ELLEK bozukluklarini

anlatabilmek i¢in bazi ol-

gulan 6rnek olarak vere-

lim: Bunlardan ilki psiko-

log A.R. Luria’ya ait “S.”
adindaki olgudur:

S.’nin eksplisit (bilingli) bellek
olusturmakta olaganiistii yetenegi
vardi. Higbir seyi unutmuyordu. S.,
gazete muhabiriydi. Diger muhabir-
lerin yaptiklart gibi hicbir toplantuda
not almiyor, konusulanlart unutmu-
yor, soruldugunda tiim konusulanlar
sOzciigii sozciigiine yineleyebiliyor-
du. S., kendisinde bir tuhaflik ya da
farklilik hissetmiyor, sadece diger ki-
silerin neden not alip durduklarina
sastyordu. Ancak patronunun israri
iizerine bir psikologa bagvurdu (Lu-
ria) ve bu psikolog 30 yil siireyle S.’yi
inceledi; sonuglart “Bir mnemonistin
anlagr” ismiyle yayinladi. (Mnemo-

Bellegin
Fizyolojisi

Korkut Yaltkaya
Prof. Dr., Akdeniz Universitesi Tip Faktittesi N6roloji Anabilim Dall Bagkani

Bellek, 6grenmeyi, usa vurmayi, bilinci ve
dolayisiyla kisinin butunligint saglayan temel
bir beyin islevidir. Insan bilisinin, karmagsik ve
¢ok yuzlt bir ydnudur. Descartes’in “Dustnu-
yorum Oyleyse varim” sozlnden esinlenerek
“Animsilyorum &yleyse varm” demek ¢ok yan-
lis olmaz.

Bellegin olusumundaki temel birimler; be-
yindeki sinir hucrelerinin (n6éron) ve bunlarin
uzantilarinin diger sinir htcreleri ile olusturdugu
dedme noktalardir (sinaps). Néron ve sinaps
sayisi ne kadar goksa bellek o denli gucladur.
Insanlarda, sadece beyin kabugunda (neokor-
tekste) 100 trilyon ile 10 katrilyon arasinda si-
naps vardir; ve bu sayl émur boyunca olasi bil-
gi girisini depolamaya yetecek siganin cok da-
ha Ustlindedir. Sinapslarin islev goérebilmeleri
icin cok az bir enerjiye gereksinimleri olmasi da
bir avantajdir; boylece az bir enerji ile bellek
depolarini strdurebilir.

Bellegi, kabaca ve anlasiima kolaylgi yo-
ninden, kisa ve uzun sureli olarak ikiye; uzun
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nist, bellegi artirma yontemleri kulla-
nan kisi. Ancak ¢ogu kez, ezberci ya
da tekerlemeci diye de ¢evrilmekte).

S., ortalama 52 verili sayi, isim,
harf listelerine 2-3 dakika kadar bak-
tiktan sonra (bir defasinda 16 yil son-
ra) oldugu gibi animsiyabiliyor, sii-
tunlar halinde yazilmig bu listeleri
yukaridan agagi, asagidan yukan ya
da capraz olarak ezbere okuyabiliyor-
du. S., bu listelere bir kez baktiktan
sonra artik onlart anlaginda bir resim
olarak goriiyor ve bu igsel resmi iste-
nildigi gibi okuyabiliyordu. S., ayrica,
sayilara ya da sozciiklere bir ses,
renk, tat gibi duyusal anlamlar da
yiikliiyor, boylece animsamayi kolay-
lastinnyordu. Ornegin, sayilara su
ozellikleri veriyordu: 1, Kendine gii-
venen, iri yart bir adam; 2, keyifli bir
kadin; 3. sikintili biri; 6, ayag sis bir
adam; 7, biyikli bir adam, 8, babaya-

sUreli bellegi de, bilingli ve bilingsiz (6rtlll) ola-
rak tekrar ikiye ayirabiliriz. Kisa sureli bellegin
bilgileri depolama suresi milisaniyeler ya da sa-
niyelerle 6lcUllrken uzun sureli bellekte anilarin
kalis sUresi varsayimsal olarak sonsuzdur. Ikisi
arasinda daha bir¢ok farklar varsa da biz bura-
da bellek olusumunun fizyolojisini én plana al-
digimizdan, bu farklarin Ustinde durmayaca-
giz.

