Derleme/Review
Kadin ve erkek beyninin farkliliklari

Kadin ve Erkek Beyninin Farkhhiklan

Ertugrul Esel

BZET:
Kadin ve erkek beyninin farkliliklari

Kadin ve erkeklerin beyin islevleri arasinda bazi farkliliklarin oldugu
son yillardaki bilimsel ¢alismalarla ortaya konmustur. Bunun disinda
kadin ve erkek beyninin yapisal, fizyolojik ve biyokimyasal olarak da
bazi farkliliklar gosterdigi bilinmektedir. Ancak cinsiyetler arasindaki
islevsel farkliliklarin bu yapisal ya da biyokimyasal farkliliklardan kay-
naklanip kaynaklanmadigi cok belirgin degildir. Beynin yapisinda ve
islevlerinde gorulen cinsiyete 6zgU bu iki yonlologun (dimorfizm) ve
cinsel kimlik ve yonelimin gelisiminin buytk oranda dogumdan énce-
ki hassas bir donemde beynin maruz kaldigi gonadal steroidlerin tor
ve dUzeyine bagli oldugu disuntlmektedir. Bu yazida beynin cinsiyet-
ler arasindaki islevsel ve yapisal farkliliklari gézden gecirilecek ve bu
farkliliklarin embriyolojik ve evrimsel temellerine de deginilecektir.
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ABSTRACT:
Differences between male and female brains

Recent scientific investigations have revealed some considerable
differences in the brain functions of women and men. It is known that
male and female brains differ in certain structural, physiological and
biochemical aspects. However, it is not clearly known whether the
functional differences between the two genders originate from these
structural or biochemical differences. This sexual dimorphism in the
structures and functions of the brain, and gender identity and
orientation are thought to result, o a great extent, from the type and
the level of the gonadal steroids which the brain is exposed to in a
critical period of the embrional development. In this paper, the
functional and structural differences of the brain between the male
and female genders will be reviewed, and the embriological
and evolutionary explanations will be discussed.
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GIRIS

adin ve erkeklerin beyin islevleri-

nin farkll oldugu tartisiimaz bir
ercektir. Birisi daha iyi ya da da-

ha kotu degildir, sadece farklidir. Kadin
ve erkeklerin davranigsal olarak birbirle-
rinden farkli oluslarinin onlara bebeklik-
lerinden itibaren farkli davraniimasindan
mi, yoksa aralarindaki biyolojik farklilk-
lardan mi kaynaklandig yillardir tartisi-
lagelen bir konudur. Son yillarda yapilan
norobilimsel ¢alismalar bu farkin iki cins
arasindaki beyin farkliliklarindan (anato-
mik, fizyolojik, norohumoral ve islevsel)
kaynaklandigl dustncesini destekle-
mektedir. Ancak bahsedecegimiz farklar
her iki cinsiyetin ortalamalari alindiginda
ortaya ¢lkan farklardir. Dogaldir ki, orta-
lamanin ¢ok disinda ¢ok sayida kadin ya
da erkek vardir. Hatta cinsiyet ici varyas-
yonlar iKi cinsiyetin ortalamalarinin fark-

larindan daha buyuktur.

Aslinda tim bu farkhliklarin nedeni
oldugu soylenen X ve Y kromozomla-
rindaki genetik kodlar arasinda yalnizca
%2'lik bir fark vardir. Yani biyolojik ola-
rak kadin ve erkekler farklidirlar, ancak
farkl olduklarindan ¢ok daha fazla ben-
zerliklere sahiptirler (1). Ayrica, kadinlar
ve erkekler arasinda var oldugu ileri su-
rdlen yapisal, fizyolojik ve biyokimyasal
beyin farkhliklarinin islevsel onemi de
cok iyi bilinmemektedir. Yani, beynin
makro ya da mikro farkhhklarinin ger-
cekten kadin ve erkek arasindaki du-
sinme, duyma, hissetme, algilama
farkliiklarinin altinda yatan gercek ne-
den olup olmadigl bilinmemektedir.

Cocuklarda Gorulen
Davranis Farkliliklar

Davranissal farkliliklarin onemli bir
kismi kiz ve erkek cocuklarinda erken
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yaslardan itibaren gorulir. Hem erkek hem de kiz ¢o-
cuga sahip her anne baba, kendileri onlara ¢ok da
farkli davranmadiklari halde onlarin davranislarinin ve
ilgilerinin ilk yaslardan itibaren farkli gelistigini bilirler.
Kiz cocuklar daha ¢ok bebeklere, yumusak oyuncak-
lara, erkek cocuklar ise silahlara ve arabalara ilgi gos-
terirler. Bu hemen buttn kiltdrler icin gecerli olan bir
seydir.

Kiz cocuklar yize dikkat etmeye, goz temasl kur-
maya erkek cocuklardan daha once baslarlar. Kiz be-
bekler yuz resimlerine, erkek bebekler ise cansiz nes-
nelerin resimlerine daha ¢ok bakarlar (2). Erkek ¢ocuk-
lar kosar, atlar, giresir, ucak taklidi yapar. Kizlar doku-
nur, konusur, oper, sarilir. Erkek cocuklar oyuncaklarin
nasil ¢alistigiyla ilgilenir, yarismacidir. Kizlar ise iligki
kurmaya meraklidir. Erkek cocuklar bir araya gelince
bir hiyerarsik dizen kurma egilimindedir, yani birisi li-
der olur, digerleri glclerine gore siralanir. Kizlarda bu
davranis belirgin degildir (3).

Beynin Bilissel islevlerinde
Cinsiyet Farkliliklari

Duygular1 anlamada farkhliklar:

Konugurken insanlar kelimeler, ses tonu, yuz ifade-
si ve beden dili ile duygulanni ifade ederler. Buna
emosyonel prosodi denir. Ornegin ayni cimleyi sdyle-
yen iki Kisi farkli algilanabilir. Konusma sirasinda proso-
di hem dil olarak, hem de duygusal olarak iletisimi sag-
lar. Ornegin sizofrenik ve depressif hastalar tipik olarak
azalmis emosyonel prosodi gosterirler (4).

Kadinlar duygulari anlamada ve empati konusunda
erkeklerden daha basarilidirlar (5,6). Empati yetenegi
insani bagkalarina zarar vermekten korur. Empati sos-
yal iliskiler icin zorunludur, insani hayvanlardan ayiran
bir ozelliktir. Agresyon icin de empatinin azaltilmasi
gerekir. Clinkl agresyon sirasinda “ben ne hissediyo-
rum” onemlidir, “Oteki ne hissediyor” onemli degildir.
Erkekler daha dogrudan, kadinlar ise dolayli agresyon
gosterme egilimindedir (5).

Erkekler sOylenen seyin anlamini prosodiden ba-
gimsiz olarak kavrarlar, yani prosodiye karsi bagisik gi-
bidirler. Kadinlar konugma sirasinda kelimeler ve ciim-
lelerden ¢ok sOzel olmayan isaretlerin farkina varirlar.
“Kadinsal icglidi” denen sey aslinda budur.

Emosyonel prosodinin olgtlmesi i¢in N400 uyaril-

mig potansiyel dalgasi kullaniimaktadir. Aslinda olum-
lu bir seyi ifade eden bir cimle, Uzgun ya da ofkeli bir
ses tonu ile okundugu zaman, duygulanimin climleye
uygun oldugu durumdan daha genis N400 dalgalarinin
olustugu gosterilmistir. Bu testte kadinlarin emosyonel
prosodinin etkilerine karsl daha hassas olduklari, er-
keklerin ise cimlenin okunus tarzindan ¢ok anlamina
dikkat ettikleri icin daha dar N400 dalgalarina sahip ol-
duklari bildirilmistir (7).

