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NÖRODEJENERATİF 
HASTALIKLARDA 

NÜTRİSYON

15.
BÖLÜM

Şule BİLGİN1

GİRİŞ
Yaşlı nüfusun gün geçtikçe artması, Alzheimer ve Parkinson gibi nörodejene-

ratif hastalıkların yaygınlığını arttırmaktadır. Yaşla ilişkili nörodejeneratif hasta-
lıkların önüne geçebilecek, yaşlanma sürecini geciktirecek, sağlıklı ve aktif yaş-
lanmayı sağlayacak stratejiler geliştirmek temel hedeflerden biri haline gelmiştir. 
Günümüzde nörodejeneratif hastalıkların kesin tedavileri bulunmamaktadır(1,2).

Sağlıklı bir diyet, biyolojik işlevleri koruyabilen ve hastalık gelişimini önle-
yebilen biyoaktif besin kaynakları olarak farklı gıda türlerini hesaba katsa da, 
farklı gıda işleme ve pişirme yöntemlerinin katkısı genellikle yeterince dikkate 
alınmaz. Ham maddelerin teknik manipülasyonu, endüstriyel işleme, depolama 
ve pişirme yöntemleri, gıdanın orijinal içeriğini değiştirebilir. Bu sadece sağlıklı 
yaşam kaybına katkıda bulunmaz, aynı zamanda toksinlerin oluşumuna da (ge-
lişmiş glikasyon son ürünleri dahil) neden olabilir (AGES) (3).

Nörodejeneratif hastalıkların ilerlemesini önlemek, geciktirmek veya dur-
durmak için beslenme yaklaşımı umut verici bir strateji olarak kabul edilir ve bu 
nedenle geniş çapta araştırılmıştır(4,5).

Enerji Durumu, Besinler ve Beyin
Enerji durumu, hormonlar ve büyüme faktörleri tarafından kontrol edilen 

enerji alımıyla ilgilidir. Vücudun enerji durumu, mitokondriyal enerji meta-
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bolizması, nörotrofik faktör genlerinin düzenlenmesi ve sinaptik esneklik gibi 
akıl sağlığı ile ilişkili epigenetik olayları düzenler(6) Alzheimer Hastalığı’nda beta 
amiloid(Ab) birikimi, mitokondriyal disfonksiyon ve bunun sonucunda enerji 
metabolizmasında bozulmaya yol açan bozulmuş mitokondriyal biyogenez ile 
ilişkilidir(7 ).

 Epidemiyolojik çalışmalar aşırı enerji alımı ve obezitenin Parkinson Hastalı-
ğı gelişimi için risk faktörü olduğunu göstermiştir.

Karbohidratlar
Glikoz, muhtemelen kolinerjik sistem yoluyla, hafızanın düzenlenmesine ve 

öğrenme oluşum süreçlerine kısmen katılır(8).
Yetersiz kan şekeri regülasyonu, azalmış ezberleme göstermiştir; örneğin orta 

derecede hipoglisemi, genel bilişsel işlev bozukluklarına neden olur(9).
Diabetes mellituslu bireylerin, sağlıklı meslektaşlarına kıyasla daha az hafıza, 

dikkat ve diğer bilişsel alanlara sahip olduğu açıklanır, burada yüksek insülin 
seviyeleri muhtemelen bu korelasyonda rol oynar(10). İnsülinin, kısmen nöronal 
büyüme ve hayatta kalmaya katılımın yanı sıra nöroprotektif bir etkisi olduğu 
ve ayrıca uzun süreli bellekte yer alan gen ifadesinde düzenleyici bir rolü olduğu 
gösterilmiştir(11).

Beyin glikoz düzensizliği ile AH’nın patogenezi arasında bir bağlantı ortaya 
çıkarılmıştır. Hastalığın başlangıcından önceki dönemde bile hiperfosforile tau 
ve Ab agregasyonunun daha yoğun olduğu beyin bölgelerinde önemli bir glukoz 
konsantrasyonu bulundu(12).

Glisemik indeksi ve glisemik yükü yüksek karbonhidratların tüketiminin 
Parkinson Hastalığı riskini azaltması beklenmektedir. Bu etkiyi insülinin dopa-
min transporter mRNA düzeylerini yükseltmesi ve böylece beyindeki dopamin 
düzeylerinin yükselmesi ile yerine getirebilmektedir.

Proteinler ve Aminoasitler
Amino asitler (AA) ve türevleri, merkezi sinir sisteminin yeterli işleyişi için 

gereklidir. Diyette yetersiz protein alımı, psikososyal davranışı ve patolojileri 
etkileyebilecek serebral monoaminerjik fonksiyonda değişiklik gibi beyin ra-
hatsızlıklarına yol açar(13). Görünüşe göre 2 beyin yapısı bu eksikliğe daha du-
yarlıdır: hipokampus ve korteks(14). Büyük nötr AA’lar, özellikle de serotonin ve 
katekolaminlerin sentezinde yer alan ana substrat olan triptofanuyku ve davra-
nış süreçlerinde düzenleyici bir rol oynarlar.15Bazı deneysel veriler, diyetle alı-
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nan triptofan tedariki yoluyla serotoninin seviyelerini artırarak hipokampustaki 
Ab birikimine karşı koruyucu bir rol oynadığını göstermektedir(16).

