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Yash Erkeklerde Alzheimer Hastaligina Bagh
Diisiik Serbest Testosteron Seviyeleri

WASHINGTON, DC - 29 Ocak 2004 - Yeni bir aras-
trmaya gore, kanlarindaki serbest testosteron sevi-
vesi diisiik olan erkeklerde Alzheimer hastahig (AD)
gortilme riski yasitlarina gore daha yiksek olabilir.
Bu prospektif gozlem calismasinin, kandaki diistik
serbest testosteron seviyeleriyle AD arasinda, hasta-
ligin teshisinden yillar 6nce baglant kuran ilk calis-
ma oldugu disiintlmektedir.

Calisma, Neurology dergisinin 27 Ocak 2004 sayi-
sinda yayimlanmustir. Bu calisma, Ulusal Saghk
Enstitiilerinden biri olan Ulusal Yaglanma Enstitist
(National Institute on Aging-NIA) arastirmacilan ve
NIA bagislaniyla desteklenen diger enstitiilerden
kaulan bilim adamlan tarafindan gerceklestirilmis-
tir. Calisma yazari ve NIA Kisilik ve Kavrama Labo-
ratuar1 arastirmacist Dr. Susan Resnick soyle diyor;
“Disiik diizeyde serbest testosteronun artan AD g6-
riilme riskiyle iliskili olabilecegi konusundaki bulgu-
muz, cinsellik hormonlarinin yaslanan beyin ve vii-
cudun diger béliimleri iizerindeki olas: etkilerini an-
lamaya yardimcr olacak énemli bir gelismedir.”
Ancak Dr. Resnick, diistik testosteron seviyesi ile
AD arasinda nedensel bir iliski oldugu sonucuna va-
rilmadan tnce daha fazla arasirma yapilmas gerek-
tigi konusunda uyanda bulunuyor. “AD ile kandaki
serbest testosteron seviyeleri arasinda bir baglanu
oldugu dogrulansa bile, hormon tedavisinin ya da
diger herhangi bir mtidahalenin AD'yi 6nleyip onle-
meyecegini anlamak icin daha cok yol kat etmemiz
gerekivor” diyor Dr. Resnick.

Baltimore Longitudinal Yaslanma Calismasi'na
(BLSA) katilan 32 ila 87 yas arasindaki 574 erkegin
testosteron seviveleri degerlendirilmistir. Arastirma-
cilar ortalama 19 yillik bir siire boyunca olctilen ser-
best ve toplam testosteron seviyelerinin miiteakip
AD teshisi ile iliskisini arastrmustr. Fiziksel, norolo-
jik ve noropsikolojik incelemelere dayanarak 574
erkegin 54’tine AD teshisi konmustur.

Aragtirma ekibi, kandaki her %50k serbest testos-
teron indeksi artis icin AD gelistirme riskinde yak-
lastk %26 oraminda azalma oldugunu bulmustur.
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Genelde serbest testosteron seviyeleri zamanla diis-
se bile, bu seviveler daha sonra AD goriilen erkek-
lerde daha hizh bir disis sergilemistir. Ashnda. ca-
lismanin sonunda, AD teshisi konan erkekler, AD
gelistirmeyen erkeklerdeki serbest testosteron sevi-
velerinin ortalama yansini gostermistir. Bazi vakalar-
da, AD ile baglantli olarak serbest testosteron sevi-
velerinde goriilen dsiisler, teshisten 10 yil dncesi-
ne kadar saptanmustir,

Daha 6nce Dr. Resnick ve meslektaglan, dolasan ser-
best testosteron seviveleri yiiksek olan vash erkekle-
rin gorsel ve sozel hafizalarimin daha kuvvetli oldu-
gunu ve uzamsal gorevleri uygulama konusunda ya-
sitlarindan daha becerikli olduklarnni bulmustur.

“Dolasan serbest testosteronun yaslanan beyin Gize-
rinde pek ¢ok etkisinin olmasi muhtemeldir™ diyor
Dr. Resnick. “Bu etkilerden bazilarinin yol actig: du-
rumlar, 6rnegin belli tiplerde hafiza kayhi ve AD ge-
lisiminde testosteronun roli, daha veni arastinlma-
va baslanmistr.”