Duygularin olusmasi ve ifade edilmesinde ana be-
yin yapilarindan biri amigdaladir. Ornegin insanlar ne
kadar disa donuk iseler, amigdalanin mutlu yuzlere o
kadar siddetli tepki gosterdigi bildirilmigtir (8). Hem ka-
dinlarda hem de erkeklerde duygusal bir uyarana
amigdalanin tepkisi daha ¢ok sola lateralizedir, ancak
yine de kadinlarda solun agirlig1 daha fazladir (9). Erkek
ve kadinlarin duygulari islemelerinde (emotional pro-
cessing) fark vardir. Ornegin kadinlarda duygusal acik
hafiza (yani duygularin hatirlanmasi) daha iyidir (10).

Bu turlu davranis ve yetenek farkliliklarinin evrim-
sel bir temelinin oldugu ileri strdlmektedir. Evrimsel
kurama gore, tum bu bilissel ve davranissal cinsiyet
farkliliklarinin arkasinda kadin ve erkeklerin farkl bilis-
sel ihtiyaclarinin olmasi gercegi yatar (11). Bin yillar bo-
yunca erkeklerin disarida avlanip eve yiyecek getirme-
si beklenmistir. Dolayisiyla erkekler duygulari anlama
ve iletisim gibi becerilerini —ihtiyac olmadigi icin- gelis-
tirememislerdir. Oysa kadinlarin evde kalan ve ¢ocuk-
lara bakan kisi olarak digerlerinin duygularindaki ya da
davranislarindaki ince degisiklikleri bile anlamalar ge-
rekli olmustur. Genel olarak bahsetmekte oldugumuz
beyin cinsiyet farkliliklarinin temelinde tek bir amacin
var oldugu sdylenebilir: Uremenin basarisini mimkiin
oldugunca artirmak.

Algillamadaki farkliliklar:

Ortalama olarak kadinlarin algilama hizi daha yuk-
sektir (12). Kadinlarin renkleri ve renk farkliliklarini al-
gllamalari ve periferik gorusleri erkeklerinkinden guc-
lUddr. Erkekler ise cevreyi fark etmek yerine, hedefin
yonunud ve daha uzak mesafeleri iyi gorurler. Bu yuz-
den erkekler evde aradiklari nesneleri bulamazlar,
buzdolabinda baktiklari seyleri goremezler.

Kadinlarin dokunma duyulari daha duyarlidir. Dola-
yisiyla dokunulmak kadinlar i¢in dnemlidir. Kadinlar er-
keklerden cok daha fazla birbirlerine, esyalara ya da
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¢ocuklara dokunur ve sarilirlar. Bunun disinda kadinla-
rin tad ve koku duyulari da daha gucludur. Ayrica, ka-
dinlar agri sirasinda limbik yapilarda daha ¢ok aktivite
gosterirken, erkekler sag dorsolateral prefrontal kor-
tekste aktivasyon artisi gosterirler (13).

Konusma yetenegi:

Kafa travmasina bagli sol hemisfer hasarina maruz
kalan erkek hastalar neredeyse tum konusma ve keli-
me bulma yeteneklerini kaybederler. Oysa benzer ha-
sara maruz kalan kadinlar bu duzeyde bir kayip yasa-
mazlar. Kekemelik erkeklerde ¢ok daha sik gorulen bir
bozukluktur. Genel olarak erkeklerin konusma yete-
nekleri kadinlarinkinden azdir. Bunlar kadinlarin ko-
nusmada hem sag, hem de sol beyin yarilarini kullanir-
ken, erkeklerin yalnizca sol yarilarini kullandigina isa-
ret eden bulgulardir. Nitekim bu varsayim positron
emisyon tomografisi (PET), islevsel manyetik rezonans
goruntlleme (fMRI) ve Doppler ultrasonografi gibi bey-
nin islevsel goruntuleme calismalarinda da desteklen-
mistir (14). Magnetoensefalografi calismalarinda da
dogru kelimeyi tanima islemi sirasinda erkeklerin sola
lateralizasyon gosterdikleri dogrulanmistir (15). Kadin-
lardaki konusmanin bilateral kontrol edilisi, korpus kal-
losum yoluyla iki hemisfer arasi iletisimin kadinlarda
daha iyi olmasina baglanmistir. Fakat son yillarda yapi-
lan bir metaanalizde, kadin ve erkekler arasinda dil ye-
teneklerinin lateralizasyonunun farkli oldugu, ancak
bu farkin iki cins arasindaki bilissel performans farkini
aciklayamayacagi sonucuna varimistir (16).

Kadinlar fonolojik ve semantik akicilikta ve soyle-
nenleri anlamada erkeklerden basarilidirlar (12). Bu ne-
denle kizlarin ortalama olarak daha ¢abuk konusmasi,
daha erken okumayi sokmeleri ve yabanci dili de da-
ha kolay ogrenmeleri beklenir. Ancak, kadin ve erkek-
ler arasinda sozel akiclikta kadinlar lehine bir fark ol-
masina ragmen, bu farkin beyin aktivasyon farklihgin-
dan kaynaklanmadigl, kadin ve erkeklerin sozel akicl-
lIk testi sirasinda beynin ayni bolgelerinde benzer du-
zeyde aktivite artisi gosterdikleri bildirilmistir (17).

Uzaysal ve matematiksel yetenekler:

Kadin ve erkekler farkll noral organizasyonlara sa-
hip olduklari i¢in bilgi isleme ve problem ¢ozme yete-
nekleri farklidir (11,18). Erkekler uzaysal yeteneklerin
bazilarinda daha iyidir. Genel olarak t¢ boyutlu disin-

me, akildan sekilleri dondirme, uzaysal alglama ve
yon bulmada daha iyidirler (12). Bu fark dort yastan iti-
baren belli olmaya baslar. Ayrica bir uzaysal 6devi ya-
parken erkeklerin inferior parietal loblarinda, kadinla-
rin ise superior parietal ve inferior frontal loblarinda
aktivite artisl gosterdikleri bildirilmistir (19,20). Yine ev-
rimsel teori agisindan dusunulurse erkeklerin eski ata-
larinin avcilik yapabilmeleri, evlerinden ¢ok uzaklara
gidip donerken evlerini bulabilmeleri i¢in bu yetenek-
leri daha iyi gelismis olabilir. Bu guin ise bu yetenek es-
kisi kadar onemli degildir. Futbol, bilardo gibi sporlarda
faydasi olabilir.

Genellikle erkeklerin matematik yeteneklerinin de
kadinlardan iyi oldugu ileri surtlmektedir (12). Ancak
bu konu tartismalidir. Son yayinlarda kadinlarin da is-
terlerse erkekler kadar matematik testlerinde basaril
olabildigi, ancak genel olarak matematige ilgilerinin az
oldugu yazilmaktadir.

Zeka testleri sirasinda erkekler daha cok sag, kadin-
lar ise sol hemisferlerini kullaniyor gibi gorinmektedir
(21). Bu testler sirasinda genellikle ¢ boyutlu uzayda-
ki sekillerin rotasyonu ile ilgili sorularda erkekler daha
basarilidir. Oysa nesnelerin yerlerini hatirlamada ka-
dinlar daha basarilidir (22). Bu da erkeklerin her turlu
uzaysal yetenekte daha basaril olduklari seklindeki
geleneksel gorusun ¢ok dogru olmadigini gostermek-
tedir. Njemanze'nin calismasinin (1996) bulgusundan,
erkeklerde zekanin kullaniimasinin sag hemisfere late-
ralize olmasinin, onlarin uzaysal problemleri ¢cozmele-
rinin daha kolay olmasini sagliyor olabilecegi dusunu-
lebilir (21).

