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ALZHEIMER HASTALIGI,
ALUMINYUM VE
21. KROMOZOM

Bunama sozcigiinl hepimiz duymusuzdur. Yal-
niz ABD'de 4 milyon bunak vardir. Tipta bunamaya
demans denir. Bunama siklig! yasla artar: 65-70 yas
arasindakilerin % 2'si ve B0 yasin (stiindekilerin %
20'si bunar, Bunamanin en sik goriilen nedeni Alz-
heimer hastah@idir (bunamalarin % 50-90"). Alz-
heimer hastaligi, 65 yas altinda nadirdir (eskiden 65
yas altinda sik oldugu saniliyor ve yaslilik éncesi bu-
nama anlamina pre-senil demans deniyordu). 65 yas
istlindekilerin % 10 kadarninda Alzheimer hastalig
vardir. Bunamanin diger nispeten sik nedenleri-
ni sdyle siralayabiliriz: Beyin damarlarinin tkanma-
si (arterioskleroz) sonucu beliren birden gok, iki ta-
rafli ve beynin talamus cekirdegdini tutan beyin en-
farktiisleri % 5-10 (damarsal bunamalar), beynin kro-
nik enfeksiyonlar (AIDS, frengi vb.), beyin kanama-
lar (6zellikle kronik subdural hematom), beyin timér-
leri (Gzellikle alin lobunda), boks (dementia pugilis-
tica), By, B ve B, vitamini eksikligl, tiroidin az ¢a-
lismasi, kronik alkolizm % 5-10 (Korsakoff sendro-
mu), uyusturucu aligkanliklar, hemodializ (yapay
bobrek), bazi sinir hastaliklar (Parkinson, Hunting-
ton koresi, miiltipl skleroz vb), yalanci bunama ve-
ya psodo-demans (nedenleri depresyon, histeri ve
kronik sizofreni gibi bazi ruh hastaliklari, uyku hap-
lani, sakinlestiriciler, depresyon ilaglari, sizofreni ilac-
lan, kortizon benzeri ilaclar, digitalis gibi kalp ilac-
lar), normal basmﬁh hidrosefal (su dolu kafa) ve ka-
fa yaralanmalar). AIDS'li hastalarin % 30-40'inda vi-
risin beyni tutmasi sonucu bunama goriimektedir,
bu AIDS'In ilk belirtisi de olabilir. **Yavas viriis' en-
feksiyonlari (viicuda girdikten 5-10 yil sonra hasta-
lik yapan virUsler), érnegin Jacob-Creutzfeld hasta-
lig da bunamanin nadir nedenleri arasindadir. Ya-
vas virlislerin 6nemi; gz (kornea) nakli, beyin ame-
liyatlarinda kullanilan aletler ve insan hipofizinden
elde edilen biiyime hormonu araciifiyla insandan
insana bulasmasidir. Bunlardan asagida séze-
decegiz.

Bir bunama olgusunda yapilacak minimum
testler sunlar olmalidir: Beynin bilgisayarl tomog-
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rafi (BT) veya manyetik nikleer rezonans (MNR) g&-
riintuleri, elektro-ensefalogram (EEG), beyin-omurilik
sivisi analizi ve psikolojik testler (Wechsler Eriskin
Zeka Testi, Mini-Mental Durum Testi, Alzheimer igin
kullanilan CERAD testi, bellek testi). Gerekirse be-
yin damarlar filmi (cerebral anjiografi), beyin kan aki-
mi dlgliimesi (SPECT = tek foton emisyon BT'si),
beyin blyopsisi, PET (pozitron emisyon tomografi-
si), AIDS testi, frengi testi ve biyokimyasal kan ve
idrar testleri yapilabilir. BT, beyin kabugunun incel-
digini, beyin kivrimian arasindaki oluklarin (sulcus)
genisledigini ve yan karinciklarin beyin omurilik si-
vistyla dolup bilylidiiglinii gésterir (beynin kigilme-
atrofi-isaretleri). EEG'de beyin dalgalarinin yavasla-
mas| vardir, Pozitron emisyon tomografisi (PET), bey-
nin gliikoz kullanamadigini gésterir.

