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Yaglanan Kalp
Aging Heart

OZET Yaglanmak 6niine gegilemeyen bir olgudur. Hastaliktan bagimsiz ve saglikla bir yaglanma
stirecini gergeklestirebilmek icin, yasla beraber ortaya ¢ikan fizyolojik olaylarin iyi anlagilabilme-
si gerekir. Hastaliklarin siklikla eglik ettigi bu donemde, tedavi stratejilerinin gelistirilmesi ve do-
layisiyla hayat kalitesinin arttirilmasi saglanabilir. Giincel bilgiler 1si§inda, yaslanmanin
kardiyovaskiiler sistem tizerindeki dogal etkileri olabildigince 6zet olarak sunulmaya c¢alistlmastir.
Kalp ve dolagim sistemi iki ayr1 baglik altinda, yapisal ve hiicresel degisiklikler de yine iki alt bag-
likta incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Yaglanma; kalp

ABSTRACT Aging is an inevitable process. Understanding physiologic events is essential to address
a disease free and healthy aging. Success can be achieved in developing new therapy modalities and
enhancing quality of life in the existence of a diseae which is mostly seen in that age group. We the-
refore tried to figure out natural effects of aging as a summary with recent data avaliable on cardi-
ovascular system. Heart and circulatory system are divided into two categories as well as structural
and cellular changes in order to clarify the subject.

Key Words: Aging; heart

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2008;28(Suppl):S38-543

I YASLANMANIN KALP UZERINE OLAN ETKILERI

elsefi anlamda, yaslanmak, hayatta kalabilmek i¢in giderek azalan yetenege

sahip olmak demektir. Oniine gecilemeyen bu siire¢ esnasinda tiim organiz-

malarda olusan metabolik degisiklikler hemen hemen ortak olmasina ragmen,
insanin da iginde bulundugu yiiksek siniftaki canlilardaki metabolik degisimlerin
yaninda biligsel farkliliklarda goze garpar. Uyku diizeni bozukluklarindan deman-
sa kadar genis bir yelpazede gelisen olumsuz degisiklikler, biligsel farkliliklar ara-
sinda sayilabilir. Her canl i¢in ortak olan organizmal yaslanma, atrofi, distrofi, 6dem
gelismesi, elastisite kaybi, demyelinizasyon, mutasyon ve neoplasm gelisimini ige-
rir.! Bu fizyopatolojik olaylar sonrasinda viicutta ortaya ¢ikan durum genel olarak,
fiziki performansta diisiis, kas karakteristiklerinde degisim (sarkopeni ),viicut kom-
pozisyonunda degisiklikler, metabolik ve hormonal bozukluklardir.?

Yaslanma, kalp ve damar hastaliklar1 i¢in major bir risk faktoridir. Kalp has-
taliklar1 ve inme siklig1, 65 yasindan sonra hizla artmakta ve 65 ile 74 yaslari ara-
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sindaki olimlerin %40’ 1indan sorumlu tutulmaktadir.3*
85 yasin {istiinde ise tiim o6liimlerin %601 ayni sebepten
meydana gelmektedir.’> Mortalitenin haricinde, kalp ve
damar hastaliklarinin ortaya ¢ikardig: diger sorunlar ve
tedavi masraflari, tilkelerin saglik giderlerini 6nemli 61-
ctide arttirmaktadir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin yasla
olan ilgisini iyi anlamak i¢in, yasin kalp ve damar siste-
mi {izerinde hastalik olmaksizin yarattig1 degisiklikleri
anlamak gerekir. Son 30 yilda, hastaliktan bagimsiz ola-
rak meydana gelen degisikliklerin agiklanmas tizerine
yapilan c¢alismalar, gerek yaslilarin hastaliktan uzak bir
hayat stirmelerini saglamak adina giincel receteler sun-
mus, gerekse hastalik durumlarinda tedavi bagarisini
yiikseltici rol oynamiglardir.