Hafizadaki farkhliklar:

Kadinlarin sozel hafizalari ve nesnelerin yerlerini
hatirlamalar erkeklerden iyidir. Ayrica erkeklerde ve
kadinlarda duygusal hafiza aktive edildigi zaman (gos-
terilen duygusal olarak yUklu filmleri ya da resimleri
hatirlama), erkeklerde sag amigdala, kadinlarda ise sol
amigdala aktive olmaktadir. Yani amigdala islevindeki
bu cinsiyete 0zel asimetri, kadin ve erkekteki hafiza is-
levi farkliliklarinin altinda yatan neden olabilir (23). Bir
baska deyisle, duygusal olarak uyarici sartlar altinday-
ken sag amigdalanin (ve genel olarak sag hemisferin)
aktivasyonu erkeklerde olaya ve nesneye odaklanil-
masini saglarken, kadinlarda sol amigdalanin aktivas-
yonu cevredeki ayrintilara ait hafizay! harekete geciri-
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yor olabilir. Yine bu yuzden, kadinlar ¢evresel ayrinti-
lara takilip kaldiklar i¢in daha sik travma sonrasi stres
bozukluguna (TSSB) yakalaniyor olabilirler (24). Ayrica
depresyonlu kadinlarda da sol amigdala kan akiminin
artmis oldugu bulgusu bu varsayimi destekliyor gibi
gorinmektedir (25).

Tutum farkhliklari:

Erkek beyni nesneleri, birbirleriyle iliskilerini, uzay-
sal konumlarini, nasil ¢alistiklarini anlamak ve sorunlari
¢ozmek icin organize olmustur, yani sistematize edici-
dir. Kadinlar ise ask, sefkat, yakinlik, konusma ister (5).

Kadinlar genellikle karar vermeden once daha ¢ok
bilgi toplamak isterler. Erkekler ise daha ¢abuk karar
verirler ve daha durtiseldirler (26). Bunun disinda ¢o-
cukluktan itibaren erkeklerin daha yarismaci olduklari
bilinir. Yarismacilik hiikmetme, saldirganlik gibi erkek-
si ozellikler ister ve bu oOzellikler de testosteronla ilski-
lidir. Ayni tdr yarisma sirasinda bile erkeklerde testos-
teron duzeyinde belirgin yukselme gorulurken, kadin-
larda aksine bu hormonun diizeyinin dustugu gozlen-
mektedir (27).

Cinsiyet hormonlarinin biligsel islevlere etkisi:

Kadin ve erkeklerdeki beyin islevi farkliliklarinin bir
kisminin hormonal farkliliklara bagl oldugu dusunul-
mektedir. Kadinlar normal menstruel dongu i¢inde bi-
le bazi bilissel yeteneklerde farklliklar gosterebilmek-
tedirler. Menstruasyon doneminde (dusuk ostrojen du-
zeyleri) uzaysal yetenek testlerinde daha iyiyken, don-
gu ortasinda (en yuksek ostrojen duzeyleri) verbal ve
ince motor yetenek testlerinde daha iyi performans
gostermektedirler (28).

Ostrojen, bilissel islevlerle iliskisi en ¢cok arastiriimis
olan seks hormonudur. Overleri ¢ikarilmis gen¢ kadin-
larda Ostrojen yerine koyma tedavisi hem kisa sureli
hem de uzun sureli sozel bellekte olumlu etki yap-
maktadtr (28). Hipokampusun Ostrojen reseptorleri
icerdigi ve bu bolgede oOstrojenin asetilkolin sentezin-
de gorevli ‘kolin asetiltransferaz’ enzimini artirdigl bil-
dirilmistir (29). Ostrojen néron bliylimesi ve sinaps ge-
lisimini artirmak suretiyle norotrofik ve ndron koruyu-
cu etki gostermektedir. Ayrica antioksidan oldugu ve
hafizanin htcresel karsiigl olarak kabul edilen uzun
sureli potansiyasyon (LTP) Uzerine olumlu etKilerinin
oldugu bildirilmistir (30). Tum bunlarin sonucunda, 0st-

rojenin kadinlardaki sozel bilissel islevleri artirici etkisi
ortaya cikiyor olabilir.

Erkeklerde testosteron ve bilissel islevler arasinda-
ki iligkiyi arastiran calismalarda, testosteron ve uzaysal
yetenekler arasinda olumlu, testosteron ve sozel yete-
nekler arasinda ise olumsuz bir iliski bulunmustur (31).
Yasl erkeklerde yapilan bir ¢alismada da testosteron
ve sOzel akicilik arasinda ters bir iliski bulunmustur
(32). Daha genis gruplarda yapilan calismalarda yasli
erkeklerde yuksek testosteron seviyelerinin daha iyi
bilissel test performanslari ile iligkili oldugu bildirilmis-
tir (33). Disardan verilen testosteron replasman tedavi-
si hipogonadal erkeklerdeki bilissel performansi etkile-
mezken (34), hipogonadal olmayan erkeklerde uzaysal
yetenekler ve hafiza testleri uUzerine olumlu etkiler
yapmustir (35). Hormon calismalarinda testosteronun
bilissel islevleri duzeltici etkisinin, daha ¢ok indirgen-
mis metaboliti olan dihidrotestosteron vasitasi ile ol-
dugu ortaya konmustur (36).

Strese Cevap Sisteminde Cinsiyet
Farkliliklari

Erkekler stres altinda iken sorunu ¢ozmeye odakla-
nir ya da alkol gibi yatistiricilara bagvururlar. Kadinlar
ise stres altinda iken konusmak ve rahatlamak ister.

Kadin ve erkeklerin strese cevabi farklidir. Kadinla-
rin ozellikle akut strese daha dayaniksiz olduklari bili-
nir. Akut stres hipokampal dendritik hasara yol acar
(37). Hayvan calismalarinda akut stresin bu etkisinin di-
silerde daha belirgin oldugu bildirilmistir (38). Disi hay-
vanlarda bazal kortikosteron dizeyi daha yuksektir,
ayrica diurnal degisiklikler de fazladir (39). Bunun disin-
da disiler dogumun ilk haftalarindan itibaren degisik
stresor tiplerine daha yuksek ve uzun stren glukokor-
tikoid cevabi verirler (40,41,42). Ayrica, kadinlarda ya-
sin kKortizolu artirici etkisi erkeklerinkinden ug kat da-
ha gucludur (43). Stres karsisinda erkeklerin klasik “kag
ya da savas” (flight or fight) , kadinlarin ise “yonel ya da
savun” (tend or defend) tepkisi gosterdikleri savunul-
maktadir (44).

Disilerin strese asirl hipotalamo-pituiter-adrenal
(HPA) eksen cevabi vermeleri degisik nedenlere baglan-
maktadir. HPA eksenin negatif geri bildirim dtzeneginin
disilerde iyi caismamasi one surllen nedenlerden biri-
dir (40). Bunun disinda, disi si¢anlarda adrenalde adre-
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nokortikotropik hormon (ACTH) reseptorlerinin haberci
RNA (mRNA) ifadesinin yuksek oldugu ve bu nedenle
ACTH'ya daha duyarli adrenal kortekse sahip olduklari
ileri surllmektedir (45,46). Bu ise, erkeklerde yeni do-
gan donemindeki testosteronun adrenal korteks Uze-
rindeki baskilayicl etkisinden kaynaklaniyor olabilir (47).

