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ABSTRACT 

Several clinicopathological studies over the past two decades have shown that many
elderly people with extensive pathology of Alzheimer's disease do not clinically manifest

cognitive impairment. This ability to tolerate the pathology of this disease without obvious
clinical consequences is increasingly referred to as cognitive  reserve. Identification of factors
associated with cognitive reserve has important implications for disease prevention. For
example, one such factor is education. Another potential factors that could modify this
relation are mental activities, physical exercises and  social networks. Several prospective,
population-based studies also shown that person wiht light-to-moderate consumption of
alcohol have a lower risk of  dementia than do person who abstain or have heavy alcohol
use. In the second part of this review, the preventive effects of education, mental activities,
phisical exercises, social networks and alcohol  will be discussed under the light of the recent
literature.

Key words: Dementia, Alzheimer’s disease, Mental activity, Physical activity, Social net-
work, Alcohol.

ÖZ 

Son yirmi y›lda yap›lan baz› klinikopatolojik çal›flmalarda, Alzheimer hastal›¤›’n›n yayg›n pa-
tolojisine sahip yafll› kiflilerin ço¤unda, klinik olarak belirgin kognitif bozukluk olmad›¤› gös-

terilmifltir. Hastal›¤›n aflikar klinik bulgular› olmadan patolojisinin  tolere edilebilmesi,  artan
say›da yay›nda kognitif rezerv hipotezine ba¤lanmaktad›r. Hastal›ktan korunmada kognitif re-
serv ile iliflkili faktörlerin belirlenmesi önemlidir. Örne¤in bu faktörlerden biri e¤itimdir. Bu ilifl-
kiyi düzenleyebilen di¤er potansiyel faktörler mental aktiviteler, fiziksel egzersizler ve sosyal
ba¤lant›lard›r. Baz› prospektif, toplum-temelli çal›flmalarda da, hafif-orta derecede alkol alan-
larda, hiç içmeyen veya afl›r› alkol içenlere göre, demans riski düflük bulunmufltur. Bu gözden
geçirme yaz›s›n›n ikinci bölümünde, son literatür bilgileri ›fl›¤›nda e¤itim, mental aktiviteler, fi-
ziksel egzersizler, sosyal ba¤lant›lar ve alkolün koruyucu etkileri tart›fl›lacakt›r.

Anahtar sözcükler: Demans, Alzheimer hastal›¤›, Mental aktivite, Fiziksel egzersiz,
Sosyal ba¤lant›, Alkol.
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G‹R‹fi

Milattan önce ikinci yüzy›la kadar flair ve filozoflar aktif
mental yaflam›n yafll›l›¤›n güçsüzlü¤ünü önleyece¤ini dü-

flünmüfllerdir. Cicero “De Senecute” adl› eserinde yafll›lar›n,
e¤er ilgi alanlar›n› sürdürürlerse intellektlerini koruyucaklar›n›
ileri sürmüfltür: “‹flleyen demir ›fl›ldar” (1). 

Son bulgular, baz› kiflilerin yayg›n Alzheimer Hastal›¤›
(AH) patolojisine sahip olmas›na ra¤men kognitif bozukluk
göstermedi¤ini ortaya koymufltur. Bu gözlem, kiflilerin bu pa-
tolojik de¤iflikliklerin kötülefltirici etkilerine karfl› direnme ka-
pasitesinin farkl› oldu¤unu telkin etmifltir. AH nin patolojik
de¤iflikliklerine karfl› dayanma gücü ile iliflkili faktörlerin belir-
lenmesi, hastal›¤›n önlenmesinde önemli olacakt›r (2).

Yaz›n›n birinci bölümünde (3) gözden geçirilenlerin d›fl›n-
da demans veya AH’nda, di¤er koruyucu faktörlerden baz›la-
r› e¤itim, mental aktiviteler, fiziksel egzersizler, sosyal iliflkiler
ve hafif veya orta miktarda alkol al›m›d›r. Bu ikinci bölümde,
koruyucu olduklar› ileri sürülen bu faktörler ile di¤erleri son li-
teratür bilgileri ›fl›¤›nda gözden geçirilecektir. 

E⁄‹T‹M

AHveya demansta risk faktörlerini araflt›ran çal›flmalarda
bildirilen yafl’tan sonra belki de en istikrarl› bulgu, dü-

flük düzeydeki e¤itim ile AH ve demans aras›ndaki iliflkidir.
Farkl› kültürlerde yap›lan bir çok epidemiyolojik çal›flmada de-
mans prevelans› düflük e¤itimli kiflilerde yüksek bulunmufl, bu-
na mukabil di¤er güvenilir baz› çal›flmalarda da iliflki bulunma-
m›fl veya k›smi iliflki saptanm›flt›r. Epidemiyolojik ‹sveç çal›fl-
mas›’nda (1991), e¤itimin sadece alkoliklerde vasküler de-
mans (VaD) ve spesifize edilemiyen demanslarda etkili oldu¤u
saptanm›flt›r. fiangay da yap›lan bir çal›flmada (1990) e¤itimin
etkisinin AH’lilerde, buna karfl›n Appignano (1990) ve Rot-
terdam’da (1995) yap›lan çal›flmalarda hem AH’da hem
VaD’ta belirgin oldu¤u belirtilmifltir (4).

1991den beri ‹ndiana (ABD)’da yafl›yan, 65 yafl›ndan bü-
yük Afrikal›-Amerikal›’larda demans ve AH prevalans›n› arafl-
t›ran bir çal›flmada (2000), çocuklu¤unu k›rsal bölgede geçi-
ren kiflilerde, e¤itim düzeyi ile AH aras›ndaki iliflki araflt›r›lm›fl
ve çocuklu¤unda k›rsal kesimde yaflayan düflük e¤itimli kifliler-
de AH geliflme riskinin, kentte yaflayan yüksek e¤itimli kiflile-
re göre daha fazla saptand›¤› bildirilmifltir (5).

Stokholm’un Kungsholmen bölgesinde yafl›yan, 75 yafl›n-
dan büyük 983 demans› olmayan kiflinin AH veya demans ta-
n›s› konana kadar klinik muayenelerle 5 y›l süreyle izlendi¤i
“Kungsholmen Project” çal›flmas›nda (2001), e¤itim ile klinik
olarak teflhis konan AH veya demans aras›ndaki iliflki araflt›-
r›lm›fl, kar›flt›r›c› faktörler d›flland›ktan sonra da, düflük e¤itim
düzeyi ile klinik AH veya demans riskinin artmas› aras›nda

iliflki oldu¤unu saptanm›flt›r. Ayr›ca klinik AH veya demans
riskinin artmas›n›n 8 y›ldan daha az e¤itim alan kiflilere s›n›r-
l› kald›¤› ve bu iliflkinin kad›nlarda erkeklerden ve genç yafll›
(75-84 yafl) grupta, yafll›-yafll› (85+ yafl) gruptan daha belirgin
oldu¤u bildirilmifltir. Yazarlar sonuçlar›n›n kognitif rezerv hi-
potezi ile uyumlu oldu¤unu eklemifllerdir (6). 

Katolik rahibe, rahip ve di¤er din adamlar›n›n her y›l kli-
nik de¤erlendirmeyi ve öldüklerinde beyin otopsisini kabul et-
ti¤i, Ocak 1994’ten beri 950 kiflinin kay›t oldu¤u, AH ve kog-
nitif bozukluk yönünden de¤erlendirilen deneklerin %95’inin
izlendi¤i ve fiubat 2002’de 192 kat›lan›n ölüp, 177 (%92)’si-
ne otopsi yap›ld›¤› ve ilk 142 kiflinin otopsi bilgilerinin analiz
edildi¤i uzunlamas›na kliniko-patolojik çal›flma (Religious Or-
ders Study)’da (2003), 12 kifli AH d›fl› demans› oldu¤u için
d›fllanm›fl, klinik olarak AH tan›s› olan 51 kifli ile demans› ol-
mayan 79 (toplam:130) kiflide formal e¤itimin AH patolojisi
ile kognitif ifllevleri etkileyip etkilemedi¤i araflt›r›lm›flt›r. Bulgu-
lar senil plaklarla kognitif fonksiyonlar aras›ndaki iliflkiyi e¤i-
tim düzeyinin de¤ifltirebildi¤ini göstermifltir. Araflt›r›c›lar flu
yorumu yapm›fllard›r: E¤itimin uzun y›llar yap›lmas›, eriflkin
yafl boyunca yüksek düzeyde kognitif ifllev sa¤lamakla kalmaz,
kognitif bozukluk ortaya ç›kmas› için daha fazla patolojinin or-
taya ç›kmas›n› gerektirir. Ayr›ca e¤itim kognitif yönden AH
patolojisini etkiler. E¤itimin rolü nörofibriler yumaklar yerine
nisbeten nöritik ve diffüz plaklara spesifiktir. Ayr›ca e¤itim,
farkl› kognitif ifllevleri eflit olmayan derecelerde etkiler. Bu
bulgular formal e¤itim veya e¤itimle ilgili ifllevlerin kognitif
fonksiyonlar› kötü etkileyen senil plaklar› azaltan bir tip kog-
nitif ve nöral rezerv sa¤lad›¤›n› göstermifltir (2). 

MR’da yafll›lar›n beyinlerinde s›kça görülen ve yafl ile vas-
küler risk faktörlerine ba¤lanan, kognitif y›k›m ve demans ile
aras›nda iliflki oldu¤u ileri sürülen, beyaz cevher hiperintensi-
tesi (BCH) ile e¤itim düzeyinin sa¤lad›¤› kognitif performans
aras›ndaki iliflkinin araflt›r›ld›¤›, popülasyon temelli, çok say›-
da MR içeren çal›flmada (2003), BCH ile kognitif ifllevler ara-
s›ndaki iliflkiyi e¤itim düzeyinin de¤ifltirebildi¤i saptanm›flt›r.
Düflük e¤itim düzeyli ve fliddetli BCH bulunan kiflilerde düflük
kognitif performans gözlenmifl, aksine daha çok e¤itimli kifli-
lerde BCH fliddeti ile kognitif performans aras›nda iliflki bu-
lunmam›flt›r.Araflt›r›c›lar, yüksek e¤itim düzeyinin, kognitif
bozuklu¤a yol açan beyin lezyonlar›n›n sonuçlar›na karfl› ko-
ruyucu olabilece¤ini ileri sürmüfl ve bulgular›n›n e¤itimin art-
m›fl kognitif reservle iliflkisi oldu¤u görüflünü destekledi¤ini
kaydetmifllerdir (7). 

