sluine
veze iz ostalih komponenata jeziéne mreze. Kako su u njih obiéno dijelovi
primarnoga sluSnog korteksa i slusnih asocijacijskih areja intakeni, ovakvi
bolesnici nisu gluhi i mogu bez potetkoca interpretirati veéinu zvukova iz
okoline. Oni takoder nisu ni afazié¢ni, niti pokazuju potetkoée u &tanju,
pisanju i govoru jer su im jezi¢ne areje vecinom neodtecene. No, kad ¢uju
govor, reagiraju kao da je rije¢ o nekom tudem jeziku jer ga zbog ¢injenice
da im slusne informacije ne dolaze do Wernickeove areje ne mogu razu-
mjeti.

Somatosenzibilni ekvivalent navedenih poremecaja jest éista agrafe-
stezija (ili somatosenzibilna aleksija). Ovakvi bolesnici ne mogu u taktil-
nom modalitetu prepoznati slova (iako im je normalno imenovanje objek-
ta u ruci i somatosenzibilno prepoznavanie jesu li dva slova ito ih drie u
ruci istovjetna). Odgoverno odteéenje zahvaca straznji parijetalni korteks
lijeve hemisfere 1 prekida veze izmedu asocijacijskoga somatosenzibilnog
korteksa i Wernickeove areje.

Brokina areja je ¢eono sredite jeziéne mreze. Ona ukljufuje premo-
toricki korteks u BA44 i susjedne heteromodalne ¢eone areje BA45-47,
Specijalizirana je za artikulatorne, sintakticke i gramaticke aspekte jezi-
ka. Prougavanje bolesnika sa Zarisnim oitecenjem te areje upuéuje na to
da ona ima kljuénu ulogu u prevedenju neuralnih oblika rijedi u njiho-
ve artikulatorne sljedove, ali takoder i u slaganju rijedi u govor koji ima
znadenjski prikladnu sintakticku strukturu. Takva uloga u slaganju rijeé
u skladu je s drugim specijalizacijama premotorickog korteksa. Brokino
podrudje pokazuje aktivaciju (fMRI) u zadatcima koji u neuroloki nor-
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malnih ispitanika traze desifriranje znacenja sintakticki sloZenih recenica,
te zadatcima koji zahtijevaju transformacije grafema u foneme, ¢ak i kad
se artikulatorno djelovanje samo zamiilja.

Ofitecenja koja diskonektiraju BA6 od straznjih multimodalnih kom-
ponenti jeziéne mreze (napose onih u supramarginalnom girusu, BA40)
uzrokuju ideomotornu apraksiju (nemoguénost izvodenja slozenih mo-
torickih zadataka, npr. salutiranja, odnosno nesposobnost da se nakon ver-
balnog upita pantomimom objasni upotreba objekta), iako bolesnik ne
mora imati potefkoéa u izvodenju istih pokreta nakon pokazivanja pokreta
{u prvom slucaju) ili kad mu se pokaZe stvarni objekt (u drugom sluéaju).
Dvije su vrste 'modalitet-specifiénih’ apraksija. U vidnoj apraksiji bolesni-
ci ne mogu pantomimom objasniti upotrebu objekta koji im je prikazan
vizualno (a na verbalni upit mogu). Kod taktilne (palpatorne) apraksije
bolesnici ne mogu objasniti upotrebu objekta kad ga drZe u ruci (u odsut-
nosti vidne kontrole). Ovakvi deficiti nastaju zbog oitecenja koja prekidaju
vidne, odnosno somatosenzibilne projekcije u premotoricka i suplemen-
tarna motoricka podrudja.

Tzraz afazija rabi se za opisivanje poremeéaja procesiranja jezika koji
su uzrokovani disfunkcijom pojedinih dijelova mozga. Afazija nastaje zbog
prekida procesa dvosmjerne komunikacije koja uspostavlja korespodenciju
izmedu misli i jezika, Afazi¢ni bolesnici nisu u stanju pretvarati neverbalne
slike koje ¢ine misli u jeziéne simbole i1 gramaticke relacije koje ¢ine jezik,
a u vedini je sluéajeva i obratni smjer procesa defektan: kad bolesnik &uje
rije¢, ne moZe od nje uéiniti neverbalnu sliku koja odgovara znacenju te
rijeéi. Po analogiji s drugim mrezama, afazija je poremecaj razumijevanja,
a ne percepcije (npr. gluhoéa osteéuje razumijevanje jezika preko moda-
liteta sluha, ali ne i preko vidnog i taktilnog modalitea). Afazija takoder
nije motoricki poremecaj (to je npr. disartrija, koja remeti artikulaciju, ali
ne kompromitira uoblicavanje jezika), ni rezultat poremedena procesa mi-
sljenja (kao npr. shizofrenija, kod koje je sam lingvisticki aparat ofuvan).
Afazija takoder nije vezana iskljutivo za jezike koji se temelje na govoru,
jer i gluhonijeme osobe koje se koriste znakovnim (vidnomotorickim) je-
zikom mogu postati afaziéne (kao rezultat fokalnog odtecenja u lijevoj he-
misferi dominantnoj za znakowni jezik) ili pak za jezike koji su utemeljeni
na pismu (pa afazija moZe nastati i u osoba koji se koriste ideogramskim
pismom).

Afazija narusava razliite aspekte jezicne obrade: 1. morfosintaksu (gra-
matiku), 2. semantiku (znaenje rijeci), 3. fonologiju (izgovor glasova) i
4. pragmatiku (uporabu jezika). Cesto je nekoliko ili su svi aspekti jezika
kompromitirani u istog pacijenta, a razli¢ite kombinacije daju i razlicite
sindrome afazije. Najéeséi uzroci afazija jesu ozljeda glave, moZdani udar,
Alzheimerova bolest i tumori.
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Brokina afazija (motoricka, ekspresivna, neteéna ili ‘prednja’ afazija).
U klasi¢noj’ Brokinoj afaziji oftecenje je opsezno, a zahvaca Brokinu areju
(BA44 i 45), tj. pars triangularis i pars opercularis lijevoga donjeg ceonog
girusa, prilezeée dijelove lijevoga éeonog (BA9, 47, 46), lijevoga parije-
talnog (BA40, 39,7) i somatosenzibilnog korteksa (donji dijelovi BA3, 1,2
i 4), kao i pripadajucu bijelu tvar i bazalne ganglije (glavu kaudatusa i pu-
tamen). Veéina ih ima i desnu hemiparezu, obiéno izrazeniju u desnoj ruci
nego na nozi. U Brokinoj afaziji osteeni su neuronski krugovi odgovorni
za spajanje fonema u rijeci i spajanje rijeéi u refenice (vremenski slijed
lingvistickih komponenti), te gramaticku strukturu recenica i pravilnu upo-
trebu gramatickih morferna. Stoga je govor bolesnika s Brokinom afazijom
tezak i spor, stanke izmedu rijeéi su dugacke, nema melodiéne modulacije
koja karakterizira normalan govor, ukratko, govor nije tecan. Bolesnici s
klasiénom Brokinom afazijorn razumiju znacenje recenica, ali ih ne mogu
ponoviti, éemu se festo i sami fude (a bududi da su svjesni deficita, postaju
depresivni). Agramatizam je jedno od najizrazenijih obiljeZja, pa nastaje
telegrafski govor, npr. T¢i.. ja...kudi...sutra’. No, iako govore malo, pacijen-
ti s Brokinom afazijom prenose smislene ideje. Razumijevanje progitanog
im je poremeéeno uglavnom zbog nemoguénosti razumijevanja gramaticki
vaZnih rijeci (veznika, prepozicija, élanova, itd.). Takvi bolesnici takoder
esto imaju poremecen izgovor fonema, npr. mijesaju /b/ za /p/, iako im je
njihovo prepoznavanje neoiteceno. Ostecenje nedominantne (desne) he-
misfere u podruéju korespodentnom Brokinoj areji dovodi do ekspresivne
disprozodije, tj. do nemogu¢nosti artikulacije naglaska, intonacije i melo-
dije (ritma) govora.