Strese cevabin kadin ve erkeklerde farkll olusunu
kortikotropin salgilatici hormon (CRH) ya da vazopres-
sin (VP) gen ifadelerindeki farkliliklara baglayanlar da
vardir (42). Ayrica, disi hayvanlar CRH ve VP'e daha
yuksek ACTH cevabi vermektedir (48). TUm bu farklilik-
larin ana nedeninin seks steroidlerinin HPA eksenin de-
gisik noktalarinda (6rnegin CRH ve VP’nin gen ifadesin-
de, bunlara hipofizer reseptorlerin cevabinda ya da
ACTH'ya adrenal cevabinda) olusturdugu inhibitor ya
da stimulan etki olabilecegi ileri surtlmektedir (42). Ge-
nel gorus, testosteronun HPA eksen uzerinde baskila-
yicl, ostrojenin ise uyaric oldugu seklindedir (29, 49).
Ostrojenin kadinlarin stresin yikici etkilerine karsi daha
duyarli olmalarina da yol actigl, bu nedenle stresle ilis-
Kili bozukluklarin kadinlarda puberte ile arttigl, meno-
pozdan sonra ise azaldig ileri surtlmektedir (50).

Ancak ostrojen sayesinde kadinlarin ozellikle uzun
sureli strese daha dayanikli olduklarini ileri stirenler de
vardir (49). Uzun sureli strese maruz birakildiklari za-
man, erkek sicanlarda hipokampal glukokortikoid re-
septorlerin sayisinda bir azalma gorulirken ve bu er-
kekler 6grenme ve hafiza testlerinde daha basarisiz
olurken, ayni sureli strese maruz birakilan disi hayvan-
larda ise hipokampustaki glukokortikoid reseptorleri-
nin sayisinda artis gorilmekte ve ogrenme ve hafizada
bozulma olmamaktadir (51).

Eriskin yasamdaki gonadal hormonlarin yani sira,
erken yasam stresorlerinin de Kisinin erigkinlikteki
stres cevabini degistirdigi bilinmektedir. Bazi yazarlar
kadin ve erkekler arasindaki strese cevap farkhliginin
buyUk oranda kizlarin ¢cocukken daha ¢ok travmaya
maruz kalmalarindan kaynaklandigini ileri stirerler (52).
Erken stresorlerin korpus kallosumun hacmi, sol ne-
okorteks, hipokampus ve amigdalanin hacminde azal-
ma yaptigl bildiriimektedir (53). Bu strese duyarl alan-
larin genellikle postnatal donemde de gelisimine de-
vam eden, glukokortikoid reseptorlerince zengin ve bir
dereceye kadar dogumdan sonra da norogenezisin
strdigl yapilar oldugu bilinmektedir. Ornegin hipo-
kampus strese en duyarl yapilardan biridir ve puberte

doneminde erken yasam stresorleri hipokampusun
CA1 ve CA3 bolgelerinde gorulen asiri sinaps olusumu-
nu onlemektedir (53,54). iste erken yasam stresorleri-
nin hipokampustaki bu etkileri iki cinsiyette farkl ola-
bilir, bu nedenle strese cevap sisteminin en onemli ya-
pilarindan biri olan hipokampus cinsiyetler arasinda
farkli stres cevabina neden oluyor olabilir.

Erken yasam stresorleri disinda, dogum oncesi stre-
sin de bireylerin strese daha dayaniksiz ve duygusal
tepkilerinin daha fazla olmasina neden olabilecegi, bu
kisilerde anksiyete bozukluklar, 6grenme bozuklukla-
r ve agresyonun daha sik goruldugu bildirilmektedir
(55-57). Prenatal stresin bu olumsuz etkileri de disi yav-
rulari daha ¢ok etkiliyor gibidir (57). Prenatal stresin di-
silerde hipokampal graniler hicrelerde azalmaya yol
actigl, ancak erkeklerde bunu yapmadigl bildirilmistir
(58). Kadinlarda strese dayaniksizligin ve depresyonun
sik gorilmesinin bir nedeni de bu olabilir.

Stres hormonlar disinda kadinlarin depresyonun
patofizyolojisinde rol oynayabilecegi dusunulen diger
hormonal sistemlerde de farklliklar gosterdigi bilin-
mektedir. Genel olarak kadinlar hormon salgilatici fak-
torlere artmis bir duyarhhga sahip gibi gorinmektedir.
Ornegin, kadinlarin aynen ACTH'ya kortizol cevabinda-
Ki gibi, tiroid hormonu salgilatici hormon (TSHy'a artmis
tiroid hormonu cevabi verdikleri (59-61), ayrica erkek-
lerden ¢ok daha yuksek serum leptin diizeyine sahip
olduklari ve bunun da yine glukokortikoidlere yag do-
kusu cevabinin artmasindan kaynaklandigi (62,63) ileri
surulmektedir. Bu hormonal duyarlilik yukseklikleri ge-
nellikle ostrojene baglanmaktadir.

Cinsellikteki Cinsiyet Farkhhklari

Beynimiz en onemli cinsel organimizdir. Kadinlar-
dan daha genis hipotalamusa ve kadinlarin on kati ka-
dar testosteron dizeyine sahip olduklarindan, erkek-
lerde cinsel durtl hayat boyu daha istikrarli ve guclu-
dur. Kadinlarda ise cinsel istek genel olarak daha azdir
ve cevresel sartlardan daha ¢ok etkilenir (64,65).

Cinsellik, ¢ekirdegi olan canlilarda mayoz boluinme
yoluyla kromozom sayis! yariya indirilmis gametlerin
olusturulmasi ve daha sonra da iki gametin birlesmesi
anlamina gelmektedir. YUksek hayvanlarda ve bitkiler-
de erkek ve disi islevleri birbirinden ayrilarak farkl bi-
reylere verilmistir. Buna anizogami ismi verilmektedir.
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Bu nedenle bu iki farkli isleve sahip bireylerin, yani di-
si ve erkegin cinsel birlesme denen olayla gametleri bir
araya getirmeleri gerekir. Boylece iki ebeveyn hucre-
den gelen genler bir hlicrede birlestirilmis olmaktadir.
Evrimsel olarak bu tir bir cinsel ayrima gidilmesinin
avantajlari tam olarak bilinmese de, tlrlerin bu sayede
mutasyonlar beklemeksizin hizla ¢evresel sartlara ve
hastaliklara karsl uyum saglayabilmeleri, eger bir bi-
reyde yikicl bir mutasyon olursa sonraki nesillerde bu
mutasyonun yok edilmesi veya etkisinin azaltilmasi gi-
bi avantajlar saglayarak turin hayatta kalmasi olasili-
gini artirmis olabilecegi tahmin edilebilir (66).

Hayvanlarda erkek diismanlara yakalanmaktan ka-
¢inabilmek i¢in mumkun oldugunca kisa surede ejeku-
lasyona ulasmak zorundadir. Bu ytzden gunuimuzde
hala insanin erkegi kadindan ¢ok daha hizli orgazma
ulasmaktadir. Dollenmis olan kadin ¢ocugu dokuz ay
karninda taslyacak, daha sonra da en azindan 5-10 yil
daha cocugun bakimini Ustlenecektir. Iste bu ytizden
kadinlar erkekleri secerken ¢ok daha dikkatli davranir-
lar ve kararl,, gtivenilir, glicli ve dismanlarla bas ede-
bilecek erkekleri tercih ederler. Yani uzun donemli bir
es ararlar (67).

