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Anahtar Kavramlar

Narobilimlerde saglanan ilerlemeler
sayesinde hafizanin beyinde nasil
olustugu sorusuna ilk defa cevaplar
bulmaya baladik.

Beyinde tek bir hafiza merkezi
yok ama hipokampus kisa siireli
hafizanin uzun siireli hafizaya
doniistiirilmesinde anahtar rol
oynuyor. Ayrica beynin degisik
bolgeleri hafizanin olugmasi,
depolanmasi ve daha sonra bu
bilgilerin hatirlanmasinda rol
oynuyor.

Konular arasinda anlamli baglantilar

kurmak dgrenilen bilgilerin hafizada
uzun siire kalmasini sagliyor.
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Beyin, Hafiza ve
Hafizanin Genleri

Sinavdan bir giin dnce sabahlayarak 6grendiginiz bilgileri kisa siirede

unuttugunuzu fark ettiniz mi? Calisma metodunuzun 6grendiklerinizin kaliciligini
belirledigini biliyor muydunuz? Norobilimlerde elde edilen ilerlemelerle hafizanin
nasil olustugunu 6grenmeye, hatta hafizanin olusmasinda rol alan genleri belirlemeye
basladik. Bu gelismeler siiphesiz hafizay etkileyen Alzheimer gibi hastaliklarin
tedavisi i¢in atilan ¢ok dnemli adimlar. Yine bu ilerlemeler sayesinde “hafiza haplar1”
gelistirmek tizere kurulan biyoteknoloji sirketleri, bu haplarin yakin bir

gelecekte giinlitk yasamin bir pargasi olacagini haber veriyorlar.

imdi size “canim baklava ¢ekti” desem bii-

yiik ihtimalle siz de baklava diisiinmeye bas-

layacaksiniz. Bir pastanenin vitrinindeki ve-
ya bir siipermarketin tezgdhindaki dilimler halin-
de kesilmis, bir tepsi icerisindeki baklava canlana-
cak goziiniiziin 6ntinde. Firinin sicaginda kabarmig
sar1 kahverengi karigimi renkteki kitirimst st yuf-
kalarin ilk 1siriginizda agzinizda dagilmasi hayali-
nizde canlanacak. Eger karniniz agsa ilk lokmayla
baklavada sakli serbetin agziniza dagildigini hisse-
dip belki tadini iyice ¢ikarmak i¢in dilinizle dama-
g1z arasinda baklava lokmasini sikistirip serbe-
tin iyice tadina varmaya calistiginizi diistineceksi-
niz. Belki fistikl1 baklavanin agzinizda nasil eridigi-
ni veya biilbiilyuvasinin bogumlarindaki tath sertli-
¢i diistineceksiniz. Belki de baklavay yedikten son-
ra digleriniz arasina kacip inatla dilinizin hamlele-
rine karg1 koyan kirmtilarin sizi nasil rahatsiz etti-
¢ini hatirlayacaksiniz. Peki, bu bilgi nerede ve na-
sil depolaniyor?

Yasam boyu pek ¢ok sey 6greniyoruz. Dersler-
de 6grendigimiz bilgiler yaninda 6rnegin bisiklete
binmeyi, bir miizik aleti ile melodiler ¢almay1 ve-
ya fir¢a ve renkleri kullanarak bazen gordiiklerimi-
zi bazen aklimizda olanlari tuvale yansitmayi 6gre-
niyoruz. Ileri diizeyde egitimle, bir hastanin kalbi-
nin arizal olan kapak¢igini ¢ikarmayi veya tikan-

mus damarlarini agmayi, ugak kullanmayi, bilgisa-
yar programi yazmay1 6greniyoruz. Ogrenebildik-
lerimizin listesi 4deta sinirsiz. Ancak eger hatirlaya-
mazsak bu 6grendiklerimizin hicbir degeri olmaya-
cag1 da bir gercek. Daha once defalarca tecriibe et-
mis olsak bile hafizamiz olmasa her seye sanki daha
once hi¢ gérmemis ve tecritbe etmemisiz gibi tep-
ki verecegiz.

Tepkilerimiz hafizamizdaki birikimlerce yo6n-
lendirilir. Bu birikimleri kullanarak hem bugiin
hem de gelecek i¢in kararlar veririz. Aslinda kisi-
ligimizi kim oldugumuzu bile hatirladiklarimi-
za borgluyuz, bir bakima aslinda bizler hafizamiz-
dan ibaretiz. Bunu Alzheimer hastaliginin kurban-
larindan, onlarin nasil yalnizlagtiklarindan, esleri-
ni ve ¢ocuklarini tanimalar1 bir yana kendilerinin
kim oldugunu bile hatirlamadiklarindan biliyoruz.