Mitolojik devirlerden giiniimiize degin kalbin 6ne-
mi hi¢ degismemigtir. Giinde ortalama 100.000 kez, or-
talama bir 6miir boyunca 2.5 milyar kez kasilan bu
organ, uyuma esnasinda bile, bacak kaslarin kogma es-
nasinda gosterdikleri performansin, iki katina denk ge-
len giici harcamaktadar.® Giig ve bir o kadar da karmagik
gorevi yerine getiren kalp, ¢evreden ve diger organlar-
dan gelen uyarilarla siirekli iletigsim halindedir. Dolasim
sistemi, bu iletisimin sonuglarinin yansidig: ilk organ-
dir.

Kalp hiz, kontraktilite, pre-load, after-load, koro-
ner kan akimi ve santral sinir sistemi kaynakli noérot-
ransmiterler, kardiyak performans: etkileyen baslica
faktorlerdir.” Yaglanmayla birlikte meydana gelen degi-
siklikler, kardiyak performansla ilgili yukarida sayilan
tiim etkenleri ayr1 ayr1 ya da ¢ogunlukla biitiiniiyle etki-
lemektedir. Bu olumsuz etkilesim, direk ya da dolayh
yoldan meydana gelebilmektedir.® Ortaya ¢ikan bu
olumsuz etkilesimle basa ¢ikabilmek i¢in kalp ve damar
sistemi bir takim yapisal konfigiirasyonlara ugrar ve ye-
terli kardiyak debiyi saglayabilir. Yapisal degisimlerin
bir sonucu olarak fizyolojik cevaplar da kompanzasyona
gider.® Kalp ve damar sisteminin yaglhilikla beraber ugra-
dig1 degisiklikler bagliklar altinda 6zetlenebilir.

YAPISAL DEGISIKLIKLER

1-) Sol ventrikiil ve atrium : Manyetik rezonans go-
riinttileme ve 3 boyutlu ekokardiyografi ¢alismalarinin
saglikl bireylerde ortaya ¢ikardig: sonug, yasla birlikte
sol ventrikiiliin duvarinin kalinlagmasidir. Bu biiyiime
bir patolojik siire¢ degil, gergekte bir adaptasyon olay1-
dir. Sertlesen ve elastikiyetini yitiren arterlere kars1 ¢a-
lisan sol ventrikiil artmis after-loada kars1 hipertrofiye
gitmektedir.>!? Sol ventrikiil hipertrofisi, end-diastolik
basincin artmasina, atim volumiiniin ve ejeksiyon frak-
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siyonunun %5-10 oraninda yiikselmesine ve ug organ
perfiizyonun saglanmasina yardime: olmaktadir.!! Hi-
pertansiyon gibi after-loadu yiikseltici hastaliklar, bu
kompanzasyon mekanizmasinin giderek daha fazla kul-
lanilmasina ve kontrol altina alinmamas1 durumunda
kalp yetmezliginin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir-
lar.

Sol atrium, gerek sol ventrikiil end —diastolik basin-
cin artmasi gerekse kontraktil matriksteki kayip sonucu
biiyiir. Pulmoner venler de olaya istirak ederler. 50 yasin
altindaki saglikli bireylerle bu yasin tizerindeki bireyle-
rin atrial duvarlarinin ve pulmoner venlerinin boyutlari-
nin kargilagtinldigy bir calismada, o6zellikle 70 yas
tizerindeki ¢aliyma grubunda farkin ¢ok belirgin hale gel-
digi gozlenmistir. Bu sonug yashlarda ortaya ¢ikan esan-
siyel atrial aritmilerin ve 6zellikle atriyal fibrilasyonun
etyolojisini kismen agiklayan bir mekanizmadir.!? Atri-
yal fibrilasyon kardiyak debiyi dogrudan etkileyen bir
aritmi olup, debiyi %25 oraninda degistiren ve optimal
organ perfiizyonunu negatif yonde etkileyen patolojidir.
Artan after-load ve degisen debi nedeniyle ug organ per-
fiizyonu degisir ve ilgili organ bozukluklarinin ortaya
¢ikmasina neden olur. Atriyal fibrilasyonun dogasi gere-
gi ortaya ¢ikan staz sonucu, sol atriyumda meydana gelen
mikro veya makro trombiisler arteriyel dolagima gecerek
organlarin arterlerinde tikaglar olusturup perfiizyonu bu
mekanizma ile de etkileyebilmektedir.

