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Introducere

Dezvoltarea creierului bebelusului incepe inainte de pri-
mele cuvinte, inainte de primii pasi, de primele zimbete, de
primele priviri, chiar inainte de primul siu tipat. Astizi, stim
cii ea debuteaza Inainte de prima ecografie. 5i va continua mult
dupi nagterea sa. Cand eram mica, auzeam de obicei spunin-
du-se despre un nou-nascut ci este o fiingd vegetativi’, un
~Stomac’, un tub”. Cei mai multi dintre parinti credean ca este
inutil sa vorbeasca cu el, sa-1 stimuleze, si-i puna muzica.
Copilul era pur si simplu hrinit, fubit ca un mic lucru in devenire.

In carnctul de sinatate al copilului eran Inregistrate doar
curbele de crestere (greutatea si inaltimea), precum si diferi-
tele boli de care suferise de la nastere.

Cu toate acestea, la sfarsitul secolului al XIX-lea, doctorul
Jean-Baptiste Fonssagrives insista deja asupra importantei
~observirii materne™ , Mama trebuie si-si observe cu atentic
copilul pentru a-i raporta medicului tot ceca ce s-a inthmplat
in intervalul dintre doud vizite. Aceastd observare trebuie
facuta inca din primele zile de viata si in mod continuu™ Astfel,

* Fonssagrives |L-B., «Le rile des méres dans les maladies des enfants ou
ce quielles doivent savoir pour seconder le médecine (, Rolul mamelor
in bolile copiilor sau ceea ce de trebuie sd stie pentru a-1 secunda pe
medic”™), 1868, in Rollet C., «Pour unc histoire du carnet de sante de len-
fant: une affaire publique ou privée?s, https {fwww.cairn.info/revue- fran-
caises-des-afaires-sociales-2005-3-page- 129 htm. (n. a.)
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crau notate virsta cind a stat prima data in sezut, cea
cind a rostit cele dintii cuvinte si cea cind a mers, dar cel mai
adesea in mod individual, pe baza observatiilor mamei si ale
medicului.

Unii cercetitori inteleseserd deja cd sugarul nu este un in-
divid pasiv, i, dimpotrivd, o fiinta inzestrata cu aptitudini.

Astfel, psihologul elvetian Jean Piaget { 1896-1980) a publi-
cat in anii 1930 niste lucrari despre inteligenta copilului’.
Potrivit teoriei sale, aceasta se dervolti in mai multe stadii: mai
intai este stadiul inteligentei senzorio-motorii (de la nastere
péna la 2 ani), apoi cel al inteligentei preoperationale (de
la 2 la 6 ani), urmat de cel al operatiilor concrete (de la 6 la
10 ani) si, in sfarsit, de cel al operatiilor formale (intre 10 si
16 ani). Fiecare dintre aceste stadii este, la randul lui, impartit
in mai multe etape. De exemplu, intre 0 5i 2 ani, coordonarea
dintre apucarea si vizualizarea obiectului este un instrument
indispensabil copilului pentru explorarea mediului. Prin
urmare, la virsta de 9-10 luni, bebelusul dobandeste o intele-
gere a permanentei obicctului: €l descoperi ci un lucru care
nu s¢ afli in campul sau vizual continua sa existe 5i ci va putea
si-l caute in mod activ. Aceasti notiune este o temi cen-
trali a dezvoltirii cognitive pe care Piaget a conceput-o primul.
in anul 1953, Arnold Gesell (1880-1961) a descris, de aseme-
neca, evolutia liniard a comportamentelor motordi {mentinerea
capului, asezarea in sezut, mersul) ale bebelusilor drept un indi-

cator al maturizarii dezvoltarii'. Dar o astfel de observatie nu

* Piaget |, La naissance de lintelligence chez emfant {, Nasterea inteli-
gentei b copil”), Delachaux 5i Miestle, Neuchatel 1936, (. a.)

