
Yaþlýlýk göreceli bir kavramdýr. Yaþlýlýk ayný za-
manda türlere spesifiktir. Sivrisinek bir

gününü doldurunca, köpek 15 yaþýna gelince
yaþlý kabul edilir. Ýnsan ise 90 yaþýna gelince yaþlý
olarak deðerlendirilir. Balinalar ve timsahlar ise
insanlardan daha uzun yaþarlar. Yaþlanma doku
ve cinsiyet baðýmlýdýr. Kan hücreleri iki haftada
yaþlanýr, ancak kýsa bir süre içinde kendilerini
rejenere eder. Kadýn üreme organlarý menapoza
girince yaþlanýrken; erkeklerin üreme organlarý
bütün hayatlarý boyunca üretkenliklerini
sürdürür. Sinir sistemi en stabil sistemlerden
biridir ve 80’li yýllara kadar normal fonksiyonunu
devam ettirir. Uzun yaþayan diðer dokularýn
aksine rejenerasyon yeteneði yoktur. 

Yaþlanma aktivite baðýmlýdýr. 40 yaþ basketbol için
geç iken politika için erkendir. Yaþlanma kültü-
reldir. Populasyonun büyük çoðunluðu 30 yaþýn
altýndaysa 30 yaþýndan büyük kiþiler yaþlý olarak
deðerlendirilir. Genç yaþlý ifadesi 65-74, orta yaþlý
ifadesi 75-84 ve ileri yaþlý ifadesi 85 yaþ üzerinde-
ki kiþiler için yaygýn olarak kullanýlmaktadýr
(Keefover 1998).

Zihinsel aktivitelerdeki azalma ileri yaþtaki kiþi-
lerde çok sýk görülen yaþlýlýk ve bunama ile eþ

anlamlý olarak kullanýlan ifadelerdir. Entellektüel
fonksiyonlardaki azalma ile her zaman ileri
yaþlardaki kiþilerde karþýlaþýlmasa da yaþlý kiþi-
lerin daha riskli grubu oluþturduklarý bilinmekte-
dir. Son çalýþmalar senil demansýn ciddi bir
hastalýk sonucu geliþtiðini ve ileri yaþ ile direkt bir
iliþkisinin olmadýðýný ortaya koymuþtur. Afazi ve
agnozi gibi kognitif bozukluklar ileri yaþtaki pop-
ulasyonda daha belirgin olarak görülür, çünkü
yaþlýlar bu problemleri oluþturan hastalýklara
daha yatkýndýr.

Yaygýn olarak yapýlan araþtýrmalarda dünyada 65
yaþ ve üzerindeki populasyonun %5’inde demans
olduðu saptanmýþtýr. Bu kiþilerde unutkanlýk,
biliþsel fonksiyonlarda yetersizlik yaný sýra günlük
fonksiyonel kapasitede azalma da mevcuttur. Tam
demans özellikleri oluþturmamýþ ancak zihinsel
fonksiyonlarda bir miktar bozukluk olan hastalar
deðerlendirmeye alýnýnca bu oranýn %10’lara
kadar çýktýðý görülmektedir (Ganguli ve ark.
1993).

HASTALIÐA BAÐIMLI YA DA SEKONDER
KOGNÝTÝF FONKSÝYON BOZUKLUÐU

Yaþlý populasyonda hastalýklara rastlanma
oranýndaki artýþýn yanýsýra stroke, kanser, idrar
yolu infeksiyonu ve kronik alkolizm gibi durum-
larýn yaþlýlarýn kognitif fonksiyonlarý üzerine
belirgin etkiler oluþturduðu bilinir (Smith ve
Atkinson 1995). Ayrýca týbbi ve cerrahi tedavi-
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lerin de zihinsel fonksiyonlarý etkilediði bilin-
mektedir. Bu yaþ grubundaki kiþilerin hastaneye
yatýrýlmasý da kiþilerde belirgin bir zihinsel
fonksiyon bozukluðu oluþmasýna yol açar
(Summer ve Simons 1994).