Glutamaterjik nöronlar öğrenme ve hafızaya katılımları ile tanınırlar, AH’da 
belirgin şekilde etkilenirler, burada uyarıcı bir nörotransmiter olan glutamatın 
sinaptik seviyeleri Ab kümelenmesinden dolayı etkilenebilir(17).

L-karnitinden türetilen asetil-L-karnitin (ALC), asetilkolin üretimini ve ve-
rilmesini uyarabilir. İnsan dışı çalışmalarda, ALC’nin beyin sinaptik fonksiyo-
nunu artırdığı, böylece yaşlanma koşullarında hafızayı ve öğrenme kapasitesini 
geliştirdiği bulunmuştur(18).

Sisteinin türevi olan N-asetilsistein (NAC), en önemli endojen antioksidan 
olan glutatyonun öncüsüdür(19). Hayvan modellerinde, NAC’nin antioksidan ak-
tivitesi, oksidatif süreçleri önleyerek yararlı etkisi gösterilmiştir(20,21).

Lipidler ve Yağ Asitleri
Nöronal kaybı ve bilişsel gerilemeyi önlemek için potansiyel PUFA (poliansatü-

re yağ asidi) diyet müdahalesi, PUFA’ların sinir ağları içinde sinaptik vezikül füzyo-
nu ve nörotransmiter iletişimi için gerekli olan zar akışkanlığını koruyan nöronal 
hücre zarlarının kritik bileşenleri olduğuna dair kanıtlardan kaynaklanmaktadır.

Çok sayıda deneysel, epidemiyolojik ve klinik çalışmaların sonuçları, fosfoli-
pidlerde bulunan yağ asitlerinin (omega-3 veya omega-6) türünün büyük ölçüde 
diyetin yağ asidi bileşimine bağlı olduğunu göstermiştir(22).

Esas olarak omega-3, doksaheksanoik asit (DHA) ve eikosapentaenoik asit 
(EPA) içeren n-3 uzun zincirli PUFA’lar (n-3 LCPUFA’lar), nöronal membran 
uyarılabilirliğini düzenler ve sağlıklı deneklerde nöronal iletim kapasitesini ge-
liştirerek öğrenme ve hafızayı güçlendirir(23). DHA aynı zamanda duygudurum 
ve duygusal durum, lokomotor ve keşif aktiviteleri ve bilişsel işlevlerle de ilgi-
lidir(24). Ek olarak, n-3 LCPUFA’lar ; sitokinlerin ve kemokin ekspresyonunun 
düzenlenmesi, prostaglandinlerin ve eikosanoidlerin azalması ve indüksiyon yo-
luyla immün sistem düzeyinde birçok farklı şekilde hareket ederek enflamatuar 
süreçleri modüle eder(24;25;26).

Çok sayıda gözlemsel çalışma, balıkların diyetle alınması ve n-3 LCPUFA ile 
AH dahil olmak üzere daha düşük demans riski arasında olası bir ilişkiyi vurgu-
lamıştır(27;28 ;29).

Öte yandan, AH hastalarında bilişsel iyileşme üzerinde PUFA›ların klinik ya-
rarlarının sınırlı olduğunu veya hiç olmadığını bulan çalışmaların da bildirildiği 
vurgulanmalıdır(30, 31).
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Çeşitli çalışmalar AH›nin patogenezinde diğer lipidlerin dolaylı etkisi üze-
rinde durmaktadır. Kolesterolün beyin hücresi zarlarında nörotransmisyon ve 
sinaptogenezde önemli bir işlevi olmasına rağmen, nöronal dokulardaki Ab olu-
şumunda yüksek seviyelerde bulunmuştur ve bu hastalığı geliştirme riski olan 
vasküler demans yoluyla AH›ye bağlanabilir(32;33). Buna karşılık, demansı olma-
yan yaşlı bireylerde yüksek toplam ve yüksek düşük yoğunluklu lipoprotein ko-
lesterol (LDL), daha iyi hafıza ve bilişsel performans ile ilişkilendirilmiştir(34). 

Öte yandan, trigliseridler, Kan-beyin bariyeri boyunca leptinin azalan taşınma-
sıyla ilişkilendirilmiştir. Bu hormonun hipokampus üzerinde etkisi vardır ve 
hafızayı ve öğrenme sürecini olumlu etkilediği düşünülmektedir; leptin ayrıca, 
AH›da bile kognisyon üzerinde olumlu etkileri olan grelin ve insülin taşınması-
nı artırır(33). Ayrıca, bilişsel olarak sağlıklı bireylerde, yetişkin yıllarında yüksek 
seviyelerde trigliseritlerin, nöropatolojinin gelişimini 2 yıl sonra önleyebileceği 
gözlendi(35).

Yağ içeriği yüksek diyetlerin tüketimi sonucu lipid peroksidasyonu ile oksijen 
radikallerinin artması ve böylece Parkinson riskinin yükselmesi beklenmekte-
dir. Doymamış yağ asitleri ise nöral hücrelerin ve beyin işlevlerinin devamını 
sağlayarak nörodejenerasyonu önlemektedir.

