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6zel kan testleri ve Tiirkiyedeki ilk gida duyarlilik testlerini uygulayarak bu
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2007 yilindan itibaren gluten ve siit duyarlihgi konusunda basinda yazilan
ile konuya iilkemizde énciiliik etmistir.

Otuz iki yillik hekimlik hayau boyunca yaglanmay 6nleyici saglik yakla-
simin1 benimsemis ve hiicresel sagliga 6ncelik vermigtir. Hiicresel saglik ve
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¢ok satan kitap yazmsur.
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ONSOZz

Who wants to live forever?

Freddy Mercury

Bir Zaman Meselesi: Kalplerimizdeki Saat

Uzun zamandir beklediginiz bu kitabima kendimle ilgili bir iti-
rafla baglamak istiyorum. Ciinkii bu kitabin yazilig hikiyesi tam
da buradan basliyor. Oncelikle ben zamani herkes gibi algilaya-
miyorum. Zaman, benim i¢in hep bir muamma... Pek ¢ogunuz
gibi onu dl¢emiyorum, gegisini hissedemiyorum. Ne mi demek
istiyorum? Karakterimde zamanla ilgili bir kavrayis sorunu var.
Daha dogrusu kavrayamayis sorunu... Ustelik doniip bundan
yirmi y1l dncesine bakiyorum, hep ayni durum; ben zamanin
gectigini algilayamiyorum. Sanki zamanda askida duruyorum.
Bu yiizden karakterimin bir bagka sorunu ortaya ¢ikiyor; erte-
lemek. Daha ¢ok vakit var, sonra kisisel gelisime baglarim; daha
gok vakit var, sonra evlenirim; daha ¢ok vakit var, sonra ¢ocuk
yaparim; daha ¢ok vakit var, daha ¢ok vakit var. Su an da dahil
bana hep daha ¢ok vakit var gibi geliyor.

Bu zamani reddetme huyum, yani i¢giidiisel olarak zamanin
gegiciligine takilmamak, zamanin izleri ile bag etmek konusunda
takintili olarak aragtirma yapmama sebep oldu. Siirekli ertele-
digim “simdi”, zamanin biyolojik izlerini okuma ve onlarla bag
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etme arzumu tetikledi. Bu sebeple yirmi beg yili agkin siiredir ben
su sorunun cevabini artyorum; zaman nasi yavaglatlsr?

Elinizdeki kitapla iste bu soruya bilimsel olarak nasil cevap
verilecegini ve zamanin biyolojik géreceliligiyle ilgili diisiincele-
rimde hakli oldugumu géstermeye ¢alisacagim. Bu satirlar, za-
mana dair farkls bir alginin Grini...

Ve su igten inancimi kanitlamaya galigacagim: Evet, daha ¢ok
vaktim var; ¢iinkii biyolojik olarak hiicrelerimdeki zamani yavas-
latabiliyorum.

Iyi haber su ki bu saurlarda paylasugim bilgilerle bunu siz de
yapabileceksiniz.

Zamani Duraklatmak Miimkiin mii?

“Zamanin etkisini hiicreler tizerinde azaltmak igin ne yapma-
liyim/yapabilirim?” sorusunun zihnimin arkasinda dénmedigi
bir giin bile olmamigtir. Yagami daha saglikli ve uzun hile ge-
tirmenin sirlarini 6grenmek igin okudum, yazdim, aragturdim,
calisum ve pek ¢ok egitim aldim. Yillar i¢inde ise s6z konusu
sorunun cevabini arama tutkum kendimle inatlagugim bir tiir
hirsa déniigtii. Egitimim sebebiyle aragtirmalarimin merkezinde
ise hiicrelerimiz vardi.

Elinizdeki altinci kitabimda, pesine diistiigiim bu konunun
detaylarini; “Longevity” baghg altinda, uzun ve saglikli yagamin
sitlarini ve bunun nasil miimkiin olabilecegini sizlerle paylasaca-
gim. Ustelik icimdeki ses sadece uzun yagamakla kalmamamuiz,
olimsiizligii de aramamiz gerektigini fisildiyor.

Nitekim tarihe goz gezdirdigimizde insanligin Slimsiizlitk
arzusuna hemen her dénemde rastlamak miimkiin. Tiim in-
sanlar Gilgamis Destansndan bu yana Slimsiizligi kovalamus,
giic sahibi kisiler bu amaca ulasmak igin gaba sarf etmisler. Is-
te mumyalanmug firavunlar bu arzunun en giizel antik 6rnek-
lerinden... Giiniimiizde ise olimsiizlitk arayisinin bir kargilig
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kriyoprezervasyon tanklari olarak karsimiza ¢ikiyor. Kriyopre-
zervasyon, viicutlarinin tamamini ya da sadece bag kisimlarini
-200C derecelerde dondurarak insanlarin gelecekteki tbbi ilerle-
meleri beklemelerini, yeniden yagama donme sanslarini kagirma-
malarin1 amaglayan bir yéntemdir.

Bu hakikaten de su anda var olan, uygulanan bir yéntem...
Eger isterseniz ve tabii ki iicretini 6derseniz sizler de bu hizmet-
ten yararlanabilirsiniz. Heniiz dondurduktan sonra ¢6zme iglemi
basariyla gerceklestirilemese de mantik su; “Tibbi ilerlemelerin
seni sonsuza kadar yagatabilecegi zamani yakalama sansina erig-
mek ister misin, yoksa toprakta molekiillerine ayrilip giiriimeyi
mi tercih edersin?” Liitfen sagirmayin. Bu igleme olan talebin ne
kadar ¢ok oldugunu séylesem inanamazsiniz.

Insanlik gegmiste oldugu gibi simdi ve gelecekte de 6liim-
siizligli aramaya devam edecek. Bu arayisin ardindaki psikolo-
jik faktdrler nelerdir, elbette ayri bir tartigma konusu. Belki de
6lmekle barig imzalamamak da zamanla inatlagmanin bagka bir
psikolojik sebebi olabilir. Ancak ben, bu felsefi yaklagimlardan
ziyade, pratik ¢oziimlere odaklanan son derece pragmatik biri-
yim. Benim a¢imdan olayin manug basit; biyolojinin kurallar
var ve eger bu kurallara uymazsak émriimiiz kisalir, kuralla-
ra uyarsak saglikli yasariz. Ancak biyolojik sinirlarimizi agmak
igin gesitli ¢éziimler bulmaliyiz ki saghikli dmriimiizii daha da
uzatabilelim.

Peki, biyolojik sinirlarimizi agan ¢oziimler meveut mu? Evet,
mevcut. Mesela IPS yéntemi. Bu yontem, hiicrelerimizi gengles-
tirebilir ve “indiiklenmis pluripotent kék hiicreler” ad1 verilen
yenilenmig hiicreleri olugturabilir. Bu sayede elli yagindaki cilt
hiicresi yeniden genglegtirilebilir. Bu; “Yamanaka faktérleri” de-
nen, Nobel Odiilitnii hak eden bir ¢aligma sonucu bulunmug
faktorlerle miimkiin hale geliyor. Ileride tekrar detayli olarak Ya-
manaka faktrlerine deginecegim. Bu sadece bir 6rnek...
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Bu kitap boyunca gorecegiz ki 6liimle inatlagan bilim insan-
lar1 toplulugu, talep etseniz de etmeseniz de, size yagam siirenizi
uzatacak ¢6ziimleri sunacak. Hatea diigiindiigiintizden ¢ok daha
uzun bir yagami miimkiin kilan ¢6ziimler zaten mevcut ancak
¢ogu heniiz laboratuvar agamasinda oldugundan gu an i¢in sizin
haberiniz yok. Ama sadece su an i¢in... Laboratuvarlarda titiz-
likle iizerinde ¢aligilan bu ¢oziimler, heniiz genelgeger bilgiye d6-
niigmese de, bu alana goniil verenler olarak bizler bunlarin artk
insanlar tizerinde de uygulanabilir hile gelmesini bekliyoruz. Ve
inanin, bu durum da ¢ok uzun siirmeyecek.

Iste bu ¢oziimler, aragtirmalar aslinda “Longevity bilimi” ola-
rak adlandirilan bir alanin olugmasina katki sagliyor.

Longevity biliminin iki temel kabulii var:

1. Yaslanmak hastaliktir.
2. Yaglanmak yavaglatilabilen, durdurulabilen, geri cevrilebi-
len bir olaydsr.

Evet, geri gevrilebiliyor.

Iste bahsettigim sahsi takinum, yillarca iizerine galistigim
alan aruik herkes nezdinde normal bir bilim dali hiline geldi ve
ben de bu isin uzmaniyim. Umuyorum ki bu kitapla sizler de
yaslanmanin yavaglatlabilen, durdurulabilen ve hatta geri ¢ev-
rilebilen bir olgu oldugunu kavrayacaksiniz. Dahasi yeni bilgiler
ogrendikge daha fazlasini 6grenmeye ve bir an 6nce kendi Lon-
gevity Planinizi olusturmaya hevesli olacaksiniz.

Emin olun, yaslanmak kader degildir
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Giris
LONGEVITY NEDIR VE NEDEN
LONGEVITY BILiIMINE IHTiYAC VAR?

You can live enough to live forever.
Ray Kurzweil

Yaglanmay1 Yeniden Diigiinmek: Longevity Felsefesi

Evet, saglikli yag alma ve 6mrii uzatma meselesinin bir felsefesi
bulunmaktadir. Temelde amaci, insanlarin tiim hastaliklardan
kurtulmug bir diinyada yagamalarini saglamakur. Bu manugin
yaklagimi oldukea basittir: Sayet hastalikli insan yoksa tedavi
edilmemis, iyilesememis, hasta kalmig insanlar da olmayacak-
tir. Bu durumda, kisiler arasinda yeterli ya da yetersiz tedaviye
erisim farki ortadan kalkar. Dolayisiyla saglik esitsizligi soz ko-
nusu olmaz.

Hastaliklardan kokten kurtulabilmek igin tek tek tedavi
yontemlerini bulmak ya da bulunmasini beklemek siiphesiz ¢o-
ziim i¢in gidilecek tek yol degil. Zaten yillardir bu yolda iler-
liyoruz. Ornegin hila Alzheimera veya kansere gare ariyoruz.
Ancak sunu gozden kagirmamak gerek; tiim hastaliklarin ortak
bir noktast vardir: Yas ilerledikge olusma olasiliklarinin artma-
st. Bu hastaliklara sahip kisilerin en belirgin ortak noktas: ise
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yaslarinin geng olmamasidir. Iste Longevity bilimi felsefesinden
bahsettigimde aslinda muslugun bagini erkenden siki tutmak-
tan bahsediyorum. Longevity felsefesi, hastaliklari tedavi etmek
yerine, onlarin ortaya ¢ikig olasiligini bagtan azaltmay savunur.
Muslugu bagtan sikmak gibidir; suyun tagmasini beklemek ye-
rine, akigini kontrol altina almakur. Siiphesiz Alzheimer olani
tedavi etmek i¢in milyarlarca dolar harcamaktansa, Alzheimer
olma ihtimalinin diisiik oldugu yaglarda park etmenin yolunu
aramak daha manukls...

Saglik Harcamalarini Azaltmanin Yolu:
Hastaliklar1 Onlemek

Saglik sektoriinde hastaliklarin tedavi siirecinin ekonomik bo-
yutu bityiik 6nem arz ediyor. Insanlar ve hiikiimetler saglik si-
gortalari igin ciddi yatirimlar yapyor. Ornegin bir kisi, saglik si-
gortast i¢in ayirdig1 paranin gengken en fazla %20’sini kullanir.
Ciinkii o yaslarda oldukga az hastalanir. Ama kisinin seksen beg
yillik 6mriiniin ilk alemis yilinda saglik sigortasindan harcanan
bu %20’lik biitgenin geri kalan %80’i 6mriiniin son yirmi yili
iginde harcanir. Yani altmig-altmig bes yagindan sonra. Ustelik
¢ogu zaman hayat boyu birikmis sigortanin son on-yirmi yilda
%80’inin harcanmasi da hastanin iyilesmesine veya yasam siire-
sinin 6nemli 6l¢iide uzamasina her zaman katki saglamaz, hasta
¢ogu senaryoda kaybedilir.

Dolayistyla devletler ve sigortalar aruk su konu iizerinde
diigiinmeye bagladi: Eger bu %80’lik biitgeyi, altrmg yag 6ncesi
kisilerde yaglanmay1 yavaslatmaya harcarsak, yashlik donemin-
deki hastaliklar1 azaltabilir miyiz? Béylelikle insanlarin yaghilik
dénemlerinde saglik masraflarini azaltabilir miyiz? Seksen beg
yasina kadar yagayan birinin son on-yirmi yilini, masrafli tedavi-
lere muhtag bir gekilde hastalanarak gecirmesi yerine, o kisinin
seksen dort yagina kadar saglikh yagamasini saglayabilir miyiz?
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Ayrica sayet Longevity bilimi sayesinde bir kisinin emeklilik
yasini ileri gekmeyi bagarip kendisini bir yil daha saglikli ve iiret-
ken kilabilirsek bunun iilke ekonomisine katkilar1 ne olur?

Bir y1l daha verimli ¢alisabilen bir kisinin iilke ekonomisine
saglayacagi katkiy1 diisiiniin. Eger bir insanin yagaminin son yil-
lart masrafli tedaviler yerine saglikli sekilde gegirilebilirse stiphe-
siz bu hem birey hem de toplum igin bilyiik bir kazang olacakur.
Bu agidan bakildiginda Longevity biliminin dnerdigi saglikli ya-
sam tarzi, sadece bireysel bir tercih degil, ayni zamanda ekono-
mik bir zorunluluk haline geliyor.

Bu hesaplamalar ¢oktan yapild: bile. Sonuglar ise olduk¢a
carpict... Bu sebeple hizla popiilerlik kazanan Longevity ubbi
giindemde ve biiyiik yaturimlar aliyor. Ustelik saglik sektériiniin
ve devletlerin menfaatlerine de sizi uzun yagatmak uygun geliyor,
aslinda bu bir nevi kazan-kazan durumu. Ancak sadece uzun ya-
samak degil, 6mriiniiziin saglikla uzamasi asil miihim olan. Iste
Longevity bilimi, 6mriin uzunlugu ile saglikli bir dmriin uzun-
lugu arasindaki farki da vurguluyor.

Lifespan-Healthspan

Peki, nedir 6mriin uzunlugu ile saglikli bir émriin uzunlugu
arasindaki fark diye sorabilirsiniz. Burada bilim diinyasinda 6ne
¢tkan iki 6nemli kavramu sizlere aktarmak istiyorum; lifespan ve
healthspan.

Lifespan; “yagam siiresi” anlamina gelir.

Healthspan ise “yagamin saglikli gecen kisminin siiresi”dir.

Iste Longevity biliminde amag yasamin saglikli evresini ola-
bildigince uzatabilmektir. Healthspan siiresi uzadik¢a hastaliklar
azalr, devletlerin maliyetleri azalir, insanlarin is verimi artar.

Burada Longevity kavraminin arsiz bir hayatta kalma yak-
lagimi olmadigini anlamak 6nemlidir; hayaun saglikli ve verim-
li kismini da uzatmay: hedefler. Elbette kimse yiiz yagina kadar
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yasay1p da son yirmi yilini ah’layip vah’layarak gecirmek istemez.
Zaten bu kitabi okuyanlardan, “Ben o kadar uzun yasayip da
ne yapacagim?” diyenler genellikle kendilerini ileri yasta ah’layip
vah’layan bastonlu dedeler/nineler olarak hayal ettikleri i¢in boy-
le bir yagam1 istemezler.

Onlara bir haberim var; su andan itibaren agina oldugumuz
dedelik-nineligin modas: gegti, giiniimiiz tabiriyle out oldu. Biz-
ler 6yle yaglanmayacagiz. Aslinda siki durun, bu kitabt okuyan
hig kimse eski usul yaslanmayacagini 6grenecek. Bundan nasil bu
kadar emin olabildigimi disiinebilirsiniz. Elbette bilimsel ¢alis-
malarin isiginda...

Asla yaglanmayacagimiz, mevcut yagimiza park edecegimiz
gunler hakikaten uzak degil. Gelin simdi bunun nasil olacagina

bakalim.

Yaglanmay1 Geride Birakmak: Longevity Escape Velocity

Longevity Escape Velocity (LEV), yani “biyolojik yaglanmadan kagis
hizi”dir. Tipks su 6rnekeeki gibi; roketlerin uzaya ¢ikabilmek i¢in
yergekimi kuvvetinden styrilmalan gereken minimum bir hiz esi-
gi vardir, ancak bu esigi asinca yergekiminden kurtulabilirler. Iste
LEV de yasglanmadan kaginilacak o esigi asma zamanini ifade eder.
Diger bir deyisle, yaslandiginiz1 hissetmeyeceginiz zaman dilimi-
dir. Ornegin 2024 yili 365 giin siirerken biyolojik yasinizin sadece
364 giin yaslandigini digtiniin; gergek zamanin alunda yaglanmig-
stnizdir ve zamanin ilerleyisini geride birakmigsinizdir. Diger bir
deyisle, ne zaman ki biyolojik yaglanma hiz1 takvim zamanindan
geri kalir; o zaman biyolojik yaslanmadan kagis hizi yakalanir.
Peki, bilim bu noktaya ne zaman ulagabilecek? Bilim insan-
lar1, Longevity biliminin gelisme hizina bagli olarak, bu esigin
alt y1l gibi kisa siire igerisinde agilacagini 6ngériiyor. Elbette bu
ongori, bilimin mevcut gelisme hizina dayanarak yapilan bir

tahmindir.
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Peki, LEV basarildiginda ne olacak? Bu esik bir kere agildigin-
da kronolojik yagimiz ilerlese de biyolojik yasimiz sabit kalacak.
Diyelim ki bu esik su anda (2024 yilinda) agilds; o zaman biyolojik
olarak 2024’te sabit kalacagimiz1 soyleyebiliriz. Takvimler 2025,
2026, 2027, 2028’i gosterse bile biz biyolojik olarak 2024’te ka-
lacagiz. LEV’in bagarildig1 giin nasilsak o gekilde yaglanmaksizin
yagamimizi siirdiirebilecegiz. Harika bir haber degil mi?

Ama bu giizel haber bile yetmez; haberin daha iyi kismi, be-
lirli bir biyolojik yasta sabitlendikten sonra, bilim insanlar1 bu
kez de o tarihten geriye dogru genglesmenin miimkiin olabilece-
gini iddia ediyor.

Filmi Geriye Sarmaya Ne Kadar Var?

Bilim insanlarinin bir sonraki tahmini ise mevcut yasglanma-
nin da tersine dondiiriilebilecegi tarih iizerine... Simdiye kadar
%380 dogrulukla gergeklesen bilimsel 6ngoriilerin 1s1ginda fiii-
ristik bilim insanlari, bunun gergeklegecegi tarih i¢in 2045’leri
isaret ediyor ve 2045’te yaglanmanin tersine déndiiriilebilecegi-
ni iddia ediyorlar.

Matematigimizi yapalim: 2024’ alt1 yil ekledigimizde 2030’a
variriz. Demek ki 2030 yilina geldigimizde biyolojik olarak ne
durumdaysak o yasta sabitleyecegiz. Biyolojik yay ileri gitmeye-
cek. Bu sekilde on bes yil boyunca ayni biyolojik yasta kalacak ve
2045’e ise bu yagtan geriye dogru genglegebilecegiz.

Bu hesaplamaya gore, bu kitab1 okuyan kimse hakikaten de
klasik nine-dede olmayacak. Dolayisiyla elinizdeki ¢aligma, sade-
ce oniimiizdeki alt1 yil boyunca kendimize dikkat etmeyi 6neren
bir el kitabi... Kitap boyunca bunun nasil miimkiin olacagin
gorecegiz.

Sizler bu isin gergeklesebilecegine ikna oldugunuzda 6nii-
miizdeki alti yili minimum hasarla gecirmek isteyeceksiniz. Ciin-
kii takvimler 2030’u gésterdiginde hangi durumda olursaniz o
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sekilde kalacaksiniz. Bu kitap, o zamana en az zararla, minimum
yipranarak gitmek ve en saglikh hilinizle ulagmak, o giine olabi-
len en geng hiicrelerle varabilmek igin rehberiniz olacak. Kitabin
odak noktas, biyolojik yaglanmay: sabitleyecegimiz giine gelene
dek 6niimiizdeki alt1 yil boyunca miimkiin olan en geng versiyo-
numuza geri donmektir.

Bu nedenle kitapraki bilgiler isin manugini kavramamiza ve
gecmis hatalarimuzi diizeltmemize yardimar olacak. 2030°a ge-
lip de biyolojik olarak yerinde saymaya bagladigimizda su anki
durumumuzdan daha iyi bir hilde olmanin yollarini gésterecek.

Haydi hazirlanun, filmi geri sartyoruz.
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LONGEVITY BiLiMINE GIRIS

I don'’t want to achieve immortality through my work;
I want to achieve immortality through not dying.
Woody Allen

Yaglanmak, Biitiin Hastaliklarin Kaynag Olabilir mi?

Google’a kag gegsit hastalik oldugunu sorsaniz size diinyada yakla-
stk sekiz bin ayr1 hastalik oldugunu sdyler. Cogu kisi bu hastalik-
lar arasinda sik rastlanilanlari ve 6liim nedeni olarak en {ist sira-
larda yer alanlar1 agag1 yukari sayabilir. Bu listeye genellikle kalp
hastaliklari, gesitli kanser tiirleri gibi hastaliklar dahildir. Ancak
oliim nedenleri listesinin en baginda yer alan faktor “yag’ur. Yani
yaslanma ve yaglilikla iligkili hastaliklar... Kanser, kalp hastaliklari,
demans gibi liste bagt birgok ciddi hastaligin en biiyiik ortak nok-
tast “ileri yag”ur ve yaglandik¢a hastaliklara yakalanma ve oliim
riskimiz artar. Bu yiizden, yaslanma siirecinin kendisi, hastalikla-
rin ve agir saglik sorunlarinin ana nedeni olarak goriilebilir.

Iste bu basit istatistigi goz dniinde bulundurarak saglik ala-
ninda yeni bir yaklasima ihtiya¢ duydugumuz soylenebilir. S6z
konusu yeni saglik yaklagimi “Longevity” bilimi, bireysel hasta-
liklar1 tedavi eemekeen 6te, hastaliklarin heniiz ortaya ¢tkmadigs
bir genglik haline déniigii hedefler.
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Bu yeni tip yaklagimi, yagliligi bir hastalik olarak ele alir. Fa-
kat bu, yaslt olmanin kétii oldugu anlamina gelmez. Aksine, yas
almak ve daha uzun siire hayatta kalmakta elbette bir sorun yok;
zaten hedefimiz daha uzun ve saglikli bir yagam siirmek... Seksen
yastnt gormeyi degil, yiiz on yagina saglikli bir gekilde ulagma-
y1 hedeflemek... Seksen yagindaki birine “yasl” demek yerine,
“geng” diyebilmek... Aslinda buradaki temel amag, yas alma ile
yaslanma arasindaki fark: anlamak ve yas alirken yaslanmamaktsr.
Bunu saglamak i¢in bilimin yol gésterdigi saglikli yagam strateji-
lerini takip etmeliyiz.

Yaslanmamak Gergekten Miimkiin mii?

Biyoloji, belirli kurallara tabi bir bilimdir. Bu kurallara uygun
yasamak biyolojik biitiinliiglimizii korurken kurallara uymamak
biitiinliigii bozar. Bedenimiz, hiicrelerimiz, hatta atomlarimiz bu
biyolojik kurallar d4hilinde islev goriir. Gelismis tup bize hiicre
diizeyinde islerin nasil iyi gidebilecegini ya da nasil bozulacagini
gosterir. Biyolojide zaman géreceli bir kavramdir ve dig zamandan
farkli olarak, daha hizli veya daha yavas ilerleyebilir. Iste bilimin
asil derdi, biyolojik zamani yavaglatirken takvim yagini uzatmak-
tir ve bu, dogadaki bazi canlilar tarafindan zaten gergeklestirilen
bir olgudur. Hakikaten de dogada yagsi ilerledigi hilde biyolojik
olarak yaglanmayan canlilar vardir.

Bilim insanlart émriiniin son 4nina kadar yaglanma belirti-
leri gostermeyen ve diger tiitlerine gbre uzun yagayan soz konu-
su canlilart inceleyerek bu konuda ilerleme kaydetti. Teknoloji
ve yapay zekinin gelisimi de bu aragurmalara ivme kazandird:.
Oyle ki uzun ve saglikli yasami destekleyen molekiillerin arag-
urilma siireci, yapay zekanin katkistyla ¢ok daha hizli ilerliyor.
On binlerce molekiil bilgisayar simiilasyonlar: araciligiyla hizla
taranabiliyor. Neyin ige yarayip neyin yaramadig bu sayede hizla
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gozlemlenebiliyor. Bu tespitin hizlanmasi da ilag firmalarinin bu
alana olan ilgisini artiriyor.

Eger giiniin birinde FDA (U.S. Food and Drug Administration-
Amerikan Gida ve Ilag Dairesi), “Yaglilik hastalikur,” diye kabul
ederse 0 zaman ilag firmalari hastalik tedavi etmekten ¢ok yasli-
lig1 engellemek iizerine ilag gelistirmeye yonelecek. Sunu séyle-
yebilirim; ne zaman ki ilag firmalari yaglanmay: durdurma hede-
fiyle ilag gelistirmeye baslarsa o zaman Longevity diinyasina ¢ok
bilyiik oyuncular katilacak. Bu da Longevity diinyasina biiyitk
bir ivme kazandiracak.

Uzun Omiir Obsesyonu

Yaglanmaktan kaginma arzusundan 6lmek istememeye kadar
uzanan genig bir yelpazede, Longevity konusu birgok insan igin
bir obsesyon haline geldi. Pek ¢ogunuzun sosyal medyadan bil-
digi lizere Bryan Johnson, kendini bir saglik kobay: gibi kullanip
akla gelebilecek her tiirlii seyi deniyor. Mesela giinliik olarak yiiz-
den fazla vitamin aliyor, yemek saatini sabah 11.00de bitiriyor,
her an kan verip tiim saglik degerlerini kontrol ediyor ve otuz
kisilik bir dokror ekibiyle yagiyor. Ustelik bu sadece goz 6niinde
oldugu i¢in bilinen bir 6rnek... Hayatni bu yaklagima uygun
olarak siirdiiren insanlarin sayisi giderek artiyor. Oliime kargt
olan bu insanlarin bir kismi kendilerini transhiimanist olarak
konumlandiriyor. Yani insan olmanin da tesinde...

Peki, bu konu neden bu kadar cazip hile geldi? Ciinkii bir
hayalden ibaret degil, manukli bir temeli var. S6z konusu man-
tik, biraz 6nce LEV ile agikladigim konuyu da igeriyor. Eger bir
yillik kronolojik yaslanma tam olarak bir yil bir giin olarak geri
cevrilebilirse iste 0 zaman yaglanma esigini atlayacagiz. Bilimsel
ongoriilere gore 2030'da bu noktaya gelinecegini s6ylemistik.
Bir¢ok insanin da tekrarladif1 ana argiimanimiz iste burada dev-
reye giriyor: O giine dek lme yeter!
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Olme Yeter!

Yaklagik on y1il iginde yaglanma hizinin iizerinde genglesme sagla-
nabilecegi 6ngoriisiiyle giindeme diisen yeni argiimanimiz aruk,
“O giine kadar 6lme yeter,” oldu. Peki ama bu nasil miimkiin
olacak? Cevap, 6niimiizdeki on yili Longevity tibbina odaklana-
rak yasamakta yattyor. Bu yagam tarz1 zaten saglikli beslenmeden
diizenli uykuya kadar bilinen saglik 6nerilerinin %90’1n1 kap-
styor. Buradaki yeniligin tek farki, bu onerilerin hasta olmadan
once de hayatimiza entegre edilmesi gerektigidir.

Her zaman her yerde verdigim, “Diyabetiniz olmasa bile
sanki diyabetiniz varmis gibi beslenin,” tavsiyesinde oldugu gi-
bi, ¢éziimiin biiyiik kisminda is size diisiiyor. Asil mesele, viicut
makinemizi yipratmadan nasil verimli kullanacagimizin yollarini
ogrenmekte.

Bilimsel kanitlar artik genetik bahaneleri geride birakmamiz
gerektigini gosteriyor. Sagligimizi belirleyen sey genler degil,
genlere gonderilen sinyallerdir. Yasam seklimizde iyi ya da ké-
til her secimimiz, potansiyel genetik zayifliklarimizi etkileyebilir.
Artik odak, genetikten 6nce gelen bir mesele olan, mitokondrisi-
den lizozomuna kadar hiicre metabolizmasina kaydi. Giiniimiiz-
de hiicrelerin metabolik verimliliklerinin genglikteki gibi olmasi
icin neler yapmamuz gerektigine dair ¢aligmalar yapiliyor.

Gelecek teknolojiler, yaslanma karsit1 tedaviler, erken teshis
yontemleri gercekten gok heyecan verici... Yapay zekéyla tiim ¢alig-
malar hizlandy, yillar alan aragtirmalar artik saatler icinde tamam-
lanabiliyor demistik. Ben biyolojik yaslanmanin durdurulacagina
ve bunun da hakikaten on y1l i¢cinde gerceklesecegine eminim.

Su an bile yapilan pek ¢ok sey var ancak iilke regiilasyon-
lart heniiz bu yenilikleri halka sunmuyor. Burada sizlere heniiz
duyulmamis s6z konusu ¢arpict gelismelerden birkag 6rnek ver-
mek istiyorum: Tanidigim bir bilim kadini, hi¢ spor yapmadan
mRNA teknolojisiyle kas gelisimini saglayan bir gen tedavisini
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denedi ve sonuglar sagirticiyds; viicudu spor salonlarinda yillar
harcayan kisiler kadar geligmigti. Bir diger kisi ise beyne burun-
dan verilen bir spreyle zeksini yiikseltmek igin heniiz deney aga-
masindaki bir molekiilii uyguladi. Iste bu &rnekler, aragtirmala-
rin nereye gittigini ve treni kagirmamamiz gerektigini gosteriyor.

Gériinen o ki kimse artik kanser veya demanstan korkma-
yacak, artik herkes yasglanma hizini kesmeye ¢alisacak. Hasta ol-
madigt i¢in konuyla ilgilenmeyip mutlu mutlu ortalarda gezen
kisiler, saglikli kalma yarigina girmek durumunda kalacak.

Saglikli ve yavas yaslanan hiicrelerle bezeli bir viicuda sahip
olmak hepimizin dogustan hakkidir ve sizin de bu yarista yerinizi
almanizin vakti geldi de gegiyor.

Yaglanmak Zorunda miyiz2

Tiim canlilar yaglanmak zorunda mi1? Degil ama bize yaslanmanin
kaginilmaz oldugunu kabul etmemiz ogretildi. Bu konuda yapa-
bilecegimiz hi¢bir sey olmadigini ve zihinlerimizin ve bedenleri-
mizin iflas edecegini kabul etmeye tegvik ediliyoruz. Toplum, yasa
bagli hastaliklarin artan riskinin hayatin sadece bir pargasi oldugu
ve bunu kabul etmemiz gerektigi fikrini bize agilamaya ¢alistyor.
Aslinda bu fikir kiiltiiriimiize ve toplumumuza o kadar derinle-
mesine yerlesmis durumda ki nadiren durup su soruyu sormaya
cesaret edebiliyoruz: Gergekten yaslanmak zorunda muyiz?
Yaglanmayi yavaglatmak, hatta tersine gevirmek miimkiin-
diir. Simdi yaglanmanin neden kag¢inilmaz olmadigin1 agiklamak
i¢in gergek hayattan bazi hayvan 6rneklerine goz atalim ve yas-

lanma sorununu ¢6zmiis bu hayvanlari tantyalim.

Yaslanmayan Hayvanlar

Doga gergekten ¢ok ilging yeteneklere sahip canlilarla doludur.
Nitekim hem uzun yasayip hem de 6miirlerinin son giiniine ka-
dar saglikli ve geng biyolojide kalabilen beyaz tiiysiiz farelerin
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sirlar1 yavag yavas ortaya ¢ikiyor. Beyaz tiiysiiz farelerin yapabil-
diklerini anlamak, yaglanmanin mevcut algisin1 sorgulamamiza
ve potansiyel olarak insan yaglanmasini yavaglatma veya durdur-
ma konusunda yeni yaklasgimlar gelistirmemize yardima olabilir.

Bazi canli tiirleri, beyaz tiiysiiz fareler 6rneginde oldugu gibi,
hakikaten son derece uzun siire yagar.

* Kaba gozlii kaya balig: 205 yil

* Dev Aldabra kaplumbagasi 255 yil

* Deniz lalesi 60-80 yil

* Tatli su inci midyesi 210-250 yil
* Quahog deniz tara§) 507 yil

* Gronland kopek bahigt 400 yil

Bu hayvanlarin etkileyici 6miir siirelerine imrenmemek
miimkiin degil. Ancak asil hayranlik uyandiran, ne kadar yagar-
sa yagasin yasam boyu geng¢ kalmay: bagaranlar... Baz1 hayvanlar
yaslanmaz. Bu canlilar yaglanmanin kaginilmaz oldugu fikrini
sarsan birkag tiirdendir. Yas ilerledikge gii¢, hareketlilik, duyusal
kapasite veya iireme yeteneklerinde bir azalma griilmez. Dahasi
yasla birlikte artan 6liim oranlarindan etkilenmezler.

Ornegin 1stakozlar... Istakozlar bizim gibi yaslanmaz. Aktif
kalmaya ve geng istakozlarin yaptig1 gibi biiyiimeye ve iiremeye
devam ederler. Bu sansli 1stakozlar i¢in hayat, yasa bagh hastalik-
lardan 6lme endigesi olmadan normal sekilde akar. Bagarilarinin
sirr;, DNA'larini onarmada ne kadar iyi olduklarinda yatiyor. Bu
da kansere ve genel olarak yashhigin diger etkilerine karg1 ¢ok da-
ha direngli hale gelmelerini sagliyor. Nasil mi? Tipks bizim gibi,
istakoz hiicrelerinin de kromozomlari, genetik materyallerinin
bir kismini veya tamamini igeren uzun DNA molekiilleri vardir.
Kromozomlar, tekrar eden DNA dizilerinden olusup “telomer”
ad: verilen 6zel kapaklarla korunur. Hiicrelerimiz béliindiikge
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ve biz yaslandik¢a bu kapaklar zamanla aginir; bu noktada hiic-
re boliinmeyi durdurur ve oliir. [leride deginecegim iizere, bu
telomer kaybinin yaglanmamizin nedenlerinden biri olduguna
inaniliyor. Ancak istakozlar, hiicrelerinin “telomeraz” ad: verilen
bir enzime erigimi oldugu i¢in bu sorunu agabiliyor. Bu enzim,
hiicrelerin her boliindiiklerinde koruyucu kapag doldurarak ka-
y1p telomerleri degigtirmelerini saglar. Bu sayede 1stakozlar, yeni
hiicreler yapmaya devam edebilir.

Bizde de telomeraz var ama hiicrelerimizin ¢ogunda buna
erisim kapali... Kanser hiicreleri, liimsiiz olmak ve durmadan
béliinmek i¢in telomerazi kullanir; bu yiizden bu durumun
kanser 6nleyici bir giivenlik 6nlemi oldugu diisiiniililyor. An-
cak ne hikmetse i1stakozlar sadece telomerazi agmay1 bagarmak-
la kalmadi, ayni zamanda kanser riskinden kaginmanin bir yo-
lunu da buldu.

Yaglanmayan tiirlerin bir bagka 6rnegi de ¢iplak kor farelerdir.
Bu hayvanlar, diger kemirgenlerin ¢ogundan ¢ok daha uzun bir
yasam siiresine sahiptir; ¢linkii yalnizca iki ii¢ yil yagayan diger
kemirgenlere kiyasla otuz yildan fazla yagayabilirler. Yaglanmay:
insanlar gibi deneyimlemezler; yetigkin yagamlari boyunca aktif,
giicli ve dogurgan kalirlar. Bizim icin olme riski kirk yasindan
sonra her sekiz yilda bir ikiye katlanirken giplak kor farelerde bu
riskte bir artig goriilmez, her yagta benzer bir risk seviyesi koru-
nur. Bunun nedeni muhtemelen ¢iplak kor farelerin istin DNA
onarim sistemlerine sahip olmasidir. Ancak son dénem arasur-
malar bu hayvanlarin genglik sirlarinin bagka yonlerini de ortaya
koydu. Ileride bu konuya daha detayli deginecegiz.

Yukarida bahsi gegen hayvanlar yeterince ilging degilse gelin
simdi hidray1 taniyalim. Bazi hayvanlar biyolojik olarak 6liim-
siizdiir. Hidra da temelde biyolojik olarak 6liimsiiz bir hayvan-
dir. Adin1 Yunan mitolojisindeki deniz canavarindan alan bu
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minik su yaraug, upki mitolojik adas: gibi kendini yenileyebilir.
Kiigiik pargalara ayrilsa bile tamamen kendini yenileme yete-
negine sahiptir. Giinler iginde kiigiik bir hidra par¢asi tam bir
hayvana doniigebilir! Hidranin koék hiicreleri, zamanla kademeli
olarak bozulmak yerine, siiresiz olarak kendini yenileme kapa-
sitesine sahiptir. Bu, solucanlardan insanlara kadar hayvanlarda
bulunan ve hiicrelerin yasam siiresini diizenlemede rol oynayip
“FoxO genleri” ad1 verilen belirli bir dizi gen sayesinde miim-
kiindiir. Hidranin kok hiicrelerinde FoxO gen ekspresyonunun
fazla oldugu goriiliiyor. Nitekim aragtirmacilar FoxO genlerinin
islevini engellediginde bir hidranin hiicrelerinin yaglanma belir-
tileri gostermeye basladigini ve aruk daha 6nce oldugu gibi yeni-
lenmedigini ortaya koydu.

Her seyin nasil isledigini hili tam olarak bilmiyoruz ancak
bu genlerin hidranin sonsuz gengligini korumada agtk¢a 6nemli
bir rol oynadigin1 biliyoruz. Hidranin yaglanmadigini ve ideal
kosullarda tutulursa sonsuza kadar yagamaya devam edebilecegi-
ni gosteren bir dizi alisma yapildi. Oyle ya da béyle bir hidra,
hiicrelerinin tamamini birkag haftada bir degistirebilir; bu da ha-
sarl1 veya eski hiicrelerin ¢ikarilmasina olanak tanir. Her gegen
yil 6lme ihtimali insanlarda oldugu gibi artmaz ve dogurganlik,
yast ne olursa olsun yiiksek kalir. Imrenmemek elde degil. Yine
de hidradan daha iyisi de var.

Bugiine kadar “biyolojik olarak 6liimsiiz” olarak adlandirilan
tek bir tiir var: denizanasi Turritopsis dohrnii. Bu kiigiik, seffaf
hayvanlar diinyanin dért bir yanindaki okyanuslarda yasar ve ya-
sam dongiilerinin daha erken bir agamasina dénerek zamani geri
cevirebilirler.

Diger denizanalarinin ¢ogu igin yolun sonunun geldigi anla-
mina gelen aglik veya yaralanma gibi stres faktorleriyle kars1 kar-
stya kaldiginda bu denizanas: i¢in durum farklidir. Stres altinda
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kiigiik bir doku damlas: haline geri donebilir ya da yasamin cin-
sel agidan olgunlagmams polip evresine donebilir. Bu biraz bir
kelebegin yeniden urula ya da bir kurbaganin yeniden iribaga
doniigmesine benzer. Elbette Turritopsis dohrnii gergek anlamda
“6liimstiz” degildir. Hal4 yiruct hayvanlar tarafindan tiiketilebi-
lir veya bagka yollarla 6ldiiriilebilirler. Ancak strese tepki olarak
yasam evreleri arasinda ileri geri gecis yapma yetenekleri teoride
sonsuza kadar yasayabilecekleri anlamina gelir.

Peki, biz bu hayvanlardan daha uzun ve saglikli yagamay:
dgrenebilir miyiz? Insanlar igin de sonsuz gengligin anahtarini
tagtyor olabilirler mi?

Insanlarda yaglanmanin hili tam olarak anlayamadigimiz
birgok faktdre bagli oldugunu biliyoruz. Belki hakikaten de diger
tiirlerde gozlemlenen yaglanma siiregleri bu konuda daha fazla
bilgi edinmemize yardimct olabilir. Ancak 6nce yaglanmanin ne
oldugunu anlamamiz gerekiyor.

Sahi, biz neden yaslaniyoruz?
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YASLANMA MEKANiIZMALARI

The idea is to die young as late as possible.
Ashley Montagu

Yaglanma Nedir? Niye Yaglaniyoruz?

Yaglanma, “fizyolojik biitinliigiin ilerleyici kaybiyla karakterize
olup, islev bozukluguna ve 6liime karsi hassasiyetin artmasi-
dir,” diye tanimlanir. Ozetle, kisiyi 6lime kargt hassaslagtiran
bozulmalar biitiinidiir. “Bu bozulma kanser, diyabet, kardiyo-
vaskiiler bozukluklar ve nérodejeneratif hastaliklar dahil olmak
tizere baglica ‘insan patolojileri’ i¢in birincil risk faktériidiir,”
diye devam eder tanim.

Son zamanlarda yaglanma {izerine benzeri goriilmemis dere-
cede ilerleme kaydeden aragtirmalar, yaglanma hizinin, genetik
yollar ve biyokimyasal siiregler tarafindan kontrol edildigini gos-
terdi. Ancak, “Niye yaslaniyoruz?” sorusuna cevap aranirken ya-
nit1 teke indirgemek miimkiin olmadi. $6z konusu aragurmalar,
memeli yaglanmasina 6zel vurgu yaparak, farkh organizmalarda
yaslanmanin ortak paydalarini temsil eden, Ingilizcesi the hall-
marks of aging olarak akrarilan on do6rt farkli yaglanma belirteci
tespit etti. Ustelik farkli bagliklar olsa da, viicutta tiim hiicresel
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isleyis i¢ ice gectigi icin, bu on dort yaglanma belirtecinden her
biri digerinin de ya sebebi ya da sonucu...

Iste bu on dort baslik, bize hiicrelerin neden yaslandigini ve
geng hiicre ile yash hiicreyi birbirinden ayiran 6zellikleri farkli
biyokimyasal mekanizmalarla anlatyor.

Peki, hangi ozelliklere sahip bir hiicre yaghdir, hangisi geng-
tir? Gelin bu ayrimi yapabilmek ve sebebi anlayabilmek igin s6z
konusu mekanizmalari tek tek inceleyelim.

Yaslanma Belirtegleri

Yaglanma konusu bu kadar ¢ok giindemde olmasina ragmen, in-
sanlarin yaglanmanin gergek dogasini tam anlamiyla anlamadan
hareket etmeleri elbette oldukga sasiruct... Agnlar, enerji kayb:,
saglik ve hareketlilikte azalma, kinigiklik, beyaz sag gibi faktdrler
genellikle yaglanmaya eslik eder ancak bunlar yaglanmanin ne-
denleri degil, semptomlanidir. Basitge ifade etmek gerekirse yas-
lanma; dogrudan hasar, hiicresel atik birikimi, hatalar ve kusurlu
onarimlarin yani sira viicudun bu durumlara verdigi tepkileri
iceren bir dizi siiregtir. Bu siiregler, yaglanmanin tanidik belirti-
lerine ve nihayetinde yasa bagli hastaliklarin geligmesine yol agar
ki bunlar da bizi 6ldiiren faktorlerdir.

Birden fazla yaglanma teorisi bulunmakla bitlikte, en popii-
ler ve en ¢ok desteklenen teorilerden ilki, yaglanmayr dokuz farkli
kategoride tanimlayan ve bu kategorilerin yagla beraber arugin1 ve
birbiriyle nasil etkilesime girdigini agiklayan 2013 tarihli bir ma-
kaleye dayanir (bu dokuz maddeye daha sonra yenileri de eklendi).

Yaslanmanin Dokuz Nedeni

1. Genomik Istikrarsizlik - Hiicreleri mutasyona ugratan ve
potansiyel olarak kansere ve diger zararli hiicre davraniglarina
neden olabilen DNA hasar:.

28



LONGEVITY PLANI

. Epigenetik Degisiklikler - Genlerde degisiklik yokken hiic-
releri eski ve daha iglevsiz hile getiren gen ifadesindeki degi-
siklikler. Yani DNA aynidir ama okunmasinda farklar vardir.
. Telomer Asinmasi - Kromozomlarimizdaki koruyucu bas-
liklar aginir, bu da doku rejenerasyonunun kaybina yol agar.
DNA'nin kendini kopyalamasinda bir sinir olugur.
Proteostaz Kayb1 - Verimli protein olugturma kaybi yaganir
ve hiicresel atik birikimi s6z konusu olur. Basitge, hiicre ¢6p-
leri birikimidir.

Mitokondriyal Disfonksiyon - Serbest radikaller ve oksidatif
stres hasar1 mitokondriyal mutasyonlara ve enerji iiretiminin
basarisizligina yol acar. Basitge, enerji iiretimi yetersizlikleridir.
Diizensiz Besin Algilama Besinlere, hiicre biiylimesine,
enerji kaybina ve diger hiicresel islevlere uygun tepkinin ba-
sarisizhigidir. Basitge, viicuttaki besin malzemesinin tiiriini
ve miktarini algilamada yetersizlik olarak aktarlabilir.
Hiicresel Yaglanma - Yipranmug, hasarli hiicreler birikerek
kronik inflamasyona ve doku rejenerasyonunun kaybina yol
agar. Bu konuya “zombi hiicreler” diyecegiz.

Kok Hiicre Tiikenmesi - K6k hiicrelerimizin tikkenmesi ne-
deniyle hasarli dokular yenileme yeteneginde kayip olusur.
Eskiyi yenilemek igin elde taze malzeme kalmamasi duru-
mudur.

Degismis Hiicreler Arasi lletisim - Kronik inflamasyona ve
islevsiz hiicre davranigina yol agan hiicreden hiicreye iletisi-
min bozulmasi, hiicrelerin birbiriyle eskisi kadar net iletisim
kuramamasidir.

Bu ¢ergeveler, aragtirmacilara yaga bagh hastaliklari 6nlemek

i¢in s6z konusu yaslanma siireglerine nasil dogrudan miidahale

edebilecekleri konusunda fikir verir. Yaglanma siiregleri yaga bagl:

her hastaligin temelidir. Hiicreleri yaglandiran altta yatan hasarin
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onarilmasi ile doku ve organlarin biyolojik olarak daha geng ve
saglikli tutulmasi, boylece yaglilik hastaliklarinin 6nlenmesi ve-
ya tersine ¢evrilmesi miimkiin olabilir. Bunun icin de yasa bagl
hastaliklar1 6nlemek i¢in yaglanmanin bu dokuz “ayirt edici 6zel-
ligini” tedavi etmek gerekir.

Su anda yaygin olarak kullanilan yaklagim su gekildedir: Bir
hastalik ortaya ¢ikuginda doktorlar ubbi cephanelikteki her seyi
kullanarak hastaliga miidahale eder ve hasta bir sonraki hastalik
ortaya ¢ikana kadar yagamina devam edebilir; ardindan bu siireg
tekrarlanir. Ancak yaghilikla iligkili kronik hastaliklarin tedavisi s6z
konusu oldugunda semptomlara yonelik tedavi yaklagimi uygun
bir segenek degildir. Bunun nedeni, yasglanma siireglerinin sebep
oldugu hasarin hila altta hiicrelerde etkisini gostermeye devam et-
mesidir. Dolayistyla semptomlar: tedavi etmek nihayetinde ¢ok az
fayda saglayacak ve kesinlikle ilgili hastaliklar1 iyilegtirmeyecektir.

Yaglanma Siirecini Anlamak Miimkiin Degil mi?

Yaygin bir yanilgi, yaslanmanin anlayamayacagimiz kadar kar-
magtk oldugu yé6niindedir ancak son on yilda aragurmacilar,
yaslanma ve onu yo6nlendiren siiregler hakkindaki anlayigimizi
gelistirmek i¢in biiyiik ilerlemeler kaydetti. Yaglanmanin alame-
tifarikalari muhtemelen yasglanmanin tam hikayesini anlatmaz ve
zaman ilerleyip yeni kegifler yapildik¢a yaglanmanin alametifari-
kalar1 da degisebilir.

Nitekim yukarida bahsettigim saygin bir 2013 makalesi olan
“The Hallmarks of Aging” yaglanmanin sayisiz y6niinii dokuz
farkli kategoride siniflandirirken birgok aragtirmact bu ayirt edi-
ci 6zelliklerin eksik oldugunu ve yaglanmanin gesitli yonlerinin
bu dokuz kategorinin hicbirine tam olarak uymadigini savundu.
Bu amagla, mevcut paradigmaya katkida bulunmak icin beg ye-
ni yasglanma 6zelligi onerdiler; neticede yaglanma belirtegleri on

dérde giko.
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10 numara, yetersiz otofajidir. Hiicrelerin yakit ve bakim sii-
reci olarak kendi bilegenlerinin yaglanmig kisimlarini temizleme
siireci olan otofaji, yaglanmayla bozulur. Yetersiz otofajide eski
hiicrelerimizden kurtulmak zorlagir.

11 numara, ekleme diizensizligidir.

12 numara, mikrobiyom bozuklugudur. Bagirsak mikrobi-
yomunun, yaglanmayla birlikte degistigi bilindiginden, siklikla
ilerleyen yasin bir nedeni ve sonucu olarak goriiliir.

13 numara, degisen mekanik 6zelliklerdir. Burada hem hiic-
re i¢inin iskeletinin hem hiicreler aras1 boglugu dolduran yapinin
dzelliklerindeki degisiklik kastediliyor. Ornek vermek gerekirse,
hiicre i¢i mekanik problemlerin en iyi bilineni DNA'y1 koruyan
niikleer zarf bozulmasidir. Bu durum, ¢ocuklarin hizla yaglanma-
sina neden olan bir hastalik olan progeria sendromunun temel
ozelligidir. Bu gocuklar hizla erkenden yaglanir, kiigiik yaglarda
Benjamin Button gibi yagh goriiniirler.

Elbette en iyi bilinen yaglanmig mekanik 6zellik, kolajenin
glikasyon yoluyla bozulmasidir. Bu, doku elastikiyetinin kaybina
neden olur ve hiicrelerin davranigini olumsuz yonde degistirir.

14 numara ve son yeni ayirt edici 6zellik inflamasyondur.
Yaslanmaya katki yapan inflamasyona inflamaging denir. Siste-
mik inflamasyonun yaglanmadaki rolii son derece agiktir. Bana
gore bu madde, yukaridaki diger on ii¢ yaglanma belirtecinin
hem sebebi hem sonucudur.

Yaglanmay:1 ben tarif edecek olsam...

Yaslanma, kronik inflamasyon artisiyla entropiye dogru gidistir,
derdim.

Insanlar siklikla yaglanmanin yenilgisiyle 6liimiin yenilgisini
kanigurir. Ancak bizim asil miicadelemiz yaglanma siirecinin ken-
disiyle. Bu yiizden siirecin nasil isledigini ¢ok iyi 6grenmemiz
gerekiyor. Gelin simdi yaglanmay: alt etmek i¢in yaglanmanin bu

on dort sebebine yakindan bakalim.
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YASLANMANIN
ON DORT ALAMETIFARIKASI

1. GENOMIK ISTIKRARSIZLIK:
YASLANMANIN DNA UZERINDEKI DAMGASI

Yaglanma siirecinin en belirgin isaretlerinden biri olan genomik
istikrarsizlik, genlerimizde zaman iginde olugan yaglanmaya bagli
olumsuz etkileri ifade eder. Bu terimde “istikrarsizlik”tan kastt,
bir hiicreden digerine aynen aktarilmasi gereken genetik bilgi di-
zisinde ayn1 kalma istikrarinin bozulmasidir. Genomik istikrar-
sizlik, hiicrelerimizin genetik bilgiyi dogru ve eksiksiz sekilde bir
sonraki nesle aktarma yeteneginin bozulmasi anlamina gelir. Bir
hiicre déngiisiinde, gorev siiresi dolan hiicrenin yerini almast igin
yeni bir hiicre olugturulurken, 6nceki hiicredeki genetik bilgi-
nin istikrarh gekilde yeni hiicreye aktarilmasi kritiktir. Ancak bu
aktarim siirecinde meydana gelen her kiigitk hata DNA’'mizdaki
bilginin degismesine yol agar. Bu hatalar, bazen zararsiz olabi-
lirken bazen de ciddi sonuglara neden olabilecek mutasyonlara
doniigebilir.

Gengken, DNA'mizda olusan hasarlar1 onarmak i¢in etkili
tamir mekanizmalarimiz vardir. Fakat yaslandik¢a, bu hasarlarin
birikmesi ve onarim yetenegimizin azalmasiyla, genomik istik-
rarsizlik 6n plana gikar. Bu durum, hiicrelerimizin DNA iizerin-
deki zararlan tamir etme kapasitesinin sinirlarini zorlar; sonug
olarak genetik mutasyonlarin artmasina, hatta kanser riskinin
ylikselmesine yol agabilir.
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Hiicrelerimizin genetik materyali giivenli sekilde aktarabil-
mesi i¢in hasarsiz bir genoma ihtiyaci vardir. Germ hatu hiicrele-
ri s6z konusu oldugunda, yani ebeveynlerden ¢ocuklara aktarilan
hiicreler, bu genetik bilgi bir nesilden digerine geger. Somatik
hiicreler, yani viicudun iireme hari¢ diger hiicreleri i¢in bu, ye-
ni hiicreler olugturmak i¢in boliinmek anlamina gelir. Bu siireg,
genetik materyalin kusursuz sekilde kopyalanmasini (replikas-
yon), bunun yani sira replikasyon hatalarinin ve hasar gormiig
DNA’nin onarilmasini gerektirir.

DNA'miz, hiicrelerimizin iiretecegi proteinlerin regetelerini
icerir ve s6z konusu regetelerin dogru okunmasi ve uygulanmasi
hiicrelerimizin islevsellikleri ve hayatta kalmalari iin esastir. Her
organin hiicresi i¢in ayri bir protein tarif bilgisi DNAdan hiic-
reye iletilir. Bu islem sirasinda hiicrenin gorevine spesifik emir
veren DNA kismi hari¢ diger DNA kisimlari sessiz kalir, DNAda
bulunan diger bilgiler goz ard1 edilir (Bu kullanilmayan bilgilere,
evrimsel ge¢gmisimizin kalinulari olan “¢op (junk) DNA” denil-
mektedir).

DNA hasari bu kritik regeteleri bozabilir; sonug olarak eger o
hiicrenin fonksiyonunu yerine getirmesi i¢in gereken protein ta-
rifinin yazdigs DNA boliimiinde hasar olmugsa bu durum o do-
kuyu, o organ: tehlikeye atabilen iglevsiz hiicrelerin olusumuna
yol agabilir. Bu durum, 6zellikle kék hiicreler gibi yenilenmeyi
saglayan hiicrelerde meydana geldiginde, dokularimizin yenilen-
me yetenegini ciddi sekilde etkiler.

Geng hiicrelerimiz hasar gordiiklerinde genellikle apoptoz
yoluyla kendilerini yok eder. Apoptoz, hasarli hiicrenin kendi
kendini yok etmesini saglayan mekanizmadir ve viicut kendini
¢op olarak konumlandiran bu hiicreleri baggiklik sistemi aracili-
giyla temizler. Ancak yaslandikea artan sayida hiicre DNA hasa-
rina yenik diiger ve bu hasarli hiicreler birikmeye baglar. Sonunda
bunlar organ ve doku islevini tehlikeye atacak kadar ¢ogalir. Ne
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yazik ki bazi hiicreler, yasglanma siirecinde, apoptozdan kagarak
gogalmaya ve dokulara zarar veren sinyaller gondermeye baglar.
Yok edilmesi gerekirken biriken bu “senesens hiicreler” veya halk
arasinda bilinen tabirle “zombi hiicreler” yaglanmanin ana ne-
denlerinden biridir.

Aynadaki yasli halinizi begenmiyorsaniz iste sugun biiyiitk
kismi s6z konusu zombi hiicrelerdedir. Nitekim Longevity
biliminde de bu konuya odaklanilarak senesens hiicreleri yok
etmek i¢in “Senolitik” bashigt alunda yiiriitilen ilag ¢alisma-
lar1 tam gaz devam etmektedir. Bu konuya daha sonra tekrar
dénecegim.

Hasarli DNA’nin tek sonucu zombi hiicreler degildir. Zombi
hiicreler yaglidir ama hizli ¢ogalmazlar. Ancak DNA hasarinin
olasi bagka bir sonucu mutasyona ugrayan ama kendilerini yok
etmeyen hiicrelerdir. Bunun yerine ¢ogalmaya devam ederler
ve her bdlinmeyle daha da sessizlesitler. Sessizlik, kendilerine
ait gorevleri unutma anlamina gelir. (")rnegin pankreas hiicresi,
pankreas hiicresi olma 6zelligini kaybeder, bagkalagir. Bu sekilde
ilerleyen DNA hasariyla olugan bir mutasyon, hiicre béliitnmesi-
ni diizenleyen sistemlere zarar verirse veya tiimér baskilanmasini
saglayan genleri devre dis1 birakirsa sonug kanserdir. Kanserin
kontrolsiiz ve yaygin hiicre biiyiimesi muhtemelen DNA hasari-
nin en iyi bilinen sonucudur.

Iyi haber su ki hasarin gogunu onarabilecek bir onarim siste-
mi ve mekanizma agimiz var. DNA'nin kirik zincirlerini saptayip
onarabilen ve baz ¢iftlerinde yapilan degisiklikleri tersine gevire-
bilen enzimlerimiz mevcut... Ancak kétii haber de su ki bu ona-
nm siireci mitkemmel degildir ve bazen DNA onarilamaz. Bu
durum, hiicre kopyalama makinesinin DNAda bulunan bilgileri
yanlis okumasina ve bir mutasyona neden olmasina yol acabilir.
Kansere olasi bir yaklasim, DNA onarimini hizlandiran terapiler
gelistirmekir.
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DNA Hasarinin Nedenleri ve Yaglanma Uzerindeki Erkisi

DNA’nin hasar gérmesinin birgok yolu vardir. Giinesin UV s1n-
lar, gesitli radyasyonlar, bazi kimyasallar ve sigara dumani gibi
dis etkenler DNA’'miza zarar verebilir. Ironik olarak, kanser teda-
visi i¢in kullanilan kemoterapi ilaglart da DNA'ya zarar verebilir.

Ancak DNA'miza ydnelik tiim dis tehditlerden kaginsak da-
hi, viicudumuzun kendi metabolizma siireci sirasinda iirettigi
serbest radikaller de DNA’'miza zarar verebilir. Serbest radikaller,
yasam tarzimiza ve beslenme hatalarimiza bagli olarak artabilir.
Bu da su anlama gelir: Her sagliksiz yemek yedigimizde veya ye-
terince uyumadigimizda, DNA'ya zarar verme potansiyeli olan
hiicre ici atiklar1 viicudumuzda biriktiririz.

Kisisel goriisiim, yaslanmanin ve DNA hasarinin temel ne-
deninin metabolik siireglerdeki hatalar oldugudur. Hatta en ideal
sagliklilik durumunda bile metabolizmamizin auklari mevcut-
tur. Ancak zamanla ve yapilan yanlglarla bu auklari arurarak
DNA’miza zarar verme olasiliklarini yiikseltiyoruz.

Bu kitapta yaglanmanin belirtilerini on doért ayrs baglik al-
unda inceleyecegim fakat tiim bu belirtilerin kokeninde iste bu
metabolik hatalar yatmaktadir. Siz de iletleyen sayfalarda s6z ko-
nusu metabolik hatalari hizla kavrayacaksiniz. Basitge, hiicreleri
birer motor olarak diisiiniirseniz konu daha kolay anlagilabilir.

Burada dért temel nokta vardir:

* Hiicrelerimizin (motorlar) dogru gidalari (yakit) kullanip
kullanmadagy,

¢ Hiicrelerimizin (motorlar) gidalardan ne kadar etkili ener-
ji (ATP) iiretebildigi,

* Enerji iiretimi sirasinda ortaya ¢ikan auklarin (serbest ra-
dikaller) miktari,

¢ Bu atklarn birikmesi sonucu hiicrelerin (motorlar) zarar

gdrmesi ve enetji Giretiminin azalmasi.
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Sahsi olarak, genetik konusuna uzun siire gereksiz yere odak-
lanidddigini, asil konunun genlerden 6nce baglayan metabolik
siireglerde oldugunu diisiiniiyorum. Son yillarda sik¢a duyulan
“epigenetik” terimi, “genlerimizden 6nce, genlerimizin iizerin-
de” etkili olan faktérleri ifade eder. Bu; genlerin kendisinde de-
gil, genlerin iirettigi “cikt’”da sorun oldugu anlamina gelir. Asil
onemli olan, “girdi’nin ne oldugudur. Iste epigenetik bu faktor-
leri inceler ve yaslanma belirteclerinden biri de epigenetik degi-

simlerdir.
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2. EPIGENETIK DEGISIKLIKLER

Genlere senelerce yiiklenen anlam ve bu konuda yiiriitiilen mil-
yarlarca dolarlik ¢caligmalarin geldigi nokea sudur: Yeni odak gen-
lerin kendisi degil, onlarin viicut tarafindan nasil kullamldigidir.

Hatta en son ve en 6nemli Longevity yayinlan 6zetle sunu
der:

Genlerden daba biiyiik bir sorunu, genlerdeki bilginin dogru
sekilde okunmamast olusturur.

Bunu “gene giden sinyalleri dogru anlamayan genler” olarak
basitlegtirirsek, aslinda taptaze oldugumuz zamandaki genetik
bilgimiz igeride bir yerlerde dururken yaglandik¢a oraya sesimizi
iletemez hile geliriz. Adeta genlerin “evresi’ndeki giiriiltii gen-
lerin kafasini kanigturir. Bu arka fon giiriltiisiiniin sebebi; yaslan-
manin kendisi, yasam tarzimizdaki hatalar, gevreden gelen diger
olumsuz etkilerdir. Oysa bu arka fon giiriiltiisiinii susturabilirsek
gen ve gevre arasindaki iletisim berraklasacakur.

Ozetle; yaslanma bir iletisim sorunu, gendeki dogru bilgiye
ses iletememe halidir. Buna da, “yaglanmada enformasyon kayb:
teorisi” denir.

Benim de taraftar1 oldugum bu yaklagimi anlamak igin “ge-
netik” ve “epigenetik” kelimelerine gereksiz yere yiikselmeyip,
asil konunun bu kitapta yazan her detay oldugunu anlamamiz
gerekir. Burada anlatacaim epigenetik bashg sadece ve sadece
meseleyi kavramak igindir. Asil ¢6ziim, geriye kalan diger on iki
yaslanma belirtecinin agiklamalarinda gizlidir.
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Konu bitiinliigii agisindan sirayla gidelim ve genlerin dogru
caligmasint engelleyen arka taraf kakofonisi yaratabilen ve yagam
tarzimiza bagl olarak giiriiltilyli arurip azaltabilen epigenetigi
anlayalim.

Genler Kaderimiz midir?

Bir hastaliga yakalandigimizda genellikle bunun sebebi olarak
aklimiza oncelikle genlerimiz gelir, 6zellikle de ailemizde ben-
zer saglik sorunlan varsa. Bu diisiince bir dereceye kadar dogru
olabilir fakat asil anlamamiz gereken gey, elimizde hangi kartlar-
la dogmugsak dogalim, bu kartlar1 yeniden karabilecegimizdir.
Evet, hem kendimiz hem de gelecek nesiller i¢in dogustan gelen
genleri yeniden sekillendirebiliriz.

DNA'miz her hiicrede aymidir ve degismez. Ancak hiicreler,
aynt DNA’ya sahip olmalarina ragmen farkli islevler gosterir.
DNA iginde ¢ok sayida bilgi bulunur ama her hiicre bu bilgi-
lerin hepsini kullanmaz; sadece kendine uygun bilgileri kullanir
demigtik. DNA’'y1 bir kumaga benzetirsek bu kumagtan yapilan
giysi (elbise, etek veya kazak olabilir) hiicrelerin farkl: iglevlerini
temsil eder. Iste DNAdan farkli “giysiler” yapilmas: “genetik” de-
gil, “epigenetik” ile agiklanabilir.

DNA'miz1 bir tiir “yazihm” olarak diigiinebiliriz. Her biri-
mizin farkli bir yazilimi vardir. Ancak DNA, bir emir merkezi
olarak icerdigi yazilim bilgilerinden farkli “ctku”lar (islevler) iire-
tebilir. Ornegin kas hiicreleri ile karaciger hiicrelerindeki DNA
yazilimi ayn1 olsa da bu organlarin hiicreleri farkli iglevler goriir.
Bu da demektir ki her organimiz ve her hiicremiz kendi gorevi-
ni yerine getirir. Bizim odaklanmamiz gereken, degismez olan
DNA yazilimt ile degisebilir olan ¢iktilar arasindaki iliskidir ve
bu ¢ikulart nasil lehimize ¢evirebilecegimizdir.

Bu déniigiimii saglamak i¢in “yazihim” ve “¢iku” kavram-
larina bir tg¢iincii fakior eklemeliyiz; “girdi.” “Girdi”, DNA'ya
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gonderilen bilgiler ya da sinyallerdir. Diger bir deyisle, degismez
DNA'mizin, gelen sinyallerle i¢indeki yazilimdan farkli bir ¢iku
emri vermesinden bahsediyoruz.

Ozetle; Girdi-Yazilim-Ciktr diclisiic durumu belirler. Girdi
degistiginde ayni yazilimdan farkli giktilar alinabilir. Iste bizim
gbrevimiz, bu girdileri degistirerek, yazilimdaki hastalik yapabi-
lecek boliimleri atlayip saglig1 koruyan giktilar elde etmektir. Iste
“epigenom” veya “epigenetik” kavrami; genetik yapimizda (yaz1-
lim) bir degisiklik yapmadan, gen ifadesini (¢iktyr) degistirmeye
caligan bilim dalin: ifade eder.

Gen ifadesi, yani genlerin nasil “agiga ¢ikug” veya “kulla-
nildig1” yasam tarzimizdan fazlasiyla etkilenir. Bu siire¢ anne
karninda baglar. Ornegin laboratuvarlarda yapilan gesitli galig-
malar sonucunda hamile fareler, hamilelikleri boyunca sagliksiz
olmalarini saglayacak gekilde beslendiklerinde, bu durumun do-
gacak bebek fareleri de etkiledigi, dahasi bu etkinin birkag nesil
boyunca da devam edebildigi goriildii. Benzer ¢alismalar stresin
etkisini 8lgmek icin de yapiliyor. Nitekim hamileliginde stres al-
tina sokulan farelerin, dért nesil boyunca stres hormonu yiiksek
bebek nesiller dogurdugu gézlemlendi.

Ikiz 6rneklemeleri de oldukga garpict... DNA yapisi tama-
men aynt ikizler, farkli yagam kogullarinda yasadiklarinda farkl:
saglik sorunlariyla karsilagabiliyor. Ornegin birinde olan hastalik
digerinde olugmayabiliyor.

Bu 6rneklemeler, simdiye kadar asil odagimiz olan DNA,
yani yazilimdan, odagimizi Girdi’ye, yani yagam tarzi degisiklik-
lerine gevirebilmek i¢indi. Diger bir deyisle, elimizdeki dogugtan
gelen kartlan yeniden karabilmemiz igin...

Elimizde Hangi Kartlar Var?

Tam da burada bir tiir genetik tarama testi olan SNP testine de-
g
ginmek 6nemlidir. Klasik anlamda kanser genetik taramalarinda
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veya gercek genetik bozukluk olarak adlandirlan hastaliklar i¢in
yapilan testlerden farklidir. SNP testiyle genetik yazilimi okuruz
ancak sadece olasi giktilari ongoriiriiz, kesin hastaliklar1 degil.
Test sonucu istenmeyen ¢iktilar1 engellemek igin girdi hatalarini-
z1 da g6z 6niinde bulundururuz. Diger bir deyisle, SNP testleri
asla tam olarak bir hastalik tanis1 koymaz; sadece olasi riskleri
belirtir. Bu testler girdiyi degistirerek gikuy1 etkileyebileceginiz
bir yazilim gibidir.

Girdilere, yani yasam tarzinda yapilacak degisikliklere basitge
odaklanalim.

Siz aslinda kitabin tamamini “girdileri degistirme rebberi” ola-
rak konumlandirabilirsiniz. Bu kitap boyunca sunulan tiim 6ne-
riler epigenetik olarak daha iyi bir duruma gelmenize yardimci
olmak i¢indir.

Burada zannettiginiz gibi hi¢ duymadiiniz 6neriler sunul-
mayacak. Halihazirda asina oldugunuz saglikli yasam énerilerini
okuyacaksiniz. Ancak kisiler arasi yaslanma hizindaki farklari an-
layacagiz ve kendi kategorimizi belirleyebilecegiz. Ornegin ayni
sagliksiz yasam siirdiiren kisiler arasinda, mesela kilosu idealin
tizerinde olan birinde, yazilim karaciger yaglanmasi riskine isaret
ederken bir digerinde diyabet riskine, bir bagkasinda ise yiiksek
tansiyon riskine isaret edebilir. Bu farkliliklar1 belirleyen sey ya-
zilim igindeki SNP farklaridir. Ama hastaligin ortaya ¢tkmasina
neden olan ey yine yapugimiz hatalardir. Onemle beliremeliyim
ki saglik hatalar1 herkese bir tehdit olugturur, hangi konuda gol
yiyecegimiz ise iste bu yazilim farklarindan kaynaklanir.

Ne genetik testlerde ne de kan testlerinde sadece durumu
“slgme” yeterli degildir. Olgmek kadar sonuglari degerlendirmek
de 6nemlidir. Bu noktada s6z konusu pahali testlere harcadiginiz
paranin bosa gitmemesi igin ¢ok iyi bir geribildirim alabilmeli-
siniz. Nitekim isin %80’ test degil, testin dogru ve eksiksiz yo-
rumudur. Iste siz Longevity Planinizda Longevity uzmani olarak
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sectiginiz hekimle size piyangodan ne ¢ikabilecegini 6ngérmeye
ve bunu engellemeye ¢alisacaksiniz.

Longevity Planinizi hazirlarken bu konulara tekrar déne-
cegiz. Bu plan dihilinde epigenetik olarak sizi resetlemeye ca-
lisacagim. Siiphesiz bu, uzun bir yoldur. Ancak bilim insanlari
bugiinlerde bu resetlemeyi ¢ok hizli ve 4ninda yapan bir yéntem
tizerine ¢aligmalarina devam ediyor.

Epigenetik Resetleme ile Genglesme: iPS Yontemi

Tekrar haurlayalim. Anne karnindaki hilimizden beri epigene-
tik etkiler altindayiz. Bebek gelisirken genlere epigenetik etkiyle
hangi hiicrenin hangi organ olacagina karar verilir. Karacigerdeki
bir hiicre, karaciger hiicresi olmast gerektigini bu gekilde bilir.
Epigenetik talimatlarda, diger hiicre tiirlerine 6zgii talimatlar ka-
paulir; sadece karaciger hiicresine doniismesi gereken genlerin
actlmasi saglanir. Her hiicre hayat boyunca aldig1 epigenetik et-
kilere gore galigir.

Ancak yaslandik¢a hiicrelerimiz ¢evresel faktorlerin olumsuz
epigenetik etkilerine daha fazla maruz kalir. Bu durum, genlerde-
ki bilginin yanlis okunmasina sebep olabilir. Olumsuz epigene-
tik etkilerin sifirlanmasi amaciyla yapilan ¢alismalar bu etkilerin
ortadan kaldirilmasina yoneliktir. Ancak bilim insanlari, simdiye
kadar yaptugimuz hasari da diizeltebileceklerini gosterdiler. Buna
“epigenetik resetleme (sifirlama)” adini verelim.

Hiicrelerin yagini sifirlayan ve boylece o yasa kadar olusmus
epigenetik degisiklikleri geri dondiiren yeniden programlama
faktorlerinin kullanilmasi “iPS islemi” olarak adlandirilir. iPS,
indiiklenmis pluripotent kék hiicreler demektir ve bu yontem on
yili agkin siiredir uygulanmakea. Bu alan en biiyiik yatrimlarin
yapildig1 Longevity konularinin baginda geliyor.

iPS yontemiyle, 6zel proteinler olan Yamanaka faktorleri kul-
lanilarak hiicrelerdeki yas bilgisi sifirlanip onlar1 tekrar ilk giinkii
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hallerine ¢evirdiler. Aragtirmalar ilerledik¢e hayvanlarda epigene-
tik degisiklikleri sifirlamak i¢in uygulanan iPS teknigine dayali
bir terapi gelistirildi. Bu terapiyle yasa bagl bir dizi degisiklik
tersine gevrildi, upk:s kor bir farenin bir siire sonra gorebilmesi
gibi. Su anda bu yaklagimin insanlar iizerinde uygulanabilmesi
i¢in geyitli caligmalar yiiriitilityor.

Burada 12 Ocak 2023’te Cel/ dergisinde yayimlanan bir iPS
calismasini 6rnek vermek isterim. Harvard Universitesi'ne ait ga-
lismanin baghg: séyle:

“Memeli Yaglanmasinin Bir Nedeni Olarak, Epigenetik Bilgi
Kayb1.”

Bu ifadede genetik yapiya deginilmiyor. Genetik yap: sag-
lamken, yani DNAda mutasyon olmadiginda farelerdeki yaslan-
madan bahsediliyor. Devaminda, s6z konusu yaglanmanin geriye
cevrilebilecegi aktariliyor. Bir tiir “fabrika ayarlarina déniig” igin
genin degil, gen ifadesinin “sifirlanmasindan” bahsediliyor. Hem
hastaliklarin tedavisi hem de uzamis genglik i¢in faydal olabile-
cek bu galigmay basitge anlatayim:

Bu ¢aligmada, denek fareleri bazi kimyasal etkilere maruz
birakildi. Bu etkiler goreceli olarak hafifti ve fare DNAsinda
mutasyona sebep olmayacak boyuttaydi. Fareler bu kiigiik ha-
sarlar1 baglangicta tolere edebiliyordu. Benzer bir mekanizmanin
insanlarda da mevcut oldugunu aruk biliyoruz. Radyasyondan,
serbest radikallerden, sigaradan kaynaklanan bu tiir kiigiik ha-
sarlar1 aliniz ve genellikle bunlari onarabiliriz. Ancak zamanla bu
hasarlart onarma mekanizmas: yorulmaya baglar. Nitekim de-
neyde verilen hasar arttikga farelerin hasari baglangigtaki kadar
iyi diizeltemedigi gzlemlendi. Hasar diizeltme mekanizmasinin,
hasarin sikligindan dolay: “kafa kangikligy” yasadig goriildii. Bu
tamir yetersizligi sonucunda fareler, normalde gen¢ olduklar
halde yagh fare 6zellikleri gostermeye bagladi. Tiiyleri beyazladi,
kas kiitleleri azaldi, hareketleri yavagladi. Bu ¢aligmadaki 6nemli
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nokta, farelerin DNA'larinda herhangi bir mutasyon olugturul-
mamastydi. Buna 6zellikle dikkat edildi. DNA hep ayni... Bu
durum, geng farelerin DNA’larinda bir bozulma olmasa da ¢ev-
resel etkenlerin fazlaligi nedeniyle yaghlik belirtileri gosterdigini
ortaya koydu. Ayrica arastirma ekibi, yaglanma belirtilerini tersi-
ne ¢evirmeyi de basardi. Diger bir deyisle, bu ¢aligmayla fareleri
hem hizla yaglandirip hem de hizla genglestirebildiler.

Galismada yaslandirilan farelerin yeniden genglesmesi, yas-
liligin geri gevrilmesi i¢in Yamanaka fakeorlerinden faydalanildi.
Yamanaka faktorleri dért proteinden olusur. Bu faktérlerle igle-
me giren hiicre kimlik bilgisini kaybedip herhangi bir hiicre tipi
olabilecek potansiyele sahip geng bir hiicreye déniisiir. Ancak bu
miidahale s6z konusu hiicrelerin kanser hiicresi olugturma riskini
de beraberinde getirebilir.

Bu sebeple Harvard’in bu son ¢aligmasinda, sayilar1 dort olan
Yamanaka faktorlerinden birini elediler. Bu dort proteinden biri
onkojenik 6zellikte, yani kanser olusumuna neden olabilen bir
proteindi. Bu proteini ¢ikararak dért yerine ii¢ Yamanaka fak-
toriiyle bu deneyi gergeklestirdiler. Sonug olarak, yasglandirilmig
fareyi bu ii¢ faktorle yeniden “sifirlayip” gengligine dondiirdiiler.

Iste bu sifirlama (resetleme) islemi DNA'nin kendisinde de-
gil, epigenetik diizeyde gergeklesir. Epigenetik, genlerin dis et-
kenlere cevap veris seklidir. Bu yontemle, kimyasal yaglanmanin
etkileri tersine gevrilebilir.

Peki, buradan ¢ikarmamiz gereken husus nedir?

* Eskisi gibi, “Genler kaderimizdir,” argiimani gegersizdir.

* Mutasyonlar, biiyiik degisikliklere ugramasalar bile, dis
faktorlerin etkisiyle genlerin okunmasini ve dogru ifade
edilmesini degistirebilir. Bu durum, genlerin tizerindeki
kontroliin 6tesinde anlamina gelen “epigenetik” olarak
adlandirilir.
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* Epigenetik, tiim saglikli ve sagliksiz davraniglarimizin et-
kisini genlere tagir. Yapuklarimuz, genlerin nasil davrana-
cagint etkiler.

Bunu basitce soyle ozetleyebiliriz: Igilen ilk sigara sizi he-
men kanser yapmaz. Bunun i¢in yillarin gegmesi gerekir. Ciinki
viicudumuzda bu hasarlari onarmaya ¢alisan bir tamir sistemi
bulunmaktadir. Ancak o ilk sigaradan itibaren her giin viicuda
artan miktarda zarar veren ve kanser olmayip i¢ organlardan dig
goriiniime kadar yaglanmay: hizlandiran epigenetik degisiklik-
ler baglar. Ama sigaranin neden oldugu bu kéti epigenetik etki,
sigara birakildiginda diizelmeye baglar. Sigaray1 birakan birinin,
birakuktan iki ii¢ ay sonra cildindeki degisim (giizellesme agisin-
dan) sizi sagirtabilir. Dig etken ortadan kalkuginda viicut kotii
epigenetik ifade yerine iyi epigenetik ifadeye geri doner.

Bu sebeple saglikli beslenme, diizenli uyku, egzersiz, olumlu
bir ruh hili gibi zaten sagligimiz i¢in yapmamuz gereken her sey,
genlerimizi dogrudan etkilemese de epigenetigimizi olumlu y6n-
de etkileyen uygulamalardir. Goreceksiniz, kitap yasglanma ko-
nusunu farkli agilardan ele alirken bu gekilde ¢éziimlerdeki ortak
noktalar1 vurgulayacak.

Bu boliimii kapatmadan dnce bir parantez agip, hepimizin
giindeminde olmasi nedeniyle kilo konusunun epigenetige etki-
sine kisaca deginecegim.

Kilo ve Epigenetik Etkiler Arasindaki Biyokimyasal Iligki

Viicut, genlerin degerini korumak igin siirekli onlemler alir;
giinkii genler 6nemlidir ve zarar gormeleri istenmez. Genlerin
etrafinda, onlari saran bir kilif bulunur ve bu kilifa “histon” adi
verilir. DNA ile histon arasinda, art1 ve eksi yiiklerin birbirini
¢ekmesi gibi bir ¢ekim giicii vardir. Bu ¢ekim nedeniyle DNA
stkica histonla paketlenir. Ancak bazi durumlarda bu paketin
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hafifce ve kisa siireligine aralanmasi gerekebilir. Bununla bir-
likte, istenenden daha fazla ve daha uzun siire paketin agilmasi
DNA’nin hasar gérmesine neden olabilir.

DNAnin onu koruyan paketine “asetil” ad1 verilen bir grup
baglandiginda paket gevseyip agilir. Boylelikle savunmasiz ka-
lan DNA, istenmeyen etkilere maruz kalabilir. Histon paketini
gevseten bu asetil grubu, asetil-CoA adi verilen bir molekiiliin
parcasidir. Asetil-CoA’nin temel kaynag: yiyeceklerdir; 6zellikle
de fazla kalorinin doniigtiigii molekiillerden biridir. Diger bir
deyisle, ¢ok fazla yemenin size zarar1 sadece kilo almak degildir.
Veya kiloluysaniz bunun size zarari sadece dizinizdeki agr1 veya
gdbeginizi pantolonunuza sigdiramamak degildir. Her fazla kag-
mug yiyecek, genlerinizin ifadesini olumsuz etkiler.