Insan hafizasi olaganiistii bir kapasiteye sa-
hip, fakat unutmak da tirtimiiziin bir 6zelligi. Ta-
rih dersinde 6grendigimiz savaslar, bunlarin kim-
ler arasinda oldugunu, kimin galip geldigini, yap1-
lan antlagmalar1 unutmamiz yaninda bizim igin da-
ha 6nemli olan seyleri de unutuyoruz. Ozellikle ya-
simiz ilerledik¢e yavas yavas unutkanliklarimizin
farkina varryoruz. Isimleri unutuyoruz, dogum gii-
nii veya evlenme yildoniimii gibi 6nemli tarihleri
bile unutuyoruz.
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Ote yandan sayilar1 ¢ok az da olsa aramizdan
olaganiistii hafizaya sahip insanlar ¢ikiyor; daha
once hi¢ bulunmadigi bir sehri havadan kisa bir he-
likopter ugusu ile goriip tamamen hafizasinda ka-
lanlarla sehrin karakalem resmini biiyiik bir dogru-
lukla ve detayli olarak cizebilen Stephen Wiltshire,
hafizasinda otuz bin kitabi tutan ve Oscar Odiillii
“Yagmur Adam” filmine esin kaynag1 olan Kim Pe-
ek veya yasami boyunca yaptig her seyi, yedigi her
yemegi ve giincel olaylar: hatirlayan Jill Price stiper
hafizaya sahip olanlardan birkagi. Ortalamanin ¢ok
tizerindeki hafiza giicii olarak niteleyebilecegimiz
fotografik hafizaya sahip olanlarin saysi ise ¢ok da-
ha fazla; belki siz veya tanidiginiz biri pi sayisinin
virgiilden sonra birka¢ yiliz basamagini ezberleye-
biliyor. Peki, hafiza nasil olusuyor? Beyinde bir ha-
fiza merkezi var mr?

1596-1650 yillar1 arasinda yasamis olan ve mo-
dern felsefenin babasi olarak bilinen Descartes “in-
san viicudu makine gibidir ve fizik kurallar1 uygu-
lanarak anlagilabilir. Ancak en 6nemli ve sadece in-
sana 6zgi olan ruh, bilimsel metotlarin ulagimi di-
sindadir. Ona ancak rasyonel diisiince ile yaklagila-
bilir” demisti. Descartes bu diigiincesinde yanilmis-
tr. Onun yanilgisina belki de
en giizel agiklamayi, 1953
yilinda James Watson ve
Rosalind Franklin ile
birlikte DNAnin yapisi-
n1 ¢6zen Francis Crick
getiriyor. Crick Sasirtan
Varsayim (The Astonis-
hing Hypothesis) adli
kitabinda soyle diyor; “Sa-
sirtan hipotez sudur ki siz, se-
ving ve kederleriniz, hatiralari-
niz, hirs veya ihtiraslariniz, kim-
lik duygunuz ve hiir iradeniz aslin-
da olaganiistii sayidaki sinir hiicre-
sinin ve onlarla ilgili molekiillerin
hareketinden bagka bir sey degil” Mole-
kiiler yagsam bilimlerinde ¢alisarak gecirdigim yak-
lasik yirmi yillik siirede 6grendiklerimin beni de
ayni sonuca gotiirdigini belirtmek isterim. Da-
ha 6nce bu dergide yayimlanan “Beynin Sirlar1” ve
“Beyin ve Kisilik” baglikli yazilarimda da bu gerge-
¢i agiklamaya calismistim. Hafiza konusundaki bu
makale de bu zincire eklenecek bir halka olacak.

Hafiza konusunda belki de en énemli atilimy,
hafiza arastirmalarinda adeta bir ¢igir agilmasi-
na vesile olan hasta H.M. sayesinde yaptik (hasta
haklarini ihlal etmemek i¢in modern tipta hastala-

rin agik adlar1 yerine ad ve soyadlarinin bas harfle-
ri kullanilir). Arastirma makalelerinde ve kitaplar-
da o hep “hasta H.M? olarak anildi. 2008 y1il1 Ara-
lik ayinda 82 yasinda yagama veda edince H.M. ar-
tik gercek ismi olan Henry Gustav Molaison olarak
anilmaya baglandu.

H.M. (1926-2008) dokuz yasinda gecirdigi bir
bisiklet kazasindan sonra epilepsi nobetleri gegir-
meye bagladi. On alt1 yagina kadar epilepsi beyni-
nin sadece bir kismini etkiledigi i¢in nobetleri kis-
mi oluyordu. Fakat on alt1 yagindan itibaren no-
betler siddetli olmaya ve biitiin beynini etkileme-
ye bagladi. Nobetlerinden dolay: okuldaki ¢ocuklar
onunla alay etmeye baslayinca ailesi kaydini baska
bir liseye almak zorunda bile kaldi. Epilepsi onun
yagantisini normal bir gekilde devam ettirmesini
gittikce zorlagtirdi. Buna ragmen H.M. 21 yasinda
da olsa liseyi bitirmeyi basardi. Elektrik motoru ta-
miri isinde bir siire ¢alisti ama nobetler siklaginca
isten ayrilmak zorunda kaldi. O giinlerde epilep-
si tedavisinde kullanilan az sayidaki ilaglar yiiksek
dozlarda almasina ragmen hig fayda gérmiiyordu.

