Sismanligin Kokenleri

Ddnyanin en eski metabolik hastaligi olan sismanlik, 6zellikle gelismis Ulkelerde yasayan
nufusun saglgini tehdit ediyor. Peki ama, kilo vermek, dlsik kalorili yiyecekler ve egzersiz
yapmak bu kadar revactayken nufus neden gittikce sismanliyor? Sismanhgin gelismesi,
kalitimsal, psikolojik, sosyo-ekonomik ve kultirel etmenlerin karmasik etkilesimlerine baglaniyor.
Bireylerin, beslenme bicimleri ve aldiklar besinleri nasil kullandiklar da kendilerine 6zgu
kalitimsal ve cevresel etkenlere badl oldugu icin, sismaniiga yatkinliklar degiskenlik gdésteriyor.
Sismanlik Gzerinde calisan bilim adamlari, hem ekonomik ve psikolojik nedenlerin hem de
birbirleriyle etkilesim icinde olan ¢coklu genlerin bireyi kilo almaya yatkin kildigini disdntyorlar.
Arastirmacilar, sismanliga yatkinliga neden olan genleri de bulmaya calisiyoriar.

Insanlik tarihi boyunca fazla kilo-
lar, saghigin ve refahin simgesi olarak
goriilegelmigtir. Giintimiizdeyse sis-
manlik, diinyanin en varlikli iilkele-
rinde yagayan insanlarin sagliklarini
tehdit eden bir hastalik olarak algilani-
yor. Ozellikle gelismis iilkelerde sis-
manhgm goriilme sikhigr siirekli arti-
yor. Oyle ki, sismanliga bir tiir salgin
hastalik goziiyle bakiliyor.

Onemli bir saghk sorunu olan sis-
manlik, yiiksek tansiyon, kalp ve da-
mar hastaliklar, seker ve safra kesesi
hastaliklariyla yakindan iligkilidir.
Kalp- damar hastaliklariyla iligkisinin
nedeni, bedeninde goreceli olarak
yiiksek oranda yag bulunan insanlarin
kanlarinda, diisiik yogunluktaki yag
proteinleri (Low-Density Lipoprote-
in-LLDL) ve trigiseritlerin de fazla ol-
mast. Bu da, damar duvarinin yapisi-
nin bozulmasina yol agmaktadir. Sis-
manlik, bedenin kolesterol iiretimini-
nin artmasinda da etkili oluyor. Yiik-
sek tansiyon da sigsmanlarda yaygin
olarak goriiliir; kisi kilo alip verdikge,
buna baglh olarak kan basinci da artip
azalir. Sigmanlik, kas ve yag dokularin-
da insiiline direngle de ilgilidir, bu ne-
denle, erken seker hastaligina yol agti-
g1 diisiiniilmektedir. Bu tiir seker has-
talig1, kisi normal kilosuna dondiigiin-
de genellikle kaybolur. Aslinda, kilo
vermek, tiim bu saydigimiz durumla-
rin iyilegmesini saglar.

Peki, neden bazi bireyler kilo al-
maya daha yatkin oluyor? Sigmanliga
yatkinlik, bir¢ok sosyal, davranigsal ve
biyolojik bilesenlerden olusuyor. Bu-
giine degin yapilmig ¢aligmalara gore,
baz1 genlerin sismanliga yol agabilece-
g1 ya da sisman olma olasihigini arttira-

bilecegi biliniyor. Son yillarda, mole-
kiiler biyoloji ve genetik miihendisligi
araclarinin gelismesi, sismanligin biyo-
lojik mekanizmalarinin ve nedenleri-
nin ¢oziilmesi ¢caligmalarini hizlandir-
di. Sismanligin nedenlerini bulmak
icin ¢alisan bilim adamlari, bu hastali-
ga yatkinlifa neden olan genleri bul-
ma sanslart konusunda iyimserler. Bu
tyimserligin nedeni, DNA arastirmala-
rinda kullanilan araglarla yontemlerin
ve insanin gen yapist konusundaki bil-
gilerimizin artmig olmasi. Sigmanliga
neden olan genlerin kugaktan kusaga
nasil aktarildigi konusu, birlikte biiyii-
miis ikizler ve farkli ailelere evlathk
olarak verilmis ikizlerin kullanildig:
aragtirmalarla ele aliniyor. Arastirma-
lar, kalitimin, beden Kkiitlesi ya da yag
orani iizerindeki etkisinin %25’le 40
arasinda degistigini gosteriyor.