Epigenetik degisiklikler bilgisayardaki bir program gibi dii--
siiniilebilir ancak bu durumda talimat verilen bilgisayar degil,
hiicredir. Sonug olarak verdigimiz hasarlar, mesela agir1 yemek
yiyerek, hiicrenin verimli bir genglik “programindan” yaghligin
islevsiz bir “programina” ge¢cmesine katkida bulunan degisiklik-
lere neden olur.

Simdi hepsi birbiriyle i¢ ice olup birinin nerede bittigini, dige-
rinin nerede basladigin: biyolojik olarak ayirmanin imkansiz ol-

dugu on dort yaglanma belirtecinin iglinciisiiyle devam edelim.
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3. TELOMER ASINMASI

Genetik bilgimizi depolayan kromozomlanin her birinin ugla-
rinda, binlerce kez tekrarlanan 6zel bir DNA dizisi bulunur ve
bu dizilere “telomer” adi verilir. Telomerlerin iki 6nemli amaci
vardir: Birincisi, kromozomlarin kodlama bolgelerini koruyarak
zarar gormelerini engeller; ikincisi ise hiicrenin kendisini kopya-
lama sayisin1 kontrol eden bir saat gorevi goriir. Hiicreler sonsuz
sayida kendilerini kopyalayamaz. Insan hiicresinde kendini kop-
yalama sayisindaki sinir “Hayflick limiti” olarak bilinir.

Yaslanmanin iigiincii belitleyicisi, kromozomlarimizin ko-
ruyucu kapaklarinin kademeli olarak kaybi olan telomer agin-
masidir. Telomer aginmasi, hiicrelerimizin boliinebilme sayisini
sinirlar. Yenilenemeyen hiicrelerin ortaya ¢ikmasiyla hayati or-
ganlardaki hiicre miktari yavas yavas azalir. Adeta doga gengligi-
mize bir limit koymus gibidir.

Gengligimizin Bir Stnirt Var mi?

Hiicrelerimizin geng kalmalarini sinirlayan bir sey var: Hayflick
limiti. Bu limit, hiicrelerimizin yenilenme kapasitesinin bir siniri
oldugunu belirtir. Ornegin bir hiicre kendi 6mrii boyunca ge-
nellikle ortalama elli kez kendini yenileyebilir. Ancak daha sonra
yenilenemedigi i¢in ya eski islevsiz zombi hiicrelerle kaliriz ya da
azalmig hiicre sayisiyla is yapmak zorunda kaliriz. Bu durum da
bizi yasliliga gotiiriir. Hayflick limiti bizi belli bir yagam siiresi
i¢ine hapseder. Ancak bu limiti erken titketmek ya da geciktir-
mek bizim elimizdedir.
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Oncelikle, bu limitin neden var oldugunu anlamak 6nemli-
dir. Viicudumuzda 37.2 trilyon hiicre vardir ve her birinin ayn
ayr1 gérevleri bulunur. Karaciger, beyin, bobrek, cilt, kemik gibi
her birimizde 6zellesmis hiicreler bulunur ve bu hiicreler belirli
bir yagam siiresine sahiptir. Yaglandik¢a bu hiicreler kendilerini
ikiye bolerek iki yeni hiicre olugturur. Bu yeni hiicreler, taze ve
geng olsalar da, anne hiicreleri ile aynt DNA’ya ve diger hiicre ici
yapilara sahiptir; dolayisiyla ayn1 gorevleri yerine getirirler.

Baz: hiicrelerimiz, 6zellikle cilt hiicreleri, hizla bsliiniip ye-
nilenir. Cilt hiicrelerimiz siirekli bir dongii icindedir ve dakikada
otuz bin ila kirk bin arasi hiicre béliinerek yenilenir. Bu da bir
giinde elli milyon cilt hiicresinin yenilendigi anlamina gelir ki
oldukga etkileyici bir sayidir. Cilt, kas, akciger, bagirsak, sag gibi
organlar sik¢a béliinen hiicrelere sahipken sinir sistemi ve beyin
gibi organlarimizdaki hiicreler ise ¢ok daha yavag béliiniir.

Iste Hayflick limiti bize, somatik dedigimiz, yukarida bahse-
dilen mitozla béliinen hiicrelerin, bu sekilde ikiye boltiniip kendi
yavrularini olusturabilmelerinin bir sinir1 oldugunu soyler. Hiic-
reler bu siireci hayatlari boyunca ancak kirk-altmig kez yapabilir,
genellikle ortalama olarak kabul edilen say elli kezdir demigtim.
Sira elli birinci boliinmeye gelince orada hiicre boliinmesi durur
ve Hayflick limitine ulagilir.

Bir hiicrenin bir siire is yapip yaslaninca iki yeni hiicreye
boliinmesi iglevseldir ve bu siireg elli nesil boyunca devam eder.
Ana hiicrenin kopyasi, sonra o kopyanin kopyast derken ellinci
kopyalamaya kadar siire¢ bu sekilde devam eder. Neticede toru-
nunun torununun torunu hiicreler olugur. Fakat her kopyalama
isleminde, hatalarin bir sonraki nesle aktarilma ihtimali oldu-
gundan, bir noktada bu kopyalama islemine bir sinir koymak
gerekir ki kotii kopyalar olusmasin. Ciinkii asil amag, bizi kétii
kopyalardan korumakur. Iste bu yiizden hiicre béliinmesi igin
bir limit vardir.
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Peki, limitini dolduran hiicrelere ne olur? Limiti dolduran
hiicrelere su emir gider; “Kopya sayin doldu. Artik daha fazla
bolinmeyle kotii bir kopya olugturma riskin artt1. Sonug olarak,
sen intihar et.” Iste daha 6nce de degindigim “planli hiicre inti-
har1” manasina gelen “apoptoz islemi” boyle baglar. Limiti dol-
duran en son torun hiicreler, viicudun kendi temizlikgileri tara-
findan temizlenir ve yerlerini yeni hiicrelere birakir. Yerlerine ya
kok hiicrelerden yeni hiicreler gelir ya da diger saglam hiicreler
gorevlerini stirdiiriir. Ancak yaglandikga bu iki fonksiyon da (kok
hiicre fonksiyonu ve apoptoz fonksiyonu) bozulmaya baslar. Ta-
vuk mu yumurtadan, yumurta mi tavuktan déngisiinde oldugu
gibi, kok hiicrelerin yenilenme kapasitesi azalip apoptoz islevi
diizgiin ¢alisamaz hile geldikge yaglanma hizlanir; yaglanma da
bu iglevleri daha da zayiflatr. Bu bagligin konusu sadece telomer-
ler olsa da goriildiigii iizere, yine tiim yaglanma mekanizmalar
birbirini etkiler; domino taglar1 gibi biri devrildiginde digerleri
de sirayla devrilir.

Telomerler, hiicrelerin béliinme limitinde 6nemli bir rol
oynar. Her béliinmede biraz daha kisalan telomerler, hiicrenin
ne kadar yaglandiginin bir gostergesidir. Normalde telomerlerin
tamirinde gorev alan telomeraz enzimi vardir ama bu enzimin
de fonksiyonu sinirli olmalidir, yoksa kontrolsiiz cogalma olur.
Telomerlerin boyu kisaldik¢a hiicre béliinmeyi durdurur ve yag-
lanir. Eger bir hiicre apoptoz siirecini tamamlamazsa bagisiklik
sistemi tarafindan temizlenir. Ancak bagisiklik sistemi de yaglan-
mayla giiciinii kaybeder, bu da dokularin onarim ve bakiminin
zayiflamasina yol acar.

Hayflick limiti ve telomerler birlikte isler ve her ne kadar
telomerleri uzatamasak da limitin hemen dolmamas: igin yapa-
bilecegimiz seyler var. Oncelikle her hiicreyi olabildigince sag-
likli kullanmaliyiz. Ornegin bir kirmuzi kan hiicresi normalde
ylz yirmi giin yagar. Ancak ona erken hasar verirsek hiicrenin
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telomerlerini erken tiiketiriz. Unutmayin, sayet her hiicre ideal
siiresinde ve ideal kosullarda kullanilirsa o hiicreden olugan kop-
yalar da saglikli olacakur.

Soyle disiiniin; sigara igen birinin akciger hiicreleri normal-
den erken hasar goriir ve normal émiirlerini tamamlayamadan
eskidikleri i¢in vaktinden erken boliiniip yeni yavru hiicre yap-
maya mecbur kalirlar. Bu durum telomerlerin erken titkenmesi-
ne yol acar. Sigara etkisiyle bir siire sonra hiicrelerde DNA hasari
olugur. Hasarli DNAl1 hiicrenin béliiniince yapug yavru hiic-
reler de aynt DNA'y1 tagir. Hasarli hiicre, onun hasarli kopyasi
derken bir noktada is kontrolden ¢ikar.

Bu 6rnekten sunu anlamaliyiz; bir hiicreye ideal sartlari sag-
lamazsak,

* Hiicre erken yaglanr.
* Erken kopyalama isi baglar.
* Limit erken dolar.

Oyle ki ayni yasta iki kisinin biri bu limiti zorladig; igin yasl
goriiniitken digeri sagligina dikkat ettigi i¢in hila yenilenme li-
mitlerini titkketmemistir.

Konumuz yine ayni noktaya geliyor: Tim saglikli yasam
onerilerini uygulamak. Sigara i¢memek, saglikli beslenmek, iyi
uyumak ve toksinlerden uzak durmak gibi her bir 6neri Hayflick
limitini bos yere erkene ¢ekmemek ve telomerleri tiiketmemek
icin gereklidir.

“Niye yaslaniyoruz?” sorusuna verilecek cevabin ardinda aslinda
pek ¢ok parametre oldugunu gériiyoruz. Gelin simdi dérdiincii
maddenin ne anlattugina bakalim.
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4. PROTEOSTAZ KAYBI

“Protein homeostasis” teriminin kisaltilmigi olan proteostaz,
“protein” ve “stasis” (sabitlik, denge) kelimelerinin birlesimidir
ve organizmalarin hiicresel diizeyde protein sentezi ve yikimi
arasindaki dengeyi ifade eder. Viicut, proteostaz yoluyla protein
tiretimini sabit ve hatasiz tutmaya caligir.

Proteinler, hiicresel iglevlerin temel taslaridir. Proteinler,
hiicrenin yagamsal iglevlerini yerine getirmek i¢in genetik bilgiye
dayali olarak sentezlenir. Viicuttaki pek ¢ok yap1 proteindir. Pro-
tein denilince akliniza sadece kolunuzdaki kaslar gelmesin. Ayni
zamanda hiicre iindeki islevleri diizenleyen de proteinlerdir. Or-
negin tiim enzimler proteinlerden olugur, hormonlar da protein
yapisina sahip olabilir.

Hiicreler; islevlerini kaybetmis, zarar gormiis veya artk ge-
rekli olmayan proteinleri pargalamalidir. Proteinlerin diizenli
olarak parcalanmast hiicresel ¢6p birikimini énler. Eski protein-
ler, hiicre iginde bulunup “lizozom” ad1 verilen sindirici “mide”-
lerde yok edici enzimlerle temizlenir. Lizozomlar, hiicre icindeki
¢opleri temizleyen kiigiik camagir makineleri gibidir. Siiphesiz
bu sindirim siireci olmasaydi yaslanma siirecimiz ¢ok daha hizli
gerceklesirdi. Iste biz her gece uyuyarak viicudun biriken kirlileri
icin lizozom camagtr makinesini calistiririz.

Protein iiretimi ile ilgili konular organizmalarinin émriinii
belirlemede kritik bir rol oynar. Proteostaz; hiicrenin proteinleri
diizgiin sekilde iiretememesi, diizgiin gekilde katlayamamasi ve
zararli proteinlerden kurtulamamasini ifade eder. Protein iiretim
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sistemindeki bu hatalar zamanla biriktiginden, bu durum yas-
lanmamizin ve yaga bagh bazi hastaliklarin temel nedeni olarak
kabul edilir. Yanlis katlanmug proteinlere 6rnek olarak, Alzheimer
hastaligindaki tau proteini verilebilir. Alzheimer, Parkinson gibi
yasa bagl hastaliklarin gelisiminde énemli bir rol oynar ve bu
hastaliklar, yanly katlanmig proteinlerin birikmesi olarak tanim-
lanir. Ancak bu tiir biiyiik hastaliklar olugmasa bile aynadaki ki-
rigtkliklarinizdan agriyan eklemlerinize kadar pek ok yaglanma
belirtisi proteostaz dengesinin bozulmasindan kaynaklanir. Ba-
sitge; yaglandikga hem iyi protein iiretemeyiz -6rnegin iyi enzim-
ler, iyi hormonlar, iyi kolajenler- hem de eskimis proteinlerden
kurtulamayiz.

Yaslilik: Bir Protein Katdlanma Hatasi

Proteinler birbirine zincir geklinde baglanmig minik peptitler-
den olugur. Bunu bir ipe dizilen boncuklar gibi diisiinebilirsiniz.
Boncuklar ipe tane tane eklendiginde proteinin uzunlugu artar
ve peptit zinciri, uzadik¢a kendi iizerine katlanmaya baglar.

Proteinlerin kendi tizerlerinde katlanmalari protein zinciri-
nin iki ayri ucundaki elektrik yiikleri arasindaki etkilesim saye-
sinde gergeklesir. Bir ucu pozitif (+) yiikli, diger ucu negatif (-)
yiiklii olan proteinlerin bu iki farkls elektrik yiiklii uglan birbiri-
ni geker ve protein zinciri iki boyutlu yapidan ii¢ boyutlu yapiya
déniisiir. Iste bu, protein katlanmasi olarak bilinir. Proteinlerin
katlanmasi 6nemlidir, ¢iinkit hiicre igerisindeki ti¢ boyutlu yap1-
lan proteinin islevini belirleyen temel fakeordiir.

Yaglanma belirtilerinden biri, protein katlanma hatalardir.
Yanlis katlanan proteinlere protein misfolding denir. Bu sekil-
de yanhy katlanan proteinler, viicudun kullanamadig veya yok
etmek istedigi artik proteinler haline gelir. Bunlar birer iiretim
hatasidir ve normalde olmamalari gerekir. Viicut yanlis katlan-
mug proteinleri temizleyecek 6zel temizlik sistemlerine sahiptir.
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Ancak yaglanma siireciyle yanlis katlanma da artar. Ustelik yanlig
katlanmig proteinlerin immiin sistem tarafindan tespit edilme
oraninin azalmasiyla yaghilik; bir yanlis katlanmig proteinler y1-
gin1 haline gelmemize sebep olur. Dolayistyla protein yanlis kat-
lanmasi bagli bagina 6nemli bir sorunken yanlis katlanmig prote-
inlerin tespit edilip temizlenememesi de ayrica biiyiik bir sorun
teskil eder.

Yanlis katlanan proteinler hiicresel iglevlerin bozulmasina ne-
den olur. Bu nedenle “saperon” ad1 verilen proteinler, diger pro-
teinlerin dogru katlanmasina yardimcr olur. Saperonlar, ayni za-
manda, yanlis katlanmig proteinlerin tespiti ve yok edilmesinde
de 6nemli rol oynar. Ileride, saperonlara eski proteinleri temizle-
meleri i¢in nasil yardimar olabilecegimizi gorecegiz. 1pucu; aclik.

Sanki viicutta yaglanmakla siirekli yenilenebilir olmak ara-
sinda bir pazarlik var gibidir. Belli bir noktadan sonra, 6zellikle
de iireme ¢ag bittikten sonra, yenilenme konusunda verimsizlik
baglar. Doga, yenileme kapasitemizi kaybetmeye basladigimiz za-
manlarda, yenilenme déngiisiinii eskiyle idare etme déngiisiine
cevirir, Iste bu yiizden yaglilik tamamen eskiye fit olmak zorun-
da olan sistemler biitiiniidiir. Yaghlik; eskimis proteinler, eskimis
hiicreler, eskimig organlara fit olmakir.

Toparlayacak olursak, biyolojimiz 6mriin uzamasina genglik
ozelliklerimizi kaybederek izin verir. Bizim yapmamiz gereken
de doganin genglik ve uzun démiir arasindaki bu pazarligini boz-
maktir.
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5. MITOKONDRIYAL YASLANMA

Genellikle “hiicrelerin enerji santrali” olarak adlandirlan mito-
kondri, minyatiir fabrikalar gibi hareket ederek yedigimiz yiye-
cekleri “adenozin trifosfat (ATP)” adi verilen kimyasal bir enerji-
ye donistiiriir. ATP; kas kasilmasi, sinir impulslarinin yayilmasi
ve protein sentezi gibi sayisiz hiicresel siireci beslemek icin enetji
saglar. Tum yasam formlarinda ortaktir ve genellikle hiicre ici
enerji transferinin “molekiiler para birimi” olarak adlandirilir.

Mitokondrinin yaglanmastyla hiicresel enerji saglama yete-
negi azalir. Ustelik hiicrelere zarar veren reaktif oksijen tiirlerini
tiretme miktari da artar.

Mitokondriler Yaglaninca Ne Olur?

Yaslandik¢a mitokondrilerimiz, enerji saglama yeteneklerine za-
rar veren reaktif oksijen tiirlerini tiretmeyi arurir. Normalde ihti-
yaca bagli olarak bir araya gelip ortak ¢aligma veya ikiye boliiniip
ayn ayn ¢aligma esnekliklerini yagla kaybederler. Temelde, enerji
tretim verimlilikleri azalir; oksijen ve yiyecegin islenmesinden
daha az verimli enerji iiretitler. Islevsiz durumlarinda, eski hal-
lerine dénme yetenekleri azalir. Yagl insanlardan alinan mito-
kondriler bile farklilik gosterir; yaslandikga sayilari azalir ve daha
sis bir goriiniim alirlar.

Verimsiz enerjinin lgiitlerinden biri iglem sirasinda normal-
den daha fazla serbest radikal tiretmeleridir. Dogal siirecte binde
dort oraninda ortaya ¢ikan enerji kagagi “serbest radikal” ola-
rak adlandirilir. Serbest radikallerin miktari yaglanmayla yiizde
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olarak artar ve bunlari temizleyen sistem yetersiz kalir. Serbest
radikal arug1 hiicredeki enerji verimliligini diisiiriirken bu zarar-
I1 molekiiller mitokondriye zarar verir, islevsiz hile gelmelerine
neden olur. Enerji agigini kapatmak i¢in ise uzun vadede zararh
olabilecek daha ilkel enerji iiretim planlari devreye girer.

Toparlayacak olursak, mitokondri yaglanmasinin sonucun-
da enerji verimliliginde bir azalma meydana gelir. Genglik dé-
neminde hiicre igindeki kalite kontrol mekanizmalari verimsiz
enerji {iretimini tespit eder. Hasarli mitokondriler “mitofaji” ad1
verilen bir siiregle yok edilir. Ancak bu sistemler yasla birlikte
giderek daha az etkili hale gelir.

Bu konu bagl bagina kapsaml: bir kitap konusu olacak ni-
teliktedir. Mitokondrilerin viicuttaki fonksiyonunu anlatmak
sayfalar alir. Siiphesiz ileride genglik i¢in tedavi segeneklerinden
biri mitokondri transferi olacak. Ancak su an odaklanmamiz ge-
reken, bu kiigiik enerji fabrikalarinin enerji iiretimindeki sorun-
laridir. Burada, mitokondrilerin diizgiin ¢alismamasinin temel
sorunlarini anlatmak konumuz igin daha faydal olacak. Mito-
kondriyal problemleri 6ncelikle verimsiz enerji iiretimi agisindan
ele alalim. Bunun i¢in de 6ncelikle enerji iiretimini dogru gekilde
kavramaliyiz ki ardindan verimsiz enerji liretmenin ne oldugunu
anlayabilelim.

Insan Viicudunda Enerji Uretimi Nasil Gergeklegir?

Hidrojenin gelecekte ¢ok 6nemli bir enerji kaynag olarak kulla-
nilacagini duymus olabilirsiniz. Ancak insan viicudunun da hid-
rojen kullanarak enerji iirettigini bilmek sizi sagirtabilir. Bizler
genellikle sagligi organlar diizeyinde ele aliriz; karaciger saghg,
kalp saglig gibi. Ancak viicudumuzdaki enerji iiretiminin hiic-
relerimizin molekiiler diizeyinde gergeklestigini nadiren diisii-
niiriiz. Hiicreye daha yakindan bakugimizda, enerji iiretiminin
aslinda atom alti seviyede gergeklestigini ve enerji iiretiminin
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hidrojen iizerinden saglandigint gorebiliriz. Ozetle; ne yedigimi-
ze bakilmaksizin, yedigimiz geyin atomlarindan hidrojeni ayrisu-
rir ve bunu enerjiye doniistiiriiriiz.

Viicudumuzda enerji, ATP adi verilen birimler halinde iire-
tilir demigtik. Bu siireci en basit sekilde agiklamaya galigayim.
Yiyecegi afiyetle yedikten sonra sindirip en kiigiik yap: taglarina
ayirdik. Bu yapt taglarini hiicrenin kapisina gonderdik. Yedigimiz
yiyecekler seker, karbonhidrat veya yag olabilir. Ne olursa olsun,
sonugta bunlar glikoz veya serbest yag asitlerine doniisiir. Ancak
bu noktada s6z konusu molekiillerin halihazirda bu kadar kiigiil-
meleri bile enerji iiretmek igin yeterli degildir. Enerji iiretebil-
mek i¢in asil $nemli olan, bu molekiillerin daha da pargalanmasi
ve iglerindeki hidrojen atomlarinin ayrilmasidir.

Bu siirecin gergeklesmesi igin devridaim yapan donme dolap
gibi bir yapiya ihtiya¢ vardir ve bu yap1 “kreps” d6nme dolab:-
dir. Kreps dongiisiiniin temel amaci, farkli yiyecek kaynaklarin-
dan hidrojen atomlarini aynigurmakur. Krepse giren her yiyecek
oradan hidrojenini birakarak ¢ikar. Demek ki ne yersek yiyelim,
kreps donme dolabina ugramak zorundadir ve burada hidrojen-
lerinden aynigarak enerji iiretimine katki saglar.

Kreps dongiisiinde yiyecekten hidrojeni ayirdik. Aruk elde
ettigimiz hidrojeni kullanarak enerji iiretebiliriz.

Hidrojen enerjisi, ATP olugturmak igin bir fabrikaya taginur.
Bu fabrikanin adi da “elektron tagima fabrikasi”dir. Burada hid-
rojenden enerji iiretilir. Islem sirasinda hidrojen atomunun elekt-
ronu koparlir (Hidrojenin bir elektronu ve bir protonu vardir).
Elektronlar negatif, protonlar pozitif yuikliidiir. Hidrojenin eleke-
ronu koparildiktan sonra kalan kismi H+ olarak adlandiralim.

Elektron tagima fabrikasinda bir bariyer zar vardir. Elektron-
larindan ayrilmug hidrojenler H+ seklinde, Adeta bir baraj duvan
gibi olan bu bariyerin arkasina birikir. Bu baraj duvari, H+'lara
gecirgen olmayan bir yapiya sahiptir. Hidrojenin negatif yiikleri
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zarin bir tarafinda, pozidf yiikleri ise 6teki tarafinda birikir. Bu
arta ve eksi yiikler, elektriksel bir gradyan olugturarak ¢ok yogun
olduklar: yerden az yogun olduklar: yere dogru bir akig olugtur-
mak ister. Elektron tagima fabrikasinda bu akigin sadece belirli
bir noktada gegisine izin verilir ve sadece oradan selale gibi agag1
akarlar. Bu mekanizma, hidroelektrik santrallerinde, biriken su-
yun basing yaratip tribiinden akarken enerji iiretmesine benzer.

Iste bizim de donen bir rotériimiiz vardir. Yukaridan gelen
akigin giiciiyle rotdr doner ve her dort doniigte bir ATP iiretilir.

Ozetle; yedigimiz her sey sonunda hidrojenine ayrilir, bu
hidrojenler elektron tagima fabrikasina taginir (ubbi adi “elekt-
ron transport zinciri”dir). Bu fabrikada hidrojenin elektronlar
protonlarindan koparilir. Burada, elektronu koparilmig H+’lart
tek tarafta biriktiren, diger tarafa gegmesine izin vermeyen bir
zar vardir. H+’lar zarin bir tarafinda biriktikge birikir, zarin &te
tarafina gegmek igin basing olugtururlar. Bu, bir pilin iki ucu gibi
elekeriksel alan yaraur. Fabrikanin sonunda tek yerde bu gegise
izin vardir. Zarin bir tarafinda birikenler buradan agag) selale gibi
aktkca ATP motoru déner ve ATP ler olugur.

Peki, bizim buradan saghgimiz agisindan ¢ikarmamiz gere-
ken ders nedir?

Bu iiretimin tamami mitokondride olur. Kreps dongiisii de
elektron tagima zinciri de buradadir. Oksijen de mitokondride-
dir. Oksijen ile hidrojen arasindaki iligkiden, her ATP olusu-
munda su H O ve karbondioksit CO, ¢ikar. Demek ki sadece
yemek yemek ve enerji isi degil, nefes almak da mitokondrileri
ilgilendiren bir konudur.

Burada odaklanmamiz gereken, mitokondrilerde ATP iireti-
mi ile giinliik hayattaki yeme-i¢me eylemimizin birbiriyle iliski-
sinin ne oldugudur.

Temel alaka, ATP’nin viicutta birikememesidir. Enerji iire-
tilince ATP geklinde birikemez. Ya harcanmalidir ya da iiretimi
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durur. Diger bir deyisle, iiretimde bir denge vardir. Elekeron
tagima zincirinin bagindan giren hidrojenletle sonundan ¢ikan
ATPler arasinda belli bir dongii hiz1 vardir. Siz siirekli yer, siirek-
li buraya hidrojen gonderirseniz zincirin ATP olugturma hizinin
{izerine ¢ikarsiniz; dolayisiyla zincir tukanir. Dahasi olugturdu-
gunuz ATP’yi kullanip harcamazsaniz (hareketsizlik gibi) yine
olmaz. Ciinkii ATP, ATP geklinde birikebilen bir enerji degildir.
Zincirde ATP {retimi durur.

Yine sanayi 6rneginde oldugu gibi burada da bir sorun olu-
sur; fazla hidrojenimiz varsa olusan enerjiyi viicutta nasil depo-
layacagiz? Sanayi sektoriinde de olusturulan hidrojen enerjisini
nasil depolayacaklar iizerine kafa yoruyorlar ancak iyi haber su
ki insan viicudunda bunun cevabi var; fazla hidrojen enerjisinin
sonu yag deposudur. Yag depolari, bizim yedek pillerimiz gibidir;
fazla yenileni veya kullanilmayani depolayan yapilardir.

Toparlayacak olursak; hidrojenden enerji iiretiyoruz ancak
fazla hidrojen ise yaramiyor; yani fazla yemek yemenin viicudu-
muza bir faydasi olmuyor. Ciinkii iiretilen ATP enerjisi birike-
miyor. Dolayisiyla iirettiysek harcamamiz gerekiyor, ya egzersiz
yapacagiz ya da az yiyecegiz.

Burada sizlere az yemek, kalori kisitlamalari, aralikli oruglar, eg-
zersizin faydalart hakkinda yapilan tiim konugmalarin managini
en temel seviyede anlatmaya ¢alistim. Giren hidrojenin ve ¢ikan
ATP’nin dengesi ¢ok énemlidir. Peki, biz nerede hata yapiyoruz?
Tekrarlayalim; ya ¢ok yiyip fazla hidrojen génderiyoruz ya hi¢ ha-
reket etmeyip ATP’leri kullanamiyoruz. Her iki durumda da viicut
¢oziim olarak depo pillerini devreye sokuyor, yani yag depoluyor.

Saglik agisindan agligin 6nemine her konuda vurgu yapmaya
devam edecegim. Bu baglik alunda aglik, enerji saglamak icin
straya girmis hidrojen yiikiinii azaltmak anlamina geliyor. Uste-
lik bu sadece kilo kontrolii demek degildir, ayni1 zamanda uzun
yagamla da ilgilidir.
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Cok yemek, kilolu olmak émrii kisaltir; aralikli ve az yemek

omrii uzatir. Neden?

Az yemek ile uzun 6miir arasindaki iligki gergekten ¢ok énem-
lidir ve tizerinde yogun gekilde ¢aligilan bir konudur. Sebebi bir
molekiile dayanir: NAD+. Cok yedikge NAD+'1miz azalir, a¢
kaldikga artar. Peki, nedir bu NAD+?

NAD+ Nedir?

Eger uzun yagam konusunda okuyup arastiran biriyseniz muhak-
kak bu ti¢ harfe defalarca rastlamigsinizdir. $ahsen bu konuya
verilen 6nemin hatali ve eksik oldugunu diisiinsem de Longevity
meselesinin temelinde NAD+ vardir. Oncelikle NAD+'1n neden
azaldigint anlamak gerekir. Baglica sebep yine ¢ok miktarda ve
araliksiz yemektir.

Isin 6zeti su: Ne kadar NAD+1n varsa o kadar geng, enerjik,
zinde ve saglkli olursun.

Peki, Amerikalilarin dedigi gibi t00 good to be true, yani dog-
ru olamayacak kadar iyi olan bu faydalar1 NAD+ nasil saglar?

Cok basit; NAD+ demek, viicutta “aglik var” demektir. NA-
D+’in temel amaci, enerji iiretecegimiz yere yiyecekleri sirtinda
“tagtmakur.” Gergekten de NAD+ maddesi, yiyeceklerin enetji
olacak kismi olan hidrojeni sirtina alir ve

NAD+H=NADH

olur. NADH hilinde de gidip ATP dedigimiz enerji birimi-
mize doner. Iste NAD+'1n en temel isi budur; enerji iiretimi igin
hammadde tagimak.

NAD+ hilindeyken yiyecegin gelmesini bekliyoruzdur, bu
heniiz a¢ oldugumuzu gésterit. NAD+’1n artmast hiicreye etrafta
yiyecek olmadigy, yani kitlik oldugu sinyalini verir. Bu sinyal ha-
yatta kalma genlerini aktive eder. Bu da Longevity'nin vazgegil-
mez konusudur. Yani NAD+'1n aktive ettigi Sirtuin isimli uzun
yasam genleri... Bu konuya detayli olarak deginecegim.
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Ancak ¢ok yersek tiim NAD+’lar NADH hilinde H ile do-
lar. Bu da uzun yagam genlerini durdurur. Ne zaman az yiyerek
NADH’lerin H'lerinden kurtulursak o zaman NAD+ artar. Iste
o zaman viicut a¢ oldugunu anlar. Bu durumda viicut uzun yasa-
mak i¢in genetik diizeyde ¢aba gosterir.

NAD+ miktarinin ne kadar gerekli olduguna dair kesin bir
cevap yoktur. Ancak NAD+ ve onun yemegi sirtina almug hali
NADH arasinda bir denge olmalidir. Ideal olarak NAD+/NADH
700/1 oraninda olmali; basitge, NAD+ miktan NADH'den ¢ok
daha fazla olmalidir. Bu oranin bozulmas hiicresel yaglanma siire-
cine yol agabilir. NAD+ miktar1 beslenme aligkanliklarimizla iligki-
lidir. Cogumuz gereginden fazla yedikge NADH’lerde bir arug séz
konusu olur. Peki, NAD+larin tiikkenmesi durumunda yiyecekleri
kim tagtyacak? NAD+’lar bitince yiyecekler nasil yakilacak?

Bu durumda enerji iiretiminde sorunlar yaganir; yiyecekler
yakilamaz, bunun yerine hepsi yag olarak depolanir. Sonug ola-
rak NAD+ miktarinin azalmasi hizla kilo alimina yol agar. As-
linda insiilin direncinden diyabete, Alzheimerdan kansere kadar
bir¢ok hastaligin kokenindeki sorunlardan biri NAD+ eksikligi-
dir. Dolayisiyla kilo alimi ve obezitenin yani sira diger tiim has-
taliklari ele alirken bunlari “NAD+ azalmasi hastaliklar1” olarak
diisiinebilirsiniz.

S6z konusu hastaliklar bizi hizla yaglandirir, bunun farkinda-
yiz. Peki aksi durumda neler olur, yani NAD+ seviyesinin yiiksek
olmas: gengligimizi nasil korur? NAD+, genclik genlerimizi et-
kinlestirmede etkili oldugu i¢in énemlidir. Ayrica “uzun yagam
genleri” olarak da bilinen SIRT genlerini de etkiler (Sirtuin).
SIRT genlerinin aktive olmasi uzun yagami destekler, bu genler
bizi geng tutar, diizgiin DNA tamiri yapar, kansere karst korur.
Iste NAD+’1n varlig1 bu genlerin aktive olmasini salar.

Daha 6nce yapilan caligmalar, uzun yagam genlerinin en
ok kalori azalumu ve aglik gibi durumlarda aktive oldugunu
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gosteriyordu. Artik bu durumun molekiiler mantigini da anliyo-
ruz. NAD+ seviyelerinin artmasi demek aglik demektir. Dolay:-
styla NAD+ seviyelerini artirmak igin ilk sart az yemektir.

Mitokondri performansinin yasla azalmasi meselesine geri dé-
nersek, NAD+ azliginin burada énemli bir yeri oldugunu belirt-
mek gerekir. Evet, yaglanma siireci ilerledikge insan hiicrelerinde
NAD+ seviyeleri diiser; ¢iinkii enerji verimi azalir. NAD+ varlig:
bir sinyal molekiilii gorevi goriir; DNA ile mitokondri arasinda
haber tagtyic1 olarak iglev goriir. NAD+ azlig1 bu iki bilesen ara-
sindaki iletigimin bozulmasina neden olur.

Mitokondriler, hiicrelerin enerji iiretiminden hiicresel meta-
bolizma diizenlemesine ve hiicresel sinyal iletimine kadar bir dizi
kritik isleve katkida bulunan organellerdir. Burada sadece enetji
tiretimini anlattim ancak hormon iiretiminin verimsizlesmesin-
den immiin sistemin yasglanmasina, demanstan kansere tiim has-
taliklarda etkili olan verimsiz mitokondrilerden s6z edebiliriz.

Genetik mutasyonlar da mitokondri hasarina neden olabilir.
Ayrica bazi ilaglar ve toksinler de mitokondriyal islevlere zarar
verebilir. Ornegin baz1 antibiyotikler mitokondriyi etkileyebilir.

Metabolik bozukluklar mitokondriyal enerji tiretiminin bo-
zulmasina ve enerji metabolizmasindaki sorunlara neden olabilir
gibi goriinse de aslinda tam tersi daha dogrudur. Yani asil mito-
kondrideki hasarlar metabolik bozukluklar tetikler. Bir sonraki
yaslanma belirteci olan “diizensiz besin algilama” hususunu agik-
larken metabolik kusurlara deginecegim. Bu baglamda NAD+
konusu yine giindemimizde olacak.

Bu maddenin ana konusu, hiicrelerde enetji iiretim verim-
sizliginin, motor-yakit-performans iliskisiyle benzerlik gosterir
sekilde yaglanmamiza nasil neden oldugudur.
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6. DUZENSIZ BESIN ALGILAMA

Bana gore en 6nemli yaglanma belirtecine geldik; yani diizensiz
besin algilama konusuna.

Dizensiz besin algilamay: besinlere, hiicre biiyiimesine,
enerji iiretiminin kaybina ve diger hiicresel islevlere uygun tep-
kinin bagarisizligs olarak ozetleyebiliriz. Bu durumda hiicrele-
rin hem enerji hem de yapitagt olarak kullanabilecegi mevcut
hammaddeleri dogru algilama yetenegini kaybetmeleri s6z ko-
nusudur.

Hayatta kalmanin bir kurali olarak, evrim siirecinde canlilar
cevrelerinde sunulan besinleri, bu besinlerin tiiriinii ve miktarini
dogru gekilde algilamak zorundaydi. Malzemeye gére kitlik mu,
yoksa bolluk mu oldugunu anlayabilmeliydiler. Ingilizcesi nutri-
tion sensing olan bu yaslanma belirtecinin ana mesaji, s6z konusu
besin algilama kabiliyetinin yaglanmayla azalmasidir. Bunu basit-
¢e hiicrenin kendisinin tok mu, yoksa a¢ m1 oldugunu anlayama-
masi olarak agiklayabiliriz.

Hiicreler etraftaki besinleri algilamak i¢in d6rt anahtar pro-
tein grubunu kullanir: Bunlar; IGF-1, mTOR, Sirtuinler ve
AMPKdir. Bu proteinlere “besin algilayicilar” deriz, ¢iinkii besin
seviyeleri ve tiirleri bu proteinlerin aktivitelerini etkiler. Bu ki-
saltmalarla ifade edilen besin sensorii maddeler Longevity diin-
yasinda 6nemli bir rol oynar. Dolayisiyla beslenme ve yaglanma
arasindaki iligkiyi kavramak istiyorsaniz bu molekiilleri yakindan
tanimalisiniz.
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IGF-1 Yolu

IGF-1, insiilin benzeri biiyiime fakt6rii olarak tanimlanabilir. Bu
fakeér, bityiime ve gogalmayi tegvik eder. Insiilin gibi, IGF-1 de
glikoz algilamasinda rol oynar. Yaglanmanin hizlanmasi ve gesitli
hastaliklarla iliskilendirilir. Dahasi IGF-1 seviyelerinin azalma-
stnin gesitli organizmalarda yagam siiresini uzatug gozlemlendi.
Ornegin PI3K geninde zayiflamis IGF-1 yoluna sahip farelerin
daha uzun yagadigy goriildii. Ayrica yitksek IGF-1 aktivitesinin za-
rarli olduguna dair kanitlar bulunuyor. Oyle ki daha yiiksek IGF-1
seviyeleri bazi kanser tiirlerinin riskinde artsla iligkilendirildi.

Burada sorgulamamiz gereken sudur; IGF-1’i yiiksek olanla-
rin émrii daha mi1 kisalmigtr? Bu sorunun cevabi tam anlamiyla
verilemese de IGF-1 yiiksekliginin, metabolik sendromdan diya-
bete kadar birgok hastalikla paralellik gosterdigi biliniyor. Bu yeni
bir husus degil, yillardir biliniyor. Beslenme hatalarimizi konu-
surken ¢cok yemenin ve fazla kilolu olmanin IGF-1 seviyelerini
arurdiginy siirekli vurguluyoruz. Adt iistiinde insiiline benzeyen
bir biiyiime fakesriidiir. Insiilin seviyelerini hizla yiikselten tiim
kotii beslenme segimlerimizde IGF-1 de yiikselir. Ustelik bu sa-
dece gekerli ve unlu karbonhidratlarla sinirli degildir, agir1 protein
alimiyla da iligkilidir.

IGF-1 varligi, hiicrelere bolluk oldugu, dolayisiyla ¢ogala-
bilecekleri mesajin1 verir. Bu baglamda, “Cogalma-biiyiime iyi
bir sey midir?” sorusu Longevity dilemmalarindan biri olarak
masadadir. Ancak IGF-1 seviyelerini azaltmakla ilgili kopekler
tizerinde yapilan galigmanin sonuglari, bu miidahalenin kopek
omriinii uzatmaya yaradigini kanitlar nitelikteydi. Harta kiigiik
kopeklerde bu hormonun daha az, bilyitk kopeklerde ise daha
fazla oldugu tespit edildi. Bu deneysel ilag, biiyiimeyi tegvik eden
s6z konusu hormonun diiiriilmesini destekliyor. Bu sirket IGF-
1 seviyelerini azaltan molekiilityle kopek émriinii uzatma galig-
masina FDAdan ilk agama onay: aldi. Burada dikkate almamiz
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gereken ilk konu; bu tiir bir ilacin insanlar i¢in yapilabilmesinin
miimkiin olup olamayacagi. Ikincisi ve daha miihimi, FDA’nin
bir ilaca “omiir uzatugl” gerekgesiyle izin vermesi halinde tiim
ubbi ilag ¢alismalarinin yeni bir boyut kazanip kazanmayacag;.
Bu yiizden her ne kadar konu can yoldaglarimiz képekler 6zelin-
de gibi goriinse de esasen bizi ilgilendiriyor.

Biiyiimek ya da Biiyiimemek, Biitiin Mesele Bu

Burada anlamamz gereken; beslenme ve beslenmeme arasindaki
segimde viicuttaki biyokimyasal igleyisin degismesidir. Goriinen
o ki yiyecegin bollugu, “Biiyimemem igin yeterince malzeme
var, o halde bityiiyiip gelismeliyim,” mesajina sebep oluyor. An-
cak belli bir yastan sonra bilylimeye degil, tamir edilmeye olan
ihtiyacimiz artar. Bilylime durdugunda, sartlar hila biiyiimeyi
destekliyorsa, bitylime yerine “¢ogalma” durumu s6z konusu
olur. Birazdan okuyacaginiz m-TOR yolu, aynen IGF-1 yiik-
sekligi gibi, cogalmay destekler. Her ikisi de “malzeme bollugu”
manugyla, beslenme fazlaysa aktive olur.

Zaten ilk Longevity ¢alismalarindan biri yine képeklerle ya-
pilmust; giinliik kalorileri kisitlanan kopekler, diger normal yi-
yenlerden uzun yagamisti. Aralikli oruglar, 6giin sayist azaltmalar
hep bu sekilde bagladi. Demek istedigim hala bagladigimiz yerin
etrafindayiz. Isin iki major kurali var:

1. Biiyiimeye ihtiyag yoksa yakit kisitla.
2. Biiyiime bitince “tamir” daha 6nemli olacak. Tamir i¢in es-
kiden kurtulman gerek ki bu da “kitlik” yaratp kendi ken-

dini yeme hiline gegmen gerektigini gostetiyor (otofaji).

Amerikada ard1 ardina katuldigim tiim Longevity toplantila-
11, genellikle “o 6zel molekiilii” arayan kisilerin sunumlariyla ge-
ciyor. Tipki kopeklerin 6mriinii uzatmak i¢in bulunan bu etkili
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molekiil gibi... Gelgelelim, 6zel bir molekiil de olsa, yapug: sey
viicutta “biiylime” sinyalini “kithk” sinyaliyle degistirmekten
ibaret... Az 6nce degindigim NAD+ konusu da ayni sekilde igler;
viicudunuzdaki NAD+ miktar1 ne kadar ¢oksa viicudunuz o ka-
dar tamir edilmeniz gerektigini diistiniir. Bu durumda ¢ogalma
yerine tamir moduna geger.

Peki; ¢ogalma mi, tamir mi? Hiicreler buna nasil karar verecek?

m-TOR Yolu ve AMPK Yolu
Cogalma ve Tamir Arasindaki Nazik Denge

Viicudumuzda ¢ok 6zel bir hiicresel denge bulunmakta. Bu 6y-
le bir denge ki bir hiicre ¢ogalsin m1, yoksa yenilensin mi bu-
na karar vermesini saglar. Bu kararin temel kaynagy ise etrafta
cogalacak kadar yiyecek olup olmadigidir. Yani malzeme bolsa
isler biiytimeye, ¢ogalmaya giderken malzeme azsa viicut eski-
leri yenilemeye yénelir ve biiyiimeyi durdurur. Iste simdi bu
kararlari tetikleyen biyokimyasal yollardan diger ikisine odak-
lanacagiz; AMPK ve m-TOR yollarina.

Oncelikle hiicreler etrafta hammadde, yani yiyecek olup olma-
digin1 yine bu yollarla anlar. Diger bir deyisle, ad1 gegen AMPK
ve m-TOR ifadeleri, bir hiicrenin etrafta yiyecek olup olmadigini

anlamasinin yoludur.

* AMPK, hiicreler igin etrafta yiyecek az demektir.
* m-TOR, etraf yiyecekle dolu demektir.

Iste hiicrenin bu ayrimi yapabilmesine “besin algilama” denir.
Bu ayrim yapildiktan sonra tiim hiicre ve igindeki orga-
neller ve DNA’s1 buna gore davranir. Eger yiyecek az olarak
algilandiysa yedek sistemleri devreye sokar, eskileri yeniler, bii-
yimeyi kisitlar. Eger yiyecegi bol olarak algiladiysa hiicresel ¢o-

galma isine girer.
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Elbette hiicresel ¢ogalma, lazim oldugu biiyiime dénemle-
ri, hastaliktan iyilesme donemleri gibi zamanlarda gereklidir.
Burada amacim, belli bir yastan sonra bu ¢ogalma diigmesine
basmamamiz gerektigini haurlatmakur. Oyle ki m-TOR ¢ogal-
ma diigmesini durdurabilmek, uzun yagam konularindan kanser
tedavisine kadar genis bir skalada ¢ok yakindan aragtrilan bir
konudur. Ustelik bu yol biraz daha detay 6grenmeyi hak ediyor.

m-TOR Yolu (7he Mechanistic Target of Rapamycin)

m-TOR; hiicresel biiylime, protein sentezi, hiicresel ¢ogalma ve
cesitli biyolojik siireglerin diizenlenmesinden sorumlu bir pro-
tein kompleksini ifade eder. Bu yol, hiicre biiyiimesi ve islevi ile
beslenme arasinda bir baglanti kurar. m-TOR, hiicresel enerji
seviyesini anlar. Besin alimi, biiyiime faktrleri ve hormonlar gi-
bi ¢esitli sinyaller tarafindan etkilenir. Aktive oldugunda hiicre
bilyiimesi ve protein sentezi artar. m-TOR, proteinlerin yiiksek
oranda tiiketilmesiyle kolaylikla aktive olur.

m-TOR; m-TORC1 ve m-TORC2 protein komplekslerin-
den olugur. Amino asitleri algilar ve besin bolluguyla ilikilidir.
mTOR, yeni proteinler ve dokular olugturma siireci olan ana-
bolik metabolizmanin sgampiyon diizenleyicisidir. Bu sekilde ¢a-
lismast IGF-1 yoluna benzer. Herhangi bir anda, metabolizma
ya eski pargalari pargaliyor (katabolizma) ya da yenilerini inga
ediyor (anabolizma) durumdadir. Hem m-TOR hem de IGF-1,
metabolizmanin anabolik tarafinin bir pargasidir.

m-TOR yolu aktifse hiicre, enerjisini bilyiimeye ve protein
sentezine harcar. Ancak ileri yas, bazi hastaliklar ve kilo fazlalig;
gibi durumlarda bu yol gereksiz yere aktive olur. Ornegin agirt
aktive olan m-TOR yolunun kanserle iligkilendirilmesi yaygin-
dir. Hiicrelerin kontrolsiiz gekilde biiyiiyiip ¢ogalmast kanser ge-
lisimine katkida bulunabilir. Bu nedenle m-TOR inhibitérleri,
kanser tedavisinde aragtirilan potansiyel ilaglardir.
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Peki, bu yolu tam olarak neler aktive eder?

Amino Asitler: Ozellikle leucine (16sin) adlt amino asit, m-TOR
yolunun aktive edilmesinde 6nemli rol oynar. Amino asitlerin var-
111, m-TOR’un hiicresel biiyiime ve protein sentezini yonlendiren
sinyalleri algilamasina yardima olur.

Hormonlar. Insiilin ve insiilin benzeri biiyiime faktorleri
(IGF-1) m-TOR yolunu aktive edebilir. Bu hormonlar, hiicresel
biiyime ve ¢ogalma sinyallerini ileterek m-TOR’un aktive ol-
masini saglar. Yitksek insiilinin varlig igin yiiksek karbonhidrat
alim1 gerektigini biliriz.

Biiyiime Faktirleri: Biiylime faktorleri, hiicresel biiyiime ve
gelismeyi diizenleyen sinyallerdir. Bu faktorler hiicre yiizeyin-
deki reseptorlere baglanarak m-TOR yolunun aktive olmasini
saglayabilir.

Fiziksel Akrivite: Fiziksel egzersiz m-TOR yolunu etkileyebi-
lir. Ozellikle direng egzersizleri ve kas yapimini destekleyen akti-
viteler m-TOR’un aktive olmasina katkida bulunabilir.

Diisitk m-TOR aktivitesi farelerden mayalara, solucanlardan
sineklere kadar model organizmalarda yasam siiresini uzaur. Yagh
farelerin hipotalamusunda m-TOR aktivitesi ileri yagta obezite-
yi tesvik edebilir. Bununla birlikte bir m-TOR inhibitérii olan
rapamisin bu yolu baskilayabilir. Rapamisin, organ reddine kar-
st bir ilag olarak kullansa da Longevity diinyasinda rapamisinin
yasam siiresini uzatma etkileri yogun sekilde aragurilmakeadir.

Diger konu ise bu yolun tam ziddi olan AMPK yoludur.
AMPK yolunu devreye sokarak fazla aktive olmus m-TOR’u
dengeleriz.

AMPK Yolu (Activated Protein Kinase)
AMPK, “AMP ile aktive olan kinaz”in (AMPK) kisaltmasidir.

Hiicresel enerji durumu ve metabolizma yonetiminde kritik
bir rol oynar. Hiicre enerji seviyeleri diigiik oldugunda ve ATP
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titkkenmeye basladiginda aktive olur (6rnegin aglik durumunda
veya hareket ederek enerji harcandiginda). AMPK, aglik veya ka-
lori kisitlamasi gibi durumlarin ve katabolizmanin bir senséri
olarak diisiiniilebilir.

AMPK, hiicresel enerji dengesini koruma gorevini istlenir.
Aktivasyonu, hiicrelerin enerji kaynaklarini korumasina yar-
dimar olur ve agin enerji harcamasini engeller. Ayrica ¢ogalmaya
enerji harcamaz. AMPK’nin aktive olmasiyla birlikte hiicre ener-
ji tasarrufu yapar ve enerji iiretimi icin gesitli yollart harekete
gegirir. Ayrica eski hiicrelerin ve proteinlerin hammadde olarak
yeniden geri doniisiimiini tegvik eder. Karbonhidrat yerine yag
asidi oksidasyonunu artirarak enerjiyi yagdan saglar.

Diyabet ve obezite gibi hastaliklarda, AMPK yolu aktive edil-
diginde insiilin direnci azalir. Bu nedenle diyabet ve obezite gibi

metabolik bozukluklarin tedavisinde hedef olarak kullanilir.

AMPK Molekiilii A¢ligi Nasil Algilar?

Acilimi adenozine tri-phosphate olan ATP'de (tri=ii¢) ii¢ fosfat
bag1 bulunur ve enerji bu baglarda depolanmistir. Enerjiyi bir pil
gibi dugiiniirsek ATP, tam dolu bir pil gibidir. Biraz enerji azal-
diginda ATP, ADP’ye doniisiir; yani adenozin di-fosfat hiline
gelir (di=iki) ve iki fosfata diiger. Bu durumda pilin garji azalmys,
ti¢ fosfattan iki fosfata inmigtir. Biraz daha enerji harcandiginda
ADP de AMP’ye doniisiir, yani adenozin monofosfat olur (mo-
no=bir) ve arttk sadece tek bir fosfata sahiptir. Bu durumda pil
neredeyse tamamen bogalmistir, bitmek tizeredir.

ATP—-ADP—AMP derken sirastyla pil bosalir.

AMPK, azalmus pil olan AMP ile yakindan iliskilidir. AMP
seviyesi ATP’den yiiksek oldugunda, yani bosalmis piller dolu
pillerden daha fazla oldugunda hiicreler yiyecegin azaldigin: ve-
ya enerjinin titkenmeye bagladigini anlar. Bu nedenle AMP se-
viyesi artinca yiyecek sensorii olan AMPK’nin aktivitesi artar.
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AMPK nin artmastyla pilin bogalmak iizere oldugu anlagildigin-

dan hiicrelere bu sefer enerji depolarinin doldurulmas: emri veri-

lir. Bu emir genellikle yaglarin yakilmasiyla gerceklesir. Oncelikle

de en ige yaramayan yaglar olan bel bolgesi yaglar yakilir.
AMPK’nin marifetleri su sekilde siralanabilir:

* Sekerin yag olarak depolanmasini durdurur.

* Yaglarin yakilmasini baglatr.

* Kaslann gekeri kullanmasini saglar.

¢ Eski hiicreleri “otofaji” denen sistemle yok edip gerekirse
onlar1 da enerji iiretmek i¢in kullanur.

* Kolesterol iiretimini azaltir.

¢ Ogzellikle bel ve ig organ yaglanmasini azalur.

* Kan trigliseridlerini diiiiriir.

o Insiilin direncini azaltir.

* Tiimor hiicre gogalmasini yavaglatan bir etkiye sahiptir.

* AMPK aktivasyonu uzun yagam genlerini aktive eder.

* Inflamasyonu azalur.

* Norodejeneratif hastaliklari azalur.

* Gengligi uzaur.

Toparlamak gerekirse AMPK iyi, m-TOR kétiidiir. Cok faz-
la yer ve ozellikle karbonhidrat agirlikls, ardindan da fazla prote-
in odakli beslenirsek hiicreler bu durumu “gogalabiliriz” olarak
algilar ve m-TOR sinyalini tetikler.

Peki, m-TOR nasil susturulur?

Bu iki yolag1 incelediginizde m-TOR yolaginin gergekten de
bir sorun kaynagi oldugunu goreceksiniz. Hakikaten yiizeysel
okumalar da yapsaniz, derin aragtirmalara da girseniz sonug hep
m-TOR’un ne kadar problem yaratabildigine isaret eder. Benim
bakis agitmdan m-TOR’un yarattu§ sorun, yaglanmay: hizlan-

dirmasindadir. m-TOR’u durdurmak i¢in ulasacaginiz sonug
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oldukga basittir; aclik ve hareket. Bu yontemler, m-TOR aktivi-
tesini azaltarak yaglanma siirecini yavaglatir ve saglikli bir yasam
icin onemli bir rol oynar.

m-TOR-AMPK Dengesi Nasil Saglanir?

m-TOR konusu gergekten 6nemli bir meseledir; ¢iinkii bunu ¢o-
zen kisinin kanserden yaglanmaya kadar pek ¢ok sorunu ¢6zmeye
katki saglayabilecegi sdylenebilir. Ancak burada dikkat edilme-
si gereken hassas bir denge vardir; m-TOR’un iglev gdrmemesi
durumunda biiyiime gergeklesmez, hatta kaslar bile ¢ogalamaz.
Peki, biz bu bilyiime ve tamir arasindaki dengeyi nasil saglayaca-
g1z? Ne yardan ne de serden gegmeden bu miimkiin olabilir mi?

En basit cevap, ayn1 giin iginde her iki diigmeye de basmak-
tan gegiyor: Aglik ve toklukla.

Aglik, m-TOR’un ilacidir demistik. Peki ama ne zaman?
Tiim giin boyunca siiren aglik bili biicresel bir strestir. “Besin Al-
gilama” bagliginda uzunca anlatugim gibi hiicreler daima etrafta
olan biteni takip eder. Onlar igin uygun olan; giindiizleri yiyecek
mevcudiyeti, geceleri ise aglik halidir.

Bu bilgi dogrudan literatiirde yer almasa da uzun yillar bo-
yunca yaptigim okumalar sonucunda ulagtigim nokta sudur; AM-
PK ve m-TOR arasindaki metabolik dengeyi saglamanin en ideal
yolu, giindiiz m-TOR aktivitesine izin verip gece AMPK yoluyla, ya-
ni aglik durumuyla hareket etmektir. Diger bir ifadeyle; giindiiz ye,
gece ag kal. Bu ydntem ayni zamanda en siirdiiriilebilir olanidur.

Dikkat edin, aslinda yeterince a¢ kaldiginizda (6rnegin 6g-
len yemeginden ertesi sabaha dek) m-TOR aktivitesi baskilanir.
Bizler, cogunlukla, “Az yiyorum,” ya da “Saglikli besleniyorum,”
gibi argiimanlarla yatana kadar bir seyler atistirinz. Ancak bu-
rada anlatldigs tizere, tiim hiicreler besin algilama yetenegine
sahiptir. Hiicreler a¢ kalmadiginizi anlar ve onlara gore yiyecek
geliyorsa cogalmak uygundur. Iste simdiye kadar aktardiklarim,
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hiicrelerinizin de anlayacagi gekilde aglik yagamanin 6nemini
vurguluyor.

Peki, Bizi genglestiren AMPK sinyalini arurmak igin neler
bagka yapabiliriz?

Egzersizz: AMPK sinyalinin AMP varliginda olugtugunu be-
lirctik. ATP tam sarjli bir pilken AMP’nin pilin sarjinin azalmg
hali oldugunu da aktardik. Demek ki 6ncelikle ATP’yi tiiketme-
liyiz. ATP, enerji birimidir ve bunu egzersizle harcayabiliriz. Do-
layistyla AMPK’ nin artmasini saglamanin en 6nemli yolu egzer-
sizdir. ATP, AMP’ye doniistiigiinde hemen yag yakma sinyalleri
ortaya ¢ikar. Zaten egzersizin saglik agisindan birgok faydasi oldu-
gunu biliyoruz. Simdi buna AMPK’nin arurilmasini da ekledik.

Kalori Azaltmak: Sayet ATP’yi egzersizle tiiketemiyorsak o
zaman alternatif olarak az yemeyi deneyebiliriz. Zaten kalori ki-
sitlamasinin uzun yagami destekledigi bilinen en eski bilgilerden-
dir. Clinkii az kalori daha fazla AMPK sinyali demektir.

Ogiin Aralarin1 Agmak: Bagka bir yontem uzun araliklarla
yemek yemektir. Giinde iki 6giin yemek, 6giin aralarini agmak
AMPK seviyelerini arurir.

Aksam Aghigr: En etkili AMPK arurma yéntemi uzun gece
aghigidir. Aksam yemegini atlamak ve iyi bir uyku AMPK sinya-
lini maksimum diizeye ulagtirir.

Ilaglar: Tip 2 diyabet tedavisinde yaygin olarak kullanilan bi-
rinci basamak ilaglar olan metforminler, mitokondriyal enerji hat-
tina girisi yavaglatarak ATP olusumunu azalur ve AMPK arusina
katkida bulunur. Bu molekiiller diyabet tedavisinden 6tesine ge-
gerek birer uzun yasam molekiilii olarak da aragurilmaya baglad:.

NAD+ konusunu anlaturken, NAD+'1n aglikla arttugini belirteik.
AMPK’nin de aglikla artugini biliyoruz. Aglikla artan iigiincii
Longevity molekiilii ise Sirtiiin genleridir. Zaten bu genlerin di-
ger ad1 da uzun yagam genleridir.
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Uzun Yagam Genleri: Sirtuinler

Sirtuinler, NAD+ bagiml: histon deasetilazlar olarak islev géren
bir protein ailesidir. Daha acik bir ifadeyle Sirtuinler, DNA'nin
etrafindaki kilif olan histonlara baglanmus kiigiik asetil gruplarini
oradan uzaklagurir. Bu, kanser tedavisi ilaglarinda da gecen bir
ifadedir ve basitge bu deasetillenme iglemi genomun korunma-
sinda ¢cok 6nemlidir. Bu islemi de sayilari ¢ok fazla olan Sirtuin-
ler gergeklestirir. SIRT1, SIRT?2 gesitli tiirleri vardir ve her biri
ayr1 bir arasurma konusudur, hepsi de olduk¢a 6nemlidir. Bu
protein ailesinin “uzun yagam genleri” olarak bilindigini haur-
lamak gerekir. Onlar1 aktive etmenin en etkili yolu da NAD+
seviyelerini arurmaktan geger, ¢iinkii Sirtuinler NAD+ ile ¢ali-
str. Sirtuinler, NAD+ seviyelerindeki arugi algilayarak, hiicredeki
enerji seviyelerinin ne zaman diistiigiinii belirler. NAD+ varsa
yiyecek miktarinin az oldugunu anlamalarini saglar. Sirtuinlerin
de AMPK gibi aglikla aktive oldugunu gézlemliyoruz.

Omrii uzatma etkisi oldugu diisiiniilen bir diyabet ilac1 olan
metformin, farelerde ve solucanlarda AMPK’yi aktive ederek ise
yarar demistik. Yine hayvanlarda yagam siiresini uzattgi bilinen
kalori kisitlamasi1 da AMPK aktivitesini artirabilir. Tersine, asir1
yemek hiicresel stres nedeniyle daha az AMPK duyarliligina yol
acabilir; bu da oksidatif stres, azalmis otofaji, metabolik send-
rom, artmig yaglanma ve inflamasyonla sonuglanir.

Ozetle, besin algilamada yer alan ve yaslanmaya énemli katki
saglayabilecek dort anahtar protein vardir.

flk ikisinin (IGF-1 ve m-TOR) yolunun kapatulmast uzun
omiirliliigi destekler. Her ikisi de anabolik metabolizma, ¢ogal-
ma ve besin bollugunun algilanmasinda 6nemli rol oynar.

Aksine, son ikisinin, Sirtuinlerin ve AMPK nin aktivitesini ar-
turmak uzun Smiirlilliige yardimar olur. Bu proteinler katabolik
metabolizmay: tegvik etmek i¢in ¢aligir, yani eski dokularin parga-
lanmasini desteklerler ve besin kitlig1 durumunda aktiviteleri artar.
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Simdi sizlere besin algilama yetenegi azalirsa viicutta igler
nasil olur bunu anlatacagim. Hepimizin yasadig1 pek ¢ok saglik
ve kilo sorununun temeli aslinda bu besin algilama yeteneginin
azalmasiyla iligkilidir.

Besin algilama yeteneginin bozulmasinin klinikteki karsiligs ise

metabolik esneklik kaybidr.

Metabolik Olarak Esnek misiniz?

Metabolik esneklik, viicudun degigen kosullar alunda enerji ih-
tiyaglarini kargilamak igin farkli yakit kaynaklari arasinda verim-
li gekilde gegis yapma yetenegini ifade eder. Metabolik esneklik
(metabolic flexibility) kavrami simdiye kadar cevabini merak etti-
giniz bazi sorulara yanit verir.

Neden yas ilerledikce kilo vermek zorlagir?

Neden yemek sonras: agirltk coker?

Neden tatls krizi gelir?

Neden yemek yesek de enerjisiz bissederiz?

Peki, metabolik olarak esnek olmak ile metabolik olarak kati
olmak bizim igin ne ifade eder? Isin 6zeti, metabolik esnekligi-
miz ne kadar yiiksekse kilo vermek o kadar kolay olur, enerji sevi-
yemiz o kadar yiiksek olur, yaglanma siirecimiz o kadar yavagslar.

Biz insanlar gengken hibrit motorlara sahibizdir ancak yas-
landikg¢a tek motorla galigmaya baglariz. Oysa yaglanma siirecini
yavaglatip kilometreyi artirmak igin her iki motoru da déniigiim-
li kullanabilmemiz gerekir.

Eger araciniz her iki yakit1 da kullanabilen bir hibrit motora
sahipse ve dizelin elektrige gore arabaya daha fazla zarar verdigini,
araci kisa siirede eskittigini ve az yol kat ettirdigini biliyorsaniz
muhtemelen yakit olarak elekerigi daha sik kullanmak istersiniz.

Bu analoji hiicre motorlarimiz igin de gegerlidir. Viicutta-
ki enerji birimimiz ATPdir, bizler tiim bu yeme-igme islerini
ATP iiretmek icin yapariz. Bu amagla gesitli yakitlar kullaniriz.
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Temelde iki tiir yakitimiz vardir: yag ve seker. Dolayisiyla hiicre
motorlarimiz da aslinda hibrit motorlardir ve her iki yakiti da
déniigiimlii olarak kullanabilirler. Genglikte bu déniisiim etkin
sekilde gergeklesir.

Bir ¢ocuga dikkat edin; ne tiir beslenirse beslensin enerjik-
tir. Hiicre motorlari, hangi yakiti kullanirsa kullansin, onu hizla
ATP’ye cevirebilir. Diger bir deyisle, yedikleri sekerli-unlu-tath
triinler de olsa, igerigi bol yagli ve sekersiz bir avokado da olsa
cocuk ayni performansta enerji iiretebilir. Bunun sebebi heniiz
bozulmamig hibrit motorlu hiicrelerinin bu iki farkli yakit1 yak-
ma konusunda kolaylikla esneklik gosterebilmesinden kaynak-
lanir. Seker varsa gseker yakimini saglayan motor, ya§ varsa yag
yakimini saglayan motor devreye girer. Iste hibrit motorlar ara-
sindaki bu hizh ve etkili gegislere biz “metabolik esneklik” adini
veriyoruz. Saglikli hiicreler bu esneklige sahiptir.

Yiyecek tiiketildiginde viicut genellikle birincil enerji kaynag:
olarak glikozu kullanir. Ancak aglik veya egzersiz durumlarinda
viicut yakit kaynagi olarak yag kullanmaya baglar. Iste metabolik
esneklik, viicudun glikoz ve diger besinlerin mevcudiyetine baglh
olarak bu farkli yakit kaynaklar1 arasinda verimli gekilde gecis
yapmasina olanak tanir.

Peki, metabolik esnekligimizi kaybettigimizi nasil anlariz?

Kendinizi digiiniin; unlu ve gekerli bir gida yedikten sonra
bir ¢ocuk gibi enerjik olacaginiza hilsiz, uykulu, yorgun ve hala
ag hissettiginiz oluyor mu? Belki doktorunuz size insiilin diren-
ciniz oldugunu soylemistir.

Ya da ii¢ dort saat ag kaldiginizda elinizin ayaginizin titredigj,
terlediginiz, yorgun hissettiginiz oluyor mu? Belki doktorunuz
size hipogliseminiz oldugunu séylemistir.

Bu iki senaryo da aslinda bize ayni geyi anlatr: Hiicre motor-
larinizin hibrit sistemi kullanamadigini, yalnizca geker yakiuni
kullanabildigini. Oysa dogustan seker ve yag yakabilir sistemlere
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sahiptik. Demek ki bu senaryolar bize bu kisilerin metabolik es-
nekliklerini kaybettiklerini gosterir.

Hibrit Motorlar Neden Bozulur?

Insanligin ilk giinlerinden beri, yiyeceklerin su anki modern yaga-
mimizda oldugu gibi her zaman erisilebilir olmadigini biliyoruz.
Varolusumuzun baslangicinda, yiyeceklerin her zaman bol oldu-
gu bir donem yoktu; bazen bol olurken bazen az olurdu. Hayaua
kalmak icin evrimlegen metabolik sistemimiz, mevcut yakitlarin
-yiyeceklerin- tiiriine ve bulunurluguna bagli olarak gekillendi.

Bu siiregte organizmalar yiyecek bolken enerjiye en kolay d6-
niistiirebilecekleri kaynaklar: -glikoz ve karbonhidratlari- 5ncele-
di. Daha uzun iglem gerektiren kaynaklari -yani yaglari- enerjiye
cevirmeyi ikinci plana atti. Durumlar ¢ok kritik hile gelirse ve
ne yag ne de seker bulunursa yedek planini devreye soktu; yani
kendi yag depolarini ve eski hiicrelerini yakit olarak kulland:.
Daha fazla kitlik durumundaysa da son care olarak kendi kas
dokularini yakit olarak kullanmayi 6grendi.

Benzer sekilde, yiyecek bol oldugunda da fazla alinan enerji-
yi en kiymetli depo olarak yaga cevirdi. Yaglar, konsantre enerji
kaynag olarak, upk: kaliteli komiirlerin yiiksek 1s1 verebilmesi
gibi, onemli bir yakit deposu olarak islev gordii.

Iste bu ayarlama yeteneginin korelmesine “metabolik esnek-
lik kayb1” diyoruz. Bu yetenek, yakiun bol oldugu durumda sii-
rekli kalindig1 ve yakitin kit oldugu duruma gegilmedigi icin ko-
relir. Basitge, siirekli yemek yedigimiz icin... Toplamda ¢ok fazla
yemek yemesek de yeme ve aglik arasinda gecis esnekligimiz azalir.
Viicut, varolugun baginda 6grendigi davranisi bizden bekler: ye-
me ve yememe periyotlari. Iste bunu yapmadigimizda metabolik
esnekligimiz azalir.

Kalori kisitlamasinin uzun yagama etkisi, insiilin direncinin
azalmasinin tiim sagliga katkisi, IGF-1 ad: verilen insiiline benzer

74



LONGEVITY PLANI

bir tiir biiylime hormonunun azalmasinin émrii uzatmasi, yatay
kan sekeri degerinin sagliga olumlu etkisi gibi konular aslinda bu-
rada anlatugim metabolik esneklik kavraminin farkli yonleridir.
Metabolik esneklik aslinda hiicresel olarak geng olmakla paraleldir.

Daha 6ncesinde degindigim NAD+ ve m-TOR gibi biyo-
kimyasal genglesme meseleleri de temelinde bize aslinda metabo-
lik esnekligin 6nemini vurgular.

Bizler yiyecegin bol veya kit oldugu dénemlere adaptasyon
yapabilen metabolik yapimiz sayesinde bugiinlere kadar ayakta
kalan canli tiirlerindeniz. Dolayisiyla genlerimiz donem dénem
yiyecegin bulunamayacady senaryolara gore bir B planina sahip-
tir. Yiyecek az ise viicut hibrit motorlarinin yag yakim diigmesi-
ne basar ve depoladigs yaglari yakar. Ancak giiniimiizde yiyecek
kithig1 s6z konusu olmadigy gibi, yiyeceklerin islenmis olmalar
sebebiyle besleyicilik kalitesi de bir sorundur. Giiniimiiz yagam
tarzt a¢ kalmaya izin vermez ve genellikle kana hizla karigan is-
lenmis basit sekerleri iceren meniileri 6niimiize sunar.

Siirekli yeme aligkanligimiz ve yiyeceklerin kalitesinin bozul-
masinin sonucunda “besin algilama” yetenegimiz bozuldu. Aruk
yukarida degindigim dort proteine dayali olarak hiicrelerimiz,
yiyecek durumu hakkinda dogru bilgi edinemez hile geldi. Bu
yizden kitlik sinyali diigmesi calismiyor ve bu diigme ¢alisma-
yinca kilo vermek de miimkiin olmuyor. Ozellikle kirkli yaslarda
bu durum daha da belirgin hale gelir. Viicudunuz aruk kithik
sinyalini algilayamaz ve B plani olarak yaglar yakit olarak kul-
lanmak igin hibrit motorlarda yakamaz. Sonug olarak sizler de
her ne kadar a¢ kalsaniz da kilo veremez hale gelirsiniz.

Dabhast bazi yiyecek segimleri, 6zellikle seker, hibrit motorla-
rin dengesini bozar. Beslenmede yaslanmaya yol agtig1 gerekge-
siyle ilk su¢lanan gida sekerdir. Hiicre motorlarina yakit olarak
cogunlukla seker, yani iglenmis unlu ve sekerli gidalar kullanir-
sak metabolik esneklik giderek azalir ve hiicreler yag yakmakta
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zotlanir. Sekeri motor analojimizdeki dizel yakita benzetebiliriz.
Yag ise aracin elektrikli ¢alisugy hali olsun. Siirekli dizel kullan-
manin arabay1 hizlica eskitecegini anlamak kolay... Gergekten de
seker, yani glikoz hizli, ucuz ve kirli bir yakittir. Seker neden kirli
bir yakittr? Ciinkii fazla egzoz ¢ikarir.

Egzozu Bol Yakat: Seker

Hiicre i¢in egzoz teriminin karsiligt “serbest radikaller” dedigi-
miz metabolizma artiklaridir. Her ATP olusumunda hiicre icin-
de metabolik artiklar birikir. En ideal ¢alisma kogsullarinda bu
arttk orant binde 2 ila 4 arasiyken hibrit sistem esnekligini kay-
betmeye bagladiginda bu artiklarin yiizdesi artmaya baglar. Tibbi
bir ifadeyle, enerji iiretiminden daha ¢ok serbest radikal olusumu
ortaya ¢tkar. Serbest radikallerin fazlasinin hem hiicrelere hem
de tiim viicuda zarar verdigini ve yaslanmayi hizlandirdigint bili-
yoruz. Oysa hibrit sistemde yag motorlarinin devreye girmesi ve
sekerin azalmasi durumunda bu kadar ¢ok artik olusmaz.

Ancak ikinci motorun devreye girebilmesi i¢in temel bir gart
vardir: Diger motor igin seker yakitinin ortada olmamasi gerekir.
Seker varsa hiicreler 6ncelikli olarak onu kullanarak enerji iiretir.
Yillar boyunca geker agirhikli yakitlar: tiikettigimizde yag yakma
kapasitemiz azalir.

Peki, bunu nasil anlariz?

* Yemek sonrasi uykunuz geliyorsa,

* Yemek sonrasi tatli istiyorsaniz,

* Size insiilin direnciniz oldugu sdylendiyse,

* Size prediyabetiniz oldugu séylendiyse,

* Size hipogliseminiz oldugu séylendiyse,

* Ag kalsaniz da kilo veremiyorsaniz,

* Az yediginiz halde kolay kilo aliyorsaniz,

* Kilonuz 6zellikle bel ve kalga bélgelerindeyse...
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Evet, tiim bunlar hibrit motor sisteminin kullanilmadigs an-
lamina gelir. Ozellikle ne kadar ag kalsaniz da kilo verememe
halini su gekilde diiiiniin: Siz motora (viicuda) yakit koymuyor-
sunuz, diger bir deyisle seker veya yag yakit tikketmiyorsunuz.
Bu durumda viicudunuzun dogal olarak yapmasi gereken sey;
normalde karin bélgesindeki gereksiz yaglari yakmaya baglamas:-
dir. Ancak hibrit sistemi bozdugunuz igin, agliga ve az yemenize
ragmen, gobek bolgesindeki yag1 yakacak yag motorunu devreye
sokamaz; dolaystyla kilo veremezsiniz.

Kirk Yagindan Sonra Metabolizma Yavaslar ms?

“Metabolizma” ifadesini duydugumuzda genellikle aklimiza he-
men, “Metabolizmam yavas mi, hizli mi?” sorusu gelir. Ancak
asil soru, “Metabolizmam paslandi mi, paslanmadi m1?” seklinde
olmalidir.

Metabolik paslanma, kirkli yaslarda neredeyse kaginilmaz
olarak ortaya ¢ikar ve bu, yaglanmaya bagladigimizin bir goster-
gesidir. Cogumuz su ciimleleri kurariz; “Gegen yila kadar yemegi
biraz kesince hemen kilo verirdim. Son zamanlarda yemesem de
kilo veremiyorum.” Ozellikle kirkli yaslarda, en saglikli besle-
nen kisi bile bu ciimleyi kurmaya baglar ve cezay1 da “metabo-
lizmasinin yavaglamasina” keser. Ancak yagdan kilo vermek igin
metabolik esnekligin yeniden kazanilmasi gerekir. Eriyen yaglar
genellikle bel ve karin bolgelerindeki yaglar olacakuir. Boylece bir
tiir dogal liposuction etkisi yaratabiliriz.

Oncelikle konu burada kilo ve dis gériintii gibi gdriinse de
asil mesele saglik ve uzun yagamdir. Kilo vermek ve o dogal lipo-
suction etkisine ulasmak metabolik esnekligi kazanmanin kiigiik
bir hediyesidir. Asil biiyiik hediye ise uzun yasam, saglik, hatta
kansere karg1 korunmaya kadar varir.

Coziim, tekrar hibrit motor sistemine gegmekte. Peki, ¢ift
motorlu sisteme geri dSnmek i¢in ne yapmaliyiz?
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Metabolik esnekligimizi geri kazanacagiz. Bunun igin de;

1. Unlu, sekerli gidalari ve islenmis karbonhidratlar yakie
olarak kullanmayacagiz. Dizel yakita veda edecegiz. Ne
demigstik; seker, yani dizel ucuz ve kirli bir yakitar.

2. Yag motorlarinin devreye girmesinin en dogal yolu ge-
ce uyku hilinde oldugumuz zamanlardir. Uykudaki yag
yakimint desteklemek i¢in miimkiin olan en erken saatte
motora enetji girisini durduracagiz (Yani aksam yemegini
miimkiin oldugunca erken saatte bitirece§iz veya en geg
saat 17.00'den sonra yemeyi durduracagiz. Ne kadar erken
saatte yemegi kesersek hibrit sistem yag yakmaya o kadar
huzlt adapte olacakur).

3. Hibrit motorda neyi yakarsak yakalim, yiiksek performans
icin “oksijen” gereklidir. Seker oksijensiz de yakilabilir an-
cak sekerin oksijensiz yakilmasi en verimsiz enetji iiretimi-
ne yol agar.

4. Ancak yag motoru oksijensiz ¢alisamaz. Yag yakmak icin
bol miktarda oksijene ihtiyag vardir. Cift motorlu hiicreler
icin oksijenin saglanmasi olduk¢a 6nemlidir.

* Uyku apnesi

* Burun ukaniklig

* Agizdan nefes almak

* Dis stkmak

* Sigara igmek

* Derin olmayan nefesler almak

* Siirekli oksijeni az kapali ortamlarda bulunmak hibrit
sistemi tek motora, yani dizele (sekere) diigiiriir.

Neden eskiden ne yersek yiyelim enerjik hissederken artik
yemek sonrast yorgunuz?

Nedlen eskiden azicik yemegi kistigimizda kilo verirken sim-
di ag kalip gram veremiyoruz?
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Neden eskiden kilomuzu genel viicuda alirken simdi gobek

ve bel bolgemize alyoruz?

Iste tiim bu sorularin cevabi, yukarida anlatilan hibrit

enerjiye uygun hiicre motorlarimizi dizele, yani kétii yakat

olan glikoza alignrmamizdandir. Bizler motorlar paslandirdik.

Metabolik paslanma sebeplerini sayarsak;

En miihimi; hi¢ a¢ kalmamak iizerine kurulu yeme sis-
temimizdir.

Uzerine hareketsiz bir yagam tarzi, viicudun glikozu ve-
rimli sekilde kullanma ve depolama yetenegini azaltarak
metabolik katiliga yol agar.

Islenmis gidalar ve seker agisindan yiiksek bir diyet de
metabolik katliga sebep olabilir. Bu tiir bir diyet, viicu-
dun glikozu enerji igin kullanma yetenegini bozabilen
insiilin direncine yol acabilir.

Obezite: Agir1 viicut yagy, insiilin duyarliligini azaltarak
ve glikoz alimini bozarak metabolik esnekligi azaltmaya
neden olur.

Genetik: Baz: kigilerde metabolik kauliga genetik yat-
kinlik olabilir.

Yaglanma: Yaglandik¢a metabolizmamiz dogal olarak
yavaglar, bu da metabolik kauliga yol agar. Metaboliz-
manin ve hormonal fonksiyonlarin diizenlenmesi igin
yeterli uyku sartur.

Kronik stres: Kronik stres, viicudun insiilin duyarlili-
gin1 bozabilecek ve metabolik kauliga katkida buluna-
bilecek kortizol iiretimini artirir. Kronik stres de kor-
tizol seviyelerini arurir, insiilin duyarliligini bozar ve
metabolik katliga kackida bulunur. Burada farkindalik,
meditasyon ve yoga gibi uygulamalar stres diizeylerini
diigiirmeye yardimci olabilir.
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¢ Inflamasyon: Kronik inflamasyon, hiicrelerin glikozu
etkili sekilde kullanma ve depolama yetenegini bozar.
Bu da insiilin direncine ve metabolik katliga yol agar.

* Oksidadif stres: Oksidatif stres, reaktif oksijen tiirleri-
nin (ROS) iiretimi ile viicudun antioksidan savunma-
st arasinda bir dengesizlik oldugunda ortaya ¢ikar. Bu,
hiicresel hasara yol agar ve hiicrelerin yakit kaynaklar
arasinda gegis yapma yetenegini bozar.

* Metabolik esneklik spor performansi ile de yakindan
iligkilidir. Diizenli fiziksel aktivite, metabolik esnekligi
arurabilen insiilin duyarliligini ve mitokondriyal islevi
iyilestirebilir. Spor yaparken kas hiicreleri i¢in gereken
yakit1 seker ve kastaki depo karbonhidrat enerjisi bitin-
ce yaglardan kullanabilmek sporu daha uzun siire yapa-
bilmenin kosuludur. En iyi sporcular metabolik olarak
en esnek olanlardir. Béyle olmasa yiiksek performans
gostermeleri miimkiin olamazd:.

* Uzun siireli oturma ve hareketsiz bir yagam tarz1 da me-
tabolik esnekligin azalmastyla iligkilendirilir. Sik sik ara
vermek ve giinliik aktiviteyi arurmak metabolik saglig
iyilestirir.

* Yine sigara ve agir1 alkol titketimi de metabolik bozuk-
luklarla iligkilendirilir ve metabolik esnekligi bozar.

* Hipotiroidizm, polikistik over sendromu (PKOS) ve uy-
ku apnesi gibi altta yatan saglik durumlarn da metabolik
kauliga katkida bulunabilir. Bu kogullar i¢in tibbi tedavi
aramak metabolik saglig1 iyilestirmeye yardimecr olabilir.