2-) Pre-load: Mitral kapagin ge¢ kapanmas: yaslh-
likla gézlenen bir olgudur.’® Dolayisiyla ventrikiilin da-
ha gec¢ bir siirede dolmasi s6z konusudur. Erken diastolik
dolma, yaslandik¢a daha uzun siirer. Sol ventrikiiliin end
diastolik voliimiiniin sabit kaldig1 ve kardiyak debinin
degismedigi gz ontine alindiginda, ge¢ diastolik dolma
evresinin ve atriyal kontraksiyonunun daha hizli olma-
st ile kompanzasyonun saglandig1 gosterilmigtir.!! Atriyal
kontraksiyonun da genglere oranla daha gii¢lii olduguna
dair kanitlar vardir."

Pre-loadu etkileyen ikincil faktor, total viicut sivi-
siin azalmasidir. Viicut sivisinin azalmast ile ilgili hor-
monal degisikliklerin (6zellikle Anti-Diiiretik Hormon)
baslica sebebi, ¢izgili kaslarda performans diigmesine
bagl sentezin azalmas: ve kisaca reaksiyonlar i¢in siv1
ihtiyacinin azalmasidir. Yag kitle indeksinin yiikselme-
siyle birlikte depo yag miktar artar ve protein sentezinin
enzimatik aktivasyonu azalir."” Adrenal kokenli steroid
hormonlar da bu siirecte azalan cevap nedeniyle etkili-
dir.

3-) Dinlenme esnasinda kardiyak fonksiyonlar: i1k
bakista genclerle yashlar arasinda belirgin bir fark olma-
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dig diisiiniilebilir ancak 6zellikle kalp hizina bakildigin-
da yaslhilarda kalp hizinin daha diisiik oldugu goriilir.
Kalp hiz1 farkinin ortaya ¢ikmasinda iki faktor rol oy-
nar. Birincisi santral sinir sisteminden iletilen uyarilar-
daki azalmadir. Adrenalin ve benzeri hormonlarin hem
iiretiminde hem de ug organlarinin cevabinda azalma
vardir. Tkinci faktér sino-atriyal diigiimde yasla beraber
gelisen fibréz yapilanma ve yag depolanmasidir.'

Yasla beraber ortaya ¢ikan bu durumun kompan-
zasyonu i¢in kalp, Frank-Starling kanunun ortaya koy-
dugu gercegi kullanir. Kalbe donen kan miktar1 azalmig
kalp hiziyla beraber artar ve artan end diastolik voliim
debiyi ihtiya¢ diizeyinde tutar.?

4-) Efor esnasinda kardiyak fonksiyonlar: 20 yagin-
dan 80 yasina kadar olan yas araliginda egzersiz kapasi-
tesi giderek azalir ve bu oran %50’ye kadar diiser.
Diismenin en 6nemli sebebi efor nedeniyle yiikselmesi
gereken kalp hizinin yaghlarda genclere oranla daha dii-
stik kalmasidir. Genglerde yiiksek eforda kalp hizi mak-
simum 190-200/dk’ya kadar c¢ikabilirken, 80 yas
grubunda kalp hizi ortalama 145/dk’ya kadar yiiksele-
bilmektedir.'

Bir baska degisiklik ise kardiyovaskiiler rezervin
yasla beraber azalmasidir. Geng bir insanda dinlenme es-
nasindaki debinin yaklasik 3.5 katina ulasabilen efor de-
bisi olabilirken, yaglhlarda bu iki katin1 gegmez.'¢

Bu iki major degisikligin en 6nemli sebebi, daha 6n-
ceki bagliklar altinda incelenen sol ventrikiil end-dias-
tolik basincinin yiiksek olmasi ve ileti yollarinin
sempatik stimiilasyona daha az cevap vermesidir.?

Kalbin bu degisiklige kars: gelistirdigi cevap ise kar-
diyomegalidir ve belirli bir esik degere kadar kompan-
zasyonu saglar.

