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nedeni vardir. Alzheimer tim demans vakalarin
%60 ila %70’ini olusturur.
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Alzheimer’in sik gorilen erken belirtileri arasinda kisa
sureli hafiza kayby, ilgisizlik ve moral bozuklugu yer ali-
yor ancak bu belirtiler genellikle normal yaslanmanin
da bir parcast olarak disuntldiginden Alzheimer i¢in
erken teshis hayli zor. Doktorlar Alzheimer’da tibbi mua-
yene, aile oykusi ve bilissel testler temelinde teshis koy-
maya calistyor, diger demans tirlerini elemek icin ise
beyin gorintiilleme yontemlerini kullaniyor. Alzheimer
hastalarinin bliytik cogunluguna 65 yasindan sonra tes-
his konuyor ancak semptomlarin ortaya ¢itkmasindan 15
ila 20 y1l Once beyinde amiloid beta protein plaklarinin
birikmeye baslamast gindemdeki tartismalardan biri.
Tim umutlar ise kisinin 6limuinden ve kapsamli beyin
hasart olusmadan 6nce Alzheimer olup olmadigunt be-
lirleyebilecek kesin teshis yontemlerinin gelistirilmesi.



Alzheimer’a Giden Asamalar

Mevcut arastirmalara gore Alzheimer hastaliginin Ug
asamast var. Belirtiler ortaya ¢tkmadan onceki preklinik
asama, Alzheimer hastaligt nedeniyle hafif bilissel bozul-
manin basladigt hafif kognitif bozukluk ve Alzheimer
hastaligt nedeniyle bunama.

Preklinik asamadaki Alzheimer ile ilgili arastirmalar de-
vam ediyor. Clinki hentiz hafiza kaybt gibi semptomla-
rin olmadigt bu erken evrede, bireylerin beyninde, be-
yin omurilik sivisinda ve kanda Alzheimer hastaliginin
en erken belirtilerini gosteren biyobelirteclerin tespiti
erken teshis icin ¢ok Onemli. YurGtilen calismalarla
Alzheimer’in yol actigt beyin dedisikliklerinin bazilarint
erken evrede tamimlamak icin yontemler arastirilsa da
bu yontemlerin hastanelerde ve diger klinik ortamlarda
yaygun olarak kullanilmadan 6nce dogrulugunun ve gu-
venirliginin test edilmesi icin de ayrica ek arastirmalara
gerek duyuluyor.

Alzheimer’a baglt hafif kognitif bozukluk yasayan Kkisiler-
de beyin degisimini gosteren biyolojik kanitlara (Ornegin,
yuksek seviyede amiloid beta proteinlerine) rastlamak
mumkun. Bilissel gerileme yaslarina gore beklenenden
daha fazla olsa da bu asamada bireylerin gunlik aktivi-
telerini onemli oOl¢tide engellemiyor. Disinme kabiliye-
tindeki degisiklikler aile Uiyeleri ve arkadaslar igin fark
edilebilir olsa da baskalart bunlar fark edemiyor. Altmis
bes yas ve tizeri Kisilerin yaklasik %15 ila 20’si herhangi
bir nedenden dolay hafif kognitif bozukluga sahip ve bu
kisilerin Alzheimer olma ihtimali hafif kognitif bozuklu-
Jgu olmayan insanlardan daha ytiksek.

Hafiza

Normal yasa bagl hafiza kaybi Alzheimer’da Hafizadaki Degisiklikler

Alzheimer belirtileri olmadan
beyinde degisiklikler baslayabilir
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Alzheimer hastaligina baglit demans, hafizada gozle goru-
lir derecede zayiflama ve davranissal degdisiklikler gibi be-
lirtiler ile karakterize. Bu belirtiler beyindeki degdisiklikler-
le beraber kisinin gtinlik yasantisint etkilemeye basliyor.

Alzheimer demanst olan bireyler, yillar icinde degisen
bircok semptom yasiyor. Bu semptomlar, beynin farkl
bolimlerinde sinir hiicrelerine verilen zararin derecesini
yansttiyor. Alzheimer hastaligina bagli demans semptom-
larimin hafif, orta ve siddetli dereceler arasinda seyretme
hiztise kisiden Kkisiye degisiyor. Alzheimer demansinin ha-
fif asamasinda, cogu insan bircok alanda bagumsiz olarak
hareket edebilse de bazi faaliyetler i¢in yarduma ihtiyag
duyabiliyor. En uzun asama olan orta siddetteki asama-
da Kkisiler glinliik yasam aktiviteleri de dahil olmak tizere
rutin gorevleri uygulamada zorluklar yasayabiliyor, kisilik
ve davranis dedisiklikleri goriilmeye baslantyor. Alzhei-
mer demansinin siddetli asamasinda, bireyler giinlik ya-
sam aktiviteleri konusunda yardima ihtiya¢ duyuyor ve
24 saat bakum gerektiren durumlar ortaya ¢ikabiliyor. Bey-
nin hareketten sorumlu alanlart zarar gordigu i¢in birey-
ler yataga bagli hale geliyor. Yataga bagl olmalart hastala-
1 kan pthtilary, cilt enfeksiyonlart ve sepsis gibi kosullara
karst savunmasiz hale getiriyor, bu da organ yetmezligi ile
sonuclanabilecek viicut capinda yangyt tetikliyor. Beynin
yutmayt kontrol eden bolgelerinin zarar gormesi yemeyi
ve i¢cmeyi zorlastirtyor. Bu, besin parcalarinin yemek bo-
rusu yerine nefes borusuna kagmasina neden olabiliyor.
Besin parcaciklart akcigerlerde biriktiginde ise Alzheimer
hastast bir¢cok bireyin 6limiine neden olan aspirasyon za-
turresi denilen akciger enfeksiyonu ortaya ¢ikiyor.
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Alzheimer’da Klinik Asamalar