Ozetle; yemek aralarini dért saat agip aksam yemegini sa-
at 17.00'de kesmek ve biraz egzersizle viicutta dolagan oksijeni
arturmak bizi tekrar hibrit motorlu yapar. Saat 17.00'de veya
daha 6ncesinde (15.00, 16.00, 17.00 saatlerinden hangisine

80



LONGEVITY PLANI

uyabiliyorsaniz) agliga baslamak isin pif noktasint olusturur,
ciinkii metabolik esnekligi en hizli geri kazandiracak sey sirka-
diyen ritme uygun bir yasam tarzin1 benimsemektir.

En basit yaklasim, giin 1s11yla baglayan yeme hélinin giin
kararmaya basladiginda tamamen kesilmesidir. Giin igerisinde ag
ve tok oldugumuz zaman araliklarini da keskin bir sinirla birbi-
rinden ayirmaliyiz. Bu diizenlemeleri biyolojik i¢ saatimize uy-
gun olarak yapmaliyiz. Giinde iki giin yemek yemek ve 6giin
aralarina dort-alu saatlik siireler koymak 6nemlidir. En 6nemlisi
en son yemegi miimkiin olan en erken saatte kesmek gerekir.
Ogleden sonra en geg 17.00°de baslayan aglik, sabaha kadar hiic-
re motorlarini tek enerjiyle galigan motorlardan yine hibrit mo-
tora gevirmeyi saglar. Bu diizenleme, giindiizleri glikoz yakmaya
alismig motorlarin gece yag yakabilecegi bir hile gelmesini saglar.

Sirkadiyen Metabolik Esneklik Nedir?

Sirkadiyen metabolik esneklik, viicudun metabolizmasini ve
enerji harcamasini giiniin saatine ve viicudun i¢ sirkadiyen saa-
tine gore ayarlama yetenegini ifade eder. Sirkadiyen saat, bu sii-
regleri yoneten genleri kontrol ederek metabolizma déhil gesitli
fizyolojik siiregleri diizenleyen dogal bir biyolojik saattir.

Insanligin ilk giinlerinde yiyecegin bol ya da az olmasinin
metabolik esnekligi belirledigini soylemistim. Hem yaz ve kisa
gore yapilan mevsimsel uyum hem de giin icindeki yirmi dért
saatlik zaman diliminde sirkadiyen i¢ saatin ayarlanmasi meta-
bolik esnekligin temelini olusturur. Ozellikle yirmi dért saaclik
zaman diliminde 1s131n varligs veya yoklugu ile is1in yogunlu-
gu metabolik esnekligi bityiik dl¢iide etkiler. Bu sebeple aslinda
metabolik esneklik terimini “sirkadiyen metabolik esneklik”
olarak diizeltmek gerekir.

Sirkadiyen i¢ saat, giiniin farkl saatlerinde farkli gekilde
calisir. Baglangigta, giin 1s13inin olup olmamast temel ig saat
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ayarlamasini saglar. Ancak sirkadiyen saat, 1s131n yani sira sicak-
lik, egzersiz, uyku ve beslenme saatleri, sosyal yasgam modelleri
gibi gesitli faktorlerden de etkilenir. Bu faktdrler bozuldugunda
veya sirkadiyen saatin dogal ritmiyle senkronize olmadiginda
insiilin direnci, obezite ve kardiyovaskiiler hastalik gibi meta-
bolik islev bozukluklariyla ile iligkili bircok sirkadiyen uyum-
suzluga yol agabilir.

Sirkadiyen metabolik esneklik, giiniin saatine veya 6giin-
lerin zamanlamasina gdre metabolik hizt ve enerji harcamasini
ayarlayabilir. Aragtirmalar, gece ge¢ saatlerde veya diizensiz ye-
mek yemenin sirkadiyen saati bozabilecegini ve metabolik islev
bozukluguna yol agabilecegini gostermistir. Ek olarak, karbon-
hidratlarin giiniin saatine bagli olarak farkli gekilde metabolize
edildigini; giiniin erken saatlerinde daha yiiksek karbonhidrat
aliminin, daha sonra ayn1 miktarda karbonhidrat alimina kiyasla
daha iyi glikoz metabolizmasina ve daha diisiik insiilin diren-
cine yol agtigin1 ortaya koymugtur. Diger bir deyigle, sabahlar
titketilen karbonhidratlar metabolik esneklik sayesinde hiicre
motorlarinda iyi enerji tiretirken, karbonhidratlarin gece saatle-
rinde titketilmesi metabolik esnekligin azalmasiyla sonuglanir;
bu da yiyeceklerin enerji yerine kiloya déniigmesini kolaylastirir.
Basitce ifade etmek gerekirse, yas ilerledikge sabahlari metabolik
olarak esnekken geceleri bu esnekligi kaybederiz.

O hilde metabolik esnekligimizi geri kazanabilmek i¢in ti-
kettigimiz besinlerden ¢ok ne zaman tiikettigimiz onem kaza-
nir. Geceyi igine alan, 6gleden sonra saatleri itibariyle baglayan
aglik hali, iyi bir gece uykusu ve biraz giinliik egzersizle birlegti-
ginde gencligimizdeki metabolik esnekligimize en hizl sekilde
geri donebiliriz.

En basit yaklagim, giin is1g1yla baslayan yeme halinin giin
kararmaya basladiginda tamamen kesilmesidir. Giin igerisinde
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Yaslilik Bir Hastalik midir?

Saglikli olarak uzun yagayan insan gruplar incelendiginde (bu
insanlara, “yiiz yagini gegen, asirlik kigiler” anlamina gelen cente-
narian denir) hastalanmadan yagadiklari zaman diliminin ortala-
madan on-yirmi yil daha uzun oldugu goriildii. Yani bu insanlar
uzun yagsamanin Otesinde ileri yaglarini1 da saglikli olarak gegiri-
yordu. Bu fark, yaglanmanin bir hastalik olarak ele alinabilecegi
manugini ortaya ¢ikardu.

Bunu ispat amaciyla TAME isimli ¢ok katulimli bir ¢alisma
planlandi. TAME ¢aligmast ise yararsa FDA'nin yaslanmay: bir
hastalik olarak kabul etmesi s6z konusu olabilecek. Bunun da
avantaji, kitabin baginda belirttigim gibi, ilag firmalar1 ve saglik
teknolojilerinin yaglanmayi yavaslatmaya yonelik ilag kesiflerine
daha fazla y6nelmesi olacak.

TAME caligmasi, yaygin olarak bilinen altmug yillik bir mo-
lekiil olan metformin ile gergeklestiriliyor. Metformin hepimizin
seker ilac1 diye olarak bildigi, Tip 2 diyabet tedavisinde yaygin
olarak kullanilan ilk segenek ilaglardan biridir demistik. Ancak
bu ¢aligmanin odak noktas: metforminin giinliik kullanimi degil,
daha uzun araliklarla ve daha diisiik dozlarda kullanilmasiyla yas-
lanmayi yavaglatici etkisinin incelenmesidir. Yeniden belirtmek
gerekirse, burada temel amag, bu iddiay1 destekleyerek FDA'nin
yaslanma bir hastalik olarak siniffandirmasini saglayacak hastalik
bilimsel bir zemin hazirlamakur.

Goriilityor ki yakin gelecekte “yaslilik”, dogal bir siiregten
ote, farkli hizlarda ilerleyen kronik bir hastalik sinifina déhil
edilebilir. Bu durum, herkesin “asirlik kisiler” olarak adlandiri-
lan sansh insanlar grubuna kaulma olasiligini arurabilir. Simdi
TAME c¢alismasinin temeli olan metforminle hiicresel diizeyde
ne yapimak isteniyor ve biz giinlitk yasamimizda, metformin
kullanmasak bile bu etkiyi ne yaparak elde edebiliriz tizerine dii-
siinelim.
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Diyabet [lacindan Longevity Ilacina

Metforminin etkilerini ii¢ baglikta inceleyecegim. Gérecegiz ki
oncelikle metabolik esnekligi geri kazandirmak ve metabolik ka-
uligin iki biiyiik bedeli olan, serbest radikal tretimini ve infla-

masyonu azaltmak igin ¢aligiyor.

1. Metabolik etkisi
2. Oksidasyona etkisi

3. Inflamasyona etkisi

Metformin, asil olarak Tip 2 diyabetin tedavisinde kullanilan
bir ilag olmasina ragmen, bu ilacin ayni zamanda besin algisinin
diizeltilmesi yoluyla metabolik esnekligi geri kazandirma potan-
siyeli de bulunmakeadr.

ATP’nin “elektron transport zinciri” olarak adlandirilan iire-
tim hatundan bahsetmigtim. Buray1 upk: bir fabrika gibi diisii-
niirsek beg farkli liretim istasyonu oldugu séylenebilir. Birinci is-
tasyondan giren yiyecekler besinci istasyondan ATP olarak ¢ikar.
Bu bes istasyondan ilki, yani birinci istasyon, ATP tiretimi igin
en ¢ok kullanilan istasyondur. Metformin bu istasyona yiyecek
girisini yavaslatarak isleyisi etkiler.

Haurlayacak olursak, bizler fazla miktarda ATP depolaya-
mayiz; ya olusan ATP’yi kullanip titketmeliyiz ya da yiyecegi
ATP’ye doniigtiirmeden gobegimizde yag olarak depolamaliyiz.
Bu, enerjinin kullanilmadig: durumlarda ATP iiretiminin sii-
rekli devam edemeyecegini gosterir. Bu dengeyi saglamak igin
viicut ATP ile onun kardesi AMP oranina bakar. ATP enerjinin
en yliksek depolandigi molekiilken kardesi AMP en az enerji
depolanmis hilidir. Hiicredeki AMP/ATP arasinda belirli bir
dengede tutulur. Aragtirmalar, AMP seviyesinin yiiksek, ATP

seviyesinin ise daha diigiik oldugu durumlarda viicudun daha
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saglikli caligugint gosterir. AMP’nin aktive ettigi AMPK yolu
olarak adlandirilan hiicresel yol, yaslanma siireglerini azaltan
ve uzun yagam genlerini aktive eden bir yoldur. Amacimiz yag-
lanmay1 yavaglatmak olduguna gore, bu yolun aktive edilmesi
isimize gelir.

Metformin, hiicre enetji fabrikasinin birinci istasyonundan
yiyecek girisini yavaglatuginda son iiriin olan ATP azalir, dola-
yistyla az enerjili kardegi AMP artar. Bu durumda AMP/ATP
orani AMP tarafina doner. AMP’nin varligi da uzun yagam
genlerini destekler.

Burada, diyabet ilact olan metforminin, yedigimiz yiyecekten
daha yavas hizda ATP iiretilmesine yardimar oldugunu anladik.
Bunun giinlitk hayattaki karsilig1 ise daha az yemek yemektir.
Eger hiicrelere kullanamayacagi kadar ¢ok ATP iirettirmeye ¢a-
lisirsak bu durum hiicrenin émriinii kisaltir. ATP ¢ok miktarda
depolanamayacagy icin fazla yemek yemek bizlere kilo almanin
otesinde bir bedel 6detir; hiicre yaglanmasini hizlandirir. O halde
yemek miktarini kisitlamak yagami uzatacakur.

Evet, dogru anladiniz. TAME caligmasinin benzerini, yedigi-
miz yemek miktarini azaltarak kendimize uygulayabiliriz.

Metforminin ikinci etkisi hiicredeki oksidasyonu azaltmak
tizerinedir. Yukarida bahsettigim enerji fabrikasinda iiretilen
ATP’nin bir iiretim bedeli vardir. Uretim sonunda fabrikadan
yan uriin olarak egzoz ¢ikar. Tibbi olarak bunlara “serbest ra-
dikaller” dedigimizi aktarmistim. Serbest radikaller ¢ogalirsa
hiicrelerde oksidasyon, yani paslanma meydana gelir. Metfor-
minin, fabrika istasyonlarindan birinci istasyona giren yiyecek
hizin1 kisitlayarak etki ettigini 6grendik. Durum su ki bu bes
istasyondan en ¢ok serbest radikal ¢ikaran da birinci istasyon-
dur. Birinci istasyona giris yavaglarsa serbest radikal iiretimi de
azalir.
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“Peki, biz giinliik hayatta bunu nasil saglayabiliriz?” sorusuna
cevap yine yiyecekler ve onlarin yenme zamaniyla iligkilidir. Basit
karbonhidratlar, yani unlu ve gekerli yiyecekleri azalttikga birinci
istasyona yiyecek girigi azalulir. Zaten metforminin diyabet ilaci
olmasinin amaci budur.

Bir kez daha soyleyeyim; bana gore hepimiz diyabetmisiz gi-
bi beslenmeliyiz. Kan gekeri yiiksekligi, insiilin direnci, yiiksek
HbA1C degerleri gibi durumlar sadece diyabete degil, genel sag-
lik durumumuza da olumsuz etkiler birakir ve gegitli hastaliklara
kapt aralayabilir. Bu durumda elbette yaglanma siireci de hizla-
nir. Oksidasyonu azaltmak igin, okside eden basit seker igeren
gidalari azalup antioksidan igerigi yiiksek besinleri arurmak bize
TAME ¢aligmasi etkisi saglayacakur.

Ugiincii etki olarak inflamasyonun azalulmas: incelenmek-
tedir. Inflamasyon, hiicrelerde iglerin yolunda gitmedigi, hiic-
renin kronik bir rahatsizlik yagadigi anlamina gelir. Kisa siireli
inflamasyon gereklidir ancak is kroniklestiginde tiim hastalikla-
nin kapisini aralar. Hangi organin hiicreleri inflamasyonla karsi
karstyaysa o organda hastalik gelisir. Yaglanma konusuna gelince,
yaglanma siirecinin kendisi toptan birkronik inflamasyondur.

Metformin ve daha 6nce bahsi gegen rapamisin de yaglan-
ma tedavisi ilaglari olarak incelenen ilk ilaglar ama son olma-
yacaklar1 ortada. TAME ¢aligmasinin olumlu sonuglariyla yas-
lanmanin bir hastalik olarak kabul edilmesi durumunda, ilag
firmalari yaglanmay: yavaglauci molekiilleri aragtirmaya agelik
verecek. Ancak biz simdilik burada en kolay ve tartigmasiz yol-
dan devam edelim; hiicrelerde metformin etkisini saglayacak
bitkisel desteklere odaklanalim. Metformin AMPK sinyalini
arurtyordu. $imdi bunu saglayabilecek bitkisel desteklere bir
goz atalim.
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7. SENESENS

Yaslilik, Zombi Hiicrelere Fit Olma Hali

Tam da simdi yaglanmanin on dort belirteci arasindan yaglan-
mayla dogrudan iligkili olan, yasli hiicrelere geldik. Yaslanma,
en basit ifadeyle, yaglanmus hiicreler toplulugudur. S6z konusu
yaglanmugs hiicrelere “zombi hiicreler” dendigini daha énce belirt-
migtim. Diger bir deyisle, yaslandik¢a ideta bir zombiye dénii-
suriiz. Peki, hakikaten de 8yle mi olur?

Senesens; yaslanmug hiicrelerin tibbi adidir. “Zombi hiicre-
ler” olarak adlandirilmalarinin nedeni ne tam élii ne de tam is-
levsel olmalaridir. Bir bakima araftadirlar. Bu hiicreler, kronik
inflamasyonu en ¢ok tetikleyen ve yasa bagli hastaliklar: baglatan
hiicrelerdir. Huysuzdurlar ve gevrelerindeki diger saglikli hiicre-
leri de yaglanmaya tegvik ederler. Aslina bakilirsa zombi hiicreler-
den kurtulmak genglesmekle esdegerdedir.

Senesens hiicreleri aslinda siz de s6yle g6z ucuyla elinizin
lizerine bakarak gorebilirsiniz. Orada minik bir ben mi var, yok-
sa yeni bir leke mi ¢ikt? Iste bu isaretler islevsizlesmis zombi
hiicrelerdir ve viicudunuzun onlardan kurtulamadigini gosterir.
Ne yazik ki yaslandikga tiim viicudumuz zombi hiicrelerle dolar.

Yaglandik¢a viicudumuzda senesens olarak adlandirilan hiic-
relerde bir tiir arug gozlenir. Bu hiicreler, bulunduklari dokulari
destekleme yeteneklerini kaybeder ve normal iglevlerini yerine
getiremezler. Ayrica biitiine olan fayda kabiliyetlerini de yitirir-
ler; bunun yerine bencillesir, gevrelerindeki saglikls hiicreleri de
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kendileri gibi yaslanmalari i¢in tegvik eden bir dizi zararli kim-
yasal sinyaller yayarlar. Senesens hiicrelerin varli1 bir¢ok saghk
sorununa yol acabilir: doku onarimini azaltabilir, kronik infla-
masyonu ve hatta sonunda kanser ve diger yasa bagli hastalikla-
rin riskini artirabilir.

Yipranmig veya ciddi sekilde hasar gérmiis hiicreler normal-
de “apoptoz” adi verilen programlanmig bir hiicre 6liimii siire-
ciyle kendilerini yok eder demistik. Bu olii artiklar da bagigiklik
sistemi tarafindan uzaklagunlir. Ancak yaglanma siireciyle bagi-
siklik zayiflar ve artan sayida yasl ve hasarli hiicre bu temizlik
siirecinden kagarak viicudun tiim dokularinda birikmeye baglar.
Insanlar yaslandik¢a bu liime direngli hiicrelerin 6nemli bir kis-
mu birikerek kronik inflamasyona ve ¢evredeki hiicre ve dokular-
da hasara neden olur.

Yaslanma siireciyle birlikte apoptoz yetenegi azalirken zom-
bi hiicrelerin arugi gézlemlenir. Yetersiz apoptoz, kanserlerde de
stk¢a goriilen bir durumdur. Yani hasarl: hiicreler intihar etmek
yerine kalip ¢ogalir. Kanser, uzun siire, sadece kontrolsiiz hiicre
¢ogalmasi sorunu olarak tanimlandi. Ancak giiniimiizde kontrol-
stiz ¢ogalan hiicrelerin yani sira, azalmis hiicre 6liimii de 6nemli
bir fakt6r olarak kabul edilmekte. Bu sebeple kanser tedavilerine
apoptozu artirmayt hedefleyen ilaglar eklenmeye ¢aligiliyor.

Hiicrelerin, hiicre boliinmesini durdurdugu bir limitten bah-
setmigtik. Yaklagik elli boliinme sonrasinda bu noktaya ulagiyor-
lardi. Bu agamada, tamamen yok olabilecekleri apoptoz ad: veri-
len goniillii intihar hélini baglatmay: durdururlar. Bunun yerine,
senesens hiicre olarak 6lmek ile kalmak arasinda arafta bir yagam
bi¢imine donerler. Bu duruma, “replikatif yaslanma” da denir.
Bu siirecin bazi evrimsel avantajlari vardir. Senesens hiicreler ¢o-
galmay1 durdurduklari i¢in dokuyu koruyucu bir etki gésterebi-
lir. Ancak bu durumdaki hiicreler yaglanmay: hizlandiran “sito-
kin” isimli sinyal molekiilleri tiretir. Bu sitokinler ¢evredeki diger
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hiicreleri de yaslandirabilir. Ozetle; yaslanma hiicreler arasinda
bulagia bir durumdur.

Yaglanma Bulagiadir

Zombi hiicreler, viicutta az sayida olsalar da, yaslanma ve kansere
neden oldugu diigiiniiliip “SASP” olarak bilinen yaglanma mo-
lekiillerini salar. Bu nedenle, zombi hiicrelerin hedeflenmesi ve
ortadan kaldirilmasi yaglanma ve kansere olasi bir ¢6ziim olarak
onerilir.

Ancak zombi hiicrelerden kurtulma ¢abasinin hem olumlu
hem de olumsuz sonuglart bulunur. Yetiskin bir kisinin her giin
elli ila yetmis milyar hiicresi apoptozla intihar ederek 6liir. Bu
intiharin faydah bir amaci vardir. Ancak denge 6nemlidir. Fazla
apoptoz Alzheimer’a, az apoptoz ise kansere yol agabilir.

Nitekim aragurmacilar bu dengeyi 6l¢mek istediler ve ilk
olarak fareler iizerinde yaglanmug hiicrelerin apoptozunu tetikle-
diler, yipranmus hiicrelerin apoptoza girip 6lmelerini sagladilar.
Farelerin saglig1 ve 6mrii bu 6liime direngli hiicrelerin ¢ikarilma-
styla iyilestirildi, bu da ayni sonucu elde edebilecek ilag ve tedavi
arayislarini baglatti. Iste bu yeni ilag sinifi, “senolitikler” olarak
biliniyor.

Bana gore senolitiklere bel baglamak bir yerde hatalidir.
Ciinkil bu hiicreler yok edildiginde yerlerini dolduracak kék
hiicrelerin olmamasi durumunda, bazi organlarda toplam hiicre
sayisinda azalma, yani atrofi meydana gelebilir ve bu da ciddi bir
sorun tegkil edebilir.

Uzun yagamak i¢in temel manuk genellikle aynidir: Hiicrele-
rin saglikli dmiirlerini tiikettiginde kendini yenileme veya kendi-
ni yok etme yetenekleri zorlanir. Genglikte az zombi hiicreleriniz
varken yaslandik¢a sayilari artar. Eger zombi hiicreleriniz varsa,
kendinizi en saglikli hissettiginiz anda bile hiicre diizeyinde inf-
lamasyonunuz var demektir. Zombi hiicreler ve inflamasyon,
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yaslanmanin ayrilmaz bir parcasidir. Zombi hiicrelerin gevreye
yaydig: yaslanma sitokinleri baghi bagina inflamasyon sebebidir.

Ileriki boliimlerde on dérdiincii maddede inflamasyonu
okurken bunun bir tiir “kisik 1sida i¢ ateg” diyebilecegimiz hal
oldugunu gorecegiz. “Hamdim-pigtim-yandim” ifadesi yaglan-
mayla gelen olgunlagmay: anlatirken artan inflamasyonu da kas-
tediyor olabilir. Sanki yaghlik diisiik 1s1da i¢ten ice pisme ve hatta
fazla pisip kavrulma hilidir. Belki de bu yiizden Biohacking bé-
limiinde okuyacagimiz soguk ortamlar, buz odalari gibi alter-
natif yontemler sagliga iyi gelir. Su an i¢in en garantili mevcut
6lmeme yolu kriyoprezervasyon, yani sogukta dondurulmadir.
Burada da goriiyoruz ki 1s1 olmayinca yaglanma durur.

Zombi hiicrelerden kurtulmanin bir yolu, hiicrelerin yaglan-
diklarinda zombilesmeden goniillii olarak intihar1 segmesidir.
Ancak apoptoz ne ¢ok fazla ne de ¢ok az olmalidir dedik. Peki,
bu dengeyi saglamak i¢in neler yapabiliriz?

Zombi Hiicrelerin Temizligi

Apoptozis terimi, Yunancada agagtan diisme (yapragin) manasi-
na gelse de aslinda planlt hiicre 6liimiinii ifade eder. Bu siireg,
hiicrelerin hayatta kalip kalmayacagina karar veren bir mekaniz-
madir. Normal bir yetigkinin viicudunda 13 trilyon hiicre bulun-
maktadir; 1.3x10 iizeri 13. Bunun elli-yetmis milyar1 her giin in-
tihar eder;. 7x10 iizeri 10. Bu hesaplamaya gore her giin her bin
hiicrenin besi intihar eder, yani intihar orani yaklagik % 0.5'tir.

Bu rakamlar1 yazma sebebim, planli hiicre 6liimiiniin yasa-
mimizin énemli bir pargasi oldugunu géstermektir. Hatta heniiz
anne karnindayken bile bu hiicre liimleri gergeklesir. Ornegin
bebegin parmaklari olusurken, parmaklarin birbirinden ayr-
labilmesi i¢in oradaki hiicreler apoptoz yoluyla intihar eder ki
parmak sekli olugsun. Ozetle; dogumdan 6liime kadar bu siireg
ihtiyag duyuldukea yapilir.
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Apoptozun en 6nemli 6zelligi ince planlanmus bir siireg ol-
masidir. Bu siireg o kadar ince detaylidir ki hangi hiicrenin in-
tihar edecegini bilir ve bu bilgiyi ¢evresine iletebilir. Hiicrenin
intihar etmesinin ardindan temizlik ekibi olarak adlandirilan
immiin sistemin biiyiik ¢6p yiyicileri olan makrofajlar, bu ar-
tiklari temizler.

Apoptoz ile diger hiicre oliimii tiplerini ayirmak gerekir.
Apoptoz; planly, istemli ve diizenli bir hiicre intiharidir ancak
nekroz tam tersidir. Nekrozda hiicre bir travmaya maruz kalir ve
olimii plan digidir. Nekroz inflamasyonla iliskilidir ancak apop-
toz, inflamasyona neden olmaz; sessiz ve temiz 6liimdiir.

Peki, hiicreler neden intihari secer?

Hiicre strese girerse apoptozu segebilir. Bu stres hiicre i¢inde
olusmus olabilir ya da hiicreye disaridan apoptoz emri verilmis
olabilir. Her iki durumda da hiicrenin hayatta kalmasi viicudun
biitiinliigiine menfaat saglamadig; icin intihar karari alinir. Man-
tik sudur; hiicre yarim yamalak ¢alisacagina hig ¢alismasin. Bu
diisiince bir yere kadar dogrudur. Ancak yillar gectikge iki du-
rum ortaya ¢ikabilir: Birincisi, apoptoz agir1 olmus olabilir ve bu
bolgede hiicre sayis1 azalmigtr ki biz buna “atrofi” deriz. Beynin
yasla kiigiilmesi bu atrofiye 6rnektir. Diger olasilik ise yetersiz
apoptozdur ki buna en biilyitk 6rnek kanserlerdir. Demek ki
apoptozun dengesi son derece 6nemlidir.

Peki, dengeli hiicre intihari i¢in ne yapmaliyiz?

Yetersiz apoptoz da hiperapoptoz da bir sorundur. Dolay1-
siyla bu dengeyi saglamak 6nemlidir. Bunun i¢in viicudun kendi
basina ne yapugina odaklanmak yerine, bizim neler yaparak vii-
cuda yardimci olabilecegimize bakalim.

Oncelikle apoptoz sinyali igin hiicrede bir stres olmalidir demis-
tik. Peki, bu streslerden hiicreyi nasil koruruz?
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Serbest radikalleri azaltmak: Hiicre icinde enerji iiretimi
sirasinda ortaya ¢tkan serbest radikal iiretiminin fazla olmasi,
hiicrenin temel streslerinden biridir. Normal olmas: gereken
yiizdeden daha fazla serbest radikal iireten hiicrelerde hiicre ici
yapilar hasarlanir. Bu hasar arttik¢a zincirleme olaylar baglar
ve apoptoz sinyali olusur. Apoptoz bir kez baslayinca geri dén-
diirillemez ve durdurulamaz bir siiregtir ve hiicre nihayetinde
ortadan kaldirilir.

Eger serbest radikal iiretimi siirekli yiiksekse bu devamli hiicre
kaybedecegiz anlamina gelir. Hiicre kayb: hiicre yenilenmesinin
az oldugu organlarda meydana geldiginde o organda atrofiden s6z
ederiz. Beyinde oldugu gibi... O hélde hiicre i¢indeki serbest ra-
dikal stresini olmasi gerektigi seviyede tutmaliyiz.

Bunun i¢in ilk kural; iglenmis yiyeceklere, kizartmalara, igi
kimyasal koruyucu maddelerle dolu besinlere, hazir sekerli tiriin-
lere, trans yaglara beslenmede yer vermemektir. Bu tiir yiyecekle-
rin titketimi hiicre i¢inde enerjiye donistiiriilmeye ¢aligildiginda
genellikle yanlarinda bol miktarda serbest radikal tiretimi getirir.
Opysa islenmemis gidalar, gokkugag: rengindeki tiim dogal besin-
ler, iyi yaglar hiicrenin kullanimina daha uygun segeneklerdir.
Bu besinlerde bulunan antioksidanlar hiicredeki serbest radikal
mikearini dengeleyerek hiicrenin hasar gérmesini ve hiicre oli-
mii kararini ertelemeye yardimer olur.

Yeterli oksijen saglanmasi: Hiicre icin diger bir stres faktorii
oksijenle ilgilidir. Eger hiicrede veya hiicre etrafindaki alanda ok-
sijenlenme sorunu varsa HIF (hipoksiyle artan fakeér) ad1 verilen
bir madde artar. HIF’in varlig hiicrenin oksijeni kullanmakta
zorlandigint gosterir. HIF seviyesinin artmasi apoptoz dengesi-
nin bozulmasina yol agabilir.

HIF arusina sunlar sebep olabilir:

Ya viicuda az oksijen giriyordur; apne, KOAH, sigara kul-
laniminda oldugu gibi. Ya da oksijen dokulara ulasamiyordur;
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damar darlig1, damar ukanikliklari, dolagim yetersizliginde ol-
dugu gibi.

Demek ki dengesiz apoptozdan kurtulmanin diger bir yolu
viicudun oksijen ihtiyacini kargilayabilmektir. A¢ik havada ya-
pilan egzersizler, damar sagligini koruyan beslenme aligkanlik-
lar1 ve gerektiginde ilag takviyesi gibi dnlemler alinabilir. Bunun
yant sira nefes sorunlarinin diizeltilmesi ve sigara i¢ilmemesi de
onemli adimlardir.

Viriislerle savag: Hiicrelerin apoptoz dengesini bozan bir di-
ger fakeor ise viriislerdir. Viriisler hiicrelere girer ve iglerini enfek-
te ederler. Enfekte hiicrelerin yok edilmesi mantklidir ancak ¢ok
fazla viral yiik aliyorsak bu, agir1 hiicre kaybedecegiz demektir.
Viral hastaliklarla miicadelede en azindan bildigimiz en pratik
immiin destek olan D vitamini seviyemizi yeterli diizeyde tuta-
rak ise baglayabiliriz.

Yaglilik Kanda Dolagir

Senesens hiicreler etrafa yaghliklarint bulagtiracak sinyaller salar
demigtik. Yaglanmug hiicrelerin temel 6zelligi, yaslanmaya ait sin-
yal molekiilleri salmalaridir ve hepsi bunu yapar. Biz bu sinyal
molekiillerini dlgerek s6z konusu hiicreleri tespit ederiz. Eger bir
hiicre yaglanmigsa ve SASP salmaya baglamigsa kétii haber su ki
bu sinyaller yakinindaki diger hiicrelere yaslandiklarini ya da yas-
lanmalari gerektigini sdyler. Diger bir deyisle, yaslt hiicreler etraf-
larindaki hiicreleri kendileri gibi olmaya ikna etmeye caligir. Iste
bu sinyaller biz yaglandik¢a kan dolasimimizda da artar. Bu yiiz-
den temeli 1950’lere uzanan, “iki canlinin kan dolagimin: birbi-
rine baglamak” anlamina gelen en eski parabiozis deneylerinde,
yash farelerin geng farelerden kan aldiklarinda genglestigi, geng
farelerin yasli farelerden kan aldiklarinda yaslandig goriildii. Bu
caligmalarda, yagh fareler ile geng fareler arasinda kan dolagimu
saglandi. Bir siire sonra yagh farede genclesmeye dair belirtiler
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goriiliitken geng farenin yaslanma siireglerinin hizlandig1 goz-
lemlendi. Bu da yagh farelerin kaninda yagin1 gésteren sinyaller
oldugunu ve ayn: gekilde geng farelerin kaninda da gengligini
gosteren sinyaller oldugunu gosterdi. Kanda dolasan hormonlar,
toksinler, antikorlar, inflamatuar molekiiller; hepsi kan sahibinin
yasini ele veriyordu.

Parabiozis yontemiyle baglayan kan degistirme aragtirmalart
gliniimiizde ok daha ileri seviyelere ulasti. Oyle ki uzun yasamak
isteyenlerin, ¢ocuklarindan veya kendilerinden gen¢ olanlardan
kan transfiizyonu almalari artk siradan bir durum héline geldi.

Simdi bu ¢aligmalarin giiniimiizde hangi asamada olduguna
bir g6z atalim.

Geng Kani Transfiizyonu

Damarlarimizda dolagan kanin igindeki “sinyaller” bizi genglegti-
rebilir veya yaslandirabilir demigtik. Peki, bu kandan kurtulursak
genglesebilir miyiz?

Genglere ait kanin genglik sinyalleri tasidigy disiincesiyle,
genglerden toplanip 6zel bir iglemden gegirilerek nakle uygun
hale getirilen kanlar, 6zel sirketler tarafindan agik satiga sunuldu.
On yedi yas civari saglikli geng erkeklerden alinan kanlar bir ha-
vuzda birlegtirilerek isteyenlere nakledilebilir hile getirildi. Geng
kani transfiizyonu ile, ileri yagtaki kisilerin kanlarinda bulunan
yaslanma molekiillerinin yerine genglikte olan molekiilleri alma-
y1 umuyorlard:.

Dahasi yaslanmay1 durdurma yéntemi olarak giindemde sa-
dece bu husus yoktu.

Yagl: Kan Plazmasi Sulandirilmas:

Kani bir bagkasindan almayip kendi kaninizi genglestirmeye ¢a-
listginiz bir yontem olan yagh kan plazmasi sulandirilmasi islemi

de alternatif yollardan biri olarak popiilerlik kazand..
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Kandaki yaghlik sinyal molekiillerinden kurtulmak i¢in ba-
z1 klinikler, kaninizi bir tiir diyaliz makinesinden gegirir. Bu,
ozel makineler kullanilarak gergeklestirilen bir islemdir. Burada
amag, yaslanmayla artip kanin yagini ele veren molekiillerin te-
mizlenmesidir.

Bu islemde kaninizin bir kismi digari alindiktan sonra kir-
muz1 renkli kismu ayrilir. Plazma dedigimiz beyaz-sari sivi kisim
atilir. Aulan hacim kadar viicuda uyumlu bir sivi kanin kirmizt
kismina eklenir ve alinan kan geri verilir. Bu islemle amaglanan
ise plazma kismindaki yaghlik ifade eden molekiillerin bir kis-
mindan kurtulmaktr. Dolagan kanda oran olarak yogunluklari
azalaca$y i¢in daha az yaglandirict sinyal yayacaklari diigtiniiliir.

Kendi kaninizin iginde yasiniz kagsa o yasa kadar biriken
istenmeyen pek ¢ok molekiil, inflamasyon sinyali ve gereksiz
immiin sinyaller dolagir. Yaglandik¢a bunlari kanimizda birikti-
ririz. Hayatumiz boyunca gegirdigimiz tiim enfeksiyonlara veya
yabana antijenik maddelere karg1 birer immiin defans molekiilii
gelistiririz. Bu molekiillerden biri de antikorlardir.

Ya da yaslandik¢a saglamligini kaybeden mide-bagirsak siste-
mimizden igeri immiin sistemi harekete gegirebilecek maddeler
kagar. Bu maddelerin sayisi yasla birlikte artar. Boylece kanin igi
yaslanmayla birlikte kalabaliklastik¢a kalabaliklagir.

Asil konulardan biri kani tagtyan damarlarin giderek sagligini
yitirmesidir. Damar endotelinden salinan birgok inflamasyon sin-
yali kanda dolagir. Basitge, CRP olarak bilinen bir kan testi degeri
genel inflamasyon seviyenizi gosterir. Bu deger ne kadar yiiksekse
kaninizda o kadar ¢ok inflamasyon sinyali bulunuyor demektir.

Iste kani sulandirmak, yani diliisyon iglemi, bu molekiille-
rin birim hacim bagina oranini azalur. Bu sayede birim hacimde
istenmeyen molekiil sayisi azalir (Burada kani sulandirma kav-
ramuni klasik anlamda degil, yash plazma diliisyonu yéntemiyle

gerceklestirilen sulandirma iglemi olarak kullantyorum).

97



AYSEGUL CORUHLU

Yaslaninca 6lmeyen zombi hiicrelerden ve bunlarin yaydig:
yaslilik sinyallerinden kurtulma ¢abalarini anlattim. Elbette bu
isin daha ¢ok bagindayiz. Konuyu suraya baglamak istiyorum:
Her yapugimiz, yediklerimiz, spor aktivitelerimiz, uyku diize-
nimiz, stres seviyemiz, aldigimiz vitaminler; hepsinin kanda ya
bir hormon ya da bir sinyal molekiilii olarak kargiligi bulunur.
Aslinda saglik i¢in 6neride bulundugumuz her seyin nihai amaci
kandaki yaglanmaya ait sinyalleri azaltmakur. Hiicreler yaglan-
mazsa yagh hiicre sinyali de kanda dolagamaz.

Her ne kadar olimsiizliik i¢in kan igen vampirler konusu
bir efsane de olsa gengligimiz veya yasliligimizin kanimiza kaytl
oldugunu gorityoruz.
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8. KOK HUCRE TUKENMESI

K&k hiicre titkenmesi, viicudumuzdaki saglikli yedek ksk hiicre-
lerin azalmasi sonucunda hasarli dokular1 yenileme yeteneginde
yaslanmayla ortaya ¢ikan bir kayiptr. Kok hiicrelerin yok olmast
ya da yaslanmasi bir yaglilik belirtecidir. Zaten zombi hiicrelerin
olusumu da kék hiicrelerin titkenmesiyle iyice hizlanir. Siiphesiz
bu kaynag: erken titketmemeye dikkat etmek 6nemlidir.

Ancak kok hiicre havuzunun erken tiikkenmesinin ardinda,
zaten gimdiye kadar saydigimiz yaglanma faktérlerine bagli ola-
rak hiicrelerin potansiyel omiirlerinden 6nce yaglanmalari ol-
dugunu séyleyebiliriz. Stirekli ve kisa déngiilerle yeni hiicrelere
ihtiyag olduk¢a kok hiicre havuzumuz titkenir ve kok hiicrelerin
kendileri de yaslanir. Iste bu sebeple iPS ¢alismalari, ileri yas-
lardaki siradan hiicreleri tekrar baglangictaki kok hiicre evresine
dondiirmeyi bagarmakla yildizi parlayan uygulamalardir. Su an
i¢in klinikte yapilmasa da pek yakinda genlerin yeniden prog-
ramlanmastyla genglik zamanina déndiiriilen hiicreler hayatimi-
zin bir pargasi olacak.

Peki, kék hiicreleri erken titketmemek nasil miimkiin olabilir?

Kok hiicreler, bulunduklar1 dokuda “nis” olarak adlandir-
digimz yerlerde bekler. Ornegin bagirsakeaki kok hiicre nisleri,
bagirsak pililerinin altindaki kript hiicrelerinde yer alir. Bes giin-
de bir tiim bagirsak hiicrelerinin yenilenmesi icin kok hiicreler
kriptten yukar1 trmanir. Eski bagirsak mukozasini yenisiyle de-
gistirirler. Ancak bunu yapmak icin en ideal sartlar gece derin
uykuda, agken ve karanlikta saglanir.
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Bu manug; tiim kok hiicre yenilenmelerimiz igin dogru ka-
bul edebiliriz. Derin uykuda, karanlikta ve aglikla gegirilecek bir
gece kok hiicrelerimizin yenileme kapasitesini destekler. Bu saye-
de kok hiicre sayimiz azalsa bile yenileme kapasiteleri optimum
seviyede olur.
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9. DEGiSMIi$ HUCRESEL [LETiSiM BOZUKLUGU

Degismis hiicreler arast iletigsim, yaglanmaya bagh hastaliklara
yol agabilen bir durumdur. Hiicreler arasindaki sinyallerdeki
degisiklikleri ifade eder. Bu iletisim eksikligi farkli nedenlerden
kaynaklanabilir. Inflamasyon ve hormonal dengesizlik bunlardan
bazilaridir. Yaglandikga viicuttaki kimyasal mesajlarin iletili bu-
laniklagir. Artan inflamasyon, arka fonda daimi bir giiriileii gibi
kalir; bu da hiicreler aras1 karmagaya neden olabilir.

Karisik bir konu oldugu igin biz en kolay anlayabilecegimiz
yerden baglayalim. Hiicreler arasi iletisim bozuklugunu kavraya-
bilmek igin bir 6rnek vermek gerekirse giinlitk hayatimizda sik¢a
duydugumuz “insiilin duyarsizlig1” terimi buna iyi bir drnektir.
Bu terim, insiilin hormonuna cevap veremeyen veya insiilinle
dogru iletisim kuramayan hiicrelerin durumunu ifade eder.

Insiilin direnci ifadesi, “insiilin duyarsizligy” olarak da bilinir.
Bu durumda kandaki insiilin seviyesi yiiksektir ancak bu seviyeye
ragmen kan sekeri yeterince diigiiriilemez. Klinikte beslenmenizi
degistirmeniz konusunda uyarlirsiniz ki bu, yiizde yiiz gerekli-
dir. Ancak sadece beslenmeye bagli olmayan bir durumla da karg1
karsiya oldugumuzu vurgulamak isterim. Asil mesele bir iletisim
sorunudur.

Hormonlar s6z konusu oldugunda hiicreler aras1 ve hiicre-
lerle hormonlar arasi iletisim sorunlarina ¢6ziim ararken resme
farkl bir agidan bakmak gerekir. Iste simdi yukarida girisini yap-
ugim iletisim sorununu, insiilin tizerinden Srnekleyerek agikla-
mak istiyorum.
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Insiilin Direncine Bir fletisim Sorunu Olarak Bakmak

Hiicreler arast sinyallesme konusu oldukga genis bir konudur. Or-
negin hafizanizdaki silinmeler, reflekslerinizdeki azalma veya yara-
larinizin yaslandik¢a daha geg iyilesmesi gibi 6rneklerin hepsi as-
linda birer hiicreler aras iletisim sorunudur. Ancak burada giinliik
hayatimiz1 etkileyen bir 6rnek iizerinden devam edecegim.

Insiilin direnci, metabolik esneklik kaybinin, yaglanmanin hiz-
landiginin ve bagka hastaliklarin kapida sizi beklediginin bir gos-
tergesidir. Insiilin direnciniz varsa Longevity notunuz diisiiktiir.

Eger insiilin direnciniz varsa bu sadece fazla yediginiz iin ol-
mayabilir. Acaba burada insiilin direncine sebep olan bir iletigim
sorunu olabilir mi? Insiilini suglu ilan etmeden 6nce, hiicrenin
insiiline cevap veren kismina, yani insiilin reseptériine bakmak
gerekir. Acaba reseptér, insiilinle iletisime agik m1?

[letisim nasil gergeklesir?

1. Insiilin, etkisini gosterebilmek icin hiicreye sesini duyura-
bilmeli, emirlerini iceri iletebilmelidir.

2. Hiicrenin zarinda insiiline ait reseptorler bulunur. Bu re-
septorler insiilinle birlegerek birbirine lego gibi baglanir.
Bu gekilde hormonun istediklerini hiicre duyar.

3. Eger hiicre zarinda hasar varsa, hormon ve reseptoriin bir-
birine kilitlenmesi bozulur. Bu durum hormonlarin sesle-
rini hiicreye iletmelerine engel olur.

4. Bu durumda kanda hormon miktari yiiksek olsa da hor-
monun viicutta istenen etkisi az olur.

5. Hiicre zarindaki reseptorlerin kendi hormonlarina kargt
duyarsizhig1 klinikte kargimiza o hormonun etkisinin ye-
tersizligi veya o hormona karsi duyarsizlik olarak ¢ikabilir.
Yani hormonlar ve reseptorleri arasinda iletisim sorunu
olusur. Iste insiilin ve reseptorii arasi iletisim sorunu insii-

lin duyarsizligs olarak adlandirilir.
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Anahtar-Kilit Bozuklugu

Tiim hormonlarin hiicrelere seslerini yeterince duyurabilmeleri
icin hiicre zarinin saglam ve saglikli olmast gerekir. Hiicre zarlari
hiicreleri gevreleyen, cift katli, bol yagl bir yapidir; iginde koles-
terol, omega yaglari ve proteinler bulunur. Hiicre zarini olugturan
yaglar onemli bir rol oynar. Hiicre zar1 yaglan saglam oldugunda
zar esnektir. Bu esneklik hormonlar i¢in ¢ok 6nemlidir. Hiicre za-
r1 izerinde bulunan hormon reseptorleri upki birer anahtar deligi
gibi ¢aligir. Her reseptor sadece ona uyacak hormonlari alacak ge-
kilde tasarlanmugur (her kilidi agacak anahtarin farkli olmasi gibi).
Insiilin anahtart da hiicre zarindaki insiilin reseptdriine uyum-
lu sekilde baglanir. Insiilin ve reseptorii arasindaki bu baglant
(anahtar-kilit baglantis1) kuruldugunda hiicre insiilinin ilettigi
sinyalleri duyabilir. Ancak hiicre zarlari okside olursa isler degisir.
Okside olan hiicre zarinin esnekligi azalir. Normalde hormon
ve reseptorii birbirine lego pargalar: gibi tam yerlesirken esnekligi
azalmug, sertlesmis zarlarda bu uyum saglanamaz. Dahasi resepto-
rii araciligryla etki gostermeyen hormonu viicut siirekli daha fazla
iiretmeye baslar. Istenilen etkiyi alana dek hormon iiretimi artar.
Insiilin 6rneginde, kan sekeri istenen aglik degerine diisiiriilene
kadar insiilin {iretimi artinilir. Biz bunu kan testlerimizde insiilin
direnci olarak goriiriiz. Elbette islenmis, unlu ve sekerli gidalarin
agin1 titketimi bu sonucu dogurabilir. Ancak zaten uzun siire bu
tiir besinleri titketmek de bir tiir zar oksidasyonu sebebidir.
Zarlarin okside olmasinin bir diger sebebi, hiicrelerin enerji
tiretim verimlerinin azalmastyla iliskilidir. Bu durum yukarida de-
tayl olarak ele aldigim metabolik esneklik kaybiyla agiklanabilir.
Yiyecek ve oksijenin yakilmasi verimsizlesir; verimsiz caligan bir
arabanin motorundan ¢ok egzoz ¢ikmasi gibi, aruk iiriin olarak
serbest radikaller artar. Hiicreler bu egzozu temizleyecek kapasiteye
sahiptir. Ancak yaslanma siireciyle bu kapasite azalirken sagliksiz
beslenme ahgkanliklar1 da duruma tuz biber eker. Basitge, “aglik-
s1z beslenme’yi, biicre enerji motorlarindan daba gok egzoz ¢ikaran,
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verimsiz yakitlardan olusan bir beslenme sekli olarak tanimlayabili-
riz. Hatali besinlerin yani sira gevresel toksinler, hareketsiz yasam
tarzi, stres gibi saglik diigmani etkenler de hiicrelerde metabolik
enerji verimini diigiiriir. Bu konuya daha 6nce deginmistik.

Iste enerji verimi diigen hiicrelerde normalden fazla olugan
serbest radikaller i¢in saldirmast en kolay yer hiicre zarlanidur.
Serbest radikaller saldirgandir, hiicre zarlarinin yapisini 6zellik-
le bozarlar. Hiicre zarlarindaki hasar da hormonlarla reseptérleri
arasindaki iletigimi sekteye ugratarak islevsizlegtirir.

Cevresel kimyasallar, hiicre-reseptor iliskisini bozmakta etkili
bir bagka faktordiir ve viicuda giren bazi kimyasallar viicuttaki dogal
hormonlarla benzer yapiya sahip olabilir. Bu durumda dig kaynak-
Ii maddeler, viicuttaki hormonlarin normal baglanma bolgelerine
baglanarak taklit etme “mimikleme” olayina neden olur. Ornegin
ostrojen hormonumuz iyi galigsin isteriz ama 6zellikle plastik tiriin-
lerde bulunan &strojen benzeri yapilar (ksenobiyotikler) viicuttaki
ostrojen reseptorlerine baglanabilir. Bu molekiiler taklit, yani mo-
lekiil yapist olarak birbirine benzeme hali, yabanc bir kimyasalin
rahatlikla 6strojenin etki gosterecegi hiicre reseptoriinii etkilemesi-
ne yol agabilir. Bu durum, neredeyse tiim hormonlar ve reseptorle-
1i igin olabilecek istenmeyen bir biyokimyasal reaksiyondur ancak
heniiz literatiirde yeterince yaygin olarak yer almaz.

Girigte belirttigim gibi hiicreler arasi iletisimin azalmasi uzun
bir konudur. Ancak goyle diisiinebilirsiniz, yaglandik¢a azalan
duyma kabiliyetimiz gibi, hiicrelerimiz de yaglandik¢a birbiriyle
iletisim kurmakta zorlanir. Oysa genglik donemi, tiim hiicrelerin
tam bir igbirligi icinde ¢alistig1, herkesin her seyden haberdar ol-
dugu zaman dilimidir.

X X X

Bu yaglanma siireci ¢ok can stkici degil mi? Neyse ki dogustan
gelen baz1 genglesme yeteneklerimiz var. Bunlardan biri otofaji.
Orofaji, eski hiicrelerin yedek parga olarak kullanilmasi anlamina
gelir. Ancak ne yazik ki zamanla zamanla bu yetenek de azaliyor.
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10. YETERSIZ OTOFAJI

Kelime anlamiyla “kendi kendini yemek” olan otofaji, hiicresel
bilesenlerin ve organellerin, bozulduklarinda veya gereksiz ol-
duklarinda hiicre tarafindan sindirilmesini ve geri doénistiiriil-
mesini saglar. Bu siireg, hiicresel sagligin ve dengenin korunma-
sinda kritik bir rol oynar. Ortofaji, hiicrelerin kendi kendilerini
temizleme ve yenileme siirecini ifade eden énemli bir biyolojik
mekanizmadir.

Orofaji aslinda hiicrelerin gesitli durumlarla baga ¢itkmasina

yardimai olur:

* Zararh proteinlerin temizlenmesi

* Bozuk veya hasarli organellerin onarilmasi veya yok edil-
mesi

* Hiicre i¢i patojenlerin ortadan kaldirilmasi (6rnegin viriis-
ler veya bakeeriler)

* Stres veya aglik dénemlerinde enerji iiretiminin siirdii-

rilmesi

Yetersiz otofaji hiicrenin temizlik gérevini eksik yapmasidir
ve bu 6nemli mekanizmanin etkisiz oldugu bir durumu ifade
eder. Bu durumda hiicreler artan miktarda bozuk proteinler, or-
ganeller veya diger hiicresel bilesenlerle baga ¢ikamaz. Sonug ola-
rak hiicre i¢inde ¢6p ve aruk maddeler birikir ve hiicresel saglik
tehlikeye girer.

Yetersiz otofaji, yaglanma siirecinin hizlandirimasina ne-

den olabilecek 6nemli bir fakeordiir. Ciinkii yaglanma, hiicresel
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seviyede biriken zararli maddelerin artmastyla iligkilidir. Otofaji
temizligi yetisemezse yasglanma siirecinin hizlanmasina ve yagl-
likla iligkilendirilen saglik sorunlarinin ortaya ¢ikmasina neden
olabilir.

Daha 6nce de deginmistim; 6zellikle yanlis katlanmus prote-
inlerin yok edilememesi bagli bagina hizlandirilmig yaglanma ve
hastalik i¢in bir risk faktoriidiir. Aslinda hiicrelerimizin i¢ temiz-
ligi gercek detoksun tanimudir.

Peki, hiicrelerimizin igini neler kirletir? En bagta; bozuk iire-
tilmig, 6mriinii tamamlamug, eskimis proteinler. Bu proteinler
birer ¢dptiir. Hiicre icindeki temizlik iglemleri yeterince yapil-
mazsa bu kirlilik yaglanmanin hizlanmasindan parkinsona, kiri-
sikliktan karaciger yaglanmasina kadar bir dizi saglik sorununa
yol agabilir.

Kendi Copiinii Yiyen Sistem

Viicudun gevresel kosullara uyum saglamak i¢in gelistirdigi baz
yedek sistemler vardir ve eski hiicresel proteinlerin yok edilmesi
de bu sistemlerden biridir. Ancak bu siirecin giizel tarafi; viicu-
dun eski proteinleri tamamen yok etmemesidir, bunun yerine
onlart pargalayip ise yarar kisimlarini ayirir. S6z konusu saglam
kisimlar daha sonra viicut igin taze protein hammaddesi olarak
kullanirken ige yaramayan kisimlar da enerji iiretimi i¢in kulla-
nir. Yani proteinlerin kétii pargalarindan ATP yapar (Viicudu-
muz yag, seker ve proteini enerjiye gevirebilir. Normal sartlarda
proteinlerin bu gekilde doniigtiiriilmesini istemeyiz. Ancak bura-
da eski ve kétii proteinler 6zellikle segilip kullanilir).

Iste en kritik husus, kotii proteinlerin “szellikle” tespit edi-
lebilmesidir. Gergek ¢opiin belirlenmesi gerekir. Biz bu gorevi
yapan sisteme genel olarak “saperon aracili otofaji sistemi” di-

yoruz.

106



LONGEVITY PLANI

Orofaji terimi (oto “kendini”, faji “yemek”) kelime anlamiy-
la “viicudun kendi kendini yemesi”dir demistik. Ancak burada
olaya otofaji deyip ¢ikamayiz, bu 6zel bir versiyonudur ve tam
olarak “saperon aracili otofaji” olarak adlandirilir. Bu mekanizma
hatalt proteinleri en iyi tespit eden sistemlerden biridir. Bu 6zel
otofajide 6yle akilli bir seleksiyon, 6yle akilli bir se¢im vardir ki
hiicre i¢indeki en zararli ve ise yaramaz proteinler segilir. Zaten
istedigimiz de budur.

Saperon aracili otofajide, hiicrenin sitoplazmasindaki zararl
proteinler tespit edilip lizozom ad1 verilen, igi asit dolu havuz-
cuklara gotiiriiliir. Lizozomlar hiicre i¢inin midesi gibi digiinii-
lebilir. Midemizin yiyecekleri sindirmesi gibi, eski proteinlerin
sindirimi de burada gergeklesir.

Peki, hiicre temizligi ne zaman olur?

Selektif otofaji isinin baglamasi i¢in aglik siiresi 6nemlidir.
Daha yaygin olan genel model otofaji dért bes saatlik bir aglik
siiresiyle baglar. Ancak bu 6zel otofajinin baglamasi i¢in on saat-
lik bir aglik siiresi gerekir. A¢lig1 daha da uzaursaniz etkisi otuz
alt saatte maksimuma ulagir ve bu noktada da iki ti¢ giin stabil
kalir. Ancak daha uzun siireli aglik durumlarinda otofaji etkili
caligmaz.

Ideal olarak bizler,on saatten fazla siiren aglik araliklarint ya-
pabiliriz ancak bu siire¢ aksam saatlerine denk gelmelidir. Og-
leden sonraki 6giinii ne kadar erken keserseniz viicudunuz i¢in
o kadar faydali olur. Ayrica asla bir sey yememeniz 6nemlidir.
Ciinki selektif otofaji viicudunuzun bir tiir stres altinda oldugu-
nu (bu durumda yiyecek eksikligi) algilayarak devreye girer. Do-
layisiyla bir sey yerseniz, yediginiz ne kadar saglikli ve kalorisiz
de olsa, selektif otofajiden siradan otofajiye gegersiniz ki siradan
otofajinin temizlik kapasitesi daha diisiikeiir.

Bu tiir aglik durumunda, yani selektif otofajide, lizumsuz
proteinlerin yeniden geridoniigiime kaulmast konusunda, kendi
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viicudunuzun iirettigi proteinleri titkketmis gibi diigiinebilirsiniz.
Zaten viicudunuzun kendi proteinleri size en uygun olanlardur.

Bir diger onemli nokta da aglik durumunda kullanilmayan
enzimlerin de geri donistiiriilmesidir. Unutmayin, enzimler de
birer proteindir. A¢lik durumunda viicuda glikoz girmedigin-
den, glikozdan enerji iireten sistemdeki enzimler kullanilmadig:
i¢in pargalanip yenilenir ve tazeleri yapilir. Bu sayede, tekrar ye-
diginizde glikozdan daha etkili enerji iireten taze enzimlere sahip
olursunuz.

Alzheimer, Parkinson gibi hastaliklarda beyinde istenmeyen
protein birikimlerinden ve bunlari normalde temizleyen gsaperon
aracili otofajiden bahsedilir. Yillarca siiren siirekli yeme aligkan-
lig1 ve yaslanma siireci otofaji sisteminin etkinligini azaltarak bu
protein birikimlerinin artmasina neden olur. Bu durumda yas-
landik¢a uzun aglik periyotlarina, 6zellikle 6gleden sonra bagla-
yan agliklara baglamanin hiicre temizligi icin gerekliligi ortada.
Hatta yapabilen kisiler bu periyotlar1 ayda birkag giine uzatarak
bu temizlik siirecini destekleyebilir.

Bu sebeple aglig1 sadece kilo verme odakli ele almamaliyiz.
Arada ag kalarak viicudun kendi kendini yenilemesi icin firsat
yaratmaliyiz. Bu sayede eski hiicreler yerine yenileri iiretilir ve
viicut tazelenir. Ancak uyarayim; hamilelik doneminde olanlar,
cocuklar, emziren anneler veya herhangi bir saglik sorunu olanlar
bu tiir degisiklikler yapmadan 6nce mutlaka hekimlerine danis-
malidur.

Insan viicudu tonlarca hiicreden olugur ve en ideal sartlarda
bile her sey mitkemmel gitmeyebilir. Uretim hatalari, kotii bes-
lenme aligkanliklari, uyku diizensizligi, stres ve hareketsiz yasam
gibi bir¢ok faktér viicudumuzun igleyisini etkileyebilir. Dahasi
zaman da bizim aleyhimize isler.

Burada su soruyu sormak yerinde olabilir: Bulagik makinemiz
olan otofaji genglik déneminde verimli ¢aligirken yaglandik¢a
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etkisi neden azalir? Iste bu soruya verecegim cevap, yaslanmay:
yavaglatmada elinize giizel bir koz verecek.

Otofajinin aktive olmast ile durmasi arasindaki temel belir-
leyici viicudunuza giren kalori miktariyla ilgilidir. Otofajiyi bas-
latan sistem AMPK yolagidir, aglikla aktive olur; durduran ise
m-TOR yolagidir, toklukla aktive olur. Basitge, aglik veya az ka-
lori aliminin otofajiyi baglatmak igin 6nemli bir etken oldugunu
goriyoruz.

AMPK yolu dedigimiz otofajiyi artran yol, ortalikta ATP
olmadiginda devreye girer. Bu yol aglikla devreye girdiginde
otofaji baglatir. Viicut hem enetji iiretmek igin eskimig hiicreleri
otofajiyle kullanir ve enerji azligini bunlarla saglar hem de kotii
iiretilmis proteinlerden kurtulur. Dahasi otofajinin yeterli olmasi
durumunda yok edilen hiicrelerin yerine hemen kok hiicrelerden
yeni hiicreler gelir. Evet, kok hiicrelerimiz gengligimizin garanti-
sidir ancak kafalarina gore gidip bir organi yenileyemezler. Onle-
rinin agilmas: gereklidir.

Aglikla aktive olan AMPK yolu disinda, bir de m-TOR yo-
lundan bahsettim. Bu yol bizi otofajiden alikoyar ve eskilere fit
olmak zorunda birakar. Peki, bu yol nasil aktif olur; ¢ok yemek-
le. Ozellikle basit karbonhidratlara, seker iceren besinlere dayali
beslenme m-TOR yolunu aktive eder. Bu yol aktif ise otofajiyle
temizlik yapilamaz.

Ayni zamanda m-TOR yolu, yaglanmaya bagli tiim hastalik-

larla el ele gider.
Peki, m-TOR yolunu nasil inhibe edebiliriz?:
1. Rapamisin
2. Resveratrol
3. Metformin
4. NAD+
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Orofajiyi artirmak igin su yollara bagvurulabilir:

Toplam kaloriyi azaltmak

Basit karbondiratlar ve sekeri azaltmak

Ogiin aralarina minimum dért saat aralik koymak
Aksam &giinlerini erkene gekmek

Egzersiz yapmak

N S o

Iyi bir uyku (otofaji en gok uykuda gerceklesir)

Evet, uyku ile otofajinin ¢ok yakin iligkisi vardir. Ne kadar iyi
uyku, o kadar otofaji diyebiliriz. Melatonin de otofajiyi destekler.
Bir kez daha tekrarlayayim; aksam yemegini ¢ok erken saatlerde
yedigimiz ve hatta yemedigimiz gecelerde iyi bir uyku uyursak
¢ok saglam bir otofajiyle dip bucak hiicresel temizlik yapariz. Us-
telik yok edilen eskinin yerine yenisini yapacak kok hiicreler de
gece uykuda daha aktiftir.

Iste sevgili okur, gece yataga ag girdiginizde mideniz aghktan
gurulduyor diye rahatsiz oluyorsaniz o gurultuyu simdi hiicresel
bulagtk makinenizden gelen bir ses olarak diigiinmek belki sizi
bir nebze rahatlatabilir.

Simdi yaglanmanin diger belirteglerine gegecegiz. Ancak on bi-
rinci belirte¢ olan ekleme diizensizligini, konunun normal oku-
yucuya karigikligi bakimindan atlayacagim. Mikrobiyom konu-
suna ise ileride simdiye kadar duyduklarinizdan farkl: bir agtyla
yaklagacagim. S$imdi odagimi1 mekanik yaglanmaya geviriyorum.
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13. MEKANIK YASLANMA

Konu yaslanmaktan agilinca genellikle akiimiza kirigmug, sarkmug
yiiz hatlari gelir. Ancak tiim i¢ organlarimiz, tiim hiicrelerimiz
bizimle yaglandigs hilde, “yaslanmak” kelimesi bize sadece ay-
nada gordiigiimiiz dig goriiniigiimiizii ¢agristirir. Dolayisiyla bu
boliimiin konusu, aynaya bakugimizda giderek yaglandigimizi
goriiyorsak bunun sebebini anlatmaya y6nelik olsun.

Mekanik yaglanma, hiicrelerin yaglanmasini degil, hiicre-
ler aras1 bogluklari dolduran hiicre digt matriksteki yaglanmayi
kasteder. Bu bolgeye “ekstraselliiler matriks” veya kisaltmasiyla
ECM denir ve viicuttaki tiim dokulari, 6rnegin kolajeni, kemigi,
eklemleri icerir. ECM aslinda hiicrelerin icinde yattiklari yatakur
ve hiicreler arasi boglugu dolduran dokular biitiiniidiir. O do-
kuya iig boyutlu hacmi veren ECM yapisidir. Iste aynaya bakti-
gimizda yiiziimiizde begendigimiz dolgun yuvarlakligin sebebi
de ECM’nin dolgunlugundan kaynaklanir. Yine eklemlerimizin
esnekligi ECM kalitesine baglidir ve cildimizi ¢ekip uzatugimiz-
da sarkmay1p yerine geri toparlanmasi da ECM’nin marifetidir.
ECM kalitesindeki azalma, cildimizde ve dokularimizda yaslan-
maya bagli sarkmalara neden olur. Gériildiigii tizere, sarkmalari-
miz i¢in maalesef sadece yercekimini suglayamiyoruz.

Peki, genglikte nasil oluyor da yiiziimiiz sarkmiyor?

Tiim cilt dokusu ve altindaki katmanlar bir hacim olugturur.
Dolayisiyla onlar iki boyutlu degil, ii¢ boyutlu olarak diisiine-
lim. Bu nedenle cildin 3D yapisi olarak bahsedecegim. Geng-
likte cildin ve alundaki katmanlarin yapisi 3D iken yaglandik¢a
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sanki 2D gibi olur, incelip sarkarak 3D yapisint kaybeder. Ne
demistik; genglikte bu 3D yapiy: saglayan sey geng ekstraselliiler
matrikstir (ECM). ECM, ad\ iistiinde hiicrelerin aralarini doldu-
ran yastik seklindeki yapiy1 kasteder. Gergekten de yastik gibidir;
tiim hiicreler, cilt hiicreleri de dhil, bu yastik yapilar arasina
yerlesir. Basit bir ifadeyle; genglikte kabarik, ii¢ boyutlu yastikla-
rimiz varken yaglandikga bu yasuklar yassilagir.

ECM, igerisinde kolajenin de oldugu bir yastikur. Bu yasti-
gin kabarik olmasi, igindeki kolajen dahil diger proteinlerin es-
nek ve hacimli olmasiyla alakalidir. Dolayisyla 3D iken giderek
2D hale geliyorsak ECM i¢indeki proteinlerin yapisinda bir de-
gisiklik olmakradir. Iste ECM'deki s6z konusu yapt degisikligine
biz “mekanik yasglanma” adin veriyoruz.

Mekanik yaslanmada eklem esnekligi kaybindan kemik kay-
bina kadar yine pek ¢ok ayrt baglik bulunur. Ornegin ayaginizt
kirip ii¢ ay boyunca al¢1 kullansaniz, al¢ili bacaginizda bir incel-
me ve giigsiizlesme meydana gelir. Bu da bir tiir mekanik yaglan-
ma ornegidir. Bu 6rnekte kaslarinizi kullanmadiginiz ve onlara
mekanik stimiilasyon saglamadiginiz i¢in kas kayb1 yaganir.

Bir diger ¢arpict 6rnek, uzay istasyonundaki astronotlarin
yer¢ekiminin mekanik etkisinden uzak kalmalar sebebiyle hiz-
la kemik yogunluklarint kaybetmeleridir. Yergekiminin mekanik
etkisi olmadiginda kemikler hizla yaglanmaya baglar. Yergeki-
minin mekanik etkisi yaglanmay: 6nlemek i¢in gereklidir. Bu
durum, diinyadan daha diisiik yergekimine sahip bir gezegende
daha hizli yaglanacagimizi gosterir. Bir film konusu olabilecek
kadar ilging olan bu husus, NASA’nin da aragurma konularindan
biridir. NASA, uzayda yercekimsiz ortamda hizli yasglanmanin
sonuglarini Longevity aragurmalarina yon vermek i¢in kullan-
makta. “Organoid” ad1 verilen kiigiik organ hiicreleri, NASA'nin
yercekimsiz laboratuvarlarinda hizla yaglanmaya tabi tutuluyor.
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Sonrasinda, bu hiicrelerin tekrar genglestirilmesi i¢in molekiil
arayislarina devam ediliyor.

NASA ¢aligmasint giinliik hayata uyarlamak istersek kemik-
leri korumak i¢in belli bir mekanik stimiilasyon saglamanin ge-
rekliligini anlariz. Hafif tempolu yiiriiytisiin her adimda yukar:
kemiklerimize ilettigi baski sebebiyle kemik sagligimiz icin eg-
zersiz onerilir. Trambolinde ziplamak da tiim viicudun mekanik
yaslanmasini azaltan bir stimiilasyonu saglar. Ayni sekilde, kasla-
ra hareket ve egzersizle uyaran gitmediginde, mekanik harekete
zorlanmadiklarinda hizla kaybedilirler.

Nitekim uzun yagayan bazi yeralt hayvanlarini inceleyen bir
aragtirmada, bu hayvanlarin mekanik yaglanmaya kargi direng-
li genlere sahip olduklari goriildi. Yeralunda kiiciik tiinellerde
siirekli egilip biikiilerek yasamak zorunda olan bu hayvanlarda
ECM’nin kendini sik sik yeniledigi gozlemlendi. Bu durum séz
konusu hayvanlarnin eklemlerinin, ciltlerinin ve genel olarak do-
kularinin daha esnek olmasina katki saglar.

Bizler yeralundaki dar tiinellerde siirtiinerek yasamak zo-
runda olan hayvanlarin esnek ECM yapisini taklit etmek igin
masaji hayaumiza dhil edebiliriz. Masaj, mekanik bir stimiilas-
yon saglayarak ECM’nin kendini daha iyi yenilemesine katkida
bulunur. Ayrica masajin yarattig) mekanik baski, viicutta o bol-
geye dikkat ¢eken bir durum olugturur; kan dolagimini artrir ve
dokuyu besler. Daha da iyisi, masajin yarattug mekanik uyari, o
bolgedeki eski hiicrelerin daha kolay tespit edilmesini ve immiin
sistem tarafindan yok edilmesini saglar. Lenf dolagiminin artma-
s1, hiicrelerden ¢ikan ve atllmasi gereken ancak hiicre etrafindaki
ECM/de birikebilen metabolik atiklarin o dokudan uzaklagtiril-
masina yardimci olur. Dolayisiyla mekanik yaslanmayi azaltmak
i¢in lenf drenaji da 6nemli bir destektir.

Ozetle, mekanik yaglanmay: azaltmak icin yasam seklimizde
neler yapabiliriz?:
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* Egzersiz

Sert toprak zeminde tempolu yiirilyiis
* Masaj

Lenf drenaj

* Trambolin kullanmak

Simdi farkli bir konuya geciyoruz. Beslenme agisindan ECM'yi
yipratan, dolayistyla bizi mekanik olarak yaslandiran konularin ba-
sinda kanda yiiksek geker seviyelerinin kalmasi gelir. Yanlis bes-
lenme ECMdeki proteinlere zarar verir. Bu zararin adi AGEdir.
Gelin simdi AGE nedir, odagimizi buraya gevirelim.

AGE Nedir?

Tiirkgede “ileri glikozillenmis son iiriinler” anlamina gelen AGE
(Advanced Glycation End Product), kan gekerinin viicut prote-
inlerine verdigi zarar1 agiklar. AGE’lenmis proteinler artik es-
nekliklerini ve hacimlerini kaybetmis proteinlerdir. AGE’lenme
viicuttaki tiim proteinlerin bagina gelir. Ciltteki ekstraselliiler
matriksin yastik¢ik gibi olan proteinleri de bundan nasibini alir.
Bu durumda yastik yassilasir, esneklik ve dolgunluk kaybolur.
Ustelik bu durum bir kez meydana geldiginde maalesef geri do-
niigii miimkiin degildir.

AGF’lenmenin basitge biyokimyasi su gekildedir: Kan gekeri
hizla yiikselirse ve uzun siire yiiksek seviyelerde kalirsa viicutta
ECM proteinleriyle seker arasinda AGE olugur. Bu durum, viicu-
dun yiiksek sekerden kurtulma ¢abasinin yetersiz kaldig1 durum-
larda meydana gelir. Viicudun temel amaci sekerden bir an 6nce
kurtulmaktir. Bunun igin pankreas-insiilin devreye girer. Insiilin
fazla gekerin yag olarak depolanmasi ve viicuttan atilmasi igin
caligir. Bu siirecler gerceklegirken kanda hila geker bulunur ve
bu seker kan dolagimiyla viicudun her bolgesine ulagir. Buna cilt
yastikgiklarimiz da dahil... Kandaki seker, ECM proteinleriyle
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temas ettiginde, kelimenin tam anlamiyla bu proteinlere yapugir.
Biz buna, “glikozillenme” adini veririz. Bu enzimsiz ve istenme-
yen sekerlenme, proteinlerin yasukgik yapisini bozar.

Tim proteinler 3D yapidadir, yani ii¢ boyutlu hacimlerde
bulunurlar. Hediye paketlerini siislemekte kullandigimiz renkli,
kivrik rafyalari diigiiniin. Onlar1 bigakla styirinca kivir kivir olur-
lar. Iste proteinler de tpk: boyle kendi iistlerine katlanarak kiv-
rimli topguklar yapar. Biz buna “protein katlanmasi” deriz. Pro-
teinler fonksiyonlarini tam anlamiyla gergeklestirebilmek igin bu
rafya modelinde oldugu gibi ii¢ boyutlu katlanmay: yapabilme-
lidir. Iyi katlanmamug proteinler 3D yapili olamaz ve gorevlerini
yerine getiremez. Proteinlerdeki hatalt katlanmanin yaglanmayla
ilgili gok 6nemli bir konu oldugunu 6grendik. Burada ayrinu
olarak kan gekerinin ciltteki veya eklemdeki ECM proteinlerine
yapigmasini ve o yapinin esnekligini bozmasini anlatiyorum.

Ne kadar glikozillenme varsa o kadar eskimis ECM’miz var
demektir. Eskimis ECM, esneklik kabiliyetini yitirip kaulasug,
sarkugy igin hiicreler arasi mekanik destegimizin bozulmasina
neden olur. Viicut dig etkilere karst daha savunmasiz hile gelir.
Bu nedenle yaslandik¢a yiiziimiizde yastik izleriyle uyaniriz. Ay-
rica azalan kas ve kemik kiitlesi sebebiyle yas ilerledik¢e diisiip
sakatlanma riskimiz artar. Bununla birlikte, yasglanma siirecinde
bir yerimizde olugan yara gengligik donemimize nazaran daha
yavas iyilesir.

Peki, AGE’lerden kurtulus igin beslenmede neler yapilabilir?

* Ad: iistiinde glikozillenme olduguna gore, AGF’lenmek-
ten ilk kurtulug, kana hizla karisan unlu ve sekerli gidalar
ve icecekleri azaltmak

* Sebze agirlikli beslenmek

* Kan sekerinin yavag yavas ylikselmesini, keskin pikler yap-
mamasini saglamak i¢in yavas yemek
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* Bir 6nceki 6giindeki hasara yenisini eklememek icin ye-
mek aralarina dért beg saat koymak

* AGEFE’ler hazir iiriinlerde de bulunur. Bir yiyecek agir1 yiik-
sek 1sida pisirildiginde icerdikleri proteinler viicudumuz-
daki gibi AGE’lenir. Bu sebeple pisirme sicakligini azalt-
mak 6nemlidir.

* Hazir gidalar, iglerinde un veya seker olmasa bile, igle-
nip hazirlanirken yiiksek 1stya maruz kaldiklar: igin birer
AGE deposudur. Bu nedenle hazir gida tiikketimini azalt-
mak gerekir.

Simdi yukarida anlatagim tiim yasglanma sebeplerine eglik
eden ve onlari hi¢ yalniz birakmayan bir maddeye geldik; inf-

lamasyon.
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14. YASLANMANIN EN ONEMLI
ALAMETIFARIKASI: INFLAM-AGING

Yaglanmay1 hizlandiran bir faktér oldugu i¢in Inflam-aging olarak
adlandinilan inflamasyon konusu aslinda pek ¢ok yerde karsimiza
¢tkar. Basitge, viicudun iginde bir “iyilesme ¢abast” oldugunu an-
latir. Bu iyilesme ¢abasi kisa siireli oldugunda gereklidir. Ancak
yukarida belirtilen yaglanmanin tiim belirtegleri, yanlarinda kro-
nik diisiik diizey inflamasyonla gelir. Arka plandaki giiriiltiiniin
sebebi budur. Arka plan inflamasyonu; tiim hastaliklarin baglan-
gicinda, hastalik heniiz ortaya ¢ikmadan bir 6n hazichk halidir.
Hastaliklar olugtugunda ise olay zaten daha yiiksek doz inflamas-
yona gider. Ancak adi konulmug herhangi bir hastalik olugma-
diginda bile inflamasyon ne kadar ¢oksa yaslanma o kadar artar.
Aksi de gegerlidir, yaglanmayla birlikte inflamasyon da artar.

Yaglanmay: hizlandiran diisitk diizey kronik inflamasyon
(Low-grade Chronic Inflammation veya LGCI), viicutta siirekli
meydana gelen ancak hafif ve belirgin semptomlara yol agma-
yan bir hiicresel yangi durumudur. Bu tiir inflamasyon, akut ilti-
haplanmanin aksine, ani ve yogun bir yanit olmaksizin sessiz ve
sinsice devam eder. Bu genellikle kisi tarafindan fark edilmez ve
teshis koyulacak spesifik semptomlara yol agmaz. Ancak giinbe-
giin yaglanmanin hizlanmasina sebep olur.

Diisiik diizey kronik inflamasyon birden fazla faktriin etki-
lesimi sonucunda ortaya ¢ikabilir. Olasi nedenler arasinda yanlig
beslenme, obezite, yetersiz fiziksel aktivite, sigara, stres, gene-
tik yatkinlik ve sessiz kronik enfeksiyonlar yer alabilir. Bu tip
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inflamasyon, o an olmasa bile ileride saglik sorunlarina yol agabi-
lecegi ve kronik hastaliklarin riskini artirabilecegi igin 6nemlidir.
Nitekim diisitk diizey kronik inflamasyon, Tip 2 diyabet, kalp
hastaligy, obezite, kanser ve otoimmiin hastaliklar gibi bir dizi
kronik saglik sorununun gelisimine neden olur.

Teshisi, genellikle inflamatuar belirteclerin (6rnegin CRP ve-
ya C-reaktif protein) kan testleriyle yapilir.

Inflamasyon ve yaslanma arasindaki iligki aslinda karmagik bir
konudur. Oyle ki bilim diinyasi inflamasyonun yaglanmay: nasil
hizlandirdigs sorusuna cevap arar. Elbette bazi 6nemli mekaniz-

malar ve etkiler hakkinda genel bir anlayis bulunur. Bazilari goyle:

* Yaslanmanin kendisi bir inflamasyon sebebidir. Yasglandik-
¢a viicutta diisitk seviyeli kronik inflamasyon riski artar.
Kronik inflamasyon yaglanma siirecini hizlandirabilir ve
yasa bagli saglik sorunlarina neden olabilir.

o Inflamasyonun neden oldugu hiicresel hasar yaslanmay
hizlandinr. Kronik inflamasyon hiicrelere zarar verebilir.
Inflamasyon sirasinda salinan kimyasal maddeler hiicrele-
rin DNA’sina zarar verebilir. S6z konusu DNA hasar hiic-
relerin normal iglevini bozabilir ve yaglanma belirtilerini
hizlandirabilir.

e Inflamasyon diisiik diizeyde oksidatif stres sebebidir. Ha-
tirlayacaginiz gibi; oksidatif stres, hiicrelerin serbest radi-
kallerle reaksiyona girmesi sonucu zarar gérmesidir. Bu
durum da yasa bagli hastaliklarin riskini arurabilir.

* Yaglandik¢a bagigiklik sistemi zayiflar, bu da kronik infla-
masyonun artmasina yol agabilir. Zayiflayan bagsiklik sis-
temi inflamatuar yaniu diizenleme yetenegini kaybedebilir
ve kronik hastaliklarin gelisme riskini artirabilir.

* Yaga baglt hastaliklarin artmast inflamasyonun da artmasi
demektir.
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Bana gore inflamasyon hayaun ta kendisidir. Canlilik zaten
inflamasyonla gelir. Her nefes aligimizda hayatta kalmamizi sag-
layan olaylar biitiiniiniin ister istemez bir bedeli vardir. Bu olay-
lar viicuttaki inflamasyonumuzu arurir. Aslinda oksijen kullanan
canlilarin tamamu belirli bir dereceye kadar inflamasyona maruz
kalir. Ciinkii en temel inflamasyon, hiicrede enerji iiretimi sirasin-
da meydana gelir. Oksijenle besin maddelerinin yanmas esnasin-
da, enerji liretirken ortaya ¢ikan yan sanayi iiriinleri, yani serbest
radikaller, en temel inflamasyon sebebidir. Bundan kagig yokrtur.
Buradaki temel konu, hiicre igerisindeki enerji iiretimi kagaklarini
minimuma indirmektir. Bu durumda verimsiz enetji {iretimi aza-
lacagy iin auk iiretimi de kontrol edilebilecek seviyede olacakur.

Ancak ne yaparsak yapalim, yillar boyunca tiim hiicrelerin ve
sistemlerin eskimesi sebebiyle kacaklar artar. Bu kagaklarin hiicre-
ye verdigi hasarlar sonucunda olugan inflamasyon, temelde hiicre
isinde bir tiir iyilesmeyen yara anlamina gelir. En saglikli halimizde
bile yaslanmayla mikro diizeydeki inflamasyonun miktari artar.
Daha 6nceki boliimlerde bahsettigim zombi hiicreler aslinda iler-
lemis inflamasyon sonucu olugan hiicrelerdir. Ayni zamanda zom-
bi hiicrelerin varlif1 da fazladan inflamasyon sebebidir.

Daha 6nce bahsettigim metabolik esneklik kaybi da infla-
masyonun hem sonucu hem de sebebidir. Yine énceki béliim-
lerde degindigim otofaji eksikligi, yani eski hiicrelere fit olmak
da bir inflamasyon sebebidir; ayn1 zamanda inflamasyon yiiziin-
den artar. DNAdaki hasar da hiicre i¢indeki inflamasyonla artar.
Ama DNAda meydana gelen hasar, inflamasyonu da arurir.

Aslinda inflamasyon, neresinden bakarsaniz bakin, kétii
olarak degerlendirdigimiz bir¢ok olayin hem sebebi hem de so-
nucudur. Ama kétii saglik durumlar olmasa da sadece zamanin
ilerlemesi bile inflamasyonu bir sorun hiline getirir. Bir be-
begin hiicreleri de dogup ilk nefesini aldig1 giin inflamasyona
baglar. Ancak genglik déneminde bu inflamasyonla bas edecek
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antioksidan sistemimiz, otofaji sistemimiz ve bagisiklik sistemi-
miz gliglidiir. Yaglanma siirecinde mikro diizeyde hasar goren
ve tam olarak iyilesemeyen, gevresine hasta olduguna dair etrafa
sinyaller yayan hiicrelerin sayis1 artar.