SÝSTEMÝK HASTALIKLAR

Alkolizm özellikle ABD’de önemli bir saðlýk prob-
lemidir. Yaþa baðýmlý bir problem olduðu
düþünülmektedir ve ikinci pikini 70’li 80’li yaþlar-
da yapmaktadýr. Kronik ve aðýr alkol kullanýmý
Korsakoff sendromu, alkol halüsinozu ve alkol
kullanýmýna baðlý hepatik ensefalopati ile kendi-
ni gösterir. Ýleri yaþtaki kiþilerde kardiyovasküler
hastalýklara da sýk rastlanýr. Ýleri yaþtaki kiþilerin
en az %50’si hipertansiftir ve bu da vasküler de-
mans için bir risk faktörüdür. Hafif hipertansiyon
vakalarýnda bile entellektüel fonksiyon bozukluk-
larýyla karþýlaþýlabilir. Yaþlýlarda kognitif fonksi-
yonlarýn sürdürülebilmesi için en az 130 mm-
Hg’lýk sistolik kan basýncýnýn mevcut olmasý
gerektiði düþünülmektedir (Guo ve ark. 1997).
Konjestif kalp yetmezliði ve hipertansiyonun
agresif tedavisi de yaþlý hastalarda mental etkin-
liðin azalmasýna yol açar. Konjestif kalp yet-
mezliði gibi kronik obstrüktif akciðer hastalýðý da
ileri yaþlarda daha yüksek sýklýkta görülür ve
hipokseminin arttýðý durumlarda konfüzyonun
belirginleþtiði bilinir. Ayrýca kronik obstrüktif
akciðer hastalýðýnda kan oksijen düzeylerindeki
deðiþikliklere baðlý olarak hafýza, lisan, motor
tutulum ve soyut düþünmeyle ilgili problemler
ortaya çýkar. Ýleri yaþ grubunda karþýlaþýlan baþka
bir problem de uyku apnesidir ve bu da yaþlýlarda
hipoksemi ve hiperkarbi oluþmasýna yol açar. Kan
gazlarýndaki bu deðiþiklikler dikkat ve hafýza
bozukluklarýnýn nedenini açýklar (Hayward ve
ark. 1992).

Diabetes mellitusda (DM) hastalýk baþladýktan
15-20 yýl sonra tipik olarak belirginleþen bir
takým komplikasyonlar oluþturur. Diabetes melli-
tuslu hastalarda kortikal atrofi, manyetik rezo-
nans görüntüleme (MRI) bulgularý ve kognitif
bozukluklara sýk rastlanýr. Genç diyabetiklerde
dikkat, hafýza gibi kognitif fonksiyon bozukluk-
larýna az rastlanýrken en az 15 yýldýr diyabet
tanýsýyla izlenen vakalarýn %17’sinde hafýza
fonksiyonlarýnda bozukluk saptanmýþtýr. Bu
deðiþiklikler gençlerden ziyade yaþlýlarda ve özel-
likle ileri yaþlarda diyabet tanýsý alanlarda daha

belirgindir. DM uzun vadede demans geliþme
riskini arttýrmaktadýr. 

Tiroid fonksiyonlarýndaki bozukluklar da mental
fonksiyon bozukluklarýndaki etiyolojik faktörler-
den biri olarak kabul edilir (Ott ve ark. 1996).
Yaþlý kiþilerde hem hipo hem hiper tiroidiye rast-
lanýlmasýna raðmen ileri yaþ grubunda hipoti-
roidiye daha yüksek oranda rastlanýldýðý bilin-
mektedir. Bu hastalarda psikomotor yavaþlama,
letarji ve dikkatsizlik en çok dikkat çeken bulgu-
lardandýr (Keefover 1998).

BEYÝN HASTALIKLARI

Yapýlan bazý çalýþmalarda 65 yaþ üzerindeki pop-
ulasyonda Alzheimer demansý (AD) prevalansýnýn
%10-15 civarýnda seyretttiði ortaya konmuþtur.
Presenil demans olarak tanýmlanmýþsa da yaþ
ilerledikçe her geçen beþ yýlda AD’nin prevalansý
iki katýna çýkmakta ve 85 yaþýndaki tüm
bireylerde görülmektedir. 