Kisa sureli bellegin fizyolojisini sdyle acikla-
yabiliriz: Surtinmenin olmadigi bir ortamda,
birbirini devindiren bir gok disli carkin bir cem-
ber boyunca dizildigini ve son disli ¢arkin, ik
disli garki etkiledigini varsayalim. Con Ahmet’in
devridaim makinasina benzeyen boyle bir du-
zenekte, digli carklardan birini gevirdigimizde
tlm carklar ddnmeye baslar ve bu durum st-
rer gider. Sinir sisteminde de benzer sinir dev-
releri vardir (Sekil: 1). Bunlara yansimali devre-
ler denir. Ancak bu devrelerde devinim yoktur,
elektrik akimi dolasir. Sinir devresini olusturan
yUzlerce nérondan birinde elektriksel aktivite
baslayinca, bu elektriksel aktivite komsu néro-
na geger ve bu bdylece slrer gider. Noronlar
cemberinin son hlcresi elektriksel aktivitenin
basladigi néronu tekrar aktivite eder, elektrik
akiminin gember boyunca dolasip durmasini
saglar. Yansimall devrelerde bazen aktivitenin
sbnmeden 14-18 saate kadar sUrdugu bilinir.
Devrede dolasip duran bir akim seklindeki bu

ni bir kadin (¢uval {istiine ¢uval bin-
mis gibi). 87 sayisinin kendisine sig-
man bir kadinla, bryigini1 buran bir er-
kegi animsattugini soylilyordu. Bu
bulgulara gore, S.’nin kisa siireli bel-
leginin olmadii, her seyi uzun siireli
bellekte depoladig: soylenebilir.

Giderek S., unutmamaktan yaki-
nir olmus ve unutmak i¢in yontemler
bulmaga calismis. Ornegin unutmak
istediklerini (telefon numaralari, isim
listeleri gibi) normal insanlarda oldu-
gu gibi yazmaga baslamis. Ancak bu
kez de yazdiklarini kafasinin iginde
goriir olmus.

S.’nin, bu yetenegine karsilik ka-
yiplari oldu mu? Luria bu soruya evet
diyor ve S.’nin yasamdan bir amaci
olmayan, yiizeysel ve donuk bir Kigi-
ligi oldugunu soyliiyor. Yine Luria,
S’nin usa vurma, siniflandirma, nes-
neleri 6nemine gore siralama gibi ye-

sinyal, belirli bir 6zelligi olan aniyi temsil eder.
Bdyle bircok yansimall devre bir araya gelip,
anilar dizisini belirli bir stire canli tutabilir.

Uzun sureli bellegin olusmasindaki temel
olay “uzun sureli potansiasyon” dur (Long-
term Potentiation-LTP). Bir sinir yolu, Ust Uste
kisa sUreli ve glcli olmayan elektriksel darbe-
lerle uyarildiktan bir stre sonra, tek tek uyarila-
ra daha yUksek genlikli yanitlar vermege baglar.
Yani bu sinir yolu gliglenmis, potansiyalize ol-
mustur. Bu olguyu baska turli soylersek, bir
bilgi Ust Uste yinelenerek 6grenilmisse, sinir
sisteminde kendine bir yol agar. O bilgi ile ilgi-
i bir uyaran geldiginde bilginin yolu belli ve agik
oldugundan, bilginin timU birden animsanir.
Bir kum yigini dtistintin: yiginin tepesinden bir
kova su dokersek, su tepenin eteklerine dogru
kendine yollar agarak akar (LTP olusturur).
Fazla vakit gecirmeden tepedeki ayni yere bir
kova daha su dékersek, bu ikinci su birincisinin
actig oluklar boyunca akar gider. Bu animsa-
ma olayini temsil eder.

Ik kanallar acildiktan sonra, uzun stire ikin-
ci su dokllmezse kanallar kapanir. Bu unutma-
dir. Kum tepeciginin bir kismini kazarsak, bel-
lekte bir bozukluk olusturmus oluruz, ancak bu
durumda bellegin bir kismi yiter, timu yitmez.

LTP nasll olusuyor? Sinapslarda olusan ba-
21 sekilsel degisiklikler, hatta yeni sinaps olu-
sumlari, enzimatik etki ve yeni protein Uretimi,
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teneklerden yoksun oldugunu,
soyut kavramlar (siir, mizah ya
da benzetme deyimler gibi) an-
lamakta giigliik ¢ektigini ya da
anlayamadigini soyliiyor. Bu
gozlemlerden de anlagihiyor ki
“Her seyi animsamak, bir tiir
deliliktir”.