Cinsel istek her iki cinsiyette de dopamin tarafin-
dan kontrol edilir. Buna ragmen kadinlarin erkeklerden
daha az cinsel istege sahip olduklarn bilinir. Kadinlar
icin esas olan 0zel olmak ve baghliktr (1). Dopaminer-
jik ilaclar her iki cinste de cinsel istegi artirir, ancak er-
keklerde dopaminerjik sistemin cinsel istegi artirici et-
kisi daha belirgindir (68). Yas her iki cinste de cinsel is-
tek bozuklugu, orgazm bozuklugu ve uyarilma bozuk-
luklart gorilmesini artirir (64). Secici serotonin geri alim
onleyicisi olan ilaclar her iki cinsiyette de orgazmi inhi-
be eder. Testosteron, norobiyolojik olarak erkeklerde
cinsel istek yolunu ve agresyon yolunu kadinlara gore
daha ¢ok uyarir (1). Muhtemelen bu biyolojik farkhlik-
lardan dolayl, hiperseksualite erkeklerde kadinlardan 5
kat, parafili denilen cinsel sapkinliklar ise erkeklerde
20 kat daha fazla gortlmektedir (69). Azalmis cinsel is-
tek bozuklugu kadinlarda erkeklerden iki kat fazla go-
ralmektedir (%33’e %16 oranlarinda) (70).

Tum bunlarin altinda su evrimsel gercek yatmakta-
dir: Erkegin biyolojik gorevi mumkun oldugunca ¢ok
saylda saglikli kadin bulup onu dollemektir. Kadinin bi-
yolojik gorevi ise cocuk yetistirmek ve bunun icin de
yeterli sure kendisine bagh kalip etrafta bulunacak, on-

lara yiyecek getirip koruyacak bir erkek es bulmaktir.
Nitekim, tarih boyunca kadinlar hep istikrarin, saglam
iliskilerin pesinde olmuslardir (71). Erkeklerin cinsel fan-
tazilerinde ¢ok sayida degisik kadinlarin olmasi, yine
erkeklerin grup seks fantazisine daha cok itibar etme-
leri de (72) ayni evrimsel gereklilige isaret etmektedir.

Ask ve evlilik:

Askin genel olarak insanlara 6zgu oldugu varsayilsa
da aska benzer baglanma davranisinin diger memeli-
lerde de bulundugu bilinmektedir. Kur yapma ve bas-
tan ¢ikarma (seduction) filogenetik olarak daha yeni
beyin yapilariyla ortaya ¢ikan davranislardir (73). Askin
ve sosyal baglanmanin islevi Uremeyi kolaylastirmak,
glvenlik duygusu saglamak ve anksiyeteyi azaltmak-
tir. Hayvanlarda baglanmayi dlgmenin bir yolu, digerini
gozle izlemenin ya da dokunmanin ol¢ulmesidir. Ayri-
ca ayrilmaya ya da yeniden birlesmeye hayvanin gos-
terdigi davranissal, endokrin ya da otonomik cevapla-
rn olctlmesi de baghhgin siddetinin ol¢ilmesinde bir
yontem olarak kullanilmaktadir. Memelilerde ayriima-
y1 takiben distres seslenmeleri artmakta, yeniden bir
araya gelince azalmaktadir. Ayrica ayrilmalardan sonra
hayvanlarda ACTH ve Kkortikosteron artmakta, birles-
meden sonra azalmaktadir (74).

insanlar, istisnai donemler olsa da, paleolitik do-
nemden beri tek eslidirler. Ctinkd avalikla karin doyu-
rurken insanin birden fazla karisi olamaz. ok eslilik er-
kegin daha c¢ok avlanmasi demektir (71). Hayvanlar
icinde de tek esli olanlar vardir (kartallar, tilkiler, bazi
kus turleri). Memelilerin %3 kadarinin monogam oldu-
gu bilinmektedir, insanlar da bu %3'e dahildir. Bu hay-
vanlarin ¢cogunun erkegi ve disisi benzer fiziksel 0zel-
liklere sahiptir. Poligam turlerde ise genellikle erkekler
daha buyuk, daha saldirgan, daha renklidir ve ¢cocugun
bakimiyla ilgilenmezler. insanin erkegi daha cok poli-
gam hayvanlarin erkeklerine benzemektedir. Bilinen
ilk insansilardan beri erkek kadindan beden olarak bu-
yuktur (75). Bu ylzden dogasinda poligamiye egilim ol-
dugu ve bu nedenle dinyadaki tum seks endustrisinin
erkeklere yonelik oldugu ileri strdlmektedir. Tabii ki,
bir seyin dogal olmasi onun bizim i¢in en iyi sey oldu-
gunu gostermez.

Monogami hayvanlarda ¢cogu kez cocugun buyutul-
mesi icin iki ebeveyne de gereksinim duyulmasi halin-
de gorllen bir seydir. Bu durumda sosyal baglarin (ya
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da askin) gelistirilmesi Uremeyi ve cocugun yasamasl-
ni kolaylastirarak dogal seleksiyonda avantaj sagla-
maktadir. Primatlarda da diger hayvanlar icin oldugu
gibi, erkek ve disi arasindaki cinsel dimorfizm azaldik-
¢a sosyallesme, birlikte yasama ve monogami egilimi
artmaktadir (75).

Askin ve sosyal baglanmanin biyolojik temelinde
oksitosin ve VP hormonlarinin oldugu dusunulmekte-
dir (76,77). Oksitosin ve VP'nin ana Uretim yerleri hipo-
talamusun paraventrikiler cekirdegi (PVN) ve supraop-
tik cekirdegi (SONy'dir. Bu hormonlar burada uretildik-
ten sonra, noronlarla posterior hipofize iletilir, orada
depolanir ve kana salinir. Oksitosinin bugtin i¢in 1, va-
zopressinin ise 3 reseptoru vardir. VP'nin kan basincini
artirma, bobreklerden suyun geri emilimi, hipofizden
ACTH salinisinda CRH'ya sinerjistik etki gostermesi gibi
etkilerinin yani sira (78) dikkat, 6grenme ve hafizayi ar-
tiricl etkileri vardir (79).

Oksitosin olumlu sosyal davraniglar artirmaktadir.
Sosyal isaretleri tanima ve sosyal hatirlama da VP ve
oksitosinle iliskilidir (80). Amigdaladaki oksitosin resep-
torlerinin uyarilimasi sosyal iliskileri artirir (81). Oksitosin
ve VP'nin nukleus akkumbens ve bununla baglantili
odul yapilarinda dopamin D2 reseptorlerini uyararak
bu islevlerini yaptiklari disintlmektedir (80). Oksitosin
ve VP'le sosyal ve cinsel baglanmanin iliskisi karsilkli-
dir. Cinku cinsel birlesme de bu iki hormonun kan du-
zeylerini artirir ve bu yolla eslerin birbirlerine baglan-
masini kolaylastirir. Fiziksel yakinlasma, dokunma ve
yiyeceklerin sindirilmesi de oksitosin salinisini artirir
(73). Oksitosin sindirimin sefalik fazinda, yani bir seyi
yemeyi dusunurken ya da onun kokusunu, tadini his-
setmekle salinmaya baslar. Belki de insanlar yeme
davranisl ile cinsel eylemin temelindeki bu norokimya-
sal benzerligi farkettikleri icin, cinselligi tanimlarken
yemek yemeyi ifade eden kelimeler kullanmaktadirlar.
Monogam olan hayvanlarin olmayanlara oranla nukle-
us akkumbenste daha yogun oksitosin ve VP resepto-
rine sahip olduklari, dolayisiyla bu iki hormonun tir-
lerin monogamiyi tercih etmesinde de onemli oldukla-
r, hatta ese sadakati artiran etkenler olabilecekleri
one surulmektedir (76).

