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Neyrodegenerativ pozulmalar markezi ve periferik sinir sisteminin miiteraqqi struktur vo
funksional degenerasiyasi ilo xarakterizo olunan heterogen xastaliklor qrupudur. Damar demensi-
yalari, Alzheymer xastaliyi (AX), Parkinson ve Huntington xastsliklari biitiin diinyada, xiisusan da
yaghlar arasinda genis yayilmis 6liim sabablaridir. AX kliniki olaraq agir koqnitiv catismazliqlar
va patoloji olaraq amiloid 16vhalari, neyron itkisi ve neyrofibrilyar dolasiqlarla xarakterizs olunan
neyrodegenerativ xastalikdir. Beyinde anormal amiloid [-protein (Af3) ¢cokmasi ¢ox vaxt AX nevro-
patologiyasinda asas baslangic amil kimi diistiniiliir. QAYT, beyinds asas longidici neyrotransmit-
ter kimi bir ¢ox fizioloji proseslorin modulyasiyasinda istirak edir vo eyni zamanda QAYTergik
sistemin disfunksiyasi bazi neyrodegenerativ pozulmalarla slagalendirilir. QAYTergik sistem ney-
ron funksiyas1 ve homeostazda oyandirici/langidici balansin saxlanmasinda, dyrenms va yaddas
proseslarinde miihiim shamiyyate malikdir. Bu sebabden QAYTergik funksiyada dayisikliklor
AX-nin patogenezinin hom erken, hom de sonraki moarhalalorinde miihiim amil ola bilor. AX-nin
patogenezinda QAYTergik disfunksiyanin rolu miibahisali masaladir. lkin tedgiqatlarda gostoril-
misdir ki, QAYT langidici interneyronlar AP hiicumuna qars1 hessas deyildir. ©Onenavi olaragq,
QAYTergik neyronlar xolinergik ve ya qlutamat (Qlu)ergik neyronlarla miiqayisede A patologi-
yasma daha davamli hesab olunurdu. Son zamanlar AX-nin patoloji markerlorinin deyismis QAYT
signali ils alaqali oldugu diisiintiliir. QAYT piridoksal-5-fosfatin istiraki ila qlutamatdekarboksila-
za (QDK) tarafinden L-Qlu-nun dekarboksillogsmasi naticoesinds amals galir.

Biitiin tacriibalor Avropa Birliyinin Beynalxalq Boyannamasinin eksperiment vo diger elmi
magqsadler iglin istifade olunan heyvanlarin qorunmasi prinsiplarine uygun olaraq aparilmigdir.
Patoloji qocalma AX-nin sicovul modelinden istifade edarak streptozotosini (STZ) intraserebro-
ventrikulyar yeritmakls yaradilmisdir. Tedqiqatlar yash erkak ag sicovullar tizerinds aparilmisdir.
Tacriibs heyvanlar1 3 qrupa ayrilmigdir: 1) intakt qrup, 2) kontrol qrup - fizioloji mahlul yeridilmis
qrup (“yalang1 amaliyyat” olunmus heyvanlar), 3) STZ yeridilmis heyvanlar. Anesteziya ticiin ka-
lipsol vo ksilazindan istifads edilmisdir. Fizioloji mahlul ve 3 mq/kq, 5 ul STZ Hamilton mikrospri-
sindan istifade edarak beynin har yan madaciyine yeridilmisdir. Bir ay sonra si¢ovullar dekapitasi-
ya olunmus ve QDK fermentinin foeallif1 beyin qabigi, beyincik, beyin siitunu, hipotalamus ve hip-
pokampda teyin edilmisdir. Normada QDK fermentinin fealli$1 bas beyin strukturlarinda postna-
tal ontogenezin ilk gliniindan cinsi yetigkenlik dovriina qadar yiiksslir. Tacriibslards qoca heyvan-
larda bu fermentin faalli§1 bas beyin strukturlarinda tayin edilmis ve svvalki tedqiqatlarimizda
yetkin si¢ovullarda aldas etdiyimiz naticalarle miiqayise edilmisdir. Miiayyan olunmusdur ki, fizio-
loji qocalmada bas beyin strukturlarinda QDK fermentinin faallig1 asag1 diisiir. Neyrodegenerasi-
yanin STZ modelinde si¢ovullarda yuxarida gosterilon beyin strukturlarinda QDK-nin foallig1
kontrol qrup ile miiqayisads azalir. Fermentin faalliginda an yiiksek saviyyede dayisiklik tedqiq
edilan digar strukturlarla miiqayisede hippokampda qeyd edilmisdir. Giiman etmak olar ki, bu
neyrodegenerasiya modelinde QDK-nin faalliginin azalmasi naticesinde QAYT-in miqdar1 azalir.