Potpuno ogranicen defekt sredisnjeg dijela Brokine areje ili samo vla-
kana totno ispod nje dovodi do afemije, 5to je zapravo poremeéaj mo-
torickog izvriavanja govora, a ne pravi jezicni deficit. Afemija zato nije
prava afazija jer se ovi pacijenti mogu normalno izraziti pisanim jezikom,
te u potpunosti razumiju i pisani i govorni jezik. lako im je govor slabo
artikuliran, izbor rijeéi i sintaksa su normalni.

Wernickeova afazija (osjetna, receptivna, teéna ili 'straznja’ afazija).
Wernikeova afazija nastaje zbog oiteéenja straZnjeg dijela lijevoga sluénog
asocijacijskog korteksa (BA22), a cesto su zahvadeni i dijelovi BA37, 39
i 40. Wernickeova afazija dovodi ne samo do nemoguénosti razumijeva-
nja jezika u svim modalitetima, nego i do nemoguénosti izrazavanja mi-
sli znacenjski prikladnim rijedima. Bolesnici s Wernickeovom afazijom
podsjecaju na klasiénu Brokinu afaziju samo u smislu nemoguénosti po-
navljanja redenica, slaganja fonema i imenovanja, a u svim su drugim as-
pektima razliciti jer im je: 1. govor tecan, tj. bolesnik govori bez napo-
ra, melodi¢no, normalnom ili ¢edée povecanom brzinom, 2. zbog festih
pogrjetaka u izboru fonema i rije¢i sadriaj izgovorenog Cesto im je ne-
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razumljiv, 3. imaju velike teskoée u razumijevanju refenica koje &uju, 4.
malokad imaju bilo kakav motoricki poremecaj. Pogrjeine rijeci koje bo-
lesnici s Wernickeovom afazijom izgovore umjesto onih koje su inicijalno
zapravo "htjeli’ Cesto su sliéne po znadenju, npr. kazu "poglavica’ umjesto
'predsjednik’ (ovaj se poremecaj naziva verbalnom ili semantic¢kom para-
fazijom). Zbog istog razloga oni Gesto rabe genericke rijeci kao npr. 'stvar’,
u zamjenu za one do kojih ne mogu doéi. Bolesnici s Wernickeovom afa-
zijom nemaju problema s produkcijom individualnih fonema, no &esto
pomicu shijed glasova ili glasovnih nizova, tako da neke dodaju ili izbace
5to poremeti fonemski izgled Zeljene rijeci, npr."pimarida’ umjesto 'pirami-
da’ (fonemska parafazija). Kad se fonemske parafazije pojavljaju ucestalo,
nastaju neologizmi (neologijske parafazije), npr. "hipidomateus’ za "hi-
popotamus’. lako mnogo govore, ovi bolesnici gesto ne prenose nikakvu
ideju ili smisao. Neki su bolesnici s Wernickeovom afazijom vie 'gluhi za
rijeci’, a neki vie ‘slijepi za rije¢i’. Razumijevanje izgovorenog obi¢no im
je nesto bolie nego protitanog. Osteéenje nedominantne (desne) hemi-
sfere u podrucju korespodentnom Wernickeovoj areji dovedi do osjetne
disprozodije, tj. nemoguénosti percepcije naglaska, intonacije i melodije
(ritma) govora.

Kondukcijska afazija. Bolesnici s kondukeijskom afazijom mogu razu-
mjeti i izgovoriti jednostavne reéenice. No, oni ne mogu ponoviti reéenice
doslovce, jer nisu u stanju ucinkovito slagati foneme (nastaje mnogo fo-
nemickih parafazija). Stoga je oéteceno &itanje naglas, no itanje radi razu-
mijevanja relativno je dobro sacuvano (zbog Einjenice da im je tempo-
ralno podrudje za razumijevanje jezika uglavnom neodteéeno). Ova vrsta
afazije nastaje zbog ostecenja lijevoga supramarginalnog girusa (BA40) ili
lijevoga primarnog slusnog korteksa (BA41 i 42) i inzule. U oba sluaja
Wernickeova je areja saéuvana, a odtecen je snop vlakana koji povezuje au-
diovizualna asocijacijska podrucja (BA22, 39 i 40) s Brokinom arejom za
govor (BA44 i 45). Ovaj snop (fasciculus arcuatus) prolazi ispod angularnog
i supramarginalnog girusa i frontoparijetalnog operkuluma, a sluzi za po-
vezivanje fonema u morfeme i rijedi, §to je nuzna operacija za vokalizaciju
rijedi, bez obzira na to percipiraju Ii se one u auditornom modalitetu ili
generiraju interno.

Globalna afazija. Bolesnici s globalnom afazijom imaju gotovo pot-
puni gubitak sposobnosti razumijevanja jezika i produkcije govora, dakle
kombinirana obiljezja Wernickeove i Brokine afazije. Slobodni (‘propozi-
cijski’) govor je obiéno reduciran na nekoliko rijedi ili redenica. Cesta je
upotreba stereotipnih rije¢i u pokusaju da se iznese ideja ili misao.

Transkortikalne afazije. Ovi se poremeéaji razlikuju od svih drugih
afazija po tome 3to je ponavljanje refenica normalno. Motoriéki oblik
transkortikalne afazije nastaje zbog ostecenija lijevoga &eonog reznja ispred



2. NEURDANATOMIJA PONASANJA « Goran Simi¢

ili iznad Brokine areje, a osjetni oblik zbog ostecenja korteksa na parije-
totemporalnom spoju (angularni girus, srednji i gornji temporalni girus)
podsjeca na Wernickeovu afaziju, samo $to bolesnici mogu ponoviti ono
ito im se kaZe. MijeSana transkortikalna afazija (katkad se naziva i izola-
cijom areje za govor), vrlo je rijetka, a moze se smatrati analogom globalne
afazije, s tom razlikom da ovakav bolesnik moze ponoviti ono $to mu se
kaze. No, nakon ponavljanja ('e¢ha’), nema daljnje ’konverzacije’,

Akinetski mutizam potpuni je prestanak bilo kakva verbalnog izricaja.
Moze nastati zbog obostranog oiteéenja feonoga reznja (suplementarne
motoritke areje, Brokine areje), mezencefalona, infarkta lijevog talamusa.
Mutizam moZe i ne mora biti povezan s afazijom (npr. moze ga uzrokovati
teski laringitis), no u prisutnosti mutizma ne moze se utvrditi afazija.

Anomicka afazija najceica je od svih afazija, a u tipiénim primjerima,
ovi su bolesnici nesposobni pronadi pravu rijeé, bilo u spontanom govoru
bilo u pisanju. Kad nastupi akutno, najéeice je oitecen temporoparijetalni
spoj, a kad je blaga tesko se lokalizira.

Supkortikalna afazija nastaje zbog infarkta ili krvarenja u kaudatus,
putamen, talamus, suplementarnu motori¢ku areju i u druge dijelove teri-
torija koji opskrbljuje prednja cerebralna arterija.