Demansýn ikinci sýk nedeni strokedur ve 35 yaþýn-
dan sonraki her 10 yýlda insidansý iki katýna çýk-
maktadýr. Serebral iskemi afazi ve diskalkuli gibi
izole kognitif bozukluklar oluþturabilir. Hiper-
tansiyon ve diðer risk faktörlerinin kontrol edil-
mesi ile serebrovasküler hastalýklara baðlý olarak
oluþan mental kötüleþme düzeltilebilir (Hebert ve
Brayne 1995).

Parkinson hastalýðý da özellikle ileri yaþlarda
görülen ve belirgin kognitif bozukluk oluþturan
bir hastalýktýr. Klinik olarak benzer özellikler
gösteren bazal ganglia hastalýklarýndan progresif
supranükleer palsili hastalarýn %80’inde orta ile
ileri derecede demansa rastlanýr (Mayeux ve ark.
1992).

Primer beyin tümörlerinin görülme riskinin 75
yaþlarý civarýnda pik yaptýðý ve bu noktadan sonra
bir iniþe geçtiði bilinmektedir. Görüntüleme yön-
temlerinin kullanýmýnýn yaygýnlaþmasý ile eski-
den AD tanýsý ile izlenmekte olan bir çok vakaya
tümör tanýsý konulabilmektedir (Preston-Martin
1996).

YAÞLILIÐIN KOGNÝTÝF FONKSÝYONLAR
ÜZERÝNDEKÝ ÝNDÝREKT ETKÝSÝ

Yaþlý hastalarda bilinç sistemik hastalýklarýn
etkilerine çok duyarlýdýr. Ýleri yaþta görülen ve
deliryum oluþturan risk faktörleri arasýnda idrar
yolu enfeksiyonu ve ateþ sayýlabilir. 
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Gastrointestinal traktusta yaþýn ilerlemesi ile bir-
likte geliþen emilim problemleri de beslenme
dengesini bozar. Ayrýca kullanýlan bazý ilaçlarýn
da deliryum oluþturan etkilerinin olduðu bilin-
mektedir. Ýleri yaþlardaki kiþilerde eksikliðine en
sýk rastlanýlan iki vitamin B12 ve folik asittir. 

Duyusal algýlama bozukluðu ve postüral deðiþik-
likler de ileri yaþtaki kiþilerde artmýþ düþmeler ve
buna baðlý olarak geliþen kafa travmalarýyla
karþýmýza gelir. Düþme esnasýnda geliþen kontüz-
yon, hematom ve diffüz aksonal harabiyet izole
afaziden demansa kadar uzaným gösteren global
kognitif bozukluklar ile kendini gösterir. Ayrýca
düþmeler mental fonksiyon bozukluðu oluþtura-
bilecek baþka bulgularla da karþýmýza gelebilir.
Kalça kýrýklarý nedeniyle ortopedi servisine gelen
vakalarýn %40’ýnda hastanede yattýklarý süre
içinde kognitif fonksiyon bozukluklarý geliþtiði
bilinmektedir (Briant 1997).

YAÞLANMANIN NÖROPATOLOJÝSÝ

Yaþ ilerledikçe beyinde bir çok histopatolojik
deðiþikliklerin geliþtiði bilinir. Bu deðiþikliklerin
bir bölümü yaþlanmanýn oluþturduðu etkiler
sonucu geliþirken bir bölümü ise demanslý hasta-
larda da belirgin olarak kendisini gösterir. Bu
deðiþiklikler her iki grupta görülür ancak deman-
sý ve özellikle Alzheimer demansý olanlarda rast-
lanma sýklýðý daha yüksektir. 

Meninksler

Yaþla birlikte serebral hemisferlerin parasagital
bölgelerindeki leptomeninkslerde progresif
fibröz kalýnlaþmalar dikkati çeker. Bu özellikle 60
yaþýn üzerindeki kiþilerde daha belirgindir.
Aracnoid ya da pacchion granülasyonlarý hayatýn
18. ayýndan itibaren görülmeye baþlar. Zaman
ilerledikçe bu granülasyonlarýn boyutlarý ve sayýsý
artar. 

