
ABSTRACT

Sleep represents a complicated, reversible process affected from many internal and external factors, and characte-
rized by unconsciousness, selective unresponsiveness and high level organization. Brain is as active as wakefulness
during certain stages of sleep. Although our knowledge on sleep physiology is rapidly growing and many of the
mechanisms generating sleep are elucidated, the function of sleep, in other words, the answer of the question “why
we sleep?” remains its mystery. Although many hypotheses oriented towards sleep function rised, none of them has
proven experimental evidence sufficient to persuade sleep researchers. These hypotheses include energy conserva-
tion, brain detoxification, brain thermoregulation, tissue restoration and learning and memory consolidation. Follo-
wing the discovery of REM sleep, critical studies demonstrating a relationship between learning, memory consoli-
dation and that sleep stage were performed. However, learning without sleep seems possible; it is not clear that each
sleeping period always followed by a memory consolidation process; and it is not easy to say that in humans, need
for memory consolidation is necessary and sufficient for sleep generation. One of the recent attractive hypotheses
is synaptic homeostasis which suggests that sleep regulates synaptic weight in brain. According to that hypothesis,
synaptic potentiation occurs in cortical circuits of brain during wakefulness; this potentiation correlates with slow
wave activity; slow wave activity leads to synaptic reduction which recovers synaptic potentiation. Despite rese-
arch of fifty years, the only explanation everybody agree with is that: we sleep to overcome sleepiness. Such a po-
int of view is as hopeless as explanations like “we eat to overcome hunger” or “we drink to overcome thirst”. Al-
len Rechtschaffen, one of the founders of sleep medicine, says for the above explanation that: If this is true, sleep
is one of the biggest mistakes that nature made.
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ÖZET

Uyku karmafl›k, yüksek derecede organizasyon gösteren, birçok iç ve d›fl faktörden etkilenen, belli dönemlerinde
beyinin uyan›kl›k kadar aktif oldu¤u, geri dönüflümlü bir bilinçsizlik ve seçici yan›ts›zl›k özellikleri gösteren bir sü-
reçtir. Uyku fizyolojisi konusundaki bilgilerimizin h›zla artmas› ve uykuyu oluflturan mekanizmalar›n ço¤unun ay-
d›nlat›lmas›na ra¤men uykunun ifllevi, di¤er deyiflle “niçin uyuruz?” sorusunun yan›t› gizemini korumaktad›r. Uy-
ku ile ilgili birçok hipotez ileri sürülmesine ra¤men bunlardan hiçbirisi uyku araflt›rmac›lar›n› inand›racak düzeyde
deneysel kan›t sa¤layamam›flt›r. Bu hipotezler aras›nda, enerjinin korunmas›, beyin detoksifikasyonu, beyin termo-
regülasyonu, doku yenilenmesi, ö¤renme ve bellek oluflumu say›labilir. REM uykusunun tan›mlanmas›ndan sonra
bu uyku dönemi ile ö¤renme ve bellek pekifltirme aras›nda ba¤lant› oldu¤unu gösteren önemli çal›flmalar yap›lm›fl-
t›r. Ancak, uyku olmadan ö¤renme mümkün görünmekte, her uyku dönemini mutlaka bellek pekifltirmesinin takip
edip etmedi¤i bilinmemekte ve insanlarda bellek pekifltirmesine olan gereksinim uyku oluflmas› için gerekli ve ye-
terli bir nedendir denilememektedir. Son dönemde ileri sürülen ilgi çekici hipotezlerden biri de uykunun beyinde
sinaptik a¤›rl›¤› düzenledi¤ini savunan sinaptik homeostasis hipotezidir. Bu hipoteze göre uyan›kl›k süresince be-
yinde kortikal devrelerde sinaptik potansiasyon olmaktad›r; bu potansiasyon yavafl dalga aktivitesi ile iliflkilidir; ya-
vafl dalga aktivitesi sinaptik büyümeyi eski haline getirecek flekilde sinaptik küçülme sa¤lamaktad›r. Elli y›ll›k arafl-
t›rmaya ra¤men uykunun ifllevi ile ilgili söylenebilen ve herkesin hemfikir oldu¤u tek aç›klama fludur: uykululu¤u
engellemek için uyuruz. Böyle bir bak›fl aç›s›, “ac›kmay› engellemek için yemek yeriz” ya da “susamamak için su
içeriz” aç›klamalar› kadar umutsuz görünmektedir. Uyku t›bb›n›n kurucular›ndan Allen Rechtschaffen, yukar›daki
aç›klama için flöyle söylemektedir: Bu do¤ru ise uyku, do¤an›n yapt›¤› en büyük hatalardan biridir.
Anahtar kelimeler: Uyku ifllevi, uyku fizyolojisi, uyku-uyan›kl›k döngüsü
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G‹R‹fi

