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Öz 

Demans; öğrenme, bellek, oryantasyon, dil fonksiyonları ile kişilik gibi mental fonksiyonların bozulması ile karakterize; 

sosyal ve iş hayatını olumsuz etkileyen, merkezi sinir sisteminin sinsi ve progresif, nörodejeneratif bir hastalığıdır. 

Alzheimer hastalığı tüm demans vakalarının %50-80'ini oluşturmaktadır ve oranı yaşlanmayla birlikte giderek 

artmaktadır. Demansın etiyopatolojisinde oksidadif stres, inflamasyon, vasküler, genetik ve çevresel, yaşam tarzıyla 

ilişkili olan faktörlerin etkili olduğu gösterilmiştir. Demansın önlenmesi ya da geciktirilmesi ile bireye aileye ve topluma 

olan sosyal ve ekonomik yük azaltılacaktır. Bu derlemede, demanstan korunmada yapılmış gözlemsel çalışmaların, 

yaşam tarzı ile ilgili değişimlerin, farmakolojik çalışmaların gözden geçirilmesi amaçlanmıştır. 

Anahtar Sözcükler: Demans, korunma, yaşlanma. 

Abstract 

Dementia is an insidious and progressive neurodegenerative disorder of the central nervous system characterized by 

the decline of mental functions including learning, balance, orientation, language, and personality, and it affects a 

patient’s social and professional lives. Alzheimer’s disease accounts for 50-80 % of all dementia cases, and the rate 

increases with age. Oxidative stress, inflammation, vascular, genetic and environmental factors, and lifestyle have 

been shown to affect the etiopathology of dementia. Preventing or delaying dementia would reduce its social and 

economic burden. In this review, we aimed to evaluate observational studies, variables associated with lifestyle, and 

pharmacological studies regarding the prevention of dementia. 

Keywords: Dementia, prevention, aging. 

 

Giriş 

Demans; öğrenme, bellek, oryantasyon, dil fonksiyonları 

ile kişilik gibi mental fonksiyonların bozulması ile 

karakterize, sosyal ve iş hayatının etkileyen, merkezi 

sinir sisteminin sinsi ve progresif, nörodejeneratif bir 

hastalığıdır. Alzheimer hastalığı (AH) tüm demans 

vakalarının % 50-80'ini oluşturmakta ve sayısı giderek 

artmaktadır. Demans ve AH hastalığı multifaktöriyel 

hastalıklar arasındadır, son yıllarda yapılmış olan 

çalışmalarda AH’ın etiyolojisinde oksidadif stres, 

inflamasyon, vaskuler, genetik ve çevresel, yaşam 

tarzıyla ilişkili olan faktörlerin etkili olduğu gösterilmiştir. 

AH hastalığının tam olarak patofizyolojisi bilinmemekle 

birlikte patogenizinde nöronlar arasında beta-amiloid 

proteini (Aß) ve nörofibriller yumak birikiminin rol 

oynadığı gösterilmiştir, tüm bunlar sinaptik aralıkta 

nörotransmitter ve nöron kaybına yol açmaktadır (1, 2). 

 

  

Yazışma Adresi: Pınar TOSUN TAŞAR 

Ege Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim Dalı, 
Geriatri Bilim Dalı, 35100 Bornova, İZMİR 

Demans ve AH için günümüzde kullanılan ilaçların 

etkileri sınırlı olup, mevcut tedaviler gerçek manada 

hastalığın seyrini çok fazla etkileyememektedir Bu 

nedenle demansı önlemek ya da gecikmesini sağlamak 

sosyal ve ekonomik olarak yükü azaltacaktır (3).  

Demans ve AH’da değiştirilemez risk faktörleri arasında 

ileri yaş, homozigot ya da heterozigot apolipoprotein E 

(APOE) ε4 allel varlığı, presenilin (PSEN1), presenilin 2 

(PSEN2) ve amiloid prekürsör protein (APP) pozitifliği 

gibi genetik yatkınlık yapacak olan genlerin varlığı, aile 

hikayesi, down sendromudur (4-7). Değiştirilebilir risk 

faktörleri ise hipertansiyon, diabetes mellitus, obezite, 

inme, kardiyovasküler hastalık varlığı ve sigara kullanı-

mıdır (8).  

