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LONGEVITY

* Ortalama yasam suresinden daha uzun yasam
* Tibbi olarak; uzun ve saglikli yasam

e TUrkiye’de 2020-22 arasinda doganlarda (TUIK);
* kadin=80
* erkek=74,7
» Su andaki ort. yasam sliresi degil - 88/82 yas (radical life extension)

* Geriatri (yashlardaki hastaliklarin tani ve tedavisi)

» Gerontoloji (butlinclil/fizyolojik, psikolojik ve sosyolojik acidan
yaslanma)

* Gerobilim (hlcresel ve molekiler diizeyde yaslanma ve
korunma/yavaslatma icin yapilabilcekler)



NEDEN YASLANIYORUZ?
Yavaslatmak...Durdurmak...Geri cevirmek?

* Benjamin Button (hatirlayanlar®©)

* Neden Yaslaniyoruz?

* Aubrey de Grey (2002) (Strategies for Engineered Negligible Senescence/7)
* Otin-Lopez (2013-2023); Yaslanma Mekanizmalari (9/12)
» Kopenhag; Yaslanmanin Yeni Mekanizmalari (2022)

e 2030 neden 6nemli....X-Prize



MECHANISMS OF AGING

Aging is predetermined by genetic

DNA & Genetic Theory :
programming.

DNA hasari
Loss of hypothalamic regulation and cell

Neuroendocrine Theo SRS
Y sensitivity to hormones.

Cellular damage by production of

Free Radical Theory metabolic free radicals.

Decline in cell efficiency via loss of lipid
in cell membrane.

Membrane Theory

Telomer kisalmasi, Senesens

Hayflick Limit Theory Limitation of cell division. B
Hiicre olusumu

Mitochondial Decline Theory Dysfunction of mitochondria in cells.

Impairment of protein functions via

Cross-Linking Theory glycosylation

Information theory of Aging (David Sinclair)



AUBESYBEIGHSY 2002

* Hucre kaybi, doku atrofisi

* NUkleer epimutasyonlar (hiicre cekirdeginde
hasarlar)

* Mitokondri degisimleri

* Senescent (0lime meydan okuyan) hiicreler

* Doku katilasmasi (ara madde capraz baglanma)
* Hlcre disi birikimler

* Hlcre ici birikimler

o Cellloss, tssue atrophy

o Nuclear [eotmutattons (only cancer matter)
o Mutant mitochondr

v Deathesistant cels

v Tiste stffenng

v Extracellular agareeates

v Intraceluler ageregates
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e 12 mekanizma

* Tek bir mekanizma
Uzerinden herseyi
aciklamak ve tedavi
sunmak dogru
degil (6r: herseyi
epigenetik ile
aciklamak)

* Birden fazla
mekanizmayi

etkileyen tedavi
(bilene 6duil?)

* Hayat tarzi; UYKU,
BESLENME,
HAREKET, STRES,
SOSYAL OLMA




* Insan barsaginda yasayan mikroorganizmalar
e Bakteri, mantar, virus, protozoa
e 40 trilyon ?!? (insan 35 trilyon)
* Agiz / cilt / solunum / genitolriner
e Ev-sahibi (host) kim? (Bir ben vardir benden iceri...)
 Sindirim, emilim, patojenlere karsi koruma, vitamin (Riboflavin, Biotin, Folik asit, K
vit) sentezi, Aa deriveleri (Triptofan-indol/olumlu, FA/Tirozin-krezol/olumsuz),
Sekonder safra asitleri (izoallo-litokolik asit / Clostiridium ve Enterokoklara karsi
koruyucu), kisa zincirli yag asitleri (butirik, propiyonik, asetik asit)
* Mikrobiyomun bozulmasi/iletisim kopuklugu;
* Kanser
* T2DM
* Kalp-damar hast.
* Ulseratif kolit
* Alzheimer hast.
* QObezite



Barsak mikrobiyomunda sentezlenen Vitaminler

. : bone health & cardiovascular function, B7): energy metabolism & maintaining healthy skin, hair
& nails, (B9): DNA synthesis, repair & cell division, (B2): energy production & metabolism of fats,

drugs & steroids

(Co-pilot)

* Vitaminlerin; kalinbarsak mikrobiyomu tizerine etkileri
* increasing the abundance of presumed commensals (_
carotene),
* increasing or maintaining microbial diversity (_) & richness (-)

* increasing short chain fatty acid production (I)
* increasing the abundance of short chain fatty acid producers (-).

. -, modulate the gut immune response / barrier function, thus, indirectly
influencing gastrointestinal health or the microbiome.

Review Nutrition Research 95 (-) 35-53




* Toplumlar ve insandan insana oldukca farkl

* Mikrobiyom degisir (yasa-cinsiyete gore, gece-glindlize gore sayi ve
hareket)
* Mikrobiyom analizlerinin hassasiyeti?

* Yizyasini gecenlerde mikrobiyom (saglikli yaslananlarda)

. _, _ artmis, mikrobiyomun o kisiye 6zglinligd

korunmus - beslenmede farklilik/ilac yan etkileri!!!