Beyin Aðýrlýðý ve Volümü

Birçok çalýþma yaþlýlarda beyin aðýrlýðýnýn
azaldýðýný ortaya koymuþtur. Beyin maksimum
aðýrlýðýna hayatýn 3. dekatýnda ulaþýr ve ortalama
1350 ile 1400 gr arasýndadýr. Ayný yaþtaki kadýn-
larda aðýrlýk erkeklerinkine oranla 100 gr daha
azdýr. Zaman içinde ve özellikle 55 yaþýndan
sonra bu aðýrlýkta %7 ile %8 oranýnda kayýp
geliþir (Terry ve ark. 1987).

Beyin eþit oranda beyaz ve gri cevherden oluþ-
masýna raðmen aðýrlýkta görülen bu azalmalar
her iki kompartmaný eþit olarak etkilemez. 20 ila
50 yaþlar arasýnda volümdeki kayýp gri cevherde
daha belirgindir. Bundan sonra ise beyaz
cevherdeki kayýplar belirginleþir. 60’lý yaþlara
kadar intrakranial ve serebral volüm arasýndaki
oran sabit olmasýna raðmen 7. dekattan itibaren
bu oranýn %20’lere kadar indiði görülür (Esri ve
ark. 1997).

Beyaz Madde Deðiþiklikleri

Özellikle derin periventriküler beyaz cevherde
semptomu olmayan yaþlý kiþilerde vasküler
demansý ve Alzheimer demansý olanlarda diffüz
erime görülür (Pantoni ve Garcia 1995). Bu
durum lökoryozis olarak bilinir. Beyaz cevher
deðiþiklikleri özellikle 60 yaþýn üzerindeki kiþi-
lerde daha belirgindir ve en spesifik olarak rad-
yolojik deðerlendirme yöntemleriyle saptanýr.
Lökoryozis histolojik olarak incelendiðinde; dif-
füz ya da yama tarzýnda miyelin harabiyeti, gliozis
ve belirgin aksonal kayýp görülür. Ayrýca
perivasküler bölgenin geniþleyip epandimal
hücrelerin kaybolduðu dikkati çeker. Miyelin ve
akson deðiþiklikleri beyaz cevherdeki perfüzyon
bozukluðuna baðlýdýr. Bu vasküler deðiþikliklerin
tam olarak neden geliþtiði bilinmemektedir.
Etkilenmiþ beyaz cevherdeki damar duvarlarýnýn
kalýnlaþmýþ olduðu saptanmýþtýr. Bu deðiþiklikler
özellikle lökoryozisi olan hastalarda hipertansi-
yona baðlanmýþtýr.

Ventrikül Büyüklüðü

60 yaþýndan sonra yapýlan patolojik incelemel-
erde ventriküllerin progresif olarak büyüdüðü
gösterilmiþtir (Hubbard ve Anderson 1986).
Ventriküler sistem geniþledikçe lateral ventrikül-
lerin açýlarýnýn yuvarlaklaþtýðý, 3. ventrikülün
kalýnlaþtýðý ve hipokampusun temporal hornlarý
normal þekilde doldurmadýðý görülür. Son yýllar-
da bu deðiþiklikler bilgisayarlý tomografi (BT) ve
MRI ile daha belirgin olarak saptanabilmiþtir
(Coffey ve ark. 1992). Son çalýþmalardaki
sonuçlar bir çok yaþlý bireyde beklenen derecede
kortikal atrofi ve ventrikül geniþlemesi görül-
mediði yönündedir. Bu bulgular doðrultusunda
ventrikül geniþlemesi ve kortikal atrofinin yaþlan-
manýn doðal seyrini göstermediði ve patolojik
yaþlanmanýn bir özelliði olduðu vurgulanmýþtýr.
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154 vakalýk bir radyolojik incelemede yaþlarý 55
ile 88 arasýnda deðiþen 154 vakada vakalarýn
1/3’ünde hipokampal atrofi saptanmýþtýr. Bu
durum hafif hafýza kaybý olanlarda en sýk görülen
patolojidir (Golomb ve ark. 1993).

