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ewy cisimcik demans: (LCD), Alzheimer

hastaligindan sonra ikinci en sik demans
nedeni olup, ¢ogu serilerde tim demans olgu-
larinin %15-25'ini olusturmaktadir (Perry ve ark.
1990). Bu nérodejeneratif hastalik beyinde yaygin
intrasitoplazmik, yuvarlak eozinofilik néronal
inklizyonlar olan Lewy cisimciklerinin (LC) varhg
ile karakterizedir. Literattirde diffiiz LC hastahgi,
kortikal LC hastaligi, Lewy tipi senil demans ve
Alzheimer hastaliginin LC varyant: seklinde gesitli
terimler  bulunmakla birlikte gliniimuzde
Uluslararast Lewy Cisimcik Demansi Calisma
Grubu tarafindan 6nerilen Lewy cisimcik demansi
terimi kullanilmaktadir (McKeith ve ark. 1996).

LCD'nin en 6énemli ézelligi progressif demansdir.
Klinik olarak bu durum ilk énce Alzheimer hastaligi
ya da vaskiler demans olarak tani alabilir.
Alternatif olarak bazi hastalar klasik Parkinson
hastaligi seklinde baglar ve daha sonra demans
gelisir. Hastalarin kiictik bir béliiminde ayni anda
demans ve parkinsonizm bulunur (McKeith ve
O'Brien 1999).

Hastalarin ¢ogu ilk olarak yakin hafizanin zayifla-
masindan yakinmaktadir. Bazi hastalarda ise
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hafiza korunmus olmakla birlikte esas problem
davranig bozukluklaridir. Konusmanin durakla-
mast, sozciik bulmada problemler, vistel yetilere
6zgl alanlarda gugcliikler gibi ozellikler hastalikda
erkenden olugabilir. Hastaligin erken dénem-
lerinde dikkatsizlik, kavrama yeteneginde kayip ile
birlikte kararsizlik geligebilir ve bir Alzheimer digi
demans ihtimalini diigtindtrir.

LCD'vi Alzheimer hastaligindan ayirmaya yardim
eden 6nemli bir ozellik hastahigin erken evreleri
sirasinda biling fonksiyonlarinda garpict dalgalan-
malarin bulunmasidir (Brown 1999). Oldukca
karakteristik olan diger bir 6zellik tipik olarak ayrin-
tih ve kompleks goérsel halusinasyonlarin ortaya
¢tkmasidir (Klatka ve ark. 1996). Daha 6nceden
demanst bulunan cogu hastada kendiliginden
gelisen ve hafif derecede olabilen Parkinson
hastaliginin Klinik 6zelliklerinin gérilmesi de karak-
teristiktir. Tipik ozellikleri 6ne egik durus, yiriyis
bozuklugu ve istemli hareketlerde yavaglamadir.
Tremor, demansli hastalarda nadiren goriilen
parkinsona 6zgu bir 6zelliktir (Louis ve ark. 1997).
Myoklonus da siklikla gorilir ve genellikle hafif,
spontan ve multifokaldir.

Uluslararast Lewy Cisimcik Demanst Caligma
Grubu tarafindan LCD'nin Klinik tan1 kriterleri
belirlenmistir (McKeith ve ark. 1996):

1.LCD tanisi igin gerekli olan ana o6zellikler:
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Normal sosyal ya da is hayatint bozacak kadar
belirgin progresif biling kaybi, erken dénemde
olmasa bile progresyonla belirgin hale gelen ya da
devamli hafiza bozuklugu, dikkat ya da frontal sub-
kortikal yeteneklerde kayip ve vistiel yetilere 6zgii
yeteneklerin kaybi.

2. Asagidaki ozelliklerden ikisinin bulunmast LCD
tanist icin olasi, birinin bulunmast ise LCD igin
daha az olasidur:

o Farkinda olma ve dikkat durumunda belirgin
degisiklikler ile karakterize biling fonksiyonunda
dalgalanmalar,

e Ayrintih ve iyi olusturulmus gorsel halusi-
nasyonlar,

¢ Parkinsonizmin spontan motor dzellikleri.
3. Taniy1 destekleyen 6zellikler:

o Tekrarlayan dismeler,

e Senkop,

¢ Gexici biling kaybi,

¢ Noroleptik sensitivite,

¢ Sistematize olan deliizyonlar

o Diger halusinasyon tipleri.
4. LCD tanisin1 daha az destekleyen bulgular:

o Inme, fokal nérolojik bulgular ya da gorin-
tileme yontemleri ile ortaya konmusg inme,

o Kilinik goriinimi yeterli dizeyde agiklaya-
bilecek herhangi bir beyin hastaligi ya da fiziksel
rahatsizligin fizik muayene ya da tetkikler ile ortaya
konmus olmast.