Di¤er yandan, 1986-1993 y›llar› aras›ndaki bir sürede
otopsileri yap›lan 87 AH ve Lewy cisimcikli demans tan›l› ki-
flinin incelendi¤i “Dementia Study Project” çal›flmas›nda
(1999), e¤itimin kognitif y›k›ma etkisi araflt›r›lm›fl, ölüm yafl›,
demans ve kognitif y›k›m›n süresi kontrol alt›na al›nd›ktan
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sonra bile, nörodejeneratif lezyonlar›n yükü ile e¤itimin iliflki-
si olmad›¤› bulunmufl, aksine serebrovasküler lezyonlar›n var-
l›¤› ile düflük e¤itim düzeyi aras›nda bir iliflki oldu¤u saptan-
m›flt›r. Araflt›r›c›lar, e¤er demans sendromlar›n›n nörodejene-
ratif ve vasküler nedenlerin birlikteli¤i sonucu ortaya ç›kt›¤›
kabul edilirse, bunun beklenen bir sonuç oldu¤unu kaydetmifl-
lerdir. Bulgular›n›n “beyin rezervi hipotezi”nde, daha iyi e¤i-
timli kiflilerin nörodejeneratif lezyonlar›n demans ortaya ç›ka-
ran etkisine daha çok direnç gösterdi¤ini ileri süren, populas-
yon temelli çal›flmalarda gözlenen, e¤itimin koruyucu etkisi
oldu¤u hipotezini desteklemedi¤ini eklemifllerdir (4). 

Nöropatolojik olarak AH tan›s› alm›fl kiflilerde ölümlerin-
den önceki bir y›l içinde klinik olarak konan “demans yok” ta-
n›s›n› aç›klamaya e¤itimin yard›m edip etmedi¤ini araflt›ran ve
2007’de yay›nlanan nöropatolojik çal›flmada, patolojik kriter-
lere AH’na uyan total 1835 kifliden 265’nde son klinik de¤er-
lendirmede demans olmad›¤› saptanm›fl ve yüksek e¤itimli ki-
flilerde daha az klinik demans tan›s› kondu¤u belirtilmifltir. Ya-
zarlar bu sonuçlar›n e¤itim süresi ile ba¤lant›l› fazla miktarda
kognitif reservi olanlar›n, gözlemlenebilir bir kognitif bozukluk
ortaya ç›kmadan AH’n›n patolojik de¤ifliklikleriyle daha iyi
bafla ç›kt›¤›n› belirtmifllerdir (8).

E¤itim ile AH veya demans aras›ndaki iliflkiyi araflt›ran ça-
l›flmalardan elde edilen bulgular çeliflkilidir Katzman(9), e¤iti-
min neokortikal sinaptik densiteyi artt›rarak (beyin rezerv hi-
potezi) demans semptomlar›n›n ortaya ç›kmas›n› erteleyebil-
di¤ini ileri sürmüfltür. Stern ve ark, e¤itim ve mesleki u¤raflla-
r›n demansa karfl› bir reserv sa¤lad›¤›n›, ve bu kiflilerde yük-
sek e¤itim ve mesleki u¤rafllar›n hastal›¤›n ileri patolojik de¤i-
fliklikleriyle bafl ederek fonksiyonyonlar›n uzun süre korunma-
s›n› sa¤lad›¤›n› (kognitif rezerv hipotez) ileri sürmüfllerdir.Ba-
z›lar› da yüksek ve meslek sahibi kiflilerin daha yüksek sosyo-
ekonomik düzeye sahip olduklar› için daha az toksik etkilere
sahip olduklar›n›, daha sa¤l›kl› hayat yaflad›klar›n› ve deman-
sa yol açan hastal›klardan daha çok korunduklar›n› (“brain
battering” hipotezi) ifade etmifllerdir (6).Di¤er bir görüfle göre
de, e¤er e¤itim demans› önlüyorsa bunun iki mekanizmas›
olabilir: (A) E¤itim bir yoldan nörodejenerasyondan koruyor-
dur veya (B) e¤itim nöronal a¤› iyilefltirerek demans›n bafllan-
g›c›n› geciktiriyordur ve böylece nöronlar›n bir k›sm› öldü¤ün-
de di¤erleri ayn› fonksiyonu görerek kognitif bozuklu¤un be-
lirtilerini azalt›yordur (7).

Di¤er yandan Qui ve arkna göre, düflük e¤itim düzeyi ile
AH ve demans riski art›fl› aras›ndaki iliflki k›smen, klinik AH
ve demans araflt›rma yöntemlerinden olabilir. Düflük e¤itimli
demansl› kifliler, geçerli klinik tan› kriterleri ve prosedürleri
kullan›ld›¤›nda, yüksek e¤itimli kiflilere göre, hastal›¤›n erken
patolojik devresinde, klinik olarak teflhis ediliyor olabilir (6).

E¤itim ile kognitif y›k›m aras›ndaki ba¤›nt› ile ilgili nörobi-
yolojik mekanizmalar bilinmemektedir. ‹nme veya travma
sonras› iyileflen kiflilerde, eriflkin beyninin fonksiyonel olarak
reorganize olabildi¤i, veya alterne nöral a¤lar› kullanabildi¤i
gösterilmifltir. Benzer stratejilerin, daha fazla e¤itimin AH’n›n
patolojik de¤iflikliklerine karfl›, kiflileri korudu¤u hipotezi ileri
sürülmüfltür(2).

Kognitif Rezerv Hipotezi. Kognitif rezerv hipotezi kiflile-
rin, beyin fonksiyon bozukluklar› semptomlar›n› de¤iflik eflik-
te ortaya ç›kard›klar›n› ileri sürer. Böylece büyük rezerv,
semptomlar ortaya ç›kmadan önce daha fazla beyin hasar›n›n
oluflmas›n› gerektirir; buna karfl›n daha az kognitif rezerv, da-
ha az fonksiyonel hasarda semptomlar›n erken ortaya ç›kma-
s›na neden olur (7). Kognitif reserv hipotezine göre yüksek
e¤itimli kiflilerde, düflük e¤itimlilere göre, muayyen düzeyde
AH patolojisinin klinik tablo ortaya ç›karmas› az olas›d›r. Bü-
yük kognitif rezerv, büyük beyin hacmi veya çok say›da sinaps
gibi anatomik özelliklerden veya çok etkili veya fleksibl beyin
a¤lar›ndan ve kognitif paradigmalardaki farklardan oluflur.
Yüksek e¤itim beyin a¤lar›n›n daha etkili olarak kullan›m›n› ve
bu da beyin hasarlar›nda semptom ç›kmas›na karfl› büyük di-
renç sa¤lar. Kognitif rezerv hipotezine göre, yüksek e¤itimli
kiflilerde hastal›¤›n herhangibir klinik fliddetinde AH patolojisi
çok ileri olmas›na ra¤men rezerv, hastal›¤›n tan›s› ile ölüm
aras›ndaki sürenin k›sa kalmas›na neden olur. Belirli bir AH
patolojili yüksek e¤itimli kifliler, düflük e¤itimlilere göre, daha
az semptom gösterir veya hiç göstermez (8). 

MENTAL AKT‹V‹TELER

E¤itim ve meslekten baflka faktörler de AH insidensini etki-
leyen rezervler sa¤layabilir. Entelektüel, fiziksel, sosyal ve-

ya bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivitelerine kat›lman›n de-
mans ile iliflkisini araflt›ran bir çok çal›flma yap›lm›flt›r.

Manhattan, New York ta, demans› olmayan 65 yafl ve
üzerindeki 1772 kiflinin kat›ld›¤› Scarmes ve ark.n›n çal›flma-
s›nda (2001), kiflilerin bazal bofl zamanlar› de¤erlendirme ak-
tiviteleri saptand›ktan sonra, 7 y›l (ortalama 2.9 y›l,) senelik
standardize nörolojik ve nöröpsikolojik muayeneleri yap›lm›fl
ve yafl, etnik grup, e¤itim ve meslek düzenlemesi yap›ld›ktan
sonra bofl zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri ile demans
aras›ndaki rölatif risk araflt›r›lm›flt›r. Takip süresinde, 153
muhtemel veya mümkün AH, 27 olas› AH + VaD, 8 VaD ve
19 di¤er tip demansla birlikte toplam 207 kiflide demans ta-
n›s› konmufltur. Etnik grup, e¤itim ve meslek kontrol edildik-
ten sonra yüksek düzeyde bofl zamanlar› de¤erlendirme akti-
vitelerine kat›lanlar›n, %38 daha az risk ile demans gelifltirdi-
¤i; etkinin, bazal kognitif performans, sosyal aktiviteleri k›s›t-
layan sa¤l›k sorunlar›, serebrovasküler hastal›k ve depresyon
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göz önüne al›nd›¤›nda da hala devam etti¤i saptanm›flt›r. Bofl
zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri aras›nda okuma, arka-
dafl-akraba ziyareti, sinemaya-lokantaya gitme, yürüyüfl ve se-
yahat demans riskini azaltmada en kuvvetli faaliyetler olarak
gözlenirken, fiziksel, sosyal ve entelektüel etkenlerden her bi-
ri demans riskinin azalmas›nda etkili ise de, rölatif riski en aza
indiren etken olarak entelektüel faktör saptanm›flt›r. Yazarlar,
bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivitelerine kat›l›m›n demans
riskini azaltabilece¤ini, sa¤lanan rezervin muhtemelen klinik
bafllang›c› geciktirebilece¤ini kaydetmifllerdir (10).

PAQUID çal›flmas›nda, 65 yafl üstündeki 2040 kiflide, se-
yahat etme (relatif risk:0.48), öteberi iflleri yapma veya örgü
örme (relatif risk:0.48) demans riskinin az olmas› ile anlaml›
derecede (significant) iliflkili bulunmufltur. Yafl, bazal kognitif
performans, fiziksel yetenek ve meslek kontrol edildi¤inde ve
meslek ile e¤itimin ikisi de dikkate al›nd›¤›nda, bofl zamanlar›
de¤erlendirme aktivitelerinin anlaml› derecede risk azalmas›
ile birlikte oldu¤u saptanm›flt›r (11). Scarmes ve ark, prospek-
tif longitudinal Frans›z çal›flmas› PAQUID’ de elde edilen so-
nuçlar› desteklemifltir (10). 