5-) Santral sinir sitemi ve norotransmiterler: Her-
hangi bir uyariya kars: santral sinir siteminin sempatik
desarj1 karsisinda kalbin cevabi azalmaktadir. Bu durum
norotransmiter tretiminin azalmasiyla agiklanmaya ca-
Lisilmig ancak bu hipotezin yeterli olmadig: konusunda
yaymnlar da yapilmigtir.!”” Lakatta’nin oncilik ettigi go-
riise gore sempatik aktivasyonun azalmasi, myositlerde-
ki B adrenerjik reseptor sayisinda azalma ile
agiklanabilir.!” Bir bagka goriise gore de B adrenerjik re-
septor sayisindaki azalmanin biiyitk miktarda olmadig,
aksine bu hiicrelerin sempatik hormonlara karg
“yiiksek afinite durumunun” azalmasindan kaynaklan-
dig1 yoéniindedir.'

Uretiminden, hiicre cevab 6zelliklerine kadar olan
cevapsizlik genis bir arastirici grubunun ilgisini ¢ekme-
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ye devam etmektedir. Aydinlanan her noktanin, yash-
larda gelisen kalp yetmezliginin teshis ve tedavisini iyi-
lestirecek 6nemli ipuglar: tasidig: gergektir.

HUCRESEL DEGISIKLIKLER

Yukarida anlatilan yapisal degisimlerin muhatabi myo-
sittir. Degisen kosullarin hiicre i¢cinde de degisiklikler
yaratmasi kaginilmazdir. Yaglanmayla beraber bir¢ok bi-
yokimyasal ve fizyolojik degisiklikler yapisal degisimle-
re eslik ederler.

1-) Kalsiyum Pompast: Sitozolik kalsiyum gegisin-
de bir gecikme olmaktadir. Bunun sonucu olarak sarko-
plazmik retikulumdan salinan kalsiyum myofibrillere
daha gec baglanmakta, diastole gegerken de sarkoplaz-
mik retikuluma daha ge¢ donmektedir. Kontraksiyon ve
relaksasyon asamalarinda ard: ardina gelen bir gecikme
ortaya ¢ikar. Patolojik siirecin neden meydana geldigi
aydinlatilmas: gereken bir konudur. Nispeten giiclii bir
hipoteze gore sarkoplazmik retikulumda ve miyofibril-
lerde kalsiyum pompa proteinlerinin genlerdeki akti-
vasyonun bir sonucu olarak azalmasi bu durumu
yaratmaktadir.!® Relaksasyonun tam saglanamamasindan
dolay1 sol ventrikiil end-diastolik basing yiiksekligi mey-
dana gelir.

Kalsiyumun gecikmis baglanmasindan kaynaklanan
ikinci anormal bir durum ise aritmidir. Spontan kalsi-
yum osilasyonlar: her yasta ve durumda goriilebilir. An-
cak yash myositler osilasyonlara daha yatkindir ve
fibrilasyon esigi daha dugiiktiir.”” Altinda yatan hadise
hentiz aydinlatilamamastir.

2-) Aksiyon Potansiyeli: Aksiyon potansiyeli yasla
birlikte uzamaktadir. Aksiyon potansiyelinde yer alan
proteinlerin hem aktivitesinde hem de sayisindaki dii-
slis, bu uzamaya neden olmaktadir. Uzamanin dogal so-
nucu kalsiyum gecisi artmakta daha wuzun bir
kontraksiyon siireci meydana gelmektedir. Uzamis aksi-
yon potansiyeli sarkoplazmik retikulumda ve myofibril-
lerde yer alan kalsiyum pompa proteinlerinin azaldig:
bir durumda miyosit i¢in bir avantaj dogurur. Boylece
miyosit membrani daha uzun siire agik kalacak ve daha
¢ok kalsiyum hiicre i¢ine girecektir ve kontraksiyon i¢in
ortamda daha ¢ok kalsiyum bulunacaktir. Yavas kalp
hizlarinda bu bir avantajdir ancak, kalp hizinin yiiksel-
mesi gerektigi durumlarda bu avantaj dezavantaja donii-
secektir. Kalp hizi limitleri diisecek ve efor kapasitesinde
azalma olacaktir.?

