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Bevezetés

Hogyan hatarozhatjuk meg az Alzheimer-kort (AK), amelynek a nevét az
utols6 30 évben tébb mint 100.000 cikkben emlitik? Mint 06nalld
betegséget vagy inkdbb mint egy kodrosan felgyorsult, de egyébként
normalis Oregedési folyamatot? Mai fogalmaink szerint az AK egyetlen
betegségként valo kezelése illGzio: az AK egy sulyos demenciaval jaro
nagy betegségcsoport Gsszefoglalé neve. A betegség els6 leirdjardl, Alois
Alzheimer német orvosrdl kapta a nevét [1], akinek egyik betege (August
D.) sulyos demencidaban szenvedett. A haldla utan elvégzett patoldgiai-
szOvettani vizsgalatok kimutattdk, hogy az agyban a sejtek kozott
kongovorossel konnyen fest6dé amiloid lerakodasok (plakkok), valamint
az idegsejtekben uUn. neurofibrillaris kétegek halmozdédnak fel. Mindkét
lerakodas f6 komponensei fehérjék (B-amiloid, ill. hiperfoszfolizett tau,
pTau). A betegség harmadik jellegzetessége a nagyfoku idegsejt
pusztulds: a neuronoknak akar 30%-a is elhal a betegség
el6rehaladasaval. Kezdetben a kolinerg rendszer sériil.

Az Alzheimer-kér 100 évvel ezel6tt az alacsony atlagéletkor miatt ritka
betegségnek szamitott. A 65 év alatti, rendszerint 40-50. életév
kérnyékén kezd6do6 format ,korai AK-nak” hivjuk, ez a betegek kb. 1%-at
jelenti. (Alzheimer els6 betege 51 éves volt, 6t ma a ,korai AK” csoportba
sorolnank.)

A betegségnek ugyan szamos altipusa van [2], de valamennyire jellemz6
a koros fehérjeképzbédéssel jaro idegsejt elhalas (neurodegeneracid). Az
AK Un. fehérje-konformacidos betegség: a sejteket alkotd szazezernyi
fehérje kozll néhdny a természetes, nativ szerkezetét megvaltoztatja és
toxikus szerkezetté alakul at. Szamos mas neurodegeneracios betegség
jar kéros fehérjeképzbédéssel, ezek kozll a Parkinson- és a Huntington-kor
mellett a frontotemporalis demencia (FTD), az amiotréfikus lateralis
szklerdzis (ALS) és a prion-betegségek a legismertebbek.



A koran, a 40-50. életév kornyékén jelentkez6 AK genetikusan
determinalt, autoszomalis dominans (APP, PS1, PS2 mutacidk), csaladi
O0roklédésli betegség. A 65. életév folott jelentkez6 Un. sporadikus vagy
idéskori AK (a betegek 99%-a) multifaktoros, klinikailag heterogén
betegség. Talan nem is korrekt az ,Alzheimer-kér” kifejezést hasznalni
egy multifaktoros betegségcsoportra, de a szakirodalomban mar ez
gyokerezett meg. A kdz0s elnevezést az AK alcsoportok k6z6s patologidja
indokolja: mindegyikre jellemzd a B-amiloid (AB) peptid akkumulaciéja az
agyban.

A kilencvenes években egyszerlinek t(int az AK elleni gydgyszerek
tervezése. Az AK-t egységes betegségnek tekintették és kialakulasat féleg
az AR toxikus hatdsdval magyaraztédk. Az eredeti amiloid-hipotézis [3]
szerint az AB (sok mas fragmenssel egyutt) egy membran fehérjébdl
(amiloid prekurzor protein, APP) keletkezik két enzim (a B- és y-
szekretdz) hatdsara. Ha tul sok AB szintetizalodik, egy kritikus
koncentracio folott toxikus AB-aggregatumok keletkeznek. Ezek a sejtek
kozott kicsapodva amiloid plakkokat képeznek, ezek jelzik a betegség
el6érehaladasat. A hipotézis szerint az idegsejteket az extracellularis AB
szignalizacids hatdsai teszik tonkre, Ca®* dramlik be a sejtekbe, felborul a
fehérjék foszforilacidos egyensulya, az idegsejteken belll is toxikus
fehérjék (pl. pTau) csapdédnak ki. A betegség el0szor azokat az
idegsejteket éri el, amelyek ingerilet atvivGje az acetilkolin. A megel6zés
és gyogyitas lehet6ségei: potolni kell a hianyzo6 acetilkolint, korlatozni a
Ca’* influxot, megsziintetni az amiloid plakkokat, megelézni az AR és
pTau keletkezését vagy ko6zombositeni 6ket. Az 1995-t6l kezd6dd AK-
gyogyszerkutatasokat ezek a célok uraltak.