Aktivitelere kat›l›m›n etkisinin araflt›r›ld›¤›, olgu-kontrollu
bir çal›flmada (2001), 20-60 yafllar›nda yap›lan ve mesleki ol-
mayan 26 aktivite hakk›nda veri toplanm›flt›r. Kat›lanlar 193
muhtemel ve mümkün AH ile 358 kontrol grubundan olufl-
mufl; entellektüel, pasif ve fiziksel aktiviteler, yay›nlanm›fl bir
skaladan adapte edilerek “aktivitelerin toplam say›s›”, “yo-
¤unluk” (aydaki saat miktar›) ve “yo¤unluk yüzdesi”(her akti-
vite kategorisine ayr›lan total aktivite saatinin yüzdesi) olarak
s›n›fland›r›lm›flt›r. 26 farkl› aktivite hakk›nda (i) kifli ayda en az
bir kez aktiviteye kat›lm›fl m›d›r? E¤er yan›t evet ise (ii) 20-30
yafllarda (erken eriflkinlik) ayda kaç saat, (iii) 40-50 yafllarda
(orta eriflkinlik) ayda kaç saat kat›lm›flt›r? sorular› sorulmufl,
60 yafl›ndan veya hastal›k grubunda hastal›k bafllang›c›ndan 5
y›l önceye ait bulgu toplanmam›flt›r. E¤itim, aile hikayesi, ilaç
kullan›m›, medikal öykü, diyet ve sigara al›flkanl›¤› gibi risk
faktörleri veya koruyucu faktörler kaydedilmifl, 26 aktivite ile
ilgili bulgular pasif, entelektüel ve fiziksel olarak 3 genel akti-
vite kategorisine grupland›r›lm›flt›r. Çal›flmada Alzheimer has-
talar›n›n, kontrol grubuna göre, entelektüel, pasif ve fiziksel
aktiviteler yönünden orta yafllarda daha az aktif oldu¤unu gös-
termifltir. Do¤um y›l›, cinsiyet, e¤itim ve gelir düzeyi gibi et-
kenler yönünden istatisksel düzeltmeler yap›ld›ktan sonra da
bulgular devam etmifltir. Bulgular, orta yafllarda aktivitelere az
kat›l›m›n (ek olarak düflük e¤itim ve meslek düzeyi ile) hasta-
l›k için bir risk faktörü oldu¤una iflaret etmifltir (12).

Uzunlamas›na, populasyon temelli, Stockholm’un merkez
bölgesinde yap›lan “Kungsholmen Project” çal›flmas› (2002)’
ndan 1987-1996 y›llar› aras›nda toplanan bulgulardan, 6.4
y›ll›k sürede çeflitli aktivitelere kat›l›m›n demans insidensini

azalt›p azaltmad›¤› araflt›r›lm›fl; yafl, cinsiyet, e¤itim, kognitif
fonksiyonlar, birlikte bulunan hastal›klar, depresif semptom-
lar ve ilk muayenede fiziksel fonksiyonlar gibi etmenlerde dü-
zenleme yap›ld›ktan sonra, mental, sosyal ve podüktif aktivi-
telere s›k (günlük-haftal›k) kat›l›m›n demans insidensi ile z›t
iliflkili oldu¤u saptanm›flt›r. Benzer bulgular bu üç faktör birlik-
te de¤erlendirildi¤inde de elde edilmifltir.Yazarlar sonuçlar›n,
mental veya sosyal uyar›c› aktivitelerin demansa karfl› koruyu-
cu etkisi olabilece¤ini ve sosyal iliflkiler ve entelektüel faaliyet-
lerin ikisinin de yafll›larda mental fonksiyonlar›n korunmas› ile
ba¤›nt›l› olabilece¤ini kaydetmifllerdir (13). 

Wilson ve ark.’›n 2002 de yay›nlad›¤› çal›flmada, kognitif
olarak uyar›c› aktivitelerin AH riskinin azalmas› ile birlikte ol-
du¤unu bildirmifllerdir. Çal›flmaya kat›lan 65 yafl üstündeki ra-
hip, rahibe gibi din görevlileri ortalama 4.5 y›l takip edilmifl,
araflt›r›c›lar, santral komponent olarak proses informasyonu
ile ilgili yedi mutad aktiviteye (gazete okuma, oyun ka¤›d› ile
oyun oynama gibi) kat›lmay› bileflik ölçüm olarak kullanm›fllar;
yafl,cinsiyet,e¤itim kontrol edildikten sonra kognitif aktivite
skoru, AH riskinin azalmas› ile iliflkili bulunmufltur (relatif
risk:0.67). Bu iliflki APOE ε4 alel kontrolundan sonra da an-
laml› kalm›flt›r. Ayr›ca analizler kognitif aktivite s›kl›¤›n›n, kog-
nitif y›k›m oran› ile ba¤›nt›l› oldu¤unu göstermifl, bu da kogni-
tif aktivite ve demans riski aras›ndaki iliflkinin sadece hastal›k
öncesi kognitif yetenekten dolay› olmad›¤›na iflaret etmifltir
(14).

Yine Wilson ve ark’n›n yay›nlad›¤› populasyon-temelli
uzunlamas›na çal›flma (Chicago Health and Aging Project)
(2003)’da, Güney Chigaco’da oturan yafl› 65den büyük 6158
kifliye 3 y›l arayla (Ekim 1993’ten May›s 1997’e kadar) kisa
kognitif test uygulanm›fl, bunlardan en az bir takip görüflmesi
yap›lan 4392 kiflinin bulgular› analiz edilerek kognitif aktivite
ile kognitif y›k›m aras›ndaki iliflki araflt›r›lm›flt›r. Bazal olarak 7
al›fl›lm›fl kognitif aktiviteye kat›l›m›n s›kl›¤› de¤erlendirilmifl,
her bir görüflmede 4 k›sa kognitif performans testi uygulana-
rak kognisyonun global ölçümü elde edilmeye çal›fl›lm›fl, seçil-
mifl demografik ve klinik de¤ifliklikler ile kognitif fonksiyonun
bazal düzeyi kontrol edildikten sonra, kognitif aktivite ile kog-
nitif y›k›m›n senelik oran› aras›ndaki iliflki incelenmifltir. Çal›fl-
mada yap›lan dört k›sa test: episodik haf›za ile ilgili iki ölçüm:
1.yak›n ve 2.geç haf›za (East Boston Story içinde Symbol Di-
git Modalities Test), 3.alg›lama h›z›(Symbol Digit Modalities
Test- oral versiyonu),4. MMSE (Mini-Mental State Examinati-
on) ve bafllang›çta soruflturulan minimal fiziksel ve sosyal istek
gerektiren yedi aktivite:1.televizyon seyretme, 2.radyo dinle-
me, 3.gazete okuma, 4.magazin okuma, 5.kitap okuma
,6.kart oyunu oynama,bulmaca di¤er bilmeceleri çözme,7.
müzeye gitme’dir. Kiflilerin her aktiviteye kat›lma s›kl›¤› 5 pu-
anl›k bir skalada derecelendirilmifltir: 5, her gün, 4, haftada
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birkaç kez, 3,ayda birkaç kez, 2, y›lda birkaç kez, 1, y›lda bir
veya daha az. Oranlar, kognitif aktivitenin bileflik ölçümüne
göre, yüksek skor s›k kat›l›m› göstermek üzere, 1den 5’e ave-
rajland›r›lm›flt›r. ‹ki-›rkl› bir toplumda, 4000’den fazla yafll› ki-
flinin kat›ld›¤› çal›flmada, kognitif uyar›c› aktivitelere s›k kat›l›-
m›n, ortalama 5 y›ll›k gözlemde,kognitif y›k›m› azaltt›¤› göz-
lemlenmifltir.Ortalama, kognitif aktiviteye s›k kat›lan kifliler
(%90 percentile), daha ender kognitif aktiviteye kat›lanlara
(%10 percentile) göre, %35 daha az kognitif y›k›ma u¤ram›fl-
lard›r (15). 

Di¤er bir çal›flmada (2003) araflt›r›c›lar bafllang›çta de-
mans› olmayan, 75 yafl üzerindeki 469 kifliyi takibe alm›fllar,
her kiflinin bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivitelerine ne s›k-
l›kla kat›ld›klar›, elde edilen kognitif skor ve fiziksel aktivite
skoru olarak kaydedilmifl, bunlarla her kiflide toplam kognitif
veya fiziksel aktivite bileflik skoru oluflturulmufltur. Araflt›r›c›lar
skorlar› yafla, cinsiyete, e¤itim düzeyine, kronik t›bbi hastal›k
varl›¤› veya yoklu¤una ve bazal kognitif duruma göre düzen-
lemifller ve kat›lanlar 21 y›la kadar (kat›lanlar›n yar›s› en az
befl y›l) izlenmifltir. Demans geliflen 124 kiflinin ortalama ta-
kip süresi 5.1 olup, bunlardan 61’i AH, 30’u VaD, 25’i mikst
tip demans ve 8’i de di¤er tip demans olarak s›n›fland›r›lm›fl-
t›r. Araflt›rmada “kitap-gazete okuma, zevk için yazma, bul-
maca çözme, ka¤›t oyunu oynama,bir müzik aleti çalma ve
grup tart›flmalar›na kat›lma” gibi 6 kognitif aktivite ile, “tenis-
golf oynama, yüzme, bisiklete binme,dans etme,grupla yap›-
lan egzersizlere kat›lma, tak›m oyunlar›na ifltirak, egzersiz için
yürüme, iki kattan fazla merdiven ç›kma, ev iflleri yapma ve
bebek bakma” gibi 11 fiziksel aktivite de¤erlendirilmifl ve “ki-
tap-gazete okuma, bordlu ka¤›t oyunu oynama, bir müzik ale-
ti çalma ve dans etme”nin demans riskini azaltt›¤› belirtilmifl-
tir. Kognitif aktivite skorunun bir puan artmas›, demans riski
düflüklü¤ü ile iliflkili bulunmufl, fakat fizik aktivite skorunun bir
puan artmas› ile demans riski aras›nda iliflki saptanmam›flt›r.
21 y›ll›k prospektif bu çal›flmada, bofl zamanlar› de¤erlendir-
me aktivitelerine yüksek düzeyde kat›l›m ile demans (hem AH
hem VaD) riskinin azalmas› aras›nda anlaml› (significant) iliflki
saptanm›fl, haftada bir gün aktiviteye kat›l›ma karfl› gelen kog-
nitif aktivite skorunun bir puan art›fl›, demans riskinin %7 ora-
n›nda azalmas› ile iliflkili bulunmufltur (16).

Erken ve orta yafllarda bofl zamanlar› de¤erlendirme akti-
vitelerine kat›l›m›n AH riskini azalt›p azaltmad›¤›n›n araflt›r›l-
d›¤›, demans konusunda aralar›nda benzerlik olmayan ve kli-
nik de¤erlendirmeden 20 y›l önceye kadar bofl zamanlar› de-
¤erlendirme aktiviteleri hakk›nda bilgi veren, ayn› cinsiyette
107 ikizde yap›lan çal›flmada (2003) entellektüel-kültürel akti-
viteler, kifliyi iyi hissettiren aktiviteler ve evde yap›lan aktivite-
ler de¤erlendirilmifl ve e¤itim kontrol edildikten sonra, çok bü-
yük say›da bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivitelerine kat›lan-

larda hem AH hem de demans için düflük risk bulunmufltur.
Entellektüel-kültürel aktivitelere çok kat›lan kad›nlarda AH ris-
ki daha düflükken, bu erkeklerde gözlenmemifltir (17).