MreZa sposobnosti paméenja i emocija
s epicentrima u entorinalno-hipokampalnom
podrucju i amigdaloidnom kompleksu jezgara

Aferentna vlakna dolaze u hipokampus najveéim dijelom posredno
preko entorinalnih podrugja. Entorinalna mozdana kora glavno je mje-
sto konvergencije putova iz svih vaznijih asocijativnih i osjetnih podrugja
neokorteksa, a informacije iz tih podruéja dolaze u entorinalni korteks
takoder posredno iz transmodalnih areja. Lateralni dio entorinalnog kor-
teksa (BA28b) ¢ini glavno stjecidte vlakana iz 'najvidih’ vidnih, a u manjoj
mjeri i sludnih i somatozenzorickih asocijativiih podrudja. Stoga se ¢ini
da entorinalni korteks Salje hipokampalnoj formaciji ‘sazetak zbivanja), tj.
svega onoga §to se dogada u mozdanoj kori. Medijalni dio entorinalnog
korteksa (BA28a) vise je pod utjecajem kortikoidnih, paleckortikalnih i
arhikortikalnih limbiénih struktura (koje odrazavaju unutarnje stanje or-
ganizma),

@ Sveukupno, anatomsku povezanost hipokampusa s neokorteksom, kakva je
potvrdena i snimanjem sinaptickih potencijala, mozZe se opisati na sljededi nacin:
neckorteks — parahipokampalni girus — povrsinski (I, i ll.) slojevi entorinalnog
korteksa —» zrnate stanice fascije dentate — CA3 podrudje hipokampusa — CA1

]
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podruéje hipokampusa — subikulum — duboki (V i VI) slajev entorinainog kor-
teksa — neokorteks. Eferentna vlakna entorinalnog korteksa odlaze iz njegovih
dubokih slojeva natrag u prepiriformnu (BA51), prelimbiénu (BA32), infralimbiénu
{BA25), agranularnu inzularnu i cingularnu (BA23 i 24), retrosplenijalnu (BA29), pe-
ririnalnu (BA35 i 36), straznju orbitofrontalnu (BA13) i sljepooénu (BA20, 22,381 41)
mozdanu koru. Peririnalna se mozdana kora npr. dalje projicira u prefrontalnu (BA9
i 46), sliepoodnu (BA20-22), tjemenu (BA7) i zatiljnu (BA18) mozdanu koru, Ove
projekcije navedene su kao ilustracija ¢injenice da se rezultati hipokampalnog pro-
cesiranja diseminiraju po brojnim kortikalnim pedrucjima, ukljuéujudi | primarna
osjetna podrudja (njusno - BAS1, sluéno — BA41), osjetno-specificna asocijativha
podrudja (vidno — BA19-21, sluino - BA22, somatosenzoricko - BA7), kao | tran-
smodalna asocijativna podrugja (BAS, 13, 23, 38 46),

Sazeto se stoga moze re¢i da je hipokampus povezan s glavnim tran-
smodalnim asocijativnim podruéjima mo#dane kore s jedne, te limbi¢nim i
supkortikalnim strukturama, s druge strane. Dodatne kriti¢ne komponen-
te ove mreZe nalaze se u paralimbiénim arejarna, hipotalamusu, limbi¢nom
dijelu talamusa i limbi¢nom strijatumu.

Kljuéni pomak u razumijevanju uloge hipokampusa u procesima pam-
cenja donio je slucaj 27-godidnjeg pacijenta H. M., kojemu je radi otkla-
njanja teske epilepsije Scoville 1953. godine odstranio obostrano dvije
tre¢ine prednjeg dijela hipokampusa, veci dio parahipokampalnog girusa,
prednji dio sljepooéne mozdane kore, unkus i amigdalu,

@ Nakon operacije, koja je konacno dokinula epilepti¢ne napadaje, H. M. se nije
mogao sjetiti prostorija u kojima je Zivio, imena svajih prijatelja, trenutacnog datu-
ma ni godine, hrane koju je pojeo pri zadnjem obraku, pa tak ni puta do nuznika.
Istodobno, nije dodlo do nikakvog ostedenja drugih intelektualnih funkcija ni oso-
bina licnosti (kvocijent inteligencije bio mu je i dalje normalan: prije operacije
1953. godine iznosio je 104, a nakon operacij, 1955. godine 112, 1962. godine 117,
1981. godine 100). H. M. je, naime, izgubio sposobnost zadrzavanja novih cinjenica
i dogadaja (anterogradna amnezija), iako je Milner ustanovila da se jod uvijek
mogao prisjetiti ¢injenica | dogadaja koji su se dogodili prije operacije (retrograd-
no pamcenje), i to onih davnih bolje i lak3e (s vremenom ¢ak i jasnije) nego onih
5to su se dogodili neposredno prije operacije, Nasuprot tomu, tzv. kratkoroéno
pamcenje (trenutacni tok svijesti, informacija je u kratkeroénom pamdcenju dok je
ponavljamo, odnasno dok je ne istisne nova informacija) bilo mu je u okviru nor-
malnih granica. Tako je H. M. bez problema rjesavao male vidne i taktilne labirinte
za cije rjesenje nije trebalo vise od minute, a takoder je dobro rjedavao krizaljke.

Prakti¢no jedini gubitak bila je potpuna nesposobnost pretvorbe krat-
koroénog u dugoroéno paméenje. Valja napomenuti da postoji bolje pam-
¢enje emocionalno nabijenih &njenica u pacijenata s amnesti¢kim pore-

mecajima, ukljucujudii one s Korsakovljevim sindromom, tzv. Claparedeov
sindrom.
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@ H. M. je tako svakodnevno razgovarao s bolnickim osobljem, ali se nakon toga
nije mogao sjetitl ni s kim ni to je razgovarao. Samo u nekoliko rijetkih prigoda
mogao se prisjetiti emotivno jako nabijenih ginjenica, npr. potvrdio je da se do-
nekle sjeca ofeve smrti koja se dogodila prije dva mjeseca od upita, te se tijekom
joi kraceg razdoblja mogao prisjetiti smrti pape Ivana XX|, i atentata na tadasnjeg
predsjednika Kennedyja.

Da je za znatan gubitak paméenja ~ globalnu amneziju, nuZno obo-
strano odstranjenje hipokampusa, uvidjelo se kad je u samo dva (bole-
snici P. B. i F. C.) od 90 slucajeva jednostrane sljepooine lobektomije
zahiljeZeno teZe oitecenje pamcenija sliéno onomu H. M.-a. U prilog ovoj
tvrdnji govori i ¢injenica da su u jednog (P. B.) od tih dvaju bolesnika
nakon smrti obdukcijom ustanovljene degenerativne promjene suprotnog
hipokampusa (izgled tih promjena upuéivao je na to da su najvjerojatnije
nastale zbog hernijacije hipokampusa kroz otvor tentorija jo§ u vrijeme
rodenja). Ovaj, izvorni nalaz o nuZnosti obostranog oftecenja za izazivanje
trajne globalne amnezije poslije su potvrdili i drugi aurori (zbog Zega su
se operacije s obostranim odstanjivanjem sljepooénih reznjeva oko godi-
ne 1968. prestale izvoditi), a s vremenom su se pojavili i drugi bolesnici
¢ija je klini¢ka slika manje-vide sli¢ila onoj H. M.-a (npr. pacijent Boswell
koji je obolio od herpes simpleks encefalitisa, a opisali su ga Damasio i
Damasio, te pacijent R. B. koji je preZivio ishemitni napadaj zbog kom-
plikacija pri operaciji premosdivanja koronarne arterije, a kojeg je pratio i
pet godina nakon tog dogadaja obducirac Zola-Morgan). Ova je &injenica
takoder postala putokaz neurokirurzima da prije svake hipokampektomije
s pomocéu amobarbitala (paralizira sljepooéni rezanj one strane na kojoj je
kroz karotidnu arteriju injiciran) i jednostavnih testova zapamdivanja usta-
nove ofuvanost sljepooénog reZnja suprotne strane (tzv. Wada test). No,
i u sluéaju jednostrane hipokampektomije moze se psiholoskim testovi-
ma dokazati blaze osteéenje pamdéenja koje nije globalno, nego sadrZajno
odredeno. U sluéaju odstranjenja lijevog hipokampusa mogu se otkriti po-
tetkoée u zapaméivanju verbalnih sadrzaja, dok u slucaju odstranjenja des-
nog hipokampusa doti¢ne osobe imaju otezano zapam¢ivanje vidnih sa-
drzaja, npr. teiko procjenju jesu li ve¢ bile na odredenom mjestu (‘dejavu’),
te imaju hlaZe poteikode u zapaméivanju orijentacije, prostornih odnosa
1 osoba.