S’nin bu eksiklikleri bize
kisa siireli bellegin usavurma-
da, kiyaslamada, siniflandir-
makda; kisaca bilgiyi degerlen-
dirmede ne kadar 6nemli oldugunu
da gosteriyor.

Oliver Sacks’in ikizler olgusu da
benzer ozellikler tagir: 26 yasinda
olan bu ikizler geri anlakliydi ve yedi
yasindan beri bir hastanede bakil-
maktaydilar. Ikizler, kendi yasam de-
neyimlerine dair en ufak bir ayrintiyi
unutmuyorlar ve bilinmeyen bir tak-
vimsel algoritmay1 kullanarak 80 bin
yil i¢inde herhangi bir senenin her-
hangi bir giiniiniin, haftanin hangi
giinii oldugunu (sali ¢arsamba gibi)
bilebiliyorlar ve eger bu tarih yasa-
diklan siire i¢inde ise o giin havanin
nasil oldugunu ya da ne tiirlii olayla-
rin yer aldigini animsayabiliyorlardi.
Sacks, sahidi oldugu bir olay1 soyle
anlatiyor. “Bir giin masalarinda duran
bir kibrit kutusu yere diisiip kibritler
yere sagildiginda ikisi de kendilikle-

uzun sureli bellek olusumundaki baglica etken-
lerdir. Bu akademik konuyu basitlestirirsek,
olayda en 6nemli baslangig, nérona yeterli
miktarda kalsiyumun girmesidir. NMDA resep-
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rinden ‘111’ diye bagirdilar... ‘Nasil
bu kadar ¢abuk saydiniz’ diye sor-
dum. ‘Saymadik, 111’1 gordiik’ dedi-
ler....”. Animsarsaniz benzer bir sah-

ne, otistik bir adami canlandiran
Dustin Hofmann’in “Yagmur adam”
filminde de vardir. Ikizlerin; tiim bu
yeteneklerine kargin ¢arpma-bolme
yapamayacak kadar geri anlaklari,
iizlicii ya da sevindirici olaylar duy-
gulanimdan yoksun, hem ayni ses to-
nu ve donuk yiiz ifadesi ile ¢cocuksu
bir bigcimde ve gereksiz ayrintilar ile
anlatan, gelismemis kisilikleri vard.

Bu iki olgu asir1 animsama ya da
hiperamnezi denilen durumu érnek-
lemektedir. Bellek kaybina amnesi,
yetersizliine ise hipoamnezi denil-
mektedir.

Amneziye 6rnek olan bir diger ol-
gu oykiisii tiim diinya literatiiriinde

torleri ve glutomat molekdlindn karsilikli
iliskileri sonucu, kalsiyum iyonu hicre icine
girdikten sonra, protein eriten ve calpain ismi
verilen bir enzimi olusturur. Néronun ana uzan-
tisindan baska kisa kisa sagaklari vardir. Bun-
lara dendrit denir. Cogu sinapslar bu dendtrit-
ler olusturur. Dendritin icinde proteinden bir is-
kelet vardir (spectrin). Calpain, bu isketeli yikar
ve boylece dendritin u¢ kisimlarinin sekli degi-
sir: konveks durumdan konkav duruma geger
(Sekil: 2). Boylece sinapsin ylzeyi genislemis
olur; elektrik akimina karsi direnci azalr. Bilgi
(elektrik akimi) bu kisimlardan daha kolaylikla
geger.

Yine protein Uzerinden olusan bu sekilsel
degisikligin yani sira, bellek depolanmasinda
rolii olan baska proteinler de vardir: S-100,
vasopressin vb.

Bellek olusumunda sinaptik dizenlemeler,
6grenme olayina bagl olarak yasam boyunca
gelisir ve gesitlenir. Embriyonun gelisimi sira-
sinda da sinaptik baglantilarin bir ilk diizeni s6z
konusudur. Bu diizen dogustan gelen igglidu-
lerin temelini olusturur ve néral Darwinizm cer-
cevesi iginde olusur. Bu i¢ guduler en eski bel-
lek kaliplar olarak kabul edilebilir.