H.M. 1953 yilinda Hartford Hastanesinde cer-
rah olan William Scovillee havale edildi. Scoville ve
arkadaslar1 6nce ¢ok sayida test yapa-

rak H.M’nin beyninin epi-
lepsiden etkilenen kis-
mini bulmaya calistilar.
Eger bulurlarsa ameliyat-
la beynin o bolgesini ke-
sip ¢ikaracaklardi, boy-
lece epilepsi nobetleri de
duracakti. Fakat bu testler
sonucunda bekledikleri gi-
bi bir bolge bulamadilar. Bu-
nun {izerine Scoville “deneysel”
bir yaklagimla H.M’nin beyninin
hem sag hem de sol yar kiiresin-
den, denizat1 seklindeki hipokam-
pus adi verilen kismi ve onun he-
men etrafindaki dokuyu kesip ¢ikardr.
Ameliyat amaci agisindan bagarili gegmisti;
Scoville istedigi dokuyu kesip almigti. Ayrica ameli-
yat H.M’nin epilepsi nébetlerini 6nlemede de ¢ok
etkili olmustu. Ancak ameliyatin beklenmedik ola-
ganiistii bir yan etkisi ortaya ¢iktr. H.M. ameliyat-
tan sonraki yasaminda hicbir seyi aklinda tutami-
yordu. 1963 yilinda H.M. ile yapilan bir soylesi sani-
rim H.Mnin durumunu ¢ok giizel agikliyor. S6yle-
siyi, ameliyattan sonra uzun yillar H.M.yi inceleyen
MITden (Massachusetts Institute of Technology)
aragtirmaci Suzanne Corkin yapmist1.

Hafiza ile ilgili kiltiirel atiflar da
kullanilir. Ornedin yillar 6nceki

olaylan hatirlayabilenlere
fil hafizali, unutkanlara ise
balik hafizali denir.
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Suzanne Corkin : Diin ne yaptigin biliyor musun?

H.M. : Hayrr, bilmiyorum.

Suzanne Corkin : Diin ne yedigini hatirliyor musun?
H.M. : Hayr, hatirlamiyorum.

Suzanne Corkin : Bu sabah ne yaptigini biliyor musun?
H.M. : Bilmiyorum, sana da s6yleyemem

¢iinkii hatirlamiyorum.

H.M. ismi disinda hicbir geyi hatirlamiyordu. ilk bakista
H.M’nin durumu bunama gibi gériinityordu ama Montreal N6-
roloji Enstitiisi‘'nden Brenda Milner, H.M. {izerinde testler ya-
pinca IQsunun normal oldugunu, sakalar yaptigini, kare bul-
maca ¢ozebildigini gozlemledi. H.Mnin IQ’su ameliyattan son-
ra 112’ydi, ortalama IQ ise 100 civarindadir. Dolayisiyla H.M.
ortalamanin iizerinde bir zekaya sahipti. Ameliyat H.M’nin
diger beyin islevlerini de etkilememisti. Lisan konusunda bir
problem yoktu. Ayrica psikolojik bir rahatsizlig1 da yoktu, dep-
resif degildi. Sadece hafizasi etkilenmisti. Ancak hafiza konu-
sunda da ilging bir durum vardi. H.M. ameliyattan 6nceki ha-
yatinda olan biten seyleri hatirliyordu. Lise yillarini ve okulda
yasadig1 problemleri, calistig1 isleri hatirliyordu ama ameliyat-
tan beri yasadiklarini birka¢ dakikadan fazla hafizasinda tuta-
mryordu.