Erkeklerde, testosteron testiste, yani ayni zamanda
sperm {reten tireme bezlerinde Gretilir. Erkekler
vaslandikca, genellikle testisleri testosteron tretimi-
nin en yitksek diizeyde oldugu ergenlik ve yetiskin-
lik donemindekinden daha az testosteron (retir.
Testosteron viicutta cinsellik hormonu  baglayict
globtiline (SHBG) baglanma egilimi gosterir. Ama
testosteronun bir bolimii serbestce kanda dolasir.
Hormonun SHBG-bagh formunun aksine, serbest
testosteron beyine ulasabilir ve sinir hiicrelerini et-
kileyebilir. Dr. Resnick bu ¢alismada, sadece diisiik
seviyedeki serbest testosteronun AD ile iliskilendi-
rildigini ifade etmektedir.

Diger BLSA calismalan, 70 yasm Gstiindeki pek cok
erkegin genc erkeklere kiyasla serbest testosteron
seviyelerinin disiik oldugunu one siirmektedir.
Testosteron formiila ile tedavi mimkiindiir, ancak
hormon tedavisinin pek ¢ok etkisi hentiz netlesme-
digi icin yash erkeklerin ¢coguna tavsiye edilemeye-
bilir. Ornegin, testosteron takviyesinin, erkeklerde
kansere bagh 6liim vakalannmn en yaygin ikinci ne-
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deni olan prostat kanseri riskini artinp artirmadig
heniiz bilinmemektedir. Buna ek olarak, calismalar
baz erkeklerde testosteron tedavisinin asin alyuvar
tiretimini tetikleyebilecegini 6ne siirmektedir. Bu
van etki kam koyulastirabilir ve erkeklerde felc ris-
kini artirabilir.

“Simdilik, testosteron tedavisi, Alzheimer hastaligi
riskini azalimak ya da genel olarak hafizalarini ve
kavrama performanslarm giiclendirmek isteyen yas-
I erkekler icin kullanilabilecek bir tedavi secenegi
olarak gorilmemelidir” diyor Dr. Resnick.

Tip Enstittsii (Institute of Medicine - IOM) 6nderli-
ginde ve Ulusal Yaslanma Enstitisi (NIA) ile Ulu-

sal Kanser Enstittisi destegiyle gerceklestirilen bir
egitim panelinde, testosteron hormonunun vasla-
nan beden tizerindeki etkileri hakkindaki sorulara
cevap bulmak amaciyla yash erkeklerde testosteron
takviye tedavisiyle ilgili klinik deneyler yapilmasi-
nin artilan ve eksileri degerlendirilmistir. NIA, IOM
tavsiyelerini dikkatle degerlendirmekredir ve tavsi-
veler dogrultusunda, disik testosteron seviyeli
semptomatik yasl erkeklerin tedavisinde testostero-
nun etkinligini belirleyecek kiiciik dlcekli klinik de-
nevlere baslanmasi muhtemeldir. Testosteron eksik-
ligi ciddi derecede olmayan cogu erkek icin testos-
teron tedavisinin riskleri ve faydalan ivi tasarlanan
ve izlenen klinik denevler ile bilinebilir.

Saflagtiriimig Grip Viriisii Astlarinin

Cocuklardaki Etkinligi

ALEXANDRIA, VA - 19 Subat 2004 - Her kis mevsi-
mi kacimlmaz sekilde grip mevsimini de beraberin-
de getirir, ancak Clinical Infectious Diseases/Klinik
Bulasict Hastaliklar dergisinin 1 Mart sayisinda ver
alan bir makaleye gore cocuklara grip bulasmas
kacimlmaz bir sey degildir. Cocuklarda grip agisiun
etkilerini degerlendiren ok sayida calismanin so-
nuclanni ele alan rapora gore, 6 aylhigin tizerindeki
cocuklarda grip oramini azaltmak icin “6ldtiralmus”
grip asist glivenli ve etkili bir vontemdir.
Oldiiriilmis veya saflastinlmis virtisle grip asisi, asi
formundaki grip virtistintin etkisiz hale getirilmisidlir
ve astim, bagsiklik bozuklugu veva kronik kalp va
da akciger rahatsizhklan gibi yiksek risk kosullar
tastyan ¢ocuklar icin bile giivenlidir. Virtistin zayif-
latlmus halde bulundugu canl virdis grip asilan, in-
sanlant gribe karst korumada fazlasiyla etkilidir, an-
cak viksek risk tasiyan hastalarda yan etkileri ola-
hilir ve 5 yasmn alundaki ya da 49 yasin tizerindeki
kisilere tavsive edilmez. Hastalik Kontrol ve Onle-
me Merkezleri (CDC) bu sonbaharda resmi olarak
(6-23 yas arasindaki cocuklara éldiriilmis viriis grip
asisint tavsiye etmeye baslayacakur.

