ALZHEIMER HASTALIGI
(Alzheimer Tip Demans)

Dr. BEHSAN ONOL*

Insanlik tarihi kadar eski olan ve yakin zaman-
lara kadar yagamin ve yaslanmanin dogal bir sonu-
cu olarak kabul edilen DEMANS ve bunun ézel ve
6nemli bir tipi olan presenil demans veya ALZHEI-
MER HASTALIGI'nin bilimsel tanimlanmasi asrimi-
zin baglarinda yapilmisgtir,

Alzheimer 1906 yilinda hastalik suresi 4, 1/2 yil
devam eden, progressif olarak bellek kaybi, kisilik
degisiklikleri, konusma bozuklugu ve aproksi geli-
sen 51 yasindaki bir hastanin beyninde makrosko-
pik ve mikroskopik olarak saptadigi bulgularia de-
manslarin hi¢ degilse bir béliminiin yaslanmanin
dogal bir sonucu ve fizyolojik bir olay olmadigini,
erken yaglarda da meydana gelebilen, kendine
6zgu organik degisiklikleri olan bir hastalik oldugunu
tanimlarmg ve bu antiteye presenil demans adini
vermigtir (1,2).

Hastah@in klinik yapisi psikiyatrinin alanina gir-
mesi, beyin dokusunda olusan organik degisiklikler
nedeniyle nérolojinin alanina girmesi, hastalarin ve
hastaligin uzun sire sahipsiz kalmasina, bu neden-
le de ender bir hastalik zannediimesine sebep ol-
mustur.

Tamimlanmasindan yaklasik 60-70 yil sonra
hastaligin prevalans ve insidansinin dzellikle sanay-
ilesmig bati Glkelerinde artan bir sekilde yiiksek olu-
sunun farkedilmesi, hastahgin giincellesmesine ve
asrimizin bir numaral saglik ve sosyo-ekonomik so-
runu haline gelmesine sebep olmustur (Tablo I).

Halen Bati Aimanya'da 600.000 Alzheimer has-
tasinin mevcut olusu ve her yil bu sayiya 50.000
yeni hastanin eklenmesi, USA'da ise hasta sayisi-
nin 2-4 milyon arasinda olusu, hastaligin prevalansi
hakkinda yeterli bilgi vermektedir. Uzmanlar 2000
yihnda bu sayimin ikiye katlanacag ve 2000 yilhim
takip edenilk 10 yil sonunda ise bes katina gikacad
gérustndedirler.

Bu iilkelerde Alzheimer hastaligindan &lim,
kanser, kalp-damar hastaliklan ve trafik kazalarn-
dan sonra dérdiinci sirada gelmekle beraber, insa-
ni bakima bagimh ve muhtag hale getiren sebeple-
rin ve yashlik dénemi 6lim nedenlerinin baginda
gelmektedir.

Hastalar cogunlukla ilk semptomlarin gérilme-
sinden 8-15 yil sonra kaybedilirler. Bu sirenin
onemli bir bélimi bakima muhtag olarak gegirilir.
Hastalarin hayatta kalabilmeleri 6zenle bakilimalari
ve biylk harcamalarla mimkin olmaktadir.

USA'da her bir hasta bakimi igin ortalama
18.000 dolar gerektidi belirtimektedir. Bu tilkede,
1982 yih bitgesine hasta bakim igin konulan top-
lam 21 milyar dolardan 10 milyan Alzheimer hasta-
lan igin sarf edilmigtir. Bugiin sadece USA'da bulu-
nan Alzheimer hastalarinin bakimlar igin 80 milyar
dolar gerekmekte, 50 yil sonra bu miktarin 400 mil-
yar dolara ulasacag ileri strtlmektedir.

Gizli bir epidemi olarak nitelendirilen ve asrimi-
zin "kara hummas!” olarak adlandirilan hastalk
Dinya Saglik Tegkilati tarafindan ginimizin en
buyik ve énemli saglk sorunu olarak ilan edilmistir
(1.-4).

Hastaligin prevelans ve insidansimin artmasin-
da demografik degisikliklerin 6nemli élgiide roli bu-
lunmaktadir. Ozellikle sosyo-ekonomik diizeyleri ge-
lismis Ulkelerde yasam siresinin uzamasi, dogum
oranlannin diismesi toplumda yash insan oraninin

IX. Ulusal Patoloji Kongresinde (1990, IZMIR) Konferans olarak sunulmustur. Konusmada yeterince morfolojik gdriintii-
ye yer verilebilmis olmasina kargin yayinda bu olanagin bulunamayigi yazinin en énemli eksikligini clusturmaktadir.
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artmasina ve hastaligin gérilme oraninin yiksel-
mesine sebep olmaktadir (Tablo 11).

