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Beyin ve Bagirsak’la yeni ufuklara yelken a¢in ve ikinci beyin
olarak nitelendirilen bagirsaklarin, beynin kaderini

belirleme giiciinii kesfedin!

Otizm, demans, multipl skleroz, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu gibi
hastaliklar ¢cagimizin “salgini” haline geldi. Bunlarin gériilme oraninin hizla ar-
tiyor olmasi, kesin bir tedavi vontemi bulunamamasi sebebiyle ciddi bir tedir-
ginlik yaratti. Ancak artik bu sorunlar ¢ozebilecek bir tip devriminin esiginde-
viz: Budevrime liderlik eden Dr. David Perlmutter, Bevin ve Bagirsak’ta mikro-
biyvomunuzun (viicudunuzdaki bakteri toplulugunun) beyninizin saghk duru-
munu ciddi anlamda etkiledigini ortaya koyuyor. Dogum anindan itibaren bagir-
saklariizda olup bitenler herhangi bir beyin rahatsizhg konusunda risk altinda

olup olmayacaginizi belirlevebilivor!

Bu konuda daha cok vol katedilmesi gerekiyor olsa da bu ciddi tabloya ivimser ve
cozlim odaklibakan Dr. David Perlmutter, bu hastaliklarin sebebini bagirsak-be-
vin baglantisi tizerinden aciklamakla kalmiyor, aynmi zamanda bagirsak bakteri-
lerinizi yeniden dengelemenizi ve beyninizi daha saghkh kilmanizi saglayacak

probiyotik ve prebiyotik odakh bir beslenme programi éneriyor.

Bevin ve Bagirsak'la bedeninizi daha ivi taniyin, saghgimizin rotasim kendiniz

cizin ve boylece yeni bir devir baslasin...

“Biitiinsel saghk anlayisina sahip olan Dr. David Perlmutter, devrim
niteligindeki bu yeni kitabinda bagirsaginizi ivilestirmenize ve beyninizi ideal
formunakavusturmaniza yardimer olmak i¢in gliclti bir program sunuyor.
Bu kitabi biitiin hastalarima ve arkadaslarima tavsiye edecegim.”

DR. DANIEL G. AMEN, BEYNINIZI DEGISTIRIN HAYATINIZ DEGISSIN’IN YAZARI



“Beyin ve Bagirsak nadir goriilen, heyecan verici
istisnalardan biri: Kolay anlasilir, kisa ve 6z hale
getirilmis dyle derin ve aydinlatict bilgilerle dolu ki okura
bir okuma deneyiminden cok daha fazlasin yasatiyor.
Beyin ve Bagirsak mutlaka saglik ve beslenmeyle ilgili
okuyaca@iniz kitaplar arasinda yer almali.”

DR. WILLIAM DAVIS, BUGDAY GOBEGININ YAZAR)

“Yirmi birinci yiizyildaki en onemli tibbi bulus,
bagirsaktaki bakteriler ile otizmden depresyona,
astimdan otoimmiin hastaliklara, diyabetten demansa
kadar neredeyse biitiin kronik hastaliklar arasindaki
baglantiyr kurmak oldu. Beyin ve Bagirsak ise biitiin
ezberleri bozuyor. Aradaki bu baglantiy1 ilk defa bu dahi
doktor ve bilim insani ¢oziiyor ve bize neden icimizdeki
bahgeye (mikrobiyomumuza) iyi bakmamiz gerektigini
agikliyor, radikal ama bir o kadar da basit bir programla
mikrobiyomumuzu sifirlama, yeniden baslatma ve
yenileme imkam saghyor.”

DR. MARK HYMAN, KAN SEKERI DIYETININ YAZARI

“Insanlarda sindirimi bagirsak bakterileri yapiyor.
Dr. Perlmutter de bizi bu bakterilerin beynimizi iyi
va da kotii yonde nasil etkiledigini anlamamizi
saglayacak bir yolculuga cikariyor.”

DR. MEHMET 0z

“Bravo! Ezber bozan son kitabiyla Dr. Perlmutter
bize saghgimizin, 6zellikle de beynimizin kontroliinii
elimize nasil alacagimizi bilimin yeni mikrobiyom
cephesi tizerinden anlatiyor. Beynimiz ile bagirsagimiz
arasindaki baglantiy: ¢ozerek hastaliklardan nasil
kaginacagimiz, nasil saghkl yaslanacagimiz, stresle
nasil bag edecegimizi ve ruh halimizi nasil kontrol
edecegimizi agikliyor. Devrim niteligindeki fikirler
ve pratik onerilerle Dr. Perlmutter, bize beyin
rahatsizhklarina kargi savasma firsati veriyor.
Bayildim bu kitaba!”

DR. JOHN RATEY

DR. DAVID PERLMUTTER

Florida'daki Perlmutter Saghk Merkezinin bagkani,
aym zamanda Perlmutter Beyin Vakfinin yoneti-
cisi ve kurucu ortagidir, Aralarinda Amerikan Bes-
lenme Koleji tarafindan verilen Yilin Yardimseveri
Odiilirniin ve Linus Pauling Odilliiniin de bulun-
dugu pek cok odiile layik goriilen Perlmutter, Dr.
0z Showda Tibbi Damisma Kurulu tiyelerindendir.
Stk sik konferanslar vermekte ve Huffington Post’a
vazilariyla katkida bulunmaktadir. Tahil Beyin ve
Tahil Beyin Yasam Plani gibi coksatan kitaplarin

yazandir.
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Bu kitabin, bir saglik uzmaninin tavsiyelerinin yerine ge¢mesi degil,
onlara ek bilgiler saglamasi amaglandi. Bir saglik sorununuz oldu-
gunu biliyor ya da bundan siiphe ediyorsaniz, bir saglik uzmanina
danigmalisiniz. Bu kitabin herhangi bir i¢eriginin kullanilmasi ve
uygulanmasi sebebiyle dogrudan ya da dolayl olarak olustugu iddia
edilen kigisel yahut diger tiirlii herhangi bir kayip veya riskle ilgili
yazar ve yayinci kesinlikle hi¢cbir mesuliyet kabul etmez.



Bu kitap size adandi. Tipkt viicudunuzda bulunan pek ¢ok orga-
nizmanin yasamanizi sagladigh gibi her bir birey de gezegenimizin
refahini etkiler. Siz bu gezegenin mikrobiyomunun gergekten aktif

bir iiyesisiniz.

“Bu diinyada hi¢ kimse, yalnizca kendisinden ibaret degildir...”
JOHN DONNE
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GIRiS
Mikrop Alarmi
Misafiriniz Var

“Oliim, kalin bagirsakta baglar.”
ILYA MECNIKOV (1845-1916)

KARIYERIM BOYUNCA HAFTADA birkag kez, bir hastaya ya da ba-
kicisina, kaginilmaz bir sekilde hastanin hayatini cehenneme gevire-
cek olan ciddi ndrolojik hastaligini tedavi etmek i¢in yapabilecegim
hicbir sey kalmadigini séylemek zorunda kaldim. Hastalik kontrol
edilemeyecek hale geldigi ve bunun hizli bir tedavisi, hatta hastanin
son ana dek gitgide artan acisini dindirecek bir ilag dahi olmadig:
icin pes etmek zorunda kaldim. Bu, ne kadar sik karsilagirsaniz kar-
silagin bir tiirli alisamadiginiz, yiirek pargalayici bir durum. Ancak
bana umut veren gey, nihayet aciy1 dindirme konusunda devrim
niteliginde yaklagimlar gelistirmeme imkan taniyan ve hizla geli-
sim gosteren bir ¢aligma alaniydi. Beyin ve Bagirsak, hem bu goz
kamagtirici yeni bilimle hem de kendi saghiginiz igin bu bilimden
nasil faydalanabileceginizle ilgili.

Tibbi arastirmalar sayesinde gegen yiizyildan bu yana diinyamizda
ne kadar ¢ok seyin degistigini bir disliniin. Artik ¢igcek hastaligy,
dizanteri, difteri, kolera ya da kizil hastaligindan 6lme ihtimalimizi
diisiinerek endigelenmek zorunda degiliz. HIV/AIDS, kanserin bazi
tiirleri ve kalp hastalig1 gibi pek ¢ok dlimciil hastalik kaynakli 6lim
oranlarini diisiirmede inanilmaz gelismeler gosterdik. Ama beyinle
ilgili hastaliklarda durum tamamen farkli. Yasam dongiisii boyunca
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GiRis

otizm ile dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugundan (DEHB)
migrene, depresyona, multipl skleroza (MS), Parkinson ve Alzheimer’a
kadar elden ayaktan diisiiren c¢esitli norolojik hastaliklarin 6nlen-
mesini, tedavi edilmesini ve iyilegtirilmesini saglamak pek miimkiin
olmuyor. Ne yazik ki toplumumuzda bu vakalarin sayisi hizla artig
gosteriyor ve vaziyet kotilye gidiyor.

Birkag veriye g6z atalim. En zengin on Bati toplumunda, biiyiik
olglide demanstan 6lmeyi ifade eden, genel olarak beyin hastaliklari
nedeniyle 6liim orani son yirmi yilda ciddi oranda artti. Amerika
Birlesik Devletleri de bu listede bagi ¢ekiyor. Aslinda 2013 yilina
ait bir ingiliz raporuna gére 1979'dan bu yana Amerika’da beyin
rahatsizliklarindan 6liim orani erkeklerde %66, kadinlarda ise 9692
gibi inanilmaz bir oranda artti. Galigmanin bagyazari Profesér Co-
lin Pritchard'in sdyledigine gore: “Bu istatistikler gergek insanlar
ve ailelerle ilgilidir. Ortada gevresel ve toplumsal degisikliklerden
acikca etkilenen bir ‘salgin’ oldugunu [fark etmemiz] gerekiyor.”
Aragtirmacilar ayn1 zamanda insanlari gitgide daha geng yaglarda
etkilemeye baglayan bu hastalik dalgasinin, diger sebeplerden 6lme
riskindeki diigliglerin aksine nasil arttigina dikkat cektiler.!

2013’te New England Journal of Medicine, bu iilkedeki her demans
hastasinin bakimi igin yillik elli bin dolar harcandigini gésteren bir
rapor yayimladi.2 Bu da yilda yaklagik iki yiiz milyar dolara tekabiil
eder. Bu da kalp hastalarinin bakimi i¢in harcadigimizin iki kati,
kanser hastalarinin bakimi i¢in harcadigimizin ise neredeyse lig
katidir.

Duygudurum ve anksiyete bozukluklar: da artig gosteriyor ve
hayat kalitesini en az diger norolojik rahatsizliklar kadar diisiiri-
yor. Amerika’da her dort yetiskinden biri, yani niifusun %26’sindan
fazlasi teghis edilebilir bir akil hastaligindan muzdarip.? Anksiyete
bozukluklar: kirk milyondan fazla Amerikalinin hayatini kabusa ge-
viriyor. Ayrica yetiskin Amerikan niifusununyaklasik 9%10u regeteyle
satilan ¢ok giiglii ilaglarin verildigi bir duygudurum bozukluguna
sahip.* Her on kigiden birini (kirk ve elli yaglarindaki kadinlarin
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Mikrop Alarmi

dortte biri de dahil) etkileyen depresyon, giiniimiizde diinya ¢apinda
biitiin rahatsizliklarin baglica sebebi haline geldi. Depresyon tanisi
konulan vakalarin sayis1 inanilmaz bir hizla artiyor.’ Prozac ve Zo-
loft gibi ilaglar tiim {ilkede en ¢ok regete yazilan ilaglar arasinda.
Sunu unutmayin ki bu ilaglar depresyonun bariz bir sekilde goz
ard: edilen sebeplerini degil, semptomlarimi tedavi eder. Ortalama
olarak bipolar bozukluk ve sizofreni gibi ciddi akil hastaliklari olan
insanlar, niifusun geneline kiyasla 25 y1l erken 6liiyor. (Bu kismen
s6z konusu hastalarin sigara, alkol ve uyusturucu kullanmaya daha
yatkin olmalarindan ve ruhsal sikintilarinin yani sira obeziteyle
ilintili hastaliklar sebebiyle fazla kilolu olmalari yiiziindendir)

Migren de dahil olmak iizere bag agrilari en yaygin sinir sistemi
bozukluklar: arasinda: Yetiskin niifusunun yaklagik yarisi her ay en
az bir kez bag agris1 gekiyor. Bu bag agrilari rahatsizlik vermekle
kalmiyor, ayni1 zamanda gligstizliige, kisisel bir aciya, hayat kalitesinde
diisiise neden oluyor ve finansal bir maliyeti var.” Bag agrilarinin
bilhassa onu tedavi eden ilaglarin (6rnegin aspirin, parasetamol,
ibuprofen) ucuz ve elde etmesi kolay olmasindan dolay1 masrafsiz
rahatsizliklar oldugunu diisiiniiriiz. Ancak Ulusal Agr1 Vakfr'na gore
bas agrilar1 her yil Amerika'da yiiz altmis milyon is giinii kaybina
sebep oluyor ve tibbi giderler bakimindan her yil otuz milyar dolara
mal oluyor.®

Sinir sisteminin iletisim kurma yetisine zarar veren bir otoimmiin
bozukluk olan multipl skleroz (MS), artik tahminen yarim milyonu
Amerika'da olmak iizere diinya ¢apinda iki buguk milyon insani
etkiliyor ve gitgide daha da yayginlasiyor.® Bir MS hastasini hayat
boyu tedavi etme masrafi ortalama olarak 1,2 milyon dolari agiyor.!
Hakim tip akimi ise bize ufukta bir tedavi goriinmedigini soyliiyor.
Ayrica son on bes yilda yedi sekiz kat artmis olan otizm, gergekten
modern ¢agin salgini haline geldi.! Sliphesiz, hem bu hastaliklarda
hem de beyinle ilgili zayif diigiiriicii diger rahatsizliklarda azicik
bir ilerleme bile gorebilmek i¢in yiiz milyonlarca dolar harcaniyor.
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GIRiS

Artik iyi haberlere gegelim: Diinya ¢apinda en saygin kurumlar
tarafindan liderlik edilen yeni, modern bilim, beyin saghginin ve
beyin rahatsizliklarinin bagirsaklarda olup biten seylerle son derece
yakindan baglantili oldugunu buldu. Bu dogru: Bugiin bagirsaklarinizda
olup biten her gsey bir¢ok norolojik hastalik konusunda risk altinda
olup olmadiginiz belirliyor. Bunun anlamasi zor bir sey oldugunun
farkindayim. Eger doktorunuza otizm, MS, depresyon ya da demansla
ilgili bilinen bir tedavi olup olmadigini soracak olursaniz omuzlarini
silkip olmadigini, hatta belki de hig olmayabilecegini syleyecektir.

Bu noktada ¢ogu meslektasimla ayri diigiiyorum, neyse ki hep-
siyle degil. Biz ndrologlar sinir sisteminde, dzellikle de beyinde neler
olduguyla ilgilenmek, ona odaklanmak iizere egitiliriz. Dogal olarak
gastroihtestina] kanal gibi diger viicut sistemlerini, beyinde olup
bitenlerle higbir ilgisi olmayan, miinferit sistemler olarak goriiriiz.
Sonugta mideniz agridiginda kardiyologu ya da nérologu aramazsiniz.
Biitiin tip sektdrii viicut béliimlerine ya da bireysel sistemlere gore
ayrilmig farklh disiplinlerle karakterize edilmistir. Cogu meslektasim,
“Bagirsakta olan bagirsakta kalir,” der.

Mevcut bilimin bu bakis agisiyla alakasi yoktur. Sindirim sistemi,
beynin iginde olup bitenlerle ¢ok yakindan baglantilidir. Muhtemelen
bagirsaklarin genel saghk durumunuz ve akil saghginiz iizerinde
dogrudan etkisi olan en 6nemli yeri onun igsel ekolojisidir: iginde
yasayan gesitli mikroorganizmalar, 6zellikle de bakteriler.

MiKROBIYOMUNUZLA TANISIN

Tarih boyunca bize bakterilerin 6ldiiriicii seyler oldugu 6gretildi.
Sonugta hiyarcikli veba, 1347-1352 yillar1 arasinda Avrupa niifusunun
neredeyse ligte birini telef etti ve bazi bakteriyel enfeksiyonlar hala
diinya genelinde 6liimciil olma 6zelligi tagiyor. Ama artik hayati-
mizdaki bakterilerin hikayesinin bagka bir yoniinii kabul etmenin
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Mikrop Alarmi

zamani geldi. Baz1 mikroplarin nasil zararli degil de yagsam igin
gerekli oldugunu goéz 6niinde bulundurmaliyiz.

ilk olarak modern tibbin babasi, Yunan hekim Hipokrat, MO
iclincii ylizyilda, “Biitiin hastaliklar bagirsakta baglar,” dedi. Bu,
medeniyet bu iddiay: agiklamak i¢in herhangi bir kanit bulmadan
ya da teori ortaya atmadan ¢ok 6nceydi. Giinlimiizde mikrobiyolo-
jinin babasi kabul edilen Alman tiiccar ve bilim insani Antonie van
Leeuwenhoek, 17. ylizyilda el yapimi bir mikroskopla kendi dis pla-
gini1 inceleyip “mikroskobik hayvanlar” adini verdigi canllarin gizli
diinyasini bulana kadar bakterilerin var oldugunu bile bilmiyorduk.

19. yiizyilda insan 6mrii ile viicuttaki bakterilerin saghkli dengesi
arasinda sasirtici bir sekilde dogrudan baglanti kuran Rus asilli, Nobel
adiillii biyolog ilya Megnikov, “Oliim kalin bagirsakta baglar,” dedi.
Kesiflerini kan almanin hala popiiler oldugu bir zamanda yapmis
oldugu i¢gin bilinen biitiin insan hastaliklarinin yaklagik %90'1nin
sagliksiz bagirsaklardan kaynaklandig: goriisii, bilimsel aragtirma-
larla desteklenerek daha fazla giivenilirlik kazandi. O halde biz de
hastaligin bagirsakta basladig1 gergeginden yola ¢ikarak saglik ve
zindeligin de orada bagladigini sdyleyebiliriz. Iyi bakterilerin sayica
kotii bakterilerden fazla olmasi gerektigini sdyleyen de Megnikov'du.
Ne yazik ki bugiin ¢ogu insan, iclerinde bol ve gesitli bir mikrobiyota
evreninden mahrum kalarak olmasi gerekenden daha fazla kéti,
patojenik bakteri tagiyor. Neden bu kadar ¢ok beyin rahatsizligindan
muzdarip oldugumuza sagsmamak gerek.

Keske Megnikov bugiin hayatta olup 19. yiizyilda baglatmaya
calistig1 seyin ardindan gelen tip devriminin bir pargasi olabilseydi.
Clnkii nihayet bu seferki gerceklesme yolunda ilerliyor.

Su anda bedeniniz, sayilari kendi hiicrelerinizden yaklasik on kat
daha fazla olan ¢ok sayida organizma tarafindan sémiirgelestiriliyor
(neyse ki hiicrelerimiz boyut olarak ¢ok daha biiyiik ve dolayisiyla
bu organizmalar bizim on katimiz degil!). Kabaca yiiz trilyon ka-
dar goriinmez yaratik (yani mikroplar) agzinizda, kulaklarinizda,
bagirsaklarinizda, genital bolgenizde ve derinizin her miliminde
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GRiS

biiyliyerek iginize diginiza yayilmigtir. Eger onlar: bir yerde topla-
yabilseydiniz, yaklasik iki litrelik bir kaba sigarlardi. Bilim insanlari
simdiye kadar on bin ¢esit mikrop tiirii tanimladi.. Her mikrobun da
kendi DNA’s1 olduguna gore bu, sekiz milyondan fazla gen anlamina
gelir. Diger bir deyisle, viicudunuzdaki her insan genine kargilik en
az 360 mikrobiyota geni vardir.!> Bu organizmalarin ¢ogu sindirim
sisteminizde yagar, aralarinda mantar ve viriisler de bulunur ancak
bakteriler hepsine baskin gelerek sagliginizi akliniza gelebilecek her
bakimdan destekleyecek gsekilde 6n plana gikarlar. Siz sadece bu
organizmalarla degil, ayni1 zamanda onlarin genetik materyalleriyle
de etkilesime girersiniz.

icimizde biiyiiyen bu karmagik igsel ekolojiye ve onun genetik
parmak izine mikrobiyom deriz (“kiigiik” ya da “mikroskobik” an-
laminda mikro, dogal olarak ortaya ¢ikan ve genis bir habitati, yani
bu durumdainsan viicudunu kaplayan mikrobiyota gesitliligini ifade
etmek igin de biyom ifadesini kullaniriz). Sag rengi ya da kan grubu
gibi kisisel 6zelliklerimizi kodlayan bir avug gen disinda insan ge-
nomu li¢ agag1 beg yukari benzer olsa da bagirsak mikrobiyomu tek
yumurta ikizlerinde bile ¢ok farklidir. Onde gelen tibbi aragtirmalar
artik mikrobiyomun insan sagligi i¢in ¢ok énemli oldugunu (bunu
iyice yaglanana kadar saglikl bir gekilde yasayip yasamadiginiza degin-
meden sdylilyorum), hatta kendisinin bir organ sayilmasi gerektigini
kabul ediyorlar ki bu, en az iki milyon yildir koklii degisikliklerden
gegen bir organ. insanligin dogusundan bu yana aktif bir gekilde
evrimimizi gekillendiren bu mikrobiyota sakinleriyle (aslinda biz
daha ortaya ¢ikmadan milyarlarca yil 6nce gezegende bulunuyorlardi)
yakin ve simbiyotik bir iligki kuracak kadar evrim gegirdik. Ayni
zamanda onlar igin viicudumuzda yarattigimiz ortamlara adapte
oldular ve degistiler. Her bir hiicremizdeki genlerin digsa vurumu
bile bir dereceye kadar bu bakterilerin ve igimizde yasayan diger
organizmalarin etkisinde kaliyor.

Mikrobiyomun 6nemi, 2008'de Ulusal Saglik Enstitiileri'ni (NIH)
insan Genom Projesi'nin bir uzantisi olarak insan Mikrobiyom Projesi'ni
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baslatmaya motive etti.® Amerika’nin en iyi bilim insanlarindan
bazilari, mikrobiyomdaki degisikliklerin saglikla ya da hastalikla
nasil baglantili oldugunu aragtirmakla gérevlendirildi. Dahasi, en
zorlu saglik problemlerimizin iyilesmesine yardimci olmak i¢in bu
bilginin nasil kullanilabilecegi lizerinde ¢aligiyorlar. Bu girigim, cilt
de dahil olmak iizere viicudun mikroplara ev sahipligi yapan bazi
kisimlarini incelese de arastirma daha ¢ok viicudunuzdaki mikrop-
larin ¢ogunlugunu barindiran ve sizin de tiim fizyolojinizin bir gesit
agirhik merkezi oldugunu kegfetmek iizere oldugunuz bagirsaklara
odaklaniyor.

Bagirsak organizmalarinin, bagigiklik sistemi fonksiyonu, de-
toksifikasyon, enflamasyon, nérotransmitter ve vitamin tretimi,
besin emilimi, aglik ya da tokluk sinyali verme ve karbonhidrat
ve yaglar1 kullanma gibi ¢ok gesitli fizyolojik aktivitelere katildigi
artik yadsinamaz. Biitiin bu siireglerin alerji, astim, DEHB, kanser,
diyabet ya da demans gegirip gecirmeyecegimiz iizerindeki etkisi
biiyiiktiir. Mikrobiyom ruh halimizi, libidomuzu, metabolizmamizi,
bagisikligimizi, hatta diinyay: algilayis bigcimimizi ve diigiinceleri-
mizin netligini etkiler. Sisman ya da zayf, enerjik ya da halsiz olup
olmadigimizi belirlemeye yardimc olur. Basitge ifade etmek gere-
kirse, saghigimizla ilgili her sey (duygusal ve fiziksel olarak nasil
hissettigimiz) mikrobiyomumuzun durumuna baghdir. Saghkli mi
ve iyi huylu, faydali bakteriler tarafindan mi kontrol ediliyor? Yoksa
hasta mi1 ve kotii, zararl bakteriler tarafindan mu istila ediliyor?

Muhtemelen viicuttaki bagka higbir sistem bagirsak bakterilerin-
deki degisikliklere merkezi sinir sisteminden, bilhassa da beyinden
daha duyarli degil. 2014'te ABD Ulusal Akil Saghig1 Enstitiisii, mikro-
biyom-beyin baglantisina odaklanan yeni bir aragtirma programi igin
bir milyon dolardan daha fazla para harcadi.™* Mikrobiyomumuzun
saghigina ve dolayisiyla beynimizin sagligina pek ¢ok sey etki ettigi
halde bugiin saglikli bir mikrobiyom gelistirmek diigiindiigiiniizden
daha kolay. Bu kitapta kesin olmayan, tahminlere dayanan higbir
bilgi ve oneri yer almiyor.



GIRi§

Beslenme {izerinde basit diizenlemeler yaparak saglkta ciddi
degisiklikler yaratildigini ve bazen de daha agresif tekniklerle yeniden
saghkl bir mikrobiyom olusturuldugunu gérdiim. Mesela tekerlekli
sandalye ve mesane kateteri kullanmasini gerektirecek kadar korkung
bir MS hastalig1 olan bir adamdan bahsedeyim. Tedaviden sonra
sadece kateterden kurtulup destek almadan yiiriime becerisine ka-
vusmakla kalmadi, ayn1 zamanda MS hastalig1 da gerileme siirecine
girdi. Ya da zar zor tam ciimle kurarak konugabilen 12 yasindaki
agir otizmli Jason'n durumunu diigiiniin. 5. Béliim'de onun etkin
bir sekilde probiyotik takviyesi almasindan sonra fiziksel olarak da
nasil bir doniigiim yagadigin1 okuyacaksiniz. Kronik agri, yorgun-
luk ve depresyondan ciddi bagirsak rahatsizliklarina ve otoimmiin
bozukluklara kadar kendilerini mecalsiz birakan saghk problemleri
olan ve tedaviden sonra semptomlar1 tamamen ortadan kaybolan
¢ok sayida bireyin hikayesini sizinle paylagmak igin sabirsizlani-
yorum. Korkung bir yagam kalitesinden kurtulup ikinci sanslarin
elde ettiler. Hatta bazilari intihar etmeyi diisiinmek yerine ilk defa
memnun ve hayat dolu hissetmeye bagladilar. Bu hikédyeler benim
icin sira dig1 vakalar degil ama tipik olarak beklenebilecek seylerle
kiyaslandiginda neredeyse mucizevi goriiniiyorlar. Ben bu hikayelere
her giin gahit oluyorum ve biliyorum ki siz de bagirsak saghginizla
beyninizin kaderini olumlu yonde degistirebilirsiniz. Bu kitapta size
bunu nasil yapacaginizi gosterecegim.

ilag tedavisi ya da yogun terapi gerektiren siirekli ve siddetli
saglik problemleriniz olmasa bile rahatsiz edici bag agrilarinizin,
anksiyetenizin, konsantrasyon bozuklugunuzun ya da hayata dair
olumsuz bakig aginizin kékeninde iglevsiz bir mikrobiyom yatiyor
olabilir. Bilimsel klinik aragtirmalar ve laboratuvar ¢aligmalarindan,
ayni zamanda defalarca bizzat gordiigiim ya da diinya ¢apinda en
iyi hekim ve bilim insanlarini bir araya getiren tip konferanslarinda
duydugum olaganiistii sonuglardan yararlanarak size bildiklerimizi
ve bu bilgilerden nasil fayda saglayabilecegimizi anlatacagim. Ayni
zamanda omriiniize daha enerjik yillar katabilmeniz igin bagirsak
saghiginizi ve dolayisiyla biligsel saghiginizi nasil doniistiireceginiz
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konusunda oldukga pratik ve anlagilir 6nerilerde bulunacagim. Elde
edeceginiz faydalar bunlarla da bitmiyor. Bu yeni bilim asagidaki
tiim konularda yardimci olabilir:

« DEHB
e Astim
¢ Otizm

« Alerjiler ve gida hassasiyetleri
« Kronik yorgunluk sendromu

« Depresyon ve anksiyete de dahil olmak ilizere duygudurum
bozukluklar:

« Diyabet ile seker ve karbonhidrat krizleri

« Fazla kilolu olma ve obezite, ayn1 zamanda kilo vermede
zorlanma

» Hafiza sorunlari ve konsantrasyon eksikligi
* Kronik kabizlik ya da ishal
e Sik sik soguk alginlig1 ya da enfeksiyon kapma

e (olyak hastaligi, Crohn hastaligi ve huzursuz bagirsak send-
romu da dahil olmak lizere bagirsak rahatsizliklari

e Uykusuzluk

o Agrih eklem iltihaplar ve kire¢lenme

* Yiiksek tansiyon

o  Ateroskleroz

« Kronik maya problemleri

« Akne ve egzama gibi cilt problemleri

« Agiz kokusu, dig eti ¢ekilmesi ve dis problemleri
» Tourette sendromu

o  Siddetli aybasi ve menopoz semptomlari

e Cok daha fazlasi



GIRiS

Aslinda bu yeni bilgi birikimi, neredeyse biitiin dejeneratif ya da
enflamatuvar hastaliklar konusunda insanlara yardimci olabilir.

Sonraki sayfalarda mikrobiyomun nasil saglikli oldugunu ve
iyi bir mikrobiyomun kétiilegmesine neyin neden oldugunu 6gre-
necegiz. 24. sayfadaki kisa test saglikla ve mikrobiyomun igleviyle
dogrudan iligkili olan yagam tarzi faktoérleri ve kogullar1 hakkinda
size ipucu verecek. Besinlerin gergekten 6nemli oldugunu hemen
anlayacaksiniz.

NE YERSENIZ O OLURSUNUZ

Besinlerin insan saghgindaki en 6nemli faktor oldugu fikri yeni bir
sey degil. Eski bir 6zlii soziin dedigi gibi: “Besinler ilaciniz, ilaglar
besininiz olsun.”® Herkes beslenme tercihleriyle kendi mikrobiyo-
munun durumunu ve saglklarinin kaderini degistirebilir.

Su anda Harvard Universitesi Tip Fakiiltesi’'nde misafir profesér
olarak hizmet veren ve Massachusetts Genel Hastanesi'nde Pediyat-
rik Gastroenteroloji ve Beslenme Boliimi'niin bagkani olarak gérev
yapan Dr. Alessio Fasano'yla goriigme yapma firsat1 buldum. Kendisi
mikrobiyom biliminde kiiresel bir diisiince lideri olarak taniniyor.
Dr. Fasano'yla bagirsak bakterilerini degistiren faktérler hakkinda
konustuk ve bana agik bir gekilde saglikla ve mikrobiyomun ge-
sitliligiyle baglantili olan en 6nemli faktoriin kesinlikle yedigimiz
besinler oldugunu ve agzimiza attigimiz her lokmanin genomumuz
ve mikrobiyomumuz igin en biiyiik ¢evresel zorlugu temsil ettigini
soyledi. Beslenmenin, hayatimizda tam olarak kontrol edemedigimiz
diger durumlara baskin ¢ikacak derecede 6nemli oldugu diisiincesine
ne byiik bir destek!

Bir 6nceki kitabim Tahil Beyin'de agikladigim gibi beyin dejene-
rasyonuna sebep olan iki dnemli mekanizma, kronik enflamasyon ve
simdilik viicudun “paslanmasina” sebep olan, enflamasyonun yan
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iiriinleri olarak diisiinebileceginiz serbest radikallerin hareketidir.
Beyin Yapici, bu mekanizmalara ve bunlarin bagirsak bakterileri ile
genel bagirsak saghigimizdan nasil etkilendiklerine dair yeni bir bakig
agisi sunar. Bagirsak floraniz aslinda enflamasyondan ve serbest ra-
dikallerle savasip savasgamadiginizdan dogrudan etkilenir. Bir bagka
deyisle mikrobiyomunuzun durumu, viicudunuzun enflamasyonun
alevlerini koriikleyecegine ya da sondiirecegine karar veren faktordiir.

Kronik enflamasyon ve serbest radikal hasari, bugiin nérobilimde
¢ok onemli bir konuma sahip olan kavramlardir ama higbir ilag
tedavisi yaklagimi, bagirsak bakterilerinizi ydnetmenizi saglayacak
beslenme regetelerinin yanindan bile gegemez. Bu regeteyi de size
adim adim agiklayacagim. Neyse ki bagirsagin mikrobiyota toplulugu
iyilesmeye agik. Bu kitapta dzetlenen oneriler, dogru tiirden beyin-
besleyici organizmalarin geligimini artiracak gekilde viicudunuzun
i¢sel ekolojisini degistirecek. Son derece pratik olan bu beslenme
programinin alt1 temel dgesi var: prebiyotikler, probiyotikler, fer-
mente edilmis besinler, diisiik karbonhidrath besinler, gliitensiz
besinler ve saghkl yaglar. Bu faktorlerden her birinin beyninize
faydah olacak gekilde mikrobiyomunuzun sagliginda nasil rol oy-
nadigini agiklayacagim.

En giizel tarafi da su ki Beyin ve Bagirsak’in onerilerinin mey-
velerini birkag hafta iginde toplayacaksiniz.

HAZIR OLUN, BASLIYORUZ

Bu bilgiyi kavrayarak nérolojik rahatsizliklarin tedavisini kokten
degistirecegimize dair kafamda higbir siiphe yok. Bu yenilikleri
ve tibbi literatiirde sessizce yayllmaya devam eden biitiin bilgileri
agiklayarak insanlara sunacagim igin ne kadar onur duydugumu
kelimelerle ifade edemem. Mikrobiyomunuzun, nasil da en biiyiik
beyin yapici oldugunu 6grenmek iizeresiniz.
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Bu kitaptaki onerilerim beyin rahatsizliklarini tedavi etmek ve
onlemek, ruhsal dengesizlikleri, anksiyete ve depresyonu hafiflet-
mek, bagisiklik sisteminizi desteklemek ve otoimmiiniteyi azaltmak,
uzun vadeli beyin sagliginda rol oynayan diyabet ve obezite de dahil
olmak lizere metabolizma bozukluklarini iyilestirmek amaciyla ha-
zirlandi. Hayatinizin, beyin saghiginizda etkili olacagini asla tahmin
bile edemeyeceginiz yonlerini anlatacagim. Dogum hikayenizin, bes-
lenmenizin ve gocukken kullandiginiz regeteli ilaglarin, temizlik
aligkanliklarinizin (6rnegin, el dezenfektan: kullanmanizin) 6ne-
minden bahsedecegim. Bagirsak bakterilerinin diinyanin farkl yer-
lerindeki toplumlarda nasil farkl oldugunix ve bunun da beslenme
aligkanliklarindaki farkhiliklardan kaynaklandigini anlatacagim. Hatta
atalarimizin binlerce yil 6nce neler yedigini ve bunun mikrobiyom
lizerinde yapilan yeni aragtirmalarla nasil baglantili oldugunu size
izah edecegim. Kentlesme kavramini ele alacagiz: i¢sel ekolojik top-
lulugumuzu nasil degistirdi? Sterilize edilmis gehir hayat1 otoimmiin
bozukluklarin oranini artirdi mi? Bu tartismay1 hem aydinlatici hem
de gii¢lendirici bulacaginiza inaniyorum.

Besin kaynakli prebiyotiklerin (bagirsaklarinizda yasayan fay-
dali bakteriler igin gereken yakitin elde edildigi besin kaynaklary)
bagirsak bakterilerinin gesitliligini ve dengesini siirdiirerek sagligi
korumada nasil temel bir rol oynadigini gosterecegim. Sarimsak,
yer elmasi, Meksika turpu ve hatta karahindiba yapraginin, ayni
zamanda Alman tursusu, kombu ¢ay: ve kimgi gibi fermente edil-
mis besinlerin genel olarak daha iyi bir saglik durumuna, 6zellikle
de beyin fonksiyonlarinin artmasina ve korunmasina nasil katkida
bulundugunu anlatacagim.

Artik ¢cogu gida iiriiniinde ve siradan marketlerde probiyotiklerin
bulunmasi miimkiin olsa da biitiin segenekler arasindan nasil tercih
yapacaginizi bilmeniz isinize yarayacak, ozellikle de “bagirsaklar
icin faydali” reklamiyla kargilastiginiz zaman. Ben de probiyotiklerin
bilimsel temelini ve en iyi iiriinleri nasil segeceginizi agiklayarak
tam da bunu yapmaniza yardimci olacagim.
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Diger yagam tarzi aligkanliklar1 da bu denklemde rol oynuyor
elbette. Mikrobiyom ile beyin arasindaki etkilesimi kesfetmenin
yanui sira yeni bir disiplini de dgreniyor olacagiz: epigenetik tip. Bu
bilim beslenme, spor, uyku ve stres yonetimi gibi yasam tarzi se-
¢imlerinin DNA'nin diga vurumunu ve beyin sagligini dogrudan ya
da dolayh olarak nasil etkiledigini inceler. Size ayn1 zamanda beyin
rahatsizliklarinda mitokondrinin roliinii mikrobiyom perspektifinden
anlatacagim. Mitokondriler hiicrelerimizin iginde bulunan ¢ekirdek
DNA’sindan farkli olarak kendi DNA'larina sahip olan kiigiik yapi-
lardir. Mitokondriler aslinda mikrobiyomumuzun tgiincii boyutu
olarak gorilebilirler, zira bagirsaklarimizdaki mikrobiyomla egsiz
bir iligkileri vardir.

1. ve 2. Boliimler, 3. Boliim'deki beyin yapici rehabilitasyon prog-
ramima baglamak i¢in ihtiya¢ duyacaginiz temelleri sunacak. Size bu
Girig Boliimii'nde oldukga fazla bilgi verdim. Umarim anlattiklarim,
beyin sagligin1 korumaya yoénelik taze bir yaklagima sahip olan bu
yepyeni tip alanini 6grenip benimsemek icin igtahinizi kabartmigtir.
Daha giiglii, daha aydinlik ve daha saglikli bir gelecek sizi bekliyor.

Haydi baglayalim.
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BAGIRSAK KONTROLU
Risk Faktorleriniz Nelerdir?

GUNUMUZDE SiZE MIKROBIYOMUNUZUN durumunu net olarak
sOyleyebilecek tek bir test olmasa da birkag basit soruya cevap
vererek bazi ipuglari elde edebilirsiniz. Bu sorular ayn1 zamanda
hayatinizdaki hangi deneyimlerin dogumunuzdan bugiine kadar
bagirsak sagliginizi etkilemis olabilecegini anlamanizi saglayabilir.

Not: Piyasaya mikrobiyota test kitleri ¢ikmaya baglamig olsa da
sonuglarin gercekten ne anlama geldigini (saglikl ya da sagliksiz) ve
hangi risk faktorlerini tagidiginizi bilebilecek diizeyde bir aragtirma
oldugunu sanmiyorum. Gelecekte kanitlara dayanan parametreler
kurabilecegimizden ve belirli mikrobiyota igaretleri ile durumlari
arasindaki korelasyonlari tanimlayabilecegimizden hig siiphem yok.
Ama su an igin bu karmagik bir alan: X hastaligi ya da Y bozukluguyla
ilgili bagirsak mikrobiyomunda goriilen bazi oriintiilerin hastalikla-
rin sebebi mi yoksa etkisi mi oldugunu séyleyebilmek igin hala ¢ok
erken. Bununla beraber bu kitler mikrobiyomunuzun gesitliligini ve
genel yapisini dlgmek i¢in kullanigh olabilir. Ama o durumda bile
belirli bir mikrobiyota diizeninin sizi “saglikl1” olarak tanimladigini
sOylemek zor olabilir. Bu alanda uzmanlagmisg, egitimli doktorlarin
yonlendirmesi olmadan bu tiir testlerin sonuglarini kendi basiniza
anlamaya ¢alismanizi istemem. O yiizden simdilik bu kitlerle ilgili
bilgi vermeye ara verecegim. Asagidaki sorular risk faktorleriniz
hakkinda bir fikriniz olmasi igin size bir¢ok kisisel veri saglayacak.
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Bu sorularin ¢oguna “evet” cevabi verdiginizi fark ederseniz
panige kapilmayin. “Evet”lerinizin sayisi1 daha fazlaysa, akil sagliginizi
etkileyen hasta ya da islevsiz bir mikrobiyoma sahip olma riskiniz
daha yiiksektir ama bu ¢aresiz oldugunuz anlamina gelmez. Bu
kitabir yazmaktaki biitiin amacim, bagirsaklarimizin ve dolayisiyla
beyninizin saghgin kontrol altina almaniz1 saglayacak kadar sizi
gliclendirmek.

Eger cevabimi bilmediginiz bir soru olursa atlayin. Eger soru-
lardan herhangi biri sizi endiselendirir ya daha fazla soru sormaya
tesvik ederse merak etmeyin, sonraki boliimlerde onlari da cevap-
layacagim. Simdilik sadece bu sorulara elinizden geldigince dogru
bir sekilde cevap vermeye ¢aligin.

1. Anneniz size hamileyken antibiyotik kulland1 mi1?

2. Anneniz size hamileyken Prednizon gibi steroitler aliyor
muydu?
Sezaryenle mi dogdunuz?

4. Bir aydan daha kisa siire mi emzirildiniz?

Cocukken sik sik kulak ve/veya bogaz enfeksiyonlarina
maruz kaldiniz mr?

6. Cocukken kulak tiiplerine ihtiyaciniz oldu mu?
Bademcikleriniz alindi mi?

8. Hig nazal steroit veya astim spreyi de dahil olmak iizere
steroit ilaglara bir haftadan daha uzun siire ihtiya¢ duydu-
nuz mu?

9. En az iki ii¢ yilda bir antibiyotik kullaniyor musunuz?

10. Sindirim problemleri veya reflii i¢in antiasit ilaglar kulla-
niyor musunuz?

11. Gliiten hassasiyetiniz var mi1?

12. Gida alerjiniz var m1?
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13.

14.
15.
16.
17.
18.

19.
20.

Risk Faktorleriniz Nelerdir?

Genellikle giinliik iriinlerde bulunan kimyasallara karg:
agir1 hassas misiniz?

Size herhangi bir otoimmiin bozukluk tanisi kondu mu?
Tip 2 diyabet hastaliginiz var m1?

Fazla kilolariniz 10 kiloyu agar mi?

Huzursuz bagirsak sendromundan muzdarip misiniz?

Ayda en az bir kez ishal olur musunuz ya da gevsek bagirsak
hareketiniz olur mu?

En az ayda bir kez miishile ihtiya¢ duyar misiniz?
Depresyondan muzdarip misiniz?

Bahse girerim ki biitiin bunlarin ne anlama geldigini merak ettiniz.
Bu kitap size hem istediginiz hem de bilmeniz gereken her geyi,
hatta ¢ok daha fazlasini anlatacak.
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BiRINCI KISIM

YUZ TRILYON ARKADASINIZI
TANIYIN

ONLARIN GOZLERI, KULAKLARI, burunlari ya da disleri yok. Kol ve
bacaklari, kalpleri, cigerleri, bobrekleri ya da beyinleri yok. Bizim gibi
nefes alip yemek yemezler. Hatta onlari giplak gozle bile goremez-
siniz. Ama onlar1 kiicimsemeyin. Bir yandan tek hiicreden olusan
bakteriler son derece basittir. Diger yandan da asir1 karmasik, hatta
bir¢ok bakimdan ¢ok yonlii ve biiyiileyici yaratiklardir. Son derece
kii¢iik olan boyutlarina aldanmayin. Bazi bakteriler sizin kaninizi
kaynatacak sicakliklarda yagayabilirken digerleri donma noktasinin
altindaki yerlerde biiylimeyi bagarir. Hatta bir bakteri tiirii, sizin
dayanabileceginizden binlerce kat fazla radyasyon diizeyine bile
tolerans gosterebilir. Bu mikroskobik canli hiicreler seker ve ni-
sastadan giin 15181na ve siilfiire kadar her geyle beslenir. Bakteriler
diinya lizerindeki tiim yagamin temelidir. Gezegendeki ilk yasam
formu olan bu canlilar muhtemelen son da olacaklar. Neden mi?
Clinki kesinlikle yagayan hicbir sey onlarsiz var olamaz, siz bile.
Bazi bakterilerin hastaliklara, hatta 6liime yol agabilecegi gerge-
ginden haberdarsiniz belki ama hikédyenin diger tarafini pek de iyi
bilmiyor olabilirsiniz: Her kalp atigimiz, aldigimiz her nefes ve néron
baglantilari, bakterilerin insan hayatini idame ettirmesini saglar. Bu
bakteriler sadece i¢imizi ve digimizi sararak bizimle birlikte yasamaz,
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ayni zamanda da viicudumuzun yagamamiz igin yapmasi gereken
bir dizi olaganiistii fonksiyonu gergeklestirmesine yardimci olur.

1. Boliim'de, insan mikrobiyomunu inceleyecegiz: ne oldugunu,
nasil ¢aligtigini ve bagirsaklarinizin mikrobiyota toplulugu ile beyniniz
arasindaki inanilmaz iligkiyi. Bagirsak bakterileri sayesinde otizm,
depresyon, demans ve hatta kanser gibi ¢esitli rahatsizliklarin ne
kadar ¢ok ortak noktasi oldugunu 6greneceksiniz. Ayni zamanda
saglikli bir mikrobiyomun gelismesini saglayan ve onu bozabilen
faktorleri inceleyecegiz. Yakinda obeziteden Alzheimer hastaligina
kadar modern hastaliklarimizi hasta ve iglevsiz mikrobiyomlarimiza
borglu oldugumuzu géreceksiniz. Bu boliimiin sonunda, bagirsak
bakterilerinizle ilgili yeni bir anlayisa ve saghiginizin gelecegi icin
yenilenmig bir gii¢ hissine sahip olacaksiniz.
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Dolgumdan Oliime Kadar Mikrobiyota Arkadaslariniz

EGE DENIZI'NDE GUZEL bir Yunan adasinda bir yerlerde bir erkek
cocugu dogal yollarla dogar. iki yil boyunca emzirilir. Biiyiirken
Amerikan kiiltiiriiniin modern hazir yemeklerinden yemez. Fast
food, meyve suyu ve gazli icecekler onun icin son derece aligil-
madik seylerdir. Ogiinleri genelde ailesinin bahgesinden toplanmis
sebzelerden, taze balik ve etten, ev yapimi yogurttan, kuruyemis ve
tohumlardan ve bol bol zeytinyagindan olusur. Cocukluk giinlerini
kii¢iik bir okulda okuyarak ve yesil sebzeler, ¢cay yapmak i¢in sifal
otlar ve sarap yapmak i¢gin iiziim yetistirdikleri tarlalarinda ailesine
yardim ederek gecirir. Hava temizdir ve hig kirlilik yoktur.

Hasta oldugunda ailesi ona her zaman antibiyotik bulunmadigi
icin yerel olarak liretilen baldan bir kagik yedirirler. Bu gocuga hicbir
zaman otizm, astim ya da dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuk-
lugu teshisi konmayacak ve stirekli aktif oldugu igin giiglii ve zinde
kalacak Yasadig yerde geceleri aileler koltuklarinda oturup kalmaz,
genellikle komsulariyla bir araya gelip sosyallesir ve miizik egliginde
dans ederler. Bu ¢ocuk biiyiik ihtimalle hi¢bir zaman depresyon ya
da Alzheimer gibi ciddi beyin rahatsizliklari yagamayacak. Aslinda
gezegen lizerinde 90 yas ve iistii niifusun en fazla bulundugu yer
olan bu ikarya Adasrnda muhtemelen iyice yaslanana kadar yasaya-
cak. Bu adada neredeyse her ii¢ insandan biri giiglii bir fiziksel ve
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zihinsel saglikla yliz yagina kadar yagiyor.! Ayni zamanda %20 daha
az kanser, %40 daha az kalp hastalig1 varken demansa neredeyse
hi¢ rastlanmuyor.

Simdi de ABD'deki herhangi bir sehirde dogan bir kiz ¢ocuguna
bakalim. Diinyaya annenin se¢imi iizerine sezaryen iinitesinde gelir
ve sadece mamayla beslenir. Cocukken kronik kulak enfeksiyonundan
bogaz ve siniis enfeksiyonuna kadar genellikle antibiyotik kullanimi
gerektiren pek ¢ok enfeksiyon gegirir. Hatta siradan bir soguk al-
ginlig icin bile kiza antibiyotik verilir. Diinyadaki en iyi besinlere
ulagma imkani oldugu halde islenmis gida, rafine geker ve sagliksiz
bitkisel yaglarla beslenir. Alti1 yasina geldiginde fazla kiloludur ve
prediyabetik teshisi konur. Elektronik egyalar1 kullanmakta ustadir
ve gengliginin biiyiik bir kismini disiplinli bir okulda gegirir. Ama
simdi antidepresan kullaniyor, davranig problemlerinden muzdarip
ve odaklanamadig1 i¢in egitim hayatinda gitgide daha ¢ok zorlaniyor.
Yetisgkinliginde duygudurum ve anksiyete bozukluklari, migren ve
MS gibi otoimmiin bozukluklar da dahil olmak tizere tehlikeli be-
yin rahatsizliklar riski altinda olacak. Yaglandiginda, Parkinson ve
Alzheimer hastaligiyla kars: karsiya kalacak. Amerika'daki baglica
oliimciil hastaliklar kronik hastaliklarla ilgilidir ve o Yunan adasinda
¢ok nadiren goriilen demans da bunlardan biridir.

Burada neler oluyor? Gegtigimiz birkag¢ yil boyunca yapilan
yeni arastirmalar ¢ok erken yaslarda maruz kaldigimiz geyler ile
sagligimizin kisa ve uzun vadede nasil bozuldugu arasindaki iliskiyi
daha derinden anlamamizi sagladi. Bilim insanlari insan mikrobi-
yomunun durumu ile bir bireyin sagliginin kaderi arasindaki bag-
lantiy1 incelediler. Bu sorunun cevabi bu iki ¢gocugun erken yagsam
deneyimleri arasindaki farkta yatiyor. Genel olarak bu deneyimlerin
bir kisminin, ¢ocuklarin bireysel mikrobiyomlarinin geligimi ile vii-
cutlarinda dogduklarindan beri yagayan ve hayatlari boyunca saghk
ve beyin fonksiyonlari iizerinde baskin bir rolii olan mikrobiyota
topluluguyla ¢ok ilgisi var.

Gordiigiiniiz gibi bu varsayima dayali senaryoda biraz cliretkar
davrandim. Herhangi bir insanin yagam siiresinde ve bazi hastalik-
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lar i¢in hayat1 boyunca tagidig: risk lizerinde etkili olan bir siiri
faktor var. Ama bir an igin sadece senaryodaki kizin erken yasam
deneyimlerinin onu nasil da beyin saghg bakimindan oglaninkin-
den tamamen farkl bir yola soktuguna odaklanalim. Evet, o Yunan
adasi gergekten var. ikarya, Tiirkiye’nin bati kiyilarinin elli kilometre
agiginda yer aliyor. Burasi ayni zamanda insanlarin, gelismis Bat1
diinyasinda yagayan ¢ofumuzdan o6lgiilebilir derecede daha uzun
ve daha saglikli hayatlar yasadigi bir yer anlaminda Mavi Kugak
olarak da biliniyor. Burada insanlar genellikle her giin sarap ve
kahve igerler, seksen yagina kadar hep aktif olurlar ve hayatlarinin
sonuna dek zihinsel olarak ding kalirlar. One ¢ikan bir ¢aligmaya
gore ikaryali erkeklerin Amerikali emsallerine kiyasla doksan yagina
kadar yasama ihtimali neredeyse 4 kat daha fazla, zaten onlardan
¢ok daha sagliklilar.2 Galisma ayni zamanda kalp-damar hastalig:
ya da kanser olmadan Amerikali erkeklerden yaklagik on yil daha
uzun yasadiklarini ve onlar kadar depresyon deneyimlemediklerini
buldu. Seksen bes yasini gegmis olanlarda demans orani, ayni yag
grubundan olan Amerikalilara gére ¢ok daha az.

Bilim, birbirinden son derece farkli olan bu iki yerin skorlarini
hesapladiginda ve Amerika'daki saglik problemlerimizin kdkenleri
agikliga kavusturuldugunda insan mikrobiyomunun 6n plana ¢ika-
cagindan hig siiphem yok. Bunun saghiginiz igin su ve oksijen kadar
hayati oldugunu kanitlayacagim. Bagirsak mikroplarimizin beyinle
ve onunla ilgili hastaliklarla ne alakasi var?

Hayal edebileceginizden ¢ok daha alakalilar.

SORUMLU KiM? BAGIRSAK MiKROPLARINIZ

Muhtemelen bagirsaklarinizda yasayan ve sindiriminize yardimci
olan mikroorganizmalar i¢in siiper kahramandan daha iyi bir s6zciik
yok. insan bagirsaginda en az 10.000 farkl tiiriin yagadigi tahmin
edilse de bazi uzmanlar bunun 35.000'den fazla olabilecegini 6ne
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siirliyor.? Nihayet bilim insanlarinin, gogunlugu geleneksel metotlarla
laboratuvarda kiiltiirlenemeyen biitiin bakteri tiirlerini tanimlama-
larina yardimci olacak yeni teknolojiler ortaya ¢ikiyor.

Bu tartismada 6zellikle bakterilere odaklanacagiz, zira mayalar,
viriisler, protozoalar ve ayn1 zamanda sagliga faydali, 6nemli rolleri
olan 6karyotik parazitlerle birlikte bakteriler bagirsak mikroplarinizin
¢ogunlugunu olugtururlar. Ama genel olarak fizyolojinizle, 6zellikle
de norolojinizle ig birligi yapan viicudunuzun en énemli oyunculari
bakterilerdir. Bagirsak bakterileriniz toplamda iki ii¢ kilo gelirler,
yani beyninizle ayni agirhiktadirlar (diskinizin agirhiginin yarisi atik
bakterilerden olusur).*

Sindirim sistemini 6grendiginiz lise yillarinizi diisiiniirseniz
bu sistemin, gidalar1 emilimi yapilacak besinlere doniigtiirmek i¢in
nasil par¢aladigini hatirlarsiniz. Mide asitlerini, enzimleri ve siireci
yonlendiren hormonlari 6grenmigsinizdir. Bir lokmanin agizdan aniise
kadar hangi adimlardan gegtigini ezberlemek zorunda kalmig olma-
lisiniz. Hatta glikozun (seker molekiilil) enerjiye doniismek iizere
hiicrelere nasil girdigini bile 6grenmis olabilirsiniz. Ama muhtemelen
sindirim sisteminizin iginde yagayan ve hemen hemen tiim bede-
nimize hiitkmeden bu ekosistemi hi¢ duymamigtiniz. DNAlarinin,
sagliginiz lizerinde kendi DNA'n1zdan daha fazla etkisi olan bagirsak
bakterileriyle ilgili sinava tabi tutulmamistiniz.

Bunun neredeyse inanilmaz oldugunu biliyorum. Kulaga sanki
bilim kurguymus gibi ¢ilginca geliyor. Ama aragtirma sonuglari ¢ok
acik: Bagirsak bakterileriniz kendi baglarina bir organ bile sayila-
bilir. Onlar da sagliginiz i¢in kalbiniz, akcigerleriniz, karacigeriniz
ve beyniniz kadar hayatidir. Son bilimsel gelismelere gore bagirsak
duvarlarinizin hassas kivrimlarina yerlesmis olan bagirsak florasi:

» Sindirime ve besinlerin emilimine yardim eder.

o Kot bakteriler (patojenik flora), zararl viriis ve parazitler
gibi potansiyel istilacilara kargi fiziksel bariyer olusturur.
Bazi bakteri tiirleri ylizmelerine yardim eden saga ben-
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zer ipliklere sahiptir, kisa siire 6nce “flagella” denen bu
ipliklerin 6liimciil bir mide rotaviriisiinii karsilagtig1 anda
durdurdugu gorildi.’

Detoksifikasyon makinesi olarak iglev goriir. Bagirsak bak-
terilerinin enfeksiyonlar1 6nleme ve bagirsaklariniza giren
pek ¢ok toksine karsi bir savunma hatti olarak hizmet etme
gorevleri bulunur. Aslinda yiyeceklerinizde bulunan pek
¢ok toksini etkisiz hale getirdigi icin ikinci bir karaciger
olarak goriilebilir. Dolayisiyla bagirsaklarinizdaki iyi huylu
bakterilerin sayisini azalttiginiz zaman karacigerinizin ig
ylkiinii artirmig olursunuz.

Bagisiklik sisteminin tepkisini ciddi anlamda etkiler. Dii-
stindiigliniiziin aksine bagirsak, sizin en biiyiik bagisiklik
sistemi organinizdir. Dahasi, bakteriler bazi bagisiklik sistemi
hiicrelerini kontrol ederek ve (viicudun kendi dokularina
saldirmas! anlamina gelen) otoimmiiniteyi engelleyerek
bagisiklik sistemini egitip destekleyebilir.

Kendi biyolojinizle ig birligi i¢cinde ¢alisgan 6nemli enzim ve
maddeleri, vitaminler ve nérotransmitterler de dahil olmak
lizere beyin igin gerekli kimyasallar! iiretir ve salgilar.
Floranin endokrin (hormonal) sisteminiz lizerindeki etkileri
sayesinde stresle bag etmenize yardim eder.

fyi bir gece uykusu almaniza yardimci olur.

Viicudun enflamatuvar yollarini kontrol etmeye yardimci
olur, bu da neredeyse her tiirlii kronik hastalik riskini etkiler.

Saglikli bir bagirsaktaki iyi huylu bakterilerin, bedava yemege ve

barinaga konmug gecekondu sakinleri olmadiklar: agikg¢a goriiliyor.

Cesitli organ ve sistemler lizerindeki dogrudan ve dolayl etkileri

yoluyla sadece beyin rahatsizliklar: ve akil hastaliklar: igin degil,

ayni zamanda kanser, astim, gida alerjileri, diyabet ve obezite gibi
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metabolik ve otoimmiin bozukluklara kars1 koruyucu unsur olug-
turuyorlar. Kisacasi, saghginizdan sorumlular.

Bazi bakteriler hemen hemen kalic1 sakinlerdir, uzun émiirli
koloniler olustururlar. Digerleri gegicidir ama gelip gegici olsalar da
onemli etkileri vardir. Gegici bakteriler insanin sindirim kanalinda
dolasirlar, tiirlerine ve karakteristik 6zelliklerine bagl olarak viicudun
genel saghik durumu lizerinde s6z sahibi olurlar. Viicuttan atilmadan
ya da 6lmeden once kisa siireli kiigiik koloniler olustururlar. Gegici
olarak kaldiklari siire i¢inde pek ¢ok gerekli gorevi yerine getirirler:
Urettikleri bazi maddeler, bakteri sakinlerinin saghgi ve dolayisiyla
da bizim saghigimiz igin elzemdir.

EN BUYUK BEYIN YAPICI

Bagirsak-beyin baglantisini tamamen anlamak iyi kétii immiinoloji,
patoloji, ndroloji ve endokrinoloji bilgisi gerektirse de sizin i¢in me-
seleyi burada basitlestirecegim. Bu temel bilgiyi, ilerleyen boliimleri
okudukga gelistirecek ve saglamlagtiracaksiniz.

Gergin, kaygili, korkmus ya da havalara ugacak kadar mutlu
oldugunuz igin en son ne zaman midenizin bulandigini diigiiniin.
Belki 6nemli bir sinavdan, bir toplulugun 6niinde konusmadan ya
da evlenmeden 6nceydi. Bilim insanlari bagirsaklariniz ile beyniniz
arasindaki bu yakin iligkinin aslinda ¢ift yénli oldugunu daha yeni
ogreniyorlar: Tipki beyninizin midenizde kelebekler u¢masina sebep
olabildigi gibi bagirsaklariniz da onun sakinlik veya panik durumunu
sinir sistemine iletebilir.

Vagus siniri, on iki kraniyal sinirden en uzun olanidir ve bagirsak
sinir sistemimiz ile merkezi sinir sistemimizdeki yiiz milyonlarca
sinir hiicresi arasindaki birincil bilgi kanalidir. Ayni1 zamanda onuncu
kraniyal siniri olarak da bilinir ve beyin sapindan karna kadar uza-
narak bilingli olarak kontrol etmedigimiz pek ¢ok bedensel siireci
yonetir. Bunlar kalp atis hizin1 korumak ve sindirimi kontrol etmek
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gibi 6nemli gorevleri de kapsar. Goriiniise gore bagirsaklardaki bak-
teri niifusu, vagus siniri boyunca uzanan hiicrelerin uyarilmasini ve
islevini de dogrudan etkiler. Bagirsak mikroplarindan bazilari, tipki
ndronlarimizin yaptig1 gibi vagus siniri araciligiyla beyinle kendi
dillerinde konugmalarini saglayan kimyasal haberciler salgilayabilirler.

Sinir sistemi dendiginde muhtemelen akliniza beyin ve omurilik
gelir. Ama bu sadece merkezi sinir sistemidir. Gastrointestinal kanala
ickin olan bagirsak ya da enterik sinir sisteminizi de hesaba katma-
lisimiz. Merkezi ve enterik sinir sistemleri fetiis gelisimi sirasinda
ayni dokudan yaratilirlar ve ikisi de vagus siniri aracilhigiyla birbi-
rine baghdir. Vagus “gezgin” anlamina gelir ve sindirim sisteminde
gezinen bu sinir igin uygun bir isimdir (vagabond yani “berdus”
so6zciigli de buradan gelir).

Bagirsaklardaki noronlar o kadar fazladir ki bilim insanlari
artik onlarin tiimiinii “ikinci beyin” olarak adlandiriyorlar. Bu ikinci
beyin sadece kaslari, bagisiklik sistemi hiicrelerini ve hormonlari
diizenlemekle kalmaz, ayn1 zamanda gergekten 6nemli bir sey liretir.
Paxil, Zoloft ve Lexapro gibi popiiler antidepresanlar, beyindeki “iyi
hissetme” kimyasali olan seratoninin diizeyini artirir. Viicudunuzdaki
serotonin miktarinin tahminen %80 ila 90'1nin bagirsaklarinizdaki
sinir hiicreleri tarafindan iiretildigini 6grenmek sizi gasirtabilir!®
Aslinda bagirsaklarinizin beyni kafanizdaki beyinden daha fazla
serotonin (@ana mutluluk molekiilii) iiretir. Pek ¢ok norolog ve psi-
kiyatrist bunun, depresyonu tedavi etmede antidepresanlarin bes-
lenme degisikligine kiyasla daha az etkili olmasinin sebeplerinden
biri olabileceginin farkina variyor. Aslinda son aragtirmalar ikinci
beynimizin pek de “ikinci” olmayabilecegini gosteriyor.” Clinkii ana
beyinden bagimsiz olarak hareket edebiliyor ve beynin girdisi ya da
yardimi olmadan pek ¢ok fonksiyonu kontrol edebiliyor.

Daha sonraki sayfalarda bagirsak beyninin biyolojisini biraz daha
agiklayacagim. ilerleyen boliimlerde mikrobiyomun pek ¢ok biyolojik
fonksiyonunu 6greneceksiniz. Bazilari digerlerinden ¢ok farklh gibi
goriinebilir: Ornegin, bagigiklik sistemi hiicrelerinizin ne yaptigi ve
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pankreasinizin ne kadar insiilin pompaladig: gibi faaliyetlerin ayni
ortak paydaya sahip olduklarini yakinda anlayacaksiniz. Bu ortak
payda pek ¢ok agidan viicudunuzun koruyuculari ve yoneticileri olan
bagirsak sakinleridir. Viicudunuzun kumanda merkezini olugtururlar.
Sagligimizin isimsiz kahramanlari ve ortaklaridirlar. Muhtemelen
akliniza bile gelmeyecek agilardan fizyolojinizin orkestra sefidirler.

Bagirsaginizdan beyninize kadar olan noktalari birlestirirken,
viicudunuzun (6rnegin, hanenize tecaviiz etmis silahl1 bir yabancidan
kagarkenki) fiziksel ve (6rnegin, patronunuzla miinakasadan kagi-
nirkenki) zihinsel strese kargi genel yanitini dikkate almak yardimci
olur. Ne yazik ki viicut ikisinin arasindaki farki anlayabilecek kadar
akilli olmadigi igin kalbiniz patronunuzun ofisine yiiriirken hirsizdan
kagarkenki kadar hizli atabilir. i¢lerinden sadece bir tanesi hayatinizi
gercekten tehdit eden bir olay olsa da (hirsizdan kagmak) ikisi de
viicutta stres olarak algilanir. O yilizden iki durumda da viicudunuz
dogal steroitler ve adrenalinle dolarken bagisiklik sisteminiz enfla-
matuvar sitokinler denilen kimyasal haberciler salgilar ve sisteme
yliksek alarm sinyalleri gonderir. Bu durum, gercek bir tehdit s6z
konusu olan anlarda ige yarar ama peki viicut siirekli stres altinda
kalirsa (ya da dyle oldugunu diigiiniirse) ne olur?

Kendimizi nadiren bir hirsizdan kagarken buluruz ancak ne
var ki potansiyel olarak &liimciil olan toksin ve patojenlerle kargi-
lagtigimizda da fiziksel stres hissederiz. Ustelik sadece beslenme
se¢cimlerimiz yiiziinden bile bunlarla her giin karsilasabiliriz. Viicut
hoslanmadig1 bir madde ya da igerikle kargilastiginda hemen hizlanan
kalp atiglariyla savas ya da kag tepkisi vermese de biiyiik ihtimalle
bir bagisiklik yaniti verir. Bu tiir kargilagmalarda ortaya gikan kronik
immiin aktivasyonu ve enflamasyon Parkinson hastaligi, multipl
skleroz, depresyon ve demans gibi kalp ve beyin rahatsizliklarindan
lilseratif kolit ve kanser gibi otoimmiin bozukluklara kadar birgok
kronik hastaliga neden olur. Gelecek boliimde bu siireci daha detayl
inceleyecegiz ama simdilik her tiirlii hastaligin giddetli enflamas-
yondan kaynaklandigini ve bagisiklik sisteminizin enflamasyonu
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kontrol ettigini bilin. Peki, mikrobiyom nasil devreye girer? Bagisiklik
tepkisini diizenler ve yonetir. Dolayisiyla viicudunuzdaki enflamasyon
hikayesinde rol oynar. Bunu sizin igin biraz daha agayim.

Hepimiz zararli kimyasallar ve mikroplarin siirekli tehdidi al-
tinda olsak da muhtesem bir savunma sistemimiz var: bagisiklik.
Bagigiklik sistemimiz bozuldugunda, hastalik yapan olasi ajanlara
daha ¢abuk yenik diigeriz. Yeterince islev gosteren bir bagisiklik sis-
temi olmadiginda sinek 1sirmas gibi basit bir olay bile 6liimciil hale
gelebilir. Bocek 1sirig1 gibi dig kaynakl olaylarin 6tesinde, diizgiin
isleyen bir bagigiklik sistemimiz olmasa kolaylikla 6liimiimiize sebep
olabilecek, hayati tehlike olugturma potansiyeli olan organizmalar
tarafindan her bir par¢amizin anbean somiiriildiigiinii unutmayin.
Ayni zamanda bagisiklik sisteminin ancak dengedeyken en ideal
sekilde igledigini de bilmelisiniz.

Asir1 galigan bir bagigiklik sistemi alerjiler gibi komplikasyon-
lara sebep olabilir: Ciddi bir durumda anafilaktik goka (6liimciil
olabilen agir1 bir reaksiyon) kadar gidebilecek sert tepkiler verebilir.
Bunun yani sira bagigiklik sistemi yanlhs yonlendirildiginde, normal
viicut proteinlerinin kendisinin bir pargasi oldugunu fark edemeyip
onlara kargi isyan edebilir. Bu, genellikle 6nemli yan etkileri olan,
agresif bagigiklig1 baskilayici ilaglarla tedavi edilen otoimmiin bo-
zukluklarin en temel mekanizmasidir. Bir nakil hastasinin viicudu
hayatin1 kurtaracak bir organi kabul etmediginde bunun suglusu
bagisiklik sistemidir. $u anda iginizde gergeklegen siiregte oldugu
gibi viicudunuzun kanserli hiicreleri taniyip yok etmesine yardim
eden de bagisiklik sistemidir.

Bagirsaginizin kendi bagigiklik sistemi vardir: “bagirsakla iligkili
lenfoit doku” (GALT). Viicudunuzun toplam bagisiklik sisteminin
%70 ila 80'ini temsil eder. Bu, bagirsaginizin 6nemi ve hassasiyetiyle
ilgili ¢ok sey ifade eder. Bagirsaginizda gergeklesen olaylar bu kadar
hayati olmasayd, bagisiklik sisteminizin ¢ogunun onu korumak igin
orada yer almasi gerekmezdi.
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Bagisiklik sisteminizin ¢ogunun bagirsaginizda yer almasinin
sebebi gayet basittir: Bagirsak duvari dis diinyayla aradaki sinirdur.
Deri disinda viicudunuzun en fazla yabanci madde ve organizmayla
karsilagma ihtimali olan yeri bagirsaktir. Viicuttaki biitiin diger ba-
gisiklik sistemi hiicreleriyle de siirekli iletisim halindedir. Eger ba-
girsak probleme sebep olacak bir maddeyle karsilagirsa, bagisiklik
sisteminin geri kalanini tetikte olmasi i¢in uyarir.

Bu kitap boyunca 6greneceginiz énemli konulardan birisi de
sadece tek bir hiicre kalinligindaki hassas bagirsak duvarinin biitiin-
ligiinii korumanin 6nemi olacak. Bagirsak duvari, bagirsak bakterileri
ile diger taraftaki bagigiklik sistemi hiicreleri arasindaki sinyallerin
iletim hatti olarak iglev goriirken bozulmaya ugramamali. 2014'te
katildigim bir konferansta bu konu lizerinde konugma yapan, ¢a-
ligmalarini mikrobiyom bilimine adamig olan Harvardl Dr. Alessio
Fasano’'nun sdyledigine gore bagirsak bakterilerinden sinyaller alan
bu bagisiklik sistemi hiicreleri viicudun “ilk miidahale aracidirlar”.
Yani esas itibariyla bagirsak bakterileri bagigiklik sistemini tam sa-
vunma moduna getirmeden tetikte tutmak igin ¢aligirlar. Bagigiklik
sisteminin aktivitelerini izler ve onu “egitirler”. Bu, bagirsaklarinizin
bagisiklik sisteminin gidalara uygunsuz bir tepki vermesini ve oto-
immiin yanitlar: tetiklemesini engellemeye yardimci olur. ilerleyen
boliimlerde bagirsakla iligkili lenfoit dokunun viicudunuzun genel
sagligini korumada ne kadar 6nemli oldugunu gorecegiz. Bu doku,
viicudunuzun, bagirsak yoluna inen ve tiim viicudunuzu beyninize
kadar olumsuz etkileyebilecek herhangi bir tehdide kars: kollayan
ordusudur.

Hem insanlar hem de hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar
kotii ya da patojenik bagirsak bakterilerinin hastaliklara sebep ola-
bilecegini gosteriyor. Helikobakter pilorinin (helicobacter pylori) iil-
sere sebep oldugunu biliyoruz mesela. Ama goriiniise gore patojenik
bakteriler bagirsaktaki bagisiklik sistemiyle de etkilesime giriyor ve
bdylece viicudun strese yanit verme sistemini harekete gegirerek
enflamatuvar molekiillerin ve stres hormonlarinin salinimina sebep
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oluyor. Hatta bu esnada viicudun strese tepki verme sistemlerini
de harekete gegirdigi igin viicudumuz sanki bir aslanin saldirisina
ugramis gibi hissediyor. Yeni bilim, ayni1 zamanda kétii bakterilerin
aciy1 algilayis seklimizi degistirdigini de gosteriyor: Gergekten de
sagliksiz mikrobiyomlari olan insanlar aciya daha duyarli olabilirler.®

Bagirsaktaki iyi bakteriler ise tam tersini yapar. Ayn1 zamanda
hem bagisiklik hem de endokrin sistemleriyle olumlu bir etkilesime
girerek kotii bakterilerin miktarini ve etkilerini azaltmaya ¢aligir-
lar. Bu da iyi bakterilerin kronik bagigiklik sistemi yanitini kapa-
tabilecegi anlamina gelir. Ayni zamanda siirekli salgilandiklarinda
viicudu mahvedebilecek olan stresle baglantili kortizol ve adrenalin
hormonlarini da kontrol altinda tutabilirler.

Bagirsak bakterilerinin her ana grubunun birgok farkliirki vardir
ve bu irklarin her birinin de farkl etkileri olabilir. Kalin bagirsaktaki
bakteri niifusunun %90'1ndan fazlasini olugturan, bagirsaktaki en
yaygin iki organizma grubu firmikiitler ve bakteroitlerdir. Firmi-
kiitler “yag seven” bakteriler olarak bilinirler, zira firmikiit ailesi
icindekibakterilerin emrinde kompleks karbonhidratlari hazmedecek
daha fazla enzim vardir ve bu sayede besinlerden enerji ¢ikarmada
(mesela kalori elde etmede) ¢ok daha etkindirler. Yakin zamanda
yag emilimini artirmada da etkili olduklari bulundu.® Aragtirmacilar
obez insanlarin bagirsak floralarinda, daha ziyade bakteroitlerin
hakimiyeti altinda olan zayif insanlara gore daha yiiksek diizeyde
firmikiit oldugunu kesfetti.’® Aslinda bu iki grubun birbirine goreli
orantis, siklikla firmikiitiin bakteroide (ya da F/B) orani, hastalik
riski ve saglig1 belirlemede 6nemlidir. Dahasi, daha yiiksek firmikiit
diizeylerinin obezite, diyabet ve hatta kalp-damar hastalig riskini
artiran genleri etkinlegtirdigini 6grendik." Sunu bir diigiiniin: Bu
bakterilerin oranindaki degisim sizin DNAnizin esas diga vurumunu
degistirebilir!

Giliniimiizde en ¢ok aragtirilan iki bakteri irki bifido bakterileri
(bifidobacterium) ve laktobasillerdir (lactobacillus). Bu uzun isim-
leri ezberlemek zorunda kalacaginizi diigiinerek endiselenmeyin.
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Bu kitapta karmagik Latince isimleri olan bir siirii bakteri tiirii
Ogreneceksiniz ama soz veriyorum, sonuna geldiginizde pek ¢ok
farkl irki birbirinden ayirt edebiliyor olacaksiniz. Optimum saglk
icin hangi irklarin hangi oranlarinin ideal oldugunu kesin olarak
soyleyemesek de genel olarak gesitliligin esas oldugu diisliniiliir.

Ayni zamanda “iyi” ve “kotil” bakteriler arasindaki sinirin san-
diginiz kadar net olmadigini da sdylemeliyim. Yine genel cesitlilik
ve 1rklarin birbirine goreli oranlar1 6nemli faktorlerdir. Yanlis bir
oranda, saglik lizerinde pozitif etkileri olabilen bazi irklar koétiiye
déniisebilir. Ornegin, kotii olarak bilinen koli basili (escherichia coli)
bakterisi K vitamini liretir ama ciddi hastaliklara da sebep olabilir.
Daha 6nce peptik iilsere sebep oldugundan bahsettigim helikobakter
pilori ya da HP bakterisi ayni1 zamanda agir1 yemenize engel olacak
sekilde igtahinizi olumlu anlamda diizenler.

Bir 6rnek daha verecek olursak, klostridyum difisil ya da k. diff
(clostridium difficile) bakterisi agir1 biiylimesine izin verildigi takdirde
hayati tehlikesi olan bir enfeksiyona sebep olabilen bir bakteri irki-
dir. Yogun ishalle kendisini gésteren bu hastalik hala her y1l 14.000
Amerikaliy1 6ldiiriiyor ve k. diff enfeksiyonlar1 son yirmi y1l i¢cinde
belirgin bir artig gosterdi.'> 1993 ile 2005 arasinda hastanede tedavi
goren vakalarin sayisi ii¢ kat, 2001 ve 2005 arasinda ise iki kattan
daha fazla artt1."* Ayn1 zamanda 6liim oranlar1 da gogunlukla mutant,
hipovirulent irklarin ortaya ¢ikmasiyla hizla yiikseldi.

Normalde bebekken hepimizin bagirsaklarinda gok miktarda
k. diff bakterisi vardir ve bu herhangi bir probleme sebep olmaz.
Yeni doganlarin %63’iinde ve 12-18 aylik bebeklerin de ligte birinde
bulunur. Ama bazi antibiyotiklerin fazla kullanilmasi gibi bir sebepten
dolay1 bagirsak ortaminda olusan bir degisiklik, bu bakterinin hayati
tehlike tegkil eden bir hastaliga sebep olabilecek kadar biiyiimesine
yol agabilir. Iyi haber su ki su anda boyle bir enfeksiyonu tedavi
etmek i¢in diger bakteri irklarini kullanarak dengeyi saglamak gibi
¢ok etkili bir metodumuz var.
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flerleyen béliimlerde mikrobiyom ile onun bagisiklik sistemi
ve beyinle olan iligkisi hakkinda daha fazla sey 6greneceksiniz ama
simdi su soruya cevap aramak i¢in uygun bir zaman: Bu iyi huylu
bakteriler nereden ¢ikarlar? Bir baska deyisle nasil bizim bir par-
¢amiz haline gelirler?

BEBEGIM, SEN BUNUNLA DOGMUSSUN! YANI BIR ANLAMDA....

Mikrobiyomlarla ilgili bildigimiz ¢ogu sey sézde mikropsuz fare
¢alismalarinin sonucunda elde edildi. Bu farelerin yapisi bagirsak-
larinda hig bakteri olmayacak sekilde degistirildi ve bdylece bilim
insanlari bagirsakta hi¢ mikrop olmamasinin etkilerini arastirabildi
ya da tersine bazi irklara maruz birakildiklarinda neler olacagini
gozlemleyebilme firsati buldular. Ornegin, mikropsuz laboratuvar
farelerinin akut anksiyetesi oldugu, stres, kronik bagirsak enfeksi-
yonu ya da genel enflamasyonla basa ¢ikamadiklari ve beyin tiirevli
norotrofik faktdr (BDNF) denilen 6nemli bir beyin biiyiime hormo-
nunu az miktarda salgiladiklari goriildii.™* Ama fareler 1. helvetikus
(lactobacillus helveticus) ya da b. longum (bifidobacterium longum)
adl iki bilindik probiyotik bakimindan zengin besinlerle beslendigi
anda bu semptomlarin ortadan kalkabildigi anlagildi.

Her birimiz bir zamanlar nispeten steril bir ortam olan ana
rahmindeyken mikropsuzduk. (Fetiisiin rahim i¢inde plasenta yoluyla
mikroplara maruz kalabilecegini ve mikrobiyomun aslinda orada
gelismeye bagladigini sdyleyen yeni bilim daha yeni ortaya ¢itkmaya
basladig! i¢in bu diigiincenin yakin zamanda yikilacagini tahmin
ediyorum.'® Bu konuda yapilacak daha kesin sonuglu galigmalari
takip etmeye devam edin,) Mevcut diisiinceye goére dogum kanalinda
ilerleyip de vajinadaki organizmalara maruz kaldigimiz anda mik-
robiyomumuz gelismeye baglar. insanlar bunu zihinlerinde canlan-
dirmak istemese de annenin perianal bolgesindeki fekal materyali
bile yeni dogan bebege sagliga yararli mikroorganizmalar bulagtirir.
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Baglangigta saglikli bir bagisiklik sistemi gelistirmek agisindan
enflamasyon i¢in “referans degerini” belirleme konusunda kiginin
dogum ydntemi 6nemli bir faktordiir. Bu, mikrobiyomun fonksiyonel
sonucunu belirlemede en etkili olaylardan biridir. Referans degeri
derken viicudun ortalama ya da temel enflamasyon diizeyinden
bahsediyorum. Referans degerini belli bir dereceye programlanmig
ickin bir termostat olarak diislinebilirsiniz. Eger referans degeriniz 78
dereceye ayarlanmis bir termostat gibi yliksekse genel enflamasyon
diizeyiniz, referans degeri daha diisiik olan birinden genel olarak
daha yiiksek demektir. Bazi farkliliklar olabilse de genelde yiiksek
diizeyde referans degeri, yliksek derecede 1s1 (enflamasyon) anla-
mina gelir. Az 6nce bahsettigim gibi dogum metodunuz baslangicta
mikrobiyomunuzun nasil gelistigini, bu da sizin enflamasyon igin
dogustan gelen referans degerinizi etkiler.

Referans degerinizi degistirebilir misiniz? Evet, kesinlikle. Tipki
beslenme ve egzersizle viicut agirliginizi ve viicut kitle endeksinizin
(BMI) referans degerinizi degistirebileceginiz gibi bazi temel yasam
tarz1 girisimleriyle enflamasyon referans degerinizi de degistire-
bilirsiniz. Ama biitiin bunlar1 yapmadan 6nce ¢ocukluk ve genglik
yillarinizdaki deneyimlerinizin 6nemini ve dogum metodunun bireyin
hayatinda ne kadar ¢ok saglik riskini gekillendirdigini anlamaniz
onemlidir.

Sik sik glindeme gelen bir¢ok ¢alisma, sezaryenle dogan ¢o-
cuklar ile vajinal yolla doganlar arasindaki farki kargilagtirdi'® Bu
iki grubun mikrobiyomlarinin baskin 6zelliklerini karsilastirmanin
yani sira bununla baglantili saglik sonuglarini da incelediler ve bazi
endise verici sonuglar saptadilar. Bu ¢alismalar bebegin bagirsaklarini
kolonize edenler ile annenin dogum kanalinda bulunanlar arasinda
net bir baginti oldugunu gésterdi. Ozellikle bir grup arastirmacinin
2010'da yaptig, anneler ve yeni dogmus bebeklerindeki bakteri tiir-
lerini tanimlamak i¢in gen siralamasini kullandigi gall§nia onemlidir.
Vajinal yolla dogan bebeklerin annelerinin vajinal mikrobiyomuna
benzeyen ve faydali laktobasillerin hakimiyetindeki, sezaryenle do-
gan bebeklerin ise derinin ylizeyinde bulunan ve potansiyel olarak
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zararl stafilokok (staphylococcus) bakterisinin hakimiyetindeki bir
bakteri topluluguna sahip olduklarini gosterdi.”

2013'te Canadian Medical Association Journal bebegin bagirsak
mikrobiyotasinin alerji, astim ve hatta kanser gibi enflamasyon ve
bagigiklik problemleriyle baglantili oldugunu agik agik belirten bir
¢alisma yayimlad1.’® Bu aragtirmacilar bebegin dogum deneyiminin
ve anne siitiiyle ya da mamayla beslenmesinin yarattig etkilerin
altini gizdiler. Hakl olarak da bagirsak mikrobiyotasindan “hastalikta
ve saglikta gesitli etkileri” olan bir “sliper organ” olarak bahsettiler.
Colorado Boulder Universitesi'nin saygin Knight Laboratuvari'ndan
Dr. Rob Knight ¢aligmayla ilgili agiklamasinda, “Sezaryenle dogan
ya da mamayla beslenen ¢ocuklarin yasamlarinin ilerleyen dénem-
lerinde gesitli hastaliklarla kargilasma riski daha yiiksek olabilir; her
iki siire¢ de saglikli bebeklerdeki bagirsak mikrobiyotasini hastalik
riskine daha agik olacak sekilde degistirir,” dedi."®

Laktobasilleri bu kadar iistiin yapan sey, kismen asidik bir
ortam yaratmalaridir ki bu da tehlike potansiyeli olan bakterile-
rin gelismesine engel olur. Laktobasiller siit sekerini ya da laktozu
yakit olarak kullanabilirler. Bu, bebeklerin annelerinin siitiindeki
laktozu kullanmalarini saglar. Genellikle sezaryenle dogan bebekler
laktobasillerden bol miktarda alamayabilirler, onun yerine daha ¢ok
ameliyat odasindaki, doktor ve hemsirelerin ellerindeki (pek fayda
saglamayan tiirlerin hakim oldugu) deri bakterilerine maruz kalirlar.
Dahasi, Dr. Martin Blaser'in Missing Microbes adli harika kitabinda
anlattig lizere Amerika'daki her kadin sezaryenle dogum yaparken
antibiyotik alir, bu da bu yolla dogan her bebegin diinyaya kuvvetli
antibiyotiklere maruz kalarak geldigi anlamina gelir: ¢ifte darbe.?

New York Universitesi'nin Mikrobiyom Programi’'ni yéneten Dr.
Blaser, bugiin Amerika'da dogan bebeklerin iigte birinin sezaryenle
diinyaya geldigini, bunun da 1996’dan bu yana %50’lik bir artig s6z
konusu oldugu anlamina geldigini séyledi. Eger bu egilim devam
ederse, 2020'de Amerika'da dogan bebeklerin yarisi sezaryenle dogmusg
olacak. Blaser'in konuyla ilgili gergekleri bu kadar giiglii ve etkili bir
sekilde anlatmasi ¢ok hosuma gidiyor: “Sezaryenle dogan bebeklerde
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bulunan ilk mikrop topluluklari, yiiz binlerce yildir, hatta daha uzun
suiredir siiregelen insan evriminde segilen topluluklar olmadig i¢in
bu bakterilerin havali isimlerinin pek bir 6nemi yok.”!

Caligmalar ayn1 zamanda vajinal yolla dogan bebeklerde, bagirsak
duvarinin daha hizli olgunlagmasini saglayan faydal bir bagirsak
bakterisi grubu olan bifido bakterilerinin diizeyinin daha yiiksek
oldugunu kanitladi?? Diger yandan sezaryen ameliyatiyla dogan
bebekler bu tiir iyi huylu bakterilerden mahrumdur. Dogurma si-
recini, yeni dogan bir bebege hayata saglikli bir baglangi¢ yapmak
icin bir dizi talimat verme siireci gibi gorebiliriz. Bebegin rahimde
bulundugu siireden sonra annesinden aldig1 son biiyiik aktarim bu
siirecte gergeklesir. Sezaryenle diinyaya gelen bebekler bu talimat-
larin bazilarindan yoksun kalirlar ve bu eksikligi ne yapay yollarla,
ne anne siitiiyle ne de beslenme yoluyla kapatabilirler.

Vajinal yolla dogumun tersine anne karnindan ameliyatla ali-
narak dogmanin saghk sonuglarina iligkin istatistikler kesinlikle
hayret vericidir. Agagida genis bir kitle lizerinde yapilan titiz ve
kontrolli ¢aligmalara dayanan, sezaryenle doguma iligkin veriler
Ozetlenerek listelendi:

o Alerji riski beg kat artmigtir.?

« DEHB riski ii¢ kat daha fazladir.?*

«  Iki kat daha fazla otizm riski bulunur.?s

»  Colyak hastalig: riskinde %80 artis s6z konusudur.?

» Yetigkinlikte obez olma riskinde %50 artig goriiliir (ve daha
sonra gorecegimiz gibi obezite, demans riskiyle dogrudan
baglantilidir).?

+ Tip 1diyabetriski %70 daha fazladir*® (ve diyabet de demans
riskini iki kattan daha fazla artirir).2®

Agikca ifade etmek gerekirse, sezaryen hayat kurtarir ve bazi gartlar
altinda tibbi olarak gereklidir. Ama yiiksek riskli dogumlarda uz-
manlagan kadin dogum uzmanlari ve evde dogum yaptiran ebeler de
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dahil olmak iizere ¢ogu uzman, dogumlarin ¢ok azinin sezaryenle
yapilmasi gerektigi halde artik bunun Amerikal kadinlar arasinda bir
tercih haline geldiginde hemfikirdir.3* 2014'te iilke genelinde yapilan
yeni bir ¢aligma, 2001'de Amerikali annelerin %26’sinin sezaryenle
dogum yaptiklarini ve bunlarin %45'inin tibben gerekli goriilmedi-
gini gosterdi?! Dolayisiyla esasen anne ya da bebegin menfaatine
olmayan durumlarda sezaryeni tercih etme egilimi beni kaygilan-
diriyor. Bununla beraber hamile bir kadin vajinal yoldan dogum
yapmak igin elinden geleni yapsa da sonradan sezaryenle dogum
yapmasini gerektirecek kosullarla karsilasabilir. Bu durumda ke-
sinlikle ¢gocugunun gelecekteki saghigini tehlikeye attigini diigliniip
sugluluk ya da korku hissetmemelidir. Kitabin ilerleyen béliimlerinde
hem hamile anneler hem de dogum yapmis olanlar igin sezaryenle
dogumun dezavantajlarini nasil telafi edebilecekleriyle ilgili detaylar
verecegim. Dogum sirasinda yapilan tibbi miidahalelerin potansiyel
negatif etkilerini gidermek ve yeni dogan bir bebegin mikrobiyomunu
desteklemek igin yapabileceginiz ¢ok fazla sey var.

Mikroplarin memelilere 6zgii dogum kanali yoluyla anneden
bebege gectigini varsaymak mantikli olsa da diger tiirlerin de farkl
mekanizmalar yoluyla mikrobiyota miraslarini yavrularina gegirdik-
lerine dair kanitimiz var.3? Deniz siingerleri (ilk ¢ok hiicreli hayvan-
lar olarak alt1 yiiz milyon yil 6nce evrimlesmislerdir), istiridyeler,
yaprak bitleri, hamam bocekleri, beyazsinekler, siineler, tavuklar
ve kaplumbagalar bu tiirlerden bazilaridir. Mikroplarin bir nesilden
digerine aktarimi hayatin 6nemli bir siirecidir.

BAGIRSAK BAKTERILERINIZ ALEYHINDE GALISAN UG GUG

Nasil dogdugunuzu, baglangigta nasil beslendiginizi ve i¢inizde (iize-
rinizde) ¢ocukken nasil bir mikrobiyom gelistigini degistiremeseniz
de giizel haber gu ki hala yediginiz seyler, maruz kaldiginiz gevresel
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faktorler ve siirdiigiiniiz yagsam tarzi yoluyla saghkl bir mikrobiyom
gelistirebilecek, eski halini degistirebilecek ve iyilestirebilecek gii-
ciiniiz var. Simdiye kadar bagirsaklarinizdaki iyi huylu bakterilere
neyin zarar verebilecegine dair genel olarak bir fikriniz olugsmugtur
muhtemelen. Biitiin potansiyel tetikleyicileri ve hasta bir mikrobi-
yoma yol agan sebepleri daha sonra detaylandiracagim. Ancak ilk
etapta bagirsak bakterileriniz aleyhinde ¢aligan en 6nemli ii¢ giice
Ozetle deginelim:

» 1. Giig: Bakteri kolonilerinin yapisini bozan ya da olumsuz
yonde degistiren maddelere maruz kalmak. Bu, ¢evreyle
ilgili kimyasallardan gidalarin (seker ve gliiten gibi) ve su-
yun (klor gibi) igindeki bazi1 maddelere ve antibiyotik gibi
ilaglara kadar her seyi kapsar.

e 2. Gig: Saglikly, gesitli bakteri gruplarini destekleyen besin-
lerin eksikligi. Mikrobiyomun ve dolayisiyla beynin saghgin
saglama alan yiyecekleri ve besin takviyelerini daha sonra
paylasacagim.

o 3. Gug: Stres. Stresin saghginiz igin kotii oldugunu séylemek
kulaga klise gibi gelse de bunun nasil sandiginizdan daha
kétii oldugunu agiklayacagim.

Acikgasi bu faktorlerin bazilarindan her zaman kaginmak imkansizdir.
Ornegin, antibiyotiklerin bazen hayat kurtaric1 ve gerekli oldugu
zamanlar olacaktir. Boyle durumlarla basa ¢ikmak igin size bazi
talimatlar verecegim ki bagirsagimizin (ya da hamileyken olugan
bir enfeksiyon i¢in antibiyotik verildigi durumlarda oldugu gibi
g¢ocugunuzun bagirsaginin) saghgin olabildigince koruyabilesiniz.
Bu da beyninizin saghigini ve iglevini korumaya yardimci olacaktir.
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MODERN VEBALAR HAKKINDA “KiRLI” SIR

Bu kitabin konularindan biri de tabiri caizse kirin giiciidiir. Bagka bir
deyisle hijyenik olmamanin biiyiik bir degeri vardir. Yeni ve gasirtici
caligmalar bizim gitgide daha steril olan yagam alanlarimiz ile kalp
hastaligindan otoimmiin bozukluklara, kansere ve demansa kadar
kronik hastaliklar arasinda iligki oldugunu gosteriyor.

Stanford Universitesi Tip Fakiiltesi'nde kari koca olarak ¢alisan
Erica ve Justin Sonnenburg ekibi, mikrobiyoloji ve immiinoloji depart-
maninda iglettikleri bir laboratuvarda bagirsak mikrobiyomlari ile
bagirsak bakterileri ve icinde bulunduklari insan bedeni arasindaki
etkilesimleri incelediler. Ozellikle de beslenme, antibiyotik kullanimi
ve gereginden fazla hijyenik kosullar yiiziinden Bat1 medeniyetle-
rindeki mikrobiyota tiirlerinin ve gesitliliginin kaybolmasinin, daha
geleneksel tarim toplumlarinda hemen hemen hig gériilmeyen “Bati
hastaliklari"ndan gitgide daha fazla muzdarip olmamiza nasil sebep
oldugunu aragtiriyorlar.

Son dénemde yazdiklar: bir makalede insanlik tarihi boyunca
nispeten sabit kalan DNA'miz ile modern yagam tarzlarimiza kargihik
olarak énemli degisiklikler geciren mikrobiyomumuz arasinda bir
“uyumsuzluk” yagiyor olabilecegimizden ikna edici bir sekilde bah-
settiler.3¥ Ayn1 zamanda bagirsak bakterileri igin yakit islevi géren
bitkisel lifler bakimindan zayif olan Bati tipi beslenme seklinin,
bagirsak bakterilerimizin gidalarimizi metabolize ya da fermente
ederken iirettigi mikrop tiirlerini ve faydal yan iiriinleri nasil azalt-
tiginin altini gizdiler. Onlarin deyimiyle, “kendi mikrobiyota benli-
gimizi a¢ birakiyoruz” ve bunun saglik bakimindan sert sonuglari
olabilir. Bu arada bagirsak bakterilerimizin iirettigi bu yan iiriinler
hem enflamasyonu hem de bagisiklik sistemimizin yanitini kontrol
altinda tutmaya yardimci olur, bunlar zaten her tiir kronik hasta-
Iiga yol agan iki 6nemli faktdrdiir. Sonnenburglar makalelerinde,
“Bat1 mikrobiyotasinin aslinda disbiyotik olmasi ve bireyleri gesitli
hastaliklara 6nceden hazirliyor olmasi miimkiin,” diye yazdilar.34
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BATI TiPi BESLENME $EKLi, BATI

MiIKROBiYOMUNA YOL ACAR

Afrikal gocuklarin mikrobiyomlariile Avrupal gocuklarinkini kargi-
lagtirdiginiz zaman arada biyiik bir fark bulursunuz. Bati mikrobi-
yomu ciddi oranda gesitlilikten yoksundur ve bagirsak ekolojisine
hakim olan firmikiitler ve bakteroitler adl iki bakteri tirinden
birincisi bakimindan ikincisine gére daha zengindir. Firmikiitler vi-
cudun gidalardan daha fazla kalori elde etmesini saglamada ve yag
alimina yardima olmada nam salacak kadar bagarilidir, dolayisiyla
bagirsaga hakim olduklarinda da buna bagh olarak kilo alimi go-
rilir. Diger yandan bakteroitler ayni kapasiteye sahip degildir. O
yuzden firmikit dizeylerinin daha yiksek, bakteroit diizeylerinin
daha digiik oldugu o6rintiler yiiksek obezite riskiyle yakindan
iligkilidir.3® Kentsel alanlarda yasayan insanlarda obezite goriilirken
kirsal alanlarda yagayanlarda tam tersi s6z konusudur.

Temiz ve diiglik-lifli Batili yagam tarzi ile kronik hastaliklarin orani
arasindaki baglantiy1 gérmenin bir bagka yolu da refah faktorudiir.
Mesela daha varlikli ve temiz milletlerde Alzheimer hastalig1 go-
riilme orani daha mi yiiksektir? Bu goriig 2013 yi1linda Cambridge
Universitesi'nde yayimlanan harika bir ¢aliymada kanitlandi.? Dr.
Molly Fox ve meslektaglar1 diinya genelinde 192 iilkeyi iki 6lgiite
gore degerlendirdi. Oncelikle bu iilkelerden insanlarin parazit en-
festasyonunu ve bagirsak bakterilerinin gesitliligini, ikinci olarak
da Alzheimer hastaliginin gériilme oranini incelediler.