Yapilan incelemeye gore, grip asis1 uzun siire etkili
olabilir. Cocuklan agilayarak hastalig énleme, grip

olan asilanmamis ¢ocuklann tedavisine harcanan
gider dustinildiigiinde cocuk basina 10-258 kazang
saglayabilir. Cocuklari gribe karst asilamak vetiskin-
leri de hastaliktan koruyabilir. Aslanmamis ¢ocuk-
lanin birbirlerivle temas halinde oldugu okullarda
grip bir yangin gibi yavilabilir ve sonra da cocuk ta-
rafindan eve tasman viriis aile fertlerine de bulasa-
bilir, ancak asilanan ¢ocuklar virisiin ailelerine ta-
sinmasint engelleyebilir.

Tum bu faydalara ragmen, oldukca az sayida kisi
cocuklarma grip asist vaptnvor, Dr. Frederick Ru-
ben, “Gribin cocuklarda sorunlara yol agmasi ¢ok
veni bir durum” diyor. "Artik grip eskiden zannedil-
digi kadar masum bir virlis degil.” Bir asi tireticisi
olan Aventis Pasteur firmasindan Dr. Ruben, ciddi
vakalarda, gribin cocuklarda norolojik hasara, felce
ve hatta 6liime bile yol acabildigini ifade ediyor.
Son zamanlarda yapilan yeni bir arastirma, cocuk-
larda gribin 6nemli bir sorun oldugunu ve gribe ya-
kalanan vasl hastalarda gorillenlerle karsilastrilabi-
lecek dizeyde hastane masraflarina yol agabildigi-
ni gosteriyor.

Dr. Ruben’in Klinik Bulagici Hastaliklar dergisinin
1 Mart sayisinda vayimlanan makalesine kendi
yorumlanyla kanlan Dr. Kathleen Neuzil “Grip



nedeniyle 6lim ve hastaneyve yatunlma nadiren
gerceklesivor, ancak bu hastalik yavgin bir hasta-
hk™ diyor, “Saninm bazi ebeveynler cocuklara ast
yapilabilecegini bile bilmiyor,” Genellikle pek cok
yetiskin de as1 olmay: distinmiiyor, clinkt grip asi-
st kampanyalan daha ¢ok yashlan ve yiiksek risk
gruplariny hedef aliyor” diye ekliyor.

Son grip sezonunun siddeti, en azindan insanlarin
hastaligin tehlikelerinin farkina varmaya baglamala-
rint sagladi. Dr. Ruben basinda ver alan bazi haber-
lerin aileleri cocuklanna asi yaptima konusunda
tesvik ettigini soyltyor. Dr. Neuzil'e gore halk sag-

lig1 kampanyalarn da daha fazla cocugun gribe kar-
st asilanmasina yardimer olabilir. "Bu Glkede, grip
agisina daha sicak bakmalyiz. 6 aydan daha
biiyiikseniz ast olma sansimz var. Asi olabilir ve
gribi dnlevebilirsiniz" diyor Dr. Neuzil.

Dr. Ruben, hekimlerin oldarilmis virlis grip
asisinin kullanilabilirligi ve gtvenligi konusunda
daha fazla bilgilenmeleri durumunda pediatrik has-
talarim asilanma konusunda tesvik edeceklerini
umuyor. *Oldurilmis astlar, elimizdeki en énemli
sey” divor Dr. Ruben.