O giinlerde bilimsel ¢evrelerde hafizanin beynin tamamina
dagildigina, beyinde herhangi bir merkeze ve 6zel bolgeye da-
yanmadigina inaniliyordu. Ciinkil 6grenme ve hafiza konusun-
da kobaylarla yapilan ilk ¢caligmalar bu yonde bilgiler vermisti.
Amerikali aragtirmaci Karl Lashey, kobaylarin beyninin degisik
bolgelerinde bir grup sinirin geri kalanlarla baglantisini kese-
rek 6grenme ve hafiza merkezlerini belirlemeye ¢alismisti. Fa-
kat bu islemi beynin hangi kisminda yaparsa yapsin kobayla-
rin higbiri 6grenme yetisini ve hafizasin1 tamamen kaybetmedi.
Daha da énemlisi beyin lezyonu olan hastalarin hafizalarinda-
ki anormallikler de hastadan hastaya degisiyordu. Milner, H.M.
hakkindaki ilk bilimsel makalesini yayimladiginda pek ¢ok bi-
lim insan1 nedenin beyin travmas ve epilepsinin sonucu oldu-
gunu distinmistii. Milner “sonucun H.M’nin beyninden ame-
liyatla ¢ikarilan boélgeden kaynaklandigina inanmak o giinler-
de bilim insanlarina ve doktorlara zor geliyordu” diyor. Mil-
ner ise “eger H.M. sadece kisa siire hatirlayabiliyorsa o zaman
ameliyatla beyninden ¢ikarilan hipokampus uzun stireli hafi-
zanin olugmasinda rol oynuyor demektir” diye diistiniiyordu.
Milner’in 1962 yilinda yayimladig: bir makale, bilim diinyasin-
da hafiza konusunda en 6nemli kilometre taslarindan biri oldu.
Bu ¢alismada Milner, H.M.ye bir kalemle yansimasini aynadan
gordiigii bir yildiz seklini gizdirmisti. ilk seferinde H.M. yildi-
z1 gizinceye kadar epey zorlanmisti. Ertesi giin Milner, H.Mden
yine ayni seyi yapmasini istemisti. H.M. de hayatinda ilk de-
fa yapiyormus gibi yildiz1 ¢izmeye koyulmustu. Fakat her ge-
¢en giin H.M. yildiz1 ok daha rahat ¢izmeye bagladi. Hatta “bu
bekledigimden daha kolay oldu” diyerek kendisi de farkinda ol-
madan yildiz ¢izme tecriibesinin bir sekilde hafizaya aktarildi-
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Henry Gustav Molaison (1926-2008) hafiza aragtirmalarinda ¢igir aiimasina neden oldu.

g1 dogruluyordu. Bu sonuglar tarihte ilk defa beynin yeni ha-
fiza olugturmak i¢in farkli sistemler kullandigini kanithyordu.

Bugiin bu sistemlerden birinin isimleri, ylizleri, yasanan yeni
tecriibeleri, olaylar1 kaydeden ve gerektiginde geri ¢cagiran sis-
tem oldugunu biliyor ve onu agik hafiza (deklaratif hafiza) ola-
rak adlandirtyoruz. Bu hafiza beynin medial temporal bolge-
sine ve 6zellikle burada yer alan hipokampusa dayanir. Ortiik
hafiza (deklaratif olmayan hafiza) ise beyinde diger sistemler
tarafindan olugturulur. Yillar 6nce bisiklete binmeyi veya her-
hangi bir miizik aletini ¢almay1 6grenmis birinin yillar sonra
ditsmeden bisiklete binebilmesi veya miizik aletini hala ¢alabi-
liyor olmas ortiik hafiza sistemlerinin {irtintidiir. Bu tiir hafi-
zanin olugsmasinda beynin striatum, neokorteks, amigdala ve
beyincik adini verdigimiz bélgelerinin rol oynadigin: biliyo-
ruz. Corkin bu farkli sistemleri “diin aksam yemekte ne yedin
diye sordugumda beyinde bir hafiza sistemine ulagiyorsunuz.
Fransanin bagkenti neresidir diye sordugumda bagka bir hafiza
sistemini kullantyorsunuz. Insan ve hayvanda bu sekilde hafi-
za sistemlerinin varlig artik bilim diinyasinda kabul edilmis bir
gercektir” seklinde agikliyor.