Za razliku od anterogradne amnezije koja se nastavila nesmanjeno i 49
godina nakon operacije (tj. do danas) i retrogradne amnezije za Cinjenice
i dogadaje koji su se dogodili nekoliko mjeseci do nekoliko godina prije
operacije, bolesnik H. M. mogao je usvajati motoricke i perceptivne spo-
sobnosti (zrcalno pisanje, rjefavanje labirinta i sl), §to je upudivalo na
to da postoje razlitite vrste paméenja koje nisu jednako ostecene. Tako
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je postulirano da je posebna vrsta paméenja ono koje se odnosi na svjes-
no prisjecanje Cinjenica i dogadaja, i koje ovisi o integritetu hipokam-
pusa, dok je drugi oblik plasticnosti Zivéanog sustava onaj koji obuhvaca
odredene sposobnosti koje ne ukljuéuju neuronske krugove koji posreduju
svjesno dozivljavanje i ne ovise o entorinalno-hipokampalnim struktura-
ma. Buduéi da se prvonavedeni oblik paméenja moZe izgovoriti, odnos-
no opisati, ono je nazvano deklarativnim (jos i eksplicitnim ili fakridkim)
pamcenjem (knowing that memory), dok je drugonavedeni oblik, kod kojeg
iskustvo mijenja ponasanje na nesvjesnoj razini, dobio naziv nedeklarativ-
no (jod i implicitno, proceduralno ili refleksivno) paméenje (knowing how
memory). Deklarativio paméenje obi¢no se sastoji od asocijacija istodob-
nih podraZaja, a dijeli se na semanti¢ko i epizoditko. Semanticko (jos i
znatenjsko ili referentno} pamdéenje obuhvaéa paméenje opéeprihvaéenih
Cinjenica i koncepata (npr. 'formula vode je HyO', ili 'glavni grad Hrvat-
ske je Zagreb’) za koje nije potrebno kontekstualno prisjecanje (npr. kad
smo se prvi put susreli s vodom ili kad smo prvi put ¢uli za Zagreb), pa
ga se jos naziva i mentalnim leksikonom. Neovisno je o dogadajima u
Zivotu osobe. Testovi kojima se doznaje o stanju semantickog paméenija
obuhvacaju znaenje rijeti, moguénost imenovanja uobiéajenih objekata
ili dobro poznatih geografskih, povijesnih ili npr. aritmetickih &injenica.
Epizodicko (ili autobiografsko) paméenje obuhvaéa informacije o auto-
biografskim dogadajima, kao i vremenske i prostorne asocijacije za nave-
dene dogadaje, a nastaje ve¢ kao rezultat samo jedanput dozivljenog doga-
daja. Izjava Jucer sam u Hrvatskom institutu za istraZivanje mozga vidio
preparate hipokampusa’ primjer je epizodickog paméenja, ali &injenica da
se institut za istraZivanje mozga nalazi na Salati ubraja se u semanticko
paméenje. Ostecenje hipokampusa znacajno odtecuje epizodicko pamée-
nje, tj. moguénost zapam¢éivanja novih informacija, dok su razliéiti aspekti
semantickog pamdéenja tipiéno safuvani. Semanticko je paméenje, oéito,
u mozgu viSestruko reprezentirano tako da je svaka takva reprezentacija
povezana s modalitetom putem kojeg je to znanje dobiveno. Ova se ¢i-
njenica temelji na analizi ponaSanja bolesnika koji imaju Zarifna ostece-
nja sljepoocnog reznja, a pokazuju selektivno oitecenje za navodenje obi-
liezja npr. Zivotinja i biljaka, kad bi im se rekla njihova imena. Nasuprot
tomu, kad bi im se prikazale slike tih istih Zivotinja i biljaka, oni odmah
znaju navesti njihova obiljezja. Zbog ovakve vifestruke reprezentirano-
sti semanticko je paméenje manje zahvaceno otecenjem razlicitih dijelo-
va limbiénog sustava. Semanti¢ko je paméenie, &ni se, organizirano kao
slozena mreza medusobno povezanih koncepata, i to tako da su koncepti
koji dijele mnogo istih zajednickih obiljeZja bolje povezani od onih koji
dijele manje zajednickih obiljeZja. Primjerice, pas i lav kategoriziraju se
kao Zivotinje jer dijele zajednitka obiljezja kao Sto su biti Ziv, biti pokre-
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tan, moci se razmnozavati, ali se mogu i razlikovati medusobno jedan od
drugog npr. po obiljeZjima pripitomljenosti, veli¢ine i oblika. Koncepti i
asocijacije koje Cine semanti¢ko znanje nalaze se u transmodalnim areja-
ma mozdane kore.

Nasuprot deklarativnom, nedeklarativno je paméenje 'automatsko’; jer
ne ovisi o svijesti, paZnji, ni spoznajnim funkcijama, tj. stupnju znanja, a
u amnesti¢nih bolesnika obicno je satuvano. Iskazuje se poboljfanim iz-
vodenjem odredenih zadataka i polako se kumulira tijekom brojnih po-
kusaja (npr. hodanje, zakop¢avanje gumba, uéenje gramatike), a temelji se
na plasti¢nosti samih osjetnih i motorickih sustava (kao posljedica toga,
moZe se izvrsno proucavati i na razli¢itim modelima, bilo u kraljeznjaka
ili dapaée u beskraljeznjaka). Kod visih vrsta bitno je uoéiti da se brojnim
ponavljanjima deklarativnog sadriaja pamdéenja ono pretvara u nedeklara-
tivno pamcenie, to je posredovano kortikostrijatalnim putovima. Primje-
rice, uéenje upravljanja automobilom najprije ukljucuje lingvisticki proces
sviesnog deklariranja (izgovaranja naglas ili "u sebi’) radnji koje je potreb-
no izvriiti, a ponavljanjem ono prelazi u nesviesnu motoricku aktivnost.
U nedeklarativno pamcéenje ubrajaju se motoricke, percepcijske i kogni-
tivne viestine i navike, razina adaptacije, 'priming’ (sposobnost dovrsenja
prethodno prikazane slike ili rijeci; zanimljivo je da bolesnici s globalnom,
limbiénom amnezijom, imaju ovu sposobnost satuvanu, usprkos negiranju
da su ikad prije vidjeli testirane slike ili rije¢i), te asocijativni (koji nastaju
kao odgovor na spregu dvaju ili vise dogadaja, a dijele se na jednostavno
ili klasi¢no i operantno kondicioniranje) i neasocijativni (koji nastaju iz is-
kustva sa samo jednom vrstom dogadaja, a dijele se na habituaciju, senzi-
tizaciju i imprinting’) oblici uéenja,

@ Nalaz necstedenog kratkotrajnog paméenja u bolesnika H. M. posljedica je
cinjenice da je morfoloski supstrat kratkotrajnog pamdcenja u asocijativnim pod-
rucjima neckorteksa, pa je onda moguca i tzv. obratna disocijacija, tj. slabo kra-
tkotrajno uz oCuvano dugotrajno pamdenje, Prvi slucaj koji je potvrdio navedenu
pretpostavku opisali su Warrington i Shallice 1969. godine, a poslije su opisani i
drugi slicni slucajevi. Rijec je bila o bolesniku K. F, koji nakon pada s metocikla nije
maogao zapamtiti niti dva broja (a pri ponavljanom testiranju jedva i jedan) ili dva
slova (normalni je opseq kratkotrajnog pamcenja oko 6-7 rijeéi ili brojeva), iako je
njegovo dugotrajno pamdenje za svakidasnje dogadaje bilo normalno (npr. mo-
gao se bez poteskoca prisjetiti 9 od 10 asocijacija nakon razdoblja od & sati).