Dogustan gelen icglidisel davranislarin ev-
rimini; bir gesit 6grenme olarak dusUnebiliriz.
Ogrenmenin temelinde de bellek vardir. Bu 63-
renmeyi saglayabiimek icin genom, cevre ile

inlii olmus H.M.ye aittir.
H.M., 1953 yilinda giderek ar-
tan ve siklagsan epilepsi nobet-
leri nedeniyle ameliyat edilmig
ve her iki tarafli sakak loblari-
nin i¢ kisimlart (bu kisimlar
hippokampus, amigdala gibi
boliimlere ayrilir) ¢ikarilmigti.
Bu operasyon sonucunda, has-
tada derin bir anterograd amne-
zi (ileriye doniik unutkanlik)
gelisti; ve bunun iizerine, boyle
bir operasyon o tarihten bu yana bir
daha hi¢ yapilmadi. 35 yildan beri
tibbi olarak izlenmekte olan bu has-
tadaki bellek bozuklugu tiim ayrinti-
lart ile incelenmigtir. H.M. nin, yuka-
ndaki 6rneklerden farkli olarak nor-
malin istiinde bir anlagi vardi.
H.M.nin ge¢misiyle ilgili olaylar
animsiyor fakat operasyondan sonra
olup bitenleri animsamiyordu. Ope-
rasyondan sonraki olaylarin izleri, su-
ya atilan bir tagin olusturdugu halka-
lar gibi hemencecik kayboluyordu.
H.M. yeni anilar depolayamamakta,
yeni anilari pekistirememekteydi.
Kisa siireli bellekten uzun siireli bel-
lege gecis, vani kisa siireli bellekte
gegici olarak tutulan anilarin uzun sii-
reli bellege gecerek uzun siireli de-
polanmasi olayi bozulmustu. (Bu ola-
ya konsolidasyon-pekistirme deni-

DEIEhR Postsinaptik Dendrit
dikeninin T dikeninin
basi | boynu
L - |
Dendrit
Potensiasyondan Potensiasyondan
once sonra

karsllastikca, cevreye uygun, basaril stratejiler
Uretmekte, boylece giderek 6grenmektedir. Bir
bakima genom, “gegmisi animsayarak” embri-
yolojik gelisimi kontrol eder ve bu isi protein
Ureterek yapar. Proteinleri Ureten bu erken et-
kili genlere C-fos denilmektedir. Uzun sure-
li bellegin devami igin C-fos GrlnG proteinlerin
artmasi gereklidir.

Ozetle; uyaranin olusturdugu néronal plas-
tisite ayni zamanda gen ekspresyonu degisikli-
gi ile beraberdir. Protein sentezi uzun slre-
li bellegin kodlanmasinda énemlidir. Bir takim
beceriler 6gretilen hayvanlarda, yinelemeler ya-
pildikga bu 6gretiler giderek pekisir. Fakat 63-
renme egzersizinin hemen arkasindan protein
olusumunu durduran maddeler verilirse 6gren-
me ileri derecede bozulur.
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yor). Bu bulgudan, temporal loblarin
bu kisimlarinin konsolidasyon olayin-
dan sorumlu olduklari ortaya c¢ikiyor-
du.

Bellek kaybi c¢esitli nedenlere
baghdir: depresyon, yasglanma, de-
vaml gerginlikler, bazi nérolojik has-
taliklar (basta kafa travmasi, demans-
lar ve inme gelmek iizere), yogun
korku, agir fiziksel travmalar, saldiri-
ya ugrama, cocuklukta cinsel kulla-
nim gibi... Hatta soguk suya batirilma
veya yogun cinsel aktivite gegici am-
nezilere neden olabilir. Nedenlere
bagli olarak amneziler ¢esitli derece-
lerde gelisebilir. Kimligini unutacak
derecede global olabilecegi gibi, salt
travma anini ya da travma anindan
evvelki ve sonraki bazi basit ayrinti-
lart amimsamiyacak derecede hafif de
olabilir.

Kafa travmasina baglh amnezileri
tipik bir 6rnek olarak alirsak; travma
aninda gelisen ve giinlerce ve bazen
aylarca siiren beyin islevsizligi digin-
da amnezileri (unutkanliklar), ante-
rograd ve retrograd olarak ikiye ayir-
mak olasilidir. Anterograd amnezi be-
yin islevlerinin yetersiz olmasi sonu-
cu, bilgilerin yeterli sekilde islene-
memesine ve depolanamamasina
baglidir. Hastalar, ¢evreleri ile uyum-
lu goriiniirler ve dogru yanit verirler;
ancak, anlik bellegi pekistirip kisa
siireli ve uzun siireli bellege aktar-
makta giicliik ¢ekerler.