Amac› özellikle “yenilik arayan” aktiviteler üzerinde odak-
laflmak üzere, mental olarak uyar›c› aktivitelere kat›l›m ile AH
aras›ndaki iliflkiyi incelemek olan çal›flmada (2005), “Life His-
tory Questionnaire” testinden 16 soru (Tablo 1) soruflturul-
mufl ve ayr›ca di¤er mental, sosyal ve fiziksel aktiviteler de
sorgulanm›flt›r. 264 Alzheimer hastas› (%76.1 muhtemel,
%23.9 mümkün AH) “University Memory and Aging Center”
(UMAC)’den toplanm›fl, kontrol grubu 1991-1997 aras› has-
ta arkadafl› veya komflular›ndan, 1999-2001 aras›, hasta ar-
kadafl›, komflusu ve hastan›n ait oldu¤u organizasyonunun
üyelerinden oluflmufltur. Yan›tlay›c›lara kontrol grubunda 20-
60 yafllar› aras›nda ve hastalara 20 yafl›ndan hastal›k bafllan-
g›c›ndan 5 y›l önceye kadar, bu 16 aktiviteye ne s›kl›kla kat›l-
ma f›rsat› buldu¤u sorulmufl, hiç: 0 puan, bazan: 1 puan ve
s›k s›k: 2 puan olarak derecelendirilmifltir. Sonuçlar, özellikle
“yenilik arayan” mental bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivite-
lerinin AH hastal›¤› ile negatif olarak iliflkili oldu¤unu göster-
mifltir. Ayr›ca benzer z›t iliflki, daha az oranda, düflünce al›fl-
verifli ile ilgili aktivitelerle de gözlenmifltir. Yazarlar,mental
olarak uyar›c› aktiviteler ile AH aras›ndaki ilflikinin büyüklü¤ü-
nün, yap›lan mental aktivitenin tipine ba¤l› oldu¤unu belirt-
mifl; okuma, düflünme, tart›flma ve yeni fleyler ö¤renme gibi
aktivitelerin yaflam boyu sürdürülmesinin önemine dikkat çek-
mifllerdir (18).
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Tablo 1— “Yaflam öyküsü sorgulama testi”nden araflt›r›lan

aktiviteler

Yeni hüner ö¤renme

Yeni bir konu ö¤renme

Mental olarak zorlay›c› fleyler yapma

Problem çözme

Yeni deneyim edinme

Yeni hobi edinme

Fiziksel olarak zorlayan fleyler yapma

Daha önce bulunulan bir yeri ziyaret etme

Yeni yerleri ziyaret etme

Arkadafllarla zaman geçirme

‹flte veya evde ekstra zaman çal›flma

Siyaset tart›flma

Fikir tart›flma

Risk alma

‹stirahat veya uyuklama

Yaln›z bafl›na vakit geçirme



Stockholm, ‹sveç’te yaflayan, yafllar› 75 ve üstü ve 3 y›ll›k
izlemde demans› ç›kmayan 776 kifli, 3 y›l daha izlenmifl ve
demans yönünden de¤erlendirilmifltir (2006). Bofl zamanlar›
de¤erlendirme aktiviteleri mental, fiziksel ve sosyal ö¤e içere-
bildi¤i için çal›flmada, üç major ö¤enin demans riski üzerine
etkisi ile birlikte birleflik etkileri de araflt›r›lm›fl ve bofl zaman-
lar› de¤erlendirme aktivitelerinin mental, fiziksel ve sosyal
ö¤elerinin demans riskinin azalt›lmas›nda eflit katk›da bulun-
du¤u belirtilmifltir (19). 

Prospektif kohort çal›flma (Bronx Aging Study)’da (2006)
75 yafl›ndan büyük, bafllang›çta demans veya amnestik hafif
kognitif bozuklu¤u (aHKB)’u bulunmayan 437 kiflide, yafl,
cinsiyet, e¤itim ve kronik hastal›k gibi faktörler düzenlendik-
ten sonra, bofl zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri kat›l›m›n
bazal düzeyi ile aHKB riski aras›ndaki iliflki araflt›r›lm›flt›r. Bofl
zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri olarak alt› kognitif aktivi-
te: okuma, yazma,bulmaca çözme, bordlu veya kartl› oyun
oynama, grup tart›flmalar›na kat›lma, müzik aleti çalma ile 10
fiziksel aktivite: tenis, golf,yüzme, bisiklete binme, dans, grup
egzersizleri,tak›m oyunlar›, yürüyüfl, iki basamak merdiven-
den fazla ç›kma ve bebek bakma de¤erlendirilmifltir. Her ak-
tivite için kifliler, günlük kat›l›m için 7 puan ,haftada bir kaç
gün kat›l›m için 4 puan, haftal›k kat›l›m için 1 puan alm›fl, ara-
da-s›rada kat›lanlar veya hiç kat›lmayanlara 0 puan verilmifl-
tir. Her aktivite için aktiviteleri günleri “Kognitif aktivite Ska-
las›”nda (09-42 puan), Fiziksel aktivite Skalas›’nda (0-70) pu-
an olarak özetlenmifltir. Ortalama 5.6(±4.1) y›ll›k takipte 58
kiflide aHKB geliflmifltir. aHKB geliflmesinde ortalama süre
3.3 (±2.2) y›ld›r. Sonuçta kognitif aktivitelere yüksek düzeyde
kat›l›m›n, bafllang›çta HKB veya demans› olmayanlarda, am-
nestik HKB geliflmesinde risk azalmas› ile iliflkili oldu¤u sap-
tanm›flt›r. Kognitif Aktivite Skalas›nda 1 puan art›fl›, aHKB
riskini %5 oran›nda azaltm›flt›r.Sonuçlar doza ba¤l› etki gös-
termifltir: Kognitif Aktivite Skoru yüksek olanlar (en yüksek
üçüncü), skoru düflük (en düflük üçüncü) olanlara göre, aHKB
geliflmesinde %54 daha az risk geliflmesi göstermifllerdir (20).

Populasyon temelli, logitudinal bir çal›flma olan “ Chong-
qing Aging Study” de (2006) Çin’de flehirde yaflayan 55 ya-
fl›ndan büyük 5437 kiflide,alt› kognitif aktivite, dört fiziksel ak-
tivite, iki sosyal aktiviteye kat›l›m›n s›kl›¤› ile TV seyretmenin
s›kl›¤› araflt›r›lm›fl; karmafl›k skorlu de¤erlendirmede kognitif
skorda bir puan art›fl› %5 daha az kognitif bozukluk geliflimi
ile iliflkili bulunmufltur. Sonuçlar en çok bordlu oyun (gelenek-
sel Çin oyunu:mahjong) oynama ve okumada elde edilmifl-
tir.Aksine fiziksel sosyal aktivite skoru kognitif bozukluk riski
ile iliflkili bulunmam›flt›r. ‹lginç olarak TV seyretme kognitif
bozukluk riskini %20 oran›nda art›rm›flt›r (21). 

Yukarda özetlenen çal›flmalarda, bofl zamanlari de¤erlen-
dirme mental aktivitelerine kat›l›m›n AH ve demans riskini

azaltt›¤›n› veya bafllang›c›n› geciktirebildi¤ini ileri sürmektedir.
Kognitif aktivite potansiyel olarak düzenlenebilir oldu¤undan,
onun AH riski ile iliflkisinin temellerini anlamak önemli bir
halk sa¤l›¤› konusudur (15). Peki, Alzheimer hastal›¤›n›n mo-
leküler determinizmi, ileri yaflta kart oyunlar› oynama ile na-
s›l ba¤daflt›r›lacakt›r? Coyle, bu durumu AH hakk›nda bugün-
kü geçerli bilgilerideki s›n›rl›l›klar›m›za ba¤lamaktad›r: AH için
ileri sürülen moleküler mekanizma, hastal›¤›n otozomal domi-
nant formlar› ile ba¤›nt›l› gen mutasyonlar›yla iliflkili bulgulara
dayand›r›lm›flt›r ve bu tip AH nadirdir. ‹kincisi, geç bafllang›ç-
l› AH’deki çal›flmalar, ApoE ve çevresel faktörler gibi riskler
ile genler aras›nda kompleks iliflkiler oldu¤unu göstermifltir
(22).

Kognitif y›k›m ile iliflkili kognitif aktivitelerin nörobiyolojik
mekanizmalar› tam bilinmemektedir (15). Fiziksel aktivitelere,
ö¤renme ve sosyal iliflkilere fazla f›rsat tan›yan zengin bir çev-
re, yaln›z beyinde yap›sal ve fonksiyonel de¤ifliklikler yapma-
y›p ayr›ca eriflkin ve yafll› hayvanlarda nörogenesis oran›n› et-
kilemektedir. Ayr›ca, son zamanlardaki bulgular sadece “ ro-
dent” ve “ primate” larda de¤il, yetiflkin insanlarda da baz› be-
yin alanlar›n›n yeni nöron yapma kapasitesi oldu¤unu göster-
mifltir. Hernekadar yaflam deneyimleri AH patolojik de¤iflik-
liklerini engellemese de, beyin çal›flmas›n›n artmas›, bölgesell
serebral kan ak›m›n›n artmas› ve glukoz ve oksijen metaboliz-
mas›n›n ço¤almas› ile birlikteki artm›fl kronik nöronal aktivas-
yon, hastal›¤›n geliflmesini engelleyebilir. Sosyal, entellektüel
ve fiziksel aktivitelere ba¤lanma, neokortikal asosiasyon kor-
teksinde sinaptik dansite art›fl› ile, kazan›lm›fl situmulasyon
baz›nda, ilgili fizyolojik prosesi ço¤altabilir (10). Mental aktivi-
teler, kiflinin kognitif rezervini art›rarak demans› engelliyebi-
lir.Örne¤in, mental eksersiz beyin hücreleri aras›ndaki ba¤lan-
t›lar› ço¤altabilir veya hücreler aras›nda yeni a¤lar oluflumunu
sa¤layabilir. Bu aktiviteleri yapan kifliler de yapmayan kifliler-
le ayn› s›kl›kta demansa u¤rayabilir fakat, mental olarak aktif
kiflilerde semptomlar›n ortaya ç›kmas› için daha fazla beyin
hücresi kayb› gerekir (23). Kognitif olarak aktif kifliler, daha
az aktif kiflilere göre, sadece ileri yafllara daha iyi kognitif hü-
nerlerle bafllamaz,ayr›ca bu yetenekler daha az y›k›m› sa¤lar.
Kognitif aktivite veya onunla ilintili olanlar, AH patolojisinin
fonksiyonel sonuçlar›n› modifiye edebilir (15). S›k mental ak-
tivite kiflilerde, yap›sal ve fonksiyonel olarak reorganizasyon
sa¤layarak, aktivite ile ilgili nöral sistemin AH patolojisine
karfl› daha az zedelenmesini sa¤layabilir (24).