Nöronal Harabiyet

Yaþa baðlý geliþen beyin aðýrlýk ve hacim azal-
masýnýn en sýk nedeninin nöronlarýn sayýsýnýn
azalmasý olduðu bilinmektedir (Mann 1994). Bu
azalmanýn derecesi bir bölgeden diðerine belir-
gin farklýlýklar gösterir. Serebral kortekste özel-
likle süperiyor frontal, süperiyor temporal ve pre-
sentral bölgelerdeki II ve IV katmanlardaki
nöronlar yaþa baðlý deðiþiklikleri en belirgin
olarak gösteren hücrelerdir. Postsentral bölge gibi
neokortikal bölgelerde yaþa baðlý nöron kaybýna
az rastlanýr ya da hiç rastlanmaz. Nöron sayýsýn-
daki belirgin kaybýn büyük nöronlarýn kaybýndan
ziyade nöronlarýn büzüþmesine baðlý olarak
geliþtiði düþünülmektedir. Buna baðlý olarak da
küçük nöronlarýn sayýsý belirgin olarak artar.
Nöron büzüþmesi paryetal ve oksipital loblara
oranla frontal ve temporal loblarda daha belir-
gindir. Hipokampusta da belirgin nöron kaybý
olduðu bilinmektedir. Babinski ve arkadaþlarý
yaþlarý 68 ile 93 arasýnda deðiþen bir grupta yaþa
baðlý nöron kaybýnýn en sýk subikulumda
görüldüðünü bildirmiþtir. Putamen ve talamus
yaþa baðlý nöron kaybýnýn en sýk görüldüðü böl-
gelerden biridir. Substansiya nigra, lokus
seruleus, inferior olivelerde belirgin progresif
nöron kaybý görülürken ventral koklear, troklear
ve abdusens nükleuslarýnda yaþa baðýmlý nöron
kaybý görülmemektedir. Serebellumdaki purkinje
hücrelerinde de yaþla birlikte bir azalmanýn
görüldüðü bilinmektedir. Yaþý 60’ýn üzerinde olan
bireylerde sinaptik yoðunluðun da azaldýðý
bildirilmiþtir (Masliah ve ark. 1993).

Pigment Birikimi

Lipofussin lipid, protein ve karbonhidratlardan
oluþan heterojen bir karýþýmdýr. Nöronlarda peri-
odik asid - Schiff tekniðiyle boyandýðýnda sarý ile
kahverengi arasýndaki bir renkte görülür. Deðiþik
nöronal populasyonlarda yaþa baðlý lipofussin
birikimi farklý hýz ve farklý derecelerdedir. Çocuk-
lukta en belirgin olarak inferiyor olive nükleusu,
dorsal root gangliasý, spinal kordun ön boynuz
hücrelerindeki motor nöronlara yerleþir. Serebral

korteksteki lipofussin birikimi geç eriþkin
döneme kadar belirgin deðildir. Birikim en fazla
olarak presentral girustaki büyük nöronlardadýr.
Oksipital lobtaki küçük nöronlar ise az etkilen-
miþtir. Serebellumdaki purkinje hücreleri büyük
hücreler olmasýna raðmen burada belirgin lipo-
fussin birikimi görülmezken dentat nükleuslarda
birikim belirgindir. Lipofussin birikimi nöronal
dejenerasyonun bir belirtisi olarak kabul edilme-
sine raðmen bu birikim tek baþýna nöronal dis-
fonksiyon ya da nöron ölümüne yol açmaz. Yaþlý
bireylerin nöronlarýndaki lipofussin birikimi artýk
materyali atmakta yetersiz kalan postmitotik
nöronlarýn varlýðýnýn bir göstergesidir. 

Nöromelanin lipofussin granüllerindeki biyo-
jenik aminlerin enzimatik olmayan peroksidas-
yonu sonucu geliþir. Lipofussine oranla nörome-
lanin daha koyu bir renge sahiptir ve daha sýnýrlý
bir alanda birikir. Ultrastrüktürel olarak nörome-
lanin lipofussine benzer, ayrýca osmofilik gra-
nülleri de içerir. Nöromelanin bir yaþýndan
itibaren lokus seruleus nöronlarýnda ve üç yaþýn-
dan sonra da substansiya nigra nöronlarýnda
birikmeye baþlar. 60 yaþýna kadar bu bölgelerdeki
nöromelanin miktarlarý artýþ gösterir. Bundan
sonra ise bu bölgelerdeki pigmentasyonda prog-
resif bir düþüþ görülür. Bu azalma pigmentin
jeneralize kaybýndan çok pigment hücrelerinin
selektif atrofisine baðlýdýr.