BRCA1 and BRCA2 Mutasyonlari Olan
Kadinlardaki Meme Kanseri Riskinin Bilateral
Profilaktik Mastektomi lle Onemli Derecede
Azaldigi Izlenimi Mevcuttur

Prevention and Observation of Surgical End Points
(PROSE) calisma grubunun bir calismasina gore, bi-
lateral profilakiik mastektomi, BRCA1 ve BRCA2
(BRCA1/2) mutasyonu tasiyicist olan kacdinlarda me-
me kanseri riskini anlamh derecede azaltmaktachr.

Genel popiilasyonla karsilasunldiginda, germ hat-
tinda BRCA1/2 mutasyonlan olan kadinlarda meme
kanseri riski belirgin olarak yiikselmis olup, bazi za-
manlarda riski azaltmak icin profilaktik mastektomi
vapilabilir. Ancak, Timothy R. Rebbeck, PhD (Cent-
re for Clinical Epidemiology and Biostatistics Uni-
versity of Pennsylvania School of Medicine, Phila-
delphia, Pennsylvania) yonetimindeki arastirmacila-
ra gore, bu kadinlarda bilateral profilaktik mastek-
tomicen sonra meme kanseri riskinin azalmas: hak-
kindaki veriler kisithdur.

BRCA1/2 mutasyonlan olan kadinlarda amelivattan
sonra, meme kanseri riskinde azalmanin derecesini
tespit etmek icin, Dr. Rebeck ve arkadaslar. meme
kanseri tekrart icin mutasyonlan olan ve iclerinden
105 tanesinin bilateral profilaktik mastektomi gecir-
digi 483 kadin incelemislerdir,
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Arastirmacilar. ilerive dontik olarak, merkeze ka-
bullerinden cerrahive kadar gecen siire icinde pro-
filaktik tedavi uygulanan grubu takip etmislerdir.
Gerive kalan 378 kontrol vakasi. mutasyon tipi, te-
davi merkezi, dogum tarihine gore ve bilateral pro-
filaktik mastektomi gecirmemis olan tedavi grubu
ile karsilasturilmustur.

Ortalama 6.4 villik takip stiresi sonuclarina gore, te-
davi grubunda meme kanseri %1.9 oraninda, muka-
vese edilen kontrol grubunda ise %487 oranmda
teshis edilmistir. Enteresan bir bi¢imde, tedavi gru-
bundaki basarisizliklar deri alundan mastektomi ge-
ciren kadinlarda goriilmastir.

Dahast, daha 6nceden veva ayni anda bilateral pro-
filaktik ooforektomi geciren kadinlanin yaklasik
%95'inde ve yumurtaliklarina dokunulmavan kadin-
larin ortalama %90'inda meme kanseri riskinin diis-
tigli bulunmustur.

Dr. Rebbeck ve arkadaslan, bilateral profilaktik
mastektominin BRCA1/2 mutasyonu tastyicist olan
kadmlarda meme kanseri riskini onemli derecede
azaltugima dair kesin kanulara ragmen, bilateral
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profilaktik mastektomi gecirmek icin karar ver-
menin gii¢ oldugunu soylemektedirler.

“Arastirmacilar bilateral profilaktik mastekiomi yap-
trmayr secen kadmnlann, etkili bir korunma

stratejisini sectikleri, bu calismada veterli kanitla
dogrulanmustir” dive sonuca varmuslardir.

J Clin Oncol 2004 Mar 15; 22: 6: 1055-62. Epub
2004 Feb 23,

Giiney Asyali Kadinlarda Dogum Sonrasi
Depresyonun Behek Gelisme Geriligi lle liskisi

Giiney Asva'h kadinlann ortalama dortte birinde vay-
gin olan dogum sonrast depresyon, Giiney Asyadaki
kol bebek gelisimi ile ilgili gibi gorinmekedir.
Cesitli calismalardan elde edilen bulgular sonucun-
da Vikram Patel (London School of Hygiene and
Tropical Medicine) ve Chair, Sangath, Goa, India
ve arkadaslan, “Annelerde sik gortilen ve biiviik
bir ihtimalle tedavi edilebilen mental rahatsizlikla-
nnin bebegin gelisimini dnleyen faktorlerden biri
oldugunu” bildirmislerdir.