Bu yiizden inflamasyonu canlilik igin bir pazarlik olarak ka-
bul ederim. Burada yapabilecegimiz en iyi ey, zaten var olan inf-
lamasyonu daha fazla arirmamak igin tizerimize diigen gorevleri
yerine getirmektir. Bu da elbette her zaman iizerine konugtugu-
muz tiim saglik konularini igerir.

Inflamasyon konusunu ele alirken bagirsak kaynakli inflamasyona
da deginmek istiyorum. Ciinkii dén dolag yeme-igmeyi konus-
tugumuz igin beslenme aligkanliklarimiz sonucunda hasar goren
bagursaklar inflamasyonumuza nasil neden oluyor, bunu kavramak
bile inflamasyonla bas etme konusunda elimizi gii¢lendirir. Ayrica
yaslanmanin bagka bir belirteci olan mikrobiyomun bozulmasi ko-
nusu i¢in de 6nemlidir. Bagirsak icindeki dost bakteriler hakkin-
da ¢ok konuguldu ancak asil mesele bagirsaktan igeri sizan bakreri
artiklaridir. Dolayistyla vurgulamak istedigim, inflamasyonun en
temel sebeplerinden biri olan bagirsak-inflamasyon iliskisidir.

LPS’ler ve Inflamasyon

Burada viicutta en yiiksek oranda inflamasyon yapan maddeden,
LPS’lerden bahsetmeden olmaz. LPS konusu yeterince dikkate
alinmamustir. LPS’lerin inflamasyon giicii oldukga yiiksektir;
hatta bir aragtrma yapilirken, denek hayvaninda inflamasyon
olugturulmas: gerektiginde genellikle hayvana LPS enjekte edi-
lerek bu saglanir. LPS’lerin inflamasyonu kolayca baglatug: iyi
bilinir. Peki, LPS nedir?

Lipopolisakkarit (LPS), bakteriyel hiicre duvarlarinin bir
bilesenidir ve 6zellikle Gram-negatif bakterilerde bulunur. LPS,
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bakterinin dig zarinin (dig membran) dig yiizeyinde yer alan bir
molekiildiir. Bu bilesen, bagisiklik sistemimizi uyarabilen ve pa-
tojenik ozelliklere sahip bir endotoksin olarak kabul edilir. Adi
tistiinde; endotoksin. LPS’ler giinlitk hayaumizda disiindiigi-
miizden ok daha fazla bir etkiye sahiptir. Oyle ki biz her yemek-
ten sonra postprandial endotoksemi yagariz; yani her yemek son-
rast kanda toksin yiikselmesi olur. Ancak bu toksin, endotoksin
yani LPS’lerdir; diger bir deyisle, bagirsaklardaki Gram-negatif
bakterilerin yagli “duvarlari.” Masaya oturdugumuzda, saglig-
mizda gozle gbriiniir bir sorun olmasa bile, her yemek sonrasi
“otomatik” olarak bir endotoksin yiikii olacagini bilmek gerekir.
Bu yiik miktar1 kimin saglikli yedigine, kimin saglikli yagadigs-
na, kimin mide-bagirsak sikayeti olup olmadigina baglidir. Tersi
olarak da siz sagliksiz yer, sagliksiz yagarsaniz her 6giin sonrasi
iceri kacan endotoksinler, beyniniz de dahil viicudunuzu diigiik
diizey sinsi bir inflamasyon moduna sokar. Elbette gluten, siit,
islenmis gidalar, hazir triinler, alkol gibi tiim sagliksiz besinleri
titketiyorsaniz bagirsak bariyeriniz iyice zayiflar. Bu da inflamas-
yona tuz biber eker.

Lipopolisakkarit (LPS), normal sartlarda viicuda gegmemesi
gereken bakteri aruklaridir. Ancak sagliksiz beslenmenin neden
oldugu sizdiran bagirsak sorununda bu LPS’ler bagirsak duva-
rindan sizabilir ve bagirsakta lokal olarak baglayan inflamasyon
tiim viicuda yayilir.

LPS, bakteriyel hiicre duvarinin bir bileseni oldugu icin
viicuda girdiginde bagisiklik sistemi onu bakterinin kendisi gi-
bi yok edilmesi gereken zararli bir madde olarak algilar ve inf-
lamatuar yanitlarin tetiklenmesine yol acar. Bu savas sirasinda
gesitli sorunlar ortaya ¢ikabilir. Ornegin damarlarda LPS varsa
damar endoteli hasarlanir, bagirsaklarda ise bagirsak duvari hasar
gorebilir. Beyindeki damarlarin endotelinde LPS bulunmas: ise
kan-beyin bariyerini bozabilir.
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Omegin beyindeki LPS varligi, inflamatuar yanidarin art-
mastina, beyin dokusunun hasar gérmesine ve nérolojik bozuk-
luklara yol agabilir. Saghkli yasam tarzini benimseyen kisilerde
genellikle LPS’nin beyne ge¢isi sinithidir ve kan-beyin bariyeri ta-
rafindan etkili sekilde engellenir. Ancak sagliksiz yasam kosullan:
s6z konusu oldugunda bu durumun izdiigiimii olarak kan-beyin
bariyeri de dhil tiim mukozalarin gecirgenliginde artg gozlem-
lenebilir. Ornegin bagirsak sagligt zayif olan kisilerde LPS’ler
bagirsaktan kana, kandan beyne gegebilir. Ciinkii sagliksiz bes-
lenme aliskanliklari, yetersiz uyku, islenmis gidalarin titketilme-
si, stres ve diger olumsuz yasam kosullar1 kan-beyin bariyerinin
gecirgenligini arurabilir.

LPS’lerin yillarca viicuda yayilarak artmasi inflamasyon ko-
nusunda 6nemli bir baghk olugturur. Viicudun kendi biyokim-
yasal isleyisinin aruklari bir yana, Longevityde asil amacimiz
disaridan gelen inflamasyon sebeplerini sinirlamakur. Bu sebeple
bagirsak saglig ve mikrobiyom konulari &nceliklidir. Inflamas-
yon zaten yaglanmaya sebep olan diger on ii¢ maddenin tamami-
n1 igerir. Yaglanmanin paketinde gelen tiim hastaliklar inflamatu-
ar ozellik gosterir. Tiim otoimmiin hastaliklar, kanser, Alzheimer,
cilt yaglanmasi, eklemler; hepsi temelde inflamasyon yapar. Vii-
cutta inflamasyon varlig1 bu hastaliklar1 6ne geker ve siddetlerini
arurabilir. Bu durumda yine tavuk mu yumurtadan, yumurta mi
tavuktan dongiisii kargimiza gikar. Ancak beslenme aligkanlikla-
nmiz1 kontrol ederek inflamasyonu azaltabiliriz. Bu sebeple bes-
lenme meselesine, beslenmenin inflamasyon sebebi olabilecegi
veya inflamasyonu azaltabilecegi bakus agistyla yaklagmaliyiz.

Kitap boyunca beslenme konusuna 6nem vermemin baglica
iki sebebi, yanlig beslenmenin,

1. Metabolik esnekligin azalmasina sebep olmasi
2. Inflamasyon sebebi olmasidir.
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Bu konular ig i¢e ge¢mis haldedir. Sonug ise hizli yaglanmadir.

Gelin simdi elinizi gii¢lendirmek i¢in beslenme yoluyla inf-
lamasyonu nasil azaltacagimizi ele alalim. Azalmis inflamasyon
genglik demekse anti-inflamatuar beslenme, genglestirici beslen-
me tarzidir. Gelin biz de beslenme ve Longevity arasindaki iliski-
yi ele alirken bu noktadan baglayalim.
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Ugiincii Bsliim

LONGEVITY VE BESLENME

Let the food be thy medicine and medicine be thy food.
Hipokrat

ANTI-INFLAMATUAR BESLENME VE LONGEVITY

Inflamasyon siirecinde viicut, basitce, ya iceriden ya da disaridan
kaynaklanan bir “sorunu” ¢6zmek zorundadir. Digaridan gelen
inflamasyon sebepleri olarak genellikle viriis, bakteri, mantar gi-
bi unsurlar1 kabul ederiz. Ancak asil biiyiik miktarda ve her giin
disaridan gelen etkenlerin baginda “yiyecekler” gelir.

Bir seyin inflamatuar olmas! igin viicutta bir reaksiyon zin-
cirine sebep olmasi gerekir. Diger bir deyisle, viicut bununla
savagmahidir. Peki, viicudumuz neden yiyeceklerle savagsin?
Ciinkii baz1 yiyecek proteinleri viicut igin antijen olarak algi-
lanir. Bu da o yiyecek proteininin diisman olarak algilanmas:
anlamina gelir.

Anne siitiinden sonra normal yiyeceklere geciste viicut soz
konusu yiyecekleri yavas yavag tanur. Bagirsak mukozasindaki
immiin sistem her yiyecegi tarar ve o yiyecegin bizimle uyumlu-
luguna bakar. Bebeklikten itibaren bu yiyecekleri 6grenir ve tepki

vermek yerine onlari tolere etmeyi 6grenir. Buna “oral tolerans”
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denir. Yani agizdan alinan bir yiyecegin diisman, yani antijen ol-
maktan ziyade dost olarak algilanmasidir. Oral toleransin etkili
olmast 6nemlidir. Bu da en ¢ok bebegin anne siitii emmesiyle
saglanir. Ciinkii annenin kendi yediklerinden yillar boyunca ka-
zandi1 oral tolerans bebege de geger. Giin gegtik¢e bebek kendi
oral toleransini gelistirir ve yiyeceklerle caugmaz. Ancak zamanla
oral toleransta azalma olur. Yani bagirsaktaki bagisiklik sistemi
tolere ettigi yiyeceklere tepki vermeye baglar.

Bunun en 6nemli nedenlerinden biri giiniimiizde yiyecek-
lerin dogal hillerinden farkli olmasidir. Dogal yapisiyla dost
olarak kabul edilen bir yiyecek proteini {izerine eklenen koru-
yucular onu yabancilagtirabilir ve bagirsaktaki immiin sistem
bunlari antijen olarak algilar. Bu durum birka¢ mekanizma ara-
ctligryla gergeklesir:

Hapten Etkisi: Dogal bir yiyecek proteinine eklenmis bir
katki veya koruyucu madde “hapten” olarak adlandirdigimiz bir
tiir bagisiklik tepkisi tetikleyicisi hiline gelir. Yani bir yiyecek
proteini, iizerine yapisan bir kimyasalla antijenik 6zellik kazanir
ve immiin sistemi diigman gibi harekete gegirir. Katkili gidalarin
inflamasyona sebep olmasini kismen bu sekilde agiklayabiliriz.

Sindirim Yetersizlikleri: Kimyasallar diginda, yiyecek pro-
teinlerine tepki vermemizin bagka nedenleri de vardir. Sindirim
yetersizlikleri bunun en temel ayagidir. Bir yiyecegin antijenik
olarak algilanmamasi icin en kiigiik haline dek sindirilmesi ge-
rekir. Yiyeceklerin protein yapilan antijenik olabildigine gore
protein sindirimini etkileyen sorunlar bagirsaktaki immiin sis-
teme yiik olur. Protein sindirimi i¢in yiyecekleri agizda uzun
siire ¢ignemek ve pargalamak ilk kuraldir. Yani hizli yemek ve
az ¢ignemek bir yiyecegin antijen ozelligi kazanmasina sebep
olabilir. Antijen 6zelligi kazanmig bir yiyecek eninde sonunda
bagirsaktaki immiin sistemi harekete gecirecek ve burada bir
savas baglatacaktir.
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Az ¢ignemenin yani sira, mide asidi eksikligi de yaygin bir
sorundur. Protein sindirimi i¢in yeterli miktarda mide asidine
ihtiyag vardir. Eger eksiklik soz konusuysa mide asidi takviyesi
kullanilabilir. Yemekle birlikte tiiketilen elma sirkesi ve limon,
midede protein sindirimini destekler.

Mideden sonra sindirimde pankreas devreye girer. Pankre-
astan sindirim enzimleri salinir. Ancak pankreas sindirim enzim
yetersizlikleri de olduk¢a yaygindir. Bu konuda fikir sahibi olmak
icin kan testlerinde amilaz ve lipaz adi verilen iki enzimi 6l¢ebi-
liriz. Gerekirse pankreas enzim destegi saglayan ilaglar da vardir.

Pankreasla beraber, sindirim i¢in safra kesesi salgilar1 da ge-
reklidir. Ancak safra kesesinde ¢amurlagma, tas olusumu veya
safra kesesinin alinmasi sindirimi olumsuz etkileyebilir. Bu ko-
nuda da destek ilaglar mevcuttur.

Sindirimin yagla yetersizlesmesi olagan bir durumdur, ¢iinkii
enzimler daha giigsiiz hale gelir. Yas ilerledik¢e daha fazla cigne-
me ve daha yavag yemek yeme kurali uygulanmalidir. Gerekirse
destek alinmalidir.

Tiim bunlarin amaci sudur; viicudun oral tolerans gosterdigi
bir yiyecege giderek toleranssizlagmak, sindirimle o yiyecegin en
kii¢iik pargasina ayrilamamasindan kaynaklanir. Viicudun tole-
rans gosterdigi ve aligtg iyi sindirilmis minik yiyecek parcala-
r1, zamanla daha az sindirilerek, minik olmaktan ziyade biiyiik
hélde kalir. Sindirilip par¢alanmamig bu biiyiik yapili proteinler
bagirsaktaki immiin sistemin daha 6nce tanimadig1 yapilardir.
Dolayisiyla immiin sistem bu yapilara oral tolerans gosteremez
ve tepki verir.

Yiyeceklere toleranssizlikla baglayan bagirsaktaki lokal savag
o bolgede hasara sebep olabilir. Ancak maalesef bagirsak muko-
zas1 ve hemen alundaki savagin etkileri maalesef sadece orada
kalmaz, tiim viicuda yayilir. Ustelik viicuda etkileri de farkh so-
nuglar dogurur.
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Otoimmiin hastaliklari baglaur: Bagirsaktaki yiyeceklerle sa-
vagin sebebi bu yiyeceklerin birer antijen olarak algilanmastyd..
Bir gey antijen ise viicudun ona karg1 antikor tiretmesi savunma
mekanizmasidir. Hangi yiyecek rahatsizlik yarauyorsa viicut ona
kars1 bir anti-yiyecek antikoru iiretir. Bu, viicudun bir bakteri
veya viriise kargt yapug1 gibi bir savunma mekanizmasidir.

Iste yiyecekleri diigman olarak algilayip bizi korumak igin iire-
tilen bu antikorlar sadece bagirsakta kalmaz, tiim viicuda yayilir.

Ideali, bu antikorlarin sadece o yiyecek gelince tepki verme-
sidir ama maalesef béyle olmaz. Bu antikorlarin varlig1 viicudun
tamamu i¢in bir risk olugturur. Bu riskin adi “molekiiler mimikle-
me” olarak adlandirilan durumdur. Yani1 molekiiler es-benzerlik,
molekiiler taklit durumu...

“Molekiiler taklit etme” yontemiyle yiyeceklere olan tepki-
nin organlara kars1 verilmesi miimkiin olur. Bir yiyecege karst
olusturulan ve kanda dolagan antikorlar viicuda ait masum bir
protein yapisini da o yiyecek sanabilir. Ciinkii yiyeceklerdeki pro-
tein yapisi ile viicuttaki protein yapisi molekuler olarak birbirine
benzer. Lego parcalar: gibi diisiiniin: Yiyecek i¢in yapilmig lego,
yani antikor, viicutta bagka bir yere de tam olarak uyum saglayip
yapisabilir. Ornegin glutene karsi yapilan antikorlar tiroit doku-
suna bu sekilde yapisabilir. Tiroit dokusu molekiiler taklit etme
yontemiyle gluten proteini gibi algilanir ve lego parcasi gibi oraya
tam olarak uyumludur. Yiyecek antikorlarinin tiroit proteinlerine
saldirmast durumu da tiroit hastaliklarina sebep olabilir.

Dahasi bu mekanizma pek ¢ok otoimmiin hastaligin teme-
linde yatar. Tiim otoimmiin hastaliklar inflamatuardir.

LPS gegisini artrir: Bagirsaktan baglayan ve orada kalmayip
viicuda yayilan inflamasyonun bir bagka sebebi de bagirsaktan
igeri s1zan bakteri aruklandir. Yukarida agikladigim gibi, LPS’ler
hasarli bagirsakean iceri sizdik¢a tiim viicutta siddetli bir infla-

masyon olusur.
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Anti-Inflamatuar Beslenme

Islenmis gidalardan uzak durmak: ilk kuraldir. Bilindigi gibi
unlu ve sekerli gidalar, agir kizartmalar, alkol, misir gurubu ige-
ren {iriinler; hepsi viicutta iltihaplanmay: arurici etki yapar.
lyi yaglar: Anti-inflamatuar beslenme igin 6nemli bir bilegen
balik yagidir. Somon, keten tohumu, ceviz gibi gidalarda bol
miktarda bulunur.

Meyve ve sebzeler: Renkli meyve ve sebzeler, antioksidanlar
ve fitokimyasallar agisindan zengindir. Bu besin maddeleri
viicuttaki serbest radikalleri nétralize ederek iltihaplanmay:
azaltabilir. Bgiirtlen, yaban mersini, brokoli, 1spanak ve -
runggiller iltihaplanma kargit1 6zelliklere sahiptir.

Baharatlar ve otlar: Zencefil, zerdegal, kisnis gibi baharatlar
ve otlarin anti-inflamatuar 6zellikleri bulunur. Bunlar ye-
meklerinize lezzet katarken ayni zamanda iltihaplanma riski-
nizi azaltabilir.

Protein kaynaklari: Anti-inflamatuar beslenmede yagsiz et,
tavuk, balik ve baklagiller gibi saglikli protein kaynaklar: ter-
cih edilir.

Zararli yaglardan kaginma: Trans yaglardan ve doymus yag-
lardan kaginmak 6nemlidir. Bunun yerine zeytinyag), avoka-
do yag gibi saglikli yaglari tercih etmek daha iyidir.

Seker ve rafine karbonhidratlardan kaginma: Rafine geker
ve karbonhidratlar iltihaplanmay arurabilir ve kan gekerini
hizla yiikseltebilir. Bu nedenle beyaz ekmek, tatlilar ve is-
lenmis gidalardan kaginmak anti-inflamatuar beslenmenin
bir parcasidir.

Kisaca;

1. Gece yemeyerek
2. Gluten ve geker iceren gidalardan uzak durarak
3. DPaketli iiriinleri azaltarak
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4. Taze sebze, baharat, tohum yemeyi arurarak

5. Yeterince su igerek bizim sebep oldugumuz inflamasyon

azalalabilir.

“Tiim Hastaliklar Bagirsakta Baglar”

Hipokrat'in dedigi gibi; “Tiim hastaliklar bagirsakea baslar.” Oy-
le ki agzimiza ne koydugumuz, yakin ve uzak gelecekteki hasta-
liklarimizin temel belirleyicisidir.

Tiim bagirsad agip yayarsaniz her birimizde 400 metrekare-
lik, koca bir futbol sahasindaki bir kale kadar yiizeyi bulunur. Bu
genis kale her zaman saglam olmalidir.

Kalenin saglamligi i¢in mukoza hiicrelerinin birbirine sikica
yapismalari, birer kale duvari gibi omuz omuza durmalar gere-
kir. Eger birbirinden uzaklagirlarsa kontrolsiiz sekilde igeri giren
unsurlar olabilir.

Kale korunmasinda dost bakterilerimiz bize yardim eder.
Bunun i¢in yedigimiz sebze ve meyvelerin, yani temelde bitkisel
gidalarin liflerini kullanirniz. Lifleri sindirmek bizim i¢in zordur,
mesela elma kabugundaki pektin maddesi gibi. Ama onlar sindi-
rebilirler. Bu liflerden kendilerine ve bize iyi yaglar iiretirler. SC-
FA (Short-chain fatty acid) kisaltmasiyla, boyu kisa yaglar iiretir-
ler. Bu yaglarin kisa olmasi onlarin enerji i¢in hizhica yakilmasini
saglar. Uzun boylu yaglari yakmak siiphesiz uzun boylu bir igtir.

SCFAlardan biri olan biitirat yagi, bagirsak mukozamizi
onarmak icin gerekli enerjiyi saglar. Yani kale duvarinda ¢atlak-
lar varsa onlar1 sivar. Béylece igeri sindirimi bitmemis yiyecekler
kagmaz.

Dahasi biitirat, kale duvarini onarirken bagka pek ¢ok fayda
da saglar.

* Kolon kanserini azalur.

* Oradaki tiimériin beslenmesini engeller.
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Kotii hiicrelerin apoptozla intihar etmelerini saglar.

Tiimor olan hiicreyi tespit edip gogalmasini engelleyen
p53 genini aktive eder.

Ishale de kabizliga da iyi gelir.

Bagrsakeaki inflamasyonu azaltir.

Bel Kalinligi-Inflamasyon-Longevity

Longevity-inflamasyon-beslenme arasindaki iligkiyi vurgulayan
bir nokta daha var.

Kilolu olmanin, 6zellikle bel bélgesindeki i¢ organ etrafinda-
ki yaglanmanin 8mrii kisaltugina hig siiphe yok. Ideal kilonun
omrii uzatug ve fazla kilonun émrii kisaltugs birgok galigma-
da farkh agilardan defalarca anlatildi. Bu, temelde yine bir mo-
tor-yakit manugina dayanir. Kotii beslenme aligkanliklari meta-
bolik esnekligimizi bozdugundan belli bir yagtan sonra ne kadar
dikkat etsek de kilo almaya daha meyilli oluruz ve bu genellikle
bel ve i¢ organlar etrafinda yaglanma seklinde kendini gésterir.

Benim goriisiime gore, bel cevresindeki kalinlik, kapidan gir-
diginiz anda hiicresel yagimizs anlamams saglayacak bir ipucudur.

Inflamasyonla miicadelede temel kural, ideal kiloya ulagmaya
¢aligmakuir. Ozellikle bel bolgesi ve ig organ yaglanmasi inflama-
tuar sitokinlerin salinmasina yol agar. Bel bolgesi yaglari kendi
baslarina dogrudan inflamasyon kaynagidir. Oyle ki ideal kiloda
bir kiside bile bel bolgesinde yaglanma varsa inflamasyondan séz
edebiliriz. Bu durumda metabolik esneklik azalmis ve viicut se-
ker ve yaglari islerken sorunlar yasamaya baglamigtur.

Kitap boyunca nasil ve ne zaman beslenmemiz gerektigine
vurgu yapacagim. Ancak odag1 Longevity olan bu kitapta tam
da burada sunu belirtmem gerekir: Eger bir giin tiim bilim in-
sanlarinin ¢abastyla mucizevi bir yaglanma 6nleme ilact buluna-
caksa ipi gogiisleyecek ilag muhtemelen malum zayiflama igne-
leri olacakur. Elbette bu igneleri vmiiyorum. Burada zayiflama
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ignelerinin sadece gereksiz kilolar1 kaybetmekle kalmayip ayni
zamanda i¢ organ yaglanmasini azaltarak 6mrii uzatabilecegini
anlamak 6nemlidir. Bu nedenle iiretici firmalar bu igneleri birer
uzun yasam hapi hiline getirmeyi planlyor.

Elbette uzun ve saghkh bir yasam igin yapilmasi gereken
birgok sey var. Bunlar tek tek anlatacagim ancak burada vur-
gulamak istedigim nokta, yeme-igme aligkanliklarinin ve kilo
kontroliiniin listenin baginda yer aldigidir. Metformin ve zayif-
lama igneleri gibi ilaglarin sadece kilo vermek ya da diyabeti dii-
zeltmek amaciyla degil, ayni zamanda 6mril uzatmaya yonelik
kullanildigini kegfetmek sagirtict degildir. Bu nedenle, bu ilagla-
ra 6zenmek yerine, onlarin diizeltebilecegi konuyu (ideal kiloya
ulagma) dogru sekilde kavramak 6nemlidir.

Yaglanma belirtegleri olan bu on dért maddenin tamami,
6zellikle de inflamasyonu azaltmak igin elimizdeki en biiyiik gii-
ciin ideal kiloda olmak oldugunu anlamaliyiz. Karaciger yaglan-
masi, yitksek HbA1C gibi sorunlarla ugragirken Longevity ala-
ninda baska ¢oziimlere yénelmek bir tiir safdillik olur.
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Beslenme konusunun yaglanmay: yavaglatmakea elimizdeki bii-
yitk gii¢ oldugunu her yerde pek ¢ok kez dile getirdim. Eliniz-
deki kitapta da ara ara uzun bir yasam icin nasil beslenecegimizi
yazdim ancak konu Longevity olunca beslenmeyi tek bir baglik
altinda toparlamak, 6zetlemek gerekir. Burada sizlere aralarinda
kii¢iik nilanslar olan beslenme modellerinden bahsedecegim.
Hangisinin émrii daha ¢ok uzattgina birlikte inceleyecegiz.

Omiir uzatan ilk aligma, kalori kisitlamast iizerine yapilan
caligmasiydi. Basitge, tiim giin yediklerini azaltanlar uzun yagam
stiresine sahip oluyordu. Beslenme ile yagamin uzunlugu konusu
ilk kez bu yaklagimla birbirine baglandi. Gelin biz de Longevity
nezdinde beslenmenin ne anlama geldigi meselesine buradan
baslayalim.

Kalori Kisitlamasi ve Longevity
Sofradan Doymadan Kalk, Uzun Yasa. Stiphesiz bu konuda se-

neler i¢inde bilimsel olarak ikna olmamizi engelleyecek herhangi
bir soru isareti kalmadi. Nitekim sofradan doymadan kalkma
meselesi, dini yaklagimlardan uzun yasam siireleriyle bilinen top-
lumlarin aliskanliklarina kadar pek ¢ok yerde rastlanilan, sagliklt
bir yasam i¢in 6nerilen yaygin bir uygulamadir.

Kalori kisitlamasinin émrii uzatt@y savi éncelikle hayvanlar
tizerinde yapilan ¢alismalara dayanarak ortaya auldi. Bu aras-
urmalarda cesitli hayvan tiirlerinde kalori kisitlamasinin 6miir

uzatugt gozlemlendi. Bu tiirler arasinda maymunlar, fareler,
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siganlar, meyve sinekleri ve hatta mayalar bulunuyordu. Ornegin
1935 yilinda yapilan bir ¢aligmada, ciddi bir diyete tabi tutulan
siganlarin %33’e varan oranlarda daha uzun yasadigy goriildii.
Son birka¢ on yilda yapilan benzer deneylerde, farkli tiirlerde
émriin %50 ila %300 arasinda uzadigt gozlemlendi. Ozellikle
Rhesus maymunlan (Hint gebegi) tizerinde yapilan aragurmalar
insanlar i¢in daha fazla ilgi ¢ekici oldu. Wisconsin Ulusal Primat
Aragtirma Merkezi’nde yapilan yirmi yillik bir ¢alisma, temel
beslenmenin %30 oraninda kisitlanmasinin maymunlarin yag-
lanma siirecini yavaglatugini ortaya koydu. Bu ¢aligmada, kalori
kisitlamasi uygulanan maymunlarda, yaga bagli hastaliklarin or-
taya ¢ikisinda ve 6liimde gecikmeler gozlemlendi. Kontrol gru-
bundaki maymunlara kiyasla, kalori kisitlamasi uygulanan may-
munlar biyolojik olarak daha geng gériiniiyordu ve daha disiik
viicut ve yag kiitlesine sahipti.

Yale Universitesi'nde gergeklestirilen bir ¢aligma da insanlar-
da tlimli kalori kisitlamasinin saglik tizerindeki etkisini dogrula-
d1. Yaglanma biyolojisi tizerine yapilan CALERIE (Comprebensive
Assessment ‘of Long-term Effects of Reducing Intake of Energy-E-
nerji Aliminin Azalulmasinin Uzun Siireli Etkilerinin Kapsamli
Degerlendirmesi) adli 6nemli klinik ¢aligma, Amerikan Ulusal
Yaslanma Enstitiisii tarafindan finanse edildi. Bu ¢aligmada, ka-
ulimeilarin bir kisminin kalori alimi %14 azaluld: ve iki y1l bo-
yunca saglik etkileri analiz edildi. Caligma, iki yil stiren %25’lik
siirdiiriilebilir kalori kisitlamasinin dinlenme metabolizma hizini

ve gekirdek vilcut sicakligini azalup azaltmadigini test etmigti.

Az Yemek Hakikaten de Omrii Uzatir mr?

Az yemek yemenin 6mrii nasil uzatugina dair farkli pek ¢ok bi-
limsel agiklama var. Bazilan soyle:

Metabolik Hizin Azalmasi: Kalori aliminin azaltlmas: viicu-
dun genel metabolik hizini dii§1:iriir. Daha diisiik bir metabolik

135



AYSEGUL CORUHLU

hiz, hiicresel diizeyde daha az serbest radikal iiretilmesi anlamina
gelir. Burada anlaalmak istenen, bir makineye az yakit koyup
enerji tiretim ¢arkini yavas ¢aligurmakur. Yiyeceklerden elde
ettigimiz ATP %100 verimli bir enerji tiretimi saglamaz. Her
tiretimde yaklagtk %0.4’litk bir tiretim artig1 meydana gelir. Séz
konusu %0.4’liik oran bebekler icin bile gegerlidir. Ancak yas
ilerledikge iiretim artig1 miktar: artar. Ciinkii zaten %100 verim-
li alisamayan enerji sistemi giderek daha az verimli hile gelir.
Kalori kisitlamasi bu noktada, “Gireni azalursan ¢ikan da azalir,”
manu@ina dayanir. Verimin diistiigii enerji tiretim hattinda, ya-
kit azaluldiginda serbest radikal iiretimi de azalir.

Hiicresel Stres Yanitlarinin Aktivasyonu: Kalori kisitlamasi
hiicrelerin stres yanitlarini tetikleyerek savunma mekanizmala-
rni giiglendirir. Bu, insanlik tarihinde her zaman yiyecek bol-
lugunda yasamadigimiz gergeginden kaynaklanir. Ne demistik;
genlerimizde yiyecegin kit oldugu zamanlara dayanmay: sag-
layan diizenlemeler bulunur. Dolayisiyla yemek kichigini raklit
eden “az yeme” stratejisiyle bu genetik giiclimiizii harekete ge-
girmeliyiz. Ozellikle aglikta ve diisiik kalorili diyetlerde aktive
olan Sirtuinlerin yasam siiresini uzatugina deginmistik. Benzer
sekilde 6miir uzatan bir molekiil olan AMPK’den de bahsetmis-
tim. Tekrarlayalim: ATP, adenozin trifosfat (ii¢), iic yiiksek ener-
ji tagtyan fosfat grubunu igerirken AMP, adenozin monofosfat
(bir), azalmis enerjiyi temsil eder; yani “pilin bosalmakra oldugu”
anlamina gelir.

Insiilin ve IGF-1 Sinyallemesinde Azalma: Kalori kisitlama-
st insiilin ve Insiilin-Benzeri Biiyiime Faktorii 1 (IGF-1) hor-
monlarinin seviyelerinde azalmaya yol agar. Bu hormonlarin dii-
siik seviyeleri yaglanma siirecini yavaglatabilir.

Otofaji ve Hiicre Yenilenmesinin Artmasi: Kalori kisitlama-
st otofajiyi arurir. Ortofaji, hiicrelerin kendi zarar gérmiis bile-
senlerini ve organellerini pargalayarak yenilenmesini saglayan bir
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stirectir demistik. Bu siireg, hiicrelerin daha saglikli ve iglevsel
kalmasina yardimai olur. Otofaji, yiyecek az oldugunda hiicrele-
rin kendi kétii artiklarini titkketme manugina dayanur.

Gen Ekspresyonunda Degisiklikler: Kalori kisitlamasi, gen
ekspresyonunda degisikliklere yol agar. Bu durum, yaglanma
siirecini etkileyen genlerin ifadesini degistirerek yaslanmay: ya-
vaglatabilir.

Beslenmede Sadece Karbonhidratiar1 mi1 Azaltmak Gerekir?

Cogu zaman, “Kaloriyi azaltalim, az yiyelim,” denildiginde ilk
akla gelen gey beslenme rutininden karbonhidratlari ¢ikarmakur.
Bu bir noktaya kadar dogrudur. Ancak proteinlerin -kilo yapma-
diklar1 inanciyla- kisitlanmasi pek akla gelmez. Oysaki proteinler
viicuda “bilyiime” sinyali verir. Bu sinyal, m-TOR yoluyla goste-
rilen bir yolak iizerinden iletilir.

Yaglanma siirecini hizlandiran m-TORdan bahsetmistim.
Tekrar haurlayalim. M-TOR aktivasyonu amino asit seviyelerine
bagli olarak gergeklesir. Yiiksek amino asit seviyeleri m-TOR aki-
vasyonunu tesvik ederken diisiik seviyeler inhibe eder. m-TOR’un
aktivasyonu ayni zamanda otofajiyi baskilar. Otofaji aktive olmaz-
sa eski hiicre artuklanimizdan kurtulamayiz.

m-TOR yolaginin agirt aktivasyonu bazi saglik sorunlarina
yol agabilir, 6zellikle kanser ve metabolik hastaliklarla baglanuls
oldugu bilinir. Bu nedenle m-TOR ve beslenme arasindaki iligki
modern biyomedikal aragtirmalarin 6nemli bir odak nokrasidir.

Simdi ise popiiler Longevity beslenme uygulamalarindan bir
digerine, aralikls aglik konusuna gelelim.

Aralikli Aghik ve Longevity

Konuya girmeden 6nce hikdyenin ge¢misini kisaca 6zetleyelim.
Biraz 6nce degindigim, az yiyip 6mriin uzamasi uygulamasi
olayin baglangiciydi. Buna, “kalori kisitli diyet” manasina gelen
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calorie restricted dier denildi. Bu uygulamada toplamda az yiyor-
dunuz ama tiim giin neyi ne zaman yediginize karigmiyorlardi.
Ardindan ise, “Az yiyelim ama sik sik yiyelim” yaklagimi geldi.

“Az ama sik sik ye” Onerisi uzun zaman moda oldu. Ancak
bir siire sonra “az ve sik yemek” ile “yemege keskin uzun aralar
vermek” uygulamas: birbiriyle kiyaslanmaya bagladi. Kazanan,
yemek yemeye ara vermek oldu. Buna da “aralikli aglik” mana-
sina gelen Intermittent Fasting denildi. Sik sik yemek yaklagimi
bitti, ara vermek baglad:.

Aralikl: Aglik, Peki Ama Kag Saat Ara Verilmeli?

Aralikli aglik uygulamasinin ilk giinlerine donersek ilk etapta
onerilen aglik siiresi on iki saatti. Sonra bu siire uzatildi ve daha
iyi sonuglar alind1. Siire artk on alu saate ¢ikmugti, yani on alt
saat boyunca a¢ kalmak ve sekiz saatlik bir siirede yemek yemek
gerekiyordu. Ancak bu araligin giiniin hangi saatlerinde olmasi
gerektigi bu yaklagimda da vurgulanmamugui. Insanlarin kolayina
geldigi icin cogu kisi bu aralikli aglig: giindiize denk getiriyordu.
Aksam yemegini istedikleri saatte yiyip, o saate on alu saatlik bir
aglik siiresi ekleyerek aralikli aglik yapiyorlardi. Bu da ¢ogunluk-
la kahvaluy: atlamaktan ibaret bir uygulamaydi. Zaten gece saat
21.00’de yemek yenilirse kim hemen acikur ki?

Sabahi adamak, ilk bagta sanki ise yarar goriiniir. Cok yiyen
biri hig¢ degilse sabahki kaloriden kurtulmugtur. Ancak bunun
biyokimyasal olarak ¢ok az menfaati vardir. Kisa siirede etkisiz
hale gelir. I¢inizden bazilar, yurt disinda baz1 iinlii doktorla-
rin sadece geceden geceye yiyerek aralikli aglik uyguladiklarint
savunduklarini haurlayabilir. Ancak bu uygulamanin bilimsel
olarak yetersiz ve hatali olduguna onlar da ¢ikan yayinlarla ikna
olup sdylem ve uygulamalarin: degistirdiler. Kahvaltiyr atlamak
marifet degil, asil marifet akjam yemegini olabilen en erken
saatte kesmektir.
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Dolayisiyla aralikli aghgi kahvaltiyr atlayarak uyguladigini
sanan kisiler ve saat konusunu goz ardi eden hekimler tekrar dii-
sinmeye, bilim insanlar araligin ne zaman verilmesi gerektigini
incelemeye basladi. Tiim bu aghiklara ragmen gobeklerini erit-
mekle zorlanan ve iistiine giin boyunca hélsiz hisseden insanlar
aralikli agligin yapildig saatlerin 6neminin olup olmadigini sor-
gulamaya baglayinca devreye yeni bir perspektif girdi.

Bu sefer “zaman kisitli beslenme” anlamina gelen zime restric-
ted diet olarak adlandirilan bir uygulama gelistirildi. Bu uygulama-
da, giin iginde belirli zaman pencereleri segildi. Early time restricted
dier uygulamasinda giiniin erken saatlerinde yeme penceresi olug-
turuldu; 6rnegin sabah 08.00 ile 6gleden sonra 15.00 arast gibi.
Late time restricted diet ise yeme penceresinin 6glen 13.00'te bagla-
yip aksam 20.00’ye kadar oldugu zaman araligim kapsiyordu. Bu
sekilde iki grup olugturuldu ve her iki gruba ayni yiyecekler verildi.
Burada yapilmak istenen, aralikli aghgin farkli saatlerde yeme ve
farkli saatlerde aglik siiresini kapsamasinin bir fark yaraup yarat-
madigini anlamaku. Sonuglar, galismay: yapanlani da sagiret. Er-
kenci “early” grubu her agidan ¢ok daha iyi sonuglar elde etmigti.

Sirkadiyen Aralikli A¢lik ve Longevity

Burada Agustos 2023’te yayimlanan ve Amerikan televizyonla-
rinda biiyiik yanki uyandiran bir aragtirmadan bahsedecegim. Bu
calisma, Agustos 2018 ile Nisan 2020 arasinda yapilmig; yani
olduk¢a uzun bir zaman diliminden bahsediyoruz. Amaci, ye-
megin igerigi ve kalorisi degismeden, giiniin farkli saatlerinde
titketilmesinin etkisini dl¢mekti.

Calismada, yaglar1 yirmi bes ila yetmis bes arasindaki agiri
kilolu doksan kisi incelenmis. Bu kisiler iki gruba ayrilmig ve
ayni yemekleri farkli saatlerde tiikermisler. {lk grup sabah 07.00
ile 6glen 15.00 arasy, ikinci grup ise 6glen 13.00 ile aksam 21.00
arast yemek yemis.
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Elde edilen verilere gore; giiniin erken saatlerinde yemek yi-
yenler, geg saatlerde yemek yiyenlere gore daha fazla kilo vermis-
ler. Ancak sadece kilo kayb: degil, diger metabolik etkiler de goz-
lenmis. Erken saatlerde yemek yiyen grupta tansiyon, trigliserid
seviyeleri, kan yaglari daha diisitk bulunmus. Ayrica erken saatte
yemek yiyen kisilerin yorgunluklarinin azaldig, enerjik hissettik-
leri ve depresyon degerlerinin diistiigii tespit edilmis. Calisma-
da; erken saatlerde yemek yemenin ucuz ve etkili bir kilo verme
stratejisi oldugu, bu yaklagimla kardiyovaskiiler hastaliklar, diya-
bet ve metabolik sendrom gibi ¢agimizin yaygin hastaliklarinin
azalulabilecegi sonucuna varilmis. Ayrica giiniin erken saatlerin-
de yemek yeme aliskanliginin siirdiiriilebilirligi de incelenmis,
kaulimalarin yiizde 41’inin bu aligkanlig hayatlarinda devam
ettirmeye karar verdigi goriilmiis.

Yemegin biitiin giine yayilmamas, belli bir aralik i¢inde yen-
mesi gerektigi konusu zaten inceleniyordu. Aragtirmada, ayni
siire boyunca a¢ kalinmasi, ayn1 meniiniin tiiketilmesi ve ayni
kalorilerin alinmasi durumunda erken saatlerde beslenen grupta
cok daha hizli ve etkili sonuglar elde edildigi goriilityor. Bu bulgu
sayesinde bizler de, “Son 6giin erken mi yenmeli, ge¢ mi?” soru-
sunun ne kadar 6nemli oldugunu bir kez daha gdriiyoruz.

Evrimsel gelisimimizde, “Giines 15181 varsa yemek bulunur,”
manugt oldugundan giindiiz aglig hiicreler iizerinde stres yara-
ur. Bu sebeple sirkadiyen ritme uygun olarak giiniin erken sa-
atlerinde yemek yiyip 17.00'de yemeyi keserek ve gece 23.00’te
karanlikta uyuyarak sabah uyandigimizda tartida bir gece 6nce-
kinden 300 ile 500 gram daha diisiik ¢ikabilecegimizi goriiriiz.

Bu uygulamanin menfaat listesi uzun... Aralikli aghk mese-
lesinden sonra gelin simdi popiiler Longevity beslenme uygula-
malarindan bir digerine, OMAD (One Meal a Day “Giinde Bir
Ogiin”) uygulamasinin detaylarina bakalim.
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Giinde Bir Ogiin Beslenmek

Twitter'in CEO’su Jack Dorsey’in giinde tek 6giin beslendigini
agitklamasiyla birlikte OMAD diyeti olarak yeni bir kavram ha-
yatimiza girdi. OMAD: One Meal a Day, yani giinde tek 6giin
yemek yemek anlamina gelen bu uygulama, bu sefer de s6z ko-
nusu tek 6giiniin hangi saatte olacag; iizerine tartigmalara yol ag-
t1. Bazilan en dogru saat olarak “giin 15181n1n en yiiksek oldugu”
oglen saatini 6nerdi.

OMAD beslenme sekli en ideal beslenme gekli olmayabilir
ancak diyet veya saglikli yemek kavramindan sikilanlar ve hiz-
lica kilo vermek isteyenler i¢in iyi bir ge¢is donemi beslenme
sekli olabilir.

Peki, OMAD nasil yapilir?

1. Tek 6gin i¢in giiniin en aktif oldugunuz saatini, bana
gore 6glen saatini se¢melisiniz.

2. Oglen saatinde verilen bir saatlik yemek arasi diginda, gii-
niin geri kalan yirmi {i¢ saatinde hicbir ey yememelisiniz.

3. Bu tek saate kisitlanmis yeme sekline time restricted diet,
yani “zaman kisitli beslenme” de diyebiliriz. Bu kisitla
tiim yeme zamant o bir saatle sinirli olmali.

4. OMAD'1 cazip kilan sey, kalori hesabi yapmadan “iste-
diginizden” “istediginiz kadar” yiyebilecek olmanizdir.
Ancak bu tek 6giinde bonkor olmanuin bir bedeli olarak

geri kalan yirmi {i¢ saatte hicbir sey yemeyeceksiniz.

OMAD’1n erkeklere daha uygun oldugu séylenebilir; ¢iinkii
saglikli beslenme aligkanliklarini siirdiirmek ve sagliksiz olanlar-
dan kaginmak, yemek miktarini azalemak onlara zor gelir. Dola-
yistyla tek bir 6giinde abartip daha sonra ag kalabilirler. Aralikli
beslenme de benzer bir mantikla uygulanabilir.
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Ancak 6zellikle heniiz dogurganlik c¢agindaki kadinlarin
OMAD yapmalarini tavsiye etmiyoruz. Ciinkii bu kadar uzun
sureli aglik menstriiel periyotlarinin diizensizlesmesine sebep
olabilir. Kadinlar i¢in bana gére ideal olany, giin iinde iki veya
li¢ 6giin beslenmek ancak son 6giinii saat 17.00°de bitirmektir.
Kadinlar sayet isterlerse haftada bir veya iki giin OMAD uygu-
layabilirler.

Isin 6zii, gece agligidir ve bu zaten siirdiiriilebilir bir uygula-
madir. Gece agligs ve genglik arasinda siks bir iliski vardur.

Gece Agliga ve Longevity
Burada sizlere gece a¢ kalmanin uzun yagama faydalarini on
maddeyle siralayacagim.

Biiyiime hormonu artar: Gece boyu melatonin hormonu
disinda bir¢ok bagka hormon da salgilanir. Gece uykuda salinan
bityiime hormonu bunlarin bagindadir. Bu hormon anabolik bir
yapiya sahiptir ve kaslarin korunmast icin gereklidir. Dolayisiyla
gece agligy sirasinda viicut yaglari yakilirken ayni zamanda bii-
yiime hormonunun salinimiyla kaslarin giiglenmesi de saglanur.

Gece aghigr beyni korur: Gece aghigi beyin fonksiyonlarinin
korunmasini ve yenilenmesini saglar. Beyin, viicudun biiyiik bir
kismunt kullandigs i¢in gece aghig sirasinda enerji girisi olmamasi
enerji iiretiminin bir sonucu olan serbest radikallerin azalmasina
neden olur. Beyin, serbest radikal hasarina en duyarli organdir;
¢linkii beynin bol miktarda yag iceren hiicre zarlari serbest radi-
kallerin saldirmak icin en sevdikleri yerdir. Bu nedenle gece aglig
siiphesiz saglikh bir beyin i¢in dnemlidir.

Son yillarda buna eklenen yeni bir bilgi de gece aghig1 duru-
munda beyni koruyan BDNF adli maddenin artugidir. Aragtir-
malarda, siirekli olarak yem verilen farelerle gece ag kalan fareler
arasinda yapilan kargilagurmalarda, gece ag kalan farelerin zeka
ve 6grenme hizlarinin digerlerine gore ok daha yiiksek oldugu
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fark edilmistir. Bu bulgular, egzersizin beyinde yaratug faydaya
benzer bir etkinin gece agligiyla da saglanabilecegini 6ne siirer.

Bagisiklik sistemi giiclenir: Gece agligi bagisiklik sisteminin
diizenlenmesine katki saglar. Bagisiklik sisteminde 6nemli rol
oynayan T hiicrelerinin aglik sirasinda geceleri yeniden program-
landig1 gozlemlenmistir. lyi alisan T hiicrelerine sahip olmak
otoimmiin hastaliklarin énlenmesi agisindan son derece 6nem-
lidir. Otoimmiin reaksiyonlar gece aglig1 ve kaliteli bir uykuyla
azalabilir. Ayrica eski “tiikenmig/exhausted” T hiicreleri yerine ag-
lik sirasinda yeni T hiicrelerinin geldigi gorilmistiir. Baz1 aglik
caligmalari, istenmeyen otoimmiin saldirilari gosteren kan deger-
lerinin aglikta azaldigini ortaya koyar.

Iskemi sonrasi iyilesmeyi hizlandirir: Caligmalar inme son-
ras1 iyilegmenin gece agligs ile hizlandigini gostermistir.

Kemoterapi ilaglarinin etkisini arturir: Kanserde tiimér hiicre-
lerinin kemoterapi ilaglarina karst direncinin gece a¢ligiyla azaldigy
goriilmiistiir. Bu nedenle baz1 kemoterapi uygulamalarindan 6nce
kanser hastalarina bir veya iki giinliik aglik onerilir. Ancak saglikli
hiicreler bu ilaglardan kendilerini daha kolay koruyabilir. Yine fa-
reler iizerinde yapilan aragtirmalarda, agligin cile kanseri ve meme
kanserinin ilerlemesini yavaglatugi gériilmiigtiir.

Cildi nemlendirir: Gece agliginda viicudumuz istenilmeyen
yaglar1 yakarken bizler ayni zamanda yag yakmanin sagladi cilt
nemlendirmesi bonusundan da faydalaniriz. Yag yakma islemi
viicudu nemlendirir. A¢lik durumunda gergeklegen yag yakimu
siireci beta oksidasyon adi verilen bir siiregtir ve son iiriin olarak
yiiksek enerji iiretiminin yant sira dnemli miktarda su da olugtu-
rur. Yag yakimu sirasinda hiicre iginde artan su, igtigimiz sudan
daha farkli ve 6zel bir sudur.

Insiilin rezistansini azalur: Aglik sinyali genellikle karaci-
gerde baglar. Karaciger bu sinyalleri gondererek ve genetik de-
gisimlerle bu bilgiyi tiim viicuda yayar. Gece agliginda insiilinin
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hiicreler tizerindeki etkisi artar. Bu durumda insiilin direnci aza-
lir, kan gekeri diiger.

I¢ organ yaglanmasi azalur: Uyurken 6zellikle ig organlar
etrafindaki yaglar enerjiye doniistiiriiliir, bel-kal¢a oranimiz aza-
larak uyaniriz.

Kalp hastaliklarinin olugumunu azaltur: A¢lik durumunda
kan yaglari, yani trigliseridler, enerji icin kullanilir. Gece aghg:
ile kolesterol seviyeleri diiser ve trigliserid miktar1 azalir. Nite-
kim hayvan deneylerinde tansiyonun da gece aghg ile azaldig:
gorilmiigtiir.

Omrii uzatir: Dogada az yemenin ve gece aghginin kargili-
g1 vardir. Uzun yagayan hayvanlara bakugimizda metabolizma-
larinin yavagladigini ve genellikle otgul beslendiklerini goriiriiz.
Biinyeleri az miktarda serbest radikal iiretir.

Dogada agligin faydalarina 6rnek vermek i¢in kig uykusunu
da haurlayabiliriz. Kig uykusuna yatan hayvanlar, a¢ ve uykuda
olduklari siire boyunca sadece viicutlarinda depolanan yaglan
enerji kaynag olarak kullanir. Hi¢ yemek yemedikleri bu déne-
mi oldukea saglikli sekilde atlatirlar. Kig uykusunun benzeri her
gece a¢ ve uykuda oldugumuz zamandir. Cok sayida arasurma,
gece aglig1 ve kaliteli bir uykuyla, eski hiicrelerimizden otofaji yo-
luyla kurtulup yenilenerek uyandigimizi gésterir. Uzun yagamin
strlarindan biri olarak gsterilen otofaji en iyi gece acken ve uyku
oldugumuz zaman gergeklegir.

Gece aghig: leptin rezistansini azalur: Gece aghg konusu-
na egilmisken burada leptin meselesini de eklemeden ge¢mek
olmaz. Leptin upk: insiilin gibi énemli bir hormondur ancak
bazen bas belas: olabilir ve onunla baga gtkmanin yolu da ge-
nellikle gece aghgindan geger. Yag dokusundan salgilanan leptin,
tokluk hormonudur. Eger leptin etkili sekilde salgilaniyorsa biz-
ler ok hissederiz. Yemekten sonra salgilanan leptin beyne tok
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oldugumuz mesajini iletir. Leptinin kargi kutbu olan grelin ise
aglik hormonudur. Mide bosaldiginda grelin seviyeleri artar, bu
da aglik hissine yol agar. Mide dolu oldugunda ise grelin susar.
Leptin seviyelerinin yeterli ve etkili oldugu durumlarda yemek
istegimiz azalir, doygunluk hissi artar.

Leptin yag dokusundan salinir ve tokluk hissi verir dedik an-
cak kilolu kisilerde o kadar yag dokusu bulunmasina ragmen ne-
den tok hissetmekte zorlanirlar? Cevap, upki insiilin rezistansinda
oldugu gibi, leptin rezistansinda gizlidir. Hiicreler, leptine duyar-
sizlagir. Diger bir deyisle, hiicreler leptine kargi direngli hile gelir.

Gece agligiyla iligkisine gegersek leptin genellikle en gok gece
02.00-04.00 arasinda salgilanir. Bu saatler uykunun en derin ol-
dugu, biiyiime hormonunun salgilandig ve yeterince aghk oldu-
gu icin insilinin digiik seviyelerde oldugu saatlerdir. Aksam ag-
lig1 ile sirkadiyen ritme uygun saat olan 23.00 6ncesinde uykuya
dalindiginda viicut yag yakimina baglar. Bu yag yakimi ozellikle
istenmeyen organ etrafindaki yaglar bagta olmak iizere depo yag-
larin yakimudir. Yakilan yaglar leptin seviyelerini yiikseltir. Iste her
gece bu siireg gerceklestiginde leptin duyarsizlif azalacakur. Ayni
sekilde, insiilin duyarsizlify da... Ayrica sabah kahvaltiya uyan-
digimizda gece boyunca yag yakimi modunda olan bir biinyeyle
uyanmak da isin bonusudur.

Gorildigi tizere, tiim yaklagimlarin 6zii yemege ara vermekten
geger. Peki, yemege neden “ara” vermeliyiz?

Cevap, yine metabolik enerji sensérlerimizdedir: AMPK ve
m-TOR. Bunlardan biri sagliga, 6biirii hastaliga agilan kapi-
lardir. m-TOR ve AMPK meselesine daha once detayl olarak
degindigim i¢in burada sadece aralikli aglik ve sik beslenme ile
iligkileti tizerine egilecegim.
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Gorildiigii iizere m-TOR yolu, ya da metabolizmanin
m-TOR diigmesi diyelim, ger¢ekten siyah sapkali kotii adamdir.
Ve onu aktive eden ilk sey siirekli araliksiz yemektir. m-TOR’un
diigmant ve onu durdurabilen en etkili sey ise AMPK yoludur.

Beyaz Sapkal: Iyi Adam: AMPK

Metabolik yollardan ikincisi, m-TOR’un tam tersi olan AMPK
yoludur. Bizim yolumuz da bu yol olmalidir.

AMPK yolu igin gerekenler; aglik (yeterince aglik) ve egzer-

sizdir. Peki, bu yol aktive oldugunda neler olur?

1.
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Kan sekeri diiger.

. Insiilin diiser.

. Yag yakimu artar.

. Yag depolama azalir.

. Trigliserid diiger.

. Kolesterol diiger.

. Serbest radikaller azalir.

. Inflamasyonu azalur.

. Bagasiklig arurir.

. Uzun yasam genlerini aktive eder (SIRT ve FOXO gen-

leri).

Orofajiyi arturir, eski hiicrelerden kurtulmay saglar.
Hiicre biiyiimesini de tiimor hiicre bityiimesini de azalur.
Hiicrelerin az insiilinle galigmasini saglar, insiilin rezis-
tansini azaltr.

Kilo verdirir.

Diyabet, kalp hastaliklari, demans gibi tiim hastaliklar

i¢in olumlu etki yapar. Metformin grubu diyabet ilagla-
rinin etkisi AMPK’yi arurmak tizerinedir.
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Unutmayin; bizler siirekli yemek icin yaratulmadik. Siirek-
li yiyecek bulacagimiz bugiinlerin gelecegini metabolik sensor-
lerimiz bilmiyordu. Bu sebeple beslenme araliklarimiza dikkat
etmeli ve “modern” diinyanin avantaj goriinen dezavantajlarini
sagligimiz i¢in yeniden diisiinmeliyiz.

Beslenme ve Longevity iliskisi tizerine konusurken, sik ve bol
kepgeden beslenmenin 6tesinde, “modern” diinyanin bize kazan-
dirdigt ve kilo almamiz1 destekleyen yeni aligkanliklardan birine
daha burada deginmeden gegemeyecegim.

Modern Cag Insaninin Yeni Kilo Alma Sebebi; Mavi Itk

Amerikalilarin sik kullandig bir ifade olan couch potato, yani
kanepe patatesi; hareket etmeyen, kanepeden kalkmayan kilo-
lu insanlari tanimlar. Elbette kimildamadan kanepede oturup
gece boyunca augtirmanin kilo aldiracag hicbirimize siirpriz
olmayacak. Bu bilmedigimiz bir sey degil. Ancak hicbir gey ye-
meden biitiin gece boyunca o kanepede TV izlemek de kilo
alma sebebidir. Ustelik bu pek gogunuzun aklina gelebilecegi
gibi sadece hareketsizlikten degil, yanlis isiktan kaynaklanir.
Aslinda “gdziiniizden” kilo alirsiniz. Ustelik sadece TV nin de-
gil, cep telefonunun, bilgisayarin ve hatta evdeki 1giklarin etkisi
de boyledir.

Iste yanlis 151k, gagimuzin yeni kilo alma sebebidir.

Ben burada gece boyunca suni 1g1ga maruz kalmaya kisaca
LAN diyecegim (Artificial Light at Night).

Endokrin bozucular (endocrine distruptrors) dedigimizde akla
ilk olarak genellikle kimyasallar gelir. Ancak ben yeni bir endok-
rin bozucu maddenin LAN oldugunu séylemeliyim. Evet, LAN
bir endokrin bozucudur. Peki, LAN nasil olup da endokrin sis-
temi ya da metabolizmamizi bozar sorusunu yanitlamadan 6nce
size yaklagik 44.000 kisi tizerinde yapilmig bir ¢aligmadan bah-

setmek istiyorum.
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S6z konusu ¢aligmanin ad: Sister Study. Bu ¢aligma, 35-74
yas aras1 kadinlar {izerinde gergeklestirildi. Tiim diger sartlar egit-
lenerek, katlimeilar gece suni 1s18a maruz birakildi. Calisma, ge-
ce LAN’a maruz kalan kaulimcilarin ortalama bes kilo aldigin
gosterdi. Ayrica bu kisilerin kilolu olma egilimleri %17 oraninda
artmistt. Adeta yag yakma metabolizmalart %17 azalmis gibi...
Bagka bir ¢aligmada ise, bir yillik siirecte, LAN etkisi altinda ka-
lan erkeklerde ortalama 3.8 cm, kadinlarda ise ortalama 2.5 cm
bel genislemesi gozlemlendi.

Inanilir gibi degil. Peki nasil oluyor da “géziimiizden” kilo
alabiliyoruz? Cevaby; sirkadiyen ritim bozulmasidir.

Dogal i¢ saat ayarimizi belitleyen sey, goze direke ulagan giin
igidir. Gozden giren 118in dalga boyuna ait bilgi SCN, yani
suprakiazmatik nukleus adiyla bilinen bélgeye ulasir. Bu bolge
bizim ana i¢ saat merkezimizdir. Viicuttaki tiim sirkadiyen ayar-
lamalar bu merkezden gelen emirlere gore galisir. Yani goze hangi
15tk gelmigse o bilgi ana saat merkezine gider ve giiniin saatini
viicut boyle belirler.

Ancak konu su ki ne gbz ne de beyin 1s181n kaynag hakkinda
fikir sahibidir. Diger bir deyisle; o 15tk dogal giin 15181 mi, yoksa
LAN dedigimiz elektroniklerin 1511 m1 bunu bilemez. Dolaysty-
la ne tiir bir 151k geliyorsa i¢ saatini ona gore ayarlar.

Dogal dongiimiizde milyonlarca yildir akgamiistii azalan 11k
ve gece stksizlik vardi. Sistemin ana ayari buna gore diizenle-
migti. Mesela karacigerimiz, bobrek iistii bezimiz, pankreasimiz
bu dongiiye gore calisir. Karacigerin hem geker hem ya§ meta-
bolizmasinda 6nemli gérevleri oldugunu biliyoruz. Kan gekeri-
ni diizenlemede, trigliserid denen kan yaglarini ayarlamada ¢ok
onemli gorevleri vardir. Yukaridaki caligmalarda normal karaci-
ger fonksiyonunda, gece LAN’a maruz kalinca goyle bir farklilik
tespit edildi: Gece 151k varsa karaciger kandan gekeri, insiilinden
bagimsiz olarak hizla kendine ¢ekiyor ve ondan hizla trigliserid,
yani kan yaglar1 yapiyor. Bu yaglar1 da kendinde depoluyor. Bu
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yaglanma metabolik sendroma, kalp hastaliklarina, karin bélge-
si kalinlagmasina yol agar. Bu yaglanmanin ilerlemis hali olan
NASH (nonalcoholic steatohepatitis), yani karacigerin alkolik ol-
mayan yaglanmasi, giiniimiiz diinyasinin ¢ok yaygin ve korkulan
bir hastaligidir. NASH hastalig1 icin yanlis beslenme, gece ye-
mek, fruktoz surubu igeren gidalari ¢ok titketmek gibi nedenler
gosterilir. Ancak yemekten bagimsiz olarak, gece maruz kalinan
LAN da bunun bir sebebidir.

Karaciger sirkadiyen saatini sagirinca, yani gece elektronik
cihazlara baktgimizda karacigerde séyle farkl: bir davranig or-
taya ¢ikar. Karacigerde, sekerin igeri alinmasini saglayan 6zel
reseptorler bulunur. Tim geker reseptorlerine genel olarak
“GLUT” ad1 verilir ve bunlardan on dért adet vardir. Ancak ka-
racigerin 6zellikle gece 151k alunda aktive olan geker reseptérii
GLUT24dir. GLUT2, diger GLUT lardan farkli olarak insiilin-
den bagimsiz ¢aligir. Diger bir deyisle, insiilin seviyeniz diisitk
olsa bile aktiftir. Dolayistyla burada konumuz, klasik kilo alma
durumu olan insiilin rezistansi degildir. Gece LAN’a maruz ka-
lan gézlerimiz, karacigere yanlis sinyal gonderir. Karaciger bu
durumda GLUT?2 diigmesine basar ve herhangi bir sey yemese-
niz de kanda seker varmis ve onu igeri gekmek durumundaymis
gibi davranir. GLUT2, kanda bulunan/bulunmayan sekerin
alinmasindan sorumludur. Sonra bu gekerleri harcamak yeri-
ne trigliseridlere déniistiiriir. Bu yaglari da uzak ve ideal olan
bolgelere gonderecegine kendinde karaciger yaglanmasi olarak
biriktirir. Bu durum artarsa yaglarn karin bolgesinde depolar.
Sonug olarak, gece yemek yemeseniz bile kalinlagan bir bel,
yaglanan bir karacigerle kargilagirsiniz.

Isigin bu sekilde metabolizmay: etkilemesindeki bir bagka
sebep, melatonini azalup kortizolii arurmasidir. Gece 1181 kor-
tizolii arurir. “Kortizon kullandim, kilo aldim,” ciimlesine pek
cogunuz gesitli yerlerde kulak misafiri olmugsunuzdur. Stres hor-
monu olarak adinin kétiiye ¢ikmast kortizoliin kétiiliigiinden
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Dérdiincii Boliim

VUCUT SISTEMLERI VE LONGEVITY

Youth is wasted on the young.
George Bernard Shaw

Yaslanmanin sebeplerini hiicre isleyisi diizeyinde anlamaya ¢alig-
uk. Bu boliimde viicut sistemlerinin nasil ve neden yaslandigini
ve onlar1 geng tutmak igin neler yapmamiz gerektigini konugalim.

SIRKADIYEN SISTEM VE LONGEVITY

Longevity biliminde konumuz biyolojik zamam yavaglatmak-
ur. Burada biyolojik zamani ne dl¢iiyor, biyolojik sayaglar nasil
kontrol edip kandirabiliriz bunu kavramaliy1z. [simiz dig zaman-
dan yavas giden i¢ zamansa, konu baghklarimizin en biyiigi, ig
saatleri hizla ¢aligtiran hatalarimiz olmali.

Oncelikle, sitkadiyen ritim nedir?

On sekizinci ylizyilda gok bilimci Jean-Jacques d’Ortous mi-
moza ¢igeklerini gozlemlerken cigeklerin giindiizleri yapraklari-
n1 giinege dogru agtiklanni, gece karanlikta kapatuklarini fark
etmigti. Ardindan diger bilim insanlari da hayvanlanin da 1gikla
karanliga farkli tepkiler verdigini gézlemledi. I§te bu, giine ve
geceye olan adaptasyon haline “sirkadiyen ritim” dediler.
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Sirkadiyen kelimesinin kékeni Latincedir. Latince circa, yani
“etrafinda” demektir; diem ise “giin” anlamina gelir. Biyoritmi-
miz bir dongi hilindedir, sabit degildir. Bu déngiiyii olugturan
temel olay giinesin varligidir. ¢ biyolojik saatlerimiz giin ve gece-
yi 11810 dalga boyundan algilar. Viicudumuzdaki tiim hiicrelerde
biyolojik saat reseptérleri bulunur ve bunlarin dogru ¢alismasi
tiim saghigimizi etkiler.

Sirkadiyen ritme viicuttaki her sey dihildir. Hormonlar sir-
kadiyen salgilanir. Enzimler sirkadiyen aktif olur veya pasiflesir.
Metabolik olaylar giin i¢inde farkli hizlarda olur. Viicut isis1 sir-
kadiyendir. Yedigini sindirmek sirkadiyendir. Yedigini yakabil-
mek sirkadiyendir. Eskiyen hiicrelerin temizlenmesi sirkadiyen-
dir. DNA tamirinin iyi veya kotii yapilabilmesi sirkadiyendir.
Aslinda her hiicrenin her tiirlii iglemi sirkadiyendir. Yeme, i¢me,
duygu durumu, mod, hormonlar, ne kadar idrar yapildigi, hatta
fiziksel gii¢ bile bu ritimlere ayarlidir. Bu nedenle Olimpiyatlarda
kirilan rekorlarin bu ritme paralel zamanlara denk gelmesi sagir-
uci degildir. Insanin fiziksel sirkadiyen ritminin doruk yaptg:
erken 6gleden sonrasi saatlerinde kirilan olimpik rekorlarin sayist
azimsanmayacak derecededir.

Tiim hormonlar sirkadiyendir dedik. Ancak burada sadece
insiilinin sirkadiyen ¢aligmasini 6rnek olarak ele alsak bile, yapti-
g1miz yaglanma hizlandiran hatalarin ¢ogunu anlayabiliriz.

Bizi hizla yaglandirdif icin 6mriimiizii kisaltan hormon-
lardan biri insiilindir. Insiilin direnci yaglanmanin belki de ilk
metabolik gostergesidir. Onu manipiile etmek igin insilinin de
bir ritmi oldugunu bilmemiz gerekir. Hem insiilin hem de in-
siillin hormonunu treten organimiz pankreasin ¢aligmasi sirka-
diyendir. Yani gliniin bazi saatlerinde daha ¢ok, baz1 saatlerinde
daha az ¢aligir. Mesela gliniin erken saatlerinde, pankreasin iize-
rindeki sirkadiyen reseptérler sabah oldugunu bilir ve kan seke-
ri ayarlamalarini daha iyi yaparlar. Dolayisiyla pankreas sabah
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seker-insiilin dengesinde daha bagarili ayarlama yapar. Ancak
giin ilerledik¢e pankreasin biyolojik saati degisir ve aksama dog-
ru kan gekeri diizenleme konusundaki becerikliligi azalir.

Sadece pankreasin ¢aligmasi ve insiilin salinimiyla bile vardi-
gimiz sonug bellidir; sabah kan gekerini enerjiye ¢evirmeye yone-
lik giiglii bir ayarlama becerisi varken 6glen bu ayarlama yetenegi
orta dereceye, aksam ise iyice diigiik seviyelere iner.

Giiniin ve gecenin farkini algilayan sirkadiyen reseptérlerin
etkisiyle, aksam olunca kan gekerini hiicre igine sokarak enerjiye
dénigtirmek yerine, yag olarak depolamaya yonelik bir sistem
caligir. Bu nedenle az miktarda yenilse bile aksam saatlerindeki
yemek, 6zellikle de i¢ organ yaglanmasi olarak kiloya doniigmeye
daha yatkindir. Nitekim giinliik hayatta da aksam yedikge kilo
aldigimizi gozlemleriz. Bu durumun arkasindaki bilim igte sirka-
diyen ritim ubbidir.

Sirkadiyen tp konusunda pek ¢ok laboratuvar ¢aligmasi ya-
pildi. Mesela tiim giin 151k altinda bekletilen, geceyi yasamalarina
izin verilmeyen farelerin sirkadiyen ritimlerini kaybettikleri go-
riildii. Bu durumda fareler hizla kilo aldilar. Ayrica kanlarina sii-
rekli, tiim gilin boyunca ayni hizda glikoz verilen farelerin aksam
saatlerinde kan gekerini daha zor dengeledikleri ve Tip 2 diyabete
dogtu ilerledikleri gozlemlendi.

Ozetle; insiilin, giindiizleri glikozu enerji igin daha bagarili
sekilde hiicreye sokarken geceleri daha ¢ok yaga ¢evirir. Simdi
insillin diginda sirkadiyen ritimden etkilenen diger hormonlar
tizerinden devam edelim.

Melatonin ve Kortizol

Geceyi baslatan hormon melatonin, sabah ¢alar saatimiz olan hor-
mon ise kortizoldiir. Diger bir deyigle, sirkadiyen ritmin gece bo-
limiini baslatan hormon melatonin, giindiiz bélimiini baglaup
sabah bizi uyandiran hormon kortizoldiir. Bu iki hormon, insiilin
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ve sekerin davranislarini etkiler. Melatonin salgilanmasi pankreasa
enetjiye, dolayisiyla insiiline gerek olmayacak dinlenme zamani,
yani gece oldugu bilgisini iletir. Ciinkii pankreasta melatonin re-
septorleri bulunur. Sabaha kargi ise giin 1giginin artmastyla mela-
tonin diiger ve melatoninin ziddi olan kortizol hormonu yiikselir.

Kortizol hormonu, genellikle “savag veya ka¢” tepkisiyle ilig-
kilendirilen bir hormondur. Yani hafif bir stres hormonu arugtyla
uyaniriz. Milyonlarca yil boyunca hayatta kalma mekanizmalari-
muz sabahki kosugturmaya bizi hazirlamak ister. Bu nedenle giine
enerji lazimdir. Kortizol salindiginda kan sekeri de artar.

Melatonin ve kortizol birbirine zit sekilde galisir. Birinin se-
viyesi yiikseldiginde digerinin seviyesi genellikle diisiiktiir. Tip 2
diyabetlilerde melatoninin diisiik, kortizoliin yiiksek olmasi bu
durumda sasirtict degildir. Obezite durumunda da yine kortizol
seviyeleri yiiksektir. Kortizoliin varlii kan gekeri diizenlemesini
bozabilir. Kortizoliin oldugu yerde melatonin azalir. Gece uyku-
suz kalmak ise kronik stres yaratarak bu dengenin bozulmasina
yol agar. Melatonin ve kortizol, temel sirkadiyen i¢ saat kurucu-
lar1 oldugundan bu hormonlarin ideal salinim zamanlarin1 boz-
mamak 6nemlidir. Bu dengenin bozuldugu her durum kilo alma
egilimini artirir.

Melatonin icin ideal olan, kan sekerinin diisiikk oldugu za-
manlar, yani aghik hali ve karanlik ortamdir. Béylece kortizoli
alt edebilir. Salinmaya baglandigi saat aksam 21.00 civaridur,
23.00’e dogru pik yapar, gece boyu siirer. Melatoninin saghkl
olarak devreye girmesi i¢in salinmasindan énce kan sekeri-insii-
lin iglerinin bitmesi gerekir. Bunun igin de yemek faslinin aksam
21.00'den ii¢ dort saat 6nce sonlandirilmast gerekir.

Gece Kullanilan Elektronikler Hizli Yaglanma Sebebi

Gozlerimiz sadece gorme islemi icin kullanilmaz, gozde gii-
niin zamanini dl¢en reseptorler de vardir demistik. G6z retinast
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kamera gibidir. Giin 15181 spektrumunu gok hassas sekilde olger.
Bu “melanopsin” isimli bir fotoreseptdrdiir. Melanopsinin gorevi
sekil algilamak degil, giines 1s1§1n1n renginden dalga boyunu an-
layarak giiniin hangij saatinde oldugumuzu beyindeki asil zaman
olcer olan merkeze bildirmektir. Beyindeki zaman 6lger merkez
SCN, yani suprakiazmatik niikleus hipotalamustadir. SCN bi-
zim biyolojik ana saatimizdir. Biyoritim tutucudur. SCN, beyin
ve organlarla ortak ¢aligir. Gozden aldigy 1sikla, zaman bilgisini
aninda tiim organlara iletir. Boylece viicudun i saatini kurar,
organlarin sirkadiyen ritimlerini diizenler, hormon salinim za-
manlarini belirlemekte s6z sahibidir.

SCN hipofizden bilyiime hormonu, epifizden melatonin,
bobrek tistiinden kortizol, tiroitten tiroit hormonu, gonadlar-
dan seks hormonlan salgilanmasinda zaman ayarlayiaidir. Oyle
ki Alzheimerda dejenere olan SCN sebebiyle hastalar giinil, yili,
aghgy, oklugu bilemez.

SCN'ye 151k bilgisini tastyan melanopsin, ézellikle mavi 151k
dalga boyuna hassastir. Melanopsine “fotopigment” diyebiliriz.
Bu, gorme oziirlillerde de biyoritmi ayarlayan, 15181 yakalayan
pigmenttir. Gérmeye degil, sirkadiyen ritme hizmet eder. Mela-
nopsin uyku saatini ve uyaniklik saatini SCN’ye bildirir, SCN de
aninda bu bilgiyi tiim viicutla paylagir. Cep telefonu, tabletler,
bilgisayar ve TV’lerden yayilan 151k 400-500 nm arasindaki mavi
istkar. Giin i@ bittigi halde bu dalga boyunu algilayan mela-
nopsin, sirkadiyen ritmin gece faslina gegtigini bilemez, giindiiz
gibi algilar ve SCN’ye, SCN vasitasiyla da tiim viicuda giindiiz
oldugu bilgisi yayilir.

Bu mesele simdilik biiyiik bir saglik sorunu olarak ele alin-
masa da, bu durumun bir iki gece olmasi sorun ¢ikarmiyor gibi
goriinse de bir calismaya gore insanlarin giinlerinin %87sini ofis
ve ev icinde gegirdikleri tespit edildi. Bu durumda hem lam-
balar hem de elektronikler sebebiyle siirekli sahte 151k tacizine
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ugruyoruz. Ofisler neyse ama aksam oldugu halde evde elektro-
niklerimize bakmaya devam edersek sirkadiyen ritim sinyalleri
karigir. Mavi 151k, giindiiz degil, gece goze geldiginde viicut igin
bir stres yapicidir. Mavi 1s1k stres hormonu kortizolii artirir, me-
latonini azalur.

Ozetle; gece kullandiginiz elektronikler gergek bir yaslandiri-
cidir. Elektroniklerin sorun yaratmalarinin en biiyiik sebebi yay-
diklart mavi isiktir. Mavi igigin etkisi cildinizi de yaglandirir. Cep
telefonlarimiza gece boyunca bakmanin bizi daha gok Instagram
fileresi kullanmak zorunda biraktgini heniiz fark edemedik.

Malilliiminasyon: Cagin Yeni Hastalig

Istenmeyen 15132 maruz kalmaya veya giin is181na yeterince maruz
kalamamaya “malilliiminasyon” diyelim. Mal “k6ti” demektir, il-
liiminasyon ise “istklanma, aydinlanma” anlamina gelir. Bence bu-
nu da giiniimiiziin yaygin ama farkinda olmadigimiz bir hastalig
olarak hastaliklar listesine eklemeliyiz. K6tii 151k yiizinden sirkadi-
yen ritmin hizlanmasi sebebiyle olmast gerekenden hizl yaglaniriz.

I¢ saati kuran sistem sirkadiyen ritmimizdir. Ornegin sirka-
diyen ritmimiz geceleri yorgun, sabahlari enerjik hissetmemize
yardimct olur. Denizagirt u¢mak gibi programinizi degistirmek
zorunda kaldiysaniz muhtemelen jetlag yasadiniz. Jetlag iken uy-
ku-yeme-sindirim diizeninizin bozuldugunu bilirsiniz. Jetlag bir
hastalik gibi bizi etkiler. Bu tepkiler viicudunuzun normal rit-
minden ¢ikan, bozulmus sirkadiyen saatinden kaynaklanir. Tek-
rar bulundugunuz yerin saatine uyum saglayana kadar kendinize
gelemezsiniz.

Jetlag’in yaratu@ rahatsizliklardan ig saat ile disaridaki saat
arasindaki uyumun saglik icin 6nemli oldugunu anlayabiliyo-
ruz. Bu uyumun saglik {izerinde bir¢ok olumlu etkisi olduguna
dair pek ¢ok kanit da bulunur. Viicudumuzun ig saatiyle ken-
di programimizi uyumlu hale getirdigimizde, ihtiya¢ halinde
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hiicrelerimizin verimli ¢aligmasina yardimei olmak igin enerjimi-
zi optimize edebiliriz.

Ne yazik ki yaglandikga sirkadiyen saatimizin bazi yonleri za-
yiflar. Bu durum, yanlis gen ifadesine neden olur; hiicrelerin yan-
lis zamanda veya daha az etkili gekilde gorevlerini yerine getirme
olasiligint arunr. I¢ saati diizgiin ¢alismayan hiicreler hastalik
riskinin artmasina yol acar. Yani yaglanmanin ilerlemesi, i¢ saa-
tin zaten bozuldugu bir ortamda yapilan hatalarla birlestiginde
zamanindan énce yaglanmaya sebep olur. Ornegin diisitk uyku
kalitesi biligsel gerilemeyle iligkilendirilirken yanlis saatlerde bes-
lenme aligkanliklar: ise diyabet ve hipertansiyon riskinin artma-
sina neden olur.

Su anda i¢ saatin bozulmasinin neden oldugu hizli yaglanma-
y1 tam olarak nasil yavaglatacagimizi heniiz tam olarak anlayama-
sak da sunu biliyoruz; sirkadiyen ritmimiz esnektir ve bu konuda
hala yapabileceginiz bazi seyler vardir.

I¢ Saatleri Yavaglatmak I¢in Ne Yapabiliriz?
Sabahlan dogal 15181 kucaklayin: Giines 15181in1 gérmek, bey-

ninize ve viicudunuza aktiflesmeleri i¢in sinyal génderir.

Sabah erken kalkin: 07.30°dan 6nce, digaridaki giin 151g1ina
kisa bir siire maruz kalmaya ¢aligin. Bu, sirkadiyen saati kurar.
O geceki m/clatonin saliniminizin mikeari artar, ¢ok daha iyi
uyursunuz.

Giines gozliigii yerine sapka takin: Giinesin rahatsiz edici
olmadig1 zamanlarda giines gozliigii yerine sapka takmay1 tercih
edin; 6zellikle sabahlart ve aksam Ustleri.

Geceleri 1giktan kaginin: Sirkadiyen ritminiz 6éncelikle 151k
tarafindan yénetildiginden, yatmadan 6nce cep telefonu gibi
parlak igtklardan kaginin. Parlak igik, beyninize dinlenme za-
mant mi, yoksa aktivite zamani mi oldugu konusunda ¢eliskili
sinyaller génderir. Bu sebeple yatmadan en az iki saat 6nce bu
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temast kesmek gerekir. Teknolojik cihazlariniz yatak odasinda
dahi bulunmamalidir. Gece uyanmalarinda da elektroniklere as-
la bakmayin.

Bilgisayarinizda ve cep telefonunuzda mavi igik filereleri kul-
lanmak, sirkadiyen ritminizi korumak i¢in 6nemli bir adimdir.
Bu filtreleri gece kullanima ayarlayin.

Evinizde LED igiklardan kaginin. Bunun yerine, kirmizi 151k,
somine 15181 ve mum 15181 gibi alternatifleri tercih edin. Ayrica
dogal giin 15181 saglayan lambalan da kullanabilirsiniz.

Yatmadan en az bir saat 6nce odanin 1gig1n1 iyice kisin. Perde
ve uyku bandi gibi egyalar kullanarak 15131 tamamen engellemeye
caligin,

Yeterli uyku alin: Yataga 23.00’te gidin ve sabah giinegle ayni
saatte uyanin. Dogru zamanda enerji dolu hissetmenizi saglaya-
cak diizenli bir uyku ritmi olugturun. Kisa veya diigiik kaliteli
uyku, beyninizin gerekli derin, dinlendirici uyku asamalarina
ulagmasini engelleyebilir. Bu agamalar, beyindeki onarim ve ye-
nilenme siiregleri i¢in dnemlidir.

Disiik 1sili bir odada uyuyun. Yatak odaniz firin gibi ol-
masin, uyurken diisiik 1sida tucun. Uykuya gegiste odanin serin
olmasi sirkadiyen ritme destek saglar.

Aksam yemegini saat 17.00’de bitirin: Isik disginda en 6nem-
li sirkadiyen ritim bozucu, yanlis zamanda beslenmedir.

Fareler iizerinde yapilan aragturmalar, giinliik yiyecek titketi-
mini sekiz saatlik bir zaman dilimi igerisinde sinirlamanin genle-
rin sirkadiyen ritmini iyilestirdigini, metabolik saglig1 arurdigini
ve hafizay1 giiclendirdigini gosteriyor. En azindan gece geg saat-
lerde augtirmaktan kaginin, ¢iinkii gece yenen yiyecekler sirkadi-
yen ritminize bir “uyandirma” sinyali gonderir.