Nörofibriler Yumaklar

Nörofibriler yumaklar bazý nöronlarýn sitoplaz-
masýnda biriken fibröz proteinlerdir. Sýklýkla
hipokampus ve parahipokampal girus,
frontotemporal serebral korteks, hipotalamik
nükleus, amigdala, Meynert bazal nükleusu, sub-
stansiya nigra, lokus seruleus ve rafe nükleusunda
görülür (Hirano ve Liena 1994). Nörofibriler
yumaklarýn hemotoksilen eosin boyamalarý ile
saptanmasý güçken, Bielschowski ve Holmes
boyamalarý ile kolaylýkla görüntülendiði bilinir.
Ultrastrüktürel olarak nörofibriler yumaklar 20
ila 22 nm çapýndaki helikal filament çiftleridir. 80
nm’lik aralýklarla helikal filament çiftlerinin çapý
10-13 nm kadar küçülür.

Nörofibriler yumaklar, yaþýn ilerlemesi ve özellik-
le Alzheimer hastalýðýnýn varlýðýnda sayýca artar.
Yaþlý bireylerde hipokampus, subikulum, entori-
nal korteks ve amigdalada belirgin hale geçer.
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Erken yaþta ise entorinal korteks nöronlarýnda sýk
görülür. 

Nörofibril Ýplikleri

Nörofibril iplikleri nörofibriler yumaklarý oluþtu-
ran ayný anormal fibröz proteinler tarafýndan
oluþturulur. Bunlar Bielschowski gümüþ boyama
tekniðinin yanýsýra anti-tau ve ubiquitin immün
boyamalarý ile de saptanabilir. Entellektüel prob-
lemi olmayan yaþlý kiþilerde hipokampus, entori-
nal korteks ve amigdalanýn dýþýndaki bölgelerde
görülmeleri nadirdir. 

Senil Plaklar

Senil plaklar amiloid, dejenere nöron ve reaktif
glia hücrelerinden oluþan heterojen strüktür-
lerdir (Dickson 1997). Bu plaklarýn oluþumunda
iki temel hipotez aðýrlýk kazanmýþtýr. Bazý
yazarlar sinaptik ve aksonal harabiyeti takiben
çevre nörofibrillere amiloid birikiminin olduðunu
düþünürlerken diðer araþtýrmacýlar nörofibrilde
biriken amiloidin patolojik süreçten sorumlu
olduðunu düþünür. Plaklarýn çevresinde deðiþik
sayýda reaktif astrosit ve mikroglial hücreler mev-
cuttur.

Nörotik plaklardaki dejeneratif prosesin
presinaptik aksonlardan kaynaklandýðý
düþünülür. Bunlar membranöz materyal, lizo-
zomal dens hücreler ve dejenere sinaptik strük-
türleri içerir. Dejenere nöronal hücreler β-
amiloid prekürsör protein, kromografin ve ubiq-
uitin için immün reaksiyon gösterirken tau için
göstermezler. Dejenere nöritler ile senil plaklar
arasýndaki iliþki distrofik nöritlerin senil plaktaki
amiloidler ya da amiloid birikimine reaktif
geliþen glial hücrelerden geliþtiði yönündedir
(Wang ve Munoz 1995).

Distrofik nörit içeren plaklar predominant tiptir,
entellektüel problemi olmayan yaþlý bireylerle
Alzheimer hastalýðý olan kiþilerde de görülür. Tau
immün reaktivitesi ve helikal filamen çiftleri
içeren senil plaklar Alzheimer hastalýðý için tipik-
tir ve entellektüel olarak normal olan bireylerde
rastlanýlmasý da nadirdir. 

Plaklarýn hemotoksilen eosin ile yapýlan boya-
malarda saptanmasý zordur. Bielschowski gibi
gümüþ boyama teknikleri ile saptanmasý çok daha
kolaydýr. Amiloid ise selektif olarak Kongo kýr-
mýzýsý ve tioflavin S floresan teknikleriyle sap-

tanýr. β-amiloidi saptamak amacýyla yapýlan
immün boyama diffüz plaklarý saptamada hassas
bir metoddur. Bazen ise plaklar sadece
immünokimyasal tekniklerle gösterilebilirler.