Literatürde demanstan koruyucu yaklaşımlar genellikle 

65 yaş ve sonrası geç başlangıçlı AH’da mevcut iken, 

farmakolojik çalışmalar ise daha çok erken başlangıçlı 

(65 yaş ve öncesi) demans hastalarında yapılmaktadır. 

Derlememizde, demans ve AH’da korunmada yapılmış 

yaşam tarzı ile ilgili değişimleri, gözlemsel çalışmaları, 

farmakolojik çalışmaları gözden geçirmeyi amaçladık. 
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Yaşam Tarzı İle İlgili Değişimler 

1. Vitamin Destek Tedavisi 

1.1. Antioksidan Vitaminler 

Bu konuda yapılmış çeşitli çalışmalar mevcuttur. 

Yaşlılarda Vitamin E replasmanının kognitif fonksiyonlar 

üzerine etkisinin gösterildiği bir çalışmada 10 yıllık izlem 

ile vitamin replasmanının kognitif fonksiyonlar üzerine 

herhangi bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir (9,10). Diğer 

bir antioksidan olan beta-karotenin 4052 yaşlı arasında 

18 yıllık izlemi ile yapılan diğer bir çalışmada da kognitif 

fonksiyonlar üzerine etkisi gösterilememiştir (11).  

1.2. Vitamin B6, B12 ve Folik Asit 

Serum homosistein düzeyindeki artış, düşük folik asit, 

vitamin B6, vitamin B12 düzeyindeki düşüklüğün kognitif 

fonksiyonlarda azalma yaptığı ve demanstan koruduğu 

düşünülmektedir. Ancak 22000 hastanın katıldığı toplam 

11 randominize kontrollü çalışmanın dahil edildiği bir 

meta-analizde ise B vitamini replasmanının serum 

homosistein düzeylerini azalttığı; ancak kognitif fonksiyon-

lara herhangi bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir (12).  

1.3. Vitamin D 

Vitamin D eksikliği ile yaşlı hastalarda kognitif fonksiyon-

ları azalttığını gösteren kanıta dayalı çalışmalar mevcut 

iken henüz etkisi tam olarak belli değildir (13).  

1.4. Omega-3 Yağ Asitleri 

Balık alımı ve omega-3 yağ asitlerinin kardiyovasküler 

hastalıklar hastalıklarda olumlu etkisi gösterilmiştir. 

Yapılan kesitsel bir çalışmada Omega-3 yağ alımının ise 

AH belirteci olan beta-amiloid birikimini azalttığı 

gösterilmiştir (14).  

1.5. Meyve ve Sebze Alımı 

Yüksek miktarda sebze ve meyve alımının kognitif 

fonksiyonları iyileştirdiği gösterilmiştir. 1836 yaşlının 

katıldığı bir çalışmada meyve ve sebze alanlarda yedi-

dokuz yıllık izlemde demans görülme olasılığının 

azaldığı (15), iki büyük gözlemsel, prospektif çalışmada 

ise sebze tüketenlerde kognitif fonksiyonlardaki bozul-

manın daha az olduğu gösterilmiştir (16). 

2. Fiziksel Aktivite 

Düzenli fiziksel aktivitenin serebral kan akımını 

düzenlenmesi, kan basıncını düşürmesi, lipid düzeylerini 

azaltması gibi birçok risk faktörü üzerine olumlu etkileri 

vardır. Her ne kadar randomize kontrollü çalışmalarda 

güçlü kanıtlar söz konusu olmasa da fiziksel aktivitenin 

kognitif fonksiyonları iyileştirdiği ve demans riskini 

azalttığı gösterilmiştir (17,18).  