Hastaligin beraberinde getirdigi ¢ok ciddi ve
dnemli saglk ve sosyo-ekonomik sorunlar yakin za-
mana kadar topluma yeterince yansitilamamgtir.
Bugiin Bati Almanya'da 3500 AIDS kurbanina kar-
sin 600.000 Alzheimer hastasi mevcut olmasina
kargin, hastalik biydk bir ¢gogunluk tarafindan ya
hi¢ bilinmemekte ya da sadece ismen taninmakta-
dir (3,4).

Son yillarda hastaligin etyolojisi, patogenezi,
erken tani ve tedavisine yénelik cok yogun ¢aligma-
lar yapiimakta, ayrica hastaligin kurbani olan Gnld
kisilerin sahsinda toplumlarin bilgilendirilmesi ve bi-
linglendirilmesi amaciyla TV programiarinda tip digi
basinda ve aktialite dergilerinde genis yer ayril-
maktadir (5,6,7,8).

Demans; basta bellek ve oryantasyon (y6ne-
lim) olmak Gzere algilama ve dikkat, zeka, soyutla-
ma, yargilama, hesaplama, gergegi degerlendirme
gibi bilmeye ve kavramaya ait tim (kognitif) fonksiy-
onlarin bozukiuklarina bagh olarak gelisen davranig
degisiklikleridir. Ayrica nérolojik bulgular, reorgani-
zasyon- belirtileri gorulebilmektedir (4,5,6,9,10,11,
14,15,16,18).

Fizyolojik yasghlikla demanslar arasinda mevcut
farklardan en o&nemilisi, Fizyolojik yashhkta kisinin
mesleki ve sosyal fonksiyonlarini strdiriyor olma-
sidir (Tablo 111, V).

.........

Demans ¢esitli semptom ve bulgular kompleksi-
nin olusturdugu bir sendrom olup farkh etyo-
patogeneze dayanan gesitli hastaliklarda gérilebilir
(Tablo V).

Primer dejeneratif olanlar tim demanslarin %
50'sinden fazlasini olustururlar. Bu grupta Alzheimer
hastah@inin digindakilerin gok* nadir gériilmeleri ne-
deniyle tim grubu Alzheimer olarak kabul etmek
yanhs saylimamaktadir.

Alzheimer tarafindan presenil demans olarak
tanimlanan ve sonra Alzheimer hastalig: olarak ad-
landinlan hastalik ginimozde Alzheimer tip de-
mans olarak tanimlanmaktadir (1,3,4).

Alzheimer hastaliginda gorilen klinik ve morfo-
lojik degisikliklerin belirli 8igilerde diger bazi deman-
siyel hastaliklarda ve hatta fizyolojik yashlikta da iz-
lenebilmesi tanida bazen gugclikler
olusturabilmektedir. Bu nedenle alzheimer hastahigi-
nin olasi ve kesin ayminci tanisinda Tablo VI ve
Vlil'de izlenen kriterler esas alinmalidir (9).

Alzheimer hastaliginda makroskopik olarak be-
yinde vakadan vakaya siddet ve lokalizasyon baki-
mindan buydk farklar goésteren kortikal atrofi ve
ventrikillerde genigleme goriilir. Primer motor ve
duyu bblgeleri, oksipital loplar oldukga korunmustur.
Atrofiye paralel olarak leptomeninkslerde kalinlagsma
izlenir.

Alzheimer hastalifinda goérilen histopatolojik
degisiklikler bes grup icinde toplanir (3,4,9,10,11,
12,13) (Tablo VIII).

NOROFIBRIL YUMAKLARI :

Normal néronun sitoskeletal sistemini olugturan
mikrofilamentler, mikrotubdiler ve intermediyet tipte
nérofilamanlarin yerini band veya yumak seklinde
argirofil kongo pozitif reaksiyon veren ve polarize
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15131 ¢ift kiran olusumlar almigtir. Bu yapilar elektron
Mikroskobunda helezon veya tirbigson geklinde kivril-
ma gésteren, gift sarmalll filamentler seklinde gori-
ldrler. Bunlann minimum ¢aplari 10 nm ve yanm de-
virleri 80 nm'dir.