Sismanhik Riski

Aragtirmalara gore, sisman insanla-
rin %30’unun anne babalari da kendi-
leri gibi gisman. Ayrica, kisinin anne

Sismanlik genleri iizerine calisan bilim
adamlari, yemek yeme davraniglarimizi,
metabolizmamizi ve fiziksel elkinliklerimi-
zi hangi genlerin, nasil etkiledigini bul-
maya calisiyorlar.

babasi sigmansa, kisinin de gisman ol-
ma riski yiiksek olmasina ragmen, an-
ne babalarin normal kiloda oldugu ai-
lelerde de %25-35 oraninda sigman
cocuklar goriilityor. Kilolu bir bireyin
birinci dereceden akrabalari iginse
risk, niifusun genelinden 2-3 kat daha
fazla.

Bazi insanlar i¢in kilo vermek son-
suz bir savag oldugu halde bir tiirlii
fazla kilolariyla basa ¢ikamazlar. Bazi-
lariysa gorece olarak ne kadar ¢ok ye-
mek yeseler yine de kilo almazlar. Bu
tiirden farkliliklarin kalitimsal etmen-
lere bagh olup olmadigi konusunda
yapilmig bir arastirmada, birinci aga-
mada, siirekli olarak kilo almaya istek-
lendirici bir program uygulandiginda
bireylerin kilo almaya ne kadar yatkin
olduklary; ikinci agsamadaysa, kilo ver-
meyi 6zendirici bir program uygulan-
diginda kilo vermeye ne kadar yatkin
olduklarina bakilmig. Bu farkliliklarin,
deneklerin kalitimsal 6zellilerinin bii-
tiiniine bagimli olup olmadigi da goz
oniine alinmig. Her iki grupta da, tek
yumurta ikizi erkek denekler bulunu-
yormus. Deneklerin belli bir siire bo-
yunca her giin fazladan 1000 kalori al-
malari saglanmig; bu siire i¢inde be-
den agirliklarindaki artuiglar not edil-
mis. Dencklerin bedenlerinin fazla-
dan kalorilerle baga ¢ikma mekaniz-
malarinda farkliliklar oldugu gozlen-
mis. Ikiz ciftleri arasinda bu farklilik-
larin ikizlerin kendi aralarinda oldu-
gundan en az ii¢ kat daha fazla oldugu
goriilmiis. Deneyin ikinci boliimiin-
de, yine tek yumurta ikizlerinden olu-
san bagka bir grupta da, ikizlerin, be-
den yag dokusunun kaybi ve enerji
kullaniminda tepkilerinin birbirine
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cok benzer oldugu goriilmiis. Daha
acikcasi, kaliimsal yapimiz, enerjiyi
nasil kullandigimiza ve nasil kilo aldi-
gimiza etki ediyor.

Yemek yeme davraniglarimizi, me-
tabolizmamizi ve fiziksel etkinlikleri-
mizi hangi genlerin etkiledigi ve bu
giiclerini nasil kullandiklar heniiz ¢o-
ziilmiis degil. Ancak, genetikbilimci-
lerin bazi heyecan verici bulgulari var.
Sismanhigin 1998’in Ekim ayinda ya-
yimlanan gen haritasina gore, insanlar-
da sismanlikla baglantist ya da iligkisi
oldugu saptanan genlerin ve 6teki iga-
retgilerin sayist 200’e yakin. Ornegin,
bu genlerden "obese" olarak adlandiri-
laninin, yag hiicreleri tarafindan iireti-
len bir hormon olan leptinin "plani" ol-
dugu biliniyor. Bu geni miitasyona ug-
ramig fareler, ya leptin iiretmiyor, ya
da, bunu yanlis iireterek ¢ok ¢abuk bir
bi¢imde normal kilolarinin ii¢ katr ki-
loya ¢ikiyorlar. Bunlardan "diabetes"
adlistysa, igtahi azaltarak ve metobo-
lizmay: tersine ¢evirerek leptine tepki
veren bir alict proteini kodluyor. Sim-
di bu genlerin insan miitasyonlar tize-
rinde c¢alisihyor. Ancak, sismanligin
tek bir gene ya da birkag gene bagh
olamayacagi biliniyor. Sismanlik iize-
rinde ¢aligan bilim adamlari, hem eko-
nomik ve psikolojik nedenlerin hem
de birbirleriyle etkilesim iginde olan
coklu genlerin bireyi kilo almaya yat-
kin kildigint diistiniiyorlar.