Vitaminler
Vitaminler güçlü antioksidanlardır. Beynin oksidatif stres hasarına özellik-

le duyarlı olması nedeniyle sağlıklı bilişi sürdürme ve bilişsel gerilemeyi önle-
medeki potansiyelleri belirgindir. Beyin, vücut tüketiminin% 20’sini oluşturan 
önemli bir oksijen metabolize edicisidir ve nispeten zayıf koruyucu antioksidan 
mekanizmalara sahiptir. Beyindeki serbest radikallerle zenginleştirilmiş bir or-
tam, demansı şiddetlendirerek bilişsel yeteneklerdeki ilerleyen düşüşe katkıda 
bulunur. Antioksidanlar substantia nigrada lipid peroksidasyonunu azaltarak 
hücreleri oksidatif hasardan koruma özelliği gösterebilmekte böylece Parkinson 
hastalığı riskinden korumaktadırlar.

Askorbik Asit(Vitamin C)
C vitamini, bitki kaynaklı gıdaların antioksidan aktivitesini ifade etmek için 

“altın standart” olarak kabul edilen iyi bilinen bir antioksidandır. Ayrıca, C vi-
tamininin dopaminerjik, glutamaterjik ve GABAerjik ve kolinerjik nöronların 
bir nöromodülatörü olabileceği öne sürülmüştür. C vitamini, insan vücudunun 
hücre dışı sıvısında suda çözünen en önemli antioksidan olarak kabul edilir.
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Araştırma kanıtları, nörodejeneratif hastalıklarda C vitamininin potansiyel 
koruyucu işlevini göstermiştir(36;37). Bazı çalışmalar bilişsel performans için C 
vitamininin önemini keşfetti. Ek olarak, Calabrese ve ark. askorbik asidin re-
doks durumunu yeniden ayarlayarak ve ısı şok proteinlerini devre dışı bırakarak 
nörodejenerasyona karşı koruyabileceğini göstermiştir. 

Vitamin E (alfa-tokoferol)
E Vitamini, serbest radikal temizleyici olarak hücre zarları ile etkileşime gire-

bilen, serbest radikal üreten zincir reaksiyonlarına müdahale eden, bitki kaynaklı 
yağda çözünür bir bileşiktir. Behl vd. -tocopherol (vitamin E) ve 17-estradiol’ün 
oksidatif strese karşı nöroprotektif etkileri olduğunu ve AH’nin ilerlemesini in-
hibe edebileceğini öne sürdü(38). Morris vd. de yüksek dozda E vitamininin AH 
gelişme riskini azaltabileceğini klinik bir çalışma ile göstermiştir(39). Bazı çalış-
malar, daha yüksek bir diyetle E vitamini alımının insanları Parkinson Hasta-
lığı(PH) gelişimine karşı koruyabileceğini ileri sürdü. Son olarak, Bromley ve 
ark. E vitamini eksikliğinin nörodejenerasyonun ilerlemesi ile ilişkili olduğunu 
bildirmişlerdir(40).

Vitamin B
B vitaminleri, diğer temel besin maddelerinin antioksidan-anti-enflamatuar 

sistemde eylemlerini gerçekleştirmesi için gerekli olan koenzimler görevi gören 
temel ve temel mikro besin maddeleridir. Görünüşe göre sağlıklı olan yaşlı in-
sanların neredeyse% 50’sinde yüksek kan homosistein (protein metabolizma-
sından oluşan bir aminoasit olan) seviyeleri vardır. Deneysel sonuçlar, kandaki 
yüksek homosistein konsantrasyonunun, kan damarlarının içini kaplayan kan 
hücrelerini (endotel) yok ettiğini, tromboz oluşumunu teşvik ettiğini ve LDL ko-
lesterol seviyesini yükselttiğini göstermiştir, bu faktörler ateroskleroz gelişimine 
ve kardiyovasküler hastalıklara yol açmaktadır. Son çalışmalar, yüksek koleste-
rolün beyin hücreleri için zararlı etkilerini göstermiştir. Ayrıca vasküler demans 
ve Alzheimer hastalığı olan hastalar da sıklıkla yüksek homosistein düzeyi ol-
duğu da gösterilmiştir. Çeşitli çalışmalar, folik asit (B9 vitamini), B6 vitamini ve 
B12 vitamininin seçici uygulamalarının homosistein düzeylerini ve dolayısıyla 
beyinde dolaşım problemleri riskini azalttığını göstermiştir(41;42).

