2) ALZHEIMER VE PARKINSON

HASTALIKLARINA KAR$I KULLANILABILEN
BITKILER: . |

'-Onc;elikle- ya_shhkfa cok snk gc')'r'(jleni-bu ki
hastalik hakkindaki bilgilerimizi gézden
gegirelim: - - -




Alzheimer Hastaligi: S S
Alois Alzheimer (14 Haziran 1864- 19 Aralik 1915)
.Almdn -psikiydtris-’r - ve - n6r'opa‘rol-ogdur'., Ik kez
“presenil dementia” vakasini yayinlamis ve daha
sonra bu hastalik Gnli psikiyatrist Emil Kraepelin

tarafindan "Alzheimer  hastaligi” olarak

tanimlanmistir.




Alois Alzheimer Frankfurt'ta cgalisirken garip davraniglari ve kisa
siireli hafiza defekti olan 51 yasindaki Auguste Deter ile
karsilagmistir. Bu hasta, evde kendine bakamaz duruma gelmistir
ve bitin yardimlari reddetmektedir. Hastaneye yatirildiginda
yapilan muayenesinde, yoénelim ve bellek bozuklugu ile yazma ve
okuma zorlugu saptanmigtir. Belirtiler zamanla ilerlemis,
hallsinasyonlar ve diger kognitif fonksiyonlarda bozukluklar tabloya
eklenmistir. 1906 yilinda odldiigiinde artik baska bir sehirde olan
ama yine de kendisini takip eden Alzheimer, Frankfurt'taki eski

kliniginden hastanin klinik kayitlari ile otopsi yapmak igin beynini




Hastanm beymnm mlkroskoblk mcelemesmde korteks nor'male
IleGSlG incelmis oldugunu ve beymde iki anormal bulgunun.
bulundugunu gérmistir. Bunlardan biri, daha onceleri yaslilarin
beyinlerinde de saptanan senil plaklar, digeri o devirde ilk
- defa kullanilan giimis boya ile boyanan nérofibriler yumaklar

idi. Yumaklar daha énce hi¢ tanimlanmamist ve bulgu yeni bir

hastaliga isaret ediyordu.




Dr. Alzheimer bir yil sonra 1907'de sundugu bu olguyu
"Genel Psikiyatri ve Adli Tip Dergisi (Allgemeine
~ Zeitschrift fiir Psychiatrie und Psychich-Gerichtliche
Medizine)nde “Serebral Korteksin Ozgun Bir Hastahigi
bashq: ile yaymlamlsﬂr' 1907'de hlg dikkat gekmeyen bu
makale, aradan 70 YI| geg‘rlk’ren sonra gok sik atif alcm

 bir makale olmustur.




Alzheimer hastaligi, beyin hiicrelerinde harabiyete neden olarak
hafiza kaybi ile g¢alisma hayati, hobiler ve sosyal iliskilerde
bozulmaya yol agar. En sik goriilen demans (bunama) nedeni olup
bitin demanslarin %50-80'ini olusturur. Hastaligi tam diizelten bir
tedavi yoktur. Yash popiilasyonun arttigi toplumlarda demans énemli
bir saglik sorunudur. Alzheimer hastaligin prevalansi 65 yas iizerinde
7%6-10, 85 yas lizerinde 7%30-47'dir. Prevalans 60 yasindan sonra
her bes senede bir-iki katina ¢ikar. Alzheimer dahil bitiin

demanslarin en énemli risk faktéri YAStr.




Hepsinde olmamakla birlikte, tim arastirmalarda Alzheimer riskinin
kadinlarda erkeklerden daha fazla oldugu bulunmustur (ikiye kars: bir).
Diisiik egitim diizeyinin ileri yaslarda hastalik igin risk faktérd oldugu
gozlenmistir. Ailesinde, o6zellikle anne-baba-kardes gibi birinci derecede
yakmlar'mda Alzheimer hastallgl olanlarda demans gellsme riski ortalama 4
kat fazladir. Tki veya daha fazla birinci derece yakml Alzheimer olanda
bu risk daha da artmaktadir. Ayrlca ailesinde Down sendromu (mongollzm)
olanlarda da Alzhelmer riski ar"rmakfadlr' Dlger yandan komaya sokacak

§|dde'r're tek kafa travmasi |Ie multipl kafa travmalari da Alzheimer igin

risk faktorudir.




| D_epr'esyonun' AH'da modifiYe edilebilir, é‘riy_olojik bir risk'_ faktord oldu'g"u
ileri sirdlmdstir. Prospektif calismalar ve meta-analiz sonuglari yash
bireylerde depresyon varliginda demans riskinin iki kat arttigini ortaya
~ koymaktadir. Son yillarda AH'da énlenebilir ve tedavi edilebilir vaskiiler

risk faktorleri iizerinde yogun ilgi ve galn;malar vardir. Vaskuler' risk

faktérleri ve AH arasinda guglu bir baglam‘l meveuttur.