Lewy cisimcik demansinin patolojik 6zellik-
leri

LCD'de beyinin makroskopik  goriinimii
Alzheimer hastaligindakine benzerdir. Ancak tipik
olarak frontal, temporal ve parietal korteksde atrofi
hafif-orta derecede olup, oksipital lob korunmus-
tur. Limbik yapilarda ise genellikle orta derecede
ya da siddetli atrofi bulunmaktadir. Substantia
nigra ve lokus seruleusda solukluk mevcuttur

(Kosaka 2000).

Lewy cisimciklerinin varligi LCD'nin patolojik
tanisinda gerekli olan tek &zelliktir. Lewy néritleri,
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plaklar, noérofibriler yumaklar, bélgesel noéronal
kayip, mikrovakuolizasyon, sinaps kaybi gibi
LCD've eglik eden diger ozellikler biitiin olgularda
bulunmayabilir (McKeith ve ark. 1996, Ince ve ark.
1998).

Lewy cisimcikleri

Lewy cisimcikleri (LC), Parkinson hastaliginda
oldugu gibi subkortikal niikleuslarda ve serebral
kortikal bolgelerde bulunur. Orta ve yliksek
molekil agirlikli formlarin da eglik etmekle birlikte
esas olarak diisik molekiiler agirlikli nérofilaman-
lardan olusmaktadir. Beyin sapt nukleuslarinda
genellikle substantia nigra ve lokus seruleusda
bulunan, klasik morfolojiye sahip olan LC eozi-
nofilik hyalin bir kor ve cevresinde seffaf halo
icerir. Kortikal LC hematoksilen-eozin boyast ile
daha az belirgin olup, cevresinde halo icermeyen
diffiz grantiler eozinofilik kireler seklindedir.
Kortikal LC'nin saptanmasinda ubiquitin immun-
histokimyasal boyama kullanilmaktadir (Ince ve
ark. 1998). Son zamanlarda a-synucleinin de bu
anlamda yararl olabilece@i gosterilmistir (Dickson
2001).

Alzheimer tipi ve LC patolojilerinin bir arada
bulundugu olgularda kortikal LC'yi kiigtik globtiler
yumaklardan ayirmak onemlidir. LC imminhis-
tokimyasal olarak tau ile boyanmadiklar icin kor-
tikal norofibriler yumaklar bulunan olgularda LC
tanis1 anti-tau antikorunun negatif olmasi ile konu-
labilir (Harrington ve ark. 1994).

LC'vi balonlagmig kiigtik néronlardan da ayirmak
o6nemlidir. Bu noéronlarda hiicresel uzantilarin
bulunmamasi ve vakuolizasyonun olmamasi ile
birlikte anti-nérofilaman antikorlart kullanilarak da
ayinm yapilabilir.

LC'nin beyin sapinda pigmente nikleer gruplar
icindeki sikligi azalmig olabilir. Bu durum siklikla
Parkinson hastaliginda oldugu gibi substantia nigra
noronlarinin kaybi ile birlikte degildir. LCD hasta-
larinda genel olarak substantia nigra néron sayilari
Parkinson hastaligi ve Alzheimer hastaligi arasinda
bir degerde bulunur (Perry ve ark. 1990). Ancak
bazi olgularda substantia nigra néron kaybi
Parkinson hastaligina yakin derecede olabilir ve bu
hastalar degisik derecede parkinson benzeri semp-
tomlar gosterebilir. Parkinson hastaliginda beyin
sapinda siklikla etkilenen diger bir hiicre grubu da
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kolinerjik pedunculopontin tegmental ntkleus
olup, bu yap1 LCD'de bazen tutulabilir. Parkinson
hastaligi ve LCD hastalarinda LC ve néronal kayip
nedeniyle lokus seruleus ciddi bir sekilde et-
kilenebilir (Perry ve ark. 1990).