Bir yandan beynin degisik bolgelerinin hafizanin olusmasin-
da gorev almasi, diger yandan H.Mde oldugu gibi hipokampu-
sun ¢ikarilmasinin yeni hafiza olusturmay: engellemesi birbi-
ri ile geliskili gibi goriiniiyor. Ancak yapilan ¢aligmalar hipo-
kampusun hafizanin kaynagi veya depolandig1 yer olmaktan zi-
yade hafizanin olusmasinda zorunlu bir arac oldugunu ortaya
koyuyor. Beynimizde milyarlarca sinir hiicresi var ve bunlarin
her biri binlerce farkl: sinir hiicresi ile baglanti olusturmus du-
rumda. Sayinin yiiksek olmast her bir sinir hiicresinin diger bii-
tiin sinir hiicreleriyle tek tek baglant: kurmasini olanaksiz kili-
yor. Hipokampus hafiza olugurken iste bu degisik beyin bolge-
leri arasindaki baglantilarin olugmasinda araci olarak gorev ya-
piyor. Son yillarda yapilan ¢alismalar hipokampuslarindaki lez-
yon nedeni ile amnezi (hafiza kaybi) olan kisilerin yeni hafiza
olusturamamanin yani sira gelecekle ilgili olaylar1 hafizalarin-
da canlandirmada ve olaylar ile gercekleri birbiriyle iliskilendir-
mede zorluk ¢ektiklerini gosteriyor.
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H.M’nin hafiza konusundaki bilimsel ¢a-
lismalara katkisi 6liimiinden sonra da de-
vam etti. “Benim gibi diger hastalara yardi-
mi olur” diistincesiyle bilim insanlarinin in-
celemesi i¢in beynini bilime bagisladi. H.M.
o6ldiikten hemen sonra Massachusetts Gene-
ral Hospital’a getirildi. H.M. ile 46 y1l ¢alisan
Suzanne Corkin 6nce MRI (Manyetik Rezo-
nans Goriintiileme) ile son bir defa H.M’nin
beyninin goriintilerini ¢ekti. Ertesi sabah
H.Mnin beyni gikarilarak yillarca bozulma-
yacak sekilde kimyasal maddelerle muamele
edildi. Beyin daha sonra San Diegodaki Kali-
forniya Universitesine gotiiriilerek - 40 dere-
cede dondurulup daha sonra 70 mikron ka-
linliginda (1 mikron 1 mm’nin binde biridir)
kesilip incecik parcalara ayrilarak cam slayt-
larin ytizeyine aktarildi. H.M’nin beyninin
tamamu kesilip aktarildiginda slaytlarin sayi-
s12401e ulagmist1. Aragtirmacilar bu agama-
da her bir slaydi histolojide kullanilan 6zel
boyalarla boyayarak tek bir hiicre ¢6ztintirlii-
gtinde H.M’nin biitiin beynini ¢alisabilecek-
ler. H.M’nin beynini slaytlara aktaran Kali-
forniya Universitesi Beyin Gozlemleme Mer-
kezi miidiirii Jacopo Annese, bu slaytlar1 bir
kitabin sayfalarina benzeterek “bu proje ta-
mamlandiginda H.M’nin beyin kitab: eli-
mizde olacak ve ondaki degisiklikleri en in-
ce detaylarina kadar ¢alisabilmemizi saglaya-
cak” diyor.

2000 y1ili Fizyoloji ya da Tip Nobel Odii-
li sahibi Eric Kandel, hafizanin sinir hiicre-
leri arasindaki iletisim ve bu iletisim sirasin-
da gergeklesen fiziksel birtakim degisiklikler
sonucu olustugunu belirtiyor. Sinir hiicreleri,
gekirdegin ve ¢ogu hiicre organellerinin yer
aldig1 bir hiicre kismindan ve akson ve dend-
rit adin1 verdigimiz uzantilardan olusur. Be-
yindeki milyarlarca sinir hiicresinin her biri
binlerce diger sinir hiicresi ile akson ve dend-
ritleri aracilig ile iletisim halindedir. Bir sinir
hiicresiyle diger sinir hiicresi arasindaki ileti-
sim, bir sinirin aksonunun diger sinir hiicre-
sine ulastig1 noktada yer alan ve “sinaps” adi-
n1 verdigimiz yapilarda gergeklesir. Bu ile-
tisimde “norotransmiter” adini verdigimiz
kimyasal maddeler gorev alir. Bir diger deyis-
le iki sinir hiicresi arasindaki iletisim kimya-
sal olarak gerceklesir. Bugiin psikiyatrik has-
taliklarin tedavisinde kullanilan ilaglarin ¢o-
gu norotransmiter sistemlerini hedef alir.

Wisconsin Universitesinden Anthony
Greene, aragtirmalarini hafiza ve 6g-
renme konusunda yogunlastiran bir bi-
lim insani. Hafizayi giiclendirmek ve
ogrenilenlerin kaliahgini saglamak icin
Greene sunlari oneriyor:

Ogrenmek istedidiniz seyler ile bildiginiz sey-
ler arasinda anlaml baglantilar kurmak igin
diiiindin. Kurabildiginiz kadar cok anlaml
baglanti kurun.

Bir seyi dgrenmek istiyorsaniz dnce onu an-
layin. Eger bir formiilii veya yabana dilde bir
deyimi anlamadan ezberlemeye calisiyorsa-
niz kisa zamanda unutursunuz. Unutmak is-
temediginiz seyleri, sanki onlari bilmeyen bi-
rine anlatiyormus gibi kendinize anlatin.

Diistincelerinizi organize edin. Karmagik ko-
nularin dnce ana hatlanini gikarin ama ana
hatlarin olabildigince mantikl olmasina 6zen
gosterin.

Once 6grenmek istedidiniz seyi ozetleyin. Da-
ha sonra detaylara girerek konu hakkinda de-
rinlemesine bilgi edinin.