Giiney Asya'da vapilan birkag veni calisma sonu-
cunda, dogum sonrast depresyon yaygmhg: Hin-
distan’da %19.8 ile %23 arasinda iken, Pakistan'da
bu oran %28 olarak bulundu. Yazarlar “Bu calis-
malar depresyondaki annelerin asin derecede
yiiksek yetersizlik duzeyleri oldugunu ve yandan
fazlasinin en az 6 ay hasta kaldigun gostermistir”
diye kaydetmektedirler.

3 yeni calisma, asgari diizeyde anne bakiminn,
cocugun saghgi icin daha fazla riskle sonuclanma-
sia neden olabilecegini gostermektedir. Hindis-
tan, Goa'da dogan cocuklar grubunda, 6 ayda
agirhik olarak besinci persentilin alunda kalan ¢o-
cuklarin, 6 hafta boyunca dogum sonras: depres-
yonu olan anneleri olmast 2.3 misli daha miimkiin-

diir (p< 0.01). Hindistan, Tamil Nadu'da yirtitilen,
6 ile 12 aylik cocuklar arasindaki yetersiz beslenme
risk faktorlerini tespit eden, toplumsal vaka kontrol-
lii calismada. annede dogum sonrasi depresyon
fark oram (p=0.01) 7.4 olarak gosterilmistir.
Pakistan'da as: kliniginde yuriitilen diger bir vaka
kontrollii cahsmada, yaslarina gore agurlik olarak
Gictincii persentilin alunda olan 9 aylik bebeklerin
annelerinin ylksek diizeylerdeki mental rahatsiz-
liklar 3.9'du (odds ratio) (p<0.01),

Distik gelirli iilkelerdeki cocuk gelisimi Gzerine
yapilan ve arastirmacilara gore annenin akil sagh-
g diizeltmeye yonelik olan halk sagh program-
lari, dogum oncesi destegin ve danismanhign anne
ve cocuk saghgim dizelttigine dair kanit ortaya
koymaktadirlar.

Yazarlar sonuc olarak, beslenme programlarinin
gerekli sekilde giiclendirilmesine ek olarak,
“Dogum sonrast depresvonu onleme ve tedavi
icin, bilinen risk faktorlerini hedef alan, dogum
oncesi ve erken dogum sonrasi dénemde sunulan
servis paketinin bir bélimi olarak verilecek
girisimlerin gerekli olabilir,

BMJ 2004; 328: 820-3.



Venidz Tromboembolizm Riskinde Artisa Baglanan
Inflamatuar Barsak Hastahgi

Inflamatuar barsak hastaligi (IBH), yeni calismalara
gore tromboembolizm (TE) icin risk faktorii gibi
gorinmektedir.

IBH venoz TE igin risk faktorii olarak diisiintilmek-
tedir, ancak riskin boyutlan ve TE riski Uzerine bas-
ka kronik enflamatuar hastaliklarin da benzer etki-
lerinin olup olmadigi belli degildir.

Dr. Wolfgang Miehsler (Viyana Universitesi, Gastro-
enteroloji ve Hepatoloji Bolimi, Avusturya) ve ar-
kadaslari, [BH'si olan 618, romatoid artriti olan 243,
¢olyak hastah@ olan 207 ve kontrol grubu olarak
707 hastay1 incelemislerdir. Katthmcilar, radvolojik
olarak kamtlannus TE'si olanlanin hikayesini tespit
etmek icin anketteki sorulart cevaplamuslarchr.
Arastrmacilar IBH hastalarimin %6.2'sinde, kontrol
grubunun ise %1.6'sinda TE oldugunu bildirmisler-
dir (p<0.001; fark orani 3.0).

Buna mukabil, romatoid artrit hastalarinin %2.1'inde
TE bulunurken, kontrol grubundaki romatoid artrit-
li hastalarda bu oran %2.5'tir (anlamb bir fark degil).
Benzer sekilde, TE ¢olyak hastali@ olan hastalann
%l'inde meydana gelirken, ¢6lyak hastalig olan
kontrol gurubundaki hastalarda bu oran %1.9
(anlaml bir fark degil) bulunmustur.