Oksitosin ve VP'nin, bunlarin disinda, annelik davra-
nigl ve annenin ¢ocuga baglanmasinda onemli rol oy-
nayan hormonlar olduklar da saniimaktadir (82). Me-
melilerin cogunda cocugun bakimi disiler tarafindan

saglanir. Ebeveyn davranislarini saglayan noral yolaklar
da olasilikla cinsiyete 6zgu genetik ve hormonal farkli-
liklardan etkilenmekte, bu yuzden erkek ve disilerde
farkll ebeveyn tavirlarl gelismektedir. Bu farkli ebe-
veyn paternindeki en onemli hormon VP olabilir. Stri-
atumun bed nudkleusu ve amigdaladaki VP noronlari
erkek ve kadinlarda benzer ebeveyn davranigini tesvik
ederler (83).

Bir fMRI calismasinda saglikli insanlara sevdigi Kisile-
rin fotograflari gosterilmis ve bu sirada beynin odul
merkezinde, yani limbik yapilarda bir aktivite artisi ol-
dugu gozlenmistir (84). Ancak bu konuda da cinsiyetler
arasinda bir fark vardir: Asik olduklar kisilere bakan ka-
dinlar kaudat nukleusta, septumda ve posterior pari-
etal kortekste (yani duygu, hafiza ve dikkatle iliskili ya-
pilarda) daha cok aktivite artisi gosterirlerken, asik ol-
duklarr kizlara bakan erkeklerde viziel kortekste akti-
vite artisi olur. Bu bolgenin cinsel uyariima sirasinda ak-
tivite artisl gosteren bir bolge oldugu bilinmektedir
(84,85). Yazarlar bu bulguyu soéyle yorumlamislardir: Ka-
dinlar es secerken iyi koca, iyi baba olmasini isterler, bu
ylzden onun her davranisini gozlemek ve hatirlamak
zorundadirlar, yani ayrntili bir arastirma yaparlar. Er-
kekler ise es seciminde cinsel uyariy! 6n plana alirlar.
Asik olan insanlarda yapilan bir diger calismada da hem
erkek hem de kadinlarda kortizol duzeyi (olasilikla 0z-
gln olmayan bir stres cevabi olarak) ytksek bulunur-
ken, serum testosteron miktarinin asik olan kadinlarda
arttigl, erkeklerde ise azaldigl gozlenmistir (86). Belki bu
yuzden asik olan erkekler biraz romantiklesmekte, da-
ha sefkatli ve daha az saldirgan olmaktadirlar.

Cinsel yonelim:

Ureme davranisindaki cinsel farkliliklar erken geli-
sim donemindeki (prenatal ya da perinatal) kritik bir
donemde seks steroidlerinin organize edici etkilerin-
den kaynaklanir. Erkek tipi beynin ve erkek tipi cinsel
yonelimin gelismesi icin, fetal yasamda beynin yeter-
li dizeyde testosteronla karsilasmasi gerekir. Yani cin-
sel kimlik, embriyonik hayatta gelisen beyin ile cinsi-
yet hormonlar arasindaki etkilesimin sonucunda se-
killenmektedir. Beynin erkeklesmesinin sonucunda
eriskin erkek, cinsel obje olarak kadinlari tercih eder.
Eriskin yasamdaki cinsiyet hormonlarinin ddzeyinin
ise cinsel yonelim Uzerinde hemen hicbir etkisi yoktur
(87,88).
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Fetus beyni zamaninda yeterince erkeklik hor-
monu almazsa, sunlardan birisinin olabilecedi ileri
stiriilmektedir:

1. Bebek erkek dogar, ancak beyni kismen kiz beynidir,
puberteyle birlikte escinsel egilimler ortaya cikar.

2. Erkek genitallere sahip, ancak tam kiz beyniyle do-
gar, kendini bastan beri kiz gibi hisseder, yani
transseksuel olur.

Bu ylzden escinsellik genellikle degistirilemez bir
cinsel yonelimdir. Escinsel eylemin sadece insanlara
0zgu olmadig, filogenetik olarak yaygin bir davranis
oldugu bilinmektedir (87). Ornegin koclar icinde, ko-
yunlara ilgi duymayan, hatta diger koclara ilgi duyan
9%10-20’lik bir ko¢ grubu vardir. Bunlar kendi cinsiyetin-
den olan bireylere, aynen heteroseksuel koclarin disi-
lere gosterdigi kur yapma davranisini gosterirler. Fakat
cinsel es tercihi disindaki davranislari koyunlarinkine
degil, koclarinkine benzer. Hayvanlarda perinatal do-
nemde gonadal hormonlarda degisiklikler yapilirsa,
eriskinlikte tercih edilen cinsel es ve genel olarak ure-
me davranisinin degistigi gosterilmistir (89).

Hipotalamusun medial preoptik alanindaki cinsel
dimorfik c¢ekirdegin (SDN) fetal hayatta testosteronun
etkisiyle gelisen ve cinsel kimlik ve yonelimi belirleyen
bir ¢ekirdek oldugu ileri strdlmektedir (90,91). Kadinlar-
da ve transseksuel erkeklerde hipotalamustaki bu ce-
kirdegin genisligi normal erkeklerinkinden kuc¢uk bu-
lunmustur (92). Hipotalamusun bu preoptik bolgesinde
testosteronu ostradiole ¢eviren aromataz enzim etkin-
ligi escinsel koclarda azalmis olarak bulunmustur (87).
Benzer sekilde, perinatal donemde aromataz inhibitor-
leri verilen erkek sicanlar kendi cinslerine cinsel ilgi
gostermektedirler (93). Dolayislyla, eger bu enzim azli-
g1 fetal yasamdan beri var olan bir durumsa, 0 zaman
fetal beyin gelisimi sirasinda azalmis Ostradiol Uretimi-
nin sonucunda kadin tipi beynin gelisecegi ve cinsel
yonelimin de kadinlarinkine benzeyebilecegi varsaylla-
bilir. Bunun disinda, cinsel yonelimle iliskili bulunan ve
cinsel olarak dimorfik bir patern gosteren ozelliklerden
biri de amigdaladaki Ostrojen reseptor sayisidir. Bura-
daki oOstrojen reseptorleri erkek hayvanlarda disilerin-
kinden fazladir. Escinsel hayvanlarda da normal erkek-
lerinkinden azdir ve disilerinkine yakindir (94).

Cinsel kromozomlardaki anormalliklerin de (muhte-
melen beynin maruz kaldig) fetal steroidlerin cinsini ya
da duzeyini degistirmek suretiyle) cinsel kimlik ya da

yonelim bozukluklarina yol acabilecegi bilinir (95,96).
Butun bunlar hem hayvanlarda, hem de insanlarda
cinsel es tercihindeki sapmalarin biyolojik kokenlerinin
olduguna isaret etmektedir. Bu koken, buyuk olasilik-
la fetal beyin gelisimini etkileyen steroid hormonlarda-
ki degisikliklerdir (87).

Psikiyatrik Hastaliklarin Cinsiyetle
lliskisi

Depresyon ve genel olarak tum stresle iliskili bo-
zukluklar (TSSB, kronik yorgunluk sendromu, fibromi-
yalji, uyum bozukluklari gibi) kadinlarda erkeklerden
yaklasik iki kat fazla gorilmektedir (97). Sizofreni ka-
dinlarda daha ge¢ yaslarda baslamakta ve daha iyi
seyretmektedir. Alkol ve diger madde bagimliliklari ise
erkeklerde daha sik gorualur.

Depresyonun kadinlarda neden daha sik goruldugu
bilinmemektedir. Bunun nedeni olarak, kadinlarin psi-
kolojik yuklenmelerinin fazla olmasi, ¢cocukken tacize
ugrama olasiliklarinin daha yuksek olusu, genetik ola-
rak strese cevap sistemlerinin hiperaktif olusu, kognitif
olarak ruminasyon stilini kullantyor oluslari, semptom-
larini erkeklere gore daha kolay ortaya koyuyor olma-
lar, norotizm skorlarinin daha yuksek olmasi gibi cesit-
li etkenler one surdlmektedir (97,98). Bu konudaki go-
ruslerden biri kadinlarda beyin serotonin Uretiminin
erkeklerinkine gore %52 daha az olmasidir (99). Cinku
stres hormonlari ile serotonin yakindan iliskilidir ve se-
rotoninin az olmasi bireyi strese daha dayaniksiz hale
getiriyor olabilir (100).