Korteksin bir dereceye kadar LC tarafindan tutul-
masi demans olsun ya da olmasin Parkinson
hastaliginin bir 6zelligi olarak tanimlanmigtir. Bir
galismada 37 Parkinson hastasinin %35'inde kor-
tikal LC bulunmug ve bu hastalarda demansin LC
ile iligkili oldugu saptanmistir (Sugiyama ve ark.
1994). Bu yuzden kortikal LC patolojisi acisindan
LCD ve Parkinson hastaligi arasindaki fark kalitatif
degil, kantitatifdir. LCD ve Parkinson hastaliginda
korteksde LC'nin daglimi limbik bolgelerde
yogunlagmistir. Amygdaloid kompleks, insula, cin-
gulate, transentorhinal ve entorhinal kortekslerin
de LC olusumu igin ayricalikli bolgeler oldugu gos-
terilmigtir (McKeith ve ark. 1996). Ancak hipokam-
pal bolge tutulumuna iliskin bir bulgu mevcut
degildir. Neokortikal tutulum daha ¢ok temporal
bolgede siddetli olup, tutulum siddeti acisindan
sbyle bir siralama yapilabilir: temporal > parietal
= frontal > oksipital (Kosaka ve ark. 1984, Perry
ve ark. 1990). Bir ¢ok arastirmact kortikal LC'nin
derin tabakalan (4, 5 ve 6. kortikal tabakalar) daha
stk tuttugunu bildirmektedir (Kosaka ve ark. 1984).
Etkilenen noéronlar kiigik ya da orta boydadir.
SMI32 (orta ve yiksek molekiil agirlikh fosforilize
olmayan nérofilamanlarin bir belirleyicisi) immiin-
reaktivitesi kullanilarak yapilan bir calismada bu
noronlarin piramidal néronlar oldugu ve parval-
blimin (gaba-erjik internéronlarin bir belirleyicisi)
icermedi@i gosterilmistir. SMI32 pozitif néron
sayisinin LCD'de %70 azaldigi ve LC olusumunun
ciddi néronal disfonksiyon ve olim ile birlikte
oldugu gortlmektedir (Wakabayashi ve ark.
1995). Ancak parvalbiimin immunreaktivitesi
bulunan néronlarinda %401k bir azalma bulun-
masi piramidal néronlarin selektif olarak tutul-
madigini gostermektedir. Bazi ¢aligmalarda kortikal
LC sikligi ile demansin siddeti arasinda pozitif bir
korelasyon bulundugu bildirilmektedir. Ancak bu
durum halen tartigmalidir. Bu yiizden LC yaygin-
ligiin LCD ve Parkinson hastaligi demanst icin bir
kaynak olusturup olusturmadi@i stiphelidir. Cok
ciddi derecede etkilenmis LCD olgularinda bile
kortikal LC sikligi benzer derecede biling fonksiyon
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kaybi bulunan Alzheimer hastalarindaki yumaklar-
dan bin kat daha azdir (Perry ve ark. 1990). Saf
LCD olgularindaki biling fonksiyonu kaybina
neden olan durum muhtemelen kortikal ya da sub-
kortikal patolojik lezyonlar, diffiiz molekiler
patolojik degisiklikler, kortikal ve subkortikal néro-
transmisyondaki kompleks etkilesime baghdir.

Lewy noritleri (Lewy iliskili néritler)

LCD'de hipokampus CAZ bolgesinde ubiquitin
immunreaktif noritlerin saptanmast ile bu lezyon-
larin Alzheimer hastaligi ve LCD'nin hipokampal
patolojilerinin ayiriminda yardimci bir 6zellik ola-
bilece@i dustinilmustir (Dickson ve ark. 1994).
Lewy néritleri bir noérofilaman anormalligi olup,
difftiz bir topluluk seklindeki kristallin icermeyen
proteinler olarak tanimlanmaktadir. Hematoksile-
neozin boyamada goérilmedikleri i¢in ubiquitin
immiunhistokimyasal boyama uygulanmaldir.
Ayrica norofilaman ve a-synuclein icin de immin-
reaktifdir. Elektron mikroskopisi bu yapilar
icerisinde intermediate filaman komponentlerinin
varhgini  dogrulamaktadir. Hipokampus (CA2/3
bolgesi), amygdala, Meynert niikleus bazalis, dor-
sal vagal ntikleus ve diger beyin sapi niikleuslarin-
da ortaya gikabilir. Bu bolgelerde noritler oldukga
yogun olarak bulunabilir. Ancak tirozin hidroksilaz
ile immunreaktivite saptanmamasi bunlarin subs-
tantia nigranin distal uzantilarindan kaynaklan-
madigini distindirmektedir. LC ve noritleri bir
arada bulunabilir. Bir calisgmada CAZ nérit yogun-
lugu ile LC demansi arasinda pozitif bir korelasyon
gosterilmigtir. Parkinson hastaligindakine benzeyen
noritik patoloji Huntington hastaligi ve frontotem-
poral demansin bir alt grubunda da tanimlanmustr.
Ancak bu iki durumda noéritlerin dagilimi
Parkinson hastaligi ve LCD'dekinden farkhdir (Ince
ve ark. 1998). Lewy noritlerinin LCD'nin pato-
genezinde ve noronal disfonksiyondaki rolleri bi-
linmemektedir.