lzheimer hastaligt genellikle 60-65 yas ve tlze-

rinde goruliyor. Vakalarin %1’ini ise 60 yasin-

dan Once Alzheimer olan Kisiler olusturuyor.
Bu kisiler Alzheimer geninin bir normal kopyasini, bir
de mutasyona ugramis kopyasint tastyor. Diger yandan
amiloid 6ncu protein genini tastyan Down sendromlu
bireylerde de (21’inci kromozomun iki yerine ti¢ adet
bulunmast nedeniyle s6z konusu protein daha fazla tre-
tiliyor) kacinilmaz olarak Alzheimer patolojisi gelisiyor
ve belirtiler genel poptilasyona gore 10 ila 20 yil daha
erken ortaya c¢ikiyor. Alzheimer’in en yaygun ilk belirti-
lerinden biri hafizada meydana gelen dedisiklikler. Tipik
bir Alzheimer hastasinda diger bilissel problemler hafiza-
daki degisiklerin baslamast ile beraber ya da sonrasinda
goruluyor. Dikkatin odaklanmast, planlama, strateji kur-
ma, bilginin calisma bellegine kodlanmast ve islenmesi,
ardisik gorevlerde bir sonraki basamagin belirlenmesi
gibi yuruticu islevlerdeki bozukluk ile gorsel-uzaysal
algidaki bozulmalar hastaligin erken evrelerinde ortaya
¢ikarken, dille ilgili ve davranissal eksiklikler cogu za-
man hastalik seyrinde ortaya ¢ikiyor. Hafiza kaybt sinsice
gelisiyor ve zaman i¢inde yavasca ilerliyor. Alzheimer’in
erken asamalarinda yurtticu islevlerdeki bozukluklar
once hafif olarak baslyor, ilerleyen asamalardaysa dik-
kat cekici hale geliyor. Bu asamada genellikle kisinin aile
uyeleri ve is arkadaslart hastanin daha az organize veya
daha az motive oldugunu dustntr, hastalar birden fazla
gorevi yerine getirmede sorun yasar, hastalik ilerledikce
de gorevleri tamamlayamama gibi sorunlar ortaya ¢ikar.

Pek cok hasta hastaligin ciddiyetini algiyamaz, eksiklik-
leri ve yasadiklart problemlerle ilgili a¢iklamalar yapar,
mazeretler one surerler. Ancak durumun ciddiyeti hasta-
likla beraber artar.
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Her seye ilgisizlik, sosyal iliskileri kesme ve sinirlilik gibi
noropsikiyatrik belirtilere 6zellikle hastaligin orta ve geg
donemlerinde sik¢a raslanir. Kisinin ruhsal gerginligini
disa vurmast sonucu ortaya ¢tkan saldirganlik, amagsiz-
ca dolasma, haliisinasyon gorme, hezeyan gibi davranis-
sal bozukluklar ise hastanin kontroliinu hayli zorlastirr.

Ogrenilmis motor gorevlerini yerine getirememe hafiza-
da ve dilde ortaya ¢ikan sorunlardan sonra gorulir. Has-
taligin orta veya ge¢ asamalarinda gortlen giysilerini
giyememe, catal kasik kullanamama ya da diger kisisel
bakim gorevlerini yerine getirememe hastayl baskala-
rina baguml kilar. Koku fonksiyonundaki degisiklikler,
Alzheimer hastalarinda yaygindir ve bir teshis aract ola-
rak kullanilsa da basit koku algilama testinin teshis po-
tansiyeli stnurhdir.

Alzhiemer hastalarinda uyku bozukluklart da sik gori-
ltr. Uyanik olarak yatakta daha fazla zaman gegirirler ve
yaslt yetiskinlere kiyasla uykulart daha ¢ok boluntr.

Nobetler ise Alzheimer belirtilerinden bir digeri. Has-
talarin %10 ila %20’sinde, genellikle hastaligin sonraki
asamalarinda nobetler goriilir. Geng hastalar, hastaligin
seyri sirasinda ortaya ¢tkabilecek nobetler icin daha yuk-
sek risk altinda olabilir.



Amiloid plaklarin beyin néronlarinin tahribatindan tek basina sorum-
lu olmadigina dair ipuglari var. Yapilan otopsilerde pek ¢ok kisinin bey-

ninde plaklara rastlanmasina ragmen 6lmeden 6nce bu kisilerin beyin

fonksiyonlarinda bir bozulma yoktu. 2005 yilina kadar, Brown Universi-

tesinde patolog olan Suzanne de la Monte, yaptigi calismalar sonucunda
Alzheimer’in aslinda bir diyabet cesidi oldugu sonucuna vardi. Buna Tip
3 diyabet ismini verdi. Tip 3 diyabet, Monte’ne gore beyni etkileyen ve
Alzheimer igin 6nemli bir risk faktorl oldugunu bildigimiz Tip 2 diyabet
ile ortak bircok molekuler ve biyokimyasal 6zellige sahip. Arastirmalar da
Tip 2 diyabet hastalarina Alzheimer teshisi konma olasiliginin, diyabet
hastasi olmayanlara gore, neredeyse iki kati oldugunu ve ytksek insu-
lin seviyesinin Alzheimer gelisme olasiligini artirdigi gosterdi. 2017 ve
2018 yillarinda yapilan iki yeni calisma, yliksek kan sekerini ve hiicrelerin
glikozu metabolize edememesini yogun zihinsel bulaniklik ile iliskilen-
dirdi. Hafif bilissel bozukluk ve gizli sekeri olan 65 gonulliden olusan
bir pilot calisma, alti aylik diizenli, yogun aerobik egzersizin etkilerine
bakti. Sonuglar, egzersizin planlama ve organize yapma kabiliyetini ve
Alzheimer’la iliskili olan beyin bolgelerine kan akisini artirdigini gos-
terdi. Kuzey Carolina, Wake Forest Tip Faktltesinde bilissel sinirbilimci
Laura Baker Alzheimer’in bir diger 6zelligi olan tau proteinlerinde bile

azalma gozlendigini ve bunu hicbir ilacin yapamadigini belirtiyor.

Beyni Alzheimer’dan Koruyan Faktorler
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Alzheimer’in tedavisi icin baslica ilag
adaylarinin cogu, amiloid hipotezi olarak
bilinen bir teoriye dayanarak gelistirildi.
Beta amiloid, 1906 yilinda Alois Alzhei-
mer tarafindan kesfedilen bir proteindir.
Bu hipoteze gore, beyinde beta amilo-
id birikimi hastaligin baslica nedenidir.
Amiloid hipotezinin nasil baskin teori
haline geldigi tam olarak belli degil. Pro-
fesor Alzheimer’in proteini ilk agiklama-
si sadece bir gozlemdi. 1980’lerin sonun-
da ve 1990’larin basinda, beta amiloid ile
Alzheimer’in genetik bir baglantisinin
kesfedilmesi, beta amiloidin Alzheimer
hastaliginin nedeni oldugu varsayimina
yol acti. Amiloid, hastaligin biyobelirteci
olmaktan cok hastaligin nedeni olarak
goruldu. Bilimsel veri eksikligi olmasina
ragmen bu kavram yanilgilari devam
etti. Amiloid hipotezinin baskinhgi, alter-
natif fikirlerin goz ardi edilmesine neden
oldu. Bununla birlikte, yeni denemele-
rin amiloid hipotezine odaklanmamasi,
Alzheimer’in tedavisine yeni yaklasimlar
icin kapilar agti.