! Gesell A, si Amatruda, LEmibryologie du comportement. Les délts de
la pensée umaine (,Embriologia comportamentului. Inceputurile
gindirii umane”), PUF, Paris, 1945. (n. a.]
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tinea cont de interactiunile copilului cu mediul sau. Acestea
sunt luate in considerare abia din anii 1970, marcind ince-
putul cercetarilor in psihologia dezvoltirii.

Putin dupi aceastd datid am inceput sa studiez medicina.
David Barker, un epidemiclog englez, sublinia de pe atunci
ideea ca malnutritia fetald ar putea fi cauza dezvoltarii unor
boli la virsta adultd, precum diabetul de tip 2, hipertensiunea
arteriald, obezitatea®. Unicef a publicat primele studii despre
rolul factorilor epigenetici, aceste modificari ale activitatii
genelor induse de elemente externe, cum ar fi alimentatia, stre-
sul ete. 5i, in acelasi timp, au aprut tehnicile de explorare a cre-
ierului, progresele in neurobiologie, neurostiinte, neuroima-
gisticd, geneticd... Am fost martori ai evolutiei lor uimitoare.
Ele au ilustrat, la propriu, abilitatile nou-nascutului pe care le
observaseram pina atunci in timpul examenului clinic.
Diatorita lor, acum putem vizualiza in direct modul in care se
realizeazd toate conexiunile intracerebrale. In prezent, ele ne
ofera imagini ale diferitelor etape ale neurodezvoltarii, inca din
primele saptimini de sarcind, ceea oe nu Inceteazd si ma
uimeasci 51 sd-mi stirmeascd entuziasmul. Dar, mai intai de
toate, ele ne fac si constientizam importanta primelor 1.000 de
zile de dezvoltare: 9 luni de sarcina + 2 ani (270 de zile +
3635 + 365 = 1.000 de zile). Mai mult decit un concept, mai mult
decit o sumi, aceastd perioada care se intinde din ziua conce-
perii pina la virsta de dod ani a copilului reprezinta inceputul
s5i fundamentul sanatatii si al stirii lui de bine viitoare. Este un

* Barker D], Winter D, Osmond C., Margetts B., Simmonds 5.J.,
“Weight in Infancy and Dreath from Ischaemic Heart Discase” | Greutatea
in copilirie i decesul din canza bolii cardiace ischemice™), Lancet 1989;
(8663 ): 57TT-B0. (n.a.)
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moment sensibil, un interval critic de 0 mare vulnerabilitate.
Dieparte de a fi neglijabil si vegetativ®, el trebuie luat in con-
siderare, pentru ci acum au loc constructia corecti si functio-
narea viitoare a structurilor esentiale ale creierului. in septem-
brie 2020, la cererea Ministerului Sanatatii din Franta, o comisie
de experti condusi de Boris Cyrulnik i-a consacrat un raport
cuprinzator, care a pus accentul pe stabilirea masurilor de pre-
venire 5i de protectic®. In starsit!

1.000 de zile in cap

Cele 9 luni in uter plus primii doi ani de viatd care urmeaza
inseamni primele noastre 1.000 de zile. Desi nu ne vom aminti
niciodati de ele, acestea sunt esentiale, pentru ca repre-
zintd o perioadi in care creierul nostru se afla in plina formare.
Lobi, pliuri, emisfere, o parte in fatd, alta in spate... Structura
lui pare planificata dinainte. Aceasti programare care se trans-
mite din generatie in generatic este imuabili si totodata fragila,
nepermitind nicio modificare.

Dhupi ce structura Ini de bazi s-a format, creierul incepe si
se dexvolte, 53 realizeze conexiuni intre diferitele sale regiuni
pentru a le face din ce in ce mai complexe. Dar ce se intdmpla
mai exact in aceste prime 1.000 de zile? Memoria se afld in
proces de constructie, iar mecanismul care frxeazd amintirile
nu este inci desavarsit. El e in plind dexvoltare. Senzatiile, ges-
turile, intentiile abia acum isi fac aparitia. Si ele invati s&

* uLes 1 000 premiers jours, 1a o0 tout commences {, Primele 1.000 de
zile, acolo unde incepe totul”™), raport al Comisiei asupra primelor
1.000 de zile, septembric 2020, htppe//solidarites-sante gouvfr. (n. a.)
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traiascd, si se adapteze, s se descopere. Dar cum apar acestea?
Ce le influenfeaza? Sunt inndscute sau trebuie dobandite?
Primele 1.000 de zile le vor ghida instalarea, le vor solicita, le
vor determina si descopere mediul in care vor trebui sa
evolueze.