Bulduklar: sey son derece dikkate degerdi. Sanitasyonun en az
oldugu lilkelerde Alzheimer’in yayginlk orani ciddi anlamda diiglikken,
sanitasyonun daha fazla oldugu iilkelerde, yani bagirsaklarinda daha
az parazit ve daha az organizma ¢esitliligi olan insanlarin yagadig1
iilkelerde Alzheimer’in yayginlik orani son derece yiiksekti. ingiltere
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ve Avustralya gibi niifusunun %75'inden fazlasi kentsel alanlarda
yasayan lilkelerde Alzheimer orani, niifusunun onda birinden daha
azinin kentsel alanlarda yasadig1 Nepal ve Banglades gibi iilkelerden
%10 daha fazlaydi. Bulduklari sonuglara dair gunlari séylediler: “Ana-
lizlerimize dayanarak, hijyenin Alzheimer hastaligina yakalanma
riskiyle pozitif bir baglantisi oldugunu séyleyebiliriz... Hijyendeki
farklilhiklar Alzheimer hastaliginin goriilme oranlarindaki kiiresel
oriintileri kismen agikliyor. Mikroorganizmalara maruz kalinma
diizeyi, Alzheimer hastaligina yakalanma riskiyle ters orantili. Bu
sonuglar mikrobiyota gesitliliginin hizla azaldigi, gelismekte olan
iilkelerde Alzheimer hastaliginin neden bu denli yaygin goriildigiini
tahmin etmeye yardimc olabilir.”

Yan sayfadaki gorsellere bir bakin: Daha yﬁksek parazit sevi-
yeleri olan ilk grafikteki Kenya gibi lilkelerin, ikinci grafikte Alz-
heimer hastaliginin yayginlik orani en diigiik olan iilkeler arasinda
olduguna dikkat edin.
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$imdi, bazilar1 bu aragtirmada bulunana benzer bir korelasyonun,
iddianin desteklenecegi anlamina gelmek zorunda olmadigini soy-
leyebilir. Sirf hijyene verilen 6nem ile Alzheimer hastalig1 arasinda
guigli bir iligki var diye bunun Alzheimer hastalig1 oranlarinin art-
masina sebep oldugunu soyleyemeyiz. Herhangi bir hastaligin geli-
siminde ve gesitli milletlerde bazi hastaliklarin goriilmesinde pek
¢ok degiskenin rol oynadigini da biliyorum. Bununla beraber gitgide
artan bulgularin bdylesine giiglii ve tutarli korelasyonlar:1 géz ardi
etmeyi zorlagtirdigini kabul etmeliyiz. Bu g6zlemsel bir seydir ama
tiimdengelimli muhakeme bizi en azindan mikrobiyomumuzun pek
¢ok kronik hastalik riskinde ¢ok etkili oldugunu diigiinmek zorunda
birakir. Ayni zamanda da Dr. Justin Sonnenburg’un, “Bakterilerin
lizerimizde ne kadar etkisi var? insanlar mikroplarin ¢ogalmasi igin
karmagik kanallar midir?” sorusunu sormaya zorlar.¥’

Gergekten de iyi bir soru.
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Kaginilmaz gergek su ki milyonlarca yil iginde bu mikroor-
ganizmalarla evrimlegtik. Onlar da en az kendi hiicrelerimiz gibi
varligimizin bir pargasi. Yasamak ve saglikli olmak igin onlara ih-
tiyacimiz var. Ne yazik ki bagirsak floramiza koétii davraniyoruz.
Tehlikeli kogullarda hayati 6neme sahip isler yapiyorlar. Onlara hak
ettikleri degeri verme ve buna goére davranma zamani geldi. Ancak
o0 zaman modern sorunlarimizin ¢éziimiinde ciddi ve anlaml bir
ilerleme kaydedebiliriz.
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2. BOLUM
Bagirsak ve Beyinde Yangin Var

Yeni Enflamasyon Bilimi

BESLENMENIN HASTALIK RiSKINDE ve hastaligin ilerlemesindeki rolii
hakkinda bildiklerimi diisiiniince bir zamanlar Massachusetts'teki
Tufts Universitesi Tip Fakiiltesi'ne bagh saygin Lahey Klinigi'nde
egitim gormiis, harika bir beyin cerrahi olan ve simdi ofisimin park
yerinin kargisindaki destekli yagam ve saglik merkezinde kalan ba-
bamu1 diigiiniince derin bir liziintii hissediyorum. Beyni Alzheimer
hastalig: tarafindan tahrip edilmis durumda. Beni ¢ogunlukla ta-
nimiyor ve yirmi beg y1l 6nce emekli oldugu halde hala doktorluk
yaptigini saniyor.

Bazen, bu kaderin oniine gegebilmek icin daha farkl ne yapabilirdi,
diye diislinliyorum. Hastalarimdan herhangi biri boyle bir kaderin
oniine ge¢mek i¢in ne yapabilirdi? Sevdikleri herhangi biri trajik bir
hastalikla miicadele eden, danigmanlik yaptigim aileleri diigiiniince
de kafamdan ayni soru gegiyor: Bu neden oldu? O kadin ya da adam
neyi yanlis yapti? Bu ne zaman bagladi? Bunu bir sekilde engellememiz
miimkiin miiydii? Sonra kendime viicuttaki beyin rahatsizliklariyla
yakindan ilgisi olan o 6nemli siireci hatirlatiyorum: enflamasyon.

Enflamasyonun mikrobiyomla ne ilgisi var? Bu béliimde bunu
arastiracagiz. Bu tartigmayi muhtemelen 5,4 milyon Amerikaliy1 et-
kileyen en korkung norolojik rahatsizlik olan Alzheimer kapsaminda
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yapacagim. Bu, bagirsaginizin mikrobiyota toplulugu ve beyninizin
kaderi arasindaki kalic1 baglantiy1 anlamaniza yardimci olacak.

YiRMi BIRINCi YUZYILIN GEREKSIZ HARCAMALARI

2014'te, Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH), on ilag firmasi ve yedi kar
amacl giitmeyen organizasyon arasinda olugturulan yeni bir ortak-
ligin New York Times gazetesinde duyurulmasindan sonra “Why We
Can and Must Focus on Preventing Alzheimer’s” baglikli makalemi
internette yayinladim.? Bu ortakligin gérevi diger hastaliklarin yani
sira Alzheimer’ iyilestirecek ilaglar gelistirmekti. Stiphesiz ki bu
bes yillik, 230 milyon dolarlik girisim bagta miikemmel goériinse
de, “Goriinligte evrensel olan bu olayin nihai motivasyon kaynagi
stiphedir,” dedim.

Alzheimer hastaligi masraflidir. Girig Boliimii’nde bahsettigim
200 milyar dolar yillik maliyete, bu hastalik yiiziinden hayatlari
bazen ¢ok uzun siire geri doniilmez bigimde bozulan aile bireyleri
tarafindan taginan duygusal maliyet dahil degildir. Times makale-
sinde belirtildigi Gizere ilag sirketleri, “...Alzheimer hastaligini tedavi
edecek ilaglar1 gelistirmek i¢in inanilmaz miktarlarda para yatirdi
ama ilaglar test agamasinda tekrar tekrar basarisiz oldu”. Ayni yil
New England Journal of Medicine, Alzheimer hastaligini tedavi et-
mek icin lizerinde ¢aligilan son iki ila¢ 6rneginden anlamli bir fayda
saglanamadigini rapor etti.3

Bu rahatsiz edici rapora ek olarak Journal of the American Medical
Association’da yayimlanan bagka bir rapor, orta ve yiiksek siddetli
Alzheimer tedavisinde kullanilan Amerikan Gida ve ilag idaresi (FDA)
onayli Memantin ilacinin sadece etkisiz olmakla kalmayip, ayni za-
manda bir plaseboyla kiyaslandiginda hastalarin fonksiyonelliginde
daha fazla disiise sebep oldugunu gosterdi.

* (ing.) Neden Alzheimer’1 Onlemeye Odaklanabiliriz ve Odaklanmaliy1z? (yay. n.)
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Bu is birligine olan destegimizi azaltmamizin gerekli olmasinin
sebebi “Oncelikleri saptirma”sidir. Makalemde yazdigim gibi: “Bu
tiir goriiniigte samimi is birlikleri ve mali giderler hakkinda en
fazla heveslenenler, 1zdirabin azaltilmasindan ziyade isin finansal
getirisiyle ilgilendikleri igin Alzheimer hastaligini tedavi edecek,
hasilat rekorlar1 kiracak bir sihirli kursunun bulunmasina odak-
lanmig olabilirler.” Bu yorumun biraz sert oldugunun farkindayim.
Ama sadece bunun vites degistirip baska secenekler aramak igin
acik bir ¢agri olmasini istiyorum.

Alzheimer hastalig1 (ya da bu hususta herhangi bir nérodejene-
ratif hastalik) icin tedavi gelistirmek amaciyla bu kadar fazla efor
(para) harcamak yerine insanlar1 egiterek dnleyici tedbirlerle ilgili
kamu farkindaligi yaratmaya odaklanmaliyiz. Bu onleyici tedbirler
¢oktan bilimsel literatiirde kanitlarla desteklenmis durumda ve
norodejeneratif hastaliklarin mevcut yayginlik oranini diigiirmede
radikal bir etkisi olabilir. Tip aragtirmacilari1 bu onleyici tedbirler
uygulandig takdirde Amerika'nin gelecekteki potansiyel Alzheimer
hastasi oranini en az yari yariya azaltabilecegine dair gerekli bilgi
birikimine sahipler. 2030 yilina kadar Alzheimer hastaligina yaka-
lananlarin sayisinin ikiye katlanacagina dair tahminler géz 6niinde
bulundurulursa, bu bilgiyi yaymak en biiyiik énceligimiz olmaldir.®

Ne yazik ki ekonomi ve piyasa gercekleri 6niimiize asmamiz
gereken engeller koyuyor. Diger yasam tarzi stratejileri arasinda
hem beyin dejenerasyonunda hem de beynin korunmasinda 6nemli
rol oynadig bilinen beslenme ve egzersiz gibi patentsiz stratejiler
lizerinden kazang elde edebilmek igin yok denecek kadar az firsat
mevcut.

Temel yasam tarzi faktorlerine iyi bir 6rnek verecek -olursak:
En iyi tip dergilerimiz su anda yiiksek kan gekeri ve demans riski
arasindaki sagirtic1 bagintiy1 gésteren titiz ¢aligmalarla dolup tasiyor.
2013'te New England Journal of Medicine’da yayimlanan rapora gore
diyabet sinirinin ¢ok altindaki kan sekeri yiikselmeleri bile tedavisi
olmayan demansin olugma riskini ciddi oranda artiriyor.” Washing-
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ton Universitesinden aragtirmacilar yas ortalamalar1 76 olan iki
binden fazla kisi lizerinde aragtirma yaptilar. Aragtirmanin baginda
aglik kan sekeri seviyesini olgtiikleri bu bireyleri yaklasik yedi yil
izlediler. Katilimcilardan bazilari bu siire zarfinda demans hastali-
gina yakalandilar. Arastirmacilar, ¢aligmanin bagindaki kan sekeri
seviyesi ile demans olma riski arasinda dogrudan bir korelasyon
oldugunu kesfettiler. Bu bireyler diyabet hastasi degillerdi ¢iinkii
kan sekeri seviyesi diyabet tanisi1 koyulamayacak kadar diyabet si-
nirinin altindayd.

Kan sekeri, beslenme tercihlerini dogrudan yansitir: Cok fazla
rafine geker ve karbonhidrat yerseniz, kan gekerinizi kontrol et-
mekte zorlanirsiniz. Kan sekeri dengesi ve demans riski arasindaki
baglantiy: kisaca anlatacagim ancak su kadarini séylemeliyim ki
bu tiir bir bilgi, terazinin biligsel saglik yoniiniin agir basmasini
saglayan anlamli bir destek noktasidir.

Hatta 2013'te Journal of Neurology, Neurosurgery and Psychiatry
beslenmelerine zeytinyagi ya da kuru yemigler yoluyla daha fazla yag
ekleyen yash insanlarin biligsel iglevlerinin, diisiik yagh beslenme
tarzina sahip kisilere kiyasla alt1 y1l boyunca ¢ok daha iyi oldugunu
gosteren bir ¢aligma yayimladi.® Bunun gibi ¢aligmalarin potansiyel
sonuglari bildigimiz tipta devrim yaratacak nitelikte. Ama ne yazik
ki basit gilinliik yagam tarzi se¢imleriyle yapilan noninvaziv hastalik
o6nleme metotlari, ilag tedavisine dayali miidahalelerin sézde kah-
ramanligindan yoksun. Ozellikle de beyin saglig1 igin artik yeni bir
yoldan gitmenin ve onleyici tibbin tarafini tutmanin zamani geldi.
Bundan daha azini kaldirabilecek durumda degiliz. Ahirin kapisini
acik biraktiktan sonra kagan inegi aramak igin yiiksek maliyetler
harcayacagimiza belki de 6nce ahirin kapisini kapatmay1 diigiinmeliyiz.
Bu mecazi ahir kapisi mikrobiyomunuzun durumuyla baglantili. Bu
baglantiy1 anlamak igin-enflamasyonun roliinii inceledikten sonra
bagirsak bakterilerinizin giiclinden bahsetmeye geri donecegiz.
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ORTAK PAYDA: ENFLAMASYON

Hepimiz enflamasyonun ne oldugunu biliyoruz. Bu kelime “tu-
tusturmak” ve “atese vermek” anlamina gelen Latince bir fiil olan
“inflammare”den gelir. Enflamasyon goriilen cilt yanip tutusur (ve
bunuiyi anlamda séylemiyorum). Bir bocek 1siriginda olusan kizariklik,
sicaklik ve sisme, farenjit oldugunuzda ya da bileginiz burkuldugunda
hissettiginiz ac1 enflamasyonun ortak belirtileridir. Genelde 1sirik ya
da derideki bir siyrigin enflamasyon yiiziinden aci verici olacagini
diisiinliriiz. Ama aslinda enflamasyon hastalik siireglerinde sizin
hayal edebileceginizden ¢ok daha etkindir. Gergekten de yarada ya
da enfeksiyon bolgesinde daha fazla bagisiklik aktivitesi gergekles-
mesini saglayarak viicudun iyilesme tepkisinin en 6nemli noktasi
olur. Ama enflamasyon devamlilik gésterir ve sistemik yollarla vii-
cudun derinliklerinde bir amaca hizmet etmezse hastaliga sebep
olur. Aslinda obezite, diyabet, kanser, depresyon, otizm, astim, eklem
iltihaby, koroner arter hastaligi, multipl skleroz ve hatta Parkinson
ve Alzheimer gibi gesitli hastaliklarda da bu s6z konusudur.

Ozellikle Alzheimer’a bakalim. Bir Alzheimer hastasinin bey-
ninde olup biten sey tam anlamiyla enflamasyondur. Enflamasyonun
yerinin tam olarak saptanmasinin zor bir gey oldugunun farkin-
dayim. Giinkii beynimizde enflamasyon olustugu zaman onun aci
ve sisme gibi tipik semptomlarini gérmeyiz. Beyin, viicudun her
yerindeki aciyi algnlayabilse'de kendisinin ac1 reseptorleri yoktur
ve bu ylizden de alevler iginde kaldigin1 anlayamaz. Yine de gecen
yirmi otuz yilin bilimsel aragtirmalari, Alzheimer hastaliginin geli-
siminin altinda yatan temel siirecin enflamasyon oldugunu net bir
sekilde defalarca gosterdi.®

Bir¢ok biyokimyasal hem beyindeki hem de tiim viicuttaki
enflamasyonla iligkilidir. Alzheimer hastalarinda enflamasyonun
olustugunu gosteren enflamatuvar belirtegler denilen biyokim-
yasallarin orani yiikselir, bunlar biligsel zayiflamay1 ve demansin
gelisimini dngdérmek igin bile kullanilabilirler. Bu biyokimyasallar
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arasinda en ¢ok bilinenler, diger hiicrelerin davraniglarini etkileyen
hiicreler tarafindan salinan ve enflamasyon siirecinin genelde en
onemli katilimcilar: olan sitokin adl kiigiik proteinlerdir. C-reaktif
protein, interlokin 6 (IL-6), timor nekroz faktor alfa (TNF-a) birer
sitokindir. Artik beyni, bu enflamatuvar kimyasallari eylem halinde
gormemizi saglayacak sekilde goriintiileme imkanina sahibiz ve bu
sayede enflamasyon orani ile biligsel bozukluk orani arasindaki dog-
rudan korelasyonlari tanimlayabiliriz.

Ozellikle TNF-a viicudun her yerindeki enflamasyonda énemli
bir rol oynar ve hem Alzheimer hastalarinin kaninda hem de sedef
hastaligi, romatoit artrit, kalp-damar hastaligi, Crohn hastalig ve
astim gibi diger bir¢ok enflamatuvar durumda TNF-a oraninin arttigi
gorilir.!" Bu durumlarda TNF-a'nin rolii o kadar énemlidir ki ilag
firmalar1 bunu diiglirmenin yollarini bulabilmek igin diinya kadar
para harcarlar. Bugiin TNF inhibitorlerinin kiiresel piyasa degeri
yilda yirmi milyar dolardan fazladir.'?

Enflamasyon ve Demans

Normal Hafif Orta

TNF-a (enflamasyonu artirir)

Demans Siddeti
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Bazi insanlarda bazi spesifik genleri tagimak enflamasyon oranin
dogal olarak yiikseltebilir ve bu durum da enflamasyondan kay-
naklanan hastaliklar1 geligtirme riskini daha da artirabilir.!* Ama
genetik faktorlerin konunun 6ziiyle pek bir ilgisi yok. Genlerinizin
disa vurumunu etkilemek i¢in “k6tii” genleri susturmak ya da bas-
tirmaktan sizi saglikli kilacak olan “iyi” genleri aktive etmeye kadar
birgok sey yapabilirsiniz.

Tahil Beyin'de kotii genleri bastirarak iyi genlerin diga vurumunu
destekleyebilen ve boylece hayatta kalmak igin gerekli olmadikga
enflamasyon diizeyini kontrol altinda tutabilen en etkili ve temel
metotlari derinlemesine inceledim ve saglikli kan sekeri seviyesini
korumanin en etkili metot oldugunu goérdiim. Kan sekerinin yiiksel-
mesi (asir1 geker hiicreler tarafindan temizlenip kullanilmadiginda
toksik olabildigi i¢in) kan dolagimindaki enflamasyonu artirir. Ayni
zamanda glikasyon ad1 verilen bir reaksiyonu da tetikler: Glikasyon,
sekerin proteinlere ve bazi yaglara baglandigi biyolojik bir siiregtir
ve en nihayetinde iyi iglev gormeyen, deforme olmug molekiillere yol
acar. Bu seker proteinleri teknik olarak ileri glikasyon son iiriinleridir
(AGFE'ler). Viicut AGFE'leri normal olarak algilamadig i¢in enflamasyon
tepkisine sebep olurlar. Beyinde seker molekiilleri ile beyin prote-
inleri, beynin dejenerasyonuna ve isleyigine katkida bulunacak yeni
oliimciil yapilar iiretmek iizere birlesirler.

Ozellikle diisiik kan gekeri kontrolii ile Alzheimer hastalig1 ara-
sindaki iligki dyle giiglii ki aragtirmacilar artik Alzheimer hastali-
g1 tip 3 diyabet olarak adlandiriyorlar.* Bu goriingiiyii belgeleyen
¢aligmalar on y1l 6ncesine uzansa da yeni bilim biiyiik resmi biraz
daha netlestiriyor. Bagirsak mikrobiyotasindaki degisikliklerin di-
yabet hastaliginin gelismesine ve AGE’lerin ¢ogalmasina, boylece de
Alzheimer hastaliginin riskinin artmasina yol agtigini 6greniyoruz.
Bunun nasil oldugunu 4. Boliim'de anlatacagim, simdilik burada
kiigiik bir baglangi¢ yapalim.

2012'de Nature, tip 2 diyabeti olan insanlarin bagirsaklarindaki
bakteriyel dengesizliklerden (disbiyoz) yakindigini ortaya koyan bir
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¢alisma yayimladi.’® Bu dengesizlikler, sindirim sistemindeki hiic-
relerin saghigini korumak igin gerekli olan bagirsak bakterilerinin
onemli yan iiriinlerinden mahrum kalmalarina sebep oldu. Tip 2
diyabeti olan insanlarin, viicutlari glikozu kan dolagimindan hiic-
relerine bagarili bir gekilde tagiyamadig: i¢in ¢ok fazla metabolik
stres altinda olduklarini unutmayin. Bilim insanlari viicudun sinirler
ve beyin gibi glikoz tagima sistemi olmayan kisimlarinda, AGE'ler
gibi periferik noropati de dahil olmak Gizere (sinir hasarina bagh
zayiflik, uyusukluk ve aci) bir¢ok duruma sebep olabilen ve kan
damarlari ile beyin fonksiyonlarina zarar verebilen bagka metabolik
stres bigimleri de saptayabiliyorlar.

Bu bulus benim diinyamda ¢igir agic1 oldu. Diyabete ve beyin
rahatsizliklarina yol agan olaylarin merkezinde dengesi bozulmug bir
bagirsak toplulugu oldugunu bilmek, en azindan benim igin sasirtici.
Bir grup Cinli arastirmacinin yakin zamanda saygin Food Science
and Human Wellness dergisinde yayimlanan bir raporda konunun
gergeklerini agiklama bigimleri hosuma gitti:'¢

Son yillarda tip 2 diyabet hastalarinin mikrobiyota sakinleri konu-
sunda ¢ok biiyik ilerlemeler kaydedildi. Mikrobiyota sadece tip 2
diyabetin baglangicinda diisiik-diizeyli enflamasyona katki yapmaz,
enflamatuvar bilegenlerle tip 2 diyabetin daha fazla gelismesine de
sebep olur. Ayni zamanda etkileri diyabetik retinopati, bobrek
toksisitesi, ateroskleroz, hipertansiyon, diyabetik ayak Ulseri, kis-
tik fibroz ve Alzheimer hastalig gibi gesitli tip 2 diyabet baglantih
komplikasyonlara kadar varabilir. Bu galigmalar, intestinal bariyerin
biitinllgini ve normal metabolik homeostaz sirdiirmede, pato-
jenler yoluyla hastayi enfeksiyondan korumada, hastanin savunma
sistemlerini gelisgtirmede ve hatta tip 2 diyabetlerde sinir sistemini

etkilemede mikrobiyotanin 6nemli roliinii vurguluyor.

Aragtirmacilar beslenme tercihlerinin mikrobiyotay: iyilegtirme-
deki ve bu durumlarin olugma riskini diiglirmedeki etkili roliini
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tartigmaya devam ettiler. Ayn1 zamanda cesitli gifali bitkilerin ve
antidiyabetik 6zellikleri oldugu bilinen gida takviyelerinin, kan ge-
kerini mikrobiyom araciigityla kontrol altina alacak sekilde galistigini
belirttiler. Diger bir deyisle, insiilini ve glikozu dogrudan etkilemiyor
olabilirler ama mikrobiyomu pozitif olarak etkiliyorlar. Ornegin,
Cin'in geleneksel bitkisel bilegenleri berberin ve ginseng ile cay,
kahve, sarap ve gikolatada bulunan bilesenler, bagirsak bakterileri
lizerindeki etkileri bakimindan antidiyabetik 6zelliklere sahiptir. Bu
bilegenler ya bagirsak bakterilerinin yapisini daha iyi olacak gekilde
degistirir ya da viicut tarafindan emilmeden 6nce bagirsak bakte-
rileri tarafindan metabolize edilir. Binlerce yil sonra Cin'in antik
bitkisel tedavileri nihayet hak ettikleri agiklamaya kavusuyorlar: Bu
bitkisel bilesenler, onlardan faydalanabilmemiz i¢in dnce bagirsak
bakterileri tarafindan kullanilirlar.

Dr. James M. Hill, Louisiana Eyalet Universitesi Tip Fakiiltesi'nde
kidemli bir bilimsel aragtirmaci ve nérobilim profesoriidiir. Labora-
tuvari bagirsak mikrobiyomu ile beyin rahatsizligi riskleri arasindaki
baglantilar1 aragtiran pek ¢ok yiiksek teknolojili laboratuvardan bi-
ridir. Bagirsakta olup bitenlerin beyin ve fonksiyonlar: iizerindeki
etkilerine dair bir rapor yayimladi."” Fare modellerini kullandigi
caligmalarinda, bagirsak bakterilerinin BDNF, gama amino biitirik
asit (GABA) ve glutamat gibi nemli beyin kimyasallarini iretmede ne
kadar bagarili oldugunu kesfetti. Bu 6nemli kimyasallarin diizeyleri
bagirsak bakterilerine neler oldugunu dogrudan yansitiyor: Arastir-
macilar farelerdeki bagirsak bakterilerinin dengesini bozduklarinda,
sadece farelerde davranig bozukluklari gozlemekle kalmadi, ayni
zamanda yaptiklari dlglimlerde bu kimyasallarin hacminde degisiklik
oldugunu tespit ettiler.

Daha 6nce beyin tiirevli norotrofik faktoérleri 6nemli beyin bii-
ylime proteinleri olarak tanimladigimi hatirliyorsunuzdur. BDNF
yeni noronlarin yaratildigi nérogenez siirecine dahildir. BDNF ayni
zamanda yagamalarini saglayarak ve aralarinda baglanti ya da sinaps
olugmasini tegvik ederek mevcut néronlari korur. Sinaps olusumu
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diigsiinmek, 6grenmek ve daha iist diizey beyin fonksiyonlar: i¢in
gereklidir. Alzheimer, epilepsi, anoreksiya nervoza, depresyon, si-
zofreni ve obsesif kompulsif bozukluk gibi nérolojik durumlarda
BDNF'nin diigiik diizeyde oldugu bulunmustur. BDNF'nin aerobik
egzersizleri kadar omega-3 dokosaheksaenoik yag asidi (DHA) tii-
keterek de artirilabildigini zaten biliyorduk, simdi de bu ¢ok 6nemli
beyin kimyasalinin mutlak surette bagirsakta yasayan bakterilerin
dengesine bagh oldugunu 6greniyoruz.

Boston Universitesi Tip Fakiiltesi'nden bir ekibin Kasim 2013
tarihinde Amerikan Tip Dernegi'nin dergisi JAMA Neurology'de yayim-
ladig ilging rapor, kandaki BDNF diizeyi ile demans riski arasindaki
iligkiyi ortaya koydu.'® Calisma, 2.131 yetiskinden olusan bir grubun
kanindaki BDNF diizeyini incelemek igin simdiye kadar yapilmis en
kapsamli epidemiyolojik ¢aligmalardan biri olan, yeni popiiler olmug
Framingham Kalp Calismasr'nin bilgilerinden yararlandi. Baslangigta
demans hastalig1 olmayan bu bireyler on yil boyunca gézlemlendi.

Boston Universitesi aragtirmacilari, bu ¢alismanin basginda en
yiiksek BDNF diizeyine sahip bireylerin, en diigiik BDNF diizeyine
sahip bireylere kiyasla %50'den daha az demans riski tagidiklarim
buldu. Arastirmacilar vardiklar: sonucu, “Elde ettigimiz bulgular,
biyolojide ve muhtemelen de Alzheimer hastaliginin ve demansin
onlenmesinde BDNF'nin bir rolii oldugunu gosteriyor,” seklinde
agikladilar ve BDNF’nin “demans ya da Alzheimer olmaya mahkdm
saglikl insanlarda da diigebilecegini” ifade ettiler.'?

Bagirsak bakterileri tarafindan iiretilen bagka bir 6nemli kim-
yasal olan GABA, merkezi sinir sisteminde nérotransmitter olarak
gorev yapan bir amino asittir. Beyninizdeki aktarimlari durdurarak
ve beyin dalgalarini normallegtirerek sinirsel aktiviteyi yatigtiran
ana kimyasal habercidir. Bagka bir deyisle GABA, stresten daha kolay
kurtulabilmeniz igin sinir sistemini daha dengeli bir hale getirir.
2012'de Baylor Tip Okulu ve Texas Gocuk Hastanesi’'ndeki aragtirma-
cilar bilyiik miktarlarda GABA salgilayan bir bifido bakterisi tiiriinii
tanimladilar. Bu tiiriin, sadece beyin rahatsizliklarim degil, ayni
zamanda Crohn hastalig1 gibi enflamatuvar bagirsak bozukluklarini
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da tedavi etmede ya da 6nlemede rol oynayabilecegini 6ne siirdii-
ler.? Ciinkii GABA sinirsel aktiviteyi durdurur ve genelde bu da
(enflamasyon kaynakli gastrointestinal rahatsizliklan tetikleyen)
anksiyeteyi kontrol altina alir. '

Bagirsak bakterileri tarafindan tretilen bir bagka nérotrans-
mitter olan glutamat, biligsellik, 6grenme ve hafiza da dahil olmak
lizere normal beyin fonksiyonlariyla birgok agidan iligkilidir. Saghkl
bir beyinde bolca bulunur. Anksiyete ve davranis bozukluklarindan
depresyon ve Alzheimer’a kadar pek ¢ok norolojik sorun, GABA ve
glutamat eksikligiyle baglantilidir.

Mikroplar ve beyin saghg arasindaki baglanti konusundaki
yeni aragtirmalarin en 6nemli ¢ikarimlarindan biri de, “bozulma-
nin” sadece i¢inde kotii bakterilerin sayica ¢ok oldugu ve iyi huylu
bakterileri ezdikleri, enflamasyonu tetikledikleri ve iyi bakteriler
tarafindan lretilen hayati maddeleri viicuttan galdiklar1 dengesiz
bir mikrobiyoma sahip olmakla ilgili olmadigidir. Bugiin milyonlarca
insanin bagirsaklar diigiik dereceli enflamasyonun siirekli devam
etmesini saglayan, artan bagirsak gegirgenligi nedeniyle biiylik oranda
bozuldu. Bunu sizin igin agiklayayim.

SIZINTILI BAGIRSAGIN TEHLIKELERI

Yutaktan aniise kadar olan gastrointestinal kanaliniz bir epitel
hiicre katmaniyla kaphidir. Bu hiicresel tabaka, siz ve (“i¢” ya da
“dis™) ortaminiz arasinda 6nemli bir ara yiizeydir. Aslinda gozle-
riniz, burnunuz, bogaziniz ve gastrointestinal kanalinizdakiler de
dahil olmak iizere viicudunuzun biitiin mukozal yiizeyleri, gesitli
patojenler igin biiyiik birer girig noktasidir, bu ylizden de viicut
tarafindan iyi korunmalidir. (Bu yiizeyler mukus salgilayan bir tiir
doku olan mukozayla kaplanmigtir, terimden de anlagildig: lizere
mukozaldir) En biiyiik mukozal ylizey olan bagirsak duvarinin iig
ana fonksiyonu vardur. ilk olarak, yediginiz yemeklerden besinleri
alan bir arag ya da mekanizma gorevi goriir. ikinci olarak, potansiyel
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olarak zararl pargaciklarin, kimyasallarin, bakterilerin ve sagliginiz
icin tehdit olugturabilecek diger organizmalarin kana karigmasini
engeller. Ugiincii olarak da bagirsak duvariniza saldirmalarini 6n-
lemek igin bakterilere ve yabanci proteinlere baglanan immiinoglo-
bulin adli kimyasallar igerirler. Bu kimyasallar bagirsak duvarinin
diger tarafindaki bagisiklik sistemi hiicreleri tarafindan salgilanan
ve bagirsak duvari vasitasiyla bagirsaga taginan antikorlardir. Sonug
olarak bu siireg patojenik organizmalarin ve proteinlerin ilerlemesine
ve salgilanmasina yol agar.

Viicudun bagirsaklardan besinleri emmek i¢in kullandig iki
yol vardir. Besinler, transselliiler yolu kullanarak epitel hiicreler
yoluyla ilerler ve besinler paraselliiler yolu kullanarak epitel hiic-
relerin arasindan geger. Hiicreler arasindaki “sik1 bag” denilen bag-
lantl, hem karmagik hem de aslinda oldukga diizenlidir. Bagirsak
gegirgenligi ya da s6zde “sizintili bagirsak” konusunda konugurken
bu siki baglarin, 6lgiimii 10 ile 15A arasinda gikan yeterlilik prob-
lemine atifta bulunuyoruz. (4 dngstrém’iin kisaltilmigidir, bu éyle
kiigiik bir birimdir ki ancak toplu ignenin ucundan milyonlarca
kez daha kiigitk mikroskobik bir boyut diisiinerek kafamizda can-
landirabiliriz; tipik bir viriis ya da bakteriden ¢ok daha kiigiiktiir)
Eger siki baglar diizgiin ¢alismiyorlarsa, neyin gegirilip (besinler)
neyin disarida tutulacagini (potansiyel tehditler) diizgiin kontrol
edemezler. Kap: bekgileri olarak enflamasyonun referans degerini
(herhangi bir zamanda viicudunuzun temel enflamasyon seviyesini)
biiyiik oranda belirlerler. intestinal bariyeriniz zarar gérdiigiinde,
(artan enflamasyon sebebiyle) romatoit artrit, gida alerjileri, astim,
egzama, ¢Olyak hastaligi, enflamatuvar bagirsak bozukluklari, HIV,
kistik fibroz, diyabet, otizm, Alzheimer ve Parkinson gibi ¢ok sayida
saghk sorununa agtk hale geldiginiz artik yazil olarak kanitlandi.!

Bagirsaklarimizin sizintili olmasini higbirimizin isteyecegini
sanmiyorum ama bunun aslinda kullanigh oldugu zamanlar vardir.
Vibrio cholerae bakterisinin sebep oldugu kolera gibi baz1 bagirsak
enfeksiyonlari, muhtemelen organizmalar: ve toksinlerini seyrelt-
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mek i¢in kan dolagimindan bagirsaga daha fazla sivi girmesi (yani
sizintinin diger yonde olmasi) seklinde gergeklesir. Bu da viicudun
kotli mikroplar: ishal yoluyla viicuttan atmasina izin verir ki bu
hastalikta ishal ¢ok siddetli olur.

llgingtir ki Harvardli Dr. Alessio Fasano’nun gliiten tiiketimi,
artan bagirsak gecirgenligi ve enflamasyonun biitiin viicuda yayil-
masi arasindaki iligkiyi tanimlamasini saglayan da tam olarak bu
modeldir: koleranin bagirsak duvarinin gegirgenligini artirmasi.?? Dr.
Fasano’yu bu konu iizerine konugurken birkag¢ kez dinleme firsatim
oldu. Birkag y1l 6nce sans eseri bir seyler kesfetmenin kariyeri iize-
rindeki etkisinden bahsetti. Tesadiifen bu sasirtici baglantiy1 buldugu
sirada koleraya kars: agi gelistirmek i¢in bir arastirma yapiyordu
ve bu sayede bilim kitaplarina sizintili bagirsaklar, gliiten ve enf-
lamasyon hakkinda bir béliim eklemeyi bagard. iste, aragtirmanin
beklenmedik kesifler sunabilmesinin bir kaniti.

Bagirsagin saglamliginin bozulmasiyla olusan enflamasyonun
sizintil1 beyinlere de sebep olabilecegini séyleyen yeni bilim saye-
sinde sizintili bagirsagin tehlikeleri artik daha ¢ok ciddiye aliniyor.
Yillarca, sanki dokunulmaz bir mabetmig gibi beynin, viicudun geri
kalaninda olup bitenlerden tamamen izole oldugunu ya da korun-
dugunu varsaydik. Kotii seyleri beynin disinda tutan saglam, koru-
yucu kapiy1 mutlaka duymugsunuzdur: kan-beyin bariyeri. Gegmis
yillarda bu bariyeri, tehdit olusturabilecek her tiirlii unsuru digarida
tutan, gecirgenligi olmayan bir duvar olarak diigiiniirdiik. Yakin
zamanda pek ¢ok maddenin proteinler, viriisler, hatta normalde
disarida kalmasi gereken bakteriler de dahil olmak iizere birgok
molekiilii igeri gegirerek kan-beyin bariyerinin biitiinliigiinii tehdit
edebildigi ortaya ¢ikt1.2 Bir diisiiniin: Bagirsaklarimzdaki degisik-
likler, beynin kendisini potansiyel toksik isgalcilere karsi koruma
yetenegini baltalayabilir.

Daha iirkiitiicli olan ise Dr. Fasano’nun yeni kegfine gore glii-
tende bulunan bir protein olan gliadine maruz kalindiginda hem
bagirsak gegirgenliginin artmasi hem de kan-beyin bariyerinin daha
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gegirgen hala gelmesidir.?* Sanki yanliglikla agilan bir kapinin bagka
bir kapinin agilmasina yol agmasi gibidir. Boylece iggalciler oluk
oluk igeri girer.

Bu noktada su soruyu sorabilirsiniz: Sizintil bir bagirsagi na-
sil test edebilirsiniz? Ben her giin hastalarimin bagirsak duvarinin
saglamligini 6lgmek icin onlara basit kan testleri uygularim. Ben
Cyrex Array 2 adli piyasadaki en geligmig tarama testini kullaniyo-
rum. Cyrex Laboratuvarlar’'min (www.cyrexlabs.com) iiriinii olan bu
test lipopolisakkarit (LPS) molekiiliiyle karsilagtig1 zaman bagisiklik
sistemi tarafindan iiretilen antikorlar dlgiiyor. Mikrobiyom, enfla-
masyon ve beyin saghigiyla ilgili hicbir tartismada bu molekiiliin
etkisi yok sayllamaz.

LPS: YANGIN CiHAZI

Eger viicudun enflamatuvar yollarinda gezinen kanli canli bir biyo-
lojik diigman olsaydi, bu lipopolisakkarit olurdu. Lipit (yag) ve seker
kombinasyonu olan lipopolisakkarit, bazi bakterilerin dig zarinin
baslica bilesenidir. Bakterinin yapisal butiinliigline sagladig: katkilara
ek olarak LPS, bu bakterileri safra kesesinin salgiladigi safra tuzlar
tarafindan sindirilmeye karsi korur. Lipopolisakkaritlerin korudugu
gram negatif bakteriler (bakterileri ayirt etmek i¢in kullanilan gram
boyama yénteminde mor renge boyanmayan sinifa mensupturlar),
bagirsakta bol miktarda bulunurlar ve bagirsak florasinin neredeyse
%50 ila 70'ini olugtururlar. LPS'nin (bakterinin iginden gelen toksin
anlamina gelen “endotoksin” olarak siniflandirilir), kan dolagimina
girmenin bir yolunu buldugunda hayvanlarda siddetli bir enflama-
tuvar tepkiye yol a¢tigini uzun zamandir biliyoruz.

Oyle ki LPS, laboratuvarda aninda enflamasyon olusturma arag-
tirmalarinda deneysel olarak kullaniliyor. Alzheimer, multipl skleroz,
enflamatuvar bagirsak bozukluklari, diyabet, Parkinson, amiyotrofik
lateral skleroz (ALS), romatoit artrit, lupus, depresyon ve hatta otizm
gibi gesitli hastaliklarin arastirilmasi i¢in kullanilan hayvan denek-
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lerde, viicuttaki enflamatuvar tepkiyi ¢abucak tetikleme yetenegi
olan LPS kullaniliyor. Neticede bu, arastirmacilarin bu hastaliklari
aragtirmasina ve enflamasyonla olan baglantisini incelemesine olanak
tamyor. insanlar iizerinde yiiriitiilen ¢aligmalarda, bu hastaliklarin
birgogunda yiiksek oranda LPS belirteci tespit edildi.

Normalde LPS'nin kan dolasimina girigi, bagirsak duvarini kaplayan
hiicrelerin arasinda bulunan siki baglar tarafindan engellenir. Fakat
hayal edebileceginiz iizere bu baglar hasar gordiigiinde ve bagirsak
duvarn sizdirmaya bagladiginda veya gegirgen hale geldiginde, LPS
kan dolagimina girer ve hasar verip enflamasyonu tetikleyebilir. Yani
kandaki LPS diizeyi, sadece genel olarak enflamasyonun degil, ayn
zamanda bagirsakta sizinti1 oldugunun da géstergesidir.

LPS iizerinde yiiriitiilen en 6nemli caligmalardan birinde, yiiksek
lisans &grencisi Marielle Suzanne Kahn ve Texas Christian Universite-
si'ndeki meslektaslari, laboratuvar hayvanlarinin viicutlarina (beyin-
lerine degil) LPS enjekte edilmesinin siddetli 6grenme bozukluklarina
yol agtigin1 gosterdi.?s Ek olarak bahsi gegen hayvanlarin, beynin
hafiza merkezi olan hipokampustaki amiloit beta (AR) diizeyi artt1.
Amiloit beta, Alzheimer hastaliginin patolojisinde siklikla rastlanan
bir proteindir. Giinlimiizde aragtirmacilar, beyindeki amiloit beta
diizeyini diigiirmenin ve hatta olusumunu engellemenin yollarini
aragtiriyorlar.

Uzun lafin kisas, kandaki LPS diizeyindeki artig, Alzheimer
hastaliginin tipik bir 6zelligi olan beyindeki amiloit beta diizeyinin
artmasina neden olabilir. Diger ¢alismalar, karinlarina LPS enjekte
edilen farelerin giddetli hafiza sorunlar1 yasadigimi gésterdi.?-?’
LPS'’nin BDNF iiretimini azalttig1 da gézlemlendi?® Ek olarak sag-
likhh insanlarin plazmalarina kiyasla Alzheimer hastalarininkinde
li¢ kat daha fazla LPS bulunduguna dair kanitlarimiz mevcut.? Bu,
bagirsak-beyin baglantisi ve enflamasyon ile bagirsak gegirgenliginin
etkisi konularina bir kez daha 1g1k tutan etkili bir bilgidir. Bagirsak-
lardaki bir¢ok bakterinin 6nemli bir yapisal bileseni olmasi sebebiyle
hepimizin bagirsaklarinda LPS bulunuyor elbette ancak ne kadar
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zarar verici olabildigini diigliniirsek kan dolasimina girmesine izin
vermememiz gerekir.

Ayni zamanda Lou Gehrig hastalii olarak da bilinen amiyot-
rofik lateral skleroz (ALS), tedavisi olmayan ve yalnizca FDA onayli
(cok az etkili) bir ilac1 bulunan, diinya ¢apinda 6liimciil ve yikici bir
hastaliktir. 30.000'den fazla Amerikali bu hastaliktan muzdariptir.
Aragtirmalar, giiniimiizde LPS'nin ve bagirsak gegirgenliginin ALS
lizerindeki roliinii inceliyor. ALS hastalarinin plazmalarindaki LPS
diizeyi yliksektir ancak bunun yani sira LPS diizeyi hastaligin sidde-
tiyle de dogrudan iligkilidir. Elde edilen bu yeni bilgi, bazi uzmanlari
ALS'nin esas tetikleyicisinin aslinda beyinde ya da omurilikte degil de
bagirsakta olma ihtimali konusunda diisiindiiriiyor. Diger bir deyisle
aragtirmacilar onlarca yildir yanlis bolgelere odaklanmis olabilir. LPS
ve neden oldugu enflamasyon hakkindaki bulgular 6ylesine giigliidiir
ki San Francisco Universitesi’'ndeki bilim insanlari, elde edilen bu
bilgilerin “ALS hastalarina yapilacak terapotik miidahalelerle ilgili
yeni hedefler sunabilecegini” belirttiler.*

30

LPS (pg/ml)

Saglikhh Kontroller Alzheimerlilar
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Plazma LPS (pg/ml)

Saghkh Erken ilerleyen
Kontroller Doénemde Dénemde
ALS ALS

LPS'nin giiciinii gosteren bir 6rnek daha: Chicago'daki Rush Univer-
sitesi Tip Merkezi'nden Dr. Christopher Forsyth ve meslektaglari,
Parkinson hastalig1 konusunda LPS ve bagirsak gecirgenligi arasin-
daki iliskiyi aragtirdilar ve gercekten de dogrudan iligki oldugunu
buldular.®* Parkinson hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla LPS
diizeyinin daha yiiksek oldugu tespit edildi. Bir sonraki bolimde
depresyonla alakali en son bilimsel ¢aligmalarin, LPS diizeyinin na-
sil duygudurum bozuklugunu tetikleyen siipheli faktorler arasinda
oldugunu 6grenecegiz.

BEYiN SAGLIGI BAGIRSAKLARDA BASLAR

Benim vardigim sonuca siz de varmigsinizdir. Bagirsak kabileleri-
mizin beslenmesine ve gelisimine gercekten 6zen gdstermeliyiz.
Bagirsak duvarimizin biitiinliigiinii de korumak zorundayiz. Onceki
kitabimda, norolojik fonksiyonlari ve beyin saghigini etkileyebilen
viicuttaki baglica enflamasyon tetikleyicilerin (gliiten ve geker gibi
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her yerde var olan maddeler ile saglikl yaglar, egzersiz ve dinlen-
dirici uyku gibi antidotlarin yoksunlugu) altini ¢izdim. Ama gimdi
durumun sadece ekmege ve puf boregine karsi verilen enflamatuvar
tepkiden ibaret olmadigini ortaya koyacak kadar ilme sahibiz. Her
sey, altlist edilmig bir mikrobiyom ve kan dolagimina girer girmez
ortalig1 karigtiran LPS gibi molekiillerin yikici etkileriyle bagliyor.

ilerleyen béliimlerde daha detayl 6greneceginiz iizere anti-
biyotikler ve diger ilaglar, klorlu su, bazi yiyecekler ve hatta stres
gibi faktorler, bagirsak bakterilerinin gesitliliginin ve dengesinin
saglanmasinda, dolayisiyla enflamasyonun referans degerinin belirlen-
mesinde rol oynuyor. Bagirsak mikroplari viicudunuzdaki atmosferi
etkilemekle kalmayip, beyni ve tiim sinir sistemini etkileyen belirli
kimyasallar iireterek bu atmosfere katkida bulunurlar. Bagirsak du-
varinizin giiciinii ve dayaniklihigini belirlerler. B12 de dahil olmak
lizere beyin saglig1 icin elzem olan gesitli vitaminleri bile tiretirler.
B12 eksikliginin, depresyon gibi diger norolojik sorunlara ek ola-
rak demansa yakalanma olasiligini artiran biiyiik bir risk faktorii
oldugu kanitlanmig bir gergektir.3? Sirf B12 takviyesiyle hastala-
rin klinik depresyon belirtilerinde ka¢ kez kayda deger gelismeler
gozlemledigimi saymakla bitiremem. Aragtirmalar, Amerika'da 60
yas lizerindeki niifusun %10 ila 15'inin B12 eksikliginden muzdarip
oldugunu ve bunun saglikh kalmak igin alinan gesitli ilaglar ile ye-
tersiz beslenmenin sonucunda bagirsak bakterilerinin degisiklige
ugramasiyla baglantili olabilecegini gosteriyor.’® Aralarindaki bag-
lant1 oldukga agik: B12 sentezi, bagirsak bakterilerinin kobalt ve
diger besin maddelerini kullanarak onu iirettigi ince bagirsaklarda
gerceklesiyor. B12 ¢ogunlukla kirmizi et, beyaz et ve yumurta gibi
hayvansal gidalardan beslenme yoluyla alinabilse de bagirsakta emi-
limi saglanarak giinliik ihtiyacinizi karsilayan B12 vitaminlerinin
bir kismi bakteriyel fabrikalardan gelir.

Bu konuyu ne kadar tekrar etsem azdir: Bagirsaklarinizdaki
bakterilerin saglig1 ve gesitliligi, dogrudan yediginiz yiyeceklere bag-
hidir. Lif orani yiiksek (ki bu, bagirsak bakterilerine yakit saglar) ve
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rafine geker orani diisiik gidalar, bakteri tiirlerinin saglikl gesitliligini
destekliyor ki bu da bagirsak duvarinin biitiinliigliniin korunmasina,
kan gekerinin kontrol altinda tutulmasina, enflamasyonun azaltilma-
sina ve beyin saghg ile fonksiyonlari ig¢in 6nemli olan biitiin madde
ve molekiillerin liretilmesine yardimci olur. Ayrica enflamasyonu
tetikleyen yaglar ile kontrol altinda tutanlar arasinda biiyiik bir
fark vardir. Gliniimiizde Bati iilkelerinin beslenme tarzinda omega-6
yaglar agirlikli olarak yer aliyor. Omega-6 yaglari, kalp sorunlarinin
yani sira beyin rahatsizliklarina yakalanma riskinin artmasiyla da
baglantisi olan, birgok bitkisel yagda bulunan proenflamatuvar yag-
lardir. Ote yandan zeytinyag), balik, keten tohumu, gayirda otlatilan
yabani hayvanlarda bulunan omega-3 yaglari, beyin fonksiyonlarini
gliglendirir, enflamasyonun giderilmesinde katki saglar ve omega-6
yaglarinin negatif etkilerini dengeleyebilir. Antropolojik aragtirmalara
gore avci-toplayici atalarimiz, omega-6 ve omega-3 yaglarim yaklagik
bire bir oraninda tiiketmigtir.* Glinlimiizde atalarimiza kiyasla 10
ila 25 kat daha fazla omega-6 yag tiiketiyoruz.

Beyin koruyucusu olarak kahve olgusuna doénelim, zira bu
olgu bagirsak bakterileriniz igin beslenme segimlerinizin ne ka-
dar 6nemli oldugu konusunda sizi daha da ikna edecek. Journal
of Alzheimer’s Disease'de yakin zamanda yayimlanan bir makale,
kahve igen insanlarin Alzheimer hastaligina yakalanma riskinde
kayda deger bir azalma gozlemlendigini ortaya koydu. Karolinska
Enstitiisii’'niin katkilariyla Finlandiya'da yiiriitillen bu ¢alismada,
yaslar1 65 ile 79 arasinda degigsen 1.409 kisi yaklagik yirmi bir y1l
boyunca gozlemlendi. Giinde sifir ile iki fincan arasi kahve i¢enler
“seyrek”, lig ile bes fincan arasi igenler “makul”, beg fincandan fazla
icenler ise “tiryaki” kahve tiiketicileri olarak siniflandirildi. Orta yas-
lardaki “makul” kahve tiiketicilerinde, “seyrek” kahve tiiketicilerine
kiyasla Alzheimer hastaligina yakalanma riskinin %65 gibi 6nemli
bir oranda azaldig1 gézlemlendi. (Ancak giinde bes fincandan fazla
kahve tiiketenlerin demansa yakalanma riskinin azaldig1 gézlemlense
de gozlem grubunda istatistiksel agidan kayda deger sonuglar elde
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etmeye yetecek kadar insan bulunmuyordu) Karolinska'da Klinik
Geriatrik Epidemiyoloji profesorii olan lider aragtirmaci Dr. Miia
Kivipelto arastirmasiyla ilgili su yorumu yapti: “Diinya ¢apindaki
biiyiik miktarda kahve tiiketimi g6z dniine alindiginda elde edilen
bulgularin, demans/Alzheimer hastaliginin énlenmesi veya ertelen-
mesi konusunda 6nemli sonuglari olabilir. Bulgularin diger ¢aligmalar
tarafindan da teyit edilmesi gerekir ancak yine de bu ¢aligmalar
beslenme miidahalelerinin demans/Alzheimer hastaliina yakalanma
riskini etkileme ihtimali oldugunu gosterir.”¢

Bunu bir adim daha ileri gotiirecegim. Aragtirmacilar, kahvenin
beyin koruyucu 6zelliklerini ortaya gikarmaya daha yeni bagladilar ve
en son yapilan arasgtirmalar bunun mikrobiyom seviyesinde oldugunu
agitkga gosteriyor. Artik daha genis kapsamli yapilan laboratuvar
aragtirmalari agik bir sekilde (bagirsaklarimizdaki bakteriler saye-
sinde) kahvenin tip 2 diyabet, felg, Alzheimer hastaligi, Parkinson
hastalig), hatta kanser ve kalp-damar hastaligi riskini azalttigini
gosteriyor.3”38 Bunu bagirsak bakterilerini iceren bir dizi mekanizma
araciligiyla yapiyor.* Oncelikle bagirsak bakterileri, demlenmis kah-
vede kalan kahve gekirdegi lifini kolaylikla sindirip, onun verdigi
enerjiyi kendi gelisimi ve saghi igin kullanabilir. Firmikiitlerin oranini,
bakteroitlere kiyasla azalttig1 da gézlemlendi. ilerleyen béliimlerde
bu oranlardaki degisimin diyabet ve obeziteye yakalanma riskinin
diisiigii ve dolayisiyla enflamasyonun azaligiyla baglantili oldugunu
gorecegiz. Ayrica kahvenin, saghkli 6zellikleri oldugu bilinen poli-
fenol adl1 molekiiller bakimindan zengin bir kaynak oldugunu da
biliyoruz. Bunlar insanlarin beslenme diizeninde en fazla bulunan
antioksidanlardir. Her giin bir gram polifenol tiikettigimiz tahmin
ediliyor ki bu da giinliik C vitamini tiiketimimizden on kat, giinliik
E ve A vitamini allmimizdan yiiz kat daha fazladir. Polifenoller sa-
dece kahvede bulunmazlar; kirmizi saraba ve diger gidalara niifuz
ederler ve aragtirmalarin odak noktasidirlar.

Ancak igin can alic1 noktasi sudur: Viicudunuzun tiikettiginiz
polifenolleri ¢ikarma ve kullanma kabiliyeti, biiyiik oranda bagirsak
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bakterilerine baghdir. Bu mikroplar, saghginizin yarari i¢in biyoloji-
nizi koordine etmede bir kez daha bagrol oynuyorlar. Tiikettiginiz
gidalardaki polifenollerin sagliga olan faydalarindan tam olarak ya-
rarlanabilmek i¢in saghkli bir mikrobiyoma ihtiyaciniz var.

CESUR ARKADASLARINIZIN BEYIN
RAHATSIZLIGI RiSKINIZI AZALTMAK iGIiN

BASVURDUGU EN iYi 3 YOL

I.  Enflamasyonu kontrol ederler. Bagirsak bakterilerinin den-
gesi ve gesitliligi, viicutta ne kadar enflamasyon olugacagini
ayarlar. Saglikh seviyelerdeki iyi huylu bakteriler, viicutta ve
beyinde enflamatuvar kimyasallarin Gretimini simirlar. Bildigi-
niz gibi enflamasyon diyabet, kanser, koroner kalp hastalig
ve Alzheimer da dahil olmak lzere insan viicudundaki tim

dejeneratif durumlarin temelini olusturur.

2. Bagirsak duvarinin biitinliigiinii korur ve bagirsak gegirgenligini
onlerler. Bagirsak bakterilerinin dengesizliginden kaynaklanan
sizintih bir bagirsak, bagirsakta normal olarak bulunan gesitli
proteinlerin bagirsak duvari boyunca ilerlemesine ve bagigik-
lk sistemine meydan okumasina sebep olur. Bu durum, yine
enflamasyona yol agan bir bagisiklik tepkisine yol agar. Bazi
ilaglar, patojenik bakteriler, stres, gevresel toksinler, yliksek
kan sekeri ve gliiten gibi bilegenler de dahil olmak Gzere gegitli
faktorlerin bagirsak gegirgenligini artirdigini artik biliyoruz.

3. Beyin saghg igin Snemli kimyasallar (BDNF, BI2 gibi baz: vi-
taminler, hatta glutamat ve GABA gibi n6rotran‘smitterler)
Uretirler. Ayrica polifenoller gibi gida kaynakh bazi bilesenleri
daha kiiglik antienflamatuvarlara fermente ederler ki kan do-

lagimina karigarak beyni koruyabilsinler.
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ENFLAMASYON, BAGIRSAK VE KUDRETLI MITOKONDRI

Enflamasyonla ilgili konumuzun aslina geri dénersek mitokondrinin
bize nasil hizmet ettigine daha yakindan bakmamiz gerekir. Bunlar
adenozin trifosfat (ATP) seklinde kimyasal enerji iireten, kirmizi kan
hiicreleri haricinde tiim hiicrelerimizde bulunan kiigiik organellerdir.
Kendi DNAlarina sahiplerdir ve mevcut diigiinceye gore bakteriler-
den tiiremiglerdir: Bir zamanlar serbest yagayan bakterilerken en
nihayetinde hiicrelerimizde yasamaya baglayip hiicrelerimize eneriji
liretme imkam saglamiglardir. Tipk: bakteriyel DNA gibi mitokondri
DNA's1 da hiicrenin ¢ekirdeginde bulunan genetik materyalden farkl
olarak halka seklindedir.

Artik bu hiicre igi organellerin sadece eneriji iiretmekten ¢ok daha
fazlasimi yaptigini biliyoruz. Mitokondri, gekirdek DNA's! {izerinde
ciddi bir kontrol kurar. Bakteriyel kokenleri ve benzersiz DNA'lar1
g0z oniine alindiginda mitokondriler, insan mikrobiyomunun bir
pargasi olarak diigiiniilmelidir. Saghkli mitokondri, saghkl insan
demektir. Artik Alzheimer, Parkinson ve hatta kanser gibi dejeneratif
hastaliklarda ¢ok 6nemli bir rolleri oldugunu biliyoruz.

Bu hiicre i¢i pargaciklarin kiigiik ipligimsi taneciklere benzedigi
ilk olarak 1897'de Alman Doktor Carl Benda tarafindan gézlemlendi.
Dolayisiyla mitokondri sdzciigii, “iplik” anlamina gelen Yunanca mitos
ve “tanecik” anlamina gelen chondrin sozciiklerinden tiiretildi. (Bu
arada hiicrenin gekirdegi, kendi DNA'sinin tam olarak iki kopyasini
icerirken mitokondri, herhangi bir yerinde kendi DNA’sinin S ila 10
kopyasina sahip olabilir)

Ancak 1949'da Eugene Kennedy ve Albert Lehninger adl iki
Amerikali bilim insani tarafindan agiklanana dek mitokondrinin
hiicresel gii¢ merkezi olarak rolii tam olarak bilinmiyordu. Temel
olarak bu organeller, karbonhidrati yakit olarak kullanabiliyor ve
onu hiicre fonksiyonlarinin ¢ogu igin gii¢ saglayan bir enerjiye do-
niigtiirebiliyorlar. Bu reaksiyon sonucunda iiretilen enerjiye oksi-
datif metabolizma deniyor ¢linkii bu siire¢ sirasinda oksijen tipki
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yangin esnasinda oldugu gibi tiiketiliyor. Fakat mitokondriyal so-
lunum, kontrolsiiz bir reaksiyonda enerji agiga ¢ikarmaktan ziyade
ATP ad1 verilen benzersiz bir molekiil formunda depolanir ve bu
yoniiyle yangindan farkhdir. Enerji bakimindan zengin olan ATP,
daha sonra spesifik enzimlerin varliginda istenen enerjiyi serbest
birakmak iizere hiicre boyunca taginabilir. Beynin, iskelet kasinin,
kalbin, bobregin ve karacigerin bireysel hiicreleri binlerce mito-
kondri igerebilir; dyle ki bazilarinda hiicre i¢i materyalin yaklasik
%401 mitokondriden olusur. Milan Universitesi'nden Profesér Enzo
Nisoli'ye gore insanlarda viicut agirhiginin %10’unu olusturan on
katrilyondan fazla mitokondri bulunuyor.+

Burada anlasilmas: gereken temel gergek, enerji iiretme siire-
cindeki oksijen kullaniminin yiiksek diizeyde verimlilik sagladigidir.
Aslinda hiicrelerin, oksijen olmadan ATP iiretmek igin farkli kimyasal
yollar kullanma kabiliyeti olsa da bu anaerobik metabolizma siireci,
oksidatif metabolizmanin sadece 1/18'i kadar etkilidir. Ancak oksijen
kullaniminin bir bedeli vardir.

Mitokondrinin yaptig isin onemli bir yan iiriinii de reaktif
oksijen tiirleri (ROS) olarak adlandirilan oksijene ait kimyasallarin
iretilmesidir. ROS daha ¢ok “serbest radikaller” olarak bilinir. (Bi-
limsel anlamda “serbest radikaller” terimi sadece reaktif oksijen
tiirlerini degil, ayn1 zamanda benzer gekilde reaktif bir radikaller
grubu olan reaktif nitrojen tiirlerini de ifade eder. Basitlestirme
amaciyla ve bilim dis1 yayinlarda norm haline geldigi igin reaktif
oksijen tiirlerine atfen serbest radikaller kavramini kullaniyoruz)

Giiniimiizde neredeyse hepimiz giizellik dergilerinden yaglanmay:
onleyici cilt bakim triinleri reklamlarina kadar genig bir literatiirde
bahsi gecen serbest radikaller kavramina aginayizdir. Viicuttaki olasi
olumsuz etkileri nedeniyle ¢ogu zaman kétii tanitilmalarina ragmen
serbest radikallerin insan fizyolojisinde birgok bakimdan olumlu
bir rolleri de vardir. Apoptozun diizenlenmesinde, yani hiicrelerin
kendi kendilerini imha (intihar) ettigi siiregte rol alirlar. ilk bakigta
hiicresel intiharin olumlu bir olay olarak gériilmesi sasirtici gelse de
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apoptoz, 6nemli ve gerekli bir hiicre fonksiyonudur. Apoptoz terimi
ilk olarak Hipokrat’a atfedildi ve baglangigta “yaprak dokiimii” anla-
mina geliyordu. Ancak Alastair R. Currie’nin makalesi 1972'de British
Journal of Cancer'da yayimlanana dek bu terim bilim camiasinda ilgi
gormedi. Sonrasinda aragtirmacilar bu kavrami hiicrelerin kasith
olarak ortadan kaldirilma siirecini tanimlamak igin kullandilar.

Ornegin, apoptoz olmasa ayr1 ayri parmaklara sahip olamazdik,
¢linkii embriyolojik gelisimimiz sirasinda el ve ayak tomurcuklarimizi
sekillendiren bu siireg, ellerimizin baglangigta parmaksiz eldiven
gibi goriinen halinden ayri ayr1 parmaklar gelismesine imkan ta-
niyordu. Apoptoz, icimizde kendiliginden olusan ¢ok sayida kanser
hiicresinden viicudumuzun kurtulmasini sagladig: i¢in kritik bir
oneme sahiptir. Her giin yeni ve daha saglkl hiicrelere yer agmak
icin on milyar hiicrenin gorevine son verilir. Enerji liretim siireci
boyunca mitokondrinin yarattig serbest radikaller bu siiregte 6nemli
bir rol oynar.

Hayatta ¢ogu seyin oldugu gibi apoptozun da karanlik bir ta-
rafi vardir. Pek ¢ok durumda bir hiicrenin yikici genlerinin aktive
edilmesi iyi bir sey olabilir ancak mitokondriyal fonksiyon bozuldu-
gunda normal, saglikli hiicrelerde de hiicresel intihar tetiklenebilir.
Aslinda Alzheimer hastalii, multipl skleroz, Parkinson hastaligi
ve Lou Gehrig hastalig: gibi norodejeneratif durumlarda néronla-
rin tahrip edilmesine yol agan temel bir mekanizmadir bu. Beyin
hiicresi apoptozu sadece bu hastalik siiregleriyle sinirli degildir. Bu,
hayatlarimiz boyunca hepimizin viicudunda meydana gelir ve yas-
landikga beyin fonksiyonlarimizin genel bir gerileyis gostermesinden
de sorumludur.

Yakin zamana kadar bilim insanlari, apoptoz da dahil olmak
lizere tiim hiicresel iglevlerin hiicrenin ¢ekirdegi tarafindan yone-
tildigi paradigmasinda hemfikirlerdi. Ancak ingiliz biyokimyaci
Nick Lane’in Power, Sex and Suicide adl1 kitabinda séyledigi gibi: “...
baslangigtaki paradigmay: yikan devrim niteliginde bir degisiklik
yasandi. Paradigma, g¢ekirdegin hiicrenin operasyon [merkezi] ol-
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masi ve kaderini kontrol etmesiydi. Pek ¢ok agidan bu dogru olsa da
apoptoz durumunda degildir. ilging bir sekilde gekirdeksiz hiicreler
de apoptoz yapabilirler. Mitokondrinin hiicrenin kaderini kontrol
ettiginin 6grenilmesi olduk¢a radikal bir bulustu: Bir hiicrenin ya-
saylp yasamayacagini onlar belirliyordu.™

Mitokondriler yakitlari enerjiye doniistiiren basit organeller-
den ¢ok daha fazlasidirlar. Demokles’in kilicini kullanirlar.” Ayrica
enflamasyon yiiziinden (6zellikle de bagirsagin mikrobiyota toplu-
lugundaki diizensizlikten kaynaklanan tiirdense) ¢ok kolay zarar
gorebilecek olmalari sagirtici gelmemelidir. Sonugta bagirsak, mikro-
biyota sakinleri ile bagisiklik sistemi arasindaki karmagik etkilesim
diigiiniildigiinde bir enflamasyon kaynagidir. Dolayisiyla bagirsak
bakterileri tarafindan diizenlenen, enflamatuvar molekiillerin kan
dolasimindaki hiicrelere ve dokulara dogru ilerlemesine neden olan
enflamatuvar siiregler mitokondriye saldirir.

Ayrica dengesiz bagirsak toplulugunun yan iiriinleri mitokond-
riye dogrudan zarar verebilir ve daha fazla enflamasyonu tetikleye-
bilir. insan mikrobiyomu ve mitokondriyal hastaliklar, 6zellikle de
gelecek nesillere aktarilabilecek hastaliklar arasindaki baglantiya
dair aragtirmalar suriiyor. Mitokondriyal hastaliklar, mitokondriyal
fonksiyon bozuklugundan kaynaklanan bir grup nérolojik, meta-
bolik ve kas rahatsizliklari igerir. Diyabet, otizm ve Alzheimer gibi
cgesitli hastaliklar mitokondriyal sorunlarla baglantihidir. S. Béliim'de
otizmli ¢ocuklarda goriilen mitokondriyal fonksiyon bozuklugunu,
bu duruma bir 6rnek olarak ele alacak ve bagirsak bakterilerinin
beyin rahatsizliginin gelisimindeki roliinii inceleyecegiz.

Mitokondrinin degerinin anlagilmasiyla beraber her zaman yeni
mitokondrilerin gelistigini bilmek heyecan verici. Belki de daha da
onemlisi, mitokondriyal biyogenez ad1 verilen mitokondrinin geligim
siirecini hizlandiracak yagam tarzi degisiklikleri yapabilir ve boylece
insan mikrobiyomunun 6énemli bir bélimiinii gelistirebiliriz. Bu sii-

* {ktidanin giizel goriinse de ne kadar zor oldugunu vurgulamak igin kullanilan bir ifadedir.
(yay. n.)
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reci hizlandiran yagam tarzi faktorleri, karbonhidrat yerine yagdan
(Tahil Beyin'de deginilen temel konulardan) daha fazla enerji veya
kalori elde eden bir beslenme gekli edinme, kalori alimini azaltma
ve aerobik egzersizi yapmay igerir. Kitabin ilerleyen béliimlerinde
mitokondrinizi ve dolayisiyla tiim mikrobiyomunuzu gelistirmek
icin yapabileceginiz geyleri daha ayrintili bir gekilde ele alacagim.

Mitokondriyal DNA'nin bir 6zelligi daha var ki benim igin ol-
dukga 6nemli. Mitokondriyal DNA'nin tamami sadece kadin soyundan
miras kalir. Ureme sirasinda spermin ¢ekirdek DNA’s1, yumurtanin-
kiyle birlegirken erkegin mitokondrileri gikarilir. Durup bir diigii-
niin. Yasamimiz: siirdiirebilmek igin gereken enerji kaynag olan
mitokondri, tamamen disi bir genetik kodun cisimlesmig halidir.
Bu durum sebebiyle bilim insanlari, tiim insanlarin mitokondriyal
DNAlarinin bazilarini aldiklari ilk insan annesine atfen “Mitokond-
riyal Havva” kavramini diiglinmelerini sagladi. Homo sapiensin diger
insansilardan ayr bir tiir olarak gelistigi bir donemde Mitokondriyal
Havva'nin Dogu Afrika’da yaklagik 170.000 y1l dnce yagamis oldugu
diigiiniiliiyor. Bakterilerin gezegenin ilk sakinleri oldugu gergegi
g0z oniinde bulunduruldugunda insanlarin ortaya ¢ikigiyla birlikte
¢ok hiicreli organizmalarin birgok bakteriyle simbiyotik bir iligki
kurmus olmasi gasirtici olmasa gerek ki en nihayetinde bu bakte-
rilerin bazilari genetik parmak izimiz igin bir tiir “liglincii boyut”
olusturmak lizere hiicrelerimize yerlesti.

GIZEMLIi HASTALIKLARIN KONTROLUNU ELE ALMA

Belki de bagirsak bakterilerinin, beyni etkileyen enflamatuvar has-
taliklara yol agmadaki etkisinin gozler oniine serildigi en sira digi
orneklerinden biri Carlos gibi hastalardir.

Kirk ii¢ yagindaki Carlos, Haziran 2014'te beni gérmeye geldi.
Ayakta durabilmek igin bastona ihtiya¢ duyuyor, bacaklari ise yara-
miyormug ve dengesini kolaylikla kaybedebilirmig gibi hissediyordu.

78



Bagirsak ve Beyinde Yangin Var

Tibbi gegmigini anlatmasini istedigimde bana 1998'de kendisini “sarhog
gibi” hissettigi ve “bag donmesiyle” uyandigi bir sabahtan bahsetti.
Bir norologla goriigmeye gittiginde, beynine MRG taramasi yapilmig
ancak sonuglar normal gikmigti. Sonraki iki hafta boyunca Carlos'un
bu denge sorunu devam etmis ancak daha sonra kendini daha iyi
hissetmeye baglamigti. Bundan iki hafta sonra ise egzersiz yaparken
sanki sirtindan agagi karincalar iniyormug gibi hissettigini soyledi.
Bulanik gérmeye baslamigt1 ve belirtilerle ilgili bir ¢gare bulmayi
umarak bir natiiropatla gériigmeye gitmigti. Bunun lizerine gesitli
gida takviyeleri almaya baglamig ve sonrasinda kendisini biraz daha
iyi hissetmigti.

Ug yil sonra aniden “belden agagiya dogru her iki bacaginda
hissizlik” ortaya ¢ikmisti. Bu defa yeni gida takviyeleri almig ve
li¢ ay sonra iyilesme gosterdigini hissetmisti. iki yil sonra yeniden
durumu koétiilestiginde benzer sekilde daha fazla gida takviyesiyle
sorunu ¢oziilmiigtii. Bununla birlikte 2010'da dengesinde agamali
bir diigiis oldugunu fark etmis ve gesitli gida takviyelerine ragmen
durumu kétiiye gitmeye devam etmigti. 2014 yilina gelindiginde
Carlos beynine yeniden MRG ¢ektirmis ve nérolog onu bir dizi teste
tabi tutmugtu. Bu sefer sonuglar, 6zellikle de beynin her iki lobunda
ve hatta beyin sapinda gozlemlenen derin beyaz maddede agresif
anormallikler oldugunu ortaya koymugtu. Servikal omurgasinin
MRG taramasinda tespit edilen anormallikler, lomber ponksiyon
ve elektriksel test sonuglarinin yani sira elde edilen tiim bulgular,
multipl skleroz (MS) teshisini igaret ediyordu.

MS, beyinde ve omurilikte hasar goren sinirlerle karakterize
edilen enflamatuvar bir hastaliktir. Bu sinir hiicrelerinin iizerini
saran miyelin adli1 yalitkan kiliflar1 bozulur, béylece sinir sistemi
¢oker, neticede fiziksel, biligsel ve hatta psikiyatrik olmak lizere bir
dizi semptomla sonuglanir. Genellikle bagigiklik sistemindeki bir
arizadan kaynaklandig diisiiniilse de bilim insanlar1 multipl skle-
rozun sebepleri hakkinda uzun siiredir kesin sonuglara varamiyor.
Viicudun kendi sinir hiicrelerine saldirmasina neden olan bu arizayi
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tetikleyen geyin ne oldugunu bilmiyoruz. Yine de epidemiyolojik
arastirmalar, gehirde yagamanin bu otoimmiin bozukluklara yaka-
lanma konusunda énemli bir risk faktorii oldugunda karar kildu: tipki
kentsel, Batili yagam kogsullarinda Alzheimer hastaligina yakalanma
riskinin artmasi gibi.*2

Multipl skleroz ve diger bir¢ok norolojik sorun bagirsagin bak-
teriyel toplulugunda meydana gelen degisikliklerle dogrudan ilgili
olabilir mi? Gegtigimiz birka¢ yilda MS hastalarinin hemen hemen
her zaman sezaryen yoluyla dogduklarini, emzirilmediklerini veya
yasamin erken donemlerinde bazi hastaliklar yiiziinden antibiyotik
tedavisi gordiiklerini kegfettik. (Aslinda 2013'te yayimlanan yeni
aragtirmalar, emzirilen insanlarda MS riskinin %42 oraninda azal-
digin1 gosterdi)*® Carlos'un erken yas deneyimlerini incelerken bir
kez daha ayni oriintiiye rastladim: Sadece birkag giin emzirilmigti.

Bagirsak bakterilerinin bagisiklik sistemindeki roliinii artik daha
iyi anladigimiz1 ve hayvanlar ilizerinde yiiriitiilen son arastirmalarda
bagirsak bakterilerinde goriilen degisikliklerin bu hastalikta 6nemli
bir rol oynadigini tespit ettigimizi Carlos'a agikladim. Sonra da 9.
Boliim'de anlatacagim bir teknik olan probiyotik lavman programini
baglatmak istedigimi sdyleyerek bir eylem plani sundum. Haftada
iki ya da li¢ kez probiyotikle dolu lavman uygulamasi yapmay: hig
tereddiit etmeden kabul etti. ki hafta sonra beni aradi. Artik daha
rahat yliriidiigiinii ve giinlerdir baston kullanmadigini séyledi! Bir ay
sonra tekrar telefonla konugtuk. Haftada ii¢ kez probiyotik lavman
yapmaya devam ediyor ve artik durumunun “stabil” hale geldigini
hissediyordu.

O noktada fekal mikrobiyota transplantasyonu ya da FMT olarak
adlandirilan devrim niteliginde yeni bir prosediirle saghkl bagirsak
toplulugunu yeniden olusturma fikrinden bahsedince teklifimi ka-
bul etti. (ilerleyen kisimlarda bu teknige daha fazla deginecegim,
su anda ABD'de MS tedavisi igin kullanilmiyor) Bir dizi bagisiklik
sorunu ve enflamatuvar problemler {izerinde rutin olarak bu prose-
diirii uygulayan, ingiltere’de bulunan bir klinik segti. Gitmeden énce
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Carlos’tan deneyimlerini dikkatli bir sekilde bir giinliige yazmasini
ve bana rapor etmesini istedim.

Carlos, ingiltere’den déndiikten bir ay sonra beni tekrar aradi.
ikinci fekal transplantasyon tedavisinden sonra (bu uygulama top-
lam 10 kez yapild) yiiriimesinin sagirtici derecede diizeldigini ve
diizelmeye de devam ettigini bildirdi. “O kadar diizgiin yliriiyorum
kiinsanlar bende bir seylerin yolunda olmadigini fark etmiyor,” dedi.

Durumunun iyiye gitmesi onu 6yle heyecanlandiriyordu ki bana
yardim almadan yiiriirken ¢ekilmis bir videosunu bile génderdi.
Durumun giderek diizelmesi beni de heyecanlandiriyordu, hem ders-
lerimde 68rencilerime izletmeme hem de web sitemde (https://
www.drperlmutter.com/learn/resources/brain-maker-videos/) yer
vermeme izin verdigi igin kendisine minnettarim. Videosunu si-
temde bulabilirsiniz. Gergekten de hikayeyi tamamliyor.

Otuz yili agkin siiredir ndroloji lizerine ¢aligiyorum ve multipl
sklerozlu hastalarimda bugiin bu yeni, devrim niteligindeki tekniklerle
gordiigiim kadar belirgin bir ilerlemeye daha 6nce hig sahit olmamig-
tim. Bu yikic1 durumun tedavisindeki yeni geligmeleri 6renmek i¢in
her ay tip dergilerini taradigim konusunda sizi temin ederim. Popiiler
norologlarin bunu yapmamasi beni gok sasirtiyor ancak pargalari
bir araya getirip arastirma laboratuvarlarinda halihazirda bulunan
verilerin zenginligini géz dniine alirsaniz mantikl geliyor elbette.

Bagigiklik sistemindeki sifirlama diigmesine basana kadar ya-
samu gitgide kotiiye giden Carlos igin bu tedavi kesinlikle anlamliydi.
Bu deneyimler benim igin nese verici. Egitimim geregi her zaman
multipl skleroz gibi bir hastaligin tedavisinin yeni farmasotik gelis-
meler sonucu bulunacagina inandim. Simdi bu hastalik i¢in en giiglii
terapi oldugu ispatlanabilen bu yontemin patent altina alinamayacag
actkca ortada, hi¢ kimse bunu sahiplenemez. Artik bu hastalik ve
diger gizemli norolojik sorunlar konusunda farkh bir yaklagimin
benimsenmesi gerektiginin farkina varmamizin zamani geldi.

Tiim bunlar1 g6z 6niinde bulundurarak biraz duygusallagalim.
Huzursuz bir bagirsak ile huzursuz bir zihin arasindaki noktalari
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birlegtirelim. Ogrenmek iizere oldugunuz sey muhtemelen depres-
yon, anksiyete ve DEHB hakkinda bildiginizi diigiindiigiiniiz her
seyi tepetaklak edecek. Boylece en biiyiik beyin yapici iyiden iyiye
goris alanina girecek.
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3. BOLUM

Bagirsaklariniz Depresyonda mi?

Neden Kizgin Bagirsaklar Huysuz ve
Kaygil Zihinlere Yol Acar?

MARY OFiSIME GELDIGINDE bir yildan uzun siiredir birden fazla
antidepresan ve anksiyete ilaci kullaniyordu ve higbir faydasini gor-
memigti. Benimle goriigmek i¢in onu motive eden sey, ayn1 zamanda
Alzheimer hastaliginin baslangi¢ safhalarini yasayip yagamadigini
merak etmesine yol agan, hafizasiyla ilgili ciddi sikintilariydi. Zi-
hinsel performansi hakkinda fikir edinmek igin onu birkag teste
tabi tutup yasami ve yasam tarzi hakkinda bir dizi soru sorarak
bu olasilig1 ¢abucak eledim.

Zaman zaman antibiyotik kullanan biri miydi? Evet. Karbonhid-
rat orani yiiksek bir beslenme tarzi mi vardi? Evet (aslinda diigiik
yagh bir diyetle kilo vermek igin miicadele ediyordu). Bagka ilaglar
da kullaniyor muydu? Gergekten de yiiksek kolesterol igin statin,
gastrodzefageal reflii icin Nexium ve uykusuzluk i¢in de uyku ilaci
aliyordu. Bunlarin hepsi, bu kadinin mikrobiyomunun hasta olduguna
ve rehabilitasyon programina ihtiyaci olduguna kanaat getirmeme
sebep oldu.

Ug ay sonra beslenme aligkanliginda birkag basit degisiklik
yapmamizin ardindan (3. Boliim'de okuyacaginiz gibi) Mary aldigi
ilaglardan kurtuldu ve “yepyeni bir insan gibi” hissetmeye baglad.
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Keskin ve sakin zihni geri geldi, geceleri dinlendirici bir uyku ¢ek-
meye bagladi ve artik depresyonda degildi. Son on yildir kendisini
rahatsiz eden fazla kilolarini bile vermisti. Doniiglimii sira dig1 miydi?
Kesinlikle hayir. En dikkat gekici vaka incelemelerimden bazilari,
beslenme tarzlarinda basit beyin yapici diizenlemelerle yasamla-
rin1 ve sagliklarini iyi yonde degistirmeyi igeriyor. Beslenmelerinde
karbonhidrati kesip saglikli yaglari, 6zellikle de beyin sagliginda ve
psikolojik saglikta 6nemli bir rol oynayan kolesterolii ekliyorlar. Bu
temel beslenme degisikliginin, depresyonu ve kronik anksiyeteden
zayif hafizaya, hatta DEHB'ye kadar ona benzer tiim rahatsizliklari
tek basina bertaraf ettigini gozlemledim. Bu boliimde zihinsel sag-
lik ve bagirsak fonksiyonu arasindaki baglantilar1 agiklayacagim.
Goriiniise gore bagirsaklarinizin keyfi yerinde degilse, zihniniz de
kendini koétii hissediyor.

DEPRESYONUN KAPSAMI

Genis kapsamli bir etkinlik i¢in kalabalik bir salonda ya da stad-
yumda oldugunuz zaman etrafiniza bakinin ve sunu diigiiniin: Ora-
daki insanlarin onda biri bir duygudurum bozuklugu yiiziinden
psikiyatrik ilag tedavisi goriiyor. Kirkl ve ellili yaglardaki kadinlarin
dortte biri antidepresan kullaniyor.! Bu dogru. Giiniimiizde orta
yagh kadinlarin dortte biri tipik olarak klinik depresyon tanisinin
semptomlarini gidermek igin gii¢lii ilaglar kullaniyor: siirekli si-
kinty, halsizlik, anksiyete, igsel ajitasyon, yorgunluk, diigiik libido,
zayif hafiza, asabiyet, uykusuzluk, umutsuzluk ve duygusal olarak
sikismis, kapana kisilmig hissetme. Son arastirmaya gore ispanyol
kokenli olmayan beyaz erkeklerin %14'ii, ispanyol kékenli olmayan
siyahilerin sadece %4'li ve Meksikali Amerikalilarin %3'ii antidepresan
kullaniyor. ilging bir sekilde antidepresan kullanimi gelir durumuna
gore degisiklik gostermiyor.2
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Girig Boliimii'nde de belirttigim gibi 350 milyondan fazla kisiyi
etkileyen depresyon, su anda diinya ¢apinda hastaliklarin baslica
sebebi (Diinya Saghk Orgiitii'ne gére 2020 yilina gelindiginde dep-
resyon, hasta bakim masraflari agisindan kalp hastaliklarinin yerini
alacak). ABD'de oranlar yiikselmeye devam ediyor. Gegen yi1l 30 milyon
Amerikaliya 12 milyar dolar degerinde antidepresan verildi. Bu, anti-
depresanlar i¢in diinyadaki iilkelerin yarisindan fazlasinin gayrisafi
milli hasilasindan daha fazla para harcadigimiz anlamina geliyor!?

Selektif serotonin geri alim inhibitérleri (SSRI) yaklagik 30 y1l
once FDA tarafindan onaylandiktan sonra toplum olarak ilaglarin akil
hastaliklarini, 6zellikle de Amerika'da ilag hedeflerinde ilk siralarda
yer alan depresyon, anksiyete bozukluklari, panik atak ilaglarinin
hastaligin semptomlarini hafifletecegini ya da “iyilestirecegini” dii-
sinmeye bagladik. Bu tiir ila¢ kullanimi son yirmi yilda %400’liik
bir artig gosterdi ve 2005 yilina gelindiginde antidepresanlar, iilkede
receteli satilan ilaglar listesinde birinci oldu.*

Ancak bu ilaglar depresyonu tedavi etmez. ister Prozac, Cymbalta,
Zoloft, Elavil, Lexapro, Wellbutrin veya sik sik regete yazilan diger
antidepresanlardan herhangi biri sadece semptomlar1 en diigiik
diizeyde tedavi eder. Depresyon igin kullanilan ilaglar bu tlkeye
agresif bir sekilde pazarlaniyor ve regeteyle satiliyor ama aslinda
yayin araglarini hakimiyetine alan, dogrudan tiiketiciye yonelik
reklamlardan bagka bir sey degiller. Ayni sey DEHB ilaglar igin de
gecerli: DEHB tedavisi igin lretilen ilaglarin %85'i ABD'de kullani-
liyor. Bu ilaglarin temel kullanicilari hala g¢ocuklar olsa da bunlari
kullanan yetigkinlerin sayisi da son zamanlarda hizla artiyor. 2008 ile
2012 yillar1 arasinda bu ilaglar: kullanan ¢ocuklarin orani %18, ayni
donemde 6zel sigortal yetiskin kullanicilarin orani ise %53 artt1.’
Milyar dolarlik psikotrop ilag endiistrisinin, altta yatan rahatsizliklar
g6z ard1 edilirken insanlarin sadece semptomlari tedavi etmek igin
ilag kullanmasi fikrine dayali olmasi beni hayal kirikligina ugratiyor.
Dolayisiyla insanlara ilaci biraktirmayi bir kenara birakin, aslinda
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hastaligin temelinde yatan sebepleri iyilestirmeye odaklanan gergek
bir ¢aligma s6z konusu degil.

is agisindan bakildiginda miikerrer kullanim gerektiren bu du-
rum, émiir boyu miigteri sundugu i¢in mantikl. Biz Amerikalilar
ise beklentimizin bununla sinirli olmasi gerektigine inandirildik.
Bir doktor olarak antidepresanlarin abartildigi reklamlarla dolu tip
yayinlarini her giin okurum. Bu karneyle saghk hizmeti ¢aginda
ve miimkiin oldugunca ¢ok sayida hastayr muayene etmeleri bek-
lenen doktorlarin durumu g6z 6niine alindiginda, kestirme ¢6ziim
zihniyetiyle recete yazip durmanin norm haline gelmesi pek de
sagirtici degil. Bu yaklagim kesinlikle yanligtir ve potansiyel olarak
yikici sonuglar dogurur. Ayrica rahatsiz edici olan bir diger sey de
antidepresan regetelerinin ¢ogunlugunun zihinsel saghik uzmanlari
degil de pratisyen hekimler tarafindan yazildig: gercegidir.

Ciddi yan etkilere sahip, potansiyel olarak tehlikeli ilaglara
mahal vermeyen gercek tedavileri bulabilmek igin akil hastaliginin
nedenlerini anlamaya odaklanmamiz gerekir. Ne demeye ¢aligtigimi
iyi biliyorsunuz: Bagirsakta olup bitenlerin, beyinde olanlari bir de-
receye kadar belirledigi gercegi artik acikga ortaya ¢ikiyor. Bagirsak
ile psikiyatrik sorunlar arasindaki baglantiy1 inceleyen arastirma,
artik mikrobiyom iizerinde yogunlagiyor. Bagirsak bakterilerinin
hem intestinal bariyer lizerindeki dogrudan etkileri hem de zihinsel
saglig1 etkileyen nérotransmitterlerin iiretimi lizerindeki etkileri
de dahil olmak iizere artik ¢ogunluguna agina oldugunuz bir dizi
mekanizma mevcut.

Su anda piyasadaki tiim antidepresanlar beyindeki norotrans-
mitter aktivitesini yapay olarak degistirmek i¢gin tasarlandi. Yine
de beyinde bulunan bu kimyasallarin bagirsaklarda iiretildigini
ve beyindeki mevcudiyetinin biiyiik oranda bagirsak bakterileri-
nin aktivitesi tarafindan ayarlandigini géz 6niinde bulundurursak
duygularlailgili olan her gseyin merkezinin bagirsak oldugunu kabul
etmek durumunda kaliriz.
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Ornegin, bir norolog olarak giiniimiiz antidepresanlarinin seroto-
nin nérotransmitterinin mevcudiyetini artiracak gekilde ¢aligmasini
ve serotonin onciisii triptofanin ise bagirsak bakterileri tarafindan
siki bir gekilde kontrol edilmesini oldukga ilging buluyorum.® Esasen
bifidobacterium infantis adindaki 6zel bir bakteri, triptofani kulla-
nilabilir hale getirmekte harika bir is gikariyor.”

Bir onceki bolim size enflamasyon mercegi yoluyla mikrobi-
yomun biyolojik gliciiniin kug bakigi goriintiisiinii sundu. Sokak-
taki birine depresyon hakkinda sorular yoneltirseniz, “Beyindeki
bir kimyasal dengesizliktir,” gibi climleler duymaniz muhtemeldir.
iste ben size bu ciimlelerin dogru olmadigini séylemeye ¢aligiyorum.
Yirmi yillik bilimsel literatiir, depresyondan gizofreniye kadar akil
hastaliklarinda enflamasyonun roliinii vurguluyor. Psikiyatri alani
gecen yiizyilin kayda deger bir boliimiinden beri depresyonun bag
gostermesinde bagisiklik sisteminin roliinii biliyor. Ancak gelisen
teknoloji ve uzun vadeli aragtirmalar sayesinde bu baglantiy1 daha
yeni anlamaya bagladik. Bagirsagimizdaki mikroplar, sadece zihinsel
saglhkta rol oynayan enflamatuvar kimyasallarin iiretimini kontrol
etmekle kalmaz, ayn1 zamanda omega-3 yaglar: gibi belirli besin-
lerin emilimini saglama ve zihinsel saglik i¢in 6nemli vitaminleri
tiretme kabiliyetimizi kontrol eder. Hadi, son bilimsel aragtirmalara
bir goz atalim.

DEPRESYON ENFLAMATUVAR BiR HASTALIKTIR

Depresyon ile bagirsak arasindaki baglanti yeni bir bilgi degildir.®
Yirminci ylizyilin baglarinda bilim insanlan ve klinik tedavi uzmanlan,
bagirsakta liretilen toksik kimyasallarin ruh halini ve beyin islevini
etkileyebilecegini diisiinerek bu aragtirmayla ilgilendiler. Bu siirecin
bir ad1 bile vard:: “otoentoksikasyon”. Seksen yildan uzun siire énce
bir grup bilim insani sunlar1 yazmigti: “Biitiin zihinsel durumlarin
ayni etiyolojik faktore bagh oldugunu diisiinmiiyoruz ancak esasen

87



YUZ TRILYON ARKADASINIZI TANIYIN

temel etiyolojik faktor olarak gastrointestinal kanalda toksik bir
durum olan zihinsel rahatsizliklarin varligini kabul etmekte hakl
oldugumuzu diigiiniiyoruz.”

Maalesef bagirsak ve beslenme aligkanliklarini incelemek “bi-
lim dis1” olarak goriilmeye bagladi. Yiizyilin ortalarina dek bagirsak
iceriginin zihinsel saghig etkileyebilecegi fikri hizla kayboldu ve
yerini depresyon ile anksiyetenin bagirsak hastaliklarini etkilemede
onemli faktérler oldugu kanisi ald. ilag endiistrisi patladiginda, bu
ongoriilii aragtirmacilara itibar edilmedi. Seksen yili agkin bir siire
sonra bagladigimiz yere geri ddonmiis olmamiz ne kadar inanilmaz.

Giiniimiizde ¢ogunlukla bagirsak fonksiyon bozuklugu ile beyin
arasindaki baglantiy1 gésteren ve spesifik olarak kandaki (viicudun
bagisiklik sisteminin alarm durumuna gegtigini belirten) enflamatu-
var belirteglerin varligi ile depresyon riski arasindaki iliski lizerinde
yiiriitiilen ¢aligmalara odaklaniliyor. Yiiksek diizeyde enflamasyon,
depresyona yakalanma riskini kayda deger oranda artirir.® Enfla-
matuvar belirteglerin seviyesi ne kadar yiiksek olursa depresyon o
kadar kotii olur." Bu, depresyonu Parkinson hastaligi, multipl skleroz
ve Alzheimer hastalig1 gibi diger enflamatuvar bozukluklarla ayni
dogrultuya sokar.

Depresyon artik sadece beyinde kok salmig bir hastalik olarak
goriilemez. Bu konudaki bazi aragtirmalar olduk¢a aydinlaticidir.
Ornegin, bilim insanlar1 depresyon belirtisi olmayan saghkl kisi-
lere damardan enflamasyonu tetikleyecek bir madde verince (az
sonra bundan daha fazla bahsedecegiz), klasik depresif belirtiler
neredeyse hemen ortaya ¢ikar.'? Benzer gekilde insanlara hepatit C
tedavisi igin interferon verildiginde (ki bu, enflamatuvar sitokin-
leri artirir) bu bireylerin dortte birinde major depresif bozukluk
gelisir.”® interferonlar bagisiklik sisteminin ayrilmaz bir pargasini
olusturan ve dogal olarak olusan bir protein grubudur ancak bazilari
viral enfeksiyonlari tedavi etmek igin ilag olarak da liretilebilir ve
kullanilabilir.

88



Bagirsaklariniz Depresyonda mi?

Daha da garpici olan gey ise antidepresanlarin aslinda enflama-
tuvar kimyasallar1 azaltma yeteneklerinden dolayi bazi insanlarda
ise yarayabilecegini gosteren yeni arastirmalardir.™ Bagka bir deyigle,
modern antidepresanlarin gercek ¢alisma mekanizmasi serotonin
seviyesini etkilemek degil de enflamasyonu azaltmak olabilir. Ne yazik
ki bu, antidepresanlarin her zaman etkili oldugu anlamina gelmez.
Antienflamatuvar (ve plasebo) etkileriyle semptomlar: hafifletiyor
olsalar bile sorunun kaynagini bulup kdkten ¢dzmezler. Bir bakima
iyilesmeyecek olan kesiklere yapistirilan yara bantlar gibidirler.

Artan depresyon oranlarini diigiindiigiimde hareketsiz yagam
bigimimizin ve proenflamatuvar gekerler, yiiksek miktarda proenf-
lamatuvar omega-6 yaglari ve ¢ok diigilk miktarda antienflamatuvar
omega-3 yaglari iceren beslenme seklimizin depresyon iizerindeki
etkisini merak ediyorum. Ornegin, rafine karbonhidratlar ve fabrika
liretimi yaglar bakimindan zengin olan tipik Batili beslenme alig-
kanlig ile popiiler bir enflamasyon belirteci olan C-reaktif protein
seviyesinin yliksek olmasi arasinda baglanti oldugunu biliyoruz.'s
Glisemik indeksi yiiksek besinler igeren bir beslenme, daha yiiksek
seviyede C-reaktif proteinle iligkilidir.'® Glisemik indeks, kan geke-
rinde en hizli ve en kalic1 yiikselmelere neden olan gidalarin tiike-
tilmesiyle degeri yiikselen, O ila 100 arasinda bir skaladir. Glisemik
indeksi 100 olan saf glikoz, referans degerini ifade eder. Glisemik
indeks bakimindan yiiksek gidalar enflamasyonu artirir.

Gergekten de yiiksek kan sekeri, Alzheimer hastaliginda oldugu
gibi depresyon igin de en biiyiik risk faktorlerinden biridir."” Eski-
den diyabet ve depresyonun iki ayr1 bozukluk oldugunu diisiinmiig
olsak da bu diigiince artik degisiyor. 2010'da Archives of Internal
Medicine'da yayimlanan, 10 yil boyunca 65.000'den fazla kadinin
gozlemlendigi doniim noktasi niteligindeki ¢alisma, aradaki baglan-
tiy1 aydinlatti: Diyabetli kadinlarin depresyona yakalanma olasilig
neredeyse %30 oraninda daha fazlaydi."® Arastirmacilar, fazla kilo
ve yetersiz fiziksel egzersiz gibi depresyonun diger risk faktérlerini
dikkate aldiktan sonra bile bunun dogrulugu degismedi. Diyabete
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karg! insiilin alan kadinlarin depresyona yakalanma olasilig1 %53
daha fazlaydi. Sanirim bu durum, son yirmi yilda diyabet oraninin
yiikselisini izlerken depresyon oranlarinda da benzer bir artig ol-
dugunu gosteriyor. Obezitenin, yiiksek enflamatuvar belirteglerle
iligkisi oldugu gergegi sasirtici olmamali. Obezite depresyon riskinde
%S5 artiga sebep olurken, depresyon obezite riskinde %58 artisla
iligkilendirildi.'

Depresyon ve enflamasyon arasindaki iligki o kadar giiglii ki
glniimiizde aragtirmacilar, bagisiklik sistemini degistiren ilaglarin
depresyon tedavisinde nasil kullanabilecegini arastiriyor. Peki, bu
enflamasyon nereden geliyor? Belgikal1 bir grup aragtirmacidan alinti
yapmak gerekirse: “Major depresif bozukluga (MDB) enflamatuvar
tepki sistemi aktivasyonunun eglik ettigine ve proenflamatuvar
sitokinler ile lipopolisakkaritlerin (LPS) depresyon semptomlarini
tetikleyebilecegine dair kanitlar mevcut.”?® Tetikleme kelimesine ta-
kildiysaniz, 6nceki boliimde yangin cihazi olarak bahsettigim LPS'yi
kastediyorum. 2008’de bu aragtirmacilar, majér depresif bozuklugu
olan bireylerin kanlarinda LPS'ye kargi antikor diizeyinde belirgin
bir artig oldugunu kanitladilar. (ilging bir sekilde yazarlar, majér
depresif bozukluga genellikle gastrointestinal semptomlarin eslik
ettigi konusunda yorum yaptilar. Bu, dengesi bozulmug bagirsak
toplulugunun yansimalar:1 olarak da agiklanabilir) Elde ettikleri
bulgular o kadar su gotiirmezdi ki aragtirmacilar, major depresif
bozukluktan muzdarip hastalarin s6z konusu antikorlarinin dlgiil-
mesi, bagirsaklarinda sizint1 olup olmadiginin kontrol edilmesi ve
daha sonra bu problem igin tedavi edilmesi gerektigi onerisinde
bulundular.
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Kontrol grubu ve major
depresyonlulardaki LPS antikorlari

3

LPS antikorlari

Major
Depresyonlular

Kontrol Grubu

Diinyanin her yerinden arastirmacilar nihayet LPS’yi ve depresyon-
daki roliinii incelemeye bagladilar.?' Daha dnce de bahsettigimiz
gibi enflamatuvar belirtegler depresyonla iligkilidir ve LPS, bu enf-
lamatuvar kimyasallarin iiretimini artirir. iste burada igler iyice
ilging bir hal alir: LPS bagirsagin gegirgenligini artirmakla kalmaz,
ayni zamanda kan-beyin bariyerini gegebilir ve proenflamatuvar
kimyasallarin beyni bombardimana tutmasina izin verir, demans
icin de ayni durum gegerlidir. 2013’te yapilan ¢aligmanin yazarlari
bunu goyle ifade etti: “Depresyon hastalari arasinda demans ve hafif
biligsel bozukluk riski neredeyse iki kat daha fazla ve aragtirmacilar,
diisiik dereceli enflamasyonun biligsel gerilemenin birincil tetikle-
yicisi olup olmadigini hala degerlendiriyorlar.”??