Bakterioides ve Rosebuifia azalmis
Birden fazla saglikir yaslanmay: destekleyici mikrobiyom olabilir - tek bir

mikroorganizmadan mucize bekleme (akkermansia saglikli yaslanmada ok,
Preeklampsi de komp. tetikleyici olabilir)




Longevity odakli c6zim 1
Fekal Mikrobiyata Transfer!

* “Yellow soup for the soul”

* Genc ve saglikli insanlarin barsak icerigini islemden gecirerek, yasli/hastalig
olan insana verilmesi

* Bircok hastalikta calismasi yapilmis ve rutin olmasa da kullanimi var

* FMT; beyin saghgi, bagisik yanitin gliiclendirilmesi, kronik enflamasyonun en
onemli nedenin disbiyozis olarak ortaya konmasinda

e 2022 Sistematik Derleme; 8 ana baslik, 85 hastalik tlrtinde

 FMT destegi ile Melanoma (cilt kanseri) olgularinda, tedaviye yanitin
artmasi (PD-1 etkinligi artisi ile)

 FMT ile farelerde yumurtalik rezervinin artirilmis ve gebelik olasiligi artmis
(inflammatuar ortamin giderilmesi ile)

» "Heterokronik Parabiosis’’ Vampirella Send©



Fekal Mikrobiyata Transferi

(29)
Colorectal Cancer
Bocteroides frogilis-toxin
Fusoboacterium nucleatum
(32)
31)

Rheumatoid Arthritis
Prevotelia copri ¢



Longevity odakli c6zim 2
* Probiyotik, prebiyotik, postbiyotik, sinbiyotik kullanimi

e Laktobasillus plantarum
» Akkermansia muciniphila

» Kalori kisitlamasi (gtinliik alinan kalorinin; %20-50-biyosfer 2 denemesi)

* Yagam suresini uzatan _(dU§Uk kalorili-normal kalorili)

* |if, polifenol, Akdeniz tarzi, glindiz ye-gece yeme, yaglh beslenme barsak mikrobiyom
farkhligini da (diversity) azaltiyor

* Kisa zincirli yag asitleri desteg

* Uykunun zamaninda ve yeterli olmasi, vicut isisinin fizyolojik olarak
degismesi de barsak mikrobiyomunun saglikli ve yeterli farklilikta olmasini
destekler



Pratikte neler yapabiliriz-1

* Nobet-gece vardiyasi calisanlarina, pro-prebiyotik takviye yapilmasi (diurnal
ritmi ve dolayisiyla gis mikrobiyom dengesini-Firmicutes/Bacterioides=1-
korunmasina yardimci)

* Probiyotik takviye; en fazla 3 ay ayni preparat, CFU en az 5 milyar, genital
sis icin Laktobasil, barsak icin farkli tipler

e Hava aydinlik ye, karardiginda yeme (Kronoterapi; gis ritmini korumak icin)

* Bitkisel bazli beslenme hem prebiyotik destegi hem de gis sirkadyen ritim
dizenlenmesi

* Melatonin; uykunun yaninda gis mikrobiyom dizenlenmesi icin de destek
olabilir (6rnegin E.aerogenes hareketliligi-swarming- melatonin ile artiyor)

* "Swarming" hareketi, bakterilerin toplu halde hareket ederek yuzeyleri kaplamasidir. Bu durum Tirkce'de
"koloni hareketi" veya "siru hareketi" olarak ifade edilebilir. Bakteriler arasinda, Pseudomonas aeruginosa ve
Proteus mirabilis gibi bazi tirler, bu tir hareketi gerceklestirirler ve bu, enfeksiyonlarin yayilmasinda énemli
bir rol oynayabilir. (copilot)



Pratikte neler yapabiliriz-2

* Avci-toplayici gibi; beslenme, hareket, uyku ve stres yonetimi
(gunuimtuze gore oldukca az) diurnal ritme ne kadar uygun olursa (ki o
kadar sikici olabilir©) barsak sagligimiz o kadar iyi olabilir. Karar sizin!

* PKOS’da probiyotik+prebiyotik destegi hem sendromun kendisi hem
de gebelikte PE gelisme riskini azaltabilir

* Gebelik oncesi (aslinda her operasyon 6ncesi) dis hekimi kontroli ve
gereken tedavi cok onemli. PE'de Olsenella miktari artmis

* Lactobacillus plantarum takviyesi progeroid farelerde yaslanmayi
yavaslatmis (probiotiklerde bu olsa daha iyi) (Swanson 10b CFU)

e Saglikli yaslanan bireylerde barsak mikrobiyomu kisiye hatta
cinsiyetine ozel (unique) olarak farkli olabiliyor, o yizden daha
belirleyici mikrobiyom analizlerine ihtiyac var



LONGEVITY EGITIMI

www.longevity-degree.teachable.com

LONGEVITY OKULU

YAS GERILETME
SENOLITIKLER
REPRODUKTIF ANTIAGING
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