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. GiRIS

Alkol ile baglantili olarak ortaya ¢ikan bozukluklar saglk hizmetleri
sistemlerinin tUm basamaklarini 6zellikle de psikiyatri hizmetlerini
etkilemektedir. Ruh saghigi hizmetlerinden faydalanan hastalarin %20’sinde
alkol kotuye kullanimi veya alkol bagimhiligi bulunmaktadir. Alkoliklerin %40-
50’sinin alkol tarafindan induklenen ama gecici olan major depresif bozukluk,
panik bozuklugu, yaygin anksiyete bozuklugu ve ek duygudurum veya
anksiyete bozukluklarini gostermesinin psikiyatristler icin ayri bir onemi
vardir. Alkol bagimhhgi ortalama yagsam suresini 10-15 yil kisaltir ve alkol her
yil 22.000 6lime ve 2 milyon olduriclt olmayan yaralanmaya yol agmaktadir
(1).

Alkol kullanim bozukluklari 6nemli saglik sorunlarina ek olarak sosyal ve
ekonomik sorunlara neden olurlar. Erken tani ve etkili mudahale bu
sorunlarda belirgin azalma sagdlar (2). Ancak hekimler hastalarin yarisindan
azina tani koymakta ve dusuk oranda tedaviye yonlendirmektedirler (3, 4).
Damgalanma korkusu ve yadsima nedeniyle hastalarin 6zbildiriminin yetersiz
ve guvenilirliginin dusuk olusu erken tani ve tedavinin onundeki engellerden
biridir. Hekimlerin alkol kullanim sorunlari olan hastalara karsi olumsuz
tutumlari, tedavi basarisi konusundaki kuskulari ve bilgi yetersizlikleri de
diger engeller olarak sayilabilir (5).

Genel medikal populasyonda alkolik igme davranisinin mimkin olan en
erken teshisinde, alkol bagimllarinda tedavi esnasinda yinelemenin
saptanmasinda, tedavi arastirma calismalarinda icmenin saptanmasinda ve
bazi profesyonel gruplarda asiri igmenin izlenmesinde (pilot, otobus soforl)
alkol tuketiminin dogru biyokimyasal tayini degerlidir. Bu belirteglerin
gelisimine olan ilgi yiksek olmasina ragmen alkolln direkt dlgcimu (kan
alkolinun kisa yari 6mru nedeniyle kisitli) kadar tanisal yeterlilige sahip bir

belirte¢ bulunamamigtir.



Asiri alkol kullanimini gosteren “biyokimyasal belirtecler” alkol
bagimhliginin yayginliginin taranmasi, tedavisi, onlenmesi ve alkol
kullanimina bagli diger medikal hastaliklarin saptanmasinda onemli bir yere
sahiptirler. Bu amaglarin yerine gelmesi igin biyokimyasal belirteclerin bazi
karakteristik 6zellikleri olmalidir. Bu 6zellikler; guvenirlik, gecerlilik, sabitlik,
maliyet, pratik uygulama, kabul edilirlik, taginabilirliktir. Ne yazik ki bugune
kadar bu Ozelliklerin timunu tasiyan tek bir belirte¢ bulunamamistir. Klasik
belirtecler dusuk-orta derece duyarlilik, sik yalanci pozitiflik ve kullanilan alkol
miktari ile zayif 6zgulluk iliskisi gOsterirler. Siklikla kullanilan testler; gamma
glutamil transferaz (GGT), alanin amino transferaz (ALT), aspartat amino
transferaz (AST), ortalama eritrosit hacmi (MCV) ve en yeni belirte¢ olan
karbohidrattan yoksun transferrin (CDT)’dir. Son zamanlarda yeni birkag test
daha gelisme surecindedir (6).

Calismamizda alkol bagimhhigi tanisi konmus olan hastalarda potansiyel
bir belirte¢ olabilecegi distnllen serum siyalik asit (SA) dizeylerinin diger

belirtecler ile birlikte tanisal gegerliliginin arastirilmasi amaclanmigtir.
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Il. GENEL BILGILER

2.1. Alkol Kullaniminin Tarihgesi

Etil alkol, meyve tahillarindaki karbonhidratlarin fermentasyonu sonucu
kolayca elde edilebilmektedir. Bu nedenle, hemen her toplumda alkollu
icecekler bilinmekte ve kullaniimaktadir. Alkol ve alkol kullanma aligkanhgi
insanlik tarihi kadar eski olup, Paleolitik Cag’a kadar uzanmaktadir. Bunun
ipuclari etimolojik galismalardan ve Tag Devri kulturlerinin 20. ylzyila kadar
yasayan kalintilarindan elde edilmistir. Etimolojik kanitlara gore tercih edilen
en eski icecek bal likorudur (7).

Alkol kelimesi Arapga'da bir seyin 6zu, asli anlamindaki "el ktul (al kihl, el
kuhl)" sézciigiinden gelmektedir (8). ingilizcede “bal likérii” anlaminda
kullanilan “mead” kelimesinin, orta ingilizcedeki “mede”, Anglo-Sakson
dilindeki “meodu”, Grekgedeki “methy” ya da Sanskritcedeki “madhu”
kelimelerinden turedigi dusunulmektedir. Sanskrit ve Grek dilinde bu terim
hem “bal” hem de “zehirleyici, intoksike edici igecek” anlamlarini tagimaktadir
(7).

Orta ¢agda, Avrupalilar Araplardan gelismis damitma tekniklerini almis ve
sarap yapimi manastirlarin egemenligine gegmistir. Bu durum, din adamlari
arasinda alkolizmin artmasina yol agcmistir. Damitma teknolojisinin daha da
gelismesiyle 18. ylzyil Avrupa’sinda asagdi sinif arasinda alkol kullanimi
giderek yayilmis, 19. yuzyilda Amerika’da zirveye ulagsmistir (9).

Kaynaklara gore ilk kesfedilen psikofarmakolojik ajan alkoldir. Damitma
islemi M.S. 800’de Arabistan’da kesfedilmigtir. Asirlarca distile alkol tipta da
kullaniimistir. Tarih boyunca Hipokrat'tan baslayarak pek ¢ok hekim alkollu
ickilerin insan sagligina olan zararli etkilerinden s6z etmiglerdir. Ancak diger
ruhsal rahatsizliklar gibi, alkolizmin de ahlaki ve dinsel agiklamalardan
siyrilarak tibbi bir sorun olarak kabul edilmesi son 150 yila dayanmaktadir
(7).

1700’lerde Dr. Benjamin Rush (1790) asiri alkol kullanimini bir hastalik



olarak tanimlamis, tedavisini de alkolden tamamen uzak durmak olarak
belirlemistir. 19. yuzyil baglarinda alkol bagimhligi olan hastalar i¢in siklikla
kullanilan terim “ayyaslik” iken, 1849 yilinda bir halk sagligi uzmani olan
Magnus Huss, alkolun ruhsal ve bedensel etkilerini gdz ontne alarak, bu
hastaligi ayri bir klinik antite olarak incelemis ve “alkolizm” terimini dnermistir.
Bu terim sonradan tim diunyada kabul gormustur. Huss alkolizmi ayni
zamanda akut ve kronik formlar adi altinda tanimlamis, sarhos olma ve
deliryum tremensi akut form, alkolln kronik etkilerini ise alkolizmin kronik
formu olarak degerlendirmistir (7, 10).

19. ylzyilin ikinci yarisinda Carpenter (1850), Crothers (1893) ve Kerr
(1888) alkol kullanimi ile ilgili sorunlari ginimuzdeki bagimlilik kavramina
benzer bir baglamda ele almaya baglamislardir.

Alkol bagimlihdinin hastalik kavrami icinde degerlendirilmesi bu tarihlere
dayanirken siniflandirma sistemlerine dahil edilmesi 20. yuzyilin ilk yarisina
tekabul etmektedir.

Kraepelin, kronik alkol kullanimina bagl organik bozukluklara yer verdigi
Psikiyatri Kitabr'nda, (1909-1915) intoksikasyon psikozunu, major bir kategori
olarak siniflayan ilk isimdir.

1976’da Edwards ve Gross “Alkol Bagimhligi Sendromu” kavramini
gelistirmiglerdir. Bu kavraminin International Classification of Diseases (ICD)
ve Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM) siniflandirma
sistemlerinde alkol bagimhligi ile ilgili tanimlarin gelistiriimesinde dnemli etkisi
oldugu dusunulmektedir (11).

Bugun alkolizm; kKisilik 6zellikleri, 6grenme mekanizmalari, psikoanalitik
dinamikler, psikososyal etkenler, aile sistemlerine yonelik ele alinmasinin
yanisira, alkollin psikofarmakolojisi, genetik yapi, biyolojik yatkinlik,

psikiyatrik ve tibbi komorbidite gibi birgok yonden ele alinmaktadir (9).

2.2. Alkoliin Farmakolojisi ve Etkileri

Alkol doymus karbon atomlarina baglh hidroksil gruplarindan olusan
organik bilegiktir. Etil alkol, etanol olarak da anilir ve alkolin en sik seklidir.
Etanolin kimyasal formali CH3-CH2-OH’ dir. Meyve ve tahillardaki
karbonhidratlarin fermentasyonu sonucu ortaya gikar (12).
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Etanol agdiz, 6sefagus ve mideyi doseyen sindirim sistemi mukozasi
tarafindan kolayca emilebilen basit bir molekuldur. Ama en yogun emilimin
oldugu bolge proksimal ince bagirsaktir. Ne var ki bu bolge ayni zamanda
birgok B vitaminin emilim bolgesidir. Etanol, sudaki yuksek ¢ozunurligine
bagli olarak hizl bir sekilde kan dolasimina katilir ve neredeyse tim vicut
sistemlerine yayilir. Orta duzeydeki yag ¢ozunurlugune bagli olarak, néronlar
dahil olmak Uzere, yagdan zengin vucut zarlari Uzerinde etkilidir

Degisik alkollu icecekler degisik duzeyde etanol igerirler. Ancak ortalama
olarak bir bardak sarap 10-12 gr, bir bardak sert icki 28 gr etanol igerir.
Alkolll standart bir icecegin 10 ila 12 gr etanol igerdigi var sayilir. Ortalama
miktarda vicut yagi iceren ortalama 70kg’lik bir insanda bir bardak icki kan
alkol dizeyini yaklasik olarak 15 ila 20mg/dL artirir, bu miktar yaklasik bir
saatte metabolize edilir. Alkolin sindirim sisteminden emilimi a¢ iken daha
hizli olmaktadir.

ince bagirsaklardan kan dolasimina emilen alkoliin yaklasik yiizde 2 ila
10’u akciger, bobrek veya ter yolu ile degismeden atilir ama buytk bir kismi
karacigerde pargalanir. Oksidasyon orani sabittir ve vicudun enerji
gereksinimlerinden bagimsizdir. Vicut yaklasik olarak saatte 15 mg/dl alkolu
metabolize eder. Fazla alkol alim dykusu olan hastalarda gerekli enzimlerin
upregulasyonu alkoltin hizli metabolizasyonuyla sonuglanir. Karacigerdeki
metabolizma dort yolakla meydana gelir. Bu yolaklarin hepsinde de son Urun
olarak asetaldehid olusur. islemlerin cogu karaciger hiicrelerinin sitozoliinde
alkol dehidrogenaz (ADH) aracihi ile olmaktadir. Ozellikle yiiksek kan alkol
duzeylerinde olmak Uzere, alkolun bir kismi diz endoplazmik retikulumun
mikrozomlarinda mikrozomal etanol okside edici sistem (MEOS) tarafindan
yikilir. ADH islemi genellikle hiz kisitlayici metabolik basamaktir ve bu
basamak goreceli olarak yavas meydana gelmektedir, ciinkl karaciger
uretilen hidrojen iyonlarini géreceli olarak az bulunan bir kofaktor olan
nikotinamid adenin dintkleotid (NAD) kullanarak yok eder.

Birincil olarak ADH ve MEOS tarafindan Uretilen asetaldehit toksik bir
bilesendir ve ylUksek dluzeylere erigirse histamin salinimi ve bir dizi
mekanizma araciligi ile kan basincinda ilk basta artis daha sonra dugusun
yaninda bulanti ve kusma gibi bir dizi diger etkiler yaratmaktadir. Aldehid
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dehidrogenaz (ALDH) enzimince hem karaciger hicre sitozolinde hem de
mitokondrisinde pargalanir ve asetik asit olusur. Bu basamak hizl bir sekilde
meydana gelir ve sonugta ortalama bir insanda bu maddenin duzeyleri gcok
yukselmez (1).

Bazi calismalar kadinlarin daha dusuk alkol dehidrogenaza sahip
oldugunu, bu nedenle erkeklerle kiyaslandiginda ayni miktar alkolle daha
fazla zehirlenme durumuna geldiklerini géstermistir (13).

Alkolliin gogu nérokimyasal sistem Uzerinde, doza bagli olarak major
etkileri vardir. Alkol akut olarak dopamin ve metabolitlerini artirmaktadir,
beyin goruntulemeleri beynin ilgili alanlarinda artmig aktivite gostermektedir
ve kronik alkol kullanimi dopamin reseptor sayisini ve hassasiyetini
degistirmektedir. Entoksikasyon ve sonrasinda olugan arama davranisinin
altinda yatan mekanizmalar hakkindaki teorilerden biri dopaminde gorulen
degisiklikler ve limbik sistemdeki haz merkezleridir. Alkol serotonin ve
baglantili reseptorlerinin 6nemli 6zelliklerini degistirmekte ve serotonin
duzeyleri tuketilen alkol miktarini etkilemektedir. Diger arastirmalar alkollin
beyindeki benzodiyazepin reseptor hassas Gamma-aminobutirik asit (GABA)
kompleksleri Uzerindeki dolayli etkilerine isaret etmektedir. Bu etkiler,
Ozellikle de GABA-A reseptoru uzerindeki etkiler, alkolin akut sedasyon,
uykuyu indukleme, antikonvilzif ve kas gevsetici etkileridir. Alkolin
glutamatin kapi gérevi gérdtugu iyonoforik reseptorler tzerinde, 6zellikle N-
methyl-D-aspartate (NMDA)’1I baglayanlar Gzerinde guglu etkileri vardir ve bu
reseptorlerin aktiviteleri entoksikasyon sirasinda azalmakta ve alkol
yoksunlugu sirasinda ise bu reseptorler asiri aktif hale gelmektedir. Son
olarak alkol opiyat ile baglantili beyin sistemlerinin islevselligini artirmakta ve
adenozin, norosteroidler ve asetilkolin Gzerinde ¢esitli etkiler yaratmaktadir.

Alkoltn uyku Uzerine etkilerine bakildigi zaman, alkol intoksikasyonu
insanin daha hizli uykuya dalmasina yardimci olabilir ama bir aksamda
alinan miktar bir veya iki bardaktan fazla ise, uyku yapisi belirgin sekilde
bozulmaktadir. Yogun sekilde igki kullanan ¢ogu insan birkag saat sonra
uyanmakta ve tekrar uykuya dalmakta gu¢lik cekmektedir. Alkol REM’i
baskilama egilimi gostermekte ve evre 4 uykuyu inhibe etmektedir, gecenin
ilerleyen saatlerinde kan alkol diizeyleri azalmaya basladik¢a daha fazla riya

14



gorulmektedir. Alkolu birakanlarda sonraki 3 ay boyunca uyku evreleri
normale donmeyebilir ve bu insanlar benzer problemleri daha siddetli
yasayabilirler.

Alkol bagimlilarinin yaklasik yizde 10’'unda periferal néropati
gorulmektedir. Belirtiler arasinda siklikla bileteral olan, el ayaklarda uyusma,
karincalanma ve parestezi vardir. Her ne kadar bu durum genelde hafif
seyretse ve siklikla birakmayi takiben daha iyi hale gelse de, aci ve
uyusukluk kalici olabilmektedir. Yurimede dengesizlik ve hafif nistagmus ile
karakterize olan serebellar dejenerasyon muhtemelen etanol ve asetaldehid
ile birlikte vitamin eksikliklerinin etkilerinin bir kombinasyonu sonucu
meydana gelmektedir. Tedavi sonrasinda tam iyilesme genellikle gorulmez.
Alkol bagimhliginda nadir ama ciddi norolojik ve biligsel sendromlar
gO6zlenebilir. Kronik alkol kullaniminda énceden de var olan transketolaz
eksiligi gibi yatkinlik yaratan bir durumun varliginda ortaya ¢ikan tiamin
eksikligi birkag norolojik sendrom seklinde kargimiza ¢ikabilir. Bu norolojik
sendromlar arasinda altinci kafa siniri felci (Wernicke) ve agir anterograd
amnezi (Korsakoff) vardir. Diger iki santral sinir sistemi sendromu siklikla
olumculdar; bunlar hastanin kargimiza kuadripleji, letarji ve biligsel iglevlerde
bozulma ile geldigi “merkezi ponstaki miyelin kayb1” ve bilingte degisme,
ataksi ve bazen demans ile gorulebilen “korpus kallozumda inceleme”
(Marchiafava-Bignami sendromu)’dir (1).

Alkolun diger fizyolojik etkilerine bakildiginda; alkolin major zararl
etkisinin karacigerle iligkili oldugu gorular. Artan alkol kullanimi karacigerde
yag ve protein birikimin dolayisi ile yagli karaciger gérunumune neden olur.
Bu durum, fizik muayenede hepatomegali olarak tespit edilebilir. Karaciger
yaglanmasi ile ciddi karaciger hasari arasinda iliski tam olarak agiklanamasa
da alkol kullaniminin alkolik hepatit ve sirozla iligkisi bilinmektedir.

Uzun dénem agir igicilik; 6zofaijit, gastrit, aklorhidri, gastrik Glser gelisimi ile
iligkilidir. Ozofajiyal varislerin gelisimi de agir alkol kullanimina eslik eder ki,
bu varislerin riiptlri élimculdir. ince bagdirsak hastaliklari da ara sira
gelisebilmekte ayrica pankreatik yetmezlik, pankreatit, pankreas kanseri de
eslik edebilmektedir. Agir alkol kullanimi, besin sindiriminin normal

prosedurlerini etkileyebilir, dolayisi ile yetersiz sindirim gergeklesir. Alkol
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kullanimi sonucu bagirsaktan aminoasit ve vitaminler gibi besinlerin emilimi
inhibe olur. Bu etki alkolle iligkili bozuklugu olan kKigilerin zayif beslenme
aliskanliklari ile beraber olunca 6zellikle B vitamini olmak Uzere ciddi vitamin
eksiklikleri gorulebilmektedir (9).

Onemli miktarlarda alkol alimi; artmis kan basincli, lipoproteinler ve
trigliseridlerin disregulasyonu, artmis miyokardiyal enfarkt ve serebrovaskuler
hastalik riski ile iligkilidir. Alkol bagimlilarinda erken olumlerin en 6nemli
nedeni kardiyovaskuler hastaliklardir.

Alkol kullaniminin hemopoetik sistem Uzerine de yan etkileri
bulunmaktadir; ginde 4-8 veya daha fazla bardak alkol alimi beyaz kan
hicrelerinin Uretimini azaltmakta ve bu hicrelerin enfeksiyon bdlgesine go¢
etmesini olumsuz etkilemektedir. Bu tip alkol kullanimi ayrica kirmizi kan
hdcrelerini Ureten kok hlcrelerini etkileyerek, kirmizi hiicrelerin ortalama
boyutlarini (MCV) anlamli sekilde yukseltmekte ve plateletlerin Gretim ve
etkinligini bozabilmektedir (1, 9).

Alkol bagimlilarinda bas, boyun, 6zofagus, mide, karaciger, kolon,
akcigerler ve meme dokusu olmak tUzere ¢cogu kanser daha sik olarak ortaya
citkmaktadir. Meme kanserlerindeki artis riski ginde iki bardak gibi duguk
miktarlarda bile saptanabilmektedir. Ozellikle de ailesinde meme kanseri
olanlarda bu durum daha sik gorulmektedir. Kanser riskinin artmasi
muhtemelen bagisiklik sistemi baskilanmasi ve etanolin mukozal zarlar
uzerindeki dogrudan etkilerini yansitmaktadir. Alkol bagimlilarinda artan
malign tUmor oranlari, sigara kullaniminin ve kot beslenmenin olasi etkileri
dikkate alindiginda bile anlamli olmaya devam etmektedir ve alkole bagimli
insanlarda kanser erken 6lumlerin ikinci en sik sebebidir.