Bana gore bu tiir ¢aligmalar “somut delil” niteligindedir. LPS'nin
bagirsak duvarindan gegisi, viicutta ve beyinde yangin ¢ikmasina,
depresyona ve daha sonra da demansa neden olabilir. Aslinda huzur-
suz bagirsak sendromu, kronik yorgunluk sendromu, fibromiyalji,
insiilin direnci ve obezite gibi diger enflamatuvar ve otoimmiin so-
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runlari olan insanlarda depresyon ¢ok daha yaygindir. Bu durumlarin
tiimiinde hem enflamasyon hem de bagirsak gegirgenligi yiiksek
seviyelerde seyreder, bu ylizden de bagirsaga odaklanmamiz gerekir.

Beslenme seklimizin, bagirsak gegirgenliginin artmasindan ve
bakteriyel gesitliligin kaybolmasindan nasil sorumlu olabilecegine dair
bir¢ok ¢aligma baglatildi. Nihayet beslenme tarzi ile depresyon riski
arasinda baglanti kuruluyor. Bilim saglikli, antienflamatuvar yaglar
ve proteinler bakimindan zengin Akdeniz tipi beslenme bigimine
uyan kisilerin depresyon oranlarinin son derece diisiik oldugunu
gosteriyor.?® Buna karsilik karbonhidrat ve seker oraninin yiiksek
oldugu bir beslenme bi¢imi “enflamatuvar bir mikrobiyom” olustu-
ruyor. Belirli maddelerin viicudun enflamatuvar yollar izerindeki
etkilerini bile inceleyebiliriz. Ornegin, fruktozun dolagimdaki LPS'yi
%40 oraninda artirdig1 goriildii.* Fruktoz beslenme diizeninden
¢ikarildiginda veya ciddi sekilde sinirlandirildiginda bagirsak mikrop-
larinin dengesi degisir ve durum normal haline geri dondiiriilebilir.
Yiiksek fruktozlu misir surubu artik tiim kalorili tatlandiricilarin
%42'sini olusturur ve bu, depresyon ve hatta demans oranlarinin
tavan yapmasina sebep olabilir. Daha sonra kakao, kahve ve zerdegal
(Hint safrani) gibi hangi malzemelerin mikrobiyomu dengeleyerek
depresyon riskini azaltabilecegini gorecegiz.

OTOIMMUN HASTALIKLAR, ENFEKSIYON VE DEPRESYON

Otoimmiin bozukluk ve depresyon riski arasinda bir bag oldugunu
zaten belirttim. 2013'te, Danimarka'daki gesitli kurumlardan ve Johns
Hopkins Bloomberg Halk Saghg Okulu'ndan bir araya gelerek is
birligi yapan bir grup aragtirmaci, 1945 ile 1996 yillar1 arasinda
gozlemlenen genis bir grup insan hakkinda rapor yayimladi.* Bu
siire zarfinda takip edilen 3,56 milyon kisiden 91.637'si duygudu-
rum bozukluklari nedeniyle hastaneye kaldirildi. Bu aragtirmacilar,
akillica hesaplamalar yaparak otoimmiin bozukluk nedeniyle hasta-
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neye kaldirilanlarin, duygudurum bozuklugu nedeniyle hastaneye
yatirilma riskinin %45 arttigini kegfettiler. Dahasi, enfeksiyon ne-
deniyle ge¢miste hastaneye yatmig olanlarin, ilerleyen zamanlarda
duygudurum bozuklugu tanis1 alma riski %62 oraninda artiyordu.
Hem otoimmiin bozukluk hem de enfeksiyon gegirenler igin duy-
gudurum bozuklugu riski iki kattan fazlaydi.

Bu konular1 gormezden gelmeye egilimliyiz: Ornegin, geng bir
yetigkinken gegirilen grip ile hayatin ilerleyen donemlerinde gelisen
depresyon arasinda bir baglanti oldugunu diisiinmiiyoruz. Bunun
gibi aragtirmalar iki durumu birbirine baglayan faktorii daha net
bir gekilde ortaya koyuyor: enflamasyon. Bir enfeksiyon durumunda
bagisiklik sistemi enfeksiyonla miicadele etmeye ¢aligirken alevleri
koriikler. Devreye antibiyotikler girerse mikrobiyomun gerilemesine
neden olur ve enflamatuvar siirecini daha da kolaylastirir. Steroitler
gibi otoimmiin bozukluklari tedavi etmek igin kullanilan ilaglar ba-
girsak bakterilerinin dengesini etkileyebilir, ayn1 zamanda bagisiklik
sisteminin iglevselligini de degistirebilir.

Amerikan Tip Dernegi’'nin uzmanlik dergisi JAMA Psychiatry'de
yayimlanan bir ¢aligmanin yazarlari, otoimmiin bozukluklarin ve
enfeksiyonlarin duygudurum bozukluklarinin geligimi i¢in risk faktor-
leri oldugu sonucuna vardi. Gergekten de (tiim hayatinizi kapsayan)
tibbi ge¢cmisiniz bugiin veya gelecekte bir psikiyatrik bozuklukla
kargilagip kargilagmayacaginizi etkiler. Ornegin, bir dizi ¢alisma be-
bekken anne siitiinden mahrum kalma durumunun, yetigkinlikte
major depresif bozukluk riskiyle iligkili olabilecegini ileri siirdii.
Major depresif bozukluk tanisi konmug 52 yetigkin ve depresyona
hi¢ yakalanmamig 106 saghkli kontrol grubu iizerinde yapilan bu
tiir bir ¢aligmada arastirmacilar, depresyon tanisi konmamis olan
kisilerin 9%72'sinin anne siitiiyle beslendigini, depresyonlu hastalarin
ise sadece %46'sinin emzirildigini kesfetti.2¢
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BAGIRSAGINIZI DEGISTIRIN, RUH HALINiZ DEGISSIN

Bagirsak-beyin eksenini ve bagirsak mikrobiyolojisi ile zihinsel sag-
lik arasindaki iligkiyi gosteren galigmalar yillar 6ncesine uzansa da
bilim insanlari ancak son zamanlarda bu baglanti ve zihinsel saghgi
iyilestirmek igin bagirsak bakterilerinden nasil yararlanilabilecegi
iizerine derinlemesine aragtirma yapmaya baglamig gibi goriiniiyorlar.
Ontario, Kanada'daki McMaster Universitesi'nde 2011'de yapilan bir
aragtirma, bagirsagin beyinle iletisim kurabilecegini ve davranis-
lan etkileyebilecegini gercekten gosteren ilk arastirmalardandir.?’
Aragtirmacilar, yaptiklari bu ¢aligmada bagirsaklarindaki bakterileri
¢ikarilmig fareler ile normal farelerin davraniglarini kargilagtirdilar.
Mikropsuz fareler sadece daha fazla risk almaya meyilli degildi, ayni
zamanda stres hormonu olan kortizol diizeyinin yiiksek ve beyin
kimyasali olan BDNF seviyelerinin ise diigiik oldugu goriildii. Disiik
diizeyde BDNF uzun zamandir insanlarda anksiyete ve depresyonla
iligkilendiriliyor.

Ayni grubun yaptig1 daha kapsaml bir arastirma, bu bulgular:
daha da kesinlestirdi. Arastirmacilar, Gastroenterology dergisinde
yayimlanan bir bagka ¢aligmada bir farenin bagirsak bakterilerini bir
baska fareninkiyle degistirerek davraniglarini 6nemli 6lgilide degisti-
rebileceklerini gosterdiler.?® Cekingen bir fare grubundaki mikroplari,
risk alan farelerinkiyle degis tokus ettiler ve kisiliklerinin degistigini
gozlemlediler. Cekingen fareler daha girigken hale gelirken yaramaz
fareler kaygili oldu. Caligmanin bagyazari Jane Foster'in sozleriyle:
“Bu bulgu, mikrobiyotanin bu davraniglarin kaynagi olduguna dair
iyi bir kanittir.”2®

Bir grup UCLA aragtirmacisi, Gastroenterology dergisinde 2013'te
yayimlanan ve gidalardan aldigimiz iyi huylu bakterilerin insanlarin
beyin iglevini etkileyebilecegine dair ilk kanitlari sunan miithig bir
deney gergeklestirdi.? Kiigiik bir ¢alisma olmasina ragmen bilim
camiasinda adindan sik¢a bahsedildi ¢linkii temel olarak bagirsak-
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lardaki kiigiik degisimlerin bir insanin diinyayi algilama bigimini
nasil etkiledigini gosteriyordu.

Otuz alt1 kadin Ui¢ gruba ayrild:: Birinci grup, dért hafta boyunca
giinde iki kez birkag probiyotik iceren bir yogurt karigimi tiiketti.
ikinci grup, yogurt gibi goriinen ve tadi da yogurt gibi olan bir siit
iiriinii tiiketti ancak icinde herhangi bir probiyotik yoktu. Ugiincii grup
ise higbir 6zel liriin yemedi. Calismanin baglangicinda katilimcilarin
her birinin beyinlerine fonksiyonel manyetik rezonans goériintiileme
(fMRG) taramasi yapildi ve bu tarama doért hafta sonra tekrarlandi.
fMRG beyin yapilarina bakmak yerine beyin aktivitesini degerlendirerek
arastirmacilarin beynin hangi alanlarinin aktif oldugunu ve belirli
bir zamanda ne kadar aktif olduklarini belirleyebilmelerini saglar.
Norologlar olarak boyle bir faaliyeti gozlemledigimizde, beynin uya-
ranlara veya gevredeki degisikliklere verdigi tepkilere teknik olarak
“uyarilganlk” deriz. Dort haftalik siirede katilimcilara duygusal bir
tepki tetiklemek igin tasarlanmig resimler gosterildi. Ozellikle de
ofkeli veya korkmusg insanlarin bir dizi fotografini inceleyip onlari
ayni duygular1 gosteren diger yiizlerle eglestirdiler.

Bilim insanlarinin buldugu sey gercekten dikkate degerdi.
Duygusal tepkisellik gorevi sirasinda probiyotikli yogurt yiyen ka-
dinlarda hem insula hem de somatosensori korteks aktivitesinde
azalma oldugu tespit edildi. insula beynin, (bagirsaktakiler gibi) i¢sel
beden duyumlarini igleyen ve biitiinleyen kismidir. Ayn1 zamanda
bu kadinlarin beyinlerinin duygu, biligsellik ve duyusal siireglerle
ilgili genis ¢apl aginda daha az hareketlilik veya heyecanllik vardi.
Ote yandan diger iki gruptaki kadinlar bu agda sabit veya yiiksek
oranda aktivite gosterdiler, bu da resimlerin onlar1 duygusal olarak
etkiledigi ve rahatsiz ettigi anlamina geliyordu. Ayrica aragtirmaci-
lar, duygusal tepkisellik gérevinden 6nce katilimcilarin beyinlerini
taradiklarinda probiyotik tiiketen kadinlarin 6nemli bir beyin sapi
bolgesi ile prefrontal korteksin biligsellikle alakali kismi arasinda
daha fazla baglanti saptadilar. Ancak herhangi bir iiriinii yemeyen
kadinlar duygu ve duyumla iligkili beyin bolgelerinde daha fazla
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baglant1 gosterdi. Probiyotik olmayan siit liriiniinii tiikketen grupta
ise diger iki grup arasinda ortalama bir sonug elde edildi.

Galismanin kidemli yazari olan tip, fizyoloji ve psikiyatri pro-
fesorii Dr. Emeran Mayer, bulgularin UCLA'in basin agiklamasi igin
miikemmel sonuglar dogurdugunu belirtti: “Sinyallerin bagirsaktan
beyne gonderildigi ve beslenme bigiminde yapilacak degisikliklerle
diizenlenebilecegi bilgisinin, zihinsel ve norolojik rahatsizliklari 6n-
lemek veya tedavi etmek amaciyla yeni stratejiler bulmaya yonelik
aragtirmalari artirmasi muhtemeldir.”' Daha sonra bulgularin 6ziinii
ifade etmeye devam etti: “Yediklerimizin, bagirsak florasinin yapisim
ve lirlinlerini degistirebildigini, 6zellikle de sebze ve lif orani yiiksek
bir beslenme aligkanlig1 olanlarin, yag ve karbonhidrat agirhikl tipik
Bat tipi beslenme aligkanlig1 olan insanlara gére mikrobiyotalarinda
veya bagirsak ortaminda farkh bir yapiya sahip olduklarini gosteren
¢aligmalar mevcut... Artik bunun sadece metabolizmay degil, ayn
zamanda beyin fonksiyonlarim da etkiledigini biliyoruz.” Dr. Mayer’'la
yakin bir zamanda bir konferansta aragtirmasi hakkinda konugtum
ve elde ettigi bulgulara olan hayranligimi belirttim. Miitevazi bir
sekilde sonuglarin heyecan verici oldugunu ancak daha ¢ok arastirma
yapilmasi gerektigini soyledi.

Bagirsagimizdaki degisikliklerin, beynimizin olumsuzluga ver-
digi tepkiyi etkilemesi veya duygusal olarak goriintiileri karigtir-
mas! gercekten akillara durgunluk veren bir durumdur. Ama ayn
zamanda bizi giiglendirir. Bu bulgular, yedigimiz seylerin ve bagir-
sak bakterilerini nasil besledigimizin beynimizin iglevselligini nasil
etkiledigini gosteriyor.

iKi TARAFIN DA iSINE GELIR

Tipta nispeten yeni bir konsept olan bagirsagin beyinle iligkisini
aragtirirken beynin de bagirsaga kars: kendi kilicini gekebilecegini
unutmamaliyiz.32 Bu bir kisir bir dongii olugturabilir ki bu durumda
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psikolojik stres ve anksiyete bagirsagi daha gecirgen kilabilir, bagirsak
bakterilerinin genel durumunu degistirebilir, bagirsagin sizintisini
artirabilir ve daha fazla enflamasyona yol agabilir. Yakin zamanda
hipotalamus-hipofiz-adrenal eksenini (HHA ekseni) inceleyen birgok
arastirma yapildi. Kisaca HHA ekseni, adrenal (bobrek iistii) bezle-
rini stres zamanlarinda kimyasal kortizol olusturmaya tegvik eder.
Kortizol, viicudun énemli stres hormonudur. Bobreklerin tustiinde
yer alan adrenal tarafindan salgilanir ve savas ya da kag tepkisi
ortaya ¢iktiginda bize yardim etmeye ¢aligir. Tehlikeli bir duruma
verilen bu i¢giidiisel fizyolojik tepki bizleri tehditten kagmaya ya da
onunla savagmaya hazirlar. Ama her seyin fazlasi zararhdir: Yiiksek
kortizol seviyeleri, depresyon ve Alzheimer hastalig1 da dahil olmak
lizere gesitli sorunlara yol agar.

Yiiksek kortizol, bagirsak lizerinde de zararh etkilere sahiptir.
ilk olarak bagirsak bakterilerinin karigimini degistirir. ikinci olarak
hiicrelerin kimyasal salgilamasini tetikleyerek bagirsak duvarinin
gecirgenligini artirir ve TNF-a iceren bu kimyasallarin dogrudan
bagirsak duvarina saldirdigini gésteren ¢ok sayida ¢aligma vardir.?
Uglincii olarak da kortizol, bagisiklik hiicrelerinden gelen enfla-
matuvar kimyasallarin iiretimini artirir. Bu sitokinler bagirsaktaki
enflamasyonu artirip daha fazla gegirgenlige yol agarak beyni dogru-
dan ve olumsuz olarak uyarip duygudurum bozukluklarina elverisli
hale getirir.

Tek basina anekdotsal kanitlar bile stres altinda olmanin mide
bozukluguna neden olabilecegini ve hatta bagirsak hastaliklariyla
iligkili olabilecegini gostermek icin yeterli olsa da artik bunun nasil
oldugunu agiklayan bilimsel bir kanitimiz var. Son aragtirmalar,
kronik stresin bagirsak gegirgenligi ve enflamasyonu agisindan akut
strese gore daha zararli olabilecegini ortaya koyarken ayni zamanda
bagirsak bakterilerinin viicudun stres tepkisini biiyiik 6lgiide kontrol
ettigini de belirtiyor. 2004'te Journal of Physiology’de yayimlanan
agiklayici bir ¢aligmada Japon arastirmacilar, stresin mikrobiyomu
olmayan fareler (“mikropsuz fareler”) iizerindeki etkisini kanitladi.
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Fareler strese kargi bir bakima abartil tepkiler verdiler. Abartih HHA
tepkileri, viicutlarinda zarar verici kortizoliin daha fazla salgilandig:
anlamina gelir. Iyi haber ise farelere sadece bifidobacterium infantis
probiyotigi verilerek bu durumun tersine gevrilebilecegidir. Strese
kars1 tepkimin beynim yerine bagirsaklarimdaki bakteriler tarafin-
dan kontrol edildigi diisiincesi beni hayrete diigiiriiyor.

BAGIRSAK BAKTERILERI VE

iYi BiR GECE UYKUSU

Stres hormonu olan kortizol, sirkadiyen ritmimize (biyolojimizle
etkilesime giren ve uyaniklik veya yorgunluk halini etkileyen hormon
seviyelerimizdeki giinlik degisikliklere) benzersiz bir sekilde baghdr.
Uykusuzluk, ruh haliyle ilgili bozukluklarin ortak bir semptomudur
ve mikrobiyomla baglantili oldugu artik biliniyor. Yeni aragtirmalar,
bazi interlokinler ile TNF-a gibi birgok sitokinin uykuya (6zellikle
de derin ve canlandirici Non-REM [NREM] uykusuna) neden ol-
dugunu gosteriyor. Bu kimyasallarin tiretimini kortizol seviyeleriyle
senkronize eden ise bagirsak bakterileridir.?

Kortizol seviyelerinin dogal olarak geceleri en disiik seviyede
olmasi ve sabahin erken saatlerinde yiikselmeye baglamasi gerektigi
disindliiyor. Sitokinler esasen bagirsak bakterileri tarafindan dikte
edilen sirkadiyen dongiilerine sahiptir. Kortizol seviyeleri sabah
yukseldiginde bagirsak bakterileri sitokin Gretimini durdurur ve
bu degisim, NREM ile REM uykusu arasindaki gegisi tamimlar. Bu
nedenle bagirsak bakterilerinin dengesinin bozulmasinin, uyku ve
sirkadiyen ritimleri (izerinde 6nemli negatif etkileri olabilir. Bagrr-
saginizin dengeli olmasini saglayin, uykusuzluga veda edin.

KAYGILI BAKTERILER

Tiim bunlari géz 6niinde bulundurarak depresyonun akrabasi olan
anksiyeteye kisaca geri dénelim. ikisi sik sik karigtirilirlar: Kronik
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anksiyetesi olan birine depresyon teshisi konulabilir ve antianksi-
yete ilaglarinin yani sira antidepresan kullanmasi 6nerilebilir. Hem
anksiyete hem de depresyondan ayni1 anda muzdarip olmak ¢ok sik
goriilen bir durumdur, bazen de siirekli anksiyete yagam iizerindeki
etkisi nedeniyle depresif belirtilere neden olur. Bununla birlikte iki
bozukluk arasindaki temel fark sudur: Anksiyete korku, vesvese,
karamsar diigiinceler ve gelecege iligkin abartili endiselerle karakte-
rize edilirken depresyonda boyle korkularin olmas: sart degildir ve
depresyon genelde umutsuzluk duygusu etrafinda déner. Dolayisiyla,
“Diinyam bagima yikilacak,” diye diigiinmek yerine depresyondaki
insanlar diinyalarinin zaten baglarina yikildigini, yasamin kéti ol-
dugunu ve higbir seyin yoluna girmeyecegini diisliniirler.

Bununla birlikte anksiyete ve depresyonun psikolojik olarak
birbirleriyle iligkili olduguna (6rnegin, her ikisinde de olumsuz dii-
slince goriilir) ve ortak bircok fiziksel belirtiye sahip olduguna
(bas agrisi, aci, bulanti, sindirim sorunlar1 gibi) deginiliyor. Genis
bir depresyon yelpazesi oldugu gibi bir¢ok anksiyete bozuklugu
da mevcuttur ancak ikisi de bagirsak bakterilerinin durumu baki-
mindan ¢ok fazla ortak noktaya sahiptir. Depresyonda oldugu gibi
anksiyete de bagirsak mikrobiyotasinin dengesinin bozulmasiyla
kuvvetli bir gekilde iligkilidir. Anksiyete bozuklugu olan kisilerin
depresyondakilerle ayni ozelliklere sahip oldugunu gosteren bir-
¢ok caligma mevcuttur: Bagirsakta yliksek seviyelerde enflamasyon,
sistemik enflamasyon seviyesinde artis, beynin bilyiime hormonu
olan BDNF seviyelerinin (6zellikle de hipokampusta) diigiik olmasi,
daha yiiksek kortizol seviyeleri, agir1 tepki veren bir stres yaniti ve
gecirgenligi artmig bir bagirsak.36-3738.39 Bir yerden tanidik geldi mi?

Bazen kaygili ve hatta depresif hissetmek dogaldir ancak bu
duygular basa gikilamaz oldugunda ve yagam kalitesini etkilediginde
ruhsal hastalik vakasi haline gelirler. Anksiyete bozukluklari, her
yil yaklasik 40 milyon Amerikaliy: etkiliyor. Panik bozukluk, obsesif
kompulsif bozukluk, sosyal fobi ve yaygin anksiyete bozuklugu da
bunlara dahil.*® Arastirma heniiz baglangig agamasindayken anksi-
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yete bozukluklarinin, tipki depresyonda oldugu gibi bagirsagin ve
sakinlerinin durumu ve isleyisi de dahil olmak lizere birgok faktoriin
bir araya gelmesi sonucunda olustugu anlagiliyor.

Anksiyete bozuklugunda bardag: tasiran son damla, beyinde
korkuyu ve diger duygular: kontrol eden mekanizmadaki tutukluklar
olsa da bu sinirsel iletimin de aslinda kismen mikrobiyomun sagligina
bagl oldugu gergegini goz ardi edemeyiz. Bagirsak bakterilerinin
dengesi bozukken diger biyolojik yollar da (hormonal, immiinolojik
veya sinirsel) normal degildir. Beynin duygulari igleyen merkezleri
gibi isleme merkezleri, bundan biiyiik dlgiide etkilenebilir. Kendi
deneyimlerime dayanarak hastalarin bagirsaklariyla sorun yagamaya
basladiktan sonra kaygili veya depresif hissettiklerini bildirdiklerini
fark ettim. Bu bir tesadiif mii? Bence degil. Neyse ki son zamanlarda
aradaki baglantiy1 gosteren ¢aligmalar ortaya ¢ikmaya bagladi.

2011'de Proceedings of the National Academy of Sciences'da ya-
yimlanan bir aragtirmada probiyotiklerle beslenen farelerin stres
hormonu olan kortikosteron diizeylerinin kayda deger 6l¢iide diigiik
oldugu ve et suyuyla beslenen farelere kiyasla daha az anksiyete ve
depresyon semptomu gosterdikleri belirtildi. Bakterilerle beslenen
fareler de et suyuyla beslenenlere kiyasla stres, anksiyete ve depres-
yonla baglantili daha az davranis gosterdi.! Aynizamandailging olan
bir bagka nokta, hayvanlar ve insanlar {izerinde yapilan ¢aligmalarin,
10. Boliim'de anlattigim bazi probiyotiklerin mikrobiyomu yeniden
dengeleyerek anksiyeteyi hafifletebilecegini gostermis olmasidir.+?
Ornegin, son dénemde yapilan bir ¢alismada Oxford Universitesi
ndrobiyologlari, insanlara prebiyotik (yani iyi huylu bakteri “gidas1™)
vermenin, pozitif psikolojik etkilere neden oldugunu buldular.** 18
ila 45 yaslarinda 45 saghkl yetigkin ii¢ hafta boyunca her giin bir
prebiyotik veya plasebo aldi. Ug hafta gegtikten sonra katilimcilar
test edildi ve aragtirmacilar bireylerin duygusal bilgiyi isleme bigim-
lerini dlgtiiler. Altta yatan teoriye gore eger baslangicta anksiyeteniz
varsa duygusal tepkilere neden olan resimler ya da kelimeler gibi
olumsuzluklara daha fazla tepki géstermeniz beklenirdi.
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Gergekten de Oxford aragtirmacilari, plasebo grubuna kiyasla,
prebiyotik almig olan bireylerin olumlu bilgilere daha fazla, olum-
suz bilgilere ise daha az dikkat ettiklerini kanitladi Antidepresan
veya antianksiyete ilaglari kullanan bireyler arasinda gézlemlenen
bu etki, olumsuz uyaranlarla kars: kargiya kalindiginda probiyotik
alan grubun daha az kaygilandigini ortaya koydu. ilging bir sekilde
aragtirmacilar, kortizol seviyelerinin en yiiksek diizeyde olmasi gere-
ken sabah saatlerinde alinan salya 6rneklerinde probiyotik kullanan
kisilerin kortizol seviyelerinin daha diisiik oldugunu gézlemlediler.
Bu ¢aligma, fermente siit triinii kullanan UCLA ¢aligmasindan gok
farkli olmasa da o6zellikle anksiyete agisindan bagirsak bakterileri
ile zihinsel saglik arasinda bir iligki oldugunu gosteren insanlar tize-
rinde yapilan ¢aligmalara katkida bulunmasi bakimindan 6nemlidir.

Kaygili (ve muhtemelen depresif) birinin viicudunda neler olup
bittigini tanimlamaya yardimci olan énemli bir veriden daha bahset-
meliyim. Hatirlayacaginiz gibi serotonin, genellikle mutluluk duygu-
lariyla baglantili 6nemli bir nérotransmitterdir. Bir amino asit olan
triptofandan sentezlenir ancak triptofan bazi enzimler tarafindan
viicutta aynigtirildiginda, serotonin liretimi igin kullanilamaz hale
gelir. Par¢alanmig triptofanin yan iiriinlerinden biri kiniirenindir,
bu nedenle yiiksek seviyelerde kiniirenin diigiik triptofan diizeyi
gostergesidir.

Yiiksek kiniirenin seviyesi sadece depresyon ve anksiyete has-
talarinda degil, ayn1 zamanda Alzheimer, kalp-damar hastalig: ve
hatta tik bozuklugu olan kisilerde de gozlemleniyor. Gelecekte bu
hastaliklar1 probiyotiklerle tedavi etmeye baslamayr umuyorum,
¢iinkii zaten bilindigi lizere az 6nce bahsettigim probiyotik (stres
tepkisini sakinlestirdigi gozlemlenen bifidobacterium infantis) daha
diisiik seviyelerde kiniireninle baglantilidir.** Bu daha fazla tripto-
fanin serotonin liretiminde kullanilabilecegi anlamina gelir ki bu
da sadece depresyondan degil, ayni1 zamanda anksiyeteden kurtul-
manin anahtaridir.
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Anksiyete ve depresyon sebebiyle beni gormeye gelen 56 yaginda
bir kadin olan Martina’y1 ele alalim. Onun hikayesi zihinsel saglik
ile mikrobiyom arasindaki baglantiya 1s1k tutuyor.

Martina, on yildir ige yaramayan ilaglar almaktan bikmigti ama
birakmaktan da korkuyordu. Daha 6nce kendisine fibromiyaliji teghisi
koyulan kronik kol ve bacak agrisi igin nonsteroidal antienflamatuvar
ilaglarin yani sira antidepresan da kullanmigti. Tibbi ge¢misini goz-
den gegirirken yirmili yaglarinin basinda depresyonla ilgili sorunlar
yasamaya bagladigin1 ancak kirkli yillarinin ortalarina kadar ilag
almadigini belirtti. Normal dogumla dogmustu ama emzirilmemigti.
Gocukluk déneminde en sonunda bademcik ameliyatiyla sonugla-
nan, defalarca antibiyotik tedavisi gordiigii bogaz enfeksiyonlarina
yakalanmigsti. Genglik yillarinda akne nedeniyle on sekiz ay boyunca
tetrasiklin grubundan antibiyotik tedavisi gormiistii. Bagirsak hare-
ketleri daima problemliydi. Martina, “kendini bildi bileli” ya kronik
kabizlik ya da ishalden muzdarip oldugunu séyledi.

ilk olarak bazi laboratuvar testleri istedim. iste 0 zaman gliitene
asir1 hassasiyeti oldugunu 6grendim. D vitamini seviyesi disiikti,
yine bagirsak gecirgenligi ve enflamasyon belirtisi olan LPS diizeyi
agin yiiksekti.

Ona esas amacimizin bagirsaginin sagligini diizeltmek oldugunu
agikladim. Gliitensiz bir beslenme tarzi, ayrica prebiyotik gidalar, D
vitamini takviyesi ve yogun oral probiyotik tedavisi onerdim. Diizenli
aerobik egzersizleri ve daha fazla uyku da dahil olmak iizere birkag
yasam tarzi 6nerisinde bulundum.

Martina’y: alt1 hafta sonra tekrar gordiigiimde daha konugsmaya
baslamadan dnce bile degistigi belli oluyordu. G6z alic1 gériiniiyordu.
Klinigimizdeki ilk muayenede tiim hastalarimizin fotografini ¢ekeriz.
Bir resmini daha g¢ektim ve ikisini yan yana koyup baktik. Gergekten
dikkate deger bir karsilagtirmaydi (gozlerinizle gormek igin https://
www.drperlmutter.com/martina adresini ziyaret edebilirsiniz).

Tavsiye etmemis olmama ragmen antidepresan kullanmayi,
benimle olan randevusundan doért hafta once kesmisti ve su an
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tiim ilaglardan uzak duruyordu. “Uzerime ¢éken kara bulutlarin
nihayet dagildigini hissediyorum,” dedi. Kronik anksiyetesi de yok
olmugstu. Uykusunu iyi aliyor, yaptig1 egzersizlerden de keyif aliyordu
ve yillardir ilk kez bagirsak hareketleri diizene girmisti. Fibromiyalji
agrisinin nasil oldugunu sordugumda agriy1 ¢oktan unutmus oldugu
icin bahsetmeye gerek duymadigini sdyledi.

GENG, DIKKATi DAGINIK VE iILAGLARIN ETKIiSINDE

Belki de huzursuz bir bagirsak ile dengesiz bir zihin arasindaki
iliskiyi anlamak igin DEHB'li ¢ocuklar gibi spesifik bir gruba odak-
lanmaktan daha iyi bir yol yoktur. Yetigkinlere de sik stk DEHB
tanisi konulsa da beyinleri hala yapim agamasinda oldugu igin asil
tehlikede olan gocuklardir. DEHB ve depresyondan genellikle birlikte
bahsedilmese de ortak noktalari ¢oktur. Sonugta bazi semptomlari
ve temel mekanizmalari aynidir: agir1 enflamasyon.* Ustelik her ikisi
de beslenmeden ziyade giiglii, zihin degistiren ilaglarla tedavi edilir.
Bazi vakalarda DEHB antidepresanlarla da tedavi edilir.
Giliniimiizde dort ila on yedi yasindaki ¢ocuklarin %11’'inden
fazlasina DEHB teghisi konmustur ve bu ¢ocuklarin iigte ikisi ilag
kullaniyor. ABD Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri'nin (CDC)
internet sayfasinin DEHB boliimii semptomlar ve teshis konusundaki
gercekler diginda hicbir beslenme diizenlemesi barindirmayan tedavi
secenekleriyle dolu. Onleyici higbir seyden bahsedilmiyor.
Amerikali gocuklar, DEHB'nin nadiren goriildiigii diger millet-
lerin gocuklarindan genetik olarak farkl degil (daha 6nce bahse-
dildigi lizere diinyadaki DEHB ilaglarinin biiyiik ¢ogunlugu ABD'de
kullaniliyor ve bu bizim pek de gurur duymamiz gereken bir konu
degil). Hig kimse su bariz milyar dolarlik soruyu sormuyor: Bati kiil-
tiirlerinde neden gocuklar dikkat eksikligi, 6grenme yetersizligi ve
diirtii kontrolii sorunlari yasiyor? Belli ki buradaki mesele ¢evresel.
Degisen bir geyler var ve bunlar yeniden degistirilebilir. Korkutucu
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yeni veriler, yliriime ¢agindaki on binden fazla Amerikalinin (iki ya
da li¢ yagindaki ¢ocuklarin) artik DEHB igin ilag kullandigini goste-
riyor.*¢ Bu yastaki gocuklari ilagla tedavi etmek pediyatrik kurallara
tamamen aykiri. Bu giiglii ilaglarin gelisme evresindeki bir beyne
neler yaptigini agiklayan hicbir veri yok. Daha da rahatsiz edici olan
nokta ise yoksullar i¢in saglik yardimina muhtag¢ ¢ocuklara orta ve
ist sinif ailelerin ¢ocuklarina kiyasla daha fazla Ritalin ve Adderall
gibi uyarici ilag tedavisi uygulaniyor olmasidir.#’ Yani diigiik gelirli
¢ocuklarin ilaglarla tedavi edilme oranlari ¢ok daha yiiksektir.

Her ne kadar bu ilaglarin kullanimina dair endigeler, DEHB
tedavisinde “uyarici olmayan” yaklagimlarin popiilerligini artirmig
olsa da alternatif ilaglarin daha az sorunlu oldugu heniiz kanitlan-
madi. Atomoksetin (Strattera) gibi ilaglarin (uyusukluk, diisiik eneriji,
istahsizlik, bulanti, kusma, mide kramplari, uyku bozuklugu, agiz
kurulugu gibi) hi¢ de hos olmayan yan etkileri vardir. Aragtirmalar,
yan etkilerin 6tesinde bu ilacin 114 genin diga vurumunu uyardigini,
ayni anda diger 11 geni de bastirdigini gosteriyor.*® Yine de doktorlar
hala regete yazmaya devam ediyor. Caligmalari bu genetik degisiklik-
leri ortaya koyan bir aragtirmaci ekibinin sézleriyle: “llacin terapotik
etkisinin molekiiler temelleri hakkinda ¢ok az gey biliniyor.™?

Klinik uygulamada DEHB'li ¢ocuklar1 tedavi etmek icin gok
zaman harciyorum. Klinik muayenemin bir kismi tibbi ge¢migin
incelenmesini gerektiriyor ve tahmin edilebilecegi lizere DEHB'li
¢ocuklarin aileleri gocuklarinin kulak enfeksiyonlari yiiziinden anti-
biyotik tedavisi gordiiklerini belirtiyorlar. Bu ¢ocuklarin bazilarinin
bademcikleri ameliyatla alinmig ve pek ¢ogu ya yeterince ya da hig
emzirilmemis. Bir¢ogu da sezaryenle dogmus.

2000'de American Journal of Clinical Nutrition’da yayimlanan bir
calismada Purdue Universitesi'nden Dr. Laura ]. Stevens emzirilen
gocuklarin DEHB tanis1 konulma ihtimalinin ¢ok daha diisiik oldugunu
ortaya koydu, annenin emzirme siiresi ile gocugun DEHB gelistirme
riski arasinda iligki oldugunu belirtti.® Sik sik kulak enfeksiyonla-
rina yakalanma ve antibiyotiklere maruz kalmanin, yiiksek DEHB
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riskiyle son derece iligkili oldugunu bulmasi daha da aydinlaticiydi.
1. Boliim'de vurguladigimiz bir bagka 6nemli ¢aligmaya gore sezar-
yenle dogan g¢ocuklarin DEHB riski li¢ kat fazlaydi Diger bir deyisle
DEHB rastgele gelisen bir bozukluk degildir.5!

Biitiin bu iligkiler, bagirsak bakterilerindeki degisikliklere isaret
ediyor. Bildiginiz gibi dogum yontemi ve emzirme siireci bagir-
saktaki organizmalarin saglikli dengesinin saglanmasinda 6nemli
faktorlerdir, sonrasinda da viicudun bagisiklik sorunlarina diizgiin
tepkiler verebilmesi igin istikrarli bir ortam yaratmaya devam ederler.
Antibiyotikler, bagirsak bakterilerinin genel durumunu degistirerek
bagirsak duvarini tehlikeye atar, bunun iizerine beynin bagirsakta
olup bitenlere yanit1 da degisir. Bu, 6nemli ndrotransmitterlerin
diizeylerini degistirmek, beyne zarar veren ve beyin fonksiyonlarini
kotii etkileyebilen enflamatuvar kimyasallarin tretimini artirmak
anlamina gelebilir. Beyin fonksiyonu i¢in 6nemli olan vitaminlerin
iretimi de sekteye ugrar. Biitiin bu olaylarin kiimiilatif etkisi hem
kisa hem de uzun vadede beyne zarar veren enflamasyondur. DEHB'ye
gelince, genetik yatkinligi olan ve kronik enflamasyondan muzdarip
kisiler bu durumda yiiksek risk altindadir. DEHB vakalarindaki arti-
sin (4. Boliim'de inceleyecegimiz lizere bagirsak bakterilerine bagh
bagka bir enflamatuvar durum olan) gocuklukta obezite oraninin
yiikseligiyle paralel olmasi benim igin hi¢ de sasirtici degil.

Ayrica DEHB hastalarimin sindirim gikayetleriyle bana ne kadar
stk geldigini gormek beni sasirtiyor. Kronik kabizlik, gogu vakada
uyaricli ilag kullanmayanlar arasinda bile (zira bu ilaglar da kabizliga
neden olabilir) yaygindir. Ancak bu gozlemi yapan bir tek ben degi-
lim. Son zamanlarda Pediatrics dergisinde yayimlanan bir ¢aligmada
aragtirmacilar, 742.939 ¢ocugu degerlendirdi ki bunlarin 32.773't
(%4,4') DEHB'liydi.5? DEHB'li ¢ocuklarda kabizlik prevalansi nere-
deyse li¢ kat daha yiiksekti. Fekal enkontinans (bagirsak kontrolii
kaybi) ise DEHB grubunda %67 daha yiiksekti. Cocuklar DEHB igin
ilag¢ kullansin ya da kullanmasin bu oranlar degigmiyordu.
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Bu tiir biiyiik 6lgekli veriler, bu ¢ocuklarin sindirim sistemlerinde
bir seyler olup bittigini ve bunlarin dogrudan beyin fonksiyonlariyla
iligkili oldugunu agikga ortaya koyuyor. Ustelik Alman aragtirmacilar
son zamanlarda DEHB'li ¢ocuklarda gliiten hassasiyetinin yiiksek
oldugunu ortaya ¢ikardi. Arastirmacilar, gliiten hassasiyeti olanlar
gliitensiz beslenme programina tabi tuttular ve “Gliitensiz beslenme
programina bagladiktan sonra hastalar veya ebeveynleri, davranig
ve iglevlerinde dnceki donemlere kiyasla belirgin bir iyilesme gos-
terdiklerini bildirdiler,” seklinde rapor verdiler.’* Yazarlar, DEHB
icin degerlendirme siirecinin bir pargasi olarak gliiten hassasiyetini
test etmeye devam ettiler. Ayrica DEHB'nin ayri bir bozukluk olarak
degil de gesitli sorunlarin bir semptomu olarak goriilmesi gerektigini
belirttiler. Buna tamamen katilhiyorum. DEHB, gliiten gibi tetikle-
yiciler ve hasta bir mikrobiyomun negatif etkileri nedeniyle olusan
bir enflamasyon belirtisidir.

Ashinda tek bagina beslenme faktérleri bile DEHB gelisiminde rol
oynuyor. Arastirmalar, beslenme bigiminin mikrobiyom iizerindeki
etkileri hakkinda halihazirda bildiklerimizin yani sira bir¢ok ¢ocugun
davranigsal zorluklarinin beslenme bigimi degisiklikleriyle etkili bir
sekilde iyilestirilebilecegini gosterdi. 2011'de Lancet’te yayimlanan
bir aragtirmaya gore aragtirmacilar, sinirli bir beslenme programi
yoluyla DEHB semptomlarinda gasirtici bir diizelme kaydedildigini
kanitladilar.* Beslenme bi¢imi DEHB'nin ilerlemesinin (ve devam
etmesinin) sorumlusu olarak ilk kez 6ne siiriilmiis olmasa da bu,
DEHB gibi bir beyin rahatsizliginda beslenme bi¢iminin etkisine
151k tutan ilk ¢alisma oldu. Aragtirmacilar gsimdiye kadar DEHB
tanisi konan ¢ocuklarin %64'iiniin aslinda (siit iiriinleri, bugday,
yapay maddeler ile gida boyasi kullanilmig iiriinler gibi) gidalara
asir1 hassasiyeti oldugunu belirtti. Elestirilen noktalar1 olmasina
ve daha fazla aragtirmaya ihtiya¢ duyulmasina ragmen bu galigma,
beslenme bi¢iminin DEHB lizerindeki etkileri hakkinda tartigmalara
yol agti. Béyle bir ¢alisma, DEHB gibi bir davranig bozuklugunun
dig faktorlerden (6rnegin beslenme bigimi) kaynaklanma ihtimalini
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bir kez daha yineliyor ve kisinin gevresel degisiklikler yapilarak
tedavi edilebilecegini soyliiyor. Beslenme bigimindeki degisiklikler
bagirsak bakterilerinin yapisinda degisiklere neden oldugu ve kar-
sihginda da davraniglar etkiledigi i¢in bu durum, mikrobiyomdaki
degisiklikleri de igeriyor.

Her seyi bagirsaga baglayan bulmacadan bir parga daha payla-
sayim. Daha 6nce degindigim 6nemli GABA noérotransmitterinden
bahsedecegim. Bu kimyasal, DEHB'li gocuklarin beyinlerinde biiyiik
olgiide eksiktir. Johns Hopkins Universitesi Tip Fakiiltesi’'nin rad-
yoloji dalinda dogent olan Dr. Richard Edden tarafindan yiiriitiilen
yaratici bir aragtirmada, niikleer manyetik rezonans spektroskopisi
adi verilen ve mecazi olarak agiklamak gerekirse beyne bir pencere
agarak bilim insanlarinin gesitli kimyasallar1 6lgebilmelerini sagla-
yan geligmis bir teknoloji kullanildi.5® Aragtirmacilar bu teknolojiyi
sekiz ila on iki yaglarindaki bir grup ¢ocuk iizerinde kullandi ve
iki grubun beyindeki GABA yogunlugunda 6nemli bir farklilik ol-
dugunu belirlediler. DEHB grubunda kontrol grubuna kiyasla ¢ok
daha diisiik GABA seviyeleri goriildi. Bunun sonucunda DEHB'nin
GABA eksikliginin neticesi olabilecegi sonucuna vardilar.

Bu GABA eksikligini tetikleyen sey nedir ve bu ¢ocuklarin bey-
ninde GABA'y1 nasil artirabiliriz? GABA, viicutta glutamin adli amino
asit tarafindan iiretilir. Ancak glutaminin GABA'ya doniistiiriilmesi,
belirli bir kimyasal tepkimenin ger¢eklesmesi i¢in gereken kofaktor
adh kimyasallarin varhgini gerektirir. Ozellikle de bu déniigiim ginko
ve B6 vitamini gerektirir: Bunlar, gida yoluyla alinmasi gereken iki
bilesendir. Bu kofaktérler kullanilarak belirli bagirsak bakteri tiirleri
tarafindan GABA iiretilebilir. Simdi bilim insanlari, hangi bakteri
irklarinin GABA'nin iiretimine dahil oldugunuanlamaya galigiyorlar.
Journal of Applied Microbiology'de makaleleri yayimlayan arastirma-
cilar simdiye kadar spesifik laktobasiller ile bifido bakteri tiirleri-
nin bol miktarda GABA iirettigini kegfettiler.5¢ Ayrica bu bakterileri
probiyotik formda kullanan ¢aligmalar, anksiyeteyi azaltmada umut
vadettigini soylediler.s’ 58
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GABA ve DEHB'nin diirtiisellik gibi spesifik bilesenleriyle olan
iligkisi lizerinde birgok aragtirma yapiliyor.5® Arastirmacilar ayni
zamanda GABA'y1 ve onun bagka bir beyin rahatsizligiyla potansiyel
baglantisini aragtiriyorlar: Tourette sendromu.®® GABA eksikliginin
beyinde neden bu kadar etkili oldugu konusunda yapilan ¢aligmalar,
bunun sebebinin inhibitér nérotransmitterler oldugu hususunda
fikir birligine vardilar: inhibitér nérotransmitterler néronun elekt-
rik yiikiinii azaltarak etrafindaki néronlari eksite etme olasiligini
azaltir. GABA aktivitesindeki yetersizlikler, beyindeki bazi bolgelere
agir1 yiiklenilecegi anlamina gelir ki bu, Tourette sendromunun agiri
motor aktivite ve diirtii kontrol kaybi semptomlarini gésteren gocuk-
larda gézlemledigimiz geyle kesinlikle ortiigiir (Tourette sendromu
hakkinda 9. Béliim’de daha fazla bilgi bulabilirsiniz).

Dedigim gibi beyinle ilgili sorunlarimizi (semptomlari etkilese
de altta yatan nedenleri g6z ard1 eden) ilag miidahaleleriyle ¢6ze-
bilecegimiz fikrini bir kenara birakmaliy1z, 6zellikle de gocuklar
s6z konusuysa. DEHB'li ¢ocuklari Ritalin kullanmak yerine saglikli
bir beslenme programi, probiyotikler ve diger gida takviyeleriyle
tedavi edebildigimizi bir diisiiniin. Bu hususta umut vadeden arag-
tirmalardan biri, Insan Mikrobiyom Projesi’'nin baglatiimasindan bes
yil 6nce, 2003'te yayimlandi. Aragtirmacilar DEHB'li yirmi ¢ocugu
degerlendirdiler.* Cocuklarin yarisi Ritalin, diger yarisi da lactoba-
cillus acidophilus gibi probiyotikler ve 6nemli yag asitleri de dahil
olmak iizere gida takviyeleri kullandi.

Aragtirmacilar sasirtacak sekilde probiyotikler ve gida takviye-
leri Ritalin’le ayni sonucu gosterdi. Aragtirma yazarlarinin belirttigi
izere “6nemli lipitler”in bagirsak duvarindaki hiicreleri tamir etmesi
ve “probiyotik kullanimiyla floranin saghgina kavusturulmasi” bu
¢ocuklarda gozlemlenen gelismeleri agiklayabilir. On yildan uzun
siire 6nce yayimlanan bu bilgi, potansiyel olarak tehlikeli ilaglarin
kullanimina bir alternatif getiriyor. Kiigiik bir ¢alisma olmasina ve
daha fazla aragtirma gerekmesine ragmen DEHB ile saglikli bagirsak
bakterilerinin dengesi arasindaki giiglii baglantiya katkida bulunacak
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daha fazla aragtirma yapilacagini tahmin ediyorum.®? Zaten gida
hassasiyetleri ile DEHB semptomlar1 arasindaki iligskiyi inceleyen
otuz bes yillik bir aragtirma birikimimiz mevcut.®* Artik bagirsak
bakterilerinin biiyilik resimdeki roliiyle ilgili daha fazla kanita ih-
tiyacimiz var sadece.

Daha 6nce DEHB oranlarindaki artisin ¢ocuklukta obezite oran-
larindaki artigla iligkili oldugundan bahsetmistim. Son yirmi yilda
bu iki durumun goriilme sikliginin inanilmaz bir hizla arttigina
sahit olduk. izah ettigim iizere ikisi de kesinlikle mikrobiyomla
baglantili. Artik bagirsak bakterilerinin duygudurum ve anksiyete
bozukluklarini nasil etkiledigine dair bir fikriniz olduguna gore
bir bagka 6nemli meseleye gegebiliriz. Cocuklarimizi bile etkileyen
obezite salgininin sorumlusu pasta ve kola diigkiinliigiimiiz yerine
mikrobiyomumuz olabilir mi? $imdi bu konuya gegelim.
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4, BOLUM

Bagirsak Floraniz Sizi Nasil
Sismanlatir ve Akli Dengenizi
Bozar?

Bagirsak Bakterileriniz ile Istah, Obezite ve Beyin
Arasindaki Sagirtici Baglantilar

OBEZITE SALGINININ NASIL korkutucu oldugunu artik gazete man-
setlerinden de biliyorsunuz. Rakamlar o kadar yiiksek ki gergekten
yabana atilacak gibi degil. Diinya ¢apinda fazla kilolu ve obez in-
sanlarin sayis1 1982'de 857 milyonken 2013'te %145'ten fazla artig
gosterdi.! Bu sorunun biiyiikliigiinii kavramanin bir baska yolu da
1990'da ¢ogu eyalette Amerikan niifusunun %15’inden azinin obez
oldugunu diigtinmek olabilir. 2010 yilina gelindiginde otuz alt1 eyalette
obezite oranmi %25 veya daha fazlayd: ve bu eyaletlerin on ikisinde
ise obezite oranm1 %30 veya daha fazlaydi. Bugiin iilke ¢apinda iig
yetigkinden ikisi agir1 kilolu veya obez.2 Mevcut standartlar, viicut
kitle indeksi (kisaca BMI, kisinin boyuna gore kilo 6lgiitiidiir) 25 ila
29,9 olanlarin “asir1 kilolu” oldugunu soyliiyor, BMI’s1 30 veya daha
yluksek olanlar ise “obez” kategorisine giriyor.

Obezite, kadinlar erkeklerden biraz daha fazla etkiliyor ve ABD'deki
¢ocuklarin %26's1 su anda obez olarak siniflandiriliyor. Obezite teda-
visi Amerika'ya yillik 147 milyar dolara mal oluyor. Genel olarak agir1
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kilo ve obezite kaynakl sorunlar yiiziinden her yil diinya-genelinde
3,4 milyon Kkigi oliiyor.? Saglik sonuglari ise durumla bas etmenin
psikolojik yiikiiniin ¢ok otesinde. Obezite yiiziinden yargilanan ve
ayrimciliga ugrayan, her giin obez damgasiyla yiizlegen kisi lizerinde
duygusal anlamda olumsuz etkileri olmasinin yani sira sigmanhk
ve obezite kalp-damar hastalig), kanser, diyabet, osteoartrit, kronik
bobrek hastalig1 ve Alzheimer gibi nérodejeneratif rahatsizliklarla
yakindan iligkili. Ne yazik ki obezitenin beyin lizerindeki etkileri
¢ogu kez arastirmanin bir pargasi degil. Ama olmali. Agir1 kilolu veya
obez olmanin biligsel zayiflama, beyinde doku kaybi ve depresyondan
demansa kadar birgok beyin rahatsizliginin ortaya ¢tkma ihtimalini
6nemli Olgiide artirdi1 konusunda agik ve inkar edilemez bilimsel
kanitlara sahibiz. 2014 yilinin baginda Cell dergisinde yayimlanan
bir ¢aligma gebelikte obezitenin, fetiisiin igtah1 kontrol eden sinir
devrelerinde anormalliklere neden olabildigini, bunun sonucunda da
bebegin ilerleyen yaglarda kilo alma ve seker hastaligina yakalanma
riskini artirdigini ortaya koydu.* Ustiine iistliik Oregon Universitesi
aragtirmacilar1 2014'iin sonlarina dogru yayimladiklar1 makalede
gebelikte obezitenin, gelisen fetiisiin (dolasim ve bagisiklik sistemi
fonksiyonlarini olugturmak ve yagam boyu siirdiirmekten sorumlu
olan) kék hiicrelerine zarar verdigini agiklad.®

Onlarca yil boyunca bilim insanlari obeziteye son vermek igin
bir ¢6ziim bulmaya ¢aligtilar. ilag sirketleri herhangi bir yan etkisi
olmayan, hizli ve giivenli kilo kaybi saglayan, mucizevi bir hap bul-
may! umarak milyarlar harcadilar. Hi¢ giiphesiz milyonlarca insan
da parasini boga harcadi: Kitaplar ve ilgili gorsel kaynaklar, gida
takviyeleri ve diyet hilelerine kadar bellerindeki fazlaliklar konusunda
umut vadeden “tedaviler” satin aldilar. Bu endiistride higbir sey
devrim yaratmadi. Ama bir seyin bunu bagarabilecegine inaniyorum.
Muhtemelen bunun ne oldugunu tahmin edebilirsiniz: mikrobiyo-
munuzu diizenlemek. Gergekten de en yeni bilim, mikrobiyomun
istahi, metabolik saghg ve kiloyu kontrol etme giiciinii gosteriyor.
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ideal kiloya ulagmaktaki bagarimiz, “sigman” mikroplar barindirip
barindirmamamiza bagl.

SISMAN KABILELER, ZAYIF KABILELERE KARSI

Mikrobiyom baglaminda obezitenin ayrintilarina gegmeden 6nce
Batili ortalama bir ¢ocuk ile kirsal Sahraalti Afrika'daki bir ¢ocuk
arasindaki farki tekrar diigiinelim. Obez veya fazla kilolu olmanin,
Bat1 toplumuyla kiyaslandiginda Afrika toplumu igin neredeyse du-
yulmamig bir gey oldugunu unutmamak gerekir. Bu fark genel olarak
gidalara erisimden kaynaklansa da asil konu, her iki toplumdaki
bagirsak bakterilerinin yapisiyla alakalidir. Hep alintilanan ve 2010'da
yayimlanan bir Harvard ¢aligmasinda aragtirmacilar, beslenme bi-
¢iminin mikrobiyom {izerindeki etkisini kirsal Afrika'daki ¢ocukla-
rin bagirsak bakterilerini degerlendirerek inceledi.® Bu gocuklarin
“tarimin ilk dogdugu zamanlarda ilk insan yerlegimlerinde oldugu
gibi” lif orani yiiksek bir beslenme bi¢imi vardi. Bilim insanlari, ¢o-
cuklarin fekal 6rneklerinde bulunan bakteri tiirlerini genetik testler
kullanarak inceledi. Buna ek olarak bitkisel lifler (polisakkaritler)
sindirildiginde bagirsak bakterileri tarafindan iiretilen kisa zincirli
yag asitlerine baktilar.

Daha dnce bahsettigimiz gibi en biiyiik iki bakteri grubu olan
firmikiitler ve bakteroitler, bagirsak niifusunun %90indan fazla-
sini olugturur. Bu iki bakteri grubunun birbirine orani enflamasyon
seviyelerini belirler ve genel olarak obezite, diyabet, koroner arter
hastalig1 ve enflamasyon gibi durumlarla ilgilidir. Saghkta “miikemmel
bir oran” olmamasina ragmen firmikiitlerin bakteroitlere oraninin
daha yiiksek olmasi (yani bagirsakta bakteroitten daha fazla fir-
mikiit olmasy) ile daha ¢ok enflamasyon ve obezite arasinda giigli
bir baglanti vardir.

Peki neden? Daha dnce de belirtildigi gibi firmikiitler, kalori
emiliminde artiga izin vererek kalorilerin gidalardan gikarilmasinda
son derece iyidir. Viicudunuz, gastrointestinal kanalda hareket eder-
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ken gidalardan daha ¢ok kalori emerse kilo alma ihtimali de daha
yiiksek olur. Ote yandan bakteroitler, biiyiik bitkisel nisasta ve lifleri,
viicuda enerji i¢in kullanabilecekleri daha kiigiik yag asidi molekiil-
lerine ayirmada uzmandirlar. F/B orani artik “obezite biyobelirteci”
olarak goriiliiyor.’

Harvard aragtirmasini yiiriiten arastirmacilar, Batililarin ba-
girsaklarinin firmikiitler tarafindan kontrol edildigini, Afrikalilarin
bagirsaklarinda ise daha fazla bakteroit bulundugunu ortaya ¢ikardi.
Asagidaki gorsele bir goz atin:

Fekal érneklerdeki bakteri yuzdesi

Afrikali [} Avrupal [}
70

|
4
4
|

|

l

|

Bakteroitler ~ Firmikatler

Firmikiitlerin baskin oldugu bir bagirsaga sahip olmak bazi sonuglari
beraberinde getirir, zira birgok ¢alisma firmikiitlerin insan meta-
bolik genlerini diizenledigini gosterdi. Bu da kilolu insanlarda bol
miktarda bulunan bu bakterilerin aslinda metabolizmay1 olumsuz
yonde etkileyen genleri kontrol ettigi anlamina gelir. Bunlar, bir
anlamda DNA'y1 alikoyarak viicudumuzun kaloriyi muhafaza etmesi
gerektigini diislindiigli bir senaryo olustururlar.
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Bir 2011 aragtirmasinin yazarlari, “Mikroorganizmalar sadece
bagirsaktaki enerji hasadini artirmakla kalmaz, ayn1 zamanda bu
enerjinin nasil depolandigini ve bagisiklik sisteminin ¢aligma bigi-
mini de diizenler. Bunlardan ikincisi 6nemlidir giinkii bagirsaktaki
mikrobiyota toplulugunun yapisindaki dengesizlikler enflamatuvar
hastaliklara neden olabilir ve bu tiir enflamasyonlar obeziteyle baglan-
t1h olabilir,” dediler.® Ayrica 2015 yilinin baglarinda American journal
of Clinical Nutrition’da firmikiitlerin, genlerimizin diga vurumunu
degistirerek obezite, diyabet, kalp-damar hastalig1 ve enflamasyona
yol agtigini bildiren bir aragtirma yayimlandi. Ancak bu ¢alismada
da belirtildigi gibi bunu degistirebilirsiniz. Sadece besinsel lif tiike-
timini artirarak bu orani olumlu yonde degistirebilirsiniz.®

Aragtirmacilar, her iki gruptaki (Avrupal ve Afrikali) kisa zin-
cirli yag asitlerini incelediklerinde yine belirgin bir fark buldular:'

Fekal 6rneklerdeki kisa zincirli yag asitleri (SCFA)

Afrikali i} Avrupali [}

:
3

Toplam SCFA  Asetik Propiyonik Bltirik

S. Bolim'de bu farkli oranlarin ne anlama geldigini gorecegiz. Sim-
dilik daha biitirik, asetik ve daha az propiyonik olmasini istedigi-
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mizi soyleyebiliriz. Yiiksek propiyonik asit orani, bagirsaga daha
az dost bakterinin hdkim oldugunu gosterir. Dolayisiyla aslinda
Afrikali profilinde, Avrupali olandan daha saglikli bir mikrobiyom
mevcuttur. Bu farkliliklar tamamen beslenme bigimiyle alakalidir.
Afrikali beslenme bi¢imi, bol miktarda lif ve ¢ok az geker igerir. Av-
rupa beslenmesinde ise tam tersi s6z konusudur. Bu, obezitenin ve
hatta astim gibi hastaliklarin neden kirsal Afrika'da goriilmedigini
agiklamaya yardimci olabilir mi?

Derslerimde obezite ve bagirsak florasi konusuna deginirken
Science'ta yayimlanan, ikizler hakkindaki 2013 tarihli ¢igir agici
aragtirmayi paylagsmayi severim. Zira bu, bagirsaktaki mikrop tiirleri
ile obezite riski arasindaki baglantilari ortaya ¢ikaran ilk tezdir."
Washington Universitesi'ndeki bilim insanlari, ikiz kardeslerden
obez olanin bagirsaklarindaki bakterileri, zayif farelerin gastroin-
testinal kanalina naklettiginde fareler sismanladi. Zayif kardesten
alinan bakteriler, zayif farelere verildiginde ise fareler saglikli bes-
lendikleri miiddetge zayif kalmaya devam etti. Daha dnce yapilan bir
arastirmada, obez insanlardaki bakteri diziliminde normal kilodaki
insanlara kiyasla kayda deger farkliliklar oldugu belirtildi. 2006'da
Nature'da yayimlanan ve yine Washington Universitesi'ndeki aragtir-
maci grubunun yaptigi bir ¢aligmada, obez bireylerde normal kilolu
bireylere kiyasla %20 daha fazla firmikiit ve neredeyse %90 daha az
bakteroit bulundu.!? Diger ¢aligmalar, diyabetli ve obez bireylerin
gesitli bakterilerden yoksun olmaya meyilli olduklarini dogruladi.’*
Buna ek olarak Cleveland Klinigi'nde yapilan bir arastirma, bazi
bakterilerin et ve yumurta bilegenlerini metabolize ederek arter-
lerin tikanmasina katkida bulunan bir bilegik iirettiklerini ortaya
koydu.’® Yani bagirsaklarinizda bu bakterilerin orani ¢ok fazlaysa,
kalp-damar hastaligi i¢in daha biiyiik risk altindasiniz demektir. Bu,
“arter tikayan” gidalarla midesini tika basa dolduran bazi insanlarin
neden hig¢bir zaman kalp rahatsizligina yakalanmadigi, buna kargilik
dengesiz bir mikrobiyotaya sahip olanlarin kalp krizi gegirdigi soru-
sunun agiklamasi olabilir. Bu, et ve yumurtadan kaginmaniz gerektigi
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anlamina gelmiyor. Aksine bu gidalar 6nemli besin kaynaklaridir
ve beyin yapici programinin bir pargasidir. Buradaki temel nokta,
bagirsaklardaki bakterilerin dengesizliginin saglikla ilgili zorlukla-
rin temel kaynagi olmasidir. Dolayisiyla kalp hastaligi icin bir geyi
suglayacaksiniz karninizdaki kotii bakterileri suglayin.

Bagirsaginizdaki koloniler ile bel dlgiiniiz arasindaki iligkinin
bilimsel temeline gegmeden 6nce beyin saghg ile obezite arasin-
daki baglantiy1 (yani yliksek kan gekeri, insiilin direnci ve diyabet
etkilerini) aydinlatan bazi temel bilgileri inceleyelim.

OBEZITE, TIPKI BEYIN RAHATSIZLIKLARI GiBi ENFLAMA-
TUVAR BiR HASTALIKTIR

Tipki demans ve depresyonda oldugu gibi obeziteyi de enflamatuvar
bir hastalik olarak hayal etmek zor olsa da aslinda bu tam olarak
dogrudur. Oncelikle obezite, proenflamatuvar kimyasallarin veya
sitokinlerin daha fazla iiretilmesiyle iligkilendirilebilir.'® Bu molekiiller
biiyiik oranda, hormonlar ve enflamatuvar maddeler pompalayan
bir organ gibi hareket eden yag dokusunun kendisinden gelir. Yag
hiicreleri ekstra kalorileri depolamaktan ¢ok daha fazlasini yapar-
lar, insan fizyolojisine sandigimizdan ¢ok daha fazla karigmiglardir.
Ozellikle de karaciger, kalp, bobrekler, pankreas ve bagirsaklar gibi
i¢ organlarin gevresinde ihtiyacinizdan daha fazla yag varsa meta-
bolizmaniz zarar goriir.

Obez bireylerde siklikla goriilen bu tiir “viseral yaglar” viicutta
iki kat sorun yaratir. Enflamatuvar yollari kigkirtmada egsiz bir ba-
sarist olmasinin yani sira viicudun normal hormonal dinamiklerine
engel olan sinyal molekiillerini tetikleyebilir.”” Ayrica viseral yaglar
sadece biyolojik olaylar zinciri yoluyla enflamasyon yaratmaz, vise-
ral yaglarin kendisi de enflamasyona ugrar. Bu tiir yaglar, bir siirii
enflamatuvar beyaz kan hiicresine ev sahipligi yapar. Dahasi viseral
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yaglar, hormonal ve enflamatuvar molekiiller iirettiginde dogrudan
karacigere atilirlar, karaciger de baska bir miihimmatla (bilhassa da
enflamatuvar reaksiyonlar ve hormon bozucu maddelerle) tepki verir.

Uzun lafin kisasi viseral yag, tetikte bekleyen bir diigmandan
¢ok daha fazlasidir: Silahli ve tehlikeli bir diismandir. $u an obe-
zite ve metabolik sendrom gibi bariz olanlardan kanser, otoimmiin
bozukluklar ve beyin rahatsizliklari gibi pek de bariz olmayanlara
kadar viseral yagla baglantili saglik sorunlarinin sayisi oldukga faz-
ladir. Viseral yagin tehlikesi, bel 6lgliniiziin neden genellikle bir
“saghik” olgiitli oldugunu agiklar: Bel gevresi kalinligi, gelecekteki
hastaliklarin ve 6lim oraninin habercisidir. Yani bel g¢evreniz ne
kadar kalinsa hastaliklara yakalanip 6lme riskiniz de o kadar artar.
Bel dlgliniiz ayn1 zamanda beyninizdeki olumsuz yapisal degisiklerin
de habercisi olabilir.

2005’te yapilan ve ¢ok konugulan bagka bir ¢calismada Berkeley,
Davis ve Michigan liniversitelerinden bir arastirma ekibi, ylizden
fazla bireyin bel-kalga oranlarini inceledi ve bunlari, yaglandik¢a
beyinlerinin yapisinda gergeklesen degisimlerle kargilastirdi.’® Beynin
yapisi ile kiginin bel ¢evresi kalinlig1 arasinda bir iligki olup olmadi-
gin1 belirlemek istediler ve sonuglar tip camiasinda galkanti yaratti
Bel gevresi ne kadar kalinsa (mesela bir kisinin belinin kalgasina
orani ne kadar biiyiikse) beynin hafiza merkezi olan hipokampus o
kadar kiigiiktiir. Hipokampusun fonksiyonu biiyiikliigiine baghdir.
Eger hipokampusunuz kiigiiliirse belleginiz de kigiiliir.

Daha da ¢arpici olan ise aragtirmacilarin belin kalgaya orani
ne kadar yiiksek olursa beyin fonksiyonunun gerileme gosterdigine
isaret eden kiigiik inmelere yakalanma riskinin o kadar yiiksek
olacagiyd. Yazarlar bu konuda goyle bir agiklama yapt1: “Bu sonug-
lar obezite, damar hastalig1 ve enflamasyonu biligsel zayiflama ve
demansla iligkilendiren, giderek ¢ogalan bir dizi kanitla tutarlilik
gosteriyor.” Boston Universitesi'nde 2010'da yapilan bir aragtirma
da dahil olmak iizere yiiriitillen diger ¢aligmalar da bu bulguyu
dogruladi: Viicuttaki agiri kilo daha az beyin hacmi anlamina gelir.*®
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Kimileri meseleyi diger uzuvlar iizerinden de tartigmak isteyebilir
ama s6z konusu hipokampus oldugunda boyut gergekten 6nemlidir.

Yag dokusu sitokinlerinin, eklem iltihab1 ve kalp hastaligin-
dan otoimmiin bozukluklara ve demansa kadar tiim enflamatuvar
kosullarda artig gosteren sitokinlerle ayni oldugunu aklinizdan ¢i-
karmayin. Ayrica bildiginiz gibi C-reaktif protein (CRP) gibi belir-
tegler yoluyla enflamasyonu test edebiliriz. New England Journal
of Medicine’da bildirildigi izere yiiksek CRP oranina sahip olmak
Alzheimer hastalig1 da dahil olmak lizere demans riskini ii¢ kat
artirir. Ayni zamanda biligsel bozuklukla ve genel olarak diiglinme
sorunlariyla da baglantilidir.2°

Artik noktalari birlestirebilirsiniz: Enflamasyon seviyesi noro-
lojik bozukluklara isaret ediyorsa ve agir1 viicut yag1 enflamasyonu
artiriyorsa, obezite beyin rahatsizlig1 igin bir risk faktorii demektir.
Bu tiir enflamasyon sadece ndrolojik bozukluklardan degil, aym
zamanda obezite kaynakl birgok saghk sorunundan da sorumlu-
dur. Mesela hipertansiyonda oldugu kadar diyabette de rol oynar.
Bu saglik sorunlari farkli semptomlarla ortaya ¢ikabilir ve farklh
sekilde kategorize edilebilir (diyabet metabolik bir saglik sorunuyken
hipertansiyon kalp ve damara iligkin bir sorundur) fakat hepsi ayni
temel 6zelligi paylagir: enflamasyon.

KAN SEKERI VE BEYIN

Obezite, metabolizma bozuklugunun sonucunda olustugu igin bu
konuyla ilgili hi¢bir tartigma, kan sekeri kontrolii konusunu goz ardi
edemez. Bu tartigmaya insiiline hizlica deginerek baglayacagim, onun
viicudun en 6nemli hormonlarindan biri oldugunu zaten biliyorsu-
nuz. Metabolizmamizda esas rolii o oynar ve gidalardan hiicrelere
enerji aktarilmasina yardimci olur. Bu siireg son derece karmagiktir.
Hiicrelerimiz sadece bir tagiyici gibi davranan ve pankreas tarafindan
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tiretilen insiilin yardimiyla glikozu kabul edebilir. insiilin, glikozu
kan dolasimindan alip yakit olarak kullanilacagi hiicrelere gétiirir.

Normal ve saghkl bir hiicrede insiilin igin bol miktarda reseptér
bulunur, bu nedenle insiiline yanit vermede hi¢ problem yasamaz.
Ancak bir hiicre acimasizca (gok fazla karbonhidrat ve rafine geker
tiiketilerek) bitmek bilmeyen bir glikoz yigini ile yiiksek insiilin
oranina maruz birakildiginda adapte olabilmek igin zekice bir gey
yapar: Yiizeyindeki insiiline duyarl reseptorlerin sayisini azaltir.
Boylece sanki hiicre birkag kapisini kapatmig ve insiilinin kapiy:
¢aldigini duyamiyormug gibi bir durum olugur. Bu durum, niha-
yetinde hiicrenin duyarsizlagsmasina veya insiiline “direngli” hale
gelmesine neden olur. Bir hiicre insiiline direngli oldugunda kandaki
glikozu alamaz hale gelir ve dogal olarak glikozu kan dolagiminda
birakir. Gogu biyolojik siiregte oldugu gibi “ariza korumal1” bir yedek
sistemi mevcuttur. Viicut, glikozun kanda serbestge dolasmasina
izin veremeyecegini bildigi i¢in bu sorunu ¢6zmek ister. Bu nedenle
pankreasa glikozu temizlemek igin insiilin iiretimini artirmasin
soyler, pankreas da bunu gorev duygusuyla yerine getirir. Glikozu
hiicrelere itmeye yetecek kadar insiilin pompalamaya devam eder.
Hiicreler insiiline eskisi kadar duyarl olmadigi igin yiiksek seviye-
lerde insiilin gerekir.

Elbette bu durum genellikle tip 2 diyabetle sonuglanan bir kisir
dongiiyli harekete gegirir. Dogasi geregi, yliksek kan gekeri olan bir
kisi diyabet hastasi olur ¢iinkii viicudu glikozu hiicrelere tasiyamaz.
Eger bu seker kan dolagiminda kalirsa bir saldir1 silahina donisiir
ve ciddi hasarlar verir. Diyabet erken 6liim, koroner kalp hasta-
i3, felg, bobrek hastalig, korliik ve norolojik bozukluklarin énde
gelen nedenlerindendir. Hatta yillarca tedavi edilmedigi takdirde
Alzheimer hastaligina da neden olabilecegini soyleyecek kadar ileri
gidebiliriz. Tip 2 diyabetten muzdarip olanlarin gogu kilolu olsa
da giiniimiizde normal kilolu, hatta zayif bir¢ok insanda kronik
kan sekeri dengesizlikleri goriiliir. Diyabete giden yol (ve bu yolun
ilerisindeki beyin rahatsizlig) agirhga bakilmaksizin bu tiir kan
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sekeri dengesizlikleriyle baslar ve bu olaylar zinciri boyunca viicutta
enflamasyon yayginlagir.

insiilin ayn1 zamanda kan gekeri seviyesinin iyi yonetilemedigi
durumlarda viicudun tepkilerini ciddi anlamda etkiler. S6zde anabolik
bir hormon olan insiilin hiicresel bilylimeyi, yagin olusumunu ve
depolanmasini tegvik eder, boylece daha fazla enflamasyona neden
olur. Yiiksek insiilin seviyeleri, diger hormonlari1 hizlandirir veya
yavaglatir, boylece viicudun hormonal sisteminin genel dengesini
bozar. Bu dengesizligin viicudu biyolojik bir ¢ikmaza itmek gibi
etkileri vardir.

Kan sekerindeki dalgalanmalarin beyin lizerinde dogrudan,
negatif etkileri vardir: daha fazla enflamasyon yaratmak gibi. Kan
sekerinin yiikselmesi serotonin, epinefrin, norepinefrin, GABA ve
dopamin gibi 6nemli nérotransmitterlerin hizla tiiketilmesine neden
olur. Bu norotransmitterleri iretmek igin gereken (B vitamini komp-
leksi gibi) materyaller de tiikenir. Yiiksek kan gekeri magnezyum
seviyelerinin azalmasina neden olarak hem sinir sisteminize hem
de karacigerinize zarar verir. Daha da 6nemlisi, yiiksek kan gekeri
2. Bolim'de ayrintili olarak anlattigim “glikasyon” adi verilen bir
reaksiyona sebep olur. Hatirlatmak gerekirse glikasyon, seker mole-
kiillerinin proteinlere ve bazi yaglara baglanarak ileri glikasyon son
tirtinleri (AGE'ler) olarak adlandirilan yeni 6limciil yapilara doniistiigii
biyolojik bir siiregtir. AGE'ler beynin ve iglevselliginin bozulmasina
diger faktorlerden daha fazla katkida bulunur. Sirf bu siireg bile
kritik beyin dokusunun daralmasina neden olabilir. Aslinda bilim
insanlari artik insiilin direncinin Alzheimer’li beyinlerde bulunan
kotii niyetli plaklarin olusumunu hizlandirabildigini biliyor. Diyabet
hastalarinin Alzheimer’a yakalanma olasiliginin en az iki kat daha
fazla oldugunu ve obez bireylerin beyin fonksiyonlarinin bozulma
riskinin ¢ok daha fazla oldugunu unutmayin.

Elbette diyabet Alzheimer hastalifina dogrudan neden olmaz
ancak ikisi de ayni kokeni paylagir: Diyabet ve Alzheimer viicuda
yapilan besinsel bir saldiridan kaynaklanir ve bu da viicudu, en
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nihayetinde iglev bozukluguna, daha sonra da hastaliga gétiiren
biyolojik yollar gelistirerek kendini bu duruma adapte etmeye zor-
lar. Diyabet ve hatta diyabet esiginin altinda kalan hafif kan sekeri
sorunlari, beyin kiigiilmesi ve Alzheimer hastaligina yakalanma
riskinin artigiyla dogrudan iligkilidir. Son on yil iginde tip 2 diya-
bet, obezite ve Alzheimer hastalarinin sayisindaki paralel artig hig
stiphesiz birbiriyle baglantilidir.

Peki, diyabete ne yol agar? Yiiksek karbonhidrat tiiketimi ile
diyabet arasindaki iligkiyi gosteren veriler neredeyse siipheye ma-
hal birakmayacak kesinliktedir. 1994'te Amerikan Diyabet Dernegi,
Amerikalilarin kalorilerinin %60 ila 70'ini karbonhidrattan almalarini
onerdiginde diyabet (ve obezite) salgini patlak verdi. 1997 ile 2007
yillar1 arasinda ABD'deki diyabet vakalarinin sayisi iki katina ¢iktu.
1980’den 2011’e kadar bu sayi en az ii¢ kat arttl. 2014 yili itibariyla
ABD Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri (CDC), 29 milyondan
fazla Amerikalinin (her on bir kigiden birinin) diyabet hastasi oldu-
gunu ve bu kisilerin yaklagik %28'inin diyabetli oldugunu bilmedigini
(onlara heniiz diyabet tanisi konmadigini) 6ne siirdii.? Prediyabetik
olanlarin (kan sekeri dengesizlikleri yagayan ama bunun farkinda
olmayanlarin) sayisinin da benzer gekilde firladig: séylenebilir.

BAKTERILERI SUCLAYIN, SEKERLEMELERI DEGIL

Siiphesiz ki beyin fonksiyonunu korumak ve Alzheimer hastaligina
direnmek s6z konusu oldugunda bir numarali 6nceligimiz kan ge-
kerini diizenlemektir. Kan gekeri seviyesi sadece besinsel seker ve
karbonhidrat tiiketimini degil, ayn1 zamanda bagirsak bakterilerinin
dengesini de yansitir. Son birkag yilda yapilan yeni aragtirmalar bize
bazi bagirsak bakterilerinin, viicudun kan sekeri seviyesini kontrol
etmesine yardimci oldugunu séyliiyor (son aragtirmalarin detaylarina
birazdan deginecegim).

122



Bagirsak Floraniz Sizi Nasil Sisgmanlatir ve Akli Dengenizi Bozar?

Bazi probiyotiklerin, tip 2 diyabeti ve buna bagl norolojik bo-
zukluklari nasil tersine dondiirebilecegini inceleyen arastirma de-
vam ediyor. Harvard'in mikrobiyomla ilgili 2014 sempozyumunda,
Amsterdam Universitesi'nden Dr. M. Nieuwdorp’un obezite ve tip
2 diyabetle ilgili yaptig1 inanilmaz arastirmalari duyunca hayretler
icinde kaldim.22 ki yiiz elliden fazla insan iizerinde fekal trans-
plantasyon yontemini kullanarak yaptigi ¢alismada, tip 2 diyabette
gozlemlenen kan sekeri dengesizliklerini bagariyla diizeltmis. Ayrica
insiilin hassasiyetini artirmak i¢in de bu prosediirii kullanmus.

Bu iki basari, geleneksel tipta neredeyse duyulmamis seyler-
dir. Diyabetin gidisatini tersine gevirmek veya insiilin hassasiye-
tini 6nemli 6lglide iyilestirmek i¢in kullanilabilecek bir ilag yoktur.
Dr. Nieuwdorp sunumunu yaparken konferans salonundaki herkes
suspus olmus ve onu dikkatle dinlemisti. Deneyinde saglikli, zayif,
diyabetik olmayan bir katilimcidan aldig: fekal materyali diyabetik
bir katilimciya nakletmisti. Deneyini kontrol etmek igin yaptig: sey
oldukga zekiceydi: Katilimcinin kendi mikrobiyomunu kolonlarina
geri yerlestirmis, boylece “tedavi” edilip edilmediklerini bilmeme-
lerini saglamigti. Diyabetin hastalardaki genis kapsaml etkilerine
her giin tanik olan bizler i¢in Dr. Nieuwdorp gibi bilim insanlarinin
aragtirmalari umut 15181 niteligindedir. Yiiksek kan gekeri ve beyin
dejenerasyonu arasindaki derin iligkiyi bilen bir nérolog olarak bu
G1Z1Ir agicl aragtirmanin, beyin rahatsizliklarinin 6nlenmesi ve hatta
tedavi edilmesi agisindan yepyeni olasiliklar dogurduguna inaniyorum.

Her giin kilo kaybi vadeden yeni bir diyet veya gida takviyesi
karsimiza gikiyor. Obez bireyler, kendi kilo sorunlarindan sorumlu
tutuluyor, zira kilo alimiyla iligkili oldugunu bildigimiz gidalari
yemekten kendilerini alikoyamiyorlar. Biz de genel olarak obezite
salginindan karbonhidratlar, rafine sekerler ve iglenmis yaglar agi-
sindan zengin olan modern Bati tipi beslenme tarzinin sorumlu
oldugunu kabul ediyoruz. Ayni zamanda fazla kilolu olanlarin tem-
bel oldugunu ve yediklerine kiyasla yeterince kalori yakmadiklarini
diistinmeye meyilliyiz.
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Peki, ya kilolu veya obez olmanin irade giicii ya da genetik
gliglerle bir ilgisi yoksa ve aslinda her gey bagirsaktaki mikrobiyota
profiliyle ilgiliyse? Ya obezite sorunumuzu bagirsaktaki hasta ve
islevsiz bir bakteri topluluguna borgluysak?

Kilolarinin kendi hatalari olmayabilecegini 6grenmek milyonlarca
insani rahatlatacaktir. Muhtemelen simdiye kadar fark ettiginiz iizere
yeni aragtirmalar, bagirsak bakterilerinin sadece sindirime yardimci
olmakla kalmadigini gosteriyor. Bu bakterilerin metabolizmamizda
oynadiklari kritik rol kilo alip vermemizi dogrudan etkiliyor. Clinkii
yag depolama bigimimizi etkileyen, kandaki glikoz seviyesini den-
geleyen, metabolizmayla ilgili genlerimizin disa varumunu saglayan
ve aglik ya da tokluk hissi veren hormonlara yanit veren bagirsak
bakterileri pek ok bakimdan protokol gorevlisidirler. Bagirsak bak-
terileri obeziteye, diyabete veya beyin rahatsizliklarina yatkin mi
olacagiz yoksa uzun bir 6miir boyunca saglikli ve hizli diisiinen
bir beyne, zayif ve yagsiz bir viicuda mi sahip olacagiz sorusunun
cevabini belirleyecek zemini dogdugumuz andan itibaren hazirlarlar.

Zayif insanlarin bagirsak toplulugunun pek ¢ok tiire sahip bir
yagmur ormanina benzedigi, obez insanlarin bagirsak toplulugunun
ise gok daha az gesitlilige sahip oldugu kesin bir gekilde tespit edildi.
Eskiden fazla kilolu veya obez olmanin bir matematik problemi
oldugunu diisiiniirdiik: alinan kaloriden daha fazla kalori yakilmasi
gerektigi gibi. Ancak bu yeni arastirma, mikrobiyomun kalori alma/
yakma denklemini etkileyerek viicudumuzun enerji dinamiklerinde
onemli bir rol oynadigini ortaya koyuyor. Eger yediginiz gidalardan
daha fazla kaloriyi etkin bir sekilde gikarabilecek tiirden birgok
bakteriye ev sahipligi yapiyorsaniz, muhtemelen ihtiyacinizdan daha
fazla kaloriyi emeceginizden viicudunuzdaki yag orani artacaktir.

Bilim insanlarinin zayif ve kilolu bireyler arasindaki mikrobiyom
farkliliklarini kanitlamay: nasil bagardiklarini ve bunu obeziteyle
nasil iligkilendirdiklerini daha iyi anlamak igin St. Louis Washington
Universitesi'nden Jeffrey Gordon'in aragtirmasina daha yakindan bak-
mamiz faydali olacaktir.? Gordon ve meslektaglari “insanlagtirilmis”
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farelerle ¢igir agic1 deneyler yapan bilim insanlarindandi. Daha 6nce
bahsettigim lizere 2013 yilinda ikizler lizerinde yiratttgi (simdi-
lerde meghur olan) ¢alisgmada Gordon, bagirsaga “zayif” kabilelere
kars1 “sisman” olanlarin hakim olmasi ile obezite riski arasindaki
iliskiyi bir kez daha gozler 6niine serdi.* Gordon'in ekibi bebek
farelere obez bir kadindan veya onun zayif ikizinden alinan bakte-
rileri enjekte ettikten sonra farelerin ayni besinden esit miktarda
yemesini sagladi. Daha sonra farelerin agirliklarinin farkhilagtigini
gozlemlediler. Obez kadindan bakteri alan fareler, zayif kadindan
bakteri alanlara kiyasla daha gok gsigmanlamakla kalmadi, ayni za-
manda bagirsak bakterileri ¢ok daha az gesitlilik gosterdi.

Deney daha sonra tekrarlandi ancak bu sefer Gordon'in ekibi,
daha 6ncekinden farkli olarak bagirsaklarina “sigman” ya da “zayif”
mikroplar enjekte edildikten sonra farelerin ayni kafesi paylasma-
larina izin verdi. Bu, obez kadinin bakterilerini tasiyan farelerin,
zayif farelerin digkilarini tiiketmek suretiyle (tipik bir fare davra-
nig)) zayif kafes arkadaglarinin bakterilerinden bazilarini almalarina
sebep oldu. Sonug? Her iki fare grubu da zayif kaldi. Gordon, bazi
zayif farelerden aldig: bakteri irklarini obez olmaya mahkdm olan-
lara aktararak deneyini daha da ileri gétiirdii ve bunun sonucunda
bu farelerin saglikl bir kiloya indigini kesfetti. Gordon, “Biitiin bu
deneyler, ortada bir neden-sonug iligkisi olduguna ve obezitenin
onlenebilmesinin miimkiin olduguna dair giiglii bir kanit tegkil
ediyorlar,” dedi.?

Gordon ve ekibi bundan nasil bir anlam ¢ikariyor? Gordon, obez
farelerin bagirsak bakterilerinin normal bir metabolizma ve saglikli
bir viicut agirhigin1 korumada rol oynayan mikroplar bakimindan
eksik oldugunu belirtti. Onun ¢aligmalari, bu rollerin ne olduguna
iliskin (6nceki ¢alismalarda bulunanlarin yani sira) yeni bilgiler
sagliyor. Ornegin, eksik mikroplardan biri de aghgin diizenlenme-
siyle iligkilendirilen, igtahi tetikleyen temel hormon olan ghrelin
diizeyini etkileyerek istah kontroliine yardimci olan helikobakter
piloridir. Bedenlerimizde en az 58.000 yildir bizimle simbiyotik bir
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iligki yagamig olan helikobakter pilori, hijyenik yagam kogullar1 ve
agin antibiyotik kullanimi nedeniyle degigen Batili sindirim siste-
mimizde artik eskisi kadar ¢ok bulunmuyor.

Gordon'in ekibi beslenmenin kalitesi, bagirsak bakterilerinin
kalitesi ve gesitliligi ile obezite riski arasinda baglanti kuran 6ncii
bilim insanlar1 arasindadir. Fare modelleri tekrar kullanilip insan-
lagtirilmig farelere lif, meyve ve sebze bakimindan diigiik ancak
yag orani yiiksek olan “Bat1 tarzi beslenme” uygulandiginda, obez
tipi mikroplara sahip farelerin zayif farelerle ayni kafeste kaldikla-
rinda bile obezlestigi goriildii. Diger bir deyisle sagliksiz beslenme,
“zayiflatic1” bakterilerin viicuda dahil olmasini engelleyerek viicudu
olumlu yénde etkilemesini imkansiz kilar. Bu tiir sonuglar, beslen-
menin bagirsak bakterilerinin yapisi ve en nihayetinde kilo kontrolii
lizerindeki giiciine igaret eder. Agikgas! insanlar kullanilarak daha
fazla ¢aligma yapilmasi gerekse bile Gordon'in aragtirmasi yine de
saghk camiasinda ¢ok ilgi ¢ekti ve daha derin arastirmalara ilham
kaynagi oldu.

2013'te probiyotik dolu bir yogurdun neden bu kadar giiglii bir
zayiflama etkisine sahip oldugunu inceleyen Massachusetts Tek-
noloji Enstitiisii ve Selanik’teki Aristoteles Universitesi'nden bagka
bir aragtirma ekibinin bulgular1 da bu kanitlara katkida bulundu.?
Farelere gesitli beslenme tarzlari uyguladilar ancak bunlar siradan
degil, genetik olarak obeziteye yatkin farelerdi. Sagliksiz yag ve seker
bakimindan yiiksek, lifler, B ve D vitaminleri bakimindan diisiik
“fast food” beslenme tarzinin uygulandig: fareler hizla obez oldu.
Bagirsak mikroplari, birkag hafta boyunca fast food tiikettikten
sonra degisti. Buna karsihik piyasada bulunan probiyotik yogurtlari
haftada iig porsiyon tiiketen fareler zayif kaldi. Can alic1 nokta suydu:
Yogurt yiyen farelerin istedikleri kadar fast food tiiketmesine izin
verilmigti! Elde ettikleri sonuglar1 agikladiklar1 yazilarin baghklar
her seyi agikhiyor: “Batili ‘Fast Food’ Tarzi Beslenme, Bagirsak Mik-
robiyomunu Yeniden Yapilandiriyor ve Farelerde Yasa Baglh Obe-
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ziteyi Hizlandiriyor™ ve “Gida Takviyesi Olarak Probiyotik Yogurt
Obeziteyi Engelliyor.” Agikg¢asi probiyotik almak size istediginizi
yeme Ozglirliigii verir gibi bir izlenim yaratmak istemiyorum ancak
aragtirmanin sonuglari gergekten énemli.

Kisaca bahsettigim ve daha sonra daha ayrintili olarak kesfede-
cegimiz lizere bagirsak mikrobiyomunun en sinsi kétii adamlarin-
dan biri islenmig fruktozdur. Tipik bir Amerikali, yliksek fruktozlu
misir surhbu tiiketerek giinde 132 ila 312 kalori aliyor.?” (ilerleyen
sayfalarda bu liriiniin tiiketiminin, obezite oraniyla paralel olarak
arttigina da deginecegim. Pek ¢ok bilim insani, islenmis fruktozun
obezite salginina katkida bulundugunu, ayni1 zamanda gok az bakteri
cesitliligi ve yag hiicrelerini besleyen ¢ok fazla bakteri tiirii igeren
Batili bagirsak mikrobiyomunu yaratmada en biiyiik faktérlerden
biri oldugunu séyliiyor.

Neden bilhassa fruktoz saldirgandir? Patojenik bagirsak bakte-
rilerini besleyerek saglikli mikrobiyota dengesini bozmakla kalmaz,
ayni zamanda glikozun aksine insiilin liretimini tetiklemez. Kara-
ciger tarafindan derhal islenir ve bu da viicudun igtahi bastirmayla
iligkili bir bagka 6nemli hormonu olan leptin iiretiminin azalma-
sina sebep olur. Doydugunuzu hissetmediginiz i¢in yemek yemeye
devam edersiniz. Ayni sonu¢ (yani doydugunu anlamama) yapay
tatlandiricilarda da goriiliir. Eskiden sakarin, sukraloz ve aspar-
tam gibi tatlandiricilarin, insiilin seviyesini ylikseltmedikleri i¢in
metabolik bir etkiye sahip olmayacaklarini diigiinsek de goriiniise
gore ciddi metabolik hasarlara ve gergek sekerin neden oldugu ayn
metabolizma bozukluklarina neden olabilirler. Nasil mi? Bunu dis-
biyoza, kan gekeri dengesizliklerine ve genel olarak sagliksiz bir
metabolizmaya elverisli hale gelecek sekilde mikrobiyomu degisti-
rerek yaparlar. Evet, 2014'te Nature dergisinde yayimlanan bu son
¢aligma yliziinden gida ve igecek endiistrisinin basi ciddi anlamda

* (Ing.) Eating Westernized ‘Fast Food’ Style Diet Restructures the Gut Microbiome and
Accelerates Age-Associated Obesity in Mice. (yay. n.)
*+  (Ing.) Dietary Supplementation with Probiotic Yogurt Inhibits Obesity. (yay. n.)
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agridi.?® Bu ¢aligmanin ayrintilarini 6. Boliim'de anlatacagim, ¢iinkii
bagirsak bakterilerinin kan sekeri kontroliinii, dolayisiyla da kiloyu
ve hastalik risklerini kontrol etmeye yardim etmekten sorumlu ol-
duguna dair kanmit tegkil ediyor.

GASTRIK BYPASS NEDEN ISE YARAR:

BAKTERILERINIZE TESEKKUR EDIN

Sindirim sistemini fiziksel olarak yeniden yapilandiran gastrik bypass
ameliyat! gibi kilo kaybina yonelik hizh yaklagimlar gitgide daha
popiler hale geldi. Bu ameliyatlar genellikle mide kigiltmeyi ve
ince bagirsagin yoniinu degistirmeyi kapsiyor. Biz bunlarin, bireyi
daha az tiiketmeye zorlayarak kilo kaybini tegvik ettigini diiginir-
ken 2014'te Nature dergisinde yayimlanan efsanevi bir galigma,
mikrobiyomun gastrik ameliyatin bagarisini bile belirledigi fikrini
ortaya att.? Artik kilo kaybinin biyik bir béliminin bagirsak
mikrobiyotasindaki degisikliklerden kaynaklandigina dair yeni ve
sagirtici kanitlanimiz var. Bu degisiklikler sadece ameliyat sonrasin-
daki anatomik degisikliklere degil, ayni zamanda kisinin daha saglkl
gidalar tiketmesiyle olusan farkl bakterilere de yanit olarak ortaya
gikar. Diyabetik gastrik bypas ameliyati olan diyabet hastalarinin,
neden genellikle operasyondan sonra tekrar diyabetik olduklarini
inceleyecegimiz zaman kendimizi yine mikrobiyomla kargi karsiya
bulacagimizdan hig siphem yok.

Konustugumuz gibi bagirsaktaki bakteri tiirlerinin orani1 nemlidir.
Birden fazla arastirma, firmikiitlerin sayis1 azaldiginda diyabet gibi
metabolik sorunlarin riskinin de azaldigini gésteriyor. Ote yandan
bakteroit sayisi diigiik oldugunda bagirsak gegirgenligi artar, bu
da bagigiklik sisteminin bozulmasina, enflamasyona ve ilerleyen
safhalarda depresyondan Alzheimer’a kadar beyinle ilgili her tiirlii
riskin artmasina sebep olur.
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Ayrica egzersizin dogru mikrop dengesini saglamada rol oy-
nadigin1 da eklemeliyim. Uzun zamandir egzersizin genel olarak
faydalarini biliyoruz ancak goriiniige gore kilo kaybi ve kilo yone-
timindeki etkisi sadece daha fazla kalori yakmaktan ibaret degil.
Yeni bilimsel veriler, egzersizin bagirsaktaki bakterilerin dengesini
kilo alimini 6nleyen kolonilerin lehinde olumlu etkiledigini ortaya
koyuyor. Fareler iizerinde yiiriitiilen laboratuvar ¢aliymalarinda yogun
egzersizler, firmikiitlerde azalma ve bakteroitlerde artisla pozitif
iliski icerisindeydi. Bagka bir deyisle egzersiz, F/B oranini etkili bir
sekilde diisiiriiyordu. insanlar iizerinde daha fazla ¢aligma yapilmasi
gerekiyor ve bir kismi yapilmaya baglandi bile ancak su anda aym
seyin bizde de gegerli oldugunu gosteren yeterince kanita sahibiz:
Egzersiz, mikrobiyom gesitliligini besliyor.

2014'te irlanda'daki College Cork Universitesi'nden aragtirmaci-
lar, profesyonel ragbi oyuncularinin mikrobiyota gesitliligini atletik
olmayan, saghkl erkeklerinkiyle kargilagtirmak i¢in kan ve digki
orneklerini inceledi (kas hasari1 ve enflamasyon hakkinda bilgi ve-
ren kan testleri, erkeklerin son zamanlarda ne kadar ¢ok egzersiz
yaptiklarini gosterir).3° Atletik olmayan erkeklerin bazilari normal
kilolu, bazilar1 da fazla kiloluydu. inceledikleri kirk sporcu, aras-
tirmaya katilan diger erkeklerden daha fazla mikrop gesitliligine
sahipti. Aragtirmacilar, Gut’ta yayimlanan yazilarinda bu sonuglarin
sporcularin yorucu egzersizlerine ve protein bakimindan daha zengin
beslenme tarzlarina bagh oldugunu belirttiler (sporcular kalorilerinin
%22'sini proteinden alirken sporcu olmayanlar %15 ila 16’sin1 prote-
inden kargilamigti). Burada bir bagka 6nemli bulgu ise sporcularin
bagirsak mikroplarinin daha gesitli oldugunun gériilmesinin yani
sira bu mikroplar arasinda obezite ve obezite kaynakli hastaliklarla
iligkilendirilen bakteri tiirlerinin daha diigiik oranlarda olduguydu.

Bilim sayesinde her sey giin gibi ortada: Dogdugumuz giinden
itibaren bagirsak bakterileri ile beslenmemiz arasindaki etkilegim,
bizi metabolizma bozukluguna ve beyin rahatsizligina kargi savun-
masiz hale getirebilir. Tip alaninda galigan meslektaglarim ile benim
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icin erken yagta zengin bir bakteri gesitlilig§ine maruz kalmayan
bebeklerin, saglikli gelisen mikrobiyoma sahip akranlarindan neden
daha sik obezite, diyabet ve norolojik sorunlarla karsilagsmak zorunda
kaldiklar: artik bir sir degil. Risk altindaki bu bebekler tipik olarak
sezaryenle doganlar, ¢ogunlukla hazir mamayla beslenenler ve re-
ceteli antibiyotiklerin verildigi kronik enfeksiyonlara yakalanmig
olanlardir. Kanadali aragtirmacilar yaptiklari aydinlatici bir ¢alig-
mada hazir mamayla beslenen bebeklerin, anne siitiiyle beslenen-
lerin kat1 gidaya gegmeden once bagirsaklarinda geligtirmedikleri
bazi bakteri irklarini erkenden gelistirdiklerini kesfettiler.}! Bu, s6z
konusu irklarin mutlaka patojenik oldugu anlamina gelmez ancak
bebegin bagirsaklari ve bagigiklik sistemi hala geligmekte oldugu igin
bazi bakteri tiirlerine erken maruz kalmak iyi bir sey olmayabilir.
Aragtirmacilar, hazir mamayla beslenen bebeklerin astim, alerjiler,
egzama, ¢Olyak hastaligi ve obezite gibi otoimmiin kosullara elve-
risli olmasinin nedenlerinden birinin bu olabileceginde hemfikirdir.