Bunamanin belirtileri nelerdir? Nedeni ne olur-
sa olsun, bitln bunamalar benzer belirtiler verir. En
dnemli belirti lleri derecede unutkanliktir. Ozel-
likle yakin gegmisdeki olaylar unutulur, Bunu “'se-
lim yaslilik unutkanligindan’ ayirtetmek gerekir. Bazi
yaglilarda hareket ve dlislinme yavaslar, fakat bu
unutkanlik, bunama unutkanligindan iki sekilde ay-
rilir: Selim unutkanlik, kisinin hayatini altiist etmez
ve ilerleyici degildir. Buna karsi bunamis bir insan,
inecegi durag) ve adresini unutiugu Igin evine dé-
nemez. Buzdolabi ¢lrimis yiyeceklerle doludur.
Hergiin yikamadan ayni elbiseyi giyer. Once torun-
lanmin, sonra gocuklarinin ve nihayet esinin adini unu-
tur. Esi i¢in “"bu kimse evimde ne ariyor” der. Ran-
devularini unutur. Kendisine séylenenler aninda ak-
Iindan silinir. Kitap ve gazete okuyamaz (¢linki bir-
kag satir dncesini hemen unutur). Yemek pisiremez
(yemede neleri hanagi sirayla koyacagini hatirlaya-
maz). Yikanmay! unuttugu icin pistir, kokar. Yemek
yemeyi unuttu@u icin zayiflar. Saymayi unuttugu igin
para igleriyle ugrasamaz (ugrasirsa yanhslikla blyik
paralar kaybedebilir). Yiizlerl unuttugu igin en yakin-
larini bile taniyamaz. Bulundugu hastaneyi kendi evi,
doktoru damadi, hemsireyi kizi sanabilir. Baslangicta
uzak gecmislerini (digdn, dogum vb,) gok iyi hatir-

Alzeimer hastaliginda beyin kabugunda yaygin incel-
me (atrofi) vardir. Ozellikle alin ve sakak loplarinda
ve yan loplarda bevin kivrimlar: darahr ve bevin oluk-
tan genisler.
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larlar, sonra uzak bellek de bozulur,
Bu belirtiler giderek ilerler. Konusma
yitimi (afazi) ve edim yitimi (apraksi)
olabilir (edim yitiminde hasta digme
ilikleme, gakmak ¢akma vb. gibi in-
ce hareketleri yapamaz). Hareketler-
de Parkinson'u andiran bir sertles-
me ve yavaslama olabilir, ayaklarini
strliyerek klglk adimlarla yoriirler.
lleri safhada kas sigramalari (miyoc-
lonus) siktir. Hasta gocuklasir (ikin-
ci "'gocukluk’), bir kenarda bir sirii
gereksiz seyler (kibrit gopleri, izma-
ritler vb.) biriktirmeye baslayabilir.
Unutkanlik nedeniyle yangina, pat-
lamalara vb. neden olabilirler. Hayal
gorebilir ve saldirabilirler. Bunamis
insanlar geceleri uyuyamaz ve bagi-
rabilir (buna karsi gece 15181 sénd(r-
memek ve sakinlestirici vermek sart-
tir). Son sathada alg, diisiinme, ko-
nusma ve hareketin sifirlandi bir
yasayan 6li haline gelirler.

Alzheimer hastalan 3-20 (orta-
lama 8) yil yasarlar, Alzheimer has-
taligimin tedavisi yoktur, asetilko-
lin eksikligi oldugu bulunmus ve ase-
tilkolin tedavisi denenmisse de iyi so-
nuglar alinmamistir, Bu hastalar ha-
yatlarinin sonuna kadar 6zel bakim-
evlerinde kalmak zorundadir. Buna
karg: bir beyin timérii ameliyatla ¢i-
kartilabilir (alin lobunun meningiom timérleri selimdir
ve ameliyat bunamay) giderir). Hidrosefal'de (ici su
dolu kafa) bir sént ameliyatiyla bu sivi kalbe veya
peritona verilebllir, Beyin zari altindaki bir kan pihti-
si (subdural hematom) beyin ameliyatiyla bosaltila-
bilir. Vitamin eksikligi, alkolizm, ila¢ aliskanlig ve
depresyon tedavi edilebilir. Demek ki her bunama
olgusunda “‘acaba tedavisi olan bir bunama midir"
diye diistinmek gerekir. Kugkusuz bir beyin timd-
rine, kanamasina vb. ‘'bunama’" teshisi koyan, yal-
niz sakinlestirici ilaglar verip ameliyat ettirmeyen bir
doktor bundan sorumludur. Cronin’in **Sahika’ ro-
maninda Dr. Manson, tiroidi az galisan (miksédem'li)
bir hastanin baska bir doktorca bunama teshisiyle
akil hastanesine konmasini énler ve tiroid hormonu
vererek hastay: normal aklina kavusturur. Tipta bu-
na “"miksddem deliligi" denmektedir. Miksédem has-
taya bir bakigta konan bir teshistir: Kuru deri, sis yiz,
sis gbz kapaklari, dékdlmis kaslar, kisik ve kalin bir
ses. Fakat tip biyiiklerinden Dr. Osler'in dedigi gi-
bi “'biz ancak bildigimizi goririz'. Birkag yil énce
bir dostum biyik bir hastanede bunama teshisi lle
tedavi edildi, sonra beyninde gok blylmis bir til-
mor bulundu, fakat artik cok gegti. Tabii bu gibi yan-
highklar tipta nadiren gorillmektedir. Tip genellikle
kurtancidir.