Alzheimer Risk Faktorleri

65 yasindan biytik olanlar

ApoE genini tasiyor olmak
(@

Hafif bilissel bozukluk
Sagliksiz yasam tarzi

Sosyal hayattan uzaklasma

Aile oykustinde Alzheimer olmasi



Alzheimer’in Kotu Aktorleri

zmanlar, Alzheimer’in diger yaygin kronik has-

taliklar gibi tek bir nedenden ziyade birgok fak-

tortin bir sonucu olarak gelistigine inantyor. Yas
en onemli faktorlerden biri. Alzheimer demanst yasayan
kisilerin bliylik cogunlugu 65 yas ve Ustli. Alzheimer de-
manst olan kisilerin ylizdesi yasla birlikte carpict bicimde
artiyor. 65-74 yas grubundaki kisilerin %3’Q, 75-84 yas gru-
bundakilerin %17’si ve 85 yas ve lzeri insanlarin %32’si
Alzheimer demansindan muzdarip.

Berlin’deki Alman NoOrodejeneratif Hastaliklar Merkezin-
den Susanne Wegmann ve arkadaslari, Alzheimer’in ge-
lisme riskinin yasla birlikte artmasinin olast bir nedenini
ortaya ¢ikardilar. Arasturmacilara gore, tau proteinin de
dahil oldugu bazt molekiiller yaslh beyinde daha kolay ya-
yllyor. Tau proteinleri 6nce beynin hafiza merkezlerinde
ortaya ¢ikiyor, sonraysa hastalik sirasinda sinir lifleri bo-
yunca diger alanlara yayiliyor. Yayilmada yasin énemli bir
roli oldugu distniliyor. Science Advances dergisinde ya-
yimlanan bir ¢alismada bilim insanlar proteinin yash be-
yinlerde daha kolay yayilmasinin Alzheimer riskinin yas-
la birlikte artmasim ac¢iklayip ac¢iklamadigum test ettiler.
Bunun igin viral vektOr (genetik materyal tasiyan virus)
kullanarak insanlarda tau proteini sentezlenmesine ne-
den olan geni farelere aktardilar. Ardindan farelerde her
bir beyin hiicresinde tau proteini sentezlenmeye basladi.

SAGLIKLI
BEYiN

Serebral korteks

Hipokampts

Orta derecede genislemis
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Tau proteini
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Alzheimer’li beyindeki sinir hiicresi

On iki hafta sonra arastirmacilar proteinin, tretildigi
hiicreden ne kadar uzaklastigint incelediklerinde, insan
tau proteinlerinin yasl farelerde geng farelere kiyas-
la iki kat daha hizli yayuldigimt gérdiiler. Tau proteinin
sagliklt formu her bir beyin hiicresinde ¢6ziintir formda
bulunuyor ancak Alzheimer hastalijinda topaklanmaya
egilimli patolojik bir forma dontsebiliyor. Bir hiicreden
digerine yayilan tau proteininin bu patolojik form oldu-
Jgu distntliyordu. Ancak Wegmann ve arkadaslarinin
arastirmasinda proteinin saglikli formunun da beyinde
cogaldigt ve bu stiirecin yaslilikta hizlandigt goraldi.
Belki de hiicreler fazla miktarda biriken sagliklt tau pro-
teininden de zarar goriiyordu. Ama hala tau proteinin
yaslt beyinde daha fazla yayilmasinin altinda yatan me-
kanizma ac¢iklanabilmis degil.

Aile dykustine gelince, ailesinde Alzheimer hastast biri-
nin olmast, o kiside de Alzheimer gelismesi i¢in yeterli
bir neden degil. Ancak Alzheimer olan bir ebeveynin, er-
kek kardesin veya kiz kardesin varligi, Alzheimer hastast
birinci dereceden akrabast olmayanlara gore, hastaligu
gelistirme olasiligint artirtyor.

Birinci dereceden birden fazla akrabast Alzheimer has-
tast olanlar daha da ytiiksek risk altinda. Son zamanlarda
yapilan genis populasyon tabanl bir calismada, demans
olan bir ebeveyne sahip olmanin APOE-e4 gibi bilinen
genetik risk faktorinden bagumsiz olarak riski artirdigt
tespit edildi.

Aile Oykiisi nedeniyle Alzheimer riski ytksek olan bi-
reylerden olusan 290 Kisilik bir grubun kayitlarint ince-
leyen bilim insanlari, katilumcilarda 1995 ve 2013 yulla-
11 arasinda Alzheimer ile ilgili cesitli biyolojik ve klinik
degisiklikleri izlemeyi basardilar. Bilim insanlart, ayrica,
kattlumcilarin beyin anatomisinde bilissel gerileme gos-
tergeleriyle eslesen degisiklikleri tespit etmek icin bilgi-
sayar algoritmalariyla analiz edilen manyetik rezonans
gorunttleri de elde etti. Frontiers in Aging Neuroscience
dergisinde yayumlanan calismanin sonunda, katilum-
cillarin 81’inde bilissel problemler veya demans gelisti-
gi ortaya ciktl. Beyin omurilik sivisina bakildiginda da
arastirmactlar tau proteininde artis buldu. Bilgisayar
modellemeleri kullanilarak, bu artisin Alzheimer hasta-
larinda semptomlarinin gelismesinden ortalama 34,4 yil
Once basladigi, bunun da oldukca etkili bir erken uyart
sistemi olabilecegini dlistinliyorlar. Maryland’deki Johns
Hopkins Universitesinden Laurent Younes, hastaligin ilk
goOzlemlenebilir etkileri gortilmeden en az 10 yil veya
daha Once Alzheimer riskini degerlendirmek i¢in beyin
goruntileme ve omurilik swvist analizini kullanmanin
mumkKkin olabilecedini 6ne siirtiyor. EKip bilissel bozul-
manin baslamasindan 3 ila 9 yil 6nce, bellek yonetimiyle
iliskili medial temporal lobunun boyutundaki degisiklik-
leri tespit etmenin miimkiin olabilecedini ve medial lob-
taki doku kii¢tilmesi ile hafif bilissel bozuklugun iliskili
oldugunu da belirtiyor. Arastirma ekibinde yer alan John
Hopkins Universitesinden Michael Miller klinik belirtile-
rin baslamasindan 10 yil veya daha uzun bir siire 6nce
biyokimyasal ve anatomik pek ¢ok onlemin alinabilece-
gini soyliiyor. Alzheimer’in erken teshisi acisindan 6zel-
likle ailede Alzheimer Oykisu bulunanlar i¢in bunun
cok 6nemli bir gelisme oldugu diistintiliyor.
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Alzheimer’a Agzimizdaki Bir Bakteri Neden Olabilir mi?

vet, dis hijyenine dikkat etmemizi gerektiren

Onemli bir nedenimiz daha var! Dis eti enfek-

siyonuna neden olan Porphyromonas gingivalis
adli bakterinin bir sekilde beyne ulasip iltihaplanmaya
ve Alzheimer’a neden olduguna dair kanitlar elde edildi.
Bir biyoteknoloji sirketinin kurucusu olan Casey Lynch,
yaklasik 6 y1l 6nce San Francisco California Universite-
sinde psikiyatrist Stephen Dominy’den bir mesaj aldt.
Mesajda Alzheimer’in bakteriyel bir nedeni oldugundan
soz ediliyordu. Stephen Dominy yaklasik 15 yil boyun-
ca Alzheimer’a neden olabilecek enfeksiyonlar arastir-
mustl. Sonunda dis etine zarar veren ve dis kaybwna yol