Bununla birlikte kisaca hazir mama kullanan kadinlardan bah-
sedeyim. Bazilari icin emzirmek bir secenek degildir veya bir kadin
siitten erken kesmeyi segebilir ya da buna gereksinim duyabilir.
Bu, ¢ocugunun kaderiyle oynadigi anlamina mi gelir? Hig¢ de degil.
Emzirilen bebeklerin, hazir mamayla beslenen bebeklere kiyasla
daha ¢esitli bir mikrobiyoma sahip olduklarini ve saglik sorunlarina
yakalanma riskinin azaldigini biliyoruz ancak emzirmenin gergekles-
tirilmedigi durumlarda bebegin mikrobiyomunun saghkl geligimini
desteklemek igin yapabileceginiz ¢ok sey oldugunu da biliyoruz.
Mikrobiyomun, temel yasam tarzi degisiklikleri yoluyla iyilesmeye
ne derece miisait oldugunu gormek sizi sevingten havalara ugura-
cak. 8. Boliim'de annelere bunu nasil yapacaklari konusunda bazi
fikirler verecegim.

Cocuklarda agir1 antibiyotik kullanimi konusundaki endiseler,
¢ocukluk ¢aginda goriilen obezite salgini 1s181inda yogunlagiyor. Su
anda obezite salgini konusunda sugu kismen antibiyotik kullanimina
ve bunun bagirsak mikroplarinin dengesini degistirmedeki roliine

130



Bagirsak Floraniz Sizi Nasil Sismanlatir ve Akli Dengenizi Bozar?

atmak igin birgok kanitimiz var. New York Universitesi’nin Mikrobi-
yom Projesi'nden Dr. Martin Blaser, ayn1 zamanda geng farelere besi
hayvanlarina uygun orana yakin miktarda antibiyotik verildiginde,
bu tiir ilaglara maruz kalmayan farelere gore %15 daha fazla viicut
yag1 olusturduklarini g6zlemledi.?? Bu konuda diigliniirken gunu da
goz 6niinde bulundurun: Amerikali ortalama bir ¢ocuk, yagaminin
ilk y1l1 boyunca lig seri antibiyotik kullanir. Blaser, 2014'te Harvard'in
Probiyotikler Sempozyumu’nda yaptig1 sunumunda bu noktayi ¢ok
acik bir gekilde belirtti.

Yine New York Universitesi'nden aragtirmaci (ve Dr. Blaserin
esi) Dr. Maria Gloria Dominguez-Bello'nun ikna edici sozleriyle: “An-
tibiyotikler ormanda ¢ikan bir yangin gibidir. Bebek ise bir orman
olugturur. Yeni olugan bir ormanda yangin ¢ikarsa nesil tiikenir.”3

ilgili bir aragtirmada Blaser'in laboratuvarinda ¢alisan bir yiik-
sek lisans 6grencisinin hem yag orami yiiksek bir beslenme tarzi
uyguladig1 hem de antibiyotik verdigi farelerin obezlesmesi, antibiyo-
tikler ile beslenme tarzi arasinda bir “sinerji” olduguna isaret eder.3*
llging bir sekilde Blaser, antibiyotik kullaniminin ABD genelinde
ciddi farkhiliklar gosterdigini ve haritaya bakildiginda bir 6riinti
goriilebilecegini soyledi: Obezite oranlarinin en yiiksek oldugu eya-
letlerde antibiyotik kullanimi da yiiksektir. Bu durumda 6diilii, agir
kilolularin ve agir1 antibiyotik kullananlarin en fazla oldugu giiney
eyaletleri kazaniyor.

Ozellikle de bu bilgilerin kendi hayatinizla olan baglantisini
diigiiniip bunalarak kitabi kapatmadan 6nce izin verin konuya agiklik
getireyim: Biitiin bu gasirtici yeni veriler, sadece mikrobiyomunuzu
besleyerek hem metabolizmanizi hem de bunun sonucunda enflamas-
yonunuzu ve beyin saghginizi kontrol altina alabileceginiz anlamina
geliyor. Normal dogumla diinyaya gelme sansina sahip olamadiysaniz,
daha o6nce antibiyotik kullandiysaniz (hi¢ kullanmayan var mi ki?)
veya karbonhidrat bakimindan zengin bir beslenme aligkanliginiz
varsa bile igleri rayina sokacak ¢6ziim 6nerilerim mevcut.
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ilerleyen sayfalarda tiim bu pratik stratejilere deginecegim.
Simdilik, herkesin aklinda olan bir saglik sorununa dénelim: otizm
spektrum bozuklugu. Nihayet yirmi birinci yilizyillda bu nérolojik
bozukluga kargi daha bagarili, kisisellegtirilmis tedavilerin yani
sira bazi koruyucu dnlemler de bulabiliyoruz. Bu esrarengiz beyin
bozukluguyla ilgili pek ¢ok soru cevaplanmamig olsa da bagirsak
mikrobiyomunun rolii giderek daha belirgin hale geliyor. Son bilimsel
veriler, sizin de 6greneceginiz {izere tibbin sinirlarini genisletiyor.
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5. BOLUM
Otizm ve Bagirsak

Beyin Hakkindaki Tibbi Bilgilerin Sinirlar:

SON ON YILDA EN GOK tartigilan bozukluklardan biri olan otizmle
ilgili bir soruyu cevaplamadan bir giiniim bile gegmiyor. Buna tam
olarak ne sebep oluyor? Giiniimiizde neden bu kadar ¢ok gocuga
otizm tanisi konuluyor? Higbir tedavisi ya da koruma garantili 6n-
lemi yok mu? Siddeti konusunda neden bu kadar genis bir yelpaze
var? Bozuklugun ilk tanimlanmasindan yaklasik altmig yil sonra
konulan teghislerin sayisi artmaya devam ediyor. Birlesmig Millet-
ler, diinya ¢apinda yetmis milyondan fazla kigide otizm spektrum
bozuklugu goriildiagiinii ve bunlarin ii¢ milyonunun Amerika'da
oldugunu tahmin ediyor.!

Oncelikle bu tartigmanin amaci dogrultusunda buna bir agiklik
getireyim: Otizm terimini yelpazedeki tiim dereceleri kapsayacak
sekilde kullanacagim. Elbette ki otizm spektrum bozuklugu (OSB) ve
otizm beyin gelisimindeki karmagik bozukluk tiirlerini tanimlamak
icin kullanilan genel terimlerdir. Bu bozukluklar, ii¢ klasik 6zelligi
paylasiyor: sosyal etkilesimde zorluklar, sozlii ve sozsiz iletigimle
ilgili zorluklar ve miikerrer davraniglar. ABD Hastalik Kontrol ve
Korunma Merkezleri'ne (CDC) gore otizmli gocuklar veya yetiskinler:
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« llgi gdstermek igin nesneleri isaret etmezler (6rnegin, ba-
sinin {izerinde ugan bir ugagi isaret etmezler).

« Bagka bir kigi nesneleri isaret ettiginde onlara bakmazlar.

»  Bagkalariyla iligki kurmakta zorlanirlar veya bagka insanlara
ilgi gostermezler.

» GOz temasindan kaginirlar ve yalniz kalmayi tercih ederler.

« Bagkalarinin duygularini anlamakta ve kendi hislerinden
bahsetmekte sorun yagarlar.

e Viicut temasini veya sarilmayi tercih etmezler ya da sadece
kendileri istediklerinde sarilmayi tercih ederler.

« Insanlar onlarla konustugunda tepkisiz kalirlar ancak diger
seslere tepki verirler.

« insanlara ¢ok ilgi duyarlar ancak nasil konusacaklarini, oyna-
yacaklarini veya onlarla nasil iligki kuracaklarini bilmezler.

e Onlara sdylenen kelimeleri veya ifadeleri yineler veya giinliik
konugmada kelimeleri ya da ifadeleri tekrar ederler.

« Ihtiyaglarin tipik sézciikler veya hareketler kullanarak ifade
etmekte zorluk gekerler.

» Tipik “yap-inan” oyunlari oynamazlar (6rnegin, oyuncak
bir bebegi besliyormus gibi yapmak).

« Eylemleri defalarca tekrar ederler.

e  Bir rutinde degisiklikler oldugunda uyum saglamakta so-
run yagarlar.

» Bir seylerin kokusuna, tadina, goriiniigiine, verdigi hislere
veya seslerine olagan disi tepkiler verirler.

» Eskiden sahip olduklar1 becerileri kaybederler (6rnegin,
onceden kullandiklari kelimeleri s6ylemeyi birakabilirler).

Bir zamanlar Asperger sendromu ve otizm bozuklugu da dahil ol-
mak iizere farkl alt tipler tanimlanmig olsa da 2013’te tiim otizm
bozukluklari, OSB tanisinin biiyiik semsiyesi altinda birlegtirildi.
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Ancak iki otizmli kesinlikle birbirine benzemez: Ornegin, bir Kisi
hafif bir bozukluga sahip olabilir ve sosyal agidan beceriksiz olabi-
lir ancak matematikte veya sanatta miikemmellegirken bir bagkasi
motor koordinasyonuyla miicadele edebilir, zihinsel sorunlara sahip
olabilir, ayn1 zamanda uykusuzluk, kronik ishal ve kabizlik gibi ciddi
fiziksel saglik sorunlariyla karsilagabilir. Toronto Universitesi'ndeki
Toronto Hasta Cocuklar Hastanesi ve McLaughlin Merkezi'nde bulunan
Uygulamali Genom Bilimi Merkezi'nin direktdrii olan ve yakin za-
manda en biiyiik otizm genom aragtirmasini tamamlayan Dr. Stephen
Scherer, yerinde bir benzetme yapti: “Otizmli ¢ocuklarin her biri,
birer kar tanesi gibidir: Hepsi egsizdir.”® Son yaptig1 aragtirmayla
bu bozuklugun genetik temellerinin sanilandan ¢ok daha karmagik
oldugunu ortaya ¢ikard. Uzun zamandir bilim insanlarinin varsa-
yimlarinin aksine ayni biyolojik anne babadan olma kardeglerin ¢ogu
bu bozuklukla ilgili ayn risk faktoriinii tagimiyor ve otizm tanisi
her zaman otizm baglantili genler gerektirmiyor.* Bu aragtirma, bu
bozuklukla ilgili yeni giipheler yaratti: ailede otizmli bireyler olsa
bile otizmin genetik olarak miras kalmama ihtimali olabilecegi gibi.

Otizmli insanlar arasindaki dramatik farkhiliklara ragmen bir sey
kesindir: Onlar beyinleri biraz daha farkli iglev géren bir toplulugu
yansitirlar. Erken beyin gelisimi doneminde, onlarin fizyolojisinde ve
norolojisinde bu bozukluga yol agan degisiklikleri tetikleyen bir sey
gerceklesmistir. Otizmin su anda gok yaygin olup genis parametre-
lere sahip oldugunu ve otizm hakkindaki diisiincelerimiz konusunda
kiiltiirel bir degisim yagsandigini belirtmek isterim. Bazilar 6zellikle
de yiiksek iglevli otizmli bireyleri g6z 6niinde bulundurarak otizmi
bir hastaliktan ziyade farkli bir kigilik tarzi olarak tanimlamayi tercih
eder. By, isitme engelliler toplulugunun gogunlugunun, kendilerini
engelliler olarak degil de farkl iletisim bigimleri kullanan kigiler
olarak tanimlamalarina benzer. Bu degisiklik hiimanizm agisindan
hosuma gittiancak etkili bir tedavi mevcut olsaydi otizmli bir cocugu
olan hicbir ebeveyn bu tedaviyi reddetmezdi diye diigliniiyorum.
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istisnai gorsel, miiziksel ve akademik yetenekleri olan gocuklar bile
zorluk yasayabilir.

Otizmi ister bir kisilik tarzi ister bir hastalik olarak gorelim,
yayginhiginin artmaya devam ettigi gercegini kesinlikle inkar edemeyiz.
Otizm igaretleri ve semptomlari ¢ocuklarda iki {i¢ yaslarinda ortaya
¢ikma egilimi gosterir ancak bazi doktorlar, ilk yilda da belirtileri
tespit edebilir. 68 Amerikali ¢ocuktan biri otizmlidir. Bu, son kirk
yilda yayginlhiginin on kat arttigini gésterir ki bu, insanlarin otizmden
daha fazla haberdar ve teshis arayisinda olmasimi hakh ¢ikaran ciddi
bir artigtir. 42 erkekten biri ve 189 kizdan biri otizmlidir, yani otizm
erkeklerde kizlara kiyasla dort bes kat daha yaygindir. Amerika'da
iki milyondan fazla kisiye resmi teshis koyulmugstur. Bu durumu bir
salgin olarak adlandiran tek kisi ben degilim. 1970'ten 2013’e kadar
olan vakalarin oranindaki artisi gésteren asagidaki tabloya bakiniz:3

Otizm Spektrum Bozukluklari

18
16
14
12
10
8
6
4
X Lk

1970 1995 2000 2004 2006 2008 2013

Her 1.000 kiside gorulme orani

Birkag y1l 6nce otizm konusuna girmezdim bile. Heniiz endige ve-
rici derecede yaygin degildi ve bilimsel olarak aksi ispatlanmig bir
fikir olan agi-otizm baglantisiyla ilgili tartigsmalara odaklanilmigti.
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O zamanlar otizme neyin neden oldugu sorusuna, “Bilmiyorum,”
denilen bir bilinmezlik donemindeydik ve konuya beklenmedik kat-
kilarda bulunan sagliksiz bir mikrobiyom gibi sebepleri incelemek-
tense sorumlulugu asilara atmay1 daha kolay bulanlar vardi. Ama
giiniimiizde ¢ok gey degisti. Ust diizey kurumlarca yapilan yasal
calismalar, simdilerde bu bozukluk ile bagirsak bakterileri arasindaki
baglantiy1 ortaya koyuyor. Arastirmalar simdi sagirtici ve cesaret
verici cevaplar sunuyor. Bugiin bilim insanlarinin otizm hakkinda
bulduklarinin, bu bozuklugun anlagilmasi ve ele alinmasinin ¢ok
6tesinde etkileri var. Yaygin kaninin aksine bu alandaki son bilimsel
veriler, diger norolojik bozukluklarla 6nemli bir sekilde kesigiyor.
Otizmi aragtirmak, beyin hakkindaki tibbi bilgilerin sinirlarinda
olmak, bilhassa mikrobiyomu anlamaya ¢aligmak anlamina geliyor.

Acikladigim gibi bagirsaklarla ilgili sorunlar uzun zamandir
beyinle ilgisi olmayan bir dizi semptom olarak goriiliiyordu fakat
su anda bagirsak saghiginin ve islevinin (6zellikle de bagirsak bak-
terilerinin) beyin geligsimiyle nasil baglantili oldugunu kesfediyoruz.
Nihayet bagirsak bakterilerinin, otizm gibi bir beyin rahatsizliginin
gelisimine ve ilerlemesine nasil katkida bulunabilecegini goriiyoruz.’
Yakinda 6greneceginiz lizere bagirsak mikroplarini ve otizmi bir-
birine baglayan en ikna edici kanitlar arasinda otizmli ¢ocuklarin,
bagirsaklarindaki bakterilerin yapisinda bazi oriintiiler sergiledigi
gercegidir ve otizmli olmayan ¢ocuklarda bu oériintiiler saptanmad.®
Bu kafa karigtirici bozukluga sahip olan ¢ocuklari tedavi etmek i¢in
ebeveynlere yardim eden benim gibi bir nérolog igin bu gézlem
biiyiik bir tehlike isareti, listelik otizmli bireylerin neredeyse hepsi
ayni zamanda sindirim problemlerinden muzdarip.

Dahasi, otizmli bireylerde siklikla goriilen belirli bagirsak
bakterisi tiirleri, bagisiklik sistemini ve beyni olumsuz etkileyen
bilegsenler olugturur: Bu bilesenler bagisiklik sistemini tetikler ve
enflamasyonu artirir. Beyni hizla gelisen geng bir insanda, yiiksek
enflamasyona ek olarak bu bilesiklere maruz kalmak, otizm gibi
bir beyin rahatsizliginda 6nemli bir rol oynayabilir. Bu aragtirmanin

137



YUZ TRILYON ARKADASINIZI TANIYIN

sinirlar lizerinde galigan bilim insanlari (onlarin bir kismiyla bu
boliimde tanigacaksiniz) hala bagirsak bakterileri, yan iiriinleri ve
otizm riski arasindaki iliskiyi arastiriyor. Bu arastirma, herhangi
bir norolojik bozuklugun gelisiminde iki ana faktor olan bagisiklik
ve sinir sistemlerinin rollerini de inceliyor.

Tipki tek bir otizm tiirii olmadig gibi tek bir sebep de yoktur.
Ornegin, bilim insanlari otizmle iligkili nadir gériilen bir dizi gen
degisikligi veya mutasyon tespit etti. Aslinda ben bu kitabi yazarken
iki kapsamli ¢alisma, bu bozukluk ile ylizden fazla gen arasinda
baglanti oldugunu kanitladi®' Bu mutasyonlar, beynin sinir agim
bozuyor ve bunlarin hepsi anne babadan gegmiyor, bu mutasyonla-
rin birgogu gebe kalmadan hemen dnce yumurtada veya spermde
spontane bir gekilde ortaya ¢ikabiliyor.

Bu mutasyonlarin muhtemelen ¢ok az bir kismi kendiliginden
otizme neden olabilirken gogu otizm vakasi (¢ogu saglik sorununda
ve bozukluklarda oldugu gibi) muhtemelen otizm risk genlerinin ve
erken beyin gelisimini etkileyen ¢evresel faktorlerin birlesiminden
kaynaklaniyor. Bu durum, otizmli biyolojik kardegslerin neden her
zaman ayni otizm risk genlerini tagimadiklarini da agikliyor. Belli
ki gevre faktoriinde olup biten bagka seyler s6z konusu. Caligma
hayatimda bizzat tanik olduklarima ve en yeni aragtirmalardan
derlediklerime dayanan tahminime gore gevresel faktoriin etkisi
genetik olandan ¢ok daha fazla. Bagirsak bakterilerindeki degisik-
likler, bireyin saghkli immiinolojisini ve norolojisini etkileyebildigi
gibi MS ve demans gibi durumlara da yol agabilir, boylesi degisik-
likler gelismekte olan bir ¢ocukta yiiksek otizm ihtimali anlamina
gelebilir. Sonugta otizmli ¢ocuklarin ¢ogunun erken yasam oykii-
siinde en azindan bir iki travma vardir, tipki saglik dergilerinde
okudugunuz mansetlerde gorebileceginiz gibi: “Annenin Gebelikte
Preeklampsi Gegirmesinin Otizm Riskini Artirdig1 Sdyleniyor”, “Ge-
belikte X ilacinin Kullaniminin Otizm Riskini Artirdig Séyleniyor”,
“Erken Dogan Bebeklerin Otizme Yakalanma Olasilig1 Daha Yiiksek”,
“Annede Goriilen Enflamasyon Anne Karninda Otizm Geligimiyle
Baglantili”. Bu olaylar bir gocugun gelismekte olan bagisiklik siste-
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mini ve beynini etkilemekle kalmaz, ayn1 zamanda ¢ocugun dogum
sirasinda bir mikrop banyosu yapamamasi ve antibiyotikle tedavi
edildigi bir¢ok enfeksiyon gecirmesi durumunda gelismekte olan
mikrobiyomu da biiyiik 6lgiide etkilenir. Bu etkiler rahimde bagla-
dig1 icin bir bireyin tam olarak ne zaman otizme “gegis” donemine
girdigini 6grenmek imkansiz olmasa bile zordur. Otizm teghisi koyu-
lana kadar bir ¢ocugun essiz bedeni bir dizi potansiyel tetikleyiciye
maruz kalmigtir ve otizmin geligimi de agik bir sekilde bu giiglerin
birlegimini yansitir. Gelecekteki aragtirmalar bunu aydinlatacaktir
ancak birgok kisinin otizm igin genetik risk faktorii tagidigini ama
genlerin diga vurumuna firsat verilmedigi i¢in asla otizmii olmadigh
kesfedilirse hi¢ sasirmam. Bagka bir deyisle genler gevresel faktorler
tarafindan susturulabilir. Aslinda bu bir¢ok saglik sorunu igin de
gecerlidir. Genetik yatkinlig1 olmayan bir bireye kiyasla daha fazla
obezite, kalp rahatsizlig1 ve demans riski tagiyan genleriniz olabilir
ancak genleriniz ¢evrelerinden 6tiirii uyku halinde kaldigi igin bu
hastaliklara hi¢bir zaman yakalanmayabilirsiniz.

Bu béliimde bu gizemli otizm durumuyla ilgili bir geziye ¢ika-
cagiz. Ben bu satirlar1 yazarken bazilari hala ortaya ¢ikma siirecinde
olan, bilimin elde ettigi en son bilgileri ve korelasyonlari anlatacagim.
Otizmi, bagirsak bakterisindeki degisikliklerle iliskilendiren bilim,
heniiz ilk evrelerinde ve hizla gelisiyor. Bildiklerimizi paylagmakla
yukiimliiyiim ¢linkii bugiine kadar yayimlanan raporlar ger¢ekten
¢ok giiclii ve umut verici, ben de cevap ve yardim alabilmek i¢in
caresizce bekleyen bir¢ok insanin bunlari 6grenmeye hakki olduguna
inaniyorum. Gliniimiizde ortaya ¢ikan ipuglarinin, bu bozukluga sa-
hip birgok insan i¢in anlamli tedaviler ortaya gikaracak ve insanlar
tizerinde yiiriitiilecek titiz ve biiyiik 6lgekli ¢aligmalarla kanitlanaca-
gindan eminim. Tek istedigim, daha 6nce duymamig olabileceginiz
yeni bir bakig agisina agik olmaniz. Tahminimce bu bdliimde daha
once sevdiginiz birine otizm teghisi koyulmamis olsa bile bekleme-
diginiz derecede giiglenmig hissedeceksiniz. Bu bilgilerin ¢ogu, bu
kitabin 6nemli bir konusunu destekliyor: mikrobiyomun giicti ve
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hassasiyeti. (Bu konu hakkindaki giincellemeler igin liitfen www.
drperlmutter.com adli internet sitemi ziyaret edin))

JASON'IN HiKAYESI

Bagirsak-otizm baglantisinin detaylarina gegmeden 6nce beyin ra-
hatsizligindan muzdarip bazi hastalarimda gahit oldugum geyin
sembolii niteliginde olan bir vakanin detaylarindan bahsedeyim.
Kulaga biraz abarti gibi gelse de ¢alisma hayatimda diizenli olarak
deneyimlemeye bagladigim seyleri yansitiyor ve bu konuda yalniz
olmadigimin farkindayim. Birazdan 6greneceginiz ve ¢arpici sonuglar
sunan tedavi programina benzer programlar 6neren meslektaglarimla
da bunu konustum. Jason’in hikayesini okurken yasadigi olaylardan
mikrobiyomunu etkileyebilecek olanlari zihninize not edin. Bu, is-
levsiz bir bagirsak ile iglevsiz bir beyin arasindaki baglantinin daha
ince ayrintilarini kavramaniza yardimci olacak.

On iki yagindaki Jason annesi tarafindan yanima getirildi ¢linkii
otizmli oldugu diistiniilityordu. ilk isim, hayatinin bu noktasina kadar
olan tibbi ge¢misini 6grenmekti. Jason'in dogal yolla dogdugunu
ancak annesinin hamileliginin son li¢ ay1 boyunca “tekrarlayan idrar
yollar1 enfeksiyonu” yiiziinden giinde bir doz antibiyotik aldigini 68-
rendim. Dogumundan kisa siire sonra tekrarlayan kulak enfeksiyonu
yiiziinden Jason da bir¢ok kez antibiyotik tedavisi gérmiistii. Annesi
ise Jason'in hayatinin ilk yilinin “gogunlugunu antibiyotik kullanarak
gecirdigini” soyledi. Ayrica Jason'in ilk ayinda siirekli aglayan sorunlu
bir bebek oldugunu da belirtti. Kronik kulak enfeksiyonlarindan do-
lay1 sonunda kulaklarina tiip bile yerlestirilmisti. Bu islemin iki kez
yapilmasi gerekmisti. Jason’in iki yagindayken gegirdigi kronik ishal
donemi, ¢olyak hastaligindan siiphelenmelerine yol agmig ancak bu
hi¢bir zaman dogrulanmadi. Jason dort yasina geldiginde streptokok
farenjiti de dahil olmak lizere gesitli enfeksiyonlar i¢in birden fazla
antibiyotik kullanmigt1. Hastaliklarindan bazilari o kadar siddetliydi
ki doktorlar antibiyotikleri enjeksiyon yoluyla vermiglerdi.
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Jason’in ailesi o heniiz 13-14 aylikken gelisimi hakkinda endi-
selenmeye baslamisti. Fiziksel terapinin yani sira ergoterapiye de
baslamiglardi. Jason konusma yetisinin gelisiminde agir1 gecikme
gostermisti: U yaginda isaret dili kullanabiliyor ancak yalnizca tek
kelimelik ciimlelerle kendini ifade edebiliyordu.

Tahmin edebileceginiz gibi ailesi yillar boyunca onu bir¢ok dok-
tora gétiirmiis ve oldukga fazla veri toplamigsti. Aralarinda higbiri sir
perdesini aralayamayan EEG taramasi, beynin MRG taramalari ve
bir dizi kan testi de vardi. Jason igiklar1 agip kapama gibi takintilar
gelistirmig ve tekrarlayan el hareketleri yapmaya baglamigti. Sosyal
becerilerden yoksundu ve bagkalariyla yeterli derecede iletigim kura-
miyordu. Annesi Jason'in dengesiz hissettigi veya dengesini bozacak
bir ortamda kaldiginda kaygilandigini ve rahatsiz hissettigini belirtti.

Jason'in tibbi kayitlarini inceledigimde, onu tedavi eden doktorlar
tarafindan sadece antibiyotik gerektiren bogaz ve kulak enfeksiyonu
icin degil, ayn1 zamanda gastrointestinal sorunlar: i¢in de birden
fazla kaydinin bulundugunu fark ettim. Ornegin, “karin agris1” doktor
ziyaretlerinin ortak bir nedeni olarak ortaya ¢ikt1. Bir keresinde de
“ani kusma” sikayetiyle muayeneye gitmisti.

Jasont muayene ettigimde noérolojik muayeneyi kolayca gegti.
lyi koordinasyon, saglam denge, normal yiiriime ve kogma yetisi
gosterdi. Muayene boyunca kaygili goriiniiyordu ve ellerini tekrar
tekrar sikiyordu. Yeterince uzun bir siire boyunca yerinde otura-
madi, muayene ederken benimle odaklanmig bir sekilde gbz temasi
kuramadi ve konugurken de tam olarak ciimle kuramiyordu.

Annesiyle oturup ona bulgularimi ve tavsiyelerimi anlatirken
once otizm teghisini teyit ettim ama sonra Jason'in karsilagtig1 zor-
luklar nasil ¢6zebilecegimiz hakkinda konugsmaya bagladim. Hem
dogumdan 6nce hem de sonra antibiyotiklere maruz kalmasinin
etkisini agiklamak i¢in ¢ok zaman harcadim. Bagirsak bakterile-
rinin enflamasyonu kontrol altina alma ve beyin fonksiyonlarin
diizenleme roliinii anlattim, yeni aragtirmalarda bagirsakta bulu-
nan bakteri tiirleri ile otizm arasinda nasil bir iligki bulundugunu
agik¢a ortaya koydum. Her ne kadar Jason’in otizmini tek bir nedene
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baglamamaya ve anneye rahatsizligin hem genetik hem de ¢evresel
faktorlerin bir birlesimi olarak ortaya ¢iktigini belirtmeye dikkat
etsem de potansiyel olarak beyninin islevselligini etkileyebilecek
olabildigince ¢ok degigkeni elimizden geldigince kontrol etmemizin
onemini de vurguladim. Tabii ki Jasontn mikrobiyomunun durumuna
da deginmek gerekiyordu. Mevcut aragtirmalarin (bazilarina kisaca
deginecegim) otizmli bireylerin bagirsak bakterilerinde belli 6riin-
tiiler sergiledigini ve norodavranigsal gelisiminde mikrobiyomun
biiyiik bir etkisi olabilecegini bildigim i¢in ¢6ziim 6nerileri i¢in bir
baslangi¢ noktam vardi: Jason’in bagirsagina odaklanacaktik.

Jason lizerinde bir siirii laboratuvar ¢alismasi yapilmasi gerektigini
diiglinmiiyordum ancak bagirsaklarinin saglik durumunu anlamak
i¢in digk1 analizi yaptim. iste 0 zaman dogru yolda oldugumu fark
ettim: Jason'in bagirsaklarinda ciddi bir mikrobiyom travmasinin
gostergesi olarak neredeyse hig laktobasil tiirii yoktu.

Jason’in annesiyle ilk klinik takibi ii¢ hafta sonra yaptim. Bu
noktada Jason yogun oral probiyotikler ve D vitamini almaya bas-
lamigt1. Iyi haberler gelmisti: Jason’in anksiyete bozuklugu kayda
deger bir gekilde azalmigt1 ve ilk kez ayakkabilarini kendi kendine
baglayabilmigti. inanilmaz bir sekilde hiz trenine binmeyi basar-
migt1 ve ayn1 zamanda ilk kez geceyi evden uzakta gegirmigti. Beg
hafta sonra annesi iyilegmelerinin devam ettigini ancak saghginda
daha ¢ok geligme kaydetmek igin fekal transplantasyonu denemek
istedigini belirtti. Bu konuyla ilgili olduk¢a egitimliydi ve dersine
iyi caligmigti.

Fekal mikrobiyota transplantasyonu (FMT) ¢ok hastalikli bir
mikrobiyomu sifirlamak ve yeniden kolonilestirmek i¢in kullanilan
en agresif terapidir. Hatirlayacaginiz tizere Carlos’un multipl skle-
roz tedavisinde kullandigim da bu terapiydi. (Ayrintili olarak tibbin
gelecegini kapsayan son bdliimde agiklayacagim iizere FMT, ABD'de
yaygin olarak kullanilmiyor ve sadece belirli Clostridium difficile [K.
Diff] enfeksiyonlarini tedavi etmek igin uygulaniyor. Ama nérolojik
sistemlerdekiler de dahil olmak iizere bir dizi rahatsizligin tedavi-
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sinde gozlemlenen faydasi ve etkinligi {izerine biriken veriler goz
oniine alinirsa bu durum degisebilir,)

Kulaga pek hog gelmeyen ismi ve goziinlizde canlandirmak
bile istemeyeceginiz bir metodu olan bu prosediir hakkinda ¢ikan
sonuglara gegmeden 6nce FMTnin neyi kapsadigini agiklayayim.
Transplantasyonla karaciger veya bobrek yetmezligini tedavi etmenin
yani sira bagirsak mikrobiyomunun dengesini ve ¢esitliligini yeni-
den saglamak gibi inanilmaz derecede etkili bir yolumuz daha var:
saglikh bir kigiden alinan bakterilerin bagka bir kiginin kolonuna
transplantasyonu. Bunu, iyi bakterilerin gelistigi fekal materyali
¢ikararak ve hastalikli bagirsaga yerlestirerek yapiyoruz. (Bu arada
fekal transplantasyonu ben yapmiyorum ama onlara bu iglemin uy-
gulandig: klinikler hakkinda bilgi veriyorum. Bu hizla biiyiimekte
olan bir endiistri ve uygulanmadan 6nce hastanin, donériin ve de-
neyimli pratisyenlerin iizerinde dikkatli bir aragtirma yapilmasini
gerektiriyor. Daha detayl bilgi i¢in son béliime goz atin) Jason’in
annesi, bir arkadaginin saglikli kizin1 donér olarak kullanarak fekal
transplantasyon yaptirdi.

Aileyle bir sonraki goriigmem, yaklagik bir ay sonra Almanya'da
ders verirken cep telefonuma gonderilen bir video formatindaydi.
Bu kisa video bogazimin diiglimlenmesine, gézlerimin dolmasina
neden oldu. Hareketli ve mutlu Jason, annesiyle her zamankinden
daha ilgili bir gekilde konugurken ve trambolinin lizerinde agagi
yukari ziplarken ¢ekilmigti. Videonun yaninda higbir yazi yoktu ve
zaten buna gerek de yoktu.

Almanya'dan déndiigiimde, telefonla Jason'in annesini tekrar
aradim. iste bana anlattiklarinin bir 6zeti: “Jason ¢ok daha geveze
ve konugkan hale geldi, hatta artik sohbetleri o baglatiyor. Artik
ellerini sikip durmuyor ve kendi kendine konugsmuyor. Etkilegim
kuran, ¢ok sakin bir ¢ocuk oldu. Gegen giin kirk dakika boyunca
ben sagimi yaparken bir sandalyeye oturup benimle konustu. Bunu
daha 6nce hi¢ yapmamusti... Evin igerisinde ne yapacagini, odasini
temizlemesi ve siiplirmesi gerektigi gibi geyleri sdylemek zorunda
degiliz artik. Ogretmeninden Jason'in artik ‘ilgili’ ve gok konugkan

143



YUZ TRILYON ARKADASINIZI TANIYIN

oldugunu bildiren bir rapor aldik. ilk kez kilisede ilahiler sdyliiyor
ve bu yiizden kendimizi gok sansh hissediyoruz... Oglumun iyiles-
mesine yardimci oldugunuz igin tegekkiir ederim.”

Beni yanlis anlamayin: Fekal transplantasyonun, otizm teghisi
konmus herkes igin kesin gare oldugunu séylemiyorum ancak bunun
gibi sonuglar, bu terapiyi otizmli hastalar iizerinde ige yaramasi
umuduyla denemeye devam etmem igin bana ilham veriyor. Sonugta
bagirsak mikrobiyomundaki degisikliklerin, bu bozuklukta 6nemli
bir faktor oldugunu destekleyen bilimsel veriler kaya gibi saglam.
Kendi klinik tecriibelerime gore bagirsak mikrobiyomunu bastan
yapilandirmak ige yariyor.

Jason'in benim programim ile FMT kombinasyonuna verdigi
tepki hem kendisi hem de ailesi igin iyilestirici oldu. Jason'in an-
nesinin bana gonderdigi video, otizmi tedavi etme konusundaki
paradigma degisimini goz 6niine serdi. Jason'in annesiyle yaptigim
konugmalar, bagkalarinin otizmin tedavisinde de bu yeni bakig ag1-
sinin kullanilabilmesini saglamak igin neler yapilabilecegi konusu
lizerinde yogunlagsmaya bagladi. Bu nedenle Jason'in vakasini sadece
bu kitapta degil, internet sitemde de paylasmama izin verdi. Hatta
inanilmaz iyilesmesini gésteren videoyu paylasmam igin bile bana
izin verdi. https;//www.drperlmutter.com/learn/resources/brain-
maker-videos adresinden videoya ulagabilirsiniz.

BEYIN DIiSFONKSIYONUNA SEBEP OLAN BAGIRSAK
BOZUKLUGU

Gastrointestinal durumlarin, otizmin alametifarikalar1 arasinda
oldugunu gosteren birden ¢ok ¢alisma mevcut. Genellikle otizmli
cocuklarin ebeveynleri tarafindan karin agrisi, kabizlik, ishal ve
siskinlik gibi sikayetler bildiriliyor. 2012'de Ulusal Saglik Enstitiile-
ri'ndeki (NIH) aragtirmacilar otizmli gocuklari degerlendirdiklerinde
%92'sinde gastrointestinal sikinti ve %85'inde kabizlik goriildiigiini
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kesfettiler." Aragtirmanin temel amaci, otizmli gocuklarin gergekten
gastrointestinal sorunlar yagayip yasamadiklarini, anne ve babalarinin
yanlis gézlem yapip yapmadigini bulmakti. Bu arasgtirmacilarin son
sozleri, “Bu galigma, otizm spektrum bozuklugu olan gocuklarda
gastrointestinal bozukluk konusunda ebeveyn endiselerini dogrulu-
yor,” oldu. Ayrica “kabizlik ile dil engeli arasinda kuvvetli bir iligki”
bulduklarini da belirttiler. Bugiin CDC, otizmli gocuklarin kronik
ishal ve kabizlik yagama ihtimallerinin, otizmli olmayan akranlariyla
karsilastirildiginda 3,5 kattan fazla oldugunu belirtiyor, bu géz ardi
edilemeyecek bir istatistiksel veri.

Diger arastirmalar, otizmli birgok birey arasinda bagka bir oriintii
daha bulundugunu saptadi: sizintih bagirsak.'? Bildiginiz gibi bu agir1
aktif bir bagisiklik tepkisine ve beyne kadar ulagan bir enflamasyona
neden olabiliyor. 2010'da yapilan bir aragtirma, giddetli otizmli has-
talarda yiiksek LPS seviyeleri (proenflamatuvar molekiil) oriintiisii
bile buldu.”® Hatirlayacaginiz lizere LPS, bagirsak sorunlu olmadigi
siirece kan dolagimina girmenin bir yolunu bulamiyor. Bunun gibi
bulgulara dayanarak ben de dahil pek ¢ok uzman, su anda otizmli
cocuklar icin bagirsak duvarini tehdit etmeyecek (6rnegin, gliitensiz)
bir beslenme tarzi éneriyor.

LPS (birim/ml)

Saghkh Otizmliler
Kontroller
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Galigmalar, otizmli hastalarin %93'ltinde yiiksek lenfoit doku
tespit etti.* Bagigiklik sisteminin bir kisminda bu doku biiyiik 6lglide
epitel membranlarin altindaki gevgek bag dokusu bosluklarinda bu-
lunur, tipki gastrointestinal kanal ve solunum sistemini kaplayanlar
gibi. Bilim insanlar1 hastanin yemek borusundan kalin bagirsagina
kadar uzanabilen bu anormalligi gorebilirler.

Agikgasi otizmli bireylerin bagirsaklarinda ¢ok sey olup bitiyor.
Bir an durup tiim bunlara nelerin sebep olabilecegini diigiiniirsek,
mikrobiyomu ele almamiz gerekir. En yeni aragtirmalar, otizmli
bireylerin bagirsak ekosisteminin, otizmli olmayan kisilere kiyasla
ciddi anlamda farkh oldugunu bildiriyor.’s Ozellikle otizmli insanlar,
diger bagirsak bakterilerinin dengeleyici etkilerine izin vermeyen
klostridiyum tiirii bakterilere daha yiiksek seviyelerde sahip olma
egiliminde. Bu da bifido bakterileri gibi yararl bakteri seviyelerinin
daha diigiik olmasina yol agiyor.'®"? Klostridiyum tiirii bakterilerin
daha yiiksek diizeyde olmasi, otizmli birgok ¢ocugun karbonhid-
ratlara (6zellikle de bu bakterileri besleyen rafine gekerlere) neden
arzu duydugunu agiklamaya yardimci olabilir. Zira bu sebeple klost-
ridiyanin daha da ¢ogalmasina neden olan bir kisir dongii olugur.

En inlii klostridiyum tiirii bakteri, 1. Boliim'de kisaca anlatti-
gim k. diff'tir. Asir1 biiylimesine izin verildiginde 6liimciil olabilir.
Bagsta florokinolonlar, kiikiirt bazli antibiyotikler ve bazi sefalospo-
rinler olmak ilizere bazi antibiyotikler, bagirsak bakterilerinin genel
dengesini bozarak bu biiyiimeyi tetikleyebilir. ironik olarak k. diff
enfeksiyonunu tedavi etmek igin genellikle bagirsak bakterilerinin
dengesini degistiren, k. diff’i 6ldiiren ve bagirsak tarafindan emil-
meyen bir bagka antibiyotik olan vankomisin kullanilmasi gerekir.
Aslinda sik sik giindeme gelen bir¢ok ¢aligma, oral vankomisin teda-
visinin bazi otizmli ¢ocuklarin davranigsal, biligsel ve gastrointestinal
semptomlarinda etkileyici gelismeler kaydedebilecegini gosterdi.'®*®
Bu bazi sorular1 da beraberinde getiriyor: Klostridiyanin bazi tiir-
leri, bir¢ok otizm vakasinin potansiyel nedeni mi? Veya bu bakteri,
otizme neden olmasa bile otizm riskini artirabilir mi, gelisimine
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katkida bulunabilir mi, belirtilerin bir kismini tetikleyebilir mi ve
otizm olustugunda durumu daha da giddetlendirebilir mi? Bilimin
aragtirmasi gereken bir bagka olasilik da bagirsak bakterilerindeki
bozulmalarin otizmin sebebi mi yoksa sonucu mu oldugudur. Yanitlar
ne olursa olsun bu 6nemli sorulara cevap niteliginde olan basit bir
gercek vardir: Otizm semptomlarini azaltmada mikrobiyomu dii-
zeltmenin giiciinii gosteren gimdiye kadarki aragtirmalar, hastaligin
pek ¢ok orneginde goz alici sonuglar vermigtir.

Potansiyel olarak patojenik bakterilerin agir1 biiyiimesi ile otizm
arasindaki ilgi ilk olarak 2000'de Dr. Richard Sandler ve meslektaslari
tarafindan Journal of Child Neurology'de yayimlandi.? Dr. Sandler,
otizm tanisi konmug on bir ¢ocuk lizerinde antibiyotik tedavisi
konusunda pilot bir aragtirma yapt1. Chicago’daki Rush Presbyterian
St. Luke Tip Merkezi'nde gergeklestirilen ¢aligmaya az sayida gocuk
katilmig olsa da sonuglar tip diinyasinda firtina etkisi yaratti. Bu
¢alisma, bagirsak bakterilerinde bozulmanin bazi otizm vakalarina
neden olabilecegine ve bu bozulmalarin tedavisiyle otizmin semp-
tomlarinda 6nemli geligmeler saglanabilecegine dair kanitlar sunan
aragtirmalarin ilk 6rnegiydi. Dr. Sandler ve ekibi tarafindan yazilan
makale, oglunun otizm hastaligina bagirsaklarindaki bakteriyel bir
enfeksiyonun neden oldugundan siiphelenen anne Ellen ve oglu Andy
Bolte'un vakasini anlatiyordu. Goriiniise gore Ellen tip literatiiriinii
derinlemesine arastirmigt1. 18 aylik olana kadar gelisimini normal bir
sekilde tamamlamasinin ardindan kulak enfeksiyonu igin gordiigii
antibiyotik tedavisi sonrasi Andrew’a otizm teghisi koyulmustu. El-
len, antibiyotiklerin bagirsaktaki iyi bakterileri yok ettigini ve kotii
bakterilerin gelismesine izin verdigini sezmigti. Nihayet Ellen Bolte,
1996'da hipotezini test etmek isteyen ve oglunu K. diff enfeksiyonu
icin kullanilan antibiyotikle tedavi ederek bagirsak bakterilerinin
dengesini geri getirmeye goniillii olan bir doktor buldu. Andy ¢abucak
iyilesti ve hikayesi hem denizagiri iilkelerde hem de 2012'de ABD'de
yayinlanan The Autism Enigma adl1 belgeselin en 6nemli pargasi oldu.
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O zamandan beri benzer bulgulara ulagan bagka galigmalar da
oldu. Dr. Sandler'in dncii aragtirmasinin ortak yazarlarindan biri ve
UCLAde tip fakiiltesi profesorii olan Dr. Sydney Finegold, on otizmli
¢ocukla bir bagka kiigiikk deneme daha gergeklestirdi. Cocuklarin
sekizinde ayni ilag tedavisi sonucunda davranig ve iletisim becerile-
rinin gelistigini, tedavi bittikten sonra ise tekrar ortaya ¢iktiklarim
gordii.?! Dr. Finegold, otizmli gocuklarin digkilarinda bulunan klost-
ridiyum tiirii bakterilerin sayisinin, otizmli olmayan ¢ocuklarinkine
kiyasla (@aragtirmalarda kullanilan kontrol grubundaki ¢ocuklarin)
¢ok daha fazla oldugunu defalarca buldu.?? Bu tiir ¢aligmalardan
birinde (kontrol gruplarinda bulunmayan) dokuz klostridiyum tiirii
bakteri otizmli ¢ocuklarda goriiliirken kontrol gruplarinda (otizmli
¢ocuklarda olmayan) sadece iig tiir bakteri tespit edildi.

Cok sayida klostridiyum tiirii bakteri ile otizm arasindaki bag-
lantiy1 anlamak i¢in kisa zincirli yag asitlerinin bagirsaklardaki ro-
linii anlamamiz gerekir. Kisa zincirli yag asitleri, yedigimiz besinsel
lifi igleyen bagirsak bakterileri tarafindan olugturulan metabolik
tiriinlerdir. Bagirsak mikroplari tarafindan iiretilen li¢ ana yag asidi
(asetik, propiyonik ve biitirik asit) ya viicuttan atilir ya da kolon
tarafindan emilir ve viicut hiicreleri tarafindan enerji kaynagi ola-
rak kullanilir. Genellikle biitirik asit, kolonu gevreleyen hiicrelerin
en onemli yakitidir. Bu yag asidi, kolonositler igin birincil eneriji
kaynagidir ve antikanserojen olmanin yani sira antienflamatuvar
ozelliklere de sahiptir. Bu yag asitlerinin orani hem bagirsak bak-
terilerinin gesitliliZine hem de beslenme tarzina baglidir. Diger bir
deyisle farkli bakteri tiirleri farkli kisa zincirli yag asitleri iiretir.
Klostridiyum tiirii bakteriler bol miktarda propiyonik asit (PPA)
iiretir, PPA'nin kan dolagiminiza gegmesinin iyi bir sey olmadigini
birazdan 6greneceksiniz. Aslinda beynin PPA'ya ve bazi bagirsak
bakterileri tarafindan iiretilen diger molekiillere maruz kalmasi,
otizm bulmacasinin 6nemli bir ipucu olabilir.
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PPA BAGLANTISI

Basitce sdylemek gerekirse klostridiya tarafindan liretilen PPA'nin
beyin iizerinde toksik bir etkisi vardir ve ise, bu bakteri tiirleriyle
birlikte bagirsag istila ederek baglar. Oncelikle PPA, intestinal bari-
yerdeki hiicreleri bir arada tutan siki baglari zayiflatarak bagirsak
gegirgenligini artirir. Dolayisiyla bagirsak mikroplarinin bu bariyeri
koruma dengesi bozulunca PPA kolaylikla kan dolagimina girerek
enflamasyona yol agan siireci baglatir ve bagisiklik sistemini harekete
gegirir. PPA ayni1 zamanda bir hiicrenin bir digeriyle iletisim kurma
bi¢imini felce ugratarak hiicreler arasi sinyalizasyonu etkiler. PPA
dogrudan riskli mitokondriyal fonksiyonlara yol agar, yani beynin
enerjiyi kullanma yetenegini degistirir. Ayn1 zamanda oksidatif stresi
artirir, bu da proteinlere, hiicre zarlarina, hayati yaglara ve hatta
DNA'ya zarar verir. Beynin diizgiin ¢aligmasi igin gereken antioksi-
danlar, norotransmitterler ve omega-3 yaglar: gibi ¢esitli molekiil-
lerden beyni mahrum birakir. Bununla birlikte PPA'nin belki de en
biiyiileyici etkisi, otizmin belirtilerini tetiklemekte oynadig roldiir.
Dr. Derrick F. MacFabe, tibbin bu alaninda en taninmig aras-
tirmacilar arasindadir.® En saygin dergilerimizde yayimlanan bazi
dikkat gekici ¢aligmalar yapmistir. MacFabe ve onun Western Ontario
Universitesi'ndeki otizm aragtirma grubu, on yildan uzun siiredir
klostridiya gibi bazi bagirsak bakterilerinin beyin geligimine ve igle-
vine nasil miidahale edebilecegini arastiriyor. Onunla konustugumda
bu kotii bakterileri “otizmin enfeksiydz nedenleri” olarak tanimla-
yacak kadar ileri gitti. Elde ettigi cesur sonuglar1 gérebilmeniz igin
¢aligmalarinin bir kisminin altini ¢izmek istiyorum.
Galigmalarindan birinde gebe siganlara ve yavrularina propiyonik
asit bakimindan zengin besinler verdiler.* Yavrular dort ila yedi
haftalikken beyinleri otizmli ¢ocuklarda goriilen bazi geligimsel
degisiklikleri gosterdi. MacFabe ayrica PPA'nin daha kisa siireli etki-
leri oldugunu da kanitladi. Kendisi ve ekibi hayvanlara PPA enjekte
ettiklerinde, onlarin neredeyse hemen otizm semptomlar: sergile-
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diklerini gozlemlediler. Siganlar, tekrarlayan davraniglar ve hiperak-
tivite gelistirdiler, daire ¢izerek dondiikleri, geri geri gittikleri ve
diger hayvanlarla sosyallesme arzularini yitirdikleri goriildii. Yiiksek
anksiyete diizeyi gostermenin yani sira “diger hayvanlardan ziyade
nesnelere odaklanmaya bagladilar”, hatta “favori” nesneleri bile vard.
inanilmaz bir sekilde bu etkiler PPAnin uygulanmasindan itibaren
iki dakika iginde gergeklesti ve yaklagik 30 dakika boyunca siirdii,
bu noktadan sonra hayvanlar tekrar normal davraniglarina dondii.

MacFabe'in ekibi ayrica bu hayvanlarin beyinlerindeki ¢esitli
hiicrelerde enflamasyonun arttigini da kanitladi. Bu nedenlerden
otiirli otizmin “degigmis PPA metabolizmasi igeren edinilmig bir
bozukluk” olabilecegine inandigini sdyledi. Boyle bir deneyin ay-
rintili bir gekilde anlatildig1 bilimsel bir makaleyi okumak bagka,
bu hayvanlarin bir videosunu izlemek bambagka bir sey. MacFabe,
deneyinin 6ncesini ve sonrasini diinyaya goéstermek igin kaydetti. Dr.
MacFabe bu videoyu paylagmama izin verdi, siz de bu nefes kesici
videoyu internet sitemde izleyebilirsiniz (https;//www.drperlmutter.
com/learn/resources/brain-maker-videos).

PPA'nin etkilerine kargi koymanin ve zarar tersine ¢evirmenin
bir yolu var mi? MacFabe, otizmli insanlarda genellikle eksik olan
onemli biyomolekiilleri igeren takviyelerin kullanilmasini 6nerdi.
Bunlar arasinda saglikli beyin fonksiyonlar: i¢in 6nemli bir amino
asit olan l-karnitin, omega-3 yaglari ve n-asetil sistein (NAC) bulunur.
i¢lerinden ikincisi glutatyon iiretimini artirabilir. Otizmli bireylerde,
tipik olarak oksidatif hasari ve enflamasyonu kontrol altinda tutmaya
yardim eden, beyindeki 6nemli bir antioksidan olan glutatyonun
eksik oldugunu gosteren ¢ok sayida kanitimiz var.2s2013’te Journal
of Neuroinflammation'da yayimlanan ¢alismada, NAC'yle 6nceden
tedavi edilen siganlarin, PPA enjekte edildikten sonra otizmin beyin
kimyasindaki karakteristigi olan olumsuz degisiklikleri yagamadiklari
belirtildi.2® NAC nérokimya, enflamasyon ile detoksifikasyondaki
degisiklikleri ve hatta PPA'ya maruz kalma sonucu DNA'da oluga-
bilecek hasarlari 6nledi. Yazarlar, PPA'nin otizmde merkezi bir rol

150



Otizm ve Bagirsak

oynamaya kararl oldugu durumda, NAC'nin “PPA toksisitesine karsi
kemoprevansiyon igin umut verici bir terapdtik aday olabilecegi”
sonucuna vardilar. Ayrica NAC'nin “asabiyet ve otizmli ¢ocuklarda
davranig bozuklugu tedavisindeki potansiyel faydalarini kanitlayan”
bagka bir ¢aligmaya da atifta bulundular.

2012'de Stanford Tip Fakiiltesi, kendi bulgularin bildirerek NAC
takviyesinin otizmli gocuk grubunda asabiyeti ve tekrarlayan davra-
niglar1 azalttigini goésterdi. Son beg yildaki bu tiir birgok arastirma,
otizmli ¢ocuklarin oral NAC ve l-karnitin verilerek tedavi edilmesi
konusunda umut verici sonuglar elde edildigini gostermis olsa da
daha fazla aragtirma yapilmasi gerekiyor.?’” Bu yaklasimlar1 dene-
meye hevesli herkesi, bu yaklasimlarla ilgili doktorlariyla goriismeye
davet ediyorum.

MITOKONDRIYAL BiR BOZUKLUK OLARAK OTiZM

Otizmin oykiisii, yalnizca gok sayida klostridiya ve PPA gibi seylerle
ilgili olsaydi hastalig1 ortadan kaldirmak basit olurdu. Ancak otizmin
bundan ¢ok daha karmagik oldugunu ve arasgtirmanin hala erken
asamalarinda oldugunu biliyoruz. Bozuklugun gelisimiyle iligkili ok
daha fazla enfeksiyoz ajan tanimlanacagina inaniyorum. Kan akigina
gegisi izin verildiginde bagisiklik sistemini uyararak norolojik sistemi
kotililestiren, beyne zehirli olan molekiilleri agir1 gekilde gelistirip
iretebilen bakterinin sadece klostridiya tiirii olmasi muhtemel de-
gildir. Tahminimce gelecekteki aragtirmalar, beynin igleyisi soz ko-
nusu oldugunda klostridiya kadar zararl olabilen ve otizm gibi bir
bozuklugun gelisiminde rol oynayan diger mikroplari da bulacaktir.
Otizmin goriilme oraninin, sanitasyon ve beslenme aligkanliklar
yoluyla mikroplarin gesitliliginin ve sayisinin azaltildigi, “sterilize
edilmig” Batil tilkelere kiyasla Kambogya gibi gelismekte olan bazi
iilkelerde asir1 derecede diisiik oldugunu gérmek ilgingtir.
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Niifus temelli ¢aligmalar, otizm oranlarinin daha yiiksek ol-
dugu kentsel, postmodern toplumlarda mikroplarin ve hatta pa-
razitlerin eksikligini tanimlamak igin “Biyom Tiikenmesi Teorisi”
(Biome Depletion Theory) terimini ortaya atti. Bat1 kiiltiirlerinde
bu organizmalarin bulunmamasi, Batililarin bagisiklik sistemlerinin
bu organizmalarla etkilesime girmedigi ve klostridiya gibi patoje-
nik mikroplar kontrol altinda tutmak igin daha giiglii ve akilli bir
bagisiklik sistemi olugturmadigl anlamina gelir. Batili ¢ocuklarin
bagisiklik sistemlerinin, savunmasiz biinyelerde otizm semptomla-
rinin ortaya ¢iktig1 enflamatuvar bir tepkiyi tetikleyerek agir1 tepki
gostermesinin nedeni bu olabilir.

Buna binaen otizmde mikrobiyomun 6énemini vurgulayan bir
dizi bagka ¢aligmadan kisaca bahsetmek istiyorum. 2012'de Caltech
mikrobiyologlarindan Elaine Hsiao etkileyici bir deney yiiriiten bir
ekibe dahil oldu.?® Gebelik sirasinda grip olan kadinlarin otizmli bir
¢ocuk dogurma riskinin ikiye katlandigina dair daha 6nceki kanitlari
esas alarak otizm benzeri semptomlari olan yavrular olusturmak
icin hamile farelere sahte bir viriis enjekte etti. Sahte viriis ige ya-
radi ve anne fareler (farelere has) tipik otizm belirtileri gosteren,
kendilerini takintili bir gekilde yalayan, kafeslerindeki taslar1 gomen
ve diger farelerle sosyallesmeyi reddeden bebek fareler dogurdu.
Ayrica sizintili bagirsak sendromlari da vardi. Bingo. (Agikga gorii-
lecegi lizere viriis, anne tizerinde ciddi bir etkiye sahip degil, sadece
hamile annelerde biiyiiyen bebegi etkileyen enfeksiyon benzeri bir
bagisiklik tepkisini tetikler)

Hsiao’nun gergekten 6grenmek istedigi sey, bagirsak bakterileri-
nin yapisi degistirilmig bu farelerin davraniglarini nasil etkiledigiydi.
Farelerin kanini analiz etti ve “otizmli” farelerde, bagirsak bakterileri
tarafindan iiretilen ve bagirsaklardan kan dolagimina gegmelerine
izin verildiginde otizm semptomlarini tetikledigi bilinen PPA benzeri
bir molekiiliin 46 kat daha fazla oldugunu kesfetti.

Hsiao, hayvanlarin gidalarina farelerde gastrointestinal sorun-
lar tedavi ettigi goriilen bir probiyotik olan b. fragilis eklediginde
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sonuglar oldukga sagirticiydi. Bes hafta sonra, “otizmli” farelerdeki
sizintili bagirsak diizeldi ve kandaki rahatsiz edici molekiillerin se-
viyeleri diistii, davraniglari degisti ve daha az sayida otizm belirtisi
gosterdiler. Fareler daha az kaygili ve daha sosyal hale geldi, tekrar
eden davraniglarini da biraktilar.

Bununla birlikte Hsiao’yu hayal kirikligina ugratan sey, tedavi
edilen farelerin kafeslerine yeni bir fare koyuldugunda ondan uzak
kalmalariydi. Bu durum yine otizmin karmagikligina igaret ediyor.
Bir¢ok otizmli ¢ocuk arasinda goriilen sosyal etkilesim sorunlari,
bu bozuklugun merkezinde yer aliyor. Agikgasi b. fragilis veya bir
baska probiyotik, bu konuda garantili bir tedavi degil. Ancak gelecek-
teki otizm tedavilerinin probiyotik icereceginden hi¢ siiphem yok,
hatta bazi probiyotikler otizmin bazi semptomlari konusunda bazi
hastalarda harikalar yaratabilir. Gelecekte, otizm gibi beyin rahat-
sizliklarini bagirsak kabileleriyle giiglii baglar: olan mitokondriyal
hastaliklar olarak gormeye baglayacagimizi seziyorum.

Bu kitap boyunca baglangicta aralarinda bir iligki olabilecegini
diigiinmediginiz durumlar arasinda (diyabet ile demans arasindaki
iligki gibi) baglantilar kurdum. Ayni1 zamanda ¢ogu beyin rahat-
sizhiginin ozellikle de enflamasyon gibi ortak paydalariyla ilgili
gorisleri paylagtim. Otizm gibi bir bozuklugun bile mitokondri
bakimindan diger beyin bozukluklariyla ¢ok fazla ortak yani var.?®
Otizm, sizofreni, bipolar bozukluk, Parkinson ve Alzheimer gibi
norolojik bozukluklarin hepsi, mitokondriyal sorunlarla baglantil.3
Bu durum, 6zellikle de spektrumunda degisik siddet dereceleri olan
otizm hastaliina iliskin olarak bu rahatsizliklar1 anlamada 6nemli
bir ipucu niteliginde.

2010'da Journal of the American Medical Association’da otizm
bulmacasina bir diger 6nemli pargay1 ekleyen aydinlatici bir ¢aligma
yayimlandi.3! Davis gsehrindeki California Universitesi'nden (UC Da-
vis) arastirmacilar, otizmli gocuklarda normal gelisimini siirdiiren
¢ocuklara kiyasla hiicresel enerji iiretiminde yetersizlik oldugunu
ve otizm ile mitokondriyal kusurlar arasinda kuvvetli bir baglanti
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oldugunu kesfetti. Daha 6nce yapilan ¢aligmalar otizm ve mitokond-
riyal fonksiyon bozuklugu arasindaki baglantiya isaret etmis olsa da
bu, gercekten bu baglantiy1 kuran ve bagkalarina da bu arastirma
alanini kegfetmeleri i¢in ilham veren ilk ¢aligmadir.

UC Davis ekibi, benzer gegmiglere sahip iki ile beg yaglar arasin-
daki on otizmli ¢ocugu ve ayni yastaki otizmli olmayan on gocugu
¢aligmaya dahil etti. Biitiin ¢ocuklardan kan ornekleri alan aragtir-
macilar lenfosit denilen bagisiklik hiicrelerindeki mitokondrilere
odaklanip metabolik yollarini analiz etti. Onceki ¢aligmalar, kaslardan
elde edilen mitokondrileri inceledigi ve mitokondriyal fonksiyon
bozuklugu her zaman kaslarda goriilmedigi igin bilhassa bagigiklik
hiicrelerinin mitokondrilerine odaklandilar. Kas hiicreleri, anaerobik
glikoliz denen bir siire¢ yoluyla mitokondriye bel baglamadan enerji-
lerinin gogunu iiretebilir. Buna kargin lenfositler ve beyin néronlari,
enerji i¢in daha ¢ok mitokondriyal oksijenli solunuma dayanir.

Sonuglar oldukga agikti: Otizmli ¢ocuklar diigiik mitokondriyal
aktivite igaretleri gosteriyordu, ¢iinkii onlarin mitokondrisi kontrol
grubundaki ¢ocuklarinkinden daha az oksijen tiiketiyordu. Bagka bir
deyisle otizmli ¢ocuklarin mitokondrileri, bulunduklari hiicrelerin
enerji taleplerini kargilayamiyordu. Tahmin edebileceginiz gibi beyin,
kalpten sonra viicuttan en fazla talebi olan organ ve viicudun en
enerjik tiiketicilerinden biridir. Aragtirmanin yazarlari, beyindeki
noronlari beslemekte yetersiz kalindiginda, otizmle iligkilendirilen
bazi biligsel bozukluklarin ortaya ¢gikabilecegi varsayiminda bulundu.

Mitokondrinin, hiicrelerdeki eneriji iiretiminin birincil kaynagi
oldugunu ve kendi genetik talimat setini tagidigim unutmamak gerekir.
Aragtirmacilar, otizmli ¢ocuklarda oksidatif stresin ve mitokondrile-
rinde ise hidrojen peroksit maddesinin ¢ok daha yiiksek diizeylerde
oldugunu kanitladi. Dahasi, bes ¢ocuktan ikisinin mitokondriyal DNA
genlerinde silinmeler goriiliirken, kontrol grubundaki ¢ocuklarda
bayle bir silinme s6z konusu degildi. Aragtirmacilar, otizmli ¢ocuk-
larin mitokondrilerinde 6lgiilen tiim bu anormalliklerin, bu 6nemli
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organellerdeki oksidatif stresin otizmin gelisimini etkilemesine ve
siddetini belirlemesine yardimci olabilecegi sonucuna vardi.

Bu bulgular otizme tam olarak neyin neden oldugunu bulma-
mis olsa da (mesela arastirmacilar, bu ¢ocuklarda mitokondriyal
fonksiyon bozuklugunun tam olarak ne zaman, dogumdan 6nce
mi sonra m1 ortaya ¢iktigini bilmiyor) kesinlikle otizmin kokenine
dair aragtirmalarin kapsaminin daralmasina yardimci oldu. Gocuklar
icin Cevresel Saghk ve Hastalik Onleme Merkezi (CCEH) direktdrii,
UC Davis MIND Enstitiisti aragtirmacisi ve UC Davis Veterinerlik
Fakiiltesi'nde molekiiler biyoloji profesorii olan Dr. Isaac Pessah,
“Su an karsilagtigimiz asil zorluk, otizmli ¢ocuklarda mitokondriyal
fonksiyon bozuklugunun roliinii anlamaktir... Birgok ¢evresel stres
faktori mitokondriyal hasara neden olabilir. Otizm semptomlarindaki
cesitlilik, bir gocugun anne karninda mi yoksa dogumdan sonraki
ilk bir ayda mi bu faktorlere maruz kaldigina ve bu maruziyetin ne
kadar siddetli olduguna bagh olarak agiklanabilir,”? dedi.

Bunun gibi beyanlar, biiyiik resme baktiginizda ve bagirsak
bakterilerini de diisiindiigiiniizde anlamlidir. 2. Boliim'de bagirsak
florasi ile mitokondrinin karmagik bir etkilegim i¢inde oldugundan
ve kendi gekirdek DNA'miza ek olarak ikinci ve liglincii DNA dizisine
nasil benzediginden bahsettigimi hatirlayin. Bagirsak bakterileri-
nin eylemleri mitokondrinin saghgini sadece desteklemekle kalmaz,
ayni1 zamanda bagirsak mikroplarinin dengesi bozuldugunda veya
patojenik irklarin hdkimiyetine gegtikleri durumda toksik yan iiriin-
leriyle (6rnegin PPA) mitokondriye dogrudan veya enflamatuvar
yollar araciligiyla dolayh olarak hasar verebilirler.

Otizmin, mikrobiyom ve mitokondri iglevlerindeki egsiz ériin-
tiilerle karakterize edildigi diislincesi, aragtirma cevrelerinde dik-
kat ¢ekmeye ve ilgi gormeye devam edecek. Bu heyecan verici ve
hizla gelisen bir aragtirma alani, daha gelismis tani araglarina ve
tedavilere yol agacagina da eminim. Cevresel faktérler, mitokondri
ve mikrobiyom degisiklikleri, bagisiklik ve sinir sistemlerinin ey-
lemleri gibi tiim degiskenler arasindaki karmagik etkilesimi ayirt
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etmemiz yillar alsa da saghkli bir bagirsak toplulugunu korumanin
gliclinii anlamamiz yillar almamali Bagirsak mikroplari, otizmin
veya herhangi bir nérolojik bozuklugun gelisiminde basrol oynasin
ya da oynamasin, karmasik fizyolojimizde hayati bir rol iistlenmig
durumda. Onlar1 miimkiin olan en iyi sekilde desteklemek, belki
de beynimizin saghgini ve hatta DNA'miz1 etkileyebilecek en iyi
yol olabilir.

GENLERINIZi KONTROL ALTINA ALMAK

Gevrenin otizm gelisiminde muhtemelen biiyiik bir rol oynadigi ve
otizmin koklerinin bir ¢ocugun hayatinin ilk giinlerine, belki de
rahme diigmeden 6ncesine uzandig fikri daha fazla farkindaliga
sayandir. DNA tarafindan kodlanan genler esasen (mutasyon olusu-
munu engelleyecek sekilde) statik olsa da bu genlerin diga vurumu,
cevresel etkilere tepki olarak olduk¢a dinamik olabilir. Epigenetik
adi verilen bu alan, simdilerde en hararetli aragtirma alanlarindan
biridir. Bilim camiasinda epigenetik giiglerin rahimde gegirdigimiz
giinlerden olene kadar bizi etkiledigine inaniriz. Muhtemelen ya-
samimizin herhangi bir doneminde cevresel etkilere karsi hassas
oldugumuz ¢ok sayida durum vardir. Rahimde gegirdigimiz zaman
ve hayatimizin ilk yillari, otizmden diger norolojik rahatsizliklara
kadar biyolojimizi degistirebilen 6nemli etkilere ¢ok agik oldugu-
muz benzersiz bir donemi temsil eder. Ayn1 zamanda mikrobiyom
tarafindan kontrol edilen ve tiim fizyolojimizi komuta eden sinirsel,
otoimmiin ve hormonal eylemler, 6zellikle de ¢evresel degisiklikler
yliziinden bozulmaya ve adaptasyona duyarhdir.

Epigenetik, teknik tanimiyla genlerinizin ne zaman ve ne kadar
glclii bir sekilde diga vuruldugunu DNA'nizin boliimlerine gére (DNA
“markorleri” veya “belirtegleri” olarak adlandirilirlar) incelemektir.
Bu epigenetik belirtegler, yalnizca bir orkestra sefi gibi sagliginizi ve
omriniiziin uzunlugunu kontrol etmez, ayni1 zamanda genlerinizi
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gelecek nesillere nasil aktaracaginizi da belirler. Gergekten de bugiin
DNA'nizin diga vurumunu etkileyen kuvvetler, gelecekteki biyolojik
¢ocuklariniza aktarilabilir, genlerinin hayatlarina nasil yansidigini
etkileyebilir ve gocuklarinin otizm gibi beyin rahatsizliklari i¢in daha
yiiksek bir riskle karsi kargiya kalip kalmayacaklarin etkileyebilir.

Bagirsak bakterileri ile otizm arasindaki iligkiyi anlamak igin
daha uzun yillar boyunca aragtirma yapilmasi gerekiyor. Bence bu
boliimde vurguladigim ¢aligmalar umut verici ve otizmin giigsiiz
diiglirticii bir rahatsizliktan iistesinden gelinebilir bir duruma dé-
niismesine yardimci olabilecek yeni koruyucu 6nlemlere ve terapilere
151k tutabilir. En 6nemlisi de bu yeni terapiler, yan etkilere sahip olan
ilaglar araciligiyla olmayacak. Cogunlukla mikrobiyomun yeniden
dengelenmesi igin besinsel segimlerden ve probiyotik tedavilerden
olusacak, herkesin imkani dahilinde olan ekonomik yasam tarzi
miidahaleleri olacak.

Mikrobiyomu degistirmede gevresel faktorleri agikladigim 1.
Kisim'in sonuna gelip, 2. Kisim'a gegerken giinliik yagsam tarzi se¢im-
lerimizin biyolojimiz {izerinde biiyiik bir etkisi oldugunu ve hatta
genlerimizin faaliyetini etkiledigini aklinizda tutmanizi istiyorum.
Bu konuda cesaret verici olan sey, dogru se¢imleri yaptigimizda hem
kendimizin hem de ¢ocuklarimizin sagliginin kaderini degistirebile-
cek olmamizdir. Artik yiyeceklerin, stresin, egzersizin, uykunun ve
mikrobiyomumuzun durumunun hangi genlerimizi harekete gegirdi-
gini ve hangilerini bastirdigini gosteren kanitlara sahip oldugumuza
gore tiim bu alanlarda bir derece kontrol sahibi olabiliriz. Sliphesiz,
otizm veya bagka bir beyin bozuklugu olasiligini tamamen ortadan
kaldiramayabiliriz ama riskleri azaltmak i¢in elimizden gelenin en
iyisini yapabiliriz. Artik bagirsak bakterilerinin birgok seyi etkile-
digini ve mikrobiyomu beynin faydasi i¢in kullanmanin miimkiin
oldugunu biliyoruz. Ayni zamanda saglikli bir mikrobiyomun nasil
bozulabilecegini de biliyoruz. 2. Kisim'da da bu konuya deginecegiz.
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IKINCI KISIM

BAKTERI KASABASINDAKI
SORUNLAR

BAS AGRISI iCIN ALDIGINIZ ilag, bagirsak bakterileriniz igin toksik
mi? Sekerli ve sekersiz gazl igecekler saglhkli mikrobiyota kabile-
lerini katledebilir mi? Genetigi degistirilmis organizmalarla (GDO)
iretilmis gidalar viicuda zarar verir mi?

Artik mikrobiyomun genel goriiniigiine asina oldugunuza gore
bozulmasina neden olabilen yaygin etmenleri incelemenin zamani
geldi. Bunlara sadece beslenme faktorleri ve ilaglar degil, ayni za-
manda ¢evredeki kimyasallar, igtigimiz su, aldigimiz giysiler ve
kullandigimiz kisisel bakim tiriinleri de dahil. Neredeyse her seyin
mikrobiyomu etkiledigini soylemek miimkiin olsa da kitabin bu bo-
limiinde iizerinde kontrol sahibi oldugunuz en biiyiik siiphelilerden
bahsedecegim. Higbirimiz pamuklara sarili bigimde yagayamayiz ya
da mikrobiyomu tehdit eden maddelere maruz kalmamak igin stirekli
kagamayiz. Ancak en kotii tehlikelerin farkinda olmak da énemli:
Sonugta bilgi gligtiir. 2. Kisim'da 6greneceginiz derslerle, 3. Kisim'da
Ozetlenen onerilerimi yerine getirmeye hazir hale geleceksiniz.
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6. BOLUM
Agir Darbe

Fruktoz ve Gliiten Hakkindaki Gergekler

INSANLAR BENDEN SAGLIKLI bir mikrobiyoma yetiskinlik dsneminde
zarar verebilecek seyleri listelememi istediginde, bunlarin maruz kal-
digimiz ve yedigimiz seylerle baglantili oldugunu agiklarim. Agikgasi
yetiskin olana kadar bu diinyaya ne sekilde geldiginize ve gocukken
yagadiklariniza bagli olarak kartlar ya lehinize ya da aleyhinize dizilir.
Kisisel gegmisinizi tersine ¢evirmek igin yapabileceginiz higbir sey
olmasa da bagirsak durumunuzu ve beyninizin kaderini degistir-
meye bugiinden baglayabilirsiniz. Zaten her ey beslenmeyle baglar.

Tahil Beyin’i okuyan herkes, beslenmenin insan saghgindaki ve
hastaligin seyrini degistirmedeki olumlu giiciinii kabul eder. Ancak
benim bakis agim sadece bana ait degil ve anekdotsal kanitlara
dayanan siradan bir goriigten ¢ok farkl. Titiz bilimsel aragtirma-
larla destekleniyor, hatta bazi gasirtici bulgular daha yeni ortaya
cikiyor. Son bilimsel veriler, insan beslenmesindeki degisikliklerin
stk karsilasilan birgok hastaliktan sadece sorumlu olmadigini, ayni
zamanda bagirsak bakterilerindeki degisikliklerle dogrudan bag-
lantili oldugunu gosteriyor.

Karmagik beslenme-bagirsak-mikroplarrsaglik denkleminde gim-
diye kadar bildiklerimize iligkin iyi yazilmig bir degerlendirmede
Kanada'daki arastirmacilar goyle soyledi: “Genel olarak beslenme
degisiklikleri, bagirsak mikrobiyomundaki yapisal farkliliklarin
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%57'sini agiklayabilirken genetik degisiklikler en fazla %12’lik bir
orandan sorumludur. Bu, beslenmenin bagirsak mikrobiyolojisini
sekillendirmede baskin bir role sahip oldugunu ve 6nemli bakteri
gruplarinin degismesinin, saghkli bagirsak mikrobiyotasini hasta-
liklari tetikleyen bir olusuma doniistiirebilecegini géstermistir.”

Tekrar edelim: Beslenme, bagirsak mikrobiyolojisini sekillendirmede
baskin bir role sahiptir ve dedisen énemli bakteri gruplari, saglikl
bagirsak mikrobiyotasimi hastaliga neden olan bir ortama doniigtii-
rebilir. Eger bu kitaptan ¢ikarabileceginiz tek bir gergek varsa, o da
bu climledir. Kitabin baginda tanittigim, bagirsak-beyin baglantisi
konusunda 6nde gelen otoritelerden biri olan Harvard'li Dr. Alessio
Fasano da ayni sekilde diigiiniiyor. Aslinda bir konferans sirasinda
antibiyotikler ve dogum yéntemi, saglikli bir mikrobiyomun geli-
siminde ve korunmasinda énemli faktorler oldugu halde beslenme
se¢imlerinin en kritik faktor oldugunu benimle paylagt1

Peki, ideal mikrobiyomu saglamak i¢in ne tiir bir beslenme
tarzina uyulmali? Bu ayrintilarin tiimiinii 9. Béliim'de ele alaca-
gim. Simdilik bagirsaklarimizdaki bakterilerin saghgini, dengesini
ve fonksiyonunu korumak icin 6nemli olan iki faktore odaklanalim.

FRUKTOZ

Daha 6nce bahsettigim gibi fruktoz, Bati tipi beslenmedeki en yay-
gin kalori kaynaklarindan biri haline geldi. Fruktoz meyvede dogal
olarak bulunur ancak biz fruktozu meyvelerden almiyoruz, tiiketti-
gimiz fruktozun gogu iglenmig gidalardan elde ediliyor. Magaralarda
yasayan atalarimiz meyve yiyordu ancak sadece yilin belli zaman-
larinda, meyve sezonunda yiyorlardr: Heniiz bugiin tiikettigimiz
fruktoz miktarini tolere edebilecek kadar gelismedik. Dogal, biitiin
bir meyve, bir kutu sekerli gazl igecekle kiyaslandiginda nispeten
daha az geker igerir. Orta boy bir elma, lif bakimindan zengin bir
karigim ile yaklagik 70 kalori seker igerir, buna karsin 350 ml'lik
normal bir gazli igecek kutusu 140 kalorilik geker, yani iki kat1 geker
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icerir. 350 ml'lik elma suyu (posasiz) da gazlh igecekle ayni oranda
seker kalorisi ihtiva eder.

Fruktoz, dogal olarak olusan karbonhidratlarin en tatlisidir ve
bu 6zelligi muhtemelen onuneden bu kadar ¢ok sevdigimizi agikliyor.
Glisemik indeksi hi¢ de yiiksek degildir, hatta diistindiigiiniiziin aksine
tiim dogal sekerler arasinda en diigiik glisemik indekse sahip olan
odur. Glinkii karaciger, fruktozun ¢ogunu metabolize ettiginden kan
sekeri ve insiilin diizeylerinizde ani bir etki yaratmaz. Glikozu genel
dolagima giren ve kan sekeri seviyesini yiikselten sofra sekeri veya
yiiksek fruktozlu misir surubundan bu bakimdan farklilik gosterir.

Ancak bu gergegin sizi aldatmasina izin vermeyin. Fruktoz, dogal
olmayan kaynaklardan yiiksek miktarlarda tiiketildiginde uzun vadeli
etkilere sahiptir. Birgok ¢alisma, fruktozun bozuk glikoz toleransi,
insiilin direnci, yiiksek kan yaglari ve hipertansiyonla iligkili oldugunu
gosteriyor. Karaciger i¢in de biiyiik bir yiiktiir, zira fruktozu diger
molekiillere doniigtiirmek igin ¢ok fazla enerji harcamaya zorlanir,
boylelikle diger islevlerini yeterince yerine getirememe gibi bir risk
de ortaya gikar. Bu enerji tiikkenmesinin yansimalarindan birisi de
iirik asit iiretimidir, bu da yiiksek tansiyon, gut hastaligi ve bobrek
tagtyla baglantilidir. Dahasi fruktoz, metabolizmay diizenleyen iki
hormon olan insiilin ve leptin iiretimini tetiklemediginden, fruktoz
agisindan yiiksek beslenme bigimleri siklikla obeziteye ve metabolik
etkilere yol agar. Meyve ve sebzelerde bulunan lifin, fruktozun kan
dolagimina karigmasini yavaglattigini da eklemeliyim. Aksine yiiksek
fruktozlu misir surubu ve kristalin fruktoz, agir1 glikozla birlikte
kan gekeri seviyesini artirarak ve pankreasimizi tiiketerek karaci-
ger metabolizmamizi bozar. Agikgasi yiiksek fruktozlu misir gurubu
aslinda meyveden elde edilmez, adindan da anlagilacag gibi misir
surubuyla yapilan bir tatlandiricidir. Ozellikle de musir nigastasi, fruk-
toz bakimindan yiiksek ve normal sofra gekerine kiyasla daha uzun
raf omriine sahip enzimlerle daha fazla islenebilen berrak bir glikoz
tiirii iretmek amaciyla islemlerden gegirilir. Yiiksek fruktozlu misir
surubu, yari fruktoz ve yari glikozun birlegimiyle olusur ve bunlardan
ikincisi kan sekeri seviyesini ylikseltir.
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4. Boliimde belirttigim gibiyeni aragtirmalar obezitenin, fruktoza
maruz kalmanin yarattig1 mikrobiyom degisikliklerinin bir yansimasi
olabilecegini gosteriyor. Bu tiir degisiklikler, Paleolitik Cag'da yaz
aylarinin sonlarina dogru meyveler olgunlasip da fruktoz tiiketildi-
ginde atalarimizin yag liretiminin artmasina yaramg olabilir. Fazla
yag, yiyeceklerin kit oldugu kig aylar1 boyunca hayatta kalmalarina
yardimc1 olmustur. Fakat bu mekanizma, fruktozun bol bulundugu
modern diinyamizda artik gegersiz hale geldi.

figingtir ki bagirsak bakterilerinin tiikettigimiz sekerden etki-
lendigi gercegi yakin zamanda yapay tatlandiricilar lizerinde yapilan
arastirmalardan ortaya ¢ikti. insan viicudu yapay tatlandiricilari
sindiremez, zaten tam olarak bu nedenle kalorileri yoktur. Ancak
yine de gastrointestinal kanalimizdan gegmeleri gerekir. Uzun stire-
dir yapay tatlandiricilarin fizyolojimizi etkileme konusunda etkisiz
icerikler oldugunu varsaydik. Ama hi¢ de dyle degil. 4. Boliim'de
kisaca degindigim bir yaz1 2014'te Nature dergisinde yayimlandi.?

Israildeki Weizmann Bilim Enstitiisii'nde islemsel biyolog olan
Profesor Eran Segal, ekibini bir soruyu cevaplamaya yonelik bir dizi
deney yapmaya yonlendirdi: Yapay tatlandiricilar saghkl bagirsak
bakterilerini etkiliyor mu? Segal ve meslektaglari sahte sekerler olan
sakarin, sukraloz veya aspartami farkl fare gruplarinin igme suyuna
ekleyerek ise basladilar. Diger fare gruplarinin sularina gercek seker
glikozu veya sakkaroz (glikoz ve fruktoz kombinasyonu) eklediler.
Kontrol grubu ise sade, sekersiz su igti. On bir hafta sonra yapay
tatlandiric alan fareler, digerlerine kiyasla daha yiiksek glikoz in-
toleransi seviyeleri gosterdi ve gercek sekeri viicutlarinda yeterince
isleyemedikleri tespit edildi. Yapay tatlandiricili igecek titketme ve
glikoz intoleransi geligtirme arasindaki baglantiyla bagirsak bakte-
rilerinin bir ilgisi olup olmadigim1 gérmek amaciyla arastirmacilar
dort hafta boyunca bagirsak bakterilerini yok etmek igin farelere
antibiyotik verdiler. Ne bulsalar begenirsiniz? Bakterilerin yok ol-
masindan sonra tiim fare gruplar: gekeri esit derecede metabolize
edebildiler.
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Ardindan aragtirmacilar, sakarin tiiketen farelerdeki bagirsak
bakterilerini, bagirsaklarinda mikrop bulunmayan farelere naklet-
tiler. Alt1 giin zarfinda kusurlu fareler, sekeri isleme yeteneklerinin
bir kismini kaybetti. Bagirsak kolonilerinin genetik analizleri, yapay
tatlandiriciya maruz kaldiklarinda bagirsak bakterilerinin yapisinda
olusan bir degisimi ortaya koydu. Bazi bakteri tiirleri ¢ogalirken
bazilar1 azaliyordu.

insanlar iizerinde yiiriitiilen aragtirmalar devam ediyor ve su
ana kadar elde edilen 6n sonuglar, yapay sekerin uzun zamandan
beri iddia edildigi gibi gercek sekere kars1 daha giivenli ve saglikli bir
alternatif olmadigini gosteriyor. Yapay tatlandiricilari diizenli olarak
tiiketen insanlarin bagirsak bakterilerinin, tilketmeyen insanlarin-
kinden farkl gériindiigiinii agiga ¢ikaran galigmalar ortaya gikiyor.
Yapay tatlandirici kullanan, fazla kilolu olan ve daha yiiksek aglik kan
sekeri olan kisiler arasinda da bir korelasyon bulundu ki bildigimiz
gibi yiiksek aglik kan gekeri birgok olumsuz saglik sorununa neden
oluyor. Ayrica 2013'te yayimlanan bir bagka 6nemli galigmada Fransiz
aragtirmacilar, 1993’ten bu yana altmis alt1 binden fazla kadini izledi
ve yapay tatlandiricili icecekler tiiketen kadinlarda seker hastaligi
riskinin, sekerli icecekler tiiketenlere kiyasla en az iki kat fazla ol-
dugunu tespit ettiler.? Aragtirmaya bir goz atin (ancak bu verinin
sekerli igecekleri i¢ebileceginiz anlamina gelmedigini unutmayin):
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Simdi fruktoz konusuna geri donelim. Ortalama bir Amerikal,
her giin genellikle yiiksek fruktozlu misir surubunun islenmis bir
formunda 80 gram fruktoz tiiketiyor. Biitiin bunlarin bagirsaklar-
dan kan dolagimina girmesi olanaksiz. Bagirsaklardaki bakteriler,
islenmis fruktozu en az insanlar kadar, hatta belki de daha fazla
seviyor ve bagirsaktaki herhangi bir fruktoz fazlaliginda tam bir
ziyafet cekiyorlar. Fruktoz, bagirsak bakterileri tarafindan hizla
fermente ediliyor ve bdylece 6. Boliim'de tartigtigimiz, kisa zincirli
yag asitleri gibi yan uriinler ile metan, hidrojen, karbondioksit ve
hidrojen siilfit de dahil olmak iizere gazlardan olugan bir karigim
olusturuyorlar. Tahmin edebileceginiz gibi fermente edici gazlar
siskinlik, rahatsizlik veya karin agrisina neden olabiliyor. Bagirsak-
taki agir1 fruktoz fazla suyu gekiyor, bu da laksatif etkisi yaratiyor.
Verdikleri bu hasarlara ek olarak bu kisa zincirli yag asitleri bagirsaga
daha fazla su gekiyorlar.

Diiglindiigliniiziin aksine metan gazi hareketsiz degildir. Bir-
takim deneyler, kalin bagirsaktaki fazla metanin biyolojik olarak
aktif oldugunu gosterdi. Kolonun hareketlerini kesebilir, sindirim
ve digki hareketini engelleyebilir. Boylece karin agrisi ve kabizlik
meydana gelir.

islenmis fruktozun rahatsiz edici etkileri burada bitmiyor: Kilo
alimina sebep olmasa bile karacigerin yipranmasina yol agiyor. 2013'te
American Journal of Clinical Nutrition'da yayimlanan bir galigmada
aragtirmacilar, yiiksek fruktozun bakterilerin bagirsaklardan ¢ik-
masina, kan dolagimina girmesine ve karacigerin zarar gormesine
neden olabilecegini gosterdi* Aragtirmanin bagyazar1 Wake Forest
Baptist Tip Merkezi'nden Dr. Kylie Kavanagh'in sézleriyle: “Yiiksek
fruktoz seviyeleri, bagirsaklarin normalden daha az koruyucu hale
gelmesine ve dolayisiyla bakterilerin %30 daha yiiksek bir oranda
digar1 sizmasina izin vermesine neden oluyor.” Calismanin sonuglari
hayvan modeller (maymunlar) iizerinde yapilan deneylere dayansa
da muhtemelen insan bagirsaginda olup bitenlere ve islenmis fruk-
tozu ¢ok tiiketmesine karsin hald zayif kalan ancak metabolik is-
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lev bozuklugu ve karaciger hastaligindan muzdarip olan insanlarin
durumuna agiklama getirilmesine yardimci oldu. insanlar iizerinde
ylritiilen ¢aligmalar ise hala devam ediyor.

Bu yiizden bir dahaki sefere gekerli ya da sekersiz gazh icecek
icmek istediginizde veya yiiksek fruktoz misir surubuyla doldurul-
mus bir yiyecegi yemek istediginizde umarim tekrar diistiniirsiiniiz.
3. Boliim'de, sindirim sisteminizdeki bakterileri rahatsiz etmeden
gidalarimizi tatlandirmaniz igin size bazi ipuglari verecegim.

GLUTEN

En iyisini (ya da en kétiisiinli, tamamen bakis aginiza bagl)) sona
sakladim. Bugday, arpa ve ¢avdarda bulunan, modern ¢agin en enf-
lamatuvar i¢eriklerinden olan gliitenden Tahil Beyin'de kapsamli bir
sekilde bahsetmigtim. Niifusun kiigiik bir ytizdesi gliitene kargi agir1
hassas ve ¢olyak hastaligindan muzdaripken, hemen hemen her-
kesin teshis konulmamig olmasina ragmen gliitene negatif tepki
vermesi miimkiindiir. Gliiten hassasiyeti (¢6lyak hastaligi olsun ya
da olmasin) enflamatuvar sitokinlerin iiretimini artirir ki bunlar,
norodejeneratif kogullarin 6nemli oyuncularindandir. Daha 6nce de
ima ettigim gibi beyin, enflamasyonun zararh etkilerine kargi en
duyarl organlardan biridir.

Gliiteni “sessiz mikrop” olarak adlandiriyorum, ¢iinkii siz far-
kina varmadan uzun siire hasar verebilir. Etkileri agiklanamayan
bag agrisi, kaygi veya “gerginlik ve yorgunluk” hisleriyle baglayabilir,
depresyon ve demans gibi daha korkung sorunlara yol agabilir. Gida
iireticileri arasinda gergeklegen gliitensiz iiriinler iiretme ¢abasina
ragmen gliiten bugiin her yerde bulunuyor. Bugday iiriinlerinden
dondurmaya ve el kremine kadar her geyin iginde gizleniyor. Gorii-
niiste “saghkll” bugdaysiz iiriinlerde bile katki maddesi olarak kul-
laniliyor. Gliiten hassasiyeti ile norolojik islev bozuklugu arasindaki
yadsinamaz baglantiy1 kanitlayan ¢aligmalarin sayisini listelemeye
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vaktim yetmez. Klinik agidan gliiten hassasiyeti olmayan insanlar
(testlerde negatif sonug alinan ve bu proteini sindirmede sorun
yasamiyor gibi goriinenler) bile problem yagayabilirler.

Gliitenin etkilerini her giin ¢aligma hayatimda goriiyorum.
Hastalarim genellikle bir¢ok doktora gidip “her seyi denedikten”
sonra bana ulagiyorlar. Bag agrisi ya da migren, anksiyete, DEHB,
depresyon, hafiza sorunlari, MS, ALS, otizm ya da belli bir tanisi
olmayan norolojik semptomlardan hangisinden muzdarip olurlarsa
olsunlar, yaptigim ilk seylerden biri gliiteni beslenme diizenlerinden
tamamen ¢ikarmalarini istemektir. Aldigim sonuglara hayret etmeye
devam ediyorum. Agikga belirtmek gerekirse gliitenin, ALS gibi bir
hastalikta spesifik, nedensel bir rol oynadigini sylemiyorum ancak
bu bozukluktaki siddetli bagirsak gegirgenligini gosteren bilimsel
verileri gordiiglimiizde bu siireci yavaslatmak icin elinizden gelen
her seyi yapmaniz mantikli oluyor. Gliiteni hayatinizdan gikarmaniz
bu konudaki ilk 6nemli adimdir.

Gliiten, gliiteninler ve gliadinler olmak lizere iki ana protein
grubundan olusur. Bu proteinlerden herhangi birine ya da gliadini
olusturan on iki farkl kiigiik birimden birine kargi hassasiyetiniz
olabilir. Bunlarin herhangi birine verilen tepki ise enflamasyona
neden olabilir.

Ancak Tahil Beyin'i yazdigimdan beri gliitenin mikrobiyom tize-
rindeki zararl etkileri lizerine yeni aragtirmalar ortaya ¢ikt1. Nite-
kim viicut gliitene maruz kaldiginda meydana gelen yan etkilerin
tiimiiniin mikrobiyomda yasanan degisikliklerle baglamasi oldukga
miimkiin. Bu kademeleri agiklamadan &nce size birkag 6nemli gercegi
hatirlatmak isterim. Bunlardan bazilari size tanidik gelecektir ancak
bu mesaji anlamak 6nemlidir, 6zellikle de gliitenle ilgili oldugu igin.

Glutenin “yapigkanlik” 6zelligi, besinlerin par¢alanmasini ve
emilimini engelledigi i¢in neticede bagigiklik sistemini alarma gegiren
tam olarak sindirilememis gida kalintilarina neden olur ve sonunda
ince bagirsagin geperine saldir1 gergeklesir. Gliiten hassasiyetinin
belirtilerini yasayanlar karin agrisi, mide bulantisi, ishal, kabizlik
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ve bagirsak rahatsizligindan yakiniyor. Bununla birlikte birgok kisi
gastrointestinal sorunlarin bu bariz belirtilerini yagamasa da sinir
sisteminde oldugu gibi viicudun bagka yerlerinde sessiz bir saldiriya
maruz kaliyor olabilirler.

Alarm ¢alinca bagisiklik sistemi isleri kontrol altina almak ve
diigmanlarin etkilerini nétrlemek igin enflamatuvar kimyasallar
gonderir. Bu siireg, bagirsak duvarlarimizi tehlikeye atarak doku-
lara zarar verebilir ve su anda “sizintili bagirsak” olarak bildiginiz
soruna neden olur. Harvard’lh Dr. Alessio Fasano'ya gore gliadin
proteinine maruz kalmak, hepimizde bagirsak gegirgenligini arti-
rir.’ Dogru, tiim insanlarda bir derece gliiten hassasiyeti vardir.
Bagirsaklarinizda sizint1 bagladiginda gelecekte olusabilecek diger
gida hassasiyetlerine yatkin hale gelmigsiniz demektir. LPS’nin kan
dolagimina girmesine engel olamayacak kadar savunmasiz da kala-
bilirsiniz. Lipopolisakkarit (LPS) hatirlayacaginiz iizere bagirsaktaki
bir¢ok mikrobiyota hiicresinin yapisal bir bilesenidir. LPS bu siki
baglari agarsa, sistemik enflamasyonu artirir ve bagigiklik sistemini
zedeler. Bu da sizi sayisiz beyin rahatsizligi, otoimmiin bozukluklar
ve kansere karsi iki kat fazla risk altina sokar.

Gliiten hassasiyetinin igareti, gliitenin gliadin bilegenine kargi
gosterilen yiiksek antikor seviyesidir ve bazi bagisiklik hiicrelerinde,
beyne saldiran enflamatuvar sitokin kimyasallarinin salinimin tetikle-
yen spesifik genleri uyarir. Bu durum, yillar boyunca tip literatiiriinde
agtklandi Antigliadin antikorlari, ayrica bazi beyin proteinleriyle
karsi reaksiyona girer. 2007'de Journal of Immunology’de yayimlanan
bir aragtirma, antigliadin antikorlarinin, néronal bir protein olan
tip 1 ndronal sinapsa baglandigini buldu. Yazarlar sonug kisminda
bunun, gliadinin neden “néropati, ataksi, nébetler ve nérodavranis-
sal degisiklikler gibi noérolojik komplikasyonlara” sebep oldugunu
aciklayabilecegini belirtti.t

Ayrica aragtirmalar, bagisiklik sisteminin gliitene verdigi tep-
kinin, enflamasyonu tetikleyen diigmeye basmaktan daha fazlasini
yaptigini gésterdi. Dr. Fasano’nun aragtirmasi, gliitenin enflamasyonu
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ve bagirsak gecirgenligini artirdig1 mekanizmanin ayni zamanda kan-
beyin bariyerinin de pargalanmasina ve beyni daha fazla zedeleyen
enflamatuvar kimyasallarin iiretilmesine yol agtigini ortaya koydu.”®
Teshisi koyulmamig nérolojik bozukluklari olan tiim hastalarima, gliiten
hassasiyeti testi yapiyorum. Aslinda LPS igin gerekli kan testlerini
yapan sirket (Cyrex Laboratuvarlari) gliiten hassasiyeti i¢in yiiksek
teknolojili testler de yapiyor (bu 6nemli testler hakkinda daha fazla
bilgi icin www.drperlmutter.com/resources adresini ziyaret edin).

Simdi, mikrobiyoma geri donelim. S. Boliim'de anlatildig1 gibi
bagirsak duvarinin muhafazasinda kritik bir rol oynayan kisa zin-
cirli yag asitlerinin yapisindaki degisiklikler, bagirsak bakterilerinin
yapisinin degismis olduguna dair belirgin bir isarettir (bu asitlerin,
bagirsak bakterileri tarafindan iiretildigini ve farkli bagirsak bakte-
risi tiirlerinin yag asitlerinin farkl tiirlerini iirettigini liitfen unut-
mayin). En son kanitlar, bu kisa zincirli yag asitlerinde en olumsuz
degisiklikleri sergileyenler arasinda degisiklige ugramig bagirsak
bakterilerinin etkilerini yansitan ¢olyak hastalarinin agik ara 6nde
oldugunu ortaya koyuyor.® Her iki yonde de degisime neden oldugu
goriiliiyor: Mikrobiyotik degisikliklerin artik ¢6lyak hastaliginin olugu-
munda aktif bir rol oynadig biliniyor. Bagka bir deyisle bagirsaktaki
dengesiz bir mikrobiyota toplulugu, ¢6lyak hastaligin1 durdurabilir
veya siddetlendirebilir, tipki bozuklugun bagirsak bakterilerindeki
degisiklikleri tesvik etmesi gibi. Golyak hastaligi, epilepsiden de-
mansa kadar bir¢ok nérolojik komplikasyonla iligkili oldugu igin
konumuzla alakalidir.

Konunun diger 6nemli noktalarini da unutmayalim: Sezaryenle
dogan ve ¢ok sayida antibiyotik kullanan gocuklar, ¢élyak hastaligina
yakalanmaya karsi1 daha biyiik bir risk altindadir ve bu artan risk,
gelismekte olan mikrobiyomun Kkalitesi ile aldig1 hasarin dogrudan
bir sonucudur. Literatiirde, ¢olyak hastalig riski altindaki gocukla-
rin, kayda deger oranda daha az saglikli bakteroide sahip olduklari
belirtiliyor.'® Bati kiiltiirlerindeki ¢ocuk ve yetigkinlerin, mikrobi-
yomlarinda yeterince bakteroit olan insanlara kiyasla enflamatuvar
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ve otoimmiin bozukluklar i¢in daha yiiksek risk tasiyor olmasinin
nedeni bu olabilir.