Alkoliklerde sik olarak gorulen diger vucut etkileri arasinda kas
gugsuzlugu, testikuler atrofi; kemik kiriklari; katarakt; dis problemleri; iskelet
kas atrofisi sayilabilir (1).

Kisaca belirtmek gerekirse yuksek alkol dozlari neredeyse tum vicut
sistemlerini istenmeyen bir sekilde etkilemekte, ylksek sosyoekonomik ve
egitim durumuna sahip olan insanlarda bile yagam suresini on yil veya daha

fazla kisalmaktadir.
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2.3. Tanim ve Siniflandirma

Alkol bagimlihgr kendine 6zgu bilissel, davranigsal, psikolojik ve biyolojik
dzellikleri olan bir sendromdur. Diinya Saghk Orguti, alkol bagimlisini; “uzun
sure ve alisiimisin diginda alkol alan, alkole bagli olarak ruhsal, bedensel,
toplumsal sagligi bozulan, buna karsin durumunu degerlendiremeyen;
degerlendirse bile alkol alma istegini durduramayan, sagaltima gereksinimi
olan bir hasta” diye tanimlar. 1992’de National Council on Alcoholism, alkol
bagimhligini, icki Uzerinde kontrolin kaybedildigi, ickinin bedensel, ruhsal,
sosyal ve yasal sorunlara yol agacak bigimde igildigi suregen ve ilerleyici bir
hastalik olarak tanimlamistir (14).

Hastalik modeli olarak ele alindiginda bagimhlik, belirli bir maddeyi
kullanma konusundaki kompulsiyon durumu, bir beyin hastaligi ve kronik bir
tibbi hastalik olarak belirtiimektedir. Bagimhligin kompulsif durumu bireyin,
olumsuz sonuglarina karsin, maddeyi her ne pahasina olursa olsun
kullanmasi olarak tanimlanmigtir. Bagimlihgin kronik bir tibbi durum olarak
anilmasi ise, bu durumun, diabet, artrit ve astma gibi kronik seyirli
hastaliklara benzer sekilde, tedavi edilebildigi halde belki de hi¢ bir zaman
tam iyilesmenin gorulemeyecegdi ve hastanin yasam sec¢imlerine goére
tekrarlarin beklenecegi bir hastalik olmasi nedeniyledir (15).

Alkol bagimhih@: saglik sorunlari, trafik kazalari, 6zkiyim, sugca yénelme,
aile parcalanmasi, ekonomik sorunlar ve is yagsaminin bozulmasi gibi pek ¢ok
boyutu olan énemli bir biyopsikososyal sorundur.

Alkolizmin tanimi tim tani sistemlerinde bireyin alkole bagl olarak birden
fazla yasamsal iglevsellikte tekrar tekrar basarisiz oldugunu gésteren
kanitlara ragmen alkol kullanimina geri donmesidir. DSM-IV-TR el kitabinda
bagimlilik, ayni 12 ay iginde kiimelesen, yasamin yedi major alanindan en
azindan Ug tanesinde alkole baglh tekrarlayan bozukluklar ile
tanimlanmaktadir. Bu zorluklar arasinda tolerans, ilacin kesildigi veya
azaltildigi durumlarda gekilme sendromunu gosteren kanitlarin olmasi, ilag
kullaniminda uzun zaman harcama ile baglantili olarak islevsellikte bozulma
olmasi ve fiziksel veya psikolojik problemlerin varligina dair kanitlara ragmen
kullanima devam etmesi vardir. ICD-10’da tani esigi alti maddeden herhangi
3 tanesidir. Olgiitler DSM-IV-TR’de bulunan tiim kavramlari igermektedir,
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farkh sekilde ifade edilmis ve sayilandiriimigtir ve bazi kavramlar tek bir dlgut
icinde kombine edilmigtir.

Alkol kullanim bozuklugu olan tum hastalar ilk 6nce alkol bagimliligi
yonunden degerlendiriimelidir. Gereken olgutleri karsilamayanlar igin
dugunulmesi gereken ikinci potansiyel sendrom “kotuye kullanimdir”. Bu
bozuklukta alkol bagimlisi olmayan hasta dort potansiyel zorluk alanlarindan
bir veya daha fazlasinda 12 aylik bir periyot icinde tekrarlayan problemler
gOsterir. Bu zorluklar arasinda alkolle baglantili veya fiziksel olarak tehlikeli
durumlarda alkol kullanimi ile ortaya gikan tekrarlayan hukuki, insanlar arasi

iligki, sosyal veya mesleki problemler vardir (1).

2.3.1. Sosyal igicilik, Alkol Kétiiye Kullanimi ve Bagimlilik Davranisi

Alkol kullanma bigimleri ele alindiginda sosyal igicilik, alkol kotiye
kullanimi ve bagimlilik davranigi kavramlari 6ne ¢ikmaktadir. Sosyal igicilik,
kullandigi alkol nedeni ile saglik sorunu ya da sosyal sorun yasamayan ve
alkol kullanimi kesildiginde higbir sorun ortaya ¢gikmayan kisiler i¢in kullanilan
isimlendirmedir (16). Sosyal igici olarak adlandirilan bu kisiler alkol kotuye
kullaniminin olumsuz etkilerini yasamadiklari halde alkolle iligkili kazalar gibi
tek bir icme doneminin olumsuz sonuglarinin riskiyle karsi karsiyadirlar (7).

Yuksek riskli igicilik sonucu birgok sosyal ve tibbi sorunlar yasayan, fakat
alkole bagimli olmayan insanlar, alkol kotuye kullananlar veya bagiml
olmayan sorunlu igiciler olarak adlandirilir. Alkol kullanimi ile ortaya ¢ikan
yargl bozukluklart ile alkol kullaniminin vicut agirligi tuzerine olumsuz etkileri
ile karsi karsiyadirlar. Olumsuz etkiler tek bir icme sonucu ortaya cikabilecegi
gibi uzun sureli ylksek riskli icicilige de bagh olabilir (7). Alkol kétliye
kullanimi ile ilgili zorluklari olan hastalardan yaklasik %50’si alkol problemleri
yasamaya devam etmektedir ama %10’undan azi bagimli hale gelmektedir
(1).

Bagimhlik davranigi alkol tiketim bigimi olarak; ister yalniz hafta sonlari
yogun alkol tiketimi olsun, ister her guin fazla miktarda alkol tiketimi olsun,
isterse donem donem yogun alkol tuketimi seklinde olsun (6rn; dipsomani
gibi) icme davranigi Gzerindeki kontrol kaybinin meydana geldigi durum
olarak tanimlanmistir (16). icme davranisi tizerinde kontrol kaybi, alkol
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kotuye kullanimi ile alkol bagimhhgr arasindaki kritik siniri olugturmaktadir
(7).

Bagimlilik sendromu tanimi, ilk kez alkol bagimlihgi icin yapiimigtir.
Bagimlilik sendromunun ana tanimlayici 6zelligi, alkol almak igin istek
olmasidir. Bu istek sik sik alkol alma isteginden, 6nune gegilmez bir alkol
alma iste@ine kadar degisen dlgulerde olabilir (17).

Butun igiciler bu kategorilere tam olarak uymayabilir ve alkol bagimlihgi ile
alkol kotuye kullanimi degdisik derecelerde olabilir. Aralikli da olsa asiri ve
riskli igen bireyler, sosyal igici olarak digunulmelerine kargin alkolin neden
oldugu kazalar gibi ciddi sorunlarla karsi karsiyadir, ancak alkol kotuye
kullanimi Olgutlerini karsilamayabilirler. Benzer gekilde ciddi saglk
sorunlarina ve/veya sosyal sorunlara yol acan israrli ve yineleyici alkol
kotlye kullanimini, alkol bagimhhigindan ayirt etmek gug olabilir. Alkol
aliminin yarattigi1 sorunlar durumdan duruma farklilik gosterebilir, 6rnegin
evinde alkol alip uyuyan kisinin durumunda alkol alimi ¢ok fazla sorun
yaratmayabilirken, meyhanede igip evine arabasiyla donen kiside olumcul
sonuglari olabilir.

Alkol kullanan bir kisinin yasantisinda farkli zamanlarda, farkli icme
bigimleri olabilir. Birgogu olumsuz sonuglarla hi¢ karsilagsmayabilirken, bir
kisminda alkol kétlye kullanimi veya alkol bagimlihdi gelisir. Talihsiz
sayllabilecek bir kag kiside alkolle bir kez kargilagma bagimlihgin ortaya
¢ikabilmesine sebep olurken, ¢ogunlukla alkol bagimliiginin olusmasi yillar
alir. Alkol kétuye kullanimi olgularinin hepsinde alkol bagimliligi gelismez,
buyuk ¢cogunlugu dmurleri boyunca sorunlu olmayan igme ile sorunlu

olabilecek igme dénemleri arasinda gidip gelir (7).

2.3.2. Alkol Bagimliligi Tiplemeleri

1970’li yillardan bu yana alkol bagimhlarinda farkh 6zellikler dikkat
cekmistir ve gesitli modeller gelistirilmistir. Bunlara 1986'da Morey ve
Skinner’in tanimladidi “hibrid” modeli, 1987°de Zucker’in tanimladigi
“gelisimsel” model, yine ayni yil Cloninger’in tanimladigi “norobiyolojik
ogrenme” modeli ve son olarak 1992 yilinda Babor ve arkadaglarinin

[ TS

tanimladigi “hassasiyet ve siddet” modeli 6rnek verilebilir (18).
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Morey ve Skinner 1986 yilinda 725 hastada uyguladiklari psikolojik test
bataryasi sonucunda “hibrid model” denilen modeli tanimlamig ve g tip alkol
bagimlisindan bahsetmistir. Bunlar;

e Alkol bagimliliginin major belirtilerini hentz geligtirmemis ancak
alkole bagl toplumsal sorun ya da saglik sorunu yasayan “erken
dénem sorunlu igiciler”,

e Sosyal uyumu daha iyi olan, her gin duzenli igen ve orta dizeyde
alkol bagimliligi1 gésteren “Uye igiciler”,

e Sosyal yonden izole olan, durdurulamayan igme 6zelliginin
gOzlendigi, siddetli bagimhlik belirtileri gosteren “sizoid igiciler’dir
(19).

1987 yilinda Zucker, 102 hastalik galismasinin ardindan, “gelisimsel
model”i tanimlamigtir. Bu modele gore “antisosyal”, “gelisimsel kimulatif”,
“olumsuz affekt” ve “gelisimsel kisith” olmak Gzere 4 tip alkolizm vardir.
Antisosyal alkolizm, antisosyal davraniglar ve alkolle iligkili sorunlarin erken
baslangi¢ gosterdigi alkolizmdir. Genetik temele sahiptir ve kétl prognoz
gosterir. Gelisimsel kimulatif alkolizm kultirel etkilerle baglayan ve sinirli
icme davraniginin gozlendigi tir olmakla birlikte, yagsam boyu kullanim
sirasinda bagimlilik gelisebilmektedir. Olumsuz affekt alkolizm, baslica
kadinlarda gelisen ve duygu durumunun duzenlenmesi ve toplumsal iligkinin
iyilegtirilmesi amaciyla alkol kullaniminin gozlendigi turdur. Gelisimsel kisitli
tur alkolizm ise sik ve agir icme seklinin gozlendigi ancak ge¢ ergenlikle
birlikte bireyin ig sahibi olma ve aile gibi sorumluluklarini basariyla Ustlendigi
takdirde sosyal icicilige dontsebilen tirdar (20).

Cloninger, kendisi ve arkadaslarinin, isveg'te alkol bagimlilari ve onlarin
biyolojik ve evlat edinildikleri ebeveynlerinde, genetik ve ¢evresel faktorlerin
alkol bagimliligi gelistirmeye olan etkisi Gzerinde prospektif olarak yaptiklari
calismayi temel alarak, “norobiyolojik 6grenme modeli”ni tanimlamigtir. Bu
modele gore alkol bagimlihgi “Tip I” ve “Tip II” olmak Gzere ikiye
ayrilmaktadir. Cloninger’e gore tanimlanan bu iki tip, alkolik hastalarin iki
ucunu temsil etmektedir. Bu iki ugta yer almayan alkolik hastalar ise iki ug
arasindaki yelpazede yer almaktadir (21,22).

Cloninger’in Tip | alkolizmi erkek ve kadinda da gézlenen, daha ge¢
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baslangi¢ gosteren, diger tipe gore gorece hafif duzeyde ve alkole bagli
siddet ve tutuklanmalar gibi adli olaylarin daha az go6zlendigi tiptir. Bu tip
alkolizm erigkin yaslarda gelismekte ve genellikle durdurulamayan icme
(binge drinking) denen, sonuglarinin ve sorumluluklarin disiniimedigi uzun
sureli alkol alimi ile karakterize olarak gozlenmektedir. Bu hastalar ortadan
siddetli bagimlihk dizeyine hizli gegis ve uzamig yoksunluk donemleri
gOstermektedir. Bu tip alkol bagimlilarinda, ayrica, alkole bagl karaciger
hastaliklari siklikla egslik etmektedir (23).

Cloninger’in siniflamasindaki Tip | alkolikler, alkolik olmaktan korkmalarina
ve bu konuda sucluluk hissetmelerine ragmen icmektedir. Cloninger bu tip
alkolizmde fiziksel bagimlilik yerine psisik bagimliligin yiksek oldugunu
belirtmektedir. Bu tip bir alkol bagimlisi, ylksek psisik bagimhlik nedeniyle
alkolden belli sure de olsa uzak kalamamaktadir. Tip | alkolizmin ortamla
sinirli oldugu, bu kigilerin pasif bagimli kigilik 6zellikleri gosterdigi belirtilmigtir.
Cloninger’e gore bu alkolizm tipi ¢gevre-kisitli (milieu limited) olan tiptir.
Disaridan gozlendiginde yenilige ve degisime tepkili olmalarina ragmen, asiri
odul bagimlisi, duygusal olarak bagimli, sempatik, karamsar, ayrintici ve
tertipli, maceradan hoslanmayan ve sebatkar kisiler olarak gézlenmektedirler.
Bu kigiler antisosyal 6zellikler ve kavga, siddet gibi davraniglar gostermezler
(7).

Cloninger Tip Il alkolizmi, alkol sorununun daha erken yaslarda ortaya
¢iktigl, hastalarin erkek oldugu, hastalarda siddet ve adli olaylarin gogunlukla
g6zlendigi ve bunu yani sira ek madde kullanim éyktsundn oldugu tip olarak
tanimlamaktadir. Bu alkolizm tipi erkek-kisitl (male limited) olan tiptir.
Bagimlilik ergenlik ya da erken erigkinlikte ortaya ¢ikmaktadir. Alkol
bagimlilidi ise orta siddette gézlenmekle birlikte zaman igerisinde siddetli
bagimlilida gegis gostermemektedir (23).

Cloninger’in siniflamasina gore Tip Il alkol bagimlilarinda durdurulamayan
asiri miktarda alkol alimi siklikla gézlenir. Asiri alkol alimi (igme krizi)
sirasinda gogu zaman siddete bagvurular. Bu tip alkolizmin genetik
yatkinliginin Tip | alkolizme oranla daha fazla oldugu éne surtlmustar. Tip |l
alkolikler gogunlukla yuksek duzeyde yenilik arama davranisi 6zellikleri

gOsteren, nadir olarak zarardan kaginma 6zelliklerine sahip ve antisosyal
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Ozellikler gosteren kisilerdir. Digaridan gozlendiginde bu kisilerin durtusel,
atak, maceraci, pervasiz, duzensiz ve gevreye duyarsiz olduklari
gOrulmektedir (7).

1992 yilinda Babor ve arkadaslari alkol bagimliigindaki heterojeniteyi
genetik, biyolojik, psikolojik ve sosyokulturel faktorler arasindaki karmagik
etkilesime baglayarak yeni bir tipoloji gelistirmiglerdir. Bu tanima gore
alkolikleri alkolik olmayanlardan ayiran tek bir 6zellik bulunmamaktadir.
Homojen alt tipler ise birden fazla 6zellik ile diger alt tiplerden ayrilmaktadir.
Kume analizi yontemiyle baglangi¢ yasi, bagimlilik siddeti ve aile hikayesi
gibi 17 farkh tanimlayici 6zelligi ele alinarak, “Tip A” ve “Tip B” olmak tzere
iki tip alkolizm tanimlanmistir. Baslangi¢ yasi, risk faktorleri, aile hikayesi,
badimlilik siddeti gibi faktérlerin yani sira, bu iki tip, tedavi agisindan da
farkhlik gostermekte, Tip B alkolikler daha sik relaps gostermektedir.

Tip A alkolizm geg¢ baslangicli, Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu ve
Davranim Bozuklugu gibi cocukluk ¢agi risk faktorlerini daha az gosteren,
alkol bagimliiginin daha hafif dizeyde oldugu, tutuklanma ve is kaybi gibi
alkolle iligkili sorunlarin daha az gozlendigi ve psikopatolojinin daha nadir
eslik ettigi tip alkolizmdir (24).

Tip B alkolizm gocukluk risk faktorlerine sahip, ailede alkol bagimhhgi
hikayesinin bulundugu, alkole bagl sorunlarin erken baslangi¢ gosterdigi,
daha agir bagimhlik ézellikleri gésteren, ¢oklu ilag kullanim hikayesi olan,
geng yasa ragmen daha kronik bir tedavi gegmisine sahip ve yasam stresleri
ile psikopatolojinin daha sik gozlendigi tiptir (24). Antisosyal kigilik
bozukluguna benzer klinik gidis gosteren alt tip, Tip B olarak

tanimlanmaktadir (7).

2.3.3. Alkol Kullanim Bozukluklarinin Siniflandiriimasi

Alkol bagimlihdinin siniflandirma sistemlerine dahil edilmesi 20. yazyilin ilk
yarisina tekabul etmektedir. Kraepelin, kronik alkol kullanimina bagh organik
bozukluklara yer verdigi Psikiyatri Kitabi’'nda (1909-1915) intoksikasyon
psikozunu, major bir kategori olarak siniflayan ilk isimdir (11).

Ruhsal hastaliklarda tani sistemlerinin gelistiriimesinin ardindan alkolizm
ve buna bagli mental bozukluklar sistematik olarak ilk kez DSM-II ve ICD-
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9’da siniflandinimigtir. DSM-II 1968 yilinda yayinlanmis ve bu siniflamada
alkolizm ve madde bagimhhligi “kigilik bozukluklari ve psikotik olmayan diger
bozukluklar” basligi altinda ele alinmistir (25).

ICD-9’da ise alkol bagimlihgi “nevrotik bozukluk, kisilik bozuklugu ve diger
non-psikotik mental bozukluklar” kategorisi altinda yer almistir (26).

DSM-III siniflamasinda alkolizm terimi yerine “alkol bagimhhigr” terimi
kullaniimistir. Bu siniflandirma ilk kez bagimlilik bozukluklarini ayri bir
kategoride dederlendirmis ve “alkol kétlye kullanimi ve alkol bagimlihgr”
basligi altinda ele almigtir. DSM-III “k6tuye kullanim” ve “farmakolojik
bagimhhk” olarak iki ayri tani grubu belirlemigtir (27).

DSM-III-R’de davranisa dayali bagimlilik 6zellikleri daha ayrintili olarak
tanimlanmis, tolerans ve kesilme belirtileri bagimhligin dokuz olgutiinden biri
haline gelmigtir. Bagimlilik tanisi koymak igin fizyolojik bagimlilik kosulu
aranmasindan vazgecilmistir. Bagimlilik siddetine gore hafif, orta ve agir
bagimlilik ile kismi ve tam remisyon kavramlari ortaya konmustur (28).

ICD-10 alkol kullanim bozukluklarini alkol bagimhlik sendromu ve alkol
zararli kullanimi olarak siniflandirmigtir. Alkol kullaniminin fiziksel ya da
ruhsal sagliga zarar verici dizeyde olmasi ICD-10 siniflandirmasinda “alkol
zararh kullanimi” olarak siniflandiriimaktadir (29).