Porphyromonas gingivalis
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acabilen P, gingivalis bakterisiyle ilgili bir kanita rastladt.
Ekibiyle birlikte Alzheimer hastalarinin beyinlerini ve
beyin omurilik swvilarint incelediginde, bu bakterinin
DNA’sitna ve beyin hucrelerini tahrip eden gingipain
adli enzimlerine rastladi. Bu enzim tau proteini iceren
beyin dokularinda daha ytlksek seviyede bulunuyor ve
daha hizli bilissel dustise neden oluyordu. Farelerde P
gingivalis’in neden oldugu dis eti hastaligt olusturuldu-
dunda, beyinde enfeksiyon, amiloid plak tretimi, tau
protein diigiimlerinin olusumu ve beynin hafizayla ilgili
merkezi olan hipokampusteki sinir hiicrelerinde hasarin
tetiklendigi tespit edildi.



ApoE proteini

Bilim insanlart daha sonra, gingipain enzimlerini bloke
eden yeni bir molekil tasarladi. Science Advances dergi-
sinde yaywnlanan raporda, bu molekiiliin enfekte olmus
farelerde bakteri miktarint ve enfeksiyonu azaltirken
amiloid beta plaklarinin olusumunu da durdurdugu bil-
dirildi. COR388 adt verilen molekil hafif ila orta siddette
Alzheimer hastast kisilerde denendi. Dokuz Alzheimer
hastasindan altist gtinde iki kez bu molekiilii iceren kap-
suld, geri kalant ise plasebo kapsuli aldi. Dort hafta sonra,
demans siddeti Ol¢imi i¢in kullantlan iki tur testte ilact
alanlarin birtakum gelismeler kaydettigi gortildilyse de bu
say1 istatistiksel olarak anlamli diye nitelendirilemeyecek
kadar kiicuktl. Ayrica ilact kullananlarin omurilik svisin-
da gingi painden olumsuz etkilenen ve Alzheimer’da rol
oynadigt bilinen ApoE adli bir protein par¢asinin miktart-
ninda da diistis goruldi. Bununla birlikte, Melbourne’de
2018’de testlere baslayan bir arastirma ekibi, P gingivalis’e
karst bir ast gelistirmek tizere c¢alismalarint surdurtyor.

P, gingivalis’in beyne nasil ulastigi hentiz bilinmese de
tim ihtimaller g6z 6ntinde bulunduruluyor. Agiz normal-
de cok cesitli ve nispeten stabil bir bakteri topluluguna ev
sahipligi yaptyor. Ote yandan dis etlerinin altinda dis pla-
Ji olusmastyla, P gingivalis icin yerlesecegi ve toksinleri-

ni birakacagt alanlarin ortaya ¢itkmasinin enfeksiyona ve
dis kaybina yol agmast muhtemel. Bazi ¢alismalar daha
az disi olan Kisilerin demans gecirme ihtimalinin daha
yuksek oldugunu gostermis. Bakterilerin enfeksiyon ve
toksinler nedeniyle zarar goren agizdan kan dolasimina
girmesi ve diger organlara ulasmast mimkun. Kan-beyin
bariyeri her ne kadar beyni korusa da P, gingivalis, beyaz
kan htcrelerini ve kan damarlarint kaplayan hticreleri
istila edebilir ve beyne de bu yolla gecebilir. Ayrica, agiz
yakinindaki kafa sinirlerini istila ettikten sonra yillarca
bir hiicreden digerine yayilarak beyne dogru yol alabilir.
P, gingivalis’in beyne ulastiktan sonra Alzheimer’a nasil
neden olabilecedi konusunda iki olastlik var: ya amiloid
uretimini tetikleyip noronlarin 6limiine yol acarak ya da
dogrudan beyne zarar vererek.

Bu yeni bulgulara cevaben, Ingiliz Alzheimer Arastirma
Merkezinden David Reynolds, genlerin Alzheimer’da
¢ok onemli bir rol oynadigint gosteren gucli kanitlar
bulunmast nedeniyle, P gingivalis’in Alzheimer’a yol
actigt iddialart konusunda stipheli oldugunu belirtiyor.
Aslina bakilirsa, bakteri hipotezi genetik kanitlarla celis-
miyor. Insan vilcudunun iltihaplanma egilimi, bagisiklik
sistemini etkileyen genetik faktorlere gore degisebiliyor.
Alzheimer’in en buyuk genetik risk faktori, ApoE, yani
apolipoprotein E adli bagisiklik proteininin uretilmesi-
ne neden olan bir gen.

Gectigimiz yil Isvec’te bir arastirma ekibi, P gingivalis
tarafindan salinan gingipainlerin ApoE proteinini belir-
li bir amino asit bolgesinden parcalara aywrdigint ve bu
parcalarin sinirlere zarar verebilecegini kesfetti. Alzhe-
imer i¢in ¢ok daha blyuk risk olusturan ApoE4 protei-
ninde ise bu amino asitten daha fazla var. Dolayistyla, uz-
manlara gore, viicudu bu protein tipini ureten kisilerin
Alzheimer hastaligt riskinin ¢ok daha ytksek olmasinin
nedeni, ApoE’in proteininin par¢alanmastyla olusan ve
sinirlere zarar veren parcaciklarin seviyesinin bu insan-
larin beyinlerinde digerlerine gore ¢cok daha hizl bir se-
kilde birikmesi olabilir.
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Uykusuz Geceler Alzheimer Riskini Artirtyor

eyin sagligint koruyan diger 6nemli unsur ise

uyku. Uykusuz kalan bir beynin Alzheimer’a kar-

st daha savunmasiz olabilecedini distindiiren
calismalarin sayist glin gectikce artiyor. Hayvanlarla ya-
pilan ¢alismalar, uyku sirasinda amiloid plak olusma se-
viyesinin diistiigiini, diger calismalar ise uyku sirasinda
beyinde gliniin metabolik atiklarint 6zellikle de amiloid
plaklarint temizlemeye yonelik bir déngiiniin oldugunu
gosteriyor. 2017 yilinda yapilan bir analiz, Alzheimer’in da
dahil oldugu, uyku ve bilissel problemler arasindaki ilis-
kiyi inceleyen 27 calismanin sonugclarint bir araya getirdi.
Sleep degisinde yayimlanan calismanin sonucuna gore
az uyuyanlar, yeterli uyuyanlara gore %68 daha yuksek
bir risk altinda. Alzheimer s6z konusu oldugunda ise du-
rum biraz yumurta-tavuk paradoksuna donuyor. Cinku
Alzheimer hastalarinin uyumakta zorluk ¢ektigi biliniyor.
Peki, ya uyumamak Alzheimer’a neden oluyorsa?