Hichir zaman son ana kadar bekleyip tek bir
gece sabahlayarak dgrenmeye calismayin.
Odgrenirken de acele etmeyin.

Ogrenmek istediklerinizi bir oturusta degil
araliklarla calisarak ogrenin ve dgrendikleri-
nizi tekrar edin.

Sinir hiicreleri arasindaki baglantinin gicii hafizanin
kalicahgini belirliyor.

Gliniimiiz bilgileri 15181nda hafizanin na-
sil olugtugu konusundaki agiklama, iki si-
nir hiicresi arasindaki iletisim baginin giicti-
ne odaklaniyor. Bu giic, olusan hafizanin ki-
sa stireli mi yoksa uzun siireli mi olacagini
da belirliyor. Dolayisiyla eger iki sinir hiic-
resi arasinda belli bir uyar1 agisindan sadece
bir defa iletisim gerceklesmisse, onunla ilgi-
li olan hafiza da kisa siireli oluyor. Eger bel-
li bir uyar iki sinir hiicresi arasinda defalar-
ca iletiliyorsa bu iki sinir hiicresi arasindaki
baglanti, yani sinaps, giderek giicleniyor ve
sonucta uzun bir siire devam edecek fizik-
sel bir yap1 degisimi gerceklesiyor. Bu da ha-
fizanin uzun siireli olmasini sagliyor. O ne-
denledir ki ders ¢alismada olsun, belli bir be-
ceri kazanmada olsun, “tekrar etmek” 6gren-
menin temeli sayilir. Yine bu nedenle siav-
dan bir giin 6ncesinde 6grenilen bilgiler si-
nav giiniinden sonra belki bir iki giin daha
hatirlanip unutulur. Oysa diizenli olarak ve
araliklarla ¢alisma sonucu tekrarlanan bilgi-
ler, belli bir grup sinapsin giderek gii¢lenme-
sini sagladigindan bilgiler uzun siireli hafiza-
ya kaydedilecegi icin uzun yillar unutulmaz.

Son yillarda arastirmacilar sinapslar giic-
lendiren ve boylece 6grenilenlerin uzun siire-
li hafizaya aktarilmasini saglayan molekiiller
hakkinda da 6nemli bilgiler elde etmeye bas-
ladilar. Ornegin New York Devlet Universi-
tesi SUNY'den Todd Sactor ve Andre Fenton
bu molekiillerden birinin PKMzeta oldugu-
nu buldular. Bu aragtirmacilara gore PKMze-
ta, sinir hiicreleri arasinda adeta bir yapistirici
gorevi goriiyor ve birlikte ¢aligan sinir hiicre-
lerinin fiziksel olarak birbirlerine baglanmala-
rin1 sagliyor. Sactor ve Fenton kobaylarla yap-
tiklar: caligmalarla da bu tezlerini test ettiler.

Fenton 6nce bir kobay: rahatca dolasabile-
cegi yuvarlak bir platforma yerlestiriyor. Ko-
bay platformun hemen her yerinde gezinmeye
bagliyor. Bir siire sonra platformun belirli bir
kismina diisiik voltajli elektrik akimu veriliyor.
Kobay bir siire sonra elektrikli bolgeye giri-
yor. Girer girmez ¢arpiliyor ve hemen o bolge-
den uzaklagiyor. Bu tecriibeden sonra bir da-
ha elektrikli bolgeye yaklasmiyor. Onun bu ha-
reketi, platformun elektrikli bolgesinin neresi
oldugunu 6grendigini ve hafizasina kaydetti-
gini gosteriyor. Fenton anestezi ile uyusturdu-
gu kobaymn hipokampusuna PKMzeta mole-
kiiliiniin calismasini durduracak ZIP adindaki
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Beyin, Hafiza ve Hafizanin Genleri

H.Mnin epilepsi ndbetlerine
neden olan ve ameliyatla
alinmasi sonucu kisa siireli
hafizanin uzun siireli hafizaya
dondistiiriilmesinde

rol oynadigi kesfedilen
hipokampus (san).

kimyasal bir madde enjekte ediyor ve kobay: platfor-
ma geri koyuyor. Kobay platformda dolagmaya bas-
liyor ve ¢ekinmeden elektrikli bolgeye giriyor. Bu da
onun yine ¢arpilmasina ve oradan hizla uzaklagmasi-
na neden oluyor. Bu sonug, Fenton'un kobayim hipo-
kampusuna enjekte ettigi ZIP’in onun hafizasin sil-
digini kanitliyor. Fakat bir siire sonra bu kobay tekrar
elektrikli bolgenin yerini 6greniyor ve oradan uzak
durmaya bashyor. Bu sonug da ZIP’in etkisinin gegici
oldugunu, dolaysiyla goriilen unutmanin ilacin yan
etkisi olmadigin, gercekten hafizayi kisa siireli de ol-
sa silmesinden kaynaklandigini gosteriyor.