Norofibriler yumaklara Alzheimer hastaligi di-
sinda, santral sinir sisteminin demansla seyreden
bazi dejeneratif hastaliklarinda, lipoid depo hastalik-



larinda, viral ensefalitierde, Down Sendromu, trav-
maya bagh olarak (béksdrlerde) ve fizyolojik yagli-
likta da rastlanabilir. Hayvanlarda spontan olusan
nérofibriler yumaklara rastlamiimamistir (3,4,9,12).

Alzheimer hastaligi gbsteren kisilerin beyinle-
rinde ve 6zellikle nérofibril yumaklar igeren ndron-
larda, normale kiyasla aliminyum (Al) degerlerinin
cok ylksek bulunusu Al veya tuzlanyla hayvanlarda
bir hastalik modeli olusturma fikrini giindeme getir-
mistir (14).

1960'h yillanin sonu ve 1970'i yillarin baslann-
da yaptigimiz bir galismamizda; absorban nitelikleri
nedeniyle asi sanayiinde kullanilan AIOH ve AIPO4
gibi tuzlan iceren Toksoid, trivirelon, quadrovirelon
gibi agilarin, tavsanlara subtekal, subdural injeksiy-
onlariyla klinik ve morfolojik bir hastalik modeli olus-
turulabilmigtir.

Tetanoz toksoidi injekte edilen deney hayvanla-
rinda 12., 13. glnlerde status epileptikusa varan ka-
siimalar meydana gelmis, hayvanlarin bir bélima
bu tablo iginde 6Imis veya intrakardiyak evipan ve-
rilerek deney sonlandiriimigtir.

AIPOy4 igeren toksoid ile tavsanlarda olusturu-
lan nérofibriler degisikliklerle presenil ve senil de-
mans, juvenil tip familyal amarotik idyosi ve herpes
tip inklizyon ensefaliti vakalarimizda izledigimiz né-
rofibriler degigiklikler arasinda morfolojik ve histo-
kimyasal ortak herhangi bir benzerlik bulunmadigi
saptanmgtir (14).

NORITIK (SENIL) PLAKLAR:

Alzheimer hastaliinda izlenen 2. histopatolojik
bulgu senil plak adi da verilen néritik plaklardir.
Gaplan 15-200 nm arasinda degisen bu olusumlar
en iyi Thioflavin S ve glimis boyalariyla demonstre
edilirler. Tipik olanlarin ortasinda Al ve silikat iceren
amiloid madde yapisinda amorf bir kor ve bunun
cevresinde anormal sigmis akson ve dentritik ele-
manlar glial uzantilar, astrositler ve nérofibril yu-
maklarindan olusan gevsek yapida tac seklinde bir
tabaka bulunmaktadir.

Plagin santralindeki kor kismi PAS +, kongo +
reaksiyon verir ve polarize 1s1g1 ¢ift kirma &zelligi
gosterir.

Alzheimer hastaliinda senil plak sayisi ile en-
tellektiiel ylkim arasinda paralelizm mevcuttur.
Senil plaklar en sik frontal ve temporallerde, 6zellik-
le Il. ve lIl. kortikal tabakalarda, ayrica Amigdale, hi-
pokampus, striatum ve Diensefalon'da sik olarak iz-
lenir,

Senil plaklar, Alzheimer hastalig1 disinda, fizyo-
lojik yaslilikta, Kuru, Creutzfeldt Jakob, yash kdpek
ve maymunlarda, Down Sendromunda g&rillr
(3,4,9,12).

n. GRANI:ILC_)-VAKUQLER DEJENERAS-
YON ve HIRANO CiSIMCIKLERI

Siklikla hipokampusun piramidal n&ronlarinda
3-5 nm. ¢apinda tek veya multipl, siferik, seffaf va-
kuoller halinde gérilir. Bu olugsumlarin selliiler oto-
fajik mekanizma ile meydana geldigi kabul edilmek-
tedir. Her wvakuol iginde 0.5-1.5 nm. ¢apinda
argentofil grandl bulunur. Hipokampusta izlenen gra-
nilovakuoler dejenerasyonun yogunlugu ile nérofib-
riler yumaklarin yogunlugu arasinda paralelizm goé-
rilmesi her iki patolojinin aym sitotoksik etkenle
meydana geldigini distindirmektedir.