Alzheimer hastaligi birgok bakimdan gok ilging-
dir. Bir kere Alzheimer hastalidi igin cok karakteris-
tik bir histopatoloji (mikroskopik lezyonlar) vardir. Bu
bunamada beyin kabugu sinir hilcreleri (néronlar) gi-
derek kaybolur, Bunama belirtileri buna baglidir. De-
gismeler en cok beynin alin lobunda ve bellekle il-
gili bir merkez olan hippocampus'da gordlir. Has-
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Alzheimer hastaliginda baghca mikroskopik degismeler. Beyin l_udur-
punda norotik plikiar ve nérofibriler ynmaklar giriiliiyvor. Beyin ka-
bugu atardamarlan ¢eperine amiloid ¢okmiis.

ta noronlarin sitoplazmasinda néro-fibriler yumak
denen proteinli yapilar (ubiquitin, A68 ve mikrotiibil
proteinleri) belirir. Ayrica, merkezi bir anviloid kiit-
lesinin etrafinda argirofil plakiar (gimiis seven plak-
lar) gérilir, bunlar gimus boyasi yapildiginda gi-
miisti tutar, dejenere hiicre uzantilandir (serik plak
veya noritik plak).

Ug yildir, Alzheimer hastaliinin genetik bir ne-
dene bagh oldugu diisiniliyordu. Nihayet, 21. kro-
mozomun (izerinde bir miitasyon bulundu. Bu
miitasyon, beta-amiloid denen proteinin yapisin-
da bir anormallige yolagmaktadir. Beta-amiloid,
bu hastalarin beyninde bulunan *'plak’'larin (sert-
lesmis bélge) ana maddesini olusturur. 21. kro-
mozom lzerindeki miitasyon, beta-amiloid’in nor-
mal yollardan yikilmasini énlemekte, beyinde bi-
rikmesine yolagmaktadir. Esas olay, 21. kromo-
zomdaki beta-amiloid yaptirici genin, bu kromo-
zomun kismen duplike olmasi sonucu, 2 kopya
yerine 3 kopya halinde olusudur. ilgingtir ki, 21.
kromozomun dogustan 2 yerine 3 tane oldugu bir
hastalik daha vardir: Mongolizm (Down sendro-
mu). Bu gocuklarin yiizii mongollara benzer, ze-
kalar ise ¢ok geri kalmistir. Mongolizmli gocuk-
lar, erigkin yasa eristiklerinde Alzheimer hastali-
Gina yakalaniriar. Demek ki 21. kromozomun
makro veya mikro-duplikasyonu (giftlesmesi),
Alzheimer hastaligi yapmaktadir.

Alzheimer'lilerde asetilkolin denen sinir iletim
maddesini (nérotransmitter) yaptinci enzimler azal-
mistir (6zellikle Meynert'in nucleus basalis'inde). Bu
hastalarin beyninde asetilkolin azalmis bulunur. Ay-
rica beyinlerinde somatostatin azalmistir.
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Alzheimer'lilerin beyin lezyonlarinda ve kanlarin-
da aliminyum artrmis bulundu. Kronik bobrek yet-
mezliginde yapay bdbrek sarniglarindaki suyun Al
icermesi ve agizdan aliminyum fosfat verilmesi so-
nucu olusan alminyum toksisitesi de bunama yap-
maktadir. Buna ragmen, Alzheimer'in nedeninin Al
olmadigr anlasiimistir.