Orta yastaki bireylerde vaskiiler hastalik risk faktarlerinin
varhgi, daha sonra kognitif yikim veya demans gelisimi
.riskiﬁi berqberin&e geﬁrir‘mel&edir. Bu f-ak1'6r'le.r' ar&smda |
yiksek ve diisiik kan basinci, diyabet, insiilin metabolizmasi
bozuklugu, kolesterol yiiksekligi, diyette asir yag alimi,

plazma homosistein diizeyi yiiksekligi, enflamasyon, obezite,

metabolik sendrom ve sigara yer almaktadir.




Gunumuzde vaskuler risk fakfor'ler'mm orta yaslar‘da behrlenmesu
ve tedavisinin AH riskini azal'l'abllecegl ongorulmekfedlr' Alzheimer
hastaligi vakalarin gogunda yakin bellek bozuklugu ile baslar.
‘Hastaligin ilerlemesi ile birlikte lisan, gérsel-uzaysal fonksiyonlar,
dikkat, yiiritici islevler ve praksi (disiinsel/konseptiiel béliim) gibi
kognitif fonksiyon bozukluklar: ile giinlik ya;am aanvn‘eIer‘mde

.bozukluklar klmlk tabloya eklenmektedlr




Depresyon,  ajitasyon,  hezeyanlar  ve
haliisinasyonlar  gibi = davranigsal degisiklikler
| hastalug‘m seyri ‘sirasinda 'h'er'hangi bir dénemde
Ior"r'aya §|kabilir. IHOfI'ZG bbzukiug'u Basldngug’ral
dgrenememe ve yeni hafiza olusturamama seklinde

- olup uzak hafiza korunmustur. Devamli ayni soru

tekrar tekrar sorulabilir.




Ileri donemlerde uzak hafiza da bozulur. Lisan bozuklugu
kelime bulamama (anomi), yanlis kelime veya yerine kelime
sdoyleme seklindedir. Alig-veris, para hesabi, yemek yapma,
yol ve yon bulma, elbise segme, ev ve isle ilgili sorunlari
¢ozme, TV-radyo izleme, kitap okuma, randevulari hatirlama
gibi giinliik yasam aktivitelerinde bozulmalar vardir. Hastalarin
ortalama yasam siiresi tami konulduktan sonra ortalama 8.1
(5-20) yildir. Hastalar bu siire igerisinde tiim biligsel
islevlerini kaybederek, yataga bagimli, inkontinan ve cevreye

cevapsiz hale gelir. En sik dliim nedenleri bronkopnomonidir.




- Tedavi: Glinliimiizde  Alzheimer ilaglari  bir
sur'ellgme haflzayla |Ig||| sempfomlarda ve diger
~ biligsel degisikliklerde yardimci olabilir. Bu amagla

" kolinesteraz inhibitorleri  ve ‘memantin

kullanlmaktadir.  Alternatif = tedaviden de
~ faydalanilmaktadir. Bu alanda iki  bitki/bitki
 kaynakli madde éne gikmaktadir: e |




- Galantamin: Hafif ve orta evre Alzhelmer‘ has?alarlnda giinde
16-24 mg oral alimi énerilir.




Hafif ve orta evre Alzheimer hastalarinda 4 hafta boyunca giinde 16
mg dozun faydali oldugu belirtilmektedir. Ancak daha uzun sireli
kullanimi hakkinda bir ¢alisma yapilmamistir. Bir kolinesteraz inhibitord
olan bu madde kimyasal yapisi agisindan bir alkaloittir. Madde
Amaryllidaceae familyasina ait Galanthus cinsi tirlerinden elde edilir.
Artik sentetik olarak iiretilmektedir. Bitki bir geofittir, yani gok yillik,
toprakaltinda yumrusu, kormusu, rizomu vs. olan ve vejetatif biyiime
icin uygun olmayan sartlarda toprak altinda bulunan, sartlar elverigli

oldugunda toprak Ustiine ¢ikarak vejetatif periyodunu tamamlayan

bi'l'kiler'e verilen iéimdir.