Di¤er yandan bofl zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri ile
demans aras›ndaki iliflki bütün potansiyel kar›flt›r›c›lardan (e¤i-
tim, meslek, entellektüel düzey vd. gibi) etkilenir. Bofl zaman-
lar› de¤erlendirme aktivitelerine az kat›l›m bir premorbid risk
faktör olmaktan ziyade, demans›n erken bir belirtisi olabi-
lir.Hastal›¤›n erken devresinde “borderline” demans muhte-
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melen, kat›l›m›n azalmas›na neden olabilir. Bu ihtimal tama-
miyle d›fllanamaz.Bofl zamanlar› de¤erlendirme aktivitelerine
kat›l›m› engelliyebilen bazal kognitif performans, serebrovas-
küler hastal›k, sa¤l›k k›s›tlamalar› ve depresyon kontrol edil-
dikten sonra da bofl zamanlar› de¤erlendirme aktiviteleri ve
AH riski aras›ndaki iliflki, anlaml› (significant) bulunmufltur.
Mamafih, aktivitelerin azalmas›n›n hastal›¤›n erken bir belirti-
si olabilece¤i ihtimalini tamamen ortadan kald›rmak mümkün
de¤ildir (25). Yafll› kiflilerde bofl zamanlar› de¤erlendirme ak-
tivitelerini art›rman›n herhangibir zarar› yoktur ve aksine yar-
d›m› olabilir. Bu nedenle yafll› kifliler okumak, ka¤›t oyunlar›
oynamak ve dans etmek gibi faaliyetlere yüreklendirilmelidir,
çünkü bu aktiviteler yaflam kalitesini art›r›r ve olduklar›ndan
daha fazla fley ifade eder (23). 

F‹Z‹KSEL EGZERS‹ZLER

Fiziksel aktivitenin diabet, koroner arter hastal›¤›, beyin da-
mar hastal›¤› ve osteoporoz gibi bir çok kronik hastal›¤a

faydas› iyi bilinmektedir. Fiziksel aktivite serebral kan ak›m›n›
düzenler, kan bas›nc›n› düflürür, lipid düzeylerini azalt›r, trom-
bosit agregasyonunu inhibe eder veya serebral metabolik ge-
reksinimleri ço¤alt›r. Ayr›ca eksersizin aerobik kapasiteyi ve
serebral beslenmeyi iyilefltirdi¤ine dair bulgular vard›r (26).
Son çal›flmalar göstermifltir ki, populasyonun büyük bir bölü-
mü sa¤l›kl› yaflamay› sürdürmek için gerekenden daha az fi-
ziksel aktivitede bulunmaktad›r.(27). Di¤er taraftan yafl›n art-
mas› ile sadece kognitif fonksiyonlar azalmaz, yaflla birlikte fi-
ziksel aktivite davran›fl› da de¤iflir. Genellikle fiziksel aktivite-
lere kat›l›m azal›r ve yafll›l›kla birlikte aktiviteler daha az yap›-
l›r hale gelir (28). Epidemiyolojik ve deneysel çal›flmalarda, fi-
ziksel egzersizlerin kognitif y›k›m ve demans üzerine etkileri
hakk›nda elde edilen sonuçlar tart›flmal›d›r. Baz› vaka kontrol-
lu çal›flmalarda eksersizin demans ve AH için koruyucu etkisi
olabilece¤i bildirilmifl, baz› z›t sonuçlar bir kaç çal›flmada belir-
tilmifltir (26). Bir çal›flmada fiziksel egzersiz kognitif y›k›m ve
demans riskinde azalma ile iliflkili oldu¤u bulunmufl (26), di¤er
bir çal›flmada iliflki saptanmam›flt›r (29). Bir çal›flmada Japon-
Amerika’l›larda yürüyüflün demans ve AH riskini azaltt›¤›
(30), “Cardiovascular Health Study”de de çok de¤iflik fizilsel
aktivitelerin demans riski azalmas› ile iliflkili oldu¤u gösteril-
mifltir (31).

“Honolulu-Asia Aging”çal›flmas›nda (2004), yafla göre ya-
p›lan düzenlemeden sonra, günde 0.40 Km. den daha az yü-
rüyen Japon-Amerikal›lar›n, günde 3.21 Km. yürüyenlere gö-
re, demans risklerinin 1.8 artt›¤› bulunmufl (30), di¤er yandan
Yamada ve ark.n›n çal›flmas›nda (2003) fiziksel aktivite ile
kognitif fonksiyon aras›nda iliflki bulunmam›flt›r (32). Laurin
ve ark.n›n yapt›¤› genifl skalal›, prospektif kohort çal›flmada
düzenli fiziksel aktivitenin, Kanada’l› yafll› kiflilerde, özellikle

AH olmak üzere demans ve kognitif bozukluk üstüne anlaml›
(significant) koruyucu etkisi oldu¤u gösterilmifltir. Bu iliflki,
özellikle kad›nlarda gözlenmifl ve aktivite art›fl› ile risk azalma-
s›, doza ba¤l› anlaml› iliflki göstermifltir (26). 

“FINE” çal›flmas›, 1984 de bafllat›lan “Seven Countries
Study”den elde edilen bilgilerle yap›lm›flt›r. 1984 y›l›nda bafl-
lat›lan “Seven Countries Study”de 1900 ile 1920 y›llar› ara-
s›nda do¤mufl 2285 erke¤in 1990,1995 ve 2000’ de takip
muayeneleri yap›lm›flt›r. Bu kiflilerden 1990 da 1149 kifli ve
2000’de de 384 kifli hayatta kalm›fl ve bunlardan fiziksel ola-
rak sa¤l›kl›, MMSE skoru 18’in üzerinde olan 295 kifliden el-
de edilen bilgiler FINE çal›flmas›nda (2004) de¤erlendirilmifl-
tir. Bulgular yafll›l›k ça¤›nda, fliddeti orta-az derecede yap›lan
fiziksel aktivitelerin, en az derecede yap›lana göre, kognitif y›-
k›m›n daha az olmas›n› sa¤lad›¤›n› göstermifltir. Sürenin kog-
nitif y›k›m oran› ile iliflkisi olmad›¤› fakat 10 y›ll›k sürede fizik-
sel aktivitelerin süre ve fliddeti ayn› kal›rsa veya art›r›l›rsa, kog-
nitif y›k›m›n daha az oldu¤u gözlenmifltir.Yazarlar, fiziksel ak-
tiviteyi en az fliddette yapan erkeklerde, en fazla kognitif y›-
k›m bulduklar›n›, orta-az fliddette aktivitenin (voleybol oyna-
ma, saatte 3 mil yürüyüfl gibi) s›n›rda anlaml› az kognitif y›k›m
gösterdi¤ini belirtmifl ve hafif-orta fliddetteki aktivitelerin fay-
dal› pozitif etkisinin, bu tip aktiviteleri yapmak için fliddetli
efordan ziyade, hafif efor yapmak gerektirdi¤inden, toplumu
bu tip aktivitelere yöneltmenin kolay olaca¤›n› kaydetmifller-
dir (28).

Orta yafllarda zevk için yap›lan fiziksel aktivitenin geç yafl-
larda demans ve AH geliflme riskini azalt›p azaltmad›¤›n› arafl-
t›r›ld›¤› çal›flmada (2006) haftada en az 2 kez bu tip fiziksel
aktiviteye kat›lan kiflilerde, sedanter yaflayanlara göre demans
riskinin %50 daha az oldu¤u saptanm›flt›r. AH ile iliflki, di¤er
demanslara göre bir dereceye kadar daha kuvvetli bulunmufl;
potansiyel kar›flt›r›c›lar düzeltildikten sonra, sedanter gruba
göre aktif grupta AH riski %60 daha az saptanm›flt›r. APOE
ε4 aleli tafl›yanlarda fizik aktivite, AH ve demansa karfl› daha
fazla etki gösterdi¤i için, bu alelin fiziksel aktivite ile demans
veya AH aras›ndaki iliflkiyi de¤ifltirebildi¤i gözlenmifltir. Çal›fl-
mada AH’l›lar›n orta yafllarda daha az aktif olduklar› bulgusu
do¤rulanm›fl, bazal kognitif fonksiyonlar kontrol edildikten
sonra bile, fiziksel aktivitenin daha iyi kognitif fonksiyonla ba-
¤›nt›l› oldu¤u veya kognitif veya haf›za y›k›m›na karfl› koruyu-
cu etkisinin bulundu¤u gözlemi desteklenmifltir (27) 

AH, di¤er tip demanslar ve kognitif bozukluk insidensi ile
risk faktörlerini belirlemek üzere düzenlenmifl, populasyon-te-
melli, uzunlamas›na “The Adult Changes in Thought
(ACT)”çal›flmas›ndan (2006) 65 yafl›ndan büyük, rastgele
2581 kifliye ilk tarama testi olarak “Cognitive Ability Scree-
ning Instrument (CASI)” testi yap›lm›fl ve skoru 86 dan yük-
sek olanlar (CASI skoru 0-100 aras›ndad›r ve 86 skoru,
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MMSE’de 25-26 skora eflde¤erdir) kognitif olarak sa¤lam ki-
fli olarak çal›flmaya al›nm›flt›r. Skoru 86 dan düflük olanlara
tekrar ayr›nt›l› muayene ve testler uygulanm›fl, demans› sap-
tanmayanlar da çal›flmaya eklenmifl ve sonuçta 1740 kiflinin
sonuçlar› analiz edilmifltir. Bafllang›çta yürüme, gezme, bisik-
lete binme, aerobiks veya jimnastik yapma, yüzme, su aero-
biksi yapma, a¤›r kald›rma- germe veya di¤er egzersizlere,
geçmifl y›lda en az 15 dakika süreyle, haftada kaç gün kat›ld›-
¤› soruflturulmufl, haftada en az 3 kez egzersiz yapan kifliler
en düflük “quartile”in üstünde olarak, “düzenli egzersiz yapan-
lar” s›n›f›na konmufltur. Baz› fiziksel kondisyon, kognitif fonk-
siyonlar (dikkat, konsantrasyon, oryantasyon, k›sa süreli bel-
lek, uzun süreli bellek, lisan yetene¤i, vizüel yap›, yarg›lama,
soyutlama gibi) , depresyon, sa¤l›k durumu (diyabet, hipertan-
siyon, inme, kalp yetmezli¤i, miyokart enfarktüsü, angina
pektoris, TIA, koroner damar ameliyat› gibi) ve yaflam stili
özellikleri (sigara-alkol içme, vitamin alma, e¤itim, meslek,
APOE genoti¤i, AH genetik risk faktörleri gibi) durumlar eg-
zersiz ile demans riski aras›ndaki iliflkiyi etkileyebildi¤inden ay-
r›nt›l› olarak soruflturulmufl, sonuçta May›s 1994 ile Ekim
2003 aras›nda ortalama 6.4 y›l izlenen 1740 kat›l›mc›dan
158 kiflide demans geliflmifl (107 AH, 33 VaD, 18 di¤er tip-
te demans), 1185 kifli de demans gözlenmemifl, 12’si ayr›l-
m›fl, 276’s› ölmüfltür. Çal›flmada, haftada 3’ten az egzersiz
yapanlara göre, haftada 3 veya daha fazla egzersiz yapan ki-
flilerde demans s›kl›¤›n›n azald›¤› bulunmufltur.Bu kiflilerde de-
mans riski %32 oran›nda azalm›flt›r. Yazarlar, düzenli yap›lan
egzersizin demans veya AH bafllang›c›n› geciktirebildi¤ini,
sa¤l›kl› yafll› kiflilerde yap›lan deneysel çal›flmalarda gösterildi-
¤i gibi fiziksel egzersizlerin yürütücü fonksiyonlar, haf›za veya
görsel-mekansal fonksiyonlar› iyilefltirdi¤ini belirtmifller ve so-
nuçlar›n daha önce yap›lan çal›flmalarda orta derecedeki fizik-
sel aktivitenin demans veya AH’n›n bafllang›c›n› geciktirdi¤i
bulgusuyla uyumlu oldu¤unu kaydetmifllerdir. (32).