Bilim insanlari, dinlenmis (solda) ve 31 saat uykusuz kalmis bir kisinin (sagda) bey-
nindeki beta amiloid birikimini dlgtuler. Gondlllintin beyninde yapilan PET tarama-
sinda, uyku yoksunlugundan sonra Alzheimer’a bagh olan amiloid plak seviyeleri-
nin hipokampiste yikseldigi gortldi (okla gosterilen sari bolge).

Uyku bozuklugu

s v

Amiloid plak tiretimi artar

v

Alzheimer

v

Noron olimii

v

Biyolojik saatin bozulmasi

2R

Metabolik bozukluk —

I

S

Melatonin azalir
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Laboratuvar hayvanlarinda yapilan ve uyku kaybimin
Alzheimer hizlandirdigim belirten ¢alismalara ragmen
arastirmacilar ayni seyin insanlar icin de gecerli oldugu-
nu sdylemekte tereddut ediyorlar. Ctinki su an ellerinde
cok az veri var. Insan calismalart yapmak daha zor ve daha
karmasik. Kontrolli bir deney yapmak i¢in gonullilerin
yarisint yillarca uykudan mahrum buwrakmak mumkin
degil. JAMA Neurology dergisinde yayimlanan ¢alismada
Rochester’daki Mayo Clinic’ten arastirmactlar, 70 yasin-
dan biiytik 283 kisinin tibbi kayitlarint inceledi. Bu kisiler
Mayo Clinic tarafindan yurttiilen yaslanma c¢alismasina
kaydolurken hicbirinde demans yoktu. Calismanin bas-
langicinda, katilumctilara uyku kaliteleri hakkinda sorular
soruldu, plak birikintileri arayan beyin taramalart yapil-
di. Gindiiz asirnt uykululuktan yakinanlarin beyinlerinde
daha fazla plak vardt. Yaklasik 2 yil sonra tekrar kontrol
edildiginde, ayni insanlarda, saglikli bir sekilde uyuyan
insanlardan daha fazla amiloid plak birikimi gorulda.

Baska bir calismada ise bilim insanlart uykusuz bir gece-
den sonra insanlarin beyninde amiloid plaklara ne oldu-
gunu Ol¢gmek icin beyin taramalarina basvurdu. Arastir-
macillar, dinlenirken ve 31 saat boyunca uyanik kaldiktan
sonra beyin taramalarim yaptiklart 20 saglikh Kisiyi kapsa-
yan bir calismayt tamamladilar.



Uykusuz kalan kisilerin pozitron emisyon tomogra-
fisi (PET) taramast sonuglarina gore, beynin talamus
ve hipokampis bolgesinde amiloid plak birikimi
yaklasik %5 daha fazlaydi. Ancak diger bolgelerdeki
artis nispeten daha azdi. Arastirma ekibinden Shok-
ri-Kojori bir gece uykusuzluktan sonra amiloid plak-
larin %5 artmasinin ¢ok ciddi oldugunu séyliiyor.
Asil mesele, beynin iyi bir gece uykusu ile iyilesebi-
lirken, gecelerce uykusuz kalindiginda nasil bir hal
aldigi. Bununla ilgili kesin olarak bilinense beynin
diizglin calismast icin uykunun vazgecilmez oldugu.
Bilim insanlart uykusuz gecelerin Alzheimer’ nasil
daha da siddetlendirdigini a¢iklayacak bir mekaniz-
ma bulabilirlerse sorular daha iyi cevaplanabilecek.

Noroinflamasyon Alzheimer’a Neden Oluyor

Alzheimer’a neden olduguna dair dnde gelen fikirlerden biri noroinflamasyon. Néroinflamasyon, beyne zarar-
1, strekli ve anormal bir bagisiklik tepkisi sonucu ortaya ¢ikan beynin kronik iltihabidir. Noroinflamasyonda,
beyindeki mikroglial adi verilen 6zel bagisiklik hticrelerinin etkisi oldugu dtstunultyor. Aktive olmus mikroglial
hicreler, sinir hicrelerini 6ldiren ve sinir hiicrelerinin birbirleriyle iletisimini durdurmasina (sinaptik islev bo-
zuklugu) neden olan proteinleri salgiliyor. Beyin hicrelerinin sayisinin azalmasi ve beyin hicreleri arasindaki
iletisimin zayiflamasi, Alzheimer’in belirleyici 6zelligi olan bilissel distse neden oluyor. Hayvan ¢alismalari, mik-
roglial hiicrelerin aktivitesi engellendiginde noroflamasyonun azaldigini gosteriyor. Noroinflamatasyonu tedavi
etmek icin henlz hicbir ilag onaylanmadiysa da gelistirilmekte ve klinik denemelerden gegmekte olan birkag ilag
adayi var. Bunlardan biri, Alzheimer’ tedavi etmek icin, kronik iltihaplanmayi hedefliyor ve su anda faz | klinik
deneylerinden gegiyor.
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Alzheimer’in beyni nasil etkiledigine dair kapsamli bir harita

’den arastirmacilar,
MIT Alzheimer hastalari-
nin beyin hicrelerindeki genlerin ilk
kapsamli analizini yapti. MIT Bilgisa-
yar Bilimi ve Yapay Zeka Laboratuva-
ri ve MIT ve Harvard Board Enstitu-
su uyesi Prof. Dr. Manolis Kellis Natu-
re dergisinde yayimlanan bu ¢alisma-
nin Alzheimer nedeniyle her hiicre
tipinde degisen molekiler stireclerin
ilk haritasi oldugunu ve Alzheimer’|
anlamak igin yeni bir donem baslat-
tigini soyltyor. Arastirma Alzheimer
hastalarinda akson miyelinasyonu
adi verilen bir islemin 6nemli olgtde
bozuldugunu ortaya koydu. Ayrica,
genlerin hastaliga nasil tepki goster-
digine gore, hem erkeklerin hem de
kadinlarin beyin hicrelerinin onemli
oOlclide degistigini buldular. Arastir-
macilar Alzheimer hastasi 24 kisi ile
Alzheimer bulunmayan
benzer yaslarda 24 kisinin olim son-
rasi beyin orneklerini analiz ettiler.
Bu uzun soluklu ¢alismada arastir-
macilarin elinde deneklerin 6lme-
den onceki saglik kayitlari ve bilissel
testlerinin sonuglari vardi. Alzheimer
hastalarinda gen ifadesi ile ilgili on-
ceki calismalar beyin dokusunun bir

