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DEMANS'TA SON GELISMELER

Demanslar, orta ve ileri yagtaki kisilerde en cok yikima
neden olan beyin hastaliklanidir. Insan émriiniin uzamast
ile birlikte, bu tip hastaliklarin sayist cogalmakta ve buna
paralel olarak hastaligin tanusi, tedavisi ile ilgili ekonomik
yik de artmaktadir. Alzheimer Hastaligt en sik demans
nedeni olup, bunu vaskiler ve frontal lob demans: iz-
lemektedir.

Alzheimer Hastaliginmn etyoloji ve patogenezi kesin
olarak bilinmemekle birlikte, son yillarda bu yondeki bil-
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gilerimiz stiratle artnustir. Yine son yillarda hastaligin te-
davisi ile ilgili timit verici gelismeler olmustur.

Asagida, 12-19 Nisan 1997'de Boston USA'da yapilan
“American Academy of Neurology 49th Annual Meeting"
kongresinde gerceklestirilen “Dementia Update" kur-
sunun, kurs kitapeigindan yapilan cevrileri yayinlyoruz.
Boylece meslekdaslarimiza ozellikle Alzheimer Hastaligy
basta olmalk tizere demans ile ilgili son gelismeleri sun-
mus oluyoruz.

ALZHEIMER HASTALIGININ

Alzheimer hastaligt (ADYnin epidemiyolojisindeki
bilgilerimiz gecen on yil iginde hizla artnustir. Diinyanin
degisik bolgelerinde bir ¢cok tilkede yapilan populasyon
calismalar 65 ile 85 yaslart arasinda hastalik prevalansmin
her bes yilda bir, iki katina ciktigin gstermistir.

Bat Avrupa ve Bidesik Amerika'da yapilan ¢a-
ligmalarda demanslarin %50-70'nin Alzheimer hastalig
olmasina karsilik, Japonya ve Rusya'da "multi infarkt de-
mans"in daha fazla oldugu bildirilmistir. Afrika'da yapilan
preliminer ¢aligmalarda zencilerde AD'nin nisbeten az ol-
dugu bildirilirken, ABD'de yapilan ¢alismalar siyah k-
daki oranmin beyaz wktan daha fazla oldugunu gos-
termistir.

Demans ve Alzheimer hastaliginda yapilan prevalans
caligmalart az olmasma karsilhk, demans insidensi (spe-
sifik bir periyotdaki yeni vakalar)'nin 65 ile 85 yaslar ara-
sinda belirgin bir sekilde artugini gosterilmistir, "Bronx A-
ging Study" 85 yasin lizerinde yillik demans insidensini
%06 olarak gostermistir, Fakat "Lundby" ¢calismasinda 90
yasindan sonra bu oran %2'nin altina inmektedlir.
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RIiSK FAKTORLERI
Demografik Risk Faktorleri

1. Yas: Alzheimer dahil biitiin demans tiplerinde en
Onemli risk faktorli yastur. Daha Once kaydedildigi gibi
65-85 yaslan arasinda her bes senede bir demans pre-
valansi iki katina ¢ikar.

2. Cinsiyet: Bitiin cabsmalarda - hepsinde ol-
mamakla birlikte - kadinlarda AD riski daha fazla bu-
lunmustur. Erkeklerde ise, vaskiiler demans riski bir de-
receye kadar daha fazladir. Kadinlarda AD'nin sik g6-
riilmesi, AD gelismesinde hormonlarm etkisinin ola-
bilecegine isaret eder. Diger yandan erkeklerde se-
rebrovaskiiler hastalilklarin daha sik olusu erkeklerde
vaskiiler demans tarusini artwarak kadinlardaki AD ta-
nusint yapay olarak yiikseltmis olabilir,

3. Egitim ve Is: Dustik egitim seviyesinin ileri yas-
larda hem AD hem vaskiler demans gelismesi icin risk
faktorti oldugu gdsterilmistir,. Zhang ve ark, (1990) va-
kalarin dortte birden fazlasiin herhangibir formal egitim
almadigin ve 75 yagindan sonraki demans prevalansinin
egitimsizlerde belirgin arttigin buldular. Egitimsiz bir ki-
sinin 75 yasindan sonra demansa yakalanma riski, en az
8 yillik egitim gormuis bir kisiye gore iki misli fazlachr. Ay-
rica, egitim diizeyi de birlikte dikkate alindiginda, fazla
kognitif aktivite gerektirmeyen islerde calisanlardaki AD
oraninin daha fazla oldugu bildirilmistir,



Genetik ve Aile Hikayesi

1. AD'de Aile Hikayesi: Ailesinde, ozellikle anne-
baba-kardes gibi birinci derece yakinlaninda Alzheimer
hastalipy olanlarda demans gelisme riski ortalama dort kat
fazladir. 1ki veya daha fazla bitinci derece yakint AD o-
landa bu risk daha da artmaktadir. 75 yasindan sonra AD
baslayanlarda, daha 6nceki yaslarda baslayanlara gore,
aile iliskisi acik degildir. Hernekadar aile hikayesinin
AD'de 1isk faktorii oldugu birgok calismada gosterilmigse
de AD ekspresyonunda diger faktorlerin de etkili oldugu
acikur. Buna en iyi delil, tek yumurta ikizlerinde AD'nin
her iki kardeste birlikte goriilme oraninin sadece %40 ol-
mastdir,

