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Tedavi ilkeleri

Duygu OZBAYRAK KARAPINAR

GIRIS

Demans, bellek, dil siiregleri ve yiiriitiicii islevler
gibi biligsel fonksiyonlarda bozulmalar, davranis
degisiklikleri ve gilinliik yasam aktivitelerinde
bozulmalar geklinde bir dizi semptom kiimele-
riyle karakterize klinik bir sendromdur. Alzhei-
mer Hastalig1 (AH) ise, tiim demanslarin yaklagik
%75’ini olusturur(1,2). Herhangi bir semptom
klinige yansimadan yillar énce patofizyolojik de-
gisikliklerin basladig1, uzun siireli, ilerleyici-noéro-
dejeneratif bir seyre sahiptir. Bu degisiklikler, tok-
sik amiloid-p (AP) proteinlerinin ekstraseliiler
(ES) alanda birikimi, intraseliiler (IS) alanlarda
hiperforsforile tau proteininlerinden nérofibriler
yumaklarin (NFY) gelisimi ve beyinde biriken AP
proteinlerinin mikroglia ve astrosit hiicrelerinin
kontrolsiiz aktivasyonu ile noérotoksin ve proin-
falamatuar faktorlerin salinimi sonucu kolinerjik
noronlarda sinaps kaybi ve kolinerjik iletimin
azalmasidir (3,4). Beyin Omurilik Sivis1 (BOS) ve
Pozitron Emisyon Tomografisi (PET) biyobelir-
tegleri ile tan1 dogrulugu arttirilabilse de AH tani-
st halen klinik olarak konulmaktadir. Giintimiizde
mevcut kolinesteraz inhibitorleri ve NMDA-anta-
gonisti memantin gibi tedaviler ile yagam kalitesi
iyilestirilse de hastalik seyrini degistiren bir tedavi
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heniiz bulunamamistir (5). Bu boélimde AHne
iliskin epidemiyoloji, risk faktorleri, tan1 kriterleri
ve etiyopatogenez ile ilgili genel bir bilgi verildik-
ten sonra AH'nin giincel tedavisi ve gelistirilmek-
te olan tedaviler konusunda bilgi verilecektir.

TARIHCE VE TANI KRITERLERI

Alois Alzheimer'mn iinlii hastas1 Bayan Deter ilk
kez 26 Kasim 1901de 51 yasindayken kendisine
basvurmustu. Klinige basvurdugunda esine karsi
kiskanglik sanrilari, persekiisyon sanrilari;; 8 ay
icerisinde ilerleyici bi¢imde kisilik 6zelliklerinde
degisiklikler ve gittikce artan bellek zayiflig1 var-
di. Zamanla konusmasi anlasilmaz olmus, yasa-
minin son yilinda tamamen apatik hale gelmis ve
zamaninin biiytik bir kismin yataginda gegirme-
ye baslamisti. 1906 yilinda Bayan Detter,dekiibit
tilserine bagh sepsis sonucu hayatini kaybetti. O
donemlerde Emil Krapelin ile ¢alisan Alzhiemer,
hastasinin klinik kayitlarini ve beyin patolojisini
ayrintil bir bigimde inceleyerek beyin dokusunda
gliniimiiz terminolojisinde Alzheimer Hastalig
ile iligkilendirilen amiloid plaklar ile nérofibriler
yumaklarin varligini ve néron kaybini gozlemledi

(6).

! Uzm. Dr,, Ozel Atasam Hastanesi, Psikiyatri Klinigi, duyguozb@gmail.com

323



gi distiniilmektedir. Tau proteinine karsi immi-
nizasyon tedavileri iginde AAD-vac 1 ve Acl-35
ise iyi giivenlik profilleriyle tauya kars: terapotik
etki saglama konusunda en biiyiik potansiyele
sahip tedaviler olarak goriilmektedir ve halen bu
asilarla ilgili calismalar devam etmektedir (73,74).

SONUC

AH patofizyolojisini anlamamizi saglayan gelis-
melere ragmen heniiz insanlarda etkili oldugu
kanitlanmig bir hastalik modifiye edici tedavi ta-
nimlanmamuigtir. Bu zamana kadar amiloid odakli
tedavilerin semptomatik AH tedavisinde etkisiz
olusu, gelecek calismalarin hastaligin preklinik
evrelerine odaklanmasi gerekliligini ortaya koy-
maktadir. Tau proteinine yonelik tedaviler ve
immiinoterapiler ise ileriye doniik biiyiik bir po-
tansiyele sahiptir (31). Bu alanda devam eden ran-
domize kontrollii calismalarla AH icin umut vaad
edebilecek optimum bir tedavi gelistirme hedefi
devam etmektedir .
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