Fiziksel aktivitenin demansa karfl› koruyucu etkisini aç›kla-
yacak bir kaç yol vard›r. Etki, demans ve AH geliflmesinde de
iliflkili olan çeflitli vasküler risk faktörleri (hipertansiyon, hiper-
kolesterolemi, diabet, fliflmanl›k) üzerine olabilir. Fiziksel akti-
vite genel ve vasküler sa¤l›k için önemlidir. Bununla beraber
subklinik ateroskleroz ve endotelyal disfonksiyon gibi di¤er
vasküler mekanizmalar önemli mediatörler olabilir. Ayr›ca
zevk için yap›lan fiziksel aktivite ile demans ve AH aras›nda
baz› nörobiyolojik mekanizmalar olabilir. Son çal›flmalar, fizik-
sel aktivitenin baz› gen transkriptleri ile kognitif fonksiyonla-
r›n sa¤lam kalmas›yla ilgili nörotrofik faktörleri etkiledi¤ini ve
eksersizin beyin plastisitesini art›rd›¤›n› göstermifltir. Transje-
nik fare modelinde gösterildi¤i gibi fiziksel aktivite beyindeki
amiloid yang›y› hafifletebilir. Fiziksel aktivitenin kognitif rezer-
vi artt›rd›¤› ileri sürülmüfltür. Ayr›ca zevk için yap›lan fiziksel

aktivitelere kat›lmak, demans riski ile ba¤lant›l› di¤er yaflam
tarz› ve sosyoekonomik faktörlerle iliflkili olabilir(27). 

SOSYAL ‹L‹fiK‹LER

Hem kesitsel hem de retrospektif çal›flmalardan elde edilen
bulgular, zengin sosyal a¤ ve bofl zamanlar› de¤erlendir-

me aktivitelerinin demans bafllamas›n› önleyebildi¤ini göster-
mifltir. Mamafih, “sosyal aktivitelere kat›l›m›n azalmas›, de-
mans›n erken devresindeki demansa ba¤l› bir semptom mu-
dur?” sorusunun cevab› bilinmemektedir (22). 

Hiçbir arkadafl› veya akrabas› olmayan ve yaln›z yaflayan
kiflilerde demans riski artar. Yak›n sosyal temas yoklu¤u, ar-
kadafl ve akrabalarla s›k ve doyurucu temas varl›¤›na göre, bir
risk faktörüdür. Sosyal a¤ kaynaklar› ender de olsa, e¤er do-
yurucu ise, riski ço¤altmaz. Az veya s›n›rl› sosyal iliflki ise de-
mans riskini %60 art›r›r. Demansa yol açan patolojik de¤iflik-
liklerin klinik tablo ortaya ç›kmadan y›llarca önce bafllad›¤› bi-
linmektedir. S›n›rl› sosyal a¤ patolojik de¤ifliklikler halihaz›rda
mevcutken, h›zland›r›c› bir faktör olarak, kognitif semptomla-
r›n ortaya ç›kmas›n› ve bunun günlük hayattaki etkilerini ko-
laylaflt›rabilir. Aksine genifl sosyal a¤, emosyonel ve entelek-
tüel uyar›lar sa¤layarak demans›n bafllang›c›n› geciktirebilir.
Ayr›ca bu durumdaki yafll› kifliler hafif kognitif bozuklu¤un
semptomlar›n› kolayca kompanse edebilir. Olas› biyolojik me-
kanizmalar da ileri sürülmüfltür. Hem dejeneratif hem de vas-
küler demansta inflamatuvar komponentler mevcuttur; k›t
sosyal a¤ immun sistemi etkiliyebilir. Böylece sosyal destek ile
immun sistem depresyonu aras›ndaki ba¤lant›,demansl› be-
yinde inflamasyonu art›rabilir. Gerçi bu hipotez çok speküla-
tif olup, bu günkü bilgilerle desteklenmemifltir. Demans varl›-
¤› mortalite riskini üç kat art›r›r. Bir çok çal›flmada, kötü sos-
yal a¤ içinde olan yafll› kiflilerde ölüm oran›n›n artt›¤› bildiril-
mifltir. Bu k›smen demans geliflimine ba¤lanabilir (34).

1986 da Henderson ve ark. (35), demansl› hastalar›n sü-
rekli olarak daha çok sosyal iliflkiden hoflland›klar›n› söyledik-
lerini bildirmifltir. Olgu-kontrollu çal›flmada Kondo and Ya-
mashita (36), çok sosyal aktivite içinde olan kiflilerde AH ris-
kinin düflük oldu¤unu bulmufllard›r. Prospektif bir çal›flmada
Fabrigoule ve ark. (11), bol miktarda sosyal, zevk ve ifl için ak-
tivitelere kat›lan kiflilerde demans insidensini düflük buldukla-
r›n› bildirmifllerdir. Bu nedenle sosyal aktivite içinde olman›n
mental uyar›c› etkisi nedeniyle demans bafllang›c›n› geciktire-
bilece¤i ileri sürülmüfltür. Bu görüfl beyin reserv hipotezi ile
uyumludur. 

“Chicago Health and Aging Project” epidemiyolojik çal›fl-
mas›ndaki bulgulardan, sosyal kaynaklar ile kognitif y›k›m ara-
s›ndaki iliflki, Afrikal›-Amerikal› ve beyaz 65 yafl›ndan büyük
3800 kat›l›mc›da, 3 y›ll›k aralarla ortalama 5,3 y›l boyunca
gerçeklefltirilen görüflmelerle yap›lm›flt›r. Her görüflmede dört
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kognitif test uygulanm›fl, sosyal kaynaklar olarak sosyal a¤lar
(a¤ hacm› gibi kiflisel iliflkilerin yap›sal ve niteliksel özellikleri-
nin temeli) ve sosyal ba¤lant›lar (sosyal olarak anlaml› veya ve-
rimli aktivitelere kat›l›m) de¤erlendirilmifltir. Çok say›da sosyal
a¤ ve sosyal ba¤lant›n›n kognitif fonksiyonlar› olumlu derece-
de etkiledi¤i çal›flman›n bafllang›c›nda saptanm›flt›r.Ayr›ca her
iki kayna¤›n kognitif y›k›m›n oran›n›n azalmas› ile iliflikili oldu-
¤u bulunmufltur. Yüksek say›da a¤›n (90. percentile), düflük
seviyedeki (10. percentile) ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda y›k›m› %39
oran›nda ve yüksek sosyal ba¤lant›n›n y›k›m› %91 oran›nda
azaltt›¤› saptanm›flt›r. Yazarlar sosyal a¤ ve sosyal ba¤lant›
olarak tan›mlanan büyük say›da sosyal kaynaklar›n, ilerde
kognitif y›k›m›n azalmas› ile iliflkili oldu¤unu ve ileri yafllarda
kognitif y›k›m› geciktirmeye veya önlemeye yard›m etti¤ini
kaydetmifllerdir (37).

Bu iliflkinin temeli bilinmemektedir. Bir ihtimal sosyal ilifl-
kiler ve sosyal aktivitelere kat›l›m›n kifliyi, kognitif y›k›ma kar-
fl› koruyucu olan düflünmeye iten etkisi olabilir. Di¤er bir de-
yiflle, sosyal a¤ ve ba¤lant›, kiflisel ba¤lamdan çok, sosyal ba¤-
lamda yer alan kognitif aktivitenin göstergesi olabilir. Gerçek-
ten baz› çal›flmalar yafll› kiflilerin kognitif performans›n›n baz›
sosyal ayarlamalarla art›r›ld›¤›n› ileri sürmüfltür. Ayr›ca sosyal
kaynaklar beyin rezervine veya baflka belirlenmemifl yollara
katk›da bulunabilir. Mesela plastisiteyi art›rabilir ve yafll› kiflile-
ri azalm›fl kapasiteli durumlarda daha iyi kognitif fonksiyon
göstermeye yönlendirebilir. Di¤er bir ihtimal de sosyal kay-
naklar›n azalmas› kognitif y›k›m›n erken bir belirtisi olabilir.
Mamafih sosyal kaynaklar, kognitif düzeyin bazal de¤eri kon-
trol edildikten sonra da kognitif y›k›m›n oran› ile iliflkili bulun-
mufltur (37).

ALKOL

Alkol tüketimi dolayl› ve dolays›z olarak kognitif fonksiyon-
lar› etkiler (araba sürüflünü bozma, serebral kanama riski-

ni ço¤altma gibi). MRI çal›flmalar›nda orta derecede alkol tü-
ketiminin büyük miktarda beyin atrofisi yapt›¤› fakat, daha az
beyaz cevher hastal›¤›na neden oldu¤u gösterilmifltir (38). 

Hafif-orta miktarda içki içmenin yafll›larda koroner arter
hastal›¤›, iskemik inme (stroke) ve total olarak mortalite riski-
ni azaltt›¤› bildirilmifltir. Vasküler hastal›k ile kognitif bozukluk
ve demans aras›nda iliflki oldu¤u belirtilirken, hafif-orta miktar
alkol al›m›n›n demans ve AH riskini azaltabilece¤i düflünülebi-
lir. Aksine, yüksek miktarda alkol alman›n nörotoksik etkisi
oldu¤u baz› çal›flmalarda bildirilmifltir (39). Alkol tüketimi ile
mental sa¤l›k aras›ndaki iliflkiyi araflt›ran onyedi çal›flma
(1980-1999)’dan 11’nde orta derecede alkol içenlerin hiç iç-
meyenlere göre daha avantajl› oldu¤u bulunmufltur.Fakat or-
ta derecede alkol içmenin mi mental sa¤l›¤› düzeltti¤i yoksa
mental olarak sa¤l›kl› kiflilerin mi orta miktarda alkol tüketti¤i
tart›flmal› kalm›flt›r (40).