2. Apolipoprotein E (Apo E) : Kolesterol trans-
portunda gérevli bir protein olan Apolipoprotein E'nin &4
allelinin AD'lilerde daha sik bulundugu saptanmustir. Alz-
heimer'lilerde ApoE'nin &4 alleli %35-50 vakada po-
zitifken, hasta olmayan beyaz populasyonda bu oran or-
talama %16'cir. ApoE'nin AD patogenezindeki rolli genis
‘bir sekilde arastinlmaktadr,

3. Down Sendromu ve Kromozon 21: Eskiden
beri bilindigi gibi Down sendromlu hastalar 35 yasina
kadar yasadiklannda Alzheimer'in néropatolojik ~ de-
Bittin
teklememekle birlikte ailesinde Down sendromu olan-

gisikliklerini  gOsterirler. calismalar  des-
larda en az bir Alzheimer hastast oldugu bildirilmistir. Di-
ger yandan AD'lerde kromozom 21 de triplikasyon sap-

tanmanmistir.

Diger Durumlar

1. Kafa Travmast: Boksor dmeginde oldugu gibi,
biling kaybma neden olan veya hospitalizasyona gerek
doguran tek kafa travmast ile multipl kafa travmalart AD
icin risk faktorii olup rolatif risk (RR) 2'den ytiksektir. Bu
bulgu "vaka-kontrol calismalan'na dayanarak elde edil-
mistir. Bunun biyolojik mekanizmast, kafa® travmasindan
sonra beyinde diffiiz plaklarin gelismesi ile agiklanmugtr.
Robetts ve ark. (1989) siddetli kafa travimasi gegirenlerin
ticte birinde iki yil icinde plaklann olustugunu gos-
termislerdir. Diger yandan kafa travmasmin AD'de bir risk
faktori olup olmadigmt gostermek icin prospekdf ca-
Lismalara gerek vardu,"Baltimore Longitudinal Study of
Aging/NIA" calismasinin ilk sonuclar, kafa travmast ge-
cirenlerde AD riskinin artmadigim gostermektedir.
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2. Ostrojen: Birkag calisma, dstrojen alan kadinlarda
AD riskinin 6strojen kullanmayanlara gore, yart yartya az
oldugunu gostermistir. Bu azalma doza ve kullanum sti-
resine gore artmaktadir. Ostrojenin asetilkolin ve "nerve
growth factor" regulasyonunda biyolojik etkileri oldugu
bilinmektedir. Ayrica strojen alan AD'li kacinlarin kog-
nitif fonksiyonlarinda iyilesme bildirilmigtir. "Alzheimer's
Disease Cooperative Study Unit/NIA" ¢cok merkezli ¢a-
lismasinda AD'li kadinlarda &strojen  replasman  te-
davisinin sonuclart arastinlmaketaclir.

3. Non-Steroid Antiinflamuvar flaglar (NSAID):
NSAID kullanimmin da AD riskini azaltigi rapor edil-
mistir. AD'nin romatoid artrit ve lepra gibi inflamatuvar
hastaliklarda az gortildiigli kaydedilmistir Burada ilag ali-
minn mu, yoksa inflamatuvar durumun mu onleyici et-
kisinin oldugunun aragtiilmast gerekmektedir.

4. Anne Yast: Ileri yaslarda yapilan dogumun, Down
sendromunda oldugu gibi, AD icin risk faktori oldugu
bazt calismalarda ileri striilmigse de bu, diger ¢a-
lismalarda desteklenmemistir.

5. Myokard infarktiisii: Aronson ve ark. (1990) 6-
zellikle ileri yastaki kadinlarda myokard infarktiistintin
AD icin bir risk faktérii oldugunu ileri stirdii. Sparks ve
ark, (1990) ise, otopsi caligmasinda, koroner arterlerinde
%75'in tstiinde daralma olanlarin beyinlerinde, ayni yagta
fakat siddetli koroner arter hastaligt olmayan kisilere gore,
difftiz plaklarda belirgin artma buldu. Aronson ¢a-
lismasina gore, yash kadinlarda myokard infarktiisti ge-
cirenlerde AD riski ti¢ misli fazla bulundu. Fakat bu bul-
gunun da diger calismalarla desteklenmesi gerekir
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Myokard infarktiisti, kanser gibi diger kronik has-
tahiklarda oldugu gibi Alzheimer hastalii icin de major
risk faktorlerinin bilinmesi gerekir. Normal yashlarda ya-
pilan longitudinal ¢aligmalar hastaligm insidensini, pros-
pektif risk faktorlerini, premorbid fizyolojik ve psikoloiik
yonlerini daha agik olarak ortaya koyacakur. Bu yonde
cesitli calismalar halen yurittilmektedir.

Huntington hastaligi, amyotrofik lateral skleroz gibi