Amiloid Anjiopati

Alzheimer hastalýðý olan hastalarýn damar duva-
rýnda amiloide yüksek oranda rastlanýldýðý bilin-
mektedir (Viners ve ark. 1996). Entellektüel
fonksiyon bozukluðu olmayan yaþlý bireylerde ise
bu oran %30’lar civarýndadýr. Bu kiþilerde
amiloid anjiopati en belirgin olarak oksipital
loblarda lokalize olmuþtur. 

Eriþkinlerdeki lober hemorajinin en sýk
nedeninin amiloid anjiopati olduðu düþünülmek-
tedir. Amiloid, serebral korteks ve lep-
tomeninkslerdeki küçük arter ve arteriollerde
birikir. Venler ve kapillerler ise daha az etkilen-
miþtir. Etkilenmiþ damar duvarýnýn eosinofilik
hyalin madde ile kalýnlaþtýðý görülür. Bu materyal
Kongo kýrmýzýsý ile yapýlan boyamalar ve polarize
ýþýk altýnda elma yeþili görünümü ile tanýnýr.
Damarlarýn yanýsýra leptomeninkslerin kendi-
lerinin de normal yaþlý bireyler ve Alzheimer
hastalarýnda yüksek oranda amiloid içerdiði bil-
inmektedir (Hamato ve ark. 1997).

Granülovakuoler Dejenerasyon

Granülovakuoler dejenerasyon nöronal dejene-
rasyon sürecinde 3-5 mikron çapýnda granüller
içeren bir ya da bir kaç intrasitoplazmik vakuol-
den oluþan yapýlardýr. Bu dejeneratif proses
hemotoksilen eosin ile yapýlan boyamalarda
görülür. En belirgin olarak hipokampusun
piramidal hücre nöronlarýnda ve Sommer sek-
töründe görülür. Granülovakuoler dejenerasyon
normal yaþlý bireylerin yaný sýra Alzheimer hasta-
larýnda da sýk görülür. Bu dejeneratif görünüme
Down sendromlu, Guam-ALS-Parkinson demans
kompleksli ve Pick hastalýklý kiþilerin hipokam-
pusunda da rastlanmýþtýr. Granülovakuoler
dejenerasyon progresif supranükleer palsili
hastalarýn beyin sapý nükleuslarýnda ve
Alzheimerli hastalarýn olfaktor hücrelerinde de
görülür.

Levi Hücreleri

Levi hücrelerine parkinson hastalýðýnda, diffüz
Levi hücre hastalýðýnda ve diðer bazý dejeneratif
hastalýklarda rastlanýr. Ayrýca normal ileri yaþtaki
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kiþilerde görüldüðü bilinmektedir (Loew 1994).
Klasik Levi hücreleri substansiya nigra ve lokus
seruleus gibi pigmente nükleuslarýn sitoplaz-
malarýnda görülen inklüzyonlardýr.
Hemotoksilen eosin ile yapýlan boyamalarla ve
trikrom tekniði ile görüntülenir. Ultrastrüktürel
olarak osmofilik granüler ve flamenter bir yapýsý
vardýr. Bu inklüzyonlar çoðunlukla nükleusu dis-
plase eder. Yaþla birlikte Levi hücresinin
görüldüðü kiþi sayýsý artýþ gösterir. 60 yaþ
üzerindeki populasyonda %76 oranýnda Levi
hücrelerine rastlanýldýðý bildirilmiþtir. Bu hücrel-
er hem substansiya nigra hem lokus seruleusta
mevcuttur.

Kolloid Ýnklüzyonlar

Kolloid inklüzyonlar eosinofilik intrasitoplazmik
inklüzyonlardýr (Hirano ve Liena 1994). En sýk-
lýkla spinal kordun ön boynuz hücrelerindeki
motor nöronlarda ve hipoglossal nükleusun
motor nöronlarýnda görülür. Yaþlý kiþilerde sýk
olarak mevcuttur. Bunlarýn mevcudiyeti ile bir
hastalýk arasýnda spesifik bir iliþki kurula-
mamýþtýr. Ultrastrüktürel olarak endoplazmik
retikulumun geniþlemiþ sisternlerinde biriken
materyalden oluþmuþtur.