Alzheimer hastalig: kalitsal olabilir, bu husus
tek yumurta ikizlerinde kanitlanmistir, Nihayet Alz-
heimer'in bir yavas viriise bagli olmast muhtemel-
dir. Glinkil, ayni ailelerde hem Jacob-Creutzfeld has-
taligi, hem de Alzheimer goriilmektedir. Beynin ya-
vas virlis enfeksiyonlari, uzun bir |atent (gizli) dénem-
den sonra yavasca ilerleyen ve dliimle sonuglanan
hastaliklar yaparlar. Beynin yavas virlis enfeksiyon-
lari, insanda HIV-l virlisiine bagl beyin AIDS'i, ki-
zamik virGsiine bagll subakut sklerozan panensefalit
(SSPE), kizamikgik viristine bagl ilerleyici kizamik-
¢k panensefalit'i ve muhtemelen prion’lara bagli
Jacob-Creutzfeld (JC) hastalid ve Kuru'dur. Behget
hastaligi, kronik fokal sara, niitksedici menenjit, mil-
tipl skleroz, parkinson vb. gibi sinir hastaliklannin ya-
vag virlise bagli olabilecedi distnilmektedir, fakat
bu kanitlanamamistir (ensefalit = beyin iltihabt, en-
sefalopati = beyin hastaligi). Kuru, Yeni Gine'nin
Papua yamyamlarinda gorilen J-C hastaligi benze-
ri bir bunamadir. Denge kaybi, gdz felgleri ve buna-
ma ile 3-20 ayda &ldiiriir. Insan beynini kabilenin ka-
dinlari, kaslarini ise erkekleri yediginden Kuru yal-
niz kadinlarda goérillr. Yeni Gine'de yamyamlik ya-
saklandiktan sonra Kuru ¢ok azalmistir. JC hastali-
dinda kas sigramalar (miyoclonus), felcler, denge
kaybi ve bunama ile en geg bir kag ayda 6lGm olur.
Hem J-C'de, hem Kuru’da beyin beyaz maddesin-
de siingersi (spongiform) degismeler, miyelin (si-
nir kilifi) kaybi ve ilerleyici néron kaybi vardir. Ku-
ru, beyincigi de tutar, beyincikte “Kuru plaklan'' gé-
rultr, bunlar etrafinda gepegevre dikenler goérilen
cisimlerdir. Bu dikenler prion iplikgikleridir, Beyin-
cik twituldugundan, denge giderek bozulur ve hasta
bunamis bir halde daima 6lir. Prionlar nikleik asit
icermeyip yalniz proteinden yapilmis, viriisten de kii-
¢k mikroplardir. Koyun ve kegilerde skrapi ve si-
girlarda siingersi ensefalopati hastaligi da prion'-
lara baglidir. J-C hastaligi, Kuru ve Alzheimer de pri-
on’lara bagli olabilir. JC ve Alzheimer'in baskin (do-
minant) olarak kalitsal olmas) mimkdnddr. 20. kro-
mozomda prion proteinlerini yaptiran gen bulun-
mustur.

Beyinde Al birikmesi, Alzheimer'in nedeni degil-
se de bunama yapabilmektedir. Mclntyre tozu de-
neyleri bunu kanitlamistir. Kanada'da 1944-1979 ara-
sinda 5 arastinci, K.Ontario altin ve uranyum madeni
iscilerine % 85 Al oksit ve % 15 Al igeren bir toz so-
luttu. Amac, silikoz denen akciger toz hastaligini 6n-
lemekli. Deney sonucunda Alzheimer hastalig art-
madi, fakat bir baska sonug ortaya gikti: Psikolojik
testler bu isgilerin beyinsel yeteneklerinin kesinlik-
le azaldigini gosterdi.
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KASAPLAR IGIN
ELDIVEN

Yiiksek teknoloji
kasaplarin da isini ko-
laylastinyor. Bu eldiven
elleri kaza ile gelen bi-
cak darbelerinden ko-
ruyor, Titanyumdan ya-
pildigi igin cok da hafif.

Yeni geligti-
rilen dijital kaset-
ler en az kom-
pakt diskier ka-
dar kalitell mi-
zik verecek.
Hem dijital hem
normal kasetle-
ri  cgalabllen
teypler ise, disk
calarlardan da-
f ha ucuza mal
olacak.

FOTOGRAFTA YENI KUSAK

Yeni bir neslin ilk érneklerinden olan bu fotog-
raf makinesi karmasik bir mantiga sahip. Oyle
ki, saatte 200 km giden bir cismi otomatik ola-
rak odakliyor ve dahasi odakta tutabiliyor,