Uyku, karmafl›k, yüksek derecede organizasyon gösteren, bir-
çok iç ve d›fl faktörden etkilenen, belli dönemlerinde beyinin
uyan›kl›k kadar aktif oldu¤u, geri dönüflümlü bir bilinçsizlik ve
seçici yan›ts›zl›k özellikleri gösteren bir süreçtir. Tüm vücudu
ilgilendiren etkileri olsa da uyku beyinin bir ifllevidir. Beyinsa-
p›, hipotalamus, talamus ve bazal önbeyin bölgelerinde yerlefl-
mifl merkezlerden kaynaklan›r. Uyku fizyolojisi konusundaki
bilgilerimizin h›zla artmas› ve uykuyu oluflturan mekanizmala-
r›n ço¤unun ayd›nlat›lmas›na ra¤men uykunun ifllevi, di¤er de-
yiflle “niçin uyuruz?” sorusunun yan›t› gizemini korumaktad›r.
Uykunun ifllevine yönelik ilk hipotezlerin uykuyu bir bütün
olarak ele ald›¤› görülmektedir. Ancak, h›zl› göz küresi hare-
ketleri ile belirlenen “rapid eye movement-REM” uykusunun
keflfedilmesinden (3) sonra REM-d›fl› (NREM) uyku ve REM
uykusu için farkl› ifllevler ileri sürüldü¤ü dikkati çekmektedir.
Söz konusu hipotezler aras›nda, enerjinin korunmas› (4), beyin
detoksifikasyonu (18), beyin termoregülasyonu (29), doku ye-
nilenmesi (1), ve ö¤renme ve bellek oluflumu (27) say›labilir.
Son dönemde ileri sürülen ilgi çekici hipotezlerden biri de uy-
kunun beyinde sinaptik a¤›rl›¤› düzenledi¤ini savunan sinaptik
homeostasis hipotezidir       (41,42). Bu hipoteze göre uyan›k-
l›k süresince beyinde kortikal devrelerde sinaptik potansiasyon
olmaktad›r; bu potansiasyon yavafl dalga aktivitesi ile iliflkili-
dir; yavafl dalga aktivitesi sinaptik büyümeyi eski haline geti-
recek flekilde sinaptik küçülme sa¤lamaktad›r.
Bu yaz›da uykunun ifllevine yönelik ileri sürülmüfl ve ilgi gör-
müfl hipotezler, tarihsel bir s›ra içinde ele al›nacakt›r. Bu yak-
lafl›mda uyku araflt›rmalar›nda milat olarak kabul edilen, REM
uykusunun tan›mlanmas› birinci, son on y›ll›k dönem ise ikin-
ci hareket noktas›n› oluflturacak ve günümüze kadar olan za-
man dilimi üç bölümde incelenecektir: (1) 1953 öncesi dönem,
(2) 1953 - 1995 y›llar› aras› ve (3) 1995 sonras› dönem. 

1953 Öncesi Dönem

Bu dönemdeki uyku teorileri “niçin uyuruz” sorusundan çok
“nas›l uyuruz” sorusunu yan›tlamaya çal›flm›flt›r. Homeros’un
‹liada destan›nda, uykudan s›kl›kla “all-tamer” terbiyeci olarak
bahsedilir. Uyku, insanlar›n ve mitolojik tanr›lar›n dahi karfl›
koyamad›¤› bir güçtür. Gücü d›fl›nda uykunun bir baflka özel-
li¤i de ölümle olan yak›nl›¤› ya da benzerli¤idir. Homeros’tan
sonra bu iliflki arkaik ça¤›n ikinci büyük flairi Hesiod taraf›n-
dan da konu edilir. Theogony adl› fliirinde Thanatos ve
Hypnos, karanl›k gecede Hades’te yaflayan çocuklard›r. Kufl-
kusuz, bu yak›nlaflt›rma ölüm ve uykunun görüntüdeki benzer-
li¤inden kaynaklanmaktad›r (43). Bu dönem görüfllerinde uy-
ku, ölüm ile yaflam aras›nda bir ara durum olarak görülmekte-
dir. ‹kisine de yol açan fizyolojik mekanizmalar ayn›d›r; Sade-
ce durumun fliddeti farkl›d›r (43). ‹sa’dan önce alt›nc› yüzy›lda
yaflayan Kroton’lu Alcmaeon uyku ile ilgili fizyolojik bir aç›k-
lama yapm›flt›r. O’na göre, uyku, kan›n derideki damarlardan
vücudun iç bölgelerine do¤ru çekilmesi ile oluflmaktad›r; peri-
fere geri dönmesi ile de tekrar uyan›kl›k oluflur. Kan›n tama-
men çekilmesi ise ölüm anlam›na gelir. Hipokrat da uyan›kken
insan›n d›fl› s›cak, içi so¤uk, uykuda iken d›fl› so¤uk içi s›cak
tan›mlamas›n› yapm›flt›r. Günümüzde, vücut s›cakl›¤›n›n hipo-
talamus taraf›ndan düzenlendi¤i bilinmektedir. Yine, hipotala-