Bunun disinda kadinlarda hormonal degisikliklerin
norotransmitter dengesini bozarak duygu durumu bo-
zukluklarina yol acabilecegi bildirilmistir. Ornegin 0st-
rojen duzeyindeki azalma post-natal ve post-menopo-
zal depresyonla iliskilendirilmistir. Ostrojenin seroto-
nin, noradrenalin ve asetilkoline agonist etkilerinin ol-
dugu ve dopamin D2 reseptorlerini dizenledigi bildiril-
mistir (30). Ostrojenin beyinde serotonin donisimiini
(turnover) ve serotonin reseptor yogunlugunu artirarak
depresyon tedavisinde yararl etkilerinin olabilecegi
savunulmaktadir (101).

Depresyonda seks hormon duzeylerini arastiran ¢a-
hismalar oldukga celiskili sonuclar vermistir. Duygu du-
rumu bozukluklari ile dustk ostrojen dizeylerinin ilis-
kili olabilecegi ve depresyonu olan perimenopozal ka-
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dinlarin, depresyonu olmayanlara gore daha fazla ost-
rojen eksikligi gosterdikleri ileri surtlmustur (102). An-
cak bunu dogrulamayan, ostrojenle depresyon arasin-
da bir iliski bulmayan c¢alismalar da vardir (103).

Gecmiste bazi arastirmacilar tarafindan antidepre-
san olarak sunulan progesteron ise yalnizca depresyo-
na neden olmakla kalmaz, ayni zamanda ostrojenin
yol actigi reseptor ifadelerini de tersine cevirir. Ayrica
progesteron, dstrojenin tersine monoamin oksidaz en-
ziminin konsantrasyonunu artirarak serotonin duzey-
lerini azaltmaktadir (30). Hormon replasman tedavileri-
ne eklenen progesteronun sedasyon, irritabilite ve
depresyona yol actigl ve progesteron verilmesinin 0st-
rojenin tersine olumsuz duygu durumuna yol actgi
vurgulanmistir (28).

Norokognitif islevler sirasinda fMRI'la beyin aktivi-
tesine bakildiginda, depressif hastalarda belirgin cinsi-
yet farkliliklar tespit edilmistir. Erkekler dorsolateral
prefrontal korteks, anterior singulat girus ve inferior
frontal girusta daha ¢ok aktivite gosterirken, depres-
yonlu kadinlar hipokampusta daha ¢ok aktivite goster-
mektedir (104,105).

Antisosyal kisilik bozuklugu, dikkat eksikligi ve hi-
peraktivite bozuklugu (DEHB), otizm ve Tourette bo-
zuklugu da erkeklerde sik gorllen bozukluklardir (5).
Puberte oncesinde striatum ve nukleus akkumbenste
dopamin reseptorlerinin erkeklerde asir uretiliyor ol-
masl, bu yaslarda erkeklerde DEHB ve Tourette bozuk-
lugunun fazla goralmesini acgiklayabilir (106). Kadinlar-
da noroleptik yan etkilerinin sik gorilmesi de bununla
iliskili olabilir.

Kadin ve Erkek Beynindeki
Farkliliklarin Biyolojik Temelleri

Erkek ve kadin arasindaki zihinsel islev farkhliklari-
nin altinda olasilikla beyindeki anatomik, hucresel ve
biyokimyasal farkliliklar yatmaktadir. Ancak bazi ya-
zarlar bilimsel arastirmalarla ortaya ¢ikarilan bu kadar
¢ok yapisal beyin farkliligina ragmen islev olarak iki
cinsin ¢ok da farkh olmadigina dikkat cekerek, beyin-
deki yapisal farkliliklarin kadin ve erkeklerin islevlerini
farklilastirmak yerine, birbirlerine yakin hale getirmek
amacl oldugunu ileri surmuslerdir (83).

Kadin ve erkeklerin beyinlerinin anatomik farklilk-
larina dair yayinlar son yillarda artmistir. Kadinlarin

korpus kallosumunun erkeklerinkinden kalin oldugu
ve sag-sol baglantilarinin %30 kadar daha fazla oldugu
bildirilmektedir (107,108). Bu, embriyonik hayatta 0st-
rojenin noron blyutlcu etkisine baglanmistir. Bunun
disinda prefrontal korteks, isitsel korteks ve hipokam-
pus hacmi bakimindan da cinsiyetler arasinda farklilik-
lar vardir (23). Bu farkliliklarin goruldugu bolgeler ge-
nellikle hafiza ve duygularla iliskili olan bolgelerdir.

Limbik sistem hafiza ve duygularin disinda, duygu
durumu, motivasyon ve odullendirme ile de iliskili olan
beyin yapisidir. Dolayisiyla duygu durumu bozuklukla-
r ve odul sistemindeki cinsiyet farkhhklari da limbik
sistemdeki farklardan kaynaklaniyor olabilir (109). Ge-
¢ici Uzuntu durumlarinda kadin ve erkeklerde ayni lim-
bik yapilarda etkinlik artisi olmakta, ancak kadinlarda
daha genis bir bolgede bu etkinlik artisi gozlenmekte-
dir (110).

Ortalama olarak kadinlarn kafa i¢i hacmi erkekle-
rinkinin %85'i kadardir (111). On sekiz yasin altindaki
¢ocuklarda, erkeklerin beyin hacminin ortalama olarak
kizlardan %9 fazla oldugu bildirilmistir (112). Yasla bir-
likte hem kadin, hem de erkeklerde kortikal gri cev-
herde bir hacim azalmasi gozlenirken, beyaz cevherin
hacminde bir degisiklik olmaz. Yasla birlikte gelisen
kortikal gri cevherdeki azalmanin kadinlarda erkekler-
dekinden ¢ok daha hizli oldugu bulunmustur (111).

Bunun disinda beyinde olfaktor alanin da cinssel di-
morfizm gosterdigi, bu bolgedeki noron sayisinin er-
keklerde daha c¢ok oldugu bildiriimektedir (113). Medial
amigdaloid cekirdekler de erkeklerde kadinlara gore
daha genistir (114). Lokus seruleus (LC) gibi beyin yapi-
lari ise kadinlarda daha buyukttr (113). Kaudat cekirdek
kadinlarda, globus pallidus ise erkeklerde genistir (112).

Erkeklerin beynindeki sinir iletim hizi kadinlarinkin-
den %4 kadar yuksektir. Erkeklerin reaksiyon suresinin
daha kisa olmasi buna bagh olabilir (115). Fakat bir¢ok
¢alisma kadinlarin beyin kan akiminin erkeklerinkin-
den fazla oldugunu ve menopozla birlikte azalma gos-
terdigini ortaya koymustur (116).

Disi sicanlar erkeklerden daha yuksek duzeylerde
striatal dopamine sahiptir, ayrica erkeklerde yasla bir-
likte beyin dopamini azalirken, kadinlarda bu azalma
olmaz (117). Bu dopamin fazlali@inin ostrojene bagl ola-
bilecegi ileri strtilmektedir. Kadinlarin psikostimulanla-
rin toksik ve pekistirici etkilerine daha duyarl olmalari-
nin nedeni onlarda onceden var olan bu dopamin faz-
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lalig olabilir (118). Ayrica, disi sicanlar nikotine daha
yuksek nukleus akkumbens dopamin cevabi verirler
(11). Yani kadinlarda nikotinin odullendirici/pekistirici
etkisi daha yuksek gibidir. Kadinlarin sigarayi birak-
makta daha ¢ok zorlanmalarinin nedeni de bu olabilir.

