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SERBEST RADIKALLER VE

YASLANMA ILISKISI

41.1. Giris

Yaslanma, strese cevap verme yeteneginin ve ho-
meostatik dengenin azalmasi ve yasla iligkili hasta-
liklarin gelisme riskinin yiiksek oldugu bir durum
olarak tanimlanabilir. “Serbest radikal yaslanma
teorisi” ilk 6nce 1956da Harman tarafindan tanim-
landiginda, serbest radikallerin makro molekiillerle
reaksiyona girerek yaslanmaya neden olabilecegi
ve bunun sonucunda oksidatif olarak hasar gor-
mits molekiillerin birikimine neden oldugu ileri
strilmigtir. Reaktif oksijen tiirleri (ROS), oksida-
tif hasarin ana nedeni olarak kabul edilse de insan
hayatinin siirdiiriilebilirligi i¢in O, gerektiginden,
ROS olusumu ve oksidasyon islemleri yasamin ay-
rilmaz bir pargasi olmustur. ROS yalnizca endojen
olarak degil, ayn1 zamanda cesitli ¢cevresel etkilere
maruz kalma durumlarinda ekzojen olarak da olus-
maktadir. Bu bolimde genel olarak ROS etkisi ile
olusan oksidatif stresin, DNA, lipidler ve proteinler
gibi makro molekiillerin oksidasyonu yoluyla hasar
verdigi oksitlenmis proteinlerin yaslanmaya bagh
birikimi sonucunda yaglanma siirecine nasil kat-
kida bulunduklar: agiklanmigtir. Ayrica, yaslanma
teorilerini destekleyen maya, bakteri, hiicre kiiltiirii
ve insan hiicrelerinde yapilan modelleme sistemleri
anlatilmistir.

Yaslanma, serbest radikal teorisine ragmen he-
niiz timiyle agiklanamayan, ¢ok yonlii bakis acila-
riyla aydinlatilmaya ihtiya¢ duyulan kompleks bir
olaydir. Serbest radikal teorisine gore kismi olarak
yaslanma hipotezinin kabul gérmesi yaslanma sii-
recinin basit bir sekilde anlatilmasina yardimei ol-
mugstur. Bilindigi gibi oksidanlarin gesitli etkileri
arasinda ozellikle protein oksidasyonu, proteinlerin
en bol bulunan molekiiller olmasi ve organizmadaki
fonksiyonlar1 nedeniyle ¢ok 6nemlidir.

Sermin TETIK

Canli organizmalarda solunum yolu ile alinan
oksijenin Onemi, enerji metabolizmasindaki rolii
nedeniyle biytiktiir. Oksidatif atmosfer, gevresel
stresin en onemli nedenlerinden biri oldugu i¢in
aerob ve anaerob organizmalar yasamak i¢in farkli
yollar gelistirmislerdir. Aerob ve anaeroblar fonksi-
yonel solunumda farkli metabolik yollar kullanir-
larken, aeroblarin oksijen tiirevlerinin toksisitesi
ile baga ¢ikabilmek tizere adaptasyon gosterdikle-
rine inanilmaktadir. Farkl tiirler arasinda benzer
metabolik yollar olsa da, reaktif oksijen tiirlerinin
olusum hiziyla metabolik potansiyelin ters orantili
oldugu goriilmektedir. “Biiytik Oksidasyon Olay1”
olarak adlandirilan ve giiniimiizden 1,9 - 2,7 mil-
yar y1l arasinda gerceklesen fotosistem sirasinda ok-
sijenin atmosferik degeri ytikseldigi i¢cin bu andan
itibaren anaerob organizmalar molekiiler oksijene
duyarl: hale gelmisler. Bu durumda aerobik solunu-
mun da gelisimini siirdiirmesinin nedeni oksijenin
hiicreye girebilmek i¢in membranlardan difiize ol-
mas1 ve proteinlerin yiiksek oksijen konsantrasyon-
larina adaptasyonun sinyallerini vermesidir.

Insanlarda yaslanma stirecini incelemek, insan
yasamuini etkileyen diyet, gevre, hastaliklar ve yasam
kosullar1 gibi cesitli faktorler nedeniyle oldukga
zordur. Bu ise yaslanma siirecinin temel mekaniz-
malarini ve altta yatan siiregleri bulmay1 zorlastir-
maktadir. Okside proteinlerin yasa bagli birikmesi-
ne neden olan mekanizmalar1 agiklayabilmek i¢in
cesitli modeller gelistirilmektedir. Protein oksidas-
yon kinetigini, protein birikimini ve protein furn
overini Ol¢mek icin hiicre ve organizma modelleri
kullanilmaktadir.

Protein oksidasyon tirtinleri, tiirlerin gesitliligi-
ne gore farkli 6zelliklere sahip olmaktadir. Bu ytiz-
den tiir farkliligina gore izlenen sonuglar tizerinden
gelistirilecek yaklagimlar 6nem kazanmaktadir.
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