DSM-1V alkolle iligkili bozukluklari, alkol kullanim bozukluklari ve alkolin
yol actigi bozukluklar olarak ayirmaktadir. Alkol kullanim bozukluklari bashgi
altinda alkol bagimliligi ve alkol kétuye kullanimi yer almistir. DSM-1V'te,
DSM-I11-R’deki kesilme belirtilerinin varligi ve kesilme belirtilerinin ortadan
kalkmasi igin maddenin kullaniimasiyla ilgili iki 6lgut birlestirilerek tek olgut
haline getirilmis, madde kullaniminin toplumsal sonuglariyla ilgili 6lgut “kotuye
kullanim” tani bashgi altina kaydiriimistir. DSM-IV’te DSM-III-R’den farkh
olarak tabloya tolerans ve kesilme sendromu seklinde, fiziksel bagimliligin
eslik edip etmediginin belirtiimesi zorunlu tutulmustur. Bu sekilde fizyolojik
bagimlihgin, bagimhlik agisindan tasidigi onemin degerlendirilebileceqgi
dusunulmustar. Ayrica DSM-IV’te bagimlihdin tamamen ge¢gmesi igin gerekli

olan sure de 6 aydan 1 yila ¢ikarilmigtir (10).
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Tablo 1. DSM-IV Siniflamasina Goére Alkol Kullanim Bozukluklari

Alkol Bagimlilig

Alkol Kétuye Kullanimi

Tablo 2. DSM-IV Siniflamasina Goére Alkol Kullaniminin Yol Actigi
Bozukluklar

Alkol intoksikasyonu

Alkol Yoksunlugu

Alkol Yoksunlugu Deliryumu

Alkol Kullanimina Bagli Kalici Demans

Alkol Kullanimina Bagli Amnestik Bozukluk

Alkol Kullanimina Bagli Sanrilarla Giden Bozukluk

Alkol Kullanimina Bagli HalGsinasyonlarla Giden Psikotik Bozukluk

Alkol Kullanimina Bagli Duygu Durumu Bozukluklar

Alkol Kullanimina Bagli Anksiyete Bozukluklari

Alkol Kullanimina Bagl Sekstel Disfonksiyon

Alkol Kullanimina Bagh Uyku Bozukluklari

Alkolle iligkili Bagka Tirlii Adlandirilamayan Bozukluklar

(30)

Tablo 3. ICD-10 Siniflamasina Gore Alkol Kullanim Bozukluklari

Akut Zehirlenme

Zararl Kullanim

Bagimlihk Sendromu

Yoksunluk Durumu

Yoksunluk Durumu (Deliryumla Birlikte)

Psikotik Bozukluk

Amnezik Sendrom

Kalinti ve Ge¢ Baslayan Psikotik Bozukluk

Baska Ruhsal ve Davranigsal Bozukluk

Belirlenmemis Ruhsal ve Davranigsal Bozukluk

(29)
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Tablo 4. DSM-IV’e Gére Alkol Bagimliiginin Tani Olgiitleri

12 aylik bir dénem iginde herhangi bir zaman ortaya ¢ikan, asagidakilerden tg¢u (ya da daha
fazlasi) ile kendini gosteren, klinik olarak belirgin bir bozulmaya ya da sikintiya yol agan
uygunsuz bir alkol kullanimi érintisu:

1. Asagidakilerden biri ile tanimlandidi Gzere tolerans gelismis olmasi:

a. Entoksikasyon ya da istenen etkiyi saglamak icin belirgin olarak artmis miktarlarda alkol
kullanma gereksinimleri

b. Sirekli olarak ayni miktarda alkol kullaniimasi ile belirgin olarak azalmis etki saglanmasi
2. Asagidakilerden biri ile tanimlandigi Gzere yoksunluk gelismis olmasi:

a. Alkole 6zgu yoksunluk sendromu

b. Yoksunluk semptomlarindan kurtulmak ya da kaginmak i¢in ayni madde (ya da yakin
benzeri) alinir

3. Alkol gogu kez tasarlandigindan daha yiksek miktarlarda ya da daha uzun bir dénem
suresince alinir

4. Alkol kullanimini birakmak ya da denetim altina almak igin strekli bir istek ya da bosa
¢ikan gabalar vardir

5. Alkoli saglamak, alkol kullanmak ya da alkoliin etkilerinden kurtulmak igin ¢gok fazla zaman
harcama

6. Alkol kullanimi yizinden énemli toplumsal, mesleki etkinlikler ya da bog zamanlari
degerlendirme etkinlikleri birakilir ya da azaltilir

7. Alkoliin neden olmus ya da alevlendirmis olabilecegi, surekli olarak var olan ya da
yineleyici bir bicimde ortaya ¢ikan fizik ya da psikolojik bir sorunun oldugu bilinmesine karsin
madde kullanimi strdurGlir (alkol tiketimi ile kétulestigini bildigi Glseri olmasina kargin icmeyi
surdirme)

Varsa Belirtiniz:

Fizyolojik Bagimlilik Gosteren: Tolerans ya da yoksunlugun kaniti vardir (yani ya birinci ya da
ikinci madde vardir)

Fizyolojik Bagimliik Gostermeyen: Tolerans ya da yoksunlugun kaniti yoktur (yani ne birinci
ne de ikinci madde vardir)

Gidis belirleyicileri:

Erken tam remisyon

Erken kismi remisyon

Kalicl tam remisyon

Kalici kismi remisyon

Agonist tedavide

Denetim altinda bir cevrede

(31)
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Bagimlilik i¢in alti gidis belirleyicisi vardir. En az 1 ay sure ile bagimlik ya
da kotuye kullanim odlgutlerinden higbiri olmazsa asagidaki dort remisyon
belirleyicileri uygulanabilir. Bunlar:

e Erken Tam Remisyon. En az 1 ay sure ile, ancak 12 aydan daha kisa
sureli olarak bagimlilik ya da koétuye kullanim igin tani dlgutlerinin higbiri
karsilanmamissa bu belirleyici kullanilir

e Erken Kismi Remisyon. En az 1 ay sure ile, ancak 12 aydan daha kisa
sureli olarak bagimlilik ya da kotuye kullanim igin tani 6lgutlerinden biri ya
da birden fazlasi karsilanmissa bu belirleyici kullanilir (ancak bagimlihk
icin batun tani dlgutleri karsilanmamistir).

e Kalici Tam Remisyon. 12 aylik bir dbnemde ya da daha uzun bir sure
icinde bagimhlik ya da koétlye kullanim igin tani dlgitlerinin hicbiri
karsilanmamigsa bu belirleyici kullanilir.

e Kalicli Kismi Remisyon. 12 aylik bir donemde ya da daha uzun bir sure
icinde bagimhlik i¢in tani dlgutleri tam karsilanmamissa, bununla birlikte
badimlilik ya da kotuye kullanim igin tani dlgutlerinden biri ya da birden
fazlasi kargilanmigsa bu belirleyici kullanilir.

Kisi agonist tedavide ya da denetimli bir gevrede ise agsagidaki belirleyiciler
uygulanir:

e Agonist Tedavide: Kigi, recete edilmis metadon gibi agonist bir ilag

aliyorsa ve en azindan gegen ay o grup ilag igin bagimlilik ya da kotuye

kullanim igin higbir tani 6l¢itu karsilanmamigsa bu belirleyici kullanilir.

Bagimhlik icin parsiyel bir agonist ya da bir agonist/antagonist kullanilarak

tedavi edilenlerde de bu kategori kullanilir.

e Denetimli Bir Cevrede: Kisi, alkol ve kontrol altinda tutulan maddelere

ulagsmanin kisitlandidi bir cevrede ise ve en azindan gecen ay bagimllik ya

da kotuye kullanim igin tani Olgutlerinin higbiri kargilanmamigsa bu belirleyici
kullanilir. Boyle gevrelere ornekler arasinda yakin gézlem altinda tutulan ve
iceri madde sokulamayan tutukevleri, terapotik ortamlar ya da kapali hastane

birimleri vardir (31).
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Tablo 5. ICD-10 Siniflamasina Gére Bagimlilik Sendromu Kriterleri

Asagidaki kriterlerden en az Ggliniin son bir yil iginde bulunmasi

* Alkol igmek i¢in glglu bir istek olmasi

+ Alkol alma davranigini denetlemede gugluk (alinan alkol miktarini ayarlayamama, kullanim
suresini ayarlayamama ve basarisizlikla sonlanan birakma girisimleri)

* Alkol kullanimi azaltildiginda ya da birakildiginda tipik yoksunluk belirtilerinin ortaya
¢clkmasi

* Alkol ile gerekli iyilik halini elde etmek igin (rahatlik, sarhosluk, keyif) gittikce artan
miktarlarda alkole gereksinim duyma (tolerans gelisimi)

* Alkolu elde etmek, kullanmak ve etkilerini gizlemek i¢in harcanan ¢abanin, diger ilgi ve
ugragslara yer vermeyecek sekilde giderek artmasi

+ Asiri alkol kullanimi nedeniyle ruhsal, sosyal, fiziksel zararlar ortaya ¢ikmis olmasina

ragmen alkol kullanimini strdirme

(29)

2.4. Epidemiyoloji

Gunudmuzde alkol bagimlihgi toplumlarin en énemli saglik sorunlarindan
biri haline gelmistir. Yapilan galismalar toplumlari olusturan bireylerin
%90’Inin yasamlarinin bir doneminde alkol aldigini, alkol bagimlihgi ve
kotuye kullaniminin en sik rastlanan psikiyatrik bozukluklardan biri oldugunu
gOstermektedir (29).

Yayginlik tilkeden llkeye degismektedir. ingiltere’de genis bir toplum
orneklemi ile yapilan bir epidemiyolojik ¢galismada alkol bagimhligi igin 12
aylik yayginlik erkekler icin %7,5 olarak, kadinlar igin %2,1 olarak verilmistir.
isvec, Norveg gibi Kuzey Avrupa llkelerinde erigkin niifusta yasam boyu
yayginlik degerleri %10-15 olarak bildiriimektedir (32).

Amerika’da yapilmig 3 buyuk ulusal izlem ¢alismasinda (ECA:
Epidemiological Catchment Area, NCS: National Comorbidity Survey,
NLAES: National Longitudinal Alcohol Epidemiologic Survey) DSM’ye gére
alkol kotuye kullanimi ve alkol bagimhhgi yayginhklari degerlendirilmigtir.

ECA calismasinda, DSM-III kriterlerine gore, alkol bagimliliginin yasam
boyu yayginhdi %13,7’dir ve erkek/kadin orani 4/1°dir. Ayrica bu ¢alismada
alkol kullanim bozuklugu olan bireylerin %45’inde es zamanli olarak en az bir

psikiyatrik bozukluk géruldigu belirtiimistir. Bu ¢alismada erkek alkol
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bagimlilarinda %15 oraninda antisosyal kisilik bozuklugu, %15 oraninda
anksiyete bozukluklari ve %5 oraninda major depresif bozuklugun gozlendigi
belirtimektedir. Kadin alkol bagimlilarinda %38 oraninda anksiyete
bozukluklari, %19 oraninda major depresif bozukluk ve %10 oraninda
antisosyal kisilik bozuklugu es zamanl olarak gorular (33).

Ulusal Ektani Taramasinda (NCS) DSM-III-R olgutlerine gore Amerika
Birlesik Devletleri’nde yasam boyu alkol bagimhhg: riski erkeklerde %10,
kadinlarda %3-5 olarak bulunmustur (34).

NLAES calismasinin sonuglarina gore; DSM-IV kriterleri géz 6nune
alindiginda; son bir yil igcinde alkol bagimlihgi ve kotuye kullanim yayginhgi
%7,4 olarak, yasam boyu alkol kétlye kullanim ve bagimhlik yayginligi ise
%18,2 olarak bulunmustur. Sadece alkol bagimhli§i dederlendirildiginde; son
bir yillik yayginhgin %4,4 oldugu, yasam boyu yayginhgdin ise %13,3 oldugu
saptanmigtir. Cinsiyete gore degerlendirme yapildiginda; yasam boyu alkol
bagimhhgr yayginhdi erkeklerde %18,6 olarak, kadinlarda %8,4 olarak
bulunmustur. Yasa gore degerlendirme yapildiginda ise; en yuksek alkol
bagimhhgr yayginhginin %19,9 ile 18-24 yas arasinda goruldugu
saptanmigtir (35).

Tarkiye'de alkol bagimlihginin yayginligi ile iligkili epidemiyolojik
caligmalar sinirli sayidadir.

Yuksel ve arkadaslarinin Ankara’daki Universite 6grencileri arasinda
madde kullaniminin boyutlarini dederlendirdikleri calismalarinda; dizenli
bigimde alkol kullanma orani %2, son bir ay i¢inde alkol alma orani ise %10
bulunmustur (36).

Arikan ve arkadaslarinin 1996 yilinda yaptiklari bir calismada Ankara’da
yarl kentsel bir bolgede alkolizm yayginhgi %0,9 bulunmus, ¢alismanin
yapildigi boélgede kadinlar arasinda alkol bagimlisi bulunmadigindan,
erkeklerde alkol bagimhligi %1,9 olarak belirtiimistir. Calismada yas
gruplarina gore alkol kullanimi degerlendirildiginde; duzenli icme ve alkol
bagimlihidinin 15 yasindan sonra arttigi, 45-65 yas araliginda azaldigi, alkol
bagimhlarinin yas ortalamalarinin 40,7 bulundugu bildirilmistir (37).

Tarkiye'de Saglik Bakanhgi tarafindan diizenlenen epidemiyolojik
calismada son on iki ay iginde alkol bagimliligi tanisi alma orani %0,8
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bulunmustur. Bu oran erkeklerde %1,7 iken kadinlarda %0,1’dir. Alkol
bagimlihdi tanisi alanlarin yas ortalamasi 41,1 olarak bulunmustur. Alkol
bagimlihdi bati bolgesinde ve illerde daha yaygin olarak saptanmistir (38).

Codu insan ilk defa erken veya orta ergenlik doneminde alkol almaya
baslamaktadir. Koruyucu ruh saghgi hizmetlerinin giindeme gelmesi ile
birlikte son yillarda Ulkemizde 6zellikle geng populasyonda alkol ve madde
kullanim yayginhgi ile ilgili calismalar artmistir. Ogel ve arkadaslari (2003) bir
calismalarinda istanbul’da 18-25 yas arasi genc popllasyonda yasam boyu
en az bir kez alkol kullanma yayginligini %53,6 olarak bildirmiglerdir (39).

Diinya Saglik Orgiti'nce degisik tlkelerde yiritilen 2003 Diinya Saglik
Taramasi Calismasina gore ise Turkiye'de 18 yas Ustu niufusta yasam boyu
alkol kullanimi %18,9 iken alkol kullanim bozuklugu %21,1 olarak saptanmistir
(40). Bu degerler Avrupa ve Kuzey Amerika ulkelerine gore dusuk olmakla
birlikte Ulkemizde son yillarda kisi basina dugsen alkol tiketim miktarinin hizla
arttigini goz onunde bulundurmamiz gerekmektedir.

Alkol bagimliligi en cok 22-35 yaglari arasinda gorilir. Ulkemizde biyik
kentlerde kiuguk oOlcekli yapilan epidemiyolojik galismalar, alkole baslama
yasinin 12’ye kadar dustigunu gostermektedir. Alkole baglama en ¢ok 15-22
yaslar arasinda olmakta ve bu yaslarda daha ¢ok erkekler alkole
baglamaktadir. Alkol bagimhhgi butin dinyada kadinlarda ¢ok daha seyrek
gorulmekle birlikte gelismis Ulkelerde kadin ve erkek farki daha azdir. Alkol
bagimhhg: Turkiye'de kadinlarda seyrek gorulmekle birlikte artisi dikkate
alinmalidir (37).

2.5. Etiyoloji

Asiri alkol kullanimina hangi nedenlerin yol agtigl sorusu, eski yillardan
beri kuramcilarin ilgisini ¢cekmistir. Bugune kadar bu konuda, biyolojik,
davranigsal ve sosyal bilim alanlarinda birgok kuram ve gorus ortaya atiimis,
zengin bir literatlr ortaya ¢gikmigtir. Buna ragmen, bugun Uzerinde en ¢ok
anlagsma saglanmis olan yaklagim, alkolizmi, etiyolojisinde birden ¢ok etkenin
rol oynadigi bir bozukluk olarak géren yaklagimdir (10).

Alkol bagimlihdinin etiyolojisini inceleyen arastirmalar farkh bagimhlik
modellerinin ortaya ¢ikmasina yol agmistir. Etiyolojide temel fikir birligi,
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alkolle iligkili bozukluklarin hemen hemen diger tum ruhsal bozukluklarda
oldugu gibi, heterojen hastalik sureglerinden olustugudur. Her bir vaka igin
psikososyal, genetik veya davranissal faktorlerin, bagimhligin gelismesinde,

birinin digerinden daha dnemli olabildigi kabul edilmektedir (7).

2.5.1. Alkol Bagimlilig: Etiyolojisinde Biyolojik Etmenler

Aile, ikiz, evlat edinme ve yuksek risk gruplarinda yapilan ¢alismalarin
sonuglari ve farkli etnik kokenlerde alkole verilen fizyolojik yanitlar arasinda
farkliliklar olmasi alkol bagimlihgi etiyolojisinde genetik etkenlerin rolinu
dusundurmektedir. Alkol bagimhliginda ¢coklu genetik etkinin rol oynadigi
dusunulmektedir.

Aile galismalari, genel topluma oranla, alkol bagimlilarinin akrabalarinda
artmig yasam boyu alkol bagimlihgi riskini géstermektedir. Alkol
bagimlilarinin birinci derece akrabalarinda bagimlilik gelisme riski 4 ila 7 kat
artis gostermektedir (41).

ikiz arastirmalari genetik etmenlerin dnemini daha fazla vurgulamaktadir.
ikiz calismalarinda monozigot ikizlerin dizigotlara oranla, dizigot ikizlerin ise
ikiz olmayan kardeglere gore daha yuksek alkol bagimliligi konkordansi
gOsterdigi ortaya konmustur (42). Tek yumurta ikizlerinde, ikizlerden birinde
alkol bagimlihgr olmasi durumunda, diger ikizde alkol bagimhligi gorulme
orani %60’tir. Cift yumurta ikizlerinde ise bu oran, %39’a dusmektedir (43).

Biyolojik ebeveynlerinde alkolizm Oykusu olan evlatlk verilmis ¢ocuklarin
alkol kullanim bozukluklarinin kontrol grubuna gore 4-5 kat daha sik oldugu
bildirilmistir. Genetik yatkinhigin erkek cinsiyette daha etkin rol oynadigi
bilinmektedir (44).

Bu calismalarin yaninda alkol bagimlihgi gelisiminde genetik yatkinhigin
rolund pekistiren gen galismalari dikkat gekmektedir. Genetik etmenlerin
etanoliin emilme hizini, metabolize olma hizini veya santral sinir sisteminin
alkole duyarliigini etkileyebilecegi ve tum bunlarin da bagimhlik gelismesini
etkiliyor olabilecegi ileri sturtimektedir.

Siddetli veya erken bagslangigh alkolizmin, dopamin (DA) reseptdrlerinden
birisi olan D, reseptér geni (DRD,) veya DRD,'nin Taq1A alelinin artmig
frekansi ile iligkili oldugu bildiriimis ve alkol bagimliliginda oldugdu ileri surllen
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D, reseptor duyarlilik azalmasinin (D, downregulation) belki de bu DRD,
Taq1A aleli ile iligkili oldugu ileri surtlmustur. DA sistemindeki anormalliklerin
yalnizca alkol bagimhliginin degil, genel olarak madde bagimhiliginin bir
biyolojik belirleyicisi olabilecegi dustnutlmektedir (45,46).

Alkolizmde serotonerjik sistemle ilgili genetik calismalar da yapilmigtir ve
onlar da genellikle serotonerjik iglev bozuklugu ile alkol bagimhhgr arasindaki
iliskiyi dogrulayan sonugclar vermigtir. Platelet monoaminooksidaz (MAQ)
aktivitesinin beynin serotonerjik islevini gésteren bir biyokimyasal degisken
oldugu ileri surulmektedir. Alkol bagimliligi olan hastalarda ve birinci
dereceden akrabalarinda MAO-B aktivitesinin azalmig oldugu bildirilmistir
(47). DUsuk platelet MAO-B aktivitesinin sadece alkol bagimhhigiyla degil, bu
hastalarda sik¢a bulunan saldirganlik, durttsellik ve yenilik arayici davranis
gibi bazi kisilik 6zellikleriyle de iliskili oldugu bildiriimektedir. Bununla uyumlu
olarak, Tip 2 alkolizmde azalmis platelet MAO-B aktivitesinin daha gok
bulundugunu bildiren ¢ok sayida arastirma da vardir (48,49). Alkolizm ile
triptofan hidroksilaz geni (50), serotonin tasiyici pompasi geni (51) ve 5-HT g
reseptor geni (52) arasinda iliski oldugu bildirilmistir.