Hem epidemiyolojik hem de klinik çalışmalar, düşük homosistein seviyele-
rinin ve yeterli miktarda B6, B9 ve B12 vitaminlerinin Alzheimer demansı ge-
liştirme riskinin daha düşük olduğunu ve B kompleks vitaminleri ile takviyenin 
homosistein değerlerini düşürdüğünü ve Alzheimer hastalığı riskini azaltabile-
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ceğini göstermiştir. Ek olarak, artan B12 vitamini seviyesi, Alzheimer Hastalı-
ğı’na yakalanma riskini önemli ölçüde azaltmıştır(41;42). Homosistein düzeyinin 
artması, Parkinson hastalarında nörotoksik etkisiyle dopaminerjik hücrelerin 
ölümüne neden olmaktadır . Demans veya Parkinson hastası olmayan 5289 55 
yaş üstü kişi ile yürütülen yaklaşık 10 yıl süren izlemsel araştırmada B6 alımı ile 
Parkinson hastalığı riskinin azaldığı belirlenmiştir. Fakat bu çalışmada folat ve 
B12 alımı ile Parkinson hastalığı riski arasında ise anlamlı bir ilişki belirleneme-
miştir(43). 

Vitamin D
D vitamini reseptörleri beynin birkaç önemli bölgesinde keşfedildi. Öte yan-

dan, beyinde kalsitriolün (D3 vitamininin aktif formu) lokal sentezini uyaran 
enzimlerin bulunduğu gösterilmiştir..D vitamininin, hipokampustaki sinaptik 
fonksiyonların iyileşmesi ile yaşlı sıçanlarda bilişsel bozulmayı önlediği göste-
rilmiştir(44). Birkaç prospektif çalışmada, yaşlı hastalarda düşük D vitamini se-
viyeleri, artmış bilişsel bozukluk riski ile ilişkilendirilmiştir(45;46;47). Kesitsel çalış-
malar, dolaşımdaki düşük D vitamini seviyelerinin, bunama ile birlikte AH veya 
AH ile ilişkili olduğunu da göstermiştir(48;49;50). Bazı vitamin türleri (örneğin, E 
vitamini, askorbik asit ve beta-karoten) iyi bilinen antioksidanlardır. Kanıtla-
rın kan-beyin bariyerini (KBB) geçmediklerini ve Santral Sinir Sistemi ve ilişkili 
nöronal yapılara doğrudan erişemediklerini göstermesine rağmen, bazı raporlar 
KBB’ni küçük miktarlarda geçtiklerini ve oksidatif mikro ortamı dengelemeye 
yardımcı olduklarını göstermiştir(50).

Karotenoidler
Karotenoidler, bitkiler ve algler, çeşitli bakteri ve mantarlar tarafından üreti-

len doğal olarak oluşan organik bileşiklerdir(51). Antioksidan aktivitelerinin yanı 
sıra, karotenoidler ayrıca hücre döngüsünün modülasyonunu, apoptozu, hücre 
farklılaşmasını(52) bağışıklık sisteminin güçlendirilmesini, hücre sinyal yollarının 
düzenlenmesini, büyüme faktörlerinin ve adezyon moleküllerinin desteklenme-
sini kolaylaştırır(53;54). Karotenoidler, zarı oksidatif stresten korumak için hücre 
içinde bulunan oldukça lipofilik moleküllerdir(55).

Karotenoidlerin AH ve demans patofizyolojisi üzerindeki etkisi geniş çapta 
incelenmiştir(56). Karotenoidler oksidatif stresi baskılayarak, amiloid peptid üre-
timini azaltarak ve proinflamatuar sitokinleri inhibe ederek hastalığın ilerleme-
sini geciktirir(57).
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Beta-karotenler (A vitamini) güçlü antioksidan aktiviteye sahiptir ve özel-
likle nöronlar gibi lipit bakımından zengin dokularda antioksidan koruma sağ-
lar. Diyette yeterli miktarda beta-karoten alımının AH ve diğer ilişkili demans 
insidansını azalttığı bildirilmiştir. Ayrıca, beta-karotenler mitokondriyal işlevi 
iyileştirir ve son çalışmalar, mitokondriyi nörodejenerasyon için olası terapötik 
hedefler olarak gösterdi. Bu iki faktör göz önüne alındığında, beta-karotenlerin 
nörodejenerasyona karşı koruyucu olarak kullanılması önerilmektedir(58).

Safran ekstresi (Crocus sativus), krosin, nöronları, anti-enflamatuar veya an-
tioksidan etkileri ile nörodejeneratif süreçlere karşı koruyabilir. Bazı çalışmalar, 
krosinin antioksidan enzimleri aktive ettiğini ve hipokampustaki oksidatif stresi 
azalttığını göstermiştir. Diğer çalışmalar, krosinin AH gibi hafıza bozukluğuyla 
ilişkili nörodejenerasyona karşı antioksidan etkilerini göstermiştir(59;60).

Flavonoidler
Flavonoidler en çok çalışılan polifenol grubudur. Bunlar otlar, meyveler, seb-

zeler ve şifalı bitkilerde bulunur. Antioksidan, antimutajenik, antiinflamatuvar 
ve antikarsinojenik  özellikleri ile tanınırlar(61). Birçok çalışma, flavonoidlerin tu-
runçgillerden(62;63), şaraptan(64), yeşil çaydan(65). ve kakaodan(65). beyindeki faydalı 
rolünü ortaya çıkarmıştır. Bazı çalışmalar, flavonoidlerin AH için potansiyel te-
rapötik ajanlar olarak kullanılmasını önermektedir(66) ve flavonoidlerin, amiloid 
protein üretimini bozarak, sekretazı aktive ederek (ADAM10) ve beta sekretazı 
inhibe ederek (BACE-1) AH benzeri patofizyolojinin ve ilgili nörodejeneratif 
hastalıkların gelişimini yavaşlattığı gösterilmiştir(67).