belirtileri

boliimundeki toplam RNA seviyeleri-
ni olcerken, bu ¢alismada deneklerin
yaklasik 80.000 hticresinin tek hticre
RNA dizilimi gerceklestirildi. Tek
hicre dizilimi yaklasimini kullanan
arastirmacilar, sadece noronlari de-
gil ayni zamanda oligodendrositler,
astrositler ve mikroglia gibi noronal
olmayan beyin hucrelerini de analiz
edebildiler. Arastirmacilar, Alzheimer
hastalarinda bu hiicre tirlerinin her
birinin belirgin gen ifadesi farklilik-
lari gosterdigini buldular. En 6nemli
degisikliklerden bazilari akson reje-
nerasyonu ve miyelinlenme ile ilgili
genlerde oldu. Miyelin, aksonlari ko-
ruyan ve elektrik sinyallerini iletme-
lerine yardimci olan bir yag kilifidir.
Arastirmacilar, Alzheimer
rinda, miyelinle iliskili genlerin hem
noronlari hem de miyelini Greten ve
oligodendrositler denilen hiicreleri
etkiledigini buldular. Gen ifadesinde
hiicreye 6zgu bu degdisikliklerin cogu-
nun hastaligin erken donemlerinde
meydana geldigi tespit edildi. Has-
taligin daha sonraki asamalarinda,
arastirmacilar cogu hicre tipinin ok
benzer gen ifadesi degisikligi mo-
dellerine sahip oldugunu buldular.

hastala-

Ayni zamanda gen ifadesi ile hasta-
ilgin diger biyobelirtegleri (amiloid
plaklar ve tau proteinlerinin seviye-
si) ve bilissel bozukluklar arasindaki
iliskiyi de kesfettiler. En blytik stpriz
bulgu ise erkek ve kadin Alzheimer
hastalarinin beyin hicreleri arasin-
daki carpici farkti. Erkek ve kadin
hastalar amiloid plak ve bilissel bo-
zukluk gibi belirtilerde benzerlik gos-
terse de erkeklerin uyarici noronla-
rindaki ve diger beyin hticrelerindeki
gen ifadelerinde kadinlarinkine gore
daha az degisiklik gozlendi. Cinsiyet
farki ozellikle oligodendrositlerde
belirgindi, bu nedenle arastirmaci-
lar, cogunlukla miyelinli aksonlardan
olusan beyaz maddelerin analizini
yaptilar. Ek 500 katilimcinin beyni-
ni manyetik rezonans goruntiileme
yontemiyle inceleyerek siddetli ha-
fiza eksikligi olan kadin deneklerde,
erkek deneklerden daha fazla beyaz
madde hasari oldugunu tespit etti-
ler. Ancak kadin ve erkeklerin neden
Alzheimer hastaligina bu kadar farkl
tepki verdiklerini ve hastaligin cinsi-
yetlere gore degisen mekanizmasini
belirlemek icin daha fazla calismaya
ihtiyac var.



Ve “DEGIiSTIRILEBILiR” Risk Faktorleri:

Yas ve aile oykiisii gibi risk faktorleri

degistirilemese de biligsel gerileme ve demans riskini
azaltmak icin diger risk faktorlerini degistirmek
elimizde. Riski azaltmak icin 6nlem alan

bireylerde de Alzheimer ortaya cikabilir, ancak
olasilik daha diisiik.

“Ac¢ Kalma Diyeti” Beyni Korur mu?

Son gunlerde dikkatleri Uzerine ¢eken yasam tarzi degisik-
likleriyle Alzheimer’in onlenebilecegine dair yaklasimlari
bilim dunyasi da hayli onemsiyor. Bu yaklasimlarda yer
alan onerilerden biri en az 12 saat a¢ kalmak. Tipik olarak
bir kilo verme yontemi olarak dustntlse de a¢ kalmanin
bu hastaligin semptomlarini iyilestirdigi ve farelerde bilis-
sel dususun yavaslamasina yardimci oldugu gosterilmis.
John Hopkins Universitesinden emekli, yillarini kalori
alimi ve Alzheimer arasindaki iliskiyi arastirmaya adamis
bir norobilim profesort olan Mark Mattson, bu iliskinin
modern yemek yeme aliskanliklarimizla -ozellikle yemek-
lerimizin zamanlamasi-ile ilgisi oldugunu distunuyor. Alz-
heimer belirtilerini olusturmak icin genetigi degistirilen
farelerle yapilan calismalarda, farelere aralikli “a¢ kalma
diyeti” denilen bir beslenme sekli (belli bir stire beslenip,
uzun sure ag kalmak) uygulandiginda, bu farelerin istedigi
zaman beslenen farelere gore bilissel yeteneklerinin daha
iyi oldugu, daha uzun yasadiklari ve en onemlisi de be-
yinlerinde daha az amiloid plak birikimi oldugu goruldu.

Besinlerden, ozellikle de karbonhidratlardan aldigimiz
glikoz vicudumuzun enerji kaynagi. Glikozun fazlasi kara-
ciger ve kas hucrelerinde glikojen olarak depolaniyor. An-
cak uzun sure ag¢ kaldigimizda ya da dusuk karbonhidrat
aldigimizda karacigerde Uretilen ketonlar beyin de dahil
olmak Uzere organlarimizi besliyor. Beyinde bu enerjinin
¢ogu noronlar tarafindan kullanilyor.

Valter Longo

Yuksek keton Uretiminin gelismis dusince, 6grenme ve
hafizayla baglantisi oldugu dustnultyor. Bazi bilim insan-
lari, ketonlarin, noronlara glikojenden daha fazla enerji
sagladigini ve bu ekstra enerji sayesinde noronlarin hic-
re oliumunu ve beyin bozulmasini uzun vadede daha iyi
engelleyebilecegini savunuyorlar. Giiney Kaliforniya Uni-
versitesinde biyolojik bilimler profesort olan Valter Longo
da yaptigi calismalarda aralikli ag kalma diyeti uygulanan
farelerde daha yavas bilissel gerileme goruldiginu ve bu
farelerin daha uzun yasadigini tespit etti. Longo, bu konuy-
la ilgili daha fazla bilgi sahibi oluncaya kadar kalori alimini
glnde yaklasik 12 saatle sinirlandirmanin beyin sagligini
korumak igin iyi bir yol olabilecegini soyluyor.