Koliko je vremena potrebno funkcionalno sposobnom (neosteéenom)
hipokampusu za izvrienje konsolidacije, tj. pretvorbe kratkotrajnog u du-
gotrajno paméenje? Drugim rije¢ima, koliko je razdoblje nakon stjecanja
iskustva, poslije kojega oStecenje hipokampusa ne bi odtetilo prisje¢anje?
U eksperimentima koje su prije petnaestak godina obavili Zola-Morgan
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i Squire pribliZili smo se sasvim blizu odgovoru na ovo pitanje. Majmu-
ni su trenirani odgovarati na zadatak povezivanja objekata, tako da su im
bili predstavljeni sluéajni parovi razli¢itih objekata, ali je samo jedan od
objekata bio povezan s nagradom u obliku hrane. Objekti su bili u sku-
pinama od po 20, a skupine su bile pokazivane u razli¢itim razmacima s
obzirom na vrijeme izvrienja operacije: na razmaku od 16,12, 8,41 2 tje-
dna prije obostranog odstranjenja hipokampusa, girusa dentatusa i entori-
nalnog korteksa, Rezultat je bio sljedeci: objekte koje su majmuni nauéili
razlikovati 2 do 4 tjedna prije lezije, prepoznavali su samo sluéajno. Dakle,
u ovim sluéajevima hipokampalne strukture nisu bile dovolino dugo in-
taktne nakon pokazivanja podrazaja da bi bile zapaméene. Nasuprot tomu,
majmuni kojima je nainjena navedena operacija 8 i 12 tjedana nakon
naucenog raspoznavanja izvodili su jednako to¢no zadatak kao i kontrole.
To znadi da je hipokampusu bilo potrebno 6-8 tjedana da bi pohranio, t.
konsolidirao nauéeni odgovor u druge dijelove korteksa i tako ga udinio
neovisnim o hipokampalnim strukturama. Pocetno se kodiranje informa-
cija koje stizu iz multimodalnih asocijativnih podruéja putem parahipo-
kampalnih aferentnih vlakana dogada unutar hipokampalnih krugova za
vrijeme kad se snime theta-sinapticki potencijali (ve¢ u svojem original-
nom élanku iz 1954, godine, kad su otkrili ritmi¢nu sporu aktivnost, .
theta-ritam, Green i Arduini opisali su da oitecenje septalnih jezgara do-
kida hipokampalni theta-ritam), dok se konsolidacija nakon toga dogada
u neuronskim krugovima unutar i izvan hipokampusa za vrijeme oétrih
valova. Za vrijeme eksplorativne aktivnosti (theta-valovi) putem neurona
povréinskih slojeva entorinalnog korteksa informacije se prenose iz neo-
korteksa u hipokampus, dok se za vrijeme konzumatornog ponaganja i
sporovalnog spavanja (odtri valovi) sinkroniziranim izbijanjem "autoasoci-
jativnog matriksa’ Schafferova sustava povratnih kolateralnih veza neurona
CA3 podrudja (jedan CA3 neuron moze davati i po desetak kolateralal), te
CA1 i subikularnog podrudja, signali preko dubokih slojeva entorinalnog
korteksa prenose natrag u neokorteks (tj. hipokampalna autoasocijativna
mreZa se ‘prazni’ u neokorteks u kratkom razdoblju — tzv. hipokampalna
kompresija vremena).

Pod amnestiénim pacijentom obiéno se razumijeva éoviek s oiteéenim
anterogradnim paméenjem, jer je iskljudivo retrogradna amnezija izuzetno
rijedak fenomen. Tako u vise od 1 000 dobro dokumentiranih sludajeva
traume glave nije pronaden ni jedan slucaj retrogradne amnezije koji nije
pratila 1 anterogradna amnezija. Zapravo postoji samo jedan dobro opi-
san i dokumentiran sluéaj bolesnika s isklju¢ivo retrogradnom amnezijom,
u kojeg je doglo do oporavka anterogradnog, ali ne i retrogradnog pam-
cenja,
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@ (Ovaj 36-gadiinji Covjek imao je 1981. godine otvorenu frakturu lubanje desnog
parijetookcipitalnog i sljepoodnog podrudja uz kompresiju lijevog mezencefalona
u podrudju tentorijalnog otvora. Nakon operacije najznacajniji nalaz na CT snim-
ci bio je uski tratak smanjene gustoce tkiva koji se protezao od ventralnog teg-
mentalnog podrudja do pontomezencefalicne granice, a ukljucivao je i fasciculus
medialis telencephali (medial forebrain bundle). Makon dvije godine od operacije
doslo je do potpunog oporavka anterogradnog, ali ne i retrogradnoga paméenja
{5to je inade uvobicajen slucaj u amnestiénih pacijenata), jer je on i dalje tvrdio da
je u dobi izmedu 161 18 godina i nije se mogao sjetiti niti da je ozenjen, ni da ima
djecu, niti prijaénjih zaposlenja).

Ova vrsta poremecaja paméenja nazvana je mezencefaliénom amne-
zijom.

Osim limbi¢ne i mezencefaliéne amnezije, i ostecenja nekih drugih
struktura mozga mogu dovesti do amnezije. Najceica je tzv. diencefali¢na
amnezija: ostecene su strukture mamilarna tijela i mediodorzalna (kat-
kad i prednja) jezgra talamusa. Uzrok poremecaja obi¢no je Korsakovljev
sindrom, stanje koje najéeice nastaje zbog kroni¢énog alkecholizma i po-
sljedi¢nog manjka vitamina skupine B, no moZe to biti i poremecaj cirku-
lacije, koloidna cista treceg ventrikula ili tumor, Poremeéaji pamdcenja u
ovim sluajevima nastaju zbog ostecenih procesa paznje, nerazumijevanja
znadenja rijeci i drugih procesa koji se zbivaju u tijeku uéenja, a ne zbog
nemogucnosti prisjecanja. Zato bolesnici s diencefaliénom amnezijom ude
vrle sporo, ali ono $to naude tesko zaboravljaju (za razliku od bolesnika s
oitecenjem hipokampusa koji zapravo ude brzo, ali brzo i zaboravljaju). I
pri diencefali¢noj amneziji anterogradna je amnezija mnogo jaca od re-
trogradne, $to potvrduje da se mehanizmi za prizivanje u svijest davnih
dogadaja razlikuju od mehanizama koji posreduju sviezije dogadaje. I ovi
pacijenti imaju normalan 'priming’.

Amneziju takoder moZe prouzroditi i oteéenje bazalnog telencefalona
(najéesci uzrok degeneracije neurona bazalnog telencefalona jest Alzhei-
merova bolest, no to moZe biti i npr. ruptura aneurizme prednje komu-
nikantne arterije). Jedino oiteenje medijalne septalne jezgre dovodi do
izravnog i jasnog oftecenja paméenja (jer medijalna septalna jezgra aktivira
hipokampus), dok odteéenja drugih dijelova bazalnog telencefalona samo
posredno i slabije oftecuju ovaj proces.

Entorinalna mozdana kora i hipokampus medu najranije su zahvace-
nim strukturama mozga patoanatomskim promjenama za vrijeme Alz-
heimerove bolesti, a obrazac deficita pamdenja sli¢an je onomu nakon hi-
pokampektomije, tj. onomu u bolesnika s globalnem amnezijom. Razlog
tome je &injenica da neuropatoloske promjene (neurofibrilarna degenera-
cija i odlaganje beta-amiloida) dovode do prekida veza izmedu entorinal-
no-hipokampalnih struktura s neokortikalnim podruéjima (diskonekcijski
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sindrom). Zato je slabljenje zapaméivanja najraniji, najizrazeniji i najstal-
niji znak Alzheimerove bolesti. U prvom, ranom stadiju karakteristican
je gubitak epizodinog paméenja, napose usvajanja novih sadrzaja, Sto je
praéeno i progresivnom deterioracijom prisje¢anja ve¢ usvojenih epizodic-
nih sadrzaja. Poteikoée u pronalazenju prave rijei (anomicka disfazija)
u tijeku spontanog govora obitno su prvi karakteristiéni znak, zbog fega
pacijent zaobilaznim putem nastoji reéi 3to je naumio (pa nastaje logo-
reja). U drugome stadiju sposobnosti uéenja, prepoznavanja najblize oko-
lice i rodbine, te semanticko paméenje postaju sve zahvaceniji (zbog difuz-
nih oétetenja brojnih, ponajprije asocijativnih neokortikalnih podrudja s
pohranjenim semantickim sadrzajima), dok paméenje davnih dogadaja ne
mora biti u potpunosti izgubljeno (za utvrdivanje poremecaja semantickog
poremeéaja najkorisnijim se pokazao test u kojem se pacijentu kaZe da
nacrta sat: tipiéne konceptualne grieske u crtanju sata u osoba oboljelih
od Alzheimerove bolesti ukljuéuju sat nacrtan bez brojeva ili su brojevi
pogresno rasporedeni, neispravno crtanje kazaljki ili pisanje stvarnoga vre-
mena brojkama umjesto crtanja kazaljki i sli¢no, 5to sve upucuje na to da
su obilje#ja koja karakteriziraju sat i znalenje samog sata kao pokazivaca
vremena u njih izgubljeni). Jos uvijek je dobro oéuvano proceduralno pam-
éenje, tj. pacijent zadrZava sposobnost uenja novih motorickih obrazaca.
U posljednjem, trecem stadiju, deklarativno je pamcenje u potpunosti iz-
gubljeno (i epizodi¢no i semantitko), a takoder se potinje gubiti i proce-
duralno.