In aceste 1.000 de zile, creierul trebuie si-si exploateze toate
resursele, sa profite de fiecare noud experienta pentru a utiliza
alti neuroni, si-si foloseasca ficcare milimetru cub, 53 sc dez-
volte si sa dobindeasci noi aptitudini. El are nevoie sa lucreze
pentru a fi stimulat, pentru a activa vederea, recuncasterca
chipurilor, a vocilor, a sunctelor si a-i permite copilului =i stea
drept, 54 mearga, si evolueze, 53 interactioneze cu ceilalti, sa
fic autonom.

Aceste 1.000 de zile vor fi grew incercate. Ele se vor descom-
pune in momente-cheie, vor alterna intre perioade de mare
intensitate, perinade de constructic mai lente si momente
~explozive”. Creierul isi giseste reperele, la fel si copilul.
Privindu-l, observam ci acesta progreseaza atit de rapid.
Miciodati mai tarziu nu va mai invifa asa de repede ca acum.
In accasti clapa, niciun computer nu este capabil de ascmenea
performante. Creierul stocheaza, analizeaza, reda. Copilul
observi, actioneazi, mimeazd, comunica, se adapteard mai
repede ca oricind. A-i acorda atentic in aceste prime 1.000 de
zile Inscamna a ne asigura ci face progrese, ca se pregiteste
pentru ceea ce urmeazd. 3i mai inseamna a regasi, ca intr-o
oglinda, aceste prime 1.000 de zile prin care fiecare dintre
noi a trecut si le-a uitat cu totul.
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Parteal
Primele 270 de zile

Sarcina

in toti acesti ani, am avut sansa si asist la niste progrese
exceplionale care au avut loc in genetica. Ele ne-au permis sa
intelegem mai bine nu numai programele de dezvoltare - in-
deosebi la nivel cerebral -, ci si cauza unor dizabilititi obser-
vate la copil, dar si si le abordim mai bine.

Genetica se bazeazi pe principiile ereditatii, care explica
modul cum anumite caracteristici ale indivizilor se transmit
de la o generatic la alta si faptul ci ea insasi este fondata pe
structura si functiile unei molecule indispensabile vietii: acidul
dezoxiribonucleic sau ADN -ul. El este cel care determini mos-
tenirea genetica a unui individ.

ADMN-ul este organizat ca o elice dubli, compactati in tota-
litate in nucleii celulelor noastre. El este suportul genelor, care
se replicd in momentul diviziunii celulare pentru a forma 46 de
cromozomi. Se estimeazd ci ADN-ul uman are in jur de
20.000 de gene. Insd camenii sunt cu totii diferiti, ca urmare
a variatiilor ce apar pe misuri ce au loc diviziunile celulare.

In practica mea de neuropediatra, este crucial cercetarea
unei anomalii genetice responsabile de o tulburare in newro-
dezvoltare. Pentru a explica tehnicile de diagnostic utilizate,
compar adesea genomul unui individ cu un raft de biblioteca,
format din 46 de carti (cei 46 de cromozomi). In prezent,
este posibil 53 verifichm numarul de carti (deci, pe cel de

Primele 270 de zile

|1z



cromozomi) de pe acest raft, fiind cariotipul. El ne ajuta sa stim
daci existi unul in minus sau in plus {de exemplu, in cazul sin-
dromului Down exista trei cromozomi 21, in loc de dod), dar
si daci lipseste un capitol” (o bucatid de cromozom ).