Hirano Cismi : Orta blyuklikteki ndronlarin
periferinde yaklagik 5x20 nm. bilyUkliginde ekstra-
selliler olusumlardir. Bunlar subikulum ve hipokam-
pusta goéruldrler, fonksiyonlari bilinmemektedir. Ult-
rastriiktirel 10 nm. filamanlardan olusan protein
yapisi Aktin, sitoskelet protein igerir (3,4).

IV. NORONAL HUCRE KAYBI

Meynert'in bazal gekirdegi, temporal lobun me-
dian kesimi, subikulum ve hipokampusta daha belir-
gin olmak dzere tim neokortekste ve santral sinir
sisteminin diger alanlarinda néronal hiicre kaybi de-
gisik dlgllerde (% 50'ye varan oranda) meydana ge-
lebilir. Aynca dendritik uzantilarda ve sinapslarda
onemli élgtide sismeler, kopmalar, kinlmalar ve ka-
yiplar mevcuttur (3,4,9,12,13).

V. KONGOFIL ANJIOPATI :

Leptomeningeal ve Ozellikle kortikal kigik
damar duvarlarinda amiloid madde birikimi g&rular.

Alzheimer hastaliginda bellek, y6énelim ve ko-
nusma gibi ylksek kognitif fonksiyonlara ait bozuk-
luklarin varhig hastaligin tim neokorteks ile limbik
sisteme oturdugunu gdsterir.

Alzheimer hastalidinda tanimlanan histopatolo-
jik bulgulardan hig biri tek bagina hastalia spesifik
degildir.

Alzheimer hastaliinda gérilen histopatolojik
degisikliklerin bir veya birkagini, farkh lokalizasyon
ve yogunlukta fizyolojik yagllikta, bazi viriitik ense-
falitlerde, lipoid depo hastaliklarinda, ileri yaglardaki

Ankara Patoloji Biilteni Cilt: 8: 1-8,

1991



- —

Down Sendromunda ve kafa travmasina sik olarak Il. Neokorteks degerlendirmelerinde her mm2 (x

maruz kalan boksérlerde rastlanilabilir. 200 alaninda)
Alzheimer demansin kesin tanisi igin yapilacak 1- 50 yasin altinda yumak + plak 2-5'den fazla ol-
histopatolojik tetkiklerde; mali,
I. Mikroskopik incelemeler igin: 2- 50-65 yas grubunda en az 8 plak olmal,
1- Neokorteksten (frontal, temporal, pariyetal) 3- 66-75 yas grubunda en az 10 plak olmali
2- Santral sinir sisteminin diger bblgelefinden (N. 4- 75 yasin uzerinde 15'den fazla plak olmahdir
amigdale, hipokampus, bazal ganglionlar, (9).
substansiya Nigra, serebellar korteks ve m. Alzheimer hastah@min klinik gelisimi tabloda (X)
spinalis) érnekler alinmahdir. g6rildiigu zere (g evre iginde olur (3,4,9,13).
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1. UNUTKANLIK EVRESI:

Hastalik, kelime bulmada gtg¢lik, haftanin giin-
lerini sagirmak, yeni tanidigi isim ve simalari unut-
mak, yabanci ortamda oriyantasyon bozuklugu (eve
gitmek igin yanhs vasitaya binmek, blyik magaza-
larda kendini kaybetmek, hobilerine ve dost gevrele-

“rine yabancilagsmak) gibi subjektif kognitif bozukluk-
larla baglar.

Bu semptomlar ¢ok kez hastanin gunlik yasa-
mini etkilemeyebilir. Ancak psikometrik testlerle ob-
jektif olarak ortaya ¢ikarilabilir.

2. KONFUZYON EVRE :

Kognitif fonksiyonlarin kesin olarak bozuldugu
ve gorulir hale geldigi evredir. Yakin bellek kaybi-
na, oriyantasyon ve konsantrasyon bozukluklar ka-
tilir.

Kelime bulma ve konugma agir élgide bozulur.
Davraniglan kintlesir. Gatal, bigak kullanma gibi,
yelegini ilikleme gibi basit iglevleri bile yerine geti-
remez olur. Evine yabancilagir, evde oldugu halde
sik olarak eve gidelim der. Vehimlerden dolay: pa-
nikleri olabilir.

3. DEMANS EVRESI :

Hastalar ileri 6lglide mental bir ¢okinti iginde-
dirler. Anne-baba, es ve gocuklanm karigtiracak
kadar dezoriyentedirler. Ne yapacaklarini bilemez-
ler, deliyum ve hallusinasyonlari, paranoid disln-
celeri olup ajitedirler.

lleri dénemde idrar ve gaita inkontinansi ve
anormal refleksler tabloya eklenir. 70-80 yagindaki
bir kigi sut cocugu dénemindeki davraniglan icinde-
dir ve-bakima muhtagdir.