3-) Kontraktil proteinler: Aktin ve miyozinin kont-
raksiyon esnasinda olusturdugu c¢apraz kopriilerde de
degisim olmaktadir. Capraz kopriiniin miyozin agir zin-
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ciri bu degisiklikten etkilenen en énemli komponenti-
dir. Miyozin agir zinciri, alfa ve beta alt zincirlerinden
olusur. Hayvanlarda yapilan deneysel ¢alismalar, alfa mi-
yozin agir zincirinin yagla birlikte azaldigini, beta agir
zincirinin ise arttigini gostermistir. Net sonug kontrak-
siyon hizinin azalmasidir. Agir zincir komponentindeki
degisikliklerinin sorumlusu ilgili genin transkripsiyonu
ile ilgilidir. Fotal dolasim donemindeki seviyeye dondii-
gl gosterilmigtir.”! Kontraksiyon hizinin azalmasi daha
az enerji gerektiren bir durum oldugu igin, yash miyo-
zitlerde hiicre lehine gelisen bir kompanzasyon meka-
nizmasidir.

4-) Serbest Radikal Hasar1: Miyozitte serbest radikal
iiretimi ¢ogunlukla mitokondride ve hiicre membranin-
da gerceklesir. Mitokondrinin yaglanmast ile birlikte da-
ha fazla serbest radikal {iretimi meydana gelmektedir.
Serbest radikal {iretiminin artmas: oksidatif fosforilasyo-
nun azalmas: ve iskemik hasara karg1 mitokondrinin ye-
terli calisgamamasi ile agiklanmaktadir.?

5-) Apoptozis: Programlanmus hiicre 6liimii yaglan-
dikga artan bir prosediirdiir. Yash ratlarda yapilan bir ¢al-
1smada apoptozisi indiikleyen mitokondrial bir protein
olan sitokrom c seviyesinin daha yiiksek oldugu goste-
rilmigtir.”® Ayrica kardiyak gerilme olarak tarif edilen
ayr1 bir mekanizmanin ortaya ¢ikmasiyla salinan biiyii-
me hormonun da apoptozisi indiikledigi diistiniilmiistiir.
Miyositler birbirlerine ¢ok siki sekilde yapisan hiicre-
lerdir. Herhangi bir miyositin 6liimii durumunda kom-
su miyosit gerilir ve boslugu kapamaya ¢alisir. Miyosit
gerildik¢e biiylime hormonu, noradrenalin ve anjiyo-
tensin gibi hormonlar salgilamaya baglar. Bu hormonla-
rin da apoptozis izerinde etkili oldugu gosterilmistir.?

6-) Nitrik Oksit: Kritik zamanlarda nitrik oksidin de
ventrikiiliin kontraksiyonunda rol oynadigi kamtlanmustir.
Sitozolde nitrik oksit sentaz enziminin arttig1, bu enzim
aktivasyonuyla sarkoplazmik retikulumda kalsiyumun da-
ha kolay serbestlestigi sonucuna varilmistir. Yash hiicre-

lerde bu enzimin aktivitesinde azalma vardir.?*

Nitrik oksit arteriyel sistem tizerinde vazodilator
etkilir. Yaglanmayla birlikte endotel tizerinden salinan
bu mediyatériin azalmas: da arter duvarinin elastikiye-
tini azaltti§1 ve damar duvarinin kalinlagtig1 bilinmek-
tedir.> Bu bilgi hipertansiyon mekanizmalarindan birini
olusturmaktadir.

I ARTERLER VE YASLILIK

“Bir adam arterlerinin yas1 kadar yashdir” sozii glinii-
miizden yaklagik 400 y1l 6nce sdylenmesine ragmen tam
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anlamiyla gercegi yansitmaktadir. Clinkii yaslandik¢a
karsimiza ¢ikan hipertansiyon ve ateroskleroz gibi has-
taliklar, bu hastalarin sagkalim siirelerini biiyiik 6l¢iide
belirlemekte, uygun tedavi yaklasimlariyla hastaliklarin
kontrol altina alinmas yiiz giildiiriicii sonuglara yol ag-
maktadir. Bazi organik ve genetik 6zellikler disinda se-
bebi agiklanamayan dolasim hastaliklar1 diginda
yaslanmanin dogas geregi kalpte oldugu gibi dolagim sis-
teminde de bariz degisiklikler meydana gelmektedir. Bu
degisikliklerin sonunda ortaya ¢ikan tablo arter duvari-
nin impedansinin azalmasidir.