Alkolun emilimi, yikilimi ve atihmi gibi metabolizmasiyla iligkili olaylarin
kalitsal yonu oldugu bilinmektedir. Etanoltn yaklasik %75-90’1 karacigerde
alkol dehidrogenaz (ADH) ve ardindan aldehit dehidrogenaz (ALDH)
enzimlerince yikilir. Hem ADH hem de ALDH izoenzimleri genetik kontrol
altindadir (53). Her iki enzim de genetik polimorfizm gosterir, degisik
toplumlarda izoenzimlerinin dagilimi degisiktir. Etanolin ve asetaldehitin
yikimindaki genetik farkhliklar kandaki etanol, asetaldehit ve asetat
duzeylerini etkileyerek alkolden tiksinme, alkol icme aliskanliklari ve alkol
bagimliigina egilime katkida bulunabilir (54). Ozellikle ALDH izoenziminin
inaktif olmasi koruyucu bir etmen olarak kargimiza ¢gikmaktadir.

Alkole bagimlilik gelismesi ve alkol arama davranisi olusmasinda iginde
noradrenerjik ve dopaminerijik lifleri barindiran medyal 6n beyin demeti ile
dopaminerjik yolaklardan 6zellikle mezolimbik yolagin katkisi tartismasiz bir
sekilde 6nemini korumaktadir. GABA-erjik ve glutamaterjik sistemlerin de
Ozellikle fiziksel bagimlilik gelisimi ve yoksunluk sendromundaki rol oldukga
onemlidir (55).
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Beynin 6dul sisteminin asil norotransmitteri olan DA’in reseptorleri veya,
dopamin metabolizmasi ve dopaminerjik noronlar tzerinde etkisi olan GABA,
serotonin, norepinefrin, opioid ve cannabinoid reseptodrlerinin genlerindeki
bazi bozukluklarin kombinasyonu sonucunda bir “6dul eksikligi
sendromu”nun olustugunu ve bu kisilerin dogal olmayan odullerin (bagimhlik
yapan maddeler, kumar oynama, yeme, cinsel eylemler gibi durttusel
aktiviteler ve riskli davraniglar) kétiye kullanimina yatkin olduklarini 6ne
surmuslerdir (56).

Etanol substantia nigra ve ventral tegmental alandan kalkan ve limbik
sisteme uzanan dopaminerjik néronlarinin ateslenme hizini ve DA salinimini
artirarak alkolln 6dullendirici etkisini olusturmaktadir (56). Yoksunlukta ise
ventral tegmental alanda dopamin ndron aktivitesi ve ekstraselltler nucleus
accumbens dopamin duzeyleri azalmistir. Dislik dopamin duzeylerine ikincil
olarak D, reseptdrlerinin sayisinda bir artis gosterilmekte ve bu artis ne kadar
fazla ise nuks riskinin de o kadar arttigi1 6ne surtlmektedir (57).

B-endorfinin de etanolln 6dullendirici etkisinde dnemli bir rolintn
olduguna, dolayisiyla alkolizmin gelismesiyle iligkili olduguna inaniimaktadir
(56). Ailede alkolizm dykusu olan, kendileri alkol kullanmayan bireylerde de
B-endorfin diizeyinin dusutk oldugu saptanmis, bu bulgular alkolizmdeki
“opioid eksikligi” kuramini, yani alkolizm igin risk altinda olan kigilerde kalitsal
olarak endojen opioid sistem bazal aktivitesinin digtk oldugu kuramini
destekleyen bulgulardir. Etanol akut olarak opioid sistem aktivitesini
arttirdigina gore, yuksek riskteki bireyler temelde var olan opioid eksikliklerini
gidermek icin alkole yonelmekte olabilirler.

Birgok hayvan ve insan arastirmasi etanolin gerek akut olarak
alinmasinin, gerek kronik olarak kullaniliyor olmasinin, gerekse kesilme
doéneminin Hipotalamo-pituiter-adrenal (HPA) eksen aktivitesini etkiledigini
ortaya koymustur. Alkolizmdeki HPA eksen anormalliklerinin bir kisminin
kalitsal olarak aktarilan 6zellikler olabilecedi, yani yatkinlik belirleyicileri
olabilecegi, dolayisiyla bu kigilerin kendilerinde gocukluktan itibaren var olan
HPA eksen anormallikleri nedeniyle alkole yonelmis olabilecekleri iddia
edilmektedir (58). Ailede alkolizm 6ykusu olan kigilerin CRH (Corticotropin-
releasing hormone)’a azalmig ACTH (Adrenokortikotropik hormon) yanit
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verdikleri bildirilmigtir (69). Alkolizme genetik yatkinlikta 6nemli oldugu one
surllen norotransmitterlerin (GABA, 5-HT, DA ve opioidler) ayni zamanda
hipotalamik CRH néronlari ve HPA eksenin énemli dizenleyicileri olduklari
bilinmektedir. Ayrica strese saglikli HPA eksen yanitini olusturmayan
bireylerde alkollin 6dullendirici etkisi daha belirgin bir bicimde ortaya ¢ikiyor
olabilir.

Son yillarda deneysel arastirmalardan elde edilen bazi sonuglar alkole
fiziksel bagimlilik gelisiminde bilinenlerin disinda alisiimadik bazi yeni
noromediyatorlerin katkisi ve roll olabilecegine de isaret etmektedir. Santral
nitrik oksitin guanilat siklaz yolagi uzerinden glutamat saliverilmesine ve
NMDA reseptorlerinde uyarilma sonucu alkol yoksunluk sendromu
belirtilerinin ortaya ¢gikmasina neden oldugu ileri strtimastir (60). Alkole
bagimli yapiimis deney hayvanlari Gzerinde gergeklestirilien deneysel
arastirmalarin sonuglari alkol yoksunlugu déneminde nitrik oksit sentazi
inhibe eden ilaglarin alkol yoksunluk sendromunun siddetini hafiflettigine
isaret etmektedir (61, 62). Bugline kadar yapilan arastirmalarin sonuglari
etkin bir sekilde santral nitrik oksitin alkole fiziksel bagimlilik gelisiminde

onemli bir katkisi olabilecegini dusundurmektedir.

2.5.2. Alkol Bagimhihg: Etiyolojisinde Sosyokiiltiirel Etmenler:

Alkol bagimhligi etiyolojisinde rolu oldugu dugunulen sosyokulturel
etkenlerden Uzerinde en ¢ok durulanlar; ailesel faktorler, arkadas etkisi, alkol
kullanimini destekleyen sosyal durumlar, sosyoekonomik duzey ve kulturel
etmenlerdir.

Ailede alkol kullanim oykusu genetik ve sosyal 6grenme yoluyla bagimhlik
riskini artirmaktadir. “Davraniggi ailesel yaklasim” modeline gore, aile iginde
bazi davranislar, alkol kullaniminin 6ncilu olup bagimlihk gelisiminde etkili
olabilir.

Ergenlik doneminde ¢ocukluk baglarindan ayrilma ile birlikte akran gruplari
on plana ¢ikar. Arkadas grubunun etkileri alkole baslama agisindan énemili
bir risk faktorudur. Arastirmalarda ergenlerin arkadas ortamlarinda; sosyal
kabul gorme, kendine guveni arttirma, kaygiyi azaltma beklentisi ile alkol
kullandiklari sikga vurgulanmaktadir.
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Sosyoekonomik duzeyin alkol kullanimina etkisi ile ilgili kargit sonuglari
olan arastirmalar vardir. Hawkins ve arkadaglari egitim duzeyi ylksek
ebeveynlerin gocuklarinda daha fazla madde kullanim sorunu géruldaginu
vurgulamiglardir. Ross yuksek gelir duzeyinin alkol kotuye kullanimi ile
iligkiliyken bagimlilikla iligkili olmadigini, dusuk gelir dizeyinin ise alkol
bagimlihdi ile iligkili oldugunu ileri sirmektedir. Kisi basina digen gelir
duzeyindeki artisin, kisi basina alkol tlketimini arttiran bir etken oldugu fakat
kisa sureli ekonomik zorlanmanin da alkol tuketimini arttirici etkisi oldugu
disindlmektedir (10,11).

2.5.3. Alkol Bagimhhgi Etiyolojisinde Psikolojik Etmenler:

Alkol bagimhliginin baslamasi, surdurilmesi ve nukslerinde stres
olusturucu etmenlerin 6nemli bir rol oynadigr bilinir. Alkolin gerilimi
azaltmasi, gug hissini artirmasi ve psikolojik aciyl azaltici etkileri nedeniyle
kullanimi ile ilgili bir dizi teori vardir. Alkolle iliskili sorunlari olan insanlarin
gbzlenmesinden elde edilen ilgi ¢ekici bir sonug; alkol kullaniminin onlara
yasamin gunlik stresleri ile basa ¢ikmalarinda yardimci oldugunu bildirmeleri
olmustur.

Alkolun surekli aliminin ya da alkol yoksunluk donemlerinin zaman iginde
olusturdugu noral adaptasyonun bir sonucu olarak, strese yanit sisteminde
de onemli degisiklikler olmakta ve bu sekilde kisinin stresle basa ¢ikma
yetenegdi bozulmaktadir. Bu nedenle CRH ya da glukokortikoid antagonistleri
gibi strese yanit sistemini etkileyebilen tedavi yontemleri alkol bagimlihginin

tedavisinde Umit vaat etmektedir.

2.5.3.1. Psikopatoloji, Kisilik ve Mizacin Rol

Cocukluk ¢agina yonelik yapilan pek ¢ok ¢alismada bu gagda goézlenen
davranim sorunlari, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu ve kargi olma-
karsit gelme bozuklugunun, ergenlik ve erken erigkinlikte alkol bagimlihginin
gelismesine zemin hazirladigi 6ne surdimustur. Alkol bagimhliginin, cocukluk
ve ergenlikteki davranigsal sorunlarin koétu bir gelisimsel sonucu olarak
ortaya c¢iktigi belirtiimektedir (63).
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Robins ve arkadaslari (1982) alkol bagimhlarinin ¢gocuklugunu
degerlendiren ¢alismalari derlemisler ve alkol bagimlilarinin babalarinin da
siklikla alkol bagimlisi oldugunu, bu kisilerin ¢ocukluklarinda kaotik
ortamlarda buyudiguni, kendi kendilerine yetmeyi 6grenmis, hiperaktif,
agresif ve davranim bozuklugu gosteren bir premorbid hikayeye sahip
oldugunu belirtmislerdir (64).

Bazi arastirmacilar alkol bagimliligina genetik yatkinligin bir gostergesinin
de mizag ozellikleri olabilecegini 6ne surmektedir. Mizag, kalitimla gegen ve
yasam boyunca ¢ok az oranda degisen, biyolojik temelli, dogustan gelen
yapisal 6zellikler olarak tanimlanmaktadir. Tarter ve arkadaslari alkol
bagimlihdini aciklamak icin bir “miza¢ modeli” gelistirmistir. Bu model mizacin
6 boyutunu (aktivasyon duizeyi, dikkat suresi ve surdurulebilirligi, sosyallik,
gergekgilik, duygusallik ve besine tepki ) ele almaktadir. Bu boyutlardan
dikkat kapasitesi ve sosyalligin dusuk, duygusalligin yuksek olmasinin alkol
ile iligkili problemlerin gelisimi agisindan riski arttirdigi ileri suralmusgtar.

Cloninger, belirli mizag ve kisilik 6zelliklerinin kalitim yoluyla alkol
bagimhhgr gelisiminde etkili olabilecegini ileri surmektedir. Cloninger'e gore
alkol bagimhlar biyolojik kdkenli kigilik boyutlarindaki farkliliklarina gore, Tip |
ve Tip Il olmak Uzere, iki gruba ayrilir. Bu kisilik boyutlari sirasiyla; yenilik
arama, zarardan kaginma ve odule bagimliliktir.

Tip | alkol bagimhligi; dusuk yenilik arayisi, yuksek zarardan kaginma ve
yuksek 6dule bagimlilikla iligkiliyken, Tip Il alkol bagimhligi; yuksek yenilik
arayisl, dusuk zarardan kaginma ve dusuk odule bagimihilik ile iligkilidir (11).

Alkol bagimlilarinda herhangi bir kisilik bozuklugu gorilme orani %22 ile
%81 arasinda degismektedir (10).

Alkol bagimlilarinda ek olarak kisilik bozukluklarinin varhgi, etiyoloji, tedavi
ve prognoz agisindan énem tasidigi icin pek ¢ok arastirmaci, alkol
bagimhligina yol acan ya da alkol bagimlihgi ile birlikte gorulen, kisilik
Ozelliklerini tanimlamaya caligmislardir.

Roel ve Van Den Brink (1999) kisilik bozuklugu ile alkol/madde kullanimi
arasinda 4 tip iligki oldugunu belirtmislerdir:

* Kisilik bozuklugu alkol/madde kullanimina yol agar.

 Sirekli alkol/madde kullanimi kisilik bozukluguna yol agar.
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+ Kisgilik bozuklugu ve alkol/madde kullanimi i¢in ortak etiyoloji vardir.

+ Kisilik patolojisi bagimlihgin seyrini etkiler.

Bagimhlik igin, kisiligin dnemli etiyolojik etken olabilecegdi ¢ gelisim sureci
onerilmigtir;

1) Davranigsal disinhibisyon sureci;

2) Stres azaltma sureci;

3) Odul duyarliligi sureci.

Bagimlilik igin davranissal disinhibisyon sureci antisosyallik ve durtusellik
gibi 6zelliklerden yuksek, zarardan kaginma gibi 6zellikten dusuk puan alan
bireylerin alkol ve madde kotuye kullanimi gibi davranislar igin esik
duzeylerinin duguk oldugunu belirler. Davranigsal disinhibisyon sureci
antisosyal kisilik bozuklugu ek tanisini ve bir dlgude borderline kisilik
bozuklugu ek tanisini agiklayabilir.

Bagimhlik i¢in stres azaltma sureci, stres reaktivitesi, anksiyete duyarlligi
ve norotisizm gibi 6zelliklerden yuksek puan alan bireylerin stresli yasam
olaylarina hassas oldugunu belirler. Bu bireyler strese kargi anksiyete ve
mizag¢ duzensizligi ile cevap verir ve bu da kendi kendini tedavi amacli
alkol/madde kullanimi igin motivasyon olur. Stres azaltma sureci kagingan,
bagimli, sizotipal ve borderline kigilik bozuklugu ek tanilarini agiklayabilir.

Odul duyarhihgi stireci; yenilik arayisi, 6dul arayisi, disa dénUklik ve insan
canlisi olma 6zelliklerinden yiksek puan alan bireylerin alkol/madde
kullanmaya motive olduklarini belirler. Odul duyarliligi streci ise histriyonik

ve narsisistik kigilik bozuklugu ek tanilarini agiklayabilir (65).

2.5.3.2. Alkol Bagimhhgi Etiyolojisinde Psikodinamik Modeller

Alkol bagimlihginin psikodinamik temeli ile ilgili pek ¢ok gorus ve kuram
vardir. Psikodinamik yaklasimlar genel olarak bagimhlikta; bilin¢digi
motivasyonlar, emosyonlar, benlik saygisi, 6z denetim ve kisiler arasi
iliskilere odaklanir (66, 67).

Freudien yaklasim, alkol bagimhlarinin gelisimsel donemlerden oral
doéneme fikse olan ve erigskin yasamda yeterli basa ¢ikma becerilerine sahip
olmayan kisiler olduklarini ileri surmektedir. Diger psikodinamik
teorisyenlerin bazilari alkol bagimhliginin ¢ozalmemis bagimhlik
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¢catismalarinin bir yansimasi oldugunu bazilari ise bagimllik davranisinin gug
elde etmek /kendine zarar vermek icin bir gaba oldugunu ileri sirmusglerdir
(66).

Khantzian, bagimhlarda bir ¢esit ego defisiti oldugu ve bu defisit nedeniyle
bir ¢cesit kendi kendini tedavi yolu olarak alkol madde kullanimini segtikleri
gOrusunu savunmaktadir(68)

Krystal bagimhligin temelinin bozuk nesne iligkileri oldugunu, Mc Dougall
ise bagimlilikla iligkili tUm bozukluklarin psisik ¢gatigsmalara kargi geligtiriimis
psikosomatik savunmalarla iligkili oldugunu ileri sirmasgtur (11).

Zimberg'e gore, bagimllik gereksinimleriyle olan ¢atisma, ebeveynler veya
bir ebeveyn tarafindan ¢ocuklugun reddedilmesi veya asiri korunma ya da
Ozellikle ebeveyn alkolik ise prematur sorumluluk vermenin sonucunda
gelismis olabilir. Alkol bagimhilarinda goérulen degersizlik ve yetersizlik
duygulariyla, disuk benlik saygisi bu ¢gatismanin sonucunda ortaya
¢cikmaktadir. Ancak alkol bagimlilari, bu duygularini ya yadsimakta ya da
bastirmaktadir. Boylece kabul edilme ve 6zen gosterilme, bilingdigi bir
gereksinim halini almaktadir. Oysa gercek yagsamda bagimlilik gereksinimleri
asla tam olarak karsilanamayacak; surekli gug, kontrol, basari, yuksek benlik

saygisl igin diger telafi edici gereksinimler ortaya gikacaktir (10).

2.5.3.3. Alkol Bagimhiligi Etiyolojisinde Biligsel ve Davranig¢i Modeller

Bagimhlik etiyolojisinde G¢ temel 6grenme tipinin rolu oldugu
dusundimektedir. Bunlar; klasik kosullanma, edimsel kosullanma ve sosyal
ogrenme teorileridir.

Klasik kosullanma modeline goére alkol kullanimini hatirlatan bazi i¢csel
(kaygl, depresyon gibi emosyonlar vb.) ya da digsal (sosyal durumlar,
maddeyi hatirlatan isaretler vb.) uyaranlar zamanla kosullu uyaranlar haline
gelir. Bu kosullu uyaranlarla karsilasma durumunda kigi buna uygun kosullu
tepkiler vermeye baslar. Genel olarak klasik kosullanmanin alkol istegi, alkol
cekilme belirtileri, tolerans gelisimi ve relapsta roll oldugu disundlmektedir
(10, 66).

Edimsel kosullanma modeline gore; alkoliin hem pozitif (keyif verici,
kendine glveni arttirici, vb.) hem de negatif pekistirici (kayglyi azaltma,
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yoksunlugu giderme, vb.) etkileri alkol kullanma davraniginin devam
etmesine neden olur (10).

Alkol bagimliligi etiyolojisinde sosyal 6grenme teorisi, ¢esitli uyaranlardan
madde kullanimina giden yolda araci oldugu dastntlen beklentiler, atiflar ve
0z yeterlilik gibi biligsel yapilar Uzerine odaklanmaktadir (69).

Alkol kullanimindan olumlu sonug beklentisi; tekrarlayan alkol kullanimi
sonucu klasik ve edimsel kosullanma ile olusur. Olumlu sonug beklentisi
(yoksunluk belirtilerini azaltma, rahatlama vb), alkolliin daha sik
kullaniimasina ve bagimlilik gelisimine yol agabilir (11).

Arastirmalar sosyal 6grenme teorisini temel alan tedavi stratejilerinin
(uyarana maruziyet, sosyal beceri, 6z denetim ve relapstan koruma
egitimleri) diger tedavi stratejilerine gére daha etkin oldugunu ileri
surmektedir (66).

Bilissel modele gore alkol/maddeyi hatirlatan i¢sel ya da digsal uyaranlar
ya da cesitli yasam stresorleri ile iligkili yiksek riskli durumlarda 6dul
beklentisi, yoksunluga dayanamayacadi gibi inanclar aktive olur. Bu
aktivasyon sonucu ortaya ¢ikan otomatik dustnceler alkol/madde istegine
neden olur ve bu istek inanglarin guglenmesinde rol oynar. Uygun basa
¢lkma mekanizmalari devreye girmedigi ya da alkol/madde bir basa ¢ikma
mekanizmasi olarak kullanilmaya baslandigi takdirde bu inanglar,
alkol/madde istegi, alkol/madde kullanimini strdirme ve relapsa neden
olabilir (70).

2.6. Tani ve Degerlendirme

Alkol kotuye kullanimi ya da bagimlihgr olan hastalarin dnemli bir
¢ogunlugu hekime once ailenin, arkadaslarinin ya da igyerinin baskisi ile
gelir. Bu nedenle Kisi, ictigi icki miktarini, sikhgini, surekliligini, alkolin
kendisine yaptigi zararl etkilerini, isteki ve aile igindeki sorunlarini
saklayabilir.