A kolinészteraz-gatld gyogyszerek (donepezil, rivastigmin) és az
idegsejtek Ca®*-szintjét moduldlé memantine® viszont csak révid ideig
hoznak javulast. A kutatdsok és klinikai vizsgalatok igy nem igazoltdk az
amiloid hipotézis minden részletét. Nem lehet tagadni, hogy az AK
el6érehaladasaval mindenképpen megjelenik az AB akkumulacio, de nem
igazolddott, hogy minden altipusban ez inditja a betegséget. Felismerték
viszont, hogy az AB peptid valdszinlileg az adaptiv védekezd mechanizmus
része [4]. Kiderllt, hogy els6sorban nem a mar kicsapdédott amiloid
plakkok toxikusak, hanem a mozgékony AB-oligomerek [5]. A csaladi
O0roklédésli AK-ban valdoban AP tultermelédés van, de az idGskori
betegséget inkdbb az AB Dbioszintézis és lebontds, eltavolitas
egyensulyanak zavara jellemzi. Emiatt sikertelennek bizonyultak az AB-
bioszintézist gatldo a B- és y-szekretdz inhibitorokkal végzett kisérletek,
amelyek szdmos mellékhatdst eredményeztek. A  monoklonalis



antitestekkel [6, 7] végzett passziv immunterapia sem volt sikeres:
csokkent ugyan a plakkok szama, de a neurodegeneraciéo nem allt meg
[8]. Hasonldéan sikertelenek voltak a pTau k6zombositését, eltavolitasat
célzo kisérletek is [9]. A kutatdsok visszatértek a kiindulépontra: a
betegség kialakuldsdnak megértésére. Szent-Gyorgyi Albert szavaival:
~Amit meg akarunk gyodgyitani, azt el6bb meg kell értenlink... s ha mar
értjuk, akkor gyodgyitani is tudjuk a betegséget.” Kimondhatjuk, hogy
napjainkban az alapkutatasok felvazoltak olyan irdnyokat, amerre
érdemes elindulni a gyogyszerkutatéknak és esély addédik az AK
prevencidjara és kezelésére. Igazan nagy siker egyelére nem az AK
terapiatol, hanem a prevenciotdl varhato.

Hipotézisek az AK kialakuldséara, patomechanizmusara

A betegség multifaktoros jellege miatt szamos AK-hipotézist kozéltek a
szakirodalomban, ezek koril csak a legfontosabbakat soroljuk fel.

1) A kolinerg hipotézis - az AK kivaltdja az acetilkolin bioszintézis
csokkenése, majd neurotranszmitter hiany, a kolinerg neuronok
pusztuldsa az agyban [10].

2) Az amiloid-kaszkad hipotézist [3] a Bevezetében részleteztik.

3) A tau-hipotézis szerint a neuronalis diszfunkcid, majd sejtpusztulas
agy indul el, hogy a sejtek mikrotubularis rendszerének fontos
alkotorésze, a tau fehérje hiperfoszforilez6dik, a mikrotubusok
széthullanak és megsz(inik az axonalis transzport [11].

4) Az agyi keringés zavara, az agy vérellatdsanak csokkenése, a
kronikus agyi hipoperfuzio, az O, és taplalékhiany valtja ki a
neurodegeneraciot [12].

5) A ,mikron-stroke” hipotézis szerint az agyi kapillarisok folyamatos
trombotikus elzarédasa az AK kezdete [13].

6) Glutamat excito toxicitds és Ca®'-influx hipotézis: a glutamat
receptorok (pl. NMDA) tulaktivaldsa, a Ca’*-bedramldsa a
neuronokba olyan szignalizaciés zavart okoz, ami felboritja az
idegsejt homeosztatikus mechanizmusait [14].

7) Az oregedés spontdn hozza magaval, az agyi homeosztazis lassu
felborulasat, de ez kezdeti szakaszaban megallithaté [15].