1-) Baroreseptor cevap: Karotisler etrafinda yer alan
baroreseptorler de kalpteki ileti sistemine benzer sekil-
de fibrozis ve yag hiicresi birikiminden dolay1 cevapsiz-
Iik meydana gelmektedir. Etkilere karsi gelismesi
beklenen kalp hizi varyasyonlar: da bu durumdan olum-
suz olarak etkilenmektedir.?

2-) Pulsatil Akima Direng: Biiyiik arterlerin diren-
ci yasla birlikte arttikca diastolik kan basinc: diigmekte-
dir. Nabiz basincindaki 60 mmHg den biiyiik bir disis,
arter duvarindaki hasarin ciddi oldugunu gosteren bir
parametredir. Ayrica bu fark, inme ve koroner sendrom-
lar i¢in bir risk faktoriidiir.” Aort kapagini ve direk ola-
rak aortayi ilgilendiren patolojilerin de (Aort yetmezligi,
aort anevrizmasi vb.) etyolojilerinde direk rol oynadi-
g1 bilinmektedir.?

3-) Arterioller ve anjiyogenez: Periferik vaskiiler
rezistans regiilasyonu ¢ogunlukla arterioller tarafindan
saglanir. Arterioller de gozlenen elastikiyet kayb1 ve
azalmig nitrik oksit salinimi hipertansiyon olmaksizin da
periferik vaskiiler rezistans: belirli bir limite kadar etki-
liyebilmektedir. Ancak hipertansiyonun ileri yaslardaki
insanlara ¢ogunlukla eslik etmesi, periferik vaskiiler re-
zistans: daha hizli ve daha kolay etkileyebilen bir para-
metre haline getirmektedir.?

Yasla birlikte, mediada yer alan bazi diiz kas hiic-
relerinin kayb: goriiliir. Geriye kalan hiicreler bityii-
yerek bogluklarin yerini alirlar. Bu biytime
sonrasinda, media tabakasinda elastin ile kollajen se-
viyeleri arasindaki dengeyi bozan, matriks proteinle-
rinin dretiminde anormal artig izlenir. Kollajen
iiretiminin artmasi, glukoz molekiillerinin bu yapiya
baglanmasina neden olur ve artmis glikasyon son
iirtinleri (AGES) ad1 verilen ¢apraz baglarin ortaya ¢ik-
masina, mediada kahverengi renk degisikligine ve elas-
tikiyetinin azalmasina neden olur. Elastin ise kalsiyum
yiikiine maruz kalir, gerginlesir ve riiptiire olarak, yi-

ne elastikiyet kayb: yaratir.*°
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Matriks metaloproteaz 2 (MMP2), anjiyotensin II
ile aktive edilen bir enzimdir. Bir ¢ok fonksiyonu bilin-
memekle beraberi intimayla media arasindaki bazal
membrani destriikte eden ozellikleri gosterilebilmistir.
MMP2 anjiyotensin II birlikteligi ayrica, transformin,
trombosit kokenli ya da vaskiiler endoteliyal biiyiime
faktorleri gibi diger biiytime faktorlerinin aktivasyo-
nunda da rol alirlar. Transforming biiytime faktori, kol-
lajen dretimini ve hiicre biiylimesini stimiile ederek
fibroz dokularin gelismesine ve intimanin kalinlagmasi-
na neden olur. Trombosit kokenli ve vaskiiler endoteli-
yal kokenli biiytime faktorleri, diiz kas hiicrelerinin
mediadan intimaya go¢iint indiikler. Bu olay, anjiyoge-
nezi arttiran bir siirectir. Daha kiiciik arterlerde, yaslan-
mayla birlikte bu iki bitytime faktoriiniin seviyesinde bir
diisiis izlenir. Kisaca endotelden neoanjiyogenez i¢in ge-
rekli bitytime faktérlerinin iiretiminde azalma olur.3*
Tim bunlara ek olarak endoteliyal progenitér hiicreler-
de de yasla ilgisi olan bir azalma izlenmektedir. Endote-
liyal progenitér hiicreler, endoteliyal hiicrelere
doniiserek yeni damar olusumunu ya da hasarli olanlarin
tamirini gerceklestirir. Progenitor hiicreler azaldik¢a an-
jiyogenezisin daha az gergeklestigi barizdir.®? Gen veya
kok hiicre galigmalari, anjiyogenezisin bu 6zellikleri kul-
lanilarak tedavi yontemi haline getirilmeye ¢aligilmak-
tadir. Ancak giivenligi ve etkinligi hala tartismali bir
konudur.