Muayene esnasinda hastanin belirgin fiziksel ve norolojik belirtisi
olmayabilir. Hastanin kendisinden ve yakinlarindan alinacak bilgilerin yani
sira iyi bir fizik ve nérolojik muayene yapilmasi, karaciger enzimlerine

bakilmasi uygun olur. Hastada amnezik durumlar, bellek bozuklugu, sik
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digme ve kafa travmasi oykusu varsa kafa grafileri, EEG ve beyin

goruntuleme tetkikleri gerekli olabilir (71).

2.6.1. Olgme ve Degerlendirme Araglari

Alkol bagimlilarina gerek toplum taramalarinda gerekse psikiyatri
kliniklerinin diginda erken tani koymaya yardimci olmasi igin uygulamasi
kolay olan bazi degerlendirme testleri geligtiriimistir.

Bu degerlendirme araglarindan biri toplum taramalarinda sik olarak
kullanilan CAGE (Cut down, Annoyed, Guilty, Eye opener)dir (72). Bu
tarama testi Turkge’ye gevrildiginde, testin ismi, her bir sorunun igindeki
anahtar kelimenin secilmesi ile “KESI” olmustur. KESi testi puanlanirken her
bir soru 0 ya da 1 olarak derecelendirilir. Toplam 4 sorudan 2 veya daha fazla
puan alanlarda alkol bagimhligi tanisi gok kuvvetli bir olasilik olarak
distndlmelidir. KESI, hizla uygulanabilecek ve duyarlilidi yiiksek bir tarama
testidir (71).

Alkol kullanim bozuklugu ve icmeye bagli sorunlari olan hastalara erken
tani koymaya yardimci olan bir diger test ise Diinya Saglk Orglitii tarafindan
gelistiriimis olan AUDIT (Alcohol Use Disorders Identification Test)'tir (71).
icme aligkanhgi, alkol tiiketimi ve alkole iliskin sorunlari saptayan 10
maddelik bir 6lgektir. Olgegin ilk Gi¢ sorusu tehlikeli alkol kullanimini, 4., 5. ve
6. sorular bagimhlik belirtilerini, son dort soru da zararli alkol kullanimini
g6stermektedir Olgek toplam puani 40 olup populasyon caligmalarinda 8-11
arasinda degisen farkli kesme noktalari bulunmakla birlikte dnerilen kesme
noktasi 8'dir. Ayni dlgegin kendini degerlendirme sekli de bulunmaktadir. Bu
test icin Onerilen kesme noktasi alkolden zarar gérme dizeyini belirler (9).

Bir diger test ise Michigan Alkolizm Tarama Testi (MATT)dir. 25 sorudan
olusan bu testin uygulamasi KESI'ye gére biraz daha fazla zaman almakla
birlikte 6zellikle kadinlarda ve yaglilarda alkol sorunlarini saptamada daha

guvenilir sonuglar vermektedir (71).

2.6.2. Alkol Bagimliiginda Biyokimyasal Belirtegler
Asiri alkol kullanimini gosteren “biyokimyasal belirtegler” alkol

bagimhliginin yayginliginin taranmasi, tedavisi, dnlenmesi ve alkol
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kullanimina bagli diger medikal hastaliklarin saptanmasinda dnemli bir yere
sahiptirler. Bazi Ulkelerde bu belirtecler is alanlarinda agir igicilerin
saptanmasinda kullaniimaktadirlar. Bu amaglarin yerine gelmesi igin
biyokimyasal belirteclerin bazi karakteristik 6zellikleri olmahdir. Bu 6zellikler;
guvenirlik, gegerlilik, sabitlik, maliyet, pratik uygulama, kabul edilirlik,
tasinabilirliktir. Ne yazik ki bugune kadar bu 6zelliklerin tamunu tasiyan tek
bir belirte¢ bulunamamigtir. Klasik belirtecler duguk-orta derece duyarlilik, sik
yalanci pozitiflik ve kullanilan alkol miktari ile zayif 6zgullik iligkisi gosterirler.
Siklikla kullanilan testler; gamma glutamil transferaz, alanin amino
transferaz, aspartat amino transferaz, ortalama eritrosit hacmi ve en yeni
belirte¢ olan “carbohydrate deficient transferrin”dir. Son zamanlarda yeni

birkag test daha gelisme surecindedir (6).

2.6.2.1. Alkol Bagimliliginda Biyolojik Testlerin Yapilma Amaclari

1- Ozellikle sorununu kabul etmeyen “icicilerde” hekime yardimci olmak.

2- Asiri igmenin yol actigi fiziksel hastaliklarin erken dénemde taninmasi
(karaciger hastaliklari, pankreatit, kalp hastaliklari, diabetes mellitus, beyin
hasari) (73).

3- Alkol bagimhligi tedavisinde ve nuksu 6nleme programlarinda faydalidir.
(NUkslerin belirlenmesinde bagimhinin kendisinin bildirimine goére
biyokimyasal testlerin sonuclarinin daha guvenilir oldugu bildirilmigtir.)

4- Alkol bagimhhgu ile ilgili klinik ve deneysel ¢alismalar i¢cin de 6nemlidir.
Ornegin, farmakolojik ve psikososyal tedavilerin etkinligini degerlendirmede
kullanilabilir.

5- Alkol aliminin dlguimesi “halk sagligi” alaninda da bir ilerleme
saglamaktadir.

Biyokimyasal testler “kesin icmemesi gereken iglerde ¢alisan” alkol
bagimhlarinin izlenmesinde yardimci olabilir. Ornegin; pilotlar, kule
calisanlari, demiryolu muhendisleri ve tibbi personelin “ayiklik” takiplerinde
bu testler kullaniimaktadir. Yine “alkol ile iligkili” trafik su¢larinda ehliyet iptali

icin mahkemeler bu testlerin sonuglarini dikkate alabilmektedir (74).
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2.6.2.2. Alkol Bagimliliginda Klasik Belirtegler

GGT (Gamma glutamil transferaz):

Alkol kullanimini belirlemek icin en sik kullanilan biyolojik belirtegtir. Kronik
alkol kullanimi sirasinda serum GGT duzeyleri siklikla artar. Bu artigin GGT
yapiminin artmasi ve/veya kronik alkol aliminin karaciger htcrelerini tahrip
ederek GGT sizintisi olusturmasina bagl oldugu saniimaktadir (75).

Baz bilgiler olmasina ragmen GGT artisi ile alkol kullanim sikligi, miktart,
suresi ve alkol kullanim 6runtasu (patern) arasinda hentz agik bir iligki
saptanamamistir. Kronik alkol bagimlilarinda sosyal igicilere gore alkol
kullanim miktarini daha yansitici olmaktadir. “Saglikli erkek sosyal igicilerde”
uc hafta boyunca gunde 60 gr alkol kullaniminin serum GGT duzeylerinde
artis olugturmadigi bulunmustur (76).

Yari émrii 14-26 giindiir. icmenin birakiimasindan sonra, GGT 4-5 hafta
kadar normal sinirlarina dénmez (77). Tarama belirtecgi olarak GGT
duyarlhihginin CDT ile yarigabilecegi ileri sUrtlmustur (78). Alkol tedavi
merkezlerinde alkol bagimhlarinin ayrilmasinda GGT’nin duyarhligi oldukca
yuksek olarak saptanirken (%60-90), birincil saglik hizmetlerinde duyarhlik
%20-50 dizeyinde bulunmustur (79).

GGT birgok durumda yalanci pozitif olarak artabilir. Agir icicilik olmadan
GGT’nin arttigi durumlar; alkole bagli olmayan karaciger hastaliklari, safra
kesesi hastaliklari, bazi kalp ve bdbrek hastaliklari, siddetli travma,
hipertiroidizm, sismanlik, barbitlrat, antikoagulan ve antikonvulsan
kullanimidir (80, 81).

GGT’nin alkol kullanimini belirlemede maliyeti olduk¢a dusuk, hastalar ve
saglik calisanlari arasinda kullanim kolayligi ve kabulu oldukca yuksektir.
Bunun yaninda alkol kullanimina bagl olmayan karaciger hastaliklarindaki
yalanci pozitiflik, alkol bagimhlarini alkol bagimlisi olmayan karaciger
hastaligi olanlardan ayirmada gugclukler olusturabilmektedir. Bu gibi
durumlarda alkol kullanimi ile iligkili diger biyolojik belirteclerin de dikkate

alinmasi yasanan guglukleri azaltabilir (82).
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AST ve ALT:

AST ve ALT karaciger hasarini saptamada rutinde sik kullanilan
belirteclerdir. Her iki enzim de aminoasit metabolizmasi ile ilgilidir.

AST karacigerde oldugu kadar kalp, kas, beyin, pankreas, bobrek, akciger,
beyaz kure ve kirmizi kurelerde de yogun olarak bulunmaktadir. Buna
karsilik ALT yodun olarak yalnizca karacigerde bulunur. ALT ve AST kronik
asiri icme belirteci olarak kullaniimaktadir.

AST ve ALT’nin CDT ve GGT ile iligkisi kesin olarak saptanamamistir.
icmenin birakiimasindan birkag hafta sonra degerler normal sinirlarina déner
(75). ALT ve AST, GGT’nin zayifliklarini tasir hatta agir icicilerde daha az
duyarhdirlar (79). AST miyokard infarktlisi ve kas hastaliklarina bagl olarak
da artabilir (75). Bazi galigmalarda; alkole bagli olmayan karaciger
hastaliklarini alkole bagli olan karaciger hastaliklarindan ayirmak icin
AST/ALT oraninin kullaniimasi 6nerilmistir. Bu oran (AST/ALT) 1,5’tan buyuk
ise hasarin alkole bagl oldugu, 1’den kug¢uk ise alkol kullanimina bagh
olmadigdi disunulmelidir. Ayni zamanda alkole bagl olmayan karaciger
hastaliklarini alkole bagli olanlardan ayirmak igin mitokondriyal AST (mAST)
ve mAST nin AST’ye oraninin da kullanilabilece@i gosterilmistir. mAST alkole
bagll karaciger hastaliklarinda daha yuksek bulunmustur. Bu konuda daha
once yapilan calismalarin sonuglari da benzerdir. mMAST ve mAST/AST
oraninin pratikte kullanimi igin kargilastirmali ek ¢alismalarin yapilmasi
gerekliligi ileri surdlmustar (83).

Sonug olarak; GGT’de oldugu gibi AST ve ALT laboratuvarda rutin olarak
Olcllebilmektedir. AST ve ALT icin maliyet ve kullanim kolayligi, kabul

edilirlik, tasinabilirlik gibi istenen test 6zellikleri oldukga uygundur.

MCYV (Ortalama korpuskuler hacim):

Devamli alkol kullanimi kirmizi kiire boyutlarini artirabilir. MCV genellikle
rutin kan sayimi iginde otomatik olarak olgtimektedir. Alkol kullanimina bagli
MCYV artisinin mekanizmasi bilinmemektedir. Yapilan ¢alismalarda bu artisin
nedenleri olarak; alkoliin kirmizi kireler Gzerinde dogrudan etkisi, folik asit

eksikligi ve/veya ilerlemis karaciger hastaligi gosterilmistir (75,80)

42



MCV’nin duyarhligi GGT ve CDT’den daha dusuktur. Ancak 6zgullugu
GGT’den daha yuksektir. Alkole bagli olmayan karaciger hastaliklari, folik asit
eksikligi (alkole bagh olmayan), B12 eksikligi, hipotiroidizm, retikulositoz,
antikonvulsanlar, yaslilik ve sigara igmek yalanci pozitiflik olusturabilir (75,
79, 80).

MCYV alkol birakildiktan sonra birkag ay iginde normal sinirlari igine
dondugu igin yalnizca tarama testlerinde kullanilabilir. NUks durumlarinda

kullanilamaz. Olumlu yani ucuz ve kolay yapilabilir olmasidir.

CDT:

CDT en yaygin calisiilmis, halen alkol tliketiminin en dogru prediktori
oldugu dusunulen, kolay elde edilen, agir alkol kullaniminin teshisi igin tek
FDA onayi olan belirtectir (84).

Transferin karacigerde yapilan ve salgilanan, demir tagsiyan, yapisinda
siyalik asit igeren bir glikoproteindir. Yogun alkol kullanimi donemlerinde
transferin igindeki karbonhidrat igerigi dismektedir. (Siyalik asit, galaktoz, N-
asetil glukozamin) Bu durum karbohidrattan yoksun transferin olarak
adlandiriimigtir (85).

Kronik alkol tiketen kisilerde saptanan asialo, monosialo ve disialo
formlarinin tima CDT olarak adlandirilir (86). Kronik alkol tliketiminin serum
CDT duzeylerinin artisina nasil yol actigi kesin olarak bilinmemekle birlikte
hepatositlerde glikozil transferaz enzim eksikligi veya artmis siyalidaz enzim
aktivitesi ya da her ikisinin bir arada bu duruma neden oldugu
dusundlmektedir (87).

En az bir hafta slireyle glinde ortalama 60 (50-80gr) gramlik alkol alimi
CDT duzeylerinde yukselmeye neden olur ve bu artig, yoksunluk déneminde
ortalama 15 gun sonra normal seviyesine doner (85). Tuketilen alkol miktar
ile CDT dizeyi arasinda pozitif korelasyon oldugu bildirilmistir (88, 89).

Agir karaciger hastaliklarinda, primer biliyer siroz, kronik aktif hepatit,
transferrinin genetik varyantlari ve dogumsal glikoprotein metabolizma
hastaliklari olanlarda CDT’nin yanhs pozitif sonug¢ verebilecegi géz énine
alinmalidir (86). Alkol tiketiminin 60 gr/giin Uzerinde oldugu olgularin alindigi
calismalarda CDT diger geleneksel belirteglerden daha etkin bulunmustur
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(90, 91). CDT yar1 6mru ortalama 15 gun oldugu i¢in yoksunlugun ilk 4 guna
yapilan ¢aligmalarda CDT’nin daha duyarli oldugu gosterilmigtir (92). Tani
kriterlerine gore bagimlilik tanisinin kondugu ve tuketilen alkol miktarinin
Olclt olarak alinmadidi cesitli calismalarda alkol bagimhligi icin CDT
duyarlihgi %47-85, 6zgulligu %90-97, GGT icin duyarllik %68-80, 6zgulligu
%95-96 arasinda bulunmustur (89, 92, 93).

icin birlikte kullanildiklarinda duyarhligin arttigi, 6zgulligun ise fazla
azalmadigi ileri suralmustar (78, 94). Literatire gore GGT+CDT
kombinasyonu agir igiciler ve alkol bagimlihgini saptamada erkeklerde %82-
91 duyarlilk, %68-87 6zgulluk géstermektedir (5, 90, 92, 95). GGT eslik eden
tibbi hastalik varligi durumlarinda daha fazla yanlhs pozitif sonu¢ vermektedir.
Ayrica CDT’nin bir avantaji olarak detoksifikasyon merkezleri ve kliniklerde
yapilan galismalarda, CDT duzeyinin sik kullanilan birgok ilagtan
etkilenmedigi bildiriimistir (96). GGT’nin ise antiepileptik ilaglar ve hormonlar

gibi birgok ilagtan etkilendigi bilinmektedir (78).

2.6.2.3. Alkol Bagimliiginda Potansiyel Belirtegler:

B-heksozaminidaz:

Beta-hekzoaminidaz (B-Hex) lizozomal bir glikozidazdir. Bu enzimin
aktivitesi asiri alkol alimi sirasinda artmaktadir. Birgok dokuda bulunan bu
enzimin A, B, |, P izoformlari vardir (97). Bazi ¢alismalarda B-Hex'in alkol
bagimlilarini ayirmada GGT, CDT, AST veya ALT’den daha duyarli oldugu
ileri sGralmustar (98, 99). Test olarak 6zellikle B izoformu kullaniimaktadir.
Yari 6mru kisa oldugu igin (2-4 giin) tarama testlerinde kullanilamayacagi
ancak nukslerde faydali bir ydontem olabileceqgi ileri surtlmustur. Diger bir
sorun yalanci pozitifliktir. Alkole bagli olmayan karaciger hastaliklari, bobrek
hastaliklari, diabetes mellitus, miyokard infaktlisu, tirotoksikoz, gebelik,
nefrotoksik ilaglar yalanci pozitiflik olusturabilir (100). Yine de B - Hex'in CDT

ve GGT ile birlikte kullaniminin umut vadettigi ileri surtlmastar (99).
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5-Hidroksitriptofol / 5-hidroksiindol-3-asetik asit orani:

Alkol kullanimini saptamak i¢in son zamanlarda kullanilan testlerden birisi
de idrardaki 5-hidroksitriptofol (5-HTOL)/ 5-hidroksiindol-3-asetik asit (5-
HIAA) oranidir. Her iki bilegik de serotonin metabolizmasinin drunuduar. Alkol
kullanimi 5-HTOL miktarini artirir, 5-HIAA miktarini azaltir. 5-HTOL alkol
seviyesi arttiginda yukselir ve alkol alimindan 14-22 saat sonra normal

seviyelerine doner. Bu testin nukslerde kullanimi uygun gibi gérinmektedir

(6).

Siyalik Asit:

Siyalik Asit néraminik asitden tliremis bilesiklerin genel adidir. Biyolojik
sistemlerin fonksiyonlarinda énemli rolleri vardir. Genellikle kompleks
karbonhidratlarin indirgenmeyen ucunda yerlesirler. Serbest SA’ler
organizmada azdir. SA’ler gcogunlukla glikoprotein ve glikolipid oligosakkarit
yan zincirlerinin terminal pozisyonunda bulunur, bunlarin siyalizasyon
paternleri oldukga degdiskendir. Analitik tekniklerin surekli gelistirimesi SA’in
karmasikliginin ayrintili haritalanmasina, yer degistirmelerin olasiliklarinin
aydinlatilmasina olanak vermistir (101, 102).

SA serbest formda bulunabilir veya proteinler/peptidler ve lipidlere sirasi
ile baglanan oligosakkarit zincirlerin terminal kéklerinde bulunabilir. insan
plasmasinda SA’in buyuk orani orosomukoid, a-1 antitripsin, haptoglobulin,
seruloplasmin, fibrinojen, kompleman proteinleri ve transferrinde
bulunmaktadir (103, 104). Glncel olarak canli organizmada SA’lerin 36 dogal
trevi tanimlanmistir ve insanda en bol bulunan SA tirevi N-asetilnéraminik
asittir (Neu5Ac).

SA'’in tahmin edilen fonksiyonlari Schauer ve arkadaslari tarafindan
derlenmigtir. Bunlar:

e Selliler membran ve glikoproteinlerin yapisinin stabilizasyonu
(Membran glikoproteinlerinin negatif yuklt dig SA pargalarinin birbirini
itmesine baglhdir.)

e Hucre-hUcre etkilesimi ve taninmasina yardim eder, doku ve vucut

sivilarindaki kimyasal mesaijcilar gibi gorev yapar.
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e Transmembran transport mekanizmalarini etkiler.

e Membran reseptdr molekullerinin fonksiyonlarini; ligandlar, antikorlar,
enzimler, mikroplar ve digerleri icin baglanma bdlgeleri olusturarak
veya bloke ederek etkiler.

e Kan dolagsimindaki glikoproteinlerin fonksiyon, stabilizasyonunu etkiler.

e Glomeriller bazal membran permeabilitesini regulle eder (105).

Salla Hastalgi gibi kalitsal SA depo hastaliklarinda, inflamatuar olaylar
esnasinda (buyuk olasilikla bolca siyalize olmus akut faz proteinlerinin
yukselmesinden dolayi), alkol kétlye kullanimi, diyabet, kronik bobrek
yetmezligi ve kronik glomertlonefritte, kanserde (metastaz derecesi ile pozitif
korele) yukselen SA konsantrasyonlari bildiriimektedir. Ayrica yukselen SA
seviyeleri ile inme ve kardiyovaskuler mortalite riski arasinda iligki oldugu
bildiriimektedir. Bu hastaliklarda ylkselmis SA konsantrasyonunun cesitli
farkl mekanizmalarla oldugu zannedilmektedir (106).

Kronik alkol kétuye kullanimi orosomukoid, al-antitripsin, haptoglobin,
seruloplasmin, fibrinojen, kompleman proteinleri, transferin gibi birgcok serum
glikoproteininin desiyalizasyonunu artirir ve bu glikoproteinlerin izoformlarini
aretir (107, 108, 109). Buna bagl olarak serum siyalik asitlerinin arttigi
dusundlmektedir. KC hasari olan ya da olmayan agir icicilerde serum SA
dizeylerinde anlaml farklhilik bulunmamigtir (110).