Alzheimer tipi patoloji

LCD olgularinin ¢ogunda Alzheimer hastaliginin
patolojik 6zellikleri de mevcuttur. LCD'de plak tip-
leri diffiiz, tau pozitif néritler ile birlikte olan noéritik
plaklar ve tau negatif, ubiquitin pozitif néritler ile
birlikte olan néritik plaklar olarak siniflandirila-
bilmektedir. Ayrica A4 immiinreaktivitesine gore
de kategorize edilmektedir (McKeith ve ark. 1996).
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LCD'nin Alzheimer hastaligindan farkli bir demans
sendromu oldugunu destekleyen iki patolojik
bulgu mevcuttur. Birincisi belirgin Alzheimer tipi
patoloji olmayan olgularin bulunmast, ikincisi ise
LCD'de bulunan Alzheimer tipi patolojinin kanti-
tatif ve kalitatif analizidir (Ince ve ark. 1998).

Neokorteksdeki kantitatif caligmalar LCD olgular
ile kontrol Alzheimer hastaligi olgularinda senil
plak yikinin benzer oldugunu gostermektedir.
LCD ve Alzheimer hastaligi gruplarinin goérint
analizi calismalarinda ayni yas ve esit derecede
demans bulunan hastalarda bA4 immiinreaktif
depolanmalarinin ve farkli plak tipi oranlarinin
benzer oldugu gorilmistir. Kalitatif olarak bu
durum Alzheimer hastaliginin hticre iskeleti patolo-
jisinden ¢ok bA4 amiloidozisini yansitmaktadir
(McKenzie ve ark. 1996). Alzheimer hastaligindaki
senil plaklar ve LCD'deki plaklar arasindaki esas
ayirim tau icin immiinreaktif olan noéritik kompo-
nentin olmasidir. Bu durum klasik noéritik
gorinimli LCD plaklarinin sik olmamasi demek
degildir. Bu noéritlerin Alzheimer hastalii ile iligkili
tau tagimamasi anlamina gelmektedir. LCD'deki
noritik plaklarda GAP-43 ekspresyonunun arttid
gosterilmistir. Bu durum Alzheimer hastaligina gore
artmig noéronal filizlenmeleri distndirmektedir.
LCD olgularinda nérofibriler yumaklarin varh@
degiskendir. Bir cok olguda bu lezyonlarin nadir
oldugu ve daha ¢ok temporal bélgede yogunlastigi
gorilmustir. Bazi olgularda Alzheimer hastaligi
olgulan ile aymi derecede noérofibriler yumaklar
bildirilmekle birlikte bu durum kiigtik bir bolimui
olusturmaktadir. Bu Alzheimer hastaliginin
LCD'den ayrilmasinda kullanilan anahtar bir 6zel-
liktir.

LCD olgulann ayni yastaki kontrol grubuna ve
demans olan ya da olmayan Parkinson hastalarina
gore daha fazla hipokampal Alzheimer tipi patolo-
ji gosterirler. LCD olgularinda entorhinal korteks-
deki amiloidozis yiki Alzheimer hastaligindaki
kadar yogun olabilir. Bu olagan tip ya da
Alzheimer hastaligi varyantt LCD olarak
adlandirilir. Ancak saf LCD olgular1 bu bolgede
daha az senil plak icerir. Norofibriler yumaklar ve
grantlovakuoler degisiklikler olgular arasinda
degisik derecelerde bulunabilir. Perforan yollarin
bitinligiini gosteren morfolojik isaretler LCD
olgularinda Alzheimer hastaligina gére daha az
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degismistir. Bu degisiklikler LCD olgularinda cok
fazla rastlanmayan kisa dénem hafiza kaybi gibi
noropsikolojik bozukluklara neden olabilir (Ince ve
ark. 1998).