Uloga amigdaloidnog kompleksa jezgara, u novije je vrijeme ponov-
no ispitana selektivnim odstranjivanjem u majmuna. Jako je jedno krace
vrijeme (do kraja 80-tih) vladalo misljenje da i amigdala imaju podjednako
vaznu ulogu u paméenju kao i hipokampus, 1989. godine je Zola-Mor-
gan sa suradnicima potvrdio izvorni nalaz Narabayashija iz 1963. godine,
odnosno da potpuno i obostrano odstranjenje amigdala ne dovodi u maj-
muna ni do kakva znatnijeg odtecenja pamcenja. Inicijalno je do ove 'za-
bune’ vierojatno doslo jer su teZa oite¢enja paméenja u eksperimentalnih
#ivotinja kojima su odstranjena i amigdala i hipokampus, u usporedbi s
onima kojima je odstranjen samo hipokampus, bila rezultat ostecenja kor-
teksa (3to je pri takvim operacijama teiko izbjeci), a ne amigdala. Dodatna
je potvrda debivena snimanjem metabolicke aktivnosti mozga s pomocu
radioaktivno obiljezene 2-deoksi-D-glukoze u majmuna. U nizu vidno-
prostornih zadataka odgodenog odgovora vidjela se utilizacija glukoze, me-
du ostalim, i u podruéju hipokampalne formacije, ali ne i amigdala.

Za razliku od hipokampalne formacije koja prima aferentna vlakna iz
heteromodalnih i transmodalnih dijelova mozdane kore, amigdala imaju
veze samo s unimodalnim i heteromodalnim dijelovima asocijativnog kor-
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teksa, tj. primaju manje 'preradene’ osjetne informacije. Najvaznije uloge
amigdaloidnog kompleksa jezgara mogu se saZeti u asociranje izmedu raz-
licitih modaliteta i asociranje izmedu podraZaja i nagrade (samo pri ponov-
ljenim susretima s podrazajem).

Istodobno ostecenje i hipokampusa i amigdala naziva se Kliiver-
-Bucyjevim sindromom, prema autorima koji su ga 1937. godine prvi
opisali kod majmuna. Sindrom se u ovijeka, osim od izrazene amnezije,
sastoji od gubitka osje¢aja straha (u 100 % slucajeva), oralnog ispitivanja
objekata (u 98 % slucajeva), hiperseksualnosti (79 %), obracanja paznje na
svaki vidni podrazaj (hipermetamorfoze) (77 %), gubitka svake emocio-
nalnosti (74 %), vidne agnozije i hipoemocionalnosti (42 %) i bulimije (u
28 % slucajeva). U novije vrijeme je s pomoéu modernih metoda slikovnog
prikaza aktivacije mozga utvrdeno da ostecenje, napose lijevoga amigda-
loidnog kompleksa jezgara remeti prepoznavanje i prosudbu intenziteta
straha iskazanog izrazom lica (iako sposobnost prepoznavanja dotiénog
lica ostaje sacuvana).

MreZa izvr3nih funkcija i nadzora pona$anja
s epicentrima u lateralnom prefrontalnom
i orbitofrontalnom korteksu

Ceoni reinjevi mozga ¢ovijeka doZivieli su tijekom filogeneze zadiv-
ljujuce povecanje, te zauzimaju otprilike tre¢inu mozdane kore. Korteks
ceonog reZnja moZe se podijeliti na 3 funkcionalna podrugja: 1. 'motorié-
ko-premotoritko’ koje ukljucuje BA4 i 6, suplementarnu motoricku areju
(medijalni dio BA6), éeona polja za oéne pokrete (lateralni dio BA6), te
dijelove Brokine areje (BA44). U ovisnosti o lokalizaciji, odtecenje ovog
podrudja dovodi do slabosti mifi¢a i promjene mifiénog tonusa (sve do
fleksijskih kontraktura), oslobadanja primitivnih refleksa (hvatanja, sisanja,
itd.), inkontinencije, akinezije, mutizma, aprozodije, apraksije, Brokine afa-
zije i nekih motorickih komponenti sindroma jednostranog zanemariva-
nja. 2. Paralimbiéno’ podrudje smjedteno je u ventralnim i medijalnim dije-
lovima ¢eonog reinja i sadrii korteks prednjeg cinguluma (BA23 i 32),
ravnog girusa (BA25) i straZnjega orbitofrontalnog podrugja (BA11-13).
3."Heteromodalno’ podruéje je najopseZnije, a obuhvaéa BA9 i 10, prednje
dijelove BA11 i 12, te BA45-47. To podrudje ima dvosmjerne veze sa svim
drugim heteromodalnim, te gotovo svim unimodalnim, paralimbi¢nim i
limbi¢nim arejama mozdane kore. Kao i u sluéaju parijetotemporalnog
heteromodalnog korteksa, i ovdje su neki neuroni selektivno osjetljivi na
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jedan ili samo na neke modalitete, a ‘pomijesani’ su s onima najbrojnijima
ito imaju multimodalna obiljezja. Izrazi prefrontalni korteks’ i sindrom
ceonog reZnja zapravo se odnose samo na paralimbiéne i heteromodalne
dijelove éeonog reinja.

@ Vierojatno prvi dobro dokumentirani opis selektivnog ostecenja ¢eonog reznja
u Covjeka bio je slucaj Pineas Gagea kojega je 1868. godine opisao Harlow, Gage
je bio pouzdan predradnik u izgradnji bostonske Zeljeznice. Pri utiskivanju baru-
ta u zemlju s pomocu Zeljezne Sipke, zbog prejake kompresije baruta, dolo je do
eksplozije zbog koje mu je katapultirana Zeljezna sipka proila kroz ¢eone reznjeve
mozga, Makon preZivijenja ovog incidenta, Gage je iskazivao dramatiéne promje-
ne u razmidljanju i osobnosti, iako su mu osjetno-motoricke funkcije ostale rela-
tivno ofuvane. Inspiriran Golzovim eksperimentima kirurske ablacije neokorteksa
psa iz 1890. godine, Burkhardt je 1892. odstranio razlicite dijelove korteksa u 6
shizofrenih bolesnika s halucinacijama, no zbog kriticizma medicinskih autoriteta
njegova vremena do 1935. godine ‘psihokirurike’ se operacije uglavnom viie nisu
izvodile. Te su godine Jakobsen i Fulton objavili da su nakon oitecivanja prefron-
talnog i frontalnog korteksa (lobotomije) uspjeli agresivne dimpanze uéiniti mirni-
ma (Stovise, u njih vide nisu mogli izazvati eksperimentalnu neurozu), a Penfield je
opisao ucinke desne prefrontalne lobektomije koju je nacinio svojoj sestri. Nakon
akutnoga poslijeoperativnog razdoblja, on je uodio da su njezine sposobnosti pla

niranja i brzine razmisljanja postale vrlo ogranicene, iako su joj socijalne vjestine |
druge kognitivhe sposcbnosti ostale relativho saduvane.