Guncel ¢alismalar total siyalik asit (TSA) konsantrasyonunun asiri alkol
tuketiminin duyarl bir belirteci oldugunu gostermektedir (111). Serum SA
duzeylerinin ickiden uzak durma esnasinda azaldigi, relaps esnasinda
yukseldigi ortaya konmustur (112, 113). Alkolik olgularda sosyal igicilerle
kiyaslandiginda serum serbest siyalik asit konsantrasyonlarinin yukseldigi
fakat yukselmenin TSA’ninkinden yaklasik %10 daha az oldugu gosterilmigstir
(114).
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lIl. GEREG VE YONTEM

Bu arastirma Subat 2010 — Kasim 2010 tarihleri arasinda yurataimastar.
Celal Bayar Universitesi Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi ile Manisa Ruh
Saghigi ve Hastaliklari Hastanesi Poliklinigine basvuran alkol bagimhligi
tanisi konulan 48 hasta alinmigtir. Kontrol grubunu olusturabilmek amaciyla
da 42 kisi alinmigtir. Yapilan rutin biyokimya testlerinde aclik kan sekeri, Ure,
kreatinin ve bilirubin sonucglarindan herhangi birinde yukseklik olan hasta

grubundan 5 kisi ve kontrol grubundan 4 kisi arastirma diginda birakilmistir.

3.1. Orneklem

Arastirmaya alinma olgutlerini ve diglanma olgutlerini kargilayan 43 alkol
bagimhligi hastasi ve 38 saglikli kontrol arastirma orneklemine alinmigtir.
Hasta ve kontrol grubuna arastirma hakkinda bilgi verilerek, aydinlatiimig

onamlari yazili olarak alinmigtir.

3.1.1. Arastirmaya alinma olg¢iitleri:
e DSM-IV-TR alkol bagimhligi tani kriterlerine gore alkol bagimhhgi
tanisi konmus olma
e 18-65 yas araliginda olma

¢ Arastirmaya katilmayi kabul etme ve yazili onam verme

3.1.2. Arastirmadan diglanma odl¢iitleri
¢ Alkol, kafein ve nikotin diginda herhangi bir madde veya ilag
kullanimi olmasi
e Herhangi bir tibbi hastalik olmasi (akut hepatit ve siroz gibi ciddi
karaciger hastaliklari, enfeksiyon, malignite, inflamatuar hastalik,
bdbrek hastaliklari, diyabet, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, vb.)

e Ek psikiyatrik tani olmasi



¢ Rutin biyokimya tetkikinde AST, ALT ve GGT haricindeki degerlerde

bozukluk saptanmasi

3.2. Veri Toplama Araglari

3.2.1. Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Formu
Hastalarin demografik 6zellikleri, 5zge¢mis ve soygecmis bilgileri,
tukettikleri alkol miktari, suresi ve sikligi, kullandiklari madde ve ilaglari

iceren bilgi formudur (Ek 1).

3.2.2. SCID-I:

Ozkirkglgil ve arkadaglari (1999) tarafindan Tirkge'ye uyarlanmasi ve
guvenilirlik arastirmasi yapilan ve bu arastirmada DSM-IV’e gore alkol
bagimhligi ve diger psikiyatrik tanilar yonunden arastiriimasi icin kullanilan

yapilandiriimis klinik gérisme aracidir (115).

3.2.3. CAGE:

Ewing (1984) tarafindan gelistirilen alkolizmin taranmasi amaciyla yaygin
olarak kullanilan, 1970 yilindan beri degisik arastirmalarda gecerlik ve
guvenirlik galigmalari yapilan, kisi tarafindan evet/hayir seklinde
cevaplandirilan 4 sorudan olusan, kisa ve basit bir testtir. Arikan ve
arkadaslari (1991) tarafindan yapilan ¢alismada CAGE testinin tlkemizde
alkolizm tanisi igin guvenirligi tespit edilmigtir. Kesme noktasi 2 olarak
onerilmektedir (Ek 2).

3.2.4. Sistemik Hastalik Sorgulama Formu:
Akut faz proteinlerinin diizeylerini ve dolayisiyla siyalik asit dlizeylerini
etkileyebilecek tibbi hastaliklari sorgulamak amaciyla hazirlanmis, gérismeci

tarafindan uygulanan bir formdur (Ek 3).

3.3. Uygulama:
Oncelikle CBUTF Etik Kurul Onayi alinmistir. Arastirma hakkinda

bilgilendirilerek yazili onamlari alinan hastalara sosyodemografik ve Kklinik
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bilgi formu, sistemik hastalik formu doldurulmusg, DSM-IV-TR tani kriterleri
sorgulanmig ve CAGE testi uygulanmigtir. Hem sistemik hastaliklari ekarte
etmek hem de alkol bagimliliginda kullanilan biyokimyasal belirtegleri
kargilastirabilmek amaciyla aglik kan sekeri, Ure, kreatinin, indirekt ve total
bilirubin, AST, ALT, GGT, MCV, CDT ve TSA duzeylerini dl¢ebilmek igin her
hastadan 4 tup kan 6rnegi alinmistir. Rutin biyokimya tetkiklerinde kan
sekeri, Ure, kreatinin ve bilirubin duzeylerinde yukseklik olan hastalar ve
kontrol olgulari arastirma disinda birakilmistir. Siyalik asit ve CDT élguimu

amaciyla serum ornekleri biyokimya laboratuvarinda saklanmigtir.

3.4. Biyokimyasal Yontem:

Olgek ve formlarin doldurulmasindan sonra hastalardan kan alinarak aglik
kan sekeri, Ure, kreatinin, indirekt ve total bilirubin, AST, ALT, GGT, MCV
Olcimleri laboratuvarda hemen galisiimig, serum CDT ve TSA dlgumleri igin
10 cc kan alinarak santrifiij edilmistir ve serumlar -20°C’de saklanmistir. CDT
ve TSA dizeylerinin 6lgcimu tim gruplar tamamlandiktan sonra yapilmistir.

Rutin kan sayiminin (hemogram) bir pargasi olarak MCV, Coulter LH 780
(Beckman Coulter) analizérinde olgulmugtir. Serum AST, ALT, GGT, aglk
kan sekeri, Ure, kreatinin, indirekt ve total bilirubin dizeyleri spektrofotometrik
yontemle Coulter DXC 800 (Beckman Coulter) analizérinde olgtimustir.

Serum TSA ve CDT yuksek basingli likit kromotografisi (HPLC) yontemiyle
ve Shimadzu prominence 2010 cihazi ile dlgulmistir. Olgiimlerde CDT
Serum Analiz Kiti (Eureka Srl Lab Division) ve Siyalik Asit Analiz kiti (Eureka

Srl Lab Division) kullaniimistir.

3.5. istatiksel Analiz Yontemi

istatistiksel analizlerde SPSS 16.0 paket programi kullanilmigtir. Tim
degiskenlerin ve alt gruplarinin normal dagilima uygunluguna bakilmis ve
test edilmistir. Parametrik yontemlerden, bagimsiz degiskenlerin ikili
kargilastirmalari T-testi, coklu karsilastirmalari ANOVA tablosu ve varyans
analizi ile yapilmigtir. Alt gruplar ile kontrol grubunun karsilastirmalarinda

Post-Hoc analizi yapilmis ve Dunnett yontemi kullaniimigtir. Nonparametrik
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yontemlerin tercih edildigi degiskenlerin karsilastirmalarinda Mann-Whitney U
testinden yararlaniimistir. Biyokimyasal parametreler arasindaki iligki
Spearman's rho korelasyon katsayisi analiziyle belirlenmigtir. Biyokimyasal
belirteclerin tanisal gecerliliginin arastiriimasi icin ROC analizi kullaniimis,
Ozgulluk ve duyarlihk degerleri hesaplanmistir. Tum testler %95 glven
dizeyinde yapilip, hata orani (o= 0,05) belirlenip cift yonll olarak test
edilmis, p<0.05 oldugu durumlarda, fark istatistiksel olarak anlamli kabul

edilmistir. Grafikle gosterimlerde ROC Curve yontemi kullaniimistir.
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IV. BULGULAR

4.1. Arastirma Grubu Ozellikleri

Arastirma gruplarinin dagilimi Tablo 6’da verilmigtir.

Tablo 6. Aragtirma Gruplari

%

Alkol bagimliligi grubu 43 53,1
Kontrol grubu 38 46,9
Toplam 81 100

4.1.1. Sosyodemografik Ozellikler
Hasta grubunun yas ortalamasi 44,26 + 10,22 ve kontrol grubunun yas
ortalamasi 43,95 * 8,09 olarak belirlenmigtir. Gruplar arasi yas farki

istatistiksel olarak anlamli degildir. iki grubun tamami erkek cinsiyettedir.

Diger sosyodemografik 6zellikler Tablo 7’de verilmistir.

Tablo 7. Aragtirma Grubunun Sosyodemografik Ozellikleri

Sosyodemografik Alkol bagimhihg: Kontrol
ozellikler n % n %

Medeni durum

Hi¢ evlenmemisg 3 7 1 2,6

Evli 28 65,1 37 97,4

Esi 6lmis 1 2,3 0 0

Bosanmig/Ayri yasiyor 11 25,6 0 0
Egitim diizeyi

Okur-yazar 1 2,3 0 0

ilkégretim 30 69,8 26 68,4

Lise 10 23,3 11 28,9

Yiksekokul 2 4,7 1 2,6
Aile tipi

Cekirdek 24 55,8 37 97,4

Genis 5 11,6 1 2,6

Yalniz Yagama 14 32,6 0 0
Meslek

Memur/Asker 1 2,3 4 10,5




isci 7 16,3 31 81,6
Emekli 16 37,2 3 7,9
issiz 5 11,6 0 0
Serbest 11 25,6 0 0
Ciftci 1 2,3 0 0
Ogrenci 1 2,3 0 0
Diger 1 2,3 0 0
Sosyoekonomik diizey
Ust 1 2,3 0 0
Orta 31 72,1 33 86,8
Alt 11 25,6 5 13,2

4.1.2. Alkol Bagimlilarinin Klinik Ozellikleri

Alkol bagimhhgi grubunun Klinik ézellikleri Tablo 8 ve Tablo 9'da verilmistir.

Tablo 8. Alkol Bagimlilarinin Klinik Ozellikleri -1

Klinik ozellikler n %
Bagimhlik tipi
Tip | 21 48,8
Tip Il 22 51,2
Alkole baglama nedeni
Merak 2 4,7
Ozenti 9 20,9
Cevreden etkilenme 23 53,5
Stres 7 16,3
Diger 2 4,7
Alkole bagh sorunlar
Yok 5 11,6
Aile sorunlari 15 34,9
is sorunlari 2 47
Trafik kazasi-cezasi 6 14
Kavga-gsiddet 5 11,6
Yasal sorunlar 6 14
Maddi sorunlar 4 9,3
CAGE puanlar
CAGE1
Yok 0 0
Var 43 100
CAGE2
Yok 4 9,3
Var 39 90,7
CAGE3
Yok 4 9,3
Var 39 90,7
CAGE4
Yok 14 32,6
Var 29 67,4
Ailede alkol sorunu
Yok 22 51,2
Baba 15 34,9
Erkek kardes 3 7
Amca 1 2,3
Dayi 1 2,3
Dede 1 2,3
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Tablo 9. Alkol Bagimhilarinin Klinik Ozellikleri -2

Klinik ozellikler Ortalama
Yas 44,26 + 10,42
Alkole baglama yasi 22,67 7,57
Haftada igilen giin sayisi 6,81 +0,54
Gunlik standart icki miktar 17,23 +12,30
Son 1 ay iginde en fazla igilen standart icki miktar 23,77 £17,02
CAGE toplam puani 3,56 £ 0,70
Birakma girigimi sayisi 1,74 £ 1,66
En uzun kag ay biraktigi 7,65 9,75
Son alkol alma tarihi (giin) 4,49 £2,43

4.1.3. Tip | ve Tip Il Alkol Bagimlilarinin Klinik Ozelliklerinin

Karsilagtiriimasi

Tablo 10 ve 11°de gosterilmigtir.

Tablo 10. Alkol Bagimlihigi Tiplerinin Klinik Ozelliklerinin

Kargilastiriimasi - 1

Bagimlilik tipi n Ortalama p
Bagtama yast |1 21 | 26,95 + 8,46 0.00°
Tip I 22 | 18,59 +3,29 :
. Tip | 21 | 13,35+8,57
Miktar Tip 1l 22 | 109121405 | Y
Tip | 21 | 2081+ 14,65
En fazla Tip I 22 | 2659+1892 | O

Tablo 11. Alkol Bagimliligi Tiplerinin Klinik Ozelliklerinin

Karsilagtirilmasi - 2

Alkol bagimliligi Ortalama Z p
Gun sayisi (haftalik) Tip | 6,90 £ 0,43 -1,31 0,19
Tip Il 6,73 £ 0,63
CAGE toplam puan Tip | 3,33+0,79 -2,08 0,03*
Tip Il 3,77+0,52
Son alkol tarihi Tip | 457 + 2,39 -0,77 0,43
Tip Il 441 +252

53




4.2. Laboratuvar Sonuglarinin Analizi
4.2.1. Alkol Bagimlilari ve Kontrol Grubunda Laboratuvar Sonuglarinin
Karsilagtiriimasi

Laboratuvar sonuglarinin karsilastirmasi Tablo 12 ve Tablo 13’de

verilmigtir.

Tablo 12. Alkol Bagimlihgi ve Kontrol Grubunun Laboratuvar

Sonuglarinin Karsilastirilmasi -1

n Ortalama p
MGV Bagiml 43 97,96 + 6,07
Kontrol 38 89,85 +6,61 | 0,00

Tablo 13. Alkol Bagimlihgi ve Kontrol Grubunun Laboratuvar

Sonucglarinin Karsilastirilmasi -2

Ortalama z p

AST Bagimlh 60,30 + 66,01 -4,64 0,00*
Kontrol 24,00 £ 8,94

ALT Bagimlh 48,86 + 46,20 -3,55 0,00*
Kontrol 24,34 £13,99

GGT Bagimlh 112,88 + 156,35 -5,57 0,00*
Kontrol 23,63 +12,76

CDT Bagimlh 2,41 £+5,61 -1,74 0,08
Kontrol 0,74 £ 0,56

TSA Bagimlh 1,32 +£0,21 -5,40 0,00*
Kontrol 1,12 + 0,06

4.2.2. Tip | ve Tip Il Alkol Bagimlilan Arasinda Laboratuvar Sonuglarinin
Karsilagtiriimasi
Alkol bagimhligi tipleri arasinda laboratuvar sonuglarinin karsilastirmasi

Tablo 14 ve Tablo 15’de verilmistir.

Tablo 14. Tip I ve Tip Il Alkol Bagimliliginda Laboratuvar Sonuglari-1

Bagimlilik tipi n Ortalama P
Tip | 21 57,09 £ 59,34
ALT Tip Il 22 41,00 £ 27,98 0.25
Tip | 21 98,64 + 6,47
MCV 0,48
Tip Il 22 97,32 £ 5,74
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Tablo 15. Tip I ve Tip Il Alkol Bagimliliginda Laboratuvar Sonuclari-2

Ortalama Z p

Tip | 78,04 + 87,81 -1,24 | 0,21
AST Tip Il 43,36 + 27,48

Tip | 109,61 + 140,86 -0,75 | 0,45
GGT Tip Il 116,00 + 173,14

Tip | 3,36 + 7,61 -1,16 | 0,24
CDT Tip I 1,50 + 2,47

Tip | 1,35+£0,24 -0,41 | 0,67
TSA Tip Il 1,29+0,19

4.2.3. Kontrol Grubu, Tip | ve Tip Il Alkol Bagimlilari Arasinda
Laboratuvar Sonuglarinin Karsilastiriimasi
Alkol Bagimhligi tipleri ile kontrol grubunun laboratuvar sonuglarinin

karsilastiriimasi Tablo 16 ve Tablo 17°de verilmistir.

Tablo 16. Alkol Bagimhhgi Tipleri ve Kontrol Grubunun Laboratuvar

Sonucglarinin Karsilastirilmasi-1

Bagimhilik Tipi-Kontrol Grubu P
i - *
ALT T.|pl Kontrol 0,002
Tip ll- Kontrol 0,142
Tip |- Kontrol 0,000*
MCV .

Tip II- Kontrol 0,000*

TSA T_|p |- Kontrol 0,000
Tip II- Kontrol 0,000*

Tablo 17. Alkol Bagimhihgi Tipleri ve Kontrol Grubunun Laboratuvar

Sonuclarinin Kargilastirilmasi -2

Ortalama z p

Tip | 78,04 + 87,81 -3,85 0,00*
AST Tip Il 43,36 + 27,48 -3,80 0,00*

Kontrol 25,81 +£8,94

Tip | 109,61 + 140,86 -4,75 0,00*
GGT Tip Il 116,00 £173,14 -4,42 0,00*

Kontrol 23,63 +£12,76

Tip | 3,36 +7,61 -2,12 0,03*
CDT Tip Il 1,50 + 2,47 -0,77 0,43

Kontrol 0,74 £ 0,56
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4.2.4. Karaciger Fonksiyon Testleri Bozuk Olan ve Normal Olanlar
Arasinda MCV, CDT ve TSA Sonuglarinin Karsilastiriimasi

Hastalar karaciger fonksiyonlarinin normal olup olmamasina gore iki gruba
ayriimistir ve CDT, TSA, MCV degerleri incelenmigtir (Tablo 18).

Tablo 18. Karaciger Fonksiyon Testleri Normal Olan ve Olmayanlarda
CDT, TSA ve MCV Degerlerinin Karsilastiriimasi

Karaciger fonksiyon N Z p
testleri

MCV Normal olan 16 -1,822 0,06
Normal olmayan 27

CDT Normal olan 16 -0,302 0,76
Normal olmayan 27

TSA Normal olan 16 -0,364 0,71
Normal olmayan 27

4.2.5. Biyokimyasal Belirteglerin iligkisi
Biyokimyasal belirteglerin iligskisi Tablo 19'da verilmigtir.

Tablo 19. Biyokimyasal Belirteglerin iliskisi

Alkole
baslama
AST | ALT | GGT | MCV | CDT | TSA yasl Miktar
Korelasyon * .

AST Katsayls| 1,00 | ,87 ,69 0,07 | 0,26 | 0,18 0,11 0,24
P . 0,00 | 0,00 | 0,62 | 0,29 | 0,24 0,47 0,11
Korelasyon " « |

ALT Katsayls| 87 1,00 | ,69 0,03 | 0,09 | 0,07 0,07 0,16
p 0,000 . 0,00 | 0,80 | 0,55 | 0,65 0,64 0,30
Korelasyon " . « | i

GGT Katsayls| ,69 ,69 1,00 | 43 0,06 | -0,03 0,14 0,15
P 0,00 | 0,00 . 0,00 | 0,66 | 0,84 0,36 0,32
Korelasyon i N i i i

MCV katsayis! 0,07 0,03 | ,43 1,00 0,11 | -0,09 0,15 0,07
P 0,62 | 0,80 | 0,00 . 0,45 | 0,53 0,31 0,62
Korelasyon i i N i

cDT Katsayis! 0,16 | 0,09 0,06 | -0,11 | 1,00 ,69 0,03 0,09
P 0,29 | 0,55 | 0,66 | 0,45 . 0,00 0,82 0,55
Korelasyon i i N i

TSA Katsayis! 0,18 | 0,07 0,03 | -0,09 | ,69 1,00 0,09 0,09
P 0,24 | 0,65 | 0,84 | 0,53 | 0,00 . 0,53 0,55

Alkole | Korelasyon | 11 | gq7 | 014 | 015 | 003 | 000 | 1,00 | -012

baslama | katsayisi

yasi P 0,47 | 0,64 | 0,36 | 0,31 | 0,82 | 0,53 . 0,40

. Korelasyon | 54 | 0,16 | 015 | -007 | 0,09 | 0,09 | -0,12 1,00

Miktar katsayisi

P 0,11 | 0,30 | 0,32 | 0,62 | 0,55 | 0,55 0,40
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4.3. Biyokimyasal Belirteglerin Tanisal Gegerlilikleri

Alkol bagimliligi olan hastalarda biyokimyasal belirteglerin tanisal
gegerlilikleri ROC analizi ile degerlendirilmigtir.

AST’nin duyarhhgr %37,2, ALT nin duyarhhdr %30,2, GGT’nin duyarlilgi
%53,5, MCV'nin duyarhhgi %41,9, CDT’nin duyarlihgi %25,6 ve TSA'nin
duyarhligi %46,5 olarak bulunmusgtur.