Bazı çalışmalar, zeytinyağının prostaglandin G / H sentaz yolu yoluyla sıçan 
makrofajlarında oksidatif stresi ve araşidonik asit üretimini azalttığını göster-
miştir. Daha sonra Moreno ve ark. zeytinyağının tirozol ve -sitosterol gibi bazı 
küçük bileşenlerinin makrofajlarda serbest radikal üretimini azalttığı sonucuna 
varmıştır. Bu sonuçlar, nörodejenerasyon yönetimi için olası bir terapötik he-
defin belirlenmesine yardımcı olmuştur. Ek olarak, genellikle zeytinyağı bakı-
mından zengin olan Akdeniz diyetinin daha düşük nörodejenerasyon insidansı 
ile ilişkili olduğunu bildirmişlerdir(68;69). Diğer çalışmalar, yeşil çayın antioksidan 
özelliklerinden dolayı sitotoksisiteyi önlediğini göstermiştir. Daha sonra, diğer 
çalışmalar yeşil çayın dopaminerjik nöronlarda nörodejenerasyonu önlediğini 
doğruladı. Mandel vd. Yeşil çayın serbest radikal temizleyici aktivitesini ve çeşitli 
hücre içi yollara katılımını doğrulamış ve nörodejenerasyon tedavisinde terapö-
tik rolüne işaret etmiştir.. Bu araştırma dizisinin ardından, yeşil çay tüketiminin 
nöronları oksidatif stres hasarından koruyabileceği öne sürülüyor(68).
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1973’te Smiral ve ark. daha çok kurkumin olarak bilinen diferuloilmetanın 
antiinflamatuvar aktiviteye sahip olduğunu bildirdi. Daha sonra, kurkuminin 
anti-enflamatuar aktivitesi ve güçlü antioksidan etkisi çok sayıda farmakolojik 
çalışmada doğrulanmıştır(70, 71;72, 73). Aslında, yüksek plazma konsantrasyonla-
rında, kurkumin etkili bir şekilde hidroksil ve süperoksit radikallerini temiz-
ler. Diğer çalışmalar, kurkuminin nörodejenerasyonda, örneğin hem PH hem 
de AH’da yararlı terapötik etkilere sahip olduğunu göstermiştir. Ek olarak, kur-
kuminin AH’deki oksidatif hasarı doza bağlı bir şekilde azalttığı bildirilmiştir.
Ancak nörodejenerasyon tedavisinde Kurkuminin terapötik rolünü kesin olarak 
belirlemek için klinik deneyler yapmak gereklidir(68).

Organosülfür Bileşikleri
Bu bileşikler çoğunlukla soğan, sarımsak ve Çin frenk soğanı gibi sebze tür-

lerinde bulunur. Anti-apoptotik, antioksidan ve anti-inflamatuar etkileri yoluyla 
nöroinflamasyon dahil olmak üzere oksidatif stresle ve yaşla ilişkili hastalıklar-
la savaşıyor gibi görünmektedirler(74). Çeşitli bibliyografik referanslar, sarımsak 
özünün ve ana bileşenlerinin güçlü bir antioksidan aktiviteye sahip olduğunu 
göstermiştir. Chul vd. (75). sarımsaktan izole edilen tiakremononun p38’in akti-
vasyonunu inhibe ettiğini ve substantia nigranın bozulmasına karşı koruduğunu 
bildirmiştir. Mbyirukira vd. sarımsak özütünün PC12 hücrelerinin apoptozunu 
inhibe ettiğini ve beyin fonksiyonunu iyileştirdiğini göstermiştir(75).

Diğer Antioksidan Ajanlar
Farmakolojik olarak antioksidanlar olarak işlev gören başka bileşikler de var-

dır. Selenyum, koenzim Q10, melatonin, alfa-lipoik asit, Szeto Schiller peptid-31 
ve östrojenler bu diğer bileşiklerden bazılarıdır(68). Bu ajanların çoğu, ilaçlar 
(farmasötik formülasyonlar ve cihazlar) olarak uygulanabilir ve oksidatif ortamı 
modifiye edebilir. In vivo, bu ajanlar erken gelişimi önlemek için yararlı olabilir 
veya en azından devam eden nörodejenerasyonun tedavisine yardımcı olur(64; 76).

Akdeniz Diyeti ve Diğer Diyetler
Akdeniz tarzı bir diyet (MeDi) demansa karşı korunmaya yardımcı olabilir. 

Düşük-orta düzeyde balık, kümes hayvanları, kırmızı et ve şarap tüketimi ile 
birlikte en yüksek sebze, meyve, bakliyat, patates, tam tahıl ve fındık alımına 
dayanmaktadır. Zeytinyağı, doymamış yağ asitlerinin ana kaynağıdır.