Arastirmacilar, IBH grubundaki TE vakalannin
%60'inda, TE ortaya ¢ikuginda, bir veya daha fazla
[BH'ye ozel faktorler goriildigiini bildirmiglerdir.
(aktif hastalik, stenoz, fistiil, abse).

Miehsler ve arkadaslar, “IBH'li hastalarda TE gelis-
me riski yiiksek olup, bu IBHye 6zel bir duruma
benzemektedir ve romatoid artrit ve ¢olyak hastalik-
larnda miisahade edilmemistir” sonucuna varmuglar
ve “IBH'de TEnin olusmasinda pihtilasma dncesi
durumun neden oldugunu kanidayan bir veri olma-
masina ragmen, tromboembolik olaylarin birgo-
gunun akrif hastallk esnasinda meydana gelmesi
dikkat cekicidir” diye eklemislerdir.

Arastirmacilara gore, TE'nin olusmasinda hastaligin
aktivitesinin rold, anti-timor nekroz fakiori alfa an-
tikoru verilerek klinik remisyon saglayip koagilas-
yon markorlerinin aktivitesini azaltu@ini gdsteren
daha onceki bulgu ile de dogrulanmustir.

Gut 2004; 53: 542-548.

Osteoartrit Tedavisinde Glukozamin Siilfat
Kullanilmasinin, Menopoz Sonrasi Kadinlarda
Hastalig: Degistiren Bir Etkisi Vardir

Plaseboya oranla, glukozamin stlfaun belirtileri
azaltabildigi ve radyolojik eklem araligi genisligini
pekistirdigi iki calisma ile gosterilmistir.

Olivier Bruyere (MSc, World Health Organisation
Collaborating Centre for Public Health Aspect of
Osteoarticular Disorders, Liege, Belcika) ve arka-
daslari, daha énceden planlanmus iki adet ii¢ yillik,

randomize, plasebo kontrollii. prospektif, bagimsiz
calismada, glukozamin silfaun belirtilere ve
osteoartritteki yapi modifikasyonlarina olan etkisini
degerlendirerek verileri analiz etmisler ve diz OA
problemi olan postmenopoz kadinlardan elde edi-
len sonuclarn  post-hoc analizini yiiritmuslerdir.

Ayakta 6n arka diz filmleri cekilerek, arastrmacilar,
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minimum eklem arali@ alt hududunu ve 3 vl sonra-
kini tespit etmislerdir. iki calismada randomize seci-
len 414 kadindan 319'u postmenopozdayd:. Belirti-
ler WOMAC indeksine gore alt hudutta ve 3 yil son-
ra alnarak derecelendirildi. Bitiin primer istatiksel
analizler tedaviye vonelik. varvans analizi kullanila-
rak. gruplar arasindaki eklem araligi genisligi ile
WOMAC degisikliklerini karsilasurarak uygulands.
U¢ vilin sonunda, glukozamin siilfat grubundaki
postmenopoz kauhmalarda, eklem araliginda daral-
ma goriilmezken (+0.003 mm'lik eklem arab degi-
simi), plasebo grubundaki kauhmeilarda - 0.33
mm’lik bir daralma gozlendi (her iki grup arasinda
p<0.0001).

Ayrica, glukozamin stlfat grubu WOMAC indeks
skorunda %14.1Tik bir diizelme gosterirken. plase-
bo grubunda kétiye meyil vard: (her iki grup ara-
sinda p=0.003).

“Meveut olan cabismanin sonuclar glukozamin siil-
fat oral yoldan uzun vadeli olarak 3 il boyunca
kullanma. postmenopoz kadmlarda diz osteoart-
ritinin dogal semptomatik ve yapisal sevrini gecik-
tirmektedir” diverek Dr. Bruvere ve arkadaslan son
noktavi kovmuslardir,

"Bu nedenle. glukozamin siilfat. diz osteoartriti olan
kadinlarda semptom ve yapr degistirici ilac olarak
siiflandinlabilmek icin gerekli kriterlere haiz ilk
ajandir” dive belirtmislerdir.

Menopause 2004; 11: 2: 138-143,