AST’nin 6zgullugu %97,4, ALT nin 6zgulligl %97,4, GGT’nin 6zgulligu
%97,4, MCV’nin 6zgulligu %97,4, CDT’nin 6zgullugl %97,4 ve TSA'nin
O6zgulligu %97,4 olarak bulunmustur.

AST’nin pozitiflik olabilirlik orani 14,14 ALT’nin pozitiflik olabilirlik orani
11,49, GGT nin pozitiflik olabilirlik orani 20,33, MCV’nin pozitiflik olabilirlik
orani 15,91, CDT’nin pozitiflik olabilirlik orani 9,72 ve TSA’nin pozitiflik
olabilirlik oran1 17,67 olarak bulunmustur.

AST’nin ROC egrisi altinda kalan alan1 %80, ALT’nin ROC egrisi altinda
kalan alani %72,9, GGT’nin ROC egrisi altinda kalan alani %86, MCV’nin
ROC egrisi altinda kalan alan1 %83,1, CDT’nin ROC egrisi altinda kalan alani
%61,3 ve TSA’nin ROC egrisi altinda kalan alani %84,9 olarak bulunmustur.
(Tablo 19, Sekil 1, Sekil 2)

Tablo 20. Biyokimyasal Belirteglerin Tanisal Gegerliligi

Egri ) Yanhs
altinda p Duyarliik | Ozgiulliik pozitif LR

kalan alan orani
AST %80 0,00* %37,2 %97,4 %2,6 14,14
ALT %72,9 0,00 %30,2 %97,4 %2,6 11,49
GGT %86 0,00* %53,5 %974 %2,6 20,33
MCV 9%83,1 0,00 %41,9 %97,4 %2,6 15,91
CcDT %61,3 0,08 %25,6 %97,4 %2,6 9,72
TSA %84,9 0,00 %46,5 %97,4 %2,6 17,67
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V. TARTISMA

Arastirmaya danhil edilen 43 kisilik hasta ve 38 kisilik kontrol grubunun kan
orneklerinde AST, ALT, GGT, MCV, CDT, TSA duzeyleri belirlenerek
karsilastiriimistir. Alkol bagimliliginda kullanilan klasik belirtecler ile birlikte
rutinde kullanilmayan CDT ve TSA'nin tani degerleri ve birbirleri ile olan
iligkileri arastirilmistir. Ayrica alkol bagimliligr grubunda biyokimyasal

degerler ve Klinik 6zellikler arasindaki iligki arastiriimigtir.

5.1. Sosyodemografik Ozellikler

Arastirmamiza 18-65 yas araligindaki kisiler alinmistir. Hasta grubunun
yas ortalamasi 44,26 + 10,22 ve kontrol grubunun yas ortalamasi 43,95 +
8,09 olarak belirlenmistir. Gruplar arasi yas farki istatistiksel olarak anlamli
degildir.

Her iki poliklinige bagvuran hastalarin erkek cinsiyette olmasi nedeniyle
kontrol grubu da erkek gonullilerden olusturulmustur. Bu durum, alkol
bagimliidinin dinyanin her tarafinda oldugu gibi tlkemizde de kadinlarda
erkeklere oranla daha az gorulmesine baglanmistir (37). Arastirmamizda
hasta ve kontrol grubunda kadin olmamasi en dnemli kisitlihklarimizdan

birisidir.

5.2. Alkol Bagimhligi Grubunun Klinik Ozellikleri

Alkol bagimlihdr grubunun yas ortalamasi 44,26 + 10,42; alkole baslama
yas! ortalamasi 22,67 + 7,57 bulunmustur. Yapilan ¢alismalarda tlkemizde
alkole baglama yasinin 14-20 arasinda degistigi, tedavi gdéren bagimlilarin
31-45 yaslar arasinda dagildigi gorulmektedir. Bizim aragtirmamizda alkole
baslama yasi ortalamasi diger arastirmalara gore daha yuksek bulunmustur,
bu durumun arastirma grubundaki hastalarin yaklagik yarisinin Tip | alkol

bagimlihdi hastasi olmasina bagl olabilece@i dusunulmustir. Hastalarin yas



ortalamasi Turkiye’de yapilan bazi galigmalar ile benzer bulunmustur (116,
117).

Bir haftada alkol alinan guin sayisi ortalamasi 6,81 + 0,54 gln
saptanmigtir. Bir giinde igilen standart igki miktari ortalamasi 17,23 £ 12,30
adet ve son bir ayda bir defada en fazla igilen standart icki miktar1 23,77 +
17,02 adet bulunmustur. En son alkol igme tarihi ortalamasi 4,49 £ 2,43 gin
saptanmigtir. GUnluk standart icki miktari ortalamasi Mirsal ve arkadaslarinin
(2000) arastirmasi ile benzer bulunmustur (117). Alkol bagimliigi grubundaki
hastalarin ortalama 1,74 + 1,66 defa alkolu biraktiklari, birakma girisimlerinin
en uzun ortalama 7,65 + 9,75 ay surdugu, en son ortalama 4,49 + 2,43 gun
once alkol aldiklari saptanmigtir.

Alkol bagimhligi grubu alkole baglama nedenleri agisindan
degerlendirildiginde %4,7’si merak, %20,9'u 6zenti, %53,5’i gevreden
etkilenme, %16,3’U stres nedeniyle, %4,7’si diger nedenlerle alkol
kullanmaya basladigi gézlenmistir. Hastalarin %49,8’inde genetik yatkinlik
varken %51,2’'sinde genetik yatkinlik saptanmamistir. Genetik yatkinlik
saptanan grubun %41,9’unda birinci dereceden akrabada alkol bagimliligi
olmasi ve hastalarin %74,4’Gnun ¢evreden etkilenme ve 6zenti nedeniyle
alkole baglamig olduklarini bildirmesi alkol bagimhliginin gelismesinde sosyal
ogrenmenin etkin oldugu akran grubu ve aileyi model almanin ve ayrica
genetik yuaklalugun énemine dikkat cekmektedir.

Alkol bagimlihdi grubu alkole bagli yasanan sorunlar agisindan ele
alindiginda %11,6’s1 sorun yagsamadigini, %34,9’'unun aile sorunlari
yasadigi, %4,7’sinin is sorunlari oldugu, %14’Gnun trafikte sorun yasadigi,
%11,6’sinin kavga-siddet olayina karistigi, %14’Gnin yasal sorunlar
yasadigl, %9,3’unin maddi sorunlar yasadigi goérulmustur. Hastalarin
%88,4’unun alkol kullanimina bagli ciddi sorunlar yasamasi alkol
bagdimlihidinin sonuglarina dikkat cekmektedir. Sorun yasamadigini ifade
eden hastalarin hepsi Tip | alkol bagimhhgi grubundadir. Bu hastalarin alkolu
birakma nedenleri incelendiginde aile baskisi, ekonomik nedenler ve
sagliklarinin bozulabilecegi endiseleri seklinde yanit verdikleri goéralmustar.
Hastalarin sorun yasamadiklarini ifade etmeleri; bagimhligi olan hastalarin

inkar, minimalizasyon gibi savunma mekanizmalarini sik kullanmalarina
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baglanmistir (118).

CAGE puanlari acisindan degerlendirildiginde “Artik ickiyi kesmeniz
gerektigini hi¢ dustindinidz ma?” seklindeki 1. maddeye hastalarin %100’
evet seklinde yanit vermistir. “icki icmeniz nedeni ile yakinlariniz tarafindan
elestiriye ugradiniz m1?” seklindeki 2. maddeye %90,7’si evet seklinde yanit
vermistir. “icki igmeniz ile ilgili olarak hi¢ kendinizi suglu veya koti
hissettiginiz oldu mu?” seklindeki 3. maddeye %90,7’si evet seklinde yanit
vermistir. “Sabah ayllmak, huzursuzlugunuzu yatistirmak ya da aksamdan
kalma halinizi dizeltmek igin uyaninca ilk is olarak igki i¢tiginiz oldu mu?”
seklindeki 4. maddeye %67,4’U evet seklinde yanit vermistir. Toplam CAGE
puani degerlendirildiginde ortalama puan 3,56 + 0,70 saptanmistir. CAGE
testinde kesme puani 2'dir, hastalarimizin hepsi de 2 ve izerinde puan
almigtir.

Aragtirmaya alinan hastalarin alkole baglama yasi, genetik yatkinhigi,
Kisilik 6zellikleri goz 6nlinde bulundurularak Cloninger’in siniflandirmasina
dayanarak Tip | ve Tip Il seklinde iki gruba ayrilmistir. Tip | grubuna 21 hasta
(%48,8), Tip Il grubuna 22 hasta (%51,2) dahil edilmigtir. Daha sonra bu
gruplarin klinik 6zellikleri ve laboratuvar sonuglari birbirleri ile ve kontrol

grubuyla karsilastiriimigtir.

5.3. Tip | ve Tip Il Alkol Bagimlilarinin Klinik Ozelliklerinin
Karsilagtiriimasi

Tip | alkol bagimlilarinin alkole baslama yasi ortalamasi 26,95 + 8,46 iken
Tip Il alkol bagimlilarinin alkole baslama yasi ortalamasi 18,59 * 3,29 olarak
saptanmigtir. Bu iki grubun baglama yaslar karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlaml fark bulunmustur (p = 0,00). Bunun nedeni alkol bagimhlarinin
tiplere ayrilma kriterleri arasinda baglama yasinin da olmasidir (21, 22).

Tip | alkol bagimlilarinin glnlik ortalama alkol miktari 13,35 * 8,57 adet
iken Tip Il alkol bagimlilarininki 19,91 + 14,05 adet olarak bulunmustur. iki
grubun gunluk alkol miktari arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamakla beraber anlamliya olduk¢a yakindir (p = 0,07).

Tip | alkol bagimlilarinin CAGE toplam puani ortalamasi 3,33 + 0,79 puan
ve Tip Il alkol bagimlilarininki 3,77 £+ 0,52 puan bulunmustur. Bu iki grubun
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CAGE toplam puanlari degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark
gOrulmustar (p = 0,03).

Tip | alkol bagimlilarinin son bir ay icinde en fazla tlketilen alkol miktari
ortalamasi 20,81 + 14,65 adet, Tip Il Alkol bagimlilarinin ise 26,59 + 18,92
adet saptanmistir. Istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir (p = 0,27).

Tip | alkol bagimlilarinin bir haftada igilen guin sayisi ortalamasi 6,90 +
0,43 gun iken Tip Il Alkol bagimhlarininki 6,73 £ 0,63 gun saptanmigtir. Bu
acgidan da bu iki alt grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
gOrulmemistir (p = 0, 19).

Tip | alkol bagimlilarinin son alkol alma tarihi 4,57 £ 2,39 gun, Tip Il alkol
bagimlilarinin son alkol alma tarihi 4,41 + 2,52 giin olarak saptanmistir. iki
grup arasinda bu 6zellik agisindan anlamli fark gézlenmemistir (p = 0,43).

Sonug olarak bu iki grup arasinda klinik dzelliklerinden alkole baslama
yasl ve CAGE toplam puanlarinda istatistiksel olarak anlaml fark gozlenirken

diger ozelliklerde istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir.

5.4. Alkol Bagimlilari ve Kontrol Grubunda Laboratuvar Sonuglarinin
Karsilastiriimasi

Alkol bagimhihgr grubunda MCV duzeyleri ortalamasi 97,96 £ 6,07 fL,
kontrol grubunda 89,85 + 6,61 fL olarak bulunmustur (p = 0,00).

Alkol bagimhihgr grubunda AST duzeyleri ortalamasi 60,30 + 66,01 U/L,
kontrol grubunda 24,00 £ 8,94 U/L olarak bulunmustur (p = 0,00).

Alkol bagimlihdi grubunda ALT duzeyleri ortalamasi 48,86 + 46,20 U/L,
kontrol grubunda 24,34 £ 13,99 U/L olarak bulunmustur (p = 0,00).

Alkol bagimhihgr grubunda GGT dizeyleri ortalamasi 112,88 + 156,35 UI/L,
kontrol grubunda 23,63 £ 12,76 U/L olarak bulunmustur (p = 0,00).

Alkol bagimlihdr grubunda CDT duzeyleri ortalamasi %2,41 + 5,61, kontrol
grubunda %0,74 * 0,56 olarak bulunmustur (p = 0,08).

Alkol bagimlihgr grubunda TSA duzeyleri ortalamasi 1,32 + 0,21 mmol/L,
kontrol grubunda 1,12 £ 0,06 mmol/L olarak bulunmustur (p = 0,00).

Alkol bagimlilari ve kontrol grubu arasinda AST, ALT, GGT, MCV ve TSA
duzeylerinde daha onceki arastirmalara paralel bigimde istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir. Diger arastirmalarin gogundan farkli olarak bizim
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arastirmamizda CDT degerlerinde istatistiksel olarak anlamliya yakin
olmasina karsin fark gézlenmemistir (111, 112, 114). P6nni6 ve
arkadaslarinin (1999) arastirmasinda da CDT duzeylerinde bizimki gibi
anlamli fark bulunmamistir (119). Alkol bagimlihginda bir belirte¢ olarak
kullanilan ve FDA onayina sahip tek belirte¢ olan CDT’nin bizim
calismamizda fark gostermemesinin (p=0,081) arastirma grubunun

kuguklugune bagl olabilecegi dusunulmustuar.

5.5. Tip I ve Tip Il Alkol Bagimlilari Arasinda Laboratuvar Sonug¢larinin
Karsilastiriimasi

MCYV dulzeyleri ortalamasi Tip | grubunda 98,64 + 6,47 fL, Tip Il grubunda
ise 97,32 £ 5,74 fL saptanmistir (p = 0,48).

AST duzeyleri ortalamasi Tip | grubunda 78,04 + 87,81 U/L, Tip Il
grubunda ise 43,36 + 27,48 U/L saptanmistir (p = 0,21).

ALT duzeyleri ortalamasi Tip | grubunda 57,09 £ 59,34 U/L, Tip |l
grubunda ise 41,00 + 27,98 U/L saptanmistir (p = 0,25).

GGT duzeyleri ortalamasi Tip | grubunda 109,61 + 140,86 U/L, Tip Il
grubunda ise 116,00 + 173,14 U/L saptanmigtir (p = 0,45).

CDT duzeyleri ortalamasi Tip | grubunda %3,36 + 7,61, Tip Il grubunda ise
%1,50 £ 2,47 saptanmigtir (p = 0,24).

TSA duzeyleri ortalamasi Tip | grubunda 1,35 + 0,24 mmol/L, Tip Il
grubunda ise 1,29 + 0,19 mmol/L saptanmistir (p = 0,67).

Bu iki grup arasinda biyokimyasal degerler agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir. Cloninger'e (1981) gore tiplendirme ile ilgili bazi
ayirt edici 6zellikler olmasi ile birlikte alkol kullanimi her iki tip i¢in ortak bir
Ozellik oldugundan biyokimyasal degerler arasinda anlamli bir fark

saptanmamistir diye ifade edebiliriz.

5.6. Kontrol Grubu, Tip | ve Tip Il Alkol Bagimlilan Arasinda Laboratuvar
Sonuglarinin Kargilagtiriimasi

Tip | Alkol bagimlilari ve kontrol grubunun laboratuvar sonugclarinin
karsilastinimasinda ALT, AST, GGT, MCV, CDT ve TSA degerlerinde
istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmisgtir.
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Tip 1l alkol bagimhlari ve kontrol grubunun laboratuvar sonuglarinin
kargilastiriimasinda AST, GGT, MCV ve TSA degerlerinde istatistiksel olarak
anlamli fark gézlenmistir. Tip I'den farkli olarak Tip Il alkol bagimlihginda ALT
ve CDT degerlerinde istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir. Bu
¢alismamizin garpici ve beklenmeyen sonuglarindan birisidir, ¢cinkti CDT
alkol bagimhligi icin FDA onayi alan bir biyokimyasal belirtectir. CDT’nin
badimli ve kontrol grubunun karsilastirmasinda anlamli diizeyde fark
bulunmamasinin Tip Il alkol bagimhligi grubunun degerlerinin dusuk

olmasina baglh olabilecegi dugunulmugtur.

5.7. Karaciger Fonksiyon Testleri Bozuk Olan ve Normal Olanlar
Arasinda MCV, CDT ve TSA Sonuglarinin Karsilastiriimasi

Hastalar karaciger fonksiyonlarinin normal olup olmamasina gore iki gruba
boélindugunde CDT, TSA ve MCV degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
fark gdézlenmemistir. Fakat MCV istatistiksel olarak anlamliliga yakin
bulunmustur. MCV’nin anlamliya yakin bulunmasinin nedeni GGT ile korele
bulunmasi ile iligkili olabilir. Chrostek ve arkadaslarinin (2007)
arastirmasinda benzer bicimde iki grup olusturulmus ve TSA duzeyinde fark
g6zlenmemigtir (114). Bu bulgulardan karaciger fonksiyon testleri ile 6zellikle

CDT ve TSA'nin iligkili olmadigi disunulebilir.

5.8. Biyokimyasal Belirteglerin iligkisi

Biyokimyasal belirteglerin birbiriyle iligkisi degerlendirildiginde AST, ALT ve
GGT birbiri ile iliskili bulunmustur. GGT ek olarak MCYV ile iligkili bulunmustur.
MCV, GGT haricinde herhangi bir degerle iligkili bulunmamistir.

TSA ve CDT birbiri ile iligkili bulunurken diger belirteclerle iligki
g6zlenmemigtir. Bu bulgular karaciger fonksiyonu normal olan ve olmayan
gruplarda TSA ve CDT’nin farkli gikmamasini ve MCV’nin anlamliya yakin
sonu¢ vermesini agiklamaktadir. Daha énce yapilan arastirmalarda CDT ve
GGT arasinda iligski olmadigi ydonindeki sonuglarla arastirmamiz benzerlik
gOstermigstir. Daha dnceki arastirmalarda bu durum iki belirtecin muhtemelen
farkli mekanizmalarla yikselmesine baglanmistir (95, 120). Arastirmamizda
TSA; CDT digindaki belirteclerle iligkili bulunmamistir. Benzer bigcimde
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Sillanaukee ve arkadaglari (1999) TSA ile klasik belirtecler arasinda anlamli
iliski olmadigini, Romppanen ve arkadaslari (2002) TSA ile GGT ve AST
arasinda anlamli iliski olmadigini, idiz ve arkadaslari TSA ve GGT arasinda
anlamli iliski olmadigini bildirmistir (110, 111,121) . Karsit bicimde Chrostek
ve arkadaslari (2007) ile Romppanen ve arkadasglari (2002) TSA ve CDT
arasinda anlamli iliski olmadigini bildirmiglerdir (110,114). CDT ve TSA'nin
iliskili bulunmasinin nedeninin transferinin yapisinda siyalik asit iceren bir
glikoprotein olmasina bagl olabilecegi dusunulmustuar.

Arastirmamizda gunlik alinan standart igki miktari biyokimyasal
belirteclerden herhangi biri ile iligkili bulunmamistir. Bu bulgu Chrostek ve
arkadaslarinin (2006) arastirmasi ile benzerlik gostermektedir (112). Bizim
arastirmamiza karsit olarak Bergstrom ve arkadaslari (2008) alinan alkol
miktari ile CDT, GGT ve AST arasinda anlaml pozitif iliski bildirirken, idiz ve
arkadaslari (2004) TSA ve alinan alkol miktari arasinda pozitif iliski oldugunu
bildirmistir (122,121).

5.9. Biyokimyasal Belirteglerin Tanisal Gegerlilikleri

Batun belirtegler bir arada degerlendirildiginde hepsinin 6zgulligu esit ve
yuksek bulunmustur (%97,4). Ozglllik agisindan daha 6nceki aragtirmalarla
karsilastirildiginda genel olarak benzer sonuglar elde edilmistir (112, 114,
123).

Duyarlilik acgisindan incelendiginde GGT’nin duyarlihgr %53,5, TSA'nin
duyarhligi %46,5, MCV’nin duyarlihgi %41,9, AST’nin duyarlihgi 37,2,
ALT’nin duyarlihgi %30,2, CDT’nin duyarhligi %26,5 bulunmustur.
Arastirmamizda tim belirteglerin duyarhli§i distk bulunmustur. Bu durum
Ponnio ve arkadaslarinin (1999) arastirmasi ile benzerdir fakat 6zellikle
CDT’nin dusuklGgu birgok arastirma ile gelismektedir. TSA’nin duyarlihgi
genel olarak diger arastirmalarla benzer bulunmustur (111, 112, 114).