Ozellikle son yillarda yuritilen biyokimyasal,
molekiiler biyolojik, farmakolojik, epidemiyolojik, né-
ropatolojik ve néroradyolojik ¢aligmalar, hastaligin
yapisi nedenleri ve meydana gelisiyle ilgili Gnemli
gelismeler saglamig, bazi sonuglaria ilgili yorumlar
zaman zaman bilim dinyasinda ve kamu oyunda
heyecan verici boyutlarda yanki uyandirmigtir.

Hastalikta, SSS'de biriken amiloid maddesin-
den A4 proteini ad verilen bir maddenin izolasyonu,
hastaliin genetik temeli, alimiinyumun hastahgin
olugmasindaki rolli ve nérotransmitter sistemiler,
son zamanlann en fazla arastinlan ve tartisilan ko-
nulari olmustur.

Binlerce aragtirma merkezinde, onbinlerce bilim
adaminin emek ve g¢abalariyla bugin ulagilan yerin
Ozet olarak degerlendiriimesine gelince;

1-  Alzheimer hastaliginda klasik nérotransmit-
ter sistemlerden basta,

- Kolinerjik sistem,
- Néradrenerjik sistem ve

- Serotonerjik sistem selektif olarak zede-
lenmigtir.

Alzheimer hastalarinin hipokampus ve temporal
kortekslerinde kolinasetiltransferaz  aktivitesinde
kontrollere kiyasla % 30 - 50 arasinda azalma bu-
lunmustur.

Nikleus basalis Meynert'ten tim serebral kor-
tekse ve hipokampusa projekte olan, kolinerjik siste-
me ait néronlann markirlarinda azalma, tim pre-
snaptik sistemde bozulma sinoptosomal kolin alini-
minda ve piruvatdehidrogenaz aktivitesinde, aynca
postsnaptik asetilkolin esteraz aktivitesinde azalma
tespit edilmistir.

Kolinasetiltransferaz aktivitesindeki azalma ile
histolojik degisikliklerin yogunlugu ve entellektiiel
defisitin derecesi arasinda paralelizm bulunmustur.

Noradrenerjik ve serotonerjik sistemlerde de ko-
linerjik sisteme benzer degisiklikler meydana gel-
mektedir.

Meynert cekirdeginde baglayan hicre seyrek-
lesmesi ve norofibriler dejenerasyon, asetilkolin
transferaz defisitine ve kolinerjik liflerin dejenerasyo-
nuna, bu da bir yandan kortikal ve hipokampal koli-
nerjik sistemin snaptik alaninda bozukluga ve dola-
yisiyla kortikal ve hipokampal néronlarda nérofibriler
dejenerasyona, diger yonden de senil plaklarin olu-
sumuna neden olmaktadir.

Bagka Meynert cekirdedi olmak tizere subkorti-
kal kolinerjik néronlardaki harabiyetin nedeni bilin-
memekte, viral, toksik ve imminolojik etkilere karsi
bu hicrelerin duyarh olabilecegi ileri strilmektedir
(3,4,9).

2. Epidemiyolojik caligmalar Alzheimer hastali-
ginin familyal bir formunun varhgini ortaya gikarmig-
tir. Burada ALD geni denilen otozomal dominant bir
gen sorumiu tutulmaktadir (15). Otozomal dominant
gegis gosteren bu formda hastaigin gérilis yas,
55' in altinda olmakta ve hastalik ortalama 10 yil
stirmektedir. 70 yasin Uzerinde gérilen vakalarda
genetik faktériin rol yok denecek élgiidedir. (16)
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Familyal tip Alzheimer hastaligindan ve Down
Sendromundan sorumlu genin 21. kromozomda bu-
lunusu ve Down Sendromunun Alzheimer hastalig
icin predispozan bir faktdr olusturmasi nedeniyle bu
iki hastalig: ortak bir etyolojiye dayandirma egilimi
mevcuttur. Son ¢aligmalar ALD geninin 21 nolu kro-
mozomunun uzun kolunda oldugu ve Down Sendro-
mu fenotipi yapan genin ise bundan farkli yerde ol-
dugu gosterilmistir  (15). Down Sendromunda
yaslanma hem erken baglamakta ve hem de suratli
gelismektedir. Belirli bir slre hayatta kalabilen bu
hastalardan 30 yasina ulaganlarinda amiloid biriki-
mi, 60 yagina ulaganlarinda da istisnasiz olarak Alz-
heimer hastalig1 gelismektedir. Bu durum hastahigin
30 yil siiren bir enkiibasyon dénemine sahip oldu-
gunu ifade etmektedir. (17)