musta bulunan hipokretin/oreksin nörotransmitter yolunun
keflfedilmesi (40) ve bunun uyku/uyan›kl›k kontrolündeki öne-
minin ortaya konulmas›, hem vücut s›cakl›¤› hem de uyku dü-
zenlenmesinde hipotalamusu ön plana ç›karm›fl ve belki de da-
ha Hipokrat döneminde uyku ve vücut s›cakl›¤› birlikteli¤i
üzerine yap›lan gözlemlerin bilimsel zeminini oluflturmufltur.
Ondokuzuncu yüzy›lda beyin, kalp ve vasküler sistemin daha
iyi anlafl›lmas›yla birlikte uyku ve beyin aras›ndaki iliflki tarif
edilmeye çal›fl›ld›. Baz› yazarlar uykunun beyin (kan ile) kon-
jesyonu nedeniyle ortaya ç›kt›¤›n› iddia ederken di¤erleri, ka-
n›n beyinden çekilmesine ba¤l› “serebral anemi” görüflünü or-
taya att›. Baz›lar› daha iyi uyumak için yast›k say›s›n› artt›r›r-
ken di¤erleri ise düz yerde yatmay› tercih ediyordu. Ondoku-
zuncu yüzy›lda davran›flsal aç›klamalar da dikkati çekti. Uyku-
yu d›fltan gelen uyaranlar›n yokolmas›na ba¤layan teori çok
destek gördü. Uyaran ortadan kald›r›ld›¤›nda, uyku görülmek-
teydi. Ayn› yüzy›l›n sonunda Dr. Eduard Claparéde taraf›ndan
ileri sürülen teori çok taraftar buldu. O’na göre uyku pasif bir
olay de¤il, yorgunlu¤u engelleyen aktif bir süreçti. Toksik
maddeler birikti¤i için ya da bitkin düfltü¤ümüz için uyumay›z,
bitkinli¤i engellemek için uyuruz. Bafllang›çta fikir oldukça il-
gi çekiciydi. Ancak, bu görüfl aç kalmay› engellemek için ye-
mek yeriz demek gibi birfleydi. Günümüzde, yemek yememi-
zin nedeninin aç kalmay› engellemek olmad›¤› herkes taraf›n-
dan bilinmektedir.
Yirminci yüzy›l›n bafllar›nda “humoral teoriler” olarak adland›-
r›labilecek fikirler öne sürüldü. Ortak noktalar›, beyinde uya-
n›kl›k süresince baz› maddelerin birikti¤i ve bunlar›n uykuya
neden oldu¤uydu. Bu maddeler aras›nda laktik asitten, koleste-
role kadar birçoklar› say›ld›. Bindokuzyüzlü y›llar›n bafl›nda,
Dr. Rene Legendre ve Dr. Henri Piéron uykusuz b›rakt›klar› kö-
peklerin beyin omurilik s›v›s›n› alarak sa¤l›kl› köpeklere ver-
diklerinde bunlar›n uykusuz olmad›klar› halde uyuduklar›n›
gösterdiler. Uykusuzluk süresince beyinde birikti¤ini düflün-
dükleri bu maddeye “hipnotoksin” ad›n› verdiler (26). Bu de-
ney, neredeyse 1980’lere kadar sürecek olan bir ak›m›n bafllan-
g›ç noktas›n› oluflturdu ve araflt›rmac›lar›n bir uyku faktörü izo-
le etmek için u¤raflmalar›na neden oldu. Harvard T›p Oku-
lu’nda uzun y›llar çal›flan Dr. Pappenheimer uyku maddeleri
(do¤al olarak beyinde bulunan ve uykuya neden olan) üzerine
araflt›rmalar yapmaktayd›. En ünlü çal›flmalar›ndan birinde
(34), uykusuz b›rakt›¤› keçilerin beyin-omurilik s›v›s›ndan bi-
linmeyen bir madde elde etti. Buna “S Faktörü” ad›n› verdi. Di-
¤er hayvanlara verildi¤inde uykuya neden oluyordu. Bu mad-
de daha sonra insan idrar›ndan da izole edildi (10). Bir gram›n
yedi milyonda biri kadar S Faktörü izole etmek için 3000 L id-
rar toplamak gerekiyordu. Yine de bu miktar yeterli uyumaya
yetecek 500 doza bölünebiliyordu. Daha sonra yap›lan çal›fl-
malarda Faktör S’nin bakteri duvar›ndakine benzer bir muramil
peptid oldu¤u bulundu. Tüm bu çal›flmalar ilgi çekici olmakla
birlikte “niçin uyuruz?” sorusuna bir aç›kl›k getirmedi.

1953 - 1995 Y›llar›

REM uykusunun tarif edilmesinden sonra uykuya yönelik ifl-
levlerin REM ve NREM uyku için ayr› ayr› ileri sürüldü¤ü gö-
rülmektedir. Bu dönemde her iki tip uyku için de en çok ilgi
gören hipotezler Tablo 1’de verilmifltir. Bu y›llarda uykunun
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daha çok vücudun tümüne yönelik bir ifllevi oldu¤u düflünül-
müfltür. Seksenli y›llarda Allan Hobson (15), Abraham Lin-
coln’ün meflhur sözünü (Governments of the people, by the pe-
ople, for the people shall never perish from the earth ) uyku için
de¤ifltirerek (Sleep is of the brain, by the brain, for the brain.)
uykunun vücut için de¤il beyin için oldu¤unu vurgulam›flt›r:
Uyku, beyin taraf›ndan ortaya konulan, beyindeki de¤ifliklik-
lerle tan›mlanan ve sonuçlar› beyin yarar›na olan bir süreçtir.

NREM uykusu teorileri

1) Doku yenilenmesi: Uykunun beyin için gerekli oldu¤u dü-
flünülse, yenileme ifllevinin sadece beyin için de¤il tüm vücut
için ve sadece uyku s›ras›nda gerçekleflti¤i bu teoride iddia
edilmektedir (1). Bu görüflün kabul görme nedenleri flöyle s›-
ralanabilir (16): (a) uyku süresince hücre bölünme h›z›nda ar-
t›fl, (b) insanlarda büyüme hormonunun uykuda salg›lanmas›,
(c) Gün içi egzersizi takiben o gece uykusunda derin uyku bö-
lümünün art›fl›.
Doku tamiri ve protein sentezi aç›s›ndan bak›ld›¤›nda, doku
proteinlerinin yap›m› ve y›k›m› bir denge içindedir. Doku tami-
ri için protein sentezinin, protein y›k›m›ndan daha fazla olma-
s› gerekir. Böylece hücre büyüklü¤ü artar. Uykunun doku ta-
mirini artt›rd›¤›n› iddia eden hipotezleri destekleyen çal›flma-
lardaki temel eksiklik protein sentezi, mitotik aktivite gibi pa-
rametreleri ölçerken, protein y›k›m›na iliflkin göstergeleri de-
¤erlendirmemifl olmalar›ndan kaynaklanmaktad›r. Protein sen-
tezi gibi y›k›m›nda da bir art›fl söz konusu ise (idrarda üre at›-
l›m› bunun bir göstergesi olabilir) o zaman bir tamir sürecinden