3. Akdeniz Tipi Diyet 

Akdeniz tipi diyetle beslenenlerde AH’ın daha yavaş 

olarak seyrettiği gösterilmiştir (19,20). Yine yapılmış olan 

kohort çalışmada akdeniz tipi diyetle beslenenlerde 

kardiyovasküler olayların ve inmenin daha az görüldüğü 

ve demans riskini azalttığı gösterilmiştir (21,22).  

Yaşam tarzındaki değişiklikler, hipertansiyon, obezite, 

diabetes mellitusun tedavisi ve fiziksel aktivite yaklaşık 

olarak %10-25 arasında da hastalığın oluşmasını 

geciktirecek ya da ilerlemesini engelleyecektir (23) .  

Farmakolojik Tedavi Yöntemleri 

1. Anti-hipertansif Tedaviler 

İleri yaş hipertansiyonu ve demans arasındaki ilişkiler 

çelişkilidir. Bazı çalışmalarda ileri yaşta hipotansiyo-

nunun demans ve AH’ını kolaylaştırdığı (24,25), bazı 

yayınlarda da hipertansiyonu olup, antihipertansif 

kullananlarda nöritik plak ve nörofibriller yumağı azalttığı 

gösterilmiştir (26). 

2. Hormonoterapi 

Her ne kadar epidemiyolojik çalışmalarda östrojen 

replasmanının demansı önlediği belirtilse de (27), 

yapılmış diğer çalışmalarda östrojen replasmanının 

demans riskini arttığı gösterilmiştir (28,29).  

Dehidroepiandrosterone (DHEA) adrenal bezden 

salınan, erişkinlik döneminde pik yapan ve daha sonra 

düzeyi azalan bir hormondur. DHEA ile yapılmış olan 

çalışmalarda hormon replasmanının demans riskini 

azaltmadığı gösterilmiştir (30).  

3. Non-steroid Antiinflamatuvar İlaç Kullanımı 

Non-steroid antiinflamatuvar (NSAI) ilaç kullanımı ve 

demans arasındaki ilişkiler çelişkilidir. Bazı epidemiyo-

lojik çalışmalarda NSAI kullanımının amiloid proteini olan 

Abeta42 proteinini azaltarak AH’dan koruduğu ve kognitif 

fonksiyonları iyileştirdiği gösterilmiştir (31,32). Ancak 

diğer bir kohort çalışmasında ise NSAI kullanımının AH’ı 

arttırdığı gösterilmiştir (33), otopsi verilerinde de yüksek 

dozda NSAI kullananlarda nöritik plakların daha fazla 

olduğu gösterilmiştir (34). Diğer yapılmış bir çalışmada 

da NSAI ilaçlardan ibuprofen, indometazin, sulindak’ın 

Abeta42’yi azalttığı ancak naproxen, etodolakın ise 

amiloid birikimi üzerine etkili olmadığı gösterilmiştir 

(35,36). Ailesinde en az bir veya daha AH yakını 

olanlarda da COX-2 selektif inhibitörlerinin kullanıldığı 

diğer bir çalışmada da bu ilacın kognitif fonksiyonlar 

üzerine her hangi bir etkisi olmadığı gösterilmiştir (37).  

4. Statinler 

Toplam 6992 yaşlının katıldığı Rotterdam çalışmasında 

statin kullanımının kognitif fonksiyonları iyileştirdiği 

gösterilmiştir (38). Ancak diğer iki büyük randominize 

kontrollü çalışmada ise statinlerin kognitif fonksiyonlar 

üzerine ise her hangi bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir 

(39,40). 

Gözlemsel Çalışmalar 

Omega-3, unsature yağ asitleri, antioksidanlar, vitamin, 

ılımlı alkol alımı protektif nutrisyonel komponentler de 
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demansdan korunmada önemlidir (41,42). Yalnızlık hissi, 

depresyon, sosyal izolasyon ve psikososyal stres AH için 

risk faktörleri arasındadır. Yüksek eğitim düzeyi, egzer-

siz, kognitif ve sosyal olarak stimülasyonda demansdan 

koruyucu faktörler arasındadır (8,43).  