3. Alzheimer hastahdinda gériilen nérofibril yu-
maklannin mutad eriyiklerde erimemesi uzun sire
bunlann kimyasal yapisinin tanimlanmasina imkan
vermemigti. DNA kompleman teknidi araciligiyla,
glnimizde nérofibril yumaklannda, senil plaklarda
ve damar duvarlarinda biriken amiloid fibrillerinin
beta protein veya A4 proteini oldugu anlagilimistir.

A4 proteininin prekirséri bir membran protein
olup, hicreler arasi iligkide muhtemelen reseptdr
gbrevi yapmaktadir.

A4 proteininin Alzheimer hastaliginin habercisi
oldugu ve erken taniya imkan verecegi disincesi
bilim ¢evrelerinde biyiik yanki olusturmusgsa da ga-
hismalar ve sonuglan heniz arzu edilen noktaya
ulagmamugtir.

A4 proteinininin Alzheimer hastaliinin haberci-
si oldudu ve erken taniya imkan verecegi dislncesi
bilim gevrelerinde biylk yanki olusturmusgsa da ¢a-
lismalar ve sonuglan heniliz arzu edilen noktaya
ulagamamigtir.

A4 proteininin Alzheimer hastaliginin habercisi
oldugu ve erken taniya imkan vercegi disiincesi
bilim gevrelerinde biyiik yanki olusturmussa da ¢a-
hsmalar ve sonuglan heniiz arzu edilen noktaya
ulagsamamusgtir.

A4 protein prekilrsériinin sentezinden sorumiu
gen'de 21. kromozomda bulunmaktadir (3,4,7,
9,17).

Norofibriler yumaklarda mikrotidbdler-assosiye
proteintau (MAP-tau) olarak tammlanan ikinci bir
protein saptanmistir. Olusumundan anormal fosfori-
lizasyonun sorumlu tutuldugu bu protein, Alzheimer
hastaligi ve Down Sendromu ve ayrica myeloproli-

feratif hastaliklar igin prdispozan bir faktér olarak
kabul edilmektedir (3,4,9).

Nérofibril yumaklarinda, senil plaklarda ve ayri-
ca BOS'da Agg adi verilen 3. bir protein saptanmig-
tir. Erken tami yoninden Gmit veren Agg proteinin
kimyasal yapisi heniiz bilinmemektedir (8).

4. Hastah@in olusumundan sorumiu tutulan, tar-
tigsmali ve fakat daima giindemde kalan Al konusuna
gelince;

Alzheimer hastalannin beyinlerinde ve &zellikle
norofibril yumaklarinda ve senil plaklarin kor kismin-
da Al konsantrasyonunun normallere gére 10-30
kez artmis bulunusu . dinya harbi sirasinda ald-
minyumdan yapilmis yemek kaplarinin yaygin kulla-
mmiyla demanslarin gérilme sikhigr arasinda iligki
kurulmasi, Fransa, ingiltere ve Norveg'te igme su-
yunda Al konsantrasyonu yiksek olan yérelerde Alz-
heimer hastaligimin belirli éigiide sik géruligi kural
olmamakla birlikte Dializ hastalannda Al dizeyinin
ylkselmesiyle demans gérilme oranminmin artmasi
gibi gdzlemler Al-Demans iligkisini aktuel tutan ne-
denlerdir (3,4,14).

Tum gabalara karsin Tablo Xl'de sadece bir
kismi gérilen risk faktérlerinden hangisinin hastali-
ga neden oldugu halen bilinmemektedir. Ginimuz-
de hastaligin gevresel ve genetik faktérlerden birka-
gimin ortak etkisiyle meydana geldigi gorisi genis
Olgiide kabul gérmektedir. (3,4,9).

Alzheimer hastalidi ile ilgili tim asama ve gelig-
melere kargin hastalidin tamsi; maalesef yaygin ir-
reversibl organik degisiklikler meydana geldikten
sonra konulabilmekte ve tanidan sonra da hastahgin
geligimi durdurulamamakta ve hastalara sadece
semptomatik bir tedavi uygulanabilmektedir.

t: 8: 1-8, 1991
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