söz edilebilir mi? Di¤er yandan mitotik aktivitenin sirkadyen
ritm gösterdi¤i fakat do¤rudan uykuya ba¤l› olmad›¤› gösteril-
mifltir. Büyüme hormonuna gelince, bu hormonun neden uy-
kuda salg›land›¤› bilinmemektedir. Ayr›ca tüm memelilerde
uykuya ba¤l› büyüme hormonu salg›lanmas› gösterilememifl-
tir. Bu durumda büyüme hormonuna ba¤l› doku onar›m› sade-
ce insanlarda geçerli olabilir. Özetle, doku tamirini uyaran fak-
törün uyku de¤il g›da al›m›, beslenme oldu¤u görülmektedir.
Uykuda metabolizma h›z›n›n azalmas› da asl›nda yüksek ener-
ji maliyeti gerektiren protein sentezinde belirgin art›flla uyum-
lu görünmemektedir. Egzersiz sonras›nda derin uyku art›fl›n›n
asl›nda egzersize de¤il beyin s›cakl›¤›n›n art›fl›na ba¤l› oldu¤u
yönünde kuvvetli kan›tlar bulunmaktad›r.
2) Enerji korunumu: Yüksek metabolik h›za sahip, endoter-
mik canl›lar olan memeliler ve kufllarda, ›s› kayb›n› en aza in-
direrek enerji tasarrufu sa¤layan mekanizmalar oldukça gelifl-
mifl ve yaflam›n sürdürülebilmesi için son derece önemlidir. Pi-
loereksiyon ve vazokonstriksiyon gibi ›s› düzenleyici mekaniz-
malar termal iletimi azalt›r. Enerji korunumuna yönelik davra-
n›fl modelleri olan torpör ve hibernasyonda canl›, vücut s›cak-
l›¤›n› düflürerek tasarruf sa¤lamaktad›r. Uykunun primordial
ifllevinin enerji korunumu oldu¤u görüflü ilk defa Allison ve
van Twyver (2) taraf›ndan ileri sürülmüfltür. Bu araflt›rmac›la-
ra göre uyku, memelilerde ve kufllarda endotermi ile ba¤lant›-
l› olarak evrimleflmifltir. Uyku s›ras›nda termostat kapat›lmak-
ta ve endoterminin getirdi¤i yüksek enerji maliyeti dengelen-
mektedir. Uykunun bafllamas›yla birlikte vücut s›cakl›¤› ve
metabolizma h›z› azal›r. Bu azalman›n temelde iki nedeni var-
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Tablo 1. 1953 ve 1995 y›llar› aras›nda ileri sürülen popüler uyku teorileri

‹lgili makaleler Tan›m

NREM uykusu

-Doku yenilenmesi Adam 1977 Uyku, uyan›kl›¤›n organizma üzerindeki 
bozucu etkisini giderir.

-Enerji korunumu Berger 1995 Uyku, endoterminin yüksek enerji 
maliyetini dengelemek için organizman›n 
termostat›n› kapat›r.

-Beyin termoregülasyonu McGinty 1990 Yavafl dalga uykusu, uyan›kl›k süresince 
yüksek metabolik aktivite nedeniyle ›s›nan 
beyini so¤utarak zarar görmesini engeller. 
Serebral metaboli h›z› düflürerek beyin 
yorgunlu¤unu düzeltir.

REM uykusu

Ontogenetik hipotez Roffwarg 1966 Büyüyen beyinin uygun flekilde 
geliflebilmesi için uyar›lmaya gereksinimi 
vard›r. REM uykusu bu uyar›lmay› endojen 
yoldan sa¤lar.

Homeostatik hipotez Ephron & Carrington 1960 REM uyku, NREM uykuda azalan kortikal 
aktivite düzeyini dengeler ve kortikal tonusu 
kabul edilebilir s›n›rlar aras›nda korur.

Filogenetik hipotez Snyder 1966 Uyku, canl›y› tehlikelere karfl› savunmas›z 
b›rakmaktad›r. REM uykusu, uyan›kl›ktaki 
kadar aktif bir beyin sa¤layarak tehlikelere 
karfl› geçici bir pencere açmaktad›r.     



d›r: (a) periferik vazodilatasyonla birlikte terleme art›fl› (11,
14), ve (b) hipotalamusta bulunan vücut s›cakl›¤› düzenleme
mekanizmalar›n›n ayar noktas›n›n afla¤› çekilmesi (13). Canl›
türlerinin ço¤unda termonötral çevresel koflullarda uyku ile
birlikte uyan›kl›¤a k›yasla vücut s›cakl›¤›nda 1–2°C, genel me-
tabolizma h›z›nda ise yaklafl›k %10’luk azalma görülmektedir
(4). ‹nsanlarda metabolizma h›z›ndaki azalma %25 civar›nda-
d›r. Uyku ile iliflkili görülen ve uykunun neden oldu¤u düflünü-
len bu enerji koruma düzeyleri, çevresel s›cakl›k azald›¤›nda
daha da belirgin hale gelmektedir. Örne¤in, 21°C’de tutulan
ç›plak bir insanda uykunun neden oldu¤u metabolik h›z azal-
mas›n›n %40 civar›nda oldu¤u gösterilmifltir (4). Di¤er yandan
son dönemde yap›lan çal›flmalar, vücut s›cakl›¤› ile uyku ara-
s›ndaki zamansal iliflkiyi incelemifl ve uykunun vücut s›cakl›¤›
de¤iflikliklerini izledi¤ini ileri sürmüfltür (23).
3) Beyin termoregülasyonu: Beslenme, su içme ve vucüt s›-
cakl›¤› düzenlenmesi gibi homeostatik davran›fllar› kontrol
eden en önemli merkez hipotalamustur. Uykunun düzenlen-
mesinde ise hipotalamusun rolü 1930’lu y›llarda von Economo
taraf›ndan vurgulanm›fl, 1990’l› y›llarda ise hipokretin/oreksin
nörotransmitter yola¤›n›n bulunmas›yla tart›flmas›z bir flekilde
ortaya konulmufltur. Vücut s›cakl›¤› ve uyku durumunda efl za-
manl› de¤iflikliklerin kaydedildi¤i uzun zamand›r bilinmekte-
dir (12,32). Preoptik alan anterior hipotalamus (POAH)’da uy-
ku kontrol eden bir mekanizman›n varl›¤› birçok araflt›rmac›
taraf›ndan do¤rulanm›flt›r. Memelilerde yine ayn› bölgede s›ca-
¤a ve so¤u¤a duyarl› nöronlar›n bulundu¤u ve termoregülas-
yon mekanizmalar› bak›m›ndan POAH’›n kritik öneme sahip
oldu¤u bilinmektedir. Uyku ve termoregülasyon çal›flmalar›n›
birlefltiren McGinty ve Szymusiak (29) termoregülatuvar uyku
modelini ileri sürdüler. Bu modelde, medial POAH’ta bulunan
›s›ya duyarl› nöronlar progresif de¤ifliklikler göstererek sirka-
diyen ve ultradiyen ritimleri aktif hale getirmekte, uykunun
bafllamas›n›, yavafl dalga uykusu süresince ›s› kayb›n› ve “uy-
ku ifltah›n›n” doyurulmas›n› sa¤lamaktad›r. Yavafl dalga uyku-
sunun termoregülatuvar kontrolünün olas› sonuçlar› aras›nda,
enerjinin korunmas›, beyinde yorgunluk gösterebilecek belli
süreçlerin dinlenmesi ve immün yan›t›n kolaylaflt›r›lmas›ndan
da söz edilmifltir.