1980-1990’l› y›llarda yap›lan baz› yay›nlarda düflük mik-
tarda alkol tüketiminin baz› kognitif fonksiyonlar› art›rd›¤›n›n
kaydedildi¤i belirtilmifltir. Di¤er taraftan Finnigan and Ham-
mersley (1992), al›m›ndan hemen sonra alkolün kognitif
fonksiyonlar ve performansa negatif etkisi oldu¤unu bulmufl-
lard›r. Pihl ve ark, (1998)’›n ayr›nt›l› analizinde, alkolün
kompleks motor yetenekler, karar verme, verbal ö¤renme ve
hat›rlama, az miktarda olarak basit ö¤renme ve verbal yete-
nek gibi bir çok mental fonksiyon üzerinde bozucu etkisi oldu-
¤u, di¤er yandan verbal ve vizüel hat›rlamay› art›rd›¤› belitil-
mifltir. Fakat bunlar alkolün akut etkisi olarak de¤erlendiril-
mifltir, alkolün uzun süreli etkisi araflt›r›ld›¤›nda Parsons and
Nixon (1998), günde 5-6 kadeh içki efli¤inde alkol tüketimi-
nin kognitif etkinlikde kesin olarak düflmeye neden oldu¤unu
kaydetmifllerdir. Bunlar›n aksine, yüksek miktarda alkol tüke-
timi ve kronik alkolizmin negatif nöropsikolojik sonuçlara yol
açmas›na ra¤men,düzenli orta miktarda içki içmenin daha iyi
kognitif fonksiyonlarla iliflkili oldu¤u ileri sürülmüfltür. Hendri-
e ve ark, (1996) 2040 Amerikal› zencide (her iki cinste) az de-
recede (haftada 4 kadehten az) içmenin, hem hiç içmeyenler,
hem de çok içki içenlere göre, daha iyi kognisyonla iliflkili ol-
du¤unu kaydetmifltir. Orgogozo et al. (1997), Bordeaux,
Fransda’da yap›lan çal›flmada hem erkekler hem kad›nlarda
alkol al›m› ile demans ve AH riski aras›nda e¤risel bir iliflki bul-
mufltur. Demans riskinin anlaml› azalmas›, hiç içmeyenlere
göre, hafif (günde 2 kadeh ile haftada 2 kadeh) derecede
içenlerle orta derecede (günde 3-4 kadeh) içenlerde saptan-
m›fl, en az risk oran› orta derecede içenlerde gözlenmifltir. Bu
sonuçlar National Academy of Sciences-National Research
Council (1995) taraf›ndan 63-73 yafllar›ndaki tek yumurta
ikizlerinde yap›lan prospektif çal›flmada desteklenmifltir. fie-
hirde yaflayan ve hafif miktarda içki içen yafll› Amerikal›larda
yap›lan prospektif çal›flmada (Established Populations for Epi-
demiological Studies of the Elderly program of the National
Institute on Aging, 1993) , bafllang›çta 3 kognitif testte yeter-
li puan alan kiflilere ayn› testler 3 y›l sonra tekrarlanm›fl; siga-
ra, yafl, cins, e¤itim, mali kazanç ve sa¤l›k durumu kontrol
edildikten sonra, çok hafif derecede (günde 05’ Oz’den az ve-
ya haftada bir) içenler, hiç içmeyenlere göre daha iyi puan al-
m›fllard›r.The Framingham Heart Study (1999) çal›flmas›nda
733 erkek ve 1053 kad›n›n bulgular› içki içmenin, kognitif
fonksiyona etkisinin cinsiyet fark› yönünden olup olmad›¤›
analiz edilmifltir. Kad›nlar aç›s›ndan kognitif ölçümlerde, çok
hafif derecede (günde 0.5 kadeh) içmek ile hiç içmeyenler
aras›nda fark saptanmam›fl, orta derecede (0.5-2 kadeh gün-
de) içki içenlerin hiç içmeyenlere göre bütün kognitif testlerin-
de üstünlük bulunmufl, erkekler aç›s›ndan ise, çok hafif veya
hafif derecede içenlerle hiç içmeyenler aras›nda fark saptan-
mam›flt›r. “National Academy of Sciences-National Research
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Council” (the NHLBI twin study, 1999)’e kat›lan 589 erkek
sigara ve içkinin kognitif fonksiyonlara etkisi yönünden arafl-
t›r›lm›fl, sadece hafif içki içenlerde (günde 1 kadehe kadar) kö-
tü kognitif fonksiyon oran›, hiç içmeyenlere göre, düflük bu-
lunmufltur. Böylece çeflitli populasyonlarda ve de¤iflik ölçek-
lerle yap›lan de¤erlendirmede orta derecede içki içenlerin
kognitif fonksiyonlar›n›n uzun evrimde, hiç içmeyenlere göre,
daha üstün oldu¤u belirtilmifltir (49). 

‹talya’da yap›lan çal›flmada (2001) araflt›r›c›lar, 65 yafl›n-
dan büyük 15807 hastan›n bulgular›n› analiz ederek, yafl, cin-
siyet, e¤itim,hastal›k varl›¤› ve içilen ilaçlar gibi kar›flt›r›c›lar›
berteraf ettikten sonra, kognitif y›k›m oran›n› düzenli alkol
içenlerde %19, hiç içmeyenlerde %29 olarak bulmufllar ve
günlük alkol tüketim kantitesini önemli faktör olarak sapta-
m›fllard›r. Çal›flmada yafll› kifliler aras›nda, orta miktarda alkol
al›m›n›n kognitif y›k›m› önledi¤ini, buna karfl›l›k erkeklerde
günde bir flifle flarap ve kad›nlarda yar›m flifle flaraptan fazla
içmenin kognitif bozulma riskini art›rd›¤›n› belirtmifller ve yafl-
l›larda içilen ilaçlarla alkolün etkileflebilece¤ini ve bu yüzden
yafll›lara koruyucu tedavi için alkolün önerilmemesi gerekti¤i-
ni kaydetmifllerdir (41).

75 yafl ve üstü 402 demans› olmayan yafll› kiflide alkol tü-
ketimi ile demans s›kl›¤›n›n araflt›r›ld›¤› çal›flmada (2002) ka-
t›l›mc›lar 6 y›l süreyle izlenmifl ve hafif ve orta derecede içki
içmenin demans ve AH insidensinin azalmas› ile iliflkili oldu-
¤u bulunmufltur.Yazarlar bu iliflkinin, makul miktarda alkol tü-
ketiminin AH ve demans gelifliminde potansiyel olarak koru-
yucu etkisi olabilece¤i yorumunu yapm›fllard›r (42). 

Vaka-kontrollu “Cardiovascular Health Study” nin bulgu-
lar›n›n alkol tüketimi ile demans geliflmesi aç›s›ndan de¤erlen-
dirildi¤i çal›flmada (2003) 3660 kat›l›mc›ya MRG, 3608’ine
de 100 puanl›k Modifiye “Mini-Mental State Examination”
testi yap›lm›fl, haftada 1 ile 6 kadeh içenlerde demans gelifli-
mi, hiç içmeyenlere göre %54 daha az saptanm›fl, yazarlar
hafif alkol al›m›n›n (haftada 1 ile 6 kadeh) demansa karfl› kor-
yucu etkisi oldu¤unu belirtmifllerdir (38).

“Washington Heights-Inwood Columbia Aging Project”
çal›flmas›ndan al›nan ve Kuzey Manhattan, New York’ta otu-
ran, 65 yafl›ndan büyük 980 sa¤l›kl› kifli, sa¤l›k ve fonksiyo-
nel kapasite ve t›bbi öykü yönünden de¤erlendirilmifl, fizik ve
nörolojik muayeneleri yap›lm›fl,ve nöropsikolojik testler uygu-
lanm›flt›r (2004). 1991 ve 1996 y›llar›nda alkol al›m› hakk›n-
da bilgi al›nm›fl, daha sonra da y›ll›k takipleri yap›lm›flt›r. 4 y›l-
l›k takip sonunda 260 kiflide demans (199 AH, 61 VaD) sap-
tanm›fl yafl, cinsiyet, APOE ε4 durumu, e¤itim ve di¤er alkol
cinsleri ile ilgili düzenlemeler yap›ld›ktan sonra, sadece günde
üç kadeh flarap içme ile AH insidensinin düflüklü¤ü aras›nda
iliflki bulunmufltur.Bira, di¤er içkiler ve total alkol miktar› ile
düflük AH riski aras›nda iliflki bulunmam›flt›r.Katmanlaflt›r›lm›fl

analizde alkol tüketimi ile düflük AH riski aras›ndaki iliflki
APOE ε4 aleli tafl›mayanlara s›n›rl› kalm›flt›r. Sonuçta APOE
ε4 aleli tafl›mayan kiflilerde hafif ve orta miktarda alkol içme
ile demans ve AH riskinin az oluflu aras›nda iliflki bulunmufl,
ayn› miktarda bira ve di¤er içkileri içme ile içilen alkolün top-
lam miktar› ile demans riskinin azalmas› aras›nda iliflki saptan-
mam›flt›r (43).

“Brigham and Women’s Hospital” ve “Harvard School of
Public Health” den araflt›r›c›lar “Nurses’ Health Study”nin
bulgular›n› incelemifller (2005) ve 70-81 yafllar›ndaki 12 480
kad›n›n verilerini gözden geçirerek günde 15 gramdan az (or-
ta derecede) alkol (flarap,bira, ve di¤er içkiler) içen kad›nlar›n
genel kognisyon, verbal haf›za ve ak›c›l›k testlerinden elde et-
ti¤i ortalama skorlar›, hiç içmeyen kad›nlara gore daha iyi bul-
mufllar, hiç içki içmeyenlerle günde bir kadehten çok içenler
aras›nda kognitif fonksiyon aç›s›ndan fark olmad›¤›n› sapta-
m›fllard›r. Ayr›ca içki çeflitleri aç›s›ndan da bir fark bulunma-
m›flt›r. Araflt›r›c›lar hiç içmeyen kad›nlarla karfl›laflt›r›ld›klar›n-
da, günde bir kadeh içki içen yafll› kad›nlarda, daha az kogni-
tif y›k›m oldu¤unu ve özellikle bu tarz orta miktarda alkol tü-
ketiminin kognitif bozulma riskini %20 oran›nda azaltt›¤›n›
belirtmifllerdir (44).