8) Neuroinflammacié hipotézise: az agyban akkumuldlédé AR
aktivalja az asztrocitdkat és a mikrogliat, ez valtja ki a
neurodegenerativ folyamatokat a TNF citokinen keresztll [16, 17].

9) Mitokondrium kaszkad hipotézis: az AK legelsd 1épése az Mt-DNS
mutacidja, ez vezet az elektron-transzport lanc mukodési
zavaraihoz, ATP-hidnyhoz, ROS képzGdéshez és egy blvos kor



kialakuldsdhoz. Az ATP-hidny az ABC-transzporterekhez kotédo
AB-clearance-et is csokkenti [18, 19].

10) Néhany nehézfémion (Zn, Cu, Fe) akkumuldciés és
disztriblcids-redisztriblcios zavara vezet az AB-akkumulaciéhoz és
a toxikus AB-konformacié kialakulasahoz [20].

11) A neuroinflammacié szerepének ellentmond az a hipotézis,
amely szerint nem a mikroglia tulaktivalasa, hanem éppen
forditva, a gliasejtek alacsony aktivitdsa okozza a betegséget. Az
aktivalt mikroglia fagocitalja az agyban képz6dé AB-t és ezzel
megakadalyozza a neurodegeneraciot [21, 22].

12) Az AB-clearance fontos elemei a vér-agy-gat ABC-
transzporterei, a glimfatikus rendszer és a perivaszkularis keringés
az agyban. Krénikus stressz, almatlansdg esetén ezek
hatékonysaga csdkken [23, 24].

13) Az endoplazmas retikulum (ER) stressz esetén a chaperonok
kivételével ledll a riboszomalis fehérjeszintézis (unfolded protein
(pl. az AB), zavart szenved az ER-MT Ca-ciklus, felborul a sejt Ca-
homeosztazisa. Az UPR krdnikussa valva beinditja a programozott
sejthalalt [25, 26].

14) Kalpain-hidroxinonenal-Hsp 70.1-katepszin kaszkad hipotézis:
az oxidatios-stressz 4-hidroxi-nonenal-képz6dést okoz, ez reagal a
Hsp 70.1-nel, amely lizoszoma felbomlashoz és a katepszinek
kiszabadulasahoz vezet [27].

A felsorolt hipotézisek (kevés kivétellel) nem mondanak ellent
egymasnak. Inkdbb az az 4altaldnos kép alakul ki, hogy az AK
patomechanizmusdnak szamos kiinduldépontja van, amelyek egy
k6z6s pontban talalkoznak: a patomechanizmus fontos Iépése a hibas
[28]. Ha ezeket a clearance-rendszerek nem tavolitjdk el a
neuronokbdl, ill. az agybol, akkor ezek kolcsénhatasba Iépnek a
sejtorganellumokkal (mitokondriumok, ER, lizoszdmak) és neuronalis
diszfunkcid, majd neurodegeneracié kovetkezik be.

Proteomikai és genomikai (GWAS) viszgalatok

A proteom valtozasok [29] és a human genom vizsgalatok (Genome
Wide Association Studies, GWAS) [30] eredményei alapjan az idGskori
AK-t sejt szinten harom f6 valtozas jellemez:

1) Endocitézis valtozasok
2) Lipid metabolizmus valtozasok



3) Immunvalasz

Ha részletesebben elemezziik ehhez a harom Uthoz tartozd sokféle

genom variaciot, a kévetkez6 funkciok érintettek az AK-ban [30, 31]:

- Amiloid-ut (APP-endocitdzis, processing, AB-bioszintézis): 7
érintett gén

- Endocitdzis, szinaptikus funkciok: 11 gén

- Hippokampalis szinapszis-funkcidk: 2 gén

- Immunrendszer / neuroinflammacié: 13 gén

- Mikroglia és mieloid sejtfunkcié: 1 gén

- Tau-patoldgia: 3 gén

- Axonalis transzport, citoszkeleton funkcidk: 3 gén

- Lipid transzport és metabolizmus: 4 gén

A proteom- és a genom-valtozasok, variaciok figyelembe vételével a
B-amiloid képzddése és eltdvolitdsa az AK kozponti eseménye. Az
idoskori  sporadikus AK ugyan mind megjelenésében, mind
progresszidjaban heterogén betegség, de a sokféle kivaltoé faktor (AR
tultermelés, agyi keringés romlasa, O, és taplalékhiany,
neuroinflammacid, Mt-DNS mutacidk és csokkent energiatermelés,
ER-stressz és Ca®*-egyensulyzavar) egy pontban taldlkozik. Ez az
intracellularis AR akkumulacié [32], ennek kovetkezménye pedig a
neuron homeosztazisanak felboruldasa. Ezeket az egymastdl sokszor
fliggetlen faktorokat foglalja 6ssze az 1. abra.
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1. abra: AK: A gének, az Oregedés, az életmdd és a kdérnyezeti
faktorok kélcsénhatasai