X kX

Aslina bakarsaniz bana gore su anda tiim diinya 4deta fast-
forward, yani ileri sarma tusuna basilmig olarak hizla yaslaniyor.

160



LONGEVITY PLANI

Biyolojik olarak yirmi dért saatlik zamani igeride otuz alu
saat gecirmis kadar yaglanarak gegiriyoruz. Neticede her yil bel-
ki bir yillik degil, bir buguk yillik yaglaniyoruz. Genglere bakin,
elli yas tistii, kronolojik olarak kendilerinden yirmi-otuz yas yas-
It ebeveynlerinden daha hastalikli durumdalar. Iste bunun en
biiyiik ve goz ard: edilmis sebebi sirkadiyen i¢ saatimizi boza-
cak yagam geklidir. Bu durum genglerin s6zde “modern” hayata
dogustan maruz kalmalari ve iglenmis gidalari tiikketmelerinden
kaynaklantyor gibi goriinse de kotii 15tk ve bozuk sirkadiyen sis-
tem kotii yiyeceklerden daha huzli yaslandirir. Oyle ya, ig “saat”
ileri sartyorsa biyolojik zamani nasil kontrol edebiliriz ki...
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« -
Neden uyuyoruz?” Birgok uyku aragtirmacisi, bu sorunun ce-

vabinin pesinde, niye uyudugumuzu bulmak igin hila uyku-

suz kaliyor. Diinya uykusuz... Yetigkinlerin neredeyse iigte ikisi

dnerilen giinde sekiz saatlik uyku rutinine uymuyor. Bu bilgiler
belki sahsi uyku diizeninizden ya da gevrenizdeki durumlardan
isittiklerinizden farkli degildir. Ancak uykusuzlugun bedellerini
dgrenmek hosunuza gitmeyecek.

Yedi saatten az uyuma rutini olanlarin kanser riski ikiye
katlantyor.

Yetersiz ve etkisiz uyku Alzheimer nedenleri arasinda yer
aliyor.

Sadece bir hafta eksik ve diizensiz uyku dahi derhil kan
sekeri ayarlamalarinizi bozarak sizi prediyabetik kan testi
sonuglarina dogru siiriikleyebilir.

Kisa, verimsiz uyku rutini kalp hastaliklarinda da suglular
arasindadur.

Az uyuma depresyon, anksiyete gibi psikolojik sorunlarin
da tetikleyicisidir.

Uykusuz kaldiginiz, bitkin uyandiginiz giinlere daha gok
yemek ihtiyaciyla devam ettiginizi fark etmigsinizdir. Iyi
uyuyamadiginizda ve iyi dinlenemediginizde daha ¢ok
karbonhidrat yemek istersiniz.

Ozetle; kusa uyku, kisa yasam siiresidir denilebilir. Partileme-

yi sevenlerin, “Oliince nasilsa uyuyacagz,” argiimani bu yasam
tarzinda yasamaya devam ederlerse erkenden gergeklegecektir.
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Diinya Saglik Orgiitii Amerika, Ingiltere, Japonya, Giiney

Kore gibi endiistrilesmis modern iilkelerde salgin hilinde bir

uyku eksikligi sorunu oldugunu belirtiyor. Uyku azlig1 ve buna

bagli hastaliklarin roket hiziyla yiikseldigini bildigimiz bu tilke-

lerle en azindan bu alanda yarigmak istemeyiz.

Aslinda bizler gece ve karanlik ikilisinin avantajint tam anla-

muyla kullanabilmek i¢in uyuyoruz. Karanlikea bizler icin biiyiik

menfaatler vardir. Hicbir yere yetigemeyen, meggul modern insan-

larin digiindiigiiniin aksine, uyku bir zaman kayb: degil, kirdir.

1.

Oncelikle beyni resetlemek igin uyuyoruz. Ogrenme, ha-
fiza, dogru karar alma, dogru se¢im yapma kapasitemizi
ertesi giin yiikseltebilmek i¢in uyuyoruz.

Psikolojik sagligimiz icin uyuyoruz. Uyku beynimizde-
ki duygusal beyin yolaklarini kalibre eder. Ertesi giin
sosyal hayatumizda ve hislerimizde dogru rotay:r daha
kolay buluruz.

Daha temiz bir beyin i¢in uyuyoruz. Beynin lenfatik sis-
temi beyindeki metabolizma artiklarini gece boyunca de-
toks eder.

Uyku immiin sistemi gii¢lendirir. Tiimorletle savagmayi,
enfeksiyona direnmeyi arurir.

Uyku seker, insiilin, leptin metabolizmasint dengeler. Ki-
loyu kontrol eder. Uykusuzluk ise kilo aldirir.

Bagirsak mikrobiyotamiz da gece farkli bir dengeleme
icinde olur. Saglikli bagirsak mikrobiyotasi i¢in de dog-
ru saatlerde kaliteli bir gece uykusu sarttir. Viicudumuz-
daki tiim bakteriler de sirkadiyen ritmimize uyar. Giin-
diiz aktif olan bakterilerle gece aktif olanlar farklidir.
lyiler gece gogalir.

Uykusuzlugun ya da ge¢ yatmanin bagigikhigy diistird g i-
nii jetlag sonrast kolay hastalanmamizdan biliriz demis-

tik. Benzer sekilde, nezle, grip oldugumuzda kolumuzu
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kaldiramaz halde yorgun ve uykulu oluruz. Ciinkii bags-
stklik kendini uyku moduna gegirerek giiciinii arurmak
ister. Uyku gii¢lii bir bagisiklik savunmasidir. Uykunun
kraligesi melatonin en giiglii antioksidandir.

Uykusuzluk ise stres yaraur. Aruk bunu hepimiz biliyoruz;
kortizol sempatik sistemin hormonuyken melatonin parasem-
patik sistemin hormonudur. Bu iki sistem de déngiiler halinde
caligir, yani sirkadiyendir. Giin boyunca sempatik sistem aktif-
ken geceleri ise parasempatik sistem devreye girer. Parasempatik
sistem i¢ organlarin ¢aligmasini kontrol eder. Tamir ve yenile-
me bu sistemin kontroliindedir. Gece daha aktif olan bu sistem
uykudaki tamir islemlerinin zeminini hazirlar. Eger gece olunca
sirkadiyen ritmi parasempatik sistemin aktif olacag hale getirmi-
yorsak viicutta kronik stres olugur.

Tiim bu nedenlerle her doktorun aslinda uykuyu regetelemesi
gerekir. En acisiz sizisiz, en kolay yapilan, en keyifli, en yan etkisiz
regete maddesidir uyku. Belki de uyku sorunlarina karsi kayitsiz
kalip halen uykusuz kalmak i¢in sartlar1 zorlamamizin sebebi isin

ubbi 6nemini heniiz yeterince kavrayamamamizdandr.

Beyinde Temizlik Var!

Uyku meselesine varolus agisindan bakinca bir hata var gibi gé-
riiniir. Bir canlinin, gevresinin farkinda olmadig bu savunmasiz
halinin bityiik bir amaci olmali ki canlilar bu riski her gece goze
alsin. Peki, uykunun bu ¢ok temel biyolojik faydasi ne olabilir?
Son yillarda bu soruya farklt bir cevap verildi; beynin temiz-
lenmesi sadece gece oldugu icin biz canlilar bu riski aliyoruz.
Temizligi yapan glimfatik sistemin ¢alisabilmesi igin uyku sart...
Uyku aslinda glifatik sistem yoluyla, beynin tiim giin olustur-
dugu metabolik ¢6pleri temizleme vaktidir. Yani uyku, esittir
beyin temizligi.
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Uykunun 6nemi tarusilmaz ama burada konumuz uyku ile
beyin temizligi arasindaki baglanti... Siiphesiz beynin temiz-
lige her organdan daha ¢ok ihtiyact vardir. Aragtirmalar noro-
lojik hastaliklar ile beyin lenfatik sisteminin ¢aligmasi arasinda
bir iligki oldugunu gosterir. Nitekim temizlik isleminin iyi ya-
ptlamamasi noro-inflamasyon sebebidir. Bu nedenle simdilerde
norolojik hastaliklarin tedavisi i¢in glimfatik drenajin artirilmast
konusu iizerine gesitli aragturmalar yapiliyor.

Viicutta herhangi bir organin hiicresi, gorevini yapuktan son-
ra metabolik artiklar iiretir. Bu artiklarin hiicreden digar1 atldik-
tan sonra, o bolgeden de temizlenmesi gerekir. Lenf sistemimizin
varligt bunun icindir. Lenf sistemimiz, hiicredeki igler bitince
hiicreden disari, hiicreler arasi bogluga aulan ¢opleri temizleyen
sistemdir. Tium viicut lenf agtyla kaplidir. Damar agimiz gibi, ok
uzun bir lenf agimuz vardir. Lenf sistemi, gece giindiiz metabolik
aruk temizligiyle ugrasir. Beyinde ise durum farklidir. Beyinde
viicuttaki gibi klasik lenf damar ag1 yoktur. Beynin ¢oplerini te-
mizleme isi biraz daha farklidir.

Siiphesiz beyin son derece degerli bir organdir ve her santi-
metresinin 6nemi vardir. Bu nedenle viicuttaki gibi genis alan-
lara yayian bir lenf hattunin beyne yerlesmesi uygun degildir.
Beyinde, bu duruma ¢oziim olarak, damarlarin hemen etrafinda
dolanan bir lenf hatt1 bulunur. Bu lenf hatu lenfatik sistem yeri-
ne “glimfatik sistem” olarak adlandirilir. Glimfatik sistem, beyin
hiicrelerinin metabolik atiklarin: toplar ve bunlar: beyinden di-
sar1, boyundaki lenf nodlarina bosaltir. Ve en 6nemlisi, bu temiz-
lik islemi genellikle geceleri yapilir.

Glimfatik sistemin c¢aligma sartlari, viicut lenf sisteminden
farkls... Gece uykuda aktiftir, giindiiz neredeyse durur. Uyandi-
ginizda glimfatik beyin temizligi %95 azalir. Uyanikken temiz-
lik gergeklesmez.

Beyindeki metabolik ¢opler, beyin hiicrelerinin enerji iiretir-
ken ortaya gikardiklani ¢oplerdir. Oksijen ve besin yakarak enerji
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lireten tiim viicut hiicrelerinin ¢opleri benzerdir. Beyinde eks-
tra ¢op olarak, amiloid protein aruklarini da saymaliyiz. Ami-
loid, beyinde iiretilen bir tiir kotii proteindir. Her dakika sizde
de bende de iiretilir. Ama gece uyku esnasinda glimfatik sistem
bunlari temizler. Alzheimerda ise bu proteinlerin birikimi artar
ve temizlik isi bunlari yok etmeye yetmez. Beyinde amiloid beta
birikimi Alzheimer’in patolojik bulgusudur.

Dahasi beyin uyku hailinde yapacagt temizligi maksimuma
¢tkarmak i¢in glimfatik siteme yardimct olur. Uyku sirasinda
bazi beyin hiicreleri kendilerini gniillii olarak biiziistiiriir. Bu,
glimfatik sistemin daha rahat galigabilmesi i¢in bogluk yaratmak
amaciyla yapilan bir harekettir. Béylece beyin lenfi rahatlikla
beyni temizleyebilir.

Burada bir parantez agip sizlerle bir bilgi daha paylagmak iste-
rim. Yaug pozisyonunun beyni temizlemeye faydasi olup olmadi-
g1 incelediginde en iyi temizligin yan yatarken yapildig: goriildii.
Yani yiiziistil veya sirtiistil yerine, yan yatmanin en iyi beyin lenf
dolagimini sagladig1 arastirmalarla ortaya koyuldu. Ikinci etkili ya-
tig pozisyonu sirtiistii, en kotiisii ise yliziistli pozisyonda uyumak...

Parantezi kapatip bolimiin baginda sordugumuz sorunun
cevabina dénelim. Demek ki varolugsal agidan uykunun faydasi-
nin beyni gece resetlemek, temizlemek oldugu séylenebilir.

Ancak burada sunu da es gegmeyelim; uyku, beyin temizligi,
yani beyin hijyeni i¢cin ¢ok énemlidir ancak uyku i¢in de hijyen
sarctir. Ne mi demek istiyorum?

Uyku Hijyeni Nedir?

Uyku hijyeni, uykuya gegis i¢in ideal sartlarin saglanmasidir.
Aslinda uykuya daligsta daha erken saatlerin daha iyi oldugunu
soyleyebiliriz. En ideal zaman saat 23.00 ncesi ya da en geg saat
23.00 olmalidir. Ciinkii bu saat uyku hormonumuzun pik yapu-
g1 zamandir demistik. Bilirsiniz, gece 23.00’te bir uyku vurur, o
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tanimlanmasi dahi zor olabilir. Zaman zaman ortaya ¢ikar ancak
sonrasinda diizelebilir.

Norolojik agidan bakildiginda beyin sisinin spesifik bir tbbi
tanimi yoktur ancak genellikle altta yatan bagka bir saglik sorunu
veya yasam tarzi fakeorlerinin belirtisi olarak kabul edilir. Uyku-
suzluk, stres, depresyon, anksiyete, kronik yorgunluk sendromu,
hormonal degisiklikler, beslenme eksiklikleri ve bazi ilaglarin yan
etkileri gibi birgok faktor beyin sisine neden olabilir. Tedavi ge-
nellikle altta yatan nedenleri ele almayi ve yasam tarz1 degisiklik-
lerini igerir.

Beynin “genglikteki” keskinligi yitirmesi yaslanmayla beyin
sisinin artuf1 manasina gelir. Demans ise beyin sisinin bir tiir
ileri halidir. Ancak giiniimiizde beyin sisini gen¢ yaslarda ve
biraz da aniden ortaya gikan bir sikiyet olarak goriiyoruz. Ozel-
likle COVID-19 gibi agir enfeksiyonlar sonrasinda uzun ve
gecikmig bir iyilesme siireci yaganabilir. Ancak hayat tarzimiz
halihazirda zaten beyin sisi sikiyeti yasamamiza sebep olacak
olumsuz gartlar igerir.

Bana gbre Longevity biliminde liste bagina kaliteli bir uyku
yerlesir. Beyni ve uzun yagami desteklemek icin ilk gart uykudur.

Beyniniz “Sizdiriyor” mu?
Beynimiz, korunmas: en 6ncelikli organimizdir. Viicuda girmisg
bakterilerden veya toksinlerden, hatta ilaglardan korunmalidir.
Bu koruma igin beyin ve kan arasinda ¢ok siki bir sinir vardur.
“Kan-beyin bariyeri” (Blood Brain Barier-BBB) olarak adlandiri-
lan bu sinir kapist ¢ok saglam olmalidir. Sinir kapisinda kagaklar
olmasi, yani kan-beyin bariyerinin sizdirmasi depresyondan Alz-
heimer’a kadar ¢ok sayida hastaliga kapiy1 aralar. Gelin simdi de
bunun 6nemine deginelim.

Oncelikle bu bariyer nasil bir yapiya sahiptir? Kan-beyin
bariyeri beyin ile beyne giden kan damarlari arasinda bulunur.
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Beynin kanlanmas: i¢in 600 kmlik kan daman ag1 mevcuttur.
Bu kan damarlariyla beyin arasinda yaklasik 12 metrekarelik bir
stnur vardir. Bu yiizey, bize kan-beyin bariyerinin biiytikliigiinii
gosterir.

Damarlarla beyin arasinda bir sinir oldugu, bir bilim insa-
nt denek hayvanlara renkli boya enjekte ettiginde beyinlerinin
icindeki renklenmenin olmamasiyla anlagildi. Burada bir filtre,
bir sinir olmaliyd1 ki viicudun her yerine kanla giden renkli boya
beyne ge¢memisti. Giiniimiizde halen bu tiir yéntemler kan-be-
yin bariyerinde bir sizint olup olmadigin 6lgmek igin kullanilir.

Peki, beyin ve kan arasinda neden bu kadar siki bir bari-
yer mevcuttur? Ciinkii beyin 6ncelikli bir organdir. Beyindeki
noronlarin verimli sekilde ¢alisabilmesi igin viicudun diger bol-
gelerine kiyasla ok daha istikrarli bir ortama ihtiyag vardir.

Dolasan kanda siirekli degisiklikler meydana gelir; 6rnegin
yemek oncesi ve sonrasi glikoz miktar: hizla degisir, giin igerisin-
de kandaki hormon seviyeleri degisir, birgok biyokimyasal deg;i-
siklik giin boyu olusur. Kandaki bu degisimler beyindeki néron-
lar igin fazla maceralidir. Noronlar macera sevmez. Onlar stabil
bir biyokimyasal ortamda olmak ister. Bu yiizden kandaki dal-
galanmalarin beyne ¢ok az yansimasi gerekir. Kan-beyin bariye-
rinin amaglarindan biri bu dalgalanmalardan beyni korumakur.

Kan-beyin bariyerinin bir baska 6nemli amaci beyne zararli
maddelerin girisi engellemektir. Bu zararli maddeler hem viicu-
dun iginden kaynaklanmus olabilir hem de digaridan viicuda gir-
mis olabilir. Mesela viicuda girmig bir bakterinin beyne ge¢me-
mesi gerekir. Toksinlerin, kimyasal aruklarin beyne ge¢gmemesi
gerekir. Cogu ilacin da beyne gegmemesi dogru olandir. Iste be-
yin kendini bunlardan bariyeri sayesinde korur.

Bunun igin ¢ok iyi bir filtreleme gerekir. Kan-beyin bariyeri
bu yiizden ¢ok segici gegirgendir. Isine yarayanlar igeri alir, ige-
rideki metabolik artiklar1 digar atar.
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Tiim bariyerlerin tizeri endotel hiicreleri dedigimiz hiicreler-
ce kaplidir. Baz1 yerlerde endotel hiicreleri arasinda dogal bos-
luklar bulunur. Amag o bédlgeye giris-¢ikus icin kap1 aralamakur.
Ancak kan-beyin bariyerindeki endotel hiicreleri arasi bosluk
yoktur. Beyne ulagan kan damarlarinin iizerindeki endotel hiic-
releri birbirine yapisiktr. Kan-beyin bariyeri hiicreleri arasinda
bogluk birakilmamig, bu bélgeler 6zel proteinlerle siki sikiya
yapistirilmugtir. Birbirine sikica yapismig hiicrelerden olugan bu
yapiya tight junction (T]) denir. T] ler, sizdirmayan kan-beyin
bariyerinin temel belirleyicisidir. Iste yazimizin konusu olan be-
yin sizdirmasi meselesi bu T]’lerin sizdirmazliginin bozulmasiyla
ortaya ¢ikar. Bu yiizden amag TJleri stki tutmakur.

Buradaki hasarlar beyne ge¢memesi gereken maddelerin ge-
gebilmesine ve beyinde bir inflamasyon baglatmasina sebep olur.
Beyin sisi de néro-inflamasyonun basit bir versiyonudur.

Sizdiran beyin, beyne ait tiim inflamatuar nérolojik hastalik-
larin baglangicidir. Beyne istenmeyen maddeler sizmamas: igin
elimizde bagirsaktan igeri istenmeyen maddelerin sizmasint 6n-
lemek gibi bir segenek bulunur. Beslenme aligkanliklarimiz: dii-
zenlerken bu uygulamalarin sadece bagirsak sagligini degil, ayn1
zamanda beyin sagligini da korudugunu haurda tutmak gerekir.

Peki, burada bu konuya neden degindim?

Arasurmalar, uyku ve kan-beyin bariyeri (BBB) arasindaki
iligkiyi detayli sekilde incelemis ve 6nemli bulgular sunmustur.
Insanlart uykusuz birakip BBB’lerinde gegirgenlik artist olup
olmadig inceleyen ¢aligmalar, uyku kisitlamasinin BBB’yi za-
ytflatugini gosterdi. Hakikaten de uzun siireli uyaniklik dénem-
lerinden kaynaklanan iltihabi sinyallemelerde bir arug, endotel
hiicrelerini sikica bir arada tutan baglant proteinlerinin parga-
lanmasina neden olur. Bu durumda endotel hiicreleri arasinda
bosluklar olugur. Uyku yoksunlugu yasayan fareler ve sicanlarla
yapilan ¢aliymalarda da bu siki baglant proteinlerinin sayisinda
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azalma ve sonug olarak BBB’nin gegirgenliginde arug gozlem-
lendi.

Uyku ile kan-beyin bariyerinin (BBB) iyilesmesi meselesi
arasturildiginda da uykusuzlugun neden oldugu BBB hasarinin,
yetetli uyku alindiginda normale déndiigii goriildii. Yapilan bir
calisma, uyku kaybini takiben ekstra bir iki saatlik uyku alma-
nin, beyindeki ¢ogu alanda BBB islevini geri getirdigini gosterdi.
Daha fazla uyku siiresi verildiginde BBB’nin tiim beyin bolgele-
rindeki iglevi normale déndii. Bu bulgular, uyku bozukluklarinin
tedavisinin BBB'yi gii¢lendirebilecegini, béylece beyin sagligini
koruyarak uzun vadeli sonuglar iyilestirebilecegini gosteriyor.
Uyku bozukluklarina kargi 6nlemler almak, BBB’nin sagligini ve
dolayisiyla beyin sagligini korumak i¢in etkili bir strateji olabilir.
BBB saglamlig artukga beyin sisi sikdyetimiz de azalacakur.

BBB’nin diizenlenmesinde sirkadiyen ritim énemli bir rol
oynar. Uykusuzluk veya uyku eksikligi BBB’nin beyin koruma-
sint etkiler. Modern toplumda uyku saatlerinin idealden uzaklas-
masiyla bu iliski giderek daha fazla 6nem kazaniyor. Cogu kisi
gec saatlerde uyur. Kaldi ki normalde ideal olarak belirtilen saat
23.00’iin bile ge¢ oldugunu belirtmistim. Ornegin saat 23.00
yerine saat 22.00'de uyuyan bir kisinin ertesi giinkii beyin sisi,
23.00’te yatugy gecenin sabahindan daha azdir. Yani ne kadar
erken uyursaniz beyin sisiniz o kadar azalir.
uykularinin, giin i¢i kisa kestirmelerin bize faydast ya da zaran
var mr1?

Yakinlarda bu konuda bir ¢alisma yapildy; sonuglarina gore,
sekerleme yapmaya yatkinliklari olan kisilerde bu aligkanlik bir
tiir genetik yatkinlik olarak goriiliirken bu grubun beyin hac-
minde bir artig, beyin yaglanma hizinda bir yavaglama tespit edil-
di. Peki, beyin i¢in “kisa bir mola, kisa bir reset” anlamina gelen
“dglen uykusu”nun artilar1 ve eksileri nelerdir?
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Zaten onceki aragtirmalar, kisa bir sekerleme yapan kisilerin,
kestirmeden sonraki saatlerde biligsel testlerde daha iyi perfor-
mans gosterdiklerini ortaya koymustu. Yeni galigma ise giindiiz
sekerleme yapma ile beyin sagligi arasinda nedensel bir iliski
olup olmadigini belirlemeyi amagliyordu. Burada “Mendel ran-
domizasyonu” adi verilen bir teknik kullanildi. Insanlarin uyuma
aligkanligini belirlemek i¢in 97 DNA pargacigina bakildi. Bir-
lesik Krallik Biobank ¢aligmasindan 378.932 kisinin verilerini
kullanarak, genetik olarak sekerleme yapmaya daha “program-
lanmig” insanlann, beyin sagligi ve bilis dl¢iimlerini; bu gene-
tik varyantlara sahip olmayan muadilleriyle karsilagtirdilar. Ge-
nellikle insanlarin kestirmeye onceden karar verdikleri goriildii.
Aragtirma ekibi, genetik olarak sekerleme aliskanligina program-
lanmug kigilerle, gece uyumamaya programlanmug kisiler arasinda
ortalama beyin hacmi farki tespit etti. Sekerleme yapanlarinki
daha biiyiiktii. Bu bilyiikliik farkinin 2.6 ila 6.5 yillik yaglanma-
ya egdeger oldugunu tahmin ediliyor. Yani sekerleme yapmaya
programlanmus kigiler 2.6 ila 6.5 yil arasi daha geng beyne sa-
hipti. Ancak bu durum sadece hacim olarak ortaya ¢ikti. Bagka
faktorler degismemisti.

Beyin yaslandik¢a minik minik atrofiye olur. Atrofi, beyinde
kaybedilen hiicrelere bagli olarak beynin bir tiir “cekmesi”, kii-
ciilmesidir Doktorlar aile biiyiiklerinin beyin filmlerini yorum-
larken atrofik alanlar lafi gegebilir, bu ifadeye denk gelmis ola-
bilirsiniz. Dolayisiyla sekerlemenin beynin bilyiimesine katkis:
burada dikkat ¢eker.

Sekerlemenin bagka faydalar da vardi. Kisa gekerlemeler giin
icindeki yorgunlugu azaltr ve onarici olabilir. Yetersiz uykuyla
gegen bir geceden sonra sekerleme giindiizkii uykulu ve bitkin
hali giderebilir.

Sekerlemeler, ayrica, yeterince uyumak i¢in miicadele eden
ve diizensiz zamanlarda uyanik olmak zorunda olan vardiyali
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calisanlar ya da jetlag magdurlan igin 6zellikle faydali olabilir.
Onceki gece yeterince uyuyamamis kisilerde bagisiklik sistemini
destekler.

Kisa bir giindiiz sekerlemesi isyeri performansini arurabilir.
Aragtirmalar, uyku molalarinin dikkati ve verimliligi artirdigini,
hatalan azalttugini ve karar verme becerilerini iyilestirdigini gos-
terir. Bu da daha iiretken olmaniza ve i performansinizi artirma-
niza yardime olabilir.

Sekerleme, hafiza, mantksal akil yiiriitme ve karmagik go-
revleri tamamlama yetenegi gibi biligsel islevleri gelistirebilir.
Ozellikle ogrenme siireglerinin ardindan yapilan bir sekerleme,
bilgileri hafizaya almay: gii¢lendirebilir.

Bazi aragtirmalar, uykudan sonra fiziksel performansin da
gelisebilecegini gosterdi. Yorgun hissettiginizde veya enerji dii-
stikliigii yasadiginizda kisa bir uyku molast enerji kazanmaniza
yardimct olabilir. Sporcularin giindiiz sekerleme yapmalari duru-
munda daha iyi dayaniklilik, daha iyi reaksiyon siireleri ve bilis-
sel performans sergiledikleri gozlemlendi. Ayrica uyku molalart
kaslardaki gerginligi de azalur.

Uyuklamanin bagka pek ¢ok saglik yararlari saglayabilecegi
belirtiliyor. Ornegin bir gzlemsel galismada, haftada bir veya iki
kez sekerleme yapmanin daha diisitk kardiyovaskiiler problem
riski ile iligkili oldugu gosterildi.

Sekerleme yapmak i¢in iki kuralimiz var:

1. Sekerleme otuz dakikadan kisa olmal, ideali yirmi dakika.
2. Giiniin daha erken saatlerinde olmal, erken 6gleden sonra
saatleri gibi.

Uyuyan Sadece Biz miyiz? Kanser Hiicreleri de Uyur mu?

Normal hiicreler, enerjilerinin %90-95’ini oksijen kullanarak
tiretir. Zaten nefes almamizin amaci da budur. Bu iiretimde yakut
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olarak hem gekeri hem de yag: kullanabilitler. Normal hiicreler
enerjilerinin sadece %5’ini oksijen kullanmadan, sadece seker-
den iiretir. Kanser hiicrelerinin bir kismi ise bu orani terse gevirir.
Enerjilerinin %90-95’ini sekerden, oksijeni kullanmadan iiretir-
ler. Oksijenin varligina ragmen oksijeni kullanmadan, sadece gli-
kozu kullanarak enerji iiretmeye “Walburg fenomeni” adi verilir.

Normal hiicrelerde, oksijen varken enerji iiretimi gergek bir
“yanma” olayidir. Yiyeceklerden gelen enerji oksijenle yakilir.
Oksijeni kullanmamak ise yanma degil, bir tiir “tursulagma”,
yani fermantasyon olayidir. Sonucunda da laktik asit iiretilir.
Kanser hiicresinin bu sekilde enerji iiretmesinin amaci hizla
bolca enerjiyi sekerden saglayabilmesidir. Bu enerjiyi kendini
gogaltmak i¢in kullanir. Ayrica ortamda oksijen olsa bile bu-
nu normal hiicrenin yapug gibi, yiyecekleri yakma isinde kul-
lanmaz. Ciinkii o isin yapildig iiretim hattuni kendine lazim
olan bagka hammaddeleri iiretmek i¢in kullanir. Kendine kendi
DNA’sindan kopya yapar, kendine protein iiretir, kendine hiic-
re zar1 {iretir. Yani kanser hiicresi, saglam hiicreyi kanserlegtirin-
ce onu kendini ¢ogaltacak fabrikaya doniistiiriir. Zaten boylece
biiyiir ve metastaz yapmaya baglar.

Caligmalarda goriildii ki kanser hiicrelerinin bazilari giin-
diizleri 191k varken oksijensiz fermantasyon durumunda ¢aligir-
ken geceleri uykuda normal hiicre gibi ¢alismaya doner. Diger
bir deyisle, uykudayken oksijeni enerji iiretme isine geri sokar.
Bu durum kanser hiicresinin o an igin “normal” hiicre olmasi
demektir. Kendini ¢ogaltmasi durur, metastaz kapasitesi azalir.
Iste bu tip kanser hiicrelerine “part time kanser hiicreleri” denir.

Asil sorumuz, neden giindiiz kétii gocukken gece uslu dur-
maya karar verdikleridir.

Cevap, uykuda yatar. Biz uyurken onlar da uyur. Bu durum
en ok solid tiimér denen kanser tiitlerinde goriiliir. Mesela me-

me kanseri bir solid tiimérdiir.
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Uykuda salinan melatonin hormonu bu igte bagroldedir. Me-
latonin varligt kanser hiicrelerini part time ig¢i haline sokar. Peki,
bu nasil olur?

* Melatonin yiiksek antioksidandir, hiicreleri serbest radikal

hasarindan korur.

* Melatonin hiicrenin enerji igin geker kullanimini engeller.
Bu konu aragurildik¢a su sonug ortaya gikmugtir: Mela-
toninin hiicreye girisi ile, kanser hiicrelerinin gekeri igeri
soktuklart kap1 aynidir (GLUT1). Glikoz ve melatonin bu
kapidan girmek igin yangir. Iyi bir uykuda yarist melato-
nin kazanir.

* Melatonin, sitkadiyen i saat belitleyicisidir. Saglikli hiic-
relerin de gece boyunca geker yakmasini azaltr. Seker
yakmak azaldiysa serbest radikal iiretimi de azalir. Sekerin
yakit olarak kullanilmasi sonucunda fazla egzoz (serbest
radikal) ortaya cikar, sekerin temel sorunu budur. lyi bir
uykuyla gelen melatonin, bazi kanser hiicrelerinin gece
galigmasini yavaglatir, onlari normal hiicre gibi ¢aligmaya
zorlar. Zaten ¢ok sayida ¢aligma melatonin azhiginin ti-

morleri arurdiging soyler.

Peki, Melatonin Nasil Artar?

Melatonin “gecenin hormonu” olarak bilinir ancak iiretilmesi
i¢in emir sabahtan verilir. Sabah giines dogusu ile goze gelen 151k
sitkadiyen i¢ saati kurar demigtik. Viicut hemen o giinkii “yapi-
lacaklar listesi”ni hazirlar. Melatoninin gece 21.00°de baglayacak
tiretimini de iste bu yapilacaklar listesine yazar. Bunun i¢in 6nce
sabahtan serotonin iiretir. Serotonine de “glindiiziin melatoni-
ni” diyebiliriz. Ciinkii gece serotonin, melatonine dénecektir.
Bu durumda melatonin icin ilk igin serotonini garantiye almak

oldugunu anliyoruz. Bunun i¢in sunlar lazim:
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 Sabah giines 1s181yla uyanmak. Giines 1s181na, gozliiksiiz
veya camdan degil, direkt temas etmek gerekir. Sabah ne
kadar erken bunu yaparsak melatonin iiretimi o kadar ga-
ranti olur. Cok yogun giinesli zamanlarda, giinesin dogu-
sunu izlerken giinesin 15 derece altina veya iistiine baka-
rak gozlerimizi koruyabiliriz.

* Serotonin hammaddesi triptofan i¢in muz, hindi, bitter
¢ikolata, kakao gibi besinler tiiketmeliyiz.

* Serotoninin temel iiretim yerlerinden biri bagirsaklarimiz-
di. O hilde bagrsak sagligi (dost bakteriler), bagirsak mu-
kozasinin saglamligt (kolostrum, lifli gidalar) uyku icin de
giilndemimize girdi.

* Melatoninin de yagla iiretimi azalir. Uykusuzluk sorunu
olan yag: ileri kisilerde siiphesiz melatonin desteklenmelidir.

Serotoninden melatonin hammaddesini yapuk. Ama iiretil-
mis olani da gece kaybetmemek gerekir. Artuk sanirim hepimiz
bunun i¢in ne yapmamuz gerektigini 6grendik. Tekrarlayalim.

Saat 21.00 sonrasi parlak ev 1giklari, elektronik cihaz 1giklar:
melatoninin bag dijgmanidir. Oyle ki gece yarist uyanip yarim
dakika telefonunuza bakmaniz bile mevcut melatoninizin 4nin-
da %40 azalmasina sebep olur. Evdeki istklar1 kismak, igiklart
sart/turuncu tonlara ¢evirmek, telefonlarin gece ekran filtresini
agmak bir yere kadar melatonini korur.

Melatonin ve 151k arasindaki iligki, viicudun biyolojik saa-
tinin diizenlenmesinde ve uyku-uyaniklik dongiisiiniin kont-
roliinde 6nemli rol oynar. Melatonin beyinde “pineal bezi” ta-
rafindan dretilir ve tiretilmesi i¢in karanlik gerekir. Aksam saat
21.00den itibaren pineal bez melatonin iiretimini arurir.

Mavi 151k, goz hiicreleri tarafindan algilandiginda supraki-
azmatik ¢ekirdegi uyararak melatonin iretimini baskilar. Bu
nedenle aksam saatlerinde mavi 1512 maruz kalmak, melatonin
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IMMUN SISTEM VE LONGEVITY

Bagisiklik Sistemi de Yaglanir ma?

Immiin sistemin temel gorevi, iceride olugan ve disaridan gelen
tehdit unsurlarini tanimak ve yok etmektir. Bizim yapimizin par-
cast olmayan dis tehditler; viriisler, bakteriler, mantarlar ve tok-
sinler 6rnek olarak gosterilebilir. Igimizde olusan tehditlere ise
tiimor hiicreleri, yaglanmug hiicreler, hastalikli hiicreler, i¢ bakte-
rilerimiz, parazitlerimiz 6rnek verilebilir. Ancak bazi durumlar-
da, 6rnegin alerjiler veya gida duyarliliklar gibi, bazi masumlari
tehdit yaratmadigi hilde tehdit olarak algilayabilmesi de sistemin
zayiflamig hélinin bir gdstergesidir. Hangi unsutlarin diigman
oldugu ayriminin net bir gekilde yapilabilmesi immiin sistemin
giictinii gosterir.

Biz yaslandik¢a eskiyen hiicrelerimizi tespit etmek ve yok
edip yerine yeni hiicrelerin gelmesini saglamak bagisiklik siste-
minin igidir demigtik. Yagh immiin sistemde ise hiicreler diger
yaslt hiicreleri yakalayip yok edemez. Béylece yaslanma tamamen
hizlanir.

Iste bu konuda yapilan tiim ¢aligmalar, bagisiklik sistemini
tekrar genglikteki gibi aktive etme yontemiyle, yaglanmug hiicre-
lerimizden kurtulmay: saglama tizerinedir. m-RNA teknolojileri
de dahil olmak iizere, kanser immiinoterapisi gibi tedaviler, gii-
cli azalmig immiin hiicreleri tekrar hedefe yonlendirecek gekilde
egitmeye dayanir. Nitekim gelisen teknoloji ve bilimsel ¢aligma-
lar bu konuya oldukea hiz verdi.
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Immiin sistemimizin saglikl sekilde alisabilmesi igin otoim-
miin tepkilere yol agmadan viicuttaki tiimorlesen veya yaglanan
hiicreleri tespit edip yok edebilmesi gerekir. Bu gorev genellikle
T lenfositlere diiser. T lenfositlerin, bizi iyi taniyip diigmanlari
ayirt edebilmesi beklenir. Bu amagla, T lenfositler 6nden egitilir.
Hatasiz galigan bir T hiicresi, iyi egitilmig T hiicresi anlamina
gelir. Timiis organi ise T lenfositlerin biz gocukluk donemlerinde
egitim aldig1 okuldur.

Timiis ve Longevity

T lenfositlerin adindaki “T” harfi timiis organindan gelir. Timiis
bezi kelebek seklinde, kiiglik gri bir organcikur. Gogsiimiizde,
iman tahtamizin arkasinda bulunur. T lenfositler kemik iliginde
yapildiktan sonra mutlaka 6nce timiis bezine okula gider. Timiis
bezi T lenfositlere bir milyondan fazla farkli antijeni tek tek tani-
may1 ogretir. Kime saldirip kime saldirmayacaklarini iste burada
ogrenirler.

Timiiste egitimlerini bagariyla tamamlayan T lenfositler ar-
tik olgunlagmig T lenfositlerdir. Bunlar bizi hayat boyu korumak
i¢in mezun edilir. Timiisten ¢ikip lenf nodlarina gider, gorev i¢in
cagrilmay beklerler. Bekleyen, simdilik bir gérevi olmayan T’le-
re heniiz diigmanla kargilagmadiklari igin “naif T’ler” denir. Diig-
mani tanidiklar anda ise efekedr, yani etkili T’ler haline gelitler.

Efektsr T lenfositlerin zaten ugragacaklari bir hedef vardir.
Naif T’ler, yeni gelecek diisman igin heniiz gorev almamig T len-
fositlerdir. Ancak yas ilerledikge biz tonla naif T hiicresini goreve
atar, bogta kalanlarin sayisini azaluriz. Her grip oldugumuzda,
ayakra gegirsek bile, o viriisle ugrasacak T lenfositleri naif T’lerin
arasindan ¢ekip gorevlendiririz.

Daha 6nce verdigim 6rnek iizerinden gidersek; yanlis sey-
ler yapugimizda, mesela sigara igerken, hemen ertesi giin kan-
ser olmayiz. Ancak yillarca olusan minik kanser hiicrelerini T
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lenfositler giinbegiin yok eder. Burada da yine naif T’lerden har-
cariz. Kotil yagam kogullarimiz sebebiyle hizla yaglaniyorsak naif
T’lerden bir kismi bu kétiilestirdigimiz hiicreleri temizleme isine
atanir. Zombi hiicreleri de temizleyecek olan yine naif T lerdir.
Ancak naif T ordumuz titkendiginde hastalikli hiicreleri ve yas-
lanan hiicreleri yakalamakta zorlaniriz. Immiin yaslanmanin pek
¢ok agamast bulunur ancak naif T’ler ordumuzun sayica azalma-
s1, yeni bir goreve atanacak bosta ordu birliklerinin kalmamasi
onemli bir konudur.

Iste bu sebeple uzun yillar saglikli yasayabilmek igin naif T
lenfosit sayimizi boguna tiiketmememiz gerekir. Bunun igin:

* Enfeksiyonlardan kendimizi korumaliyiz.

* D vitamini immiin sistemin en biiyiik dengeleyicisidir.
Kisin almaya devam etmeliyiz.

e C vitamini viicudumuzu kirgin hissettigimiz donemde
destek¢imizdir.

* Anne siitii igmemigseniz kolostrum takviyesi alabilirsiniz.

* Mevsim gegisinde viicudun 1s1 ayar1 termoregiilasyona yar-
dim etmek igin Gisimemeye 6zen gostermeliyiz.

* Eger 16kosit sayiniz alt sinira yakinsa ve bagka bir saglik
nedeniyle bu tiir uygulamalardan kaginmanizi gerektiren
bir durum yoksa sauna, hamam ve sicak su torbasi uygula-
mast yapabiliriz.

* Uyku, immiin sistemin en biiyiik yardimcisidir. Viicudu-
muzu kirgin hissettigimizde dinlenmeyi artirmaliyiz.

* Atesimiz ¢ok yiikselmedigi siirece hemen atesi diigiirme-
meliyiz.

Longevity tedavi yaklagimlarinda, mRNA teknolojileri ve
immiinoterapi kullanilarak, yagh hiicreleri isaretleyen ve bunlar

immiin hiicrelerce yok etmeye ¢alisan tedaviler iizerine galigmalar
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stirityor. Alzheimerdaki plaklan isaretlemek ve egitilmis immiin
hiicrelerce yok etmeye calismak ile yaglanmus ciltteki yagli hiicre-
leri yok etmeye ¢aligmak aslinda ayni mantiktan yola ¢ikar. Ya-
kinda basit bir m-RNA y&ntemiyle, yasli hiicrelerimizden kendi
immiin sistemimizce kurtulmamiz olast... Yani yaglilik agisint bu-
labilirler. Tibbi manuk hep ayni ¢iinkii; immiin sistemi egitmek
ve ona hedefi dogru gostermek.

Bu konu nispeten yeni olsa da giderek artan bir 6neme sa-
hip... Immiin hiicreler viicut digina alinip, upk: timiis egitimi
gibi, disarida diigmanlar taniyacak sekilde egitilecek, ¢ogalula-
cak ve sonrasinda viicuda geri verilecektir. Ancak immiinoterapi
ad1 verilen tedaviler sadece kanser i¢in degil; yaghlik, Alzheimer
gibi durumlar i¢in de devreye girecektir.

Bize diigen gorev, o giine kadar immiin sistemin {zerindeki
gereksiz yiikii azaltmakur. Bu gereksiz yiik genellikle yiyeceklerin
bagirsaga verdigi zararla baglar. Bagirsak mukozasinda meydana
gelen hasar immiin sistemin yiikiinii arunr; ¢iinkii i¢ derimiz
olan mukozalar iceride bir bariyer olugturur. Bu bariyer zedelen-
diginde igeri sizan maddeler immiin sistemi fazlasiyla zorlar ve

sistemin erkenden yaglanmasina neden olur.

Mukozalardaki Bagigikligimiz i¢in Oneriler

Bagisiklik konusunda sizlere diigen gorevleri kavrayabilmek icin
mukozalarimizin bagisiklikeaki 6nemini tekrar hatrrlatmam ge-
rekir. Mukozalarinizi bagirsaklarinizin i ytizeyi, akcigerlerinizin
i¢ ylizeyi olarak dusiinebilirsiniz. Mukozalar i¢ sinirimizi olus-
turur. Stnirda olduklari icin bu sinir hattunda giiglii bir immiin
savunma vardir. Ciinkii digaridan gelebilecek tehlikelerin ilk
defans hattindadirlar. Bu yiizden mukozalardaki immiinitenin
gii¢lii olmast 6nemlidir. Mukozal immiiniteyi, yani i¢ sinirlari-
mizdaki immiiniteyi desteklemek i¢in yapabilecegimiz pek ¢ok
sey vardir.
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D Vitamini: D vitamini tiim hastaliklarda olumlu etkiye
sahip temel saglik belirleyicilerdendir. Mukozal immiinitede de
destegini asagidaki sekilde gosterir:

* Mukozalarin iizerinde “antimikrobiyal peptitler” ad1 veri-
len mikrop 6ldiiriicii maddeler vardir. Bu peptitler “kate-
lisidinler, defensinler” gibi isimlerle de anilir. Bunlar dogal
bagisikhigin bir pargasidir. D vitamini, mukozalarda anti-
mikrobiyal peptitleri artrir. Mesela agiz i¢i de mukozadir.
Agyz igerisinde, digeti epitelinde antimikrobiyal peptitler
tiretilir. D vitamini antimikrobiyal peptitleri artirdig igin
ag1z saglig ve dis ciiriiklerinde de kullanimiyla ilgili cesitli
aragurmalar vardir. Ciinkii mukoza saglig1 agizdan baglar.

* D vitamini bagirsaktaki otoimmiiniteyi azalur. Bunu da
su sekilde yapar: D vitamini mukozadan igeri giren zarar-
It bir maddenin immiin sistemin askerlerinden dendritik
hiicreler (kisaca DC’ler) tarafindan tutulmasina yardim
eder. Dendritik hiicreler zararlilan yakalayip immiin sis-
temin gerisine haber iletenlerdir. DCller zararliyr lenfo-
sitlere bildirir. Lenfositler immiin sistemin daha sofistike
savagcilaridir. Bu haberle harekete gecerler. Ancak harekete
gestiklerinde bazen gereksiz uzamus savaglar olur. Iste D
vitamininin varlig isin ileri safhalara uzamasini engeller.
Dendritik hiicre zararliyr yakalayip bagirsak mukozasi al-
undaki bagirsaga ait lenfositik sisteme sunarsa konu uza-
yacak demektir. Dahasi sunulan gey her zaman zararlt bir
madde, zararli bir bakteri olmayabilir. Bu; yiyecek prote-
inleri de olabilir, dost bakteriler de. Lenfositlere sunuldu-
gunda masumlar da tehlikeli algilandiklar: i¢in T lenfosit
saldiris1 baglar. Eger bu saldir1 bir yiyecege karsi bosuna
yapilmugsa, saldirt sebebiyle bagirsak mukozasi da yok ye-
re hasarlanir. Oyle ki is sizdiran bagirsak teshisine kadar
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ilerleyebilir. D vitamini burada dendritik hiicrelerin daha
sakin kalmalarini, her yakaladiklarini gidip T lenfositlere
sunmamalarini saglar. Dendritik hiicreler yiyeceklere daha
toleransl: olur. Bu tip DC'lere “tolerojenik DC”, yani “to-
leransi yitksek DC” denir.

* D vitamini ayni zamanda T lenfositlerin orta yol bulucusu
olan T regiilatorleri de arunr. T regiilatorler, yiyeceklere
tolerans gostermemizi saglar. Baris yanhsidirlar.

* Bagirsak epiteli hiicrelerinin tizerinde D vitamini resepto-
rii vardir. Bu reseptdriin azalmasi bagirsak sizdirmasi, kolit
gibi rahatsizliklari, bagirsak inflamasyonunu arurir. D vi-
tamini miktar1 artuk¢a s6z konusu reseptor sayisi da artar.
D vitamini artuk¢a mukozal inflamasyon azalir.

Kolostrum: Mukozal bagisiklik denince kolostrum da akla
gelmelidir. Kolostrum, anne siitiiniin ¢ok 6nemli bir bilegenidir
ve her memelinin bagigiklik sisteminde 6nemli rol oynar. Kolost-
rum iiretimi laktasyona baglandiktan sonra iki-dort giin siirer.
Amaci zaten bebegin immiin sistemini giiglendirmektir.

Yeni dogana pasif bagisiklik saglayan antikorlar bakimindan
zengin olan kolostruma “agiz siitii” de denir. Kolostrum, dogum-
dan sonra meme bezinin iirettigi ilk salgidir, olgun siitten fark-
lidir; ¢iinkii siite gore daha yiiksek konsantrasyonda proteinler,
immiinoglobulinler, vitaminler, mineraller, bakeerisitler (lakto-
ferrin, lizozim ve laktoperoksidaz) ve biiyiime faktdrleri igerir.
Kolostrumda yer alan IgG, IgM ve IgA degerlerinin normal siit-
ten yiiz kat daha fazla oldugu ortaya konmustur. Igindeki IgA
immiinoglobulini bebegin agizdan baglayarak tiim mide-bagir-
sak mukozasini koruyacak olan immiinglobulindir. Anne siitiin-
den gelen IgA hemen bu bélgeleri kaplar ve korumaya baslar.

Kolostrumun tarihgesine bakugimizda, Hindistanda bin-
lerce yildir gesitli hastaliklar igin sigir kolostrumu kullanildigim
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goriiriiz. On sekizinci yiizyilin sonlarina dogru Bat1 ubbi da ko-
lostrumla ilgilenmeye ve onu potansiyel saglik yararlari igin in-
celemeye baglad:.

Sigir kolostrumu insanlar tarafindan yiizyillardir tiiketilmek-
te olup insanda gida takviyesi olarak faydalarini degerlendirmek
amactyla ¢esitli ¢aligmalar yapilmugtir. Sonuglar, kolostrumun
bagisikligin yani sira mide-bagirsak sagligina, solunuma, kronik
inflamasyona ve kemik sagligina faydali olduguna isaret eder.

Penisilinlerin kullanilmasindan 6nce de antibiyotik amagli
olarak hekimler tarafindan kullanildig goriiliir. Dokularin ona-
nminda ve bagisikli) arturmada kolostrumun giivenli ve etkili
oldugu bilinmektedir.

Kolostrum immiinoglobulinleri biiyiime faktorlerini, anti-
korlari, vitaminleri, mineralleri, enzimleri, amino asitleri farkli
mikroorganizmalarin saldirisina ve gevresel toksinlere kargi vii-
cudu hazirlayan 6zel maddeleri igerir.

Kolostrum alindiktan sadece birkag saat sonra immiiniteyi
gi¢lendirir. Ust solunum yolu hastaliklarinin siddetini azalur,
mukozal korumayla ishali ve bagirsak sizinusini azalur. Spor-
cular, 6zellikle agir antrenmanlardan sonra immiin sistemlerini
giiglendirmek ve hastalanmamak igin kolostrum takviyesi alir.

Probiyotikler: Probiyotiklerin, yani dost bakterilerimizin
mukozal bagisiklikta hem dogrudan hem de dolayli etkileri var-
dir. Direkr etkiyle zararli bakterilerin bagirsak mukozasina yapis-
mastni engellerler.

Dost bakrteriler yiyecekleri kapip kotiilere besin birakma-
maya caligir. Dost bakterilerin kendi oldiiriicii “bakreriosin®
denen maddeleri de vardir. Bunlarla kotii bakterileri 6ldiire-
bilirler.

Dost bakteriler, yiyecekleri sindirmemize yardim eder. Gi-
dalarin daha kiigiik pargalara ayrilmasini saglayarak yiyeceklerin
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zararli algilanmasini engeller. lyi sindirilmemis besinler mukoza-
daki immiin sistemi diirtebilir. Sindirimin iyi olmas: gerekir. Iste
bagirsak bakterileri buna yardimadir.

Dolayl: etki olarak ise probiyotikler yukarida bahsedilen to-
leransli DC'leri artiriri mukozadaki savagt azaltrlar. fyi huylu T
regiilator lenfositlerini arurirlar.

Bagisiklign Yaglandirmamak I¢in Cok Basit 21 Oneri

Sarki soyle: Sarki soylerken ses telleri titrestikge hemen yakinin-
daki vagus sinirine masaj yapar. Vagus siniri bagirsaktan beyne
giden, “parasempatik sistem” dedigimiz stres karsit1 sistemimizi
calistiran sinirdir. Vagus sinirinin akeif olmasi bizi hiicresel an-
lamda bir iyilesme moduna sokar. Nitekim vagus sinirine di-
saridan elekerikli uyari verilerek yapilan galismalar bu uyarinin
iyilesme hizini arurdifini ortaya koymustur.

Beyin-bagirsak iliskisinde vagus sinirinin beyne tagidifs
sinyaller stresli olup olmamamizdan etkilenir. Stres artuginda
sempatik sistem aktive olur. Sempatik sistem demek, hiicresel
diizeyde bir tiir gerginliktir; “savag ya da kag” modumuzdur. Bu
haldeki immiin sistem daha dengesizdir. Hem savagirken hem
de savas sonrast iyilesmeyi yaparken daha basarisizdir. Ornek
verelim: Gece mutlu mesut yatagimiza gireriz, kot bir riiya
goriip ertesi giin uguk cikaririz. Yani riiyadaki sahte stres bi-
le sempatik sistemimizi aktive edip hiicreleri “savas ya da ka¢”
moduna sokabilir. Bu esnada immiin dengesizlik olunca bu ka-
darcik firsat bile kagirmayan herpes viriisii hemen dudagimiz-
da ¢ogalabilir.

Bu sebeple bir saat sarki séylemek 16kositleri, sevgi hormo-
nu oksitosini artirir; kortizolii diigiiriir. Konuya sarki séylemek
olarak diye girdim ama tiim iyi hissetme halleri bizi gevsetir,
parasempatik sistemi aktive eder. Immiiniteyi dengeli ve giiglii
tutar.
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Meditasyon yap: Meditasyonun sagliga iyi gelmesi yine
sempatik sistemden parasempatik sisteme gecmemizi kolaylagur-
dig1 igindir.

Kahkaha at: Kahkaha atmak timiisii giiglendirir. Timiis or-
ganagimiz gocukken aktiftir. Biiyiiditkge i¢i yag baglar, etkisi
azalan bir organcik olur. Oysa timiisiin bagisiklikta 6nemli bir
rolii vardir. Timiis; viriisler ve kanser hiicreleriyle savasan temel
bagisiklik askerlerimizden T lenfositlerin egitim okuludur de-
mistik. Tiim T lenfositleri viicuda disaridan gelebilecek viriisleri
nasil tantyacaklarini, viicudun kanserlesmis hiicrelerini nasil fark
edeceklerini burada 6grenir. Daha da miihimi, bu isleri yaparken
kendi dokularimiza saldirarak otoimmiin hastaliklara sebep ol-
mamayi da yine burada 6grenir. Bitmedi; polen gibi zararsiz dig
etkenlere tepki vermemeyi de yine burada ogrenir. Goriildiigi
tizere, etkin ¢aligma siiresi kisa olsa da timiisiin verdigi egitim
kritiktir. [ste kahkaha atmak timiisii titregtirir. Kahkahanin, vii-
cuttaki stresi azaltmasi da ayrica bagigiklik destegidir.

Oglen yemegini digarida ye: Bu sayede giin is1ginin yogun
oldugu, D vitamini alabilecegin saatleri kagirmamig olursun.

Ironiktir ki hepimizin uzun aylar evlerde kaldig1 dénem ile D
vitamininin bagsiklikea ne kadar 6nemli oldugunu 6grendigimiz
donem ayni zamana denk geldi. Her birimiz doktorlarimizin tav-
siyesiyle D vitamini seviyemizi takviye alarak yiikselttik. Ancak
D vitaminini orijinal kaynagindan, yani giinesten alabilecegimiz
dénemi kagirmamaliyiz. Yaz boyu, sayet bir ofiste ¢aligtyorsak,
oglen saatlerinde yemek molalarinda biraz da giinesle dogrudan
temas etmeyi ihmal etmemeliyiz.

Sarimsa@ artur: Siilfiirlii besinler viral savunmanin des-
tekeisidir. Biz viriislerle savagirken bazi savasgt hiicrelerimizi
kullaniriz. Makrofajlar bunlardan biridir. Makrofajlar viriisti
yiyerek onu iginde yok eder. Iginde viriis olan makrofaj, onu 6l-
diirmek i¢in nitrik oksit ad: verilen maddeden kendine nitrojen
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radikalleri denilen bir silah yapar. Bu silah etkili bir 8ldiiriiciidiir.
Ancak bu éldiiriiciiligiinden kendi kendisini korumasi gerekir.
Yani makrofaj, viriisii oldiiren silahla kendisini vurmamalidir.
Iste bunu viicut, “tiyoller” ad1 verilen 6zel bir temizliki ekiple
saglar. Konu burada sarimsaga soyle baglanir; bu temizlikgi tiyol-
leri artirmak igin siilfiirlii besinler gerekir. Iste siilfiirlii besinler
grubuna giren sarimsak, sogan, brokoli, karnabahar gibi besinler
temizlik destegi saglarlar.

Sabah rutinini degistir: Bugiinden itibaren sabahlari giin
dogarken kalkip giin 11101 gor ki sirkadiyen saatlerin kurulsun.

Hatrlayalim. Sirkadiyen sistem tiim hiicreleri etkiler. Her
hiicrede bir ig saat vardir. Bagigiklik sistemi hiicreleri de sirkadi-
yen isleyise gbre ¢aligir. Giinege bagl giin dongiisiinii bozarsak
bagisiklik diiser. Bunu en kolay gece vardiyasinda ¢alisanlarda ve-
ya saat farki ¢ok olan iilkelere seyahatlerde fark ederiz. Bu sekilde
i¢ saatlerin gegici olarak bozulmas: bile bizi viral enfeksiyonlara
karst daha savunmasiz yapar.

Seyahat edip gece vardiyas: ¢aligani olmadik belki ama ¢o-
gumuzun uyku-uyaniklik diizeni sagt. Cok geg saatlerde yatar
olduk. Ustelik o geg saatlere kadar sahte 1giklara, yani TV ve cep
telefonu 1giklarina maruz kaldik. Iste bu sahte 151k bizim sirka-
diyen ritmimizi her bozdugunda aslinda immiin sistemimizin
dengesini de bozdu. Tekrar i saatlerimizi kurmaliyiz.

Kirmizi 1g1kta otur: Geceleri isiktan kag, elektroniklere saat
20.00’den itibaren bakma. Parlak 1giklari sondiir. Yani sirkadiyen
i¢ saatini gece de kur. Kirmiz1 151k, mavi elektronik igiklar1 kadar
sirkadiyen ritmi bozmaz.

Ayakkabini gikar: Diinyayla temas kur. Topraga bas. Aga-
ca saril. Negatif elektron yiikiinii arur. Viicut olarak bol negatif
yiklii olmak, immiin sistem igin pozitif bir durumdur. Ciinkii
yukarida anlatugim parasempatik sistemde olmamizi saglar.
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Yemek ocaginin 1sisini kus: Yiyeceklerini ¢ok uzun siireler-
de, kisik ategte pisir; haslama yap, buharda pisir. Gidalar ¢ig tii-
ketme aligkanligini arur. Yitksek 1sida pisirerek en giizel giday:
gida hilinden ¢ikarip onu immiin sistemini diirten bir yabanc
hiline sokma.

Dogal hiliyle viicuda giren gidalari immiin sistem tanr,
onlara tolerans gosterir, tepki vermez. Ancak ok yitksek 1sida
pisince o gidanin yapist degisir, viicut icin “antijenik” olabilir.
Antijenik ozellikler, bagisiklik sisteminin tepki vermesine neden
olan o6zelliklerdir. Dogal hiliyle o besin sorun ¢ikarmaz ancak
fazla islenmis hili onu neo-antijene gevirir, yani antijen degilken
yeni bir antijene. Cogu besinle derdimiz onlarin iglenerek dogal
hallerinden uzaklagtinlip birer neo-antijen hiline getirilmeleri ve
immiin sistemin buna tepki vermesindendir.

Lokmamatik al: Cignerken lokmalarini say. Kag lokma ye-
diginde kimsenin gozii yok ama bir lokmay1 kag kere ¢ignedigin
yediklerini neo-antijen yapmamak adina mithim bir detaydir.
Ciinkii yeterince sindirilememis besinler de neo-antijen hailine
gelebilir. Unutmayin; sindirimin amact bir besini en kiiciik ha-
line dek parcalayabilmektir. Mide, pankreas hep bu isle gorevli-
dir. Ama biz az ¢ignersek onlara ¢ok is kalir ve belki de is tam
anlamiyla bitmeden gida igeri kagar. Iste sindirilmemis o gida
da neo-antijen olarak immiin sistemin tepki vermesine yol acar.

Mide asidini yemek yerken artir: Yemegine bol limon koy
ki neo-antijen yapma. Cogumuzun mide asidi eksikrir. Ustelik
¢ogunlukla ¢ignemeden yutariz. Dogal olarak mideye biraz des~
tek icin bol limonlu veya elma sirkeli yemekler titketmek bize
sindirimde yardim eder.

Agzin1 kapa: Gece nefesini agizdan aliyorsan ve burnunda
sorun yoksa agzini bantla. Nitrik oksit iiret. Nitrik oksidin vi¢
riislerle savasta, silah yapiminda kullanildigini anlatmigum. iste
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kolay nitrik oksit iiretme yolu burundan nefes almakur. Cogu-
muz agzimiz agik uyuyarak az nitrik oksit iiretiriz. Mesela agiz-
dan nefes alan ¢ocuklarin daha sik iist solunum yolu enfeksiyo-
nuna yakalandi: bilinir. Gerekirse agz1 bantlamak, burun nefesi
almaya ¢aligmak gerekir.

Sogukta uyu: Yatak odasinin camini arala, oda 1sisini diigiir.
Gece sogukta uyumak uyku verimini artirir. Verimli uyku, iyi bir
bagisiklik demektir.

Géziine uyku bandi tak: Uyurken 1s1gin1 kes. Ve miimkiin-
se ¢tplak yat. Karanlik, uykunun ve melatoninin en 6nemli sarti-
dir. Yine ¢iplak yatmak da ¢ogu kiside uyku verimini artirir.

Sabah ensene soguk dus tut: Bu, immiin sistemini giiglen-
dir. Yapabilirsen kisa siireli olarak buz dolu bir kiivete gir. Kisa
siireli soguk uygulamas tiim diinyada, 6zellikle sporcular ve iin-
liler arasinda ¢ok yaygindir. Sogugu sevmeseniz de bunca sporcu
ve tinliiniin bir bildigi vardir diye diisiiniip motive olabilirsiniz.

Hamama gir: Arada bir de saunaya, hamama gidip viicu-
du s1t, bagisikligin atesin var sanip artsin. Sauna Snerisi kig igin
uygun bir destektir. Yazin bunu giineslenerek yapabiliriz. Viicut
kisa siire i¢in 1sindiginda bunu ateslenme sanarak lokosit sayisini
arunr. “Hipertermi” denen yontem ise ¢ok daha yiiksek 1sida
viicudun 1si1lmasiyla kanser tedavisine destek amaciyla uygula-
nan bir yéntemdir. Ozetle, soguk gibi sicagin da bagisiklikla ilgisi
vardir. Kisa siireli olarak uygulandiginda her ikisi de etkilidir.

Ag kal: Hasta oldugumuzda sagllkll beslenemiyorsak, saglikli
beslenme aligkanligimiz yoksa yememek daha iyidir. Fark etmis-
sinizdir, viicut zaten hastalikla beraber istahsizlig getirir. Ag kal-
mak Onerisine gece aghigini da eklemeliyiz ki bu siirede viicuttaki
tim eski hiicrelerden otofaji ile kurtulalim.

Bitkisel lifli beslenmeyi artir: Bakterilerini besle. [yi bakreri
bollugu iyi bir bagisiklik demektir.
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Sporu giindiiz yap: Saat 18.00 sonrasinda agir spor yapma.
Ciinkii geceleri hiicresel olarak dinlenme ve tamir moduna geg-
memiz gerekir. Agir sporlar kortizoliimiizii arurir.

Genglik hirsizs ol: Saglikl: kisilerin ve senden daha gengle-
rin florasindan kapabilmek igin onlarla vakit gegir. Kalabalik aile
cocuklarinin daha saglikli bagirsak floralart oldugunu biliyoruz.
Saglikli kisilerle vakit gecirmek saglik verir.

Stresini azalt: Stresini azaltmak i¢in kendine en uygun y6n-
temi bul; seyahat, masaj, miizik, kedi kopek sevmek, meditas-
yon, yiirilyiis. Boylelikle her geyi bozan, tiim otoimmiin hasta-
liklar: diirten, stresin costurdugu sempatik sisteminin kapatma

diigmesine basarsin.
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Kas kiitlemiz viicut agirligimizin biyiik bir boliimiinii olugturur.
Olgiim cihazlar ile kas-su-yag oranlarini lgtiirenler kas yiizdesi
kavramina aginadir. Ancak 6l¢gmeye gerek olmadan aynaya baka-
rak da karnimizda sallanmalari, i¢i bosalmis kol ve bacaklarimizi
gorebiliriz.

Yasla beraber kas kitlemiz azalmaya baglar. Beslenmemizde
protein alsak da bu proteinler kaslarimizi korumaz. Spor yapariz
ancak yine de kaslarimiz gengligimizdeki hacimli haline kolay
donmez.

Tibbi ad1 “sarkopeni” olan kas kiitlesi kaybinin en 6nemli te-
tikleyicisi yaslanmadir. Kanserlerde, kalp ve bbrek hastaliklarinda
siklikla goriiliir. Peki, yagla ilerleyen kas kaybinin, daha dogrusu
yasla “yeni kas yapmanin zorlagmasinin” sebebi nedir? Burada 6n-
celikle kasi degil, kas hiicresini konusmaliyiz. Kas hiicreleri neden
yaslanmayla birlikte daha az yenilenir, neden daha az ¢ogalir?

Viicutta, bilyiitiicii ve ¢ogaltict hormonlar ve hormon benzeri
maddelerimiz bulunur. Biiyiime hormonu ve onun ¢ok benzeri
olan IGF-1 maddesi bu grupta bagi ¢eker. Adolesan donemde bu
hormonlar ¢ok yiiksektir. Kaslart gelistirmek icin kas hiicresine
uyar1 gonderirler. Bu hormonlarin miktari yagla azalsa da yine de
tamamen ortadan kaybolmaz ancak mevcut mikearlan genglik
donemindeki gibi ¢aligmaz.

Kas hiicresinin ¢ogalma hiline “anabolik durum”, kas hiic-
resinin kaybina ise “katabolik durum” diyelim. Kas hiicrelerini
anabolik yapiya sokabilmeliyiz ki ¢ogalabilsinler. Kas hiicresinin
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cogalip gelismesi i¢in protein ve hammaddeler gerekir. Hammad-
de olarak besinlerle proteinleri oraya yolladigimizi kabul ederek
baslayalim. Peki, bir protein eksikligi durumumuz yokken kas
hiicreleri neden anabolik faza ge¢mez?

Sahnede Bir Tanudik: Insiilin

IGF-1’in ¢aligabilmek icin bir yandasi var, insiilin. Zaten IGF-
I’in agilimi “insiiline benzer bilyiime faktorii-17dir demistik.
Neden adi béyledir; ¢iinkii hiicre iizerine etki ederken kullandig:
sistem insiilinin kullandigina benzer. Insiilin kas hiicresine etki
etmek istediginde GLUT4 isimli bir kapiy1 kullanarak glikozu
iceri sokar. IGF-1’in kullandi1 kapi da GLUT4’e yapica ¢ok
benzer. Bu ikisi beraber kas hiicre zarinda kendi reseptdrlerine
emir verir. Insiilin igeri glikozu sokar, kas enerji iiretir. IGF-1 et-
kisiyle de kas hiicresi ¢ogalir. Tabii tiim bu siire¢ viicudun geng-
lik giinlerinde olur.

Insiilin ve insiilin reseptorii arasindaki uyumsuzluga “insii-
lin rezistans:” dendigini anlatmigum. Insiilin rezistans varsa, kas
hiicresi kapisinda artan insiilin gidip IGF-1’in kapisini da kul-
lanmak ister. Ciinkit iki kap1 da molekiil olarak ¢ok benzerdir.
Boylece fazla insiilin kastaki IGF-1 etkisini azaltr ve kasta bii-
yiime azalir. Dahasi kasa etki edemeyen IGF-1 ortalarda dolanip
bityiitecek bagka hiicreler arar!

Peki, simdi ne yapacagiz? Disaridan biiylime hormonu mu
alacagz, protein mi?

Kaslarimizin kaybi s6z konusuysa iki sey yapacagiz:

1. Diyabetmisiz gibi beslenecegiz.
2. Spor yapacagz.

Spor yaptik¢a kas hiicrelerinin insiiline duyarliligi artacak:
Insiilinin kas hiicresi iizerine etkisi arttik¢a, yandasi IGF-1"in dé
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anabolik etkisi artacak. Diyabetmisiz gibi beslendikge insiilin re-
zistansimiz azalacak. Az insiilinle ¢ok is yapacagiz.
Insiilin rezistansini azaltmak igin ayrica sunlari yapabiliriz:

1. Aksam yemegini erkenden yiyeceiz.
2. Yemek aralarina genis araliklar verecegiz.

Bu iki kural metabolik diigmelerinizi ¢aligtirir. Boylelikle
insiilin rezistansi azalir, kas hiicreleri insiiline duyarh hale gelir.
Insiilin gereksiz ¢ogalip gidip IGF-1’in kapisini kapamaz. IGF-1,
kaslar1 anabolik hile sokar. Kaslar, biraz da egzersizle genglikteki
hacimlerine ddnmeye baglar.

Tiim bu bilgiler isiginda goriiyoruz ki kas hiicrelerinin, geli-
sebilmek i¢in, protein yemenin diginda bagka seylere de ihtiyaci
vardir. Kald1 ki yas ilerledik¢e protein alimi bagka hastaliklara
davetiyedir.

Kilo Verirken Neden Kaslarimiz da Erir?
Saglikli kiloda olmak, fazlalik yaglardan kurtulmak siiphesiz he-

pimizin arzusu. Ancak kilo vermek i¢in yediklerimizi azaltugi-
mizda sadece gobek ve kal¢a yaglarini degil; bazen kollarimizda-
ki, bacaklarimizdaki kaslar1 da kaybederiz. Istemeden sarkariz.
Peki, bu az yedigimiz i¢in mi olur? Ya da proteini arturmak mi1
gerekir? Bakalim.

Hiicreler neyi yakit olarak kullanir?

1. Karbonhidrat
2. Yag
3. Protein

Yukaridaki siralama normalde hiicrenin 6ncelikli tercih etti-

gi yakit siralamasiyla aynidir. Yani varsa once gekeri, yoksa yag:
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(titkettigimiz yag) veya gobekteki yag1) ve son olarak da proteini
enerji firtnina koymay: seger. Buradaki mantik sudur: Seker, ko-
lay yanan ucuz yakitar. Yag, giiclii enerji vericidir. Protein ise hig
kullanilmak istenmeyen, son durumda mecbur kalinan yakiteir.
Saglikli ¢aligan hiicre sistemimiz bu siray1 izler. Konu su ki asla
kolunuzdaki kasin proteinine yakit olarak bulagmak istemez.

Peki, proteinlerimizi niye yakit olarak kullanip kaybediyoruz?

Iste cevap bu hibrit motorlarin esnekligini kaybetmesinde
yatar. Eger ortada geker yoksa ve motor yag yakmaya hizlica
donemeyecek kadar esnekligini kaybettiyse... Yakit secenegi
protein olur.

Okuduklariniz 1s1iginda muhakkak bir yerlerden duydugu-
nuz su ciimle artik size makul gelmeye baglar; “Karbonhidratlar
kesersen kas kaybedersin.” Iste bu ciimle ancak metabolik esnek-
ligini kaybetmis hiicreler icin dogrudur.

Diyet yapugimizda 6ncelikle sekerle birlikte, kalorisi yiiksek
diye yag1 da keseriz; proteini artunnz. Bu durumda isteriz ki gé-
bek yaglarimiz yakilsin ama kaslar kalsin. Ancak sayet hibrit mo-
torlar metabolik esnekligini kaybetmisse, siz geker tiikketmeseniz
dahi gidip gobeginizdeki yakiti kullanmaz. Seker yoksa yerine
protein olarak 6zel bir amino asidi yakmay1 seger. Bu proteinin
ad1 “glutamin”dir. Glutamin viicutta gok fazla bulunur. Ozellikle
de kaslarin iginde... Glutamin ve glikoz benzer metabolik yolu
kullanir: Yag diigmen ¢alismiyorsa, sekeri kesince devreye kasla-
rindaki glutamin girer ve kas kayb: yaganur.

Demek ki oncelikle proteini yeterince titketip titketmedigi-
mize veya sekeri tam olarak kesip kesmedigimize odaklanmak
yerine, motorlar arast hizh gecisi diizeltmeyi hedeflemeliyiz.

Protein yerine ya§ yakmay: devreye sokmanin en kolay ve
hizli yolu, zaten en aktif ¢alistigy zamanda onu desteklemektir.
En aktif ise geceleri uykuda agken ¢aligir. O zaman biz aksam
yemegi faslini en erken saatte keserek bu diigmenin aktifligini
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hizlandirabiliriz. Boylece yatarken yaglarimizi yakar, kaslarimizi
koruruz. Bunu basarinca giindiizleri daha fazla yag agirlikli bes-
lenirsek motorlarin giindiiz de yedigimiz yagdan kullanmasin
saglar, kaslara bulagmasini engelleriz.

Toparlarsak; kilo verme ¢abalarinda kas kaybini 6nlemek isti-
yorsak giindiizleri yag orani yiiksek, protein miktari orta diizeyde
olan besinler titketmeli ve seker alimini kisitlamaliyiz. Ayrica ak-
samlar1 yemegi erken saatte kesip ag yatarak tiim gece ve giindiiz
boyunca viicudumuzun hibrit motorlarinin yag yakma diigme-
sini ¢aligtiririz.

Unutmayalim ki kanser hiicreleri de enerji saglamak igin ge-
ker yerine glutamini kullanir. Bu nedenle kanser kageksisi, yani
kanserde kas kaybinda da bu mekanizmanin rolii biyiikeiir.

Burada odagimuz, yaslanmayla birlikte kas hacminin azalmasini
anlamak icin meseleye diyet agisindan yaklagmakti. Cikarmamiz
gereken nokta, sayet siz heniiz geng yaslardayken kilo verme ca-
balarinizda kas kayb yagiyorsaniz bu zannettiginizden daha hizli
yaslandiginiz anlamuna gelir.

Yaglilikta “sarkopeni” olarak adlandirilan kas kaybinin sebep-
leri tizerine pek ¢ok ¢aligma yapiliyor. Bu aslinda bagli bagina bir
Longevity aragturma konusudur.

Pek ¢cok Longevity doktoru, spor merkezli yasam tarzina sa-
hip kisilerde kasin yaslanmaya oldukga direnecegini diigiiniiyor.
Bu diisiince bir yere kadar dogrudur ancak ben bunun abaruld:-
g1 disiiniiyorum. Egzersiz bagh bagina bir Longevity silahidir.
Ama kas mikearinin artmastyla dogru orantili olarak genglesildi-
gini dilgiinmek biyokimyada tam anlamiyla kargilik bulmaz.

Kaslarin yaslanmayla azalmasi konusu, Longevity diinyasin-
da gen tedavilerinin bir diger hedef noktasi hiline geldi. Giriste
de bahsettigim tizere, gen tedavileri ile yakin gelecekte kas gelis-
tirmek i¢in spor yapmaya gerek kalmayacak gibi gériiniiyor.
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“Biyolojik yas stresle artar ve iyilesme ile geri yiiklenir.”

Bu baglik Ce// dergisinde yakinlarda yayimlanan bir ¢aligma-
nin baghgy... S6z konusu ¢aligmada; biyolojik yaglanmanin strese
bagli olarak hizlandig1 ve stres fakeorii ortadan kaldirilinca yas-
lanma hizinin tekrar eski haline déndiigii anlatliyor. Diger bir
deyisle, viicutta stres olugturan durumun yaratug yaglanma hali
hiicre diizeyinde, TV kumandanizdaki filmi hizla ileri sarma tu-
suna (fast forward) basmak gibidir ve stres ortadan kalktiginda
akis normal hizina d6éner. Gériiyoruz ki yaglanma bu sekilde ileri
ya da geri hareket ettirilebilir.

Dahasi biyolojik stres hali bizim anladigimiz klasik stresten
daha kapsamli bir konudur. Yukaridaki ¢aligmada psikolojik de-
gil, biyolojik stresler incelenmistir. Enfeksiyonlar, biiyiik cerra-
hi operasyonlar da viicut igin birer biyolojik strestir. Bu sebeple
caligmada insanlarda ve/veya farelerde biiyiik cerrahi operasyon,
hamilelik sirasinda biyolojik yagtaki gecici degisiklikler de tespit
edildi. Bu ¢aligmaya ait verilere gore; biyolojik yasin, ¢esitli stres
bi¢imlerine tepki olarak hizla artug ve stresten kurtulmayla ter-
sine dondiigii goriildii.

S6z konusu ¢aligma su gekilde neticelendiriliyordu: Biyolojik
yasin, strese tepki olarak nispeten kisa zaman dilimlerinde arta-
bilecegini bulduk ancak bu arti gegicidir ve stresten kurtulmayla
baslangi¢ cizgisine dogru egilim gosterir.

Stres ve yaglanma arasindaki iliski son yillarda bir¢ok arag-
urmacinin ilgisini ¢ekmekte. Stres viicutta birgok fizyolojik
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degisiklige neden olan bir durumdur. Stres hormonlarindan
basta kortizoliin, stres durumunda yiiksek seviyelerde salgilan-
masi viicuttaki birok sistemi etkiler. Bu, kisa siireli olmalidir.
Ancak uzun siireli ve kronik stres viicutta birgok fizyolojik de-
gisiklige neden olabilir. Yaglanmanin hizlanmas: igte bu etkile-
rin toplamidir.

Stresin yaglanma tizerindeki etkisi kortizol hormonunun yi-
kic1 etkisine baglidir. Kronik stres, kortizol hormonunun siirekli
yitksek seviyelerde salgilanmasina neden olur. Kortizol hormonu
kas kitlesinde kayba, bagisiklik sisteminin zayiflamasina, kemik
yogunlugunda azalmaya, kan sekeri diizeyinde artisa, kolesterol
seviyesinde artiga ve hipertansiyona neden olabilir. Bu faktorler
de yaslanma siirecinin hizlanmasina neden olur.

Yaglanma siirecinde kortizol seviyesi yavas yavas artar. Bu,
stresle baga ¢ikmak icin gerekli olsa da, yaglanmay1 da hizlandira-
bilir. Kortizoliin yiiksek seviyeleri hiicrelerin ve dokularin hasar
gormesine ve hatta 5lmesine neden olur.

Yaslandigimizi en ¢ok anladigimiz yer aynalar olduguna go-
re, dig goriintiide kas kaybs, cilt yaglanmasi ve kilo alma stresin
hizli yaslandirdigini anlamak igin gimdilik yeterlidir.

Peki, stres bize neler yapar?

Kronik stres kas kaybettirir: Kortizol, katabolik bir hor-
mondur; kas dokusunun yikimini uyarir ve enerji iiretmek igin
amino asitleri serbest birakir. Bu, aglik veya uzun siireli egzersiz
gibi durumlarda normal bir fizyolojik tepkidir. Ancak kronik
yiiksek kortizol diizeyleri kas dokusunun siirekli yikilmasina ve
yenilenememesine neden olabilir. Kortizol ayrica kas dokusunda
protein sentezini azaltabilir ve kaslarin daha az protein iiretmesi-
ne neden olabilir. Yiiksek kortizol diizeyleri, kaslari korumak i¢in
onemli olan testosteron ve biiylime hormonu gibi anabolik hor-
monlarin salinimini da azaltabilir. Ayrica insiilin direncini artirir,
bu da kas hiicrelerindeki glikozun kullanimini engelleyebilir. Kas
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dokusunun enerji kaynagi olarak kullanilan glikozun yetersizligi
kas kaybina neden olabilir.

Kronik stres cildi yaglandirir: Kortizoliin agir1 iiretimi cilt
tizerinde olumsuz etkiler yaratabilir. Kortizol, viicutta inflamas-
yonu baskilayarak bagisiklik sistemini etkiler. Bu nedenle ciltteki
enfeksiyonlarin tedavi edilmesi daha uzun siirer ve iyilesme sii-
reci yavaglar.

Kortizol, cildin nem dengesini etkileyebilir ve cilt kurulu-
guna neden olabilir. Cilt bir bariyer gorevi goriir ve kuruluk bu
bariyerin islevselligini azaltabilir. Bu da gegitli cilt problemlerine,
ozellikle de cilt incelmesine yol agar.

Kortizol, cildin elastikiyetini de etkileyebilir. Elastin ve ko-
lajen proteinleri cildin esnekligini ve sikiligini saglar. Kortizol
seviyeleri yiikseldiginde bu proteinlerin {iretimi azalabilir ve cilt
incelmesi, kingikliklar ve sarkmalar gibi yaglanma belirtileri or-
taya ¢tkar.

Ayrica kortizol, ciltteki yag tiretimini arurabilir. Bu da akne
gibi cilt problemlerinin ortaya ¢ikmasina neden olur.

Kortizoliin cilt iizerindeki etkileri ayni1 zamanda cileeeki pig-
mentasyonu da etkileyebilir. Kortizol seviyeleri yiikseldiginde
ciltteki melanin tiretimi azalabilir. Bu nedenle cilt rengi agilir ve
ciltte lekeler olugur.