Peki ama, sigmanligin goriilme
siklig1 neden artiyor? Bugiin bizler, on
yil 6ncesine oranla bile yasam tarzi ve
beslenmenin, saghigimizi nasil etkile-
digi konusunda ¢ok daha fazla bilgi
sahibiyiz. Fakat yine de sismanligin
goriilme orant hem gelismis tilkeler-
de, hem de gelismekte olan iilkelerde
gittikge artiyor. Evrimsel biyolojinin
bu soruya verilecek bir yaniti var.
1962 yilinda, James V. Neel, dogal se-
leksiyonun, uzak atalarimiza, bireyle-
rin bir sonraki kitlikta yasamini siirdii-
rebilmesi i¢in, bol yemek yenilebildigi
donemlerde yag depolamasina yara-
yan "tutumluluk genleri" kazandirdi-
g1 soylemisti. Neel’e gore, goreli
olarak istedigimiz kadar yemek bula-
bildigimiz bugiiniin diinyasinda, bu
uyum mekanizmasi, kolay kilo almak
konusunda bir hassashik yaratiyor.

Bu varsayim, atalari ortagagda iki
gruba ayrnisarak farkli yerlere gocmiis
olan Pima yerlilerini konu alan aras-
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tirmalarla desteklenmis. Bu gruplarin
biri, Arizona’nin giineyine, otekiyse,
Meksika’daki Sierra Madre daglarina
yerlesmis. 1970’11 yillarda Arizona’da-
ki yerlilerin bir¢ogu tarimla ugragma-
y1 birakip diger is kollarinda ¢aligma-
ya baglayarak, giinliik kalori miktari-
nin % 40’mnin yaglardan alindigi Ame-
rikan tarzi bir beslenme tarzini be-
nimsemisler. Giiniimiizde Arizona’da
yasayan Pimalar, sismanhigin en sik
raslandig1 insan toplulugudur. Bu top-
lulugun yarnisinda 35 yasinda seker
hastaligr goriilmekte. Bilim adamlar
sismanligin ¢evresel etkenlerini orta-
ya koymak amaciyla, Arizona’da yasa-
yan Pimalarin kilolarint Meksika’da
yasayan ve hala tarim ve hayvancilik-
la ugrasan uzak akrabalarininkiyle
kargilagtirmiglar. Meksika’daki Pima-
larin, Arizona’daki Pimalardan ortala-
ma olarak 26 kilogram daha hafif,
boylarinin da 2,5 santimetre daha kisa
oldugu saptanmis. Ayrica, Meksikali
Pimalar arasinda seker hastaligina ¢ok
az raslanmig. Uzmanlara gore, Meksi-
ka Pimalan zayif kalirken, Ameri-
ka’da yasayan Pimalar arasinda sis-
manhigin yaygin olmasi, sismanhgin
yalnizca kalitimsal nedenlere bagli ol-
madigin1 gosteriyor. Bu, Neel’in s6-
ziinii ettigl "tutumluluk genleri"nin,
yiiksek enerjili besinlerin bol bulun-
dugu ve ¢alisgma kosullarinin agir ol-
madig1 bir ortamda kendini gosterdigi
anlamina gelebilir. Bu kalitimsal yat-
kinlik, tiim insanlarca ¢esitli diizey-
lerde saklanmis oldugu i¢in, 6niimiiz-
deki 25 yil iginde, yagsam standartlar
yiikselmeyi siirdiirdiik¢e sismanligin

goriilme sikliginin da artacag soyle-
nenler arasinda.

Ancak, televizyon Kkarsisinda ge-
cen saatlerle benzin tiikketiminin, sis-
manligin goriilme sikhigiyla ayni yon-
de artugini gosteren arastirmalar, ko-
nunun biitiin boyutlarini agiklamryor.
Sozgelimi, neden bazi insanlar siirekli
diyet yapmalarina ragmen gisman ka-
lirken, kimileri de hig kilo almadan is-
tedikleri kadar yemek yiyebiliyorlar?
Sismanhigin, oburluk ve hareketsizli-
gin sonucu oldugunu savunan gele-
neksel goriig, bu sorularin yanitini
vermekte yetersiz kaliyor. Sigmanlik
konusunda ¢alisan arastirmacilarin ¢o-
gu, ayni kosullar altinda baskalar za-
yif kalirken, kimi bireylerin kilo alma-
sinin kaliimsal ve biyolojik degisken-
leri konusunda ¢alisiyor. Aragtirmalara
gore sisman bireyler, sabit bir kiloda
kaldiklar1 zaman, kendileriyle aym
oranda kasa, fakat daha az yaga sahip
olan zayif bireylerden daha fazla ye-
mek yeme ihtiyact duymuyorlar.

Biyokimyagerler, yagin neden "ko-
tii" oldugunu da arastirtyorlar. Eninde
sonunda insanlarin kilolarini diizenle-
yen genler bulunacak. Bu isin kolay
boliimii. Daha biiyiik ilerlemeler kay-
detmek i¢in fizyologlarin, biitiin bu
genlerin laboratuvar disinda, yani ger-
¢cek bedenlerde nasil galistigini anla-

mas1 gerekiyor.
Asli Ziilal
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