Son zamanlarda yapılan birkaç popülasyon çalışmasında, Akdeniz diyeti, 
daha yavaş bilişsel düşüş, azalmış AH riski, hafif bilişsel bozukluktan (MCI) 
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AH’na geçiş ve AH’lı hastalarda azalmış mortalite ile ilişkilendirilmiştir(77; 78). Ek 
olarak, bu popülasyon çalışmalarının sonuçları, MeDi’ye bağlılığın azalmış biliş-
sel gerileme riski, MCI, AD ve MCI’dan AH’na ilerleme riski ile ilişkili olduğunu 
gösteren sistematik incelemeler ve meta analizlerle doğrulandı(79, 80). Ek olarak, 
FINGER çalışması, MeDi, egzersiz, sosyalleşme, bilgisayar oyunları ve kardiyo-
vasküler risk faktörlerinin tedavisinin bir kombinasyonunu kullanan yaşlı kişi-
lerde yavaş bilişsel düşüş olduğunu buldu(81). 6.5 yıllık takip süresine sahip yeni 
bir Randomize Kontrol Denemesinde (RCT), sızma zeytinyağı veya fındık da 
dahil olmak üzere geliştirilmiş bir MeDi ile beslenme müdahalesi, bilişi geliş-
tiriyor gibi görünüyordu(82). Bu kanıt, daha yüksek tekli doymamış yağ asitleri 
(MUFA), n-3 çoklu doymamış yağ asitleri, balık, meyve ve sebzelerden yüksek 
antioksidan seviyeleri ve düşük ila orta düzeylerde alkol tüketimi ile karakterize 
bir MeDi’ye dayalı bir beslenme modelinin AH ve bunamaya karşı koruyucu 
bir etkiye sahip olduğunu doğrulamaktadır.77Bu çalışmalar, etkinliği çoğunlukla 
sızma zeytinyağına bağladı. Zeytin polifenolleri ayrıca amiloid-beta kümelen-
mesine müdahale eder ve epigenetik modifikasyonlar üretir(83).

Nörodejeneratif hastalıkların önlenmesi hususunda umut veren bir diğer di-
yet tipi, karbonhidrat bakımından düşük, yağ ve nispeten protein bakımından 
zengin olan ketojenik diyettir. Birçok çalışmada, bu beslenme biçiminin hem Al-
zheimer hem de Parkinson Hastalığı’nda inflamasyonu azalttığı, oksidatif stresi 
önlediği ve hücre ölümünü sınırladığı gösterilmiştir. Beynin yenilenme yetene-
ğinde en önemli faktörlerinden biri, BDNF (Beyin Kökenli Nörotrofik Faktör) 
olarak adlandırılan bir büyüme faktörüdür. BDNF’nin nörogenezi uyardığı ve 
kalori kısıtlamasına gidildiğinde de BDNF miktarının arttığı gösterilmiştir.84 

Ketojenik diyette olduğu gibi kalorik kısıtlama da, oksidatif stresi ve inflamas-
yonu azaltmaktadır, hücre ölümünü önlemektedir. Nörodejeneratif hastalarda 
yarı-ketojenik diyetler uygulanarak bu hastalıkların progresyonunun durduru-
labildiği öne sürülmektedir(85).

Literatürde pek çok hastalık grubunda protektif mekanizmaları olduğu iddia 
edilen bir diğer beslenme şekli ise “intermittent fasting”tir (aralıklı oruç ya da 
aralıklı açlık). Aralıklı açlık günün bir öğününü atlamak, gece açlık süresini 12 
ila 20 saat arasında herhangi bir süreye uzatmayı ifade etmektedir(86). Birçok ça-
lışmada, aralıklı açlığın, motor koordinasyonda ve öğrenmede iyileşmeyi, oksi-
datif streste azalmayı sağladığı gösterilmiştir. Bu sebeple aralıklı açlığın, beynin 
sağlıklı yaşlanmasına katkıda bulunup, genellikle yaşlanmanın normal bir par-
çası olarak kabul edilen bilişsel düşüşü azaltabileceğine dair çalışmalar bulun-
maktadır(84; 87). Kronik nöroinflamasyon, nörodejeneratif hastalıklar ile giderek 
artan oranda ilişkilendirilmektedir. Bir çalışmada, sıçanlarda nöroinflamasyon 
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belirteçlerinde aralıklı açlığın rolü incelenmiş ve bu diyet yaklaşımının gen eks-
presyonunu değiştirdiği bulunmuştur. Bu durum, aralıklı açlığın, nöroinflamas-
yonla ilişkili hastalıklar için yararlı bir rolü olabileceğini düşündürmektedir(88).