1996-2002 y›llar› aras›nda yap›lan “Women’s Health Ini-
tiative Memory Study” bulgular›ndan alkol al›m› ile kognitif
fonksiyonlar aras›ndaki iliflkinin prospektif ve kesitsel olarak
de¤erlendirildi¤i çal›flmada (2005), ABD’de 39 akademik
merkezde, yafllar› 65-79 aras›nda olan 4461 kad›n, ortalama
4.2 y›l izlenerek, hafif kognitif bozukluk ve muhtemel demans
araflt›rmak amac›yla Modifiye MMSE’leri ile de¤erlendirilmifl-
tir. Kiflinin kendisinden al›nan bilgide belirtilen orta derecede
alkol tüketimi (günde ≥1 kadeh) ile araflt›rman›n bafl›nda yap›-
lan testlerdeki global kognisyonun puan›n›n daha iyi olmas›
aras›nda iliflki bulunmufltur. Ortalama 4.2 y›ll›k takipte, bafl-
lang›çta az miktarda içki içti¤ini bildiren kad›nlarda, global
kognisyonda klinik olarak anlaml› derecede y›k›m saptanm›fl-
t›r.Demografik, sosyal ve klinik faktörler düzenlendikten son-
ra da bu fark devam etmifltir. Buna karfl›l›k orta miktarda al-
kol al›m›n›n muhtemel demans ve/veya hafif kognitif bozuk-
luk riskini %50 oran›nda azaltt›¤› bulunmufl ve fark›n, takip
bafllang›c›ndan 2-3 y›l sonra görülmeye baflland›¤› kaydedil-
mifltir (45). Di¤er yandan “The Copenhagen City Heart
Study” de, haftada bir alkol al›m› ve alkol tüketimi s›kl›¤› ile
demans riski as›nda iliflki saptanmam›fl, sadece orta derecede
flarap içme ile demans riski aras›nda z›t iliflki bulunmufltur. Ya-
zarlar bulgular›n insanlar› flarap içme miktar›n› art›rmaya ve-
ya bafllamaya yöneltmemesi gerekti¤ini, flarab›n içinde de-
mans görülmesini azaltan baz› maddeler varl›¤›na iflaret ede-
bilece¤ini belirtmifllerdir (46).
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Son zamanlarda yap›lan ve alkol tüketiminin hafif kogni-
tif bozukluk (HKB) insidensine ve demansa progresyonuna et-
kisinin araflt›r›ld›¤› “Italian Longitudinal Study on Aging” çal›-
fl›nas›nda (2007), alkol tüketimlerine ait bilgi bir y›l önceye ka-
dar al›nan, 65-84 yafl›nda 121 HKB hastas› de¤erlendirilmifl
ve orta derecede (günde ortalama 15 g. alkol) içen HKB’lu
hastalarda, hiç içmeyenlere göre, demansa progresyon oran›
düflük bulunmufltur. Ayr›ca, günde bir kadehten az (ortalama
15 g. alkol) flarap içenlerde, içmeyenlere göre, demansa
progresyon oran› anlaml› derecede (significant) düflük saptan-
m›flt›r. Di¤er yandan HKB’lularda hiç içmeyenlere göre, yük-
sek miktarda alkol tüketimi ile demansa dönüflme oran› ara-
s›nda iliflki bulunmam›flt›r. Yazarlar ayr›ca, kognitif olarak in-
takt bireylerde, herhangi bir miktarda alkol içme ile HKB in-
sidensi aras›nda bir iliflki saptayamad›klar›n› belirtmifllerdir
(47). 

Alkol ile demans aras›ndaki z›t iliflkiden bir kaç mekaniz-
ma sorumlu olabilir. Alkol, tombosit agregasyonunu inhibe et-
me (25) veya serum lipid profilini de¤ifltirme (26) gibi kardi-
yovasküler risk faktörlerini azaltarak etkili olabilir. ‹kincisi, al-
kolün hipokampustan direkt olarak, ö¤renme ve haf›za ile il-
gili asetilkolin sal›n›m› uyararak etkisi olabilir (39). Orta mik-
tarda alkol al›m› iskemik inme,beyaz cevher hastal›¤› ve se-
rebral infarktlar ile z›t iliflkilidir, bu da vasküler demans oran›-
n›n azalmas›n› aç›klayabilir. Alkolün vasküler demansa etkisi
AH’ndan daha kuvvetlidir. Bu nedenle orta derecede alkol iç-
me ile kognitif fonksiyonlar aras›ndaki pozitif iliflki vasküler
faktörler yoluyla düzenlenebilir. Orta miktardaki alkol prosto-
siklin yo¤unlu¤unu ço¤altabilir, tromboksan A2 jenerasyonu-
nu azaltabilir ve trombosit fonksiyonunu inhibe edebilir. Ayr›-
ca alkol, endogenöz doku-tipi plasmojen aktivatörünü, intra-
vasküler fibrinolisisi düzenleyen serin proteas› ve serum fibri-
nojen düzeyini azaltan fibrinolitik aktiviteyi art›rabilir. Ayr›ca
alkol HDL-kolesterol, alt fraksiyonlar› HDL2 ve HDL3 ve ilifl-
kili APO A-I ve AII düzeyinin art›fl› ile iliflkilidir (45). 

Özetle alkol kullan›m› ile demans ve AH aras›ndaki iliflki-
nin makul bir aç›klamas›, alkolün vasküler hastal›k üzerine
olan etkisi (48) veya anti-inflamatuvar etkisi (49) olabilir. Al-
ternatif aç›klamalar, düflük miktar alkolün hipokampus’tan
asetilkolin sal›n›m›na uyar›c› etkisi veya di¤er non-vasküler
mekanizmalar›n rolüdür. (48). 

D‹⁄ER FAKTÖRLER

Orta yafllardaki obesitenin, di¤er faktörlerden ba¤›ms›z ola-
rak, ileride yafllarda AH ve demans için risk faktörü oldu-

¤u bildirilmifltir. Orta yafllarda obesitenin önlenmesi AH ve
demans geliflimi için koruyucu bir faktör olacakt›r (50). Kan-
da folat seviyesinin düflük, homosistein konsantrasyonunun
yüksek oluflu kognitif fonksiyonunun kötü olmas› ile iliflkilidir.

3 y›ll›k bir folik asit tedavisinin (günlük 800 _g), total homo-
sistein yo¤unlu¤u yüksek olan yafll›larda, yafll›l›kla azalan in-
formasyon proses h›z› ve haf›zada düzelme yapt›¤› saptanm›fl-
t›r (51). Yafll› erkeklerde yüksek testesteron seviyesi, kognitif
performans›n iyi olmas› ile iliflkili bulunmufltur. Di¤er taraftan
estradiol düzeyi ile iliflki saptanmam›flt›r. Halen yafll› erkekler-
de kognitif y›k›m› engellemek için testeron tedavisi yap›l›p ya-
p›lmamas›n› belirleyecek çal›flmlara gereksinim vard›r (52).
Di¤er bir çal›flmada (2005) testesteron tedavisinin, testestero-
nun estradiole aromatize oldu¤u tedavi grubunda verbal haf›-
zay› iyilefltirdi¤i, spasyal haf›zada iyileflmenin ise estradiol se-
viyesi artmayan grupta gözlendi¤i bildirilmifltir (53). Doymufl
(sature) ve transansature ya¤lar›n fazla miktarda al›m›n›n AH
riskini art›rd›¤›, buna karfl›l›k omega-6-poliansature ve mono
ansature ya¤ al›m›n›n riski azaltt›¤›, bitkisel ya¤ ile poliansatu-
re/sature ya¤ oran› yüksek olan ya¤ tüketiminin koruyucu ol-
du¤u, buna mukabil total ya¤, hayvansal ya¤ ve diyet koleste-
rolu ile AH aras›nda iliflki olmad›¤› saptanm›flt›r (54). Haftada
en az bir ö¤ün veya daha fazla bal›k yiyen kiflilerde, daha az
bal›k yiyenlere kiflilere göre, AH riski %60 oran›nda daha az
bulunmufltur. Yazarlar, n-3-polisature ya¤ asidleri ile bal›¤›n
AH riskinin azalmas› ile iliflkili oldu¤unu belirtmifllerdir (55).
Hindistan’da yafl›yan yafll›larda AH insidensi, dünyada en dü-
flük düzeyde olup bunun kesin nedeni bilinmemektedir.
“Curry” içinde bulunan, kuvvetli bir antioksidan ve anti-infla-
matuvar ajan olan “curcumin” den zengin bir diyetle beslen-
menin bu düflük oran› aç›klayabilece¤i ileri sürülmüfltür. Fare-
lerde yap›lan çal›flmalarda “circumin”in beyinde amiloid mik-
tar›n› eksiltmesi yan›nda, beynin amiloide verdi¤i yan›t› da
azaltt›¤› saptanm›fl, “curcumin”in AH ile savaflta de¤erli bir
faktör olabilece¤i belirtilmifltir (56). Toronto’da yap›lan bir ça-
l›flmada (2004) ruhani-dinsel u¤rafllar›n y›ll›k MMSE skorunun
düflmesini yavafllatt›¤› bulunmufl, yaflam kalitesi ile bir iliflki
saptanmam›flt›r (57).

SONUÇ

Alzheimer hastal›¤›’nda koruyucu faktörler var m›d›r sorusu-
nun yan›t› tart›flmal›d›r. Bir zamanlar AH ve demansta ko-

ruyucu oldu¤u ileri sürülen C vitamini ve E vitamini ile östro-
jen replasman tedavisi halen AH ve demans›n korunmas›nda
önerilmemektedir. Statin ve NSA‹‹’larla yap›lan çal›flmalarda
da elde edilen sonuçlar çeliflkilidir. Prospektif statin tedavisin-
den sonuç al›nmazken, aspirin d›fl› NSA‹‹’larla hastal›¤›n bafl-
lang›c›ndan en az iki y›l önce bafllanan tedavinin koruyucu et-
kisi olabilece¤i ileri sürülmektedir. COX 2 inhibitörleri ile yap›-
lan prospektif çal›flmalar etkisiz bulunup yan etkileri nedeniyle
tedavi terkedilirken, NSA‹‹’lar›n gastro-intestinal yan etkileri,
yafll›larda kullan›m›n› k›s›tlamaktad›r. Düflük e¤itim çesitli top-
lumlarda bir risk faktörü olarak saptanm›fl, özellikle yüksek e¤i-
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timin beyinde kognitif bir rezerv yaratarak hastal›¤›n bulgular›-
n›n ortaya ç›k›fl›n› senelerce engelliyebilece¤i ileri sürülmüfltür.
Orta yafllarda yap›lan mental ve fiziksel aktivite yo¤unlu¤unun,
ilerde demans geliflimini önleyebilece¤i veya geciktirebilece¤i
belirtirlirken, yafll›l›kta sürdürülen bu aktiviteler ile sosyal iliflki-
lerin hastal›ktan koruyuca¤› gibi hastal›k progresyonunu da ya-
vafllataca¤› kaydedilmifltir. Son y›llarda hafif ve orta miktar al-
kol al›m› ile AH ve demans riskinde azalma saptanan yay›nlar
ço¤almaktad›r. Alkolun kalp-damar hastal›klar›, “stroke” ve
genel ölüm oran›n› azaltmas› yan›nda demans riskinin azalma-
s›nda da etkili oldu¤u ileri sürülmektedir.

Sonuçta çocukluk ve gençlikte iyi bir e¤itim, meslek ve
sosyal flartlar sa¤lanmas›, orta yafllarda önlenebilir veya teda-
vi edilebilir kafa travmas›, depresyon ile kolesterol yüksekli¤i,
hipertansiyon, diyabet ve hiperhomosisteinemi, obesite gibi
vasküler risk faktörlerinin tespiti ve erken tedavisi, ileri yafllar-
da mental, fiziksel aktiviteler ile, sosyal iliflkilerin sürdürülme-
si AH ve demanstan korunmada etkili olabilecektir.

Alzheimer’i durduran, geri döndüren veya tam düzelten
bir tedavi bulununcaya kadar hastal›k, yafll›l›¤›n korkulan bir
problemi olarak kalacak gibi görünmektedir.
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