Alzheimer hastaligi ve LCD arasindaki ayirim
halen tam olarak sabit ve tanimlanmig kriterlere
dayanmamaktadir. Literatiirde bu iki durumu
gosteren tanimlar birbirine karismaktadir. Eger
sadece plaga dayali bir metod kullanilacak olunur-
sa bir cok LCD hastasinin Alzheimer hastaligina
sahip oldugu seklinde yorumlanabilir. Ote yandan
neokortikal yumaklar ya da tau imminreaktif
noritleri aranacak olunursa bir ¢gok LCD hastasin-
da Alzheimer hastaligi tanisi konamamaktadir.

Boélgesel noronal kayip

Parkinson hastaligi tanisal kriterlerini tam olarak
icermemekle birlikte LCD klinik sendromunun
o6nemli bir 6zelligi parkinson benzeri belirtilerin
gorilmesidir. LCD'nin biling fonksiyonu 6zellik-
lerinin tersine bu motor komponentin patolojik ve
norokimyasal kaynadi iyi tanimlanmugtir. LCD
hastalarinda substantia nigra dejenerasyonunun
yayginhig Parkinson hastaligi ve normal kontrol
grubu arasindadir (Perry ve ark. 1990).

Makroskopik olarak siklikla orta derecede substan-
tia nigranin  depigmentasyonu mevcuttur.
Mikroskopik olarak néron kaybi ve pigment inkon-
tinans1 Parkinson hastaligindan daha azdwr. LC
hastaliklar ile ilgili néronal kaybin mekanizmasi
bilinmemekle birlikte apoptozis ihtimalini
destekleyen bulgular mevcuttur (Tompkins ve ark.
1997). Substantia nigrada selliler patoloji
Parkinson hastaligi ve LCD'de benzer olup, klasik
LC ve seffaf cisimcikler igerir. Seffaf cisimcikler
prekirsor bir lezyon olarak dustntlmektedir ve
LC'den daha sik bulunmaktadir. Alzheimer hasta-
larinda ise genellikle belirgin nigral dejenerasyon
yoktur. Ancak bazi olgularda substantia nigrada
norofibriler yumaklar ve kiigiik bir bolimiinde
asikar parkinsonizm geligebilir. Atipik Alzheimer
hastalarinda belirgin parkinson benzeri bulgulara
bagh yanhs LCD tanisi konulabilir (Ince ve ark.
1998). Bu sartlar altinda progressif supranukleer
palsi ve kortikobazal dejenerasyonu iceren diger
tau iligkili noérodejeneratif hastaliklarin atipik
varyantlarina da yanhs LCD tanisi verilebilir
(Feany ve ark. 1996). Bazi LCD olgularinda tam
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olarak Parkinson hastaligi geligebilir. Bu olgularda
nigral hlicre kaybi Parkinson hastaligi geligimi igin
gereken esik degeri siklikla agabilmistir. Baz1 olgu-
larda belirgin substantia nigra néron kaybi bulun-
makla birlikte asikar parkinsonizm yoktur. Bu olgu-
larda striatumdaki ek patolojilerin nérotransmitter
aktivitesini dengeleyen bir komponentte etki olug-
turdugu 6ne strtilmektedir.

Lokus seruleus substantia nigradan daha fazla et-
kilenmigtir. Ciplak gozle bile tamamen depigmente
oldugu gortlebilir. LC genellikle saglam kalan
noronlarda siklikla bulunur. Alzheimer tipi patoloji
bulunan bazi olgularda LC'ye ek olarak substantia
nigra noéronlarinda yumak formasyonlar
goriilebilir.

Serebrum icerisine uzanan diger beyin sapi ve orta
beyin niikleuslar1 da LC icerebilir. Meynert koliner-
jik niikleus bazalisde de néronal kayip bildirilmek-
tedir. Parkinson hastaligi, LCD ve Alzheimer
hastaliginda kontrol grubuna gore hiicre kaybi yak-
lagik %70'dir. Belirgin Alzheimer hastaligi patolojisi
bulunan LCD olgularinda bu néronal topluluk LC
ve norofibriler yumaklar da igerebilir (Ince ve ark.
1998).