Saglikh Kalp, Saghikh Beyin

Beyin sagligi, kalp ve kan damarlarinin sagligindan etki-
lenir. Vicut agirhgimin sadece %2’sini olusturmasina rag-
men, beyin vicudun oksijen ve enerji kaynaklarinin %20
’sini tuketiyor. Saglikli bir kalp, beyne yeterli kan pom-
palanmasini, saglikli kan damarlari ise oksijen ve besin
agisindan zengin kanin beyne ulasmasini saglar, boylece
beyin normal sekilde calisabilir. Sigara ve diyabet gibi kar-
diyovaskuler hastalik riskini artiran bir¢ok faktor yuksek
demans riski ile iliskilidir. Kalp sagligi ile beyin sagligi ara-
sindaki baglantiyr glclendiren arastirmacilar, kalbi koru-
yan faktorlerin beyni de koruyabilecegini ve Alzheimer’in
gelisme riskini azaltabilecegini vurguluyor.
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Tek Suclu Genler, Amiloid Plaklar ve Tau Proteinleri Degil

lzheimer’in bugune kadar bilinen nedenlerin di-

sinda yasam sekliyle ilgili faktorlerin de etkisiyle
gelistigi fikrini Los Angeles, California Universitesinde
noroloji profesori olan Dale Bredesen de destekliyor.
Bredesen 30 yulik Alzheimer arastirmalarimin sonu-
cunda, Alzheimer’in viicudun dogal hiicre yenilenme
stirecini bozan c¢ok cesitli faktorlerle tetiklendigini,
sadece genler, amiloid plaklar ve tau proteinleriyle or-
taya c¢lkmayacadgina inaniyordu. Bredesen, hastaligt
yonlendiren biyolojik strecler Uzerinde etkili ¢ du-
zineden fazla mekanizma belirledi. Bu mekanizmalar
tek tek etkilerini gostermek konusunda basarili degil-
ler. Ancak hepsinin toplam etkisiyle noronlar ve beyin
hiicreleri arasindaki 6nemli sinyal baglantilar tahrip
oluyor. Bu kotu aktorler arasinda kronik stres, egzer-
siz yapmamak, yeterli uyumamak, kaf toksinleri, ¢cok
fazla seker tiiketimi ve ¢ok yagl hazir yemekler yer ali-
yor. Aslinda Bredesen Alzheimer’da risk faktorlerinin
¢ogunun yasam seklimizle iliskili oldugunu séyliiyor.
Bredesen hastalarina kan ve genetik testler yapiyor, bilis-
sel degerlendirmeler uyguluyor ve beyin goriintiileme
yontemleriyle beyinlerini inceliyor. Ardindan tim bu so-
nuglardan ve gelistirdigi bilgisayar algoritmasindan ya-
rarlanarak Kisisellestirilmis bir tedavi programt olustu-
ruyor. Bu yeni yaklasim, Alzheimer’in ortaya ¢itkmasinda
rol oynadigt bilinen diger etkenler kadar, modern yasam
tarzinin da suclu oldugu fikrine dayaniyor.

Dale Bredesen
Alzheimer’da
risk faktorlerinin
cogunun

yasam seklimizle
iliskili oldugunu
soyluyor.

Dale Bredesen
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Dale Bredesen hastalart icin bilissel gerilemenin biyo-
lojik nedenlerini ve erken evrede teshis edilen Alzhei-
mer hastaligint tersine cevirmeyi amaclayan kapsam-
It bir kisisellestirilmis program hazirliyor. Bredesen,
Alzheimer’in tek tip bir hastalik olmadigina ve farkl
biyolojik stireglerin neden oldugu g alt tipi olduguna
inantyor. Ona gore, her bir farkli kosul 6zel bir tedavi yo-
netimi gerektiriyor. Hastaligin Tip 1 versiyonu inflamas-
yonla iliskili ve genetik tasiyicilik en énemli faktor, Tip
2’de insulin direnci ve son derece dusuk bazi vitamin ve
hormon seviyeleri de dahil olmak iizere anormal meta-
bolik bazi isaretler s6z konusu.



v

Beta amiloid proteininin (beta-amiloid plaklar) no-
ronlarin disinda birikimi ve tau proteininin (tau
digtmleri) noronlar icinde birikmesi, Alzheimer’la
iliskili en onemli beyin degisikliklerinden ikisi. Beta
amiloid plaklar, sinapslarda néron-noron iletisimi-
ne mudahale ederek hicre olimine yol agabilir,
tau dtiglmleriyse besinlerin ve noronlarin icinde-
ki diger gerekli molekullerin tasinmasini engeller.
Alzheimer’da gorulen diger beyin degisiklikleri ise
yangi ve ki¢tlme.

Tip 3 ise manyetik rezonans gortuntileme ile tespit edi-
len spesifik bir beyin atrofisi ile ilgili. Tip 3 aynt zaman-
da bazit metallere ve kiif gibi cevresel toksinlere kronik
olarak maruz kalmakla iliskilendirilebiliyor. Bredesen’in
kognoskopi adint verdigi yontemde, kan tahlilleri, gene-
tik ve bilissel degerlendirmeler ve kiiciilen beyin alan-
larinin tanimlanmast i¢cin manyetik rezonans goruntu-
leme kullaniliyor. Bu yontemle hastanin yukarida belir-
tilen ¢ tipten hangisine dahil oldugu tespit ediliyor ve
hastaya uygun program seciliyor.

James Galvin

Alzheimer’1 tek bir ilacla tedavi etmeye calismak yerine,
hastalarina her gece en az 8 saat uyumayi, gunde en az
12 saat a¢ kalmayt (aksam 7’den sonra hicbir sey yeme-
meyi), stresi azaltmak icin sik sik yoga ve meditasyon
yapmayl, haftada en az 5 kez 30 ila 60 dakika egzersiz
yapmayl, haftada 3 kez 30 dakika beyin egzersizi yapma-
y1, cogunlukla sebze agurlikli beslenmeyi, civa icermesi
muhtemel baliklart yememeyi, bol su icmeyi, glutenden,
sekerden ve karbonhidratlardan uzak durmayt oneriyor.

Alzheimer’1 bir dizi degistirilebilir yasam tarzi faktortine
baglayan calismalardan biri de, Florida Atlantic Universi-
tesinden, Beyin Sagligi Merkezi kurucusu ve muduru Dr.
James Galvin tarafindan yapildi. Dr. Galvin uyguladigt te-
davilerde degisiklik yapti ve hastalig etkileyebilecek saglik
sorunlarinin tedavisine yoneldi. Hastalarina kan basing-
larim diistirecek ve kolesterol diizeylerini kontrol edecek
ilaglar yazdi, instlin direncini azaltacak beslenme degi-
siklikleriyle beraber siddetle egzersiz yapmalarin onerdi.

Bu yeni yaklasumlar, milyonlarca risk altindaki kisiye ve
ailelerine umut veriyor. Yakin gelecekte, bu yaklasumt
savunan doktorlar Alzheimer’in diyabet veya kalp has-
taligu gibi kronik fakat yonetilebilir bir hastalik olabilece-
gine inantyor. Uygun tedavi ve yasam tarzi degisiklikleri,
insanlarin daha tatmin edici ve uretken bir yasam sur-
meleri Alzheimer’in semptomlarinin ortaya ¢itkmasint
yularca erteleyebilir ya da engelleyebilir.
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tuz yil onceye kadar, Alzheimer tanist soz ko-

nusu oldugunda en iyi norologlar bile istatistik-

sel olarak dort tanidan birinde hata yaparlardt.
Ozellikle 80 yas tizerindeki kisilerde tant koymak daha
da zordu c¢unkud yaslanmaya baglh diisinme ve hafiza-
daki degisikliklerin Alzheimer semptomlarindan ayril-
mast her zaman kolay dedildi. 2000’lerin basina kadar
Alzheimer’in, tek kesin tanisi, ancak olimden sonra,
beyin otopsisiyle yapilabiliyordu. Doktorlar, otopside,
belirli seviyelerde amiloid plaklarin ve tau diigimlerinin
varligint tespit ettiginde o kisinin Alzheimer hastast ol-
dugunu soyleyebiliyorlardi. O zamanlar Alzheimer tes-
hisine yonelik herhangi bir kan veya baska viicut swvist
testi ya da gortintiileme ¢alismast yoktu.