Saghig1 ve beyin fonksiyonlarini korumak adina gliitensiz bir
hayata baslamamiz gerektigine dair bugiine kadar sunulan en giiglii
kanit Mayo Clinic’ten geldi. 2013'te doktor ve aragtirmacilardan olu-
san bir ekip, nihayet beslenmede tiiketilen gliitenin tip 1 diyabete
neden olabilecegini ortaya ¢ikardi. Diger ¢aligmalar gliiten tiiketimi
ile tip 1 diyabet geligsimi arasinda bir baglanti oldugunu uzun zaman
once gostermis olmasina ra§men bu, ger¢ek mekanizmanin ortaya
¢ikarilmasi adina yapilan ilk ¢aligmadir. Caligmada aragtirmacilar, tip
1 diyabete yatkin, obez olmayan fareleri iki gruba ayirip gliitensiz
veya gliitenli gidalarla beslediler. Gliitensiz gidalarla beslenen fareler
sanshydi, beslenme bigimleri onlari tip 1 diyabete kargi koruyordu.
Aragtirmacilar, bu saglikli farelerin beslenmelerine gliiten eklediginde,
gliitensiz beslenmenin sagladig koruyucu etki tersine dondii. Arag-
tirmacilar ayrica gliitenin farelerin bakteri florasi lizerinde 6lgtilebilir
bir etkiye sahip oldugunu gostererek bilim insanlarinin su sonuca
varmalarini sagladi: “Gliitenin varligi, gidalarin pro-diyabetojenik
etkilerinden dogrudan sorumludur ve bagirsak mikroflorasin et-
kiler. Yeni ¢aligmamiz, besinsel gliitenin bagirsak mikrobiyomunu
degistirerek (tip 1 diyabet) goriilme oranini belirleyebilecegini 6ne
siirer.”"! (Bu arada tip 1 diyabet, tip 2 diyabete nazaran ¢ok az sayida
insani etkileyen bir otoimmiin bozukluktur)

Bu yeni ¢alisma, yine Public Library of Science dergisinde ya-
yimlanan ve gliitenin igerdigi, alkolde ¢oziinebilen bir protein olan
gliadinin kilo alimui ile (tip 2 diyabeti destekleyen ve tip 1 diyabetin
habercisi olan) pankreas beta hiicre hiperaktivitesini tegvik ettigini
kesfeden bagka bir ¢aligmay: yakindan takip etti.'? Bildiginiz gibi
bu kosullar beyin rahatsizhi1 igin biiyiik risk faktérleridir. Giderek
yogunlagan aragtirmalar 1g1ginda bugiin bize zarar veren en yaygin
hastaliklarin ¢ogunun, bugday gibi yaygin yiyeceklerin tiiketiminin
dogrudan bir sonucu oldugunun farkina varmig bulunuyoruz.
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Glitensiz yasam ¢ilginliginin saglikli mi yoksa aldatmaca mi
oldugu hakkinda ¢ok sey yazildigini fark ettim. Gliiten hassasiyeti
testleri negatif sonuglanan veya gliitenle daha 6nce higbir sorun
yasamayan, krep ve pizza seven sizler i¢in su konulara deginmek
istiyorum: Aragtirmalar, modern bugdayin yirmi ii¢ binden fazla
farkli protein liretebilecegini gosteriyor ve bunlardan herhangi biri
potansiyel olarak zararli bir enflamatuvar tepkiyi tetikleyebilir.3
Gliitenin verebilecegi zararh etkileri biliyor olmamiza ragmen ge-
lecekteki aragtirmalar, modern tahillarda gliitenin yani sira ondan
daha zararli olmasa bile insan viicuduna ve beynine yeterince hasar
veren zararli proteinler oldugunu ortaya ¢ikaracaktir.

Giiniimiizde gliitensiz beslenmenin birgok zorlugu vardir. Glii-
tensiz iiriinler i¢in giiniimiizde biiyiik bir pazar olsa da bunlar sa-
dece diger islenmig tiriinler kadar zararl ve besin degeri agisindan
yetersiz birer “gliitensiz Grin"diirler. Cogu lif, vitamin ve diger besin
maddeleri bakimindan yoksul rafine, gliitensiz tahillardan iiretilir.
Bu nedenle igerdikleri maddelere dikkat etmek, beslenme ve saglik
agisindan giivenilir gliitensiz gidalar: tercih etmek ¢ok 6nemlidir.
3. Boliim'de sizi bu konuda yonlendirecegim.

Hastalarima ger¢ek meyveden alinan fruktozu sinirlayip, beslen-
melerinden gliiteni ve iglenmig fruktozu ¢ikarmalarinin, mikrobiyom
ile beynin islevini ve saghgini korumanin ilk adimi oldugunu séyle-
meyi seviyorum. Simdi okuyacaginiz ikinci adim ise saglik lizerinde
etkileri olabilecek kimyasallara ve ilaglara maruz kalmanin éniine
gecmek olacaktir, zaten bu bir sonraki boéliimiin ana konusudur.
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lyi Mikrobiyomu Bozan Yaygin Maruziyetler

SAGLIKLI BiR MiKROBIYOMU etkileyen en yaygin beslenme tehli-
kelerinden bahsettigimize gore bagirsaginizdaki topluluklar: tehdit
eden ilaglar ve gevresel kimyasallar hakkindaki bilimsel ¢aligmalara
biraz daha yakindan bakalim. iclerinden en kétii olanlari ilerleyen
satirlarda ele alacagim. Bu bilgilerden bazilari, daha 6nce degindigi-
miz kavramlarin tekrari niteliginde olmakla birlikte ayn1 zamanda
hayatinizda ileriye doniik yeni segimlerinizi gii¢lendirecek ek veriler
de sunuyor.

ANTIBIYOTIKLER

Bes yasindayken, babamin saghiginin aniden kétiilestigini net bir
sekilde hatirliyorum. O donemde beg alt1 hastane arasinda mekik
dokuyan mesgul bir beyin cerrahi ve ayn1 zamanda (en kiigiikleri
ben olmak ilizere) beg ¢ocuk babasiydi. Tahmin edebileceginiz lizere
babam ¢ok azimliydi ancak aniden atesi ¢ikmaya ve kendisini bitkin
hissetmeye bagladi. Birkag meslektagina danisti ve nihayetinde viri-
dans streptokoklar denilen organizmalarin kalpte enfeksiyona neden
oldugu subakut bakteriyel endokardit (SBE) teshisi kondu. Babam,
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li¢ ay boyunca damardan penisilin aldi. Evde tedavi gérdiigii sirada
yataginin yaninda asili duran serum torbasiyla tip dergilerini okurken
onu izledigimi hald hatirlarim. Penisilin olmasaydi, bu enfeksiyon
stiphesiz 6liimle sonuglanirdi. Bu yilizden antibiyotiklerin 6nemini
ve etkinligini agik ve net bir bicimde anliyorum. Bununla birlikte
bu tedavi sirasinda mikrobiyomunun gegirdigi degisiklikleri ve bu
durumun Alzheimer hastaligiyla sonuglanan mevcut durumu iize-
rinde nasil bir rol oynadigini merak etmekten kendimi alamiyorum.

Antibiyotiklerin insan saghig izerindeki roliinden bahsederken
onlari takdirle anmadan gecemem. Antibiyotikler olmasaydi, bugiin
aramizda bizimle olmayacak birgok arkadagimi, aile iliyelerimi ve
meslektaglarimi taniyorum. Bir zamanlar her yil milyonlarca insani
oldiiren ciddi hastaliklar, agilar sayesinde diinyanin birgok yerinde
hemen hemen yok edildi. Yirminci yiizyilin baglarinda (“hayata karg1”)
antibiyotiklerin kesfi bizim en 6nemli tibbi bagarilarimizdan biridir.

1928'de ingiliz bilim insan1 Alexander Fleming, bazi bakterileri
o6ldiiren ve dogal olarak biiyiiyen bir maddeyi (bir mantari) neredeyse
kazara kegfetti. Yaygin bir bakteri olan stafilokok aureus bakterisini
iiretirken, ayni ¢anak igindeki bir kiif mantarinin bakteri kolonisini
yok ettigini gézlemledi. Kiif mantarini penisilin olarak adlandird: ve
diger bilim insanlariyla birlikte bulasic1 bakterileri yok etmek igin
penisilin kullanarak sayisiz deney yapmaya koyuldular. Avrupa ve
ABD'deki aragtirmacilar, hayvanlarda ve daha sonra da insanlarda
penisilini test etmeye bagladi. 1941'de diisiik seviyeli penisilinin bile
ciddi enfeksiyonlar: tedavi ettigi ve birgok hayat kurtardig tespit
edildi. 1945'te Alexander Fleming, Nobel Fizyoloji ve Tip Odiilii'nii
kazandi.

Anne Miller, ABD'de bu hayat kurtarici ilagtan yararlanan ilk kigi
oldu. 1942'de Miller diisiik yapmis otuz ii¢ yaginda bir hemgireydi.
Viicutta siddetli streptokok enfeksiyonunun neden oldugu lohusalik
hummasiolarak adlandirilan ve teknik olarak puerperal sepsis olarak
bilinen ¢ok ciddi bir hastaliga yakalanmigti. Anne, bir ay boyunca
atesi diismeyen ve sayiklaylp duran, durumu kritik bir hastaydi.

174



Mikrobiyota Bozuklugu

Heniiz piyasada satilmamasina ragmen doktoru ilk penisilin seri-
lerinden birini bulabilmigti. Anne, 6liim doseginde kivranirken ilag
ucakla gonderilmig ve Yale New Haven Hastanesi'ndeki doktorlara
teslim edilmek ilizere Connecticut’taki eyalet polislerine verilmigti.

5,5 gram penisilin igeren ilag verildikten sonra saatler igeri-
sinde Anne'’in saghg hizlica diizelmigti. Atesi azalmig, sayiklamalari
dinmigs, istah1 yerine gelmis ve bir ay i¢inde tamamen iyilegmisti.
ilaca talep o denli fazlaydi ve malzemeler o kadar azd: ki ilacin ka-
lintilarini filtreleyip aritmak, tekrardan kullanmak iizere ¢ikarmak
icin Anne’in idrarini saklamiglardi. Anne, bir déniim noktasi olan bu
olayn ellinci y1l doniimii igin 1992'de Yale’e geri donmiigtii. 1992'de
seksenli yaslarindaydi ve tam doksan yasina kadar yasamisti. Penisilin
olmasaydi, dliimle elli y1l daha erken karsilagacakt.

Elbette, antibiyotikler her enfeksiyonu yok edebilecek sihirli
kursunlar degildir. Dogru zamanda kullanildiginda hayati tehdit eden
bir¢ok ciddi hastalig1 tedavi edebilirler. Artik tip alaninda devrim
yaratan antibiyotiklerin nadiren bulunabildigi giinler ¢ok eskide
kaldi. Bugiin antibiyotikler her yerde bulunabiliyor, hatta agir1 sik
ve asir1 miktarlarda kullanilabiliyor.

CDC'ye gore her y1l bes Amerikalidan dérdii antibiyotik aliyor.!
2010’da ABD’de 309 milyonluk bir niifus igin regeteyle yaklagik 258
milyon antibiyotik satildi. On yagsin altindaki ¢ocuklara yazilan re-
cetelerin ¢ogunlugunu antibiyotikler olusturuyor. Ozellikle de bu
ilaglarin (soguk alginlig1 ve grip gibi) tedavi etmedigi viral hastaliklara
karsi abartili bir bicimde kullanilmasi, mevcut antibiyotiklerin basa
¢ikamayacag), antibiyotiklere karsi direngli kotii patojenik irklarin
¢ogalmasina neden oldu. Diinya Saglik Orgiitii (WHO), “Acil eylem
plani hazirlamazsak basit enfeksiyonlarin ve kiigiik yaralanmalarin
insanlar bir kez daha 6ldiirebilecegi bir antibiyotik sonrasi déneme
girecegiz,” dedi.2 WHO, antibiyotik direncini “yirmi birinci ylizy1lin
en biiyiik saglik sorunlarindan biri” olarak nitelendirdi.

Alexander Fleming, 1945'te Nobel Odiilii konferansi sirasinda
yaptig1 konugmada ortaya ¢ikabilecek bu potansiyel sonuglara karsi
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bizi uyarirken, “Penisilinin herhangi bir diikkkdndan kolayca satin
alinabilecegi zamanlar gelebilir. O zaman bilgili olmayan insanlar,
mikroplarini ilacin 6liimciil olmayan diigiik dozlara maruz biraka-
rak mikroplari daha da direngli hale getirebilir,” dedi.? (Antibiyotik
kullanirken “diigiik doz” yani ¢ok az ya da regetede tavsiye edilen
miktardan az antibiyotik almaniz, genel olarak antibiyotikleri agiri
kullanmak kadar sorunlu olabilir. Her iki uygulama da direngli ve
saldirgan irklara yol agar) Penisiline direngli, mutant stafilokok
irklari yalnizca li¢ y1l sonra ortaya ¢ikti. Giiniimiizde metisiline di-
rengli stafilokok aureus (MRSA) enfeksiyonu, yaygin antibiyotiklerin
¢ogunun tedavi edemeyecegi kotii bir stafilokok bakteri tiiriinden
kaynaklaniyor. MRSA, ABD'de zayif bagisiklik sistemine sahip kisileri
oldiiren ve saglikh genglerin tedavi icin hastanelere akin etmesine
yol agan biiyiik bir tehdit haline geldi. Genel olarak her yil iki milyon
Amerikal, ilaca direngli enfeksiyonlara yakalaniyor ve yirmi ii¢ bini
hayatini kaybediyor.* Akcigerleri tahrip eden 6ldiiriicii tiiberkiiloz
bakteri irklar1 nedeniyle tiiberkiiloz da geri déniiyor.

Antibiyotikler tarim ve hayvancilikta da yaygin olarak kullaniliyor
ve bu durum da direng sorununa ciddi anlamda katkida bulunuyor.
Enfeksiyonlari tedavi etmenin yani sira hayvanlarin daha ¢abuk
biiyiimelerini ve daha erken olgunlagsmalarinmi saghyorlar. Hayvan-
lar lizerinde yiiriitiilen laboratuvar ¢aligmalari, antibiyotige maruz
kaldiginda besi hayvanlarinin mikrobiyomlarinin (iki hafta kadar)
kisa bir zamanda biiyiik degisiklikler gecirdigini ortaya koydu. An-
tibiyotik maruziyetinin ardindan kalan bakteri tiirleri ise (ilerleyen
satirlarda daha fazla agiklayacagim) kisa siirede obeziteyi tegvik eden
degisikliklere yol agt1 ve bu da antibiyotik direncinde belirgin bir
artiga neden oldu. Bu antibiyotikler nihayetinde kirmizi etin, beyaz
etin ve siit liriinlerinin iginde yer aliyor ve bu da insan viicudundaki
kalic1 etkileri konusundaki endigeleri artiriyor. Antibiyotikler endok-
rin bozuculardir ve gidalar yoluyla bu antibiyotiklere siirekli maruz
kalmak, viicuttaki cinsiyet hormonlarinda karigiklik yaratir. Ayrica
obeziteye katkida bulunarak metabolizmamizi negatif etkileyebilir.
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Bu etki hem antibiyotiklerin viicuttaki dogrudan etkileri yoluyla
hem de bagirsak bakterileri yoluyla ortaya ¢ikabilir.

Bugiin ¢ocuklardaki obezite salgininin suglusunun, bu ilaglarin
¢ocuklarin gelismekte olan savunmasiz organlar iizerindeki kiimii-
latif etkileri olup olamayacagi konusunda birgok tartisma yapiliyor.
Maalesef besin stoklarindaki antibiyotiklerin azaltilmasini saglamaya
yonelik yasal diizenlemeler yapma ¢aligmalarinda bir¢ok yasal ve
politik bosluklar bulunuyor.

Elbette ki tartigmamizin ana konusu, bu ilaglarin insan mik-
robiyomu iizerindeki zararh etkileri. Ornegin, antibiyotiklerin sigir
(ve muhtemelen insan) yetistirme mekanizmasi, mikrobiyomdaki
degisiklerle daha da giiglii olabilir. 4. Blim'de daha fazla yag de-
polamaya ve kilo alimina yol agan bagirsak bakterileri tiirleri ile
obeziteyi 6nleyenler arasindaki farki nasil agikladigima liitfen hatirla-
yin. Firmikiitler yiyeceklerden daha fazla enerji toplayarak viicudun
daha fazla kaloriyi emme ve kilo alma riskini artirir. Zayif bireylerin
bagirsaklarinda baskin olan bakteroitlerin aksine obez insanlarin
bagirsaklari firmikiitlerin egemen oldugu bir ortamdir. ister inek
ister insan olsun bir hayvan antibiyotik aldiginda, viicudun mikro-
biyom cesitliligi ve yapisi aninda degisir, ¢iinkii antibiyotikler bazi
irklar1 aninda yok ederken digerlerinin geligmesini saglar. Ne yazik ki
antibiyotikler bilyiik bir dengesizlik yaratarak bagirsaklari obeziteyi
tegvik eden bakterilere birakir. New York Universitesi'nden Dr. Mar-
tin Blaser, antibiyotik kullaniminin obeziteye katkida bulundugunu
diisiinen arastirmacilardandir. Aslinda yaptig1 ¢aligmalar, antibiyo-
tiklerin daha 6nce bahsettigim pek bilinmeyen bir irk iizerindeki
etkisine odaklandi: H. pilori, peptik iilser hastalarinda doktorlarin
popiiler bir hedefidir. Peptik iilser ve mide kanseri riskini artirdigi
bilinir, ayn1 zamanda insan bagirsak mikrobiyom toplulugunun si-
radan bir liyesidir.

Dr. Blaser 2011'de yaptig1 ¢calismalarindan birinde iist gastroin-
testinal kanallarini incelemek i¢in Amerikali gazileri muayene etti.’
92 gaziden 38'inde h. pilori bulunmazken, 44 kisinin test sonucu
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pozitif ¢ikti, 10 kiginin durumu ise belirsizdi. H. piloriye sahip olan
23 kigiye antibiyotik verilerek 2 kisi hari¢ herkesteki tiim bakterilerin
yok edilmesi saglandi. Baglangicta h. pilori bakterileri olan ve onlarin
antibiyotiklerle yok edildigi 21 gaziye ne oldu dersiniz: Kilo almaya
basladilar. Viicut kitle endeksleri yaklasik %5 oraninda artti. Diger
gazilerin agirliklarinda degisim goriilmedi. Dahasi, istahi uyaran
hormon olan ghrelin diizeyleri, yemekten sonra alt1 kat artti1 ve
yemeklerden sonra doymug hissetmediklerini ve daha fazla yiyebi-
leceklerini belirttiler. Yiiksek diizeyde ghrelinin karin bdlgesi yagini
artirdig: da biliniyor. Yani antibiyotiklerin hayvancilikta biiylimeyi
tesvik etmesi, pargalari bir araya getirdiginizde gercekten mantikli.
Kesinlikle kilo alimina yardimci oluyorlar. Ayrica antibiyotikler gidalar
araciligiyla tiiketildiginde veya dogrudan alindiginda kilo almamiza
yardimci oluyorlar.

Asagidaki grafikte de gorebileceginiz gibi ABD, et iiretiminde
antibiyotik kullanimi agisindan 6ncii durumdadir.®
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2011'de Amerikali ilag lireticileri, hayvancilik igin (su ana kadar kayde-
dilen en biiyiik miktar olan) yaklagik 15 milyon kilo antibiyotik satti
ve bu rakam, o yilin antibiyotik satiglarinin %80’ini olugturuyordu.’

FDA, kirmizi ve beyaz eti antibiyotiklere direngli bakterilere
karg1 ancak 1996’da test etmeye bagladi ancak ne yazik ki mevcut
antibiyotik kullanimini denetleme politikasi, gercek ve seffaf bir
gozetime izin vermiyor. Eski FDA komisyon iliyesi ve ¢ok satanlar
listesinde yerini alan The End of Overeating kitabinin yazari Dr. David
Kessler, New York Times ig¢in 2013’te yazdig bir yazida gercekleri
belirtti: “Neden kanun yapicilar, antibiyotiklerin %80’'inin nerede
kullanildigini1 6grenmek istemiyor? Sirf cevaplardan korktugumuz
icin zor sorulardan kaginamayiz. Kanun yapicilar, hayvanlarin aslinda
hastayken almalari gereken ilaglarin onlarin iistiinde sirf daha ucuza
et liretebilmek i¢in kullanildigini halka anlatmali.”™

Gida stokunda antibiyotik kullanimiyla ilgili daha siki kisitlama
ve yonetmeliklerin uygulanmasi olduk¢a uzun bir zaman alsa da
enfeksiyonlara karsi antibiyotik kullanimi konusunda CDC, WHO ve
Amerikan Tabipler Birligi seviyesinde degisiklikler yagandigini gor-
mekten memnuniyet duyuyorum. Bu kurumlar, su anda doktorlarin
uydugu ¢ok sayida uyari yayimladilar. Bu, hangi tiir enfeksiyonlarin
gergekten antibiyotiklere ihtiya¢ duydugu ve viicudun dogal olarak
listesinden gelmesi igin hangilerine miidahale edilmeyecegi konusunda
daha fazla farkindalik yaratti. Amag, kesinlikle gerekli olmadik¢a
antibiyotik kullaniminin éniine gegmektir. Ornegin, son birkag yilda
pediyatri uzmanlari, ¢ocuklarinin kulak veya bogaz enfeksiyonla-
rinin tedavisi igin antibiyotik talep eden ailelere karsi direnmeleri
konusunda destekleniyor. Gormek istedigim degisim iste bu.
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Journal of the American Medical Association’a gére bu enfeksiyonlar
genellikle antibiyotik olmadan tedavi edilebilir: ?

*  Soguk alginlig
»  Enfltanza (grip)
*  Gogu oksurik ve brongit

+  Birgok kulak enfeksiyonu

»  Ciltteki dokiintiilerin birgogu

2004'te Journal of the American Medical Association’da yayimlanan
asir1 derecede rahatsiz edici bir ¢aligma, arastirmacilarin antibiyo-
tiklerin kanser riskini 6nemli 6lgiide artirma potansiyelini ortaya
koymasiyla antibiyotiklerin etkisini yeniden gormemi saglad1.'® Was-
hington Universitesi aragtirmacilari 19 yasindan biiyiik, primer in-
vaziv meme kanseri (gogiisten viicudun diger bolgelerine yayilma
potansiyeli olan gogiis kanseri) olan 2.266 kadini gézlemledi ve onlari
rastgele segilen 7.953 kadindan olugan kontrol grubuyla kargilagtir-
dilar. Caligma, (her tiirden) antibiyotik kullanan kadinlarda meme
kanseri riskinde artis olup olmadigini belirlemek iizere tasarlandi.
Aragtirmacilar, antibiyotik kullanilan giin sayisi ile meme kanseri
riskinin artig1 arasinda agik bir baglant1 buldu. En ¢ok antibiyotik
alan kigilerde meme kanseri riski neredeyse iki kat fazlaydi. Sonug-
lar ayn1 zamanda antibiyotik kullanimu ile 6liimciil meme kanseri
arasinda anlaml bir korelasyon ortaya gikardi. Yazarlar, “Antibiyotik
kullanimyi, gogiis kanserine yakalanma ve bunun 6liimle sonuglanma
riskinin artmasi birbiriyle baglantilidir,” diyerek, “Daha fazla ¢alig-
maya ihtiya¢ duyulsa da bu bulgular, antibiyotiklerin uzun siireli
kullaniminda ihtiyatli olunmasi gerektigi kanisini giiglendiriyor,”
sonucuna varmiglardir.
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Antibiyotik Kullanimina Bagli Olarak Meme Kanseri Riski

Meme Kanseri Riski

En az En cok

Antibiyotik Kullanimi

Acikca belirtmek gerekirse bu ¢aligma antibiyotiklerin meme kanse-
rine neden oldugunu géstermedi. Ancak bu giiglii ilaglarin bagirsak
bakterilerini ve mikroplarin bagisiklik, detoksifikasyon ve enfla-
masyon tlizerindeki roliinii nasil degistirdigine dair bildiklerimizi
diisliniirsek, bu gibi ¢caligmalarin en azindan siiphelerimizi artirmasi
normaldir. Oniimiizdeki on yilda, bagirsak mikrobiyomunun durumu
ile beyin ve sinir sistemi kanseri de dahil olmak lizere bazi kanser
tlirlerinin riskleri arasinda giiglii bir iligki oldugunu gosteren daha
list diizey aragtirmalarin olmasim bekliyorum.

Dr. Robert F. Schwabe, bu alanda bagi ¢eken bir aragtirmacidir.
Kolombiya Universitesi Tip Fakiiltesi'nde aragtirma doktoru olan Dr.
Schwabe, 2013'te Nature adli bir uzmanlk dergisinde yayimlanan
ve mikrobiyomun hangi durumlarda kanserli biiyiimeleri tesvik
ettigini ya da onledigini agiklayan ikna edici bir makale yazdi."
Makalenin sonug¢ kisminda, “tibbi arasgtirmanin bir sonraki cephesi”
olan mikrobiyoma dikkat ¢ekerek kanserin 6nlenmesi ve tedavisine
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yonelik yeni terapiler bulmak i¢in mikrobiyom iizerinde ¢alismanin
o6nemini vurguladi.

Antibiyotiklerin saghgimizdaki 6nemli bir is birlik¢iyi daha mah-
vettiklerini anlatabilmek i¢in kanser 6rnegini verdim ama aslinda
antibiyotiklere maruz kalma ile yiiksek DEHB, astim, agir1 kilolu
olma ve diyabet gibi sorunlardan da bahsedebilirdim ki bunlarin
hepsi demans, depresyon, intihar ve anksiyete bozuklugu riskini
onemli 6lglide artiryor. Simdiye kadar bu rahatsizliklarin hepsinin
ortak noktasini tahmin etmis olmalisiniz: enflamasyon. Enflamasyon
siirecinden bir adim daha geriye gittiginizde ise kendinizi bagirsak
mikrobiyotasini diigiiniirken bulacaksiniz.

Haftada birkag kez hastalarim ofisime telefon eder ve soguk
alginhigina yakalandiklari i¢in kendilerine “bazi ilaglar yazmami”
ister. Her seferinde bunun uygun olmadigini agiklarim. Ust solunum
yolu enfeksiyonlar: i¢in en sik verilen antibiyotiklerden biri olan
Zithromax Z-Pak1 ozellikle talep ettiklerinde, onlara gu bilgileri
veririm: Blyiik hasta gruplarindan elde edilen veriler, bu antibiyotik
kullaniminin kalp kaynakl 6liim riskini 6nemli lglide artirdigini
gosteriyor, ¢linkii ilacin potansiyel yan etkilerinden biri kalp arit-
misi.'? Aslinda bu baglantiy: inceleyen ¢aligmalardan birinde South
Carolina Universitesi Tip Fakiiltesi'ndeki aragtirmacilar, 2011'de bu
ilacin yazildig1 40 milyon regetenin yarisinin gereksiz oldugu ve
4.560 oliime neden olmug olabilecegi ger¢eginden bahsetti.”® Ayrica
antibiyotik isteyen hastalara, antibiyotik almazlarsa soguk alginlik-
larinin muhtemelen bir hafta sonra gegecegini ancak antibiyotik
alirlarsa soguk alginlhiginin yedi giin sonra gececegini séyliiyorum.
Yaptigim espriyi anladiklarindan her zaman emin olamiyorum. Sanki
agir1 antibiyotik kullaniminin tehlikeleriyle ilgili tiim haberler, bir
kulaklarindan girip digerinden ¢ikiyor gibi goériiniiyor. Bu sadece
sizin veya benim igin gegerli degil. Bu hepimiz igin gegerli.

Sizin veya ¢ocugunuzun antibiyotik almasi gerektigini diiglindii-
giniiz bir dahaki sefere, bunun artilarini ve eksilerini hesaba katin.
Antibiyotiklerle iyilestirilebilen bir enfeksiyonsa kesinlikle bunlari
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doktorun onerdigi gibi akillica ve eksiksiz kullanin (@antibiyotik teda-
visi sirasinda probiyotik takviyesi hakkinda daha ayrintili bilgi igin
sayfa 180’e bakin). Ancak bu antibiyotiklerin iyilestiremeyecegi bir
enfeksiyonsa mikrobiyom agisindan ne kadar “tasarruf” ettiginizi
diisiiniin. Son derece savunmasiz olan gocuklar s6z konusu oldu-
gunda bu é6zellikle énemlidir. Ornegin, son zamanlarda sadece agri
veya atesten kurtulmak igin ilag verildigi takdirde gocuklarin biiyiik
¢ogunlugunun birkag giin iginde kulak enfeksiyonundan kurtuldugu
goriildi. 2010'da Journal of the American Medical Association’da yayim-
lanan bir aragtirmada bir grup ¢ocuk doktoru, genellikle viriislerin
yol agtig1 bu yaygin enfeksiyonlar igin antibiyotiklerin agir1 kullanimi
konusunda alarm verdi."* Doktorlar antibiyotiklerin faydalarinin yan
etkilerine baskin ¢iktigini, bir¢ok vakada da higbir faydasi olmadigini
belirtti. Bir ya da birkag antibiyotik tedavisi, bagirsak bakterilerinin
bozulmasindan kaynaklanan gesitli saglik zorluklarinailigkin (astim,
genglik yillarinda obezite ve 6mriin sonlarina dogru demansa kadar)
riskleri artirir. Her gey birbirine baglidir ve bu kalic1 baglantilari
yaratan da bagirsak bakterileridir.

DISCIYE GITMEDEN ONCE ANTIBIYOTIK

ALANLARA NOT

Kalga ya da diz replasmani olan yash hastalarimin gogu, disgiye
gitmeden 6nce koruyucu olarak antibiyotik kullandiklarini séyliiyor.
Bu uygulama o kadar uzun siiredir devam ediyor ki artik insanlar
bunun mantikl bir aligkanlik oldugunu digtinlyor. Fakat giincel bilim
bize aksini sOyliyor: Son aragtirmalar, kalga veya diz proteziniz
varsa dis tedavisi igin antibiyotik kullanmanin higbir yarari olmadigini
gosteriyor. Yeni bir galigmanin sonucuna gére: “Dig tedavileri, daha
sonraki kalga veya diz enfeksiyonlar igin risk faktorleri degildi. Dig
tedavisinden dnce koruyucu olarak antibiyotik kullanilmas,, ilerleyen
donemlerde kalga veya diz enfeksiyonu risklerini azaltmiyor.”'s

183



BAKTERI KASABASINDAKI SORUNLAR

Bununla birlikte &zellikle de dis veya dig eti ameliyati gibi

prosediirleri gerektiren dig tedavileri dncesinde koruyucu olarak

antibiyotik tedavisi gérmesi gereken bazi kigiler var. Ancak bu

kategoriye ok az kigi dahil olur ve bu kisiler agagidakilerden en

az birini deneyimlemis olmalidir:

Enfektif endokardit

Protez kalp kapaklari

Palyatif gantlar ve kanallar da dahil olmak izere onarilmamig
siyanotik konjenital kalp defektleri

Tedavi sonrasi ilk 6 ay boyunca ameliyat ya da kateter miida-
halesiyle yerlestirilmig olmasina bakilmaksizin protez materyali
ya da bir cihazla tamamen onarilmisg konjenital kalp defektleri
Protez yama veya protez cihazinin bulundugu yerde veya
onun bitigiginde rezidiuel defektler bulunan onarilmis kon-
jenital defektler

Kardiyak transplantasyonu ve kardiyak valvilopati geligimi

Yukaridakilerin ne oldugunu bilmiyorsaniz, oral ameliyat olmadan

once koruyucu antibiyotik kullanmaniza gerek yoktur.

DOGUM KONTROL HAPI

Dogurganlik ¢agindaki milyonlarca kadin dogum kontrol yontemi
kullaniyor. Bilindigi gibi dogum kontrol hapi, ilk olarak 1960’11 y1l-
larda gelistirildi ve feminist hareketin mihenk taglarindan biri olarak
kargiland. Ancak dogum kontrol haplari, insan viicudu {izerinde
ani biyolojik etkileri olan sentetik hormonlardan ibarettir ve kag-
nilmaz olarak mikrobiyota topluluguna etki eder. Hemen hemen
tiim ilaglar mikrobiyom iizerinde bir miktar etkiye sahip olsa da

giinliik alinan ve genellikle uzun vadeli kullanilan dogum kontrol
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hapi gibi ilaglar en sinsileridir. Uzun stireli kullanimin (beg yildan
fazla) birgok sonucu arasinda sunlar bulunuyor:

» Dolagimdaki tiroit hormonunun ve mevcut testosteronun
azalmasi

« Yiiksek insiilin direnci, oksidatif stres ve enflamasyon be-
lirtegleri

« Bazi vitamin, mineral ve antioksidanlarin tiikkenmesi

Metabolizma, immiinoloji, néroloji ve hatta endokrinolojide bagir-
sak bakterilerinin rolii agisindan daha 6nce agikladigim her seyi
diigiiniince Manhattanl psikiyatrist Dr. Kelly Brogan'in hastalarina
“yaramaz kiigiik hap” olarak tarif ettigi dogum kontrol haplarindan
metabolizmanin etkileniyor olmasi hi¢ de sasirtict degil. Dogum
kontrol hapi kullanirken kaydedilen en yaygin yan etkiler arasinda
duygudurum ve anksiyete bozukluklarinin olmasi da hig garip degil.
Dogum kontrol hap tarafindan tiiketilen vitaminlerden biri, beyin
sagligiicin ¢ok 6nemli olan serotonin ve GABA molekiillerinin iire-
tilmesinde bir kofaktdr olan Bé'dir. Bilim insanlari yakin gegmiste
oral kontraseptiflerin enflamatuvar bagirsak hastaliklariyla baglan-
tili olabilecegini, 6zellikle de kalin veya ince bagirsagin ya da her
ikisinin bariyer ve duvar enflamasyonuyla karakterize olan Crohn
hastaliginin riskini artirdigini ortaya koydu.'® intestinal bariyerde
kanamaya sebep olabilecek kadar yogun bir enflamasyon bile olabilir.

Bu iligkinin mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte mev-
cut diisiinceye gore hormonlar intestinal bariyerin gegirgenligini
degistiriyor, goriiniige gore ostrojen gibi hormonlar verildiginde
kolon enflamasyona karsi daha savunmasiz hale geliyor (bu da do-
gum kontrol hapi kullanan bazi kadinlarin neden gastrointestinal
sorunlardan yakindigini agikliyor). Ayrica gegirgenligin insan sag-
Iig1 ig¢in ne kadar 6nemli oldugunu biliyoruz: Bagirsaktan gelen,
ozellikle de bagirsak bakterileri tarafindan tiretilen materyallerin,
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sonunda kan dolagimina girerek bagisiklik sistemini tahrik ettik-
lerini ve sonrasinda zarar verdikleri beyin de dahil olmak iizere
viicudun diger boliimlerine gegebildiklerini biliyoruz. Boston'daki
Massachusetts Genel Hastanesi'nin gastroenteroloji béliimiinde kli-
nik arasgtirma gorevlisi olan Dr. Hamed Khalili liderliginde 2012'de
yapilan bir aragtirmada arastirmacilar, biiyitk ABD Hemsireler Saglik
Aragtirmasr’na kayith olan ve 1976'dan 2008 yilina kadar takip edilen
yaklasik 233.000 kadindan alinan verileri incelediler.”” Hi¢ dogum
kontrol hapi kullanmamig olanlar, kullananlarla karsilagtirdiginda
mevcut kullanicilarin Crohn hastaligina yakalanma riskinin nere-
deyse ¢ kat daha fazla oldugunu kesfettiler. Dr. Khalili, dzellikle
de ailesinde enflamatuvar bagirsak hastaligina yakalanmig bireyler
olan ve dogum kontrol haplar1 kullanan kadinlarin, bu iki durum
arasinda baglanti oldugu bulunan aragtirmadan haberdar edilmesi
gerektigini belirtti.

Peki, diger secenekler neler? Kadin saglig1 savunucusu olan Dr.
Brogan, tiim hastalarinin oral kontraseptiflerden kurtulmasini is-
tiyor. Hormonsuz spiral (RIA - rahim igi arag), yumurtlamanin ne
zaman gergeklestigini belirlemek i¢in kadinin viicut sicakligini dogru
bir sekilde izleyen dogurganlik cihazlari veya eski moda kondom
kullanmalarini éneriyor. Brogan'in sbzleriyle: “ilag tedavisinin bir
bedeli var ve bir bireyin hangi gevresel ve genetik riskleri tagidigini
bilmeden bir risk/fayda analizi yapmak ¢ok zor. Kayda deger riskleri
minimal veya az olan ve kanita dayali belli oranda faydasi olan bir
tedavi segenegi varsa, bu bana gore sagliga giden daha sefkatli ve
nazik bir se¢im olacaktir. Giinlimiizde kadin 6zgiirliigii, recetelerden
bagimsiz, saglikli ve mutlu bir menstriiel siklustan ibaret.”®

NONSTEROIDAL ANTIENFLAMATUVARLAR

Gegmigte, 1990’lara kadar uzanan ¢ok sayida ¢aligma, Advil (ibupro-
fen) ve Aleve (naproksen) gibi nonsteroidal antienflamatuvarilaglari
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iki veya daha fazla yil siireyle kullanan kisilerin, %40'tan daha az
Alzheimer ve Parkinson riskine sahip olabilecegini géstermistir.'®
Bu durum, bunlarin esas olarak enflamatuvar hastaliklar oldugunu
diisiindiigliniizde mantikhidir, zira enflamasyonu kontrol altina al-
diginizda riski de kontrol altina almig olursunuz.

Ancak artik hikayede doniisiim yaratan yeni ¢aligmalar ortaya
¢ikmaya bagliyor. Bu ilaglarin 6zellikle de gliitenin varliginda bagir-
sak duvarinin hasar gérme riskini artirabildigi goriildii. ispanyol
aragtirmacilar genetik olarak gliiten hassasiyetine yatkin farelerin,
romatoit artrit tedavisinde siklikla kullanilan giiglii bir nonsteroidal
antienflamatuvar olan indometasinle tedavi edildiginde, gliitenin
zararl etkilerini artiran bagirsak gegirgenliginde belirgin bir artig
yasadiklarini buldu. Aragtirmanin sonuglarina gore, “intestinal ba-
riyeri degistiren gevresel faktorler, kisileri gliitene kargi hassas hale
getirebilir”.?° Gelecekteki aragtirmalar, bu sorunun aydinlatilmasina
yardimci olacaktir ancak simdilik, bu ilaglarin gergekten gerekli
olmadik¢a kullanilmamalar1 gerektigi konusuna dikkat ¢ekmek
istiyorum.

GEVRESEL KIMYASALLAR

Bugiin ¢evremizde sayisiz sentetik kimyasal madde var, bunlarin
¢ogu dokundugumuz, soludugumuz, cildimize siirdiigiimiiz ve tii-
kettigimiz seylerde mevcut. Sanayilesmis tilkelerdeki ¢ogu bireyin
tlikettigi hava, su ve gidalarda yiizlerce sentetik kimyasal madde
bulunuyor. Dogumda, bebeklerin gobek kordon kaninda 232 sentetik
kimyasalin izleri tespit edildi.?! Bu kimyasallarin biiyiik ¢ogunlu-
gunun saglik lizerindeki etkileri ise yeterince test edilmedi. Son
otuz yilda ABD'de 82.000'den fazla endiistriyel kimyasal, 1.000 bo-
cek ilaci etken maddesi, 3.000 kozmetik maddesi, 9.000 gida katki
maddesi ve 3.000 ilag¢ maddesi de dahil olmak iizere ticari amagh
kullanim igin 100.000°den fazla kimyasal madde onaylandi1.?? ABD
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Cevre Koruma Ajansi (EPA) ve Amerikan Gida ve ilag Dairesi (FDA)
sadece bunlardan ¢ok kiigiik bir boliimiiniin diizenlemesiyle ilgile-
niyor. 1976 Toksik Maddeler Kontrol Yasasr'nin (TSCA) gegmesinden
sonraki yillarda finansman kisitlamalari ve sanayi davasi, EPA'nin
sadece TSCA kimyasal envanterinde listelenen 84.000 kimyasalin
yaklasik 200%tinde giivenlik testi sart1 kogabilecegi anlamina geliyor.
Bu 84.000 kimyasaldan 8.000'i yilda en az 11.500 kilo iiretiliyor. Su
ana kadar bu kimyasallarin en az 800’iiniin hormonal sistemimize
miidahale edebileceginden siipheleniliyor.

Bilim insanlarinin yillardir endiistriyel kirleticileri 6l¢tiigiinii
ve bunlar ile insan saglig1 arasinda baglanti kurdugunu diisiinsek
de “viicut yiikii” olarak adlandirilanlar: (yani kandan idrara, gobek
kordonu kanindan anne siitiine kadar insan dokularinda bulunan
toksinlerin seviyelerini) incelemeye daha yeni bagladik. Mevcut
ticari kullanimdaki kimyasallarin biiyiik bir ¢ogunlugunun insan
saglig lizerindeki etkileri tam olarak analiz edilmedi, bu nedenle bu
kimyasallardan kaynaklanan risklerin gergek boyutunu veya insan
viicudunun normal fizyolojisini ve mikrobiyomunu nasil bozabile-
cegini bilmiyoruz. Bu nedenle dikkatli olmak ve aksini ispatlayacak
kesin bir aragtirma yapilincaya kadar zarar verdiklerini varsaymak
daha mantikl olacaktir.

Cevresel kimyasallarin zararli olmasinin nedenlerinden biri,
lipofilik olma egiliminde olmalaridir, yani endokrin bezlerinde ve
yag dokularinda birikmeleridir. Dahasi karaciger islenmesi gereken
toksinlerle asir1 yiiklendiginde, onlari viicuttan temizlemede daha
az etkili olabilir. Bu da mikrobiyota toplulugunun yani sira viicudun
tiim ortamini degistirir.

Arastirmacilar arasinda son zamanlarda géze ¢arpan bir endise,
bir¢ok kimyasalin viicuttaki dstrojeni taklit etmesi ve ayni anda
bir¢oguna maruz kalmamizdir. Ornegin, yaygin bisfenol-A (BPA)
bilegenini 6rnek verelim. %93'ten fazlamiz bu kimyasalin izlerini
viicutlarimizda tagiyoruz.?3 BPA ilk kez 1891'de iiretildi ve yirminci
yiizyilin ilk yarisinda kadinlar ve hayvanlarda sentetik bir 6strojen
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ilac1 olarak kullanildi. Kadinlara aybasi, menopoz ve gebelik sira-
sinda mide bulantisiyla ilgili sorunlar1 tedavi etmek icin verildi,
ciftciler ise bunu sigirlarinin biiylimesini saglamak igin kullandi.
Kansere neden olan riskleri ortaya ¢iktiginda da yasaklandi. BPA
1950’lerin sonlarinda ticari iireticiler tarafindan plastiklere eklen-
meye bagladiginda, kendisi i¢in bir bagka ev buldu. Bayer ve General
Electric’in kimyagerleri, BPA'nin uzun zincirlerle bir araya geldiginde
(polimerize edildiginde), camin yerini alacak kadar geffaf ve geli-
gin yerini alacak kadar giiglii, polikarbonat olarak adlandirilan bir
plastik olusturdugunu kesfettiler. Bundan kisa bir siire sonra da
elektronik aletler, giivenlik techizatlari, otomobiller ve gida kutu-
lar1 igine girmeyi bagardi. O zamandan beri BPA, kasa figlerinden
dig doku yapistiricilarina kadar bir¢ok siradan iiriinde kullaniliyor
ve her y1l 450.000 kilodan fazla miktarda g¢evreye saliniyor. Plastik
saklama kaplarinda bulunan BPA'nin hem kadinlarda hem de erkek-
lerde hormonal dengesizlikler yarattig1 gézlemlendi. BPA gibi bir
kimyasalin mikrobiyota hiicrelerine ne tiir zararlar verebilecegini
bulmak i¢in ¢aligmalar devam ediyor. Bazi ¢aligmalar, bazi bagirsak
bakterilerinin BPAy1 azaltabilecegini ve bdylece insan hiicrelerini
daha az toksik hale getirecegini 6ne siirse de benim endigelendigim
nokta, bu bakterilerin ¢ogalmasini destekleyerek dengesi bozulmusg
bir topluluk olusturmasidir.

BPA, giinliik hayatta kargilagtigimiz pek ¢ok kimyasaldan sadece
bir tanesidir. BPA, kisa siirede agresif tiiketici lobiciligi sayesinde
ticari lirlinlerimizden ve gida iiriinlerinden kaybolabilir ancak ayni
derecede zararli olabilecek binlerce bagka kimyasalin ¢evremize siz-
mas! devam edecektir.

Belirttigim gibi bugiin kag tane sentetik kimyasala maruz kal-
digimiz1 ve hangisinin mikrobiyoma ve insan hiicrelerine gergekten
zararli oldugunu tam olarak bilmek imkansizdir. Ancak tedbirli olmak
ve potansiyel olarak zararli kimyasallara maruz kalma diizeyinizi
diigiirmeye ¢alismak en iyisidir. Bu da evde bagliyor. 9. Bolim'de,
zararl maddeleri en aza indirgemek igin yapabileceginiz tiim adimlar
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ele alacagim. Bocek ilaglari ve klor miimkiin oldugunca kaginilmasi
gereken iki maddedir. Bunlarin bagirsak bakterileri izerinde zararh
etkileri oldugu kanitlandi. Bocek ilaglari zaten bocekleri 6ldiirmek
icin tasarlandi! Mitokondri i¢in de agir1 toksiktirler. Gliniimiizde,
kullanilan popiiler bécek ilaglari ile metabolizma bozuklugundan
beyin rahatsizligina kadar saglik sorunlarina yol agan mikrobiyom
degisiklikleri arasinda baglanti kuran ¢aligmalar ortaya ¢ikiyor. 2011'de
yayimlanan ve Koreli aragtirmacilar tarafindan yiiriitiilen 6zellikle
rahatsiz edici bir ¢aligmada, obez kadinlarin bagirsaklarinda bir
mikrop tiirii olan metanojenler oldugu kesfedildi.?* Bu arastirmacilar,
kadinlarin kanindaki organoklorlu bocek ilaci denilen maddeleri de
oOlgtiiler: Kandaki bocek ilaci miktari, obezite seviyesi ve bagirsaktaki
metanojenlerin hacmi arasinda gozle goriliir bir oriintii buldular.
Kisinin kani ne kadar “toksik”se bagirsagi da o kadar “toksik”tir.
Metanojenler sadece obeziteyle degil, ayn1 zamanda periyodontit,
kolon kanseri ve divertikiiler bagirsak hastaligiyla da iligkilidir. Bocek
ilaglarinin toksikligi olduk¢a 6nemli bir konudur ve bocek ilaglariyla
olan iligkisi nedeniyle GDO'lu gidalardan kaginmanin neden 6nemli
olduguna ilerleyen satirlarda daha detayh deginecegim.

Su kaynagimizda bulunan kimyasallar (bilhassa klor artiklari)
mikrobiyomu tahrip edebilir. Klor, bakteri yok edicidir ve suda bulunan
cesitli mikrobiyal patojenleri oldiiriir. Elbette zararh veya 6liimciil
mikroorganizmalarin suyumuzda olmasini istemeyiz. Aslinda bugiin
¢ogumuzun gelismis diinyada cepte goérdiiglimiiz bir sey varsa, o
da temiz suya erigsebilmemizdir. Klor, gelismis iilkelerde suyla bu-
lasan hastaliklarin patlak vermesini engellemek i¢in yaygin olarak
kullaniliyor. Hatta Life dergisi igme sularinin filtrelenmesinden ve
klor kullanimindan, “muhtemelen bin yilin en 6nemli halk saghgi
gelismesi” olarak bahsetmistir.2

Ancak belediye sularinin agir1 aritilmasi bagirsak bakterileri
icin toksik olan kimyasal bir karisimla sonuglaniyor. Dahasi yutu-
lan klor, organik bilesiklerle tepkimeye girerek toksik yan liriinlere
ve bu da daha fazla tahribata neden olabiliyor. EPA, klorun insan
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hiicreleri Gizerindeki etkileri {izerinde yapilan ¢aligmalara dayana-
rak igme suyundaki kloru, milyonda dort pargadan fazla olmayan
glvenli bir seviyeye ayarliyor. Ancak akvaryumunda musluk suyu
kullandig1 igin Japon balig1 6len herkesin bildigi gibi bu karigim
bile ¢ok sayida organizmay: yok edebilir. 9. Boliim'de, klorlu sudan
nasil kaginilacagina dair fikirler sunacagim. Diiglindiigiiniizden gok
daha kolay ve bunun igin su tesisatgisin1 aramak ya da su dagitim
servisine yatirim yapmak zorunda degilsiniz.

Evlerimize hava ve su filtreleri taksak ve siipheli kimyasallar
icerdigi bilinen tiim iiriinlerin kullanimini en aza indirsek bile tiim
kirleticileri kontrol altina almamiz zordur. Ancak potansiyel olarak
zararl kimyasallara maruz kalmamak igin satin aldigimiz iiriinler
konusunda birkag degisiklik yapabiliriz.

Gevredeki toksinlerle ilgili bir bagka kaygimiz, insanlarin besin
zincirinin en iistiinde olmasidir. Bunun kesinlikle artilari olsa da
biyoakiimiilasyon adi verilen bir iglemin sonucunda daha biiyiik
miktarlarda toksik maddelere maruz kaldigimiz anlamina geliyor.
Et, siit ve balik yemek, maruz kalmanin énemli bir yoludur. Ornegin,
kilig balig1 gibi bazi balik tiirlerinin dokularinda, ¢evredeki suda
bulunandan ¢ok daha fazla kimyasal birikimi s6z konusudur. Karada
birgok hayvan, bocek ilaci piiskiirtiilmiis tahillar1 yiyip bu toksik
maddeleri viicutlarindaki yaglarda hormonlar, antibiyotikler ve diger
kimyasal maddeler gibi potansiyel toksinlerle birlikte depoluyor. Bu
tiriinleri tiiketmek sizi tiim tarim tedarik zinciri boyunca kullanilan
kimyasallara maruz birakabilir.

TARIM iLACI DOLU GDO’LU GIDALAR

Genetigi degistirilmis organizmalarin veya GDO'larin potansiyel
saglik etkileri lizerine daha bir¢ok aragtirmanin yapilmasi gerek-
tigini sdyleyerek sézlerime basglamaliyim. Bu, GDO'larin viicuttaki
dogrudan biyolojik etkileri veya mikrobiyom tlizerindeki etkileri i¢in
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de gecerlidir. Tanimi geregi GDO’lar bakteriler, viriisler, bitkiler ve
hayvanlar da dahil olmak lizere bazi canlilarin DNA’siyla genetik
olarak tasarlanmig bitkiler veya hayvanlardir. Ortaya ¢ikan genetik
kombinasyonlar dogada ya da geleneksel melezlegmede ortaya ¢ikmaz.

ABD'de ilk iki siradaki GDO mahsulii misir ve soyadir (ve on-
lar1 ihtiva eden tiim iiriinlerdir, yani GDO’larin geleneksel olarak
islenmig gidalarin %80’inde bulundugu tahmin ediliyor). Avustralya,
Japonya ve Avrupa Birligi'ndeki tiim tilkeler de dahil olmak tizere
altmigtan fazla iilkede, GDO'larin iiretimi ve satisina dnemli kisit-
lamalar veya yasaklar getirildi. ABD hiikiimeti ise aksine GDO’lar1
onaylad: ve gsimdilerde birgok kisi gidalara daha agiklayici etiket-
ler koyulsun diye sokaklara dokiiliiyor ve bazilarinin “deney” diye
nitelendirdigi durumdan kurtulmak istiyorlar. igin kétii kismu ise
GDO'larin giivenli oldugunu gosteren ¢aligmalarin ¢gogunun, GDO'lu
iiriinleri yaratan ve onlardan kazang saglayan girketlerin kendileri
tarafindan gergeklestirilmesidir.

Tahmin edebileceginiz gibi ¢iftcilerin kargilagtiklari en biiyilik
sorunlardan biri yabani otlarin iiretim alanlarina girmesidir. Yabani
otlarin elle ayiklanmasi yerine bir alternatif bulundu. Amerikal
giftgiler artik mahsullerine yabani ot 6ldiiren bir kimyasal olan
glifosat (Roundup®) piiskiirtiiyor. Ayrica hasat edilen bitkinin ya-
bani ot dldiiriicii tarafindan hedeflenmesini engelleyen sey, yabani
ot oOldiiriicliniin etkilerine kars: direngli olacak gekilde kullanilan
tohumlarin genetiginin degistirilmis olmasidir. Tarim diinyasinda
bu tohumlar “Roundup® ready” olarak biliniyor.

Roundup® ready GDO’lu tohumlarin kullanilmasy, giftcilerin biiyiik
miktarlarda yabani ot 6ldiiriicii kullanmasina olanak sagliyor. Ustelik
bu kiiresel olarak gergeklegiyor. 2017 yilina kadar giftgilerin triinle-
rine 1,35 milyon metrik ton glifosat uyguladiklari tahmin ediliyor.?
Fakat sorun gu: Glifosat kalintilari insan saghigina yonelik bir tehdit
olugturuyor. Ozellikle bugday endiistrisinde ciftgiler, hasattan birkag
giin once tarlalara Roundup® sikarak daha biiyiik ve daha iyi verim
elde ediyorlar. Bu, gliiten hassasiyeti konusuna da yeni bir bakig agisi
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getiriyor: Sadece gliiten intoleransi ve ¢olyak hastaligindaki artigin
biiyiik bir gogunlugu artan Roundup® kullanimindan kaynaklaniyor
olabilir. Colyak hastaliginin ortaya ¢ikma oranini ve son 25 yilda
bugdaya uygulanan glifosat diizeylerini kargilagtirdigimizda ortaya
garpici bir paralellik ¢ikiyor:?
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COlyak hastali§i tanisi konup taburcu edllenler ICD-9 579 ve bugd glifosat uygul,
(R=, 9759, ps1.862e - 06).
Q(aynnk: USDA, NASS, CDC (GOrsell hazirlayan: Nancy Swanson). )

Unutmayin ki korelasyon, nedensellik oldugu anlamina gelmez. Bu
cizelge, bugdayda (ve muhtemelen bugday iiriinlerinde) bulunan
glifosat miktari ile ¢dlyak hastaligi arasinda bir iligki oldugunu gos-
teriyor gibi goriinse de 'glifosatm ¢Olyak hastaligina neden oldugunu
sOyleyemeyiz. Bu, yalnizca kanitlardan yanlis bir sonug ¢ikarmak
olur. Ancak gida stokunda, ¢6lyak goriilme oraninin ve glifosat se-
viyelerinin paralel olarak arttigini gérmek oldukg¢a ilging. Bu ko-
nuda muhtemelen daha birgok degisken rol oynuyor ve bildigimiz
kadariyla ¢olyak hastaligi vakalarinda bu dalgalanmaya neden olan
baska gevresel faktorler de olabilir. Ancak son arastirmalar sayesinde
bildigimiz tek gey, glifosatin bagirsak bakterilerini de etkiledigidir.
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Bu grafigin alindig1 Journal of Interdisciplinary Toxicology ta-
rafindan yayimlanan 2013 tarihli bir raporda MIT’li aragtirmaci
bilim insan1 Stephanie Seneff ve bagimsiz bir meslektasi, glifosatin
viicuttaki etkileri hakkinda kozlarini paylastilar (seker kamigini
glifosatla “olgunlagtirma” uygulamasinin, Orta Amerika’daki tarim
igcilerinin bobrek yetmezliginde son zamanlarda goriilen artigin
sebebi oldugu lizerinde tartigtilar).?® Glifosatin viicuttaki etkileri
arasinda bagirsak bakterileri tarafindan iiretilen sitokrom P450
(CYP) enzimlerini inhibe etmesi oldugunu belirttiler. Bu enzimler,
bir¢ok yabanci kimyasal bilegenin detoksifikasyonunu sagladigi i¢in
biyolojimiz agisindan kritik bir 6neme sahiptir. CYP enzimleri ek-
sikse, bagirsak duvarinin’tehlikeye atilmasi ve zararli maddelerin
kan dolagimina girmesi ihtimali yiikselir.

Gidalardaki glifosat kalintilarinin giivenligi konusunda yeni
politikalar gelistirmek icin yapilan ¢aligmalarda, glifosat kalintila-
rinin bagirsak bakterilerinin yapisini nasil degistirdigini ve insan
fizyolojisine nasil zarar verdigini agikliyorlar. Biyokimyadan bahsedip
vaktinizi almayacagim ancak glifosat:

» Toksinlerin detoksifikasyonunu saglama kabiliyetimizi teh-
likeye atar.

« Beyin saghig igin ¢ok 6nemli olan D vitamininin iglevini
etkiler.

e Demir, kobalt, molibden ve bakir1 azaltir.

« Triptofan ve tirozin sentezini engeller (ki bunlar protein ve
noérotransmitter liretiminde 6nemli olan amino asitlerdir).

Bilim insanlarinin raporu, glifosat ve ¢6lyak hastaligi arasindaki bag-
lantiya odaklaniyor. Glifosata maruz kalan baliklarin ¢olyak hastaligini
animsatan sindirim problemlerini nasil gelistirdiklerini anlatiyor.
Colyak hastaliginin bagirsak bakterilerindeki dengesizliklerle iligkili
oldugunu biliyoruz. Aslinda bilim insanlar glifosatin, bagirsak bak-
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terileri izerindeki bilinen etkileri yoluyla gliiten hassasiyetindeki
artisin en 6nemli nedensel faktori oldugunu iddia ediyor ve su
noktalarin altini ¢iziyorlar: “Hiikiimetleri kiiresel olarak glifosata
yonelik politikalarini yeniden gézden gegirmeye ve kullanimini ki-
sitlayacak yeni mevzuatlar ¢ikarmaya davet ediyoruz.”

GDO iDDIALARI: DOGRU MU, YANLIS MI?

Simdilik FDA, GDO etiketlemesini zorunlu kilmiyor ancak birgok
gida ureticisi, triinlerinin GDO igermedigi iddialarinda bulunuyor.
Peki, etikete glivenebilir misiniz? 2014'te Consumer Reports organi-
zasyonu bu etiketleri tagiyan, misir veya soyayla yapilan 80'den fazla
islenmis giday: aragtirdi ve Non-GMO Project’ onayl mihdirlerin,
ABD Tarim Bakanlig'nin organik miihriinin ve diger sertifikal
organikiddialarinin gogu zaman giivenilir oldugunu gérdi.?* Ancak
esas yaniltici iddia “dogal” olmasiydi. Uzerlerinde GDO'lu olmayan
Urin etiketi ya da sertifikal organik onay pulu olmayan “gidalar
her zaman ciddi oranda GDO igeriyordu”.

Telaglanmayin. Cevrenizi temizlemenize ve (organik, miimkiin ol-
dugunca gayirda otlatilmig, toksik maddelerden arindirilmig diigiik
karbonhidrath gidalarla ve yiiksek kaliteli yaglarla beslenerek) ba-
girsak dostu secimler yapmaniza yardim edecegim. 3. Kisim'daki
beyin yapici rehabilitasyon programimin ana fikri tam da bu.

. Non-GMO Project, gida iiminlerine GDO’suz sertifikasi veren bir organizasyondur. (yay. n.)
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UCUNCU KISIM

BEYIN YAPICI
REHABILITASYON PROGRAMI

TEBRIKLER. KITABIN BU béliimiine kadar geldiyseniz, beden ile beyin
ve onlarin bagirsakla i¢ ice gegmis fizyolojileri hakkinda doktorlar
da dahil olmak iizere diinyadaki ¢ogu insandan fazla bilgi edinmis
oldunuz. Coktan ekmegi birakmig ve bazi oral probiyotikler almay1
diigiinmiis olabilirsiniz. Belki her giin yogurt tiiketmeye ve insan-
lara “bagirsak dostu” bakteri irklari igerdigi sdylenerek pazarlanan
yiyecekler almaya baglamig bile olabilirsiniz. Kuskusuz 3. Kisim'da
Ozetleyecegim bazi stratejileri de hemen kavrayacaksiniz ki bu kisma
yedi gilinliik yemek meniisii de dahil.

Tavsiyelerim ¢ok fazla titizlik gerektirmemesine ragmen tipik,
“X Gilin Boyunca Bilmem Ne Adim Adim Nasil Basarilir?” tarzi bir
diyet kitabinda bulacaklarinizin aksine begeninize ve tercihlerinize
uyarlayabileceginiz fikirler sunmay1 amagladim. Viicudunuzu ve sag-
liginizin gelecegini kontrol altina alabilecek sekilde sizi gliglendir-
mek istiyorum. Dolayisiyla burada sunulan 6neriler, genel prensipler
(yasam tarzi tercihleriniz ve kisisel durumlariniza goére bu bilgilerin
1s1g1nda diisinme kilavuzu) niteliginde. Tavsiyelerimin sizi daha canl,
mutlu ve saglikli bir yagama, zihin ve ruh berrakligina dogru giden
yola sokmasini istiyorum.
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Beslenme tarzinizi ve gida takviyenizi kendi temponuza gore
ayarlayin. Evortaminizda bunu bagarmak igin olabildigince ¢ok zaman
ayirin ve yiiksek kaliteli probiyotikler satin alin. Bu 6nerileri ne kadar
hizli uygular ve ne kadar ¢ok sadik kalirsaniz, sonuglari da o kadar
erken hissedersiniz. Aslinda bu sadece sagliginizi iceriden degistir-
meyle alakali degil. Cildiniz parlayacak, beliniz incelecek ve sizinle
ilgili somut olmayan her sey de (duygulariniz, enerji diizeyleriniz,
islerinizi gerceklestirme ve bagarili olma hissiniz) o denli degisecek.
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8. BOLUM
Mikrobiyomunuzu Beslemek

Bagirsaginiz Aracii@yla Beyninizi Gliglendirmenin Alti
Ana Yolu

BANA SIK SIK BOZUK veya kétii performans gosteren bir mikrobi-
yomu rehabilite etmenin ne kadar siirdiigiinii soruyorlar. Aragtirma-
lar, bagirsak bakteri dizisindeki 6nemli degisikliklerin, bu boliimde
sunacagim gibi yeni bir beslenme programini benimsedikten alti
giin sonra gergeklesebilecegini gosteriyor. Ancak herkes farkhdir:
beyin yapici rehabilitasyon programinin bagarisi, bagirsaklarinizin
mevcut durumuna ve degisiklik yapma konusunda ne kadar azimli
oldugunuza baglh olacaktir.

Asagida, saglikli bir mikrobiyomu siirdiirmek igin en son bilimsel
verilere dayanan alt1 ana yol anlatilmigtir.

I. YOL: PROBIYOTiIK BAKIMINDAN ZENGIN GIDALARI
SECIN

Diinya genelinde fermente gidalar, beslenmeye probiyotik bakteri
katkisi saglar. Kanitlar, gida fermantasyonunun, iran'da sarap ya-
pimiyla baglayip yaklagik 7.000 y1l 6ncesine dayandigini gosteriyor.
Cinliler de 6.000 yi1l 6nce lahana fermente ediyorlardi.
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Uygarliklar, fermantasyon siirecinin ardindaki mekanizmay:
ylzyillar boyunca anlamasa da fermente gidalarin saghga fayda-
lan iyi biliniyordu. Probiyotikler, saghkli gida magazalarindan sa-
tin alinan kapsiiller haline gelmeden ¢ok once insanlar fermente
edilmis gidalarin tadini ¢ikariyorlardi Popiiler ve geleneksel Kore
garnitiirlerinden biri olan kimgi, Kore’'nin ulusal yemegi kabul edi-
lir. Genellikle lahana veya salataliktan yapilir ancak sayisiz gesidi
vardir. Fermente lahananin bagka bir sekli olan sauerkraut (Alman
usulii lahana turgusu), Orta Avrupa'da oldukga yaygindir. Sonraki
donemde de yiizyillardir diinyada tiiketilen yogurt gibi fermente
edilmig siit iiriinleri geldi.

Fermente gidalarla ilgili bu kadar 6zel olan sey nedir? Fer-
mantasyon, seker gibi karbonhidratlarin alkole, karbondiokside ya
da organik asitlere doniistiiriildigii metabolik siiregtir. Bu siireg,
mayalarin, bakterilerin veya her ikisinin varligini gerektiriyor. Bu,
organizmalarin oksijenden yoksun oldugu kogullarda ortaya ¢ikar.
Aslinda fermantasyon terimi, on dokuzuncu yiizyilda Fransiz kim-
yager ve mikrobiyolog Louis Pasteur tarafindan “havasiz solunum”
olarak tanimlanmgtir. Pasteur, pastérizasyon ve asilamanin yani
sira mikrobiyota fermantasyonu prensiplerinin kesfiyle tinliidir.

Bazilariniz, mesela bira ya da garap iiretiminde gerceklesen
fermantasyon hakkinda bilgi sahibi olabilirsiniz ancak ekmek ha-
murunun kabarmasina izin veren de ayni islemdir. Mayalar, gekeri
karbondiokside doniistiiriir ve ekmegin kabarmasina neden olur.
(Fakat bariz nedenlerden dolay: ekmek hakkinda daha fazla konus-
mayacagiz ve hayir, bunun probiyotiklerle bir ilgisi yok)

Cogu giday1 probiyotik yapan (yararh bakteriler bakimindan
zengin) fermantasyon tiiriine laktik asit fermantasyonu denir. Bu
siirecte, iyi bakteriler yiyecek igindeki seker molekiillerini laktik
aside doniigtiiriirler ve bunu yaparken bakteriler ¢ogalir ve tomur-
cuklanir. Bu laktik asit, pH derecesi yiiksek olan zararl bakterileri
oldiiren, diigiik pH decereli (yani asidik) bir ¢evre yaratarak fermente
gidalari patojenik bakteriler tarafindan isgal edilmeye kargi korur.
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Gliniimiizde fermente gidalarin iiretim siirecini hizlandirmak igin
seker iceren gidalara lactobacillus acidophilus gibi bazi iyi bakteri
irklari eklenir. Ornegin, yogurt yapmak icin ihtiyaciniz olan tek sey
maya (canh aktif bakteri irklari) ve siittiir. Laktik asit fermantasyonu
gidalar1 koruyup raf omriinii uzatmak igin de kullanilir.

Bir sonraki boliimde probiyotik takviyelerde nelere dikkat edil-
mesi gerektigini ayrintilariyla paylagsacagim ancak bifido bakteri-
lerinin ve laktobasillerin bir kismini tamamen dogal kaynaklardan
almaktan daha iyi bir yol 6neremem ki bu da onlari istisnai derecede
biyolojik olarak uygun hale getiriyor (viicut tarafindan kolaylikla
kabul edilebilirler). Bunlar, viicudunuzda gesitli sekillerde ¢aligan
irklardir. Bagirsak duvarinin bitiinliginii korumaya yardimci olur-
lar, viicudun pH diizeyini dengeler, dogal antibiyotik, antiviral ve
hatta antifungal madde gorevi listlenirler, bagisikligi1 diizenlerler ve
enflamasyonu kontrol ederler. Buna ek olarak probiyotik bakteriler,
bakteriyosinler olarak adlandirilan antimikrobik maddeleri lireterek
potansiyel olarak patojenik bakterilerin biiylimesini ve hatta istilasini
bastirirlar. Dahasi, bu probiyotik bakteriler beslenme tarzinizdaki
yakit kaynaklarini metabolize ederek yediginiz gidalardaki gesitli
besin maddelerini serbest birakir ve bdylece emilimini kolaylasti-
rirlar. Ornegin, B kompleks grubundaki vitaminlerin yani sira A, C
ve K vitaminlerinin mevcudiyetini artirirlar.

Rus bilim insani ilya Megnikov’un laktobasillerin saglikla ilgili
olabilecegini kegfedip ortaya koymasi ancak yirminci yiizyilin bagla-
rinda gergeklesti. Megnikov, immiinolojinin babasi olarak kabul edilir
ve ayn1 zamanda probiyotik hareketin babasi oldugu da séylenebi-
lir. 1908'de Nobel Tip Odiilirnii kazandi. Mevcut immiinobiyolojinin
pek ¢ok yoniinii ongorerek laktik asit bakterilerinin insan sagligina
faydali oldugu teorisini ilk ortaya atan kisi oldu. Fikirleri blyiik
oranda Bulgar koyliilerin uzun 6miirleri ile fermente siit iiriinleri
tiiketimleri arasindaki iligkiyi kurmasindan kaynaklandi. Meg¢nikov,
“Fermente edici bakteri kiiltiirlerinin oral yoldan alinmasi, faydall
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bakterileri gastrointestinal kanala yerlestirir,” iddiasinda bulunacak
kadar ileri gitti.»> Hem de bir asir dnce!

Megnikov, yaglanmanin bagirsaktaki toksik bakterilerden kay-
naklandigina ve laktik asidin 6mrii uzatabilecegine inandi1 icin her
gln eksi siit igiyordu. Immunity in Infectious Diseases, The Nature of
Man ve The Prolongation of Life: Optimistic Studies adl1 ii¢ 6nemli
kitabin yazaridir. Sonuncusu, fermente gidalari diizenli olarak yiyen
¢esitli toplumlarin olagan digi uzun émiirlerini ve kefir adli bakteri
kiiltiirlerini detayl bir gekilde kanitlayan bir kitaptir. Hala aktif ve
saghikl bir yagam siiren yiiz yasini agmig insanlar1 gozlemleyerek
bulgularini kayit altina almigtir. Faydali bakterileri tanimlamak i¢in
“probiyotik” terimini icat eden kisi de odur. Galigmalari, yirminci
yiizy1l Japon mikrobiyologu Minoru Sirota'ya, bakteriler ile bagirsak
saghig1 arasindaki nedensel iligkiyi arastirmak igin ilham kaynagi
olmugtur. Sirota’'nin galigmalari, nihayet kefir ve diger fermente siit
iceceklerinin veya probiyotiklerin diinya ¢apinda pazarlanmasini
saglamigtir.

Bilim diinyasi sonunda Megnikov'un fikirlerine katilmaya baglad:.

10. Boliim'de fermente gidalarla lezzetli yemekler hazirlamak
icin bol miktarda tarif paylasacagim. Burada daha 6nce bahsettik-
lerimden bazilarini listeleyip agiklayayim:

e Aktif kiiltiirlii yogurt: Son zamanlarda siit iiriinleri reyon-
larinda, yogurt markasi patlamasi yaganiyor ancak hangi
markay: satin aldiginiza dikkat etmelisiniz: Bunlarin birgogu
(hem siizme hem de normal olanlar) geker, yapay tatlan-
diricilar ve yapay aromalarla doludur. Etiketlerini okuyun.
Siit iiriinlerine hassasiyeti olan insanlar igin Hindistan
cevizi yogurdu, bol miktarda enzim alarak probiyotikleri
beslenmenize dahil etmek igin siit icermeyen miikemmel
bir secimdir.

e  Kefir: Bu fermente siit iiriinii, yogurda ¢ok benzer. Kefir
“tahillar1” (maya ve bakterilerin bir kombinasyonu) ve
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laktobasiller ile bifido bakterileri bakimindan zengin olan
kegi siitiiniin egsiz bir birlegimidir. Ayrica antioksidanlar
agisindan zengindir. Siit liriinlerine karsi hassasiyeti olanlar
ve laktoz intoleransi olanlar i¢in siit icermeyen bir ¢egidi
olan Hindistan cevizli kefir de lezzetli ve ayn1 derecede
faydali bir se¢imdir.

Kombu ¢ayt: By, yiizyillardir kullanilan, fermente edilmis bir
siyah ¢ay ¢esididir. Kopiikliidiir ve ¢ogunlukla soguk servis
edilir, ayrica enerjiyi artirmaya ve kilo vermeye yardimci
oldugu soylenir.

Tempeh: Birgok Kisi, 6zellikle de vejetaryenler et yerine tem-
peh yiyorlar. Tempeh, fermente edilmis soya fasulyesidir ve
biitiin amino asitlerin bulundugu eksiksiz bir proteindir.
Genel olarak, pek ¢ok nedenden 6tiirii soya tiriinlerini pek
sevmiyorum ancak kiigiik miktarlarda tempeh kabul edile-
bilir. Onemli bir B12 kaynagidir, tempeh salatalar iizerine
pargalanarak servis edilebilir.

Kimgi: Yararl bakterilere ek olarak kalsiyum, demir, beta
karoten ve A, C, B1, B2 vitaminleri bakimindan miikemmel
bir kaynaktir. Bazilar i¢in tek sorun baharatl olmasidir.
Ancak aciya dayanikliysaniz, beslenme diizeninize ekleye-
bileceginiz en iyi probiyotiklerden biridir.

Alman usulii lahana tursusu: Bu fermente lahana sadece
saglikl bagirsak bakterilerini beslemekle kalmaz, ayni
zamanda beyinden gelen sinir sinyallerinin merkezi sinir
sistemi yoluyla diizgiin iletimi igin gereken bir kimyasal
olan kolini igerir.

Salatalik tursusu: Cogu hamile kadinin cani, en temel ve
en sevilen dogal probiyotikler arasinda yer alan salatalik
turgusunu gekiyor. Pek ¢ok Kisi i¢in salatalik tursusu, daha
egzotik olan diger fermente gidalara gegis yiyeceginiz olabilir.
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e  Sebze ve meyve tursulari: Havug gibi meyve ve sebze tursu-
lari, aligilmigi olagan disi hale getirir. ister kendiniz yapin
ister satin alin, probiyotik faydalarin sirkeyle degil, sadece
tuzlu suyla turgusu yapilmig, pastérize edilmemis gidalarda
bulundugunu unutmayin.

e Kiiltiire edilmis soslar: ister inanin ister inanmayn, siitle
fermente edilmis mayonez, hardal, yaban turpu sosu, aci
sos, tatli-eksi sos, salsa, avokado sosu, salata sosu ve Hint
tursusu yapabilirsiniz. Teknik olarak fermente bir siit iiriinii
olan eksi krema, iglem sirasinda probiyotik giicilinii kaybetme
egilimindedir. Bununla birlikte baz iireticiler siirecin so-
nunda aktif kiiltiirler ekliyorlar, bu markalari bulmalisiniz.

e Fermente edilmis kirmizi et, balik ve yumurtalar: Bana inan-
miyorsaniz, konserve siir etinden, salamura sardalya ve
fermente edilmig kat1 yumurta gibi agi1z sulandiran tarifler
icin sayfa 272'ye bakin.

Genel bir not olarak, eger bu yemekleri (sayfa 251'deki kolay tariflerimi
kullanarak) evde hazirlamayacaksaniz, marketten hangi iiriinleri
satin aldiginiza dikkat edin. Katki sekerlere, kimyasal koruyuculara
ve gida boyalarina dikkat edin. ideal olarak organik olani segin.

2. YOL: DUSUK KARBONHIDRAT, YUKSEK KALITELI YAG

Homo sapiens olarak bizler bu gezegende simdiye kadar yagamig
olan her insanla hemen hemen ayniyiz. Biz bir tiir olarak binlerce
nesil boyunca doga tarafindan sekillendirildik. Gegmigin biiyiik bir
kisminda 2,6 milyon y1l boyunca atalarimizin beslenme bigimi vahgi av
hayvanlari, mevsimlik sebzeler ve ara sira ufak meyvelerden ibaretti.
Giiniimiizde ¢ogu kisinin beslenme tarzi tahil ve karbonhidratlar
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lizerine yogunlagiyor, bunlarin ¢ogu da bagirsagi mahveden, mikro-
biyoma zarar veren gliiteni icerirken etkileri beyne kadar ulagiyor.

Ancak gliiten faktoriinii bir kenara birakirsak, ¢ok fazla tahil
ve karbonhidrat tiiketmenin zararli olmasinin ana nedenlerinden
biri de kan gekeri seviyesini ylikseltmesidir. Kirmizi et, balik, beyaz
et ve sebzeler gibi diger yiyecekler ise yilikseltmez. Zaten fazla kan
sekerinin viicuda ve bagirsak bakterilerinin dengesine nasil zarar
verdigini anlattim. Ne kadar ¢ok seker (yapay olanlar da dahil)
tiiketilirse mikrobiyom o kadar hastalanir.

Tamamen teknolojik agidan bakildiginda, Paleolitik Cag'dan bu
yana uzun bir yol kat ettik ancak milyonlarca kigi hala gereksiz
yere ac1 gekiyor ve saglik miicadelesi veriyor. Onlenebilir ve bula-
sic1 olmayan hastaliklarin, giiniimiizde diinya genelinde diger tiim
hastaliklarin toplamindan daha fazla 6liime neden olmasi kabul
edilemez bir geydir. Bu nasil olabilir? Onceki nesillerden daha uzun
yasiyoruz ancak kesinlikle daha iyi degil. Yaslandik¢a yatkin oldu-
gumuz hastaliklar1 6nleme ve tedavi etmede basarisiz olduk. Hig
kimsenin eger son yirmi yili sefalet i¢cinde gegecekse yiiz yasina
kadar yagamak isteyecegini sanmiyorum.

Gectigimiz ylizyilda beslenmemizdeki degisimin, bugiin yasa-
digimiz felaketlerin ¢ogundan sorumlu oldugunu agik¢a goriiyoruz.
Yiiksek yagl, yiiksek lifli, diisiik karbonhidratli bir beslenmeden
diigiik yagl, diistik lifli, yiiksek karbonhidratli bir beslenmeye geg-
tigimizde, ayn1 zamanda beyne bagli kronik rahatsizliklara yaka-
lanmaya da bagladik.

inanmasi zor olsa da ne kadar akilli ve teknoloji meraklis olur-
saniz olun beyniniz on binlerce yil dnce diinyaya gelen atanizin
beyninden ¢ok da farkl degil. Her ikisi de ilkel bir hayatta kalma
mekanizmasi olarak yag ve sekeri yiiksek gidalar aramak igin ev-
rildi. Magarada yasayan yagitiniz, yemek i¢in avlanarak uzun zaman
harcad: ve sadece et (yag orani yiiksek), balik, arada sirada bulunan
dogal bitki sekeri ve eger mevsimindeyse meyve yedi. islenmis yag
ve sekerlere bol miktarda erisebildiginiz i¢in avlanmak i¢in ¢aba
gostermeye gerek kalmadi. Sizin ve magarada yagayan yasitinizin
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beyni ayni sekilde ¢alisiyor ancak beslenme kaynaklarinizin birbiriyle
uzaktan yakindan alakasi yok.

Simdiye kadar seker seviyesi yiiksek, lif orani diigiik beslenme
tarzlarinin istenmeyen bakterileri iireterek bagirsak gegcirgenligine,
mitokondriyal hasara, bagigiklik sistemi gerilemesine neden oldu-
gunu ve beyne ulasan yaygin enflamasyon riskini artirdigini zaten
biliyorsunuz. Bu kisir bir déngiidiir: Bu etkilerin hepsi mikrobiyota
dengesini daha fazla bozar.

Tahil Beyin'de insan metabolizmasinda ve tiim insanligin ev-
riminde tercih edilen yakitin karbonhidrat degil, yag oldugu anla-
tilmist1. Beslenmem igin yiiksek kaliteli yag segip, sozde “yiiksek
kolesterollii” gidalar hakkinda endigse etmemeye karar verdim. Bu-
rada, mikrobiyom baglaminda degerlendirmek lizere konunun ana
noktalarini 6zetleyeyim.

Unlii Framingham Kalp Caligmasi, bugiine kadar ABD'de yapilan
en degerli ve saygin aragtirmalardan biri. Hastaliklara karsi bazi risk
faktorleri konusundaki anlayigimiza bir miktar daha veri ekledi.
Baglangigta kalp-damar hastaligina sebep olan ortak faktorleri veya
ozellikleri tanimlamak igin tasarlanmig bir ¢aligma olmasina ragmen
beyinle ilgili hastaliklar da dahil olmak iizere sayisiz durum igin
risk faktorlerini ortaya ¢ikardi. Ayrica fiziksel 6zellikler ile genetik
kaliplar arasindaki iligkilerin aydinlanmasina da 11k tuttu.

Orijinal Framingham ¢aligmasini kaynak alarak baglatilan pek
¢ok aydinlatici arastirmadan biri de 2000'li yillarin ortalarinda toplam
kolesterol diizeyi ile biligsel performans arasindaki iligkiyi incelemek
iizere Boston Universitesi'ndeki arastirmacilar tarafindan yapilan
¢alismaydi. Arastirmacilar ¢alismanin baslangicinda hi¢ demans ve
felg belirtisi gostermemis 789 erkek ve 1.105 kadini on alt1 ila on
sekiz yil boyunca gézlemlediler. Her dort ila alt1 yilda bir hafiza,
O6grenme, kavram olusumu, odaklanma, dikkat, soyut akil yiiriitme
ve organize etme yetenegi gibi Alzheimer hastaligindan etkilenen
biligsel 6zelliklerin degerlendirildigi testlere tabi tutuldular.
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Aragtirmanin 2005’te yayimlanan raporuna gore “dogal olarak
ortaya gikan daha diigiik toplam kolesterol seviyeleri soyut akil yi-
riitme, dikkat/odaklanma, s6zel akicilik ve ytiriitiicii iglev gibi biligsel
performanslarda zayiflamayla iligkili"ydi? Diger bir deyisle, daha
yiiksek kolesterol dlizeyine sahip kisiler, biligsel testlerde daha diisiik
kolesterole sahip gruplardan daha yiiksek puan aldilar. Goriiliyor ki
beyin s6z konusu oldugunda kolesterol koruyucu dzellik gésteriyor.

Diinyanin dort bir yaninda yiiriitiilen en yeni aragtirmalar, eski
bilgileri alagag1 etmeye devam ediyor. Kalp krizinin 6nde gelen ne-
denlerinden biri olan koroner arter hastaligy, yliksek kolesterolden
ziyade enflamasyonla ilgili olabilir. Bu ger¢egin ardindaki mantik,
kolesteroliin beyindeki noronlarin islevi i¢in gerekli olan 6nemli bir
besin maddesi olmasiyla baglantilidir. Ayrica hiicresel membranla-
rin olugturulmasinda 6nemli bir rol oynar. Dahasi kolesterol, bir
antioksidan ve D vitamini gibi 6nemli beyin destekleyici molekiil-
lerin yan sira steroitle iligkili hormonlar igin bir haberci (6rnegin,
testosteron ve dstrojen gibi seks hormonlari) gibi davranir. Beyin,
yakit kaynagi olarak yiiksek miktarda kolesterol talep eder ancak
noronlar fazla kolesterol iiretemezler. Dolayisiyla kan dolagimindaki
diigiik yogunluklu lipoprotein (LDL) ad1 verilen, 6zel bir tagiyici pro-
tein vasitasiyla taginan kolesterole bagimhdirlar. Bu, genellikle “kéti
kolesterol” olarak karalanan bir proteindir. Fakat iyi ya da kotii bir
kolesterol molekiilii olmayan LDL proteininin kotii bir yani yoktur.
LDL, yagsami devam ettiren kolesterolii kandan beyin ndronlarina
tagtyan bir aragtir sadece.

En yeni bilimsel verilerin tiimi, kolesterol diizeyleri diigiik
oldugunda beynin iyi ¢aligmadigin1 gosteriyor. Diigiik kolesterollii
insanlar, depresyondan demansa kadar norolojik problemlere karsi
daha biiyiik bir risk tagiyor. Danimarkali aragtirmacilar tarafindan
yapilan, bir Alzheimer’linin beyni ile saglikli bir beyin arasindaki yag
icerigi farkini belirleyen ilk arastirmalardan biri 1998'de yayimland.
Bilim insanlari, 6len hastalar lizerine yaptiklari ¢aligmada Alzheimer
hastalarinin beyin omurilik sivisinda (BOS) kontrol gruplarindaki-
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lerden daha diisiik miktarda yag, 6zellikle de kolesterol ve serbest
yag asitleri oldugunu kegfettiler.* Bu durum Alzheimer hastalarinin,
apolipoprotein E (apoE) olarak bilinen, hastaliga yatkin kusurlu gene
sahip olup olmadiklarindan bagimsiz olarak dogrudur.

Asiri kilo, kan sekeri kontrolii ve beyin rahatsizlig: riskleri ara-
sinda kurdugum baglantilar konusunda ¢esitli beslenme bigimlerinin
etkilerini inceleyen bagka galigmalar da ortaya ¢ikiyor. Bu konudaki
aydinlatici ¢aligmalardan birisi de Journal of the American Medical
Association'da 2012'de yayimlandi.® Bu ¢alismada Harvard arastir-
macilari, li¢ popiiler beslenme bi¢iminin agir1 kilolu veya obez geng
yetiskinler lizerindeki etkilerini gosterdi. Calismanin katilimcilari bu
beslenme bigimlerinin her birini bir ay boyunca denediler. Beslenme
bigimlerinden biri az yagh (kalorinin %601 karbonhidrattan, %20’si
yagdan ve %20'si proteinden geliyordu), bir digeri diigiik glisemik
indekse sahip (kalorinin %40 karbonhidrattan, %401 yagdan ve
%20’si proteinden geliyordu), liglinciisii ise karbonhidratlar baki-
mindan fakirdi (kalorinin %10'u karbonhidrattan, %601 yagdan ve
%30'u proteinden geliyordu). Beslenme bigimlerinin ligii de ayni
kalori miktarini saglamasina ragmen sonuglar farkliydi. En fazla
kaloriyi, diigiik karbonhidratli, yliksek yagh beslenenlerin yaktig:
goriildii. Caligma ayn1 zamanda her beslenme bigimini uyguladiklari
dort haftalik siire boyunca katilimcilarin insiilin hassasiyetini 6lgtii.
insiilin hassasiyetinde en fazla iyilesmeyi (diigiik yagh beslenme
bi¢ciminin neredeyse iki kat1 olacak gekilde) diisiikk karbonhidrath
beslenme bi¢iminin sagladigini buldular. Caligmanin yazarlari, dii-
siik yagh beslenme bi¢imini uygulayan kisilerin kan kimyasinda,
onlari kilo alimina agik hale getiren degisiklikler gozlemlediklerini
de belirttiler. Kilo vermeyi siirdiirmek igin en iyi beslenme geklinin
diislik karbonhidratl ve yiiksek yagl beslenme bi¢imi olduguna karar
verdiler. Bagka bir deyigle, asir1 kilo/obezite ve norolojik bozukluklar
arasindaki baglanti goz oniine alindiginda beyin rahatsizlig: riskini
azaltma bakimindan en iyi segenegin diigiik karbonhidrath ve yiiksek
yaglh beslenme bi¢imi oldugunu belirlediler.
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Diigiik karbonhidratl, yiliksek yaglh, yiiksek lifli beslenme ve
mikrobiyom arasindaki noktalar: birlestiremediyseniz, sizin igin
ayrintilariyla agiklayayim. Bu 6zel beslenme bigimi, sadece saglikli
bir biyoloji (ve dolayistyla saglikli mikrobiyom) yaratmak igin gerekli
maddeleri saglamakla kalmaz, ayn1 zamanda saglikli bir beyni de
besler. Kan gekerini dengede tutan bir beslenme, bagirsak bakte-
rilerini de dengede tutar. Biitiin meyve ve sebzelerden alacaginiz
lif kaynaklar1 bakimindan zengin bir beslenme, iyi bagirsak bak-
terilerini besler ve bagirsak duvarini kontrol altinda tutmak igin
kisa zincirli yag asitlerinin dogru dengede olmasini saglar. Zararl
gliiten icermeyen bir beslenme sayesinde saglikli bagirsak ekolojisi
ve saglikli beyin fizyolojisi terazide daha agir basar. Tabiat1 geregi
antienflamatuvar olan bir beslenme bagirsak ve beyin igin iyidir.

Peki, bu beslenme bigiminde izin verilen malzemeler tam olarak
ne? 10. Bolim'de yer alan menii planlar ve tarifler bu beslenme
programina uymaniza yardimci olacak ancak aligveris yapmaniz ve
yemeklerinizi planlamaniz konusunda size yol gosterecek bir dizi
ipucu da vermem gerekiyor. Beyin yapic1 beslenme programinda,
ana yemegin ¢ogunlukla toprak iistiinde yetigen lifli meyveler ve
sebzelerden olugmasi, yaninda ise garnitiir olarak et olmasi gerek-
tigini unutmayin. insanlar, diisiik karbonhidrath bir beslenme de-
digimizde genellikle et ve diger protein kaynaklarinin bol miktarda
tiiketilmesinden bahsettigimizi diigliniiyorlar. Aksine beyin yapici
programina uygun ideal bir tabagin iligte ikisi sebzeden olugmali
ve yaninda yaklagik 75 ila 115 gram protein olmalidir. Yani et ve
hayvansal tiriinler ana yemek degil, garnitiir olmalidir. Yaglari, pro-
teinde dogal olarak bulunanlardan, protein yemeklerini ve sebzeleri
hazirlamak igin kullandiginiz tereyagi ve zeytinyagindan, ayrica
sert kabuklu kuru yemislerden ve tohumlardan elde etmelisiniz.
Beyin yapici beslenme programinin giizel yani, porsiyon kontrolii
konusunda endiselenmenize gerek kalmamasidir. Sadece yediginiz
seye ve bu kurallara uymaya odaklanirsaniz, viicudunuzun dogal
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istah kontrol sistemleri zaten devreye girer, siz de viicudunuz ve
enerji ihtiyaglariniz igin dogru miktarda yersiniz.

Beyin Yapici Gidalar:

o Sebzeler: Yesil yaprakl sebzeler ve marul tiirleri, 1spanak,
brokoli, kivircik karalahana, pazi, lahana, sogan, mantar,
karnabahar, Briiksel lahanasi, enginar, yonca filizi, taze fa-
sulye, kereviz, Cin lahanasi, turp, su teresi, salgam, kuskon-
maz, sarimsak, pirasa, rezene, arpacik sogani, taze sogan,
zencefil, Meksika turpu, maydanoz, gol kestanesi.

o Az sekerli meyveler: Avokado, dolmalik biber, salatalik, do-
mates, sakiz kabag), su kabag), bal kabagi, patlican, limon,
misket limonu.

* Fermente gidalar: Yogurt, meyve ve sebze tursusu, kimgi,
Alman usulii lahana tursusu, fermente edilmis kirmiz et,
balik ve yumurtalar (sayfa 199'daki 1. Yol maddesine bakin).

o Saghkh yaglar: Sizma zeytinyagi, susam yagi, Hindistan
cevizi yag), ¢ayirda otlatilmig hayvanlarin i¢ yag: ve orga-
nik/cayirda otlatilmig hayvanlarin siitiinden tereyagi, ghee
(sadeyag), badem siitii, avokado, Hindistan cevizi, zeytin,
sert kabuklu kuru yemisler ve kuru yemis ezmeleri, pey-
nir (kiiflii peynirler hari¢) ve tohumlar (keten tohumu, ay
¢ekirdegi, kabak gekirdegi, susam, chia tohumu).

e Protein: Biitiin yumurta, deniz balig1 (somon, karabalik,
lambuka, orfoz, ringa, alabalik, sardalya), kabuklu deniz
hayvanlari ve yumusakgalar (karides, yengeg, 1stakoz, midye,
deniztarag), istiridye), ¢ayirda otlatilmig ¢iftlik ve kiimes
hayvanlari1 (dana, kuzu, bizon, tavuk, hindi, érdek, deve
kusu, buzag etleri ve ciger), vahgi av eti.
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« Sifali otlar, baharatlar ve soslar: Gliiten, bugday, soya ve
seker icermeyen hardal, yaban turpu sosu, tapenade (zeytin
ezmesi) ve salsa (ketcapa giile giile), sifali otlar ve baharat-
larda higbir kisitlama yok (ancak iglenmig bugday ve soyayla
iretilmig ambalajli iiriinlere dikkat edin).

Asagidakileri makul miktarda (giinde bir kez veya ideal olarak haf-
tada birkag kez az miktarda) tiiketebilirsiniz:

» Havug ve yaban havucu.

« Inek siitii ve krema: Tariflerde, kahve ve ¢ayda az miktarda
kullanin.

 Baklagiller (fasulye, mercimek, bezelye). istisna: nohut (hu-
mus iyidir).

» Gliten icermeyen tahillar: horozibigi, karabugday, piring
(esmer, beyaz, siyah), dari, kinoa, siipiirge darisi, teff". Satin
aldiginiz herhangi bir baklagilin gergekten gliitensiz oldu-
gundan emin olun, bazilar1 bugday uriinlerinin iglendigi
yerlerde iiretilir, bu da gliitenin onlara da bulasmasina neden
olabilir. Genellikle gliitensiz tahillar1 sinirlamay 6neriyorum,
¢linkii insan tiiketimi igin iglendiklerinde (6rnegin, yulaf
ezmesi ve paketlenmis piring) fiziksel yapilar1 degisebilir
ve bu da enflamasyon reaksiyonu riskini artirabilir.

« Tatlandiricilar: dogal seker otu ve gikolata (gikolatayla ilgili
daha fazlasi i¢in agagiya bakiniz).

« Biitiin tathh meyveler: Kirmiz1 meyveler en iyisidir. Kayisi,
mango, kavun, papaya, erik (ya da kuru erik) ve ananas
gibi gekerli meyvelere karsi ok dikkatli olun.

Miimkiin olan her yerde GDO’lu olmayan, gliitensiz, organik liriin-
ler se¢gmeyi unutmayin (gliitenin nerede gizlendigini gésteren bir
liste i¢in internet siteme goz atin: https://www.drperlmutter.com/

. Etiyopya’ya 8zgil bir tahil tiridiir. (yay. n.)
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glutens-mysterious-hiding-places). Ciftlik ve kiimes hayvanlari yiye-
ceginiz zaman antibiyotik kullanilmamus, ¢ayirda otlatilmig, %100
organik etler segin. Balik yiyeceginiz zaman havuz baliklarindan
ziyade toksin diizeyleri diigiik olan deniz baliklarini segin (en diisiik
miktarda toksin igeren, siirdiiriilebilir gekilde yakalanan baliklarin
bir listesi icin https;//www.seafoodwatch.org/seafood-recommenda-
tions adresindeki Monterey Bay Aquarium’un Seafood Watch prog-
ramina goz atin). “Gliitensiz” etiketli, islenmis maddelerle dolu ve
gercek besinler agisindan fakir olan iiriinlere kargi temkinli olmayi
unutmayin. Amag dogal olarak gliiten icermeyen gidalari segmektir,
gliiteni gidadan ¢ikarilmig, iglenmisg lriinler tiikketmek degil.

3. YOL: SARAP, CAY, KAHVE VE CIKOLATANIN KEYFiNi
GIKARIN

Sarap, kahve ve ¢ikolatayl makul miktarda, ¢ay: da istediginiz kadar
tiiketebilirsiniz. Bu besinler, bagirsak bakterilerinin saghigini des-
teklemek igin doganin en iyi ilaglarini igerirler. $6yle agiklayayim:

Flavonoitler, kendilerini serbest radikaller gibi faillerden koru-
mak i¢in bitkiler tarafindan iiretilir. Bunlar, bitkilerde bulunan giiglii
antioksidanlar olan polifenollerdir, hatta insan beslenmesindeki en
bol antioksidan olabilirler. Kalp-damar hastalig1, osteoporoz, kanser,
diyabet ve norodejeneratif durumlarin 6nlenmesine dair yogun arag-
tirmalara konu oldular. Birden fazla ¢alismada, beslenmeye polife-
nollerin eklenmesinin oksidatif stres belirteglerini 6nemli dlgiide ve
bunun da nérolojik hastalik riskini azalttigi goriildii. Polifenollerin
baglica kaynaklar1 meyve ve sebzeler, ayrica kahve, kirmizi sarap
ve ¢ay da dahil olmak iizere bitki kokenli igecekler ile gikolatadir.

Siyah ¢ayda bulunan polifenollerin, bagirsaktaki mikrobiyota
¢esitliligini olumlu yonde etkileme yetenekleri giiniimiizde aragti-
riliyor.® Aragtirmacilar artik belirli bir maddenin beslenme diize-
nine dahil edilmesiyle bagirsak bakterilerinde olusan degisiklikleri
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nicelik olarak belirleyebiliyor. Siyah gaydaki polifenollerin bagirsak
gegirgenligini stabilize etmeye yardimc olan bifido bakterilerini
artirdig1 goriildii: Bu, siyah ¢ayin neden antienflamatuvar 6zelliklere
sahip oldugunu agiklayabilir.” Yesil gayin ayrica bifido bakterilerini
artirdig), buna karsin potansiyel olarak zararl klostridiya tiirlerinin
seviyelerini diiglirdiigii kanitlandi.®

Dort haftalik gergekten 6nemli bir ¢alismada, deneklere kakao
bitkisinden yiliksek veya diisiik dozda flavonoit verildi. Miidahalelerden
once ve sonra digki 6rnekleri alinarak bakteri tiirleri ve dizisi, diger
fizyolojik belirteglerle birlikte 6lgiime tabi tutuldu. Yiiksek dozda
flavonoit tiiketen grup, laktobasillerin yani sira bifido bakterilerinde
carpici artiglar gosterirken klostridiyada belirgin bir azalma oldu.
Bagirsak bakterilerindeki bu degisiklikler, hastaliga yakalanmayla
iligkili enflamasyonun baslica belirteci olan C-reaktif proteinde be-
lirgin bir azalmaya da yol agt1.