Mikrovakuolizasyon (spongioform degisik-
lik)

Esas olarak temporal bolgede ortaya cikan bu
anormallik bazi LCD olgularinin bir 6zelligidir
(Hansen ve ark. 1989). Hastaligin siddetine bagl
olarak etkilenen alanlarda ubiquitin pozitif
grantler yapilarin varlig gésterilmistir. Bu spongio-
form degisiklik prion iligkili hastaliklardakine ben-
zemekle birlikte anatomik dagilimi farklidir. Prion
proteini icin immiinhistokimyasal boyanmanin
olmamasi ile ayinm saglanabilir.

Sinaps kaybi

Guinlimuzde sinaps yogunlugunun tayininde doku
kesitlerinde sinaptofizin gibi sinaptik proteinler igin
immunhistokimyasal boyama uygulandiktan sonra
boyanma yogunlugunun dansitometrik ol¢iimi
kullanilmaktadir (Masliah ve ark. 1990). Alzheimer
hastaliginda sinaptik dansitenin %50'den fazla
azaldigt bildirilmis ve bu anormalligin Alzheimer
hastaliginin azalmig biling performansi igin 6nemli
bir kaynak oldugu dastntlmustir. Vaskiiler
demans ve AIDS gibi diger hastaliklar icin de ben-
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zer bulgular mevcuttur. LCD hastalarinin neokor-
teks ve entorhinal korteksinde sinaptik kayip
Alzheimer hastalarindakine benzer orandadir.
Ancak bu olgular LC varyanti alt grubundadir ve
ozellikle entorhinal bolgede belirgin Alzheimer tipi
patoloji gosterirler. Bu ylizden sinaptik kaybin
olcimi LC patolojisinden cok Alzheimer tipi
patolojiye bagl olabilir. Son bir ¢alismada LCD
hastalar ile saf LCD olgularn karsilastirilmis ve
LCD varyanti hastalarda belirgin sinaps kayb1 %20
iken, saf LCD grubunda %10 kadar, belirgin
olmayan bir azalma oldugu saptanmistir (Samuel
ve ark. 1997).

Nérokimyasal anormallikler ve norotrans-
mitter eksiklikleri

LCD'de hastaligi ve
hastaliginda oldugu gibi spesifik subkortikal ntk-
leuslarda noéronal kayip meydana gelmektedir.
Klinik anormallikler ile birlikte olmast nedeniyle
LCD'de en fazla dikkat toplayan kolinerjik (biling
ve psikotik semptomlar ile iligkili) ve dopaminerjik
(parkinsonizm ile iliskili) nérokimyasal sistemlerdir
(Langlais ve ark. 1993). Alzheimer hastaliginda
depresyon ve deliizyonlardan sorumlu olan norad-
renerjik ve 5-HT sistemleri LCD'de tam olarak
aragtirilmamustir.

Alzheimer Parkinson

LCD'nin tam olarak nedeni bilinmemektedir. Son
zamanlarda yapilan ¢alismalar Alzheimer hastaligt
ve Parkinson hastaligi arasindaki genetik gakig-
manin sinirh oldugunu disgtindiirmektedir. Ailesel
Alzheimer olgularinin ¢cogunda hastalik stiresinin
uzamasl ile birlikte LC yogunlugunda artig ortaya
cikmaktadir. Bu hastalarda saptanan APP genin-
deki mutasyonlar LC olusumunu hizlandirmak-
tadir (Halliday ve ark. 1997). Ancak parkinsonizm
belirgin bir Kklinik &zellik olarak bulunmamaktadir.
Bir ¢ok calismada Alzheimer hastaligi ve LCD
hastalarinda apolipoprotein E €4 alleli yayginligin-
da bir artig oldugu bildirilmektedir. Demans bulu-
nan Parkinson hastaligi olgularinda da €4 allelinin
sikhginda da bir artis mevcuttur. Ayrica LCD ve
Parkinson hastalarinda sitokrom P450 (CYP2D6)
allelinin sikh@inda artis saptanmigtir (Kurth ve
Kurth 1993). Bu bulgular Parkinson hastaligi ve
Alzheimer hastaligi ile LCD arasindaki iliskiyi acik-
layabilmektedir.
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