Kronik stres yaglanmayi artirir: Kortizol, stresli durumlar-
da viicudumuzdaki enerjiyi arurmak igin bir dizi etki gosterir.
Ilk olarak, karacigerimizdeki glikojen depolarindan glikoz sa-
linimint arunr. Kan gekerinin yiikselmesi insiilin seviyelerinin
artmasina ve insiilin direncinin olugmasina yol agabilir. Ayni za-
manda kortizol, yag hiicrelerinde yag birikimini arurarak kilo
alimina sebep olabilir. Kortizol ayrica istahi arurir, bu da daha
fazla yemek yeme ve kilo alimina neden olabilir. Glikoz olmayan
kaynaklardan da glikoz deposu yapar. Glikoz olmayan kaynak-
lara 6rnek olarak kaslarimizdaki proteinleri verebiliriz. Kortizol,
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Diyelim ki bir seye ¢ok sinirlenip kortizolii bolca tirettik; o
kortizol siirekli ayn1 miktarda kanda dolasmaz, yarilanma siire-
si vardur. Uretilen kortizolden bizi kurtaran elbette karacigerdir.
Detoksifiye ederek kortizolii viicuttan atar. Bu atim igleminde
kullandigs yola biz de destek versek fena olmaz. “P450 detoks
yolu” isimli bu yola da brokoli, karnabahar, enginar gibi zaten
karaciger saglhigina iyi geldigi bilinen besinler destek verir.

Sirkadiyen Kortizol

En 6nemli konuyu en sona sakladim. Bu konu bence en énemli
kronik kortizol iiretimi sebebidir.

Kortizol hakkinda belki de ilk 6grenmemiz gereken sey
onun ritmik hélidir. Kortizol sirkadiyen salgilanir, yirmi dért
saat i¢inde farkli saatlerde farkli salinmasi gayet normaldir.
Sabah uyanmadan hemen 6nce kortizol piki olur. Zaten bizi
uyandiran da bu piktir. Aksama kadar giderek azalir. Derin uy-
kuda ise minimum seviyededir. Sabah giin 15181 kortizolii arti-
ran, gece karanhig kortizolii azaltan geydir. Bu durum genler
diizeyinde ayarlidir. Ancak psikolojik stresimiz yokken de baz1
yasam tarzi hatalarimizla metabolik stres yarattigimizda yine
kortizol yiikselir.

Yanlis zamanda yanlig kortizol salinimi yapmasi i¢in viicudu
4deta zorluyoruz. Kargiliginda da gercekten, bir stresimiz olmasa
da, yanlig zamanda salinmig kortizoliimiizle siirekli gergin olu-
yoruz. Ne demigstik; bizler ge¢ kalkarak, giin isig1yla giin boyu
temas etmeyerek, gece parlak 1giklar altinda ge¢ saatlere kadar
ayakta kalarak yagiyor, kortizolii artiriyoruz. Kortizol o saatte kan
sekerini olabildigince yukar gekiyor. Demek ki gece ge¢ yatan
kilo aliyor.

Strese ve kortizole karsi elimizdeki en biiyiik gii¢ ise anti-stres
sistemini aktive etmek... Bu sistemin ad1 da vagus aktivasyonu.
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Sinirlerinize Iyi Gelecek Sinir: Vagus

Viicuttaki en uzun sinir olan vagus “onuncu sinir” olarak da ad-
landinilir. Beyin ve i¢ organlar arasinda haberlesme saglayarak
beynin viicutta ne olup bittiginden haberdar olmasini saglar.
Bogazdan geger, akcigerlerden devam ederek tiim sindirim siste-
mine ulagir. Bir siirii yan dali vardir. Bu yan dallarla ¢ok sayida i¢
organa ulagarak, orada ne olup bittigi hakkinda beyne bilgi verir.
Beyinden gelen emirleri de bu organlara iletir. Bunu iki yonlii bir
otoyol gibi disiinebilirsiniz.

Beyin viicutla, viicut da beyinle dogru iletisim kurmalidir.
[letisim yollar1 agik olmalidir. Bunu saglayan en genis ve iki yon-
li otoyol vagustur. Vagus sinirinin sorumlu oldugu islerden ba-
zilari gunlardir:

* Yutma

* Gegirme refleksi

* Nefes alma

* Kalp hiza

* Sindirimin yapilmasi

* Bagursak hareketleri

* Mesane kontrolii

¢ Immiin fonksiyonlar

* Anrti-inflamaruar etkiler

¢ Stres azalulmas:

Vagus sinirinin beyinden gelen bilgileri bu organlara tagiyan
inen kismi ve bu organlardan beyne bilgi tagiyan gikan kismi var-
dir. Ozellikle gikan kismin iyi alismasi, bahsi gegen tiim organ-
lar i¢in ¢ok 6nemlidir.

lyi caligan bir vagus siniri mutluluga gikss biletimizdir. Depres-
yon ve anksiyeteyle gelen sindirim, hazimsizlik, gaz, kabizlik gibi
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bagka saglik sorunlariniz da olabilir. Bunlarin iyilestirilmelerini de
yine vagus lizerinden yapabiliriz.

Pek ¢ok yerde beyin-bagirsak baglantisinin 6nemiyle alakali
bilgilere rastlamigsinizdir. Bagirsak sagliginin iyi hissetme héli-
mizde ne kadar 6nemli oldugunu da biliyoruz. Hatta denir ki ba-
girsaklarin mutluysa sen mutlusun, ¢iinkii onlar ikinci beynimiz.

Iste hem bagirsaklarimizin hem de bizlerin mutsuz olma sebe-
bi vagusun iyi ¢alismamasidir. Diger bir deyisle, stresimizin fizyo-
lojik izdiigiimii, vagus sinirinin yeterli alismamasiyla ilgilidir.

Vagus Siniri Iyi Caligmazsa Ne Olur?

lyi caligmayan vagus igin birkag 6rnek verelim:

* Vagus siniri yutmayla ilgili oldugu i¢in yutma zorlugu ya-
sariz.

* Gegirme refleksiyle ilgili oldugu igin bu refleksimiz azalir.
Hatta vagusumuz iyi ¢alisiyor mu diye kontrol etmek igin
basit olarak “Gag refleksi” denen yontem kullanilir ve bo-
gazin bir cisimle diirtiilmesiyle kusma refleksimize bakilir.

* Vagus siniri, derin ve rahat nefes almamzzla ilgilidir. Vagus
iyi caligmazsa yiizeysel ve sik nefes alma gergeklesir.

* Vagus siniri neredeyse sindirimin tamamindan sorumlu-
dur. Midedeki sindirimden safra kesesinin ve bagirsakla-
rimizin ¢aligmasina kadar tiim sistem onun kontroliinde-
dir. Vagus etkili ¢aligmadiginda sindirim sorunlar yasariz.
“Gastroparezi” denen sindirim ve bogalum yetersizligi
meydana gelir.

* Stresliyken vagusumuz daha az akriftir.

* Verimli vagus aktivitesi oldugunda, strese sebep olan “sa-
vas ya da ka¢” sempatik sisteminin tam tersi etki olugur. Ne
demistik; sempatik sistemin tersi, parasempatik sistemdir.
Vagus siniri parasempatik sistemin pargasidir. Sempatik sis-
tem viicuda “savas ya da ka¢” emri verirken parasempatik
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sistem ya da vagus devreye girdiginde emir degisir; “savas ya
da kag” yerine “dinlen ve sindir” emri verilir.

Parasempatik sistem aktivitesini saglayan vagus, stresli hal-
deki yiizeysel ve stk nefesimizi derinlegtirir. Kalp atim hi-
zimiz1 digiiriir. Tekrar sindirimin ve bagirsak galismasinin
baslamasini saglar.

Vagusun verimli galigmasi anti-inflamatuar etki gosterir.
Ozellikle inflamatuar bagirsak hastaliklarinda vagusu iyi
¢alisurmak hastaligin azalmasini saglar.

Vagus immiin sistemde de rol alir. Basitge kotii sitokinleri
azaltr.

Vagusun devrede olmasi stresin yarattigs etkileri notralize
eder. Anksiyete ve depresyon azalir. Nitekim depresyon
tedavisi igin vagus siniri {izerinden bir tedavi yontemi
FDA tarafindan onaylanmistir. Bu tedavide kiigiik bir
cihaz cile aluna yerlegtirilir. Bu cihazla vagus sinirinin
beyne giden ¢ikan koluna elektrik uyaris: génderilir. Yay-
gin bir tedavi yéntemi olmasa da buradaki amag, vagus
sinirinin beyne i¢ organlar hakkinda daha dogru bilgiyi
iletmesini saglamaktir.

Ancak bizim elimizde vagusumuzun dogal yollarla uyariima-

st igin segeneklerimiz bulunur.

Dogal Yollarla Vagus Sinirini Uyarmak

Meditasyon, yoga, egzersiz: Vagusun parasempatik aktivitesini

Sarki séylemek ve omm sesi: Vagus, ses tellerinin yakinin-

dan geger. Sarki séylemek ve omm sesinin titregimi vagusu olum-

lu etkiler. Vagus siniri ses tellerinize ve bogazinizin arkasindaki

kaslara baglanir. Sarki sdylemek, mirildanmak ve gargara yap-

mak bu kaslar harekete gegirir ve vagus sinirinizi uyarir. Bunu
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yapmak, vagal tonun bir 6lgiisii olarak kalp aug hizi degisken-
ligini arurabilir. Bu nedenle s6z konusu uygulamalardan birini
giinliik rutininize yerlegtirmek saglikli bir stres diizeyinin korun-
masina yardimci olabilir.

Derin nefes almak: Dakikada aldigimiz nefesin sayisini, o
nefesleri daha derin alarak azaltabiliriz. Sik sik ve yiizeysel nefes
almak yerine derin ve sakin nefesler almak vagusu aktive eder.

Derin nefes alma: Vagus sinirinin saglikli iglevini harekete
gecirmenin ana yollarindan biri derin, yavas yavas yapilan karin
solunumudur. Stresle kargilasugimizda genellikle gogumuz nefes
almay1 unutup nefesimizi tutma egiliminde oluruz. Ancak nefe-
simizi tutmak, “savag/kag/don” tepkisini tetikler ve agri, sertlik,
endise veya korku hissini artirabilir. Stres veya acidan uzaklagmak
i¢in nefes egzersizlerini kullanarak odaklanmay1 égrenebilirsiniz.
Insan zihni her seferinde bir seyi isler. Dolayisiyla nefesinizin rit-
mine odaklandiginizda stres kaynagina odaklanmazsiniz.

Derin nefes alistirmast yapmak i¢in burnunuzdan nefes alin
ve agzinizdan nefes verin. Nefes alisi yavaglatin. Dakikada alu
nefes almay1 hedefleyin. Nefes alirken karnimizi ve gogiis kafesi-
nizi genisletmeyi diisiiniin. Nefes aldiginizdan daha uzun siirede
nefes verin. Nitekim gevseme tepkisini tetikleyen nefes vermedir.

Yavag, Uzun Siireli Nefes Verme: Nefes alirken diyafram kasi-
lir ve diizlesir, bu hareket gogiis kafesinin hacmini artrir, basing
diiser ve akcigerlere hava girer. Gogiis kafesindeki hacim daha
genistir ve her nefes aligta kalbin boyutu biraz artar. Kalpteki
kan basinct da bir miktar diiger. Yine de kalbin viicutta ayni kan
akiginu siirdiirmesi gerekir. Bu nedenle sempatik sinir aktivitesi
kalp atg hizin1 giderek artirir.

Aksine, nefes verirken bunun tersi olur. Kalpteki kan basinci
yitkselir. Bu esnada vagus siniri yiikselen basinci algilar. Viicudu,
hizlanmay azaltmast ve freni arcirmasi igin tetikler. Boylece nefes
verirken vagal ton artar.
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Bu konsepti kullanarak nefes déngiisiinti degistirebiliriz; bu-
nun i¢in nefes verme siiresi nefes alma siiresinden daha uzun ol-
malidir. Literatiire gore nefes verme siiresi, nefes alma siiresinin iki
kat1 uzunlugunda olmalidir. Nitekim yogada bu tiir nefes uygula-
malar1 yapilir.

Dakikada alt1 nefes alip ii¢ saniye iceri cekme, alt1 saniye di-
sar1 verme geklinde uygulama yaparak s6z konusu sakinlestirici
etkiden yararlanabiliriz.

Soguk dug almak veya yiize soguk su carpmak.

Giilmek.

Masaj yaptirmak

Saglikli beslenmek: Burada bagirsak saglig1 icin bol lifli bes-
lenmeliyiz. Lif yemek beyne giden vagus uyarisini artrir. Ayri-
ca bagirsaktaki bakteri toplulugunun kimlerden olustugu vagus
sagligi icin 6nemlidir. Sagliksiz bagirsaklarin ve kotii bakeerile-
rin mevcudiyeti, depresyondan parkinsona uzanan bir genislikte
hastalik sebebidir.

Probiyotik almak.

Aksam aghigini igeren aralikl aglik yapmak: Tiim yenilen-
me isleri gece aglikta yapildigs icin béylelikle hasarlanmig vagusa
iyilesme sans1 veririz.

Ufka bakma: Vagal tonu artrmak igin yapabileceginiz basit
bir uygulama dogada yiiriiyiis yaparken bakislarimizla ufku ta-
ramakur. G6z hareketlerine dayali EMDR y6ntemi, stresle bag
etme yoéntemlerinden biridir.

Kulak ovma: Vagus aktivasyonu igin kulaklari ovma 6nerilir.
Bunun manugy, dig kulagin viicutta vagus sinirinin periferik dalt
gonderdigi yegane yerlerden biri olmasidir. Vagus siniri kulakra,
kulak vagus siniri olarak yiizeye ¢ikar. Sakinlik hissini yaratmak
i¢in kulag1 uyaririz ve sinir sistemimize geri sinyal gondeririz.
Denemekten zarar gelmez.

Gargara yapmak: Yiiksek ses ¢ikararak suyla gargara yap-
maliyiz.
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Ayak masaji: Nazik ve sert dokunuglarla vagus siniri uyanlir.

Soguk suya yiiziinii daldirma: Alin, gozler ve her iki yana-
ginizin en az iigte ikisini soguk suya batrin. Bu; vagus sinirini
uyarir, kalp aug hizini azalur, bagirsaklari uyarir.

Yeni Stres Sebebimiz: Dopamin Duyarsizhi§:

Serotoninin mutluluk hormonu olarak adlandinldigini artik he-
pimiz biliyoruz. Ama simdi sizlere serotoninden daha miihim bir
mutluluk kaynagimizdan bahsedecegim: Dopamin.

Dopamin, tatmin ve haz hormonumuzdur. Hayata karsi
cosku duymamuzi, kiigiik seylerden memnun olmayi, her sabah
yataktan “Iste o giin belki de bugiin!” heyecaniyla kalkip giinii
coskuya kargilamay saglayan hormonumuz...

Dopamin mevcudiyeti, tatmin duygusuyla o kadar yakindan
iligkilidir ki yoklugu tatminsizlik ve bagimlilik davraniglariyla
ortaya ¢tkar. Mesela kumar bir bagimlilik davranigidir. Alkol bir
bagimlilik davranigidir. Sigara da dyle... Bunlar pek ¢ogumuzun
bildigi bagimliliklardir. Ancak agiri yemek yemek ve sekere diig-
kiinliik de aslinda birer bagimlilik davranigidir. Peki, bu nasil
olur, neden yemekten tatmin olmakta zorlaniriz?

Konumuz burada yine daha 6nce tizerinden gegtigimiz in-
siilin rezistansina geliyor. Insiilin rezistansinda ne oluyordu?:
Hiicrelerdeki insiilin reseptérleri insiilin hormonuna duyarsiz-
lagmakta, mevcut insiilin miktarina direng gostermekte ve viicut
mecburen pankreastan daha gok insiilin iiretmekteydi. Iste upki
insiilin gibi dopaminin de hiicrede reseptorleri bulunur. Bagim-
lilik durumunda dopamine ait reseptérler duyarsizlagir ve dopa-
min rezistansi diyebilecegimiz bir durum olusur. $eker olmadan
doyma ve yediginden tatmin olma duygumuzu dopamin sagli-
yorsa bu duyarsizligin oldugu durumda taumini daha ¢ok yemek-
le veya daha ¢ok sekerli gida tiiketmekle arayacagiz demektir.

Gergekten de 6yledir. Yapilan ¢aligmalar, kilolu kisilerde do-
pamin reseptdr aktivitesinin diisitk oldugunu gosterir. Nitekim
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Tip 2 diyabet ve obezitede, tedavi yaklagimi i¢in dopamin resep-
tor duyarliligint aruran tedaviler denenir. Bunlar heniiz labora-
tuvar ¢alismalari olsa da goriinen o ki yeme aligkanliklarimiz ve
yiyecek se¢imlerimizi dopamin etkilemektedir.

Peki, verimli ¢aligan dopamin igin biz neler yapabiliriz? Do-
pamin rezistansi diyebilecegimiz tatminsizlik duygumuzu nasil
azaltabiliriz?

Tim hormonlar sirkadiyen bioritimle salgilanir demistik.
Diger bir deyisle, hormonlarin iiretim zamanlart bellidir. Do-
paminin {iretimini viicudun dogru planlamas: i¢in sabah giin
1s181yla temas etmek temel belirleyicidir. Bu da sabah erken uya-
nursak, duyarsiz degil duyarli dopaminimizle daha az yiyerek da-
ha kolay tatmin olacagiz demektir. Zaten yazlar1 daha az istahli
oldugumuzu, nispeten daha az kilo aldigimiz1 biliyoruz.

Dopamin duyarsizlig1 sebebiyle olugan bagimlilik davranis-
larina elektroniklerimize giinde belki yiizlerce kere bakmay: da
eklemeliyiz. Oyle ki tiim sosyal medya onaylar, tiim o ‘like’lar
birer dopamin artirma aracimiz haline geldi. Oysa bu kiigiik do-
pamin pikleri kisa siire etkilidir ve hep daha fazlasini istetir.

Geceleri elektroniklerin ekranlarina bakugimizda oradan ya-
yilan sahte igiklar tam bir dopamin reseptér duyarsizliginin se-
beplerinden biridir. Bu konu, 6zellikle gocuklardaki elektronik
bagimliligini agiklayabilir.

Giiniimiizde gece yasayan, elektroniklere ¢ok bakan, sabah 151-
gindan uzak kalan bizler, bir yerlerden dopamin arar hile geldik.
Kimimiz ¢ok yiyor, kimimiz dijitalde bunu ariyor, kimimiz belki
hi¢ huyu olmadi; sekilde ekonomik riskler aliyor. Hig diisiindii-
niiz mii kumarhaneler neden hep giinegten uzak ve parlak igiklarla
donaulmigur? Ciinkii bu, bagimhlik davraniglarini artirir.

Goriinen o ki dopamin eksikligi, daha dogrusu dopamin re-
septdr duyarsizligs yeni diinyanin biiyiik sorunu... Insanlar aruk
kiiiik seylerle mutlu olamiyor.
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Unuttugumuz Yetenek: Gevsemek

Gevsemek modern yagamin hizi, stresi ve baskisi altinda hizla
kaybedilen bir beceridir. Saglik agisindan olduk¢a énemlidir.
Ancak bir¢ok insan, giiniimiiziin tempolu yasam tarzi, stresli
is kosullari, finansal kaygilar, aile sorunlart ve diger faktérler
nedeniyle gevsemekte zorlanir. Ayrica bazi kisiler igin gevseme
yetenegi birgok nedenden dolayi bozulabilir. Bunlar arasinda
kronik agri, anksiyete, depresyon, travmatik deneyimler ve
diger zihinsel veya fiziksel saglik kosullar: sayilabilir. Kald: ki
yumurta m1 tavuktan, tavuk mu yumurtadan déngiisii gibi, bu
hastaliklarin baglangici da zaten yeterince gevseyememek olabi-
lir. Diger bir deyisle, hiicresel diizeyde kasili kalma durumu...

Peki, gevseyemedigimizde hiicre diizeyinde neler olur?

Hiicrelerin uyar aldig1 ve gevseyip eski haline déndigii iki
durum mevcuttur. Bu uyar siireci, hiicrenin membranlart {ize-
rinde bulunan iyon kanallari aracilifiyla gergeklesir. Her hiicre
membrani bir aksiyon hili voltajina, bir de dinlenme voltajina
sahiptir. Hiicre membranlarinin aksiyon hili voltajindan dinlen-
me haline gegmesi gerekir, aksi takdirde uyarilmig halde kalirlar.
Bunu bir kramp gibi diisiinebilirsiniz. Hiicrenin kasili kalmig
hali gibi... Gergekten de fibromiyaljideki kas agrilart hiicresel ka-
stlma sebeplidir. Kaslar mikro diizeyde uyarilmis hilde kalmugtir.

Bu hél hiicreler i¢in 1stirapli bir durumdur. Gevsemek isterler
ancak gevsemek icin yapilmasi gereken hiicre igi isler, kasilmak-
tan daha ¢ok enerjiye ihtiyag duyar.

Evet; gevseme, kasilmadan daha ¢ok ATP ister. “Rigor mor-
tis” terimini duymus olabilirsiniz; bu, 6liim sonrasi kaslardaki
kauligs ifade eder. Yani ortada enerji yoksa kaulik ¢ozilmekte
zorlanir. Bu ekstrem bir 6rnektir ancak demek istedigim, kasili
halimizi gevsetmek icin enerjiye ihtiyag duydugumuzdur.

Eger enerjiyi yiyeceklerden aliyorsak ve sagliksiz beslenme-
nin midemizi doldurdugunu ama hiicrelerimizi besleyemedigini

210






AYSEGUL CORUHLU

Gevsemenin en bagarih hali meditasyondaki durumdur.
Meditasyonun Longevity diinyasindaki yeri olduk¢a 6nemlidir.
Ama ¢ogu kisi i¢in meditasyonun viicuda olan faydalarini tam
olarak anlamak zordur. Burada sizlere meditasyonu en basit ve
kendi anladigim gekliyle aktarmaya ¢aligacagim.

Meditasyon Nedir?

Longevity bilimine gore uzun siireli meditasyon uygulayicilari-
nin biyolojik yaslari, uygulamayanlardan daha gengtir. Nitekim
kauldigim ¢esitli uluslararasi “uzun yagam” kongrelerinde, “me-
ditasyonun iyilegtirici etkisi’nin, sporun sagliga olan etkisi kadar
onemsenmeye bagladigini gériiyorum. Her tiirli “iyilesme” ve
“yasam siiresini uzatma” seminerinde meditasyon aruk ilk sirada
yer almaya baglad:.

Siiphesiz, “meditasyon” kelimesini okudugunuzda, “Bu bana
gore degil,” diyenler olacakur. Ancak bu kelimenin ne anlatmak
istedigini, hiicresel diizeyde neyi degistirdigini 6grenmek ve me-
ditasyonun size kazandirabileceklerini kegfetmek bakis aginizi
degistirebilir. Belki de meditasyona simdiye kadar hi¢ béyle bak-
mamuigsinizdir.

Meditasyon, basitge, viicudun iki temel igleyis sistemi tizerin-
de etkili olur; sempatik sistem ve parasempatik sistem.

Haurlayalim. Daha 6nce birgok kez sempatik sistemin, vii-
cudu hiicresel diizeyde “savas ya da ka¢” moduna soktugunu be-
lirteim. Diger bir deyisle, tiim hayatta kalma islemlerinin maksi-
mum diizeyde aktif oldugu bir acil durum modudur. Semparik
sistem viicudun “giinliik yagam” aklidir.

Parasempatik sistem ise ortada herhangi bir sorun olmadig;
durumda devreye giren, tiim onarma-iyilesme sistemidir. Para-
sempatik sistem viicudun derin aklidir, “gece uykudaki” aklidir.

Aralarindaki temel farki tekrar vurgulayalim: Sempatik sis-
tem “dis sorunla bas etme 4n1”, parasempatik sistem “i¢ dengeyi
yeniden saglama, iyilesme 4n1”dir.
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Sempatik moddayken beyindeki noral elekerik iletileri dags-
nik hildedir. Birden fazla diigiinceyi ayn1 anda islemek, ¢oklu
gorevlerle ugrasmak veya zit duygulari ayni anda hissetmek be-
yindeki elekerik akigini daginik hale getirir. Beynimizdeki elekt-
rik akigini saglarimizin karmagikligina benzetebiliriz. Saglarimi-
zin hi¢ taranmamug, hepsi ayr1 yone gitmis, arapsagi hali... Iste
bu, beynin sempatik sistemdeki elekerik akigidir. Dis uyaranlara
tepkimizin seviyesine bagli olarak, bu saglar daha da karmagik
hile gelir. Diger bir deyisle, ¢ok stres ¢ok daha karmagik bir be-
yin aktivitesi demekeir. Elektrik akigt odaklanmamis ve daginik
haldedir. Beyindeki kimyasallar asir1 uyarilmigtir. Basitge, tiim
beyin ve hiicreler bir tiir “on” modundadir (aktiftir). Bu esnada
beyin ¢ok fazla enerji iiretir. Ancak hiicreler siirekli “aktif” mod-
da olmayi tercih etmez; “homeostazis” dedigimiz i¢ dengeyi sag-
lamak icin tekrar “off” moda gegmelidir (pasif hile gelmelidir).
Iste sempatik sistem akeifken bu miimkiin olmaz.

Beyindeki elektrik iletilerini, arapsagina donmiis saglarimizin
karigik haline benzettik ve bu elektriksel iletiyi beynin “on” hali
olarak tanimladik. Ama “off” hiline gecebilmesi igin saglarin “ta-
ranmast” gerekir. Iste parasempatik sistem saglarin taranmig hali
gibidir. Beyindeki elektrik iletileri birbiriyle uyum iginde olma-
lidir ki biz buna ceberence (koherens) deriz. Koherens halindeki
beyin ¢ok daha az enerji kullanir. Tamamen iyilesmeye, kendini
detoks etmeye, tiim viicudu bir detekeor gibi tarayarak saglig
korumaya baglar.

Arapsag1 taranmadigy siirece, beyin ile viicudun diger organ-
lart ve hiicreleri arasindaki iletisim diigiiktiir. Oysa beynin vii-
cuttaki hastalikli hiicreleri tespit edebilmesi i¢in onlara erigmesi
gerekir. Sempatik aktivite “savas ya da kag” modunda oldugun-
dan beynin onceligi kalp, kaslar, kollar, bacaklar ve akcigerler gi-
bi acil durumlarda en ¢ok ihtiyacimiz olan organlarla ilgilenmek
olur. Ancak sindirim sistemi gibi bazi organlar, “savas ya da kag”
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modundayken beyin igin dncelikli degildir. Yiyecekleri sindirip
sindirmemek, bagirsaklari bogaltip bosaltmamak gibi siiregler bu
asamada beynin 6ncelikli endigesi degildir. Ayrica viicudunuzda
tamir edilmesi gereken hiicrelere sahip organlariniz varsa, mesela
eklem iltihabi veya ciltte bir egzama gibi durumlar, beyin bu is-
levleri erteler. Bu tamir islemleri tehlike gegtikten sonra beynin
ilgilenecegi konular arasindadir. Bunlari yapabilmesi igin stres
alunda olmamamiz gerekir.

Etrafta somut bir stres olmasa da, sadece diisiincelerimiz bile
beynimizde stres reaksiyonlarina neden olabilir. Beynimiz, dii-
sindiiklerimizin ger¢ek mi, yoksa hayal mi oldugunu ayirt ede-
mez; hepsini kendi gergegimiz olarak algilar. Diger bir deyigle,
beyin i¢in bir elmay1 gérmek ile bir elmay: diisiinmek arasinda
bir fark yoktur. Bu zaafi hem sorunumuzu olusturur hem de ¢6-
ziim anahtart buradadir.

Giin boyunca binlerce diisiince zihnimizden geger. Bu dii-
siincelerin %90’1 genellikle bir giin 6nceki benzer diigiincelerdir.
Yillar boyunca siireg bu gekilde devam edince diisiincelerimiz
birer inanca déniisiir. Cogu da genellikle birbirine zit diigiince-
lerdir. Ornegin saglikh bir sekilde uyumak isteriz ama yine de
her gece geg yatacak bir bahanemiz olur. Saglikli beslenmek iste-
riz ama yine de bunu ertelememize neden olacak bir¢ok gerek-
¢e bulabiliriz. Paramiz olsun isteriz ama ¢ok paramiz olunca da
kaybetme korkusu yasariz. Iste bu “ut” diisiinceler arapsagt gibi
karmagik bir duruma neden olur. Beynin elektrik akis1 bir o yéne
bir bu yone gider. Bu durumda koherens, yani uyum yoktur. Bu
da kronik stres altinda oldugumuzu gosterir.

Insanlar Diigiinmeye Bagimlidir

Insanlar birgok seye bagimli olabilir; sigara, alkol, ilag, seker vs.
Ama asil ortak bagimhiligimiz digiincelerimizdir. Herkes kendi
arapsagini olugturur. Kafamizda binlerce diisiince vardir ve hepsi
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farkli yonlere kayar. Iste meditasyon 4ninda sizden bunlart birak-
maniz istenir. Diisiincelere bagimli olan bizler igin daha zor bir
talep olamaz. Nitekim ¢ogumuz bunu yapamiyoruz. Ama medi-
tasyon bu siireci kolaylagtirmak i¢in “dig uyaranlan sifirlamayr”
onerir. Yani karanlik, sessiz bir odada, gozler kapali vaziyette... Ne-
den boyle? Ciinkii goziimiiz agikken 1s13in yansidigs her seyi go-
riiyoruz. Sesleri duyuyoruz. Digarida koca bir veri akigt bulunuyor
ve beyin siirekli bu veri akigini algiliyor. Bu veriler de belli belirsiz
ekstra diigiincelere neden oluyor. Sessizlik ve karanlikta, hig degil-
se, disaridan gelen gereksiz veri akigini sinurlariz. Yani arapsagini bi-
raz tarayabiliriz. Digiinceleri sessizlik icinde azaltarak bekledikge,
biz bagka bir sey yapmadan arapsagi biraz daha diizelir. Her yone
giden karigik elekerik akigt yavag yavag aymi yone dogru diizenlenir.
Bu durum da koherens yakalamamizi saglar. Eger koherens mev-
cutsa bu, parasempatik sistemin devreye girdigi anlamina gelir.

Parasempatik sistemin oldugu yerde tiim hiicreler arasi haber-
lesme maksimum diizeydedir. Bu hildeyken beyin, ayak parmag;-
niza kadar nerede ne olup bittiginden haberdar olur. Gerekiyorsa
yenileme ve iyilesmeyi baslatr. Arapsagt olmamug haldeki elekerik
iletisi uzun ve dolambagli akmak yerine, diiz ve hizli akar. Para-
sempatik haldeyken elektrik iletisi daginik olacagina odakl: olur.
Lazer gibi diisiiniin. Lazerler g1 tek odakta yogunlastirir. Igte
meditasyon halindeyken azalan karigik ve birbirine zit tonla dii-
siinceyi, isimize yarayacak az sayida odakli diisiinceye cevirebiliriz.

Tibbi agidan parasempatik aktivitede olmak bir tiir “reset”
digmesidir. Gece uykuya yatma sebebimizdir. Tiim hiicreler ge-
ce reset olur. Olmalidir. Ancak yine modern yagamda buna da
izin vermiyoruz.

Uyku ve Stres

Daha 6nce degindigim uykuyla ilgili bilgilerimizi bu baslik 6ze-
linde bir kez daha tazeleyelim.
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* Viicudu resetlemek i¢in 6ncelikle uykudan baglamaliysz.
Iyi bir uyku gergek bir resetlemedir. Uykuda dis sikiyorsa-
niz yeterince resetlenemiyorsunuz demektir.

* Ag yatarsak daha kolay resetleniriz.

* Gece ge¢ yatmamaliyiz. Saat 21.00’de melatonin seviyeleri
artmaya baglar, biz en ge¢ 23.00’te uyumaliyiz. Melatonin,
sempatik sinir sistemini baskilayan bir hormondur.

* Parlak 1gtklar melatonin diigmanidir. Gece bilgisayar ve
cep telefonu igiklar1 kortizolii arurir. Kortizol parasem-
patik sistemin en bilyiik diigmanidir. Kortizoliin varligin-
da tam bir dinlenme miimkiin degildir. Dolayisiyla saat
21.00°den 6nce bu tiir aktivitelerden uzak durmaliyrz.

* Yatak odast 1sisinin biraz diigiitk olmast ve tam karanlik ol-
masi gerekir.

Beslenme:
Daha 6nce degindigim beslenmeyle ilgili bilgilerimizi bu
baslik dzelinde bir kez daha tazeleyelim.

* Islenmis gidalar hiicresel stres sebebidir. Hiicreler igin bi-
rer ¢opten ibarettir. Cople beslenen hiicreler (beyin dihil)
resetlenemez. Ozellikle seker beynin elektrigini bozar. Yag
ise diizenler. Islenmemis bitkisel gidalar, tohumlar, baha-
ratlar, yagli besinler elekerigi diizenler. Glindiiz beslenme
periyodunda bu besinlere agirlik verilmeli, gece aglik ha-
linde kalinmalidur.

* Bitkilerden yegsil yaprakli sebzeler iglerinde magnezyum ba-
nndirir. Insandaki hemoglobin ile bitkideki klorofil birbiri-
ne upaup benzer. Klorofilde magnezyum vardir, hemoglo-
binde demir. Fark budur. Yani bitki kani (sebze, sebze suyu)
bizim kana benzer. Magnezyum ise en kolay reset edicidir.
Yatarken magnezyum almak gece boyu bizi daha kolay pa-
rasempatik moda sokar. Arapsagi daha kolay taranir.
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Oksijen:

Iyi bir oksijen seviyesine sahip olmaliyiz. Her ne kadar par-
mak ucu oksijen cihazlari sanki hep yiiksek oksijenimiz varmus
gibi gosterse de bu, hiicrelerin mikro diizeyde oksijensizligini
gizler. Uyku apnesi, horlama, dis stkma, yiizeysel nefes alma, bu-
rundan degil agizdan nefes alma mikro diizeyde oksijensizlik se-
bebidir. Oksijene az ulasan beyin yine resetlenemez. Acil durum
modu “savas ya da ka¢” halinde kalir. Oksijensizlik, siz iyi seyler
disiinmeye ¢aligsaniz bile o arapsagini arurir.

Egzersiz-Masaj:

* Egzersizin neden oldugu endorfin salinimi ve dolagan ka-
nin tiim viicuda yayilmasi, egzersiz sonrasi parasempatik
aktiviteye gegisi kolaylastirir. Ancak masaj yaptirmak bu
konuda egzersizle yarigir. Cogumuzun giinliik rutininde
masaj yoktur. Ancak artik en az egzersiz kadar 6nerilmeye
baglanmalidir.

Doga-Hayvanlar:

* Evde bir hayvan beslemek, ¢igeklerle ilgilenmek veya bah-
cede calismak parasempatik aktiviteye yardimcidir.

e Ozellikle dogada, giplak ayakla topraklanarak, ¢iplak gozle
15181 alarak ¢ok hizl resetlenebiliriz. Nitekim on dakika
cimlere yatsaniz veya denize girip kumlara uzansaniz dii-
stinceleriniz durulur. Gevseyip diisiinmeye “lisenir” hale
gelirsiniz. Iste bu, doganin size sagladigt parasempatik hale
gecisinizdendir.
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Her ne kadar Instagram filtreleriyle ayna gercegimiz arasindaki
fark giderek agilsa da dis goriintiimiiz i¢in hemen “genlere bagh
kader” diyemeyecegimizi aruk biliyoruz. Yagam sekli ve miida-
halelerle (ilag, vitamin, beslenme, spor gibi) genlerdeki olumsuz
yatkinliklar1 hi¢ uyandirmadan 6miir ge¢irmek miimkiin. Ayni
seyi dig goriintil icin de sdyleyebiliriz. Dis goriiniigimiizdeki yag-
lanma, yaslandigimizin en belirgin isaretidir. Belli bir yasa gel-
dikten sonra aynaya bakinca yaglanan karacigerimizi goremezken
cildimizde gordiigiimiiz bir kirigiklik bizi tizer. Bu yiizden cildi-
mizin goériintiisi gengligimizin gostergesi gibidir.

Cilt yaglanmasi zamanla olugan ve hem i¢ hem de dis etken-
lerden etkilenen dogal bir siiregtir. Yaglandikga cildin yapisinda
ve islevlerinde meydana gelen ¢esitli degisiklikler nedeniyle cil-
din goriiniimii degisir. Bu sebeple konu Longevity olunca cildi-
mizin sagligini genel sagligimizdan ayr tutamayuz. Igerisi neyse
disarist da odur. Cilt hiicreleri de diger tiim hiicreler gibidir, on-
larin ihtiyaglarinin da kargilanmasi gerekir. Bazi 6zel molekiiller
ozellikle cilt saghg i¢in onceliklidir.

Cildin yaglanmasinin temel sebeplerinden bazilari sunlardir:

Kolajen yikimi: Kolajen, cilde yap: ve elastikiyet saglayan
proteindir. Yaglandik¢a bu proteinler par¢alanarak kinigikliklara,
sarkmalara ve cilt stkiliginin kaybolmasina neden olur.

Cildin incelmesi: Yaglandikga cilt incelir, bu da onu hasara
ve yaralanmaya kargt daha duyarli hile getirir.
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Cilt hiicresi dongiisiinde azalma: Yaglandik¢a cildin eski
hiicreleri yenileriyle degistirme hiz1 yavaglar ve daha mat, daha az
canli bir goriiniime yol agar.

Cevresel faktorlerden kaynaklanan hasar: Giinege, kirlili-
ge ve diger cevresel faktdrlere maruz kalmak cilde zamanla zarar
vererek yaghlik lekelerine, egit olmayan cilt tonuna ve diger yas-
lanma belirtilerine yol agabilir.

Pigmentasyondaki degisiklikler: Yaglandik¢a, pigmentas-
yondaki degisiklikler nedeniyle cilt yaghilik lekeleri gelistirebilir
veya yamal1 hile gelebilir.

Azalan kan akug1: Yaglandikga cilde giden kan akigi azalir, bu
da besin ve oksijen eksikligine yol agarak yaglanma gériintimiine
neden olur.

Yag iiretiminde azalma: Yaglandik¢a cilt daha az yag iiretir;
bu da kuruluga, kaginmaya ve pullanmaya neden olabilir.

Cilt, yag bezleri adi verilen kiigiik bezler araciligyla yag tiretir.
Bu bezler cilt boyunca yer alir ancak yogun olarak yiiz, kafa derisi,
gogiis ve sirt bolgelerinde bulunur. “Sebum” olarak da bilinen bu
yag, cildi ve sag1 yaglamaya, kuru ve kirilgan héle gelmesini 6nle-
meye yardima olur. Yaglandik¢a yag bezleri yavag yavay kiiciiliir
ve daha az aktif hale gelir, bu da yag iiretiminin azalmasina neden
olur. Bunun birkag nedeni var:

Hormonal degisiklikler: Kadinlarda menopoz ve erkeklerde
andropoz dénemlerinde meydana gelen hormonal degisiklikler
sebum tiretiminde azalmaya neden olur.

Yag bezlerinin aktivitesinde azalma: Yaglandikca yag bezle-
ri daha az aktif hale gelir, bu da yag tiretiminde azalmaya yol agar.

Cildin incelmesi: Yaglandikga cilt incelir, bu da yag bezleri-
nin sayi ve boyutunda azalmaya yol agarak yag iiretiminin azal-
masina neden olur.

Cevresel faktorler: Giines, riizgir ve soguk hava gibi cevresel
fakedrlere maruz kalmak da yag iiretiminin azalmasina neden olur.

219



AYSEGUL CORUHLU

Yag iiretiminin azalmast ciltte kuruluk, kagintu ve pullanma-
lara yol agar. Ayrica bu durum cildi hasara ve enfeksiyona kars
daha duyarli hile getirir. Ince gizgilerin ve kirigikliklarin gorii-
niimiinii hizlandinr. Bu etkilerle savagmaya yardimer olmak igin
oncelikle cildi daha fazla kurutabilen sert sabunlardan ve diger
tahris edici {iriinlerden ka¢inmak onemlidir.

Yaslanma, sert sabunlar veya gevresel stres gibi faktorler ne-
deniyle cildin bariyer iglevi tehlikeye girdiginde kuruluk, iltihap-
lanma ve diger cilt sorunlarina yol agabilir. Bariyer fonksiyonu
demek dig diinya ile aramizdaki sinir olan derimizin kendini
korumasini gii¢lendirmek demektir. Bu bariyer cildin bakeeri,
kirlilik ve UV radyasyonu gibi ¢evresel stres etkenlerinden ko-
runmasina yardimei olur. Bariyeri saglayan temel maddeler ise
cilteeki lipitlerdir.

Deri hiicresi lipitleri, derinin “stratum corneum” olarak bi-
linen en dig tabakasinda bulunan bir grup yaglh maddedir. Cilt
lipitleri cildin suyunu igeride tutar. Ciinkii iyi bir cile bariyeri
cilete hidrasyonun korunmasina, su kaybinin énlenmesine yar-
dimci olur. Nemini koruyan bir cile igin ciltte yeterli lipit iretimi
olmalidir.

Yaglanma ile, 6zellikle menopoz sonrasi ciltte hizla artan bir
kuruluk olusur. Bu durum, ciltte gerginlik hissi ve siirekli nem-
lendirme ihtiyaciyla kendini gosterir. Cildin nem ihtiyaci oldugu
kadar, mevcut nemini de korumasi 6nemlidir. Bu islevi saglayan
lipitler, cildin tist katmaninda bulunur. Ancak yaslanma ile bir-
likte, cildin koruyucu lipit iiretiminde azalma gozlenir. Bu yiiz-
den cildin lipitlerini yerine koymak dnemlidir.

Ciltte kolesterol, serbest yag asitleri ve seramidler olmak iize-
re ii¢ gesit cilt hiicresi lipit vardir.

1. Kolesterol, cildin bariyerini giiglendirmeye ve su kaybini
onlemeye yardimci olan énemli cile lipididir.
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2. Serbest yag asitleri cildi enfeksiyondan korumaya yar-
dimct olan antimikrobiyal 6zelliklere sahip olduklari igin
onemlidir.

3. Seramidler, stratum corneumda en bol bulunan lipit tii-
rildiir ve cilt bariyerinin bitiinliigiinii korumak igin kri-
tik 6neme sahiptir. Hidrasyonu siirdiirmeye, su kaybini
onlemeye ve cildi bakteri, kirlilik ve UV radyasyonu gibi
cevresel stres etkenlerinden korumaya yardimcidir. Sera-
midler, epidermiste veya derinin dig tabakasindaki ana
hiicre tipi olan keratinositler tarafindan sentezlenir.

Seramidlerin cilt bariyeri islevini siirdiirmedeki rollerine
ek olarak cilt {izerinde baska yararli etkileri de vardir. Ornegin
ince gizgilerin ve kingikliklarin gériiniimiinii azaltmaya ve cilt
elastikiyetini iyilestirmeye yardimci olduklari ortaya konuldu.
Bazi caligmalar ayrica seramidlerin anti-inflamatuar &zelliklere
sahip olabilecegini ve egzama veya sedef hastaligt gibi cilt ra-
hatsizliklari olan kisiler icin faydali olabilecegini 6ne siirmekte.
Ustelik bu etkilere sahip seramidler oral olarak alindiginda yir-
mi dért saatee cilde ulagir.

Cildin kendisinde bulunmasa da cilt i¢in destekleyici diger
yaglara ¢uha ¢igegi yagini 6rnek verebiliriz. Borage tohumu yag:
da benzer sekilde cilt i¢in iyidir. Temel anti-inflamatuar olarak
omega 3 yaglani da cilt i¢in iyi yag grubundandir.

Beslenme ve Cilt Yaglanmasi

Sekerin zararlarini, kan gekerini dengeli tutmak gerekeigini, basit
karbonhidratlar1 yememek gerekeigini bu saurlarda pek ok kere
vurguladik. $imdi gelin sekerin cildi nasil yaglandirdigina bakalim.

Daha 6nceki boliimlerde bahsetmigtim. Tiirkcede “yag” an-
lamina gelen Ingilizce AGE ifadesiyle vurgulanan mertabolik ar-
tiklar kandaki seker nedeniyle olusur. AGE ifadesini, “sekerlen-
migs artiklar” olarak aktarsam daha anlagilir olacakur. Kan gekeri
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yitksek seyrediyorsa, bu seker bir tiir reaksiyon zinciri baglatip
gidip viicudun protein ve yag yapilarina yapsir.

Her giin AGE’lerden bolca iiretmekteyiz. AGE’leri hem vii-
cut iiretir hem de bizler digaridan aliriz. Tiim sagliksiz yiyecekler,
islenmig gidalar birer AGE deposudur. Ornegin bir yiyecek yiik-
sek 1sida pismisse o AGE deposudur. AGE varligy, bir dokunun
eskimis, esnekligini kaybetmis halidir. Esasinda sizler yiiziimiizi,
viicudumuzu sarkitan geyin yercekimi oldugunu diigiinebilirsiniz
ancak sarkmanin %40 sebebi iste bu AGE sekerlenmesidir. Tek-
rar altini ¢izeyim; AGE’ler viicudumuzda ne kadar ¢oksa o kadar
huzli yaglaniyoruz demektir.

AGF’leri olusturan gekerlenme isinin tubbi adi ¢apraz bag-
lanmadir. Bu, seker ve proteinler arasinda gerceklegen bir reaksi-
yondur. Sekerlenme sonucunda, sekerle kaplanmug viicut yapilari
eskisi gibi iglevlerini yerine getiremez. Sekerlenmis proteinlerin
eski hallerine dénmesi miimkiin degildir. Iste cildin kolajeni de
viicuttaki en biyiik miktardaki protein yapilarindan biri oldugu
icin AGFE’lenmeden en biiyiik nasibi alirlar.

Yaglanmis Kolajenler

Kolajen cildin hacmini saglayan bir tiir yastikgiktir. Bu nedenle
gengken yanaklarimiz gergin ve hacimlidir, cildimiz de kirigik-
siz goriiniir. Cildin gergin ve dolgun olmas: ekstraselliiler mat-
riksin (ECM) gengligi ile iliskilidir. ECM’nin en temel bilegeni
ise kolajendir.

Kolajen upki diger proteinler gibi kivrimli, hacimli ve 3D
yapidadir. Ancak yaglanmayla birlikte bu 3D yapist bozulur,
hacmini kaybeder ve yassilagir. Ayrica esnekligini de yitirir ve
sertlesir. Biz aynada bunu incelmis, sarkmig cilt olarak gdriiriiz.
Gergekte ise bu durum, ¢apraz baglanmis kolajenin 3D yapisinin
bozulmas: ve esnekligini kaybetmesidir. Bu durumda, seker ile

kolajen arasindaki AGE olayindan bahsedilmektedir.
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Disaridan kolajen destegi almamizin amaci, viicuda yeni ko-
lajen yapabilmesi i¢in hammadde saglamakur. Ancak agizdan
alinan kolajen, viicuttaki kolajen gibi 3D yapida olamaz; bunun
yerine hidrolize edilmis kiigiik parcalar hilindedir. Viicut, bu hid-
rolize kolajen pargalarini birlestirerek yeniden 3D yapida kolajen
tiretecektir, 4deta lego pargalarini birlegtirmek gibi. Ancak bura-
da kritik nokta sudur; tiiketilen kolajenin tiiriine bakilmaksizin,
viicut sadece yapabilecegi kadar taze ve esnek kolajen iiretecektir.

Agrzdan alinan hammaddenin ne kadarinin kolajene doniige-
cegini belirleyen faktér ise glisin miktanidir. Her kolajenin iigte biri
glisindir. Viicut bagursaktan emilimle igeri sokabildigi glisin mik-
tar1 kadar yeni kolajen iiretebilir. Bu, biyokimyasal bir kuraldir.
Ciinki glisin, kolajen yapiminda kritik bir faktordiir. Dolayistyla
belirli bir iiriine eklenmis hesaplanmus 6zel oranlarda glisin, viicut
i¢inde daha fazla kolajen olusumunu tegvik edecektir. Bu durum-

da, daha az gram kolajen kullanmak dahi yeterli olacakur.

Kolajenin $ekerlenmesini Azaltmak I¢in
Nasil Beslenmek Gerekir?

1. Tim gekerli-unlu pismis gidalar, tatlilar, biskiivilerden gekerli
iceceklere, hatta seker tad: almadiginiz boreklere kadar hep-
si zaten AGE igeren gidalardir. Cogunun lezzetinin kaynag)
budur. Demek ki hazir gidaya, 6zellikle unlu-gekerli besinlere
veda etmek gerekir.

2. Evde kendi yapuginiz pasta borek de ayni gruba girer. Hatta
saglikli dedigimiz zeytinyagli yemeklerin hepsinin baglangici
olan yagda sogan kavurmak da sogan1 AGE’lemektir. Aslinda
tiim kavurma, kizartma, yiiksek 1sida pisirme igleri AGEleri
disaridan almamiza sebep olur.

3. Yiyecekleri diisiik 1sida pisirmek, hatta olabildigince ¢ig ye-
mek gerekir. Sebzelerin ¢ig hali pismis héllerinden ¢ok daha
sagliklidur.
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4. Kan gekeri piklerini ani olarak yiikseltmemek igin yavag ye-
mek yemek gerekir.

5. Sekerin hizli kana karigmasini engellemek icin yemege salata
ve sebze gibi lif icerigi yiiksek yiyeceklerle baglamak 6nem-
lidir. Baklagiller, patates gibi un igeren besinleri ise yemegin
sonlarina dogru titketmek daha uygundur.

6. Egzersizin AGE’lerin olusumunu azaltugs bilinir. Yemekten
tam bir saat sonraki hafif bir egzersiz, kanda yiikselmis seker
pikini de azalur.

7. Yemek faslinin aksamiistiine dogru bitmesi gerekir. Aksam
yemeklerini erken yemek, hatta zaman zaman hi¢ yememek
HbA1C testinin hizla diigmesini saglar. Bu da sekerlenmemi-
zin az oldugu anlamina gelir.

Biyokimyasal agidan sekerlenme kaynag olarak kan glikozunu
konustuk ancak burada kan fruktozu da konusulmalidir.

AGE olusumunda frukeoz glikozdan daha saldirgan bir etki-
ye sahiptir. Fruktoz, glikozdan on kat daha fazla glikasyon yapar.
Glikozdan on kat daha fazla cildi yaslandirir. Ancak su yanlis an-
lagilma diizeltilmelidir: Fruktozun meyve sekerinin de adi olmasi
meyveyi kotii bir besin grubuna dahil edemez. Meyveler dzellikle
giindiiz saatlerinde ¢ig olarak ve kabuklariyla yendiginde aksine
anti-AGEdir.

Burada zararli olan fruktoz formu HCSF denen muisir suru-
bundan elde edilen fruktoz sekeridir. Maalesef HCSF’nin iginde
olmadig neredeyse hicbir hazir gida yoktur. Tatlilardan tursuya
kadar hemen hemen her seyde HCSF vardur, ¢iinkii gogu hazir
gida maddesidir. Aslinda HCSF modern gida endiistrisinin bize
atugt en biiyiik goldiir. Oyle ki sadece bu yiyecekleri azaltsak
glikozillenmemiz de yavaglar ve daha giizel bir cilde sahip oluruz.
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Begsinci Boliim

SAGLIKLI YASAM ALISKANLIKLARI VE
LONGEVITY

It is health that is real wealth and not pieces of gold and silver.
Mahatma Gandhi

EGZERSIZ VE LONGEVITY

Oturmak Yeni Sigaradir

Modern hayaumiz o kadar hareketsiz ki “Oturmak yeni sigara
mudir?” sorusunu diigiinmek herkesi bir irkiltir. Ama artuk bunu
kabul etmemiz gerekiyor; evet, hareketsizlik de upki sigaranin
viicudumuza verdigi zararlar gibi émrii kisalur. Egzersize vakti-
niz olmayabilir ya da pek ¢ok kisi gibi egzersiz salonuna gitmeyi
sevmiyor olabilirsiniz. Dahasi birgogumuz fiziksel olarak hareket
edecek i¢ motivasyonu da bulamayiz. Ancak giiniimiizde pek ¢ok
kisi saglikli bir 6miir i¢in sporu bir aligkanlik haline getirmesi
gerektiginin bilincine vardi.

Ben de saglikli beslenme kadar diizenli egzersizin de saglikli
yas almak ve saglikli bir bedene sahip olmak i¢in olmazsa olmaz
oldugunun aluni pek ¢ok kez ¢izdim. Peki, egzersiz yapugimiz-
da geri planda viicudumuzda neler olur? Egzersiz yapmanin bir
saati var midir? “Yag yakmak” derken kastedilen aslinda nedir ve
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neden bazi bolgelerdeki yaglar1 yakmak daha zordur? Bu boliim-
de egzersiz konusuna Longevity bakis agisindan bakacagyz.

Oncelikle son Longevity trendlerinden biriyle baglamak isti-
yorum: sabahlari a¢ karnina egzersiz yapmak. Yag kaybini en iist
diizeye ¢ikarmak ve metabolik sagligi iyilegtirmek isteyen bazi
kisiler iin egzersiz bir hayat standard: haline geldigi gibi, saba-
hin erken saatlerinde viicudu hareket ettirmek de 6nem kazandi.
Simdi sabahlar a¢ karna egzersiz yapmanin faydalarina bakalim.

Insiilin rezistanst azalir: Arasturmalar, ag halde yapilan dii-
zenli egzersizin, metabolik saglik i¢in 6nemli olan insiilin duyar-
liligint arturdigini ortaya koydu.

Geligtirilmis kardiyovaskiiler fonksiyon: Sabah egzersi-
zinin, a¢ olsun ya da olmasin, artan kalp aug hizi degiskenligi,
kalbe ve beyne kan akiginin iyilegtirilmesi dahil kardiyovaskiiler
fonksiyonu iyilestirdigi goriildii.

Artan enetji ve odaklanma: Bazi insanlar orug tuttukran son-
ra sabahlari daha enerjik ve odaklanmuig hissettiklerini fark etmistir.
Bunun nedeni, ruh hilini ve biligsel iglevi iyilestirebilen dopamin
ve norepinefrin gibi nérotransmitterlerin artan iiretimidir.

Artan yag yakimi: Sabah agken egzersiz yapmak, viicudun
karbonhidrat depolarinin geceden sabaha bittigi, depolanmig
yaglarin yakit olarak kullanima baglandig zamana denk gelir.
Viicut agken insiilin seviyeleri diigiiktiir, bu da yaglarin parga-
lanip kullanilmasint saglar. Hayvanlardan bildigimiz i¢ yaglara
benzetebilecegimiz depo yaglarini pargalamak kolay is degildir.
Trigliserid olarak adlandirilan bu i¢ yaglarimizi nasil daha kolay
pargalariz?

Oncelikle aynaya bakinca oramizda buramizda fazlaliklar ha-
linde duran bu yag kiitlelerinin aslinda trigliseridler oldugunu
ogrenelim. Bunlar bir gliserol molekiiliine bagls ii¢ yag asidi mo-
lekiiliinden olusur. Yani trigliseridlerde ii¢ yag ve bir seker tiirii
madde vardir. Viicut enerjiye ihtiyag duydugunda trigliseridler

228



LONGEVITY PLANI

viicut tarafindan bir yakit kaynag olarak kullanulabilir. Bunun
i¢in 6nce trigliseridin kendini olugturan ti¢ yag asidi ve bir glise-
role pargalanmasi gerekir. Bu pargalanma olmadan yag depolari-
mizdan kurtulamayiz. Zaten kilo verme meselesinde asil konu,
enerji ihtiyact oldugunda bu ihtiyaci yag deposundan kargilayip
kargilayamadigimizdir. Eger bir siire a¢ kaldiysaniz ve baginizda
agr1, uykulu hissetme, enerji diisiikliigii veya asir1 tath yeme is-
tegi gibi belirtiler varsa bu, depo yaglarini yakamadiginiz1 goste-
rit. Depo yaglarini yakabilmek i¢in 6nce yaglar yag topguklar
hilinden, kullanilabilir serbest yaglara doniigtiirmemiz gerekir.
Buna, “trigliseridlerin mobilizasyoriu” denir.

Trigliseridlerin serbest yag asitlerine parcalanmasi bir dizi
enzimatik reaksiyon yoluyla gerceklesir. Lipaz, yag asitlerini gli-
serol molekiiliine baglayan kimyasal baglar kirarak yag asitlerini
serbestlestirir ve bunlar1 kan dolagimina birakir. Kan dolagimina
girdikten sonra serbest yag asitleri viicuttaki hiicreler tarafindan
alinip enerji tiretimi igin kullanilabilir. Lipazin trigliseridleri par-
calamasini arurirsak yaglarimizi yakariz.

Lipazin aktivitesini uyarmanin bazi yollan sunlardur:

Orug: Orug, aralikli aghik ya da gece aglif1 sirasinda viicudun
insiilin seviyeleri diiser; bu da lipaz aktivitesinde artiga neden olur.

Diigiik karbonhidratli diyetler: Diisiik karbonhidratl di-
yetlerin lipaz aktivitesini artirdigy ve trigliseridlerin par¢alanma-
sint tegvik ettigi goriildii.

Kafein: Kafeinin epinefrin isimli hormonu arurarak lipaz
aktivitesini yiikselttigi goriildii. Caligmalar kafein tiiketiminin
yag asitlerinin yag dokusundan mobilizasyonunu artirabilecegini
gosterdi.

Soguga maruz kalma: Soguga maruz kalma epinerin/adre-
nalin salinimini uyarabilir. Bunun nedeni, viicudun daha soguk
ortamlarda ¢ekirdek sicakligini korumak i¢in metabolik hizini
arurmasidir. Adrenalin arunca lipaz daha aktiflesir.
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Yine bazi bitki bilesiklerinin kilo kaybini tegvik ederek ve
yaglanmay1 azaltarak dolayli olarak lipaz aktivitesini uyardig go-
riildii. Iste bazi Srnekler:

Yesil cay: Hayvan ve insan ¢aligmalarinda lipaz aktivitesini
arurdigs ve kilo kaybini destekledigi gosterilen bitki bilegiklerin-
den katesinleri igerir. Katesinlerden biri olan epigallocatechin
gallate’in (EGCG), yag yakimini arurdiy goriildi.

Kapsaisin: Aci biberlere baharatl: tatlarini veren bilesiktir.
Caligmalar kapsaisinin yag kaybini artirabilecegini gosterdi.

Resveratrol: Uziimlerde, meyvelerde ve yer fisuginda bulu-
nan bir polifenoldiir. Caligmalar resveratroliin lipaz aktivitesini
ve yag kaybini artirabilecegini gosterdi.

Kurkumin: Hint mutfaginda yaygin olarak kullanilan ba-
harat zerdegaldaki aktif bilesiktir. Caligmalar, kurkuminin lipaz
aktivitesini ve kilo kaybini tegvik edebilecegini gosterdi.

L-karnitin: Yag asidi metabolizmasinda rol oynayan bir ami-
no asittir. Yag asitlerinin enerji i¢in kullanilabilecekleri hiicrele-
rin mitokondrilerine taginmasina yardimei olur.

Egzersiz ve yag yakimu: Ozellikle aerobik egzersizin lipaz
aktivitesini arturdigt goriildii. Sempatik sinir sistemi egzersizle
aktive edildiginde lipaz aktivitesini uyarabilen adrenalin ve no-
radrenalin gibi maddeleri serbest birakir. Yag asitleri daha sonra
enerji liretmek i¢in yakilacaklar: kas ve karaciger gibi diger do-
kulara taginir. Baz1 gidalar ve takviyelerin adrenalin iiretimini
arurdigs goriilmistiir. Bunlar arasinda ginseng ve rhodiola ro-

sea bulunur.

Yaglardan kurtulmak istiyoruz ancak beyaz yaglarimizdan. Kah-
verengi yaglarimizi ise korumak istiyoruz. Hatta bu iki tiir yagin
orant yaglanma hizimiz1 bile etkiliyor. Yaglandik¢a koyu renkli
yaglar azaliyor. Evet, yaglarimizin hepsi ayni renk degil.
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Viicudumuzdaki Yaglar Ne Renktir?

Kilomuz ideal olsa bile viicudumuzda her zaman belli bir miktar
yag depomuz mevcuttur. Biz viicuttaki tiim yaglarin ayni oldu-
gunu saniriz. Oysa viicudumuzda iig farkl tiirde yag vardir. “Adi-
positler” dedigimiz yag hiicreleri renklerine gére beyaz yaglar, bej
yaglar ve kahverengi yaglardir. Siiphesiz hepimiz kilo alinca go-
begimizde, kalgamizda biriken yaglardan hoglanmayiz. Iste bu
hoslanmadigimiz yaglarin rengi beyazdir. Yaglarin kahverengi ve
bej olanlar1 ise ¢ok kiymetlidir. Ciinkii yaglarimizin rengi koyu-
lasukea daha geng bir biyolojideyiz demektir. Bej ve kahverengi
yaglarimiz artukga zayiflariz. Nasil mr?

Sevilmeyen Yaglar: Beyaz Yaglar

Klasik anlamda bildigimiz yag depomuzdur. Yiyecegin fazlast
burada depolanir. Yemekten gelen seker ve yaglarin enerjiye do-
niigtiiremedigimiz kisminin stok yeridir. Bu yag hiicrelerinin igi
tika basa “lipid droplet” dedigimiz, kocaman tek bir yag damla-
agtyla doludur. Yemek sonrasi salinan insiilin, eger fazla yemek
yenmigse, bu depoya kandaki yaglari ve sekeri gonderir (Sekeri
de yaga cevirerek depolaur). Saglikli metabolizma hilinde olmasi
gereken budur, yani sadece yiyecek fazlaysa depolanmalidir. Bu,
evrimsel adaptasyon sonucudur. Siiphesiz yiyecegin bol oldugu
zamanlarda fazla yiyecegi depolamak, yiyecek kitlig zamanlari
i¢in bir giivenceydi. Beyaz yaglarin varolusunun temel amaci, yi-
yecek kithgina dayanacak depo enerjiyi saglamaku.

Ancak giiniimiizde yiyecek kitlig1 olmayan bir beslenme dii-
zeniyle siirekli ve fazla yiyecek tiiketilmesi bu depolar siirekli
dolu tutar. Cagimizin hastaligs obezitenin sebebi iste bu depo-
larda biriken yagdir. Bu yag1 depoya gonderen insiilin oldugu
i¢in de insiilin rezistansi, diyabet gibi durumlarda kalori olarak
cok titketmesek de yaglar bu depoya yonlendirilir. Yine sagliksiz,
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hazir gidalar kolaylikla insiilini artirdiklari igin fazla yemesek de
bu depolar1 dolu tutabiliyoruz. Viicudumuzun orta bélgesinde-
ki yaglanmayla kendini belli eden bu doluluk zaten literatiirde
“metabolik sendrom” olarak gegiyor. Dolayisiyla beyaz yaglar,
normalde fazladan yiyecegin depolandigi yerken giiniimiizde
sagliksiz yiyeceklerin de depolandigi yerdir diyebiliriz. Iste biz
bu yaglardan kurtulmak i¢in kilo vermeye ¢alisiriz. Diger bir de-
yisle, kilo verdikge azalan yaglar beyaz olanlaridir. Kilo vermekle
bej ya da kahverengi yaglar azalmaz. Ne demistik; aksine onlart
artirmanin bir yolunu bulmaliyiz.

Gelelim kahverengi yag depolarina.

Isitan Yaglar, Kahverengi Yaglar

Kahverengi yaglarin temel gorevi viicudun sisini saglamakur.
Evrimsel olarak, tipki beyaz yaglarin yiyecegin bollugu ve azligi-
na adaptasyon i¢in mevcudiyeti gibi, kahverengi yaglar da ¢evre
isisinin soguk veya sicak olmasina adaptasyon igin vardir. Eger
ortam soguksa kahverengi yaglar aktive olup viicut 1sisin1 arturir.
Mesela kig uykusuna yatan hayvanlarda kahverengi yag ¢okrur.
Bu yaglar kis boyu hayvani sicak tutar. Ayn: sekilde bebeklerde
de kahverengi yag ¢oktur. Bebekler soguga uyum saglayabilirler.
Ancak yas ilerledikge kahverengi yag deposu azalir.

Beyaz yag hiicreleri neden beyazdir; ¢iinkii igleri kocaman
tek bir yag damlasiyla doludur. Peki, kahverengi yag neden kah-
verengidir? Kahverengi yaglarin icinde tek biiyiik bir yag damla-
st yerine, minik minik yag damlalart vardir. Ayrica beyaz yagda
¢ok az olan mitokondriler, kahverengi yagda boldur. Mitokondri
bollugu sebebiyle kahverengi goriiniirler (mitokondrilerin iginde
demir igeren bolgeler vardir, kahverengi oradan gelir). Mitokond-
riler bizim ATP enerjisi tirettigimiz kiigiik enetji firinlandur, firin

olarak enerji yerine 1s1 da iiretebilirler. Kahverengi yag dokusu,
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eger dis ortam soguksa, bu firinlardan 1s1 olusturur. Buradaki
“termogenin proteini”, ad1 izerinde termostat gibi ¢alisir ve vii-
cut 1sist yiikselir. Bu st i¢in kullanilan hammadde ise yemekten
gelen yag ve glikozdur. Yani kahverengi yagciklar yemegi ne ener-
jiye gevirir ne de gbbeginizde depolar. Yediginizi kelimenin tam
karsiligiyla yakar ve 1st olugturur. Iste bu is1 dengesi bebeklerde
¢ok 6nemli oldugu i¢in onlarda kahverengi yag ¢oktur.

Erigkinlerde az da olsa mevcut olan kahverengi yag hiicrele-
rinin akrive edilmesi igin gesitli ydntemler arastirildi. Ornegin B
adrenerjik olarak adlandirilan ilaglar sempatik sistemi aktive ede-
rek bu yaglarin ¢aligmasini saglar. Bunun disinda soguk ortam-
da bu yaglarin daha iyi ¢alisug goézlemlendi. Nitekim farelerin
soguk bir ortama maruz birakildig: ¢esitli deneylerde, kandaki
sekeri beyaz yag hiicrelerinin degil, kahverengi yag hiicrelerinin
kapug: gorildi.

Giizel haber su ki bizler kahverengi yag dokumuzun daha
aktif olmasimi kismen saglayabiliriz. Ancak sayilarini arurmak
zordur. Biz beyazlardan kurtulmak icin onlari biraz kahveren-
gilestirecegiz. Iste tam kahverengi olmayan, yani orijinal olmasa
da onun gibi ¢alisan yag hiicreleri de bulunuyor. Bunlara da “bej
yag hiicreleri” diyoruz.

Bej Yag Hiicreleri

Bej yag hiicreleri, beyaz yag hiicrelerinin doniisiimiiyle ortaya
cikar. Bej hiicreler, kahverengi yag hiicrelerinin sadece d6rtte biri
kadar yag 1s1ya gevirebilir ancak hi¢ ¢eviremeyen beyaz hiicre-
lerden daha etkilidirler. Bu hiicrelerin rengi, i¢lerinde bulunan
az miktardaki mitokondrilerden kaynaklanir. Bej yag hiicreleri-
nin artmast metabolik sendromdan, insiilin direncinden ve kilo
problemlerinden kurtulmamiza yardimar olabilir.

Peki, bunun i¢in ne yapabiliriz?
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daha az aktif olmasinin faydasi sadece kilo kontroliiyle sinirli de-
gildir, ayn1 zamanda bir¢ok hastaligin riskini azalur. Beyaz yag
hiicreleri birer endokrin organ gibi inflamasyon yapan sitokinler
salgilar. Obeziteyle iligkili birgok hastalik da bu sitokinlerin sali-
nimiyla iligkilendirilir.

O halde genglik i¢in yaglarimizi “bronzlaguriyoruz.”

BONUS:

Size bir haberim var; nihayet tembelleri de mutlu edecek, ¢ok ba-
sit bir “kumildama” yontemiyle, tek bir kasi ¢aligtirarak ¢agimizin
sigaras1 oturmanin zararlarini azaltabiliriz. Kasimizin adi soleus
kasi. “Diiz sandalet” anlamina gelen soleus, alt bacak arkasindaki
kaslardan biridir. Viicudumuzdaki alu yiiz kastan biri olup dizin
alundan topuga kadar uzanir. Tim kaslarin sadece %1’ine kar-
stlik gelse de onu ¢aligtirmak biiyiik bir metabolik fayda saglar.
Nitekim Houston Universitesi'nde, otururken bile yapilabilecek
s0z konusu soleus push up, yan soleus ginavi hareketinin faydalan
tizerine yapilan bir ¢aligma sonuglar1 ¢ok umut vadediyor. iScience
dergisinde yayimlanan ¢aligmada, soleus sinavinin kan sekerinin
diizenlenmesini iyilegtirmede ¢ok etkili oldugu goriildii. Oyle ki
bu etki, upk: diizenli egzersizin, kilo vermenin, aralikli orucun
metabolizmaya faydasi gibi simdiye kadar bildigimiz sagliga ya-
rarlt uygulamalar listesinde yerini aldi. Hatta belki de bu yakla-
stmlardan daha etkili oldugu bile 6ne siiriiliiyor.

Bu kasin 6zelligi oksidatif metabolizmayi kullanarak ¢aligma-
sidir. Oksidatif metabolizma, oksijenle sekeri veya yaglari yakarak
enerji elde etmek icin kullandigimiz bir mekanizmadir. Ancak
bu mekanizma normalde siirekli kullanilamaz. Zaten o yiizden
yoruluruz. Ancak soleus kast bu konuda yorulmaz bir kapasiteye
sahiptir. Biraz teknik agiklamak gerekirse bu kas diger kaslar gibi
glikojeni kullanmaz. Glikojen, sekerin kasta depolanmig halidir.
Bu depo karacigerde ve kaslarda bulunur. Karacigerdeki glikojen

235



AYSEGUL CORUHLU

aglik durumunda tiim viicuda verilir, kaslardaki glikojen ise sa-
dece kaslar i¢in kullanilir. Kastaki glikojen deposu bitebilen bir
depodur. Ancak soleus bu depodan harcamaz. Direkt kandaki
glikoz ve yag enerjisi i¢in kullanir. Nitekim bunu anlamak i¢in
yapilan kas biyopsisinde soleusun enerjisi i¢in minimum gliko-
jen kullanildig1 ortaya ¢ikui. Soleus kasi, glikojeni pargalamak ye-
rine kan sekeri ve yaglan kullanarak enerji iiretebilir. Soleus’'un
glikojeni normalden daha az kullanmas: kas aktivitesi sirasinda
yorulmadan, saatlerce ¢aba harcamadan ¢alisgmasina yardima
olur; ¢iinkii glikojen tiikenmesinin neden oldugu kas dayanik-
liliginin kesin bir sinuir1 vardir. Bu sinir soleus kasinda bulunmaz.

Soleus ginavi sonrasinda kaulimcilara gekerli sivi igirilip ¢
saat sonra kan degerlerine bakildiginda soleus sinavi yapanlarin,
li¢ saat boyunca kan glikoz dalgalanmasinda %52’lik bir iyilesme
ve %060 daha az insiilin iiretimi oldugu goriildii. Diger bir deyis-
le, sekerli siv1 titketiminden sonra artan kan sekeri ve buna bagli
artan insilin seviyelerini bir tepe gibi diisindiigiimiizde, bu eg-
zersizi yapanlarda bu tepe noktalarinin %50 daha kiigiik oldugu
goriildii. Diger yandan, egzersiz yapmayanlarda ise iki kat daha
yiksek seker ve insiilin pikleri gozlemlendi.

Soleus kas metabolizmasini aktif tutmak i¢in yapilan bu g1-
nav hareketi, 6giinler arasindaki aglik dénemlerinde de faydal:
olmus; 6giinler arast yag yakma hizint iki katina ¢ikarirken kan-
daki yag diizeylerini azaltmada etkili bulunmugtur. Yani sadece
seker degil, insiilin seviyelerini de azaltarak insiilinin yag yakma-
y1 engelleyen etkisini azaltmig ve yag yakimini arurmugtir.

Peki, bu ginav nasil yapilir?

Basitge, ayaklar yere basik ve kaslar gevsemis halde otururken
topuklarinizi yiikseltin. Bu esnada parmak uglari, ayagin 6nii ye-
rinde kalir. Topuk, en yukar kaldirildiginda havada pasif bir se-
kilde serbest birakilir ve ardindan yere indirilir. Bu hareket daha

sonra tekrarlanir.
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Aragtirmacilara gore, soleus sinavi hareketi, yiiriimek gibi
goriinse de (oturarak yapilmasina ragmen) tam tersidir. Nite-
kim yiiriirken viicut, soleusun kullandig: enerji miktarini en aza
indirecek gekilde tasarlanmigtir. Normal kaslar i¢lerindeki seker
deposu olan glikojeni tiikettiginde yorulur, bu nedenle laktik
asit birikir ve yorgunluk hissederiz. Ancak soleus kasi, glikojen
kullanmak yerine kandaki gekeri direkt olarak ¢eker; bu nedenle
laktik asit birikmez ve bu kas kolayca yorulmaz. Bu durumun
belki de evrimsel bir amaci vardir.

S6z konusu ¢aligmada ise bunu tersine gevirerek otururken
soleus sinavini uyguladilar ve kasin uzun siire miimkiin oldu-
gunca ¢ok enerji kullanmasini saglamaya ¢aligular. Bugiinlerde,
bu amagla 6zel giyilebilir teknolojik {iriinler {izerinde ¢aligmalar
yiiriitiilmektedir.

Soleus egzersizini yapmak i¢in en ideal zamani da ekleyeyim:
Yemek sonrasi en yiitksek seker seviyesi birinci saate denk gelir,
yani yemekten tam bir saat sonra kan geker seviyesi en yiiksek
seviyededir. Bu durumda, o anda bu gekerleri enerji i¢in kullan-
mak akillica olacakuir. Dolayisiyla soleus sinavi yapmak igin dog-
ru zaman yemekten sonraki birinci saat igerisindedir. Bu egzersizi
yemekten elli dakika sonra baglatip yetmisinci dakikaya kadar
oturdugunuz yerden yapabilirsiniz. Toplam yirmi dakika fazla
geliyorsa elli besinci dakikada baglayip altmis besinci dakikada

bitirebilirsiniz.
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Suyun gergek bir “gida” oldugunu, hatta suya tiim diger gidalar-
dan daha ¢ok ihtiyacimiz oldugunu unutuyoruz. Ustelik sadece
biz degil, up diinyast da “gida piramitleri’ne suyu eklemiyor.
Oysa bakin yeterince su igmemek sizi nasil kalp, bobrek, diyabet
gibi hastaliklara ve hizla yaglanmaya gotiiriiyor?

Viicudun yeterince suya sahip olmasina “hidrasyon” diyoruz.
Su, bagirsaklarin mukozasindan emilip kana kangir; ardindan
kan ve damarlar araciligiyla dokulara ve hiicrelere taginir.

Viicuttaki su miktari s6yledir (Yetmis kiloluk bir erkek icin):

1. Dolagimda, yani plazmada bu yaklagik 2.5 litre
2. Damarlann iginde degil ama hiicrelerin arasinda, dokuda
bu 11 litre

3. En ¢ok oldugu yerse hiicrelerin iginde, bu 30 litre.

Suyu ter, idrar, nefes buhari ve diski ile kaybederiz. Bu ne-
denle giinliik olarak su titketimi 6nemlidir. Su viicut i¢in hayati
oneme sahiptir, bu ylizden viicuttaki su miktar1 sikt bir sekilde
kontrol edilir. Su miktarini 6l¢en reseptorler buiunmaktadir. Bu
reseptorler, durumu algilamak icin bir tiir anten gorevi goriir. iki
tiir reseptor vardir: Birincisi, damarlardaki su mikearini, yani kan
basincini 6lgen baroreseptorler (barometre gibi diisiinebiliriz, ba-
sing olger); ikincisi ise osmoreseptdrlerdir.

Bu reseptérler su azalinca aktive olur ve iki hormonu diirter-
ler; biri vazopresin, digeri angiotensin II.

Bu ikisinin gorevi ise suyu tutmak icin gereken her seyi yap-
maktir:
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o Idrar azalurlar,
e Idrarla atlan sodyumu azalurlar.
* Terlemeyi azalurlar.
* Damarlari daralurlar. Damarlar daraldik¢a tansiyon yiik-
selir ve viicut su kaybini desteklemeye calisir.
Simdi buraya kadar konu teknik bir mesele gibi goriinse de
astl husus simdi basliyor. Suyla ilgili sorunumuzu olusturan sey su;

* Reseptorlerimiz suyu az ictigimizi hemen anlar.

* Reseptorlerin devreye soktugu, 6zellikle vazopresin (su tu-
tan hormon diyelim) hemen devreye girer.

e Fakat susama hissi tiim bunlardan GEC devreye girer. Iste
gogumuzun sorunu budur.

Hidrasyon yetersizligi bagladigi an ile bunun susama hissi
olarak devreye girdigi an arasinda zamansal bir gecikme vardir.
Yani hem su tutma hormonlari aktif hale gelir ve yukarida belir-
tilen iglemler baglar hem de siz daha susamamigsinizdir.

Yapilan ¢alismalar ¢ogu kisinin bu ara devrede yagadigini
gosterir. Oyle ki bu oran popiilasyonda %50’lere varabilir. Peki,
bu durumda ne olur?

Yukarida bu iki hormonun bizi korumak ¢abasiyla yapukla-
rin1 okuduk:

Idran azaltirlar, idrarimiz koyulagir.

Teri azaltirlar, az terleriz.

Tukiiriigii azalurlar; agzimiz kurur, kokar.
Tansiyonu artirmaya ¢alisirlar.

Ve daha onemlisi eger su tutma hormonu vazopresin arttiysa
bunun yandagi stres hormonu kortizol de artar. Normaldir, ¢iinkii
viicut su kaybiyla “stres” diigmesine basar. Isin igine kortizol girdi
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mi hikdye, diyabetten kiloya, kalp hastaligindan bébrek hastaligs-

na, enfeksiyonlara yatkinliktan hizli yaglanmaya kadar uzanir. Yani

susuzluk suyun eksikliginden &te bir zincirleme reaksiyon baglaur.
O halde ne yapacagiz?

1. Susama hissi hormonlardan sonra devreye girdigi icin su
icmek icin susamay: beklemeyi birakacagiz.

2. Genel olarak giinde minimum sekiz bardak su énerilir,
litre hesabina gerek olmadan giine yayarak bu miktarda
suyu igecegiz.

3. Idrarimiz koyu, kokulu ve miktari azsa daha ¢ok su ige-

cegiz.

Terimiz, ag1z kokumuz varsa daha ¢ok su igecegiz.

Kas kramplarimiz varsa daha ¢ok su igecegiz.

Bag agrisi, halsizlik hissediyorsak daha ¢ok su igecegiz.

N v o

Suyu tek icemiyorsak onu igilebilir kilmaya ¢alisacagiz.

Peki, igtiginiz suyun bagirsaginizdan igeri ge¢mesi icin ne la-
zim biliyor musunuz: biraz tuz, biraz geker.

Suyun bagirsaktan emiliminde sodyum (tuz) 6nemli bir rol
oynar. Ancak sodyumun emilimi i¢in biraz da glikoz (seker) ge-
reklidir. Bu ii¢ bilesen bir arada etkili sekilde ¢aligir. Hepiniz bi-
lirsiniz; ishal durumunda, viicut gok miktarda su kaybettigi i¢in
(igilen suyun hiicrelere gegebilmesi adina) tuz ve seker igeren ige-
cekler onerilir. Ishal Aninda, bagirsaklar sodyumu geri alamaz,
diskiyla kaybeder; bu nedenle tuzun eklenmesi 6nemlidir. Ayrica
biraz sekerin eklenmesi de sodyumun emilimini arurir.

Bizler igecegimiz suyu “mikro limonata” hilinde igebiliriz.
Mikro dedim, ¢linkii abaruya yatkiniz, abartmamamiz i¢in 1
litre suya bir ping denen, iki parmak arasinda tutabilecegimiz
miniklikte tuz ve bir o kadar seker aup igebiliriz. Elbette bol
limon, nane vs istedigimizi ekleyebiliriz (bu mikrarlarin dahi
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sorun olacag! tansiyon, kalp ve seker hastalar1 bu oneriyi uygu-
lamasinlar).

Su Viicutta Ne Ise Yarar?

Viicut Sicakligini Diizenleme: Su, termoregiilasyon (viicut si-
cakligini diizenleme) mekanizmasinin temel bir bilesenidir. Vii-
cut sicakligs yiikseldiginde ter bezleri aktive olup ter iiretir. Ter,
cilt yiizeyinde buharlagtiginda viicut 1sisin1 disgiiriir ve serinleme-
ye yardimct olur. Ayrica solunum yoluyla buharlagma da viicut
sicakligini diizenler. Bu nedenle, yeterli su alimi, viicudun siy1
dogru sekilde diizenlemesini ve agir1 1sinmay 6nlemesini saglar.

Metabolizma: Su, viicudun metabolik islevlerini siirdiirmek
icin kritiktir. Metabolik reaksiyonlar viicudun enerji iiretmesi,
besinleri sindirmesi ve hiicresel diizeyde iglev gormesi icin ge-
reklidir. Su séz konusu reaksiyonlarin gerceklesmesine yardimct
olan bir ¢ozelti saglar ve enzim aktivitesini destekler. Ayrica me-
tabolik atiklarin viicuttan atilmasina yardima olur.

