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1.GIRIS

Norodejeneratif hastaliklar, diinya genelinde yaslanan niifusla birlikte giderek ar-
tan prevalanslar1 ve saglik sistemi tizerinde olusturduklar1 ekonomik yiik nede-
niyle kiiresel halk saglig1 sorunu olarak degerlendirilmektedir. Norodejeneratif
hastaliklar, metabolik veya toksik hastaliklarda goriilen yaygin ve sabit néron kay-
bindan farkli olarak, belirli néron gruplarinin zamanla kademeli ve segici olarak
kaybolmasiyla ortaya ¢ikarak belirli fonksiyonel sistemlerin bozulmasina yol agar.

Geleneksel tanimlar bu hastaliklar1 nérodejenerasyon ve akson kaybu tizerin-
den agiklarken son yillarda yapilan molekiiler, biyokimyasal ve patolojik ¢calisma-
lar nérodejeneratif hastaliklarin tanimini 6nemli 6l¢lide genisletmistir. Boylelikle
sadece akson ve noron kaybi ile sinirli olmadig: oksidatif stres, mitokondriyal dis-
fonksiyon, metal homeostazinin bozulmasi ve kronik noro-inflamasyon siiregle-
rinin de hastalik gelisiminde rol aldig1 goriilmistiir (1, 2). Oksidatif stres, noroif-
lamasyon ve metal homeostazindaki degisiklikler sinaptik islevlerin bozulmasina
ve noron Oliimiine yol agmaktadir. Bununla birlikte aktive olmus mikroglia ve
astrositlerin neden oldugu kronik néro-inflamasyon ise pro-inflamatuvar sitokin-

lerin salinimi sonucunda noral hasara neden olmaktadir. Ayrica demir, bakir ve
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masyonun baskilanmasinda ve protein agregasyonunun onlenmesinde ¢ok yonlii

islevlere sahiptir. Gelecekte metallotiyoneinleri hedef alan yaklasimlar sayesinde

norodejeneratif hastaliklarin tedavisinde hastalik prognozunun yavaslatilmas: ve

hastalarin yasam kalitesinin artmasi beklenmektedir.
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