Mfai mult decét atat, unele tehnici de cercetare mai avansate,
numite in array’ COGH", ne permit sa mergem mai departe,
chiar la mijlocul cirtii, si =3 punem in evidenta bolile generate
de mutatii mai discrete, cum ar fi unele restructurari submi-
croscopice (pierderea unei parti dintr-un cromozom), care nu
s observa pe un cariotip. Die asemenea, alte tehnici (analiza
directa a unei gene prin secventicre) pot gasi o literd in minus
{0 mutatie} intr-un cuvint (o gena), la o anumiti paging a cirtii
{acesta este cazul bolilor genetice rare).

In sfarsit, acum putem utiliza niste tehnici deoscbit de soffis-
ticate, precum analiza exomului 5i a genomului, ce permit o lec-
tura mai precisa a capitalului genetic al unui individ, ceea ce
ar insemna citirea paginilor celor 46 de cirti de pe raftul bibli-
otecii noastre personale.

RMN-ul, un instrument revolutionar

In anii 1980-1990, in timp cc imi ficeam rezidentiatul in
neurologic pediatricd, a aparut o masginirie ciudata pentru
explorarea creicrului. Foarte promititoare, ca ne-a fost pusi la
dispozitic de indata. Era vorba despre imagistica prin rezonantd
magnetica: IRM sau RMN.

¥ Denumita 5i analiza cromozomiali pe un cip ADN, aceasta tchnica
permite detectarea anomaliilor cromozomiale prea mic pentru a f vizi-
bile pe un cariotip. {n. a.)

* Hibridizarea genomici comparativi. (n. frad.)
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D la bun inceput, aceasta s-a dovedit a fi foarte perfor-
mantd, pentru ci spunea mai mult si mai bine decit un scaner
sau o ecografie. Ea construieste o imagine plecand de la dife-
renfele de rispuns ale atomilor de hidrogen atunci cind ei sunt
supusi unui cAmp magnetic. Aceasti tehnici este noninvaziva
si nu foloseste radiatii ionizante, spre deosebire de scaner.
Singurul dezavantaj il reprezinta faptul ci necesita o imobili-
tate completi a copilului, ceea ce este greu de obtinut intr-o
masinirie care pare putin infricositoare la inceput. Prin
urmare, pentru a putea efectua o astfel de investigatie, adesea
este necesard o sedare prealabila.

La sugari, aceste imagini permit urmirirea stadiilor de dez-
woltare si de maturizare cerebrald, RMN-ul putind fi utilizat
Inci din viata intrautering, incepand de la 23-24 de siptaméni.
El nu este necesar decit daci la ecografia cerebrali antenatala
sunt descoperite anumite anomalii®.

Apoi, mai recent, au apirut alte tehnici care au Imbogitit
aceste date: difuzia, tractografia, RMN-ul functional. Conexi-
unile intracercbrale au pirut 5i mai numeroase. RMN-ul din
secolul XXI ne-a oferit harti ale creierului in vive in timpul fie-
carei etape a dezvoltirii sale'. Sunt informatii foarte pretioase,
intr-un domeniu in care, pind in anii 1980, nu dispunecam decit
de analizele anatomopatologice post-mortem.

* Diesen inspirat de campania de comunicare a Asociatiei Sparadrap.
(m.a}

*" Dichaene 5., Face a face avec son cervean |, Fajd in fati cu creierul siu”),
Paris, Odile Jacob, 2021; Dubais |, Dehaene-Lambertz G., Mangin |.-E,
Le Bihan I, Huppi F'S., Hertz-Pannier L., “Brain Development of Infant
and MRI by Diffusion Tensor Imaging”, Newrophysiol Clin 2011; 42, 1-9,
{n.a}
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imi place mult aceasth magne care prezintd un apanst RMKN Vedem pazitia
copitulun 3i aparatul ca un tunel in care nu trebuie =8 te Mist si care permite
redar=a imaginii creserubs