REM uykusu teorileri

REM uykusunun keflfinden sonraki dönemde ifllevine yönelik
birçok teori ortaya at›ld›. REM teorilerinin hemen hiçbirinde
NREM uykusunun ifllevi ile ilgili olarak bir aç›klamada bulu-
nulmam›flt›r.
1) Ontogenetik hipotez: ‹nsanlar yenido¤an döneminde
uykusunun yar›s›n› REM uyku fleklinde uyur. Bir ayl›k
prematüre bebeklerde bu oran %67’ye iki ayl›k prematü-
relerde %80’e yükselir (35). Do¤duklar› andaki geliflme
düzeyine göre memeliler aras›nda önemli farklar vard›r.
Toynakl›lar gibi baz› memeliler do¤umdan hemen sonra
birkaç dakika içinde yürümeye bafllamak zorundad›r. Bun-
larda (precocious, geliflmifl) REM uykusu süresinin nispe-
ten az oldu¤unu görülmektedir. Di¤er taraftan do¤umda
geliflmemifl, ç›plak, görmesi iyi olmayan, immobil, bes-
lenme için anneye mutlak gereksinim duyan memelilerde
ise (altricial) REM uyku süresinin uzun oldu¤u bilinmek-

tedir (16). Tüm memelilerde geliflimle birlikte REM uyku
süresinin azald›¤› da bilinmektedir.
Bu gözlemler, Dr. Howard Roffwarg, Dr. Joseph Muzio ve Dr.
William Dement taraf›ndan “ontogenetik hipotez”in ortaya
at›lmas›na neden olmufltur (37).Onlara göre REM uykusunun
en önemli ifllevi beyinin erken geliflimindeydi. Görev tamam-
land›¤› için yaflam›n sonraki evrelerinde REM uykusu azal›-
yordu. Büyüyen beyinin uygun flekilde geliflebilmesi için uya-
r›lmaya ihyitac› vard›. REM uykusu da bunu sa¤l›yordu. Özel-
likle fötal evrede nispeten karanl›k ve d›fl uyaranlardan uzak bir
yaflam süren canl›n›n beyin geliflimi için gerekli uyaran nere-
den sa¤lanacakt›? Ontogenetik hipoteze göre fötal evrede d›fl
uyaranlar›n görevini REM uykusu üstlenmekte ve beyin geli-
flimini sa¤lamaktayd›.
2) Homeostatik hipotez: 1960’larda REM uykusunun ifllevi-
ne yönelik hipotez patlamas› yafland›. Popüler teorilerden biri
de Dr. Harmon Ephron ve Dr. Patricia Carrington taraf›ndan
önerilen homestatik teoridir (7). Bu yazarlar REM uykusunu
NREM uykusunda sürekli azalan vijilans düzeyine (kortikal
tonus kayb›na) karfl› koruyucu olarak düflündüler. Uyku s›ra-
s›nda bilinç kayboldu¤u için uykunun derinli¤i artt›kça canl›,
tehlikelere karfl› giderek daha çok savunmas›z hale geliyordu.
REM uykusu beyini aktif hale getirerek bu tonus kayb›n› dü-
zeltiyordu. Bir süre sonra NREM uykuya tekrar dönülebilirdi.
Ancak, bu yazarlar›n NREM uyku konusunda düflünceleri pek
anlafl›lamad›. Yazarlar REM ve NREM uyku aras›ndaki den-
genin çok iyi korunmas› gerekti¤ini ve böylece kortikal tonu-
sun kabul edilebilir belli s›n›rlar içinde korunaca¤›n› (kortikal
homeostasis) iddia ettiler.
3) Filogenetik hipotez: Ephron ve Carrington’un teorileri
1966 y›l›nda Dr. Frederic Snyder taraf›ndan filogenetik ya da
nöbetçi (sentinel) teoriyle birlefltirildi (39). Snyder’e göre me-
melilerde uykunun genel ifllevi enerjinin korunmas›yd›. Bu ba-
k›mdan “ne kadar çok uyku uyunursa o kadar iyi” görünüyor-
du. Fakat benzer bir problem bu teoride de vard›. Uyku, canl›-
y› tehlikelere karfl› savunmas›z b›rak›yordu. Bu noktada REM
uykusu uyan›kl›ktaki kadar aktif bir beyin sa¤layarak tehlike-
leri görmek için k›sa, geçici bir pencere aç›yordu. O halde, in-
sanlar gibi oldukça güvenli yerlerde uyuyan canl›larda REM
uykusuna neden gereksinim vard›? Snyder bu noktada “home-
ostatik teori”yi ileri sürüyordu. REM uyku bu canl›larda uyku-
nun “çok derin” olmas›n› engelleyerek nadir uyan›kl›k ihtiya-
c›na karfl› haz›rl›kl› olmay› sa¤l›yordu. Snyder’›n bir gözlemi
daha vard›. REM uyku yoksunlu¤u sonras› hayvanlar›n daha
huzursuz hale gelmesi ve REM uykusunun bu huzursuzlu¤u
azaltmas›, REM uykusu sonras› uyan›kl›kta hayvan›n daha sa-
kin olmas› da O’nu destekledi.