ALZHEİMER HASTALIĞI TEDAVİSİNDE GENEL 
BESLENME ÖNERİLERİ
Tedavi yönetimindeki ana endişelerden biri, farklı faktörlere bağlı olarak aşırı 

kilo kaybıdır. Bu faktörlerden bazıları bilişsel, davranışsal ve motor bozukluklar; 
medial ve temporal lob atrofisi ve koku ve tat alma bozukluğu olabilir. Ayrıca, 
ilacın yan etkileri, sosyal faktörler ve farklı komorbiditeler ikincil faktörlerdir. 
Tüm bu faktörler, yemeyi unutkanlık, yemeyi reddetme, enerji harcamasının 
artması ve iştahsızlık ile ilişkilidir. AH ve diğer demans prevalansı ve indeksi-
nin genetik ve çevresel öncüllerle bağlantısını değerlendiren büyük nüfus tabanlı 
araştırma ‘The Cache Country Study’ veri sonuçlarında, E vitamini ve C vitami-
ni içeren multivitamin kullananlarda AH riskinin belirgin ölçüde düşük olduğu 
bulunmuştur. Ancak tek başına E veya C vitamini, multivitamin veya B komplex 
vitamin kullanımının koruyucu etkisine ilişkin bir kanıt bulunamamıştır.Polife-
noller açısından zengin kaynak olan meyve ve sebzelerin tüketimi AH dan koru-
yucu olmakla birlikte başlangıcını da geciktirmektedir.

AH’nin farklı aşamaları, farklı beslenme stratejileri gerektiren beslenme du-
rumuyla ilgili farklı özellikler sunar.

Hastalığın Evresine Göre Beslenmeyi İyileştirme 
Olanakları
Başlangıç Evresi: Tat duyusunun azalması ve susuzluk eşiğinin kaybı gıda ve 

su alımını olumsuz etkiler.
Öneriler: Bitki ve baharatların kullanımı yemek yeme zevkini artırabilir.
•	 Kişi, küçük görevlerle bile yemek hazırlamaya katılabilirse bundan yarar-

lanabilir.
•	 Su alımını teşvik etmek önemlidir.
•	 Bir yemek günlüğünün kullanılması, bilişsel bir eğitim aracı olarak yar-

dımcı olabilir (örneğin, hastanın, yiyecek türünün onlara getirebileceği 
bazı anılar da dahil olmak üzere temalı notları not alabileceği bir defter).

•	 Hastanın etkileşim gruplarına (aile, arkadaş veya toplum merkezleri) katı-
lımı, hastanın gıda alımındaki azalmalardan kaçınmasına yardımcı olabilir.
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Orta Evre : Öğünleri unutmak yaygındır; yani hasta yer, ama hemen unutur. 
Disfaji daha sık görülür.

Öneriler:Unutkanlıkla başa çıkmak için gün boyunca öğünlerin bölünmesi 
iyi bir seçenek olabilir.

•	 Zor olsa da unutkanlığı en aza indirmek veya geciktirmek için aileyle bir-
likte yemek yemeyi sürdürmek çok önemlidir.

•	 Disfaji muayenesi ile kıvam arttırıcı ihtiyacının farkında olmak ve öğün-
lerin kıvamına dikkat etmek önemlidir.

İleri Evre ve Palyatif Bakım: Hastalığın bu aşaması ilgisizlik ve toplam biliş-
sel kayıp ile karakterizedir. Beslenme, yüksek bronkoaspirasyon ve asfiksi riski 
ile ilişkilidir. Hasta genellikle kendi kendine beslenemez. Çatal bıçak takımının 
işlevini unutmak yaygındır ve yemek ağzın içindeyken, daha sonra ne yapaca-
ğını bilemez.

Öneriler: .İyi bir strateji, hastayla ağız hareketlerini simüle ederek birlikte 
yemek yemektir. Bu aşamada disfaji riski çok yüksektir ve yemek yerken özel 
dikkat gerektirir.

•	 Son aşamada, sakızlı kıvamda, daha kıvamlı sıvılar içeren bir diyet düşün-
mek gerekir.

•	 Malnutrisyon açısından yakın takip edilmeli, hiperkalorik besin takviye-
lerinin kullanımını dikkate almak önemlidir.

•	 Bu aşamada hasta güvenli yutma açısından test edilmelidir, birçok kez 
perkütan endoskopik gastrostomi ile beslenme konusunda karar vermek 
gerekmektedir.

PARKİNSON HASTALIĞI TEDAVİSİNDE GENEL 
BESLENME ÖNERİLERİ
Tad ve koku duyusundaki değişikliklere bağlı iştah azalması ile birlikte bu-

lantı-kusma da görülen hastalarda malnutrisyon gelişme riski açısından dikkatli 
olunmalıdır. 

Parkinson Hastalığında en sık görülen gastrointestinal şikayetlerden biri olan 
konstipasyon için günde 30-35g arasında posaya ek olarak en az 1500 mL sıvı 
alımı önerilmektedir. Fiziksel aktivite de barsak hareketlerinin arttırılmasına 
ayrıca fiziksel işlevlerin gelişimine ve yaşam kalitesinin artmasına yardımcı ol-
maktadır.
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PH’da görülen tremor, kas sertliği, gastrik işlev bozukluğu ve disfaji enerji 
alımında sorunlara yol açarak malnutrisyona sebebiyet verebilir. Sıvı gıdaların 
kıvamının arttırılması, hazır beslenme solüsyonlarından faydalanılması etkin 
yöntemlerdir.Parkinson hastalarında malnütrisyon riskine neden olan etmen-
lerin araştırılması için 117 hasta ile görüşülmüş ve Mini Nutrisyonel Araştırma 
(MNA) uygulanmıştır. Malnütrisyon prevelansı %1.71, malnütrisyon riski ise 
%19.66 olarak belirlenmiştir(89). Malnütrisyon durumunun ve riskinin konsti-
pasyon, bulantı, ilgi eksikliği ve depresyon ile arttığı belirlenmiştir.