Pa ipak, i unato¢ ovim 'nuspojavama’, neki su lijeénici i kirurzi bili
odudevljeni navedenim postupkom. Misle¢i da ée time ukloniti paranoju
i opsesivno-kompulzivni poremecaj (‘rekurentne obrasce misli’) u svojih
bolesnika, Moniz i Lima razvili su kirurtku proceduru "leukotomiju’ koja
je, nakon trepanacije lubanje na nekoliko mijesta, obuhvacala bilateralno
presijecanje vlakana koja povezuju prefrontalni korteks s talamusom (pe-
dunculus frontalis thalami). Ovaj je postupak dozivie veliku populariza-
ciju zahvaljujuci Freemanu i Wattsu (tzv. Freeman-Wattsova standardna
procedura). Kad je Watts razo¢aran u uinke operacije prekinuo suradnju
s Freemanom, 1945. godine je Freeman razvio tzv. "ice-pick’ lobotomiju
transorbitalnim pristupom koja se obavljala i bez hospitalizacije, a trajala
je samo nekoliko minuta. Tako je samo u Americi, u razdoblju od 1939,
do 1951. godine, napravljeno vide od 18 000 lobotomija. Operacija je u
to vrijeme bila "idealno rjesenje’ za sve oblike 'problemati¢nog ponaganija’
(tako su se 'lijecili’ ¢ak i kroniéni bolni sindromi jer je nakon lobotomije
nestajala zabrinutost zbog boli).

@ Primjerice, radila se zatvorenicima, rodacima koji su zbog raznoraznih razloga
proglasavani neubrojivima ili nepodobnima (Rosemary Kennedy, sestra americkog
predsjednika Johna Kennedyja; Rose Williams, sestra americkag pisca Tenessee
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Williamsa), pobunjenicima, politickim protivnicima (npr. holivudskoj glumici Fran-
ces Farmer koja je simpatizirala komunizam),

Raspon promjena ponadanja koje se vide u lobotomiranih bolesnika
vrlo je velik. Veéina bolesnika izgubi spontanost, sposobnost planiranija,
procjene, odgode nagrade (ugode), kajanja, apstraktnog migljenja, krea-
tivnosti, rjedavanja problema, mentalne fleksibilnosti (nastupa pretjerana
konkretnost i vezanost za podraZaj), osjecaj jastva, sposobnost izvr§avanja
pravilnog redoslijeda radnji odnosno pradenja instrukeija, donoSenja stra-
teskih odluka temeljenih na pristupu razli¢itim rizicima, moguénost isto-
dobne pozornosti za vide razlicitih dogadaja i mijenjanje Zarista koncen-
tracije, kapacitet usvajanja konteksta i sloZenih situacija, neotpornost na
distrakciju i interferenciju, inhibiciju neposrednih odgovora na podrazaje
itd. Zbog navedenih udinaka, poletkom pedesetih godina ovakve su se
operacije prestale izvoditi, Ipak, u nekim je zemljama za radikalnu kontro-
lu nasilnog ponasanja lobotomija i danas dopustena metoda.

Tako izraz 'frontalni sindront’ obuhvaéa cijeli raspon navedenih pro-
mjena ponasanja, svaki bolesnik moZe imati razli¢itu raspodjelu i inten-
zitet izrazenih deficita. Specifiéni obrazac deficita u svakoga pojedinog
bolesnika odreden je mjestom, veli¢inom i prirodom oétecenja, kao i vre-
menskim tijekom odtecenja, te osobnoédcu prije odtecenja.

U skladu sa sludajevima iz klinicke prakse, sindrom ¢eonoga reznja
moze se opéenito podijeliti u dva tipa. U frontalnoj abuliji prevladava gu-
bitak sposobnosti izvrSavanja voljnih radnji, nedostatak kreativnosti, zna-
tizelje i inicijative, pa nastaje apatija (nedostatak Zelja 1 emocionalna ne-
osjetljivost). Odgovorno odteéenje nalazi se vedinom u dorzolateralnom
dijelu ¢eonoga reznja (tj. u dijelovima éeonog reznja koji se sastoje od
heteromodalnog korteksa).

U sindromu frontalne disinhibicije bolesnik pokazuje dramatiénu im-
pulzivnost, zajedno s gubitkom sposobnosti prosudivanja, uvida i predvi-
danja. Disocijacija izmedu relativno intaktnih ‘intelekrualnih spoznajnih’
funkcija, s jedne, i dramatié¢no promijenjenog nacina ponaanja i emocio-
nalnih reakcija s druge strane, moze biti vrlo izrazena.

@ Tako je, primjerice, opisan slufaj 63-godiinje Zene koja je, nakon operacije me-
ningeormna u olfaktornom podruéju, zapoéela intimne odnose s potpunim stranci-
ma, ¢ak i s jednim koji je upravo izadao iz zatvora, Kad je upitana zaito to ¢ini, ona
se sloZila da takvo ponasanje nije pametno, ali da si ne moze pomodi jer je ‘izgubila
koénice. Bolesnica nije promijenila ponasanje £ak ni kad joj je dotiéni ukrao njezi-
ne stvari i prenio spolnu bolest. Prigodom neuropsiholoikog testiranja, tzv. fron-
talne kognitivne zadatke rjesavala je normalno (npr. Lurijine motoricke sljedove,
test sortiranja karata, itd.). Postoperativne radioloike snimke pokazivale su da je
operacijom ostecen samo orbitofrontalni korteks, dok su dorzolateralna podrudja
mozdane kore bila intaktna.
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U skladu s ovim i mnogim drugim slu¢ajevima moze se zakljuéiti da
oitecenje orbitofrontalnih i medijalnih ¢eonih areja (tj. dijelova ¢eonog
reznja koji se sastoje od paralimbicnog korteksa) dovode pretezno do sin-
droma disinhibicije. Obratnim slijedom, mogu se orbitofrontalni kor-
teks i druge paralimbi¢ne komponente ¢eonog reznja definirati kao trans-
modalni évorovi za povezivanje misli, zapamdéenih sadrZaja i iskustava s
odgovarajucim emocionalnim i visceralnim stanjima. U diferencijalnoj je
dijagnozi najvaznije razlikovati abuliju od depresije, a sindrom disinhibi-
cije od manije.

'Radnim paméenjem’ nazivamo onu vrstu paméenja koja je aktivna tek
u kratkom vremenskom razdoblju (obi¢no nekoliko sekunda, npr. upam-
¢ivanje i nazivanje telefonskoga broja). Uloga neurona dorzolateralnog pre-
frontalnog korteksa u radnom paméenju otkrivena je snimanjem aktivno-
sti tih neurona u majmuna pri testu odgodenog odgovora. U testu majmun
fiksira sredisnju tocku monitora i uvjezba se da tu tocku i dalje fiksi-
ra tijekom kratkotrajne pojave podraZaja u nekom drugom dijelu vidnog
polja i razdoblja odgode nakon prikazivanja podrazaja (3 — 5 sekunda). Da
bi dobio nagradu, tek potom majmun pogled usmjeri u onu todku vid-
nog polja u kojoj se prethodno pojavio podrazaj. Snimljena aktivnost pre-
frontalnih neurona pokazuje da je ovakvo usmjeravanje pogleda majmuna
vodeno iskljuéivo kratkotrajnim paméenjem mijesta na kojem se podraZaj
pojavio. Ovi prefrontalni neuroni imaju dakle ‘memorijska polja’ koja se
definiraju kao oni poloZaji podrazaja u vidnom polju na koje odredeni neu-
ron reagira najvecom frekvencijom okidanja, tj. kodira samo tu prostornu
totku vidnog polja. Nakon pojave i nestanka podrazaja u svojem ‘memorij-
skom polju’, takav neuron ostaje tonicki aktivan tijekom razdoblja odgode,
a potom se njegova aktivnost naglo prekida. Stovise, pri pojavi podrazaja u
dijametralno suprotnoj tocki vidnog polja, aktivnost je tog neurona inhi-
birana. Budu¢i da neuroni prefrontalnog korteksa s ovakvim svojstvima
pokazuju selektivnu aktivnost za vrijeme inhibicije odgovora u zadatci-
ma odgodenog odgovora, oni vierojatno imaju i kljuénu ulogu u inhibici-
ji impulsa koji nisu prikladni za kontekst. Profirujuéi navedene rezultate
moZe se pretpostaviti da se posredovanjem radnog pamdenja reprezenta-
cije mnogobrojnih vanjskih dogadaja i internih fenomena mogu istodob-
no i interaktivno procesirati na naéin da se srediite pozornosti mijenja od
jednog do drugog. No, radno paméenje nije ukljuéeno samo u prostornu
pozornost kao sto je to ovdje ilustrirano, nego i u sve druge oblike kogni-
tivne i lingvisticke obradbe informacija. Stoga se, poopéavajuéi navedeno,
moze zakljuciti da je radno pamcenje odraz sposobnosti moZdane kore da
u svijest prizove upamdene sadriaje i u odsutnosti podrazaja (apstraktno
misljenje), $to je vjerojatno jedan od najvainijih evolucijskih napredaka
moZdanog ustrojstva, jer ono s pomoéu iskljugivo mentalne manipulacije
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omoguéuje povezanost i kontinuitet proélih iskustava i trenutaénih djelova-
nja. Moguénost "vréenja’ alternativnih scenarija dogadaja promovira kon-
tekstualnu fleksibilnost, predvidanje i planiranje radnji s obzirom na pro-
stor i vrijeme.