1995 Sonras› Dönem

Bu tarihin uyku araflt›rmalar›nda özel bir önemi olmamakla
birlikte son on y›ll›k dönemi ayr› ele almak amac›yla yazar ta-
raf›ndan tercih edilmifltir. Bu dönem içinde ele al›nacak olan-
lar, ilk defa 1995 y›l› sonras›nda ileri sürülmüfl olan teoriler ve-
ya ilk defa ortaya at›lmas› 1995 y›l› öncesinde olan ancak,
1995 y›l› sonras›nda da kendi yazar› taraf›ndan yeni kan›tlar
eklenerek tekrar ele al›nan ve yaz›lan teorileri kapsamaktad›r.
Bunlar› 4 ana bafll›k alt›nda toplayabiliriz (Tablo 2).
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Ö¤renme ve Bellek: REM uykusu ile ilgili en ileri ç›kan teori-
ler “bellek pekifltirme” bafll›¤› alt›nda toplanabilir. Nobel ödül-
lü bir moleküler genetikçi olan Dr. Francis Crick ve arkadafl›
Dr. Graham Mitchison, REM uykusunun uyan›kl›k süresince
kaç›n›lmaz bir flekilde ortaya ç›kan milyonlarca nöronal ba¤-
lant›n›n gereksiz olanlar›ndan beyini temizleme ifllevi gördü-
¤ünü ileri sürdüler (5, 6). Yazarlara göre gün boyunca yaflanan
olaylar, beyinde yeni nöronal ba¤lant›lar›n geliflmesine ve an›-
lar›n depolanmas›na neden olmaktad›r. Bunlar aras›nda önemi
olmayanlar ya da kötü ba¤lant›lar, ortadan kald›r›larak kar›fl›k-
l›k engellenmelidir. Buna negatif ö¤renme ad›n› verdiler. REM
uykusu beyine böyle bir olanak sa¤lamaktad›r. Yumurtlayan
primitif memelilerdeki REM yoklu¤unu ise nispeten beyinleri-
nin büyük olmas›na (yani yer büyük olunca da¤›n›kl›k pek de
sorun yaratm›yor!) ba¤lam›fllard›r.
Di¤er yandan önemli bir nörofizyolog olan Prof. Michel Jo-
uvet’ye göre hayvanlar do¤duklar›nda çeflitli içgüdüsel davra-
n›fllar› genetik olarak kodlanm›flt›r (20). Bu davran›fl repertuva-

r› ve kodlar› REM uyku süresince beyin taraf›ndan gözden ge-
çirilmekte ve gerçek hayatta kazan›lan deneyimler sonucunda
de¤ifliklik yap›lmas› gereken davran›fllar yeniden kodlanmak-
tad›r. Bu görüflü destekleyen kan›tlar da yine çok azd›r. Jo-
uvet’nin görüflü daha çok içgüdüleri ile hareket eden memeli-
ler için do¤ru olsa bile insan gibi geliflmifl ve içgüdüleriyle da-
ha az hareket eden memeliler için pek do¤ru görünmemekte ya
da geçerlili¤ini ispatlamak daha zor görünmektedir. Yazar, ay-
n› makalenin bafl›nda flöyle söylemektedir: Bir fizyolog için
flöhretini kaybetmenin en iyi yolu, paradoksal uyku için bir ifl-
levi savunmakt›r! (20).
‹mmün Savunma: Uykusuz kalan kiflilerin daha kolay hasta-
land›¤›, di¤er yandan hastalar›n uyku ve dinlenmelerine önem
verdikleri ölçüde daha çabuk toparland›klar› ve iyilefltikleri,
herkes taraf›ndan yayg›n olarak gözlenmifltir. Uyku ve immün
sistem aras›nda ba¤lant› oldu¤u görüflü bafllang›çta bu tip
anekdotal gözlemlere dayanmaktad›r. Ancak, uyku ve immün
sistem aras›ndaki iliflkinin sistematik bir biçimde incelenmesi
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Tablo 2. 1995 y›l› sonras›nda ileri sürülen ya da 1995 öncesi ileri sürülmüfl, ancak, 
1995 sonras›nda da yeni çal›flmalarla tekrar desteklenmifl uyku teorileri

‹lgili makaleler Tan›m

Ö¤renme ve bellek

Genetik programlama Jouvet 1998 REM uykusu, uyan›kl›k süresince uyar›lan 
özel genetik devrenin temizlenmesi ya da 
kuvvetlendirilmesi ve böylece MSS’deki 
genetik programlaman›n korunmas›n› 
sa¤lamaktad›r. 

Negatif bellek pekifltirme Crick ve Mitchison 1983, 1995 Uyan›kl›k süresince meydana gelen 
parazitik ba¤lant›lar›n temizlenmesi –ters 
ö¤renme. Bu olay REM uykusu süresince 
olur ve rüyalarla ba¤lant›l›d›r.

‹mmün savunma Everson 2005, Öztürk 1999, 2002 Uyku, immün sistemin sorunsuz çal›flmas› 
için gereklidir. Uyku yoksunlu¤u, immün 
sistemi bask›layarak organizman›n 
savunmas›n› bozar.

Beyin detoksifikasyonu Inoue 1995, Ikeda 2005 Davran›flsal düzeydeki uyku, hücresel 
düzeyde bir nöronal onar›m ve 
detoksifikasyon sürecidir.