Hatta bu konuyla ilgili olarak mitolojik bir hikaye de mevcuttur:

Odysseus ve miirettebati Ithaka'ya sefere cikar ve dénerken yorgun
diiserler. Circea adasinda, bir ormanlik alanda karaya vururlar. Burada
cadi Kirke ile karsilasir; mirettebatini Kirke'ye teslim eder. Kirke,
askerlere oldukga giizel goriinen, ama igine zehir kattigi bir menii
hazirlar. Miirettebat, bu zehirli yemegi yedikten sonra yurda dénmek
de dahil tim bildiklerini unutur ve domuza donistiiklerini disindr.
Tanrilarin mesajcisi ve riiyalarin getiricisi Hermes (=Merkiir), Ithaka
krali Odysseus'a, biiyilcii Kirke tarafindan, mirettebatinin iizerine
yapilan unutkanlik biyisine karsi kardelen bitkisi vermistir ve biyi

bozulmustur.




| BGZ'I arasfurmaéllar bt.llr'ada' tasvir edilen ve Kir'ke'nin
biyusinii iyilestirmede Ulysses'in kullandigi bitkinin Allium
(sogan) tiiri oldugunu belirtse de birgok arastirmaci bu
- bitkinin Galanthus (kardelen) bitkisi oldugu iizerinde
hemfikirdir. Cigeklerinin beyaz olusu ve sogan zarinin siyah
renkli olmasi ve soganindan elde edilen madde

“gal_am'ami'nl"in bilinci Tékrar geri dfindﬁrebilmes'iIsebe_biyle |

burada tasvir edilen bitki kardelendir.




Giﬁk_go biloba L. '(Ginkgo'aceae):' |
Tibbi amagla kullanimi binlerce yil 6ncesine dayanmakta olan Ginkgo
biloba giiniimiizde tablet, kapsiil, dilalti sprey ve ekstreler gibi
cesitli farmasétik formlarda, tek basina veya baska maddelerle
karisim halinde, gok sayida hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir.
Yapisinda bulunan aktif biyolojik maddeler; ginkgo-flavon
glikozidleri veya flavonoidler (bilobetin, ginkgetin, kersetin,
kamferol gibi) ile terpencidlerdir (bilobalid ve ginkgolid). Bunlardan -

baska proantosiyanidinler, glukoz, ramnoz, organik asitler ve

ginkgolik asid icermektedir.




Arteriyel ve vendz vazoaktif degisiklikler yaparak doku
perfiizyonu ve serebral kan akimini artirir. Flavonoidler
membran lipid peroksidasyonunu inhibe eder ve serbest
'lr'adik'al sﬁptl'.im'.icﬁ' olardk etki g6§ter‘ir‘ken, térpeno_idler |
platelelet aktive edici faktoéri (PAF) antagonize eder.
Platelet agregasyonunu azaltarak kan akimini kolaylastirir.
- Saglikli  bireylerde Ginkgo biloba ekstrelerinin zihinsel

uyanikhgi artirdigi, hafizayr ve tim beyin fonksiyonlarini

glglendirdigi ileri siriilmektedir.




Istenmeyen Etkiler. Ciddi yan etkiler nadir gozlenmekle

beraber en énemlileri asagida belirtilmistir:




Kanama: Oral ginkgo preperatlarinin uzun siire kullanilmasi kanama
zamaninin uzamasina, subdural hematoma ve spontan kanamalara
neden olabilir. Bes yildir varfarin kullanan 78 yasindaki bir kadinda
Ginkgo biloba tedavisine bagladiktan 2 ay sonra intraserebral kanama:
giinde 325 mg asetilsalisilik asit alan 70 yasindaki bir hastada ginkgo
kullanmaya basladiktan 1 hafta sonra iriste kanama meydana geldigi
bildirilmistir. Yine konvansiyonel bir ilag kullanmaksizin 2 yildir ginkgo
kullanan 33 yasindaki bir hastada subdural, 6 aydir ginkgo kullanan 61

yasindaki bir kiside ise subaraknoid kanama gergeklestigi bildirilmistir.




‘Bu agidan risk altinda olan hastalar ve kanama
riskini artiran ilag/bitkisel irin/destekleyici madde

~ kullananlar uyarilmalidir. Doz ayarlamasi yapilarak énlem
“alinmasi gerekebilir. Postoperatif kanama tehlikesine karsi

bazi cerrahi ve dental girisimlerden en az 3 giin dnce

kullanimina son verilmelidir.




 Ginkgo-ilag Etkilesmelerine Ornekler:

 Yaslilar gok gesitli hastallklar |gm pek gok ilag kullanmak'ra

oldugu icin ilag etkilesmeleri cok énemli olmaktadir.




.a) Antipla’réle'r ve An‘rikoagt‘.ilqn ilagldr: Ginkgo biloba ;eks'rr'eéi
plhﬂlasmayl géciktirdig'i igin anﬂplatélet veya ah‘l‘ikoagt’.ilan |

ilaglarla birlikte alindiginda etkinin poTansuyallzasyonundan

| dolay! kon'rr'ol edllemeyen kanamalam heden olablllr




b) Antikonviilzan ilaglar. Antikonviilzan ilag kullanan hastalarda
ginkgo cekirdekleri tiiketiminin konviilsiyon riskini artirabilecegi
belirtilmistir. Gegmisinde ve ailesinde epilepsi oykiisii olmayan

Sag‘jllkl_l bireyde bile kusma ve kdnvﬁlsiyona neden olddg'u

bildirilmistir.