Post-travmatik amnezi her zaman
global olmaz. Selektif de olabilir. Or-
negin gorsel nedenlerle ilgili amnezi
olmayabilir; buna karsilik sézel am-
nezi vardir. Ya da her ikisi de bozulur,
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motor ve emosyonel 6grenme saglam
kalabilir. Anterograd amnezinin siire-
st ¢cok kisa olabilecegi gibi, 10-20 yila
kadar uzayabilir. Arada, amnezide
diizelmeler ve yinelemeler de olabi-
lir.

Retrograd amnezide (RA) ise
travmadan Onceki anilar silinir. Bu
durum travmanin siddetine, dejene-
ratif yozlagmanin yayginligina ya da
emosyenel travmanin derecesine go-
re, bir kag dakikayi, ya da giinleri, ay-
lari, hatta yillart kapsayabilir. RA’de,
yakin ge¢mis, uzak gegmise oranla
daha ¢ok unutulur. Hasta kisiligini ve
emosyonel anilarini unutsa bile, eski-
den 6grendiklerinin bir kismini (bazi
olaylari, kent isimlerini, okuyup-yaz-
may1) unutmayabilir. Ancak bu seci-
cilik, beyindeki lezyonun yerine gore
degisir. RA'nin siiresi beyindeki lez-
yonun derecesine gore degisir. Lez-
yon ne derece agirsa, RA de o kadar
gerilere gider. RA siiresi i¢inde belle-
gin saglam kaldig1 adaciklar olabilir.
Oyle ki, hasta dikkatli sorgulanmaz-
sa, yanitlarin1 bu saglam kalan ada-
ciklara gore veren hastanin belleginin
sanildig1 kadar bozuk olmadig: diisii-
niilebilir. RA, her olguda siirekli de-

gildir. Zamanla kapsami daralir ve
anilar geri donmeye baglar. Ancak de-
jeneratif bozukluklarda gerileme ye-
rine bellegin tiimden kaybi olugabi-
lir.

Derin anestezi almig ve ope-
rasyon uygulanmis bazi Kkisilerin,
anestezi siiresi icindeki bazi olaylari,
biling yerine geldikten sonra animsa-
diklar1 bildirilmistir. Anestezi sirasin-
da olusan amnezi daha ¢ok sézel ma-
teryalle ilgilidir. S6zel olmayan,
seslerle (melodi gibi) ve sekillerle il-
gili bellek, anestezi siiresince kismen
daha saglam kalmaktadir.

Son olarak kadin ve erkek bellek-
lerindeki farklar iizerinde duralim:

Emosyonlarin (heyecanlarin, duy-
gularin) kaynagi limbik sistem oldu-
gundan ve kadinin amigdala boliimii
bu yoniiyle erkeginkinden iistiin ol-
dugundan kadinlar erkeklere oranla
daha empatik, sempatik, 6zverili, du-
yarli ve sevecendir. Kadinlarin
emosyonel i¢ diinyalari da daha zen-
gindir; ve erkeklere oranla sosyal
emosyonel niianslart daha iyi algilar
ve ifade ederler.

Kadinlarin bellekleri, daha emos-
yonel igeriklidir, ve sosyal ve kisiler
arasi iligskilere daha fazla yoneliktir.
Dolayisiyla, kadinlar emosyon yiiklii
olaylari anmimsamakta erkeklerden
daha iistiindiir. Oyle ki, kocalarinin
ya da erkek arkadaglarinin “6yle bir
olay olmadi” diye yemin ettikleri ani-
lart dogru olarak animsayabilirler.

Amigdala-temporal lob aktivasyo-
nu, ayni zamanda dinsel yonelim de-
recesiyle de ilgilidir. Bu nedenle ka-
dinlar sadece daha emosyonel degil,
ayni zamanda daha dindardirlar. Din-
sel toplantilara daha ¢ok katilirlar, ¢o-
cuklarinin dinsel egitimiyle daha faz-
la ilgilenirler ve dinde bagnazliga da-
ha ¢ok egimlidirler.

Limbik sistemde goriilen cinse
bagh bu degisiklikler, kadinlarin da-
ha kolay emosyonel stress altina gir-
melerine, daha ¢cabuk deprime olma-
larina, histeri ve kronik yorgunluk
sendromu gibi hastaliklara yakalan-
malarina yol acar. Nitekim, affeksi-
yon (duygulanim) bozuklugu hasta-
liklarina, kadinlarda, erkeklere oranla
iki-ii¢ kat daha fazla rastlanmaktadir.
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