Nöronal plastisite veya 

Sinaptik reorganizasyon

Nöronal grup teorisi Krueger 1995, 1999 Nöronal grup, uykunun temel bir ifllev 
gördü¤ü organizasyonel düzeydir. Uyku, 
uyan›kl›kta yetersiz uyar›lan sinapslar›n 
uyar›lmas›n› ve böylece korunmas›n› sa¤lar. 
Bu olaylar nöronal gruplar içinde görülür.

Sinaptik homestasis Tononi ve Cirelli 2003 Uyan›kl›k, kortikal devrelerde sinaptik 
potansiasyona yol açar. Artan sinaptik 
a¤›rl›k, uyku süresince eski haline döner. 
Yavafl dalga uykusu sinaptik “down scaling” 
sa¤lar.

Neural reapportionment Gally ve Edelman 2004 Uyan›kl›k süresince sub-optimal da¤›lan 
nöronal kaynaklar uykuda yeniden optimal 
düzeye getirilmektedir.



1990’l› y›llarda olmufltur. Bu çal›flmalar üç genel bafll›k alt›nda
toplanabilir: (1) rafe-hipotalamus yolu üzerindeki lezyon veya
stimülasyon çal›flmalar›, (2) hem somnojenik hem de immüno-
jenik maddelerin incelendi¤i çal›flmalar ve (3) uyku yoksunlu-
¤unda ya da bizzat uyku süresince immün sistemde meydana
gelen de¤ifliklikleri inceleyen çal›flmalar. Anterior hipotalamus
lezyonlar› insomniye, posterior hipotalamus lezyonlar› ise hi-
persomniye neden olmaktad›r. Yine hipotalamusta yap›lan lez-
yon çal›flmalar›nda birçok araflt›rmac› immün bask›lanma sap-
tam›flt›r. ‹mmün sistem, endokrin sistem ve sinir sistemin ara-
lar›nda iki yönlü haberleflme ve etkileflme oldu¤u bilinmekte-
dir. Organizmaya uyguland›¤›nda uyku oluflturan ve ayn› za-
manda immünolojik olarak aktif maddeler aras›nda Faktör S,
muramil peptidler, IL-1, IL-2, alfa interferon, TNF ve prostag-
landin D2 say›labilir (33). Tam ya da k›smi uyku yoksunlu¤u-
nun immün sistem üzerine etkileri konusunda ise farkl› sonuç-
lar bildirilmifltir. Baz› immün parametrelerin bask›land›¤› (30),
baz›lar›n›n de¤iflmedi¤i (31) ya da baz›lar›n›n ise aktive oldu-
¤unu gösteren çal›flmalar (8, 30) mevcuttur. Tüm bu çal›flmalar
sonucunda immün sistemin etkin çal›flmas› için sa¤l›kl› bir uy-
kunun mutlak gerekli oldu¤u görülmektedir.
Beyin Detoksifikasyonu: Uyan›kl›k süresince beyin dokusun-
da toksik bir maddenin birikti¤i ve uykuda beyin dokusunun
bu maddeden temizlendi¤i görüflü 1900’lü y›llar›n bafllar›na
dayanmaktad›r. Japonya’dan Dr. Ishimori 1909 y›l›nda (19),
Fransa’dan ise Dr. Legendre ve Dr. Pieron 1913 (26) y›l›nda
birbirlerinden ba¤›ms›z olarak uykusuz b›rakt›klar› hayvanla-
r›n beyin dokusundan ve beyin omurilik s›v›s›ndan elde ettik-
leri ekstrelerin sa¤l›kl› hayvanlarda uykuya neden oldu¤unu
gösterdiler ve uykuya yol açan bir madde varl›¤›ndan söz etti-
ler. Bu iki öncü çal›flmadan sonra uyku araflt›rmac›lar› bu uyku
maddesini tan›mlaman›n pefline düfltüler. 1977’de delta-sleep-
inducing-peptide (38), 1983’te üridin (22), 1984’te muramyl
peptidler (28), 1990’da glutatyon (21) uykusuz b›rak›lan hay-
vanlardan izole edildi. Gelinen son noktada, uyan›kl›kta artan
nöronal aktivite ile birlikte reaktif oksijen radikallerinin ve nit-
rik oksitin artt›¤›, buna karfl›l›k süperoksitdismutaz ve glutat-
yon düzeylerinin azald›¤›, glutatyon peroksidaz, prostaglandin
D2 ve adenozin gibi uyku indükleyici maddelerin artarak uy-
kuyu bafllatt›¤› ileri sürüldü. Uykunun bafllamas›yla birlikte
nöronal aktivite ve buna ba¤l› olarak serbest radikaller ve nit-
rik oksit azalmakta, anti-oksidan sistemler ise yenilenmektedir.
Bu arada uykuyu indükleyen maddelerin de düzeyleri azal-
maktad›r (17).

Nöronal Plastisite veya Sinaptik Reorganizasyon:

(1) Nöronal Grup Teorisi: Bu teoride uykunun organizasyon
düzeyi sorgulanmakta ve bir öneri getirilmekte, uykunun uya-
n›kl›¤a de¤il nöronun kullan›m›na ba¤l› oldu¤u vurgulanmak-
ta, ve hem REM hem de NREM uykunun sinaptik reorganizas-
yon amac›na hizmet etti¤i söylenmektedir. Gerçekten de kim
uyur? Organizma m›? Beyin mi? Belli bir nöron grubu mu?
Yoksa tek bir nöron mu? Uyku, hangi organizasyon düzeyinin
bir özelli¤idir? Nöronal grup teorisi, uykuyu nöron gruplar›n›n
bir davran›fl› olarak belirlemektedir. Tek bir nöron için uyku-
dan söz edilemez. Evrimsel sürece bak›ld›¤›nda uyku ilk defa
karmafl›k gangliyonlar›n evrimleflmesiyle ortaya ç›kmaktad›r.