Yazarlar makalelerinde, bitkilerden elde edilen bu bilesenlerin
yararl bakterileri besleyen probiyotikler gibi davrandiklarini belirtti.
Ayrica ciddi oranda azalmig olan klostridiya tiirlerinden birinin de
k. histolitikum (clostridium histolyticum) oldugunu belirttiler. Bu,
aynm1 zamanda otizmli hastalarin digkisinda yiiksek oldugu tespit
edilen klostridiya tiirlerindendir. Yazarlar, gozlemledikleri bakteri-
yel degisikliklerin anne siitiiniin yararlarini incelemek igin yapilan
calismalarda gézlemledikleriyle ayni oldugunu belirttiler. italyan
aragtirmacilar, bagka bir ¢alismada hafif biligsel bozukluktan muz-
darip yagh bireyler arasinda kakao ve gikolatadan en iist seviyede
flavonoit tiiketenlerin insiilin hassasiyetinin ve kan basincinin 6nemli
olgiide iyilestigini gosterdi. Aym1 zamanda daha az serbest radikal
hasari gostererek biligsel iglevlerini artirdiklar1 goriildii.®

Diger ¢aligmalar sadece bu bulgular: teyit etmekle kalmadi,
ayn1 zamanda flavonoit tiiketenlerin, beyinlerine daha fazla kan
akis1 olmaya bagladigini gosterdi.’®' Bu, 6nemli bir kesiftir, zira
birgok yeni aragtirma demans hastalarinin beynine daha az kan
gittigini gbsteriyor.
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Gikolata gibi kahve de saglikh bir enerji kaynagidir, mikrobi-
yom iizerindeki etkisini vurgulayan yeni bilimsel veriler sayesinde
son birkag yildir {in kazandi. Daha 6nce kahvenin yararlarinin bir
kismindan bahsetmistim: Saglikli bir F/B oranini destekler, anti-
enflamatuvar ve antioksidan 6zellikler sergiler. Ancak kahve Nrf2
yolu olarak adlandirilan belirli bir gen yolunu da uyarir. Bu tetik-
lendiginde viicudun, enflamasyonu azaltarak ve detoksifikasyonu
artirarak daha yiiksek seviyelerde koruyucu antioksidan olugtur-
masina neden olur. Diger Nrf2 aktivatorleri gikolata (kakao igin bir
art1 daha), yesil ¢ay, zerdegal ve kirmizi sarapta bulunan bir katki
maddesi olan resveratroldiir.

Benimle yemek yiyen herkes, yemekte bir kadeh sarap igmeyi
sevdigimi bilir. Aslinda giinde bir kadeh kirmizi garap igmek sizin ve
mikrobiyomunuz igin iyi olabilir. Uziimde bulunan dogal resveratrol
polifenolii yaslanmay yavaglatir, beyne kan akigini artirir, kalp saghgini
gelistirir ve geligmelerini engelleyerek yag hiicrelerini bastirir. Ayni
zamanda bagirsak bakterileri iizerinde olumlu bir etkisi vardir (onlar
da sarap severler!). ispanyol aragtirmacilar hem enflamasyon hem de
bagirsak gegirgenliginin bir igareti olarak LPS diizeylerinin, makul
miktarda kirmizi garap tiiketen (giinde bir iki bardak) bireylerde
carpici bir sekilde azaldigini tespit ettiler.'? ilging bir sekilde icinden
alkol ¢ikarildiginda bile etki ayniydi Aragtirmacilar aym1 zamanda
bu kisilerin digki 6rneklerindeki bakterilerin yapisini analiz etti ve
bifido bakterilerinde anlaml bir artig buldular. Bu yiizden kirmizi
sarap da bagirsak dostu polifenoller agisindan zengin bir kaynaktir.
Sadece fazla igmediginizden emin olun. Kadinlar igin giinde bir
kadeh, erkekler i¢in de giinde en fazla iki kadeh yeterlidir.

4. YOL: PREBIYOTiK BAKIMINDAN ZENGIN GIDALARI SECIN

Bagirsak bakterilerinin, bliylimek ve aktivitelerini artirmak igin
ihtiya¢ duyduklar1 maddeler olan prebiyotikler, baz1 gidalar araci-
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ligiyla kolaylikla alinabilir. Tiiketilen her 100 gram (prebiyotik olarak
nitelendirilen) karbonhidrat i¢in 30 gram bakteri liretildigi tahmin
ediliyor. Bagirsakta iyi bakterilerin bulunmasinin faydalarindan biri
de tiikettigimiz lif bakimindan zengin gidalari kendi metabolizma-
lar1 i¢in altyap: olarak kullanabilmeleridir ki bu gidalar aksi halde
sindirilemezdi. Bagirsak bakterilerimiz aksi halde sindirilemeyecek
olan bu gidalar1 metabolize ederken, daha 6nce bahsettigimiz saghkh
kalmamiza yardimci olan kisa zincirli yag asitlerini liretirler. Mesela
sizin de hatirlayacaginiz gibi bagirsak duvarinin saghgini gelistiren
biitirik asit tiretilir. Buna ek olarak kisa zincirli yag asitleri sodyum
ve su emilimini diizenler, onemli mineralleri ve kalsiyumu emme
kabiliyetimizi de artirirlar. Potansiyel patojenlerin veya zararl bak-
terilerin gelisimini engelleyen bagirsaktaki pH degerini etkili bir
sekilde diistiriirler. Bagisiklik iglevini geligtirirler.

Prebiyotikler, tanim geregi ii¢ 6zellige sahip olmalidir. Oncelikle
sindirilemeyen, yani mide asitleri veya enzimleri tarafindan par-
calanmadan mideden gegen maddeler olmaldir. ikincisi, bagirsak
bakterileri tarafindan fermente veya metabolize edilmeleri gerekir.
Uglincii olarak, bu etkinlik saghiga yararh olmak zorundadir. Hepimiz
lif yemenin yararlar1 hakkinda bir seyler duymuguzdur ve besinsel
lifin bagirsaktaki saghkl bakterilerin biiylimesi lizerindeki etkisi
belki de lifin en 6nemli faydasi olabilir.

Prebiyotikler agisindan zengin gidalar, tarih 6ncesi ¢aglardan
beri beslenmemizin bir pargasi oldu. Uzak ge¢misteki tipik bir avci-
toplayicinin her giin, bir lif tiirii olan iniilinden 135 gram tiikettigi
tahmin ediliyor.” Prebiyotikler hindiba, yer elmasi, sarimsak, sogan,
pirasa, Meksika turpu veya yabani Meksika yer elmasi gibi ¢esitli
gidalarda dogal olarak bulunurlar. Bunlan tariflerimin gogunda
kullandigimi goéreceksiniz.

Bilim, prebiyotiklerin sagliga yararlarini sik sik kanitlamigtir.
iste bunlardan bazilari sunlardir: ¥
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Ishal veya solunum olaylariyla iligkili (ategli) humma has-
taligini ve ayrica bebeklerin ihtiya¢ duydugu antibiyotik
miktarini azaltirlar.

Enflamatuvar bagirsak hastaliklarinda enflamasyonu azal-
tirlar ve dolayisiyla kolon kanserine karsi korunmaya yar-
dimci olurlar.

Kalsiyum, magnezyum ve demir de dahil olmak iizere vii-
cuttaki minerallerin emilimini artirirlar (bir ¢aligma, giinde
sadece 8 gram prebiyotigin, viicuttaki kalsiyum alimina
biiyiik etki saglayarak viicuttaki kemik yogunlugunu ar-
tirdigin1 géstermigtir).

Enflamasyonu azaltarak kalp-damar hastalig1 i¢in bazi risk
faktorlerinin oranini diigiiriirler.

Tokluk ya da istah duygusu gelistirir, obeziteyi 6nler ve kilo
vermeyi tesvik ederler. (Caligmalar, prebiyotiklerin igtahla
ilgili hormonlar etkiledigini, prebiyotik verilen hayvanlarin
beslenme zamanini beyne igaret eden hormon olan ghrelini
daha az miktarda iirettigini gosteriyor. Caligmalar ayrica
intlin gibi prebiyotiklerin F/B oranini énemli ve olumlu
olglide degistirdigini gosteriyor)

Serbest radikalleri artiran, enflamasyonu tetikleyen ve insiilin
direncini diigiiren, bdylece bagirsak duvarinin biitiinliiglini
tehlikeye atan glikasyonu azaltirlar.

Amerikalilarin biiylik ¢ogunlugu yeterince prebiyotik almiyor. Ya
gercek gidalardan, ya gida takviyesinden ya da bunlarin kombinas-
yonundan giinliik 12 gram prebiyotik almay1 hedeflemenizi 6neriyo-
rum. Agagida dogal prebiyotiklerin en iyi gida kaynaklarinin listesi
bulunuyor.

Akasya zamki (veya Arap zamki)
Cig hindiba kokii
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« (Cig yer elmasi

»  Cig karahindiba yaprag:
»  Cig sarimsak

¢ (Cig pirasa

e Cig sogan

« Pigmig sogan

» Cig kuskonmaz

Bunlarin birgoguyla mutfakta ¢alismak kolay goériinmese de yedi
giinliik menii planim size bu malzemelerin nasil kullanilacagini ve
giinde nasil en az 12 gram prebiyotik alabileceginizi gosterecek.

5. YOL: FILTRELENMIS SU iCIN

Musluk suyunda bulunan klor gibi bagirsaklara zarar veren kim-
yasallardan kaginmak igin bir ev tipi su filtresi almanizi 6neririm.
Giiniimiizde elle doldurdugunuz basit su aritmal siirahilerden, evin
icine giren suyu kaynaktan filtrelemek {izere tasarlanan lavabo alt1
cihazlarina veya unitelerine kadar gesitli su aritma teknolojileri mev-
cut. Durumunuza ve biit¢enize en uygun olanin hangisi olduguna
karar vermek size kalmis. Satin aldiginiz filtrenin klor ve diger olasi
kirletici maddeleri yok ettiginden emin olun. Elbette, kiracitysaniz
ya da lojman tipi bir apartmanda yaglyorsaniz, yapabilecekleriniz
konusunda segenekleriniz sinirli.. Fakat musluklarinizda veya siira-
hilerinizde filtre kullanmak ¢ok ise yarayabilir.

Hangi filtreyi segerseniz segin filtreyi iyi muhafaza etmeniz
ve filtreleme 6zelliginin devam etmesini saglamak igin iireticinin
talimatlarina uymaniz 6nemlidir. Kirler biriktikge filtrelerin etkisi
azalir ve daha sonra filtrelenmig suya kimyasallarin geri birakilmasina
neden olabilir. Dug bagliklariniza da filtre koymay: diisiinmelisiniz.
Dus filtreleme sistemlerinin bulunmasi daha kolay ve ucuzdur.
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KiMYASAL MARUZIYETINiI AZALTMAYA

YONELIK iPUCLARI

Bu bolimde 6zetlenen beslenme kurallari, mikrobiyomunuzu ve
saglkh beyin fizyolojinizi bozabilecek gereksiz ¢evresel kimyasal-
lara maruz kalma riskinden korunma yollarindan bahsedecek. iste
onlara ek olarak birkag fikir daha:

*  Yerel giftgilerinizi taniyin. En az miktarda bécek ve yabani ot
ilaciyla Uretilen yerli gidalari tercih edin. En yakin pazara goz
atin ve oradan aligveris yapmaya baglayin.

*  Konserve, islenmig ve hazir gidalarin kullanimini en aza indirin.
Konserveler ¢ogunlukla BPA igeren bir ambalajla kaplanir ve
islenmig gidalarin katki maddeleri, koruyucular, gida boyalari
ve kimyasal bazh tatlar gibi yapay bilegenler ihtiva etme ihti-
mali daha yiiksektir. Ayrica market raflarinda ve hazir Grin
reyonlarindaki hazir gidalarda ne oldugunu tam olarak bilmek
zor. Bogaziniza neler girdigini bilmek istiyorsaniz yemeginizi
kendiniz pigirin ancak yapigmaz tava veya tencere kullanmayin.
Teflon kaph urinler, perflorooktaonik asit (PFOA) igerir ve
EPA tarafindan muhtemel bir kanserojen olarak belirlenmistir.

* Gidalari, plastik kaplarda mikrodalga firina koymayin, bu is-
lem gida tarafindan emilen koétii kimyasal maddeleri serbest
birakabilir. Cam kaplar tercih edin.

*  Yiyecekleri plastik kaplarda ve PVC'den uretilmis (geri do-
niisim kodu “3” olan) streg folyolarda saklamaktan kaginin.

*  Plastik su siselerini hayatimizdan gikarin (veya en azindan poli-
karbonat igin “PC"yle isaretlenmis plastiklerden veya “7" geri
doniisiim etiketi olanlardan kaginin). Gida sinifi paslanmaz gelik
veya camdan yapilmig tekrar kullanilabilir gigeleri satin alin.

»  Evinizi iyi havalandirin ve miimkiinse HEPA hava filtreleri ta-
kin. Klima ve 1sitma filtrelerinizi iig ila alti ayda bir degistirin.
Kanallarin her yil temizlenmesini saglayin. Koku gidericilerden
ve prize takilan oda parfimlerinden kaginin.
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«  HEPA filtreli bir elektrikli siipirge kullanarak zemindeki tok-
sik toz ve kalintilari azaltin. Bu kalintilari gérmeyebilir veya
koklamayabilirsiniz ancak bunlar mobilya, elektronik aletler
ve tekstil Griinlerinden gelebilir.

*  Toksik ev egyalarini ve lriinleri, sentetik kimyasallardan yoksun
alternatiflerle degistirin. Makyaj malzemeleri, deodorantlar,
sabunlar ve guzellik Grinleri s6z konusu oldugunda elinizdekileri
bitirdikten sonra baska markalarla degistirin. Uriinlerde orijinal
USDA organik mihriini olup olmadigini kontrol edin ve eger
yoksa daha giivenli alternatif Griinleri segin. Yeni markalar
bulmak igin miikemmel bir kaynak, GCevre Galigma Grubu’nun
www.ewg.org adresli internet sitesidir.

*  Kurdele gigegi, aloe vera, kasimpati, gerbera gigegi, ask
merdiveni, sarmagik ve devetabani gibi gevreyi dogal olarak
toksinlerden arindiran miimkiin oldugunca gok sayida bitkiyi
evinizde bulundurun.

6. YOL: ARADA SIRADA ORUG TUTUN

insan viicudunun énemli bir mekanizmasi da aglik dénemlerinde yagi
hayati yakit haline getirebilme kabiliyetidir. Yaglari ketonlar olarak
adlandirilan ézel molekiillere ayirabiliriz. Ozellikle beta-hidroksi-
biitirat (beta-HBA) beyin i¢in miithig bir yakittir. Bu, Tahil Beyin'de
uzun uzun ele aldigim bir konu olan arada sirada orug tutmanin
faydalar1 hakkinda giiglii bir nedendir.

Arastirmacilar, sadece beslenmenize Hindistan cevizi yag: ek-
leyerek bile kolayca elde edilebileceginiz beta-HBA'nin antioksidan
fonksiyonunu gelistirdigini, mitokondrinin sayisini artirdigini ve
yeni beyin hiicrelerinin biliyiimesini tegvik ettigini tespit etti. Mi-
tokondrinin sagligini ve ¢ogalmasini destekleyen her seyin beyin
saghg icin iyi oldugunu biliyorsunuz. Unutmayin ki bu organeller
bizim mikrobiyomumuzun bir pargasi.
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Aktif hale getirildiginde antioksidan korunmasi ve detoksifikas-
yonda artisa ve enflamasyonda diigiise neden olan Nrf2 gen yolundan
bahsetmigtim. Bu yol ayn1 zamanda mitokondriyal biiyiime igin de
gligli bir uyarici olup orug tutmak suretiyle agilir.

Bildiginiz gibi mitokondri tarafindan belirlenen viicuttaki en
onemli siireglerden biri, hiicrelerin intihar ettigi hiicre 6limiidiir. Son
birkag yildir aragtirmacilar, kontrolsiiz bir sekilde gerceklestiginde
ve kritik hiicrelerin kaybina neden oldugunda beyinde yikici etkilere
sebep olan programli hiicre 6liimiiyle @poptoz) sonuglanan kimyasal
olaylar zincirini tanimladilar. Bu alanda en ¢ok taninan aragtirmacilar
arasinda Baltimore’daki Ulusal Yaglanma Enstitiisi’'nden Dr. Mark
Mattson bulunuyor. Dr. Mattson sinir hiicrelerini korumak i¢in apop-
tozun azaltilmasi konusunda kapsaml bir ¢aligma yapti. Aragtirmasi,
spesifik olarak beslenme aligkanliklarina ve 6zellikle de apoptozu en
aza indirgeyip mitokondriyal eneriji liretimini artiran, mitokondriyal
serbest radikal olusumunu azaltip mitokondriyal biiylimeyi artiran
kalori kisitlamasinin nérolojik korunmadaki roliine odaklandi. Calig-
masi gergekten biiyiileyici ve bize ii¢ bin y1l 6ncesine dayanan Vedik
metinlerde bir tibbi miidahale olarak anlatilan oru¢ uygulamalar:
hakkinda net bilimsel dogrulama saglyor. Nitekim, kalori alimini
azaltmanin yaglanmay: yavaglattigini, yasa bagli kronik hastalik riskini
azalttigini ve 6mrii uzattigini anekdot olarak yiizyillardir biliyoruz.
Fakat bilimsel aragtirmalar ancak yakin zamanda bu anekdotla ilgili
kanitlar1 yakindan inceledi.'>'* Daha 6nce belirttigim faydalara ek
olarak, kalori kisitlamasinin insiilin hassasiyetini artirdigini, viicu-
dun genel oksidatif stresini azalttiginy, stresi yoneten ve hastaliklara
direnen genlerin disa vurumunu tetikledigini ve viicudunuzu yag
yakma moduna gegirdigini zaten sdylemistim. Biitiin bu faydalar,
saghkli bir mikrobiyomu siirdiirmeye yardimci olur.

Giinliik kalori alimin biiyiik 6l¢lide azaltma fikri pek ¢ok ki-
siye hitap etmiyor. Ancak aralikli orug¢ tutma (yil boyunca diizenli
araliklarla yirmi dort ila yetmisg iki saat boyunca yiyeceklerin ki-
sitlanmasi) hem daha yonetilebilir bir seydir hem de kalori kisitla-
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masiyla ayni sonuglari elde etmenizi saglayabilir. Dahasi orug, mi-
tokondrinin saghgini ve islevini gelistirmekten bagka bir sey daha
yapabilir: Laboratuvar ¢aligmalarinda kalori kisitlamasinin bagirsak
bakterilerinde degisikliklere yol ag¢tigini ve bunun, onun saghga ya-
rarh rollerinden birisi olabilecegi goriildii. Nature dergisinde 2013'te
yayimlanan bir galisma, kalori kisitlamasinin, 6mrii uzatan bakteri
irklarini zenginlegtirdigini ve “6miir uzunluguyla negatif korelasyonu
olan” irklar azalttigini ortaya koydu.” Aragtirmacilar yazilarinda,
“Kalori kisitlamasi uygulanan hayvanlar, bulunduklari biinyeye saghk
agisindan fayda saglayabilecek yapisal olarak dengeli bir bagirsak
mikrobiyolojisi olugturabilirler,” dediler. Bu ¢aligmalar kalori kisitla-
mas! lzerine yapilmig olsa da arada sirada orug tutmanin da ¢ogu
insan i¢in kargilagtirilabilir saghk yararlari sagladigini ve daha pratik
bir strateji oldugunu unutmayin.

Benim orug kurallarim gayet basit: Yirmi dort saatlik bir siire
boyunca yemek yemeyip, ¢ok miktarda su (kafein kullanmaktan
kaginin) tiiketeceksiniz. Herhangi bir ila¢ aliyorsaniz, elbette on-
lar1 almaya devam edin (diyabet igin ila¢ kullaniyorsaniz, liitfen
once doktorunuza danigin). Bu beyin yapici beslenme programini
benimsediginizde daha fazla faydasini gérmek isterseniz yetmis iki
saat oru¢ tutmay1 da deneyebilirsiniz (doktorunuza danigtiginizi,
diisinmeniz gereken saghk kosullariniz olmadigini varsayiyorum).
Yilda dort kez orug¢ tutmanizi 6neririm, mevsimsel degisiklikler
sirasinda (Ornegin, eylil, aralik, mart ve haziranin son haftasinda)
orug¢ tutmak miikemmel bir uygulamadir.
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ANNE ADAYLARI iCiN BIR NOT

Hamilesiniz ve dogumunuzu mu planliyorsunuz? Herhangi bir se-
bepten dolay: sezaryenle dogum yaparsaniz, “tohumlama” olarak
adlandirilan yontem hakkinda doktorunuzla konusun. Dr. Maria
Gloria Dominguez-Bello, bir annenin dogum kanalindaki bakte-
rilerini toplamak igin gazli bez kullandiklarini ve daha sonra bu
bezi sezaryenle yeni dogan bebeklerin agiz ve burunlarina siire-
rek bakteri popiilasyonlari bakimindan normal dogan bebeklere
benzetebildiklerini ileri siiren arastirmalar yayimladi. Bu normal
dogumun yerine gegmez ancak steril bir sezaryenden daha iyidir.

Bebeginize mimkiin olan en iyi besinleri vermek igin 6n-
ceden plan yapin. Yararli bakteriler igeren bebek mamalari ne
kadar etkili? Anne sitiiniin yararlari o derece iyi biliniyor ki mama
sirketleri Griinlerini mimkin oldugunca anne sitiine benzetmeye
calisiyorlar ama eskilerin de dedigi gibi: Anne sti en iyisidir. Peki,
ya geleneksel mamalarin bebekler igin tasarlanmig probiyotiklerle
takviye edilmesi? Bu alandaki bilim hala gelisiyor ancak bazi galigma-
lar, probiyotiklerin mama yardimiyla ya da ek olarak verilmesinin
olumlu etkilere sahip olabilecegini gosterdi (9. Bolim’de ayrin-
tih olarak anlatacagim). Karin agrilarini, iritabiliteyi ve antibiyotik
gerektiren enfeksiyon riskini azaltabilirler. Tabii ki anne siitiinin

yerine gegecekleri digiinilmemelidir.

Mikrobiyom oldukga karmasiktir, ddeta dipsiz bir kuyu gibidir. Ayni
zamanda dinamiktir. Cevremize, yani nefes aldigimiz havaya, dokun-
dugumuz insanlara, aldigimiz ilaglara, kargilagtigimiz kir ve mik-
roplara, tiikettigimiz seylere ve hatta sahip oldugumuz diisiincelere
gore siirekli degisir. Tipki gidalarin viicudumuza bilgi vermesi gibi
bagirsak bakterilerimiz de DNA'mizla, biyolojimizle ve nihayetinde

uzun 6miirliliigiimiizle konugurlar.
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Diinyaya dogal yolla gelmis ve en az alt1 ay emzirilmig olsaniz
dahi bugiin hasta bir mikrobiyomdan muzdarip olabilirsiniz. Ayni
sekilde annenizin karnindan alinarak bu diinyaya gelmig, mamayla
beslenmis ancak yillar boyunca kendinize ve mikrobiyomunuza nasil
baktiginiza bagh olarak canli ve saglikli olabilirsiniz. Her iki yoldan
da ayn yere varilabilir. Neyse ki bu béliimde yer alan bagirsak bakte-
rilerinin sagliginin saglanmasiyla ilgili 6neriler herkes i¢in ise yariyor.

Bilim karmagik goéziikse de bu boliimdeki fikirlerin giizel yani
kurallarina uymaktan bagka bir sey yapmaniz gerekmemesidir.
Saglikli bir mikrobiyom gelistirmeyi ve siirdiirmeyi saglayan alti
temel aligkanligin kapisini agar agmaz, bagirsaktan beyne kadar
tiim viicudunuzun kimyasini gelistirmeyi basaracaksiniz.
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9. BOLUM
Profesyonellik Zamani
Gida Takviyesi Rehberi

HERHANGI BiR AKTARIN gida takviyesi bdliimiine gittiginizde
karginiza ¢ikan segeneklerin ¢okluguna sastracaksiniz. Sadece se-
¢eneklerin ¢okluguna degil, etiketleri lizerinde yapilan iddialara
da sasiracaksiniz. Aslinda bu ig¢inden ¢ikmasi biraz zor bir durum
olabilir. Ama bunu sizin i¢in kolaylagtiracagim.

Probiyotik takviyesi igin aligveris detaylarina gegmeden 6nce
kendi hasta dosyalarimdan alinmig bir hikayeyi sizinle paylagayim.

Christopher 13 yasindayken beni gérmeye geldi. 6 yasindayken,
kaynag1 bilinmeyen bu nérolojik hastaliga 6zgii tikler (kendiligin-
den, kontrolsiiz hareketler) yapmaya basladiginda kendisine Tourette
sendromu tanisi koyulmugtu. Tam olarak kag kisinin Tourette send-
romuna sahip oldugunu bilmesek de bir CDC ¢aligmasi, Amerika'da
6 ila 17 yaslarindaki her 360 ¢ocuktan birinde Tourette sendromu
oldugunu gosterdi. Bu, giiniimiizde toplam 138.000 Amerikal ¢o-
cuga denk diisiiyor. Tourette sendromu tiim etnik gruplari ve irk-
lar etkiler ancak erkek c¢ocuklar, kizlara gore iig ila beg kat daha
fazla etkilenir. Tourette hastalarinda yaygin olarak goériilen bazi
semptomlar arasinda gsunlar sayilabilir: DEHB %63, depresyon %25,
otizm spektrum bozuklugu %35 ve anksiyete %49. Ayrica alerjisi
olan ¢ocuklarda Tourette sendromu riski oldukga yiiksektir. Aler;ji,
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bagirsak bakterilerinde dengesizligin belirgin bir belirtisi olup daha
yiiksek bir sizintil bagirsak riski oldugunu ifade eder. Aydinlatici
bir 2011 aragtirmasinda Tayvan'daki bir grup aragtirmaci, Tourette
sendromlu kisilerde, iilke ¢apinda niifus tabanl bir vaka kontrol
muayenesi gergeklestirdiler ve bu bozukluk ile alerjik hastaliklar
arasinda gergek bir korelasyon oldugunu teyit ettiler. Alerjik riniti
olan (burunda alerji veya hapsirma, sulanmig gozler, kasintil kulak-
lar, burun, bogaz gibi saman nezlesi isaretleri bulunan) insanlarda
Tourette sendromu goriilme riski iki kat daha fazladir. Siiphesiz ki
bagisiklik sistemi ige dahil oluyor ve orada bir geyler oluyor.

Christopher’a geri donelim. Annesiyle konugurken bu ipuglari
hizla aklimdan ge¢meye bagladi. Tiklerinin “belirli gidalar, 6zellikle
de iglenmis gidalar ve gida boyal gidalar” tiikettigi zaman ortaya
ciktigini soyledi. Baglangigta bazi beslenme degisiklikleri yapmig
ama sonunda durumu daha da kétiilesmigti. Normal yolla dogmug
ve hayatinin ilk yili boyunca emzirilmis olmasina ragmen ii¢ yasin-
dayken zatiirre yiiziinden agresif bir antibiyotik tedavisi gormiigti.
Daha sonra beg yasinda antibiyotik gerektiren streptokok farenjiti
gegirmigti. Ertesi yil tekrar dig ameliyati i¢in antibiyotik kullanmgti.

Acikgasi bu olaylar Christopherin bagirsak mikrobiyotasinin
onemli zorluklarla kargilasmasina neden olmugtu. Onu gordiigiimde
sekizinci sinifa gidiyordu ve ilag almiyordu. Annesine gére miikemmel
bir 6grenci olmasina ragmen notlari son zamanlarda diigmeye bag-
lamigt1. Kontrol edilemeyen bariz boyun ve bag hareketleri geklinde
stk sik goriilen tikler haricinde Christopher’in muayenesi gogunlukla
normaldi. Karin kaslari, govdesini bozacak gekilde daralmigti. Yiiz
kaslarinda da bazi ¢arpikliklar fark ettim. Tourette sendromlu kigiler
siklikla konugma problemleri yagarlar (kontrol edilemeyen sesler
ve ayni sesleri tekrar ¢ikarma) ama Christopher bu problemleri
yasamiyor gibiydi.

Christopher’in durumuna dair tiim ipuglarindan benim i¢in en
kayda deger olan, yillar 6nce gegirdigi streptokok farenjitiydi. Tibbi
literatiir, streptokok farenjiti ile Tourette sendromu arasinda bir
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korelasyon oldugunu gosteren galigmalarla doludur. Bu gocuklarin
¢ogunda ayn1 zamanda obsesif kompulsif bozukluk vardir. Literatiirde
bu olgu, streptokok enfeksiyonlariyla iligkili pediyatrik otoimmiin
noropsikiyatrik bozukluklar (PANDAS) olarak adlandirilir. Bu terim,
bu tiir bozukluklari olan ve streptokok farenijiti ve kizil hastalig gibi
enfeksiyonlardan sonra semptomlari kétiilegenleri tanimlamak igin
kullanilir. Kan tahlili laboratuvardan geldiginde, streptokok bakteri-
sine karg! yiiksek antikorla dolu oldugunu gérmek beni sasirtmadu
Normal olan 80 ila 150 {inite arasinda olmasiyken Christopher'da
223'tli. Bugiinlerde Tourette sendromundaki aragtirmalarin ¢ogu,
bu bakterinin roliine odaklaniyor (ilgili bir ¢aligmada, streptokoka
karg! antikorlarin DEHB'li gocuklarda daha yiiksek oldugu bulundu).
Ancak streptokok bagigiklik sistemi tarafindan bertaraf edildikten
sonra uzun vadeli yan etkiler birakmayan bir bakteri oldugu i¢in su
soru ortaya gikiyor: Tourette sendromlu bir hastada bu bakterinin
sorun hale gelmesine izin veren bagigiklik sistemi sorunu nedir?
Bazi insanlarin viicudunun bu organizmaya karsi bagisiklik tep-
kilerinde bir aksaklik var gibi goriiniiyor. Aragtirmacilar tarafindan
incelenen gii¢lii bir teori de streptokok enfeksiyonunun, viicudun
isgalci streptokok bakterilerine karg! iirettigi bagisiklik tepkisinden
daha fazla antikor liretmesidir. Bu antikorlar beyne saldirir, giinkii
streptokok bakterisinin hiicre duvari iizerinde bulunan proteinleri
ile beyinde hareket ve davranigtan sorumlu olan diger proteinleri
ayirt edemezler. Boyle bir reaksiyon, Tourette sendromunu otoim-
miin bozukluk kategorisine sokar. Bu iligkiyi arastiran arastirmalar
ayni zamanda sitokinlerin (enflamasyon sinyali veren molekiillerin)
viicuttaki stres tepkisi sisteminin aktivasyonunu artirdigi ve bunun
da kortizoliin artmasina neden oldugu gergegine dikkat gekiyor.
Kortizol, bagisiklik sistemini olumsuz gekilde uyaran bagirsak ge-
girgenligini artirir, nihayetinde beyne etki edebilecek ve Tourette
sendromunun semptomlarini tetikleyebilecek daha fazla sitokin
iretilmesine sebep olur. Ayrica arastirmacilar, kortizol iiretiminin
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artmasina sebep olan psikososyal stres yasayan kisilerde Tourette
sendromunun goriilme oraninin daha yiiksek oldugunu kanitladi.

Christopher’in gektigi sikintilarin ana sebebinin islevsiz bir ba-
girsak oldugunu biliyordum. Annesiyle tedavi segeneklerini tartigtim.
Hakim tip akimi, bireysel semptomlara ve hastaligin siddetine bagh
olarak bu hastay1 antidepresanlar ve antibiyotikler de dahil olmak
lizere tehlikeli olma potansiyeli olan ilaglarla tedavi etmeyi segerdi.
Ama anne, oglunu bunlara maruz birakmak istemedi ve kendisiyle
ayni fikirde olmamdan da ¢ok memnundu.

Kisa bir siire sonra kendimi bagirsak bakterileriyle ilgili bir
tartismanin iginde buldum ve hem Christopher’a hem de annesine,
Christopher'in tibb1 gegmisinin mikrobiyomunun saghg ve islevi
tizerinde ciddi bir sikint1 yarattigini agikladim. Antibiyotiklere ma-
ruz kaligi ve bunun bagigiklik sistemini nasil degistirmis olabilecegi
lizerine ¢ok fazla konustuk ve bu tartigmayi, saygin bir aragtirma
literatiirii tarafindan belirtildigi lizere otoimmiin bir bozukluk olan
Tourette sendromu baglaminda ele aldik.

Christopher ve annesi umutsuzdu. Christopher simdiye kadar
hep okulda diglanmig ve akranlari tarafindan korkutulmustu. Gézii
yash annesi, ergenlik yillarinin baslarindaki oglunun bagina gelenler
yiiziinden perisan olmugtu. Christopher ve annesine, probiyotikleri
oral yoldan almak yerine alt1 kapsiil probiyotik takviyesiyle zengin-
lestirilmig basit bir eczane lavmani kullanmay1 6nerdim.

itiraf etmeliyim ki ne Christopher’in ne de annesinin tavsiyemi
saskinlikla karsilamamasina sagirmigtim. Aslinda tedaviyi hognutlukla
kargiladilar ve devam etmek igin istekli goriindiiler. Muayenelerini
takiben lavmani almak igin derhal yerel bir eczaneye gittiler ve plani
uygulamaya koyuldular. Ertesi sabah ofisime Christopher’in annesinden
bir telefon geldi. Mesaji o kadar 6nemliydi ki personelim bir bagka
hastay1 muayene ettigim halde bana ulagmasi gerektigini hissetmigti.
Telefonda bir siire nefesimi tuttum. Bana lavmani tamamladiklarini
ve birkag saat iginde “viicudunun daha da sakinlegtigini” sdyledi. Ne
zaman bir sonraki prosediiril uygulayabileceklerini ve dozaj: artirip
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artiramayacaklarini sordu. Devam etmesini séyledim ve giinde 1.200
milyar probiyotik liniteyi lavman yoluyla almaya baglad:.

Christopher'in Tourette sendromu neredeyse kaybolmusgtu.
Hikayeyi, bu hastaliga bir “tedavi” metodu sunmak i¢in anlatmiyorum,
glinkii her bireyde durum farkhdir. Daha ziyade bagirsak bakterile-
rinin temel roliinii ve bu vakada esrarengiz bir beyin diizensizligi
olan Tourette sendromu ile bagigiklik sistemi arasindaki karmagik
iligkileri anlamaniz igin anlatiyorum. Christopher’in uzun bir siire
once enfekte oldugu bir bakteriye karsi (ki bagigiklik sisteminin
bunu zamaninda bagariyla bertaraf etmesi gerekirdi) antikorlarinin
ylikselmesi bagigiklik sisteminin anormal bir gekilde tepki verdigine
isaret ediyordu ve bu da enflamasyona neden olmugtu. Bu gergekler,
Christopher’in antibiyotik ge¢misiyle birlegtiginde, terapideki ter-
cihimizi ¢ok kolay hale getirdi. Louis Pasteur’iin, “Sans, hazirlikh
olandan yanadir,” diye inlii bir s6zii vardir. Christopher’in gosterdigi
gelisimin ve garpici sonuglarinin sans eseri oldugu diisiiniilebilir
ancak ben onu yeniden sagligina kavugturacak bilgilere sahip olmug
olmaktan dolay1 mutluyum.

Bu fikirlerin gercekten “olagan dig1” oldugunu séyleyen insanlarla
kargilagsam da bunu olumlu bir gekilde ele aliyorum. Asil misyonun,
siirekli “aligilmigin diginda” diigiiniip davranmaktan ziyade “aligilmi-
sin” sinirlarini genigletmek ve boylece bu fikirlerin daha yaygin bir
sekilde kabul gérmesini saglayarak “standart bakimin” ige yaramadig
bir¢ok insana yardim eli uzatabilmek oldugunu sik sik agiklarim.

PROBIYOTIKLER: BE§ TEMEL TUR

Bugiin kag tane probiyotigin var oldugunu séylemek gok zor. Bu
endiistri, ben tip fakiiltesine giderken ve kariyerimin ilk yillarinda
mevcut degildi. Artik aktarlarda bulunan ve gesitli gidalara eklenen
farkli kombinasyonlarin saysi gitgide artiyor. insan mikrobiyomunu
olusturan binlerce farkl bakteri tiirii var. Ancak belirlenmis ve hem
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insanlarda hem de insanlar lizerinde agresif olarak ¢aligilmig 6nemli
probiyotiklerden olusan bu temel gruba odaklanacagim.

Dogru formiilleri daha kolay bulmaniz ve satin alabilmeniz igin
onerilerimi, yalmizca yaygin olarak bulunan 5 temel tiire indirge-
dim: lactobacillus plantarum, lactobacillus acidophilus, lactobacillus
brevis, bifidobacterium lactis ve bifidobacterium longum. Her irkin
farklh faydalar: var ancak kitabin bagindan beri tartigtigimiz lizere
beyin sagligini en iyi destekleyecek olan bu irklar, bunu asagidakileri
uygulayarak yapacaklar:

«  Bagirsak duvarin giiglendirip bagirsak gegirgenligini azaltmak.

» Kan dolagimina ulagirsa tehlikeli olabilen enflamatuvar bir
molekiil olan LPS'yi azaltmak.

» Beynin biiyiime hormonu olan BDNF'yi artirmak.

» Potansiyel olarak kotii bakteri kolonilerine yer birakmayacak
sekilde genel olarak dengeyi korumak.

Bazi1 6nemli organizmalarin oral olarak alindiginda canl kalip kal-
madiklar1 héla tartisma konusu olsa da oral probiyotiklerin bagir-
sak bakterilerinde anlamli degigikliklere neden olacagindan eminiz.
Kabul etmeliyim ki bagirsagi iyi bakterilerle yeniden doldurmak ve
etkili bir bariyer olugturmak icin bu temel grubun varyasyonlarini
lavman yoluyla dogrudan kolona uygulayarak biiyiik basar1 elde
ettim. Agikca belirtmek gerekirse bu sizin doktorunuzla goriigme-
niz gereken bir konu. Ancak bu, otuz yili agkin tip doktorlugum
boyunca ve inanilmaz beyin problemleriyle ugrasirken kullandigim
en giiclii terapotik girisimlerden biri oldu. (Adim adim probiyotik
lavman iglemi igin sayfa 234'e bakiniz)

Probiyotik endiistrisi patlamak lizere. Eminim, zamanla yararh
olacagi kanitlanan bagka organizma tiirleri tespit edilecek ve regetesiz
satilan gesitli kombinasyonlar arasinda yerlerini alacaklardir. Farkli
kombinasyonlar1 denemekten korkmayin. Ancak adini verdigim beg
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temel tiirii aragtirarak baglayin, ¢iinkii mevcut bilimsel literatiirde
bunlarin en 6nemli seyler oldugunu diigiiniiyorum. Probiyotik kulla-
niyorsaniz, bu organizmalarin geligmesine ve bagirsakta kalmasina
izin vermek i¢gin yeterince prebiyotik aldiginizdan emin olmalisiniz.
Gilinde iki kez prebiyotik yiyecekler yiyerek giinde 12 gram prebi-
yotik almalisiniz. Benim beslenme planim size bunu nasil kolaylikla
bagsaracaginizi gosterecek. Prebiyotik lif takviyeleri ve hatta pre- ve
probiyotik kombinasyonlar da mevcut. Probiyotikleri filtrelenmig
suyla almak ¢ok onemli, aksi takdirde amacina ulagamaz, ¢linkii
kotii bakterileri 6ldiirmek igin bir¢ok su kaynagina eklenen klor
gibi kimyasallar iyi probiyotik bakterileri de 6ldiirecektir.

En kaliteli probiyotikleri bulmak igin dogal gida takviyeleriyle
tinlii bir diikkana gidin ve diikkanin sattig1 markalara en ¢ok agina
olan (ve tarafsiz bir goriis sunabilen) personeliyle konugun. Probi-
yotikler FDA tarafindan diizenlenmediginden, iddialari gergek igeri-
giyle uyugmayan bir marka kullanmak istemezsiniz. Fiyatlar da gok
farkl olabilir. Diikkdn personeli, tiim bu markalar arasinda se¢im
yapmaniza yardimci olabilir ¢linkii bu spesifik irklarin bir kismi
birden fazla isme sahip olabilir. Cogu iiriin birkag irk iceriyor, ben
hastalarima en azindan agagidaki tiirleri iceren hipoalerjenik gida
takviyelerini almalarini éneriyorum:

o Lactobacillus plantarum:*? Kimgi, Alman usulii lahana tur-
susu ve kiiltiire edilmis diger sebzelerde bulunan laktobasil
plantarum, viicudunuzdaki en faydal bakterilerden biridir.
Midede uzun siire hayatta kalir, bagisiklig1 diizenleyen ve
bagirsaktaki enflamasyonu kontrol eden birgok fonksiyonu
yerine getirir. Patojenik mikroplar iizerindeki eylemleri sa-
yesinde kotii niyetli kolonilerin biiyiimesini engellemek i¢in
hastalig1 6nler ve bagirsak bakterilerinin dogru dengesini
korur. intestinal bariyeri tehlikeye atabilecek ve kan dolagi-
mina gizlice sizabilecek potansiyel istilacilar1 savugturarak
bagirsak duvarini giiglendirmeye yardimci olur. Aslinda 1.
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plantarumun bagirsak duvarindaki en biiyiik faydasi, ba-
girsak gecirgenligini azaltarak hem beyin rahatsizliklari
hem de sizintih bagirsak riskini diigiirmesidir. Ustelik 1.
plantarum proteini hizli bir sekilde sindirebilir ve bu da
gida alerjilerini 6nleme ve hatta ortaya ¢iktiklarinda bu tiir
alerjileri tedavi etme etkisine sahiptir. Hayvanlar iizerinde
yapilan ¢aligmalarda, yapisi degistirilmis fareleri multipl
sklerozun klinik semptomlarindan korudugu ve hatta
bu durumun sonucunda ortaya ¢ikan tipik enflamatuvar
yaniti azalttig1 kanitlandi Son olarak 1. plantarum, beyin
dostu omega-3 yag asitleri, vitaminler ve antioksidanlar
gibi 6nemli besin maddelerini absorbe ederek muhafaza
edebilecek esrarengiz bir kabiliyete sahiptir. Biitiin bu ey-
lemler, 1. plantarumu enfeksiyonla miicadele, enflamasyonu
kontrol etme ve herhangi bir patojenik bakteriyi kontrolii
altinda tutmada gerekli kiliyor.

Lactobacillus acidophilus:? Laktobasil asidofilus, yogurt da
dahil fermente edilmig siit tiriinlerinin sevgilisidir. Kotii
bakteriler ile iyi bakterilerin dengesini kontrol altinda tuta-
rak bagigiklik sisteminize yardimci olur. Kadinlarda, maya
enfeksiyonlarina neden olabilecek bir mantar olan kandidanin
(candida albicans) biiyiimesini 6nlemeye yardimci olur. L.
asidofilus, kolesterol diizeylerini korumaya yardimci olma
kabiliyetiyle de iinliidiir. ince bagirsakta asidolfilin, asitolin,
bakteriyosin ve laktosidin gibi patojenik mikroplarla sava-
san bircok faydali madde iiretir. Ayrica siitii sindirmek igin
gerekli olan laktaz enzimini ve kanin saglikh bir sekilde
pihtilagmasini tegvik eden K vitaminini tiretir.

Lactobacillus brevis* Alman usulii lahana turgusu ve salatalik
tursulari, sunduklari faydalarin gogunu hiicresel bagisiklig
artiran ve hatta katil T hiicrelerinin aktivitesini artirarak
bagisiklik islevini gelistiren bu bakteriye borgludur. Vaji-
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nada bakterilerin sebep oldugu yaygin bir hastalik olan
vajinozla miicadelede o kadar etkilidir ki onu tedavi etmek
icin kullanilan ilaglara eklenir. L. brevis ayrica bazi bagirsak
patojenlerinin etkilerini inhibe eder. Belki de en iyi 6zelligi
beynin biiyiime hormonu olan BDNF diizeyini artirmasidir.?

Bifidobacterium lactis (ayrica b. animalis de denir):® Yo-

gurt gibi fermente siit iiriinleri bu bakteriyi igerir, sindirim
hastaliklarini 6nleme ve bagigiklig1 artirma tlizerinde giiglii
bir etkisi oldugu kanitlanmigtir. ubat 2009'da Journal of
Digestive Diseases'da yayimlanan bir aragtirma, iki hafta
boyunca her giin bu bakteri tiiriinii igeren bir iiriin tiiketen
saglikl kigilerin, eski beslenme bigimlerine devam eden
kontrol deneklerine kiyasla sindirim rahathginda iyilesme
bildirdiklerini ortaya koydu.” Ayn1 zamanda ishale neden
olan salmonella gibi gida kaynakli patojenlerle baga ¢ikmada
da yararl oldugu biliniyor. Bu bakteri hakkinda gercekten
onemli olan sey, bagisiklig1 artirmasidir. 2012'de British Jo-
urnal of Nutrition, insanlarin alt1 hafta boyunca her giin
probiyotik takviyesi olarak b. animalis, bagka bir probiyotik
veya plasebo aldig1 bir ¢calisma yayimlad..® iki hafta sonra
bir grip agisi yapildi ve alt1 hafta sonra antikor seviyeleri
olgiildii. Probiyotik takviyeleri kullananlarin, plasebo alan
katilimcilara gore antikorlarinda daha fazla artis oldugu ve
bu probiyotiklerin bagisiklik fonksiyonunun iyilesmesine
yardimci oldugu goriildii. Diger ¢alismalar da bu bulguyu
dogruladi.

Bifidobacterium longum:* Bifido bakterileri cinsine ait 32
tiirden biri olan b. longum, dogumda viicudumuzu kolonize
eden ilk bakterilerden biridir. Laktoz toleransinin iyilestiril-
mesi, ayn1 zamanda ishali, gida alerjilerini ve patojenlerin
¢ogalmasini 6nlemeyle iligkilendirilir. Antioksidan 6zelliklere
ve serbest radikalleri uzaklagtirma kabiliyetine sahip oldugu
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da bilinir. B. longumun laboratuvar farelerinde anksiyeteyi
azalttig goriildii. L. asidofilus gibi b. longum da saghikh ko-
lesterol seviyelerinin korunmasina yardimci olur. L. brevis
gibi b. longumun da (en azindan hayvan galigmalarinda)
BDNF iiretimini artirdig1 gézlemlendi. Baz: galigmalar, b.
longumun kolondaki kanserli bilyiimeleri bastirarak kan-
ser goriilme oraninin diigiirilmesine yardimci olabilecegini
gosterdi. Teoriye gore kolondaki yiiksek pH diizeyinin kan-
serli biiylimeye uygun bir ortam olugturmasi nedeniyle b.
longum, bagirsagin pH diizeyini etkili bir gekilde diisiiren
safra asidi ve kolesterol metabolitleri iireterek kolorektal
kanseri 6nlemeye yardimci olabilir.

GEREKLI IZINLERLE PROBIYOTIK LAVMAN

DENEYIN

Bu herkes igin uygun olmayabilir ancak evde uygulanan bu prose-
dir o kadar gok hastaya faydal oldu ki. Bu, probiyotik bakterileri
bagirsaga dogrudan sokmanin en iyi yoludur. Lavman, eski Misir-
hlar ve Mayalar donemlerine kadar uzanan, gezegendeki en eski
tedavilerden biridir. Rektum igine sivi enjekte ederek alt bagirsag
temizlemek igin kullanilir. Lavman (enema) kelimesi, Yunancada
“enjekte etmek” anlaminda kullanilir. Baz ilag tedavilerini dogrudan
kolona uygulamak igin de kullanilirlar. Kendinize zarar vermemek
igin lavman konusunu doktorunuza danismaniz ve onun onayini
almaniz ok 6nemlidir. izni aldiktan sonra sunlaraihtiyaciniz olacak:
*  Lavman seti.
*  3-6probiyotik kapsil veya 1/8 ay kagig toz probiyotik (bifido
bakterilerini igerdiklerinden emin olun, ¢iinki bunlar kolon
florasinda baskindir, asidofil ise ince bagirsag tercih eder).

¢  Filtrelenmig (klor igermeyen) su.
« Kayganlagtiric (istege bagh).

*  Mahremiyet.
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Lavmani sabah tuvaletinizi yaptiktan sonra yapmay: planlayin. Biyiik
bir kaba ilik, 350 ml filtrelenmis su doldurun. Probiyotik kapsiilleri
agin ve probiyotikleri suya bogaltip karigtirarak ¢éziin. Lavman
setindeki torbayi probiyotik karigimla doldurun ve setle birlikte
gelen klemp yardimiyla torbay: kapatin. Bir havlu {zerinde veya
kiivette saga veya sola doniik, kismen yiiziistl yatin. Nozulun ucunu
rektumunuza sokun (yardimci olacaksa bir kayganlagtirici kullanin).
Torbayi nozuldan yiiksek bir yerde tutun ve klempi birakin ki su
kolona aksin. Mimkinse lavmani 30 dakika sirdiirmeye gahgin.

Bu prosedurin uygulanma sikliginin, hastanin 6zel ihtiyaglarina
bagh olarak diizenlenmesini 6neririm. Ornegin, agresif antibiyotik
tedavisi goren birine 4-6 hafta sireyle haftada iig kez probiyotik
lavman tedavisi uyguladiktan sonra durumunu tekrar degerlendiririm.
Kisisel tedavi planiniz kendi durumunuza bagli olarak yapilmalidir,
bu konuda doktorunuzdan tavsiye alabilirsiniz.

YARDIM EDIN, ANTIiBiYOTiIK KULLANIYORUM

Bir noktada ¢ogumuz enfeksiyon tedavisinde bir miktar antibiyotik
kullanmak zorunda kaliriz. Doktorunuzun regetesini tam olarak
uygulamaniz 6nemlidir (diger bir deyisle, durumu daha da kotii-
lestirebilecek yeni bakteri irklarina yol agabilecegi icin kendinizi
daha iyi hissettiginizde bile ilac1 almay1 birakmayin). Probiyotik
kullanmaya devam edin ancak onlar1 antibiyotik dozlari arasindaki
siiregte alin. Ornegin, giinde iki kez antibiyotik kullanma talimati
verildiyse, ilac1 bir sabah bir de gece alin, probiyotikleri de dgle ye-
meginde alin. Karigimin icinde 1. brevis bakterileri olmasina dikkat
edin. Bu bakterilerin birgok irki antibiyotiklere karsi direnglidir, bu
nedenle regeteli antibiyotik kullanirken saglikli bir mikrobiyomun
korunmasina yardimci olabilir.

Gortinlige gore giiniimiizde kiiglik bakteriyel enfeksiyonlar bile
gliglii “genis spektrumlu” antibiyotik tedavisiyle tedavi ediliyor. En-
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feksiyona neden olan irkin tam olarak belirlenmesi i¢in doktorunuzla
konusmanizi ve sonra bu patojeni tedavi etmek igin daha spesifik
bir antibiyotik kullanmanizi 6neririm.

BEBEGIME NE VEREBILIRIM?

Bebekler ve gocuklar igin 6zel olarak formiile edilmis probiyotik-
ler var. Cocuk doktorunuza, gocugunuzun ihtiya¢larina gére hangi
tiirii 6nerdigini sorun. Bu iiriinler tipik olarak sivi veya toz halinde
bulunurlar ve anne siitiine veya mamaya eklenebilirler. Daha fazla
arastirmaya ihtiya¢ duyulmasina ragmen probiyotiklerin bebeklerde
karin agrisy, ishal, egzama ve genel bagirsak sorunlari gibi yaygin
durumlari rahatlatmaya yardimci olabilecegine dair bazi kanitlari-
muz var. Ornegin, Pediatrics'te 2007'de yayimlanan bir ¢alismada,
karin agrisi sebebiyle lactobacillus reuteriverilen bebeklerin bir hafta
icinde sonug aldig1 goriildii.'’® Regetesiz satilan gaz giderici liriinlerde
bulunan simetikon maddesi verilen ve giinde 145 dakika aglayan
bebeklere kiyasla bu bebeklerin dérdiincii haftaya gelindiginde giinde
ortalama sadece 51 dakika agladiklar1 goriildii.

Pediatrics’te yapilan bir bagka arastirmada laktobasil probiyotik
grubunun (6zellikle de lactobacillus rhamnosus GG veya LGG), ¢o-
cuklarda bulasici ishal tedavisinde etkili oldugu goriildii."! Lancet’ta
yayimlanan, siiregelen bir Finlandiya ¢aligmasinda aile tiyelerinde
egzama veya alerji vakasi olan bebeklere dogum 6ncesi (bagka bir
deyisle annelerin gebelik siiresinde) veya 6 aylik olana kadar LGG
veya plasebo verildi. Aragtirmacilar, LGG alan bebeklerin, plasebo
alanlara kiyasla egzama gelistirme olasiliginin yar1 yariya az oldu-
gunu buldular.’?

Bir ¢ocuk, probiyotik iceren kati gidalar tiiketebilecek yaga
gelene kadar bu oral probiyotiklerden yararlanmak yardimci olur
ancak bunu gocugunuzun doktorlariyla konugtugunuzdan emin olun.
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DUSUNEBILECEGINIZ DIGER GIDA TAKVIYELERI

Probiyotiklere ek olarak siklikla hastalarin beslenme diizenlerine
agagidaki S takviyeyi eklemelerini 6neriyorum. Bunlarin hepsi ba-
girsakta saghkli ve dengeli bir mikrobiyota toplulugunun siirdiril-
mesine yardimci oluyor. Aslinda bu maddelerin bir¢ogu, bagirsak
bakterileriyle senkronize bir sekilde galigmak suretiyle viicuda fayda
saghyor.

DHA: Dokosaheksaenoik asit (DHA), gida takviyesi kralliginda
bir yildizdir ve beyni korumada en iyi kanitlanmig sevgili-
lerden biridir. DHA, beyindeki omega-3 yaglarinin %90'1ndan
fazlasini olugturan bir omega-3 yag asididir. Bir néronun
zar agirhginin 9%50’si DHA'dan olugur ve kalp dokusunda
da 6nemli bir bilegendir. Dogadaki en zengin DHA kaynagi
anne siitiidiir, bu da anne siitilyle beslenmenin neden no-
rolojik saglik i¢in 6nemli oldugunu agikliyor. DHA, artik
mamaya ek olarak yiizlerce gida iiriiniine de eklendi. Her
giin 1.000 mg alin. Balik yagindan mi yoksa alglerden mi
elde edildigine bakmaksizin EPA (eikosapentaenoik asit)
eklenmig DHA satin almaniz yeterlidir.

Zerdegal: Zencefil ailesinin bir iiyesidir. Zerdegal, kori tozuna sari
rengini veren baharattir. Antienflamatuvar ve antioksidan
6zellikleri uzun zamandir biliniyor ve bugiin nérolojide
kullanimu igin aktif olarak galigiliyor. Yeni arastirmalar, yeni
beyin hiicrelerinin gelismesini artirabilecegini gosteriyor.
Bazi insanlarda Prozac'in antidepresan etkileriyle rekabet
edebilir. Binlerce yildir Cin ve Hint tibbinda gesitli rahat-
sizliklara dogal bir tedavi olarak kullaniliyor. Zerdegalin en
aktif bilegeni olan kiirkiimin, degerli mitokondrilerimizi
korumak igin genig bir antioksidan dizisi Uiretecek genleri
aktive eder. Ayn1 zamanda bagirsak bakterilerinin saglikl
dengesini korumak igin iyi bir gey olan glikoz metaboliz-
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masini gelistirir. Bol bol korili yemek yemiyorsaniz, giinde
500 mg'lik bir takviyeden iki kere almanizi 6neririm.

Hindistan cevizi yag:: Beyin igin siiper bir yakit niteligindeki
Hindistan cevizi yag, enflamasyonu azaltir, bu yiizden bilimsel
literatiirde norodejeneratif hastalik durumlarini 6nlemek
ve tedavi etmek igin kullanilir. Bir ¢ay kagig veya iki gay
kagig1 alin ya da yemek hazirlarken kullanin. Hindistan
cevizi yagi 1stya dayanikli oldugundan, yiiksek sicakliklarda
pisiriyorsaniz kanola yag: yerine bunu kullanabilirsiniz.

Alfa-lipoik asit: Bu yag asidi, viicudun normal fonksiyonlari i¢in
enerji lretilmesi gereken viicuttaki her hiicrenin iginde
bulunur. Kan-beyin bariyerini geger ve beyinde giiglii bir
antioksidan goérevi goriir. Bilim insanlari, bunlari demans
gibi serbest radikal hasari igeren felg ve diger beyin durum-
larinda potansiyel bir tedavi olarak inceliyor. Viicut bu yag
asidi icin yeterli miktarda gida iiretse de modern yagam
tarzimiz ve yetersiz beslenme siklikla takviye gerektiriyor.
Giinliik 300 mg’lik takviyeyi hedefleyin.

D vitamini: Aslinda bu bir vitamin degil, bir hormondur. Giinegin
ultraviyole (UV) iginlarina maruz kalindiginda deride iire-
tilir. Gogu kisi onu kemik saghig ve kalsiyum seviyeleriyle
iligkilendirse de D vitamini viicutta ve 6zellikle de beyinde
¢ok genig kapsaml etkilere sahiptir. Tiim merkezi sinir
sistemi boyunca D vitamini igin reseptodrlerin oldugunu
biliyoruz. D vitamininin nérotransmitterlerin iiretiminde
ve sinir bilylimesini tetiklenmesinde rol oynayan beynin ve
omurilik sivisindaki enzimlerin diizenlenmesine yardimci
oldugunu da biliyoruz. Hem hayvan hem de laboratuvar
¢aligmalari D vitamininin, ndéronlar: serbest radikallerin
zararl etkilerinden korudugunu ve iltihaplanmay azalttigini
gosterdi. En 6nemli gergek ise D vitamininin tiim bu gérev-
leri bagirsak bakterileri diizenleyerek yerine getirmesidir.??
2010’da bagirsak bakterilerinin D vitamini reseptorleriyle
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etkilesimde bulunduklarini ve bu aktiviteleri artirdiklarim
veya tam tersini yaptiklarim bulduk.

D vitamini seviyelerinizi test ettirmenizi ve sizin i¢in en uygun dozu
bulmak igin doktorunuza danigmanizi éneririm. Herkes igin ayni
olmayacaktir. Yetigkinler i¢in baglangi¢ dozu olarak genelde giinde
5.000 IU D, vitamini éneririm. Bazi hastalar daha ¢ok, digerleri ise
daha az ihtiyag duyar. Doktorunuzun D vitamini seviyenizi “normal”in
iistiinde tutacak bir doz belirleyene kadar takip etmesi 6nemlidir.

Giiniin birinde x, y ve z'yi tedavi etmek igin hangi probiyotik-
lerin ve diger gida takviyelerinin alinacagini kesin olarak bilmemizi
saglayacak daha fazla veriye sahip olacagimizdan eminim. Segkin
bir tip, mikrobiyoloji ve immiinoloji profesorii ve Kuzey Carolina
Universitesi'nin Multidisipliner Enflamatuvar Bagirsak Hastalig
Merkezi'nin direktorii olan Dr. R. Balfour Sartor, konuyla ilgili 2014'te
diizenlenen bir konferansta yaptig1 konusmada kronik enflamasyonu
olan insanlara gelecekte sentetik olarak yaratilmig bakteriler verile-
cegini 6ngordiigiinii séyledi. Bu probiyotikler, bagirsaklari hastanin
Ozel hastaligina bagh olarak hedeflenen sekilde yeniden diizenler.
Yerel aktarlara gidip raflarda obezite, lilseratif kolit ve depresyon igin
gareler bulabildiginizi hayal etsenize. O giinii sabirsizlikla bekliyorum.

239






10. BOLUM

Yedi Giinliik Beyin Yapici
Beslenme Programi

Daha Saglikh Bir Beyin icin Beslenin

FERMENTE GIDALAR, KARAHINDIBA yapraklari ve kimgi gibi seyler
yemenin garip ya da bir sekilde korkutucu oldugunu diisiiniiyorsa-
ni1z bunun rahatlatici bir deneyim olacagina dair sizi temin ederim.
Ustelik bu gidalar giiniimiizde kolayca bulunabiliyor. Ne kadar ¢ok
seceneginiz olabilecegini ve dogal probiyotikleri tek basina gida-
lardan almanin ne kadar kolay oldugunu size gostermek igin bir
haftalik yemek Onerileri verecegim. Tariflerde bolca sebze, kirmizi
et, beyaz et, sert kabuklu kuru yemisler ve yumurta bulacaksiniz.
Buradaki tariflere dayanarak daha basit yemekler de hazirlayabilir-
siniz. (Ornegin, 6glen ya da aksam yemeginde ¢ig fermente edilmisg
[kiiltiire edilmis] sebzeler ve yesil salata yanina pisirmek igin bir
balik veya kirmizi et segebilir, kahvaltida da haglanmig yumurta ve
probiyotik agisindan zengin bir yogurt hazirlayabilirsiniz) Ayrica
Tarifler Bélimii'nde (sayfa 251'de) mezeler, icecekler ve soslar igin
birkag fikir bulabilirsiniz.
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Beslenme 6nerilerime uygun daha fazla yiyecek igin www.drperl-
mutter.com/resources adresini ziyaret edebilirsiniz. Her giin daha
fazla fermente gida tiiketecek ve gliten ile sekeri beslenmenizden
¢ikaracak olsaniz da mevcut segeneklerin bolluguna sagiracaksiniz.
Az sonra listelenecekler arasinda bilmediginiz herhangi bir malzeme
varsa, kaynaklarim size rehberlik edecektir. Ornegin, Akasya tozu
heniiz agina olmadiginiz bir sey olabilir ancak gida takviyeleri satan
gogu aktarda bulabilirsiniz.

Bu kitapta yer alan yemek tarifleri, yedi giinliik beslenme progra-
minda kalin harflerle yazildi. Not: Fermente yiyeceklerin ¢ogunun
fermente olabilmesi i¢in zamana ihtiyag vardir. O yiizden 6nceden
planlanmalidir! Fermantasyon iglemi genellikle peynir alt1 suyu ve
tuzlu su gibi baz1 temel bilegenlere ihtiya¢ duyar, bu nedenle bu
iriinlerin bilyiik miktarlarda evde hazir bulundurulmasi iyi ola-
caktir (bunlarin nasil yapilacagina dair adim adim talimatlarimi
da burada bulacaksiniz). Tim 6giin fikirlerini okumanizi ve yedi
giinliik beslenme programini uygulamak igin bir strateji olustur-
manizi éneririm.

Burada size beyin yapimi yolunda yedi farkl giin i¢in 6rnek bir
sablon sunmay1 hedefledik. Ev yapimu iiriinler kullanacaginiz igin bu
beslenme planini hemen bugiin uygulamaya baglayamayabilirsiniz.
Yine de bir 6nceki boliimdeki kurallari ve buradaki fikirleri kullanarak
daha fazla beyin yapic1 yemek hazirlamaya baglayabilirsiniz. Kendi
fermente gidalarinizi evde hazirlayana kadar giivendiginiz, kaliteli
iiriinler satan magazalardan alabilirsiniz. Sevmediginiz gidalarin
yerine bagkalarini koymaktan cekinmeyin. Ornegin, eger somon
sevmiyorsaniz yerine karabalik gibi bagka bir deniz balig1 tercih
edin. Kimgi sizin igin ¢ok baharatliysa, probiyotik a¢isindan zengin
bagka bir garnitiir segin. Bu yemeklerden zevk alip yeni tatlarin
ve pigirme tekniklerinin tadini ¢gikarmanizi istiyorum. Unutmayin,
giinde en azindan 12 gram probiyotik tiiketmeyi hedeflemelisiniz.
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Ornegin, karahindiba yapraklar1 zengin probiyotik kaynagidir, bu
yesillikleri bir hafta siireyle alip salata ve sebze yemeklerine ekleyin.
Akasya (Arap) zamkinin faydalarini elde etmek igin akasya tozu
satin alip suyla karigtirin. Sadece 1 ¢orba kasig1, 6 gram ¢6ziilmeyen
lif saglayacaktir, bagirsak bakterilerinin beslenmede sevdikleri bir
lif tliradur.

Yiyecekleri tavada kizartirken tereyagi, organik sizma zeytinyagi
veya Hindistan cevizi yagi kullanabilirsiniz. Organik zeytinyagindan
yapilmadig siirece sprey yaglardan ve islenmis yaglardan kaginin.

Miimkiin oldugunca gayirda otlatilmig hayvanlarin organik ve
dogal etlerini yemeye ¢alisin. Ben sadece ¢ayirda otlatilmis hayvan-
lardan elde edilen hayvansal iiriinleri kullaniyorum ¢iinkii insanlar
i¢in daha saglikli. Cevre, ekonomi ve ¢iftgi igin ise daha iyi. Ornegin,
cayirda otlatilmis sigirlarin etinin doymus yag oram diigiik olsa
da digerlerinden 6 kat daha fazla omega-3 yag asidi sagliyor. Balik
secerken de sunu unutmayin: Yeni gelen, taze baliklari satin almaya
galisin (pazardaki balikgilara sorun) ve en yiiksek kalitede, siirdii-
riilebilir ve civa gibi toksik madde orani en az olan baliklar1 segmek
icin https://www.seafoodwatch.org/seafood-recommendations adre-
sindeki Monterey Bay Aquarium’un Seafood Watch programina goz
atin. Tariflerdeki tiim maddeler gliitensiz olarak kolayca erisilebilecek
iirtiinler oldugu igin segilmis olsa da her zaman etiketleri kontrol
ederek alin. Yogurt ya da lahana turgusu gibi ticari olarak liretilen
bir liriinii satinalmayi segerseniz, en iyi malzemeler kullanildigindan
(ekstra geker, katki maddeleri, koruyucular vb. bulunmadigindan)
emin olmak igin etiketlerini okuyun. Haftanin en taze ve organik
sebzelerini alabilmek i¢in pazara gitmeyi unutmayin. Marketlerinizi
taniyin, onlar da size hangi iirtiniin yeni geldigini ve gidalarinizin
nereden geldigini soyleyebilirler. Yiyecekleri mevsiminde yemeye
¢aligin ve yeni yiyecekler denemeye agik olun.

Sayfa 248'de birkag atistirmalik 6nerisinde bulundum. Zamani-
niz kisithysa ve ig yerinizde 6gle yemegi igin bir mutfaga erisiminiz
yoksa yiyeceklerinizi evde hazirlayin ve paketleyip yaninizda gétiiriin.
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Ogiinlerinizi 6nceden planlayin ve bol bol yapin ki 6giin sonrasinda
ig yerine de gotiirebileceginiz kadar artsin.

Bu yedi giinliik beslenme programina baslamadan 6nce gida
takviyelerinizi, 6zellikle de probiyotiklerinizi satin alin. $unlardan
birini veya her ikisini birden yapmaya ¢aligin: Baglamadan 6nceki 24
saat boyunca orug tutun ve 1. Giin'iin sabahinda probiyotik lavman
deneyin. Bu, biiyiik bir ilerleme katederek baglamaniza yardimci
olacak!

Giinliik rutininize egzersizi dahil etmek igin elinizden geleni
yapin. Haftanin ¢ogu giiniinde kalp atig hiziniz1 en az 30 dakika
boyunca artirmay: hedefleyin. Aksamlari 30 dakikalik bir yiiriiyiige
¢ikin veya bir grup egzersizi deneyin. Bagirsak bakterilerinizin eg-
zersize de ihtiyac1 var. Ayrica gece iyi uyumaniz gerekiyor. Oniimiiz-
deki hafta boyunca (ve devaminda) her giin ayni saatte yatmaya ve
kalkmaya galisin. Mikrobiyomunuzu rehabilite ederken, uykunuzun
kalitesinin arttigini fark edeceksiniz.

YEDI GUNLUK BESLENME PROGRAMI

I. Giin:

o  KAHVALTI: ezilmig ceviz ve yaban mersini ile 250 ml Yogurt
(sayfa 258). istege bagli: kahve veya siyah cay.

»  OGLE YEMEGI: iizerine balsamik sirke ve zeytinyag: gezdi-
rilmig yesillikler egliginde 1zgara deniz somonu ve Limon
Tursusu (sayfa 281). istege bagli: Kombu Cay (sayfa 289)
veya yesil cay.

o AKSAM YEMEGI: Konserve Salsa (sayfa 287) sosuyla siislen-
mis 75 g. biftek, yaninda tereyag1 ve sarimsakla sote edilmis
sebze ve yesillikler. istege bagl: bir kadeh kirmizi sarap.

« TATLI: iki li¢ parga bitter gikolata.
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2. Giin:

3. Giin:
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KAHVALTI: iizerine Naneli Yaban Mersini Regeli (sayfa 283)
dokiilmiis 250 ml Yogurt (sayfa 258). istege bagl: kahve
veya siyah ¢ay.

OGLE YEMEGI: 75 g. 1zgara tavuk ve iki tane Fermente
Edilmig Kat1 Yumurta (sayfa 279) esliginde balsamik sirke
ve zeytinyag gezdirilmis kanigik yesillik salatasi istege
bagli: Hindistan Cevizli Limonata (sayfa 293) veya Su Ke-
firi (sayfa 291).

AKSAM YEMEGI: Konserve Salsa (sayfa 287) soslu 75 g.
biftek ile tereyagi ve sarimsakla sote edilmis yesillikler ve
sebzeler. istege bagl: bir kadeh kirmizi sarap.

TATLI: ¢ok az gekersiz kremayla siislenmis 60 g. dut.

KAHVALTIL: sote sogan, mantar ve ispanak igeren iki yu-
murtali omlet ve 250 ml Siit Bazli Kefir (sayfa 256). istege
bagli: kahve veya siyah ¢ay.

OGLE YEMEGI: Baharath Salamura Dana Fileto (sayfa 274) ile
sote sebze. istege bagli: bir ¢orba kasig1 akasya zamki tozu’
karigtirdiginiz filtrelenmis su veya Kombu Cay1 (sayfa 289).

AKSAM YEMEGI: yesillikler ile tereyagi ve sarimsakla sote
edilmis sebzeler esliginde 75 g. Fermente Edilmis Cig Balik
(sayfa 278). istege bagli: bir kadeh kirmizi sarap.

TATLI: ilizerine biraz bal gezdirilmis 120 g. Lor Peyniri
(sayfa 259).

* https://www.drperlmutter.com/why-supplementing-with-prebiotic-fiber-makes-sense.
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KAHVALTI: taze meyve ve ogutilmiis keten tohumu ser-
pilmig 250 ml Yogurt (sayfa 258) ve zeytinyagi gezdirilmig
yarim avokado. istege bagl: kahve veya siyah cay.

OGLE YEMEGI: sote sebzeler egliginde Tath Cipollini So-
ganlan (sayfa 267) ile 1zgara biftek. istege bagl: Kombu
Cay1 (sayfa 289) veya Su Kefiri (sayfa 291).

AKSAM YEMEGI: Kimgi (sayfa 268) esliginde buharda pisi-
rilmig kugkonmaz ile 75 g. herhangi bir deniz balig. istege
bagli: bir kadeh kirmizi sarap.

TATLI: istege bagh olarak seker otu ve targin serpilmig bir
biitiin meyve.

KAHVALTI: ti¢ dort dilim fiime veya tiitsiilenmis somon
ile Ricotta (sayfa 261) ve bir kayis1 yumurta. istege bagl:
kahve veya siyah ¢ay.

OGLE YEMEGI: karigik yesillikler, karahindiba yapraklari,
kugbagi tavuk ve Baharatli Kuskonmaz (sayfa 265) eklenmis,
balsamik sirke ve zeytinyag gezdirilmis yesil salata. istege
bagli: Kombu Cay1 (sayfa 289), yesil ¢ay veya Hindistan
Cevizli Limonata (sayfa 293).

AKSAM YEMEGI: isteginize gore 1zgara veya kizartilmig
etin yanina tereyag ve sarimsakla sote edilmis yegsillik ve
sebzeler. istege bagl: bir kadeh kirmizi garap.

TATLI: bir ¢orba kagig1 badem ezmesine batirilmig iki parga
bitter gikolata.
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6. Giin:

7. Giin:
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KAHVALTI: iki yumurta (istediginiz gibi pisirin), sinirsiz
sote sebze (Ornegin sofan, mantar, 1spanak, brokoli) ve
250 ml Siit Bazh Kefir (sayfa 256). istege bagl: kahve veya
siyah ¢ay.

OGLE YEMEGI: Sarimsak Turgsusu (sayfa 286) ile kizarmig
tavuk egliginde karahindibaly, bol yesillikli salata ve 100 g.
siyah piring pilavi. istege bagl: 1 ¢orba kagig1 toz akasya
zamkinin kangtirildigs filtrelenmis su veya yesil ¢ay.

AKSAM YEMEGI: zeytinyag: gezdirilmig, buharda pigirilmis
sebzelerin yaninda Konserve Bonfile (sayfa 272) ve Alman
Usulii Lahana Tursusu (sayfa 263). istege bagl: bir kadeh
kirmizi garap.

TATLI: bir ¢orba kagig eritilmig bitter gikolataya batirilmig
bir par¢a/dilim meyve.

KAHVALTL: karigik taze kirmizi meyveler, 250 ml Yogurt
(sayfa 258), rendelenmig Hindistan cevizi ve doviilmiig ceviz
yaninda bir kat1 yumurta. istege bagli: kahve veya siyah qay.

OGLE YEMEGI: balsamik sirke ve zeytinyag1 gezdirilmis,
rendelenmig yer elmali karigik yesil salata egliginde 115
g. ton baligi fileto. istege bagh: Su Kefiri (sayfa 291) veya
yesil gay.

AKSAM YEMEGI: kanisik yesillikler iizerine iskandinav Stili
Fermente Edilmig Somon (sayfa 277), yaninda da tereyag
ve sarimsakla sote edilmig sebzeler ve 100 g. esmer piring
pilavi. istege bagl: bir kadeh kirmizi sarap.

TATLI: Atlayin.
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ATISTIRMALIK ONERILERI

¢ Meksika Turpu Tursusu (sayfa 285)

* Sarimsak Tursusu (sayfa 286) ve kereviz sapi egli-
ginde humus

* Konserve Salsa (sayfa 287) sosuna batirilmig karidesler

* Fermente Edilmis Kati Yumurta (sayfa 279)

* Konserve Sardalya (sayfa 275)

*  Avokado sosu, kegi peyniri, tapenade (zeytin ezmesi) veya
kuru yemis ezmesine bandirilmig dogranmis gig sebzeler
(kugkonmaz, pirasa, dolmalik biber, brokoli, taze fasulye)

«  Uzerine ricotta siirlilmis, titsilenmis ya da fime so-
mon fileto

«  Zeytinyag), tuz ve biberle tatlandirilmig yarim avokado

»  Sert kabuklu kuru yemisler ve zeytinler

Beyin yapic1 beslenme programinin prensipleri diigiindiigiiniizden
daha kolay ve kisa zamanda bir siirii yeni ve miithis tatla tanigma-
niz1 saghyor. Bu yasam bigimi karbonhidrat alimini, 6zellikle de
bugday ve seker tiiketimini sinirlasa da mutfakta bulunacak yiyecek
ve malzemeler agisindan oldukga zengin. Agir1 un, bugday ve seker
esasli bazi sevdiginiz yemeklerin hazirlanmasinda yaraticiliga ihtiyag
duyacak ancak zamanla yerini doldurmayi 6grenecek ve ¢ok gegme-
den klasik yemek kitaplarina geri donebileceksiniz. Normal un veya
bugday yerine Hindistan cevizi unu, ev yapimi kuru yemis unlari
(6rnegin dgiitiilmiis badem) ve keten tohumu kullanmaktan hosla-
nirim. Bir yemegi tatlandirmak igin seker yerine seker otu deneyin.
Islenmis bitkisel yaglar1 birakarak, tereyag: ve sizma zeytinyagiyla
pisirin. Yedi giinliik beslenme programini tamamladiktan sonraki
dénemde her giin meniiniize en az bir fermente gida dahil etmeyi
amaglayin. Kurallardan ¢ok uzaklastiginizi ve mikrobiyomunuzu
yeniden baglatmak istediginizi hissettiginizde yedi giinliik beslenme
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programini tekrarlayin. Belki de tatil giinlerinden, bir diigiinden,
agin stresli bir donemden sonra ya da hayatinizda eski beslenme
aligkanliklarina geri dondiigiintiz bir olaydan sonra boyle hissedebi-
lirsiniz. Bu program, herhangi bir zamanda daha saglikli bir yagam
tarzi igin yol gosterici olabilir.
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Tarifler

TEMEL GIDALAR

Peynir Alti Suyu

1 litrelik

Siit peynire doniisiip siiziildiikten sonra artakalan sivi genellikle
fermente tariflerde maya olarak kullanilir. Sogutulmamig ve kaynatil-
mamug siit ekgimeye birakildiginda, kendiliginden tipki Bayan Muffet
gocuk tekerlemesindeki gibi lor peyniri ve peynir alt1 suyu haline
gelir. Lor peyniri siiziiliince, geriye besleyici peynir alt1 suyu kalir.

Pastorize edilmemig siitle yapilmis organik yogurt siiziildii-
giinde peynir alt1 suyunu salip, sos gibi kullanilabilecek kivaml,
krem peynir gibi bir katman birakir. Peynir alt1 suyu ayn1 zamanda
ev yapimi ricotta (sayfa 261) veya diger krem peynirleri yapmak igin
de iiretilir ve fermantasyon igin de kullanilir. Peynir alt1 suyu, fer-
mantasyonda ihtiya¢ duyulan tuz miktarini azalttig1 gibi fermente
gidalan sizin i¢in ¢ok faydal kilan mikroorganizmalarin iiretimine
de yardimci olur.

Aktif kiiltiirler iceren, ¢ayirda otlatilmig hayvanlarin dogal, tam
yagh siitiinden (kegi, koyun veya inek) yapilmasi koguluyla ev ya-
pimu1 ya da hazir yogurt kullanabilirsiniz. Ancak peynir alt1 suyunun
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¢ogu alindig1 igin siizme yogurt kullanmayin. Tarifi tamamlamak
icin ince orgiilii genis bir siizge¢ ya da elek ve ham pamuklu bir
tiilbende ihtiyaciniz olacak.

Gayirda otlatimig inek, koyun ya da kegi siitiinden yapilmasi kay-
diyla oda sicakligina getirilmis 2 litre tam yagl, sade, ev yapimi
veya hazir yogurt (sayfa 258).

Tiilbendi 1slatip, ince 6rgiilii genis siizgecin veya elegin igini kapla-
yacak sekilde ortiin. Siizgecin igini tam olarak kapladigindan emin
olun. Stizgeci, (kase ile siizgecin tabani arasinda birkag santim bogluk
kalacak biiyiikliikte) genis bir cam kaseye ya da reaktif olmayan
(seramik, cam, paslanmaz gelik gibi) bir kabin igine koyun.

Yogurdu kagik yardimiyla siizgece alin ve oda sicakliginda 4
saat ya da yeterince peynir alti1 suyu kaseye akana kadar siiziilmesi
icin bekletin. Peynir alt1 suyunu temiz, cam bir saklama kabina do-
kiin, kapagini sikica kapatin ve bekletin. (Buzdolabina koymaniza
gerek yok)

Tiilbendi kaldirip uglarini bir araya getirin ve biizerek yogurdun
gergin bir gekilde bir yerde topag gibi toplanmasini saglayin. Bu
sekilde kabin iginde en az 8 saat daha, 1 gece ya da duruma gore
hig sivi akmayana kadar bekletin.

Yeni akan peynir alt1 suyunu saklama kabindakine katip, ag-
zin1 sikica kapatin ve 2 ay kadar buzdolabinda bekletin. Peynir alti
suyunu 3 aya kadar buzlukta da saklayabilirsiniz ancak 3 aydan
sonra mikroorganizmalar 6lmeye baglayacaktir.

Krem peynir gibi olan yogurdu temiz bir saklama kabina alip
agzim kapatin ve peynir ya da krema gibi siirmek igin buzdolabinda
saklayin. Bu gekilde agz1 kapali olarak 1 hafta kadar buzdolabinda
durabilir.
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Kefir Altr Suyu

250 mililitrelik

Kefir, yogurt gibi mayalanmuig bir gesit siit tiriiniidiir ancak yogunluk
olarak yogurda gére daha suludur. ikisi arasindaki en temel fark
sudur: Kefir mayasi (siit lriinlerinde bulunan bakterili ve maya
birlesiminden olugan) tanecikli “tahillar” ile oda sicakliginda en iyi
performansi gosteren faydali bakterilerden olugur. Yogurt ise en az
38 derecede en iyi performansi gosteren bakteriler icerecek sekilde
siitiin fermantasyonu sonucunda olugur. Ayni zamanda kefir, yogurt
gibi yenilerek degil, daha ¢ok igecek olarak tiiketilir.

500 ml sade ev yapimi veya hazir, organik sit bazl kefir (sayfa 256)

Tiilbendi yeterince nemlendirip, ince orgiilil siizgecin veya elegin
icini iki kat kaplayacak gekilde ortiin. Siizgecin i¢ini tam olarak
kapladigindan emin olun. Siizgeci, (kase ile slizgecin tabani arasinda
birkag santim bogluk kalacak biiyiikliikte) genis bir cam kaseye ya
da reaktif olmayan (seramik, cam, paslanmaz gelik gibi) bir kabin
icine koyun.

Kefiri siizgece dokiin. Uzerini streg folyoyla kaplayin ve kaseyi
buzdolabina koyun. 8 saat boyunca, biitiin gece ya da biitiin suyu
akip kefir yogunlasincaya kadar bekletin.

Kefir alt1 suyunu temiz, cam bir saklama kabina alin, kapagini
kapatin. 1 ay kadar buzdolabinda saklayabilirsiniz ancak unutmayin
ki kefir alt1 suyu yeni hazirlandiginda maksimum fayda saglar. Tiil-
bentte kalan yogun ve krem peyniri andiran haldeki kefiri temiz bir
saklamakabina siyirin. Uzerini kapatip 1 ay kadar buzdolabinda peynir
ya da sos olarak tiiketmek lizere saklayabilirsiniz (dondurmayiniz).
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Sade Tursu Suyu

1 litrelik

Bir¢ok fermente yiyecegin tursu suyuna ihtiyaci oldugu igin elde
hazir bulundurmak iginize yarayacaktir. Agagidaki tarifin miktari
az gelirse ihtiyaciniza gére malzemeleri artirip daha fazla yapabi-
lirsiniz. istediginiz kadar buzdolabinda bekletebilirsiniz.

Su, fermente iglemi igin ¢ok 6nemli oldugundan turgu suyu ha-
zirlarken saf su kullanmaniz gerekir. Cogu musluk suyuna, ihtiyacimz
olan mikroorganizmalar: dldiiren klor ve kloramin katilmigtir. Kuyu
suyunda da fermantasyon siirecini kotii etkileyecek kimyasallar veya
tuzlar bulunabilir. Filtrelenmig su bile kimyasal kalintilar igerebilir.
“Damitilmigtir” ibaresi bulunmayan damacana sular da istenmeyen
kimyasallar ihtiva edebilir.

Ben tursu suyu yaparken ve her tiirlii fermantasyon isleminde
sadece deniz tuzu kullanmaniz tavsiye ediyorum. Yemek tuzu sakincali
iyot ve kimyasallar igerir ve fermantasyonu etkileyip bozulmasina
neden olacagindan tursu suyu yapiminda asla kullanilmamalidir.

I litre soguk, damitiimig su
3 yemek kagigi ince taneli saf deniz tuzu (ya da 4,5 yemek kagig
iri taneli saf deniz tuzu)

Suyu ve tuzu siki siki kapanan bir kapagi olan herhangi bir kabin
icine alip (tuz nihayet go6ziilene kadar) karigtirin. Kapagini kapatip
buzdolabinda kullanima hazir hale gelene kadar bekletin. Eger turgu
suyunu hemen kullanacaksaniz, 250 ml iik damitilmig suyun iginde
tuzun ¢oziilmesini saglayin ve kalan 750 ml soguk suya ekleyin.
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Baharath Tursu Suyu

1 litrelik

Baharath tursu suyu, i¢cindeki ¢esni ve hog kokusundan dolay: giizel
bir aroma vermek igin genellikle et ve baliklari tuzlamada kullanilir.
Arzuya gore her tiirlii dogal baharat karigimini ve kurutulmug gifal
bitkileri kullanabilir, boylece tarife kendi dokunugunuzu yapabilirsi-
niz. Sade Turgu Suyu (sayfa 254) yapiminda kullanilan her gey ayn
sekilde Baharath Tursu Suyu igin de gegerlidir.

| litre soguk, damitilimig su
3 yemek kagigi ince taneli saf deniz tuzu (veya 4,5 yemek kagigi

iri taneli saf deniz tuzu)

2 yemek kagigi dogal bal

2 adet organik defne yaprag

Geyrek gay kagig) organik tane karabiber
Geyrek gay kagigi organik tane yenibahar
Geyrek gay kagigi organik ardig tohumu
Geyrek gay kagigi organik tane kignis
Geyrek gay kagig organik hardal tohumu

Arzuya gére organik, kurutulmus sili biberi (tane ya da pul)

Genis bir tencerenin igine koydugunuz suya tuz, bal, defne yap-
ragl, tane karabiber, tane yenibahar, ardi¢ tohumu, tane kisnis ve
hardal tohumunu ekleyip karigtirin. Eger aci olmasini isterseniz,
kurutulmus (tane ya da pul) sili biberini ekleyin. Orta atese koyup
kaynama noktasina gelene dek agir agir pisirin. Ocaktan alin ve
sogumaya birakin.
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SUT URUNLERI

Sat Bazl Kefir

1 litrelik

Kefir, deve siitiinden yapilan ve kokeni Kafkaslar'a dayanan, ¢ok
eski bir fermente siit icecegidir. Giiniimiizde gogunlukla inek sii-
tiinden yapilmasina ragmen badem siitii, sekersiz Hindistan cevizi
siitli, ayn1 zamanda koyun ve kegi siitiinden de yapilabilir. Siit, oda
sicakliginda mayalanarak hafif kabarcikli sivi bir yogurt gibi go-
riinmeye baglayip yavasga kesilir. Kefir, uzun ve saglikli yagamanin
sirr1 oldugu sdylenerek oviilir.

4 yemek kagig kefir tanesi (agagidaki nota bakin)

| litre gayirda otlatilmig ineklerden elde edilen tam yagl, organik sit

Kefir tanelerini kapag: da sterilize edilmig 1 litrelik temiz bir cam
kavanoza yerlegtirin. Siitii ekleyip, kavanozun kapagini sikica kapatin
ve 24 saat boyunca oda sicakliginda bekletin. ilk mayalanmadan
sonra haftalarca oda sicakliginda bekletebilirsiniz. Fakat unutmayin
ki bulundugu yerde gitgide eksiyecek ve sonunda tadi igilemeyecek
kadar eksi olacaktir. Siit kefiri buzdolabinda bozulmadan aylarca
saklanabilir.

24 saat mayaladiktan sonra kavanozun kapagin! agin ve agagi-
daki notta belirtildigi gibi ince 6rgiilii bir siizgegten gegirip siviyi
temiz bir kabin i¢ine dokiin, siizgegte kalan kefir tanelerini muha-
faza edin. Kefiri 1 litrelik kavanoza aktarip, agzini sikica kapatin
ve buzdolabina koyun.

Artik kefiri istediginiz zaman tiiketilebilir ya da buzdolabinda
bir y1l kadar saklayabilirsiniz. Ancak ne kadar uzun siire buzdola-
binda kalirsa tadi o kadar eksi olacaktir.
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Eger kefire lezzet vermek isterseniz, ayni kabi kullanarak ikinci
kez fermantasyon yapabilirsiniz. Taze kirmizi meyveler, targin gu-
buklari, biitiin miiskat, kakule, chai ¢ay1 ya da portakal kabugu gibi
istediginiz her tiirlii aromay1 ekleyebilirsiniz. Aroma oram sizin damak
zevkinize bagl oldugundan, bu malzemeler i¢in tam olarak miktar
vermek zordur. (Ne kadar ¢ok malzeme katarsaniz, aromasi o kadar
yogun olacaktir) Ancak baslangig olarak gdyle bir oran kullanilmasi
en iyisidir: 4 yemek kasig1 taze kirmizi meyve, bir baharattan 1-2
tane, 1 ¢ay kasig1 chai ¢ay1 ya da 1 portakalin kabugu.

Kefiri gesniyle karigtirip agzini sikica kapatin ve oda sicakli-
ginda 12 ila 24 saat fermente olmasi igin birakin. Ne kadar uzun
siire fermente olursa, o kadar aromal: olur. Bunun ardindan kefiri
istediginiz zaman tiiketebilirsiniz. Buzdolabinda da 1 yil kadar sak-
layabilirsiniz. Ayni gekilde ne kadar uzun siire buzdolabinda kalirsa
tadi o kadar eksi olur.

NOT: Kefir tanecikleri maya ve bakteri karigimidir, siit proteininde
ve kompleks sekerde (polisakkaritlerde) bir arada bulunur. Kiigiik bir
piring tanesi biiyiikliigiinde olabilecegi gibi findik biiyiikliigiinde de
olabilir ve fermente olurken faydali bakteriler ile siitiin birlegimini
saglar. Kefir taneleri canli olduklari igin siirekli beslenmeye ihtiyag
duyarlar. Bu da kullandiktan sonra tam yagh taze siitiin icine katip,
agzini kapatip buzdolabinda muhafaza edebileceginiz anlamina gelir.
1 yemek kagig1 kefir tanesi 250 ml siit igerisinde 1 hafta boyunca
saklanabilir. Eger daha uzun siire saklamak isterseniz, her hafta (kag
yemek kagig1 kefir tanesi varsa ona gore) ekstra 250 ml siit ekleyin.
Bu sekilde muhafaza etmek siitii kefire ¢evirecek gibi goriinse de bu
gerceklesmez ¢linkii sogukluk fermantasyon iglemini engeller. Eger
yliksek derecede sicakliga maruz kalirlarsa (yeni sterilize edilmis
¢ok sicak bir kaba konmak gibi) kefir taneleri hemen 6liir.
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Hindistan cevizi ya da badem siitiiyle kefir yapilacaksa, bu siitler
bakterilerin beslenmesi icin gerekli olan laktozu icermediginden,
kefir tanelerini tam yagh siitte dinlendirmek gerekir.

Yogurt

1 litrelik

Yogurt yapmak ¢ok pratik ve kolaydir. Tek ihtiyaciniz olan sey siit,
yogurt mayasi ve biraz siiredir. Doganin dogal, hazir yiyeceklerin-
den biri olan yogurt, muhtemelen Asya ve Dogu Avrupa'da koyun
ya da kegi derisinden yapilmig keselerin i¢inde taginan siit, kendi
kendine glinesin sicakligiyla mayalaninca gocebe kabileler tarafindan
kesfedilmistir. Kefir gibi yogurdun da Kafkas ve Bulgarlarin olagan
dis1 uzun 6miirlii olmalarinda énemli bir faktdr olduguna inaniliyor.

Mutfaginizda bagarili bir gekilde yogurt yapmak igin gida ter-
mometresine, yogurt makinesine, sabit 43-46 C° sicaklikta kalabilen
bir firina ihtiyaciniz vardir. Kendi yogurdunuzu yaptiktan sonra
bir sonrakini yapmak i¢in 4 yemek kagig1 kadar yogurt ayirmayi
unutmayin.

Gayirda otlatilmig inek, koyun ya da kegiden sagiimis | litre organik
tam yagh sit

Gayirda otlatilmis inek, koyun ya da kegi siitiinden yapilmig 4 ye-
mek kagig) kadar organik tam yagh yogurt (agagidaki nota bakin)

Siitli, tabani kalin, orta biiytikliikteki bir tencereye ekleyip orta si-
cakhktaki atese alin. Yemek termometresini 85 derecede sabitleyin.
Siitiin tagmamast igin dikkatli bir gekilde takip edin. Sicaklik istenilen
dereceye ulaginca, siitii ocaktan alin ve dinlenmeye birakin. Siitiin
43 dereceye kadar sogumasini bekleyin. Aceleniz varsa tencereyi
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soguk suyun oldugu bir kabin igine yerlestirin ve sogumasi igin
karigtirin. Bu iglemi yaparken siitiiniiziin sicakliginin 43 derecenin
altina diismemesine 6zen goésterin.

Yogurdu 1lik siite ekleyin ve iyice karistirin. Karigimi kapagi da
sterilize edilmig, dort tane 250 mililitrelik kavanoza ya da 1 litrelik
temiz bir kavanoza bogaltin. Yogurt makinesi kullaniyorsaniz ma-
kinenin kendi kaplarina dokiin.

Eger kavanoz kullanacaksaniz agzini siki bir sekilde kapatin ve
sabit 43-46 C° sicaklikta 8 ila 12 saate kadar veya istediginiz sertlige
gelinceye kadar bekletin. Daha sonra buzdolabina koyun. Bu sekilde
2 hafta kadar saklayabilirsiniz. Eger yogurt makinesi kullaniyorsaniz
makinenin agiklamalarina gore yapin.

NOT: Koyun ve kegi siitlerinden de yogurt elde edebilirsiniz ancak
inek siitline gore daha sivi olur.

Lor Peyniri

240 gramhk

Lor peyniri, Almancada kaymak anlamina gelen, Avrupa‘da yaygin
bir taze peynir tiirtidiir. Kivami kullanilan siitiin cinsine ve fer-
mantasyonun siiresine gore degisir. Eksi kremaya benzer sivilikta
olabildigi gibi krem peynir kivaminda da olabilir. Cesitli bitkilerle,
aromatik bilegiklerle ya da turunggillerle lezzetlendirilebilir. Olduk¢a
eksi olan lor peyniri soslarda, salatalarda veya tathlarda kullanilir.
Ricotta gibi biraz bal dokerek, bir par¢a meyveyle veya bir kase
kirmizi meyveyle tath olarak da servis edilebilir.

Kendi lor peynirinizi yaptiktan sonra 4 yemek kagig1 kadarini
bir sonraki yapiginizda yayik alt1 siitii olarak kullanmak i¢in ayirin.
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Gayirda otlatilmig inek, kegi ya da koyundan sagilmig | litre or-
ganik, tam yagh siit

CGayirda otlatiimig inek, kegi ya da koyun sitiinden elde edilmis 3
yemek kasigi organik, tam yagh yayik alti sttt

Siitii, kalin tabanli orta boy bir tencerenin i¢ine, kapagi sikica kapa-
tilmig olarak koyun ve orta sicaklikta i1sitin. Yemek termometresini
74 C° sicakliga getirin ve tagmamasi igin takip edin. 74 dereceye
gelince ocaktan alin ve lizerini sikica ortiin. Oda sicakligina gelin-
ceye kadar yaklagik 1 saat dinlenmeye birakin (21 dereceden daha
fazla sogumasin).

Agzini agin ve yayik alt1 siitiinii ekleyin. Tekrar agzini kapatip,
tizeri kaymak baglayana (eksiyip kesilene kadar) ve kivami eksi bir
yogurt gibi olana kadar ya da 18 saat bekletin.

Tiilbendi yeterince nemlendirip, ince orgiilii siizgecin veya
elegin icini iki kat kaplayacak sekilde ortiin. Siizgecin igini tam
olarak kapladigindan emin olun. Siizgeci, (kase ile stizgecin tabani
arasinda birkag¢ santim bosluk kalacak biiyiikliikte) genig bir cam
kaseye ya da reaktif olmayan (seramik, cam, paslanmaz gelik gibi)
bir kabin igine koyun.

Metal bir kagik yardimiyla kaymak tutmusg siiti, igini tiilbentle
kapladiginiz siizgece dokiin. Ustiinii streg folyoyla kaplayip buz-
dolabinda istenilen kivama gelene kadar yaklagik 8 saat bekletin.
Kaymak tutmusg siitii, peynir alti suyunun akmaya devam etmesini
saglamak igin ara ara buzdolabindan ¢ikarip karistirmaniz gereke-
cektir. Peynir alt1 suyunu atmayin. Gerektigi durumlarda icecek
olarak ya da peynir alt1 suyu gereken tariflerde kullanabilirsiniz.
Peynir alt1 suyunu sayfa 251'de belirtildigi gibi saklayin.

Lor peynirini kapag1 kapali sekilde buzdolabinda 1 ay kadar
saklayabilirsiniz.

260



Temel Gidalar
Ricotta

Yaklagik 350 gramlik

Yapmas! oldukga kolay ve piyasadaki birgok ricottanin aksine ol-
duk¢a yumugsak olan bu tarif mutfaginizin vazgegilmezi olacak. Sos
veya salata malzemesi olarak kullanilabilir, ayn1 zamanda bir kase
meyveyle veya lizerine biraz bal ya da Naneli Yaban Mersini Regeli
(sayfa 283) gezdirerek tath olarak da tiiketilebilir. Geleneksel olarak
Giineyli italyanlar ricottay: tuzlu tercih ederken, Kuzeyli italyanlar
tuzlu sevmezler. Eger ricottayi sadece tath olarak tiiketecekseniz
siit kaynarken 1 veya 2 yemek kagig1 bal ekleyip tatlandirabilirsiniz.