Bununla birlikte, son yirmi yil boyunca, tipta tanisal
biyobelirteclerin, yani biyolojik hastalik belirtilerinin
tanumlanmastyla hastaligin teshisinde hayli ilerleme
kaydedildi. Ornegdin, manyetik rezonans gériintiileme
yOontemi sayesinde, hafizayla ilgili beyin bolgelerinin k-
culdagu tespit edilebildi. Ancak bu yontem Alzheimer’a
0zgu bir teshis yontemi degildi. Cinkt Alzheimer’da en
onemli biyobelirtecler amiloid plaklart ve tau proteinleri.
Bu biyobelirteclerin varligum tespit edebilmek icin dok-
torlar kisinin beyin omurilik sivisint inceliyorlardt, has-
talik olmast durumunda da degisen amiloid ve tau pro-
teinlerinin seviyesini belirli zaman araliklarinda gene
beyin omurilik sivisint inceleyerek takip ediyorlardi. Her
ne kadar bu prosediir doktorlar tarafindan gtivenli ve ru-
tin olarak degerlendirilse de hastalar tarafindan ¢ok da
tercih edildigi soylenemez.
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Yaklasik 15 yil kadar once, beyinde biriken amiloid plak-
lart ya da tau proteinini gortintiilemek tizere, bu biyobe-
lirteclere baglanan bilesikler uygulandiktan sonra PET
kullanarak beynin gortntiilenmeye baslanmast Alzhe-
imer arastirmalarinda devrim yarattli. Bununla birlikte,
beyin omurilik swvist alma ve PET yararli yontemler olsa
da her ikisinin de bazi dezavantajlart var. Her seyden
once hastalar beyin omurilik swvist alma yontemini ter-
cih etmiyor. Az miktarda bir radyoaktif bilesigin uygulan-
masint iceren PET gortuntiileme yontemi ise son derece
guvenli olmasina ragmen hayli pahalt. Bu nedenle de tip
dinyast Alzheimer’in teshisi i¢cin daha uygun, daha ucuz
ve daha az “cerrahi islem gerektiren” bir yonteme ihtiyag
duyuyor. Ornegin basit bir kan tahliline!

Alzheimer’1 teshis etmek icin kan tahlili gibi basit ve
ucuz bir yontem bulmak hastalar, doktorlar ve bilim
insanlart i¢in ideal olacagindan bu yonde arastirmalar
surtyor. Boyle bir yontemin tibbi uygulamada yaygin
olarak kullanimadan Once dodgrulama asamalarindan
gecmesi gerekiyor.



Tedavi Teshisten de Zor! Hatta Yok!

uglne kadar Alzheimer icin etkili tedavi ara-

yislart hem ¢ok masrafliydt hem de genellikle

basarisizlikla sonuclandi. Test edilen ilaglarin
%99’ unun basarisiz oldugu gortildii. Neredeyse tim aday
ilaclar Alzheimer’in birka¢ 6nemli 6zelligini hedeflemisti.
Amiloid plaklar ve tau proteinleri uzun zamandan beri
hastaligin ardindaki gercek suclular olarak kabul edili-
yordu. Bilim insanlart 1980’lerde amiloid plaklar ve Alz-
heimer arasindaki baglantiyt kurdugunda, ila¢ firmalart
5 milyondan fazla Amerikali i¢in trilyon dolarlik bir ilag
tiretmek umuduyla ise koyuldular. ABD, Alzheimer ilag
Kesif Vakfina gore su anda hastalarda test edilen 102 ilag
var. Cogunun orta asamadaki denemeleri yapiliyor. Bazi-
larimin kiicik bir grupta gtivenli oldugu ispatlandt. Belki
biri buytik bir fark yaratabilir. Bilim insanlari, Alzheimer’in
Onlenmesi, tedavi edilmesi veya iyilestirilmesi icin ge-
rekli olanin bir ila¢ kokteyli olabilecegini dustntuyor.

Alzheimer’ tedavi edecek ila¢ gelistirme arastirmalart
devam ederken bir yandan da belirtileri ortaya ¢itkmadan
Oonce Alzheimer riski tastyan insanlart tedavi etmenin iyi
bir fikir oldugu dustintliiyor. Ne var ki 55 yasinda has-
talida yakalanma ihtimali olan ¢ocuklart tedavi etmenin
mantiklt olup olmadigt konusunda da tartismalar var. H

Bazi arastirmacilar, kisinin egitim sliresinin uzun olmasinin
“bilissel rezerv” olusturduguna inaniyor. Bilissel rezerv, beynin
amiloid ve tau birikimi gibi degisikliklere karsi bilissel gérev-
leri stirdlirmeye devam etmesini saglamak igin bilissel aglari
(ndron-ndron baglanti aglari) esnek ve verimli bir sekilde kul-

lanma yetenegini ifade ediyor. Orgiin egitim yillarinin sayisi

bilissel rezervin tek belirleyicisi degil. Zihinsel olarak tesvik
edici bir ise sahip olmak ve zihni aktif tutacak faaliyetlerde
bulunmak da bilissel rezerv olusturmaya yardimci oluyor. Pek
¢ok calisma, yasam boyunca sosyal olmanin ve zihinsel olarak
aktif kalmanin beyin sagligini destekleyebilecegini ve muhte-
melen Alzheimer riskini azaltabilecegini gosteriyor.

Tahminlere gore ontimiizdeki 30 yilda Alzheimer
hastalarina milyonlarca kisi daha eklenecek.
Beyinde olusmaya baslayan amiloid plaklar ya da
tau proteinleri igin bir norologa gitmekten

baska ¢are yok. Ama Alzheimer’la savasmak i¢in
kendi yapabileceklerimiz de var:

sagliksiz yasam tarzint degistirmek, diyabet

ve ylksek tansiyon i¢in gerekli tedavilere uymak,
yeterli ve kaliteli uyumak, saglikli beslenmek,

spor yapmak, yeni bir yabanci dil ya da enstriiman
¢almayt 6grenmek, sosyal ¢cevreden kopmamak,
depresif diistincelerden uzak durmak,

zihinsel egzersizler yapmak...

Unutmamak gerekir ki Alzheimer onlenebilir -

yeter ki toplumda bu konudaki farkindaligt
artirabilelim!
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