QAYT neyrodegenerasiya zamani erkon vo shamiyyetli morfoloji ve funksional dayisiklikle-
ro maruz qalan yaddas tictin kritik bir beyin strukturu olan hippokampda neyron signalinin ten-
zimlanmasinda va sinxronizasiyasinda markazi rol oynayir. QAYTergik interneyronlarin erkan iti-
rilmasi hippokampin hiperaktivliyine gatirib ¢ixarir. Neyrogsebakenin hiperhayacanliligi neyrode-
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generativ xostaliklards bas veran dayisiklikler spektrinin bir hissasi kimi taninir ve QAYT itkisinin
totiklayicisi ola bilacoyi miimkiindtir.

QAYT neyrotransmitterinin AX-da bir negs farqli sokilde shemiyyatli deracads dayisdiyini
gostoran siibutlar artmaqdadir. AX-ds bas beyinde QAYT saviyyalerinin ve QDK faalliginin nisbi
azaldigini gosteran bir negoe erken tadgiqata asaslanaraq xastsliyin patogenezi zamani QAYTergik
neyronlarin nisbsten qorunduguna inanilmigdir. Bununla bels, QAYTergik neyronlarin AX prose-
sindon tamamils tesirlonmadiyi iddias1 son todqiqatlarda siibhs altina alinmisdir. Har hans: faktiki
QAYTergik neyron itkisindon asili olmayaraq QAYTergik terminallarin zodslonmasini gdstoron AX-
do QAYTergik sinaptosomal gebulun shamiyyatli itkisi oldugu niimayis etdirilmisdir. QAYTergik
terminallarda sinaptik funksiyanin pozulmasi potensiali mévcuddur ki, bu da AX patogenezinds ve
digar neyrotransmitter sistemlorinds alaqpli disfunksiyada miihiim amil kimi gosterilir.

Movcud adabiyyata gore, yaslanmanin normal gedisinde QAYT-1n saviyyesi azalir. Daha ye-
ni in vitro tacriibalorde A neyrotoksikliyinin QAYTergik neyron faaliyystini pozdugu ve postsi-
naptik QAYTA reseptorlarini asag1 tonzimlomakls longidici postsinaptik potensiali zaiflotdiyi bil-
dirilmisdir. Umumiyyatla, AX vo AX-ya banzar patologiyali diger xastaliklari olan xastalarin toxu-
malarinda aparilan akser 6liimdean sonra tadqiqatlar miixtslif kortikal bolgslorde QAYT-mn miqda-
riin shamiyyetli deracede azaldigmi gostarir.

Normal beyin faaliyyeti zamani oyandiric1 va langidici neyronlar birlikde aktivlasir ve nor-
mal gabake faaliyystini saxlayir. AX daxil olmaqla neyrodegenerativ pozulmalarda neyronlarin
oyanmasl vo langimasi arasinda tarazliq pozulur. QAYT langidici interneyronlar QAYT-in serbast
buraxilmas: vasitasile miixtalif beyin strukturlarinda oyandirici neyronlar: tenzimlayir. Gostaril-
misdir ki, AX-nin heyvan modellarinde QAYTergik vo Qluergik otiiriilmenin disbalans:1 yetkin
neyrogenezi pozur. Belslikls, AX-ds anormal artan neyron sebake aktivliyi oyandirici-loangidici
disbalans ils bagli ola bilar. Neyron sebakasinin faaliyyati ham oyandirici, ham ds lengidici ney-
ronlar tarsfinden tenzimlandiyindan, bu, bir-birine zidd olan naticsler gostarir. AP tokce oyandiri-
c1 neyronlarin funksiyasina deyil, hom da longidici neyronlara tesir edarak neyronlarin hayacanlili-
g1 vo longimasi arasindaki tarazlig1 pozur. Buna gore do AX inkisafinda QAYT langidici interney-
ronlarin rolu getdikces diggati calb edir.

Haddindan artiq A QAYT langidici interneyron fealiyyatini asag: sala bilar, QAYT lengidici
interneyron itkisine ve bununla da QAYT lengidici interneyronlarinda funksional catismazliqlara
sabab ola bilor. QDK-nin fealliginin catismazlig1 sayssinde QAYTergik longidici fealiyyetin itiril-
mbasi ile alagadar olaraq demak olar ki, bu ferment AX patogenezinds miithiim rola malikdir.

Alian malumatlara asasen bels naticoys golmak olar ki, bas beyin strukturlarinda QDK fer-
mentinin faalliginin asag1 diismesi neyrodegenerativ proseslorin inkisafinda QAYT-in miqgdarinin
azalma sabablarinden biridir.
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