Baz› canl› türlerinde, örne¤in yunus bal›klar›nda, tek hemisfer
uykusu görülmektedir. O halde uyku, tüm beyini ilgilendiren
bir süreç de¤ildir. Beyinin yar›s› uyan›k iken di¤er yar›s› uyu-
yabilmektedir. Uyku, bölgesel bir nöron grubundan bafllamak-
ta, uyan›kl›k süresince yetersiz düzeyde uyar›lan, ancak, beyin
organizasyonu ve fizyolojik düzenlenme için önemli olan si-
naptik üst-yap›n›n korunmas› ve süreklili¤ini sa¤lamaktad›r
(24, 25).
(2) Sinaptik Homeostasis: Bu yeni hipotez beyindeki sinaptik
a¤›rl›¤›n düzenlenmesinde uykuya bir rol vermektedir. Uya-
n›kl›k, belli kortikal devrelerde sinaptik potansiasyona neden
olmaktad›r. Sinaptik potansiasyon, yavafl dalga uykusunun ho-
meostatik düzenlenmesi ile birliktelik göstermekte ve yavafl
dalga uykusu süresince sinaptik küçülme sa¤lanmaktad›r. ‹flte
bu sinaptik küçülme, uykunun nöronal ifllev ve performans
üzerine yararl› etkilerini oluflturmaktad›r (41, 42). Uyan›kl›k
süresince beyinde sinaps a¤›rl›¤› artmakta, uykuda ise azal-
maktad›r.
(3) Nöronal “Reapportionment”: Bu teoride Gally ve Edel-
man (9) uyan›kl›k süresince suboptimal da¤›l›m gösteren nö-
ron içi ve d›fl› kaynaklar›n uykuda yeniden optimal düzeye ge-
tirildi¤ini ileri sürmektedir. Bu görüflü desteklemek için de üç
örnek vermektedirler: Uyan›kl›k süresince aktif sinaptik bölge-
lerden salg›lanan glutamat›n uykuda presinaptik veziküllere
geri dönmesi, nöronal uzant›lara hareket eden mitokondrilerin
yeniden hücre somas›na dönerek mitokondriyal replikasyona
u¤ramas› ve beyin sap› düzenleyici sistemlerinde nörotrans-
mitterlerin da¤›l›m›n›n ve düzeyinin yeniden ayarlanmas›. Bu
hipotezi mitokondri örne¤inde aç›klamaya çal›flal›m. Nöronla-
r›n sürekli uygun ve zaman›nda yan›t üretebilmesi metabolik
aç›dan pahal› bir süreçtir. Hayvanlarda oksijen tüketiminin
önemli bir bölümü beyinde ve esas olarak da mitokondri için-
de oksidatif fosforilasyonla olmaktad›r. Bu mitokondriler hüc-
renin her yan›na da¤›lm›flt›r; her sinaptik bölgede birkaç mito-
kondri bulunur. Bulunduklar› bölge hücre çekirde¤inden uzak-
tad›r. Mitokondri içinde bulunan polipeptid zincirlerinin he-
men hemen tümü hücre çekirde¤indeki genlerle kodland›¤›
için bu mitokondrilerin bileflenlerinin ço¤u çekirde¤e yak›n
bölgelerde sentezlenir. Metabolik ihtiyaçlar›n karfl›lanmas› ve
ATP üretiminin optimizasyonu için mitokondrilerin hücrenin
her yan›na yeterli düzeyde tafl›nabilmesi gerekir. Uyan›kl›k sü-
resince ATP tüketiminin yüksek oldu¤u bölgelere do¤ru hare-
ketlenen mitokondriler, uyku süresince yeniden çekirde¤e ya-
k›n bölgelere yerleflerek (mitochondrial reapportionment) rep-
like olabilir. Uykusuzlukta ise hücrenin enerji fabrikas› olan
mitokondrilerin kendini yenileme ço¤alma ifllevi hücrenin me-
tabolik ihtiyaçlar›na uygun düzeyde gerçeklefltirilemeyece¤i
için beyin ifllevlerinde defisit ortaya ç›kacakt›r.

Sonsöz

Uyku, hayat›m›z›n üçte birini kaplayan ve henüz ne ifle yarad›-
¤›n› bilemedi¤imiz bir süreçtir. Uyku araflt›rmac›lar› ya uyku-
yu ortadan kald›rarak organizmada hangi ifllevlerin de¤iflti¤ini
anlamaya çal›flarak ya da uyku s›ras›nda meydana gelen de¤ifl-
meleri inceleyerek niçin uyuruz sorusuna yan›t aramaktad›r.
Yan›t›n bulunmas› insan fizyolojisini anlama bak›m›ndan
önemli ad›mlardan birisini oluflturacakt›r. Bu yaz›da en çok il-
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gi çeken ve uykunun ifllevi ile ilgili farkl› bak›fl aç›lar› getiren
uyku teorileri ele al›nmaya çal›fl›lm›flt›r. Burada ele al›nanlar
d›fl›nda teoriler de bulundu¤undan, tüm teorilerin bu yaz› ile s›-
n›rl› oldu¤u düflünülmemelidir. Anlat›lan tüm bu hipotezler za-
man içinde s›nanacak ve birço¤u yerlerini yeni hipotezlere b›-
rakacaklard›r. Jim Horn’un dedi¤i gibi – Elbette savaflarak! El-
li y›ll›k araflt›rmaya ra¤men uykunun ifllevi ile ilgili söylenebi-
len ve herkesin hemfikir oldu¤u tek aç›klama fludur: uykululu-
¤u engellemek için uyuruz. Böyle bir bak›fl aç›s›, “ac›kmay›
engellemek için yemek yeriz” ya da “susamamak için su içe-
riz” aç›klamalar› kadar umutsuz görünmektedir. Uyku t›bb›n›n
kurucular›ndan Allen Rechtschaffen (36), yukar›daki aç›klama
için flöyle söylemektedir: -Bu do¤ru ise uyku, do¤an›n yapt›¤›
en büyük hatalardan biridir.
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