Mnogi neuroni ¢eonog reinja koji se aktiviraju vidnim podrazajima
imaju manju specifi¢nost za boju, veli¢inu ili orijentaciju podrazaja, nego
za njegovu biolodku vaznost. Naime, neki prefrontalni neuroni koji Zivah-
no odgovaraju na podrazaj povezan s nagradom mogu promijeniti svoj od-
govor kad taj podrazaj bude povezan s neugodnim ili neutralnim ishodom.
Ovakvi odgovori neurona prefrontalnoga korteksa vijerojatno pomazu us-
postavljanju subjektivne realnosti koja je osjetljiva na vaznost podrazaja, a
ne na njegova povriinska svojstva.

S obzirom na strukturu, veze i funkcije, lako se uocava da je korteks
Eeonog reZnja u ovjeka toliko heterogen i slozen da ni jedan pojedinaéni
opis ne moze objasniti sve njegove uloge u ponasanju. U pokuaju da se
to ipak udini, prefrontalni se korteks moZe konceptualizirati kao mjesto na
kojem konfluiraju dvije goleme mreze: jedna za radno paméenje, izvrine
funkcije i pozornost, tj. kontrolu djelovanija (s transmodalnim epicentrima
u prefrontalnom i straZnjem parijetalnom korteksu), i druga za kontrolu
ponadanja (s transmodalnim epicentrima u prefrontalnom korteksu i or-
bitofrontalnom paralimbiénom korteksu). Mediodorzalna jezgra talamusa
i glava kaudatusa dodatne su nuzne komponente obiju mreza,

Buduéi da radi ostvarivanja ponadanja prikladnog kontekstu prefron-
talni korteks orkestrira svim drugim kortikalnim mrezama i medumrez-
nim interakcijama, njegova ozljeda ne rezultira ocitim deficitima kao ito
je to slu¢aj u drugim mrezama, nego deficitom u nadzoru nad ponasanjem
koje nije apsolutno, nego ovisno o situaciji. Stoga se klinicki uoéljivi defi-
citi obi¢éno vide tek nakon masivnoga obostranog osteéenja, a samo katkad
i nakon opseZnijega jednostranog ostecenja (promjene ponafanja mogu
biti toliko suptilne da su uoéljive samo osobama koje dobro poznaju bole-
snikovu osobnost prije oitecenja). I ovdje se uocava lateralizacija kortikal-
nih funkcija, jer nakon ostecenja lijeve hemisfere moZe nastati sindrom
abulije, dok jednostrano oftecenje desne hemisfere moze prouzroditi di-
sinhibirano ponasanje.

Mnogobrojne su teorije koje povezuju oitecenje razvitka mreZa pre-
frontalnog korteksa s nastankom autisti¢nih poremecaja u djece: autizma,
Aspergerova sindroma (po definiciji slabije izrazenog oblika autizma pri
kojem su kognitivne funkcije manje oftetene, a govor nije poremecen) i
high-functioning autizma (najblazi oblik). Iako je raspon autisti¢nih po-
remecaja velik, sve ih u manjoj ili vecoj mijeri karakteriziraju oteZana so-
cijalna interakcija i komunikacijske sposobnosti, ponavljajuéi obrasci po-
nasanja i ogranideni interesi.
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ZavrsSne napomene

U usporedbi s drugim Zivotinjskim vrstama, sljede¢a su obiljezja po-
nasanja jedinstvena za ¢ovjeka: lokomacija se temelji na nogama, tako da
su ruke oslobodene za druge sloZene funkcije; palac je odmaknut, a fina
motorika Sake omoguéuje razvoj oruda i tehnologija; govor i jezik podlo-
ga su naprednih oblika komunikacije i simbolickog misljenja: razvijene
socijalne interakeije i kultura ($to su dovele do podjele posla u drustw, te
kontrole seksualnih nagona i agresije); produljeno razdoblje odrastanja; in-
dividualni umjetnicki i duhovni izri¢aj. Sva navedena obiljezja izravno ovi-
se 0 moiZdanoj kori, pa se i neurobiologija éovjekova ponadanja u najveéem
dijelu odnosi na proutavanje mozdane kore.

Od epohalnog otkri¢a da je lijeva mozdana hemisfera u éovieka supe-
riorna za jezicne funkeije §to ga je nadinio Broca 1865. godine, otkrive-
ne su i brojne druge strukturne i funkcionalne asimetrije mozga covjeka,
Svrha asimetrije nije potpuno jasna, ali je vierojatno odraz biologke pre-
dnosti u smislu koncentriranja kontrole pojedinih dijelova mreza u istoj
hemisferi, radi minimaliziranja zaostajanja u procesiranju zbog prijenosa
informacija u suprotnu hemisferu.

Mnogi osjetni dozivljaji koji inade aktiviraju asocijativna i transmo-
dalna podrudja moZdane kore nisu dostupni svijesti, dakle, utjecu na po-
nasanje, iako ih oviek nije svjesno doZivio. Neki dobro poznati i metoda-
ma slikovnoga prikaza mozdane aktivnosti prouéeni su primjeri fenomen
rezidualnog vida u hemianopsi¢nih bolesnika, implicitno paméenje i 'pri-
ming’ u bolesnika s globalnom amnezijom, odgovori autonomnoga Ziv-
Canog sustava na poznate osobe u prozopagnozicara, te nesvjesna percep-
cija feromona.

S obzirom na zadivljujucu sloZenost mozdane kore Eovieka, napose
one Ceonog reZnja, ne iznenaduje Einjenica da razlicite bolesti, poremecaji
i ozljede §to zahvaéaju mozdanu koru mogu dovesti do iznimno slozene
simptomatologije. Iako udZbenici neuroznanosti éesto teze naglasavanju
¢vrstih i nepromjenjivih odnosa izmedu strukture i funkeije (npr. odtecenie
optickog trakta uvijek dovedi do kontralateralne homonimne hemianop-
sije), ovakav pristup ponafanju i kogniciji nije zadovoljavajuéi jer struk-
turni temelj ovih procesa ima oblik velikih preklapajuéih neuronskih
mreza organiziranih oko reciproéno povezanih kortikalnih epicentara. Po-
jedini dijelovi tih mreza mogu se podijeliti na kljuéna i participirajuéa
podrucja. Ostecenja koja nepovratno dovode do nesposobnosti djelovania
u odredenoj domeni ponasanja ili kognicije pomazu nam odrediti dijelo-
ve mreZe koji su nuini za integritet odredene kognitivne domene, a tek
aktivacije pojedinih dijelova mozga snimljene funkcionalnim tehnikama
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slikovnoga prikaza u trenutku izvrdavanja zadataka povezanih s dotiénom
domenom otkrivaju koja jos podrugja mozga sudjeluju u njezinu koordi-
niranom djelovanju. Stoga za dobivanje éto potpunije slike odnosa izmedu
strukture mozga i ponasanja, treba tradicionalni pristup utemeljen na prou-
¢avanju pacijenata sa Zari$nim odte¢enjem mozga povezati s eksperimental-
nim podatcima dobivenima tehnikama slikovnoga prikaza aktivacije moz-
ga (fIMRI, PET).
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