Egri altinda kalan alan degerlendirildiginde GGT’nin %86, TSA’nin %84,9,
MCV’nin %83,1, AST’nin %80, ALT nin %72,9, CDT’nin %61,3 olarak
bulunmustur. GGT ve TSA'nin egdri altinda kalan alanlari daha dnce yapilan
arastirmalara benzer bulunmustur fakat digerleri daha 6nceki arastirmalardan
disuk bulunmustur (111, 112).
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VI. SONUGLAR VE ONERILER

Aragtirma grubu sosyodemografik ve klinik 6zellikler agisindan
incelendiginde genel olarak literaturle uyumlu bulgular elde edilmigtir.

Bizim arastirmamizda diger arastirmalardan farkli olarak alkol bagimlilari
Tip | ve Tip Il olarak iki gruba ayrilmistir ve bu alt gruplarin klinik 6zellikleri ve
kanda biyokimyasal belirte¢ duzeyleri kargilasgtiriimistir.

Klinik 6zellikler agisindan alkole baslama yasi ve CAGE toplam
puanlarinda bu iki alt grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunurken diger klinik 6zelliklerde fark saptanmamigtir. Alkole baglama
yasinda fark saptanmasi, bu iki grubun ayirilmasindaki kriterler arasinda
baglama yasinin da olmasi nedeniyledir.

Alkol bagimlilari ve kontrol grubu arasinda AST, ALT, GGT, MCV ve TSA
duzeylerinde daha 6nceki arastirmalara paralel bigimde istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmistir. Diger arastirmalardan farkli olarak CDT
degerlerinde istatistiksel olarak anlaml fark gézlenmemistir (111, 112, 114).
Alkol bagimhliginda bir belirte¢ olarak kullanilan ve FDA onayina sahip tek
belirte¢ olan CDT’nin bizim ¢alismamizda fark géstermemesinin (p=0,081)
arastirma grubunun kicUkligiine bagli olabilecedi dustnuimuistir. ileride
daha buyuk drneklemlerle yapilabilecek ¢alismalarda daha anlamli sonuglar
elde edilebilecegi dusunulmektedir.

Alkol bagimlih@ alt tiplerinin (Tip | ve Tip Il ) biyokimyasal degerleri
birbirleri ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmazken
kontrol grubu ile karsilastirildiginda Tip | alt grubunun tim degerleri kontrol
grubuna gore yuksek bulunmustur, fakat Tip Il alt grubunda sadece AST,
GGT, TSA ve MCV’de fark saptanmistir. ALT ve CDT’de istatistiksel olarak
anlamli fark gézlenmemistir. Alkol bagimlilgr ve kontrol grubunun
biyokimyasal degerlerinin karsilastirmasinda CDT’de anlamli dizeyde fark

bulunmamasinin Tip Il alkol bagimhhgi grubunun CDT degerlerinin dusuk



olmasina baglh olabilecegi dustunulmustur. Bu iki grup arasindaki farkliligin
anlasiimasinda daha fazla aragtirmaya gerek vardir.

Hastalar karaciger fonksiyonlarinin normal olup olmamasina gore iki gruba
bélinduginde CDT, TSA ve MCV degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
fark gozlenmemigtir. Fakat MCV istatistiksel olarak anlamliliga yakin
bulunmustur. Bu bulgulardan karaciger fonksiyon testleri ile 6zellikle CDT ve
TSA’nin iligkili olmadigr disundlebilir.

Biyokimyasal belirteglerin birbiriyle iliskisi degerlendirildiginde AST, ALT ve
GGT birbiri ile iligkili bulunmustur. GGT ek olarak MCYV ile iligkili bulunmustur.
MCV, GGT haricinde herhangi bir degerle iligkili bulunmamistir. TSA ve CDT
birbiri ile iligkili bulunurken diger belirteglerle iliski gozlenmemigtir. Bu durum
karaciger fonksiyonu normal olan ve olmayan gruplarda TSA ve CDT’nin
farkli gikmamasini ve MCV’nin anlamliya yakin sonu¢ vermesini
aciklamaktadir.

Biyokimyasal belirteclerin tanisal gecerlilikleri ROC analizi ile
degerlendirildiginde hepsinin 6zgulligu esit ve ylksek bulunmustur (%97,4).

Arastirmamizda tum belirteglerin duyarhligi disuk bulunmustur. Bu durum
Ponnio ve arkadaslarinin (1999) arastirmasi ile benzerdir fakat 6zellikle
CDT’nin dusuklGgu birgok arastirma ile gelismektedir. TSA'nin duyarliligi
genel olarak diger arastirmalarla benzer bulunmustur (111, 112, 114).

Edri altinda kalan alan de@erlendirildiginde GGT’nin %86, TSA'nin %84,9,
MCV’nin %83,1, AST’nin %80, ALT nin %72,9, CDT’nin %61,3 olarak
bulunmustur. GGT ve TSA'nin egdri altinda kalan alanlari daha dnce yapilan
arastirmalara benzer bulunmustur fakat digerleri daha énceki arastirmalardan
dusuk bulunmustur (111, 112).

Arastirmamizin kisitliliklari arasinda érneklemin kiguklugu, kadin hasta
olmamasi ve izlem esnasinda (alkolu birakma ve tekrar baglama
durumlarinda) kan degerlerinin tekrar 6lgullp karsilastirma yapilamamasi gibi
maddeler sayilabilir. Arastirmamizin Ustunlukleri arasinda ise daha 6nce
bagimlilik alt tiplerinde biyokimyasal belirte¢ dizeylerinin arastirilmamis
olmasi, TSA ve CDT'yi bir arada arastiran az sayida arastirma olmasi

sayilabilir.
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Arastirmamiz sonucunda biyokimyasal belirteclerin duyarliliklari diguk
bulunmustur. Buna dayanarak alkol bagimlihgini taramak amaciyla tek
basina biyokimyasal belirteglerin kullaniimasinin yetersiz olacagi
dusindlmustir. Oncelikle CAGE, MATT, AUDIT gibi psikometrik testlerin
uygulanmasi ve buna ragmen kararsiz kalinan durumlarda biyokimyasal
belirteclere bagvurulmasinin daha uygun olacagina karar verilmigtir.

Sonug olarak alkol bagimlihginda duyarhlik ve 6zgulligu yiksek,
ulasilabilir, maliyeti disuk, yalanci pozitifligi ve negatifligi dusik bir

biyokimyasal belirte¢ bulabilmek amaciyla daha fazla ¢galismaya gerek vardir.
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VIl. OZET

ALKOL BAGIMLILIGINDA BiR BELIRTEG OLARAK SiYALIK ASIT

Amag: Asiri alkol kullanimini gosteren “biyokimyasal belirtegler” alkol
bagimlihdinin yayginhiginin taranmasi, tedavisi ve alkol kullanimina bagh
diger medikal hastaliklarin saptanmasinda onemli bir yere sahiptirler.
Calismamizda literatlrde alkol bagimhligi tanisi konmus olan hastalarda
potansiyel bir belirte¢ olarak bahsedilen serum TSA duzeylerinin kontrollerle
karsilastiriimasi amaglanmistir.

Yontem: Alkol bagimliidi tanili 43 hasta ve 38 kisilik kontrol grubunun
sosyodemografik ve klinik bilgileri alinmig, CAGE testi uygulanmis ve kan
orneklerinde AST, ALT, GGT, MCV, CDT ve TSA duzeyleri dlgulup tanisal
gegerlilikleri incelenmistir. Ayrica alkol bagimhligi tipinin belirteclerle iligkisi
incelenmistir. Biyokimyasal belirteclerin tanisal gecerliliginin arastiriimasi igin
ROC istatistiksel analizi kullaniimistir.

Bulgular: Alkol bagimlihgr ve kontrol grubu karsilastirildiginda AST, ALT,
GGT, MCV ve TSA duzeylerinde istatistiksel olarak anlamli fark gdzlenmisgtir.
CDT'de ise istatistiksel olarak anlamli fark gézlenmemistir. Tip | ve Tip Il alt
gruplari kontrol grubu ile karsilastirildiginda Tip | alt grubunun tim degerleri
kontrol grubuna gére yuksek bulunmustur, fakat Tip Il alt grubunda sadece
AST, GGT, TSA ve MCV’de fark saptanmistir. ALT ve CDT’de istatistiksel
olarak anlaml fark gézlenmemistir. TSA diuzeyleri CDT ile iligkili bulunurken
diger belirteclerle iliskisiz bulunmustur. Belirteglerden GGT’nin duyarliligi
(%53,5) en yuksek, TSA'nin duyarlihdi (%46,5) ikinci sirada bulunmustur.
Tam belirteglerin 6zgulligu (%97,4) esit bulunmustur.

Sonug: Aragtirmamizda TSA’nin alkol bagimhhigi alt tiplerinde farkhlik
gOstermedigi, karaciger fonksiyon testlerinden bagimsiz olarak yukselirken
CDT ile iligkili oldugu, alkol bagimlilarinda GGT’den sonra ikinci sirada
duyarh oldugu gosterilmistir. Arastirmamiz TSA duzeylerinin alkol
bagimhihginda bir belirte¢ olarak kullanilabilecegini ve CDT’den daha duyarli
oldugunu gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: alkol, siyalik asit, belirte¢
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VIIl. ABSTRACT

SIALIC ACID AS A MARKER OF ALCOHOL DEPENDENCY

Aim: The biochemical markers that show excessive alcohol use have
important role in treatment, screening prevalance and determining other
medical disorders releated to alcohol. In this study the serum TSA levels of
patients with alcohol dependency which mentioned as a potential marker in
literature is aimed to compare with controls.

Methods: The sociodemographic and clinic information of patients (n=43)
and control group (n=38) are registered, the CAGE test was applied and the
diagnostical validity of AST, ALT, GGT, MCV, CDT and TSA levels in blood
samples are observed. Also the relation between the type of alcohol
dependency and the markers was investigated. For examining the
diagnostical validity of markers, ROC statistical analysis method was used.
Results: When these two groups (alcohol dependence and control group)
were compared, the AST, ALT, GGT, MCV and TSA levels are found to be
significantly different. But there is no statistically significant difference in CDT
levels. When the Type | and Type Il subgroups are compared with control
group all the values of Type | subgruop is observed to be higher. In Type I
subgroup ALT and CDT are found to be not different. The levels of TSA
found to be correleated with CDT levels but not correleated with other
markers. The sensitivity of GGT was measured as highest (%53,5) and the
sensitivity of TSA was measured as second highest. The specifity of all
markers were detected as equal (%97,4).

Conclusion: In our study, the TSA levels in alcoholics found to be higher
than control group. The TSA levels aren’t found to be different in subgroups
of alcohol dependency. TSA levels are not correleated with AST, ALT, GGT
and MCV but correleated with CDT. TSA is shown that it has the second
highest sensitivity in measuring alcohol dependency following GGT. In this
study it is determined that TSA can be useful as a marker in alcohol
dependency and it is more sensitive than CDT.

Key Words: alcohol, sialic acid, marker
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IX. EKLER

Ek 1

SOSYODEMOGRAFIK VE KLINiK BiLGi FORMU

SOSYODEMOGRAFIK BILGILER

Adi Soyadi : Tarih
Dogum Yeri-Yil : Sira No
Adres ; Telefon

Cinsiyet: (1) Erkek (2) Kadin Medeni durum: (1) Hi¢ evlenmemis

(2) EvVi
Egitim: (1) Okur-yazar degil (3) Esi 6lmus
(2) Okur-yazar (4) Bosanmig/Ayri yasiyor
(3) ilkodgretim
(4) Lise Aile tipi: (1) Cekirdek
(5) YUksekokul (2) Genis
(3) Diger
Meslek: (1) Ev Kadini Sosyoekonomikkiiltiirel diizey: (1) Ust
(2) Memur/Asker (2) Orta
(3) Isci (3) Alt
(4) Emekli Sosyal glivence: (1) Yok
(5) issiz (2) SSK
(6) Serbest (3) Emekli Sandigi
(7) Ciftci (4) Bag-kur
(8) g renci (5) Yesil kart
(9) Diger ............. (6) Ozel
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Yetistigi yer: (1) Kdy/Kasaba

(2) iice merkezi

Yasadigi yer:

(3) il merkezi

(4) Yurt disi
Tibbi oykii:
Ozgecmis (1) Yok (2)Var....................
Soygecmisg : (M Yok (2)Var.......cvvennenn.
Psikiyatrik Oykii:
Ozgecmis (1) Yok (2) Var....cccoeveeunne.
Soygecmis : (1) Yok (2) Var........cccceeeunnnn..

Kullanilan maddeler: ..o,
Kullanilanilaglar ...
ALKOL KULLANIMI iLE iLGILi KLIiNiK BILGILER
Alkole baglama yasi:
Alkole baglama nedeni:
(1) Merak

(2) Ergenlik sorunlari

Zamana gore alkol icme miktarindaki degisiklikler:
(1) Degismedi (2) Azaldi ...........

Haftada ka¢ glin alkol kullaniyorsunuz?:

Ne kadar igiyorsunuz?:

Gecgen ay iginde bir seferde en fazla ne kadar i¢tiniz?:

En son ne zaman igtiniz?:
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(3) Ozenti (5)
(4) Cevreden etkilenme (6)

(1) Koy/Kasaba
(2) iice merkezi
(3) il merkezi
(4) Yurt disi



Kullanilan alkol miktarina gore risk diizeyleri

Risk Erkek Kadin
Dusuk Gunde 4 standart ickiye kadar Guinde 2 standart ickiye kadar
Orta (zararh) Gunde 4 standart ickiden fazla Gunde 2 standart ickiden fazla

Yiksek (tehlikeli)  Giinde 6 standart ickiden fazla Glinde 4 standart ickiden fazla

Tablodaki degerler, haftada 5 kez kullanim igindir
(Bir standart icki= Bir tek raki, viski, cin, vb=Bir kadeh sarap=Bir kiiglk kutu bira

Alkol kullanimina bagh bir sorununuz oldu mu?:

Onceden alkolii birakmay! diigiindiiniiz mii?
(1) Hayir (2) Evet

Onceden alkolii birakma denemesi var mi, varsa sayisi, en uzun siire
(1) Hayir (2) Evet, .....kez, .......... kadar

Alkolii birakma isteginin nedenleri

(1) Aile baskisi (6) Ruhsal sorun

(2) Ekonomik nedenler (7) Yasal uygulamalar

(3) Tibbi saglik sorunu (8) Ailede alkole bagli hastalik dykUsu
(4) Toplum-isyeri baskisi (9) Diger...........

(5) Kokusundan igrenme

Birakma denendiginde karsilasilan gligliik

(1) Carpinti (6)Dustinceleri yogunlastiramama  (11) Asiri alkol
icme istegdi

(2) Uykusuzluk (7) Huzursuzluk (12) Nobet

(3) Sinirlilik (8) HalUsinasyonlar (13) Diger......

(4) Bulanti-kusma (9) Dengesizlik

(5) Gerginlik hissi  (10) Ellerde titreme

Birakmak i¢in daha 6nceden uzman destegi alindi mi? Evet ise yontem
neidi?

(1) Hayir (2)Evet .o
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Alkol alma istegini pekistiren nedenler
(1) Sigara icme (3) Bazi yiyecekler (5) Diger

(2) Eglence amacli (4) Olumsuz olaylar, stres etmenleri

Ailede diizenli alkol alan var mi?

(1) Hayir (2) Evet ............

Alkol kullanimi ile ilgili genetik yatkinlik var mi?
(1) Hayir (2) Evet ............
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Ek 2

CAGE

Adi Soyadi:
Yasi:
Cinsiyet:
Tarih:

Asagida size alkol kullanimu ile ilgili dort soru yoneltilmistir. Sorulardan size
uygun olanlar i¢in evet (E), uygun olmayanlar igin ise hayir (H) cevabini

seciniz.

1. Artik igkiyi Kesmeniz gerektigini hi¢ disindiniz ma?
a) Evet b) Hayir

2. icki icmeniz nedeni ile yakinlariniz tarafindan Elestiriye ugradiniz mi?
a) Evet b) Hayir

3. icki icmeniz ile ilgili olarak hi¢ kendinizi Suglu veya kéti hissettiginiz oldu
mu?

a) Evet b) Hayir
4. Sabah ayilmak, huzursuzlugunuzu yatistirmak ya da aksamdan kalma

halinizi diizeltmek igin uyaninca ilk is olarak icki ictiginiz oldu mu?
a) Evet b) Hayir
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Ek 3

SISTEMIK HASTALIK SORGULAMA FORMU

Ad:
Soyad:

1. Diyabetes Mellitus
a) Polilri

b) Polidipsi

c) Polifaji

d) Hizh kilo kaybi

Disundiren bulgu

Tarih:

e) Halsizlik
f) Bulanik gérme
g) Sik tekrarlayan vulvovajinit

h) Kan sekeri yuksekligi

Var Yok

2. Bag Dokusu Hastaliklar

a) Artralji
b) Simetrik artrit

n) Yutma gucligu

0) Ses kisilmasi

c) Sabah sertligi (bir saatten uzun) 0) Epistaksis

d) Eklemlerde sekil bozuklugu

e) Subkutan noduller

r) Sagirhik

f) Gz bulgulari (lveit, retinit,..) s) Raynoud fenomeni

g) Akciger fibrozisi, plorit

h) Malar, diskoid rash

i) Oral ve genital ulserler

j) Serozit
k) Fotosensitivite

I) Stregen proteinuri

m) Gozlerde kuruma, yanma batma hissi z) Omurga agrilari, postur

degisikligi

Dustindiiren bulgu

s) Deri gerginligi, kalinlasma

t) Kabizlik

u) Gastrik reflt

) Cilt ve cilt alti nodulleri

v) Ates

y) Karin agrisi

Var Yok
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p) Dis ¢uruklerinde artma



3. Enfeksiyon Hastaliklari

a) Ates (dalgali, geceleri artan, surekili) 1) Uretral akinti

b) Bodaz agrisi, yanma i) Boyunda LAP

c) Dizuri j) Ciltte dokunta, follikdlit, abse,
selltlit

d) ishal(kanh, mikusli) k) Herpes lezyonlari

e) Oksurik I) Cocukluk ¢cagi hastaliklari ve asilar
f) Balgam (purulan) m) Yakin zamanda hastaneye yatis
g) Gegirilmig tbc n) Vucutta HPV lezyonlari

h) Tbc aile dykusu o) HIV (supheli iligki, kan
transfiizyonu)

Dusundiren bulgu Var Yok

4. Norolojik-immun Kokenli Hastaliklar

a) Gugsuzlik, cabuk yorulma g) Ataksi

b) Pitoz h) Parestezi

c) Diplopi 1) Vertigo

d)Yutma, ¢igneme, konusma gugligu i) Cabuk yorulma

e) Tek tarafli gérme bozuklugu j) Tremor

f) Nistagmus k) Dizartri, kesik kesik konusma

Dusundiren bulgu Var Yok

5. Lenfoproliferatif Hastaliklar, Hematolojik Hastaliklar ve Maligniteler
a) Geceleri yukselen ates g) Kanamanin uzamasi

b) Son 6 ayda kilonun %10’'undan fazla kayip h) Vlcutta petesi, ekimoz,

purpura
c) Epistaksis i) Dispeptik yakinmalar
d) Kansizlik, solukluk j) Paresteziler

e) KC-dalak buyumesi k) Carpinti, efor dispnesi
f) Diseti kanamasi [) Tekrarlayan mantar
enfeksiyonu
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Dusundiren bulgu Var Yok

6. Karyiyovaskiuler Sistem Hastaliklari
a) Kapak hastaliklari ) Ortopne
b) Prostetik kapak g) Miyokard Enfarktist 6ykusu

c)Hipertansiyon h) Koroner Arter Hastaligi Oykiisi
d) Efor dispnesi 1) Hiperlipidemi
Disundiren bulgu Var Yok

7. Kronik Bobrek Yetmezligi ve Kronik Glomeriilonefrit

a) Oliguri ) inatg1 higkiriklar

b) Halsizlik i) Solukluk

c) Yorgunluk j) Odem

d) Hipertansiyon k) Kasinti

e) Basagrisi I) Soluk sari cilt rengi

f) istahsizlik, bulanti, kusma ~ m) Uremi

g) Uykusuzluk n) Hematdri
h) Agizda koétu tad 0) Kas kramplari
Dusunduren bulgu Var Yok
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