4-) Nitrik oksit: Yaglanan endoteliyal hiicrelerde
nitrik oksit tiretimi azalmaktadir. L-arjinin ve nitrik ok-
sit sentaz enzimi bu azalmadan sorumlu gozitkmektedir.
Ek olarak, kalp hastaliklarinda ortaya ¢ikan veya yiiksek
risk profilli grupta daha yiiksek seviyelerde seyrettigi bi-
linen asimetrik dimetilarjinin (ADMA) adli degisime ug-
ramig bir amino asit, L-arjininden nitrik oksit iiretimini
bloke eder.

Yeterli miktarda nitrik oksit tiretimi gerceklesse bi-
le, oksijen serbest radikalleri nitrik oksiti ortamda tiiket-
mektedir. Bu gercekler nedeniyle bazi arastiricilar,
endoteliyal nitrik oksit seviyelerindeki bu disiikliigiin,

YASLANAN KALP

arteriyal yaslanmanin, aterosklerozun ve hipertansiyo-
nun erken bulgusu oldugunu diginmektedirler.®

Yashilikla birlikte anjiyotensin II'nin seviyelerinde
bir artis izlenmektedir. Anjiyotensin II, nitrik oksit {ire-
timini azaltan, serbest radikal iiretimini de arttiran, do-
layisiyla damar inflamasyonunda rol oynayan
ozellikleriyle dikkati cekmektedir. Kan basinci iizerine
olan etkileri iyi bilinen bir faktordiir. Serbest radikalle-
rin intimadaki endoteliyal hiicrelerin ve mediadaki diiz
kas hiicrelerinin membranlarina ve DNA’larina da sal-
dirdig: bilinmektedir. Bu durum apoptozise neden olur

ve ateroskleroz gelisiminde rol oynar.*

0 SONUG

Modern tedavi yontemleri ve teknikleriyle tiim diinya-
da ortalama Omiir yiikselmistir ve yiikselmeye devam
edecektir. Ancak artan ortalama yasla birlikte, ortaya ¢1-
kan hastaliklar degismemekte, hatta daha karmagik bir
hale gelmektedir. Tiim organlarin ve sistemlerin i¢inde
yer aldig: patolojik siiregler, yashilarda hayat kalitesini
diisiiren 6nemli bir faktor haline gelmistir. 65 yas tize-
rindeki insanlarin, tedavi stireleri ve dolayisiyla masraf-
lar1 daha geng hastalarinkiyle kargilastirildiginda 3 kata
kadar ¢ikmaktadir.

70 yas ve iizeri hastalarda mortalite sebepleri ara-
sinda (mahgerin tg¢ atlis1), kalp hastaliklari, kanser ve se-
rebrovaskiiler hastalik bag1 cekmektedir. Bu hastaliklarin
onlenmesi ve tedavisi ayr1 bir baglik altinda incelenme-
si gereken derin bir konudur.

Bu yas grubu hastalarda 6zellikle kalp hastaliklari-
nin etyolojileri aragtirilirken, yaglanmanin normal degi-
skenlerinin iyi anlagilmasi, bizi olduk¢a aydinlatici
sonuglara gotiirmekle kalmayip tedavi stratejilerinin mo-
difikasyonuna ya da yeni tedavi segeneklerini gelistir-
memize zorlayacaktir. Giiniimiiz anlayiginda ulasmamiz
gereken hedef, kaginilmaz olan yaglanmanin bagarili bir
sekilde idamesinden ibarettir. Hastaliktan ve sakatliktan
koruma, hayata baglanma, yiiksek biligsel ve fiziki duru-
mun saglanmasi bu bagarinin en énemli anahtarlaridir.
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