Gayirda otlatiimig ineklerden sagilmig 500 ml organik, tam yagl stit
Gayirda otlatimig ineklerin siitinden 250 ml organik kalin kaymak
Yarim gay kagigi saf deniz tuzu (istege bagh)

1,5 yemek kagigi taze sikilmig limon suyu

Tiilbendi yeterince nemlendirip, ince 6rgiilii siizgecin veya elegin
icini iki kat kaplayacak sekilde ortiin. Siizgecin igini tam olarak
kapladigindan emin olun. Siizgeci (kése ile siizgecin tabani arasinda
birkag¢ santim bogluk kalacak biiyiikliikte) genig bir cam kaseye ya
da reaktif olmayan (seramik, cam, paslanmaz gelik gibi) bir kabin
icine koyun. Bir kenarda bekletin.

Siitii, kaymag ve arzuya gore tuzu, kalin tabanl bir tencerenin
icine koyup orta sicaklikta pisirin. Kaynama noktasina gelince 1
dakika daha kaynatin. Ocaktan alin ve limon suyunu katip karigtirin.

Yaklagik 4 dakika ya da karisim kesilene kadar dinlendirin.
Bir kevgir yardimiyla siitiin topaklarini i¢inde tiilbent olan siizge-
cin igine alin. Uzerini streg folyoyla értiin ve yaklagik 2 saat ya da
istenilen kivama gelinceye kadar suyu siiziilmesi i¢in birakin. Ne
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kadar siiziiliirse peynir o kadar kati olacaktir. Peynir alt1 suyunu
dokmeyin. Sayfa 251'de belirtildigi gibi peynir alt1 suyu gereken
tariflerde veya igecek olarak kullanabilirsiniz.

Ricottay: tiilbentten siyirin ve reaktif olmayan (seramik, cam,
paslanmaz gelik gibi) bir kabin i¢ine koyun. 5 giin kadar buzdola-
binda saklayabilirsiniz.
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Alman Usull Lahana Tursusu

1 litrelik

Bu tarif muhtemelen hayatiniza fermantasyonu katarken karsgila-
sacaginiz en kolay tariftir. Tek ihtiyaciniz olan sey organik lahana,
deniz tuzu ve biraz zaman. Kirmizilahana, karalahana, Briiksel laha-
nasi gibi istediginiz her tiirlii lahanayi kullanabilirsiniz. Tercihinize
kalmig. Hem tarifi ¢ok kolay hem de lahana turgusu sagliginiz igin
¢ok faydali. Sindirimi kolaylastiran laktobasiller ve faydali bakteriler
icermesinin yani sira lahana tursusu besin ve lif kaynagidir. Buzdola-
binda tadi bozulmadan bir y1l kadar uzun bir siire saklayabilirsiniz.
Taze lahana tursusunu ¢ig yemek en iyisidir fakat ¢ok bekletilmis
ve aromasi yogunlagmigsa pigirip yenmelidir.

Lahanaya koydugunuz tuzun oranindan emin olmaniz gerekir.
Size tavsiyem gobegini, ¢lirimiis veya bozulmus dig yapraklarini
¢ikardiktan sonra lahanayi tartin.

I,I kg. gobegi, ¢lirimig veya bozulmus dig yapraklari gikarilmig

organik lahana

3 gay kagig saf deniz tuzu

Lahanay1 mutfak robotunun kalin digli dograma bigagiyla, rendenin
genig delikli kismiyla, mandolin dilimleyici ya da keskin sef bigagiyla
kalin pargalar halinde kesin.

Lahanay1 genig bir kdseye koyup, lizerine tuz serpin. Ellerinizi
kullanarak, lahana yumusayip su salana kadar tuzu lahanaya yedi-
rin. Bu iglemin ne kadar vakit alacagi lahananin tazeligine ve sizin
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ne kadar giiglii yogurdugunuza baghdir. Bu siire birka¢ dakika ile
yarim saat arasinda degigebilir.

Lahanayi ve suyunu kapagi da sterilize edilmis temiz, 1 litrelik
cam kavanozun i¢ine ya da kapag siki kapanan ve sterilize edilmis
1 litrelik bir ¢omlegin igine koyun. Bu segtiginiz kabin igine sigacak
daha kiigiik bir kabi veya patates eziciyi lahanalarin iistiine yerleg-
tirin. Sivinin ¢ikabilmesi ve lahananin ilizerini kapatabilmesi igin
parmaklarinizla iyice bastirin. Lahananin fermente olabilmesi i¢in
lahana ile kabin iizerinde iki ila bes santimetre bosluk birakin. Eger
karigim yeterince su salmadiysa, tamamini kaplamak igin yeterli
miktarda damitilmig soguk su ekleyin.

Kiigiik bir kilitli posete bir miktar soguk su koyup, i¢indeki
hava ¢ikana kadar bastirin. Pogette lahanay: suyun altinda tutmaya
yetecek kadar su olmasi gerekir. Pogetin kilidini kapatip lahananin
lizerine koyun. Pogetin yeterince agir oldugundan emin olmak igin
bastirin. Kabin kapagini yerlestirip, sikica kapatin.

Serin, karanlik bir yerde 5 giin boyunca bekletin. Lahananin
suyun altinda oldugundan emin olmak igin her giin fermente igle-
mini kontrol edin. Eger azalmigsa lahananin iizerini értecek kadar
damitilmig su ekleyin.

iki giin sonra turguyu tatmaya baglayin... Su dolu poseti kaldirin
ve bir kenara koyun. Kopiik ya da kiif olusmugsa alin. Bu zararl
degildir ama istahinizi kagirabilir. Bir ¢atal yardimiyla tursuyu ka-
rigtirip kiigiik bir parga alarak tadina bakin. Turgunun ne zaman
sevdiginiz tada ulastigina bu sekilde karar verebilirsiniz. Ancak la-
hanayi tekrar suyun igine bastirdiginizdan emin olun. Su torbasini
bastirmasi igin tekrar lizerine koyun ve kapagini sikica kapatip,
daha 6nce yaptiginiz gibi dinlenmeye birakin.

Sakladiginiz yerdeki sicakliga bagli olarak bir hafta sonra lahana
tursusu biraz kabarcikli, tadi da mayhog ve eksi olabilir. Lahana
tursusu istediginiz tada ve kivama geldiginde, fermantasyonu dur-
durmak i¢in kabi buzdolabina koyun. Yine fermente olacaktir ama
buzdolabinda bu daha yavas gergeklesir.
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Lahana turgusunu fermantasyon boyunca istediginiz zaman
kullanabilirsiniz. Baglarda daha gok lahana tadinda ve kiitiir kiitiir
olur. Zamanla yumusar, tadi1 da daha giiglii ve eksi olur. Alt1 aya ka-
dar kapag kapali sekilde buzdolabinda saklanabilir ama tadindaki
eksilik artmaya devam eder.

NOT: Lahana oda sicakliginda (yaklagik 21 derecede) kolaylikla fer-
mente olur ve genellikle bir hafta iginde yenecek kivama gelir. ilk
bagta da buzdolabina koyabilirsiniz ancak fermente iglemi buzdo-
labinda ¢ok yavas (oda sicakliginda oldugundan en az iki kat daha
yavag) olur. Ama sonugta kiitiir kiitiir bir tursu elde edersiniz. Eger
27 derecenin lizerinde saklanirsa rengi hizla koyulasir ve giliriir.
Boyle bir durumda lahanayi ¢épe dokiin ve tursuyu yeniden yapin.

Daha fazla aroma igin lahanaya kimyon, dereotu veya hardal
tohumu ve tuz atin.

Baharatlh Kuskonmaz

1 litrelik

Bu sekilde hazirlanan kuskonmazi salatalarinizda ve garkiiteri ta-
baklarinizda hos bir meze olarak sunabilirsiniz. Sagliginiz igin ¢ok
faydalidir. Bu tarif harika ve pahali olmayan ilkbahar hasadini ko-
rumak i¢in mitkemmel bir yoldur.

450 g. (yaklagik 16 adet) kugkonmaz

4 dig temizlenmis ve dogranmig organik sarimsak

600 ml oda sicakliginda Baharath Tursu Suyu (sayfa 255)
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Kugkonmazlarin odunsu uglarini kesin. Her birini ¢aprazlama 8 san-
timetrelik pargalara bdlebilir ya da digini giizelce temizleyip biitiin
olarak kullanabilirsiniz.

Eger pargalara bolecekseniz pargalari bir kdseye koyup sarim-
sag1 ekleyin ve karistirin. Kapagi da sterilize edilmig 1 litrelik cam
kavanoza ya da 1 litrelik kapag: siki kapanan sterilize edilmig bir
kaba yerlestirin. Biitiin kugkonmazlarin iistiinii 6rtecek sekilde tursu
suyunu kabin igine dokiin.

Eger biitiin olarak kullanacaksaniz uglar1 yukarida olacak sekilde
kapaklari da sterilize edilmig 1 litrelik cam kavanoza ya da kapag:
stkica kapanan bir kaba koyun. Sarimsaklari da kugskonmazlarin
arasina yerlestirin. Biitiin kugkonmazlarin {izerini gegecek sekilde
tursu suyunu kavanoza dokiin.

Eger yeteri kadar sivi yoksa lizerini gegecek kadar damitilmig
soguk su ekleyin. Kuskonmazlarin fermente olabilmesi igin kugkon-
mazlar ile kabin kapag arasinda iki ila beg santimetre bosluk birakin.

Kiigiik, kilitli bir pogete bir miktar soguk su koyup, i¢indeki
hava ¢ikana kadar bastirin. Pogette kugkonmazlari suyun altinda
tutmaya yetecek kadar su olmalidir. Pogeti kapatip kugkonmazlarin
lizerine koyun. Pogetin yeterince agir oldugundan emin olmak igin
bastirin. Biitiin olarak koyduysaniz uglarina zarar vermemek igin
kuskonmazlara gok sert bastirmayin. Kabin kapagini sikica kapatin.
Karanlik ve serin bir yerde bekletin.

Kuskonmazlarin yeterince suyu olup olmadigina bakmak igin
sik sik kontrol edin. Eger siv1 seviyesi azalmigsa su torbasini kenara
alin. Kopiik ya da kiif olugmugsa temizleyin (bu zararh degildir ama
istahiniz1 kagirabilir). Uzerini gegecek kadar damitilmis su ekleyin.
Kuskonmazlari tekrar suyun igine bastirin. Su torbasini da agirlik
gorevi gormesi i¢in tekrar ilizerlerine koyun ve kapagini sikica ka-
patip daha dnce yaptiginiz gibi dinlenmeye birakin.

Yaklasik 1 hafta sonra kuskonmazlar yemek igin hazir olacaktir
ancak 2 hafta fermente olursa tad: daha giizel olur. Siireg bitince
buzdolabina alin. Buzdolabinda 3 ay kadar saklayabilirsiniz.
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Tath Cipollini Soganlari

1 litrelik

Eger kiiglik, hafif basik, beyaz veya kirmizi cipollini sogani1 bulamaz-
saniz, bu tarifte kiigiik sar1 sogan, kirmizi sogan veya arpacik sogani
kullanabilirsiniz. Ayni ey 6zel marketlerde, bazi siipermarketlerde
ve internette satilan pembe Himalaya tuzu igin de gegerlidir. Diger
katkisiz deniz tuzlari da kullanilabilir ancak pembe tuzun soganlara
verdigi rengi vermeyecektir.

Kavanozdan ¢iktiklari haliyle de lezzetli olmalarina ragmen
1zgarada biraz kizartilmalariyla ortaya ¢ikan asidik tat 1zgara biftek
ya da pirzolanin yaninda servis edildiginde miithis lezzetli gelir.

10 adet bitiin karanfil

10 adet (yaklagik 550 g.) soyulmusg ve uglari kesilmis cipollini sogani
| adet 2,5 santimetre boyunda soyulmug ve dogranmis taze zen-
cefil koki

2 adet 5 santimetre boyunda kabuk targin

| yemek kagig ince taneli pembe Himalaya tuzu

Soganlarin Gzerini 6rtecek kadar (yaklagik 500 ml) damitilmig su

Her sogana 1 adet karanfil batirin. Soganlarin yarisini sterilize edil-
mis 1 litrelik cam bir kavanoza koyun. Zencefilin yarisini sogan-
larin etrafina yerlestirin ve tar¢in ¢ubuklarini ekleyin. Geri kalan
soganlar1 da kavanozun igine koyun ve kalan zencefil dilimlerini
de etrafina dizin.

Bir kapta suyun i¢ine tuz atip karistirin. Tuzlu suyu soganlarin
lizerini gegecek kadar dokiin. Eger yeteri kadar tuzlu su yoksa soguk
damitilmig su ekleyin. Soganlarin fermente olabilmesi i¢in soganlar
ile kavanozun kapag arasinda iki ila beg santimetre bogluk birakin.
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Kiigiik, kilitli bir posete bir miktar soguk su koyup, igindeki
hava ¢ikana kadar bastirin. Pogette soganlari suyun altinda tutmaya
yetecek kadar su olmalidir. Posetin kilidini kapatip soganlari {izerine
koyun. Posetin yeterince agir oldugundan emin olmak igin bastirin.
Kavanozun sterilize edilmig kapagini takin ve sikica kapatin. Ka-
ranlik ve serin bir yerde 3 hafta ya da soganlar arzu ettiginiz tada
gelene kadar saklayin.

Yeterince suyu olup olmadigina bakmak igin soganlari sik sik
kontrol edin. Eger sivi seviyesi azalmigsa, su torbasini bir kenara
alin. Kopiik ya da kiif olugmugsa temizleyin (bu zararh degildir ama
istahiniz1 kagirabilir). Uzerini gegecek kadar damitilmig su ekleyin.
Soganlar: tekrar suyun igine bastirin. Su torbasini agirhik gorevi
gormesi igin tekrar lizerine koyun ve kapagini sikica kapatip, daha
once yaptiginiz gibi dinlenmeye birakin.

3 hafta sonra soganlar yemek igin hazir olacaktir ancak oda
sicakliginda 2 hafta daha fermente olmasi soganlara zarar vermez.
Fermantasyon siirecinin ardindan buzdolabina alin. 9 ay kadar buz-
dolabinda muhafaza edebilirsiniz.

Kimgi
1 litrelik

Kimgi, Kore’de her evde ¢ok eskiden beri yapilan geleneksel bir
tariftir. Eskiden ¢oémlekte hazirlanip, olgunlagmasi i¢in yerin altina
gbémiiliip, uzun siire beklenirdi ama artik bu gekilde yapilmiyor.

Taze kimgi salata olarak tiiketilir. Olgunlagtiginda ise garnitiir
veya gesni olarak kullanilir. lyice olgunlastiginda ise tadi olduk¢a
eksi ve yogun oldugu i¢in bu sekilde yemek cesaret ister. Kendi
isteginize gore daha fazla ac1 veya farkl sebzeler ekleyebilirsiniz.
Ancak nasil yaparsaniz yapin, seker fermantasyona yardimci oldugu
icin armut ya da elma eklemeyi unutmayin.
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Lahananin gébegini ve zarar gérmiig dig yapraklarini ¢ikardiktan
sonra lahanay: tartmanizi tavsiye ederim.

900 g. bes santimetrelik kareler halinde kesilmig organik Cin la-
hanasi veya karalahana

5 yemek kagigi ince taneli saf deniz tuzu

4 yemek kagigi kirmizi, pul sili biberi (gochugaru) veya organik, aci,
toz sili biberi (agagidaki nota bakin)

| adet biiylik, organik armut ya da kirmizi elma (kabuklari soyul-
madan gekirdekleri alinip dogranmis)

2 yemek kagigi dogranmig organik sarimsak

| yemek kagigi kiylmig organik zencefil koki

I yemek kagigr dogal angliez ezmesi

2 adet iyi ytkanmig ve dogranmig organik pirasa (beyaz ve biraz
da yesil kisimlarindan kullanilacak)

| adet soyulmus, kibrit ¢opi biiylkliginde dogranmig biyiik or-
ganik Japon turpu

| adet soyulmug, kibrit ¢opi biyikligiinde dogranmig biyiik or-
ganik havug

| adet iyi yikanmig, soyulmus ve kibrit ¢6pi biiylikliglinde dogran-
mig ¢ig, organik hindiba kokii (istege bagh - agsagidaki nota bakin)

75 g. dogranmig organik yer elmasi

Lahanay genis bir ¢irpma kasesine alin ve iizerine dort yemek kagig1
tuzu dékiin. Uzerini geginceye kadar yeterli miktarda ik damitilmig
su ekleyin. Ellerinizle lahanay1 tuzlu suda karigtirin. Kenara alip,
agzi agik bir gekilde 4 saat ile 8 saat bekletin.

Daha sonra bir siizge¢ yardimiyla suyunu bogaltin ve soguk
suyun altinda durulayin. Fazla suyunu akitmak igin sallayin ve la-
hanay1 genis bir karigtirma kasesine alin.
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Sili biberi, armut, sarimsak, zencefil ve angiiez ezmesini metal
bigakli bir blendera alin. 250 ml 1lik damitilmig su ekleyip piire
haline gelene dek blenderda gekin. Bir kenara alin.

Pirasalari, turpu, havucu, hindiba kokiinii ve yer almalarini laha-
nayla karigtirin. Spatula yardimiyla hazirladiginiz sili biberli piireyi
sebzelerin lizerine dokiin. Ellerinizin yanmamasi igin plastik bir
eldiven takin ve kalan tuzla birlikte acili karigimi sebzelere yedirin.

Eldivenlerinizi ¢ikarmadan, sebzeleri ve saldiklari siviy1 temiz,
kapag da sterilize edilmis 1 litrelik cam kavanoza ya da kapagi
siki kapanan 1 litrelik bir ¢omlege alin. Bu segtiginiz kabin icine
sigacak daha kiigiik bir kab: veya patates eziciyi sebzelerin iistiine
yerlestirin. Sivinin ¢gikabilmesi ve sebzelerin lizerini kapatabilmesi
icin parmaklarinizla iyice bastirin. Eger karigim yeterince su salma-
diysa tamamini kaplamak igin yeterli miktarda damitilmig soguk
su ekleyin. Kimginin rahatlikla fermente olabilmesi i¢in sebzeler ile
kavanozun kapag) arasinda iki ila bes santimetre bogluk birakin.

Karanlik ve serin bir yerde 3 giin saklayin. Yeterince suyu olup
olmadigindan emin olmak igin her giin kontrol edin. Eger suyu
azalmigsa lizerini gecene kadar damitilmig su ekleyin.

Kimgi i¢in ortalama fermantasyon siiresi 3 glindiir ancak birgok
agg1 cok daha uzun stire bekletir. Bu ne kadar eksi ve/veya lezzetli
olmasini istediginize baghdir. 3 giin sonra istediginiz tada gelmis
mi diye kimginin tadina bakin. Uzerine agirlik gérevi gormesi igin
su torbasini yerlestirin, kapagini yine sikica kapatin ve onceki gibi
bekletin.

Kimgi istediginiz tada geldiginde fermantasyon iglemini dur-
durmak i¢in kabi buzdolabina koyun. Kimgi fermente olmaya devam
edecektir ama eskisine gore ¢ok daha yavag olacaktir.

NOT: Kore mutfaginda ¢ok kullanilan gochugaru, Kore'nin kurutul-
mug ve ogtitiilmiig kirmizi gili biberidir. Kaba bir dokusu olan, yogun
kirmizi ve tatl ac1 bir baharattir. Hakiki Kore mutfaginda onun yerini
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alabilecek bagka bir baharat yoktur. Buna en yakin segenek kendi
kurutulmusg, organik, aci sili biberinizi kendiniz yapmaniz olacak-
tir. Sadece %100 saf Kore biberini almalisiniz ancak bulamazsaniz
organik sili biberi de kullanabilirsiniz.

Ben harika bir antioksidan oldugu kadar detoks igin de miikemmel
bir sebze oldugu i¢in hindibay1 kimgi yaparken kullaniyorum. Ama
bulmak her zaman ¢ok kolay olmadigi i¢in bunu sizin tercihinize
birakiyorum. Kimginin aromasini ya da kivamini degistirmiyor.
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Konserve Bonfile

3-4 kiloluk

Geleneksel olarak pismis lahanayla servis edilmesine ragmen beyin
yapici giiciinii maksimum diizeye gikarmak igin ben konserve bon-
fileyi ev yapimi Alman Usulii Lahana Tursusu (sayfa 255) egliginde
servis ediyorum. Biiyiik bir bonfilenin fermantasyon islemi yaklagik
2 hafta siirer. Gogiis eti gibi daha ince kesilmis pargalarin ferman-
tasyon siiresi ise yaklagik S giindiir.

6 litre Baharath Tursu Suyu (sayfa 255)

700 g. saf bal

3-4 kiloluk gayirda otlatiimis dana bonfile (bitin halde)
12 adet organik tane karabiber

6 dal organik maydanoz

4 adet defne yapragi

3 dis organik sarimsak (soyulmus ve dogranmis)
Pisirmek igin damitilmig su

6 adet temizlenmig, iyice yikanmis organik pirasa (biraz yesil ki-
simlarindan da olsun)

4 adet temizlenip, iri iri dogranmig havug

Alman Usuli Lahana Tursusu (istege bagh)

Aci hardal (istege bagl)

Tursu suyunu ve bali biiyiik bir sos tavasinda yiiksek 1sida karigtirin.
Kaynama noktasina geldiginde ocag kisin ve yaklagik 5 dakika daha
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ya da bal ¢6ziilene kadar karigtirmaya devam edin. Atesten alin ve
sogumaya birakin.

Bonfileyi, soguk turgu suyunun icine koyun ve iizerini tama-
men gegtigine emin olun. Eger gegmemigse yeterli miktarda soguk
damitilmig su ekleyin. Kapagini kapatip buzdolabinda 2 hafta kadar
bekletin. Etin tamamen suyla kapli oldugundan emin olmak igin
sik sik kontrol edin. 1 hafta sonra tursu suyunun aromasinin ete
ne kadar gegtigine bakin. Eti sivinin iginden ¢ikarin ve ucundan
ince bir dilim kesin. Tatmak igin tavada hizlica kizartin. Cok tuzlu
olmayip turgu aromasinin baskin olmasi gerekir. Eger daha yogun
bir aroma istiyorsaniz eti tursu suyuna geri koyun, iizerini kapatin
ve bir hafta daha buzdolabinda bekletin. Bu siiregte etin suyla kapl
olup olmadigini sik sik kontrol edin ve iki giinde bir tadina bakin.

Pigirmeye hazir hale gelince eti turgu suyunun iginden gikarin
ve suyu dokiin.

Tane karabiberleri, maydanozu, defne yapraklarini ve sarimsagi
kiigiik bir parga tiilbendin igine alin. Tiilbende kiigiik bir kese sekli
verin ve bir pigirme ipi yardimiyla agzin1 baglayin. Bir kenara alin.

Eti genis, yanmaz bir tencereye alin. Uzerini értecek kadar soguk
damitilmig su ekleyin. igine pirasa ve havucu, bir de tiilbent kesesini
ekleyin. Yiiksek 1sida kaynayana kadar bekleyin. Ocagi kisin ve eti
3 saat boyunca veya kiiglik, keskin bir bigakla rahatlikla kesecek
yumugakliga gelene kadar pisirin. Bu siirecte gerekirse etin suyun
icinde kalmasi igin biraz daha damitilmig su ekleyin.

Eti suyun iginden ¢ikarin ve kas lifi gizgilerine bakarak enle-
mesine ince dilimler halinde kesin. Kestiginiz dilimleri, pirasayla
birlikte servis tabagina alin. istege bagl olarak Alman usulii lahana
turgusu ve ac1 hardalla servis yapin.
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Baharath Salamura Dana Fileto

1,8 kiloluk

Dana yag) genellikle salamura yapildiginda lezzetli olmadigi ve istah
acicl goriinmedigi igin yagsiz dana fileto salamura yapimina daha
uygundur. Aci lahana tursusuyla da lezzetli olmasina ragmen bu
baharath dana fileto sefin salatasi, kizartilmis sebzeler veya ¢orba-
larin yaninda servis edilebilecek lezzetli bir segenektir.

3 litre ve 250 ml damitilmig su

200 g. ince taneli saf deniz tuzu

| yemek kagigi organik esmer seker

6 adet defne yaprag

5 biitlin yildiz anason

| adet gubuk targin

| gay kagigi hardal tohumu

| gay kagigi ardig meyvesi

| gay kagig kignis tohumu

| gay kagig tane yenibahar

Yarim gay kagig pul sili biberi

4 yemek kagig) kalin taneli tuz (tercihen pembe Himalaya tuzu)
1,8 kg dana fileto (her turli yag: alinmig)

4 dig sarimsak (temizlenip boylamasina ikiye boliinmiis)
1,5 litre Alman Usuli Lahana Turgusu (sayfa 263)

2 adet ince dogranmig sogan

Aci hardal veya yaban turpu (tercihe bagh)

3 litre suyu, deniz tuzunu ve gekeri reaktif olmayan (seramik, cam,
paslanmaz gelik gibi) biiyiik bir sos tavasinin igine koyup, ¢ozi-
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liinceye kadar karigtirin. Tavay: yiiksek 1siya koyup defne yaprag,
yildiz anason, gubuk tar¢in, hardal tohumu, ardig meyvesi, kignis,
yenibahar ve sili biberini ekleyin. Kaynamaya basladiktan sonra 5
dakika daha kaynatin. Salamura suyunu ocaktan alin, kalin taneli
tuzu ekleyin ve sogumaya birakin.

Kilitli, plastik bir torbanin i¢ine dana filetoyu ve sarimsaklari
koyun (8 litrelik firin torbasi veya kilitli buzdolabi torbast kullanin).
Soguk salamura suyunu torbanin igine dékiip, havasini alin ve agzini
kapatin. Torbayi filetonun sigacagi ve suyunun {izerini gegecek sekilde
kalacag biiyiikliikte bir kabin igine koyun. Buzdolabina koyup 1
hafta salamuraya yatirin. Suyun etin {izerini tamamen kapladigindan
emin olmak igin sik sik kontrol edin.

Buzdolabindan ¢ikarip, salamura suyunu dokiin ve tamamen
siiziin.

Eti 1s1iya dayanikli biiyiik bir tencereye alin. Alman usulii lahana
tursusunu, dogranmis sogani ve 250 ml damitilmig suyu ekleyin.
Yiiksek 1sida kaynatin. Sonra altini kisin, tencerenin kapagini kapatin
ve yaklagik 90 dakika boyunca ya da et kiigiik, keskin bir bigakla
kolayca dogranacak seviyeye gelene kadar yavas yavas kaynatin.

Eti kesme tahtasina alin. Keskin gef bigagiyla enlemesine ince
seritler halinde kesin. Etleri servis tabaginin ortasina dogru st liste
koyun. Etrafina bir kagik yardimiyla Alman usulii lahana tursulu,
soganli karisimi koyun ve istege bagh olarak aci hardalla servis edin.

Konserve Sardalya

700 gramlik

Bu tarif klasik Isveg salamura ringa balig1 tarifine dayaniyor ama
ben geleneksel ringa balig1 yerine besin degeri daha yiiksek olan
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sardalyay1 kullandim. Siz ringa ya da giimiis balig1 gibi diger kiigiik
baliklar1 kullanarak da yapabilirsiniz.

700 g. sardalya fileto

Yaklagik | litre (oda sicakliginda) Baharath Turgu Suyu (sayfa 255)
250 ml damitilmig su

500 ml saf sirke

4 yemek kagig saf bal

3 adet defne yaprag

3 bitin karanfil

| adet soyulmus, enlemesine ince ince dogranmig organik tath sogan

| adet enlemesine dilimlenmis organik limon

Filetolar1 derin olmayan bir kabin i¢ine koyun. Baliklarin tizerini
gececek kadar turgu suyunu ekleyin. Kabin iizerini streg folyoyla
kaplayin ve 24 saat buzdolabinda bekletin.

Kiigiik bir tencerede damitilmig suyu sirke ve balla karigtirip
orta ateste pisirin. Kaynayinca altin1 kisin ve kisik ateste 5 dakika
daha kaynatin. Ocaktan alin ve so§umaya birakin.

Sardalyalar1 buzdolabindan ¢ikarin. Streg folyoyu ¢ikarip, suyunu
dokiin. Filetolar: 1 litrelik, kapag: da sterilize edilmis, temiz, cam
bir kavanozun igine koyun ve defne yapraklarini, sarimsagi, sogani
ve limon dilimlerini geligigiizel bir sekilde kavanozu doldurana ka-
dar ekleyin. Sogutulmus sirkeli karigimi da ekleyin. Eger baliklarin
lizerini tamamen kaplamazsa yeterli miktarda soguk damitilmig su
ekleyin. Baliklar fermente olurken gazin ¢ikabilmesi i¢in baliklar ile
kavanozun kapag: arasinda iki ila beg santimetre bosluk birakin.
Oda sicakliginda 24 saat bekletin. Ardindan buzdolabina alin ve ye-
meden Once 1 giin buzdolabinda bekletin. Bu gekilde buzdolabinda
agzi1 kapali olarak 1 ay kadar saklayabilirsiniz.
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NOT: Kremali1 Konserve Sardalya yaparken, fermantasyon siire-
cinin ardindan sardalyalari tursu suyundan gikarin. Turgu suyundan
4 yemek kagig1 ayirin. Sardalyalari servis tabagina alin. Ayirdiginiz
tursu suyunu, 240 g. Lor Peyniri (sayfa 256) ile karistirin. lyice qir-
pin ve karisimi sardalyalarin iizerine dékiin. ince ince dogranmis
2 tath sogani ve 1 yemek kagigi dogranmig taze dereotunu ekleyip
karigtirin. Agzini kapatip, aromasinin karigmasi i¢in buzdolabinda
en az 1 saat bekletin. Isterseniz servis yapip yiyin, isterseniz de agz
kapal1 bir sekilde buzdolabinda 2 hafta kadar saklayin.

Iskandinav Stili Fermente Edilmis Somon

900 gramlik

Birgok iskandinav stili fermente edilmig balik tarifinde aroma is-
tenilen yogunlukta olmasina ragmen bu tarif digerlerine gore ¢ok
daha hos bir narenciye aromasi veriyor. Bu somon tarifi muhtesem
bir ordévr tabagi olusturur, ayn1 zamanda karigik yesillikler ve sebze
salatasi egliginde de harika olur.

Yaklagik 750 ml oda sicakliginda Baharath Turgu Suyu (sayfa 255)
4 yemek kagigi oda sicakliginda Peynir Alti Suyu (sayfa 251)
1 yemek kagigi saf bal

900 g. kilgiksiz, derisi alinmig deniz somonu (bir lokmalik pargalar
halinde)

6 dal organik taze dereotu

I butiin organik limon (ince dilimler halinde enlemesine kesilmis)

Tursu suyunu, peynir alt1 suyunu ve bali iyice karigtirin.
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Balik pargalarini kapagi da sterilize edilmig 1 litrelik temiz bir
cam kavanoza koyun. Dereotlarini ve limon dilimlerini kavanoz do-
luncaya kadar gelisigiizel koyun. Tursu suyu karigimini ekleyin. Eger
baligin lizerini gegmediyse tamamen drtmesi i¢in yeterli miktarda
soguk damitilmis su ekleyin. Balik fermente olurken gazinin ¢itkmasi
icin balik ile kavanozun kapag arasinda iki ila bes santimetre bosluk
birakin. Oda sicakliginda 24 saat bekletin. Daha sonra buzdolabina
koyun ve servis etmeden Once 4 saat ila 1 hafta bekletin.

Fermente Edilmis Cig Balik

700 gramhk

Bu tarif eski nesillerde su anda agina oldugumuz ¢ig balik yerine
tuzlu, fermente balikla yapildiginda daha ¢ok susiyi andiriyordu.
Daha uzun siire fermente olan yogun kokulu diger balik yemekleri-
nin aksine bu pratik tarif, uzun siire fermente olmusg gibi sindirime
.yardimc1 ve besin degeri yiiksek, hafif bir yemek olanag: sunuyor.

Ben bu tarifi hem peynir alt1 suyuyla hem de Alman usulii lahana
tursusunun suyuyla yaptim ve ikisiyle de giizel olmasina ragmen
lahana tursusunun suyu, aromasi bakimindan en iyi sonucu verdi.

700 g. balik filetosu (bir lokmalik pargalar halinde)
5 ince dilim soyulmus organik zencefil koki
| adet soyulmus ve dogranmig organik sogan

Yaklagik 375 ml ev yapimi (sayfa 263) ya da hazir Alman usuli
lahana tursusu suyu

Balig), kapag: da sterilize edilmis 1 litrelik temiz bir cam kavanoza
koyun. Kavanozu dolduruncaya kadar zencefili ve sogan dilimlerini
gelisigiizel ekleyin. Lahana tursusunun suyunu ekleyin. Eger baligin
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lizerini tam olarak kaplamiyorsa yeterli miktarda soguk damitilmig
su ekleyin. Balik fermente olurken gazinin ¢ikmasi ic¢in balik ve
kavanozun kapag arasinda iki ila bes santimetre bogluk birakin.
Oda sicakliginda 8 saat bekletin. Daha sonra buzdolabina koyun ve
3 giinden fazla bekletmeyin.

Sogudugu zaman balik sade ya da bir miktar s1izma zeytinyag,
limon suyu ve deniz tuzu eklenerek yenilebilir.

Fermente Edilmis Kati Yumurta

1 diizine

Salamura yumurtalar1 harika bir atistirmalik olarak tiiketebilir ya
da salataya ekleyebilirsiniz. Ayn1 sekilde daha fazla aroma vermek
ve fermente etmek i¢in Baharatli Tursu Suyu (sayfa 255) da kulla-
nabilirsiniz.

| diizine haglanmig, soyulmus, kati yumurta

6 dis soyulmug ve boylamasina ikiye boliinmiis organik sarimsak
3 dal organik dereotu

3 adet organik aci, kirmizi sili biberi

4 yemek kagigi oda sicakhiginda Peynir Alti Suyu (sayfa 251)
Yaklasik 500 ml oda sicakliginda Sade Tursu Suyu (sayfa 254)

3 adet yumurtay: kapagi da sterilize edilmis 1 litrelik cam bir kavanoza
ya da kapagi siki kapanan bir ¢dmlege alin. Kavanozu doldurmak
icin yumurtalari1 eklemeye devam ederken sarimsagi, dereotunu
ve sili biberini de gelisigiizel ekleyin. Yumurtalarin {izerini értene
kadar peynir alt1 suyunu ve yeterli miktarda tursu suyunu ekle-
yin. Yumurtalar fermente olurken gazinin ¢itkmasi i¢in yumurta ve
kavanozun kapag arasinda iki ila beg santimetre bogluk birakin.
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Agzim sikica kapatin, serin ve karanlik bir yerde 3 giin boyunca
bekletin. Yumurtalar pigmis oldugu igin ¢ok fazla gazlh kabarcik
olugmaz. Sadece fermantasyon iglemi tamamlaninca lizerinde az
miktarda kabarcik olabilir. Fermente olunca buzdolabina alin ve 3
haftaya kadar tiiketin.
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Limon Tursusu

500 mililitrelik

Limon turgusu Fas mutfaginin ana malzemelerinden biridir. Mevsim
salatalarinda, meghur tajin yemeginde ve tahil yemeklerinde kullanilir.
Ben limon turgusunu salatalarda ve yahnilerde dogranmig, 1zgara
balikta dilimlenmig, kizarmis tavukta da gifal otlarla karigtiriimig
olarak seviyorum. Limon tursusunu hazirlamak ve saklamak gok
kolaydir.

700 g. (yaklagik 4 adet) iyi yikanmig ve kurulanmig limon (asagidaki
nota bakin)

4 ila 6 yemek kagig) ince taneli saf deniz tuzu

3 kugiik gubuk targin (istege bagh)

istenirse taze sikilmig organik limon suyu

ilk olarak limonlari diiz bir zeminde, iizerlerine yavagsca bastirarak
yuvarlayin. Cok sert bastirmayin yoksa limonlar ¢atlar ve kullani-
lamaz hale gelir.

Her bir limonu enlemesine ortadan ikiye béliin, her yarim pargay:
da 4 esit parga olacak gekilde boylamasina kesin ama tam olarak
koparmayin: Limon yeni agmig bir gicek gibi goriinsiin. Cekirdek-
lerini ¢ikarip atin.

Limonlarin kesik yerlerine biraz tuz ekleyin. Daha sonra kalan
tuzun bir kismini, sterilize edilmis S00 mililitrelik temiz bir cam
kavanozun ya da kapagi siki kapanan 500 mililitrelik bir ¢omlegin
tabanina ince bir tabaka halinde yayin. Limonlarin siki siki yerles-
tirilecegi geniglikte bir kap olmasi gerekir. Kabin igine limonlari bir
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sira dizdikten sonra bir sira da tuz serpin. Biitiin limonlar ve tuzun
tamami bitinceye kadar bu isleme devam edin. Tamami dolunca
limonlara bastirip, suyunun ¢ikmasini saglayin. Eger tar¢in gubugu
kullanacaksaniz limonlarin arasina gelisigiizel yerlestirin. Eger li-
monlar lizerini gegecek kadar yeteri miktarda su salmazsa ekstra
limon suyu ekleyin. Limonlar fermente olurken gazinin ¢ikmasi
icin limonlar ile kavanozun kapagi arasinda iki ila beg santimetre
bosluk birakin.

Kiigiik, kilitli bir pogete bir miktar soguk su koyup, igindeki
hava ¢ikana kadar bastirin. Pogette limonlari suyun altinda tutmaya
yetecek kadar su olmalidir. Pogetin kilidini kapatip limonlarin lizerine
koyun. Pogetin yeterince agir oldugundan emin olmak i¢in bastirin.

Kavanozun sterilize edilmis kapagini takin ve sikica kapatin.
Limonlar1 oda sicakliginda 1 hafta boyunca fermente olmast igin
bekletin. Fermente olurken limonlarin iizerinde yeterli miktarda
sivi var mi diye sik sik kontrol edin. Eger sivi seviyesi azalmigsa,
limonlara biraz bastirarak sivinin igine dogru itin. Agirhik gorevi
gdérmesi i¢in su torbasini lizerine koyun. Agzini sikica kapatin ve
kullanmadan 6nce oda sicakliginda en az 2 hafta daha bekletin.

Limon tursusu oda sicakliginda 1 yila kadar saklanabilir. Fer-
mantasyon boyunca, olusmus olan her tiirlii kopiik ya da kiifii alin
(bunlar zararh degildir ancak igtahinizi kagirabilir). Ayni sekilde agzi
kapali olarak buzdolabinda ¢ok daha uzun siire saklayabilirsiniz.

NOT: Cogu organik limon mumlanmamis olsa da eger siipheniz varsa
kullanmadan énce limonlari 1 dakika kaynamig suda bekletin. iyice
kurulayin ve tarif i¢cin kullanmadan 6nce iyice sogumasini bekleyin.
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Naneli Yaban Mersini Receli

500 mililitrelik

Bunlar, marketlerde satilan tatl regellerden oldukg¢a farklidir. Bal,
yumusak sekerli bir tat verirken fermantasyon ve peynir alt1 suyu
oldukga giiglii bir asitlik katar. Cilek hari¢ (fermantasyon siiresince
jole kivamina gelmiyor gibi gériiniiyor) her tiirlii kirmizi meyve,
sifal1 bitki ve baharati kullanabilirsiniz.

350 g. organik yaban mersini

115 g. saf bal

| gay kagigi ince taneli saf deniz tuzu

2 yemek kagigi organik, dogranmig taze nane yapragi
| gay kagigi organik limon suyu

4 yemek kagigi Peynir Alti Suyu (sayfa 251) veya vegan maya’

300 g. yaban mersinini bal ve tuz ekleyip orta biiyiikliikte bir tence-
rede, orta ateste karigtirarak pisirin. Kaynamaya yakin yaban mer-
sinlerini tahta kagigin arkasiyla ezin. S dakika kaynatin. Atesten
alin ve sofumaya birakin.

Metal bigakli bir rondoda, kalan 50 g. yaban mersinini nane
yapraklari ve limon suyuyla karistirin. 1 dakika boyunca piire ha-
line gelene kadar rondodan gegirin. Elde ettiginiz piireyi so§umus
olan yaban mersini karisimina ekleyin. Peynir alt1 suyunu ekleyin
ve iyice karigtirin.

Karisimi 2 adet temiz, sterilize edilmis 250 mililitrelik cam
kavanozlara ya da kapagi sikica kapanan sterilize edilmis 250 mili-
litrelik ¢omleklere boliistiiriin. Sikica kapatin ve oda sicakliginda 2

* https://www.drperlmutter.com/brain-maker-vegetarians-vegans.

283



TARIFLER

giin boyunca fermente olmaya birakin. Konserveler hemen tiiketile-
bilecegi gibi agildiginda da kuru ve serin bir yerde veya buzdolabinda
1 ay kadar, buzlukta da 3 ay kadar saklanabilir.
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Meksika Turpu Tursusu

1 litrelik

Meksika turpu en iyi probiyotik kaynaklarindan biridir. Yer elmasi
da ayni sekilde bu tarifte kullanilabilir. Bu turgular1 yapmak hem
kolaydir hem de atistirmalik ve salatalarda kullanmak igin harika
bir segenektir. Farkli aromalar vermek igin bagka sifal1 bitkiler kul-
lanabilir, baharat ya da sili biberi ekleyebilirsiniz. Portakal yerine
limon ya da misket limonu kullanabilirsiniz.

| adet biiyiik organik portakal (asagidaki nota bakin)

600 g. soyulmus ve 2,5 santimetrelik kipler halinde dogranmig
organik Meksika turpu

6 dal organik taze dereotu

6 dal organik taze nane

500 ml oda sicakhiginda Sade Tursu Suyu (sayfa 254)

Kiiglik, keskin bir bigak kullanarak hi¢ beyaz boliimii kalmayacak
sekilde portakalin kabugunu soyun. Portakalin kabugunun yarisiny,
kapagini da sterilize ettiginiz 1 litrelik cam kavanoza ya da kapag:
stkica kapanan 1 litrelik bir ¢émlege koyun. Meksika turpunun,
dereotunun ve nanenin yarisini ekleyin. Sonra bir sira daha porta-
kal kabugu, Meksika turpu, dereotu ve nane dizin. Tursu suyunu
kavanozun igine dokiin. Fermente oldukga genigleyebilmesi i¢in Mek-
sika turpu ile kavanozun iist kismi arasinda iki ila bes santimetre
bosluk birakin.

Kiiglik, kilitli bir pogete bir miktar soguk su koyup, i¢indeki
hava ¢ikana kadar bastirin. Pogette Meksika turplarini suyun altinda
tutmaya yetecek kadar su olmalidir. Posetin kilidini kapatip Meksika
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turplarinin iizerine koyun. Posetin yeterince agir oldugundan emin
olmak igin bastirin. Kavanozun kapagini yerlestirin ve sikica kapatin.

Oda sicakhiginda fermente olabilmesi igin serin, karanlik bir yerde
3 giin bekletin. Meksika turpunun iizerinin suyla kapl oldugundan
emin olmak i¢in her giin fermantasyonu kontrol edin. Eger degilse,
lizerine gegecek kadar soguk damitilmig su ekleyin.

3 giin sonra kavanozu agin. Su torbasini ¢ikarip kenara alin.
Bitkileri de gikarip atin. Bu biraz ugragtirabilir ama eger bitkileri
uzun siire tutarsaniz bozulurlar ve peltemsi bir hal alirlar.

Meksika turpunu sivinin igine batirin, su torbasini baski yapmasi
icin lizerine koyun, agzini sikica kapatin ve daha 6nce yaptiginiz
gibi kenara alin. Tadina ve kivamina bakmak igin her giin kontrol
edin. Durdugu yerdeki sicakliga bagh olarak Meksika turpu 10 giin
sonra yemeye hazir hale gelecektir. istediginiz tada ve kivama gelince
fermantasyonu durdurmak igin kabi buzdolabina koyun. Agz1 kapali
olarak buzdolabinda 6 hafta kadar saklayabilirsiniz.

NOT: Cogu organik portakal mumlanmasa da eger siipheniz varsa
kullanmadan énce portakali 1 dakika kaynar suda bekletin. iyice
kurulayin ve tarifte kullanmadan 6nce sogumasi igin bekletin.

Sarimsak Tursusu

Yaklagtk 500 mililitrelik

Bu lezzetli sarimsaklar birgok tarif i¢in harika bir malzemedir ve
hizlica yiyebileceginiz bir atigtirmalik olarak da oldukga lezzetlidir.
Sarimsak tursusu salatalari, humusu, ¢orbalari ve yahniyi lezzet-
lendirir, kiirdana gegirilmis etle birlikte kokteylleriniz i¢in de hos
bir lezzettir.
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50 dis (yaklagik 4 bag) soyulmug ve kahverengi yerleri varsa te-

mizlenmig sarimsak
500 ml oda sicakhiginda Sade Tursu Suyu (sayfa 254)

Sarimsag), kapag da sterilize edilmis 1 litrelik cam kavanoz gibi temiz
bir kaba koyun. Tursu suyunu sarimsaklarin iizerini gegecek sekilde
ekleyin. Eger gecmezse, gecene kadar soguk damitilmig su ekleyin.

Kiigiik, kilitli bir pogete bir miktar soguk su koyup, i¢indeki hava
¢ikana kadar bastirin. Pogette sarimsaklari suyun altinda tutmaya
yetecek kadar su olmalidir. Posetin kilidini kapatip sarimsaklarin
izerine koyun. Pogetin yeterince agir oldugundan emin olmak igin
bastirin. Kavanozun kapagini yerlestirin ve sikica kapatin.

Oda sicakliginda, serin ve karanlik bir yerde 1 ay bekletin. 2
hafta sonra sarimsaklarin turgu suyuyla kapli oldugundan emin ol-
mak icin fermentasyon siirecini kontrol edin. Eger yeterli miktarda
su yoksa lizerini gegene kadar tursu suyu ekleyin.

Sarimsak normal sartlarda 1 ay sonra giiglii, ¢ig aromasi hafif
tath bir tada doniigiince yenecek kivama gelir. 1 ay boyunca zaman
zaman tadina bakip, tadi ve kivami istediginiz gibi olana kadar
fermente olmasi i¢in birakin.

Sarimsak tursusu agz kapali bir sekilde buzdolabinda istedi-
giniz kadar bekleyebilir.

Konserve Salsa

Yaklagik 1 litrelik

Cips yemedigim i¢in salsay1 1zgarada pisirdigim et ve baliklarda
kullanirim. Normal kokteyl sosundansa bu sos kabuklu deniz iiriin-
lerine de ¢ok yakigir. Bir kdse ev yapimi yogurtla karigtirinca da
harika bir 6gle yemegi olur.
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400 g. soyulmus, gekirdegi gikarilmis ve kiip kiip dogranmis domates
Kip kiip dogranmig, organik, yarim kirmizi sogan

125 g. kiip kiip dogranmisg Meksika turpu

25 g. dogranmig organik kignig

| yemek kagigi kiylmig organik sarimsak

| yemek kagigi kiylmig organik sili biberi (damak zevkine gére
miktar: degistirilebilir)

| adet organik misket limonu suyu (damak zevkine gére miktari
artirilabilir)

3 yemek kagigi Peynir Alti Suyu (sayfa 251)

| gay kagigi ince taneli saf deniz tuzu (damak zevkine gére miktar
artirilabilir)

Domates, sogan, Meksika turpu, kisnis, sarimsak ve biberi 1siya da-
yanikl genig bir kaba koyun. Misket limonu, peynir alt1 suyu ve tuz
ekleyip karigtirin. Tadina bakin, duruma goére biraz daha misket
limonu suyu veya tuz ekleyin.

Salsay1 bir kagik yardimiyla esit miktarda kapagi da sterilize
edilmis 3 adet temiz cam kavanoza bolustiiriin. Fermente olurken
genisleyebilmesi i¢in salsa ile kavanozun iizeri arasinda iki ila beg
santimetre bogluk birakin. Kapagini sikica kapatin.

Serin ve karanlik bir yerde istediginiz tada ve kivama gelene
kadar yaklagik 3 giin bekletin. Buzdolabina koyun, agzi kapali bir
sekilde 3 ay kadar bekletebilirsiniz.
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Kombu Cayi

3 litrelik

Kombu ¢ay1, Asya kiiltiiriinde geleneksel bir icecektir ve Amerika'da
yeni kesfedilmigtir. Vitamin ve amino asitler yoniinden zengin, olduk¢a
glglii bir detoks igecegidir. Aktarlarda veya bazi siipermarketlerde
bulunmasina ragmen en giizeli ev yapimi olandir.

Kombu ¢ay1 yapmak igin biiyiik bir cam kap (yaklagik 4 litre-
lik), temiz bir mutfak bezi ve ¢ogu aktarda veya internette kombu
¢ayl mantari veya kiiltiirii olarak satilan SCOBY (simbiyotik bakteri
ve maya kolonisi) gerekiyor. SCOBY genellikle “anne mantar” ya
da “kombu ¢ay1 mantar1” olarak anilir: “Anne mantar” denmesinin
nedeni bu ¢ayin hayat kaynagi olmasidir,” “kombu ¢ay1 mantar1”
denmesi de gayin iginde olustugunda biiyiik, yumusak bir mantar gibi
goriinmesinden dolayidir. Genel olarak degerlendirildiginde kombu
¢ayindaki SCOBY ¢ok farkli goriintiilere biiriinebilir, iplik iplik ya da
sivilceliymig gibi tuhaf goriinebilir. Ama kiif olugmamigsa goriintiisi
tadini etkilemez. Eger siyah ya da mavi renkte kiif goriirseniz, onu
da ¢ay1 da hemen atin. Kabinizi sterilize edin ve tekrar yapin.

3 litre damitilmig su

200 g. rafine edilmemis seker

6 poset organik yesil gay

| SCOBY (asagidaki ilk nota bakin)

* https://www.drperimutter.com/kombucha-fuss.
**  Kombu gay ilk olarak “anne mantar” kullanilarak yapilir, daha sonra her demlemede
yavru ortaya gikararak siirekli gogalma egilimi gosterir. (yay. n.)
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250 ml fermente edilmis kombu gayi ya da ham elma sirkesi (aga-
gidaki ikinci nota bakin)

Genig bir tencereye suyu koyup, yiiksek atege alin. Sekeri ekleyin
ve kaynatin. 5 dakika kaynatip poset ¢aylar: ekleyin. Ocaktan alin
ve 15 dakika dinlendirin.

Dinlendirdikten sonra poset ¢aylar: ¢ikarip atin. Cay1 oda si-
cakliginda sogumaya birakin.

Soguyunca, ¢ayi 4 litrelik cam bir kavanoza dokiin. Parlak kismi
yukarida olacak sekilde SCOBY'yi ekleyin. Onceden fermente ettiginiz
kombu ¢ayini ya da sirkeyi ekleyin. SCOBY ¢okebilir ama fermantas-
yon boyunca tekrar yiizeye ¢ikacaktir. (Eger herhangi bir nedenle
gerek duyarsaniz, ylizeye ¢ikarmak igin metal kagik SCOBY'ye iyi
reaksiyon vermeyecegi i¢in temiz, tahta bir kagik kullanin)

Kabin agzini temiz bir bezle kapatip, bir lastik yardimiyla sag-
lamlagtirin. Bu bez igecegi havadaki zararl her tiirlii bakteriden,
tozdan veya bocekten korur.

Oda sicakliginda, karanlik bir yerde (18 dereceden diigiik, 32
dereceden yiiksek olmasin) S ila 10 giin mayalanmaya birakin. Sicaklik
onemlidir ¢linkii eger ¢ok soguk olursa, icecegin mayalanmasi uzun
siirecektir. Dordiincii glinden sonra tadina bakmaya baslayin. Cayin
cok tath olmamasi gerekiyor: Eger tatliysa, seker heniiz doniigtii-
riilmemis demektir. Miilkemmel bir sekilde mayalanmig kombu gay1
elma sirkesine benzer, karbonatli ve mayhos olur. Eger ¢ok asitli
olursa veya agir bir sirke kokusu varsa, ¢ok uzun siire mayalanmig
demektir. icilebilir ancak olmasi gerektigi gibi lezzetli olmayacaktir.

Kombu cay1 iyi bir gekilde karbonatlagtirilip, istediginiz aro-
maya gelince sterilize edilmis cam kaplara alip agzini kapatin ve
buzdolabina yerlestirin. SCOBY'yi atin. Kombu ¢ay1 agz1 kapali olarak,
buzdolabinda 1 yil kadar saklanabilir.
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1. NOT: SCOBY ve fermente edilmig kombu ¢ay1 aktarlarda ve in-
ternette bulunur. Saf sirke fermente kombu gayinin yerini alsa da
kombu ¢ayinizi diizgiin yapmaniz garanti olacagl i¢in sirke yerine
fermente edilmis kombu ¢ay1 kullanarak baglamanizi tavsiye ederim.

2. NOT: Sertifikali Bragg Organik Ham Elma Sirkesi aktarlarda, tek
tip uriin satan diikkanlarda, bir¢ok siipermarkette ve internette
vardir” %5 asit oraniyla filtrelenmemig, 1sitilmamig ve pastorize
edilmemigtir.

Su Kefiri

1 litrelik

Sit bazl kefirin aksine su kefiri Hindistan cevizi suyu veya meyve
suyuyla yapilan ve meyve suyu, meyve 6zii veya kuru meyveyle
aroma verilen gekerli bir probiyotik icecektir. Fermantasyon igin kefir
tanecikleri veya toz kefir kiiltiirii gerekir. Simbiyotik iligki iginde
birlikte ¢aligan bakteri ve mayadan olugan kefir tanecikleri, aslinda
bugday veya baska tiirlii bir tahil icermezler.” Bu tabir goriiniislerini
tarif etmek i¢in kullanilir.

| litre 1hk damitilmig su

50 g. rafine edilmemis seker

3 gay kagigi su kefiri tanecigi"™ (agagidaki nota bakin)

* Bu markamin Tiirkiye’de satis1 olmasa da belirtilen 8zelliklere sahip organik, ham elma
sirkeleri bulmak mimkiindiir. (yay. n.)

**  Kefir tanecikleri ifadesinde “tanecik” sézctigi igin ingilizcede tahil anlamina da gelen
“grain” kelimesi kullanilir. Bu sebeple kefirin iginde aslinda tahil olmadig: agiklanmugtir.
(vay. n.)

***  https://www.drperimutter.com/learn/resources/probiotics-five-core-species.
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60 ml organik yaban mersini suyu (ya da herhangi bir organik
meyvenin suyu)

Suyu sterilize edilmis bir cam kavanoza (1 litreden biraz daha bii-
yuk) bosaltin. Su ile kavanozun kapag arasinda igecegin fermente
olurken genisleyebilmesi igin en az iki li¢ santimetre bogluk birak-
may! unutmayin.

Suya gekeri ekleyin. Seker ¢oziiliip, su soguyana kadar karigtir-
maya devam edin. Kefir tanelerini su soguyana kadar eklemeyin,
yoksa tam olarak etkilesim gostermezler.

Soguyunca kefir tanelerini ekleyin. Kabin kapagini temiz bir
bezle kapatip, bir lastikle sikin. Bu sekilde havadaki bakteriler, toz
veya boceklerin igecege karigmasi engellenmis olur.

Oda sicakliginda fermente olmasi igin bekletin. Fermantasyon
durumunu 24 saat sonra kontrol edin. 2 giinden fazla fermente
etmeyin, 2 giin sonra fermantasyon kefir taneciklerini 6ldiirebilir.
Hazir oldugunda kefir epey tath olabilir ama gekerli su bazi kadar
tatli olmayacaktir. Ayni zamanda biraz da karbonatl olacaktir. Artik
tiiketilebilir olmasina ragmen (asagida agiklandig: sekilde yapilan)
ikinci bir fermantasyon daha fazla aroma verecektir.

Siviy1 reaktif olmayan (seramik, cam, paslanmaz gelik gibi),
kapag1 da sterilize edilmisg 1 litrelik bir kaba siiziin, slizgegte kalan
kefir taneciklerini atmayin, tekrar kullanmak igin saklayabilirsiniz.
Eger saklayacaksaniz, agzi1 kapali bir gekilde bu tarifte kullandiginiz
ayni miktar gekerli suyla buzdolabina koyun.

Yaban mersini suyunu su kefirine ekleyin. Bu islemi yaparken
aromali su ile kabin kapag arasinda igecek fermente olurken ortaya
basing ¢ikacag! i¢in en az iki ii¢ santimetre bogluk birakin. Kapagini
stkica kapatin ve oda sicakliginda (18 dereceden az, 32 dereceden
¢ok olmamak kaydiyla) karanlik bir yerde 2 giin kadar bekletin.
Oda sicaklig1 6nemlidir: Eger ¢ok sicak olursa igecek ¢ok ¢cabuk ma-
yalanir, ¢ok soguk olursa da daha uzun zamanda mayalanir. Kefiri
buzdolabina koyun ve 3 giin boyunca karbonatlagmasi igin bekletin.
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icmeye hazir duruma gelince kefir, basingtan dolay: tagabilecegi
icin dikkatli bir sekilde agin.

NOT: Su kefiri tanecikleri siit bazli kefir taneciklerinden farkhdir
ve genellikle meyve suyu ya da gekerli suyla yapilir. Tibi ismi de
verilen su Kkefiri tanecikleri de birer SCOBY’dir (simbiyotik bakteri
ve maya kolonisidir). Su kefiri tanecikleri sadece su kefiri yapiminda
kullanilir ve rafine edilmemis organik seker kamiginin sagladig: gibi
yiiksek mineralli bir ortamda ¢ogalirlar. Su kefiri siit bazli kefir
taneciklerinden yapilamaz, giinkii siit bazl kefir tanecikleri gogal-
mak igin siite baglh olan farkli faydal bakteri ve mayalardan olugur.
Hindistan cevizi suyu gibi siit liriinii olmayan sivilarin kiiltiiriinde
siit bazl kefir taneciklerini kullanabilmenize ragmen giiciinii geri
kazanabilmeleri igin siitiin iginde saklanmalari gerekir.

Hindistan Cevizli Limonata

Yaklasik 1,2 litrelik

Bu ferahlatici igecek size ¢ok iyi gelir. Ben bunu Hindistan cevizi
suyuyla yapsam da siz onun yerine damitilmig su da kullanabilirsiniz.

| litre organik Hindistan cevizi suyu

5 yemek kagig) rafine edilmemis seker
4 dal taze nane

2 yemek kagig) su kefiri tanecigi’

80 ml taze organik limon suyu

. https://www.drperlmutter.com/probiotic-intervention-affects-mood.
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Kiigiik bir tencerede 120 ml Hindistan cevizi suyunu, 4 yemek kagig1
seker ve naneyle karistirip, orta sicaklikta yaklasik 3 dakika ya da
seker ¢ozillene kadar siirekli karigtirarak pisirin. Ocaktan alin ve
sogumaya birakin.

Soguyunca nane yapraklarini ¢ikarin. Sekerli, sofumug Hindis-
tan cevizi suyunu, kalan Hindistan cevizi suyunu ve kefir tanelerini
kapag) da sterilize edilmis, biiyiik bir cam kapta (1 litreden biiyiik)
karigtirin. Kapagini sikica kapatip, oda sicakliginda karanlik bir yerde
2 giin boyunca bekletin.

Siviy), kefir tanelerini ayirarak kapagi da sterilize edilmis reak-
tif olmayan cam bir kaba siiziin. Kefir taneleri tekrar kullanilmak
lizere saklanabilir. Eger saklamak isterseniz, bu tarifi yapmak igin
kullandiginiz ayn1 miktarda sekerli suyla agz1 kapali bir sekilde
buzdolabina koyun.

Limon suyunu kalan 1 yemek kagig1 sekere ilave edip, ¢6ziilene
kadar karigtirin.

Limon suyu karigimini Hindistan cevizi suyu kefirine ekleyin,
icecegin fermantasyon sirasinda ¢gikaracagi basing igin kefir ile kabin
kapag arasinda en az iki li¢ santimetre bogluk birakin. Kapagini
sikica kapatip, oda sicakliginda, karanlikta 1 giin kadar bekletin. (1
glinden daha fazla fermente edilirse karbonatlagma da artacagi igin
sise acilirken patlamasina neden olabilir) Buzdolabina alip, servis
yapmadan Once en az 4 saat bekletin.

Hazir oldugunda limonata basingtan dolay: kdpiirebilecegi ve
tasabilecegi icin dikkatlice agin. Tadina bakin. Eger yeterince sekerli
degilse bir miktar seker otu ekleyebilirsiniz.
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Gelecek Neler Getirecek?

ISLE ILGILI SORUMLULUKLARIMI bir kenara birakip dinlenme iznine
ciktigimda (mikrobiyomunuzu giiglendirmek igin gerekli olan bir
sey dahal) genellikle tekneme atlayip balik tutar ya da yildizlarin
altinda kamp yaparim. Diizenli araliklarla tabiat anayla biitiinlesi-
rim. Tabiatin nezaketinin ve giizelliginin farkindayim, kendi meslek
hayatim sayesinde 6fkesini de anlayabiliyorum.

Gegen yiizyilda bol miktarda bakteriye ve 6liimciil patojene ev
sahipligi yaptigina inanarak tabiat1 saf dis1 birakmaya ¢alistigimizi
soyleyebilirim. Alexander Fleming penisilini kegfettikten sonra biz
insanlar, bakterilerin hastaliklara yol agtigini iddia eden teori iize-
rinde takilip kaldik. Dr. David B. Agus, ufuk agici1 Hastaliklarin Sonu
kitabinda séyle belirtiyor:!

Yirminci ylizyl tibbina hilkmeden ve birgok alanda tanimlanan,
hastalik baglangig teorisini geride birakma konusunda oldukga
biyik zorluk gektik. Bu teoriye gore, ne tiir bir mikrop aldigimiz)
anlayabilirseniz, sorununuz ¢éziilmiis demekti, glinki bu size nasil
tedavi olacaginiz sdylerdi. iste bu, tibbin genel 6rneklemi oldu...
Bu tedavi tiiri sadece verem bakterisi ya da sitma paraziti gibi
bulasan organizmayi disiiniiyor, ev sahibini (insan viicudunu) ya
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da enfeksiyonun viicudun neresinde oldugunu bile tanimlamaya
ya da anlamaya galismiyordu...

Gergekten de ev sahibini (insan viicudunu) anlamak esastir. Sagl-
gimiz1 gelistirme konusunda ilerleme kaydetmeyi iimit ediyorsak,
ne dogrudan tek bir bakteriyi ne de tek bir genetik mutasyonu bizi
hasta etmekten sorumlu tutabiliriz. Ozellikle nérolojik sisteme ve
beyne hasar veren ya da onlarin fonksiyonunu bozan giiniimiiziin
kronik kogullari, viicudumuzun biitiin sistemini etkileyen hastalik-
lardir. Bu sistem, emin olun ki mikrobiyomu da kapsiyor.

Dr. Agus, kitabinda en ilging tarihi notlardan birinin altini gizi-
yor. Bakterilerin hastaliklara yol agtigini 6ne siiren teorinin revagta
oldugu ve antibiyotiklerin kesfedildigi donemde, iinlii genetikgi |.
B. S. Haldane, 1923'te Cambridge’te yaptig1 bir konusmada patoje-
nik bakterilerin insan fizyolojisini anlama hususunda hedefimizi
sasirtacagini soyleyerek insanlari uyardi. Aslinda unutulmaz bir
o6ngoriide bulunmugtu: “Bu, tip icin bir felakettir, ¢linkii bakteriler
lizerinde yogunlasip sistemi goz ardi etmis oluyoruz.” Bu sistem,
yani insan bedeni, bagirsagin mikrobiyota sakinlerinin egemenligi
altindadir, bu sakinler tarafindan kontrol edilir, belirlenir, olustu-
rulur ve yonlendirilir. Caginin 6tesinde konugsan ¢ogu bilim insani
gibi Haldane, neredeyse yiizyil 6nce bu noktaya parmak basmisti.
Diisiinceleri daha sonra ilk antibiyotigi bulan Dr. Fleming tarafindan
da tekrar edilmisgti.

Ne yazik ki toplumca refleks olarak saglik sorunlarimizdan so-
rumlu tutacagimiz giinah kegileri aradigimiz bir hale geldik. Bunlarin
dis diinyadan geldigini varsayiyoruz. Bedenlerimize aldigimiz gidalar
ve kimyasallar agisindan bu bir dereceye kadar dogru. Fakat modern
sikintilarimizin dig bakterilerden kaynaklandigini diisiinmek kesinlikle
yanlig. Bakterilerin hastaliklara yol agtigini 6ne siiren teori obezite,
kanser, demans ve gizemli otoimmiin bozukluklar gibi durumlari
anlamaya galismak bakimindan yararsiz. Saglik sorunlarimiz igeride
olup bitenlerden kaynaklaniyor. Gelecekteki tedavilerimiz sadece bu
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gercegi sistemi bir biitiin olarak gorecek yeni teknolojilerle ele ala-
cak ve muhtemelen mikrobiyota is birlik¢ilerimizi esas alacaklardir.

Bu kitapta fekal mikrobiyota transplantasyonu (FMT) adi ve-
rilen ve su anda gelistirilmekte olan teknolojiden bahsetmigtim.
Ozellikle FMT’nin tipta bir devrim yaratarak nihayet doktorlara
otoimmiin bozukluklardan, siddetli nérolojik bozukluklara kadar en
zorlu saglik sorunlarindan bazilarini etkili bir sekilde tedavi etme
yolu sunacagini diigiinilyorum. FMT'nin giiciinii ve vadettiklerini
daha iyi anlamak igin bir kadinin hikayesine goz atalim.

SEMPTOM COK, TANI YOK, COZUM TEK

ironik olarak bir aktarin sahibi ve igletmecisi olan elli dort yagindaki
Margaret beni genel yorgunluk, biling bulanikligi, viicut agrilar
yiiziinden ve aslinda hayatina normal bir sekilde devam edemedigi
icin ziyarete geldi. Margaret on yildir bu igler acisi duruma katla-
niyordu. Problemleri, Amazon’a yaptig1 geziden dondiikten sonra
baslamigti, sebebi bilinmeyen 6ksiiriik ve ates semptomlariyla ken-
disini gosteren bir enfeksiyona yakalanmigti. Birkag defa antibiyotik
tedavisi gormiistii ancak ige yaramamuglardi. Saygin Mayo ve Cleveland
kliniklerinde birka¢ bulasici hastalik uzmani tarafindan muayene
edilmesine ragmen tiim seneyi hasta ge¢irmisti.

Ne bir somut delil ne de viicudunu iggal eden bir bakteri gibi
spesifik bir sey bulunmugtu. Bu testlerin doktorlar: kesin bir tes-
hise ulagtiramamasindan kisa bir siire sonra akcigerlerinde bas-
layan farkl bir enfeksiyon yiiziinden hastaneye kaldirilmisti. Bu
siire boyunca bulanti, denge kaybi, oryantasyon bozuklugu, ayn
zamanda “viicudunun agirlastigini ve terledigini” hissettigini anlatti
bana. Bu semptomlar, hastaneye kaldirildiktan sonra birkag ayda bir
diizenli olarak tekrarlanmigti. Sonunda gegirdigi nébetler icin bir
degerlendirmeyi de kapsayan yogun tetkikler yapan bir nérologa
gitmeye baglamisti. Yine yapilan higbir test sonug vermemis, hi¢bir
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sey bulunamamigti. Margaret hastaneye bir kez daha yatirilmig, bu
kez kolit (kalin bagirsak enfeksiyonu) nedeniyle gelmisti. Bu defa da
once damardan, sonra da oral yolla antibiyotik almaya baslamigti.

Tibbi ge¢misini incelerken kulak, bogaz ve solunum yolu enfek-
siyonlarinin yanu sira total histerektomi, fitik ameliyati ve intra-ab-
dominal enfeksiyon gibi gesitli cerrahi sorunlar nedeniyle uzun siire
antibiyotiklere maruz kaldigini anlatti. Sindirim sisteminin, hayati
boyunca “yavag” oldugunu soyledi. Goriistiigiimiiz siiregte kronik
kabizliktan muzdaripti ve yemekten hemen sonra karni ciddi dere-
cede sigiyordu. Aslinda bu sikayetler nedeniyle ince bagirsagindaki
patojenik, gaz iireten bakteri sayisini azaltmak igin yiliksek dozda
antibiyotik kullaniyordu. Regeteyi yazan doktor, bagirsagindaki
bakterileri degistirmeyi amaglarken, bir seyler iizerinde oynarken,
muhtemelen bagirsaginin mikrobiyom sagligini biitiiniyle diigiin-
miiyordu ve antibiyotiklerin yardimci olacagini diigiinerek aslinda
daha da kétiilestiriyordu.

Benim igin tablo ¢ok agikti. Karsimda bagirsak mikrobiyomunu
kokiinden degistiren bir dizi bilyiik tibbi olay yagamig bir kadin
vardl. Margaret da bu noktaya isaret etti: “Hayatim boyunca bir
antibiyotikten digerine gegtim.” Ustelik bu durum, ¢ok kiigiik yas-
lardan beri devam etmigti.

i1k basta onu probiyotiklerle tedavi ettim ve hafif bir ilerleme
kaydetti. Bununla birlikte Margaret’a sadece probiyotik vermek ve
beslenme bigimini degistirmek, yasam boyu antibiyotiklere maruz
kalmis olmanin olumsuz etkilerini tersine ¢cevirmek i¢in yeterli ol-
mayacakti. Bu yiizden igse dort elle sarilmaya karar verdik ve ¢ok
hasta bir mikrobiyomu sifirlamak ve yeniden kolonilestirmek igin
uygulanabilecek en agresif terapi olan fekal transplantasyonu ayarla-
dim. (Kayitlara gegmesi igin tekrar belirtiyorum: Fekal transplantas-
yon prosediiriinii kendim uygulamiyorum. Hastalarimin bu tedaviyi
gormek i¢in sik sik ABD digina gitmesinin veya bu prosediirii evde
yapmasinin nedeni tekrarlayan k. diff enfeksiyonu tedavisi diginda bu
prosediiriin ABD'de heniiz uygulanmiyor olmasidir ancak bu duru-
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mun ¢ok gecmeden degisecegine inaniyorum. FDA bugiinlerde k. diff
enfeksiyonunun digindaki hastaliklarin tedavisinde bu prosediiriin
nasil diizenlenecegini belirlemeye ¢aligiyor. S6z konusu prosediir,
viicut sivilarinin bir kigiden digerine aktarilmasini kapsiyor ve bu
bakimdan saglik i¢in tehdit olusturabiliyor. Bu bakimdan donérlerin
HIV ve hepatit gibi hastaliklara, hatta tehlikeli parazitlere kars:
testten gegmesi zorunlu. Bu prosediirii onlarca yildir gerceklestiren
Avrupa'daki klinikler bunlar1 uyguluyor,)

Margaret alt1 giin boyunca her sabah bir implant aldi. Ug ay
sonra mikrobiyomu yeniden kolonilesmeye bagladi ki sdyledikleri
de kaydettigi gelismeyle paraleldi:

Hayatimda ilk kez bagirsaklarim her sabah diizenli olarak galigiyor.
Artik siskinlik ve biling bulanikhg), bag agrisi ve depresyon yok.
Hayatim boyunca bagirsagimi ve beynimi bagkasinin kontroliinde
gibi hissettim... Higbir doktor da bunun nedenini anlayamadi. Ni-
hayet kontrolu geri kazandim ve hayatimda ilk kez umut ve saghk
hissiyle doluyum. Bu benim igin muazzam bliyukliikte bir sey glinki
pes etmek uzereydim.

BEYIN iCiN DISKILAMAK

Gliniimiizde hasta veya hasar gérmiig bir viicut pargasini, normal
veya saglikl bir bireyden alinan daha islevsel bir pargayla degistirme
fikrine aligtik. ister kalp, bobrek veya kemik iligi nakli olsun, nakil
fikri modern tipta kabul gérmiis bir olgudur. Peki, hasarli ve iglevsiz
mikrobiyomu olan insanlar? Beslenme ve yagam tarzi degisiklikleri,
belki de agresif probiyotik tedavisi diginda onlara neler sunabiliriz?

insan mikrobiyomu bir organ olarak ele aliniyorsa, saglikli bir
kisinin mikrobiyomunun, hasar gérmiis bir mikrobiyoma nakledil-
mesi kavrami da benimsenmelidir. Agik¢a belirtmek gerekirse, bu
transplantasyon bi¢imi temelde saglikli bir bireyden fekal materyalin
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alinmasi ve kolonoskopi, endoskopi, sigmoidoskopi veya lavman yo-
luyla bir bagka kiginin kolonuna “nakledilmesi” anlamina geliyor. igin
diger ucunda ise bir insanin digkisini bir bagka insana nakletmeye
dair giigli bir “igrenme faktorii” mevcut ancak degismis bir bagirsak
mikrobiyomunun getirdigi saghk sonuglarim diigiindiigiiniizde bu,
gelecekte tasarlanmig en giiglii tibbi miidahaleler arasinda yer ala-
bilir. inaniyorum ki bu prosediire karsi duyulan antipatiyi ortadan
kaldiracak yollarimiz olacaktir.

Aslinda Ekim 2014'te, bu transplantasyonun hap formuna dair
haberler medyada firtina etkisi yaratti. Harvard Tip Fakiiltesi, Mas-
sachusetts Genel Hastanesi ve Boston Cocuk Hastanesi’'nde bir ekip
tarafindan yapilan ve JAMA'da yayimlanan yeni bir aragtirmaya gore
k. diff enfeksiyonundan muzdarip 20 hasta, saglikli dondrlerden elde
edilen donmug bakterilerle dolu bir dizi hap aldi.?2 Aragtirmacilar
digkiy1 tuzlu suyla karigtirarak, ¢ozeltiyi filtreleyerek, bakterileri
¢ikararak, bakterileri kapsiillere aktararak ve ardindan dondura-
rak bu haplari hazirladilar. iki giin iginde her hasta toplam 30 hap
yuttu. Hastalarin %90'1inin, tedaviden sonraki birkag giin igerisinde
ishalleri son buldu. Aragtirmacilarin digkidan elde edilen bagirsak
bakterilerini hap formuna getirmeye ¢alismasi ilk kez olmasa da
oral fekal transplantasyonun ne kadar etkili olabilecegini géstermek
bakimindan kiigiik de olsa yapilan ilk aragtirmaydi.

Tibbi amagh bir fekal transplantasyona iligkin resmi olarak ilk
yayimlanan rapor, 1958'de Surgery dergisinde yayimlandi. K. diff
enfeksiyonuyla olusan ve antibiyotik kullanimiyla tetiklenen, ha-
yati tehlike igeren bir hastalik olan psédomembranéz koliti olan
dort hastay tedavi etmek igin cesur bir 6nlem olarak bu prosediir
kullanildi. Dort hastanin hepsi ¢abuk iyilesti ve birkag giin iginde
hastaneden taburcu edildi. Bu prosediir olmasaydi, muhtemelen
hayatlarini1 kaybedeceklerdi. Bundan sonra literatiirde k. diff teda-
visinde FMT'nin etkililiginden ¢ok daha fazla bahsedilmeye bagland.

Ancak FMT ilk kez en az altmig y1l 6nce tanimlandi. Aslinda
bu prosediire dair kayitlar 1.700 yil 6ncesine dayaniyor ve Cin lite-
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ratiiriine Cin'in en iinlii simyacis1 Ge Hong tarafindan kazandirilan
yazilarda gegiyor. Ge Hong, hastaligin bulagmasi (6zellikle de ategli
hastalik) ve gida zehirlenmesi hakkinda yazilar yazmigti. Bu tarihi
parsomenlerden birinde, siddetli ishal veya gida zehirlenmesinin
tedavisinde oral yolla insan digki siispansiyonunun uygulanmasini
anlatiyordu. Ustelik bu dérdiincii yiizyildaydi! Yine Cin'de on altinc
ylizyilda Li Shinzen kusma, kabizlik, ateg ve ishal de dahil olmak
lizere gesitli tibbi sorunlar icin “sar1 gorba” ad1 verilen bir fermente
edilmig, kurutulmus bebek digkisi soliisyonunun uygulanmasini an-
latmugt1.? ikinci Diinya Savagi sirasinda Afrika'daki Alman askerleri,
Bedevilerin bakteriyel dizanteri tedavisi olarak taze, sicak deve digkisi
tiikketme uygulamasinin etkililigini dogrulamigt1.* ilging bir sekilde
dordiinci yiizyil Cin tarihine ait hicbir belgede, bu prosediirle ilgili
ciddi bir yan etki rapor edilmemigti.

Dolayisiyla FMT metodu diigiindiigiiniiz kadar yeni bir sey de-
gil. Gegtigimiz giinlerde bu prosediirii daha yaygin hale getirmek
icin OpenBiome adli kar amaci giitmeyen bir girket kuran Harvard
ve MIT'den bir grup aragtirmaciyi ziyaret etme firsatim oldu. Bu
kurumlardaki 6grencilerden fekal materyal topluyorlar, onlari is-
liyorlar ve FMT igin bu ornekleri k. diff tedavisinde kullanilmak
lizere Amerika'daki yiiz elliden fazla hastaneye naklediyorlar. Sirket
kuruculari, bu girisimlerinde nihayet basarili, hayat degistirici FMT
tedavisi gorene kadar 18 ay boyunca k. diff ve 7 defa vankomisine
maruz kalan sevdiklerinin durumundan ilham almiglar.

Ben belki bugiin diinyada segilmig bireylerin beyin rahatsizlik-
larini tedavi etmek igin bu teknigin kullanilmasini tegvik eden bir
avug klinisyenden biri olabilirim ancak bu durum yakinda degisecek.
Stiphesiz FMT'nin diger hastaliklarda da gitgide daha fazla kulla-
nildigini gorecegiz. Yeni aragtirmalar FMT'nin Crohn hastaliginin
tedavisinde de ¢ok etkili oldugunu goésteriyor. Bazi doktorlar iilse-
ratif kolit, ¢6lyak hastaligi, kronik yorgunluk sendromu ve multipl
skleroz ile Tourette sendromu gibi bir¢ok beyinle ilgili bozuklugu
tedavi etmede FMT'nin ¢ok basarili oldugunu iddia ediyor. $u anda
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obezite, diyabet, romatoit artrit, Parkinson hastalig1 ve diger norolojik
durumlardaki etkisi arastiriliyor. ALS'de goriilen yiiksek LPS bulgu-
larina dayanarak bu yikici durumun da yakinda listeye eklenecegi
konusunda ciddi anlamda umutluyum. Kendi klinik ¢aligmalarimda
Jason hikayesinden hatirlayacaginiz gibi FMT'nin otizmli ¢ocuklar
tizerindeki etkisine de sahit oldum.

Bugiin FMT'nin faydalarini anlamada giiniimiiziin kiiresel 6ncii-
lerinden biri Dr. Thomas ]. Borody'dir. Polonya’da dogduktan sonra
1960’ta Avustralya'ya taginmusg, tip fakiiltesini bitirmis ve daha sonra
Mayo Clinic'te yiiksek lisans aragtirmalar1 yapmigtir. FMT prosediiriinii
ilk olarak k. diff lizerinde uygulayarak faydasini gordiikten sonra
hizla bagirsaktan beyne kadar diger hastaliklardaki etkisi tizerine
¢aligan Dr. Borody, son 25 yildir FMT yontemini uyguluyor. Borody,
bagirsak bakterilerinin enflamasyonu ve bagisiklig1 diizenlemede
oynadigi rolii tamamen benimsemis durumda. Otoimmiin ve nérolojik
sistemleri iceren bir dizi hastalik tedavisinde FMT’yi kullaniyor.5’

Elbette Dr. Borody'yi elestirenler olsa da elestirmenlerin birgogu,
oOzellikle elde ettigi olumlu sonuglari gz 6niinde bulundurarak ¢als-
malarina saygi duyuyor. Yayimlanan vaka raporlari oldukga sagirtici.
American Journal of Gastroenterology'de yayimlanan bir raporda,
multipl skleroz, Parkinson hastalig1 ve siklikla ciddi halsizlik his-
sine neden olan bir otoimmiin bozukluk olan myastenia graviste
bagirsak bakterilerinde degismeler goriildiigiinii ortaya koydu.® En
nefes kesici vakalarindan biri de giddetli kabizlik i¢in FMT tedavisi
goren 30 yasindaki bir erkek MS hastasiyla ilgiliydi. Hasta ayrica
siddetli vertigo ile konsantrasyon bozuklugundan muzdaripti ve
bacak zayiflig1 o kadar koétiiydii ki tekerlekli sandalye kullanma ih-
tiyaci duyuyordu. Ustelik mesanesini kontrol edemedigi icin iiriner
kateter kullaniyordu. Bagisiklik sistemini interferonla degistirmeyi
iceren standart tedaviler, bu adamda ise yaramamgti. Farkh bir
yaklagim benimseyen Dr. Borody, bu hastaya bes FMT prosediirii
uyguladi. Bu tedaviler, sadece kabizligin ge¢mesine degil, ayni za-
manda MS semptomlarinin da giderek diizelmesine yol agt1. Hasta
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yiiriime kabiliyetini tekrar kazandi ve kateter kullanmayi birakti.
Semptomlarinda zaman zaman tekrarlar goriilmiis olsa da bugiin,
yani tedaviden 15 y1l sonra da saghgi iyi durumda.

Commonwealth Bilimsel ve Endiistriyel Aragtirma Orgiitii (CSIRO),
Avustralya’nin ulusal bilim kurumudur, ayni zamanda diinyanin en
biiyiik ve en kapsamli aragtirma kuruluglarindan biridir. Kurumun
bag aragtirmaci bilim insani1 Dr. David Topping'den, kisa bir siire 6nce
Dr. Borody'nin FMT ¢aligmalar1 hakkinda yorum yapmasi istendi.
Topping, “Mikroflora, 6zellikle de mikroflora iiriinleri ve maddeleri
arasindaki etkilesim, ciddi hastaliklarin, kalin bagirsak kanserinin,
enflamatuvar bagirsak hastaliginin, belki de Alzheimer, otizm ve
Parkinson gibi durumlarin bile yonetilmesi ve 6nlenmesi i¢in mu-
azzam bir potansiyele sahiptir,” dedi.?

Bagirsak bakterilerinin enflamasyon, bagisiklik ve néroloji
agisindan 6nemini artik bildiginize gére benim agimdan artik bu
yoldan déniig olmadigini gorebilirsiniz. Otizm, Alzheimer ve Parkin-
son gibi norolojik hastaliklar i¢in gu anda bir tedavi bulunmadigini
diisiiniirsek, en son elde edilen bilimsel verilerden timitliyim. Ari-
zona'daki Mayo Clinic'te gorev yapan Dr. Robert Orenstein’in, bir
makalesinde FMT'den bahsetme bi¢imi hogsuma gitmigti: “Bagirsagin
mikrobiyomu pasif degildir, ok kapsamlidir, saglik iizerinde oyna-
dig1 roller giiniimiizde kegfediliyor. Molekiiler biyoloji ve bu tiirlerin
belirlenmesiyle bu rol daha kapsaml hale geliyor. Bu durum, adeta

uzay programinin baslangici gibi."'° \

HEYECAN VERICi YENiI TEKNOLOJILER

Giliniimiizde gelismekte olan yeni tibbin olagan dis1 bir 6rnegi de
enflamatuvar bagirsak hastaligini (IBH) iyilestirmek igin kil kurdu
yumurtalarinin kullanimidir.” ABD’de 1,4 milyon insan kronik veya
miikerrer ters bagisiklik tepkisi ve gastrointestinal kanal enflamas-
yonuyla karakterize edilen iBH'ye sahiptir. Ulseratif kolit ve Crohn
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hastalig1 en yaygin enflamatuvar bagirsak hastaliklaridir. Klinik arag-
tirmalar, insanlar lizerinde yakin zamanda yapilmaya baglanmig olsa
da iBH'den muzdarip olan al yanakli maymunlar iizerinde yapilan kil
kurtlarinin kullanildig: tedavi ¢aligmalarinin nasil bagari sagladig:
konusunda zaten ¢ok gey biliyoruz. Veteriner hekimler hastaliktan
dolay: genellikle tehlikeli kilo kayb: ve dehidrasyona maruz kalmig
olan bu maymunlari nasil tedavi edecekleri konusunda uzun siire
caresiz kaldilar. Ancak son birka¢ yilda yapilan yeni aragtirmalar,
kamg¢ kurdu parazitinin yumurtalan verildikten sonra ¢ogunun
iyilestigini ortaya koyuyor.!?

Maymunlarin bagirsaklarinda neyin degismis olabilecegini an-
lamak i¢in aragtirmacilar, tedavi 6ncesinde ve sonrasinda maymun
bagirsaklarinin duvarini inceledi. Kamg¢i kurdu yumurtalarini ver-
meden dnce maymunlarin bagirsak duvarlarina yapismig olan bir
bakteri tiiriiniin oran1 anormal derecede yiiksekti ve muhtemelen
bagigikhik tepkisini gereksiz yere artirarak iBHYi tetikliyordu. Bak-
teri topluluklarinin miktarini ve tiiriinii degistiren tedaviden sonra
bu durum degisti. Bu gibi degisiklikler, ayn1 zamanda bazi genlerin
diga vurumunu azaltarak enflamasyonu diisiirme etkisine sahipti.

Emin olun ki New York Universitesi Langone Tip Merkezi ve Ca-
lifornia San Francisco Universitesi’ndeki bir ekip tarafindan yapilan
bu 6zel aragtirma, kendi tiiriiniin ilk 6rnegi degil. insanlar iizerinde
yapilan kiigiik ¢caligmalar, insanlara kamgi kurtlarinin (veya trichu-
ris suis) mikroskobik yumurtalarini vermenin iBH semptomlarini
azaltabildigini buldu.’ Fakat bilim insanlarinin yumurtalarin neden
ige yaradigina dair uzun siire higbir fikri olmadi. Ama simdi bu
mekanizmay net bir gekilde agiklayabiliriz: Bu yumurtalara maruz
kalmak, bagirsak duvarina yapigan mikrobiyota topluluklarin den-
gesini geri kazandirir. (Hayur, viicut i¢inde “yumurtadan gikmazlar”
ya da digki yoluyla gegmezler) iBH'nin, gastrointestinal kanaldaki
parazit kurtlarin enfeksiyona yol agmasinin yaygin oldugu az ge-
ligmis llkelerde nadiren goriildiigiinii de eklemeliyim. Alzheimer
hastaliginda oldugu gibi huzursuz bagirsak sendromu da ABD ve
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Avrupa lilkeleri gibi geligmis lilkelerde goriilebiliyor, bu da hijyen
hipotezinin, yani ¢ok temiz olmanin ters tepki gosterebilecegini
gosteriyor. Belki bir giin iBH ve diger enflamatuvar hastaliklar igin
“parazit” terapileri de bulabiliriz. Kurt yumurtalarinin kolit, astim,
romatoit artrit, gida alerjileri ve tip 1 diyabeti tedavi edip edeme-
digini gérmek i¢in deney galigmalar1 devam ediyor.

Bilim yazar1 Katherine Harmon Courage’in sozleriyle: “Belki de
onlari probiyotiklerin havyar: olarak diigiinebilirsiniz.”

CESUR YENi DUNYADA

Siz bu kitabi okurken biz 2008'de Ulusal Saglik Enstitiileri (NIH)
tarafindan baglatilan insan Mikrobiyom Projesi sayesinde su ana
kadar elde etmis oldugumuzdan daha fazla insan mikrobiyomu or-
ganizmasini saptamig olacagiz. NIH, mikrobiyomumuzu karakterize
etmek igin koordine edilmis bu gabay1 dort sekanslama merkezinde
gergeklestirilen galigmalarla destekliyor: ]. Craig Venter Enstitiisi,
Baylor Tip Fakiiltesi, Broad Enstitiisii ve Washington Universitesi
Tip Fakiiltesi. Elbette hem 6zel hem de kamu tarafindan finanse
edilen organizasyonlardan da bu gruba dahil olanlar olacaktir. Proje,
binlerce kigide viicudun degisik yerlerinde bulunan mikrobiyota top-
luluklarini belirlemeyi amaglhyor. Bu kapsamli 6rnekleme, her viicut
boliimiinde bir ¢ekirdek mikrobiyomun olup olmadigini belirleme-
nize ve saghk durumu ile mikrobiyomdaki degisiklikler arasindaki
iligkiyi bilim insanlarinin aragtirmasina yardimci olacak. Colorado
Universitesinde Amerikan Bagirsak Projesi ¢aligmalar1 devam edi-
yor. Bu ¢alismalarda aragtirmacilar beslenme, saglik ve yasam tarzi
aligkanhklar1 hakkinda bilgilerle birlikte (ki bunlar benim igin altin
madeni degerinde) donérler tarafindan goénderilen yaklagik 7.000
digki 6rnegini test ediyorlar.

Fakat dogal olarak bedenimizde yasayan mikrobiyota topluluk-
larini tanimlamak sadece bir baglangi¢. Biitiin bu verilerin saghk
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ya da hastalik agisindan ne anlam ifade ettigini bulmaliyiz. Ayrica
mikrobiyomla ilgili yasam tarzi faktorleri (ne kadar alkol igtigi-
miz ve ne kadar uyudugumuz gibi) arasindaki baglantilari, ayni
zamanda gen ve mikrobiyota yapisi giigleri arasindaki karmasik
etkilesimi aragtirmak zorundayiz. Neler kesfedecegimizi gérmek
icin sabirsizlaniyorum. Bu sonsozii yazarken Nature dergisi, dikkat
¢eken bagka bir makaleyi daha yeni yayimladi. Baghk goyle: “Bagir-
sak-beyin baglantis1 nérobilimcilerin ilgisini ¢ekiyor.”’ Makalenin
yazari, “bagirsak bakterilerinin beyni nasil etkiledigini daha yeni
anlamaya bagladigimizdan” ve “otizm ve depresyon gibi hastaliklari
bagirsagin mikrobiyota sakinlerine baglayan giiglii kanitlar mevcut”
oldugundan bahsediyor.

Bunlar kesinlikle giiclii kanitlar. Tiim bu hastaliklar igin yeni
tedaviler bulma yarigi basladi. Yeni bir tip ve kisisellestirilmis tedavi
devrine hos geldiniz.

Yaklagik on y1l 6nce Dr. Amar Bose’la yakin arkadaglik kurduk. Bu
isim tanidik gelmiyorsa, arabanizdaki ses sisteminin biiyiik ihtimalle
onun sirketi tarafindan tasarlandigini agikladigimda siiphesiz onu
taniyacaksiniz. Bose, sadece ses cihazlarinda degil, ayni zamanda
bilim ve teknolojinin bir¢ok alaninda sinirlari kesfetmek ve asmak
konusunda kariyer yapti. Aragtirma laboratuvarini bana gururla
gezdirirken inanilmaz, fiitiiristik irtinler gelistirme fikirlerinin
projelerini anlattig1 giinii hatirliyorum. Bir laboratuvardan digerine
gecerken aragtirmaci bilim insanlarinin yaptig: islerden ne kadar
gurur duydugunu anlatti. Ancak o giine dair en unutulmaz olan gey,
Belgikal1 bir Nobel 4diillii bilim insani olan Maurice Maeterlinck’in
1911'de soyledigi bir s6zii Bose’un 6zel biirosunun cam duvarinda
goérmek oldu. Bu, Bose’un biiyiik bagarisinin altindaki motivasyonu
gercekten 6zetliyordu: “Her yenilikgi ruh, gelecege giden yoldaki her
kavsakta, gegmisi korumakla gorevli binlerce kisinin muhalefetiyle
kargilagir.”

* (Ing.) “Gut-brain link grabs neuroscientists”. (yay. n.)
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Acikgasi gegmisi ve hatta statiikoyu savunmak isteyenler her
zaman olacaktir ve bu beklenen bir seydir. Bu kisitlamalarin zin-
cirlerini kirmanin ¢ok daha 6nemli oldugunu ve heyecan verici,
saygideger bilimin bize beyin yapici mikrobiyom sayesinde sagli-
gimiz1 tekrar geri kazanma firsat1 sundugunu fark etmenin ¢ok
daha 6nemli olduguna inaniyorum. Artik gelecege giden yoldaki
kavsaktayiz ve igimizdeki giicii kendi iyiligimiz i¢in kullanabiliriz.
Bu devrime siz de katilin.
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Tesekkiirler

Karmasik bir saglik konusunda halki bilgilendirmek icin kitap yazan
bir doktorun ekstra yardima ihtiyaci vardir. Bu kitabin ortaya ¢ikma-
sin1 miimkiin kilan agagidaki kigilere derin bir minnet duyuyorum:

Yayin temsilcim Bonnie Solow’a yonlendirmeleri ve biiyiik resmi
gorme kabiliyetiyle ilerleme kaydetmeye devam etmemizi sagladigi
icin tesekkiir ederim. Onunla beraber ig yapmamizdan mi yoksa dost-
lugumuzdan mi daha fazla keyif duyuyorum bilmiyorum. Yillar dnce
Tahil Beyin'de giiglerimizi birlestirdigimizde benim igin ilk kivilcimi
yakmigti. Devamli detaylara dikkat gektigi, yayin tavsiyeleriyle dolu
bir ansiklopedi gibi davrandig ve anlayigh liderligi i¢in de tesekkiir
ederim. Daha dnce oldugu gibi gorevinin gerektirdiklerinden gok
daha fazlasini yapti.

Little, Brown'daki editoriim Tracy Behar, kitabimdaki mesa-
jin saglik alaninda bir devrimin yolunu agabilecegini bilerek heniiz
bir taslak oldugu giinden itibaren bu kitabin nihai halini almasina
yardimci oldu. Editéryal liderligi ve bdyle karmagik bir konuda bu
kadar kisa, 6z ve pratik bir kitap olusturmama yardim ettigi icin
ona ¢ok tesekkiir ederim. Michael Pietsch, Reagan Arthur, Nicole
Dewey, Heather Fain, Miriam Parker, Cathy Gruhn, Jonathan Jacobs,
Ben Allen, Genevieve Nierman ve Kathryn Rogers'in da dahil oldugu
harikulade ekibine de tesekkiir ederim.

Kristin Loberg’e resmen benim sesimi yansittig1 i¢in tesekkiir
ederim. Benim agir1 teknik olan taslagimi bir¢ok insanin anlaya-
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bilecegi bir metin haline getirme yetenegi sayesinde saglikta bir
doniigim yasanacak.

Judith Choate’a lezzetli tarifleri cbmertge bir araya getirdigi ve
tariflerin son halini miikemmellestirmek amaciyla mutfakta daha
fazla zaman gegirdigi igin ¢ok tesekkiir ederim.

Digital Natives’teki yorulmak bilmeyen teknik ekibime, sosyal
medya kampanyami basariyla yiiriittiikleri igin tesekkiir ederim.

Perlmutter Saglik Merkezi'ndeki kendini isine adamig persone-
lime de tegekkiir ederim. Klinik ¢alismalarim konusundaki inanil-
maz destekleri, oniimiizdeki yillarda hakim goriis haline gelecegini
umdugum fikirlerimi uygulamaya dokmemi miimkiin kild1.

James Murphy’ye yalnizca bu projedeki degil, ayn1 zamanda
sosyal yardim programimizin her agisin1 yonetmedeki liderligi icin
de tesekkiir ederim. Vizyonumuzu hayata gegirme konusunda ser-
giledigin yeteneklerine minnettarim.

Joe Miller ve Andrew Luer’a heyecanli olacaga benzeyen gelecege
dogru ilerlerken giinbegiin verdikleri destek igin tegekkiir ederim.

Son olarak da bu kitabin yazilig siirecinde ve son yirmi dokuz
yildir biitiin girisimlerimizde benden sevgisini ve destegini eksik
etmeyen esim Leize’ye canigoniilden tesekkiir etmek istiyorum.
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Notlar

Asagidakiler, bu kitapta anlatilan fikir ve konseptler hakkinda daha fazla
sey 6grenmek igin yararlanabileceginiz bazi bilimsel makalelerin, kitap-
larin, yazilarin ve online kaynaklarin kismi bir listesidir. Bu kesinlikle
kapsaml bir liste degildir ancak yeni bir bakis agisi1 kazanmanizi ve
Beyin ve Baghrsak'in prensiplerini anlamanizi kolaylagtiracaktir. Listedeki
eserlerin ¢ogu kitapta detayh olarak agiklanmig ya da kisaca bahsedilmig
galigmalara iligkindir. Bu materyaller daha ileri arastirmalara da kapi
acabilir. Eger burada kitapta sozii edilen herhangi bir referansi goére-
mezseniz, liitfen www.drperlmutter.com internet sitesini ziyaret ediniz.

Giris: Mikrop Alarmi

1. C. Pritchard, A. Mayers ve D. Baldwin, “Changing Patterns of Ne-
urological Mortality in the 10 Major Developed Countries - 1979-
2010", Public Health 127, no. 4 (Nisan 2013): 357-68. Ayrica bkz:
Bournemouth Universitesi, “Brain Diseases Affecting More People
and Starting Earlier Than Ever Before”, ScienceDaily, 10 Mayis
2013, son erigim 8 Ocak 2015, http;//www.sciencedaily.com/relea-
ses/2013/05/130510075502.htm.

2. Michael D. Hurd vd., “Monetary Costs of Dementia in the United
States”, The New England Journal of Medicine 368 (4 Nisan 2013):
1326-34.