Longitudinalis megfigyelések, kisérletek az AK pontos leirasara,
megértésére

Az életmoddal, az oregedéssel és az AK el6rehaladasaval szamos
vizsgalat foglalkozott, csak a legfontosabbakat emlitjik meg:

1) Rotterdam-study 1995-96: az életmod és a diéta szerepe

2) Midlife AD risk factor study 1972-1998 (M. Kivipelto, 2001) [33]

3) Notre-Dame Nun-study 1991-2002 (D. Snowdon, Kentucky, USA-
678 résztvevo) [34]

4) Rush Memory and Aging Project (C. Benett, Chicago, USA - 739
résztveve)

5) Canadian Study of Health and Aging [35]

6) LipidDiDiet FP-7 EU-projekt, 2008-2015

Ezeknek a tanulmanyoknak alapjan a kovetkez6 altalanos kép alakult
ki az idéskori AK-rél:



- Az AK megjelenése szignifikdns korrelaciot mutat mas patologias
allapotokkal (diabétesz, metabolikus szindroma, kardiovaszkularis
betegségek, vaszkularis demencia)
- A megel6zés fontos faktorai az életmdd valtoztatds, beavatkozas
az életstilusba [36, 37]:
= mediterran tipusu, kaloria restrikcios diéta
* mozgas, fizikai aktivitas (> 20 klinikai tanulmany)
= alvdszavarok megszintetése (7 futé klinikai tanulmany)
= az AB-clearance novelése az agybdl (BBB efflux, a glimfatikus
és perivaszkularis keringés aktivalasra)

= agyi sérlilések elkerillése vagy csokkentése

= védekezés a kardiovaszkularis betegségek ellen; a vérnyomas
normalizalasa, az agyi keringés épségének fenntartasa.

Az AK rizikofaktorai

1. Nem mddosithaté rizikéfaktorok: az d&regedés, a csaladi
eléfordulas és a genetikai hattér

Az Gregedés soran az agyi homeosztazis is zavart szenved. Az
Oregedés a sejtjeink makromolekuldiban (fehérjék, nukleinsavak,
lipidek) felhalmozdédd kémiai valtozasok eredménye. Az 6regedés
nem ok, hanem kévetkezmény - a rendszerben egyre novekvd
valészinliséggel fordulnak el6 rendellenességek. Az 6regedés soran
megvaltozik szamos gén expresszidja (pl. az apoptdzissal, protein
homeosztazissal, gyulladdsos folyamatokkal kapcsolatos gének).
Csokken a genom stabilitasa, epigenetikai valtozasok torténnek.
Tulexpresszaldodnak a DNS-karosodast javitd és az oxidativ
stressz-vdlasszal  kapcsolatos  gének.  Akkumuldlédnak a
mitokondridlis DNS-mutacidk, ez 6sszesen 84 gént érint, kozottik
az életfontossagl energia-generald géneket. Csdkken a
mitokondriumok aktivitasa, az ATP termelés, tobb reaktiv oxigén
(ROS) képzdédik, ez tovabb karositja a mitokondriumokat és blivos
koér alakul ki. Ezeknek a valtozasoknak a sebessége teljesen
egyéni: szerencsés genetikai hattérrel az 6regedési folyamatok is
lassuak. A csaladi 6roklédésli AK ismert genetikai hattere mellett
fontos felfedezés volt, hogy a lipid szallitasban szerepet jatszd
apoliprotein (ApoE) egyik formaja (ApoEe4) sokszorosara néveli az
idéskori AK kockazatat [35, 37]. Ha mindkét lokuszon az ApoEe4
mutacié van jelen, akkor sem szlikségszer(i az AK bektvetkezése,
ehhez mas gének aktivitdsa is szlikséges.