Besin ve Oksijen Tagima: Su, kanin ana bilegenidir ve kan,
viicudun cesitli bolgelerine besin ve oksijen tagir. Kanin %901
su oldugundan hidrasyon, kan hacmini ve dolayisiyla besin ve
oksijenin viicutta tastnmasint dogrudan etkiler. Yeterli su alimi
kan dolagimini iyilestirir ve viicudun hiicresel diizeyde islev gor-
mesini saglar.

Toksik Maddelerin Atilmasi: Su, toksik maddelerin ve auk
tiriinlerin viicuttan atilmasinda kritik bir rol oynar. Bobrekler su
sayesinde atik maddeleri filtreler ve idrar yoluyla viicuttan atar.
Yeterli su alimi bébreklerin diizgiin ¢aligmasini saglar ve toksik
maddelerin viicuttan etkili gekilde atilmasina yardimei olur. Bu,
ayn! zamanda, bébrek taglari ve idrar yolu enfeksiyonlari gibi
bobrek hastaliklarinin dnlenmesinde de dnemlidir. -

Elektrolit Dengesi: Bobrekler viicudun elektrolit dengesini,
ozellikle de sodyum ve potasyum dengesini korumada 6nemli role
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sahiptir. Su, elektrolitlerin viicutta uygun gekilde dagitilmasina ve
bobreklerin elektrolit dengesini diizenlemesine yardimei olur.

Kan Basincinin Diizenlenmesi: Su, kan hacmini ve dolayi-
styla kan basincini etkiler. Bébrekler kan basincini diizenlemek
icin “renin” adi verilen bir hormon iiretir. Yeterli su tiiketimi
bobreklerin bu hormonu uygun gekilde {iretmesine ve kan basin-
cinin saglikli bir aralikta kalmasina yardimear olur.

Bibrek Taglar1 ve Enfeksiyonlarin Onlenmesi: Yeterli su
titkketimi idrarin sulanmasina ve bobrek taglarinin olugum riski-
nin azalulmasina yardimer olur. Ayrica su tiiketimi, idrar yolu
enfeksiyonlari riskini azaltabilir; ¢iinki su, bakterilerin idrar yolu
boyunca “durmamasina” ve viicuttan atilmasina yardimci olur.

Bobrek Fonksiyonlarinin Korunmasi: Kronik dehidrasyon
zamanla bobrek fonksiyon bozukluguna yol agabilir. Yeterli su
titketimi, bobreklerin saglikli sekilde calismasini saglar ve bobrek
hastaligs riskini azalur.

Yeterince Su I¢iyor musunuz?
Yetiskin erkekler i¢in giinliik ortalama su ihtiyaci 3.7 litredir, ka-
dinlar igin ise 2.7 litre olarak énerilir.

Yeterli su igmediginizin belirtileri genellikle viicut i¢in susuz-
luk, yani dehidrasyonun erken uyari isaretleri olarak goriiliir. Vii-
cudun suya olan ihtiyacini belirlemenin ve yeterli su i¢ip igmedi-
ginizi anlamanin birka¢ yolu vardir. Giinliik hayatta tam olarak
ubbi anlamda susuz kalmasak da hep yeterli seviyenin alunda bir
hidrasyon seviyesinde olabiliriz. $imdi bakalim bazi ipuglariyla
yeterli su igiyor musunuz?

1. Susuzluk Hissi: En basit ve belirgin su eksikligi belirtisi
susuzluk hissidir. Ancak ¢ogumuz bu noktaya bir tiirli
varamayiz. Ciinkii ¢cogumuz susamayiz. Veya susadigimi-
z1 anladigimizda viicut i¢inde susuz kalmanin yarattgs

242



LONGEVITY PLANI

bazi olumsuz biyokimyasal yolaklar ¢oktan baglar. Diger
bir deyisle, susama hissinden 6nce igler bozulmaya bagla-
yacagy i¢in susama hissini beklememek gerekir.

. Idrarin Rengi ve Miktars; Idrarinizin rengi ve miktan
hidrasyon durumunuzu belitlemenin iyi bir yoludur. Ye-
terli su i¢mis bir kiginin idrar genellikle agik sar1 veya he-
men hemen renksizdir ve giinliik olarak diizenli idrar ya-
par. Eger idrariniz koyu sar1 veya amber renginde ise veya
ok az idrar yapiyorsaniz daha fazla su igmeniz gerekebilir.
. Kuru Cile: Cilt, hidrasyon seviyesini yansitabilir. Eger
cildiniz kuruysa ve/veya elastikiyetini kaybetmigse bu
yeterli su igmediginizin bir isaretidir. Kald1 ki menapoz
sonrasinda ve egzama gibi cilt hastaliklarinda “trans epi-
dermal evoporasyon” olarak adlandirlan ciltten digan
suyun buharlagip kagmasi ayn bir derttir. Bu dertle bag
etmek icin sadece su i¢mek de yetmez. Cildin iist kat-
manindaki koruyucu yapilar olan kolesterol ve seramid
yapisinin yeterli olmast gerekir.

. Yorgunluk: Su, enerji iretimi igin 6nemlidir ve yeterli su
igmemek yorgunluga neden olabilir. Ishal ve kusma yasa-
yanlar bilir, su kaybettik¢e hélsiz ve giligsiiz olursunuz.

. Bag Agnisi: Su i¢mek, bas agnlarini hafifletebilir veya
onleyebilir. Baginiz agridiginda énce susuz muyum diye
kendinize sorun. Cok kahve igmek ve alkol almak da de-
hidrasyon sebebidir ve baginizi agritabilir. Bu tiir iecek-
lerden sonra su igmeyi artirmak lazim.

. Konsantrasyon Eksikligi veya Bulanik Diigiince: Ye-
tersiz su alimi zihinsel berrakli1 ve konsantrasyonu et-
kileyebilir. Klinik dehidrasyonun ileri hile gelmesi zaten
bu sekilde zihin bulanikligini beraberinde getirir. Ancak
giinliik hayatta da daha iyi konsantre olmak igin yeterin-
ce su igmeliyiz.
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Kabizlik: Su, sindirim sisteminin diizgiin ¢aligmasina
yardimet olur. Yetersiz su alimi kabizliga neden olabilir.
Siklikla susuzluk nedeniyle kabizlik yagayabiliriz. Yeter-
li su alinmazsa ve lifli beslenilmezse kabizlik olusabilir.
Lifler sindirilemeyen bitkisel besin artklaridir ve su ile
siserler. Bu durum bagirsakta bir “hacim” olugturur. Ba-
girsaklarin ¢aligma gekillerinden biri “mekanik gerilme
uyarisidir.” Diger bir deyisle, artan bagirsak igeriginin ba-
girsak duvarlarina yapug basing, bagirsak duvarlarindaki
mekanik gerilme reseptorlerinin bagirsagin doldugunu
anlamasini saglar ve digkilama hareketi i¢in bagirsak ka-
stlir. Bu tiir kabizlik genellikle az yiyen kadinlarda veya
diyet amagl yeme mikean azaluldiginda goriiliir. Bazen
de sadece protein yemek i¢in sebzelerden yoksun bir di-
yet uygulayanlarda goriilebilir. Ozetle, diskilamak igin
hacim gereklidir. Eski insanlar kilolarla giinliik digkilama
yaparlardi ancak bizler gramla yapiyoruz. Cevap sebze-
lerde ve suda yauyor. Digkinin miktar: saghiginizla dogru
orantilidir.

Agiz Kurulugu ve/veya Kétii Nefes: Agiz kurulugu ve
kotii nefes yeterli su igmediginizin belirtileri arasindadir;
cunkii tikiiriik, bakeerileri temizlemeye yardimect olur.
Az su ictigimizde agyz i¢indeki tiikiiritk mikearimiz azalir.
Tiikiriikle korunan agiz ici ve dis etleri enfeksiyona agik
hale gelir. Dil iizeri ve dis etleri hasarlanabilir. Agiz ko-
kusu ise hakikaten iizerinde az durulan, bireyselden 6te
bityiik bir toplumsal konudur.

Ter kokusu: Tipki agiz kokusu gibi, az su igmek keskin
ter kokusu sebebidir.

Kas Kramplar: ve/veya Kas Agrilari: Kaslar su ve elekt-
rolitlere ihtiya¢ duyar. Yeterli su igmemek kas kramplari-
na veya agrilara neden olabilir.
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Oksijen canliligin temelidir ancak canlilik i¢in oksijen kullan-
dik¢a bunun igin bir bedel 6deriz. Bu bedel her nefeste aldigs-
muz oksijen igin en ideal sartlarda bile iirettigimiz reaktif oksijen
serbest radikalleridir (kisaca ROS). ROS iiretimi idealde 9%0.4
ila %0.5 arasinda olmalidir. Bu oran oksijenin en efektif kulla-
nimindaki orandir ve minimum diizeydedir. Ancak zamanla ve
hatalarimizla birlikte oksijeni bu gekilde efektif kullanamayiz.
Oksijeni etkili sekilde kullanamamanin sonucunda ise serbest ra-
dikal arugi meydana gelir. Enerji iiretiminde yiyecek segimi kadar
onu hiicrede oksijenle yakabilmek de 6nemlidir. Oksijenin azlig
metabolik verimi diigiiriir. Bunun daha 6nceki bagliklara dayali
haurlayacagimiz en genel sebebi metabolik olarak hiicrelerde ve-
rimin diigmesidir. Yani metabolik esneklik kaybi, verimsiz enerji
tiretimi ve fazla serbest radikallerle sonuglanur.

Oksijen azligina “hipoksi” denir. Iste aslinda yaghiligin kendisi
kronik diisiik diizeyli bir hipoksi, yani oksijensizlik halidir. Ok-
sijeni hiicreye tastyacak damarlarda anemi varsa veya solunum
stkinulari s6z konusuysa viicuttaki oksijen miktari azalir. Bu du-
rum, oksijenin hedef hiicre igine taginimini da azalur. Oksijenin
kullanilamamas: enerji iiretim yolaklarini oksijensiz yolaga gevirir.
Sonug olarak viicudu doku ve hiicre diizeyinde asidendiren ve lak-

tik asitle sonuglanan bir yolak olusur. Bu yolak, inflamasyon ve
kanserde aktif bir role sahiptir.

Yavag Yavag Boguluyor muyuz?
2019 Nobel Odiilii “hipoksiyle indiiklenen faktor” anlamina ge-
len HIF adli bir madde igin verildi. HIF, oksijen azaldiginda bizi
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diigme oksijenliden oksijensize déner. Glikozu oksijensiz ya-
kariz. Tiim oksijensiz sekilde glikozdan enerji iiretme siirecine
“fermentasyon” denir. Bir diger deyisle, tursulagsma da diyebiliriz.
Oksijen yoksa HIF, glikozu tursulagtirir. Tursunun adi LAKTAT,
yani laktik asittir. Hani gu agir sporda kaslarin oksijen kullanimi
bitince olustugunu duydugumuz madde... fste HIF'in isi laktat
arturmaketir.

Siiphesiz oksijen azligini diizeltmek gerekir. KOAH, yiiksek
irtifa, kansizlik, uyku apnesi, damar darligi-ateroskleroz akla ilk
gelen oksijensizlik belirtileridir. Ancak deviasyon, dis stkma, pa-
nik atak durumunda da oksijen azhg1 akla gelmelidir.

Kan Sekeri ve Oksijen Iligkisi

Kaninizdaki oksijen tagima kapasitesini yiyecekler de etkileyebi-
lir. Bu durumu anlamak igin HbA1C testini kullaniriz. Kandaki
kirmiz1 alyuvarlarin gorevi oksijeni hiicrelere tasimakur. Ancak ka-
ninizdaki geker miktari yiiksekse dncelikle bu hiicreler sekerden
zarar goriir. Bu durumda da gekerlenmis hemoglobin anlamindaki
HbA1Cyi 6lgerek, ii¢ aylik ortalama kan gekerini anlamaya ¢aligi-
nz. Bu konu, diyabetle iligkili gibi goriinse de aslinda 6yle degildir.

HbA1C’nin agilmi HEMOGLOBIN-A1Cdir. Hemoglobin,
eritrositlerin iginde bulunur. Oksijene baglanarak eritrositlere kir-
muzt rengini veren bir bilesendir. Yani hemoglobin, eritrositlerin
oksijen tagtyan kismudur.

HbA1C’si 5.0 olanla 5.5 olanin her ikisi de iist degerin altn-
dadir ama ikisi de esit derecede saglikli midir?

HbA1C seviyesi yiikseldikge, yani eritrositler kan sekerinden
zarar gordiikge oksijen tagima kapasiteleri azalir. HbA1C seviyesi
yiikseldiginde HIF artar. HIF 1n varlig1, yag yakimini durdurarak
yemek yemesek de zayiflayamamamiza sebep olmaktan baglaya-
rak demansa, hizli yaglanmaya, tiimére kadar ¢esitli sorunlara yol
acabilir. Yine aldigintz nefesin dokulariniza gitmesini istiyorsaniz
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HbA1C degerinizi diigiirmeniz gerekir. Yoksa o nefesin biiyiik
gogunlugu bosa gider.

Eger insiilin direnciniz varsa; yani viicut insiilini ne kadar
hiicreye gondermeye ¢aligirsa galigsin, hiicreler bu sinyale duyar-
siz hile gelmigse ve kan gekeriniz diigmiiyorsa...

Gereginden fazla basit karbonhidrat tiiketiyorsaniz, yani
un ve seker igeren gidalari sik sik tiiketiyorsaniz... Insiilinin bag
edebileceginden fazla yiikleme yapiyorsaniz ve bu giinliik olagan
meniinizse...

Hareket etmiyorsaniz ve viicuttaki seker depolarini enetji
olarak kullanmiyorsaniz...

Bu ii¢ senaryoda, yemek sonrast kan gekeriniz yiikselir. Bu
yiiksek seker seviyesi kan dolagiminda eritrositlere zarar verebilir.
Seker, eritrositlerde bulunan hemoglobine baglanir veya yapi-
sir. Hemoglobine yapismis sekerin varligina “glikozlanmig” veya
“glikozillenmis hemoglobin” denir.

Eritrositler oksijeni sever ve alip dokulara kadar tagir. Ancak
bu iliski, dokulara ulagtiklarinda sona ermeli ve oksijeni serbest
birakmalidir. Béylece viicudumuzun her tarafina oksijen sagla-
nir. Ancak eger seker eritrosite yapigmissa bu durum eritrositin
oksijenle iligkisini bozar. Normalde eritrosit oksijenden kolayca
aynilarak onu dokulara birakirken sekerlenmis hali oksijene yapi-
sarak onu serbest birakmaz. Sekerlenmis eritrositler, normal erit-
rositlere gore on kat daha fazla oksijene baglanma egilimindedir;
yani oksijeni dokulara birakirken on kat daha fazla zorlanir. Bu
durumda, kaninizdaki oksijen seviyesi yiiksek gibi gériinebilir
ancak oksijen dokulara yeterince ulagtinlmaz. Iste bu nedenle,
sekerlenmis eritrositlerin hemoglobini, yani HbA1C testi aslinda
sadece tig aylik seker degerinizi degil, ii¢ aylik doku oksijensizli-
ginizin derecesini de gosterir.

Diyabet hastalarinin dolagim bozukluklari, damar hastalik-
lar1, g6z bozukluklary, iyilesmeyen yaralari hep bu doku oksijen-
sizligindendir.
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HbA1C degerine gore ortalama kan gekeriniz soyledir:

HbA1C 4 ise seker ortalamaniz 70
HbAI1C 5 ise seker ortalamaniz 97
HbAIC 6 ise seker ortalamaniz 126
HbA1C 7 ise seker ortalamaniz 152
HbA1C 8 ise seker ortalamaniz 183

Normal HbA1C degerinizin 5.6'nin alunda olmas: istenir.
Bu degerin iizerindeki sonuglar prediyabet veya diyabet olarak
tanimlanir. Ancak burada anlamamiz gereken, HbA1C degeriniz
5.4 olsa bile, bu ii¢ ay boyunca gekerlenmis eritrositlerle dolagti-
giniz anlamina gelir. Konumuz sadece hastalik degil, ideal sag-
lik olmalidir. HbAIC degerinde %1’lik bir azalma, kalp-damar
hastaliklar: riskinizi %37 azalur. Bagka bir deyisle, sadece ii¢ ay
boyunca yediklerinize dikkat etmeniz, bir 6nceki aya gore kalp
hastalig riskinizi yar1 yariya azaltabilir.

Bu durumda HbA1C’mizi diisiirmek icin neler yapabiliriz?

Oncelikle kan sekerini hizli ve fazla yiikseltebilecek be-
sinlerden kaginmaliyiz. Bu besinler genellikle unlu, ge-
kerli ve islenmis gidalardir. Ayrica alkol de kan sekerini
huzli sekilde yiikseltebilir.

Kan sekerini hizlt yiikselten bir diger sebep hizli yemek
yemektir. O hilde yavas yiyecegiz.

Bagirsak sagligimiz iyi degilse ve sizdiran bagirsak gibi
durumlar yagtyorsak (hazim, sindirim, kabizlik, ishal, gaz
gibi sikdyetleri olanlar kendilerini bu gruba dahil edebi-
lir) yiyeceklerdeki seker daha hizli kana karigir.

Insiilin isini bitirmeden sik sik yemek yemek kan sekerini
siirekli yiiksek tutar. Yemek aralarina dort saat bogluklar
koyacagz.

Aksam saatlerinde yemek yendiginde, meniiniiz saglik-
It bile olsa, insiilin ve pankreasin daha tembel oldugu
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zaman dilimindesiniz demektir. Sabah daha iyi kan se-
keri ayarlamasi yapan bu ikili aksam olduk¢a tembellegir.
Dolayisiyla aksam yemek yemek esittir yiiksek kan gekeri,
yiiksek kan gekeri egittir sekerlenmis eritrosit demektir.
Eger anemi problemimiz varsa bu genellikle normalden
diisiik hemoglobin seviyelerine isaret eder. Anemiden et-
kilenmis hemoglobinin gekerlenmesi de goreceli olarak
azmig gibi goriiniir ama bu, yaniluadir. Diger bir deyis-
le, aneminiz varsa daha da diisiik HbA1C degerini hedef-
leyecegiz. Nitekim anemimiz diizelmeden gergek degeri
tam bilemeyiz.

Hareketsizlik degil, aktif hareketlilik yemek sonrast kan
sekeri ylikselmelerini engeller. Mesela her yemekten tam
bir saat sonra kalkip biraz dans etseniz veya ufak bir yii-
ritylis yapsaniz kan sekeriniz diiser.

Tiim bu bilgiler 1g1§inda goriiyoruz ki sanki sadece diyabet
hastalarini ilgilendiriyor gibi konumlandirilan HbAIC testi, di-
yabet olmayanlar i¢in de ayni sekilde 6nem arz etmektedir. Topar-
layacak olursak; yiiksek HbA1C degeri pek ¢ok hastaligin kapisi-
n1 aralar. Bunu ¢ogunlukla nefesle aldiginiz oksijeni dokulariniza
vermeyerek baslatur. Maalesef ¢ogumuzda HbAIC degeri 5 ve
iizeridir. Ve biz fark etmesek de bu bizi bir tiir fark edilmeyen bir
doku hipoksisine, yani oksijen eksikligine maruz birakir. Dokula-
ra yeterince oksijen gitmediginde hizli yaslaniriz.

Longevity ¢alismalarinda oksijenin 6nemi biiyiikdir. Hiper-
barik oksijen kabinleri genglesme uygulamalarinin bir pargasidir.
Hiperbarik oksijen terapisi (HBOT), normal atmosferdeki oksi-
jenden ¢ok daha yogun ve basingli oksijen saglar. Bu oksijen he-
moglobin veya eritrositle taginan oksijen degil, kanda erimis hal-
deki oksijeni arurir. Oksijenin %98.5’i hemoglobinle taginirken
%1.5’i kanda erimis olarak gezer. HBOT bu oran: ii¢ kauna ¢i-
kararak viicuda daha fazla oksijen saglar. Nitekim bir ¢aligmada;
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Viicudumuzu sabit hiicreler toplulugu olarak goriiyoruz. Oysa
icerisi akan bir nehir gibidir. Asla ayni hiicrelerle yola devam et-
meyiz. Organina gore hiicreler siirekli yapim ve yikim héilinde.
Ornek vermek gerekirse bu doniigiim cilt igin yirmi sekiz giin,
bagirsak mukozasi icin dort beg giin siirebiliyor.

Gergek anlamda detoks, hiicrelerin i¢indeki ¢oplerin temiz-
lenmesiyle olur. Hiicre i¢i temizligin biyokimyasal bir olay olan
otofaji ile saglandigini aruk biliyoruz. Haurlayalim; yetersiz oto-
faji tiim hastaliklarin ve hizla yaglanmanin kaynagiydi. Otofaji
arttik¢a geng ve saglikli kalma yolundayiz anlamina geliyordu.

Nitekim viicudunuza bakuginizda yiiziiniizde, ellerinizin ts-
tiinde yaglanmayla artan koyu lekeler gordiigiiniizde bu lekelerin
de hiicresel temizlik eksikliginden kaynaklandig1 séylenebilir.
Bunlarin benzerleri beynimizde, kaslarimizda, i¢ organlarimizda
da vardir ama tek bir farkla, s6z konusu lekeler gibi ¢iplak gozle
ya da aynada goremeyiz.

Viicudumuzun hiicrelerinde, upki normal bir mide gibi, i¢i
asit dolu bir yap1 bulunur. Bu yapi, bagta proteinler olmak iizere
hiicre artiklarini sindirir. S6z konusu hiicre midesinin ad1 “lizo-
zom”dur. Bu yuvarlak cepgiklerin gorevi, hiicre icindeki hatalar
temizlemektir. Her hiicre farkli proteinler iiretir ve bunlar ara-
sinda iyi tiretilmemis olanlar da vardir. Eger bu proteinler temiz-
lenmezse hiicrede birikir. Ayrica bazen protein yapilar, yiiksek
kan gsekeri seviyeleri nedeniyle bozulabilir. AGE’lerin 6zellikte
cilt i¢in ¢ok hizla yaglandiran etkiye sahip oldugunu 6grendik.
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AGE olmus kétii proteinlerin de iste bu hiicre midesi lizozomda
yok edilmesi gerekir.

Peki, lizozoma gidecek eskiler nasil tespit edilir? O zaman yeni
bir hiicre i¢i organcik 6greniyoruz, adi “otofagozom.” Otofago-
zomlar (oto-kendini, fag-yemek, zom-odas1) birer ¢6p toplayict...
Hiicredeki eski proteinler artuk¢a bunlar gogalir, eski parcalan ig-
lerine alip hiicre midesi lizozoma sunar. Yani otofagozomlar: bir
¢op kamyonu, lizozomlari ise ¢6p firin1 gibi diisiinebilirsiniz.

Ciltteki yaglanma lekelerine dénelim. Genglikte bu lekeler
olmaz, ¢iinkii otofajik sistem ve lizozomlar onu yok eder. Yaglan-
dik¢a hem otofaji giiciimiiz azalir hem de lizozomdaki enzimler
giigsiizlesir. Yani elinizde gordiigiiniiz lekeler, igleri yok edileme-
migs eski proteinlerle dolu lizozomlar demektir. Ve bunlar beyin,
kalp, derken tiim viicudu yaglandikea kaplar.

Ustelik sadece dis goriintiide goriiniir olmaz; eksik otofaji de
kanser, kronik hastaliklar, otoimmiin hastaliklar, viriis ve bakte-
rilere karsi korunmada zayiflik, demans ve akliniza gelebilecek
tiim hastaliklarin riski artar. Sebep basittir, hiicre i¢i detoks ek-
siktir. Hiicredeki kotii imalatlardan kurtulunamamustir.

Amerikalilarin zoxic body burden dedigi “toksik viicut yiikii”,
hem i¢ hem de dis toksin birikimini vurgular. Cevresel toksin-
lere, igerideki toksinlerimizi de eklemeliyiz. Demek ki bir endo
(i¢) toksinler, bir de ekso (dis) toksinler vardir. Once bunlari si-
niflayalim.

I¢ toksinler: Viicudun metabolizmasinin aruklaridir. Her
nefes veriste ¢ikardigimiz hava bir endotoksindir. Her tuvalete
gittigimizde idrar ve digkiyla attiklarimiz i¢ metabolizma artikla-
rimiz olan endotoksinlerdir. Terlemeyle ayni sekilde toksin ata-
riz. En ideal sartlarda, tertemiz bir ¢evrede, tertemiz beslenerek
yasasak da bunlar bizde mevcuttur. Ve bu, normaldir. Ciinkii
canlilhigimiz: siirdiirebilmek i¢in milyonlarca metabolik islev ya-

pan hiicrelerimizin dogal artiklaridir.
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Asagida anlatacagim hiicresel detoks agamalariyla bunlardan

kurtulabiliriz. Dig toksinleri atarken de aym sistemi kullanirsz.

Dis toksinler ¢ogalinca bu, i¢ detoks hattimizi daha ¢ok ¢aligma-

ya mecbur eder.

Dis toksinler: Viicudumuza giren her tiirlii zararli madde

dis toksindir. Hava kirliligi, su kirliligi, yiyecekler, kozmetikler,

temizlik malzemeleri, kiyafet boyalar, mutfak egyalar: birer dig
toksindir. Sayilari o kadar ¢oktur ki siralamaya kalksak bu sa-

trlara sigmaz. Ancak ornek vermek istersek, gogunuzun adini

duydugu birkagini siralayabiliriz:

BPA: Plastiklerde olan bir madde, fatura ve figlerde de vardir.
Pestisit: Tarim ilaglart

Paraben: Kozmetiklerde olan bir madde

Ksenobiotikler: Endokrin bozucular olarak bilinen, hor-
monal sistemimizi bozan maddeler

Ilaglar

Solventler

Kaotii elektromanyetik alan

Kiifler

Islenmis gidalar (konservelerden boyali gidalara, koruyu-
culu katkili iiriinlerden sentetik giibreyle yetistirilmis bit-
kilere ve ilaglanip hormonlanarak biiyiitiilmiig hayvanlar-
dan elde edilen gidalara kadar bu liste uzar.)

Yine evimiz, ozellikle mutfagimiz tam bir toksin deposu
olabilir: Teflon tava kullanimi, mikrodalgada hazirlanmug
besinler, yiiksek 1sida kavrulmug-kizarulmis yemekler, kiif-
lenmis gidalar, deterjanlar derken yine uzun bir liste...

Dramay1 abartmamak igin listeyi burada kesiyorum. Ancak

bu toksinler annenin siitiinde ve dahi anne karnindaki bebege

giden kani tagtyan kordon kaninda bile bulundu.

Peki, viicudun mikro ve makro toksin detoksu nasil miim-

kiin olur?
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Mikro Detoksu Desteklemek

Mikro islemlerde en ¢ok karacigerimize sirtumizi dayariz. Ka-
racigerin gorevi, gelen toksinleri ayirmakur. Toksinlerin nere-
deyse hepsi yagda ¢oziiniir. Yani yagli ortamlari sever, oralara
giderler. Mesela kilomuzu olugturan yaglarimizin igi toksinleri
sistemden uzaklagtirmak igin iyi bir yerdir. Buradan su konuyu
sezebiliriz: Kilo verirken yaglar azalinca igindeki toksinlere ne
oluyor? Evet, onlar yag hiicreciklerinden agiga gikar. Ozellikle
sok diyetli hizli kilo vermeler bu toksinleri etrafa salar. Kilo ver-
meye ¢alisanlar, bu yaziy1 dikkatle okuyarak, yazinin sonundaki
onlemleri alabilir.

Hélbuki yagda eriyen toksinlerin 6nce suda erir hile gel-
mesi gerekir. Iste onlar1 yagda erir hilden suda erir hile gegire-
cek yer karacigerimizdir. Karacigerde iki asgamali detoks yapilir.
Bizler buna, “karaciger faz 1”7 ve “karaciger faz 2” detoks asa-
malari deriz. Ancak bu faz 1 ve faz 2 agamalar1 arasinda bir ara
dénem vardir. Bu ara dénem biraz risklidir. Ciinkii ilk agama-
da toksinler ayrigurilmis ama onlari heniiz atlima génderecek
ikinci agamaya gecilmemistir. Cogu toksinin viicuda zararini
bu ara agamada goriiriiz. Genetik farkhiliklarimiz da bunda et-
kilidir. Karaciger faz 1 ve faz 2 temizlik kapasiteleri kisilerde
ayni olmayabilir. Mesela kahveyi geg¢ saatte igtiginizde uyku-
nuzu kagiriyorsa faz 1’iniz yavag calisiyor olabilir. Bazilar ise
yatmadan hemen 6nce kahve iger ve bu, uykusunu kagirmaz.
Bu kisilerin faz 1'i giiglii olabilir. Kahve veya alkol bu konuda
bize 6rnek olabilir.

Biz faz 1’e destek vermek istersek;

¢ B vitaminleri, B2, B6, folat, B12
* Bitkilerden gelen flavoniod dedigimiz maddeleri destek
olarak kullanabiliriz.
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Ara faz i¢in antioksidanlar yardimeidir;

¢ Karotenli san-turuncu kirmizi besinler

* C vitamini igeren limon, kivi gibi besinler
* Siilfiir iceren sogan, sarimsak

* Brokoli

* Enginar

* Mor sebzeler

2. fazda aruk toksinler suda erir héldedir. Bu faza yardim

etmek icin;

* Yine siilfiirlii besinler
* Sistein iceren besinler
o Zerdegal

* Yesil cay

* Yine B vitaminleri

* Glutatyon igeren besinler, mesela avokado, yiyebiliriz.

Faz 2'de aruk toksinler bagirsak ve idrarla aulacak hale gel-
di. Karacigerin gérevi tamamlandi. Digar1 aulim isine faz 3 veya
“makro detoks” agamasi diyelim. Aulim bagirsaklar ve bobrekte
idrarla olur. Peki, toksinleri digar1 atmay: artirmak igin biz neler
yapabiliriz?

Makro Detoksu Desteklemek

* Bol su igmek.

* Kabiz olmamak. Kabizlik doneminde, aulmak i¢in bagr-
saga gelmis toksinler hizla aulamaz. Bekledikge, upks siz
onu tekrar yiyeceklerden almigsiniz gibi, karacigere geri
emilir ve temizlik igi bagtan baslar. Mesela giinliik meta-
bolizmanizda 8strojeni her giin iretip, kullanip atarsiniz.

Kabuzlikta ise atilan, isi bitmis hormonlarimizin artiklari
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tekrar geri emilir. Sanki ¢ok hormon iiretiyormusuz gibi
olur. Kabizlikta, bekleyen digkidan zararh bagirsak bakte-
rilerince tiretilen kotii metabolitleri de sayalim. Karaciger
bunlari da temizlemek zorunda. Mesela siroz hastalarinin
asla kabiz olmasi istenmez. Ciinkii karaciger temizlik ka-
pasiteleri zaten diisitkken bu metabolitleri tekrar tekrar
temizlemeye ¢aligmasi sirozu kotiilestirir.

Lifli beslenmek hem kabizliga hem de toksin atulimina yar-
dimadir. Mesela elma kabugundaki pektin bu isimize yarar.
Safra asitlerimiz sadece sindirime yardimci olmakla kal-
maz, toksin atma isine de yardimecidir. Camurlagmig safra
kesesi, safra taglar1 olsun istemeyiz.

Aci biberler ve karabiber safra kesesinin agzin1 agmaya yar-
dim eder.

Sauna, hamam, karaciger iizerine sicak su torbasi koymak
toksin atilimina yardim eder.

Egzersiz yapmak.

Cildi kuru firgalamak.

Beslenmeye tekrar donersek;

Ne kadar islenmemis, ne kadar dogal o kadar iyi...

Ne kadar renk renk beslenirsek o kadar iyi...

Hayvansal gidalar bulabildigimiz 6lgiide organik yiyelim.
Mesela sakatatlar kotit olarak bilinir ama organik yagamig
bir hayvanin karacigerini titketmek karaciger detoksuna
yardimcidur.

Sarimsak, brokoli, sogan, lahana, turp, yesil ¢ay, patlican,
pancar, kivi, biberler, havug, limon, zencefil say say
bitmiyor.

Sekersiz, unsuz, glutensiz beslenmek

Cok pisirilmis iiriinler yememek
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Hiicresel Detoks Igin Otofajiyi Artirma Yontemleri
Aglik: Kalori azalulmasi ve aglik hili otofajiyi hizlandiran

en temel etmendir. Zaten otofajide agliga adaptasyon manug:
mevcuttur. Yiyecek kisitlandiginda hiicreleriniz az kaynakla idare
edebilmek i¢in 6nce eskimis hiicre pargalarini yer. Bu aruklardan
size enerji iretir. Bozuk proteinleri sindirip onlar pargalar ve size
yeni protein yapimi igin hammadde saglar.

Kan gekeri diigiikliigii: Kan gekeri diigitk kaldik¢a viicutta
insiilin seviyeleri de azalir. Insiilin ve onunla gelen IGF-1, be-
raberce otofaji siirecini engeller. Bu iki molekiiliin varlig1 yiye-
cek bollugu sinyali verir. Yani insiilin direnci durumunda, kanda
aglik sirasinda yiiksek olan insiilin seviyeleri, otofaji siirecini ag
kalsaniz dahi engeller.

Proteinlerin azalulmasi: Viicudun nitrojen dengesi dedigi-
miz bir durumu vardir (nitrojen proteinlerden gelen bir mad-
de). Bu dengede protein alimi ¢oksa otofaji olugmaz. Ortofajinin
olugmasi i¢in bir mikear nitrojen azlig gerekir. Proteinler kisit-
laninca lizozomlar eskimis proteinlerimizi yenileyerek kullanima
sunar. Kendi eski proteinlerimizi bozup onlardan yeni proteinler
tiretiriz. Demek ki beslenmede sadece karbonhidratlar azaltmak
yetmez, iyi bir otofaji i¢in proteinler de kisitlanmali.

Gece Agligr: Tiim yiyecek kisitlamalart igin en iyi donem
aksam saatlerinden baglayip uykuyu i¢ine alan dénemdir. Gece
boyu siiren uzun aghkta giindiiz yediklerimizi degil, viicudun es-
kilerini tiiketiriz.

Uyku: Gece agligiyla beraber iyi bir uyku otofajinin gok
bityiik destekgisidir. Zaten uyku hilinde normalde her gece
otofajiyle eskilerden kurtuluruz. Ama yaglanmayla bu temizlik
kapasitemizin azaldigini aruk biliyoruz. O hilde yas ilerledikge
aksamlari erken saatlerden itibaren ag kalarak derin bir uyku ¢ek-
mek gergek bir hiicresel detokstur.
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Soguk: Arada kisa siireli soguk temast otofajiyi artirir.

Egzersiz: Egzersiz, yiyeceklerden gelen enerjiyi harcamamizi
sagladify icin viicudu hiicresel diizeyde daha hizli aglik moduna
sokar. Kan sekerini diigiiriir. Dolayisiyla otofajiyi destekler.

Masaj: Bu alanda yapilan ¢egsitli ¢aligmalar, hiicreler mekanik
olarak uyarildiklarinda otofajinin arttigin sdyler. Masajin yarat-
ug1 mekanik uyari sebebiyle ancak geng ve esnek hiicreler buna
uyum saglar, eskiler saglayamaz. Tipki osteoporozu gidermek
i¢in sert zeminde yiiriiytisiin dnerilmesi gibi. Mekanik titresim
iyi hiicreleri artinip kétiilerin otofajiyle yok olmasini saglar.

Metformin-Rapamisin: Birincisi hepimizin bildigi seker ila-
c1, digeri ise aragtirmia agamasinda olan bir maddedir demistik. Bu
ikisi de temelde viicuttaki metabolik yolaklar: degistirir. Metabo-
lik yolaklardan anabolik olani, yani hiicrenin ¢ogalmaya dogru
gittigi yolu kusitlar. Hiicreler aglik sinyali verir. Bu sinyale kargilik
otofaji artar.
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Biraz Usii, Uzun Yaga

Bu boliimde kitabin gesitli yerlerinde sik stk degindigimiz “soguk
hava” ve “lisiime”nin Longevity bilimine katkilar1 tizerine detayl:
egilecegiz.

Nature dergisinde ¢ikan son dénem bir ¢aligmada, viicut 1s1-
stnin yagam uzunluguna etkisi inceleniyor. Varilan sonug; viicut
1s1st digitkse 6mriin uzadig1 yoniinde. Tipks buzdolabinda yiye-
ceklerin bozulmamasi gibi. Evet, biz de biraz soguga maruz ka-
linca uzun yagiyor, kolay bozulmuyoruz.

Viicut ssisinin canlilara etkisi simdiye kadar metabolik hiz
agisindan ele alindi. Nitekim viicut 1sist arttika canlinin me-
tabolik hiz1 artar. Artan metabolik hiz ise yagam siiresini kisal-
tir. Metabolik hizlari yiiksek hayvanlar, metabolik hizlar1 digiik
olanlara nazaran daha kisa yagar. Halihazirda bunu destekleyen
¢ok sayida yayin bulunuyor. Ancak bu son ¢aligma su fark: ortaya
koydu; metabolik hiz ayni kalsa da viicut 1sis1 diigiiriilen labora-
tuvar hayvanlarinda 6miir uzuyor. Diger bir deyisle, sadece viicut
1s1st 6miir uzunlugunu tek bagina etkilemeye yetiyor.

Caligmaya detayli bir bakalim: Deney hayvanlarinin bir kis-
mi1 21 derecede, digerleri 32.5 derecede tutulmus. 32.5 derecede
tutulan hayvanlarin metabolik hizlarinda beklenen artk olmus.
Ist ve metabolik hiz arug etkisiyle bu hayvanlarin, disilerinin
%28 oraninda, erkeklerinin %41 oraninda émiirleri kisalmus.

Caligmay1 devam ettirerek, viicut isist yiikseltilen gruba bir soguk
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fan tutulup tekrar 1silar1 21 dereceye diisiiriilmiig. Ancak bu ara-
da bakilmig ki hayvanlarin metabolik hizlar1 degismemis ama
omiirleri tekrar normale gelmis. O yiizden eskiden metabolik
hizin yaglanmayi arurmasina y6nelik bir ifade olan, five slow, die
old (yavas yasa, yash 6l) simdi, live cool, die 0ld (serin yasa, yash
6l) olarak yeniden diizenlendi.

Simdi 1s1-metabolizma hizi-yagam uzunlugu konusunu biyo-
kimyasal olarak ele alalim.

Kalori kisitlamasi ¢aligmalarindan ige baglamaliyiz. Nitekim
ilk miir uzarma galigmalari bu gekilde bagladi. Ilk ¢alismalar, ka-
lori kisitlamasinin (CR-calorie restriction), metabolik hizi azaltuigy
icin 6mrii uzatug yoniindeydi. Omiir uzunlugunda temel be-
litleyicinin metabolik hiz oldugu diisiiniiliiyordu. Ancak kalori
azaldiginda viicut 1s1st da diiger. Hepiniz deneyimlemigsinizdir;
az yedigimizde tisiiriiz, yemek sonrasi ise bir 1sinma gelir.

Kalori kisitlanmasinda diigen 1siyla beraber sadece metabolik
hiz azalmaz, bazi viicut fonksiyonlar1 da degisir. Viicut 1sisinin
dogru aralikea olmasi viicuttaki biyokimyasal igler icin hayatidir.
Diismiis 1styla bu fonksiyonlar bir nebze “kig uykusuna” yatar.
Kis uykusuna yatan hayvanlar, ayni tiirde olup da kig uykusuna
yatmayanlara gore bes kat uzun yagar.

Peki, bizim viicut isimiz diigtiigiinde neler degisir?

Enzimlerin faaliyetleri yavaglar: Viicut isis1 diisiince 6ncelik-
le enzimlerin faaliyetleri etkilenir. Viicuttaki isleyislerde enzimler
¢ok 6nemli yer kaplar. Enzimlerin aktive olduklar: dar bir 1s1 ara-
lig1 vardir. O derecenin alunda enzim aktivitesi yavaglar, dahas:
o enzim her ne i yapiyorsa o siireg yavaglar. Bu enzim viicutta
istenmeyen bir faaliyetin de aracisi olabilir. Bu esnada séz konusu
faaliyet de yavaglar.

Biiyiime yavaglar: Biiyiime ve st iligkisine 6rnek olarak
geng kizlarin regl yaglarini verebiliriz. Misir gibi sicak iilkeler-
de bu yas dokuza inebilitken soguk kuzey iilkelerinde on yediye
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ctkabilmektedir. Diger bir deyisle, canli tiirlerinin dogurganliga
erigimi sogukla azalmakta, diisiik viicut 1sisiyla gocukluk done-
mi uzamakrtadir. Kalori kisitlamasi ve viicut isist baglanustyla,
agir diyet yapan kadinlarin ve anoreksiya olan geng kizlarin adet
kesilmesi yagsamasi yine viicudun “olaylari ertelemeye” almaya
caligmasina 6rnektir.

Inﬂamasyon azalir: inﬁamasyona “hiicresel yangi, yanma” de-
mistik. Nitekim bileginizi burkunca siger, 1sinir ve kizarir. Bunlar
orada bir inflamasyonun bagladigini gosterir. Bu sisligin iizerine
buz koyup isiy1 disaridan diisiirerek inflamasyona sebep olan bi-
yokimyasal siireci yavaglatiriz. Viicut isisini diigiirmek mikro sevi-
yede inflamasyonun azalmasina sebep olur. Bugiinlerde iinliilerin,
sporcularin buz dolu kiivetlere girerken gektikleri igerikler sosyal
medyada dolasiyor; sizler de denk gelmigsinizdir. Giderek daha
yaygin olan bu yaklagimdaki amag¢ da budur. Her sabah yaz-kig
demeden soguk dus alan kisiler benzer sekilde bunu daha uzun
yasamak ve daha ding olmak i¢in yapar.

Kahverengi yag dokusu artar: Haurlarsaniz bildigimiz yagla-
rin rengi beyazdir ve sadece depo yaglardir demistik. Ancak kah-
verengi ve bej olanlar yag deposu degil, 1si iiretim deposudur. Bu
yag depolarinin igindeki yaglar kilo vermeye yardimcidur, ¢iinkii
yag1 1stya cevirir. Viicut 1sist diigtitkge kahverengi ve bej yag do-
kulars artar.

Immiin sistemi giiglendirir: Immiin sistem agisindan da vii-
cut ssisinin diigiikliigii incelenmigtir. Viicut 1sis1 diigiiriilen denek
hayvanlar, verilen antijene daha az inflamatuar tepki verip daha
¢ok direng gostermistir.

Serbest radikaller azalir: Artan 1sinin metabolik hiz1 arurdi-
gini soylemistik. Artan metabolik faaliyetler beraberinde artan
serbest radikal iretimiyle gelir. Ciinkii en ideal halde dahi bir
miktar serbest radikal iiretmek metabolizmanin normalidir. An-
cak 1s1 arttik¢a artan metabolizma daha ¢ok serbest radikale se-
bep olur. Diigmiig viicut 1sis1 bunu azalur.
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Elbette yasam uzunlugunu etkileyen ¢ok fazla faktdr vardir.
Ancak burada ele aldigimiz konu agisindan, viicut 1simiz1 diisiir-
mek adina neler yapabiliriz? Gelin simdi buna bakalim.

Az yemek: Gereginden fazla yememek gerekir.

Ortam 1sisin1n diigiiriilmesi: Siirekli kat kat giyinip sicak ev-
lerde oldugumuz igin viicut 1stmiz1 disaridan destekle hep yiiksek
tutuyoruz.

Yatak odas1 1sisinin diigiiriilmesi: Viicut sisinin dogal olarak
diizenlenmesi sirkadiyen i¢ saat ritmiyle iligkilidir. Gunliik sir-
kadiyen ritmimizde uykuya gegisten 6nce viicut isistnin diigmesi
beklenir. Bu disiig, uykuya dalmay saglayan melatonin hormo-
nunun salinimini artrir. Gece yatak odasinin serin olmasinin da-
ha saglikli bir uyku sagladig bilinir. Dogal sirkadiyen ritmimize
uyum saglamak icin gece uykuya ge¢meden 6nce viicut simizin
diigmesine destek olmaliyiz. Kat kat giyinip viicudun kendi 1s1-
sint diizenlemesini engellemekten kaginmaliyiz. Ustelik giplak
uyumanin saghkl oldugu bilinir; ¢iinkii bu, viicudun sirkadiyen
uyku éncesi 1sisin1 diigiirme siirecini kolaylagtirir. Bu sekilde da-
ha verimli bir uyku ¢ekeriz.

Soguk dusg: Sabahlari en azindan normal dugun bitiminde
soguk dus almak gerekir. Buz dolu kiivetlere veya soguk kabinle-
re giremesek de en azindan bunu yapabiliriz.

[lerleyen giinlerde sogugun ve viicut 1sisint diigiirmenin uzun
yasam kovalayanlarca uygulanacak ve giderek artan bir yontem

olacagini siklikla gorecegiz.

Soguk Dugsun Faydalar

1. Kan dolagimini arunir: Soguk su, viicudunuzun kan damar-
larint daralur ve daha sonra tekrar genisletir. Bu siireg, kan
dolagimini hizlandirir ve viicutta daha fazla oksijenin tagin-

masina yard1mc1 olur.
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. Bagigiklik sistemini giiglendirir: Soguk duglar, beyaz kan

hiicrelerinin aktivitesini arturarak bagisiklik sistemini des-
tekler. Diizenli olarak soguk dus almak enfeksiyonlara kargt
daha direngli olmaniza yardimei olur.

. Enerji seviyelerini arurir: Soguk su, viicutta adrenalin sali-

nimint tetikler. Bu da enerji seviyelerinizi yiikseltir ve giin

boyunca daha zinde hissetmenizi saglar.

. Stresi azalur: Rahatlamaniza ve zihinsel olarak daha dingin

olmaniza yardimci olur.

. Uyku kalitesini iyilegtirir: Soguk dus almak, viicut wsisinin

diigmesine yardimct olur. Bu da uyku 8ncesi viicudun rahat-
lamasini saglar, daha derin ve dinlendirici bir uyku uyuma-

niza yardimei olur.

. Sag sagligini iyilestirir: Soguk su sag derisini sitkilagtirir, sag-

larin daha parlak ve saglikli goriinmesini saglar. Ayrica sag

dokiilmesini azaltabilir.

. Cile sagligint destekler: Soguk dus cildin sikilagmasina yar-

dimar olur ve gozenekleri temizler. Bu da cilt sagligini des-

tekler ve sivilce olusumunu azaltabilir.

. Seliilit goriiniimiinii azalur: Soguk su, cilt alundaki yag hiic-

relerinin kii¢iilmesine yardimct olabilir ve seliilit gériiniimii-

nii azaltabilir.

. Kas iyilesmesini hizlandirir: Egzersiz sonrasi soguk dus al-

mak kas agrilarini hafifletebilir ve kas iyilesmesini hizlandirir.
Metabolizmay arurir: Soguk su, viicudunuzun enerji harca-
masini artirabilir ve metabolizmanizi hizlandirabilir.
Depresyon belirtilerini azalur: Soguk dus, serotonin-dopa-
min seviyelerini artirarak depresyon belirtilerini azaltabilir ve
ruh halinizi iyilestirebilir.

Dikkat ve odaklanmayi artirir: Soguk su beyin fonksiyonlari-
nt harekete gecirir ve biligsel islevleri arurabilir. Bu da dikkat

ve odaklanmanin artmasina yardimet olur.
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13. Sindirimi iyilegtirir: Soguk su igmek sindirim sistemini hare-
kete gecirir ve sindirim sorunlarini hafifletebilir.

14. Varis olusumunu engeller: Soguk dugslar, kan dolagimini aru-
rarak varis olusumunu engelleyebilir veya azaltabilir.

15. Testosteron seviyelerini arurir: Soguk suyun etkisiyle testos-
teron seviyeleri artabilir. Bu, erkeklerde cinsel saglik ve libi-
doyu olumlu yénde etkiler.

16. Uyku halinden ¢tkmaniza yardimci olur: Sabahlari soguk dus
almak, uyandirict etkisiyle uyku halinden ¢ikmaniza ve gii-
niin baglangicinda daha enetjik olmaniza yardimai olur.

17. Kas tonusunu arurir: Soguk su, kaslarin kasilma tepkisini ve
kas tonusunu arurabilir.

18. Migren ve bas agrisini hafifletir: Soguk su, bag agrilarini ha-
fifletebilir ve migren semptomlarin: azaltabilir.

19. Istah: diizenler: Soguk su igmek istah1 diizenler ve kilo kont-
roliine yardimai olabilir.

20. Genel saglik ve refah1 destekler: Soguk dus, viicudun dogal

iyilesme siirecini destekler, genel saglik ve refahi arurr.

Bu faydalarin yani sira, herkesin viicut tepkisi farklt olabile-
ceginden, soguk dus alma siiresi ve sikhg: kisiden kisiye degise-
bilir. Herhangi bir saglik sorununuz veya siipheleriniz varsa bu
konuda hekiminize danigmaniz 6nemlidir.

Soguk, Hiicreler igin Neden Onemli?

Sogugun iyilestirici etkisini basitge s6yle diisiinebiliriz: Bir yerinizi
carpuginizda genellikle orada bir sislik olugur ve doktorlar hemen
lizerine buz koymaniz1 tavsiye eder. Ornegin estetik ameliyat son-
rasinda yiizdeki sigligi hizla azaltmak icin soguk uygulama yapilir.
Viicudun iyilesme mekanizmalarindan ilki olan inflamasyon, bir
sorunu diizeltme ¢abasi olarak tanimlanabilir. Kisa siireli infla-

masyon genellikle gereklidir (6rnegin sisen bileginize buz koymak
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gibi) ancak uzun siireli ve kronik inflamasyon istenmeyen bir du-
rumdur. Elbette tiim kronik hastaliklarin inflamasyonla iligkili
oldugu bilinir ancak sapasaglam oldugunuzu diisiinseniz de yas-
lanma siireci kronik diigiik diizeydeki inflamasyonla el eledir. O
el hi¢ birakilmaz! Hizli inflamasyon, hizli yaglanmayla iligkilidir.
Burada anlamamiz gereken, yaslanmaya bagli inflamasyonu ara
stra sifilamamiz gerektigidir. Iste soguk ortam bu inflamasyonu
azaltmaya yardimci olur. Bu nedenle soguk duglar, soguk uygula-
malar ve uzun yagam siiresi bir arada diigiiniilmelidir.

Konuyu buradan su ekstrem 6rnege gotiirelim; diinyada 6l-
meyi kabul etmeyen insanlar igin tiim viicudu veya sadece bag
bolgesi ya da beyin gibi viicudun belli kismini dondurup sakla-
yan sirketlerden bahsetmigtim. Bunun kargiliginda talep ettikleri
ticretler de 6yle gok yiiksek meblaglar degil dogrusu.

Ozetle; bu “soguk” meselesi biyolojiyi bir siire “askiya” altyor.
Kis uykusu hayvanlarinin metabolizmas: gibi, sogukta bulundu-
gumuzda bir siireligine viicuttaki tiim olaylar, buna yaslanma da
dahil, yavagliyor.
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Dost mu, Diigman ms?

Gegtigimiz yiizyilda bilim insanlart giines 1s1ig1nin zararlarina
odakland:. Tespit edilen zararlar ¢arpici oldugu kadar dogruluk
pay1 da tagtyordu. Bununla birlikte, 2006 Diinya Saglik Orgii-
ti'niin (WHO) Ultraviyole Radyasyona Bagli Kiiresel Hastalik
Yiikii raporuna gére, agir1 UV maruziyetine bagli hastaliklar, top-
lam kiiresel hastalik yiikiiniin yalnizca %0.1’ine karsilik geliyor-
du. Buna kargilik, ayn1 DSO raporu, diinya ¢apinda daha biiyiik
bir yillik hastalik yiikiiniin, ¢ok diisiik seviyelerde UV maruziye-
tinden kaynaklanabilecegini belirtiyordu. Bu yiik, kas-iskelet sis-
teminin 6nemli bozukluklarini ve muhtemelen ¢esitli otoimmiin
hastaliklar ve yagami tehdit eden kanserler riskini igerir. Ciin-
ki glinegle temas azalinca D vitamini eksikligi birgok hastaligin
olusmasina neden olur. Ornegin diyetten veya giinesten gelen
yiiksek D vitamini diizeylerinin multipl skleroz (MS) gelistirme
riskini azaltabilecegine dair kesin olmasa da 6nemli kanitlar var-
dir. Daha yiiksek enlemlerdeki popiilasyonlarda MS insidans: ve
prevalansi daha yiiksektir; nitekim 7Zoxicology nin Aralik 2002 sa-
yisinda epidemiyolojik bir incelemeye dayali yayin, 37 nin iize-
rindeki bir enlemde yagamanin yagam boyunca MS gelistirme
riskini %100'den fazla arurdifini ortaya koydu.

Giines 15181 tizerine tarugmalar minimize etmenin yolu, gii-
nes 1s1ginin en zararsiz ve en yararl zamanlarina odaklanmak-
tan geciyor. Bu zamanlar; sabah erken saatler ve giinesin batug:
saatler. Bu iki zaman diliminde giines bizim i¢in sadece fayda
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iceriyor. O ylzden biz maksimum faydaya odaklanip giines
hakkinda endisesiz olacagimiz bu iki saate ve 6zellikle de sabah
saatlerine odaklanalim.

Sabahlari Giines Isigina Cikmanin
Sagliga Faydalar:

1. Sabah giin 1s1igina maruz kalmak, viicudunuzun “uyku
hormonu melatonini” sifirlamaya yardimer olur. Bu sa-
yede, “Heniiz afyonum patlamadi uyanamiyorum,” de-
mez, ding uyanirsiniz. Ayrica 151k, viicudunuzun uyku
dongiisti i¢in de 6nemlidir. Viicudun sabah maruz kal-
dig1 is1k, gece tekrar kagta melatonin iiretecegini belirler.
Diger bir deyisle, sabah erken giin 1s181yla kalkmak ya-
tarken melatonin almak gibidir. Sabah giin 15181, gece iyi
uyumanin garantisidir.

2. Sabahlar1 giines 15181na maruz kalmak, sadece viicudu-
muzun gece uykusuna yardimct olmakla kalmayip giin
boyunca ruh halimizi iyilestiren serotonin iiretmesine
neden olur. Serotonin salinimini kontrol etmenin bir
yolu kendinizi sabah giines 1s1gina maruz birakmakur.
Zaten fototerapi, yani parlak 1siklarin tedavi amagli kul-
lanilmasi, mevsimsel depresyon i¢in standart tedavi ola-
rak uzun siiredir kullanilir.

3. Sabahin erken saatlerinde giines 15131na maruz kalmak
kilo vermeye yardimcidir. Sabah giin is13inin metaboliz-
maya etkisini 6l¢mek i¢in yapilan ¢aligmalarda, katilim-
cilarda yiyecek alimi, uyku, aktivite dahil olmak iizere
151ga maruz kalmayla ilgili olmayan tiim fakeorler kont-
rol edildikten sonra bile sabah isiginin kilo iizerindeki
etkisi 6nemli bulunmus; 1513a maruz kalanlarin daha az
kilo aldig1 goralmiigtiir.

269



AYSEGUL CORUHLU

Aslinda yukarida siralanan tiim faydalarin temel sebebi, giin
15181 ile sirkadiyen i¢ biyoritminin diizenlenmesidir.

Gece goze parlak 151k geldiginde, geg yatugimizda, geg saat-
lerde yemek yedigimizde sirkadiyen déngiimiiz, olmasi gereken
yirmi dort saatlik periyotlardan daha kisalmig gibi olur. Diger bir
deyisle, tiim viicut yirmi dort saat yerine daha kisa giin dongii-
leri yagar. Bunun saghigimizi bozmasini bir yana koyalim ve su
soruyu soralim:

Bu durum, “Zaman neden aruk ¢ok hizli akiyor?” sorusuna
cevap olabilir mi? Bence evet.

Biyolojik zaman sirkadiyen saate uyarsa giin tam yirmi dort
saat olur; yoksa i¢ saat daha kisa déngiilerle akar, bir giinde iki
giin yaslaniriz.

Peki, ne kadar giin 15181 gerekli?

Giin 1gigindan faydalanmak igin illaki giinegin goriinmesi
gerekmez. Bulutlu bir giinde bile dig mekindaki dogal giin 151-
g1, i¢ mekan aydinlatmasindan ¢ok daha fazla 151k giicii sunar.
Yagmurlu kus giinleri bile 1.000 veya daha fazla liiks seviyesinde
stk iiretecektir. Isigin parlakligini tanimlamak igin kullanilan
liiks degeri, herhangi bir i¢ mekan igiginin iiretebileceginden ¢ok
daha fazladir. Ve giinegli bahar-yaz giinlerinde sabah giin dogar-
kenki giines 15181, i¢ mekan 1g1igindan kat kat daha parlak 151k
saglayabilir.

Toparlayacak olursak; saglik ve uyku faydalari i¢in kendimizi
15132 maruz birakmaya 1g1k tedavisi ya da “fototerapi” denir. Do-
gal fototerapi igin;

* Sabah giin isig1yla uyanmak.

* Balkonda ya da cami agarak veya disar ¢ikarak 1513a maruz
kalmak. Giines gozliigii ve lens kullanmadan, giin dogu-
munun 15 derece asad1 veya yukarisina on ila otuz saniye

bakmak.
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* Aksamiistii ayni gekilde giinesin battigs kizillik zamaninda
tekrar giinege yarim dakika bakmak.

¢ Gece miimkiin oldugunca parlak 151k alunda oturmamak,
elektronik cihazlara yatmadan iki tig saat 6nce veda etmek.

 Karanlikta uyumak.

Naturel D Vitamini ve Longevity

Uzun ve saglikli yasamak icin bir molekiile bel baglayacak olsaydik
siiphesiz bu, D vitamini olurdu. Hakikaten de D vitamini viicu-
dun ana orkestra sefidir. Neredeyse alundan D vitamini eksikligi
¢tkmayan bir hastalik yoktur. D vitamini dendiginde yine asil me-
sele ddniip dolagip bu béliimdeki konumuza, giinege gelir. Ciinkii
D vitamini, orijinal kaynag giinesten saglandik¢a dmiir uzar.

D vitamini ve farkli hastaliklar iizerine ¢ok sayida yayin bu-
lunmakta, Giiniimiizde tam anlamiyla olmasa da D vitaminin
onemi anlagildi. Burada faydalarini temel bagliklarla toplayalim.

Kemik Saghgi: D vitamini, kalsiyum ve fosfor emilimini
arurarak kemik sagligint destekler. Yeterli D vitamini seviyeleri
kemiklerin giiclii ve saglikli kalmasina yardimci olur.

Kalsiyum Emilimi: D vitamini, bagirsaklardan kalsiyum
emilimini arurir. Bu, kalsiyumun viicutta etkili sekilde kullanil-
mastni saglar ve kemiklerin giiglenmesine katkida bulunur.

Bagisiklik Sistemi: D vitamini bagisiklik sistemi fonksiyon-
larini diizenlemekte 6nemli bir rol oynar. Bagisiklik hiicrelerinin
etkinligini arurarak enfeksiyonlara kargt koruma saglar.

Kas Fonksiyonu: D vitamini kas fonksiyonu i¢in 6nemlidir.
Yeterli diizeyde D vitamini kas giiciinii ve dengeyi arurabilir, kas
iskelet sistemi hastaliklarinin riskini azaltabilir.

Kardiyovaskiiler Saglik: Bazi aragurmalar yeterli D vitami-
ni seviyelerinin kalp saglig1 tizerinde olumlu etkileri oldugunu
gosterir. D vitamini eksikligi kardiyovaskiiler hastalik riskini ar-
urabilir.
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Kanser Riskini Azaltma: Bazi aragtirmalar, yeterli D vitami-
ni seviyelerinin bazi kanser tiirlerinin riskini azaltabilecegini gos-
terir; 6zellikle meme, prostat ve kolorektal kanser tiirleri gibi...

Ruhsal Saglik: D vitamini eksikligi depresyon, anksiyete ve
diger ruh sagligs sorunlaryla iligkilendirilir. Diizenli olarak ye-
terli D vitamini almak ruh sagligini korumada 6nemli rol oynar.

Otoimmiin Hastaliklar: D vitamini, otoimmiin hastalikla-
rin (6rnegin multipl skleroz, romatoid artrit) gelisimini 6nleme-
de veya yonetmede etkilidir.

Gebelik Sagligi: Gebelikte yeterli D vitamini alimi anne ve
bebek sagligs acisindan onemlidir. D vitamini eksikligi, gebelik
komplikasyonlari ve bebeklerde dogum 6ncesi ve dogum sonrasi
problemlerle iliskilendirilir.

Genel lyi Saglik: D vitamini, genel saglik ve iyi bir yasam ka-
litesi icin 6nemlidir. Yeterli D vitamini seviyeleri enerji seviyele-
rini artirir, bagigiklik sistemini giiglendirir ve genel olarak saglikls
bir viicut fonksiyonu saglar.

D Vitamini Miktarinizi Yiikseltmek I¢in Neler
Yapabilirsiniz?

* D vitamini i¢in UVB dalga boyu giines 131 gereklidir. Bu da
ancak saat 11.00-15.00 arasinda miimkiin. Bu saatlerde giinesle
on ila yirmi dakika temas gerekir. Burada marifer siirekli giineg
altinda olmak degil, az siirede ama her giin giineglenmektir.

* Viicudun %30’luk kisminin bu siirede giinegle temast 6nemli-
dir. Kollar-bacaklar bu orani tamamlar.

* D vitamini igin cildin lipit yapisi énemlidir. D vitamini cilt
hiicrelerindeki bir tiir kolesterolden yapilir. Kolesterol azlig
ciltte D vitamini olusumunu azaltabilir. Kolesterol diisiiriicii
ilaglar kullaniyorsaniz D vitamini degerinizi yazlar da 6lgtii-
riin. Yine ayni sebepten vegansaniz veya ¢ok az hayvansal gida
titketiyorsaniz D vitamini seviyenizi dl¢tiiriin.
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* D vitamini, kolesterol kadar diger iyi yaglarla da baglanulidir.
Yagsiz diyetlerde israr ediyorsaniz D vitamini degerinizi yazlar
da 6lgtiiriin. Iyi yaglar1 besinlerden almak igin yag emiliminde
rol alan safra kesesi, pankreas, bagirsak sagligi da isin igine
girer. Safra keseniz iyi ¢alistyor mu? Pankreasiniz yag sindirimi
icin yeterince enzim salgilayabiliyor mu? Diskinizin yagl ve
agtk renkli oldugu oluyor mu? Bagirsaklarinizda iilseratif ko-
lit, IBS veya sizdiran bagirsak gibi hastalik tanilariniz var me?
Tiim bu sikdyetler yag emiliminizi azaltabilir.

* Omega yaglarinin cilt hiicrelerindeki miktari D vitamini i¢in
¢ok onemlidir. Yaz boyu balik yedik¢e daha yiiksek D vitamini
liretiriz.

* Yagsla cildin koruyucu yag katmani azalir. Ancak bizler de fazla
yikama ve cildi kurutucu temizlik malzemeleri kullaniyor ola-
biliriz. Bu tiriinleri azaltmak faydali olabilir.

¢ Cilt rengi artuk¢a 15181 daha az gegirir. Koyu tenliyseniz daha
uzun siireli giineglenmeniz gerekir.

* Lokasyon da 6nemlidir. Ekvatordan ne kadar uzaklagirsaniz D
vitamini ihtiyaciniz o kadar artar.

* D vitamini yapimi1 sadece cildin degil, karaciger ve bobregin
de isin igine girdigi bir siirectir. Karaciger ve bobrek rahatsiz-
liklariniz varsa D vitamini degerinizi daha siki kontrol ettirin.

* D vitamini i¢in bir diger olmazsa olmaz siilfiirdiir. Sillfirlii
besinler titkketmek D vitamini olusumunu artirir (Sarimsak,
sogan, brokoli, yumurta, karnabahar gibi).
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Lenfatik sistem, iizerinde nedense az konugulan ancak bizi kan-
serden ve enfeksiyonlardan koruyan sistemdir. Hartta, “Odemim
var,” dediginiz her seferinde, farkinda olmasaniz da iyi bosalul-
mamug lenfatik sisteminizi kastedersiniz.

Lenfatik sistem, upki bizim damar ve toplardamarlardan
olusan kan dolagimi agimiz gibi, biiyiik-kiigitk kilometrelerce
borudan olusan bir sistemdir. Boru dedim, ¢iinkii lenf damarla-
rin1 kanalizasyon borusuna benzetebiliriz. Bunu sehirlerdeki su
temizleme sistemleri gibi bir sistem olarak diigiinebiliriz. Lenf
sisteminin de benzer gekilde ilk gorevi viicut sivilarinin dengesini
saglamak ve onlari temizlemektir.

Peki, viicut stvilar1 neden dengelenmeye ihtiyag duyar?

Kan damarlarimiz, onlarin daha kiigiik olanlar: kapiller da-
marlarimiz vardir. Bu damarlarin i¢inden kan akarken besini, ok-
sijeni, hormonlari dokulara ve hiicrelere ulagtirmak ister. Bunu
yapabilmek i¢in devridaim geklinde, atardamarlardan toplarda-
marlara (venlere) akar. Bu akigi saglayan temel gii¢ kalbin pompa
giiciidiir. Kalp attik¢a kan, atardamardan toplardamara gider.

Kanin akisini saglayan bir bagka gii¢ ise kandaki albiimin
proteinidir. Siz de yapurdiginiz testlerde muhakkak albiimin
degerini gormigsiintizdiir. Kanda albiiminin varlig bir basing
yaratir. Biz buna “osmotik basing” deriz. Atardamarlarda daha
¢ok olan bu basing toplardamarlara dogru azalir. Boylece kan da
azalan basinci takip eder. Ancak kanin 6ylece damarlar iginde
akip durmasi igimize yaramaz, asil konu onun igindeki gerekli
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maddeleri dokulara birakmasidir. Bu yiizden kan akiginin nere-
deyse %90’1 dokulara geger ve tekrar geri emilir. Zaten kandaki
albiimin yiiziinden kanin i¢i daha yiiksek basinglidir, bu da do-
kulara gegen stvinin ¢ogunun kana geri emilmesini saglar. Peki,
geri kalan %10 nerededir? Iste 0 %10 dokularda kalir. Lenfatik
sistem de burada devreye girer ve kalan %10’luk siviy1 doku-
lardan toplar, temizler ve tekrar kan dolagimina verir. Boylece
lenflerimiz bizi dokularimizda 6dem olusmasindan korur. lyi ¢a-
lismadiginda ise 6dem kaginilmazdir.

Lenfatik sistemin ikinci 6nemli gérevi bagisiklik sistemiyle
ilgilidir. Bu gérevinin ne kadar 6nemli oldugunu lenf nodlarimi-
zin enfeksiyon durumunda sismesinden anliyoruz. Eger dokuda
bakteri veya viriis varsa bunlar lokal olarak orada yakalanir ve
lenf damari aracilityla en yakin lenf noduna taginir. Lenf nodlar
birer polis istasyonu gibi islev goriir. Lenfle gelen patojenler bu
nodlarda yok edilir. Lenf nodlarinda lenfositler bulunur. Zaten
lenfatik sistem adi da lenfositleri ¢agrigtirir. T ve B lenfositleri
gibi immiin sistem askerleri, lenf nodlarinda bekler. Lenf, onlara
patojen iletilmigse buna karst saldirt plant hazirlar. Lenf nodlar
sayesinde lenfatik sistem dokulardaki patojenleri temizler ve o
%10’luk siviyr temizleyerek tekrar kan damarlarina verir.

Lenfatik sistern sadece bakteri, viriis ve fazla doku sivisini
degil, o dokudaki hiicre artiklarini ve kanserlesmis hiicreleri de
temizler. Tam bir filtredir lenf nodlari. Nitekim lenfatik sistem
olmasa kanserle de bas edemezdik.

Lenf nodlarinin sayist viicutta alt1 yiiz kadardir. En bilinen-
ler kasikta, koltuk altinda, bogazda, boyun ve omuz arasinda
olanlardir. Fark etmigsinizdir, hastalaninca doktorlar bu nokta-
lar1 elle muayene ederek sisip sismediklerine bakarlar. Bu sigme-
nin sebebi oralarda olan temizlik sirasinda lenfositlerin sayisi-
nin artmasindandir. lyilesince kiigiiliir. Yine meme kanserinde
de koltuk alu metastazi olup olmadigina bakilir. Eger meme
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T VITAMINI VE LONGEVITY

Vitaminleri severiz. Vitaminlerin antioksidan olanlari, inflamas-
yonu azaltmaya yardimci olanlart vardir. Bu antioksidan ve an-
ti-inflamatuar vitaminler kadar etkili bir vitamin daha vardir: T
vitamini. Dahasi bedava! Ona ulasmamiz: engelleyen tek sey ise
ayakkabilarimizdir.

I¢inizden bu vitamini ilk defa duyanlar, belki de hi¢ duyma-
yanlar olacakur. Peki, T vitamini nedir?

T vitaminiyle kastettifim aslinda “topraklanma’nin Tsidir.
Evet, toprakla temas tam bir vitamin takviyesi iglevi goriir. Toprak-
la temasin antioksidan ve anti-inflamatuar etkileri oldugu bilin-
mekrtedir. Tek yapmamiz gereken, sadece topraga temas etmekir.

Giinliik yasamimiz dogadan kopuk... Evdeyken terlik ve ha-
liyla, uyurken yerden yiiksek yatakta, iste ayakkabi ile temastayiz.
Eskiden makosen ayakkabilar vardi. Simdi plastik, kauguk gibi
iletken olmayan ayakkabilarla toprak iizerinde geziyoruz. Bazen
aylarca toprakla direkt temas kurmuyoruz. Ancak bir tatilde, de-
niz kenarinda veya parkta, ormanda yalin ayak dolagmigsak veya
denize girmigsek biiyiik bir rahatlama hissederek ne kaybettigi-
mizi anliyoruz. O gece ¢ok daha iyi uyuyoruz. Sadece dogayla
temas bizi fabrika ayarlarimiza, daha dogrusu fabrika voltajimiza
dondiiriiyor.

Yaklagik elli yil 6nce, sentetik malzemelerden iiretilen ayakka-
bilar hayatumiza girdi. Diinya ile aramiza giren ayakkabilarimiz,
diinyanin elektrik alanindan bizi ayirdi. Bir anlamda diinyadan
fisimizi gekrik. Iste bu, saglik igin biiyiik bir sorun teskil ediyor.
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Oysa Ingilizcesi grounding olan bu topraklanma hili sagligin
destekgisidir. Pubmed'de okuyacaginiz gok sayida ¢aligma,

* Topraklanma ile stres arasindaki iligkiyi,

* Topraklanma ile immiin sistem arasindaki iligkiyi,

* Topraklanma ile agri ve inflamasyonun azalmasi arasinda-
ki iligkiyi,

* Topraklanma ile tansiyonun dengelenmesi arasindaki ilis-
kiyi,

* Topraklanma ile uyku hormonu melatoninin artmasi ara-
sindaki iligkiyi inceler.

Burada iki 6rnek verelim:

Topraklanmanin stres iizerine etkisinin ol¢iildiigii calismalarda
kisilerin kortizol seviyeleri ol¢iilmiis, ii¢ giin gibi kisa siirede kor-
tizol seviyelerinin daha diisiik oldugu gériilmiigtiir. Topraklanma
kortizolii azaltarak gevsemeyi, rahatlamayi ve iyilesmeyi saglayan
parasempatik sistemi artirir. Ayrica parasempatik aktivitenin art-
mastyla kalp ritminin daha diizenli hile geldigi gézlemlenmistir.

Bagka bir ¢aligma, sadece kortizolii degil, CRP isimli infla-
masyon belirtecini 6lgerek topraklanmanin bu iki parametreyi
disiirdiigiini gosterdi.

Topraklanmanin immiin sistem {zerine etkisini 6lgen bir
diger ¢aligma, bu aliskanligin NK isimli Nazural Killer, yani do-
gal oldiiriici hiicreleri arurdigini tespit etti. NK hiicreleri; viriis,
bakteri ve kanser hiicrelerini 6ldiirmede en giivendigimiz ozel
savasct hiicrelerimizdir.

Yerkiiremiz bir batarya gibidir. Uzerinde pek gok elekerik yii-
kii vardir. Serbest elektronlar (free electrons) olarak tanimlanan
parcaciklart bolca barindirir. Doga olaylariyla bu elektik yiikiinii
hep yiiksek tutar. Her giin diinyanin farkl: yerlerinde binlerce
simgek cakar. Riizgir hareketleri, yagmur, giines isinlari, hepsi
yerkiirenin yiizeyini bu serbest elektronlarla devamli sarj eder.
Elektronlar eksi yiiklii atom alti parcaciklardir. O yiizden biz
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onlara “negatif yiik” deriz. Yeryiizii negatif yiikliidiir. Diinyanin
farkli yerlerinde farkli miktarda negatif yiik olabilir. Bazi yerlerin
sifali kabul edilmesinde o bolgedeki negatif yiikiin, yani serbest
elektronlarin fazlalig s6z konusudur.

Diinya nasil kocaman bir batarya ise bizler de birer kii¢iik
bataryayiz. Bizim viicudumuzda da elektrik yiikii bulunur. Ni-
tekim bu yiikii teshis amagh olgebiliriz. Kalpteki elekeriksel ak-
tiviteyi EKG ile, beyindekini EEG ile, kaslardakini ise EMG
ile olgeriz. Tiim beyin, sinir sistemi, kaslar elektriksel sinyaller
kullanarak ¢alisir. Esasinda her bir hiicremiz elektriksel iletiye
sahiptir. Biz buna “biyoelektrik” diyelim. Her hiicremizin zarin-
da ¢ok sayida voltaj bagimli kapilar bulunur. Bu kapilar, voltaj
degisikliklerine tepki vererek acilip kapanir. Béylece hiicrelerin
i¢ine gerekli maddeler alinabilir ve auklar disar1 aulabilir. Her
hiicre zarinda zar voltaji mevcuttur. Biz buna “aksiyon potansi-
yeli” deriz. Bu voltajin belli araliklarda tutulmasi gerekir. Ideal
araligin tstiinde veya altinda olmasi istenmez. Elektriksel volta-
jimizi dengede tutmak viicut igin gok Snemlidir. Oyle ki giinliik
olarak enerjinin yiizde 20’si bu dengenin saglanmasina harcanir.

Elekeriksel canlilar oldugumuzu hatirladik. Elekerik, iletken
bir ortam araciligtyla akabilir. Viicudumuz elektrigi iletemesey-
di parmagimiz fige soktugumuzda 6liim tehlikesi yagamaktan
korkmazdik. Viicudumuzun iletken olmasi, yerkiire ile temas
ettigimizde aralarinda bir etkilesim olmasina neden olur. Elekt-
rigin iletilebilmesi, elektronlar arasinda gergeklesen bir siiregtir.
Iki iletken temas ettiginde ikisi arasinda bir voltaj dengelenmesi
olur. Biz de yeryiiziine temasla dengesiz elektriksel alanimiz var-
sa dengeleriz. Bu yiizden parkta, kumda ¢iplak ayakla gezince
bir rahatlama hissederiz. Gerginligimiz, stresimiz azalir. Oysa bir
aligveris merkezinde vakit gecirdikten sonra ¢ikigta arabanin ka-
pisina dokununca o minik elektriklenmeyi hissederiz. Bu, isten-

meyen bir elektrik yiikiidiir. Bizi yorgun ve gergin yapar.
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Nitekim topraklanmanin sagliga etkileri sporcular iizerin-
de de gozlemlendi. Unlii bisiklet yarisi Tour de France’in 2003,
2005 ve 2007 yillarinda, Amerikali bisikletcilere yarig sonrast
topraklanma uygulandi. Alinan sonuglara gore bisikletgiler yaris
sonrast daha hizli toparland. Kaslarindaki tendinit gibi rahatsiz-
liklar daha hizli iyilesirken sakatliklari da daha hizli diizeldi.

Sporcular disinda kardiyolojide de topraklanmanin etkisi in-
celendi ve kamp yaparak toprak iizerinde uyuyanlarda yiiksek
tansiyonun hizla dengelendigi goriildii. Ayrica topraklanmanin
depresyonu azaltmada ve kronik agrilari hafifletmede etkili oldu-
gu da biliniyor.

Her ne kadar s6z konusu ¢aligmalar kiigiik gruplarla yapilmig-
sa da sonuglar umut verici... Heniiz topraklanma, “Her giin bol su
i¢in,” gibi doktorlar tarafindan siklikla 6nerilen bir eylem halini
almasa da bunun giderek degisecegini umuyorum. Ciinkii teknik
detaylara inince topraklanma hakikaten takviye bir vitamin gibi.

Longevity meselesine donersek. .. Topraklanma ile yerkiireden
aldigimuz serbest elektronlar birer antioksidan gibi ¢alisir. Antioksi-
danlarin serbest radikallere karg1 bizi koruyan maddeler oldugunu
biliyoruz. Sebze ve meyvelerde bolca olan antioksidanlar sagligimiz
icin 6nemlidir. Basitce serbest radikal demek, bir atomun elektron
sayisinda bir tiir esitsizlik var demektir. O atom eksik elektronla-
rimi tamamlamak ister ve elektron galabilecegi yerlere saldirir. Vii-
cudumuzda her an serbest radikaller olustugu icin bu saldiridan
kendi iirettigimiz antioksidanlarla kurtuluruz. Ancak genclikte ve
saglikli oldugumuz zamanlarda daha iyi yapilan bu nétralizasyon
isi yaslandikea yetersizlesir. Sagliksiz beslenme, sagliksiz yagam gek-
limiz ve yaglanmanin kendisi giderek artan bir serbest radikal yii-
kii getirir. Enfeksiyonlar, kronik inflamatuar hastaliklar, fazla kilo,
uyku sorunlan gibi gesitli etkenler de bu yiikii arunr. Bizler de
ihtiyacimiz olan antioksidanlari taze sebze-meyvelerden ve takvi-
yelerden almaya galigiriz. Iste topraklanmak da ayni etkiye sahiptir.
Yeryiiziiyle her temas bize bu nétralizasyonu saglar.
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Peki, topraklanmak i¢in neler yapabiliriz?

* Yalin ayak dolasmak

* Islak ¢ime, kuma ¢iplak ayakla basmak
* Agaglara temas etmek

* Denize girmek

Sokaktaki hayvanlan sevmek

Bunlar basit oneriler gibi goriilebilir. Ancak “Bol su igin,”
demek de gayet basit bir éneriymis gibi dursa da son derecede
onemlidir. Topraklanmak da artk bir tedavi yontemi olarak gé-
rillmelidir.

Forest Bathing (Orman Banyosu)

Burada T vitamini ya da topraklanma meselesiyle yakindan ilig-
kili oldugu i¢in Japonlarin bagisiklig1 artirmak adina 6nerdigi bir
baska uygulamaya deginmeden gecemeyecegim.

“Orman banyosu” olarak Tiirkgelestirebilecegimiz forest bat-
hing uygulamasinin Japoncasi Shinrin Yoku'dur. Bu akim Japon-
yada ortaya ¢itkmugsa da tiim diinyada bilinir ve siddetle énerilir.

Bu akim ormanlik alanda, dogada olmanin sagliga faydalarini;

* stresin azalmasi

* agrinin azalmasi

* inflamasyonun azalmas

* immiin sistemin gii¢lenmesi

¢ sirkadiyen ritmin tekrar kurulmasi
* uyku veriminin artmast

* huzursuz bacak sendromundan fibromiyaljiye kadar kas
rahatsizliklarinin azalmasi olarak siralar.

Bu mesele artik Avrupada pek ¢ok saglik kliniginde uygula-
nan bir yéntem hiline geldi. Sonugta, agaglik alanda olmanin,
toprakla temasin hepimize iyi geldigi asikar...
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MAVi BOLGELERDEKI UZUN
YASAMIN SIRRI

Take care of your body. Its the only place you have to live in.
Jim Rohn

Oncelikle, diinya iizerinde bazt bolgelerde yasayanlarin yagam
siiresinin ortalamanin {izerinde oldugu gézlemlenince ¢esitli
aragturmalarin konusu hiline gelen Blue Zones (Mavi Bolgeler),
hem kisilerin yagam siiresi uzunlugu bakimindan hem de yagam
tarzi aligkanliklarinin benzerligi agisindan incelendi.

Baslangicta bes adet Mavi Bolge tespit edildi. Mavi Bolgeler
su bélgelerde bulunuyordu:

¢ Sardinya, Italya - Diinyanin en uzun émiirlii adamlarina
ev sahipligi yapiyor.