1. Devam Eden Çok- Merkezli Koruyucu Çalışmalar 

Bu konuda halen devam eden FINGER (Finnish 

Geriatric Intervention Study to Prevent Cognitive 

Impairment and Disability), MAPT (Multidomain 

Alzheimer Prevention Trial), PreDIVA (Prevention of 

Dementia by Intensive Vascular Care) olmak üzere üç 

çalışma mevcuttur (44-47). Çalışmaların özeti Tablo-1’de 

sunulmuştur.  

2. Devam Eden Müdahale Çalışmaları 

Aß proteinin önemi anlaşıldıktan sonra bu konuda bazı 

çalışmalar yapılmıştır. API-ADAD (Autosomal Dominant 

Alzheimer’s Disease treatment trial), Dominantly 

Inherited Alzheimer’s Network (DIAN), Anti-Amiloid 

Treatment in Asypptomatic Alzheimer’s Disease (ADCS-

A4) (48,49). Çalışmaların özeti Tablo-2’de sunulmuştur. 

Sonuç olarak, demansın önlenmesinde henüz etkin bir 

tedavi yöntemi yoktur. Yapılmış çalışmalarda non-

farmakolojik yöntemlerden Akdeniz tipi diyetin ve fiziksel 

egzersizin etkinliği kanıtlanmıştır. Diğer gözlemsel ve 

müdahale çalışmalarının ise sonuçları beklenmektedir.  

 

 

Tablo-1. Devam Eden Çok Merkezli Koruyucu Çalışmalar (5)*. 

 FINGER MAPT PreDIVA 

M
a

te
ry

a
l 

m
e
to

d
 

Toplumda yaşayan 60-77 yaşları 
arasında toplam 1260 yaşlı arasında 
yapılmıştır. 

Toplumda yaşayan 70 yaş ve üzeri 
toplam 1680 yaşlı arasında 
yapılmıştır.  

Toplumda yaşayan 70-78 yaş arası 
3533 yaşlı arasında yapılmıştır. 

D
a
h

il
 

e
d

il
m

e
 

k
ri

te
rl

e
ri

 

CAIDE demans risk skorlaması 
yapılmış, ve skordan 6 ve üzeri 
alanlar çalışmaya dahil edilmiştir.  

Mini-mental skoru 24 ve üzeri olan, 
yürüme hızı düşük, günlük yaşam 
aktivitelerinin en az birinde yarı 
bağımlı ya da tam bağımlı olan 
kırılgan yaşlılar arasında yapılmıştır.  

Toplumda yaşayan Mini-mental skoru 
23’ün üzerinde olanlar çalışmaya dahil 
edilmiştir. 

Ç
a
lı

ş
m

a
 

ta
s
a
rı

m
ı 

Çok-merkezli randomize-kontrollü 
çalışmadır. 

Çok-merkezli randomize-kontrollü 
çalışmadır. 

Çok-merkezli-kontrollü çalışmadır. 

M
ü

d
a

h
a
le

 

Nutrisyonel destek, fiziksel aktivite, 
kognitif çalışmalar, sosyal aktivitenin 
arttırılması, metabolik ve vasküler 
risk faktörlerinin yönetimi gibi 
önerilerde bulunulmuştur. 

Kontrol grubuna ise yalnızca düzenli 
egzersiz yaptırılmıştır.  

Kişiler dört gruba ayrılmıştır: 

1. Omega-3 desteği verilmiştir. 
2. Yaşam tarzı değişimi önerilmiştir. 
3. Omega-3 desteği verilmiş+yaşam 

tarzı değişimi önerilmiştir. 
4. Plasebo verilmiştir. 

Nutrisyonel destek, fiziksel aktivite, 
kognitif çalışmalar, sosyal aktivitenin 
arttırılması, metabolik ve vasküler risk 
faktörlerinin yönetimi gibi önerilerde 
bulunulmuştur. 