2. Részben befolyasolhato rizikofaktorok
2.1. Kardioprotekcid, az agyi keringés védelme

Az oOregedés egyik kovetkezménye az agyi vérellatas kronikus
alulm(ikodése, a kronikus cerebralis hipoperfuzid. A vérellatas
cs6kkenése magaval hozza nemcsak az agy oxigén-és tapanyag-
elldtédsanak csokkenését, hanem a BBB sejtjeinek sériilését is. A
BBB alulmiikddése oxidativ stresszt és elh(izod6 alacsony szinti
gyulladast (chronic low-grade inflammation) [38] okoz, ugyanigy
zavar tamad a lokalis véraramlast regulalé NO-termelésben is. NG
a BBB permeabilitasa, cs6kken az agyban képz6dd toxikus
anyagok (pl. B-amiloid) eltavolitasdnak sebessége, mert az
endotélsejtek mitokondriumai is alulm(ikodnek, kevesebb ATP-t
termelnek, tehat csokken az efflux-pumpak aktivitasa. Blvos kor
alakul ki, folyamatosan csb6kken az agyi vérellatas szintje és
megkezdédik a neurodegeneracido. Az AB ndvekvd agyi szintje
karositja a hajszalerek falat alkot6 endotél sejteket, ez tovabb
néveli a BBB mlkédés zavarat.

2.2. Tapldlkozasi faktorok

A  mediterran tipust étkezés elony6s oldala az olivaolaj
fogyasztasa, az olaj ugyanis gyulladasgatlo vegyduletet tartalmaz.
Masik elényGs vonasa a tengeri halak fogyasztasa, ezek kilonésen
gazdagok tobbszOrbsen telitetlen, hosszUlancd w-zsirsavakban.
Ilyenek az eikoza-pentaénsav (EPA) és a dokoza-hexaénsav
(DHA). Kisérleteink szerint a DHA megvédi az agyi kapillarisok
falat alkotd endotél sejteket az AB toxikus hatdsatol [39], de
ugyanugy védi a DHA a neuronokat is.

Szamos placebo kontrolldlt klinikai vizsgalatban prébaltdk meg
igazolni az antioxiddns hatdsu vitaminok aktiv szerepét AK
prevencioban, de ezek a vizsgalatok nem adtak egyértelmi
eredményt. Ennek ellenére altaldnosan elfogadott, hogy az
aszkorbinsav védi az idegsejt membranok tobbszordsen telitettlen
zsirsavait az oxidaciotdl. A C-vitamin specidlis transzporterrel
(SVTC2: Na-dependens aszkorbat transzporter) jut at a vér-agy-
gaton, koncentracidoja az agyban éppen olyan magas, mint a szem
csarnokvizben vagy a mellékvese velGallomanyaban. Tobbféle
taplalék kiegészitét forgalmaznak viszonylag magas C-és E-
vitamin, EPA és DHA tartalommal AK prevenciora (pl. Souvenaid).



Az Indidbdl szarmazd flszert, a kurkumat (a Curcuma longa
szaritott rizomajanak drleménye) szamos betegség prevencidjaban
prébaljdk alkalmazni. AK prevencié céljabol nagyszamu (30 folotti)
klinikai ~ vizsgalatot végeztek a kurkumaval, ill. egyik
hatéanyagaval, az antioxidans kurkuminnal, de ezek kozott kevés
a jol dokumentalt, sikeres vizsgalat [40]. A kurkuma szamos
vegylletet tartalmaz, a kurkuminon kivil a ketocsoportot
tartalmazo6 turmeronokat is és mindegyik aktiv vegyllete nagyon
hidrofob  jellegi. A kurkuma extraktumok kétségtelenil
neuroprotektiv hatdsuak, de alkalmazasukat nagyon korlatozza az
aktiv vegylletek rossz bioldgiai hozzaférhetGsége (rossz
vizoldékonysag, rossz felszivodas, gyors kilrllés a szervezetbdl).

Nagy reményeket fliztek az antioxidans és gyulladdsgatlé hatdsu
rezveratrol alkalmazasara is AK-prevencié céljabol. A rezveratrolt
egyarant tartalmazza a voérésbor és a csokoladé. Ennek a
vegylletnek a felszivoddsa is problémas, formulaldsa nem
megoldott, effektiv dézisa magas (~ 20mg/kg), ez napi 100 liter
vorosbor vagy kb. 60-80 kg csokoladé fogyasztasaval lenne
elérhet6). Klinikai kisérletek folynak napi 1,5 g rezveratrol
kapszulas bevitelére AK prevencié céljabdl.