Primul trimestru de sarcina:
creierul incepe sa se dezvolte

Din punct de vedere neuralogic, primele 3 luni sunt cel mai
adesea discrete, trecind uncori neobservate, sarcina fiind cu
greu vizibila chiar si la investigatiile imagistice. Inceputul
povestii este deseori subestimat. Si totusi, reprezinti o perioada
fundamentali, unde totul are deja un rost, caci primele etape
ale newrodervoltarii sunt la fel de importante ca acelea din

" Cf pag. 42 (ma)
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urma. Ele incep la scurt timp dupé fecundare. Cand sperma-
tozoidul tatalui si ovulul mamei se intilnesc in trompa uterini,
ei se contopesc, iar fiecare aduce cu el un set de 23 de cromao-
zomi. Programul de dezvoltare a fiinfei umane este atunci com-
plet. El e inscris in ADN, o moleculd lunga de citiva metri,
distribuita pe acesti 46 de cromozomi. Ca niste mici compo-
nente ale unor instructiuni de asamblare. Un program care
trece din celuli in celula, din generatie in generatic... incredibil
de stabil in timp. Aventura poate incepe.

Primele sapte zile

In primele sapte zile, oul va migra si va trece prin trompa
uterind, incercind si se fixeze In peretele uterin. In acelasi timp,
el incepe sa creasca, si-5i Inmulteasca celulele, trecand de la
doua la patru, la opt etc. Genele Incep =i se exprime, Isi res-
pectd rindul, dau ordine, indicatii, fac planuri. Ele sunt un fel
de sefi de santier. Daca totul merge bine, daci nu a exis-
tat o eroare majora in copienea genelor in timpul transmiterii
lor, dacd oul nu a intalnit niciun obstacol in drum, cum ar
fi 0 trompai infundata, un perete uterin cu malformatii sau cu
lexiuni, atunci are loc nidatia*. Tar sarcina incepe cu adeviirat.
Femeia nu stie inci acest lucru. Au trecut doar sapte zile de la
fecundare. Apoi intrd in scend hormonii de sarcina. Ei vor
impiedica mucoasa ce ciptuseste uterul 53 se desprinda, ca de
obicei, la ficcare sfarsit de ciclu menstrual. Oul trebuic sa&
ramind pe loc, instalat confortabil. fi mai dim inca sapte zile
pentra a-si face cuibul 5i a continua s se dezvolte.

"2 Fincare @ oului fecundat in mucoasa utering. (m, red.)
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La doua saptamani

In ziua a 14-a, adicd la doud sdptimani dupd fecundatie,
menstruatia nu va mai avea loc. De acum inainte, femeia poate
Incepe si aiba Indoieli. Daci I5i va face un test de sarcing, rewul-
tatul va fi pozitiv. Si chiar in acest moment, la doud siptiméni
dupi fecundatie, cind femeia poate, teoretic, sd afle ca este
insarcinata, apar primele celule aflate la originea viitorului
creier.

5 nu vi imaginati ca in acest stadiu el incepe si semene
mai mult sau mai putin cu imaginea pe care o stim, cu pliurile
si circummvolutiunile sale, cu cele doud emisfere si cu acel sant
in mijloc... in‘tn:gul embrion pare doar o murd mica, alcatuita
din trei straturi. Acestea se numesc foife. Stratul cel mai pro-
fund este endodermul, care va forma mai tirziu intestinele,
plamanii si ficatul. La mijloc se aflda mezodermul, din care se
dezvolta rinichii, oasele 5i muschii. Apoi, stratul mai superfi-
cial, ectodermul, sti la originea epidermei si a sistemului
neural. Adica a creierului. Aparitia structurilor cerebrale in-
cepe, asadar, chiar inainte ca femeia 53 stie cd este insircinati.

La trei saptamani

O saptamini mai tarziu, la 21 de zile - 5i dupd o siptimina
de la Intirzicrea menstruatici, datd la care cel mai adesca sar-
cina este suspectata —, embrionul méasoara intre doi si patru
milimetri. Este translucid, moale, fara forma. Si cu toate aces-
tea creierul este deja pe cale sa se formeze. Procesul va dura

zece saptiméni, adica primul trimestru de sarcina.
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