Nöroaksonal Distrofi

Bu ifade aksonlarýn distal uçlarýnda görülen
belirgin geniþlemeyi ifade etmek için kullanýlýr.
En belirgin olarak gracil ve cuneat nükleuslarda
görülür. Daha az sýklýkta ise globus pallidusta,
substansiya nigra ve spinal kordun ön boynuz
hücrelerinde görüldüðü bildirilmiþtir. Bunlar
gümüþ boyama teknikleriyle görülen eosinofilik
hyalin ve granüler hücrelerdir. Çaplarý 20 ile 120
mikron arasýnda deðiþir. Ýnfantil nöroaksonal
distrofi, Hallervardan Spatz hastalýðý, vitamin E
eksikliði ve bilier atrezide görülür. Ýlerleyen yaþla
birlikte sayýlarý artar.

Hirano Hücreleri

Bu hücreler ilk kez Guam-ALS-Parkinson-demans
kompleksi olan hastalarýn hipokampusundaki
piramidal hücrelerde görülmüþ olan eosinofilik
inklüzyonlardýr (Hirano 1997). Alzheimer, Pick,
Creutzfeldt-Jakob hastalýðý gibi nörodejeneratif
hastalýklarda da görüldüðü bilinmektedir.
Nörolojik tutulumu olmayan orta ve ileri yaþtaki
kiþilerde de görülür. Bu hücreler hemotoksilen

eosin ile yapýlan boyamalarda görülür. Ýmmüno-
histokimyasal çalýþmalarla hirano hücrelerinde
aktin ve aktin ile iliþkili proteinlerin varlýðý ortaya
konmuþtur.

Marinesco Hücreleri

Marinesco hücreleri ilk kez substansiya nigra ve
lokus seruleusta saptanmýþ eosinofilik inklüzyon-
lardýr. Çaplarý 2-10 mikron arasýnda deðiþir ve
multipl da olabilirler. Eriþkinlerin büyük bir
bölümünde bulunurlar, yaþla birlikte sayýlarý artar
ama büyüklükleri deðiþmez. Spesifik bir hastalýk-
la olan iliþkileri saptanamamýþtýr (Schochet
1998).

YAÞA BAÐLI GELÝÞEN GLÝAL DEÐÝÞÝK-
LÝKLER

Astrositlerin yaþýn ilerlemesi ile birlikte prolifere
olduðu bilinir. En belirgin olarak subependimal
ve subpial hücrelerde görülür. Özellikle nükleus
kaudatus, forniks, 4. ventrikül tabanýndaki sube-
pendimal bölgeler etkilenir. Astrositlerin yaþa
baðýmlý proliferasyonu özellikle inferiyor oliva ve
dentat nükleusta belirgindir.

Corpora amylaceanýn astrositlerin sitoplazmasýn-
da geliþtiði bilinir. Yaþla birlikte artýþ gösterir ve
40 yaþýn üzerindeki her kiþide görülür. En sýk
görüldüðü yerler subpial ve subependimal böl-
gelerdir. Bazal gangliyonlar, hipokampus ve
spinal kordun posterior kolumnlarýnda görülme
sýklýðý yüksektir. Corpus amylacealar 5-20 mikron
çapýnda olan bazofilik hücrelerdir. Spektroskopik
incelemede amilopektin benzeri yapýlarýnýn
olduðu ve glikoza hidrolize olduklarý göster-
ilmiþtir. Yaþlanmanýn dýþýnda corpora amylea-
ceanýn varlýðý ve sayýsý ile herhangi bir hastalýk
arasýnda spesifik bir iliþki kurulamamýþtýr
(Hirano 1997).

Koroid pleksuslar fibrovasküler stromayý saran
özel epitelial hücrelerden oluþmuþ yapýlardýr.
Yaþlanmayla birlikte kübik epitelial hücreler pro-
gresif olarak düzleþir ve intrasitoplazmik lipid-
lerin birikimine yol açar. Yaþla birlikte koroid
pleksus stromasý progresif fibröz ve fokal miner-
alizasyon gösterir. Ayrýca koroid pleksus epitel
hücrelerinde "Biondi yüzükleri" denilen halka
benzeri yapýlarda mevcuttur. Ultrastrüktürel
olarak bu hücreler granüler ve fibröz
materyalden oluþmuþtur (Nag 1997).
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