3. “Statistics”, NIMH RSS, son erisim 12 Ocak 2015, http://www.nimh.
nih.gov/health/statistics/index.shtml.

4. Age.

311



10.

11.

12.

13.

14.

15.

NOTLAR

“Depression”, WHO, Ekim 2012, son erigim 12 Ocak 2015, http:/
www.who.int/mediacentre/factsheets/fs369/en/.

Kate Torgovnick, “Why Do the Mentally Il Die Younger?”, Time,
3 Aralik 2008, son erigim 15 Ocak 2015, http://content.time.com/
time/health/article/0,8599,1863220,00.html.

“Headache Disorders”, WHO, Ekim 2012, son erigim 15 Ocak 2015,
http://www.who.int/mediacentre/factsheets/fs277/en/.

“Do You Practice Headache Hygiene?”, HOPE Health Letter, Temmuz
2014, https:;//www.hopehealth.com/reports/PDF/Headache-Hygiene.
pdf. https://www.hopehealthlibrary.com/ArticleSearchResults.aspx.
“Frequently Asked Questions About Multiple Sclerosis”, Multiple
Sclerosis FAQs and MS Glossary, son erigim 12 Ocak 2015, http:/
www.mymsaa.org/about-ms/faq/.

“Multiple Sclerosis Statistics”, Statistic Brain RSS, son erigim 12 Ocak
2015, http://www.statisticbrain.com/multiple-sclerosis-statistics/.
“Data & Statistics”, ABD Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri,
24 Mart 2014, son erigim 12 Ocak 2015, http:;//www.cdc.gov/ncbddd/
autism/data.html.

“NIH Human Microbiome Project Defines Normal Bacterial Makeup
of the Body”, Birlesik Devletler Ulusal Tip Kiitiiphanesi, son erigim 12
Ocak 2015, http://www.nih.gov/news/health/jun2012/nhgri-13.htm.
“Human Microbiome Project DACC - Home”, Human Microbiome
RSS, son erigim 12 Ocak 2015, http://hmpdacc.org/.

S. Reardon, “Gut-Brain Link Grabs Neuroscientists”, Nature 515 (13
Kasim 2014): 175-77, doi: 10.1038/515175a.

Bu alint1 uzun zamandir Hipokrat’a atfediliyor ancak aslinda bu
ifade onun higbir yazisinda ge¢gmiyor. Beslenme segimleri ile sag-
lik arasindaki baglanti yiizyillardir biliniyor ve kanitlaniyor olsa
da Hipokrat da gida kavraminin ila¢ kavramiyla karigtirilmamasi
gerektigini kabul ederdi. 2013'te Paris Descartes Universitesi'nden
Diana Cardenas, bu alintiyla ilgili bir makale kaleme aldi ve ma-
kalesinde son otuz yildir en azindan bir biyomedikal derginin bu
hatali alint1ya yer verdigini belirtti. Ancak bu her hiliikarda iyi bir
0zdeyis, kim sdylemis olursa olsun konuyla alakali ve icerigi dogru.

312



10.

Notlar
|. Béliim: Aramiza Hos Geldiniz

Dan Buettner, “The Island Where People Forget to Die”, New York
Times Magazine, 24 Ekim 2012, http;//www.nytimes.com/2012/10/28/
magazine/the-island-where-people-forget-to-die.html.

D. B. Panagiotakos vd., “Sociodemographic and Lifestyle Statistics
of Oldest Old People (>80 Years) Living in Ikaria Island: The Ika-.
ria Study”, Cardiology Research and Practice 2011 (24 Subat 2011):
Makale ID 679187, 7 sayfa.

“Link between Microbes and Obesity”, MicrobeWiki, Kenyon College,
son erisim 12 Ocak 2015, https://microbewiki.kenyon.edu/index.
php/Link_Between_Microbes_and_Obesity.

“NIH Human Microbiome Project Defines Normal Bacterial Makeup
of the Body”, Birlesik Devletler Ulusal Tip Kiitiiphanesi, son erigim 12
Ocak 2015, http;//www.nih.gov/news/health/jun2012/nhgri-13.htm.
“How Bacteria in the Gut Help Fight Off Viruses”, NPR, son erigim 12 Ocak
2015, http;//www.npr.org/blogs/goatsandsoda/2014/11/14/363375355/
how-bacteria-in-the-gut-help-fight-off-viruses.

Adam Hadhazy, “Think Twice: How the Gut’s ‘Second Brain’ Inf-
luences Mood and Well-Being”, Scientific American, 12 Subat 2010,
http://www.scientificamerican.com/article/gut-second-brain/.

Dr. Siri Carpenter, “That Gut Feeling”, American Psychological Associa-
tion 43, no. 8 (Eyliil 2012): 50, http:;//www.apa.org/monitor/2012/09/
gut-feeling.aspx.

Age.

Ivana Semova vd., “Microbiota Regulate Intestinal Absorption and
Metabolism of Fatty Acids in the Zebrafish”, Cell Host & Microbe
12, no. 3 (2012): 277. Ayrica bkz. North Carolina Universitesi Tip
Fakiiltesi, “Gut Microbes Help the Body Extract More Calories from
Food”, ScienceDaily, 12 Eyliil 2012, son erisim 8 Ocak 2015, http:/
www.sciencedaily.com/releases/2012/09/120912125114.htm.

N. Abdallah Ismail, “Frequency of Firmicutes and Bacteroidetes in
Gut Microbiota in Obese and Normal Weight Egyptian Children and
Adults”, Archives of Medical Science 7, no. 3 (Haziran 2011): 501-7,
doi: 10.5114/aoms.2011.23418, Epub 11 Temmuz 2011.

313



11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.
21.
22,

NOTLAR

H. Kumar vd., “Gut Microbiota as an Epigenetic Regulator: Pilot
Study Based on Whole-Genome Methylation Analysis”, mBio 5, no.
6 (2014): e02113-14, doi:10.1128/mBi0.02113-14.

“Clostridium difficile Infection”, ABD Hastalik Kontrol ve Korunma
Merkezleri, 1 Mart 2013, son erisim 12 Ocak 2015, http;//www.cdc.
gov/HAl/organisms/cdiff/Cdiff_infect.html.

“For Medical Professionals: Quick, Inexpensive and a 90 Percent
Cure Rate”, son erigim 12 Ocak 2015, http://www.mayoclinic.org/
medical-professionals/clinical-updates/digestive-diseases/quick-
inexpensive-90-percent-cure-rate. http://archive.is/D9]gR.

Tanya Lewis, “Go with Your Gut: How Bacteria May Affect Mental
Health”, LiveScience, 8 Ekim 2013, son erisim 12 Ocak 2015, http:/
www.livescience.com/40255-how-bacteria-affect-mental-health.html.
K. Aagaard vd,, “The Placenta Harbors a Unique Microbiome”, Science
Translational Medicine 237, no. 6 (21 Mayis 2014): 237ra65.

Kerry Grens, “The Maternal Microbiome”, The Scientist, 21 Mayis
2014, http://www.the-scientist.com/?articles.view/articleNo/40038/
title/The-Maternal-Microbiome/.

M. G. Dominguez-Bello vd., “Delivery Mode Shapes the Acquisition
and Structure of the Initial Microbiota across Multiple Body Habi-
tats in Newborns”, Proceedings of the National Academy of Sciences
USA 107, no. 26 (29 Haziran 2010): 11971-75, Epub 21 Haziran 2010.
M. B. Azad vd., “Gut Microbiota of Healthy Canadian Infants: Profiles
by Mode of Delivery and Infant Diet at 4 Months”, CMAJ 185, no. 5
(19 Mart 2013): 385-94, Epub 11 Subat 2013.

Canadian Medical Association Journal, “Infant Gut Microbiota Influenced
by Cesarean Section and Breastfeeding Practices; May Impact Long-
Term Health”, ScienceDaily, 11 Subat 2013, son erigim 8 Ocak 2015,
http://www.sciencedaily.com/releases/2013/02/130211134842.htm.
Martin ]. Blasser, Missing Microbes (New York: Henry Holt, 2014).
Age., 99.

H. Makino vd., “Mother-to-Infant Transmission of Intestinal Bifi-
dobacterial Strains Has an Impact on the Early Development of
Vaginally Delivered Infant’s Microbiota”, PLoS One 11, no. 8 (14
Kasim 2013): €78331.

314



23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32

Notlar

Sarah Glynn, “C-Section Babies 5 Times More Likely to Develop
Allergies”, Medical News Today, 27 Subat 2013, son erigsim 12 Ocak
2015, https://www.medicalnewstoday.com/articles/256915.php.
Shahrokh Amiri vd., “Pregnancy-Related Maternal Risk Factors of
Attention-Deficit Hyperactivity Disorder: A Case-Control Study”,
ISRN Pediatrics 2012 (2012), http://dx.doi.org/10.5402/2012/458064.
E. ]. Glasson, “Perinatal Factors and the Development of Autism: A
Population Study”, Archives of General Psychiatry 61, no. 6 (Haziran
2004): 618-27.

E. Decker vd., “Cesarean Delivery Is Associated with Celiac Disease
but Not Inflammatory Bowel Disease in Children”, Pediatrics 125,
no. 6 (Haziran 2010), http://pediatrics.aappublications.org/content/
early/2010/05/17/peds.2009-2260.

H. A. Goldani vd., “Cesarean Delivery Is Associated with an Increased
Risk of Obesity in Adulthood in a Brazilian Birth Cohort Study”,
The American Journal of Clinical Nutrition 93, no. 6 (Haziran 2011):
1344-47, doi: 10.3945/ajcn.110.010033, Epub 20 Nisan 2011.

C. C. Patterson vd., “A Case-Control Investigation of Perinatal Risk
Factors for Childhood IDDM in Northern Ireland and Scotland”,
Diabetes Care 17, no. 5 (Mayis 1994): 376-81.

Karen Kaplan, “Diabetes Increases the Risk of Dementia and
Alzheimer’s Disease”, Los Angeles Times, 20 Eyliil 2011, son erigim
12 Ocak 2015, http://articles.latimes.com/2011/sep/20/news/la-heb-
diabetes-dementia-alzheimers-20110920.

Nell Lake, “Labor, Interrupted”, Harvard Magazine, Kasim-Aralik 2012,
son erigsim 12 Ocak 2015, http://harvardmagazine.com/2012/11/
labor-interrupted. Ayrica bkz. “Births—Method of Delivery”, ABD
Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri, 25 Subat 2014, son erisim
12 Ocak 2015, http://www.cdc.gov/nchs/fastats/delivery.htm.

W. P. Witt vd., “Determinants of Cesarean Delivery in the US: A
Lifecourse Approach”, Maternal and Child Health Journal 1, no. 19
(Ocak 2015): 84-93.

L. ]. Funkhouser ve S. R. Bordenstein, “Mom Knows Best: The Uni-
versality of Maternal Microbial Transmission”, PLoS Biology 11, no.
8 (2013), doi: 10.1371/journal.pbio.1001631, Epub 20 Agustos 2013.

315



33.

34.

3s.

36.

37.

NOTLAR

Erica Sonnenburg ve Justin Sonnenburg, “Starving Our Microbial
Self: The Deleterious Consequences of a Diet Deficient in Microbi-
ota-Accessible Carbohydrates”, Cell Metabolism 20, no. S (4 Kasim
2014): 779-86.

Emily Eakin, “The Excrement Experiment”, New Yorker, 1 Aralik 2014.
Semova vd., “Microbiota Regulate Intestinal Absorption and Me-
tabolism of Fatty Acids”. Ayrica bkz. K. Brown vd., “Diet-Induced
Dysbiosis of the Intestinal Microbiota and the Effects on Immunity
and Disease”, Nutrients 8, no. 4 (Agustos 2012): 1095-1119, Epub 21
Agustos 2012.

M. Fox vd., “Hygiene and the World Distribution of Alzheimer’s
Disease”, Evolution, Medicine & Public Health Journal, 2013, doi:
10.1093/emph/eot015. Ayrica bkz. Cambridge Universitesi, “Better
Hygiene in Wealthy Nations May Increase Alzheimer’s Risk, Study
Suggests”, ScienceDaily, son erigim 8 Ocak 2015, http://www.scien-
cedaily.com/releases/2013/09/130904105347.htm. Buradaki grafikler
Fox ve meslektaslarinin orijinal aragtirmasindaki verilere dayanarak
hazirlanmigtir.

“Who’s in Control: The Human Host or the Microbiome?”, Organic
Fitness, 27 Eyliil 2014, son erigsim 12 Ocak 2015, http://organicfitness.
com/whos-in-control-the-human-host-or-the-microbiome/.

2. Béliim: Bagirsak ve Beyinde Yangin Var

David Perlmutter, “Why We Can and Must Focus on Preventing
Alzheimer’s”, Daily Beast, 22 Agustos 2013, son erisim 12 Ocak
2015, https://www.thedailybeast.com/why-we-can-and-must-focus-
on-preventing-alzheimers.

Gina Kolata, “An Unusual Partnership to Tackle Stubborn Diseases”,
New York Times, 5 Subat 2014, Al4.

R. S. Doody vd., “Phase 3 Trials of Solanezumab for Mild-to-Moderate
Alzheimer’s Disease”, New England Journal of Medicine 370, no. 4
(23 Ocak 2014): 311-21, doi: 10.1056/NEJMoa1312889.

S. Salloway vd., “Two Phase 3 Trials of Bapineuzumab in Mild-to-
Moderate Alzheimer’s Disease”, New England Journal of Medicine
370, no. 4 (23 Ocak 2014): 322-33, doi: 10.1056/NEJM0a1304839.

316



10.

11.

12.

13.

Notlar

L. S. Schneider vd., “Lack of Evidence for the Efficacy of Memantine
in Mild Alzheimer Disease”, Archives of Neurology 68, no. 8 (Agustos
2011): 991-98, doi: 10.1001/archneurol.2011.69, Epub 11 Nisan 2011.
Alzheimer Vakfl, 2012 Alzheimer’s Disease Facts and Figures, http://
www.alz.org/downloads/facts_figures_2012.pdf.

P. Crane vd., “Glucose Levels and Risk of Dementia”, New England
Journal of Medicine 2013, no. 369 (8 Agustos 2013): 540-48, doi:
10.1056/NE]JMoa1215740.

E. H. Martinez-Lapiscina vd., “Mediterranean Diet Improves Cog-
nition: The PREDIMED-NAVARRA Randomised Trial”, Journal of
Neurology, Neurosurgery, and Psychiatry 84, no. 12 (Aralik 2013):
1318-25, doi: 10.1136/jnnp-2012-304792, Epub 13 Mayis 2013. Ayrica
bkz. E. H. Martinez-Lapiscina vd., “Virgin Olive Oil Supplementation
and Long-term Cognition: The PREDIMED-NAVARRA Randomized
Trial”, Journal of Nutrition, Health & Aging 17, no. 6 (2013): 544-52.
“Alzheimer’s Disease and Inflammation”, Overview Alzheimer’s
Disease and Inflammation Lab: Pritam Das, son erigim 12 Ocak
2015, http://www.mayo.edu/research/labs/alzheimers-disease-inf-
lammation/overview.

H. Fillit vd., “Elevated Circulating Tumor Necrosis Factor Levels in
Alzheimer’s Disease”, Neuroscience Letters 129, no. 2 (19 Agustos
1991): 318-20. Buradaki grafik su arastirmanin verilerine dayanmak-
tadir: H. Bruunsgaard, “The Clinical Impact of Systemic Low-Level
Inflammation in Elderly Populations. With Special Reference to
Cardiovascular Disease, Dementia and Mortality”, Danish Medical
Bulletin 53, no. 3 (Agustos 2006): 285-309.

A. ]. Gearing vd., “Processing of Tumour Necrosis Factor-Alpha
Precursor by Metalloproteinases”, Nature 370, no. 6490 (Agustos
1994): 555-57.

B. B. Aggarwal, S. C. Gupta ve ]. H. Kim, “Historical Perspectives
on Tumor Necrosis Factor and Its Superfamily: 25 Years Later, a
Golden Journey”, Blood 119, no. 3 (19 Ocak 2012): 651-65.

M. Sastre vd., “Contribution of Inflammatory Processes to Alzheimer’s
Disease: Molecular Mechanisms”, International Journal of Develop-
mental Neuroscience 24, no. 2-3 (Nisan-Mayis 2006): 167-76, Epub
10 Subat 2006.

317



14.

15.

16.

17.

18.

19.
20.

21

22

23.

NOTLAR

Suzanne M. de la Monte ve Jack R. Wands, “Alzheimer’s Disease Is
Type 3 Diabetes - Evidence Reviewed”, Journal of Diabetes Science
and Technology 2, no. 6 (Kasim 2008): 1101-13. http://journals.sage-
pub.com/doi/abs/10.1177/193229680800200619 Kasim 2008.

J- Qin vd., “A Metagenome-wide Association Study of Gut Microbiota
in Type 2 Diabetes”, Nature 490, no. 7418 (4 Ekim 2012): 55-60. doi:
10.1038/nature11450. Epub 26 Eyliil 2012. Ayrica bkz. Frank Ervo-
lino, “Could Gut Flora Be Linked to Diabetes?”, Vitamin Research
Products, son erigim 12 Ocak 2015, http://www.vrp.com/digestive-
health/digestive-health/could-gut-flora-be-linked-to-diabetes. http://
www.wholehealthinsidercom/newsletter/could-gut-flora-be-linked-
to-diabetes/.

Yong Zhang ve Heping Zhang, “Microbiota Associated with Type 2
Diabetes and Its Related Complications”, Food Science and Human
Wellness 2, no. 3-4 (Eyliil-Aralik 2013): 167-72, http://www.science-
direct.com/science/article/pii/S2213453013000451.

J. M. Hill vd,, “The Gastrointestinal Tract Microbiome and Potential
Link to Alzheimer’s Disease”, Frontiers in Neurology S (4 Nisan 2014):
43, doi: 10.3389/fneur.2014.00043, eCollection 2014.

G. Weinstein vd., “Serum Brain-Derived Neurotrophic Factor and the
Risk for Dementia: The Framingham Heart Study”, JAMA Neurology
71, no. 1 (Ocak 2014): 55-61, doi: 10.1001/jamaneurol.2013.4781.
Age.

Amerikan Mikrobiyoloji Toplulugu, “Intestinal Bacteria Produce
Neurotransmitter, Could Play Role in Inflammation”, ScienceDa-
ily, son erigim 12 Ocak 2015, http://www.sciencedaily.com/relea-
ses/2012/06/120617142536.htm.

J- R. Turner, “Intestinal Mucosal Barrier Function in Health and
Disease”, Nature Reviews Immunology 9, no. 11 (Kasim 2009): 799-
809, doi: 10.1038/nri2653.

A. Fasano, “Zonulin and Its Regulation of Intestinal Barrier Function:
The Biological Door to Inflammation, Autoimmunity, and Cancer”,
Physiological Reviews 91, no. 1 (Ocak 2011): 151-75, doi: 10.1152/
physrev.00003.2008.

M. M. Welling, R. J. Nabuurs ve L. van der Weerd, “Potential Role of
Antimicrobial Peptides in the Early Onset of Alzheimer’s Disease”,

318



24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.
31

32.

33.

Notlar

Alzheimer’s & Dementia 11, no. 1 (Ocak 2015): 51-7. doi: 10.1016/j.
jalz.2013.12.020. Epub 15 Mart 2014.

J. R. Jackson vd., “Neurologic and Psychiatric Manifestations of
Celiac Disease and Gliiten Sensitivity”, Psychiatric Quarterly 83, no.
1 (Mart 2012): 91-102, doi: 10.1007/511126-011-9186-y.

Marielle Suzanne Kahn, “A Potential Role for LPS-Induced Inflamma-
tion in the Induction of Alzheimer’s Disease-Related Pathology and
Cognitive Deficits”, Texas Christian Universitesi yiiksek lisans tezi,
Pub no: 1491006, http://gradworks.umi.com/14/91/1491006.html.
M. Kahn vd., “A Potential Role for LPS-Induced Inflammation in the
Induction of Alzheimer’s Disease-Related Pathology and Cognitive
Deficits”, Texas Christian Universitesi, http;//www.srs.tcu.edu/pre-
vious_posters/Interdisciplinary/2011/122-Kahn-Chumley.pdf.

J. W. Lee vd., “Neuro-inflammation Induced by Lipopolysaccharide
Causes Cognitive Impairment through Enhancement of Beta-Amyloid
Generation”, Journal of Neuroinflammation 5 (29 Agustos 2008): 37,
doi: 10.1186/1742-2094-5-37.

Z. Guan ve J. Fang, “Peripheral Immune Activation by Lipopolysacc-
haride Decreases Neurotrophins in the Cortex and Hippocampus
in Rats”, Brain, Behavior, and Immunity 20, no. 1 (Ocak 2006): 64-71.
R. Zhang vd., “Circulating Endotoxin and Systemic Immune Activa-
tion in Sporadic Amyotrophic Lateral Sclerosis (SALS)", Journal of
Neuroimmunology 206, no. 1-2 (3 Ocak 2009): 121-24, doi: 10.1016/j.
jneuroim.2008.09.017, Epub 14 Kasim 2008. Buradaki grafikler bu
aragtirmanin verilerine dayanmaktadir.

Age.

C. B. Forsyth vd., “Increased Intestinal Permeability Correlates with
Sigmoid Mucosa Alpha-Synuclein Staining and Endotoxin Exposure
Markers in Early Parkinson’s Disease”, PLoS One 6, no. 12 (2011):
€28032, doi: 10.1371/journal.pone.0028032, Epub 2011 1 Aralik 2011.
“Manifestations of Low Vitamin B12 Levels”, ABD Hastalik Kontrol
ve Korunma Merkezleri, 29 Haziran 2009, son erisim 12 Ocak 2015,
http://www.cdc.gov/ncbddd/b12/manifestations.html.

H. W. Baik ve R. M. Russell, “Vitamin B12 Deficiency in the Elderly”,
Annual Review of Nutrition 19 (1999): 357-77.

319



34.

35.

36.
37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

NOTLAR

P. M. Kris-Etherton vd., “Polyunsaturated Fatty Acids in the Food
Chain in the United States”, American Journal of Clinical Nutrition
71, Suppl. 1 (Ocak 2000): 179S-88S.

M. H. Eskelinen vd., “Midlife Coffee and Tea Drinking and the Risk
of Late-Life Dementia: A Population-Based CAIDE Study”, Journal of
Alzheimer’s Disease 16, no. 1 (2009): 85-91, doi: 10.3233/JAD-2009-0920.
Age.

Janet Raloff, “A Gut Feeling about Coffee”, ScienceNews, 26 Temmuz
2007, https:;//www.sciencenews.org/blog/food-thought/gut-feeling-
about-coffee.

M. Jaquet vd., “Impact of Coffee Consumption on the Gut Micro-
biota: A Human Volunteer Study”, International Journal of Food
Microbiology 130, no. 2 (31 Mart 2009): 117-21, doi: 10.1016/j.ijfo-
odmicro.2009.01.011, Epub 23 Ocak 2009.

T. E. Cowan vd., “Chronic Coffee Consumption in the Diet-Induced
Obese Rat: Impact on Gut Microbiota and Serum Metabolomics”,
Journal of Nutritional Biochemistry 25, no. 4 (Nisan 2014): 489-95,
doi: 10.1016/j.jnutbio.2013.12.009, Epub 30 Ocak 2014.

David Perlmutter ve Alberto Villoldo, Power Up Your Brain (New
York: Hay House, 2011).

Nick Lane, Power, Sex, and Suicide: Mitochondria and the Meaning
of Life (New York: Oxford University Press, 2006); s. 207.

C. O'Gorman vd., “Environmental Risk Factors for Multiple Sclerosis:
A Review with a Focus on Molecular Mechanisms”, International
Journal of Molecular Sciences 13, no. 9 (2012): 11718-52, doi: 10.3390/
ijms130911718, Epub 18 Eyliil 2012.

S. Conradi vd., “Breastfeeding Is Associated with Lower Risk for
Multiple Sclerosis”, Multiple Sclerosis Journal 19, no. 5 (Nisan 2013):
553-58, doi: 10.1177/1352458512459683, Epub 4 Eyliil 2012.

3. Béltim: Bagirsaklariniz Depresyonda mi?

Roni Caryn Rabin, “A Glut of Antidepressants”, New York Times, 12
Agustos 2013, http://well.blogs.nytimes.com/2013/08/12/a-glut-of-
antidepressants/.

320



10.

11

Notlar

“Astounding Increase in Antidepressant Use by Americans - Harvard
Health Blog”, Harvard Health Blog RSS, 20 Ekim 2011, son erisim
12 Ocak 2015, http://www.health.harvard.edu/blog/astounding-
increase-in-antidepressant-use-by-americans-201110203624.
“Countries of the World: Gross National Product (GNP) Distribution
- 2005”, son erim 12 Ocak 2015, http://www.studentsoftheworld.
info/infopays/rank/PNB2.html.

Kathryn Roethel, “Antidepressants - Nation’s Top Prescription”, SFGate,
13 Kasim 2012, son erigim 12 Ocak 2015, http://www.sfgate.com/
health/article/Antidepressants-nation-s-top-prescription-4034392.php.
“REPORT: Turning Attention to ADHD", son erisim 12 Ocak 2015,
http://lab.express-scripts.com/insights/industry-updates/report-
turning-attention-to-adhd.

“Depression (Major Depressive Disorder): Selective Serotonin Reuptake
Inhibitors (SSRIs)”, son erisim 12 Ocak 2015, http://www.mayoclinic.
org/diseases-conditions/depression/in-depth/ssris/art-20044825.

L. Desbonnet vd., “The Probiotic Bifidobacteria infantis: An Assess-
ment of Potential Antidepressant Properties in the Rat”, Journal of
Psychiatric Research 43, no. 2 (Aralik 2008): 164-74, doi: 10.1016/j.
jpsychires.2008.03.009, Epub 5 Mayis 2008.

A. C. Bested vd., “Intestinal Microbiota, Probiotics and Mental He-
alth: From Metchnikoff to Modern Advances: Part Il - Contempo-
rary Contextual Research”, Gut Pathogens 5, no. 1 (Mart 2013): 3,
doi: 10.1186/1757-4749-5-3. Ayrica bkz. A. C. Bested vd., “Intestinal
Microbiota, Probiotics and Mental Health: From Metchnikoff to
Modern Advances: Part III - Convergence toward Clinical Trials”,
Gut Pathogens 5, no. 1 (16 Mart 2013): 4, doi: 10.1186/1757-4749-5-4.
A. Ferrao ve ]. E. Kilman, “Experimental Toxic Approach to Mental
Illness”, Psychiatric Quarterly 7 (1933): 115-53.

G. M. Khandaker vd., “Association of Serum Interleukin 6 and C-Reactive
Protein in Childhood with Depression and Psychosis in Young Adult
Life: A Population-Based Longitudinal Study”, JAMA Psychiatry 71,
no. 10 (Ekim 2014): 1121-28, doi: 10.1001/jamapsychiatry.2014.1332.
Maria Almond, “Depression and Inflammation: Examining the Link”,
Current Psychiatry 6, no. 12 (2013): 24-32.

321



12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.
22.

NOTLAR

E. Painsipp vd., “Prolonged Depression-like Behavior Caused by Im-
mune Challenge: Influence of Mouse Strain and Social Environment”,
PLoS One 6, no. 6 (2011): 20719, doi: 10.1371/journal.pone.0020719,
Epub 6 Haziran 2011.

M. Udina vd., “Interferon-Induced Depression in Chronic Hepatitis
C: A Systematic Review and Meta-analysis”, Journal of Clinical Psychi-
atry 73, no. 8 (Agustos 2012): 1128-38, doi: 10.4088/JCP.12r07694.
N. Vogelzangs vd., “Association of Depressive Disorders, Depression
Characteristics and Antidepressant Medication with Inflammation”,
Translational Psychiatry 2 (21 Subat 2012): €79, doi: 10.1038/tp.2012.8.
E. Lopez-Garcia vd., “Major Dietary Patterns Are Related to Plasma
Concentrations of Markers of Inflammation and Endothelial Dysfunc-
tion”, American Journal of Clinical Nutrition 80, no. 4 (Ekim 2004):
1029-3s.

S. Liu vd., “Relation between a Diet with a High Glycemic Load
and Plasma Concentrations of High-Sensitivity C-Reactive Protein
in Middle-Aged Women", American Journal of Clinical Nutrition 75,
no. 3 (Mart 2002): 492-98.

“Diabetes: What's the Connection between Diabetes and Depression:
How Can I Cope If I Have Both?”, Mayo Clinic, son erisim 12 Ocak
2015, http://www.mayoclinic.org/diseases-conditions/diabetes/ex-
pert-answers/diabetes-and-depression/faq-20057904.

A. Pan vd,, “Bidirectional Association between Depression and Type
2 Diabetes Mellitus in Women”, Archives of Internal Medicine 170, no.
21 (22 Kasim 2010): 1884-91, doi: 10.1001/archinternmed.2010.356.
E. S. Luppino vd., “Overweight, Obesity, and Depression: A Systematic
Review and Meta-analysis of Longitudinal Studies”, JAMA Psychiatry
67, no. 3 (Mart 2010): 220-9.

M. Maes vd., “The Gut-Brain Barrier in Major Depression: Intesti-
nal Mucosal Dysfunction with an Increased Translocation of LPS
from Gram Negative Enterobacteria (Leaky Gut) Plays a Role in the
Inflammatory Pathophysiology of Depression”, Neuroendocrinology
Letters 29, no. 1 (Subat 2008): 117-24. Buradaki grafik bu aragtir-
manin verilerine dayanmaktadir.

Age.

Bested vd., “Intestinal Microbiota”, Part II.

322



23

24.
25.

26.

27.

28.

29.

30.

31

Notlar

. A. Sanchez-Villegas vd., “Association of the Mediterranean Dietary
Pattern with the Incidence of Depression: The Seguimiento Univer-
sidad de Navarra/University of Navarra Follow-Up (SUN) Cohort”,
Archives of General Psychiatry 66, no. 10 (Ekim 2009): 1090-98, doi:
10.1001/archgenpsychiatry.2009.129.

Bested vd., “Intestinal Microbiota”, Part II.

M. E. Benros vd., “Autoimmune Diseases and Severe Infections as Risk
Factors for Mood Disorders: A Nationwide Study”, JAMA Psychiatry 70,
no. 8 (Agustos 2013): 812-20, doi: 10.1001/jamapsychiatry.2013.1111.
Sonia Shoukat ve Thomas W. Hale, “Breastfeeding in Infancy May
Reduce the Risk of Major Depression in Adulthood”, Texas Teknoloji
Universitesi Saghk Bilimleri Merkezi, 18 Eyliil 2012, https;/www.
infantrisk.com/content/breastfeeding-infancy-may-reduce-risk-major-
depression-adulthood.

K. M. Neufeld vd., “Reduced Anxiety-like Behavior and Central
Neurochemical Change in Germ-Free Mice”, Journal of Neurogast-
roenterology and Motility 23, no. 3 (Mart 2011): 255-64, €119, doi:
10.1111/j.1365-2982.2010.01620.x, Epub 5 Kasim 2010.

P. Bercik vd., “The Intestinal Microbiota Affect Central Levels of
Brain-Derived Neurotropic Factor and Behavior in Mice”, Gastroen-
terology 141, no. 2 (Agustos 2011): 599-609, 609.e1-3, doi: 10.1053/j.
gastro.2011.04.052, Epub 30 Nisan 2011.

Carrie Arnold, “Gut Feelings: The Future of Psychiatry May Be Inside
Your Stomach”, The Verge, 21 Agustos 2013, http://www.theverge.
com/2013/8/21/4595712/gut-feelings-the-future-of-psychiatry-may-
be-inside-your-stomach.

K. Tillisch vd., “Consumption of Fermented Milk Product with Probi-
otic Modulates Brain Activity”, Gastroenterology 144, no. 7 (Haziran
2013): 1394-401, 1401.e1-4, doi: 10.1053/j.gastro.2013.02.043, Epub 6
Mart 2013. Ayrica bkz. E. A. Mayer vd., “Gut Microbes and the Brain:
Paradigm Shift in Neuroscience”, Journal of Neuroscience 34, no. 46
(12 Kasim 2014): 15490-96, doi: 10.1523/JNEUROSCI.3299-14.2014.
Rachel Champeau, “Changing Gut Bacteria through Diet Affects
Brain Function, UCLA Study Shows”, UCLA Newsroom, 28 Mayis
2013, http:/newsroom.ucla.edu/releases/changing-gut-bacteria-
through-245617. ’

323



32.

33.

34.

3s5.

36.

37.

38.

39.
40.

41.

NOTLAR

J. A. Foster ve K. A. McVey, “Gut-Brain Axis: How the Microbiome
Influences Anxiety and Depression”, Trends in Neurosciences 36,
no. 5 (Mayis 2013): 305-12, doi: 10.1016/j.tins.2013.01.005, Epub 4
Subat 2013.

T. Vanuytsel vd., “Psychological Stress and Corticotropin-Releasing
Hormone Increase Intestinal Permeability in Humans by a Mast
Cell-Dependent Mechanism”, Gut 63, no. 8 (Agustos 2014): 1293-99,
doi: 10.1136/gutjnl-2013-305690, Epub 23 Ekim 2013.

N. Sudo vd., “Postnatal Microbial Colonization Programs the Hypotha-
lamic-Pituitary-Adrenal System for Stress Response in Mice”, Journal
of Physiology 558, pt. 1 (Temmuz 2004): 263-75. Epub 7 Mayis 2004.
J. M. Kreuger ve ]. A. Majde, “Microbial Products and Cytokines in
Sleep and Fever Regulation”, Critical Reviews in Immunology 14, no
3-4 (1994): 355-79.

J. Glaus vd., “Associations between Mood, Anxiety or Substance Use
Disorders and Inflammatory Markers after Adjustment for Multiple
Covariates in a Population Based Study”, Journal of Psychiatric Re-
search 58 (Kasim 2014): 36-45, doi: 10.1016/j.jpsychires.2014.07.012,
Epub 22 Temmuz 2014.

A. E. Autry ve L. M. Monteggia, “Brain-Derived Neurotrophic Factor
and Neuropsychiatric Disorders”, Pharmacological Reviews 64, no. 2
(Nisan 2012): 238-58, doi: 10.1124/pr.111.005108, Epub 8 Mart 2012.
J. Coplan vd,, “Persistent Elevations of Cerebrospinal Fluid Concentra-
tions of Corticotropin-Releasing Factor in Adult Nonhuman Primates
Exposed to Early-Life Stressors: Implications for the Pathophysio-
logy of Mood and Anxiety Disorders”, Proceedings of the National
Academy of Sciences USA 93 (Subat 1996): 1619-23, http:/www.
ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC39991/pdf/pnas01508-0266.pdf.
Bested vd., “Intestinal Microbiota”, Part II.

“Anxiety Disorders”, NIMH RSS, son erisim 12 Ocak 2015, http://
www.nimh.nih.gov/health/publications/anxiety-disorders/index.
shtml?rf=53414.

J. A. Bravo vd., “Ingestion of Lactobacillus Strain Regulates Emotional
Behavior and Central GABA Receptor Expression in a Mouse via the
Vagus Nerve”, Proceedings of the National Academy of Sciences USA

324



42.

43.

44,
45.

46.

47.

48.

49.

50.
S1.

Notlar

108, no. 38 (20 Eyliil 2011): 16050-55, doi: 10.1073/pnas.1102999108,
Epub 29 Agustos 2011.

College Cork Universitesi, “Mind-Altering Microbes: Probiotic Bacteria
May Lessen Anxiety and Depression”, ScienceDaily, son erigim 12 Ocak
2015, http;//www.sciencedaily.com/releases/2011/08/110829164601.
htm.

K. Schmidt vd., “Prebiotic Intake Reduces the Waking Cortisol Res-
ponse and Alters Emotional Bias in Healthy Volunteers”, Psychop-
harmacology (Berl) (3 Aralik 2014) [Baski oncesi Epub].

Bested vd., “Intestinal Microbiota”, Part II.

Barry Sears, “ADHD: An Inflammatory Condition”, Psychology To-
day, 20 Temmuz 2011, http;//www.psychologytoday.com/blog/in-
the-zone/201107/adhd-inflammatory-condition.

Alan Schwarz, “Thousands of Toddlers Are Medicated for A.D.H.D.,
Report Finds, Raising Worries”, New York Times, 16 Mayis 2014,
son erigim 12 Ocak 2015, http://www.nytimes.com/2014/05/17/us/
among-experts-scrutiny-of-attention-disorder-diagnoses-in-2-and-3-
year-olds.html.

K] Dell'Antonia, “The New Inequality for Toddlers: Less Income;
More Ritalin”, New York Times, Motherlode, 16 Mayis 2014, http://
parenting.blogs.nytimes.com/2014/05/16/the-new-inequality-for-
toddlers-less-income-more-ritalin/.

T. Lempo vd., “Altered Gene Expression in the Prefrontal Cortex
of Young Rats Induced by the ADHD Drug Atomoxetine”, Progress
in Neuro-Psychopharmacology & Biological Psychiatry 40 (10 Ocak
2013): 221-28, doi: 10.1016/j.pnpbp.2012.08.012, Epub 30 Agustos 2012.
J- R. Burgess vd., “Long-Chain Polyunsaturated Fatty Acids in Children
with Attention-Deficit Hyperactivity Disorder”, American Journal
of Clinical Nutrition 71, Suppl. 1 (Ocak 2000): 327S-30S.

Age.

E. A. Curran vd., “Research Review: Birth by Caesarean Section and
Development of Autism Spectrum Disorder and Attention-Deficit/
Hyperactivity Disorder: A Systematic Review and Meta-analysis”,
Journal of Child Psychology and Psychiatry (27 Ekim 2014), doi: 10.1111/
jcpp-12351 [Bask: 6ncesi Epub].

325



52.

53.

54.

S55.

56.

57.

58.

59.

60.

NOTLAR

C. McKeown vd., “Association of Constipation and Fecal Incontinence
with Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder”, Pediatrics 132, no.
5 (Kasim 2013): e1210-15, doi: 10.1542/peds. 2013-1580, Epub 21
Ekim 2013.

H. Niederhofer, “Association of Attention-Deficit/Hyperactivity Di-
sorder and Celiac Disease: A Brief Report”, Primary Care Companion
for CNS Disorders 13, no. 3 (2011), doi: 10.4088/PCC.10br01104.

L. M. Pelsser vd., “Effects of a Restricted Elimination Diet on the
Behaviour of Children with Attention-Deficit Hyperactivity Disor-
der (INCA Study): A Randomised Controlled Trial”, Lancet 377, no.
9764 (S Subat 2011): 494-503, doi: 10.1016/S0140-6736(10)62227-1.
R. A. Edden vd,, “Reduced GABA Concentration in Attention-Deficit/
Hyperactivity Disorder”, Archives of General Psychiatry 69, no. 7
(Temmuz 2012): 750-53, doi: 10.1001/archgenpsychiatry.2011.2280.
E. Barrett vd., “*YAminobutyric Acid Production by Culturable Bacte-
ria from the Human Intestine”, Journal of Applied Microbiology 113,
no. 2 (Agustos 2012): 411-17, doi: 10.1111/j.1365-2672.2012.05344.x,
Epub 15 Haziran 2012.

J. Luo vd., “Ingestion of Lactobacillus Strain Reduces Anxiety and
Improves Cognitive Function in the Hyperammonemia Rat”, Sci-
ence China Life Sciences 57, no. 3 (Mart 2014): 327-35, doi: 10.1007/
s11427-014-4615-4, Epub 19 Subat 2014.

M. Messaoudi vd., “Assessment of Psychotropic-like Properties of
a Probiotic Formulation (Lactobacillus helveticus R0052 and Bifi-
dobacterium longum R0175) in Rats and Human Subjects”, British
Journal of Nutrition 105, no. 5 (Mart 2011): 755-64, doi: 10.1017/
$0007114510004319, Epub 26 Ekim 2010.

“Impulsive versus Controlled Men: Disinhibited Brains and Disinhi-
bited Behavior”, Press Release, Elsevier, 3 Kasim, 2011, http://www.
elsevier.com/about/press-releases/research-and-journals/impulsive-
versus-controlled-men-disinhibited-brains-and-disinhibited-behavior.
Ayrica bkz. D. ]. Hayes vd., “Brain yAminobutyric Acid: A Neglected
Role in Impulsivity”, European Journal of Neuroscience 39, no. 11
(Haziran 2014): 1921-32, doi: 10.1111/ejn.12485, Epub 27 Ocak 2014.
A. Draper vd., “Increased GABA Contributes to Enhanced Control
over Motor Excitability in Tourette Syndrome”, Current Biology 24,

326



61

62.

63.

Notlar

no. 19 (6 Ekim 2014): 2343-47, doi: 10.1016/j.cub.2014.08.038, Epub
25 Eyliil 2014. Ayrica bkz. A. Lerner vd., “Widespread Abnormality
of the y-Aminobutyric Acid-Ergic System in Tourette Syndrome”,
Brain 135, pt. 6 (Haziran 2012): 1926-36, doi: 10.1093/brain/aws104,
Epub 10 Mayis 2012.

K. L. Harding vd., “Outcome-Based Comparison of Ritalin versus
Food-Supplement Treated Children with AD/HD?”, Alternative Medi-
cine Review 8, no. 3 (Agustos 2003): 319-30, http://www.altmedrev.
com/publications/8/3/319.pdf.

P. M. Kidd, “Attention Deficit/Hyperactivity Disorder (ADHD) in
Children: Rationale for Its Integrative Management”, Alternative
Medicine Review 5, no. 5 (Ekim 2000): 402-28.

L. ]. Stevens vd., “Dietary Sensitivities and ADHD Symptoms: Thirty-
Five Years of Research”, Clinical Pediatrics (Phila) 50, no. 4 (Nisan
2011): 279-93, doi: 10.1177/0009922810384728, Epub 2 Aralik 2010.

4. Bélim: Bagirsak Floraniz Sizi Nasil Sismanlatir ve Akli

Dengenizi Bozar?

“Obesity”, WHO, son erigim 12 Ocak 2015, http;//www.who.int/
topics/obesity/en/.

“An Epidemic of Obesity: U.S. Obesity Trends”, The Nutrition Source,
son erigim 12 Ocak 2015, http://www.hsph.harvard.edu/nutrition-
source/an-epidemic-of-obesity/.

“Obesity and Overweight”, WHO, son erigim 12 Ocak 2015, http://
www.who.int/mediacentre/factsheets/fs311/en/.

Meryl C. Vogt vd., “Neonatal Insulin Action Impairs Hypothalamic
Neurocircuit Formation in Response to Maternal High-Fat Feeding”,
Cell 156, no. 3 (Ocak 2014): 495-509, doi: http://dx.doi.org/10.1016/j.
cell.2014.01.008.

N. Ashley vd., “Maternal High-fat Diet and Obesity Compromise
Fetal Hematopoiesis”, Molecular Metabolism 2014; doi: 10.1016/j.
molmet.2014.11.001.

C. De Filippo vd., “Impact of Diet in Shaping Gut Microbiota Reve-
aled by a Comparative Study in Children from Europe and Rural

327



10.

11.

12.

13.

14.

15.

NOTLAR

Africa”, Proceedings of the National Academy of Sciences USA 107,
no. 33 (17 Agustos 2010): 14691-96, doi: 10.1073/pnas.1005963107,
Epub 2 Agustos 2010. Buradaki grafikler bu aragtirmanin verilerini
yansitmaktadir.

Age. Ayrica bkz. Helen Pearson, “Fat People Harbor ‘Fat’ Microbes”,
Nature, 20 Aralik 2006, http;//www.nature.com/news/2006/061218/
full/news061218-6.html.

M. A. O'Malley ve K. Stotz, “Intervention, Integration and Translation
in Obesity Research: Genetic, Developmental and Metaorganismal
Approaches”, Philosophy, Ethics, and Humanities in Medicine 6 (Ocak
2011): 2, doi: 10.1186/1747-5341-6-2.

H. D. Holscher vd., “Fiber Supplementation Influences Phylogenetic
Structure and Functional Capacity of the Human Intestinal Mic-
robiome: Follow-Up of a Randomized Controlled Trial”, American
Journal of Clinical Nutrition 101, no. 1 (Ocak 2015): 55-64, doi: 10.3945/
ajcn.114.092064, Epub 12 Kasim 2014.

De Filippo vd., “Impact of Diet in Shaping Gut Microbiota”. Ayrica
bkz. H. Tilg ve A. Kaser, “Gut Microbiome, Obesity, and Metabolic
Dysfunction”, Journal of Clinical Investigation 121, no. 6 (Haziran
2011): 2126-32, doi: 10.1172/]JCI58109, Epub 1 Haziran 2011.

V. K. Ridaura vd,, “Gut Microbiota from Twins Discordant for Obesity
Modulate Metabolism in Mice”, Science 341, no. 6150 (6 Eylil 2013):
1241214, doi: 10.1126/science.1241214.

P. ]. Turnbaugh vd., “An Obesity-Associated Gut Microbiome with
Increased Capacity for Energy Harvest”, Nature 444, no. 7122 (21
Aralik 2006): 1027-31.

J. Gerritsen vd,, “Intestinal Microbiota in Human Health and Dise-
ase: The Impact of Probiotics”, Genes & Nutrition 7, no. 3 (Agustos
2011): 209-40, doi: 10.1007/512263-011-0229-7, Epub 27 Mayis 2011.
Claudia Wallis, “How Gut Bacteria Help Make Us Fat and Thin”,
Scientific American 310, no. 6, 1 Haziran 2014, http://www.scientifi-
camerican.com/article/how-gut-bacteria-help-make-us-fat-and-thin/.
“Cleveland Clinic Research Shows Gut Bacteria Byproduct Impacts
Heart Failure”, Cleveland Clinic, son erisim 12 Ocak 2015, http:/
my.clevelandclinic.org/about-cleveland-clinic/newsroom/releases-
videos-newsletters/cleveland-clinic-research-shows-gut-bacteria-

328



16.

17.

18.

19.

20.

21

22,

23.
24.

25.

Notlar

byproductimpacts-heart-failure. http://www.sciencenewsline.com/
news/2014102722030009.ht ml.

C. N. Lumeng ve A. R. Saltiel, “Inflammatory Links between Obesity
and Metabolic Disease”, Journal of Clinical Investigation 121, no. 6
(Haziran 2011): 2111-17, doi: 10.1172/]JCI57132, Epub 1 Haziran 2011.
H. Yang vd., “Obesity Increases the Production of Proinflamma-
tory Mediators from Adipose Tissue T Cells and Compromises TCR
Repertoire Diversity: Implications for Systemic Inflammation and
Insulin Resistance”, Journal of Immunology 185, no. 3 (1 Agustos
2010): 183645, doi: 10.4049/jimmunol.1000021, Epub 25 Haziran 2010.
W. Jagust vd., “Central Obesity and the Aging Brain”, Archives of
Neurology 62, no. 10 (Ekim 2005): 1545-48.

S. Debette vd., “Visceral Fat Is Associated with Lower Brain Vo-
lume in Healthy Middle-Aged Adults”, Annals of Neurology 68, no.
2 (Agustos 2010): 136-44, doi: 10.1002/ana.22062.

R. Schmidt vd,, “Early Inflammation and Dementia: A 25-Year Follow-Up
of the Honolulu-Asia Aging Study”, Annals of Neurology 52, no. 2
(Agustos 2002): 168-74. Ayrica bkz. Joseph Rogers, “High-Sensitivity
C-Reactive Protein: An Early Marker of Alzheimer’s?”, NEJM Journal
Watch, 11 Ekim 2002.

National Diabetes Statistics Report, 2014, https://stacks.cdc.gov/
view/cdc/23442/cdc_23442_DS1.pdf

AV. Hartstra vd., “Insights into the Role of the Microbiome in Obesity
and Type 2 Diabetes”, Diabetes Care 38, no. 1 (Ocak 2015): 159-165.
Dr. M. Nieuwdorp’un yazilarinin bir listesi i¢in bkz.: https://www.
amc.nl/web/research-amc/publications/prof.-dr.-m.-nieuwdorp-md-
phd-publications.htm. Ayrica bkz. R. S. Kootte vd., “The Therapeu-
tic Potential of Manipulating Gut Microbiota in Obesity and Type
2 Diabetes Mellitus”, Diabetes, Obesity and Metabolism 14, no. 2
(Subat 2012): 112-20, doi: 10.1111/j. 1463-1326.2011.01483.x, Epub
22 Kasim 2011.

Turnbaugh vd., “An Obesity-Associated Gut Microbiome”.

V. K. Ridaura vd., “Gut Microbiota from Twins Discordant for Obesity
Modulate Metabolism in Mice”.

Wallis, “How Gut Bacteria Help Make Us Fat and Thin”".

329



26.

27.

28.

29.

30.

31

32.

33.
34.

NOTLAR

T. Poutahidis vd., “Microbial Reprogramming Inhibits Western Diet-
Associated Obesity”, PLoS One 8, no. 7 (10 Temmuz 2013), e68596,
doi: 10.1371/journal.pone.0068596.

G. A. Bray vd., “Consumption of High-Fructose Corn Syrup in Beve-
rages May Play a Role in the Epidemic of Obesity”, American Journal
of Clinical Nutrition 79, no. 4 (Nisan 2004): 537-43.

A. Abbott, “Sugar Substitutes Linked to Obesity”, Nature 513, no.
7518 (18 Eylil 2014): 290, doi: 10.1038/513290a.

K. K. Ryan vd,, “FXR Is a Molecular Target for the Effects of Vertical
Sleeve Gastrectomy”, Nature 509, no. 7499 (8 Mayis 2014): 183-88,
doi: 10.1038/nature13135, Epub 26 Mart 2014.

S. F. Clarke vd., “Exercise and Associated Dietary Extremes Impact
on Gut Microbial Diversity”, Gut 63, no. 12 (Aralik 2014): 1913-20,
doi: 10.1136/gutjnl-2013-306541, Epub 9 Haziran 2014.

M. C. Arrieta vd., “The Intestinal Microbiome in Early Life: Health
and Disease”, Frontiers in Immunology 5 (S Eyliil 2014): 427, doi:
10.3389/fimmu.2014.00427, eCollection 2014.

“Early Antibiotic Exposure Leads to Lifelong Metabolic Disturbance
in Mice”, News Release, NUY Langone Tip Merkezi, 14 Agustos 2014,
https://nyulangone.org/press-releases/early-antibiotic-exposure-le-
ads-lifelong-metabolic-disturbances-mice. Ayrica bkz. L. M. Cox vd.,
“Altering the Intestinal Micro-biota during a Critical Developmental
Window Has Lasting Metabolic Consequences”, Cell 158, no. 4 (14
Agustos 2014): 705-21, doi: 10.1016/j.cell.2014.05.052.

Wallis, “How Gut Bacteria Help Make Us Fat and Thin”.

Blaser Lab Group, “Lab Overview”, son erigim 15 Ocak 2015, http:/
www.med.nyu.edu/medicine/labs/blaserlab/.

5. Béliim: Otizm ve Bagirsak

Melissa Pandika, “Autism’s Gut-Brain Connection”, National Ge-
ographic, 14 Kasim 2014, http://news.nationalgeographic.com/
news/2014/11/141114-autism-gut-brain-probiotic-research-biology-
medicine-bacteria/.

330



10.

11.

12.

Notlar

“Autism Spectrum Disorder”, ABD Hastalik Kontrol ve Korunma
Merkezleri, 2 Ocak 2015, son erisim 12 Ocak 2015, http:/www.
cdc.gov/ncbddd/autism/index.html.

Autism Speaks, “Largest-Ever Autism Genome Study Finds Most
Siblings Have Different Autism-Risk Genes”, ScienceDaily, 26 Ocak
2015, www.sciencedaily.com/releases/2015/01/150126124604.htm.
Stephen W. Scherer, vd., “Whole-genome Sequencing of Quartet
Families with Autism Spectrum Disorder”, Nature Medicine, 2015;
doi: 10.1038/nm.3792

Buradaki “Otizm Spektrum Bozuklugu Gériilme Oran1” adl grafik
CDC ve Ulusal Saglik Enstitiileri’'nin verilerine dayanmaktadir. Jo-
anne Marcinek tarafindan hazirlanmigtir ve su sitede bulunabilir:
http://joannemarcinek.com/autism-spectrum-disorder-incidence-
rates/. (Son erigim 15 Ocak 2015).

F. Godiee vd., “Wakefield’s Article Linking MMR Vaccine and Au-
tism Was Fraudulent”, BMJ 342 (5 Ocak 2011): ¢7452, doi: 10.1136/
bmj.c7452.

Melinda Wenner Moyer, “Gut Bacteria May Play a Role in Autism”,
Scientific American Mind 25, no. 5, 14 Agustos 2014, http:;//www.
scientificamerican.com/article/gut-bacteria-may-play-a-role-in-autism/.
H. M. Parracho vd., “Differences between the Gut Microflora of
Children with Autistic Spectrum Disorders and That of Healthy
Children”, Journal of Medical Microbiology 54, pt. 10 (Ekim 2005):
987-91.

Sarah Deweerdt, “New Gene Studies Suggest There Are Hundreds
of Kinds of Autism”, Wired, 25 Kasim 2014, http://www.wired.
com/2014/11/autism-genetics/.

“Scientists Implicate More Than 100 Genes in Causing Autism”, NPR,
29 Ekim 2014, http;//www.npr.org/blogs/health/2014/10/29/359818102/
scientists-implicate-more-than-100-genes-in-causing-autism.

P. Gorrindo vd., “Gastrointestinal Dysfunction in Autism: Parental
Report, Clinical Evaluation, and Associated Factors”, Autism Research
5, no. 2 (Nisan 2012): 101-8, doi: 10.1002/aur.237.

L. de Magistris vd., “Alterations of the Intestinal Barrier in Patients
with Autism Spectrum Disorders and in Their First-Degree Relatives”,

331



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.
21
22.
23.

24.

25.

NOTLAR

Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition 51, no. 4 (Ekim
2010): 418-24, doi: 10.1097/MPG.0b013e3181dcc4a5.

E. Emanuele vd., “Low-Grade Endotoxemia in Patients with Severe
Autism”, Neuroscience Letters 471, no. 3 (8 Mart 2010): 162-65, doi:
10.1016/j.neulet.2010.01.033, Epub 25 Ocak 2010. Buradaki grafik
bu aragtirmanin verilerine dayanmaktadir.

J. E. White, “Intestinal Pathophysiology in Autism”, Experimental
Biology and Medicine (Maywood) 228, no. 6 (Haziran 2003): 639-49.
J. G. Mulle vd., “The Gut Microbiome: A New Frontier in Autism
Research”, Current Psychiatry Reports 15, no. 2 (Subat 2013): 337,
doi: 10.1007/511920-012-0337-0.

S. M. Finegold vd., “Gastrointestinal Microflora Studies in Late-Onset
Autism’, Clinical Infectious Diseases 35, Suppl. 1 (1 Eyliil 2002): S6-S16.
Parracho vd., “Differences between the Gut Microflora”.

R. H. Sandler vd., “Short-Term Benefit from Oral Vancomycin Tre-
atment of Regressive-Onset Autism”, Journal of Child Neurology 15,
no. 7 (Temmuz 2000): 429-35.

Sydney M. Finegold, “Studies on Bacteriology of Autism”, son erigim
29 Ocak 2015, http://www.autismandbacteria.com/.

Sandler vd., “Short-Term Benefit from Oral Vancomycin Treatment”.
Finegold, “Studies on Bacteriology of Autism”.

Finegold vd., “Gastrointestinal Microflora Studies in Late-Onset
Autism”.

Derrick MacFabe, Western Social Science, The Kilee Patchell-Evans
Autism Research Group, son erisim 29 Ocak 2015, http;//kpearg.com/.
D. F. MacFabe, “Short-Chain Fatty Acid Fermentation Products of
the Gut Microbiome: Implications in Autism Spectrum Disorders”,
Microbial Ecology in Health and Disease 23 (24 Agustos 2012), doi:
10.3402/mehd.v23i0.19260, eCollection 2012.

S. ]. James vd., “Cellular and Mitochondrial Glutathione Redox Imba-
lance in Lymphoblastoid Cells Derived from Children with Autism”,
FASEB Journal 23, no. 8 (Agustos 2009): 2374-83, doi: 10.1096/fj.08-
128926, Epub 23 Mart 2009.

332



26.

27.

28.

29.

30.

3L

32.

Notlar

A. M. Aldbass vd., “Protective and Therapeutic Potency of N-Acetyl-
Cysteine on Propionic Acid-Induced Biochemical Autistic Features
in Rats”, Journal of Neuroinflammation 10 (27 Mart 2013): 42, doi:
10.1186/1742-2094-1042.

A. Y. Hardan vd., “A Randomized Controlled Pilot Trial of Oral
N-Acetylcysteine in Children with Autism”, Biological Psychiatry 71,
no 11 (1 Haziran 2012): 956-61, doi: 10.1016/j.biopsych.2012.01.014,
Epub 18 Subat 2012.

E. Y. Hsiao vd., “Microbiota Modulate Behavioral and Physiological
Abnormalities Associated with Neurodevelopmental Disorders”, Cell
155, no. 7 (19 Aralik 2013): 1451-63, doi: 10.1016/j.cell.2013.11.024,
Epub S Aralik 2013. Ayrica bkz. E. Y. Hsiao vd., “Maternal Immune
Activation Yields Offspring Displaying Mouse Versions of the Three
Core Symptoms of Autism”, Brain, Behavior, and Immunity 26, no. 4
(May1s 2012): 607-16, doi: 10.1016/j.bbi.2012.01.011, Epub 30 Ocak 2012.
R. E. Frye ve D. A. Rossignol, “Mitochondrial Dysfunction Can Connect
the Diverse Medical Symptoms Associated with Autism Spectrum
Disorders”, Pediatric Research 69, no. 5, pt. 2 (Mayis 2011): 41R-7R,
doi: 10.1203/PDR.0b013e318212f16b.

P. F. Chinnery, “Mitochondrial Disorders Overview”, GeneReviews
[internet], editorler: R. A. Pagon vd. (Seattle: Washington Univer-
sitesi, 1993-2015).

A. Giulivi vd., “Mitochondrial Dysfunction in Autism”, JAMA 304,
no. 21 (1 Aralik 2010): 2389-96, doi: 10.1001/jama.2010.1706.

UC Davis Saglik Sistemi, “Children with Autism Have Mitochondrial
Dysfunction, Study Finds”, ScienceDaily, son erigim 12 Ocak 2015,
http://www.sciencedaily.com/releases/2010/11/101130161521.htm.

6. Bolim: Agir Darbe

K. Brown vd., “Diet-Induced Dysbiosis of the Intestinal Microbiota
and the Effects on Immunity and Disease”, Nutrients 4, no. 8 (Agus-
tos 2012): 1095-119, Epub 21 Agustos 2012.

333



10.
11

NOTLAR

J. Suez vd., “Artificial Sweeteners Induce Glucose Intolerance by
Altering the Gut Microbiota”, Nature 514, no. 7521 (9 Ekim 2014):
181-86, doi: 10.1038/nature13793, Epub 17 Eyliil 2014.

G. Fagherazzi vd., “Consumption of Artificially and Sugar-Sweetened
Beverages and Incident Type 2 Diabetes in the Etude Epidemiologique
aupres des Femmes de la Mutuelle Generale de I'Education Natio-
nale-European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition
Cohort”, American Journal of Clinical Nutrition 97, no. 3 (Mart 2013):
517-23, doi: 10.3945/ajcn.112.050997, Epub 30 Ocak 2013. Buradaki
grafik bu arastirmanin verilerine dayanmaktadir.

K. Kavanagh vd., “Dietary Fructose Induces Endotoxemia and He-
patic Injury in Calorically Controlled Primates”, American Journal
of Clinical Nutrition 98, no. 2 (Agustos 2013): 349-57, doi: 10.3945/
ajcn.112.057331.

S. Drago vd., “Gliadin, Zonulin-and Gut Permeability: Effects on Celiac
and Non-celiac Intestinal Mucosa and Intestinal Cell Lines”, Scandi-
navian Journal of Gastroenterology 41, no. 4 (Nisan 2006): 408-19.
A. Alaedini vd., “Immune Cross-Reactivity in Celiac Disease: Anti-
gliadin Antibodies Bind to Neuronal Synapsin I, Journal of Immu-
nology 178, no. 10 (15 Mayis 2007): 6590-95.

J. Visser vd., “Tight Junctions, Intestinal Permeability, and Autoim-
munity: Celiac Disease and Type 1 Diabetes Paradigms”, Annals of
the New York Academy of Sciences 1165 (Mayis 2009): 195-205, doi:
10.1111/j. 1749-6632.2009.04037.x.

A. Fasano, “Zonulin and Its Regulation of Intestinal Barrier Function:
The Biological Door to Inflammation, Autoimmunity, and Cancer”,
Physiological Reviews 91, no. 1 (Ocak 2011): 15175, doi: 10.1152/
physrev.00003.2008.

M. M. Leonard ve B. Vasagar, “US Perspective on Gluten-Related
Diseases”, Clinical and Experimental Gastroenterology 7 (24 Ocak
2014): 25-37, doi: 10.2147/CEG.S54567, eCollection 2014.

Brown vd., “Diet-Induced Dysbiosis of the Intestinal Microbiota”.
E. V. Marietta vd., “Low Incidence of Spontaneous Type 1 Diabetes in
Non-obese Diabetic Mice Raised on Gliiten-Free Diets Is Associated
with Changes in the Intestinal Microbiome”, PLoS One 8, no. 11 (Kasim
2013): €78687, doi: 10.1371/journal.pone.0078687, eCollection 2013.

334



Notlar

12. D. P. Funda vd., “Prevention or Early Cure of Type 1 Diabetes by

13.

Intranasal Administration of Gliadin in NOD Mice”, PLoS One 9,
no. 4 (11 Nisan 2014): 94530, doi: 10.1371/journal.pone.0094530,
eCollection 2014.

K. Vandepoele ve Y. Van de Peer, “Exploring the Plant Transcriptome
through Phylogenetic Profiling”, Journal of Plant Physiology 137, no.
1 (Ocak 2005): 31-42.

/. Béliim: Mikrobiyota Bozuklugu

ABD Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri, “Antibiotic Resistance
Threats in the United States, 2013”, http://www.cdc.gov/drugresis-
tance/threat-report-2013/pdf/ar-threats-2013-508.pdf (son erisim 4
Subat 2015).

“WHO'’s First Global Report on Antibiotic Resistance Reveals Se-
rious, Worldwide Threat to Public Health”, WHO, son erigim 12
Ocak 2015, http;//www.who.int/mediacentre/news/releases/2014/
amr-report/en/.

“Penicillin”, Alexander Fleming'in Nobel konugmasi, 11 Aralik 1945,
http://www.nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/laureates/1945/
fleming-lecture.pdf.

“Antibiotic/Antimicrobial Resistance”, ABD Hastalik Kontrol ve Ko-
runma Merkezleri, son erisim 29 Ocak 2015, http://www.cdc.gov/
drugresistance/.

F. Francois vd., “The Effect of H. pylori Eradication on Meal-Associ-
ated Changes in Plasma Ghrelin and Leptin”, BMC Gastroenterology
11 (14 Nisan 2011): 37, doi: 10.1186/1471-230X-11-37.

Buradaki grafik James Byrne'in, ScientificAmerican.com adresindeki
Disease Prone blogundan alinmugtir: http;//blogs.scientificamerican.
com/disease-prone/files/2011/11/ABx-use-graph.png.

David Kessler, “Antibiotics and Meat We Eat”, New York Times, 27 Mart
2013, Opinion sayfasi, A27, http;//www.nytimes.com/2013/03/28/
opinion/antibiotics-and-the-meat-we-eat.html.

Age.

335



9.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

NOTLAR

C. ]. Hildreth vd., “JAMA Patient Page. Inappropriate Use of An-
tibiotics”, JAMA 302, no. 7 (19 Agustos 2009): 816, doi: 10.1001/
jama.302.7.816.

C. M. Velicer vd., “Antibiotic Use in Relation to the Risk of Breast
Cancer”, JAMA 291, no. 7 (18 Subat 2004): 827-35. Buradaki grafik
bu aragtirmanin verilerine dayanmaktadir.

R. F. Schwabe ve C. Jobin, “The Microbiome and Cancer”, Nature Re-
views Cancer 13, no. 11 (Kasim 2013): 800-812, doi: 10.1038/nrc3610,
Epub 17 Ekim 2013.

Amerikan Gida ve ilag Dairesi, “FDA Drug Safety Communication:
Azithromycin (Zithromax or Zmax) and the Risk of Potentially
Fatal Heart Rhythms”, son erigim 12 Ocak 2015, http://www.fda.
gov/Drugs/DrugSafety/ucm341822.htm.

Michael O'Riordan, “Cardiac Risks with Antibiotics Azithromycin,
Levofloxacin Supported by VA Data”, Medscape, 10 Mart 2014, https:/
www.medscape.com/viewarticle/821697.

T. R. Coker vd., “Diagnosis, Microbial Epidemiology, and Antibiotic
Treatment of Acute Otitis Media in Children: A Systematic Review”,
JAMA 304, no. 19 (17 Kasim 2010): 2161-69, doi: 10.1001/jama.2010.1651.

E. F. Berbari vd., “Dental Procedures as Risk Factors for Prosthetic
Hip or Knee Infection: A Hospital-Based Prospective Case-Control
Study?”, Clinical Infectious Diseases 50, no. 1 (1 Ocak 2010): 8-16, doi:
10.1086/648676.

Kathleen Doheny, “Birth Control Pills, HRT Tied to Digestive Ills”,
HealthDay, 21 Mayis 2012, http;//consumer.healthday.com/women-s-
health-information-34/birth-control-news-62/birth-control-pills-hrt-
tied-to-digestive-ills-664939.html.

H. Khalili vd., “Oral Contraceptives, Reproductive Factors and Risk
of Inflammatory Bowel Disease”, Gut 62, no. 8 (Agustos 2013): 1153-
59, doi: 10.1136/gutjnl-2012-302362, Epub 22 Mayis 2012.

Kelly Brogan, “Holistic Women'’s Health Psychiatry”, son erigim 29
Ocak 2015, http://www.kellybroganmd.com.

K. Andersen vd., “Do Nonsteroidal Anti-inflammatory Drugs Decrease
the Risk for Alzheimer’s Disease? The Rotterdam Study”, Neurology
45, no. 8 (Agustos 1995): 1441-45.

336



20.

21

22,
23.
24.

25.
26.

27.

28.
29.

Notlar

J. M. Natividad vd., “Host Responses to Intestinal Microbial Antigens
in Gliiten-Sensitive Mice”, PLoS One 4, no. 7 (31 Temmuz 2009):
€6472, doi: 10.1371/journal.pone.0006472.

Gevre Calisma Grubu, “Toxic Chemicals Found in Minority Cord
Blood”, News Release, 2 Aralik 2009: http://www.ewg.org/news/
news-releases/2009/12/02/toxic-chemicals-found-minority-cord-blood
(son erigim 4 Subat 2015).

ABD Cevre Koruma Ajanst: http://www.epa.gov.

Gevre Galisma Grubu: http://www.ewg.org.

H. S. Lee vd., “Associations among Organochlorine Pesticides, Met-
hanobacteriales, and Obesity in Korean Women”, PLoS One 6, no. 11
(2011): 27773, doi: 10.1371/journal.pone.0027773, Epub 17 Kasim 2011.
Life dergisi, 20. cilt, no. 10a, Sonbahar 1997.

“Global Water Soluble Fertilizers Market, by Types (Nitrogenous,
Phosphatic, Potassic, Micronutrients), Applications (Fertigation, Foliar
Application), Crop Types (Field, Horticultural, Turf & Ornamentals)
& Geography - Trends & Forecasts to 2017”, PR Newswire, 6 Mart
2013, https:;//www.prnewswire.com/news-releases/global-water-
soluble-fertilizers-market-by-types-nitrogenous-phosphatic-potassic-
micronutrients-applications-fertigation-foliar-application-crop-types-
field-horticultural-turf-ornamentals-geography--trends-f-195525101.
html (son erigim 4 Subat 2015).

S. Seneff ve A. Samsel, “Glyphosate, Pathways to Modern Diseases
II: Celiac Sprue and Gluten Intolerance”, Interdisciplinary Toxicology
6, no. 4 (Aralik 2013): 159-84, doi: 10.2478/intox-2013-0026. Buradaki
grafik basili metinden alinmigtir (Telif hakki © 2013 SETOX & IEPT,
SASc) ki s6z konusu metin, Creative Commons Attribution License
(http://creativecommons.org/licenses/by/2.0) hiikiimleri uyarinca
dagitilan erigime agik bir makaledir.

Age.
“Where GMOs Hide in Your Food”, Consumer Reports, Ekim 2014,
http://www.ConsumerReports.org/cro/gmo1014.

337



NOTLAR
8. Boltim: Mikrobiyomunuzu Beslemek

“Ilya Mechnikov - Biographical”, Nobelprize.org, son erigim 29
Ocak 2015, https;//www.nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/
laureates/1908/mechnikov-bio.html.

G. W. Tannock, “A Special Fondness for Lactobacilli”, Applied and
Environmental Microbiology 70, no. 6 (Haziran 2004): 3189-94.

P. K. Elias vd., “Serum Cholesterol and Cognitive Performance in
the Framingham Heart Study”, Psychosomatic Medicine 67, no. 1
(Ocak-Subat 2005): 24-30.

M. Mulder vd., “Reduced Levels of Cholesterol, Phospholipids, and
Fatty Acids in Cerebrospinal Fluid of Alzheimer Disease Patients Are
Not Related to Apolipoprotein E4”, Alzheimer Disease & Associated
Disorders 12, no. 3 (Eylil 1998): 198-203.

C. B. Ebbeling vd., “Effects of Dietary Composition on Energy Ex-
penditure during Weight-Loss Maintenance”, JAMA 307, no. 24 (27
Haziran 2012): 2627-34, doi: 10.1001/jama.2012.6607.

S. Moco, F. P. Martin ve S. Rezzi, “Metabolomics View on Gut Micro-
biome Modulation by Polyphenol-Rich Foods”, Journal of Proteome
Research 11, no. 10 (5 Ekim 2012): 4781-90, doi: 10.1021/pr300581s,
Epub 6 Eyliil 2012.

F. Cardona vd., “Benefits of Polyphenols on Gut Microbiota and
Implications in Human Health”, Journal of Nutritional Biochemistry
24, no. 8 (Agustos 2013): 1415-22, doi: 10.1016/j.jnutbio.2013.05.001.
D. C. Vodnar ve C. Socaciu, “Green Tea Increases the Survival Yield
of Bifidobacteria in Simulated Gastrointestinal Environment and
during Refrigerated Conditions”, Chemistry Central Journal 6, no.
1 (22 Haziran 2012): 61, doi: 10.1186/1752-153X-6-61.

G. Desideri vd., “Benefits in Cognitive Function, Blood Pressure, and
Insulin Resistance through Cocoa Flavanol Consumption in Elderly
Subjects with Mild Cognitive Impairment: The Cocoa, Cognition, and
Aging (CoCoA) Study”, Hypertension 60, no. 3 (Eylil 2012): 794-801,
doi: 10.1161/HYPERTENSIO NAHA.112.193060, Epub 14 Agustos 2012.

338



10.

11.

12.

13.

14.
15.

16.

17.

Notlar

S. T. Francis vd., “The Effect of Flavanol-Rich Cocoa on the fMRI
Response to a Cognitive Task in Healthy Young People”, Journal of
Cardiovascular Pharmacology 47, Suppl. 2 (2006): S215-20.
“Drinking Cocoa Boosts Cognition and Blood Flow in the Brain’,
Tufts University Health & Nutrition Letter, Kasim 2013, http://www.
nutritionletter.tufts.edu/issues/9_11/current-articles/Drinking-Cocoa-
Boosts-Cognition-and-Blood-Flow-in-the-Brain_1270-1.html.

M. Clemente-Postigo vd., “Effect of Acute and Chronic Red Wine
Consumption on Lipopolysaccharide Concentrations”, American
Journal of Clinical Nutrition 97, no. 5 (Mayis 2013): 1053-61, doi:
10.3945/ajcn.112.051128, Epub 10 Nisan 2013.

J. Slavin, “Fiber and Prebiotics: Mechanisms and Health Benefits”,
Nutrients S, no. 4 (22 Nisan 2013): 1417-35, doi: 10.3390/nu5041417.
Age.

R. ]J. Colman vd., “Caloric Restriction Delays Disease Onset and

Mortality in Rhesus Monkeys”, Science 325, no. 5937 (10 Temmuz
2009): 201-4, doi: 10.1126/science.1173635.

Jessica Firger, “Calorie-Restricted Diet May Help Keep the Mind
Sharp”, CBS News, 18 Kasim 2014, http://www.cbsnews.com/news/
calorie-restricted-diet-may-slow-aging-cognitive-mental-decline/.
C. Zhang vd., “Structural Modulation of Gut Microbiota in Life-Long
Calorie-Restricted Mice”, Nature Communications 4 (2013): 2163,
doi: 10.1038/ncomms3163.

9. Bolim: Profesyonellik Zamani

P. Ducrotte, P. Sawant ve V. Jayanthi, “Clinical Trial: Lactobacillus
plantarum 299v (DSM 9843) Improves Symptoms of Irritable Bowel
Syndrome”, World Journal of Gastroenterology 18, no. 30 (14 Agustos
2012): 4012-18, doi: 10.3748/wjg.v18.i30.4012.

Adlam, Katie, “Lactobacillus plantarum and Its Biological Implications”,
MicrobeWiki, Kenyon College, https:/microbewiki.kenyon.edu/index.
php/Lactobacillus_plantarum_and_its_biological_implications.

339



10.

11.

12.

NOTLAR

“Lactobacillus acidophilus”, Maryland Universitesi Tip Merkezi, Me-
dical Reference Guide, http://umm.edu/health/medical/altmed/
supplement/lactobacillus-acidophilus.

“Lactobacillus brevis”, MicrobeWiki, Kenyon College, https:/micro-
bewiki.kenyon.edu/index.php/Lactobacillus_brevis.

E. O’Sullivan vd., “BDNF Expression in the Hippocampus of Ma-
ternally Separated Rats: Does Bifidobacterium breve 6330 Alter
BDNF Levels?”, Beneficial Microbes 2, no. 3 (Eyliil 2011): 199-207,
doi: 10.3920/BM2011.0015.

“Bifidobacteria”, Medline Plus, http;//www.nlm.nih.gov/medlineplus/
druginfo/natural/891.html.

D. Guyonnet vd., “Fermented Milk Containing Bifidobacterium lactis
DN-173 010 Improved Self-Reported Digestive Comfort amongst a
General Population of Adults: A Randomized, Open-Label, Controlled,
Pilot Study”, Journal of Digestive Diseases 10, no. 1 (Subat 2009):
61-70, doi: 10.1111/j. 1751-2980.2008.00366.x.

G. Rizzardini vd., “Evaluation of the Immune Benefits of Two Pro-
biotic Strains Bifidobacterium animalis ssp. lactis, BB-12® and Lac-
tobacillus paracasei ssp. paracasei, L. casei 431® in an Influenza
Vaccination Model: A Randomised, Double-Blind, Placebo-Controlled
Study”, British Journal of Nutrition 107, no. 6 (Mart 2012): 876-84,
doi: 10.1017/5S000711451100420X, Epub 7 Eyliil 2011.
“Bifidobacterium longum”, MicrobeWiki, Kenyon College, https:/
microbewiki.kenyon.edu/index.php/Bifidobacterium_longum.

F. Savino vd., “Lactobacillus reuteri (American Type Culture Collec-
tion Strain 55730) versus Simethicone in the Treatment of Infantile
Colic: A Prospective Randomized Study”, Pediatrics 119, no. 1 (Ocak
2007): e124-30.

H. Szymanski vd., “Treatment of Acute Infectious Diarrhoea in Infants
and Children with a Mixture of Three Lactobacillus rhamnosus
Strains - a Randomized, Double-Blind, Placebo-Controlled Trial”,
Alimentary Pharmacology & Therapeutics 23, no. 2 (Ocak 2006): 247-53.
M. Kalliomaki vd., “Probiotics in Primary Prevention of Atopic Di-
sease: A Randomised Placebo-Controlled Trial”, Lancet 375, no. 9262
(7 Nisan 2001): 1076-69.

340



13.

10.

Notlar

J. H. Ooi vd., “Vitamin D Regulates the Gut Microbiome and Protects
Mice from Dextran Sodium Sulfate-Induced Colitis”, Journal of Nut-
rition 143, no. 10 (Ekim 2013): 1679-86, doi: 10.3945/jn.113.180794,
Epub 21 Agustos 2013.

Sonsdz: Gelecek Neler Getirecek?

David Agus, Hastaliklarin Sonu, Pegasus Yayinlari, ¢ev. Enver Giinsel,
4 Mart 2013.

Youngster vd., “Oral, Capsulized, Frozen Fecal Microbiota Trans-
plantation for Relapsing Clostridium difficile Infection”, JAMA 312,
no. 17 (5 Kasim 2014): 1772-78, doi: 10.1001/jama.2014.13875.
Emily Hollister, “Fresh Infusions: The Science behind Fecal Trans-
plants”, Baylor College of Medicine, http://www.asmbranches.org/
brcano/meetings/2014SprPpts/4.3Hollister_ NCASM_2014.pdf.

Els van Nood vd., “Fecal Microbiota Transplantation”, Current Opi-
nion in Gastroenterology 30, no. 1 (2014): 34-39.

“What Is FMT?”", Fekal Transplantasyon Dernegi, http://thefecalt-
ransplantfoundation.org/what-is-fecal-transplant/.

T. ]. Borody vd., “Fecal Microbiota Transplantation: Indications, Met-
hods, Evidence, and Future Directions”, Current Gastroenterology
Reports 15, no. 8 (Agustos 2013): 337, doi: 10.1007/s11894-013-0337-1.
T. J. Borody vd,, “Therapeutic Faecal Microbiota Transplantation: Current
Status and Future Developments”, Current Opinion in Gastroenterology
30, no. 1 (Ocak 2014): 97-105, doi: 10.1097/MOG.0000000000000027.
T. J. Borody vd., Case Studies #941, 942, American Journal of Gast-
roenterology 106, Suppl. 2 (Ekim 2011): S352.

Kerry Brewster, “Doctor Tom Borody Claims Faecal Transplants
Curing Incurable Diseases like Crohn’s”, ABC News Australia, Mart
2014, http;//www.abc.net.au/news/2014-03-18/sydney-doctor-claims-
poo-transplants-curing-diseases/5329836.

“For Medical Professionals: Quick, Inexpensive and a 90 Percent
Cure Rate”, son erigim 13 Ocak 2015, http://www.mayoclinic.org/
medical-professionals/clinical-updates/digestive-diseases/quick-
inexpensive-90-percent-cure-rate. http://archive.is/D9]JgR.

341



11.

12.

13.

14.

15.

NOTLAR

Ferris Jabr, “For the Good of the Gut: Can Parasitic Worms Treat
Autoimmune Diseases?”, Scientific American, 1 Aralk 2010, http:/
www.scientificamerican.com/article/helminthic-therapy-mucus/.
M. J. Broadhurst vd., “IL-22+ CD4+ T Cells Are Associated with Thera-
peutic Trichuris trichiura Infection in an Ulcerative Colitis Patient”,
Science Translational Medicine 2, no. 60 (1 Aralik 2010): 60ra88, doi:
10.1126/scitranslmed.3001500.

R. W. Summers vd., “Trichuris suis Therapy for Active Ulcerative
Colitis: A Randomized Controlled Trial”, Gastroenterology 128, no.
4 (Nisan 2005): 82532.

Katherine Harmon Courage, “Parasitic Worm Eggs Ease Intestinal
Tlls by Changing Gut Macrobiota”, Scientific American Blogs, 15 Kasim
2012, http://blogs.scientificamerican.com/observations/2012/11/15/
parasitic-worm-eggs-ease-intestinal-ills-by-changing-gut-macrobiota/.
S. Reardon, “Gut-Brain Link Grabs Neuroscientists”, Nature 515 (13
Kasim 2014): 17577, doi: 10.1038/515175a.

342



indeks

A

ABD Cevre Koruma Ajansi (EPA)
187

ABD Hastalik Kontrol ve Korunma
Merkezleri 103, 122,133

adenozin trifosfat 74

adrenalin 39

AGE’ler 59, 60, 121

akil hastaliklar1 11, 33

alerjiler 37,130

Alessio Fasano 18, 38, 65, 162, 169

Alexander Fleming 174, 175, 295

Alman usulii lahana turgusu 200,
203, 210, 231, 232, 273, 278

ALS 66, 68, 168, 302

Alzheimer 10, 28, 29, 30, 48, 49,
50, 53, 54, 55, 57, 58, 59, 60,
62, 63, 64, 66, 67,71,72,73,
74,76, 77, 80, 83, 88, 89, 97,
101, 112, 119, 120, 121, 122,
128, 153, 174, 187, 206, 207,
208, 303, 304

Amerikan Bagirsak Projesi 305

Amerikan Gida ve llag Idaresi 54

Amerikan Tip Dernegi 62, 93

anaerobik metabolizma siireci 75

anksiyete bozuklugu 99, 142, 182

anksiyete bozukluklan 10, 30, 85

antibiyotik 24, 29, 30, 43, 46, 47,
80, 83, 102, 104, 126, 130,
131, 140, 141, 146, 147, 164,
170, 175,176,177, 178, 179,

180, 182, 183, 184, 201, 212,
216, 222, 226, 229, 235, 236,
297, 298, 300

antidepresan 30, 83, 84, 85, 86, 99,
102, 237

antioksidan 150, 207, 212, 214,
219, 220, 237, 238, 271

apoptoz 76, 77, 220

asetik 115, 148

astim 15, 24, 29, 33, 43, 57, 58, 64,
116, 130, 182, 183, 305

ateroskleroz 17

ATP 74,75

B

B12 70, 73, 203

bagirsak bakterileri 19, 38, 47, 61,
72,77, 87,98, 101, 113, 124,
125, 129, 137, 138, 148, 152,
166, 170, 177, 185, 190, 194,
214, 215, 238

bagirsak-beyin baglantis1 67, 162

bagirsak bozukluklar1 64, 66

bagirsak duvar: 64, 67, 73

bagirsak floras1 32, 116, 155

bagirsak gegirgenligi 63, 65, 69, 92,
97,102, 128

bagirsakla iliskili lenfoit doku 37

bakteri gesitliligi 127

bakteri irklar1 176, 197, 201

bakteroitler 114

Bat1 tarz1 beslenme 126

343



INDEKS

bebek mamalar1 222

besin emilimi 15

besinsel lif 115

beslenme faktorleri 106, 159

beyin gelisimi 135

beyin kimyasali 94

beyin koruyucu 72

beyin kiigiilmesi 122

beyin tiirevli norotrofik faktér 41

bifidobacterium 39, 41, 87, 98, 101,
230

bifidobacterium infantis 87,98, 101

bifidobacterium lactis 230

bifidobacterium longum 41, 230

bifido bakterileri 39, 146, 203

bisfenol-A 188

Biyom Tiikenmesi Teorisi 152

BMI 42,111

bocek ilac1 187, 190, 191

BPA 188, 189,218

bugday 106, 171, 192, 193, 211,
248, 291

biitirik asit 61, 148, 215

C

Clostridium difficile 142
C-reaktif protein 58, 89, 119
Crohn hastahig: 17, 58, 62, 303
CRP 119

Cyrex Laboratuvarlan 66, 170

C

cay 29,61, 203, 212, 214, 234, 238,
244, 245, 246, 247, 255, 257,
261, 263, 274, 283, 288, 289,
292

cevresel faktorler 45, 139, 187, 193

gevresel kimyasallar 173

cikolata 211, 214, 244, 246

¢ocuklukta obezite 105, 109
¢Olyak hastalign 64, 130, 167, 170,
193, 194, 301

D

David B. Agus 295

DEHB 10, 15, 17, 44, 82, 84, 85,
103, 104, 105, 106, 107, 108,
109, 168, 182, 225, 227

demans riski 55, 56, 62, 139

depresyon 11, 12, 28, 29, 31, 36,
57, 62, 63, 66, 70, 82, 84, 85,
87, 88, 89, 90, 92, 93, 97, 99,
100, 101, 102, 167, 168, 182,
225, 239, 299, 306

DHA 62, 237

dis tedavileri 184

diyabet 15, 20, 25, 33, 39, 44, 55,
56, 57, 59, 60, 64, 66, 72, 73,
89, 90, 112, 113, 115, 117,
119, 120, 121, 122, 128, 130,
153, 165, 171, 182, 212, 221,
302

DNA 14,21, 32, 39,47, 74,78, 114,
149, 150, 154, 155, 156, 157,
192, 222

dogum kontrol 184, 185, 186

dogum yontemi 42, 105, 162

dokosaheksaenoik yag asidi 62

Diinya Saghk Orgiitii 85, 175

duygudurum bozuklugu 84, 93

duygudurum bozukluklar1 17, 92

D vitamini 102, 142, 207, 238, 239

E

egzersiz 55, 70, 79, 89, 129
eklem iltihab1 57,119
emzirme 104, 105

344



indeks

enflamasyon 15, 18, 19, 36, 37, 42,
43, 53, 57, 58, 59, 63, 64, 65,
66, 67, 68, 69, 73, 77, 87, 88,
89, 90, 92, 93, 99, 102, 103,
106, 113, 117, 119, 121, 129,
150, 153, 181, 182, 185, 206,
211, 214, 227, 303

enfliianza 180

enzimler 101, 194

epigenetik tip 21

epilepsi 62

epitel hiicre 63

erken yasam deneyimleri 30

F

F/B oran1 114

FDA 54,68, 85,179, 188, 195, 231,
299

fekal mikrobiyota transplantasyo-
nu 80, 297

fel¢ 72, 120, 206, 238

fermente gidalar 199

fetiis 35

fibromiyalji 91, 102

filtrelenmis su 235, 245, 247

firmikiitler 39, 48, 113,114

FMT 80, 142, 143, 144, 297, 300,
301, 302, 303

Framingham Kalp Calismas1 62,

206

fruktoz 127, 162, 163, 164, 166,
167 ’

G

GABA 61, 62, 63,73,107,108, 121,
185

gastrik bypass ameliyat: 128
gastrointestinal bozukluk 145
gastrointestinal kanal 12, 303

gastrointestinal sorunlar 145

gebelik 189, 236

ghrelin 125, 178

gida alerjileri 33, 64, 305

gida hassasiyetleri 17, 109

gida takviyeleri 79, 108, 112, 242

gliadin 169

glifosat 192, 193, 194

glikasyon 59, 121

glikoz 60, 89, 120, 124, 163, 164,
237

glutamat 61, 63, 73

gliten hassasiyeti
170, 192

gliitensiz beslenme 106

gliiten tiiketimi 65, 171

H

106, 168, 169,

hafiza sorunlar1 67, 168
hastalik riski 39

helicobacter pylori 38
helikobakter pilori 40, 126
HHA ekseni 97
hipertansiyon 60, 119
hipokampus 118,119
Hipokrat 13,76

HIV 9, 64, 299

hormonlar 117, 185, 191, 207

I

ikinci beyin 35

flya Megnikov 13, 201

immiinoglobulin 64

insangenomu 14

Insan Mikrobiyom Projesi 14, 108,
305

instlin 36, 90, 91, 117, 120, 121,
123, 127, 163, 185, 208, 213,
216, 220

345



INDEKS

insiilin direnci 91, 117, 163, 185

interferon 88

interlokin 58

intestinal bariyer 86

iniilin 216

ishal 17, 25, 65, 135, 140, 144, 145,
168, 236, 301

istah 125, 210, 216, 274

J

Justin Sonnenburg 47, 50

K

kahve 31, 61, 71, 72, 92, 211, 212,
214, 244, 245, 246, 247

kahve tiiketimi 72

kalp-damar hastalig 31, 39, 58, 72,
101, 112, 115, 116, 216

kan-beyin bariyeri 65

kan sekeri seviyesi 56

kan yaglar1 163

karbonhidrat tiiketimi 122

kefir 202, 203, 253, 256, 257, 258,
291, 292, 293, 294

Kelly Brogan 185

kimgi 20, 200, 210, 241, 268, 271

kiniirenin 101

kirmizi1 gsarap 212, 214, 244, 245,
246, 247

kisa siireli kiigiik koloniler 34

kisa zincirli yag asitleri 115, 148,
166, 215

klorlu su 70

klostridiyum tiirii bakteri 146, 148

kolera 9, 64

kolesterol 83, 206, 207, 208, 232,
234

kombu ¢ayr 203, 289, 290

kortizol 39, 94, 97,98, 99, 101, 227

kortizol seviyeleri 97,99
kronik hastalik 33, 50, 220
kiirkiimin 237

L

lactobacillus 231, 232

lactobacillus acidophilus 108, 201,
230

lactobacillus brevis 230

lactobacillus helveticus 41

lactobacillus plantarum 230

lactobacillus reuteri 236

lactobacillus rhamnosus GG 236

laktobasiller 107, 203, 263

laktoz 203

leptin 127, 163

LGG 236

lipopolisakkarit 66

Louis Pasteur 200, 229

LPS 66, 67, 68, 69, 70, 90, 91, 92,
102, 145, 169, 170, 214, 230,
302

M

Maria Gloria Dominguez-Bello
131, 222

Martin Blaser 43, 131, 177

metabolik sendrom 118

metabolik stres 60

metabolizma 20, 74, 75, 119, 125,
127, 129, 190

metisiline direngli stafilokok aure-
us 176

mikropsuz fareler 94

mitokondri 74, 75, 78, 153, 155,
220

MRSA 176

miikerrer davraniglar 133

346



indeks

multipl skleroz 11, 36, 57, 66, 76,
79, 81, 88, 142, 301, 302

N
Nrf2 yolu 214

o

obezite 17, 20, 33, 39, 44, 48, 57,
90, 91, 105, 109, 111, 112,
113,114, 115,116,117, 118,
119, 122, 123, 124, 125, 126,
127, 129, 130, 139, 177, 183,
190, 208, 239, 296, 302

obsesif kompulsif bozukluk 62, 99,
227

oksidatif stres 185, 212

omega-3 yaglann 71, 87, 89, 149,
150

omega-6 yaglan 71, 89

OpenBiome 301

organeller 74,219

orug 219, 220, 221, 244

OSB 133,134

otizm 10, 11, 12, 28, 29, 44, 57, 64,
66, 77, 132, 133, 134, 135,
136, 137, 138, 139, 140, 141,
144, 145, 146, 147, 148, 149,
151, 152, 153, 154, 156, 157,
168, 225, 303, 306

otizm spektrum bozuklugu
133, 145, 225

otoimmiin bozukluk 11, 25, 92, 93,
227, 302

132,

(o)

6liim oranlan 40

P

pankreas 117,119, 120, 171

parazitler 32

Parkinson 10, 30, 36, 57, 64, 66, 69,
72,74, 76, 88, 153, 187, 302,
303

patojenik bakteriler 38, 73, 200

penisilin 174, 175

peptik iilser 177

polifenol 72

PPA 148, 149, 150, 151, 152, 155

prebiyotik 100, 101, 102, 215, 216,
217,231

probiyotik 16, 41, 80, 95, 101, 102,
107, 108, 126, 127, 152, 153,
157, 183, 199, 200, 201, 202,
204, 228, 229, 230, 231, 233,
234, 235, 236, 241, 242, 243,
244, 285, 291, 298, 299

probiyotik lavman 80, 230, 235,
244

Probiyotikler Sempozyumu 131

propiyonik 115, 116, 148, 149

propiyonik asit 116, 148, 149

protein 58, 65, 88, 89, 119, 129,
168, 169, 171, 172, 194, 207,
209

R

Richard Edden 107
romatoit artrit 58, 64, 66, 187, 302,
305

S

savas ya da kag tepkisi 36, 97

seker otu 211, 246, 248, 294

serbest radikaller 75, 76, 212

serotonin 35, 85, 87, 89, 101, 121,
185

347



INDEKS

sezaryen 30, 44, 80

sistemik enflamasyon 99

sitokinler 36, 90, 97

siki baglar 64, 67

sizintih bagirsak 64, 145, 152, 153,
169, 226, 232

sosyal etkilesim 153

SSRI 85

steroitler 24, 36

$

sifal bitkiler 285
sizofreni 11, 62, 153

T

Tahil Beyin 18, 59, 78, 161, 167,
168, 206, 219, 309

Thomas J. Borody 302

tip 1 diyabet 171

tip 2 diyabet 60, 72, 122

TNF-a 58, 97,98

toksinler 73

Tourette sendromu 17, 108, 225,
226, 228, 229, 301

triptofan 101

U
ilseratif kolit 36, 239, 301

Ulusal Saghk Enstitiileri
144, 305

uykusuzluk 83, 84, 135

uzun 6miirli koloniler 34

A\

14, 54,

vagus siniri 35
viseral yaglar 117

Y

yag asitleri 108, 115, 148, 166, 208,
215, 232

yapay tatlandiricilar 164, 202

yasam tarz1 faktérleri 18, 78, 306

Yedi Giinliik Beyin Yapici Beslen-
me Programu 8, 241

yogurt 95, 197, 200, 201, 202, 232,
241, 251, 252, 253, 256, 258,
259, 260

yiikksek fruktozlu musir surubu
127,163

yiiksek kaliteli yag 206

Z

zayif hafiza 84
zerdegal 92,214

348



g

)
b ®
i o
>
299
o
iia
K
2
g
M
H

“Doktor Perlmutter en hassas organimiz olan beynimizi yenilikgi bir
yaklagimla ele aliyor. Kendisi nérolojik hastaliklarin tedavisinde alternatif
ve geleneksel yaklagimlardan faydalanma konusunun tarusmasiz lideridir.

Ona yénlendirdigim hastalar harika sonuglar aldi. Gelismelere 6nciilitk eden
Perlmutter tibba bakis aginizi degistirmenize yardimar olabilir.”
— Dr. Mehmet Oz

“Perlmutter bizi s6zde saglikli tam tahillarin beynimiz tizerindeki yikici
etkilerinin arasinda bir tura ¢ikariyor. Modern bugday bagta olmak iizere
tahillar; kalp krizleri, trafik kazalari ve kafa travmalari nedeniyle zarar géren
beyinlerin toplam sayisindan daha fazla beyne zarar veriyor. Doktor Perlmutter
beyin sagliginin ve islevinin korunmasi veya beyinde iyilesme saglanmasi igin
bugdaysiz beslenmenin benimsenmesi gerektigini ikna edici bir dille anlatuyor.”
— Dr. William Davis, Bugday Gibegi kitabinin yazan

“Beyninizi giiglendirmek, hafizaniz1 korumak, ruh halinizi iyilegtirmek,
enerjinizi artirmak ve daha pek ¢ok sikayete yol agan hastaliktan kurtulmak
istiyorsaniz Doktor Perlmutter’in sézlerine kulak verin. Bu kitap size beyninize
nasil bakacaginizi ve onu nasil beslemeniz gerektigini anlatan bir kilavuz!”

— Dr. Mark Hyman, Kan Sekeri Diyeti kitabinin yazan

“Bunama ve diger pek ¢ok beyin hastaligs ne kaginilmazdir ne de genetik.
Bu hastaliklar tahil ve geker ydniinden zengin bir beslenme seklinin tercih
edilmesiyle dogrudan baglanulidir. 7zh:! Beyin yalnizca bunu kanitlamakla
kalmiyor, ayni zamanda da size beyninizi veya sevdiklerinizin beynini korumak
i¢in bilmeniz gereken her seyi sunuyor.”

— Dr. Christiane Northrup



Bu kitaptaki yol haritasini takip ederek hastaliklardan kurtulun, kendinizi
daha iyi hissedin, 6miir boyu saglikli ve mutlu yagayn...

“Herkes Tahil Beyin Yagam Plant ni uygulasaydi obezite, diyabet, kanser,
bunama, eklem iltihab1 gibi rahatsizliklarda ciddi bir diisiis yasanirdi. Kisacas
diinya daha iyi bir yer olurdu.”

PROF. DR. DALE BREDESEN

“Unlii nérolog Dr. Perlmutter, yillardir bagirsak-beyin iliskisine énciilitk eden
isimlerden biri. Tah:l Beyin Yagam Plans'nda klinik uzmanligini ve son bilimsel
gelismelerin igyiiziinii bir araya getirerek beyin sagligina kavugmak icin etkili
bir regete sunuyor.”

PROE. DR. DAVID S. LUDWIG

“Bilimsel kanitlara dayanarak hazirlanan Tah:l Beyin Yasam Plans, saghginiza
kavugup 6miir boyu mutlu bir yasam siirmenize yardim edecek bir programin
yol haritasini igeriyor.”

MELISSA HARTWIG

“Tahil Beyin Yasam Plan: en iyi sekilde gériinmenize, hissetmenize ve kaliteli
bir yagam siirmenize yardimci olabilmek iin bir araya getirilmis yaklagik 35
yillik klinik uygulama ve aragtirmanin eseri.”

ROBB WOLF

“Eger saglikh bir yasgama kavugmak, iyi hissetmek, beyninizin performansini
arurmak, hayati sevmek ve dolu dolu yagamak istiyorsaniz bir plana ihtiyaciniz
var. Ite o plan bu kitapta...”

DR. MARK HYMAN
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