Molekiiler biyoloji ve genetik alaninda en etkili
dergilerden biri olan Cell'in 1994 yili Ekim sayisin-
da pes pese yayimlanmus iki makale vardi. Bunlar-
dan biri, ABD’nin meghur arastirma merkezlerin-
den olan Cold Spring Harbor Laboratuvarlarrndan
Tim Tully'nin grubunun yaptig1 bir ¢calismay aktari-
yordu. Ikinci makale ise yine ayni aragtirma merke-
zinden Alcino Silvanin grubunun ¢alismasiyla ilgi-
liydi. Her iki makalenin temelde ortak bir yan: vardi.
Bu nedenle Cell dergisinin editdrleri, ikisini art ar-
da ayni1 sayida yayimlamuslardi. Tim Tully’nin grubu
CREB adu verilen geni meyve sineklerinde, Silvanin
grubu ise ayni geni farelerde ¢alisamaz hale getirmis-
lerdi. Bu sinek ve farelerin geri kalan biitiin genle-
ri normaldi. Sonug gercekten ¢ok ilgingti. Hem si-
nekler hem de fareler uzun siireli hafiza kaybina ug-
ramuslar ve 6grendiklerini uzun donemde hatirlaya-
mamuslardi.
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Bu satirlar1 okurken “madem hangi genin ve han-
gi proteinin hafizadan sorumlu oldugunu biliyoruz,
o halde bir hafiza hap: gelistirilemez mi?” sorusunu
soruyor olmalisiniz. Bu soruyu ilk soranlardan biri
de tahmin edeceginiz gibi, CREB’in hafizadaki 6ne-
mini ¢aligmalari ile ¢ozmils olan Tim Tully idi. Alz-
heimer gibi ozellikle hafizanin zayiflamast ile bagla-
yan ve tamamen kaybolmasi ile sonuglanan hasta-
liklarin tedavisinde kullanilabilecek olmasi yaninda,
normal insanlara kazandiracag: avantajlar nedeni ile
de boyle bir hafiza hap gelistirmek biitiin insanlik
i¢in biiyiik bir bulus olacak, ayrica miyarlarca liralik
bir getiri de saglayacaktir. Boylesine biiyiik bir po-
tansiyel, biitiin gozlerin bu hap: gelistireceklere ev-
rilmesine sebep oldu. “Hafiza hapr” yabanci bir dilin
bir ay gibi kisa bir siirede 6grenilmesini saglayabile-
cek, pek ¢ok alanda tiniversite egitimi almak icin ge-
reken dort yillik siire belki birkag aya inebilecektir.

Hafiza hapini gelistirmek tizere ¢alisanlarin ilki,
bu konudaki 6ncii ¢aligmalart ile bilinen Tim Tully
oldu. Tully ismini hafiza ile ilgisi nedeniyle eski Yu-
nancadan sectigi “Helicon Therapeutics” adinda bir
sirket kurdu. Ama isi kolay degildi. Hafizanin iyi-
lestirilmesinden ve geligtirilmesinden sorumlu olan
onemli genlerden birinin yalitilmasi sadece ilk ba-
samakt1. Onemli olan, bu genin tiriiniiniin ilag ha-
line getirilmesi, ilacin istenilen beyin hiicreleri-
ne ulasmasi ve o hiicreler tizerindeki etkisini bel-
li bir siire devam ettirmesiydi. Yogun calismalarin
devam ettigini agiklayan sirket yetkilileri, hapin su
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anda deneme asamasinda oldugunu ve bes yil gibi
kisa bir siire sonra da insanlarin hizmetine sunula-
bilecegini bildiriyorlar.