2.3. Fizikai aktivitas

A legutdébbi 10 év kutatdsai a fizikai aktivitds hidnyat jeldlik meg
mint a demencia, a kognitiv hanyatlas legfontosabb faktorat. Egy
egymassal 0Osszefiigglé csoportot lehet Osszedllitani azokbdl a
betegségekbdl, melyeknek fontos rizikdfaktora a fizikai inaktivitas
(,the diseasome of physical inactivity” [41]). A mozgas hianya
szisztémas, alacsony szintd gyulladast okoz, ez inzulin
rezisztenciat, neurodegeneraciot és ateroszklerodzist valthat ki. Az
életmdd, o6regedés és AK Gsszefliggéseivel foglalkozdé valamennyi
tanulmany egyarant azt igazolta, hogy a fizikai aktivitas fontos
szerepet jatszik az AK prevencidban. Az utobbi 10 évben sikertlt
megtalalni azokat a faktorokat, amelyeket az izommozgas aktival
és sejtvédd, anti-apoptikus hatasuak.

A mitokonriumokok a genomjaikban kodolt peptidek révén az
anyagcsere aktiv szabalyozéi. Egyik ilyen faktor a humanin. A
mitokondriumban termel6dé humanin 21, a citoszol forma 24
aminosavbdl &ll. Nagyszamu vizsgdlat igazolja a humanin
neuroprotektiv és citoprotektiv hatdsat [42, 43]. A humanin és
analdgjai a Huntington-kér, a prion betegségek és a stroke



allatmodelljein is neuroprotektiv hatasuak, ezen tul jotékony
hatdst mutattak az ateroszklerdzis, miokardidlis ischémia és
reperfuzid kezelésében is [44]. A humanin kolcsénhatasba Iép a
Bcl-2 csalad fehérjéivel és ezek modulalasaval fejti ki citoprotektiv,
anti-apoptotikus hatasat [45].

A humaninon kivil mas mitokondridlis eredetl peptidek is hatnak
az anyagcserére, csokkentik az inzulin rezisztenciat, mérsékelik az
elhizast és elbGsegitik az anyagcsere egyensuly beallasat [46]. Ilyen
a 16 aminosavbodl all6 MOTS-c nevli mitokondrialis peptid [46],
amelyet egér kisérletekben alkalmaztak és megakaddlyozta az
obezitast.

A fizikai aktivitdas, az izommozgas hormontermeléssel jar. Mai
felfogasunk szerint az izom endokrin szerv, amelyben mddosult
adipocitdak termelik a hormonokat (miokinek, miosztatin, irizin)
[47]. Az izommozgas aktivalja az irizin termelést, megemeli a
zsirszbvet anyagcsere szintjét és javitja a glikéz homeosztazist.
Felmerult az irizin hormon terapias alkalmazasanak lehetOsége
metabolikus szindromaban és neurodegenerativ betegségekben.
Az irizin ugyanis noveli a BDNF termel6dést és noveli a telomerek
hosszat [48], igy talan az AK prevencioban is alkalmazast nyerhet.
A testgyakorlas pozitiv hatdsait részben egy enzim, az
extracellularis szuperoxid-dizmutaz (exSOD) kozvetiti [49].

2.4. Egyéb életmod faktorok

Az agyi sérllések elkerllése azért fontos, mert a
neurodegeneracios folyamatok altalaban fokalis eredetlek: egy
adott fokuszbdl indulnak és terjednek at az anatdmiailag
Osszefliggd terlletekre. A vérnyomas normalizalasa mind a magas,
mind az alacsony vérnyomadsra igaz: a kezeletlen vérnyomas-
problémak az AK rizikofaktorai. A szellemi aktivitas megtartasa jo
korrelacioban van az agyi keringéssel és ennek jo allapotban
tartasa az AK prevencidjanak talan legfontosabb eleme.

Osszefoglalva a lehetéségeket: életmddunkkal és taplalkozasunk
helyes megvalasztasaval befolyasolni tudjuk az agyi leépllési és
neurodegenerativ folyamatokat.
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