Levodopa kullanan hastalar için beslenmede dikkat edilecek hususlar: 
Gastrik boşalmadaki gecikme nedeniyle, L-dopa gastrik mukozada dopa dekar-
boksilaza daha uzun süre maruz kalmakta ve bu ilacın barsaklardan emilimini 
azaltmakta, kandaki değerini düşürmekte ve ilacın beyine iletimini ve biyoya-
rarlılığının azalmasına neden olmaktadır. Gastrik işlev bozukluğunun beslenme 
ile kontrol altında tutulması levodopanın daha iyi emilimi ve dozun azaltılması 
gibi yararlar sağlamaktadır. Gastrik boşalma süresi öğünlerin makro besin ögesi 
içerikleri ile de ilgilidir. Örneğin yağ ve posa içeriği yüksek öğünler mide boşal-
masını geciktirmektedir(90).

 Parkinson Hastalarının tedavisinde göz önünde bulundurulması gereken 
bir konu; beslenme ile alınan nötral aminoasitler ve L-dopa ince barsaklarda ve 
kan-beyin bariyerinden aktif transport ile geçişte yarışa girmektedir ve bu yarış 
sonucunda L-dopa tedavisinin etkinliği azalmaktadır. Parkinson Hastalığı’nın 
başlangıcında toplam enerjinin %15 ini içeren normal protein alımı önerilirken, 
hastalığın ileri safhasında protein kısıtlaması ile enerjinin %10’unun proteinden 
karşılanması önerilmektedir. Bu kısıtlamanın özellikle mide boşalma hızı yavaş-
layan hastalarda, kahvaltı ve öğle öğününde yapılması, akşam öğününde yük-
sek protein içeren öğünlerin tüketimi önerilmektedir(91). Karbohidratdan zengin 
beslenme ile insülin sekresyonu artmakta, nötral aminoasitler azalmakta böyle-
ce levodopa kan beyin bariyerinden daha fazla geçmektedir. Bu nedenle 0.8 gr/
kg protein alımı önerilmektedir. Pridoksin de L-dopa ile etkileşime girebilmek-
tedir. Pridoksin, dekarboksilaz enzimini arttırmaktadır. Bu nedenle B6’nın fazla 
alınması levodopanın periferde metabolize olmasına sebep olur ve merkezi sinir 
sistemine ulaşmasını engelleyebilir. Levodopanın besinlerle olan etkileşiminin 
en aza indirilmesi için yemeklerden en az yarım saat önce alınmalıdır.Sadece 
ilaca yeni başladığında bulantı ve kusmanın önlenmesi için ilacın yemeklerle 
beraber alınması önerilebilir. Yaygın bir uygulama olmamakla birlikte levodo-
panın C vitamini ile beraber alınması durumunda emiliminin artabileceği be-
lirtilmektedir(92).
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Parkinson hastalarında levodopa tedavisi hiperhomosisteinemiye sebep 
olabilir. Hiperhomosisteinemi de demans, depresyon, işlevsel fonksiyonlarda 
yavaşlama gibi sorunları arttırmaktadır. Parkinson hastalarında levodopanın 
metilasyonu Kaşetol O-metiltransferaz (COMT) enzimi ile gerçekleşmektedir. 
COMT, S-adenosilmetionini metil donörü olarak kullanarak Sadenosilhomo-
sistein düzeylerinin yükselmesine neden olmaktadır. S-adenosilhomosistein de 
kolayca homosistine dönüşmekte ve bu homosistein düzeylerinin yükselmesine 
neden olmaktadır. L-dopa alan hastalarda hiperhomosisteinemi gelişmesi du-
rumunda folat, B6 ve B12 ile desteklenmesi demans, inme ve kalp hastalıkları 
riskini azaltabilir(93).

ÖZET
Nörodejeneratif hastalıkların önlenmesi ve tedavisinde yeterli ve dengeli 

beslenme planının uygulanması, antioksidan özelliği olan vitaminler ve mine-
raller ile doğal beslenmenin sağlanması önerilmektedir. Bu amaçla diyetisyen 
tarafından ayrıntılı beslenme öyküsünün, antropometrik ölçümlerin alınması, 
biyokimyasal testlerin gözden geçirilmesi faydalı olacaktır. Disfaji gelişimi açı-
sından dikkatli olunması, aspirasyon riski nedeniyle besinlerin uygun kıvamda 
verilmesi ve malnutrisyonun engellenmesi sağlanmalıdır. İlaç kullanımı duru-
munda ise proteinlerin uygun dağılımı ile ilacın emilimi ile ilgili sorunların 
önlenmesi gereklidir. Hastalığın ilerlemesi ve oral beslenme desteğinin yetersiz 
kaldığı durumlarda ise perkütan endoskopik gastrostomi ile beslenme yoluna 
başvurulmalıdır.
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