* Okinawa, Japonya - Diinyanin en uzun émiirlii kadinlari-
na ev sahipligi yapiyor.

* Loma Linda, Kaliforniya - Ortalama bir Amerikalidan on
yil daha fazla yasayan Yedinci Giin Adventistleri Toplulu-
gu'na ev sahipligi yapiyor.

. ikarya, Yunanistan  Yaygin kronik hastalik oranlarinin
onemli ol¢iide azaldigy kiigiik ada topluluguna ev sahipligi
yaplyor.
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* Nicoya, Kosta Rika - Insanlarin doksan yagina gelme ih-
timalinin Amerikalilara gore iki kat daha fazla oldugu

bolgedir.

Bu bolgeleri inceleyen gazeteci Buettner ve ekibi, Mavi Bol-
ge yasaminin 6ziinii olusturduguna inandiklar1 dokuz saglikli
ilkeyi belirledi. Arasurmaya gore Mavi Bolgelerin dokuz ortak
ozelligi sunlard::

Hareketi giiniin dogal bir parcas: haline getirmek
Amag duygunuzu bilmek

Stres gidermeye 6ncelik vermek

Midenin yaklagik %80’i dolana kadar yemek
Biiyiik 6l¢iide bitki bazli bir diyet uygulamak
Olgiilii alkol tiikermek

Toplulugunuzla baglantt kurmak

Aileyi (biyolojik veya se¢ilmis) ilk siraya koymak

¥ e N AW AN

Saglikli davraniglari destekleyen sosyal gevreleri segmek

Gelin bu 6zellikleri biraz agalim.

Fiziksel aktivite: Mavi Bolge'deki asirlik insanlar yiiksek
diizeyde fiziksel aktivite yapiyor ve siklikla el emegiyle mesgul
oluyor. Ornegin Sardinyadaki ¢oban toplulugunun giinde 8 ki-
lometreden fazla ytiriidiigii biliniyor.

Amag duygusu: Okinawalilar buna “ikigai”, Nicoyanlar ise
“plan de vida” diyor; her ikisinin de altinda, “Sabahlari ne igin
uyanityorum?” fikri yatiyor. Bu amag duygusu, daha uzun ve
daha mutlu bir yagama katkida bulunan yasam doyumunun
kaynag: olarak kabul ediliyor.

Uyku: Mavi Bélgeler asirlik insanlan dinlenmeye ve uykuya
oncelik verir. Ornegin Ikaryalilarin 6gleden sonra kestirdikleri
bilinirken Loma Linda Toplulugu haftada bir Sabat’t veya din-
lenme ve ibadet giiniinii kabul eder.
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%80 kurali: Mavi Bolgelerde yasayan insanlar agirt yemek
yeme egiliminde degildir. Kuralin adi, yemeklerden 6nce soyle-
nen ve insanlara mideleri %80 doldugunda yemeyi birakmalari-
n1 haurlatan eski bir Okinawa mantrasindan gelir.

Bitki bazli beslenme: Mavi Bolge asirlik insanlarinin beslen-
me aligkanliklari biiyiik dl¢iide bitkilere dayanir.

Orta diizeyde alkol tiiketimi: Buettner Mavi Bolge asirlik
insanlarindan bazilarinin orta diizeyde alkol tiiketiminin uzun
yasam siirelerine katkida bulunduguna inaniyor.

Topluluk duygusu: Buettnera gore giiglii topluluk baglar
uzun Smiirliliigii tegvik ediyor. Ornegin Okinawalilarin toplu-
luk iiyelerine mali ve duygusal destek saglayan giivenli sosyal ag-
lar olusturduklar biliniyor.

Once sevdikleriniz: Giiglii aile baglari Mavi Bélge toplu-
luklarinin temel tagidir. Ornegin Yedinci Giin Adventistleri, go-
cuklarin yaglanan ebeveynine bakug, birbirine siki sikiya bagl
topluluklarda yagtyor.

Sosyal tegvik: Buettner, Mavi Bolgelerdeki asirlik insanla-
rin saglikli davranglari tegvik eden ve boylece saglikli bir yagam
tarzina bagli kalmay: kolaylagtiran sosyal aglarda yasadigini 6ne
stirliyor.

Gériildiigii lizere Mavi Bolgelerde yasayanlarin ashinda ¢ok
biiyiik sirlart yoktur. Zaten sz konusu Mavi Bélgeler yasamin
yavas aktigs yerlerdir. Yani en temel Mavi Bolgeli olma engelimiz,
kosusturdugumuz sehir yasaminda yavaglayamamak... Bu telage
ve sorumluluklar saglig1 ertelememize sebep oluyor. Gergekten de
anketler yetigkinlerin ¢ogunlugunun saglik aliskanliklarini iyiles-
tirmek istedigini gosterse de %90°dan fazlasi genellikle ilk yedi
aydan sonra saglikli yeme aligkanliklarindan vazgeciyor, %70’i
sadece iki y1l sonra spor salonu iiyeligini iptal ediyor. Bu kisilerin
%30’una ise depresif bir duygu durumu da eglik ediyor.
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Biz bu onerileri gehir hayaumiza nasil uyarlayacagimiza
odaklanmaliyiz.

Hareketi giiniin dogal bir pargasi hiline getirmek: “Asansor
yerine merdiven kullanin,” gibi bir oneri bile hareketi giinliik
rutininizin dogal bir pargasi hiline getirmenize yardimci olurken
konuyu ilerletip hareket etmenin viicudumuz igin neden faydal
oldugunu bir kez daha haurlatalim: Hareket hali kaslar igin bir
uyaridir. Hareket hili kan dolagiminy, viicuttaki oksijenlenmeyi,
kaslardaki insiilin etkisini arunr. Liste daha da uzar. Hareketsiz
yasamuin omrii kisaltugs ise pek ¢ok galigmayla kanitdanmugur.

Amag duygunuzu bilmek: Hayau bir amag yolu, bir 6diil yolu
olarak gormek yolun kendisinden de haz (dopamin) almamizi sag-
lar. Konu su ki elektroniklerle ve sosyal medyayla gegen yagamin
bize attigy saglik goliiniin adi “dopamin duyarsizliidir.” Nitekim
kolay elde edilen ucuz hazlar diinyasinda olmak bize kiigiik sey-
lerden mutlu olmay: unutturdu. Ve bunu felsefik olarak da yap-
mads; biyokimyasal olarak yapti. Tipk basit sekerden ortaya ikan
insiilin duyarsizlig1 gibi, basit hazlardan da dopamin duyarsizlig
yastyoruz. Demek ki sosyal medya detoksu yapmak gerekir.

Stres gidermeye 6ncelik vermek: Stres, bakis agisindan iba-
rettir. En basit bir konu bile bir kisi igin stres sebebi olabilir.
Veya bir kisiye agur stresli gelen bir sorunu bir bagkas: sakince
¢ozebilir. Bu sebeple olaylardan bagimsiz olarak bana gére stres,
olaylara istinaden beynimizde sekillendirdigimiz senaryolardir.
Cogu zaman heniiz olmamig olayin olma ihtimali veya olmus
bitmis olayin “keske” senaryosu beyinde bir film gibi doner. Iste
ben buna “stres” diyorum. Coziimii sorunun iginde, kafada film
dondiirmeyecegiz.

Yaklagik %80 dolana kadar yemek: Kalori kisitlamasinin 6m-
ril uzatug, uzun yasamla ilgili eski ve ilk hayvan deneyi ¢aligma-
larinda ortaya konmustur. Bunun iistiine laf séylemek pek akil
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kin degildir, ¢iinkii bu etki defalarca kez ispatlanmigtir. Formiil
basittir; az yemek 6miir uzatr. Ozellikle orta ve ileri yaglarda...

Biyiik 6l¢iide bitki bazli bir diyet yapmak: Bu da bildigimiz
bir konudur. Islenmemis bitki bazli beslenmenin sagliga olumlu
etkisi, lizerine tartigilamayacak kadar net bir meseledir.

Toplulugunuzla baglanti kurma: Sadece modern sehir yasa-
minda degil, aile topluluklarinda bile kisiler daginik yasar. Birey-
sellik 6n plandadir. Tiirkler olarak bizlerde bu topluluk duygusu
hilen var. Bu bakimdan aslinda Mavi Bolgelerden bir eksigimiz
olmadig; soylenebilir.

Aileyi (biyolojik veya segilmis) ilk siraya koymak: Bu husus
da toplulugunuzla baglanti kurma maddesiyle ayr1 diisiiniilemez.
Bana gore gerek toplum gerek iilke gerek aile olarak ait olma
hissi, endigeyi uzaklagtiran bir histir.

Saglhikli davraniglar1 destekleyen sosyal gevreleri se¢mek:
Tiim toplulukta ne normallestirilirse goluk ¢ocuk da onu goriip
uygular. Demek ki yeni arkadaglarimizi saglik aligkanliklar iyi
olanlardan edinecegiz.

* %k X

Yukarida uzun uzun anlatlan tiim yasam tarzi 6nerileri enin-
de sonunda sunu saglar: Epigenitik degisiklik. Diger bir deyisle,
DNA’nizda kodlu olan olumsuzlar: gizleyen bir model yaratr.
Mesela Mavi Bolgelerde yasayan ikizlerden birini alip benim Gri
Bolge dedigim sehre koysak onun Mavi Bolgeler'deki ikiz karde-
sinden daha kisa yagamas1 ¢ok biiyiik ihtimaldir. Ozetle; aradaki
omiir farkini yagam tarz1 belirleyecektir.

Temmuz 2023’te New York Post gazetesinde su baglik auldi:
“Bu sekiz aligkanlik hayatiniza yirmi dért yil ekleyebilir.” Yazi-
nin igerigi soyleydi: Amerikan Beslenme Akademisi'nin son yil-
lik toplanusinda sunulan yeni bir aragurmaya gére, orta yasa ka-
dar bazi basit saglikli aligkanliklarin benimsenmesinin gelecekte
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saglayacag fayda asikardi. Burada aragurmacilar, yedi yiiz binden
fazla ABD gazisinden toplanan verileri inceleyip yasam siireleri-
nin, benimsedikleri saglikli aligkanliklarin sayisina bagli olarak
nasil degistigini gozlemlediler. Ve ortalama olarak, bu aligkan-
liklart benimsemenin, erkeklerin yasam siirelerini yirmi dért yil,
kadinlarin yagam siirelerini yirmi bir yil arturdigini gézlemlediler.

Aragtirmacilar, burada, yaglar: kirk ila doksan dokuz arasinda
degisen ve 2011 ile 2019 yillar1 arasinda Veteran Programi’na
kayitlt 719.147 kisiden toplanan ubbi kayitlardan ve anketler-
den elde edilen verileri kullandi. Yani 700.000 kisi geriye déniik
sorguland:.

“Aragtirma bulgularimiz saglikli bir yagam tarz1 benimseme-
nin hem halk saghg hem de kigisel saglik i¢in 6nemli oldugunu
gosteriyor. Ne kadar erken o kadar iyi ancak kirkls, ellili veya
altmugh yaglarinizda sadece kiigiik bir degisiklik yapsaniz bile far-
ki goreceksiniz,” diyen aragurmacilarin belirledigi 6mrii uzatan

sekiz aligkanlik sunlardir:

* Fiziksel olarak aktif olmak

* Opioid bagimlligindan kurtulmak (Amerika i¢in sorun,
¢ok sayida agri kesici ilag kullanmalari)

* Sigara igmemek

* Stresle baga ¢ikmak

e lyi bir diyet

* Alkolii azaltmak

e lyi bir uyku hijyenine sahip olmak

* Olumlu sosyal iligkilere sahip olmak

Daha kisa yagam siiresine katkida bulunan ortak faktérleri de
listenin tersi olarak hazirladilar ve bu olumsuz faktérleri ne kadar
hayat kisaltagina gore sinifladilar. En fena gruba dahil olanlar;
hareketsiz olanlar, opioid kullananlar ve sigara igenler. Bilim in-

sanlart ayrica bu faktdrlerin galigma siiresi boyunca yaklagik %30
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ila %45 daha yiiksek 6liim riskiyle iligkili oldugunu belirtti. Ne-
redeyse hayatn yansi...

Ikinci gruptaki kigilerin ortak 6zellikleri stres, agir1 icki igme,
sagliksiz beslenme ve kalitesiz uyku hijyeninden oluguyordu. Her
biri tek tek 6liim riskinde yaklagik %20’lik bir artigla iligkilen-
dirildi. Diger bir deyisle, stres tek bagina %20 omiir kisalturken
yine sagliksiz beslenme ve kalitesiz uyku da %20 daha fazla 6liim
riski teskil ediyordu.

Son grup, olumlu sosyal iligkilerin olmamasi ise 6liim riskin-
de %5’lik bir artigla iligkilendirildi.

Bunlar geriye doniik istatistiksel bilgilerdir. Liste, temel fakt6r-
lere dayali bir yaklagimla hazirflanmis ancak erkeklerde yirmi dére,
kadinlarda yirmi yil ekstra 6miir ¢ok ¢arpici bir sonug... Tam bir
Longevity meselesi... Bu incelemenin sonuglarina gore goriiyoruz
ki hem 6mriin uzunlugu hem de émriin saglikli kismi uzamus.

Demek ki dogru saglik kosullarinin saglanmastyla saglikli ge-
gen uzun bir yagam siirmek miimkiindiir. Bu kitaptaki amacimiz
da bu prensipleri anlamak ve hayatimiza adapte etmeye ¢alismak
degil mi?

Mavi Bolgeler'in sirrt ve saglikli uzum yagam konusunda yii-
riitiilen pek ¢ok galigma Srneginde gok temel uyarilarda bulunu-
luyor. Elbette siz bunlar zaten biliyorsunuz ancak bundan daha
iyisini yapmak istiyorsunuz. Iste burada yardiminiza hekimleri-
niz kosacak.

Bir diger boliimde sizlere genel hatlariyla kendi Longevity
yaklagimimdan bahsedecegim. Siiphesiz gelismeye, degismeye,
yenilenmeye acik bir sistem bu. Ancak burada Longevity adina
hastalarima temel olarak neler uyguladigimi goreceksiniz. Sizlere
de rehber olmast umuduyla...

289






Yedinci Boliim

LONGEVITY PLANI

Most people work hard and spend their heath trying to achive wealth.
Then they retire and spend their wealth trying to get back their health.
Dalai Lama

Buraya kadar aslinda farkinda olarak ya da olmayarak neler yapip
viicudumuzun daha hizla yag almasina sebep oldugumuzu, yas-
lanmanin aslinda bir hastalik belirtisi oldugunu, diinyada bunun
oniine gegmek igin “geng kalma” ve “genglik” tizerine gok gesitli
caligmalar yapildigini ve aligkanliklarimizda gergeklestirecegimiz
ufak degisikliklerle saglikli yag alma ve 6mriimiizii uzatma ko-
nusunda nasil biiyiik bir adim atabilecegimizi gérdiik. Beslen-
meden uykuya, gerek dig goriiniis olarak gerek hiicresel anlamda
viicudumuza nasil destek saglayabilecegimizi 6grendik.

Gelin simdi sizinle farkl: seviyelerde Longevity planlari hazir-
layalim. Bu planin temelinde elbette bir “6l¢me” olmali. Su anki
saglik durumunuz nedir? Biyolojik durumunuzun bir fotografi-
nin ¢ekilmesi gerekir. Bu, rutin testlerin 6tesinde daha ayrintli
testler de igerebilir. Ancak uzun bir yagamu hedefleyen biri, ise
oncelikle rutin kontrollerini zamaninda yaptirarak baglamalidur.
Nitekim kan gekerini kontrol etmek istemeyen birinin damardan
glutaryon alarak o dakika genglesecegini diigiinmesi naiflik olur.
Diizenli ve detayli bir rutin kontrol isin baginda gelir.
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Diizenli ve detayli rutin kontroller aslinda hepimizin agina ol-
dugu bir konudur, bizler bunu check-up olarak adlandirageldik.
Ancak Longevity bilimi s6z konusu oldugunda, eskiden check-
up’larda “normal” olarak kabul edilen degerlere bir Longevity
uzmani hekimi, “Normal ama ideal degil,” diye miidahale etme-
lidir. Nitekim amacimiz normal degil, ideal bir saglik durumuna
ulagmaktir.

Iste biz de burada Longevity planimiza simdiye kadar check-up
diye yapurdigimiz testlere farkli agidan bakarak baslayacagyz.

Baslangic seviyesindeki Longevity planinda yer alan bazi ba-
sit rutin testler ve dl¢limleri burada konugalim. Bu testler, talep
ettigim testlerin sadece lite biri olsa da bu asamada yeterlidir.

KADIN-ERKEK ORTAK TESTLER
Tam Kan Sayimi (CBC-Complete Blood Count): Tam kan

sayimt kan hiicrelerini (alyuvarlar, akyuvarlar, trombositler) in-
celer; anemi, enfeksiyon ve diger birgok durumu belirleyebilir.
Oncelikle bu testle dlgiilen 16kositlerin, diger adiyla WBC sa-
yimizin referans araliginin ne altinda ne distiinde olmamas: ge-
rektigini bilmeliyiz. WBC’nin yiiksek olmasi basitge enfeksiyon
durumunda olur. Ancak bazen bu degerin kronik olarak diisiik
oldugu kisiler de vardir. Bu kisiler hemarologlarina danigmalidur.

Yine tam kan sayimu testinde kansizlik tagtyip tagtmadigi-
muzt gorebiliriz. Hem eritrosit sayimiz, hemoglobin ve hema-
tokrit testimizden hem de MCV olarak yazilan degerden bunu

292



LONGEVITY PLANI

anlayabiliriz. MCV degeri ne ¢ok diisitk ne de ¢ok yiiksek ol-
malidir. MCV, kirmizi kan hiicrelerinin hacminin él¢iimiinii
ifade eder; diisiik deger genellikle demir eksikligine igaret eder-
ken yiiksek deger B12 eksikligine isaret eder.

Aglik kan gekeri: Bu deger icin hemen géziiniiz normal aralik-
lara kayacakur. Ancak degeriniz 70’in alundaysa dikkatli olmaniz
onemlidir. Ciinkii alt sinirdaki bir deger, hipoglisemi riskine isaret
edebilir. Burada sunu vurgulamak isterim; bu degerleri birkag giin
sonra tekrar kontrol ettirmek nemlidir. Ust sinirdan yiiksek bir
deger araligini gosteren aglik kan gekeri testinizi ertesi giin tekrar-
latmaniz 6nerilir. Bazit durumlarda, gelisigiizel olarak bu sekilde
sinirdist degerler gikabilir. O halde aglik glikozu, glikoz veya aglik
kan gekeri testinizin alt ve iist sinirlarin disinda olmasi akla hemen
testi bagka giin tekrarlamaniz gerektigini getirmeli. Hatta 6yle ki
kisa araliklarla ancak ii¢ kere benzer sonuglar ¢ikarsa bu durumun
saglikla ilgili bir sorun olabilecegini diisiinebilirsiniz.

Aglik sekeri diginda rtokluk gekeri de istenebilir. Tokluk dege-
rinizi de ayni sekilde degerlendirin. Alt ve ist sinirlarin diginda
m1? Eger boyleyse bu sefer tekrara gerek olmadan hekiminizle
goriisebilirsiniz.

Kreatinin-iire-BUN ve varsa CK veya CPK yazan testler:
Bu testlerden ilk iigii bobrek fonksiyonlariyla ilgilidir. Sonun-
cusu ise kas ytkimini gosteren bir isarettir. Bu test sonuglari che-
ck-up’larda ¢ogunlukla normal ¢ikacakur. Ancak sonuglar iist
sinira yaklagtyorsa akliniza su sorular getirebilirsiniz: Yeterince
su igiyor muyum? Son zamanlarda agir1 spor yapip kas agrilarina
sebep oldum mu? Hizla kilo verdim mi? Mesela kreatinin degeri-
niz U’in tizerindeyse hil4 normal aralikta olacaktir ama daha fazla
su igmeniz sizin i¢in daha iyi olur diyebilirim.

Total protein-albiimin-globulin: Bu testlerde bazen total
protein degeri laboratuvardan disiige yakin ¢ikabilir. Ama albii-
minin diigitk olmasini daha ¢ok énemsemeniz gerekir. Albiimin
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tiretiminin azalmasi karaciger saglig1 agisindan bir gosterge ola-
bilir. Genelde 4 ve iistii ¢ikar ama degeriniz 3.5 ve alundaysa
mutlaka doktorunuza danigin.

Ferritin: Kadinlarda disiik ferritin seviyeleri stk¢a goriiliir.
Yogun regl kanamalari nedeniyle demir depolari azalabilir ve fer-
ritin diigiik gikabilir. Ferritin degeriniz 20’nin alundaysa heki-
miniz ilgilenmelidir. Erkeklerde ise ferritin diisiikliigii daha na-
dirdir. Ancak erkeklerde diisiik ferritin seviyeleri s6z konusuysa
bu durum ciddi bir aragtirma gerektirir. Incelemeler kolonoskopi
gibi ileri tetkiklere kadar gidebilir.

Ust degerin iizerindeki ferritin seviyeleri de istenmeyen bir
durumdur. Ferritin sadece demir depolarini gstermekle kalmaz,
aynit zamanda akut faz reaktanlari olarak adlandirdigimiz bir grup
icerisinde yer alir. Bu grup testleri, viicuttaki akut bir inflamas-
yonu gosterme agisindan énemlidir. Enfeksiyon hastaliklarinda
ferritin seviyeleri yiikselebilir. Nitekim ferritin, COVID-19 has-
taliginin siddetinin bir gostergesi olarak kabul edildi.

Sodyum-potasyum-kloriir-kalsiyum: Elektrolitler grubu test
sonuglarinin normal araliklarin digina ¢itkmasi durumunda ak-
la yine testi tekrarlamamiz gerektigi gelmelidir. Olgiimii hassas
testler oldugu i¢in normal digt degerlerde 6ncelikle test hatasini
bertaraf etmek gerekir.

Sedimentasyon, CRP: Bu testler viicuttaki inflamasyonun
belirlenmesinde kullanilir. CRP (C-reaktif protein) seviyesi ne
kadar diigiikse viicuttaki inflamasyon o kadar az demektir. An-
cak elinizdeki testte su anda yiiksek bir CRP degeri varsa yine
oncelikle bu inflamasyonun gegici olup olmadigini anlamak igin
bir siire sonra testi tekrarlatmak 6nemlidir. Tekrarlanan testlerde
CRP seviyesinin yiikselip yiikselmedigi veya diisiip digmedigi
kontrol edilebilir. Ancak burada, hekim miidahalesi gerektirme-
yen kiigiik yiikselmelerden bahsediyorum. Zaten CRP degeriniz
5 ve iizeriyse hekiminizin kaynagini aragurmas: gerekir. 0 ile 5
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arasindaysa testi tekrarlayip degerin azalip azalmadigina bakabi-
lirsiniz. CRP seviyesi sifira yaklaguk¢a daha ideal bir durumda
oluruz.

Amilaz-Lipaz: Bunlar pankreasin sindirim i¢in kullandig
enzimlerdir. Amilaz karbonhidratlar, lipaz yaglar sindirirken
kullanilan enzimlerdir. Bunlarin iist sinirt agan degerleri olursa
hekiminiz sizden batin ultrasonu ister. Eger yiikseklik anlamli ise
hekiminiz size i¢inde bu enzimlerin oldugu bir pankreas enzim
destegi regete edecektir.

Kolesterol paneli; total kolesterol, HDL, LDL ve triglise-
ridler: HDL, yani yiiksek yogunluklu lipoprotein, genellikle
“iyi” kolesterol olarak bilinir ve yiiksek seviyeleri memnuniyet
vericidir. Ancak total kolesteroliin degerlendirilmesi, hastanin
genel durumunu da igeren bir karar verme siirecine tabidir. Bu
nedenle, total kolesterol seviyesinin yorumlanmasi, hastanin
doktoruna birakilmalidir. Dikkatiniz hep kolesteroliin 200’iin
tizerinde olup olmamasindadir ancak 200’iin iizerindeki total
kolesterol degerleri hemen panik yapilmasini gerektirmez. He-
kiminiz durumu size agiklayacaktr. Bununla birlikte, nadiren
de olsa total kolesterol seviyesinin 100’lere yakin seviyelerde ¢ok
diisitk oldugu kisiler vardir. Bu kisilerin de konuyu hekimleriyle
goriigmeleri onemlidir.

Bana gore kigilerin en kolay diizeltebilecekleri konulardan
biri trigliserid seviyelerinin yiiksekligidir. Halk arasinda kan yag-
lar1 olarak bilinir ve yiiksek seviyeleri ciddiye alinmalidir. Aglik
kan testinizde trigliserid degerleri 175 iizeri, hatta 150 iizerin-
de gikuysa bu ciddiye alinmalidir. Bazi kisilerde ailesel yatkinlik
nedeniyle trigliseridler 300 ve ¢ok daha iizeri olabilir. Bu kisi-
lerin karaciger yaglanmasi aday: olduklarini bilmeleri gerekir.
Trigliserid digiiriicii ilag regete edildiginde almaktan ¢ekinme-
yin. Burada beslenme &nerileriyle yol alabilirsiniz. Ozellikle ak-
sam yemegini hafiflermek, geceden sabaha kandaki trigliseridin
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temizlenebilmesi i¢in viicuda zaman tanir. Ayni amagla, rutin
testleri diginda Lp(a) testi ve homosistein gibi testler de yapilma-
lidir. Ozellikle ailesinde kalp rahatsizliklan veya yiiksek tansiyon
oykiisit bulunan kisilere bakilmalidir. Aile ge¢misinde yiiksek
risk fakedrleri bulunanlar igin PLAC testi de digiiniilmelidir.

Homosistein: Genelde kalp saglig hakkinda bilgi verdigi
diisiiniilse de homosistein testi aslinda biyokimyasal bir yolun
akip akmadigini gsterir. Diger bir deyisle, homosistein yiiksekse
yol yavas akmakta, homosistein kanda birikmektedir. Biz bunu
istemeyiz. Referans degerlerinde st sinir 15 olarak verilse de siz
homosisteininiz 8 ve altinda ise daha ¢ok sevinin. Yiiksekse zaten
hekiminiz size vitamin destegi yazacakur. Siz de kirmiz1 eti azalt-
maniz gerektigini aklinizin bir késesine yazin.

Aglik insiilini: Aclik insiilini ne kadar diisiikse o kadar iyi-
dir. Insiilin seviyeleri yiikseldikge hiicrelerinizin seker kullan-
ma kapasiteleri zorlasir. Bu durumda hiicreleriniz sadece sekeri
kullanmakta zorlanmaz, ayni zamanda yag: yakmak yerine de-
polamak ister.

Insiilin konusunda en 6nemli noktanin degerin diisiikliigii ol-
dugunu bilelim. Laboratuvarlarin referans araliklari insiilin konu-
sunda oldukga kafa kangtiricidir. Ust normal sinirt 24 gibi yitksek
degerlere kadar ¢ikabilir ki bu saglik agisindan manuksizdir. Siz
oncelikle aglik insiilin degerinizin 5ten diisitk olmasina odakla-
nin. Eger degeriniz 5-10 arasinda ise beslenmenizi daha saglikli
bir gekilde diizenleyerek ilk adim1 atun. Aglik insiilin seviyeniz ¢ok
yiiksekse hekiminiz zaten size ilag regete edecektir.

Aclik insiilin degeri, benim goriigiime gore, hiicrelerinizin
gengligini yansitan bir 6l¢ii olarak ele alinmalidir. Deger 5’in al-
tindaysa hiicreleriniz metabolik olarak gen¢ demektir. Metabolik
olarak geng bir hiicre, hem gekeri hem de yag1 kolayca yakabilen,
yemegi enerjiye doniistiirmede zorlanmayan ve a¢lik durumunda

viicuttaki depo yaglarini hizla enerjiye cevirebilen bir hiicredir.
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Bu, metabolik esneklik anlamina gelir. Yaglandik¢a bu metabolik
esnekligi kaybederiz. Metabolik olarak esnek olmak icin elbette
titm saglik onerilerine uymak gerekir. Mesela kronik uykusuzluk,
yiiksek insiilin seviyelerine ve azalmig metabolik esneklige neden
olabilir. Gergekten de laboratuvar deneylerinde uykusuz biraki-
lan farelerde Tip 2 diyabet gelistigi goriilmiigtiir.

Burada ekleyecegim bir diger not, aglik insiilini yiiksekligi-
nin her zaman hatali beslenme sebepli olmayabilecegidir. Gene-
tik yatkinlik, sigara, stres, uykusuzluk, baz1 ilaglarin kullanimi,
uyku apnesi gibi baz1 faktorler de yemekten bagimsiz aglik insii-
lin degerini yiikseltir.

Urik asit: Urik asit yiiksekligi metabolik sendromun bir par-
casidir. Diger bir deyisle, siz kotii beslenmeseniz de genetik olarak
metabolik sendroma sahip olabilirsiniz. Metabolik sendromda
trik asit agir1 yitksek degildir, mesela 8-9 araliginda bir degerde
olabilir. Ancak metabolik sendromun diger bilesenleri yiiksek
trigliserid, diigitk HDL gibi parametrelerle beraber oldugunda
daha ciddiye alinmalidir. Bunun disinda ¢ok yiiksek iirik asit ve
gut hastalip1 birbiriyle yakindan iligkilidir.

Degeri yiiksek kisilere iirik asit diigiiriicii ilaglar regetelendi-
ginde bu ilaglari almaktan ¢ekinmemek gerekir. Beslenmede ise
akla ilk gelen hayvansal proteinleri azaltmakur. Ancak gece ge¢
yemeler, unlu-sekerli gidalar, fruktoz surubu igeren gidalar, alkol
de iirik asit degerinizi yiikseltebilir.

HbA1C: Cok 6nemsedigim bir saglik ve genclik gosterge-
sidir. Elbette diisiik oldugunda... Ne kadar diisiik o kadar iyi...
Ust referans degeri 5.6 olarak verilse de 6rnegin 5.5 sevineceginiz
bir deger olmamalidir. Elbette bunu tamamen saglikli olan kisi-
ler igin yaziyorum. Degeri 5.5 olan birine gore, degeri 5.0 olan
bir kisi metabolik ve hiicresel olarak daha gen¢ demektir. Kanda-
ki sekerin yapug pikler yiikseldikge bu deger yiikselir. Yiikselen

kan sekeri kirmizi kan hiicreleri olan eritrositlerin “eskimesini”
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gosterir. Bu deger yiikseldikge yaslanmay1 hizlandirir. Iyi haber su
ki upku trigliseridlerde oldugu gibi size diigen gorevleri yerine ge-
tirince yaglanma hizinizi ve HbA1C’nizi azaltabilirsiniz. Coziimii
biliyorsunuz; diyabetmigsin gibi beslen, giindiiz ye, gece yeme.

Karaciger Fonksiyon Testleri; ALT-AST-GGT: ALT dege-
ri yiiksekse bunu AST’den daha ¢ok dikkate alin. Nitekim bu,
karaciger hiicre hasarini gosterir. Mesela karaciger yaglanmaniz
varsa ve ALT degeriniz list sinir1 agmugsa artk bu konuya el atma
zamaninizt kagiriyorsunuz demektir. Yaglanma, karaciger hiicre-
lerinde hasari baglatmugtir.

GGT testinde ise degerlerin genelde alkol kullanilinca yiik-
seldigi bilinir. Ama siz GGT’yi de “genglik gostergeleri” listenize
ekleyin. GGT degeri 20 ve alundaysa sevinin.

ALT ve GGT degerleriniz diisitk olmahdir.

Yine albiimin testi, karaciger saglig1 agisindan 6nemlidir. Ka-
raciger ileri yetersizlige dogru ilerledikge albiimin seviyeleri dii-
ser. Benzer gekilde, pihulagma testleri de karaciger fonksiyonu
hakkinda bilgi saglar. Bazi pihulagma fakedrleri karacigerde iire-
tilir. Karaciger fonksiyonunun degerlendirilmesi, baun ultrasonu
ile karacigere bakilarak tamamlanmalidir.

Bébrek Fonksiyon Testleri: Bobreklerin ¢aligma durumunu
kontrol eder; bobrek hastaliklar ve fonksiyon bozukluklarini tes-
pit edebilir. Basit bir idrar testi de daima check-up’lara eklenme-
lidir. Ozellikle erkek hastalarda idrar mikroskopisinde eritrosit
varligy arasurilmalidir. Bobrek taglari olusmadan once idrarda
kristaller olarak griiniir. Idrar testi bu bakimdan da fikir verir.

Tiroit Fonksiyon Testleri: Tiroit bezinin igleyisini degerlen-
dirir; hipotiroidizm veya hipertiroidizm gibi durumlan belirle-
yebilir. Burada TSH, ilk bakilan testtir. Ancak serbest T3, T4,
anti-TPO, anti-TG degerlerine de bakilabilir. TSH degeriniz 2.5
ve alundaysa daha idealdir.
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KADINLARA OZEL TESTLER

Demir ve Ferritin Testi: Demir eksikligi ve anemi durumlari
ozellikle adet déngiisii agir olan kadinlarda degerlendirir.

Meme Ultrasonografisi/Mamografi: Meme sagligint deger-
lendirir; meme kanseri ve diger anormallikleri tespit edebilir.
Mamografi igin literatiir kirk yagtan itibaren yapilmasi gerekti-
gini soyler. Ancak bana gore otuzlu yaslarda meme ultrasonuna
basglanmalidir. Meme kanseri insidanst sekiz kadindan birinde
yiiksek olasiliga sahiptir. Bunu unutmamak gerekir. Burada elle
muayenenin yetmeyecegini diisiiniiyorum. Dolayisiyla ultrason
giivenli bir yontemdir.

Pap Smear: Rahim agzi kanseri ve prekanseréz durumlar
tespit etmek i¢in kullanilir. Her y1l yapurilmalidir.

Pelvik Ultrason: Kadin iireme organlarinin durumunu de-
gerlendirir; kistler, fibroidler ve diger anormallikleri belirleyebi-
lir. Bu konu kesinlikle atlanmamalidir. Nitekim over kanserleri
tespit edildiginde ileri evrede olabiliyor. Ancak rutinde bu gekil-
de taranmastyla erken teshis yapilabilir.

Abdominal Ultrason: Karin ii organlar, 6zellikle bobrek tag-
lar1 ve safra kesesi sorunlari igin 6nemlidir.

Osteoporoz Taramasi (Dexa Taramas1): Kemik yogunlugu-
nu 6lger.

ERKEKLERE OZEL TESTLER

Prostat Spesifik Antijen (PSA) Testi: Prostat sagligini deger-
lendirir; prostat kanseri ve diger prostat sorunlarini tespit eder.

Testosteron Seviyesi Testi: Erkek hormonu seviyelerini 6l-
ger; hormonal dengesizlikler ve tireme saghigi sorunlar hakkin-
da bilgi verir. Bu teste testosteronla ters oranuli ¢alisan SHBG
(cinsiyet hormonu baglayici globulin) testini de eklemek gerekir.
Erken yasta olmasa da kirk beg-elli yas sonrasinda bu degerler bir
erkek i¢in ¢ok 6nemlidir.
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Abdominal Ultrason: Bébrek taglari, safra kesesi hastaliklar
ve sik goriilen karaciger yaglanmast tespiti igin 6nemlidir. Mesa-
ne sagliginin degerlendirilmesi, 6zellikle sigara igenler ve prostat
bityiimesi olanlar i¢in 6nem tagir. Zira sigara igimi ile mesane
kanseri arasinda yakin bir iliski bulunur. Dolayisiyla, 6zellikle
sigara igen kigilerin, mesane ultrasonunu her yil diizenli olarak
yaptrmalari onerilir.

Dijital Rektal Muayene: Prostaun fiziksel muayenesi, pros-
tat bityiimesi ve diger anormallikleri tespit eder.

EKG (Elektrokardiyogram): Kalbin elektriksel aktivitesini
olger; kalp ritim bozukluklar: ve kalp hastaliklar1 hakkinda bilgi
verir. Ailede tansiyon-kalp damar sikayetleri ¢oksa tansiyon hol-
ter, karotis ultrasonu da diisiiniilmelidir.

Her iki cinsiyet i¢in de iigiincii en yaygin kanser nedeni olan
kolon kanserinin tespiti i¢in kolonoskopi kirkli yaglarda yapu-
rilabilir. Literatiirde elli yag sonrasi yapilmasi gerektigi soylenir
ama kirk bes yagindan itibaren kolonoskopi yapilabilir. Nitekim
eski uygulamalara gore isi biraz daha siki tutmak, bazi testlere
baglamanin yasini 6ne almak gerekir.

Bu testleri yapurirken amacimiz bos yere kurcalanmak de-
gildir. Giiniimiizde ubbi testler ve gériintilleme yéntemleri ¢ok
ilerlemis durumda. Hastaliklarin olugmasini engellemek igin
saglikli yagama ne kadar dikkat ediyorsak erken teshis ve tespi-
te de ayni oranda dikkat etmeliyiz. Dahasi burada bahsettigim
testler sadece bir kismudir. Testlerin kapsami genisletilebilir.
Yazdiklarim genel bilgilerdir ve ayrinuli bir degerlendirme igin
doktorunuzdan destek almaniz 6nemlidir.

Bu testlerde ¢ikacak sonuglar heniiz sinyal vermezken, heniiz
mevcut bir hastaliginiz dahi yokken metabolik yaglanmaya bas-
ladiginiz1 anlayacagimiz ubbi durumlari da agmak gerekir. Me-
tabolik sendrom ve karaciger yaglanmasi ilk asgamada ¢oziilmesi
gereken iki 6nemli konudur.
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Longevity Diigman1 Sendrom: Metabolik Sendrom

Iste tam da burada, “metabolik sendrom” ifadesiyle anlatilan, bir-
den fazla sendromun bir arada gériildiigii saglik sorunundan bah-
setmek gerekir. Bu oldukga yaygin bir “hastaliklar 6ncesi” durumu
anlatan sendromlar paketidir. Sayet bu pakete sahipseniz tansiyon,
diyabet, kilo, hepsi sizi yakin zamanda bekliyor demektir. Evet, su
an bir sikayetiniz olmasa bile metabolik sendromunuz olabilir ve
onlem almazsaniz eninde sonunda size bir bedel 6detir.

Metabolik sendromlu kisiler heniiz teshis edilmis bir hasta-
liga sahip degildir. Ilag da kullanmazlar. Ustelik kilolar1 da ok
degildir. Ancak metabolik sendromlari varsa bu kisiler benim gé-
ziimde birer saatli bombadir. Ciinkii metabolik sendrom, 6nlem
alinmazsa, ileride bir yerden patlak verecektir.

Metabolik sendrom kriterleri sunlardir:

* Aglik sekerinin 100 ve iizeri olmasi

* Trigliseridlerin 150 ve tizeri olmasi

* Tansiyonun 13/8.5 ve iizeri olmasi

o lyi kolesterol, yani HDL nin kadinlarda 50 ve alt, erkek-
lerde 40 ve alt1 olmasi

* Bel cevresinin kadinlarda 80 cm ve iizeri, erkeklerde 94
cm ve iizeri olmast (Bazi kaynaklar bu santimlerde daha
bonkér; bu kaynaklarda kadinlarda 88 cm ve tizeri, erkek-
lerde 102 cm ve iizeri olarak yazar. Ama ben alt sinirlart
daha dogru buluyorum).

Bu kriterlere bakilarak metabolik sendrom s6z konusu ol-
dugu soylense de biz asagidaki kriterleri de pakete ekleyebiliriz:

e Insiilin rezistansinin olmast (yani aglik sekeri disinda aglik
insiilinin de yiiksek olmasi)

o Urik asit yiiksekligi

* CRP degerinin 1 ve {izeri olmasi

* Karaciger yaglanmasi
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Yukaridaki kriterlerin tam olarak bir hastalik hili olmadig-
nt digiinebilirsiniz. Kendi testlerinize bakip ne tansiyonum ne
de sekerim ¢ok yiiksek diye diigiinebilirsiniz. Ancak bunlar ge-
lecek olaylarin kokusunu veren baglangi¢ paketidir. Bu pakette
cogunlukla dikkat ¢eken bagka bir durum, bu kisilerde yiiksek
total kolesterol degeri olmayabilir. Karaciger yaglanmalari heniiz
ilk evrede olabilir. Ilag kullanimi gerektiren diyabet durumlarn
olmayabilir. Hatta bir kismi kilolu dahi degildir. Ancak bu tablo-
nun varli@1 yakinda saglik sorunlarinin artacagini gosterir.

Ortaya ¢ikacak sorunlar neler olabilir? Diyabet, kalp hasta-
liklar1, damar sertligi, damar ukanikligy, tansiyon, ileri karaciger
yaglanmast, gut hastalif, obezite gibi rahatsizliklarin hepsi me-
tabolik sendromun potansiyel sonuglaridir. Metabolik sendromu
olan kigiler i¢in bu hastaliklar kapida bekliyordur. Bu nedenle,
herhangi bir belirti olmamasina ragmen, saglik durumlarina dik-
kat etmeleri ve sagliklarini korumak i¢in gerekli 6nlemleri alma-
lar1 gerekir. [ isten gegerse seker igin ilag, tansiyon igin ilag, irik
asit i¢in ilag diye diye ilag listesi uzar gider.

Benim agimdan konu sudur; higbir hastaliginiz tespit edi-
lebilir diizeyde olmasa da bu kriterlere sahipseniz hizli yaglani-
yorsunuz demektir. Amacim hastaliklar ortaya ¢ikmadan riskleri
fark etmenizdir.

Ustelik iilkemizde metabolik sendroma sahip kisi sayist ol-
duk¢a yiiksektir. Amerika i¢in verilen rakamlar ise Amerikan
erigkin niifusunun %25’inin metabolik sendroma sahip oldugu-
nu gosterir. Elli yag ve iizerini ele alinca bu yiizde ¢ok daha artar.

Peki, metabolik sendrom piyangosu size ¢iktiysa neler yapa-

bilirsiniz?

e Ideal kilonuza inmeye ¢aligmalisiniz. Metabolik send-
rom varlifi karaciger yaglanmasi ve bel bélgesi kilosuna
sebep olur. Kilonuz olmasa bile beliniz kalinlagmigsa bu
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yaglardan saglikh beslenmeyle kurtulabilirsiniz. Beldeki
yaglardan kurtulmanin en kolay yolu aksam yemegini ¢ok
erken saatte ve gok hafif yemektir demistik. Gece aghgy,
belinizi eritir.

Beslenmenizi diyabetmigsiniz gibi yapmalisiniz. Dahasi
bunu hepimiz yapmaliyiz. Unlu-gekerli gidalardan uzak
durmak hepimiz i¢in iyidir. Ancak metabolik sendromu
olan kigiler bu konuda daha erken 6nlem almalidir. Zaten
kendileri de beslenmelerinde biraz da olsa basit karbon-
hidratlan artrsalar hemen yiikselen trigliserid degerlerini
fark ederler.

Metabolik sendrom i¢ organ yaglanmasi ve bel-gobek
yaglanmastyla sizi kronik inflamasyon haline sokar. Insii-
lin rezistans1 da ayn1 geyi yapar. Inflamasyonu engelleyen
besinler bitkisel besinlerken inflamasyonu aruran besinler
yine unlu-gekerlilere ek olarak, islenmis gidalardr.
Islenmis etler zaten Diinya Saglik Orgiitiniin kanserojen
grubuna koydugu gidalardir. Bu gidalar damar hastalikla-
rina yatkinliginizi arurir. Urik asidiniz daha da yiikselir.
Urik asit aruran, karaciger yaglanmasi ve insiilin rezistanst
yapan diger grup ise icinde yiiksek musir surubu olan gi-
dalardir. Cogu islenmis unlu-gekerli gidalar yiiksek musir
surubu igerir. Yiiksek fruktozlu misir surubu (HFCS), vii-
cuda alindiginda 6ncelikli olarak karacigerde metabolize
olur. HFCS, karaciger hiicrelerindeki hepatositlerde su
islemleri gergeklestirir:

* Hepatositlerde bog yere ATP harcaur, hepatositlerin de-
toks yapacak enerjisi azalir.

Urik asidi arunr.

Karaciger yaglanmasini hizlandinir.

Insiilin rezistansini artrr.

303



AYSEGUL CORUHLU

* Diisitk HDL degeri metabolik sendrom paketinde geldigi
icin HDL nizi arurmak igin egzersiz yapmak, 6zellikle yii-
ritylis yardimaidir. Mor sebzeler de HDL nizi artirmaniza
yardimci olur.

* Damarlarinizi ve kalbi korumak igin iyi yaglar ve basta bol
balik tiiketmeniz gerekir.

* Alkol hem karaciger i¢in sorundur hem de tirik asit artirir.

Karaciger Yaglanmasi Nedir?

Pek ¢ok test degerinin sonucunda ve kitabin ¢esitli yerlerinde
onemle bahsettigimiz karaciger yaglanmast meselesini burada bi-
raz agalim.

Karaciger hiicrelerinin adi “hepatosit’tir. Hepatositler, kara-
cigerdeki metabolizmadan ve detoksifikasyondan sorumludur.
Hepatositler, iglerinde “nitkleus” denen ¢ekirdegi olan ama ge-
kirdek disindaki yerlerde yaglari, yag damlaciklan olarak depo-
layan hiicrelerdir. Bir dikdortgen diisiinelim, ortasinda ¢ekirdegi
olsun. Cekirdekten kalan bosluklara dagilmis kiigiik kiigiik sar1
yag damlaciklan hayal edelim. Normalde bu yag damlaciklar
minik minik ve azdir. Ancak karaciger yaglanmasinda, karaci-
ger hiicresi hepatositin igi tika basa ve kocaman yag damlalariyla
dolar. Hatta 6yle ki bu yaglar ¢ekirdegi hiicrenin ortasindan itip
bir kdgeye sikistirir. Yaglanma icin sayet biyopsi alinsa mikroskop
alunda boyle goriiniirler.

Ii yagla dolan hiicreler bir tiir 6liime ugrar. Ancak bu, viicu-
dun normalde planladig; ve bizim apoptoz dedigimiz diizenli 6liim
siireci degildir. Eger dyle olsaydi temiz is olurdu. Apoptoz yerine
nekroz meydana gelmesi ise viicut igin istenmeyen bir durumdur.
Ciinkii nekrozla pargalanan hiicre aruklan etrafa yayilir. Bu durum
da karacigerde inflamasyona neden olur. Bu agamaya gelindiyse
kanda ALT diizeyi yiikselmeye baglar. Bu agamada aruk karaciger
hiicresi pargalanmaya baglamis, icindekiler disan yayilmigtir.
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Karaciger kendini yenilemekte ¢ok bagarili bir organdur.
Belki size check’uplariniz sonucunda tigiincii evre karaciger yag-
lanmaniz oldugu séylenmis bile olabilir. Ama siroza dénmedigi
siirece isi geri dondiirebiliriz. Hepatositlerin 6mrii yaklagik bes
aydir ve bu siire i¢inde yenilenirler. Karaciger yaglanmamiz var-
sa, onlimiizdeki bey ay icerisinde yukaridaki uyarilara biraz kulak
verirsek karacigerimizi tamamen yenileyebiliriz. Metabolik send-
rom ve karaciger yaglanmasi o kadar yaygindir ki uzun ve saghkli
bir yagam i¢in sirtint Longevity tibbina dayamak isteyenlerin ige
buradan baglamalari gerektigini grenmeleri keyiflerini kagirabi-
lir. Bu nedenle, bu agamada olan kisilere iyi bir dahiliye hekimine
gitmelerini tavsiye ederim.

Ancak genelde saglikli kisiler i¢in Longevity Plani Seviye 1,
yazdigim kan testleri, hasta hikayesi ve goriintiilleme yontemleri-
ni igerir. Bu testlerin sonuglarina dayanarak size uygun bir vita-
min listesi ve gerekirse ilaglar 6nerilir. Durumunuza uygun da-
mar igi ve kas i¢i enjeksiyon takviyeleri yapilabilir, beslenmeniz
diizenlenir. Burada sunun altini ¢izmek isterim; ila¢ kullanmak
istememek Longevity yaklagimiyla bagdasmaz. Ornegin tansiyon
sorunu olan birinin tansiyonunu diizeltemiyorsa ila¢ kullanmak-
tan kaginmasi yanhsur. Kaldi ki baz1 ilaglarin hilihazirda Longe-
vity ilact olarak yeniden konumlandirildigindan bahsetmistim.

Hangi takviyelerin yazilacags uzun bir konudur ve hekimin
tecriibesiyle de alakalidir. Ancak ilk asgamada evde kullanilmasi
gereken en temel ii¢ takviye D vitamini, omega 3 ve magnez-
yumdur. Bunlari ve gereken diger takviyeleri, “kiir gibi” kullanma
sekli degil, stirekli kullanmak dogrudur. Aslinda amacimiz dogal-
lik gibi goriinebilir ancak dogal habitatimizda olmadigimz icin
viicudumuzun yeni dogali hizla yaglanmakur. Bu hizi kesmek i¢in
vitamin takviyeleri en basit baglangi¢ destegidir.

Basit¢e Longevity Plani Seviye 1’i rutin kontrollerden temiz
¢ikmak, ideal kiloda olmak, ilk asama vitamin desteklerini almak
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olarak tanimlayabiliriz. Maalesef ¢cogu kisi heniiz bu noktada da-
hi degil. Dahas: ileri planlarda daha karmagik testler ve uygu-
lamalar yapabilmek i¢in ayn bir disiplin gerektiginin farkinda
olunmalidir.

Toparlayacak olursak; Longevity Plant Seviye 1'de yapmak
istedigimiz, simdiye kadar check-up olarak kabul ettigimiz genel
saglik taramasini bagka bir boyuta tasimakt. Bu plan; rutin test-
lerinizin yani sira, ultrason, meme muayenesi, yasa bagli kolo-
noskopi gibi kontrol siireglerini igerir; akabinde rutin yagam alig-
kanliklariniz, beslenmeniz degerlendirilerek yanlislarinizi tespit
etmeyi ve bu yanlislar1 nasil diizelteceginizi size géstermeyi amag
edinir. Birinci seviyede gereken ayrinulari yapmadan Longevity
Plani Seviye 2’ye ge¢mek akillica bir yaklagim degildir.

Longevity Plan1 Seviye 1, tecriibeli ve muhakeme bilgisi ye-
terli her hekim tarafindan yapilabilir. Onemli olan, test sonug-
larinin referans araliklan icerisinde olmasini yeterli gérmeyip
sonuglarin normalden ideal degerlere taginmasi gerektigini size
vurgulamasidir. Hentiz bir hastaliginiz olmadiginda dahi yakin
gelecekteki saglik sorunlarinizi 6ngorebilmesidir. Tedavi olarak
da bu hatalaninyzla sizi yiizlegtirmek, yasam seklinizi ve beslen-
menize diizenlemek, ihtiyaciniz olan vitaminleri ve gerekiyorsa
ilaglar1 belirlemek iizerinedir. Ancak Longevity Plani Seviye 1'de-
ki bu taramalar yapildiktan sonra bunlarin iizerine inga edilebi-
len Longevity Plan: Seviye 2 uygulanabilir.
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Longevity Plani Seviye 2, Seviye 1’in daha gelismis hili, bir ileri
seviyesidir. Plan 1'de yaptirdigimiz rutin kan testlerinin tizeri-
ne bagka ozel testleri de iste tam bu agamada, Longevity Plani
Seviye 2'de siirece ekleriz. Bu testler rutin biyokimya ¢aligmala-
rinda bulunmayan hormon testleri, tiimoér isaretleyici tarama-
lar1, diska testleri, otoimmiin tarama testleri gibi gesitli testleri
igerebilir. Ancak Longevity Planinizin bu agamada hangi testle-
ri igerecegi veya sizden gelen geribildirimlere gore hangilerinin
oncelikli olarak yapilmasi gerektigi hekiminiz tarafindan deger-
lendirilecektir.

Ayrica kan testleri diginda bu agsamada genetik paneliniz
de taranabilir. Longevity Plani Seviye 2’de taranan genetik pa-
nel, SNP kisaltmali tarama testleridir. Burada bakilan ise bir
hastalik mevcudiyetini garantileyen genetik mutasyonlar degil,
sadece belli bir biyokimyasal yatkinliginizi gosteren genlerdir.
Ornegin viicudunuzdaki kahveyi atma siireciyle ilgili geniniz-
de yavaglik olmasi, kahvenin sizi hasta edecegi anlamina gel-
mez. Ancak kahve detoksifikasyonu geninizdeki yavaglik, daha
az kahve titketmeniz ve kahveyi giiniin daha erken saatlerinde
i¢meniz gerektigini gosterebilir. Ayrica kahve detoksifikasyo-
nundaki yavaglik, ge¢ saatlerde igilen kahvenin uykunuza mal
olma sebebidir. Bu testler ayrica viicudunuzun hangi yaglardan
daha fazla fayda sagladigini, laktoz veya fruktoz gibi sekerlere
kargi duyarhiliginizi, insiilin ve seker metabolizmanizi 6lgmek
icin kullanilabilir.
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Genetik testleri laboratuvarlar basarili gekilde yapar. Ancak
laboratuvarlardan gelen genetik testlerin yorumu iyi bir biyo-
kimya ve klinik bilgisini gerektirir. Ciinkii yatkinliginiz olan
minik genetik degisiklik giinlitk hayatta nasil engellenir, hangi
vitamini kullanmak gerekir, nasil beslenmek gerekir veya bu si-
zin igin biitiin resmi birlestirdiginizde ne kadar risk teskil eder;
biitiin bunlar1 hekiminiz yorumlayacakur.

Longevity Plani Seviye 2’ye ayrinuli testler disginda daha
fazla radyodiagnostik degerlendirme de girer. Heniiz kirklarin-
da olan bir erkegin, ailesinde kardiyolojik hastaliklara yatkinlik
varsa, sadece kan testleriyle degil, kardiyolojik muayeneyle de-
gerlendirilmesi gerekir. Yine bu muayenenin bir pargast olarak
karotis doppler dedigimiz, beyne giden sahdamarinda plak olup
olmadigs kontrol edilebilir. Riskin fazla oldugu ve yast daha ileri
kisilerde sanal anjiyo onerilebilir. Yine batin ultrasonlarinin da
bu agamada tiim batin ultrasonu olarak yapilmasi ve yillik olarak
tekrarlanmasi gerekir. Ultrason muayeneleri, karacigerdeki yag-
lanma miktarini belirlemeden mesanenin bogsalmasini kontrol
etmeye, safra kesesindeki camurlagmadan tag veya polipleri tespit
etmeye kadar bir dizi detayli bilgi saglar.

Heniiz sikdyeti olmayan ve yast geng olan insanlarin, bu tiir
testlere yonlendirilmesi bir “over-diagnose”, yani aslinda hasta-
nin medikal bakimdan fazla kurcalanmasi anlamina gelse de,
Longevity planlarimizi yapiyorsak elimizdeki biitiin teshis gii-
ciinii kullanabilmemiz gerekir. Ciinkii burada amag, hicbir sey
olmamasini saglamak ve potansiyel riskleri onceden engellemek-
tir. O yiizden Longevity Plant Seviye 2, hastanin daha detayl
incelenmesi bakimindan Longevity Plani Seviye 1’den ayrilir. Bu
sebeple soz konusu yaklagimin kavrayis olarak meseleye yakin ki-
silere onerilmesi gerekir.

Ayrica Longevity Plani Seviye 2’nin ¢6ziimlerinin igerisin-

de de elbette Seviye 1'deki gibi vitamin kullanimi, beslenme
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degerlendirilmesi ya da yagam gekli diizenlemeleri olacaktir. An-
cak Longevity Plani Seviye 2°de kullanilan vitaminlerin miktan
artar. Bu agamada sayet gerek goriiliirse iyilesme siirecine ilaglarin
eklenmesi daha biiyiik 6nem kazanir. Sadece agizdan alinan gida
destekleri ve vitaminler degil, damar yoluyla alinan desteklerin
sayisinin artirilmasi da plan dahilindedir. Damar yolundan ali-
nan vitamin destekleri konusundaki yaklagim yine hekiminizin
karart dogrultusunda olmalidir.

Intravenéz enjeksiyonlar ve takviyeler disinda Longevity Plant
Seviye 2de, kisilerin uyku analizlerinin de yapilmasi uygundur.
Ozellikle horlama, dis sikma, yorgun uyanma sikayetleri olan has-
talarda uyku apnesinin olup olmadigi kontrol edilmelidir. Nite-
kim uyku verimi ve verimsizligi yasamin uzunlugunu belirlemede
cok onemlidir. Burada da giyilebilir, saglig1 takip eden cihazlar
gece uyku verimi konusunda bize fikir verir. Bu cihazlarin kulla-
nilmasinin énerilmesi de Longevity Plani Seviye 2’nin bagliklarin-
dan biridir. Giyilebilir cihazlardan aldigimiz verileri degerlendirip
hastanin uykusu, kalp ritmi, tansiyonu, oksijenlenmesi konusun-
da bir fikir edinebiliriz.

Yine Longevity Plani Seviye 2'de, bireyin hayatina meditas-
yon gibi sakinlegtirici uygulamalari, egzersiz gibi aktif yagam tarz:
degisikliklerini sokmanin 6nemini vurgulaniz. Eger gerekiyorsa
hormon replasmanlari, eksikliklere bagli olarak plana eklenir.
Hastaya giinlitk yagam rutinlerini degistirmesi konusunda daha
ssrarct oluruz. Sabah giinesi ile uyanmaktan aksamlari erken sa-
atte yatmaya, elektronik cihazlari erken saatte kapatmaktan gece
yemegi titketimini sinirlamaya kadar yagam tarzi aligkanliklarini
degistirmesine tegvik ederiz.

Stresle bag etme konusunda kendisini yonlendiririz. Pek ¢ok
otoimmiin hastaligin ve yaglanmanin kendisinin zihnimizdeki

strese tepki olarak hizla artugini aruk biliyoruz. Bu kisiler i¢in
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gida takviyesi olarak sunulan, igerisinde stresi azaluci bitkisel
destekler bulunan vitaminler de onerilebilir.

Bagka brang hekimlerinden konsiiltasyon istenecekse yine bu
da Longevity Plan1 Seviye 2'de yapilmalidir. Kisinin durumuna
bagli olarak endokrin uzmanina, kardiyoloji uzmanina, derma-
tologa, gastroentrologa, nérologa génderilmesi bu planin iginde
olan yaklagimlardir. Kendi 6l¢ebildiklerimiz ve yapabildiklerimi-
zin 6tesindeki durumlari brang hekimleri ile isbirligi ierisinde
calisarak halletmemiz gerekir. Longevity Plani Seviye 2'deki hasta
dosyast tamamlandiginda bu dosyada hasta hakkinda diger he-
kimlerin de incelemeleri bulunmalidir.

Longevity Plan 3’te okuyacagimiz gibi bu iki plana ekleyebi-
lecegimiz baska uygulamalar da bulunur.
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Biitiin Longevity planlar aslinda bir 8ncekinden daha fazla
dl¢meye ve daha fazla miidahaleye dogru ilerler. Eger Longe-
vity Plani Seviye 3 diye bir seviyemiz olacaksa bunun igerisine
6leme yontemi olarak daha ileri ve tartisma iceren uygulamalari
da ekleyebiliriz.

Ileri Longevity analizlerine 6rnekler verelim:

* Tim viicut MR’1 ve bu MR’1n yapay zeka ile degerlen-
dirmesi

* Kanda dolasan kanser hiicrelerini tespit etmeye yonelik
likit biyopsi testi

* Damar igi vitamin desteginin ¢ok siklastirilmast

* Hiperbarik oksijen kabini

* Soguk kabini

Longevity Plant Seviye 3’te, eger imkan varsa, evinizde buz
dolu kiivete girmek 6nerilebilir. Cold plunge denen bu yontem ra-
hatlikla evde kendinizin de uygulayabilecegi bir yontemdir. Daha
once bahsettigim soguk dug almak bile yeterli olabilir. Bu yonte-
min ilerlemis hali artik biliyoruz ki cryo kabinlere girmektir.

Benzer sekilde siz hélihazirda sauna ve hamamlara girerek
kendi basiniza Longevity Plani Seviye 3 agamasina esdeger bir
yontem uygulayabilirsiniz. Ya da infrared enerjisi veren saunalara
ve infrared yataklarina bagvurabilirsiniz.

* Longevity Plan1 Seviye 3’te red ligth therapy, kirmiz1 151k

terapisi makineleri kullanilabilir.
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* Bu planda nadir de olsa “senolitikler” dedigimiz zombi
hiicreleri oldiiren takviyeler ve ilaglar alinabilir.

* Geng insanlardan alinmig kan plazmasi nakli bu gruba gi-
rebilir.

¢ Immiin sistemin temizlemeye yetmedigi artiklari bir tiir
diyalizle kandan temizleme yontemi olan immiinoferez bu
gruba girebiliir.

o Infrared sauna.

* Masajlar

* Lenf drenaj uygulamasi

* Cilt genglestirme lazerleri

* Heniiz tam izinli olmayan uygulamalardan biri olan mRNA

teknolojileri de bu gruba girebilir.

mRNA teknolojisiyle ilgili ¢alismalar zombi hiicrelerden
kurtulmak, kanser agilar gelistirmek veya kas gelisimini arurmak
gibi cesitli alanlarda hizla devam ediyor. Ancak bu uygulamalar
heniiz yaygin degildir ve bunlarin rutin olarak uygulanmadik-
larint belirtmem gerekir. Benzer sekilde damardan kok hiicre
uygulamalari da sadece belirli iilkelerde izinlidir. Bu nedenle bu
uygulamalarda bir nebze kendini kobay olarak kullanma duru-
munun s6z konusu oldugunu belirtmek isterim. Yine bunlarin
heniiz rutin kullanima uygun olmadigin: ve giivenligi konusun-
da yeterli kaniun bulunmadigint vurgulamak gerekir.

Kendini kobay gibi kullananlar ve Longevity merakhlar,
genellikle kendi baglarina yapuklar1 uygulamalara “biohacking”

adin1 vermektedir.
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BIOHACKING

Prevention is better than cure.

Desiderius Erasmus

Biohacking kelimesini sosyal medyadan duymugsunuzdur. Bi-
yolojiyi haklamak anlamina gelen bu terim, aslinda bu kitap
boyunca anlatugim konularin genel bir baghgidir. Kendilerini
bio-hackerlar olarak konumlandiran kisiler, hekim veya uygula-
yict olarak, teknolojinin izin verdigi dl¢iide gesitli uygulamalar:
hayatlarina sokarak daha uzun yasamay: hedefler.

Beslenmedeki biohacking; aralikli oru¢ yapmak, aksam agli-
g1, sirkadiyen aralikli orug bagliklarinin alunda yazanlardir. Ba-
zen kisiler daha uzun giinler a¢ kalmayi tercih edebilir. Yetmig
iki saatten daha uzun aglik, viicudun verimli ¢alismadif mesa-
jint verir. Beslenme uygulamalarinin amaci viicudun m-TOR ve
AMPK diigmelerini diizenlemektir.

Devaminda elbette ne yedigimiz gelir. Basitge tiim islenmis-
leri, unlu-gekerli gidalart hayaumizdan ¢ikarmak yine beslenme-
de yapilacak bir biohacking yéntemidir. Yaglari, sebze igerikli
beslenmeyi arurmak, olabildigince organik protein titketebilmek
yine beslenmeyle biyolojimizi hack’lemenin bir yoludur.
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Beslenme disinda vitamin destekleri konusunda da bio-
hacker’lar olduke¢a genis bir vitamin takviyesi kullanimuni tercih
eder. Gergekten de viicuda disaridan destek vermek adina vitamin-
leri tek tek siralarsak biyokimyasal olarak her birinin 6nemli oldu-
gu, her birinin alinmas gerektigi ortaya ¢ikar. Ancak bunu pratik-
te uygulamak zordur. Bu yiizden Longevity Plani Seviye 1, 2 ve 3
olusturulmugtur ki kisinin saglik durumuna, olaya bakis agisina
bagh olarak en gerekli olanlardan daha az gerekli olanlarin tercih
edildigi bir siralamayla dogru takviyeler listesi olusturulabilir.

Ayni sekilde takviyeler disinda enjeksiyonlarla verilecek des-
teklerin meniisii de kiginin olaya bakig agisina gore degistirile-
bilir. Biohacker'lar higbir seyden geri kalmak istemedikleri i¢in
hem giinliik olarak pek ¢ok vitamin takviyesi aliyor hem de da-
mar i¢i enjeksiyonlar1 daha sik yaptiriyorlar.

Burada konumuz bu uygulamalarin sagliga ne kadar yararh
oldugu tarusmasi degildir. Konumuz Longevity konusuyla ya-
kindan ilgilenen hekim veya uygulayicilarin amacinin, biyolojik
kapasitenin 6tesine ¢tkmak oldugunu vurgulamakur. Saglikli ol-
manin Stesinde biyolojinin sinirlarini zorlayarak viicudu destek-
lemeye ¢aligmak bu yaklagimin niyetidir. Bu konu hem yanlis
anlagilmaya hem suistimale agikur.

Mesela Longevity ve biohacking diinyasinda NAD+ ¢ok po-
piilerdir. O yiizden burada NAD+’1 damardan alabileceginiz gibi
dogal olarak da yiikseltebileceginizi hatirlatmak isterim.

NAD+’in ne oldugunu ve arurmanin yollarini uzun uzun

yazdim. Kisaca haurlayalim.

* Yemek aralarina dort saat koymak
* Miimkiin oldugunca sekerli-unlu gidalardan uzak durmak
* Erken saatlerde yenilen aksam yemeginin ardindan ertesi

sabaha kadar a¢ kalarak NAD+ stoklamak
* Egzersiz yapmak
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Dokuzuncu Béliim

LONGEVITY BILIMININ GELECEGI

It is not the strongest of the species that survives, nor the most
intelligent, but the one most responsive to change.

Charles Darwin

Biraz diisiindiigiimiizde pek ¢ogumuz ubbin gelecegi hakkin-
da hem heyecan duyuyor hem de endigeleniyoruz. Endiseleni-
yoruz, ¢linkii teknolojinin ilerlemesiyle insan ve teknolojinin i¢
ice gecmesi saglik alanina dogrudan etki ediyor. Daha iyi saglik,
genellikle daha uzun bir yasam siiresine odaklantyor. Peki, bizi
Longevity diinyasinda yakin gelecekte neler bekliyor?
Yaglanmayi tim hastaliklarin anasi olarak kabul eden tibbi
yaklagimlar bugiine kadar istatistiksel olarak dogrulandi, ¢iinkii
tiim hastalik olasiliklari yaglanma haliyle artmaktaydi. Son bilim-
sel gelismeler yaslanmanin geri donistiiriilebildigini ispatlayinca
yaslanma konusu geriatri, yani yaghlik hastaliklari uzmanliginin
distna ¢itkmig; tim hekimlerin her yagta yagamin hem siiresini
hem saglikl1 yasam siiresini uzatmak amacina yonelmelerine sebep
olmugtur. Pek ¢ok bilim insan1 yaglanmay: sabit degil, “akiskan”
hizda bir biyolojik durum olarak goriir. Yaglanmanin akigkanlig
onu ileri ve geri farkli hizlarda hareketli kilar. Aligildigy iizere za-
mant lineer algilamamiza ragmen biyolojik zaman lineer islemez.
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Iste bu sebeple, daha 6nce degindigim metformin ve rapa-
misin 6rneklerinde oldugu gibi, eski bildik ilaglarin yeniden ko-
numlandirilmasi veya yanlarina gida takviyelerinde bulunan bir
molekiil eklenmesiyle ¢esitli Longevity ilaglar1 araniyor.

Siiphesiz ubbin gelecegi bizlerin gergekten birkag hapla bu
hedeflere ulasabilecegimiz giinlerin bizi bekledigini gosteriyor.

Fiitiiristik Longevity Yaklagimlar:

Burada sizlere Longevity konusunda bilinenlerden farkli olup
kulaga da tuhaf gelen birtakim uygulamalardan bahsedecegim.
Iste hedefi maksimum saglik ve maksimum insan mrii olan fii-
tiristik caligmalara ornekler:

Watson bilgisayar:: Watson, IBM tarafindan geligtirilen ve
dogal dilde sorulara cevap vermek iizere programlanmig bir yapay
zeké programudir. Her giin milyarlarca insan ve bilimsel ¢aligma-
ya ait inanilmaz sayida tubbi veri yayimlanir. Bu kadar datay hizl
isleyebilmek icin Gstiin kapasiteli yapay zekdya ihtiya¢ duyulur.
Watson, bu datalan isleyerek, bir hastaligin teshisini ve tedavi
yaklagimini hesaplamak izere yapay zekasini kullanacak. Bu sa-
yede dogru teshis oraninin doktorlarin teshisinden daha hizli ve
hatasiz olmasi planlaniyor. Gériinen o ki yapay zeka ubbin baz
alanlarinda doktorlarin meslegine géz dikmis durumda.

Parabiosis: Iki canli organizmanin kan akiginin birbirine bag-
lanmasy, ilk olarak 1800’lerde baglayan deneylerle gerceklestirildi.
Bu deneylerde, iki laboratuvar hayvani birbirine baglanarak tek bir
kan dolagimi olugturulmustur. O giinden bu yana bu konuda pek
ok caligma yapildi. Ornegin obezite iizerine yapilan ¢aligmalar-
da, parabiosis deneylerinde birbirine baglanan hayvanlardan kilo-
lu olanin kilo verdigi, kilosuz olanin ise kilo aldig1 gézlemlendi.
Yaslanma iizerine yapilan aragtirmalarda ise geng bir denek hayva-
nina baglanan yagh denek hayvaninin genglegtigi, geng olanin ise
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yaslanma belirtileri gosterdigi goriildii. Insanlarda da geng kanini
taklit eden yapay bir kan iizerine aragtirmalar devam ediyor.

Kimera organlar: Hayvanlarin viicudunda insan organlan
tiretebilmek demektir. Diinyada organ nakli ihtiyact ¢ok fazladur,
bu ihtiyact gidermek igin gesitli caligmalar yapilmaktadir. Orne-
gin bobrek nakline ihtiyaciniz varsa hiicreleriniz 6zel iglemlerle
bir domuz embriyosuna yerlestirilir ve bu embriyoda bobregini-
zin bir benzeri gelistirilir.

CRISPPR-cas9: DNA'nizin istenmeyen, hastalik yapabile-
cek bolgelerinin ¢ikarilip yeniden diizenlenmesine olanak saglar.

Kriyoniks: Ileride tibbin tiim hastaliklari ¢ozebilecegi umu-
duyla, kisilerin kendilerini dondurttugu bir depolama yonte-
midir. 1977°de ABD’de kurulan Alcor Sirketi ile baslayan konu
simdi birkag sirkete yayildi. Amag hastaliklariniz tibbi olarak ¢6-
ziilene kadar sizi yaklagik -150 C ila -273 C derecede sogukta
depolamak.

Geng kani transfiizyonu: Parabiosis ¢aligmalarindan etkile-
nen bu yontem, geng birinden alinan kanin yagli birine iyi gele-
cegi manugini tagir. Her ne kadar bilimsel olarak tanimlanmasa
da bunu ticarilegtiren firmalar vardir. Nitekin Ambrosia isimli
bir firma, 2016'da, 8.000 dolara geng kani satugini duyurunca
ylizlerce bagvuru aldi. Burada on yedi yas civar saglikli erkekler-
den toplanan kanlar satisa ¢tkmigti.

Kan filtreleme: Diyalize benzer 6zel makinelerle yapilan, kan-
daki istenmeyen kisimlar temizledigini ileri siiren uygulamadir.

3D organlar: Farkli yontemler kullanilarak insanlara yedek
organlar ve organ pargalar iiretmeyi amaglar.

Mikrogip destekleri: Viicudun hasarli bolgelerine yerlestiri-
len mikrogiplerdir.

Giyilebilir teknolojiler: Saglhigimizi siirekli dlgen giyilebilir
desteklerdir. Giiniimiizde de yaygin olarak kullanilan saatlerle
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baglayan giyilebilir saglik takip cihazlar, ileride bizi yirmi dért
saat yapay zeka doktoruyla gezer hale getirebilir.

Eski hiicreleri kok hiicrelere gevirmek: Size ait normal hiic-
relerinizi kék hiicrelere ¢evirmek igin 6zel proteinlerle (Yama-
naka faktorleri) ile yapilan ¢aligmalardir. Jeff Bezos’un yatirim
yaparak yakindan ilgilendigi konudur.

Robotik konusu, nanoteknoloji, yapay zeka tabanli ilag ge-
listirme ydntemleri gibi pek ok husus say say bitmez. Ustelik
bunlar sadece buzdaginin gériinen kismu elbette. Su an bile bi-
limsel olarak kanitlanmis tedavilerin pek ¢oguna hepimiz tam
anlamiyla ulagamiyoruz.

Giiniimiizde ya da gelecekte bu tip ¢aligmalar arasindan ispatls
bilimsel ydntemler kargimiza ¢ikuginda séz konusu tedavilere gii-
ciimiiz yetmeyebilir. Nitekim diinyada maddi imkanlarla paralel
olan bir tiir “saglik elitleri” giindemi var. Amacim bizim yapabile-
ceklerimizin aluni defalarca gizerek bu konuda onlardan geri kal-
mamamizi saglamaktir. C6ziim hig hasta olmamaya ¢aligmakea ve
miimkiin oldugunca saglikli kalarak ge¢ yaglanmayi hedeflemekte-
dir. Eger bir on-on bes yil daha oldugumuz hilin en iyi versiyonu
olarak kalmaya calisirsak bu tedavilerin ige yarayanlar belirlenecek
ve yayginlagip ucuz ve ulagilabilir olacaktir. Bu agidan sizlere 6neri-
len genel saglik dogrularini yapmaniz bile bu isin biiyiik yiizdesini
cozer. Geri kalan kiigiik yiizde, baz1 sahsi risklerinizi igerir ki bun-
lar1 tespit edip engellemek icin de biz hekimleriniz variz.

Niifus kigidimizda yazan rakama aldirig etmek zorunda kal-
madigimiz yillara girdik. Artik diinya tizerinde ne kadar yildir
yasadiginiza odaklanmayin. Hiicresel olarak gok mu yiprandiniz,
gen¢ mi kaldiniz buna bakin. Biyolojik genglik, hiicrelerinizin
yirmili-otuzlu yaglarinizdaki performanslarinda olmalaridir. Bu-
nu saglamak igin yazilmis bu kitaptaki 6nerileri uygulayip uygu-
lamamak elbette size kalmig. Ancak burada yazanlar1 uygulama-
maniz kendinize kars1 iglediginiz bir sugtur.
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Aging is just like smoking, it’s realy bad for you.
Dr. Aubrey de Grey

KENDIMIZE YAPILAN EN BUYUK iHANET

Bu kitab1 bu sayfaya kadar takip ettiginize gére sagliklt bir uzun
omiir pesindeki ortak arayigimizda benimle birlikeesiniz. Evet,
sagliksiz segimlerimizin oldugunun farkindayiz, miimkiin ol-
dugunca diizeltmeye ¢aligiyoruz. Ancak saglikli segim yapmadi-
gimiz zamanlarda, bu durum iginde “kendine karg1 bir giddeti
barindiriyor” diyebilir miyiz? Saglikli segimler yapmamak haki-
katen de bir tiir kendi kendimizi yok etme hali olabilir mi?

Anlagilmas: kolay ve giindemde bir 6rnek olacag igin yine
sigara kullanimi tizerinden gidelim. Sigara kullanan her kisi sag-
liksiz bir se¢im yapugini, sigaranin kendi sagligina zarar verdigini
bilir. Ancak sunu demez; “Ben sigara kullanarak kendime karst
siddet uyguluyorum.” Oysa mantiken her sigara dumani kisi icin
kendi kendini yok eden bir se¢imdir. Stiphesiz sigara, iizerinde
tartigtlamayacak kadar sagliksiz bir 6z-siddet aracidir.

Simdi biz daha masum goriinen diger 6z-siddet se¢imlerimi-
ze bakalim.

En basiti agziniza atuginiz her lokma olabilir. O lokmanin ige-
rigi sagliksiz ise, hiicrelerinize yaramayan bir gida veya gidamsi ise
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siz hiicrelerinize 6z-siddet uyguluyorsunuz demektir. Yine gece geg
yatmay1 keyfe keder bir aligkanlik olarak tercih ediyorsaniz 6z-sid-
det igeren bir segim yapiyorsunuz demektir. Saglikli olmakla ilgili
her seyin tersini yaptiginiz anda aslinda kendi kendini yok etme
héllerinden herhangi birini segiyorsunuz demektir.

Daha agik ifade etmem gerekirse; sagligimzi tehdide yonelik
her hareketiniz, her segiminiz “kendinize kars1 islenmis bir siddet
sugu’dur. Sugu isleyenin siz, sugtan etkilenin de yine siz, kendi
bedeniniz olmasi bunun “bir insana siddet uygulanmast duru-
mu” oldugu gergegini degistirmez.

Cocugunuz siirekli sagliksiz seyler yerse onun kendine kargt
bir tiir 6z-ytkim uyguladigini goriip iggiidiisel olarak engel ol-
mak istersiniz. Iste ayni seyi kendimiz yapinca da, bu agik biling-
le, 6z-yikim yapugimizi ARTIK kabul etmeliyiz.

Her seyi dogru yapugimizda, tiim kendi 6z-yikim segimle-
rimizi diizelttigimizde geriye tek diigman olarak “zaman” kalir.

Biyolojimiz, hayat boyu kendimize yonelik isledigimiz gesitli
siddetlerin hasarlarini toparlamaya ¢aligir. Ancak biyolojimizin
kapasitesini, zamanin {izerimizdeki siddetine direnmeye sakla-
maliyiz. Insanin biyolojisinde en biiyiik tehdit; zamanin yaratu-
g1, entropi kurallarinin ¢aliguigr bozulma tehdididir. Biyolojimiz
zamana kargi bizi korumaya ¢alisirken kendi sagliksiz yagam se-
¢imlerimizi devam ettirmek viicudumuza ekstra bir is yiikii olur.

Oz-siddet uygulamamak bildigimiz tiim saglik ¢abalarini igerir.
Bazen kétii bir gida tiiketmektense hig yememek biyolojik olarak
daha iyidir. Tadi hosumuza gittigi icin tiikettigimiz iglenmis gida-
lar, unlu ve gekerli gidalar ve alkol hiicrelerimize eziyet eder. Acisi-
nt o0 an hissetmesek de mikro-inflamasyonla hiicreler zarar goriir.
Gelin biz ARTIK besin segimlerimizle 6z-siddet uygulamayalim.

Gelin yagam geklimizle 6z-siddet uygulamayalim. Geg yat-
ugimiz geceler, uykusuz kaliglarimiz, hareketsiz yasamimiz bize

kendimize zarar verdigimizi haurlatsin.
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Gelin zihnimizle kendimize 6z-siddet uygulamayalim. Zih-
nimizi nasil kullandigimiz belki de kendimize en agir 6z-giddeti
uyguladigimiz alandir ve diizeltilmesi de bu nedenle bir o kadar
zordur. Olaylar nasil yaganirsa yasansin; olay degil, o olay1 zihni-
mizde isleme hélimizin yarattgt duygu durumudur yasadiklari-
muz. Daha fenasi ortada heniiz bir olay yokken, ileride olabilecek
senaryo ihtimalleriyle endigenin; olay ge¢mis gitmisken, eskiyi
sirekli diigiinmemizin yaratugt depresyonun izdiigiimii birer
oz-siddet halidir. Zihin hakikaten 6z-siddetin en biiyiik kaynag:
olabilir. Bunun biyokimyasal agiklamasini artik hepimiz biliyo-
ruz; kronik stresin aktive ettigi sempatik sistem ve viicutta yarat-
ug1 6z-yikim.

Kitabin sonuna gelirken sizi 6z-yikim ve 6z-sevgi kelimeleri-
nin iizerinde bir kez daha diisiinmeye davet ediyorum. Ancak bu
sefer biyolojik agidan... Hiicrelerimiz neyi seviyorsa, onlara ne iyi
geliyorsa o minvalde yagarsak biyolojik 6z-sevgide oluruz, tersi
de biyolojik 6z-yikimdir.

Umarim bu kitapla, sizi 6z-yikimin pengesinden ¢ekip ¢ika-
racak ve en saglikls, en bilingli secimlere y6nlendirecek bir rehber
olabilmisimdir.

Hiicrelerinizin, sizi koruma gérevini siirdiirmesine izin verin.
Unutmayin, hiicrelerinizi “size ragmen”, “size karsi” korumay:
gaye edinen Longevity tibbi sadece bir bilim dali degil, ayni za-
manda biyolojimize kars1 bir saygi1 durugudur.

Biyolojik 6z-sevginizin daima yiiksek olmasi dilegiyle...
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