Ancak insanlarda bunun aksini telkin eden, yani ka-
dinlarda dopamin islevi azligini dusundurten bulgular
da vardir. Ornegin, kadinlarda sizofreninin daha gec
baslamasi, daha iyi prognoz gostermesi ve antipsiko-
tiklerin etkilerine daha duyarli olmalari onlarda kendi-
liginden antidopaminerjik etkinligin fazla oldugunu ak-
la getirmektedir.

Dopamin disinda cinsiyetler arasinda farklilik goste-
ren bir baska norotransmitter de asetil kolindir. Meme-
lilerin disilerinde genel olarak kolinerjik aktivite (bazal
asetil kolin duzeyi, kolin alimi, kolin asetil transferaz
aktivitesi) daha gucludur (119). Kolinerjik beyin alanla-
r da kadinlarda daha genistir. Ancak hipotalamustaki
muskarinik reseptor sayisl erkek sicanlarda daha fazla-
dir (120). Bu farkhliklar belki nikotin bagimlili@inin cin-
siyetler arasinda farkli siklikta gortlmesi ve farkl 6zel-
likler gostermesini agiklayabilir. Kadinlarda bazal koli-
nerjik aktiviteyi ostrojenin artirdigl bildirilmektedir (29).

Kadin ve Erkek Beynindeki
Farklilklarin Embriyolojik Temeli

Simdiye kadar anlatti@imiz cinsiyet farkliliklarinin,
beyin gelisimi sirasinda gonadal hormonlarin beyin
hicrelerinde yaptiklari genomik etkiye bagh oldugu
dustnulmektedir (113). Gonadal hormonlarin genlerle
ve cevresel etkenlerle etkilesimi ve dogumdan sonraki
yetistiriime ozellikleri cinsel Kimlik ve cinse 0zel davra-
nislarin gelismesinde rol oynar. Memelilerin beyni bas-
langicta bipotansiyeldir. Beynin fenotipini (yani erkek
ya da disi olacagini belirleyen sey, dogumdan once
hassas bir donemdeki steroid hormon duzeyi farklihgi-
dir. Gonadal steroid farkliligina ise embriyonik testis ya
da overlerin farkli aktivasyonlarl neden olur. Bunu ise
XX ya da XY kromozomlara sahip olmak tayin eder.

insan bedeni embriyonik hayatta bir kiz olarak ge-
lismeye baslar. Bu ylzden erkekler de meme bezleri
ve meme basi gibi organlara sahiptir. Fetusta ka¢ tane
X kromozomu bulunursa bulunsun, cinsiyet kromo-
zomlarindan birisinin Y olmasi durumunda fetal haya-
tin erken haftalarinda testislerin gelisimi baslar. Y kro-

mozomuna bagll olarak testis olusumunu saglayan
faktor, farkhlasmamis gonad hucrelerinde bulunan Sry
denilen gendir. Testislerin gelisimi cinsiyetin belirlen-
mesinde temel olaydir, ¢inki bedenin geri kalaninin
(beyin dahil) erkek olarak gelismesi bunlarin Urettigi
testosterona bagl olacaktir (121). Erkek fetusta testos-
teron plazmada 8-9. haftalardan itibaren yukselmeye
baslar. Boylece bedendeki hicreler bir kez erkek ya da
disi olarak gelistikten sonra, yani gelisim tamamlandik-
tan sonra, gonadal hormonlarin duzeyi cinsiyetle ilgili
davranislarl ¢cok az etkileyecektir.

Bircok hayvan tlrtinde testosteron beyindeki er-
keklestirici etkisini hedef noronlarda aromataz enzi-
mince ostradiole donustukten sonra yapabilir (87). An-
cak ostrojenin bu maskdlinizan etkisi ostrojenin kendi-
sinden cok, beyin hicrelerinin kendilerine baghdir. Ya-
ni beyindeki hucreler, 6stradiol var oldugunda hemen
erkek yonunde farklilasmaya zaten hazirdir. Bu olmaz-
sa disi hlcreler seklinde gelisirler (121). Beyin gelisimi
sirasindaki gonadal hormonlara bagl bu cinsiyet fark-
lilklarinin norogenezis ya da noronal migrasyondaki
farkliliktan ¢ok, noronal apopitozdaki farkliliga bagl ol-
dugu dusunulmektedir (122).

Bazi yazarlar daha da ileri giderek, fetal yasamda
daha gonadal hormonlarin etkisi ortaya ¢itkmadan be-
yin hdcrelerindeki genetik yapiin XX ya da XY olma-
sinin o hdcrenin disi ya da erkek yonunde gelismesini
belirledigini ileri sirmuslerdir (44). Beyin hucreleri Y
kromozomu iceriyorsa, bu kromozom uzerinde bulu-
nan tek kopya Sry geni hlicrenin erkek hticresi olarak
gelismesini saglar.

Beyin gelisiminde hormonlarin disinda, genetik du-
zenekler, cevresel etkenler ve norotransmitterlerin de
rol oynadigi bilinir. Bu nedenle beyindeki cinsiyet fark-
hliklarinin bir nedeni de fetal gelisim sirasindaki noro-
transmitter farkliliklari olabilir. Ornegin, gama amino-
butirik asit (GABA)'in beyin cinsiyet farkhliklarinin geli-
siminde onemli olabilecegi bildiriimektedir. GABA do-
gumdan once uyarici etki gosterirken, dogumdan he-
men sonra baskilayicl etki gostermeye baslar (123).
GABA-A agonisti olan muskimolun perinatal olarak uy-
gulanmasl erkek hayvanlarda hipotalamusta bulunan
SDN’nin hacminde azalmaya neden olurken, disi sican-
larda boyle bir etkisi gorilmemektedir (124). Ayrica,
perinatal diazepam uygulamasi LCun feminen gelis-
mesine neden olmaktadir (125). Ozetle, fetal hayattaki
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GABA'nin GABA-A reseptorleri vasitasiyla uyaricl etki
gostererek hucre ici kalsiyumu artirdigl, bunun da htc-
re olumu ve apopitoza yol actigl, dolayisiyla bazi beyin
yapilarinin hacminin disik olmasina ve beynin disi ge-
lisimine yol actigi ileri surllebilir (126).

Gonadal hormonlarin genomik etkilerinin yani sira
noroaktif steroidler olarak da rol oynayabilecekleri ve
genomik olmayan yolla, yani reseptorler tUzerinden de
etki gosterebilecekleri bilinmektedir (127). Ornegin,
progesteronun a-indirgenmis metabolitleri ve deoksi-
kortikosteron potent GABA-A reseptOr agonistleridir.
Dolayisiyla, fetal hayattaki progesteron ve turevleri
GABA’erjik etki gostererek beynin feminizasyonuna
yardimcl oluyor olabilir. Bunun disinda, erkeklerde tes-
tosteron ve onun turevi olan ostradiol, yukarda bah-
settigimiz GABA'erjik norosteroidlerin apopitoz etkileri-
ni baskiladiklari igin, erkekler kadinlardan daha ¢ok no-
rona sahip olmus olabilirler (113).

Saglikh kadin ve erkeklerde plazma beyin kaynakli
norotrofik faktor (BDNF) yogunluklari aynidir, ancak ka-
dinlarin platelet BDNF duzeyleri erkeklerinkinden du-
suk bulunmustur (128). Bu, kadinlarda artmis apopito-
zun baska bir nedeni olabilir.
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