Daha 6nce binde, belki de milyonda bir olaga-
niistit hafizaya sahip olan insanlarin da ¢iktigini be-
lirtmistim. Jill Price bu insanlardan biri. Onu ilk
defa ABC kanalinin “Good Morning America” ad-
Ii programinda goérmiistiim. Spiker Diane Sawyer
onu “hi¢ unutmayan kadin” diye tanitmist1. Tip lite-
ratiiriine J.P. olarak gecen Jill Price sekiz yil boyun-
ca bilim insanlarinin olaganstii hafizasini aragtir-
masina izin vermis ve nihayet bir otobiyografi yaz-
mistt. 1965 dogumlu Jill Price 14 yagindan beri ya-
sadiklarini ve etrafinda olan bitenleri dakikas: da-
kikasina hatirliyor. Ona rastgele bir tarih verilip o
giin neler oldugu soruldugunda, birkag saniye ice-
risinde o gliniin haftanin hangi giiniine denk gel-
digini, o tarihte ne yaptigini, yine o giin diinya-
da ve Amerikada olup biten 6nemli olaylar1 hata-
siz soyleyebiliyor. Onun durumunu anlatmak icin
bilim insanlar1 yeni bir isim bulmak zorunda da-
hi kalmiglar: hipertimestik sendrom. Roportajda
J.P, Sawyer'mn sordugu sorularin hepsini dogru ce-
vapliyor. Hatta bir soruda TV kanalinin kullandig1
kaynak kitabin hatali oldugunu ortaya ¢ikariyor. J.P.
hakkinda ortaya ¢ikan ilging bir gergek de yasadig:
her seyi kendi el yazisi ile kaydetmesi (notlar1 50 bin
sayfay1 asiyor). New York Universitesi aragtirmaci-
larindan psikolog Gary Marcus, Jill Price’in olaga-
niistll hafizasinin 6zellikle kendi yagamina ait bilgi-
lerle sinirli oldugunu gozlemliyor. Hafiza i¢in kulla-
nilan bilimsel testlerden bazilarini Price’a uyguladi-
ginda onun yeni hafiza olusturmada normal insan-
lardan ¢ok da iistiin olmadigini gérityor. Bununla
beraber kendi yasamuiyla sinirli da olsa Price’in hafi-
zasinin olaganiistiiliigiini o da kabul ediyor.

Her ne kadar olaganiistii hafizaya sahip olmak
ilk anda imrenilecek bir sey gibi gériinse de gegmis-
te yasanmuis giizel hatiralar kadar keder ve tiztintii-
ler, aci1 tecriibeler de hatirlananlar arasinda olacak-
tir. Nobel Odiillii Eric Kandel'in fakiiltemizde ver-
digi ve hafiza ile ilgili calismalarini anlattig konus-
masii gu cimle ile tamamladigini hatirliyorum;
“Inanin gicli bir hafizaniz olmasini istemezsiniz,
ac1 olaylar1 yasaminiz boyunca yasandig andaki ta-
zeligiyle hatirlamayi hig ister misiniz?”

Hafiza konusunda yapilan calismalar, belli bir
tecriibeyi yasadigimizda birlikte uyarilan sinir hiic-
relerinin uzun siire kalici baglantilar olusturdugu-
nu ve aradan bir siire gectikten sonra da bu sinir
hiicrelerinin yine birlikte uyarilmasi sonucu hatir-
lamanin gergeklestigini gosteriyor. Yeni tecriibeler

sinir hiicrelerinden olusan bu sistemlerde var olan-
lara yeni baglantilarin eklenmesine neden oluyor.
Dolayistyla hafizanin olusmasinda “baglant1” veya
“iliski” son derece 6nemli. Eger beynimiz dogal ha-
linde olaylar, nesneler ve gercekler arasindaki bag-
lantilar1 kullanarak uzun siireli hafizay1 olusturu-
yorsa bu gercegi egitim metotlarina uygulayarak
¢ok daha etkin bir egitim sistemi gelistirmemiz s6z
konusu. Ornegin matematikte “ti kere iki ne eder”
sorusunu “senin ve iki arkadasinin bisikletlerinin
tekerleklerini kirmiziya boyamak istersek kag tane
tekerlek boyamamiz gerekir” sekline doniistiirdii-
glimiizde 6grencinin beyni kendisi i¢in dogal olan
yolu takip edecek ve daha 6nce varolan bilgileri (bi-
sikletin iki tekerleginin olmasi) kullanarak ¢arp-
ma islemine ait yeni baglantilar1 ekleyip onu ger-
¢ek hayatla baglantilandiracaktir. Bu da 6grenme-
nin ¢ok daha kokli ve giiglii olmasini saglayacak-
tir. Yine tarih dersinde bilgilerin savaslarin ne za-
man ve kimler arasinda yapildig1 ve nasil sonuglan-
dig1 seklinde ezberi gerektiren bir aktarim sekli ye-
rine 6grencinin dagarcigindaki bilgiler tizerine in-
sa edilecek tarzda aktarilmasi (o giiniin sartlarinin
bugiinle benzerlikleri, farkliliklar1 vb.) 6grencinin
once hafizasinda baglantilar kurmasini saglayacak,
bilgisi derinlestik¢e de soyut konulari (savagin poli-
tik nedenleri) kavramasina 6n ayak olacaktir.

Ogrenciler de hafiza aragtirmalarindan elde edi-
len bilgileri ders ¢alisma aligkanliklarina uygulaya-
rak bagarilarini artirabilirler. Yukarida bahsettigim
baglant1 ve iligski kurma metodunu ve simnavdan bir
glin 6nce degil, araliklarla tekrarlamaya dayali ¢a-
lisma aligkanligini gelistirerek 6grendiklerini kisa
stireli hafizadan uzun sireli hafizaya aktarmalar
s6z konusu olacaktir.
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