Ç
a
lı

ş
m

a
 

s
ü

re
s
i 

2-5 yıl 3-5 yıl 6 yıl 

S
o

n
la

n
ım

 Primer: Kognitif fonksiyonlardaki 
değişim 

Sekonder: Demans, kardiyovasküler 
olaylar, depresyon, yaşam kalitesi, 
AH belirteçlerindeki değişim  

Primer: Kognitif fonksiyonlardaki 
değişim 

Sekonder: Mini-mental-CDR 
skorundaki değişim, fonksiyonel 
durum, depresyon, AH 
belirteçlerindeki değişim  

Primer: Demans, sakatlık 

Sekonder: Depresyon, kardiyovasküler 
olaylar 

*AH: Alzheimer hastalığı, CAIDE: Cardiovascular risk factors, aging and dementia, CDR: Clinical dementia rating. 
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Tablo-2. Devam Eden Müdahale Çalışmaları (5)*. 

 API DIAN ADCS-A4 

M
a

te
ry

a
l 

m
e
to

d
 

Kolombiya’da PSEN1 mutasyonu 
olan 30-60 yaş grubu arasındaki 
300 asemptomatik kişi arasında 
yapılmıştır. Ayrıca DIAN çalışma 
grubundan da kişiler çalışmaya 
dahil edilmiştir.  

Erken başlangıçlı demans hastalarının 
18-80 yaşları arasında 210 yakını 
çalışmaya dahil edilmiştir. Çalışmaya 
dahil edilenler tamamen sağlıklı ya da 
hafif derecede kognitif bozukluğu olanlar 
arasından seçilmiştir.  

65-85 yaşları arasında kognitif 
fonksiyonları normal olan 1150 yaşlı 
arasında yapılmıştır.  

D
a
h

il
 

e
d

il
m

e
 

k
ri

te
rl

e
ri

 PSEN1 mutasyonu olanlar 
çalışmaya dahil edilmiştir. Ayrıca 
gen mutasyonu olmayanlar da çift 
kör olarak çalışmaya dahil 
edilmiştir.  

PSEN1, PSEN2 ya da APP mutasyonu 
olan 105 taşıyıcı, 105 kontrol grubu 
çalışmaya dahil edilmiştir.  

PET’de amiloid birikimi olan ve 
olmayan bireyler dahil edilmiştir.  

Ç
a
lı

ş
m

a
 

ta
s
a
rı

m
ı 

Faz II, randomize, çift kör, plasebo 
kontrollü  

Faz II/III randomize, çift kör, plasebo 
kontrollü çalışma 

Faz III randomize, çift kör, plasebo 
kontrollü 

M
ü

d
a

h
a
le

 

Anti-amiloid monoklonol antikor 
(Crenezumab) 

İki anti-amiloid antikor (Gantenerumab ve 
Solanezumab) 

Anti-amiloid monoklonol antikor 
(Solanezumab) 

Ç
a
lı

ş
m

a
 

s
ü

re
s
i 

5 yıl (ara değerlendirme ikinci 
yılda yapılmıştır) 

2+3 yıl uzatma 3+2 yıl uzatma 

S
o

n
la

n
ım

 Primer: Kognitif fonksiyonlarda 
bozulma 

Sekonder: AH belirteçlerindeki 
değişim, beyindeki amiloid 
yükünde artış ve beyinde atrofi 

Başlangıç fazı (2 yıl): AH belirteçlerindeki 
değişim, serebrospinal sıvı içerisindeki 
amiloid birikimi 

İzlem (3 yıl): Kognitif fonksiyonlar 
açısından takip 

Primer: Kognitif fonksiyonlar 

Sekonder: AH belirteçlerindeki 
değişim 

D
u

ru
m

 

2013’de başlamıştır.  2012’de başlamıştır. 2014’de başlamıştır.  

*AH: Alzheimer hastalığı, APP: Amiloid prekürsör protein, PET: Pozitron emisyon tomografi, PSEN: presenilin. 
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