Piyasadaki ginkgo drinlerinin gogu norotoksik etki olusturacak
diizeyde MPN icermez. Ancak hasat zamani ve kontaminantlara
bagl -olar'ak. epiléptik' h.astala-r'da,' bebek- veya .ger'ia1-'r'i gibi
hassas gruplarda konviilsiyona neden olabilecek miktarda
bulunabilir. Epileptik hastalar ginkgo ndrotoksini MPN'in

antikonvilzan  ilaglarin  profilaktik etkisini  ortadan

kaldirabilecegi igin bu {riinlerin kullanimina kargi uyariimahdir.




c) Antidiyabetik ilaglar. Ginkgo biloba viicutta iiretilen veya
disardan alinan insdlinin  yararlanimini  degistirerek kan

~ sekerini etkiler. Eger insidlin veya oral diabetik ilaglar ile

birlikte ginkgo alinirsa kan sekerinde dalgalanmalar olabilir.




d')IAnTihipertdrqsif ilaglar. "Cleli;k_ili r'apérl'lara_karsln" bazi _galu;mdlqr
Teorik olarak antihipertansif ilaglarin etkisini giiclendirecegi

| Idﬁsﬁnﬁlmesi'nle ragmen, fiqzid grubu dit‘ire’ri_k kulldnan bir has'rdda

yiiksek kan basinci bildirilmigtir.




Laboratuvar c¢aligmalarina dayali olarak sertralin (Lustral™) gibi
seratonin geri emilimini inhibe eden ilaglarla (SSRI) birlikte
kuliamldu‘g’mda additif etkiden dolayi yashlarda daha sik gézlenen,
sallvasyon hizli kalp 01‘l§l hlper"l'er'ml yor'gunluk kaslar'da sertlik

gibi semptomlar'la karakterize olan serotonin sendr'omu riskini

artirabilir.




Giﬁsgng: '
Panax cinsine ait 11 tiir saptanmakla birlikte, ginseng
preparatlarinin hazirlanmasinda en ¢ok kullanilan tirler Panax
ginseng (Asya, Kore veya Japon ginsengi) ve P. quinquefolium
(Amerikan ginsengi)dur. P. ginseng, Rusya'da ginsenge ucuz
alternatif olarak sunulan ve benzer yararlarinin olduguna inanilan
Siberian ginseng (Eleutherococcus senticosus) ile
karlsflrllmamalldlr. Ct’.ink.ii - Siberian gin-seng, bilimsel olarak

incelenen ve Panax tiirlerinin aktif maddesi olan ginsenozitleri

icermez.




En popﬁler‘ bitkilerden  birisi olup, szellikle yc1§llllcu."cc1j gok
kullanilmaktadir. Mental performansn ar'1'|r'd|g| ve bu nedenle

Alzheimer HasTallgmda faydali olabilecegi ileri surulmek’redur Bir
| calismada ginsengin geriatrik hastalarda giinlik yasam ve somatik
semptomlar: iyilestirmede etkisiz oldugu gésterilmis olsa da, diger

arastirmacilar AH'de hafizayi, 6grenmeyi ve bilissel performansi

~ iyilestirdigini ileri sirmektedirler.




i'sfenmeyen Etkileri. Uygun dozlarda kullahlldlg'mda genéllikle iyi tolere
edilen ginsengin yan etkileri hafif ve gegicidir. En sik bildirilen yan etkisi
sinirlilik ve eksitasyondur. Bulanti, dlyare ofori, uykusuzluk, bas agrisi,

'hlpertanSIyon hlpo‘ranswon ‘hipoglisemi, mastalji, vaJmal kanama ve

serebral arterit goriilebilen diger yan etkileridir.




Insanlarda varfarinin etkisini azalttigina dair veriler vardir.
Bu nedenle 6zellikle pihtilasma ve kanamaya etki eden ilag
kullanan, kanama bozuklugu olan hastalar uyariimalidir.
.6str‘ojen bénzeri_etki Q&sterebilir. .Memeler'de Hqssasiyet,
menstrual siklus kaybi, postmenopozal kanama, jinekomasti
(erkekte meme buyumesu) ereksuyon guglugu goriilebilir.

‘Meme kanseri ve endometriyozis gibi hormon hassasnye‘h

olan durumlarda kullanimindan kaginilmalidir.




